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药品创新赋予医药企业持之以恒的发展动力，其需

要技术、人才、资金、政策以及时间的积累，多数跨国制药

企业经历了简单仿制、高端品牌、改良型和自主创新等几

个发展阶段。目前，随着药品产业标准统一和升级、技术

升级、产业转型、产业升级和竞争加剧，药品创新难度越

来越大，研发投入资金占比急剧攀升，中小型医药企业的

发展压力与日俱增，全球药物研发思路从“群体治疗”向

“精准治疗”转变［1］。改良型新药在原有药物基础上进行改

进，具有更好的临床应用效果，且大部分产品无须进行完

整临床试验，因此具有较大的市场竞争优势，其优越的投

入产出比越来越受到广大医药企业的重视。在此，通过综

合评估全球和我国改良型新药的政策与市场竞争发展态

势，为我国医药创新发展提供有益的参考。

1 全球改良型新药发展的基本状况

1. 1 研发经济性优越

与新化学实体和创新生物药［2］相比，改良型新药的

研发时间约短67%，研发成本约低99%，研发成功率提高

约23%（见表1），尤其在临床要求上，通过改良其结构、配

方及工艺、给药途径及适应证，使其有效性、临床优势、安

全性及患者依从性通常更佳，因此具有较大优势［3］。
1. 2 研发审批数量较多

以美国为例，修订后的《联邦食品、药品和化妆品
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法案》（FD&C Act）505部分为新药申请提供了 3条路
径：505（b）（1），即新分子实体药（创新药）；505（b）（2），
即改良型新药，包括新适应证，新配方、新剂型、新给药
途径、新给药方案等；505（j），即仿制药。由表 2可见，近
10年来，美国食品和药物管理局（FDA）批准的新药中
505（b）（2）构成比超 60%，在开发新靶点越来越难、仿
制药竞争越来越大的情况下，改良型新药正在成为一
个较优选择，逐渐成为研发主力［4］。

表2 2010年至2020年美国非仿制新药批准情况［个（%）］
Tab. 2 Application status of non - generic drug approvals in the

United States from 2010 to 2020［n（%）］

年份

2010年

2011年

2012年

2013年

2014年

2015年

505（b）（1）
13（15. 12）
24（25. 81）
33（37. 08）
25（26. 32）
30（28. 85）
32（31. 07）

505（b）（2）
73（84. 88）
69（74. 19）
56（62. 92）
70（73. 68）
74（71. 15）
71（68. 93）

年份

2016年

2017年

2018年

2019年

2020年

505（b）（1）
14（14. 29）
35（27. 56）
43（32. 82）
39（36. 11）
43（38. 74）

505（b）（2）
84（85. 71）
92（72. 44）
88（67. 18）
69（63. 89）
68（61. 26）

注：资料来源于美国药品审查中心（CDER）。

Note：The data are from the Center for Drug Evaluation and
Research（CDER）.
1. 3 临床优势明显

改良型新药是对已上市药品的升级改良，强调和
注重临床“优效性”，不仅有助于提高药物临床效果，减
少用药次数，增强患者的依从性，并且降低了药物的副
作用，提高了安全性［5］。
1. 4 发展潜力较大

随着世界经济发展、人口总量增长、人口老龄化程
度提高、人们保健意识增强，以及全球医疗保障体制的
不断完善，2021年全球新药市场销售额达 9 616亿美
元，同比增长 8. 0%。其中，改良型新药虽然销售比重偏
小，但随着其性价比越来越受到青睐，市场发展潜力也
将越来越大［6］。
2 我国改良型新药发展的基本状况

2. 1 政策变化

众所周知，《药品注册管理办法》是我国药品注册
管理的重要部门规章，在规范药品注册行为、引导药物
研发、促进医药产业发展等方面发挥了重要作用，自
2007年起其实施时间跨度已逾10年［7］。2015年，国务院

发布《关于改革药品医疗器械审评审批制度的意见》

（国发〔2015〕44号），深入推进药品注册分类改革工作。

2017年，中共中央办公厅、国务院办公厅印发《关于深化

审评审批制度改革鼓励药品医疗器械创新的意见》［8］，
进一步强化药品注册分类相关制度。从 2013年提出《药

品注册管理办法》修正案小改，到 2016年起草《药品注

册管理办法（修订稿）》，调整为大改，其间经历了多次

征求意见，直至 2019年 12月 1日新修订的《药品管理

法》实施，2020年 7月 1日新修订的《药品注册管理办

法》实施［9］，我国药品注册相关政策得以以法律法规的

形式进一步固化和完善，药品注册管理形成相对完善

的、以鼓励药品创新为主要特点的药品注册法规体系。

相较于 2007年版药品注册分类，新的化学药、中药和生

物制品注册分类出现了新变化。对于改良型新药，主要

表现为以下特点［10］。
进一步明确了市场地位：2016年起草的《药品注册

管理办法（修订稿）》征求意见稿中，重新定义了新药及

仿制药的概念，无论是化学药品，还是中药产品和生物

制剂产品，均对改良型新药作出了理念相近的定义归

类，给予其市场地位。

更加突出了临床优势：新版药品注册分类较大的

一个特征是，改良型新药更加注重临床应用价值（见表3。
表中 2016年征求意见稿和 2020年正式稿内容基本一

致，与 2007版相比有较大变化，相应条款不能完全对

应，仅供参考）。化学药 2. 1类、2. 2类、2. 3类及生物制

品 2. 1类均特别强调“具有明显临床优势”。因此，新剂

型、新给药途径、新复方制剂、新适应证、新工艺成为改

良型新药的主要研发方向。

重新构建了医药企业转型赛道：相比于全新创新

药的高研发难度，改良型新药具有成功率、回报、优效

性高，风险低，生命周期长等优势，已成为全球新药研

发的主流。在我国带量采购和鼓励药品创新等政策的

影响下，改良型新药将持续被市场看好，有利于销售费

用占比较高的制药公司转型为研发创新企业。

2. 2 注册受理情况

受理号数量显著增加：自 2016年改良型新药的定

义发生变化以来，药品申报注册受理号数量开始呈较

快速度的增长，2020年新版《药品注册管理办法》出台、

实施前后，改良型新药注册受理号数量更是出现了较

大幅度增长（见表 4。注册分类按当年申报时分类定义，

按注册受理号数量 /件统计，表 5同），表明随着药品注

册政策利好，广大医药企业十分看重改良型新药的研

发注册工作［11 - 20］。
申请类型以申请临床为主：从近 3年申请类型来

看，无论是化学药品、治疗性生物制品，还是中成药改

良型新药，申请临床的注册受理号数量均占 60%～70%
（见表 5），表明在新政实施的政策利好形势下，医药企
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表1 改良型新药与新化学实体和创新生物药的研发投入产出对比

Tab. 1 Comparison of R & D input - output between improved
new drugs and new chemical entities / innovative biological drugs

参数

研发时间（年）

研发成本（万美元）

平均成功率（%）

临床要求

新化学实体和创新生物药

10～15
（15～25）× 104

6
须开展Ⅰ - Ⅲ期临床试验

改良型新药

3～5
300～5 000

23
无须开展Ⅰ - Ⅲ期临床试验，在一定要

求下无须开展若干临床研究
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业对改良型新药的研发热情持续高涨。

集中于抗肿瘤和免疫调节剂治疗领域：从近 3年注

册申报的品种来看，2019年涉及的品种为111个，2020年
迅速增至209个，同比增长88. 29%；2021年升至292个，

同比增长 39. 71%（见表 6，其中【化】指代学药类，【中】

指中药类。注册分类按当年申报时分类定义，按注册品

种数量统计，表 7同）。从 2021年排名领先的品种治疗

领域来看，其与我国疾病谱的类型与变化相适应，符合

当前改良型新药的主要研发方向。

以注射剂型为主：从近 3年注册申报的品种来看，

常规剂型为主要剂型，且以注射剂、片剂、胶囊剂为主。

表3 2007年和2020年版《药品注册管理办法》改良型新药注册分类比较

Tab. 3 Comparison of the registration types of improved new drug in the 2007 edition and 2021 edition of Drug Registration Regulation

类别

化学药

中药

治疗用生

物制品

解释

境内外均未上市的改良型

新药。指在已知活性成

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

药品

指改变已上市中药的给药

途径、剂型，且具有临床

应用优势和特点，或增

加功能主治等的制剂

对境内或境外已上市产品

进行改良，使新产品的

安全性、有效性、质量可

控性有改进，具有明显

优势；或者新增适应证

的治疗用生物制品

注册分类及描述

2020年版

2. 1类，含有用拆分或合成等方法制得的已知活性成分的光学异

构体，或对已知活性成分成酯，或对已知活性成分成盐（包括含

有氢键或配位键的盐），或改变已知盐类活性成分的酸根、碱基

或金属元素，或形成其他非共价键衍生物（如络合物、螯合物或

包合物），且具有明显临床优势的药品

2. 2类，含有已知活性成分的新剂型（包括新的给药系统）、新处

方工艺、新给药途径，且具有明显临床优势的药品

2. 3类，含有已知活性成分的新复方制剂，且具有明显临床优势的

药品

2. 4类，含有已知活性成分的新适应证的药品

2. 1类，改变已上市中药给药途径的制剂，即不同给药途径或不

同吸收部位之间相互改变的制剂

2. 2类，改变已上市中药剂型的制剂，即在给药途径不变的情况

下改变剂型的制剂

2. 3类，中药增加功能主治

2. 4类，已上市中药生产工艺或辅料等改变引起药用物质基础

或药物吸收、利用明显改变的制剂

2. 1类，在已上市制品基础上，对其剂型、给药途径等进行优化，

且具有明显临床优势的生物制品

2. 2类，增加境内外均未获批的新适应证和 /或改变用药人群

2. 3类，已有同类制品上市的生物制品组成新的复方制品

2. 4类，在已上市制品基础上，具有重大技术改进的生物制品，

如重组技术替代生物组织提取技术；较已上市制品改变氨基

酸位点或表达系统、宿主细胞后具有明显临床优势等

2007年版

1. 3类，用拆分或合成等方法制得的已知药物中的光学异构体及其

制剂

4类，改变已上市销售盐类药物的酸根、碱基（或金属元素），但不

改变其药理作用的原料药及其制剂

2类，改变给药途径且尚未在国内外上市销售的制剂

5类，改变国内已上市销售药品的剂型，但不改变给药途径的制剂

1. 4类，由已上市销售的多组分药物制备为较少组分的药物

1. 5类，新的复方制剂

1. 6类，已在国内上市销售的制剂增加国内外均未批准的新适应证

7类，改变国内已上市销售中药、天然药物给药途径的制剂

8类，改变国内已上市销售中药、天然药物剂型的制剂

6类，由已上市销售生物制品组成新的复方制品

9类，与已上市销售制品结构不完全相同且国内外均未上市销售的

制品（包括氨基酸位点突变、缺失，因表达系统不同而产生、消

除或者改变翻译后修饰，对产物进行化学修饰等）

10类，与已上市销售制品制备方法不同的制品（例如采用不同表

达体系、宿主细胞等）

12类，国内外尚未上市销售的生物制品，由非注射途径改为注射

途径给药，或由局部用药改为全身给药的制品

13类，改变已上市销售制品的剂型但不改变给药途径的生物制品

14类，改变给药途径的生物制品（不包括上述第12项）

表4 2012年至2021年改良型新药注册受理号数量统计

（数量 /增长率，件 / %）
Tab. 4 Numbers of registration acceptance numbers of improved

new drug from 2012 to 2021［number / growth rate（n / %）］

年份

2012年

2013年

2014年

2015年

2016年

2017年

2018年

2019年

2020年

2021年

化学药

9 / - 30. 77
6 / - 33. 33
14 / 133. 33
22 / 57. 14
30 / 36. 36
100 / 233. 33
103 / 3. 00
187 / 81. 55
336 / 79. 68
437 / 30. 06

生物制品

7 / 40. 00
17 / 142. 86
28 / 64. 71
40 / 42. 86
24 / - 40. 00
30 / 25. 00
35 / 16. 67
21 / - 40. 00
138 / 557. 14
217 / 57. 25

中成药

2

2
9

总计

16 / - 11. 11
25 / 56. 25
42 / 68. 00
62 / 47. 62
54 / - 12. 90
130 / 140. 74
138 / 6. 15
208 / 50. 72
476 / 128. 85
663 / 39. 29

表5 2019年至2021年改良型新药各类别申请类型构成比（%）
Tab. 5 Composition ratio of application types of improved new

drugs by category from 2019 to 2021（%）

申请类型

申请临床

补充申请

申请上市

补充申请*

化学药

2019年

75. 40
5. 35
19. 25
0

2020年

66. 37
15. 18
15. 48
2. 98

2021年

73. 91
16. 25
9. 15
0. 69

治疗用生物制品

2019年

61. 90
0
38. 10
0

2020年

67. 94
16. 03
16. 03
0

2021年

62. 15
22. 43
15. 42
0

中成药

2020年

100. 00
0
0
0

2021年

88. 89
11. 11
0
0

注：*含一致性评价申请。

Note：* indicates that the application contains the application for
consistency evaluation.
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而以新剂型为主的一些剂型如吸入剂、凝胶剂、喷雾

剂、贴剂、膜剂等品种数量较少，表明对新剂型的开发

力度和热度相对较低（见表 7）。2022年 5月 9日国家药

品监督管理局发布的《中华人民共和国药品管理法实

施条例（修订草案征求意见稿）》第 28条表明，国家鼓励

儿童用药品的研制和创新，支持药品上市许可持有人

开发符合儿童生理特征的儿童用药品新品种、新剂型、

新规格，对儿童用药品予以优先审评审批，并引入市场

独占期政策。这为改良型新药研发中侧重儿童用药品

新剂型的开发提供了更强的动力。

2. 3 市场应用情况

近年来，随着国家药品注册制度的改革与优化政

策引导，我国改良型新药市场发展势头强劲，具有较大的

临床应用和市场发展潜力，并呈现以下特点。

“国内国外双驱并举”的竞争格局凸显：当前在我国

改良型新药的注册审批申报环节中，集中分布了外资与

国企两大企业群体且企业相对集中，其中外资企业包括

罗氏制药、诺华制药、拜耳制药、强生制药、武田制药等，

国企主要有恒瑞医药、正大天晴药业、齐鲁制药、江苏豪

森制药等传统企业，以及百奥泰生物科技制药、上海复

宏汉霖制药、信达生物制药等创新型企业。两大阵营的

改良型新药研发已形成“双驱并举”的竞争局面。

上市品种销售呈快速增长势头：从2016年至2018年申

请改良型新药注册并批准的部分产品的上市销售状况来

看，其在医院市场的销售金额均呈快速增长趋势，部分增

加适应证的产品在经历低增长期后又重现高增长态势；

部分品种由于仿制产品的进入则显得增长乏力。

医保保障产品销售快速增长：同时也发现，从2016年
至 2018年申请改良型新药注册并批准的部分产品基本

纳入了医保报销范畴，从而实现产品销售额的快速增

长（见表 8）。个别品种如糠酸氟替卡松维兰特罗粉吸入

剂（Ⅱ）由于未进入医保，销售情况欠佳。

3 我国改良型创新型新药的发展政策建议

当前，我国正处于从仿制药时代向科技创新含量更

高的改良型新药、创新药转型的过渡期。在临床需求刺

激改良型新药的开发应用，政策支持提高行业改良型新

药的研发热情，新技术应用能更好地满足市场的差异化

竞争需求三大因素促进下，我国改良型新药作为创新药

的一个重要组成部分，市场发展前景良好，但同时也存在

诸多影响因素制约改良型新药行业的市场发展速度和潜

力。因此，我国改良型新药市场发展还需在“三医联动”机

制下，通过加大国家产业政策扶持、药品审评审批机制引

导、医保支付支持及医疗临床使用优先等措施，进一步激

发和调动医药企业的研发热情。主要建议如下。

产业扶持政策方面：在国家创新机制方面出台相关

鼓励和扶持政策［21］，通过各地发展改革部门、工信部门、

科技部门出台针对改良型新药的鼓励扶持措施，鼓励科

技立项，激发研发热情，引导企业转型，营造创新氛围；

鼓励和激励倾向于改良型新药“产、学、研、转、用”的研

究与创新新模式，给予更强的药品知识产权保护力度，

从而提高药品自主创新能力；建立多种形式的产业投融

资和信贷渠道，如产业扶持基金、投资公司、私募基金

等，以助力改良型新药的研发进程。

药监审评审批政策方面：进一步优化改良型新药的

相关审评审批制度，优先纳入审评审批程序，出台针对

性的指南建议，有利于改良型新药研发工作的开展［7］；针
对临床需要和市场需要的品类，如儿童用药的改良型新

药的研发，进一步优化临床试验的相关政策，加快医药

企业对儿童用药的研发进度；进一步优化中药改良型新

药开发中针对中成药上市后二次开发中改工艺、增加适

应证等方面的措施［22］，鼓励药品上市许可持有人对已上

表6 2019年至2021年改良型新药不同治疗领域申报品种数（个）

Tab. 6 Application numbers of improved new drugs in different
therapy area from 2019 to 2021（n）

治疗领域

【化】抗肿瘤和免疫调节剂

【化】神经系统药物

【化】未分类

【化】消化系统及代谢药

【化】心血管系统药物

【化】全身用抗感染药物

【化】血液和造血系统药物

【化】感觉系统药物

【化】呼吸系统用药

【化】生殖泌尿系统和性

激素类药物

【化】皮肤病用药

【化】肌肉 -骨骼系统用药

【化】杂类

2019年

54
13
3
11
2
11
3

3
1

3

1

2020年

80
24
12
18
11
17
10
5
8
3

3
7
4

2021年

106
38
32
21
13
13
11
11
7
6

6
6
4

治疗领域

【化】原料药及非直接

作用于人体药物

【化】全身用激素类制剂

（不含性激素和胰岛素）

【中】消化系统疾病用药

【中】呼吸系统疾病用药

【中】儿科用药

【化】抗寄生虫药、杀虫剂

和驱虫剂

【中】心脑血管疾病用药

【中】五官科用药

【中】妇科用药

【中】骨骼肌肉系统疾病

用药

总计

2019年

5

1

111

2020年

3

2

1

1

209

2021年

4

3

2
2
2
2

1
1
1

292
表7 2019年至2021年改良型新药各类剂型注册申报品种数量（个）

Tab. 7 Registration and application varieties of various dosage
forms of improved new drugs from 2019 to 2021（n）

剂型

注射剂

片剂

胶囊剂

其他剂型

吸入剂

凝胶剂

外用液体剂

喷雾剂

颗粒剂

贴剂

膜剂

2019年

34
36
19
8

2
2
1

2020年

94
53
17
15
8
2
1
3
6

2021年

109
80
34
21
6
6
4
4
4
3
3

剂型

口服液体剂

滴眼剂

丸剂

散剂

软膏剂

其他吸入剂

滴眼液

糖浆剂

干混悬剂

贴膏剂

总计

2019年

4

2
2

1
111

2020年

4
4

1

1
209

2021年

3
3
2
2
2
2
2
1
1

292
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市中药深入开展研究，优化生产工艺等，提高临床效果，
进一步提升已上市中药的质量；增加改良型新药的市场
独占保护期［23］，进一步落实《中华人民共和国药品管理
法实施条例（修订草案征求意见稿）》第二十八条中针对
儿童用药改良型的研发给予市场独占期的利好条款。

医保支付政策方面：将改良型新药及时纳入医保
目录，保证患者能在最短时间内得到治疗，确保临床可
及性；进一步优化改良型新药定价机制，给予医药企业
一定的价格期限保护，促进医药企业在研发、转化、收
益、再研发的轨道上良性循环。针对一些临床急需且为
新剂型、新给药途径的改良型新药，在集中采购制度环
节与其他产品能够有所区分，鼓励单独招标。

医疗临床使用政策政策方面：将改良型新药优先
纳入临床用药指南，优先临床处方应用，提高其处方
率，更多地惠及患者；完善改良型新药的临床试验政
策，鼓励临床医师参与其中。
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表8 2016年至2018年部分改良型新药市场销售额增长变化

Tab. 8 Growth of market sales of some improved new drugs from 2016 to 2018

产品名称

恩格列净片

注射用艾普拉唑钠

尼达尼布软胶囊

塞瑞替尼胶囊

甲磺酸仑伐替尼胶囊

磷酸芦可替尼片

马昔腾坦片

达格列净片

利妥昔单抗注射液

替格瑞洛片

伊布替尼胶囊

瑞戈非尼片

艾塞那肽注射液

甲磺酸奥希替尼片

盐酸阿来替尼胶囊

盐酸安罗替尼胶囊

西达本胺片

糠酸氟替卡松维兰特罗粉吸入剂（Ⅱ）

棕榈酸帕利哌酮注射液

生产企业

勃林格殷格翰

丽珠制药

勃林格殷格翰

诺华制药

卫材制药

诺华制药

泰格医药

阿斯利康制药

上海复宏汉霖生物制药

阿斯利康制药

强生制药

拜耳制药

阿斯利康制药

阿斯利康制药

罗氏制药

正大天晴制药

深圳微芯药业

葛兰素史克制药

西安杨森制药

申请受理时间

2016. 11. 21
2016. 06. 29
2016. 11. 11
2016. 08. 17
2017. 11. 03
2017. 08. 09
2017. 03. 08
2017. 02. 06
2017. 12. 11
2017. 04. 17
2017. 02. 17
2017. 04. 24
2017. 04. 21
2018. 07. 09
2018. 08. 22
2018. 11. 28
2018. 11. 12
2018. 09. 20
2018. 01. 15

批准文号

国药准字 J20171074
国药准字H20170019
H20170354
H20180025
H20180052
H20170132
国药准字HJ20170376
国药准字 J20170040
国药准字S20190021
H20171079
H20181066
国药准字HJ20171300
H20140822
国药准字 J20180028
H20180047
国药准字H20180003
国药准字H20140129
H20180044
H20180023

医保类型

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

国家医保（乙）

非医保

国家医保（乙）

治疗类别

【化】糖尿病用药

【化】治疗与胃酸分泌相关疾病的药物

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】高血压用药

【化】糖尿病用药

【化】抗肿瘤药

【化】抗血栓形成药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】糖尿病用药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】抗肿瘤药

【化】阻塞性气管疾病用药

【化】精神安定药

增长率（%）

2018年

515. 79

1 112. 86

68. 92
29 513. 33
13 378. 26
- 19. 50
396. 62

65. 89

9. 57

2019年

1 360. 81
780. 09
566. 67
844. 78
48. 44

4 694. 87
- 72. 09
202. 20

45. 36
1 154. 32
1 150. 68
- 26. 60
359. 17
1 461. 71
694. 38
28. 62

17. 73

2020年

900. 74
861. 70
927. 50
37. 42
15. 71
253. 67

34 675. 00
312. 21
1 235. 28

3. 56
80. 00
52. 91

- 33. 57
64. 06
549. 01
53. 77
70. 29

- 22. 22
39. 06

2021年

149. 09
125. 00
2 906. 08
- 37. 30
342. 25
107. 20
193. 19
155. 50
131. 79
- 66. 10
- 6. 81
39. 25
14. 07
6. 80
52. 54
9. 53
48. 50

- 100. 00
33. 29

注：数据来源于国家药品监督管理局南方医药经济研究所数据中心。

Note：The data are from the National Medical Products Administration Institute of Medical Economics.
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