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在过去的15年里，生物制剂以两位数的增长率稳步增长，目前占美国食品药品监督管理局（FDA）

批准的所有新分子实体（NME）药物的四分之一多一点。同样，据 EvaluatePharma 发布的 2017 年

罕用药项目报告预测，到 2020 年，全球最畅销的 10 种药物中，将有 6 种是生物无菌注射药物。精

准医疗也在增长，2017 年，FDA 批准的精准药物数量创下新纪录。对药物开发和生产企业而言，

这些靶向疗法的兴起意味着巨大的变化。

与小分子药物开发相比，过去的 15 年里，生物制剂以两位数的增长率稳步增长，目前占 FDA 批准

的所有 NME 药物的四分之一多一点。同样，2017 年，FDA 宣布其将加快审查申请孤儿药、罕见病

用药资格认定的药物，并清理积压的未决申请。据 EvaluatePharma 发布的 2017 年孤儿药项目报

告预测，到 2020 年，全球最畅销的 10 种药物中，将有 6 种将是生物无菌注射药物。

同样，精准医疗也在兴起。与“通用型”的药物相比，精准医疗试图根据患者的遗传和表型特征来

确定哪些患者可能对靶向治疗方案有反应。在肿瘤学或免疫学等更复杂的疾病治疗领域，这些靶

向疗法的前景尤为广阔。2017 年，FDA 批准了 16 种新的精准药物，占 FDA 当年批准药物总量的

四分之一，创下了历史新高。许多人认为这表明 FDA 致力于推动精准医疗的发展。而在十年前，这

类药物在新药审批中的比例还不到 10%。

“ 2017 年，FDA 批准了 16 种新的精准药物，占 FDA 当年批准

药物总量的四分之一，创下了历史新高。”

这些新的创新疗法都针对数量相对较少的患者（在美国，服用孤儿药、罕见病用药的患者数量

在 20 万以下）。当然，个体化治疗的需求较少，这意味着必须改变无菌注射剂的生产能力，以适应

小批量生产，增加灵活性。而这意味着许多制药公司现在需要改进生产策略，并与能够处理不同

需求的合同开发与制造组织（CDMO）合作。

Patheon（赛默飞旗下领先的 CDMO）工艺技术总监 Tony Pidgeon 说：“我们看到了小众产品的生

产需求正在增加，这些产品的市场虽然很小，却很重要。制药业过去一直采用大规模的无菌注射剂

灌装设备，这些设备可以经济地生产大批量制剂。许多 CDMO 尚未做好小批量生产的准备。设备

太大，以至于无法经济地进行小批量生产，而且物料在设备中的损失也非常大。”
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然而 Pidgeon 说，最近赛默飞等公司建立了新的灌装生产系统，现在已能够满足这些需求。他们

投资了更小的无菌注射剂灌装设备、一次性系统和新的工艺。

在小批量生产的新时代，制药公司应该注意哪些方面？以下是制定新的生产策略时需要考虑的一

些问题。

CDMO 是否有合适的设备来处理小批量生产？

传统的药物生产大多使用大型不锈钢设备，这些设备通常是固定的。这种设备不适合生产小批量

的药物。Pidgeon 说，建造小得多的不锈钢设备是可以做到的，但成本高，耗时长。

一次性生产系统是不错的替代方案。有了这样的系统，“产品的‘盒中袋’基本上取代了容器”。用

完即扔。无需清洁，无需清洁确认，也绝对没有交叉污染的风险。

“ 为小批量生产而成立的 CDMO 能够利用较少的泵来灌装西

林瓶；这减少了管件的数量，从而减少了滞留量。”

“通过一次性系统，您可以非常迅速地按照目的来设计批量小得多的生产工艺，从而最大限度地

减少产品损失，并且不会降低产品质量。”

如果后续需要更多产品，CDMO 也能进行大批量生产吗？

有些公司是为小批量生产而成立的，它们有一次性设备，但没有大型设备。

Pidgeon 说：“如果客户开始时的批量较小，之后随着他们获得更多适应症的批准，需要使用更大

的设备扩大生产，小型公司很可能无法满足其需求。相反，一些大公司也没有小型设备可用于小批

量生产。”

能够满足所有需求的公司很少。他说：“赛默飞可以满足所有需求，因此无论批量大小，我们都能

为您提供支持。”
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CDMO 能否满足各阶段（从一期临床试验到商业化生产）的产品需求？

Pidgeon 说道：“一次性系统扩展性很强。这种设备经过设计，能带您从最早的临床试验阶段 

开始，一路走向商业化生产。一期、二期和三期供应以及商业批次都可以使用同一台设备完成。

这简化了技术转移，因为工艺放大过程中无需转移至完全不同的生产线（通常位于完全不同的工 

厂内）。”

CDMO 的系统能否最大限度地减少产品损失？

许多新的生物制剂、孤儿药、罕见病用药和精准药物的生产成本非常高，而且仅少量供应，因此最

大限度地减少产品损失至关重要。

使用合适的设备能够减少产品损失。为小批量生产而成立的 CDMO 能够利用较少的泵来灌装西

林瓶；这减少了管件的数量，从而减少了滞留量。使用较小的灌装袋/容器和直径较小的管子也能

降低损失。

在适当的时候，将产品包装在载药注射器中也能最大限度地减少损失并提高产量。由于省去了最

终用户将产品从西林瓶转移到注射器的步骤，因此没有产品残留在西林瓶中的风险。

显然，制药业未来将专注于精确瞄准少数人群的药物，生产批量将会小很多。聪明的产品经理现

在就会开始探索如何以最高效和最具成本效益的方式生产这些药物。
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