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改良型新药的前沿技术与开发策略

（力品药业（厦门）股份有限公司，福建 厦门 361027）

朱海健

1  改良型新药的定义与发展现状

改良型新药是在已知活性成分的基础上，对其

结构、剂型、处方工艺、给药途径、适应证等进行优化，

且具有明显临床优势的新药。改良型新药作为创新药

物的延伸，通过优化剂型、提高生物利用度、延长药

效等方式，能够更好地满足未被充分满足的临床需求，

尤其是在儿童、老年人和慢性病患者的用药体验和治

疗效果方面提供了显著改善 [1-2]。此外，改良型新药

的研发周期相对较短，能够更快上市，满足国内市场

对优质药品的迫切需求，助力医疗水平的提升。

国家政策高度支持改良型新药的发展，特别是

《“十四五”医药工业发展规划》《“十三五”生物

产业发展规划》等文件明确鼓励具有高临床价值的缓

控释、靶向、长效等创新制剂技术。《“十四五”医

药工业发展规划》指出应重点开发微球注射剂、缓控

释制剂等复杂制剂，并加速高端制剂达到国际标准；

而《知识产权重点支持产业目录（2018 年本）》将

具有长效和缓控释等作用的制剂纳入重大新药创制

项目，提供专利保护支持。通过这些政策，国家在研发、

产业化及知识产权方面为改良型新药提供全面保障，

推动其快速满足临床需求并增强国际竞争力。

·评述·

改良型新药在申请程序上与新药上市申请（new 
drug application，NDA）采用同一套流程。NDA 需

要开展大量临床前研究和临床研究以获得申报数据，

耗时长且资金投入巨大，而改良型新药途径可以总

结和引用外部数据，不必重复大量临床试验，缩短

了研发时间并减少了资金投入；与仿制药相比，改

良型新药通常具备较高的技术壁垒和更长的市场独

占期，避免了激烈竞争。表 1 对创新药、改良型新

药及仿制药进行了药物经济学方面的对比与总结 [3]。
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表 1 创新药、改良型新药、仿制药的药物经济学对比分析 [3]

Table 1  Comparative pharmacoeconomic analysis of 

innovative drugs, modified new drugs, and generic 

drugs[3]

NMPA
分类

美国 FDA
注册类型

研发
周期

研发
投入

市场
独占期

创新药
505(b)(1)（创新
化合物 NDA）

约 10 ~ 20 年
5 亿 ~ 20 亿
美元

5 ~ 7 年

改良型
新药

505(b)(2)（创新
制剂 NDA）

约 3 ~ 10 年
5 万 ~ 1 000
多万美元

3 ~ 7 年

仿制药
505(b)(j)
（ANDA）

约 3 年
5 万 ~ 75 万
美元

180 天

NMPA： 国 家 药 品 监 督 管 理 局（National Medical Products 
Administration）；FDA：食品药品监督管理局（Food and Drug 
Administration）；ANDA：仿制药申请（Abbreviated New Drug 
Application）
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2020 年最新修订的《药品注册管理办法》的出

台，在法律层面确定了改良型新药的地位，促进了

国内生物医药企业对改良型新药的重视与开发。从

获批产品数量来看，自 2018 年起我国改良型新药的

获批数量呈现逐年增长趋势，2021 年开始进入收获

期 [4]（见图 1）。目前，我国改良型新药行业发展

仍处于起步阶段，相比于改良型新药发展较成熟的

美国，我国改良型新药市场仍具备较大的发展潜力。

图 1  2018—2023 年中美两国改良型新药获批情况

Figure 1  The approval status of modified new drugs 

in China and the United States from 2018 to 2023

2  改良型新药面临的新挑战

2.1 研发技术

改良型新药通常涉及复杂的剂型创新和药物递

送系统，需要更高的研发技术水平和科学数据支持，

并积累长时间的经验，对制药企业的技术开发能力提

出了较高的要求。国内在高端制剂技术上起步较晚，

相关技术积累相对薄弱，特别是在先进材料、药物配

方、工艺技术和递送系统方面的研发仍有提升空间。

以长效注射剂为例，这类制剂需要实现药物的

稳定、缓慢释放，以延长药效，减少给药频次。然而，

长效注射剂面临微球制剂技术的难点，例如如何控

制微球的粒径分布、包封率和释药速率等众多质量

参数，这些都将直接影响药物的安全性和有效性。

2.2  生产工艺

改良型新药尤其是剂型改良型新药的生产工艺

通常相对复杂，对设备、材料、环境的要求较高。例如，

长效注射剂、微片、鼻喷剂、透皮贴片、纳米制剂

等对生产设备的精密性、制造工艺的稳定性以及技

术人员的操作水平有更高的要求。国内的制药设备

以及工艺的成熟度和稳定性与国际领先水平相比仍

有一定差距，导致生产中可能面临批次差异、产品

不稳定等问题。例如，微片制剂作为一种高端剂型，

在国内的研究起步较晚，技术还未完全成熟固化，

产业化面临着技术挑战，如微片冲模的设计、精度、

耐用性及微片胶囊充填的数粒技术与数粒精度等方

面，均存在亟待解决和优化的问题；再如鼻喷剂因

其递送途径独特，需要稳定的促渗透技术结合精密

的生产工艺来确保喷雾的均匀性和药物稳定性，给

药装置在控制剂量喷射和颗粒细度的精度上若存在

欠缺，将导致药物在喷洒时容易形成过大或不均匀

的颗粒，从而影响药物吸收和疗效。

2.3  政策法规和评审

我国改良型新药还面临着“显著临床优势”要

求的挑战。NMPA 对改良型新药的审批设置了严格

的临床价值门槛，要求其相较于现有药品在疗效、

安全性、患者依从性方面展现显著优势。这种高标

准的临床要求使得改良型新药的开发不仅仅是简单

的剂型改进，还需在药物机制、有效性或耐受性等

核心指标上带来显著的临床获益。

在政策法规和评审方面，改良型新药的立项需

要从未被满足的临床需求出发，充分考虑其预期的临

床优势。这不仅有助于确保药物开发的科学性和临床

价值，也能提高新药获得批准的可能性。为了降低评

审过程中的不确定性和潜在风险，企业应积极利用

NMPA 药品审评中心（CDE）或美国 FDA 等监管机

构提供的沟通平台，与审评专家进行前期的充分沟通，

明确临床试验的设计、数据要求和评审标准，从而减

少因试验设计不当或数据不充分带来的审批障碍。通

过有效的沟通，企业可以确保其改良型新药在开发过

程中更加符合监管要求，降低失败风险。

虽然改良型新药开发面临着一些具体的挑战，

但我国在这一领域已取得了显著的突破，尤其在高

端制剂的研发和产业化方面取得了长足进展。近年

来，随着科研投入的增加和技术水平的提升，我国

在长效微球、吸入剂、脂质体等多个复杂制剂的开

发上获得了卓著的成果。

3  本期文章点评

本期“改良型新药的技术挑战与创新路径”专
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题通过不同视角对改良型新药的研发进行了全面剖

析，涵盖了改良型新药的定义与注册分类、高端制

剂立项与开发策略、微型片剂技术及其应用，以及

长效注射剂的改良与创新等多个方面，为改良型新

药的开发提供了重要的理论指导和实践建议，期待

为从事改良型新药研发的企业和科研人员提供启发

与借鉴，助力我国制药产业的高质量发展。

关于改良型新药的定义及注册分类，以及中美

药品法规对改良型新药的支持与启发，中国药科大

学药学院涂家生教授与孙春萌教授团队撰写的《浅

析美国 505(b)(2) 与我国化药改良型新药的注册要

求》一文，从美国 505(b)(2) 注册路径出发，结合我

国化学药品注册分类改革的实践，系统阐述了改良

型新药的定义及特点，并就相关技术要点的优化和

细化进行了探讨。

在化药注册分类 2.2 类中，高端制剂是改良型

新药的重要组成部分，因其具有高临床价值、高技

术门槛和高市场价值的“三高”特性而成为研发热点。

中国药科大学药学院杨劲教授团队撰写的《化药注

册分类 2.2 类新药中高端制剂的立项与开发策略初

探》一文，梳理了高端制剂的定义及临床优势内涵，

提出了“五段论”开发辅助工具，并通过具体案例

深入分析了高端制剂在未被满足临床需求下的立项

与开发策略。

在微型片剂领域，力品药业（厦门）股份有限

公司叶英博士团队撰写的《微型片剂给药系统研究

进展》一文，从微型片剂的临床特点、分类及应用

入手，详细分析了其制备技术及质量评价的最新进

展，尤其是微片在儿童和老年患者群体中的优势，

为微型片剂的进一步开发提供了技术参考。

关于长效注射剂的改良与创新，中国药科大学

药学院尹莉芳教授团队撰写的《长效注射剂的改良

与创新：现状与未来》一文，从制剂技术的多样性

出发，系统分析了油基长效注射液、注射用混悬液、

微球及脂质体等多种技术手段的发展现状与前景，

为长效注射剂的研发提供了科学依据和实践指导。

以上文章仅仅是改良型新药研究领域的一个缩

影。未来，《药学进展》将围绕这一主题进行更多

的分析与探讨，敬请持续关注。

4  展望

随着全球制药技术的不断进步，改良型新药

在药物研发中的重要性日益凸显，特别是在满足特

定患者群体需求、提升治疗依从性和降低毒副作用

等方面，改良型新药展现出了独特的优势。未来，

改良型新药的研发将继续聚焦提高药物的生物利用

度、优化给药途径和延长药物的释放时间，尤其是

在长效注射剂、缓控释制剂和靶向药物递送系统等

领域。此外，随着生物技术的不断发展，纳米技术、

基因工程和个体化医学的应用有望推动改良型新

药的创新，进一步提高其治疗效果和安全性。政策

法规的完善和审评流程的优化也为改良型新药的快

速上市提供了有力保障。在我国，随着创新药物政

策的支持和市场需求的增长，改良型新药将迎来更

多的发展机会，成为未来药物产业发展的重要组成

部分。
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