
无菌制剂的 
开发与生产
灵活与优化兼备

• API • 生物制剂 • 病毒载体服务 •  药物早期和后期开发 •  临床试验解决方案 • 物流服务 • 商业化生产
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https://patheon.com/commercial-manufacturing-services/
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Tony Pidgeon
高级产品经理
Patheon™ 制药服务部
英国斯温顿

事半功倍地完成无菌制剂的开发与生产

临床试验的成败有时可以决定客户整个公司的前途。例如，Tony 曾经遇到一家小型生物制药公司，这家客户当时正在寻找革命性疗

法的制剂解决方案。他们最初制定的临床试验方案需要采用六种双盲制剂，但是他们的预算只够生产三个批次的临床试验用药。如

果这家公司无法达成这一临床试验里程碑，就可能面临倒闭的风险。了解到这个问题后，Tony 建议调整临床试验方案，从而保证客户

只需生产三个批次就可以收集所需的临床数据。临床试验方案调整之后，客户之前认为无法完成的临床试验得以顺利进行。现在这

家小型生物制药公司可以继续研发，不断在行业内取得突破。
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解决产品生命周期中的复杂难题

在过去的五年中，无菌制剂以 10% 的增速快速发展，这催生了

扩大产能、创新开发和生产解决方案的需求。应对复杂的法规

与监管环境、采集分析数据、促进工艺开发与优化、按时交付等

都是确保无菌制剂获得成功的关键。我们提供多种灵活的解决

方案和策略，满足客户在大分子药物开发方面的独特需求，并且

帮助他们解决遇到的各种难题，这将有助于客户成功实现早期

开发的目标，并且为商业化的成功奠定基础。

我们与 600 多家新兴生物制药和生物技术公司开展合作，此

外，我们的合作伙伴还包括全球顶尖的 20 家制药公司——其中 

17 家位列生物技术公司 20 强。
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基于全球网络的一体化供应

赛默飞拥有一个由超过 65 家工厂组成的一体化全球网络，包括

技术、质量和客户对接团队——在产品生命周期的每一阶段，都

有相应的团队帮助提供支持并解决复杂难题。我们卓越的大分

子业务可提供稳健的原液、制剂和临床试验供应解决方案，贯穿

从早期开发到商业化上市的各个阶段。

由技术、质量和客户对接团队组成的一体化全球网络将全程支持药物开发

 原料药

 生物制药

 病毒载体

 质粒

 制剂生产

 临床试验供应

 专业分发中心

我们的 Quick to Care™ 解决方案提供高效的大分子药物开发计

划。该计划将原液和制剂开发、临床生产、预测、需求规划和临

床试验供应执行整合成一个解决方案，加速从药物发现到概念

证明的过程。

100+国家
使用我们的商业化产品

通过 47 家
监管机构的检查和审批

65+家
全球开发制造工厂
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处方开发 
临床前阶段、临床试验一期阶段、临床试验二期阶段和临床试验三期

阶段

从一开始就正确掌握制剂，避免返工和代价高昂的延误

在早期开发的初始阶段就正确掌握制剂，可以帮助您在每个阶段

和商业化的过程中节省时间和资金。我们的早期开发处方专家

和科研人员随时准备好为您项目的每一步工作提供支持。通过

针对您的大分子药物和工艺定制的综合药物处方计划，帮助您

克服以下领域的许多处方难题：

• 小分子和大分子药物——液体制剂与冻干制剂

• 冻干工艺优化

• 温度和剪切敏感化合物

• 难溶化合物

• 高活性化合物

• 容器密封系统的选择

从 2010 年到 2019 年，在小分子药物和大分子药物领域，我们

生产了 109 多种通过新药申请 (NDA) 审批的产品。在过去 10 年

中，我们的 NDA 获批数量是排名仅次于我们的四家 CDMO 的

总和，我们超过三分之一的商业化上市产品源自我们的处方和开

发项目。

成熟的处方开发专业知识

1

1

42 3

处方前研究

确定最佳的 pH 值、 

离子强度、降解途径和 

稳定性指示法

筛选

评估平台处方， 

为免疫球蛋白 G (IgG)  

选择分阶段处方

表面活性剂筛选

通过单因素考察 (OFaT)  

选择并确定表面活性剂的

最佳浓度

处方开发

通过 OFaT 和/或实验设计 

(DoE) 法选择并确定 

所有辅料的最佳浓度

• 对于生物制药：对搅拌、冻融等物理应力条件的敏感性

• 对于冻干制剂

• 评价冷冻保护剂和填充剂

• 在冻干工艺和溶液制剂中应用质量源于设计 (QbD)

处方确认

确认所选最终处方 

缓冲液的稳定性
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剂型

提供各种剂型，满足药物分子的独特需求

仅 2019 年，我们就生产了 1.32 亿瓶无菌液体制剂和冻干制剂。

我们还开发和生产了 40 种不同的药物剂型，占所有获批剂型的 

72%。赛默飞深知无菌制剂药物开发中的传统适应症或特殊适

应症会带来一系列独特难题，因此我们提供多种剂型来满足大

分子药物的需求：

• 小容量和大容量注射剂

• 液体西林瓶

• 冻干西林瓶

• 各种尺寸（包括 ISO 标准）的西林瓶

• 预灌封注射器和卡式瓶

“赛默飞 Patheon™ 制药服务的制剂团队确保了稳健性研究按时完成。”

——某家专注于抗生素疗法的美国小型生物技术公司
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制剂接触材料与组件选择 
临床前阶段和临床试验一期阶段

通过预先确认的工艺和系统降本保质

从质量和成本管理的角度来看，确保早期开发过程的一致性至

关重要。利用预先确认的组分和标准工艺，可以在阶段转换时保

持项目一致性。赛默飞的制剂接触材料和组分选择缩短了时间，

减少了资本性支出，无需清洁验证、培养基灌装和容器密封完整

性 (CCI)。

• 采用由 1 型玻璃制成、带有氟素涂层瓶塞的 ISO 标准西

林瓶

• 在整个全球网络中验证 2R-20R 西林瓶，在某些工厂验

证了 50R 西林瓶

• 采用完全一次性产品管路，该管路符合所有 USP VI 类 

材料

冻干开发/优化

临床前阶段和临床试验一期阶段

简化工艺，确保制剂稳定性

从质量和生产角度来看，在早期开发中利用冻干开发和优化的

优势颇多。

冻干：对质量的影响

• 在可能导致降解的工艺中保持产品的含量

• 确保产品的药物属性

• 确保临床试验用药和上市产品稳定且保存期限可控

冻干：对生产的影响

• 为一致、可再现的生产工艺奠定基础

• 确保周期可转移至 GMP 生产规模设备并与之相容

• 将剔除率降至最低——即将一批中的瓶数降至最低。

• 降低批次不合格的可能性——即降低对药物开发计划和

市场供应时间表的影响

• 通过最大限度缩短冻干循环周期降低生产成本

非 GMP 小试生产批

临床前阶段和临床试验一期阶段

冗长的早期开发会增加成本

在临床前阶段和临床试验一期阶段，开发时间冗长是常见现象。

为了帮助缩短时间、加速开发，我们提供了非 GMP 套件，确保

设备的可扩展性。我们的非 GMP 生产线具有与 GMP 生产线类

似的设置——采用相同的材料，但省去了 GMP 空间所需的无菌

操作和相关成本。因此，我们的非 GMP 小试生产批能够确保：

• 缩短时间

• 稳定性研究

• 过滤能力评估

• 相容性研究
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临床试验材料 
临床前阶段、临床试验一期阶

段、临床试验二期阶段和临床试

验三期阶段

在各阶段提供优质的临床试验材料供法规监管部门 
审批

申请法规监管部门的批准时，您将获得根据需求和工作范围定

制的优质临床试验材料。我们堪称典范的检查记录和可靠性可

确保一次成功，按时交付。仅 2019 年，我们的平均按时交付率

约为 90%，一次成功率约为 91%。

“赛默飞 Patheon™ 制药服务团队根据不

断变化的法规监管里程碑调整生产计划，

这对我们的帮助很大。”

——某家专注于抗生素疗法的美国制药公司

通过提供可靠灵活的定制化临床试验材料解决方案，我们 

得以：

• 最大限度降低昂贵产品的损失

• 通过注重质量的全球化和自动化流程，减少差异性和 

风险

• 最大限度缩短“脱离环境时间”(TOE)

• 消除代价高昂的瓶颈，提高效率

在短短 14 个月内提供一期临床材料

我们的无菌制剂 Quick to Clinic™ 可在短短 14 个月内提供优质

的一期临床材料，加速产品开发。这比大多数标准时间表快了

约六个月，包括至少一个月的稳定性数据。无菌制剂 Quick to 

Clinic™ 快速灵活的设计将确保您实现关键里程碑，更快地将产

品带给患者。该计划包括：

• 细胞株开发——可选但非必需

• 细胞培养和纯化工艺

• 液体灌装型西林瓶制剂

• 分析方法

• 用于毒理学研究的早期非 GMP 物料

• 放行的 GMP 原液

• 放行的 GMP 制剂

• 病毒清除和稳定性研究数据

“赛默飞 Patheon™ 制药服务团队强大的

技术能力加上有效的项目管理共同保障了

按时交付。”

——某家专注于免疫疗法的英国生物技术公司
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分析方法开发和与开发阶段相适
应的验证 
临床前阶段、临床试验一期阶

段、临床试验二期阶段和临床试

验三期阶段

获取科学数据，支持战略决策

无论您是处于药物的早期开发还是商业化生产阶段，获取制剂

的优质科学数据都至关重要。当涉及到法规监管资料提交时，这

些科学数据可以提高制剂效率并支持战略决策。科学数据为产

品质量和所构建的流程提供支撑，从而增加各阶段的价值，有助

于做出战略决策。凭借设备齐全的 cGMP 实验室，赛默飞提供

全面的分析解决方案，通过下列方式帮助您将发现转化为最有

可能获得审批的制剂：

• 物理化学性质表征

• 处方前研究

• 方法转移——分析方法风险和方法验证差距分析

• 原料放行检测

• 制剂放行检测

• 组件相容性测试

• 制剂接触部件相容性测试

• 容器密封完整性研究

• 方法开发和验证

• 中间制剂测试

• 临床试验材料稳定性测试

• 清洁方法开发和验证

• 微生物方法开发和验证

• ICH 稳定性测试

我们的各大生产和开发基地都设有 cGMP 实验室，并配备经验

丰富的团队。只需少量原液或制剂，您就可获得科学可靠的数据

用于法规监管资料提交并指导下一步工作。我们通过分析数据

提供优质的产品、流程和业务决策，例如：

• 色谱分析：GC、HPLC 和 UPLC

• 光谱分析：UV、FTIR、ICP 和 AA

• 水分分析

• 流变学

• 粒度分析

• 热分析

• TOC

• 溶出度分析

• 薄层色谱分析

稳定性研究/扩展稳定性

临床前阶段、临床试验一期阶段、临床试验二期阶段和

临床试验三期阶段

大分子药物稳定性研究

稳定性研究对早期开发阶段至关重要。通过我们的解决方案，您

可以储存样品，并发往外部测试或进行内部测试，同时确保西林

瓶和注射器的稳定性。我们的稳定性研究解决方案包括：

• 标准 ICH 条件

• 倒置、直立和随机放置

• 稳定性方案设计

• 支持性分析测试和微生物测试

• 可提供特定的温度
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工艺优化和放大

临床试验二期阶段和临床试验三期阶段

构建最佳的灵活工艺设计

为了在产品生命周期内实现优质结果和可持续性，构建强大、敏

捷、灵活的工艺将助您在放大时获得长期成功。我们的行业专家

经验丰富，能够根据您的独特难题和需求开发最佳工艺，包括：

• 处方开发

• 冻干周期工艺开发和优化

• 生产工艺开发

• 混合和泵切研究

• 保持时间研究

• 冻融研究

• 清洁验证

• 制剂接触部分相容性研究

• 灭菌周期开发和验证

• 可工艺放大性研究研究

商业化生产

技术转移：以短期战略投资实现长期成本节省

无论是工艺放大还是转至其他工厂，技术转移都是正常业务过程

的一部分。2019 年，我们成功完成了 119 项技术转移——包括 

44 个商业化项目、60 个原液项目和 15 个开发项目。

我们敬业的全球专家们确保了：

• 工艺验证符合监管和 cGMP 指南

• 项目保持正轨，维持产品供应

• 无缝执行，一次交付

• 利用强大的系统管理产品生命周期

• 了解各阶段所需的所有阶段节点

• 获取稳定性研究数据、分析数据、放行检测和其他监管

文件

“赛默飞 Patheon™ 制药服务团队技术出色，反应迅速，灵活应变，态度积极，氛围友好。”

——某家专注于肿瘤疗法的美国制药公司
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“赛默飞 Patheon™ 制药服务团队工厂之间配合默契，加快批次周转时间。”

——某家美国大型制药公司

案例研究

背景：客户在全球工厂网络内的另一家工厂完成了小规模的临床批次生产，之后希望扩大批量。有多个技术难题需要解决。

敏感性 保持时间 生产工艺

• 氧

• 不锈钢

• 热

• 吸湿性原料药

• 从添加原料药到完成 pH 值调

节 6 小时

• 从添加原料药到冻干开始 20 

小时，包括中间过程控制 (IPC)

• 从 SIP 到灌装结束的灌装线

保持时间为 30 小时。

• 一次性生产系统氮气保护

• DO 测量

• pH 值局部偏高

• 主动冷却

解决方案：我们采用了下列解决方案成功完成了注册和验证。

• 运营部门与质量控制实验室之间保持及时更新和良好沟通

• 生产期间客户在现场，加快决策速度

• 为技术性强的批次提供非常具体的批记录说明和操作员培训

结果：

• 成功完成了三个注册批次

• 借助全球工厂网络内的另一家工厂实现了商业化上市

• 在此过程中进行了工艺改进，在 PV 批量生产前设计并执行了稳健的工艺
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最大程度提高获批几率

赛默飞具备广泛的无菌制剂灌装/成品商业能力，以丰富的经验

为您提供值得信赖的服务。在为客户实现无菌制剂商业化方面，

我们取得了巨大的成功。

通过我们的商业化生产和临床试验解决方案，您将有机会接触

到大量全球技术专家，并充分利用我们的规模、能力、全球监管

洞察和运输服务。全球网络和解决方案覆盖以下领域：

• 全球临床试验包装和储存

• 临床供应优化

• 临床标签

• 冷链储存和物流

• 分发和物流

• 全球临床辅材管理

立即联系我们，了解我们灵活的无菌制剂解决方案

https://www.patheon.cn/contact-us
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