重庆市科技进步奖公示

1、 项目名称：药物新制剂关键技术及其产业化应用
二、提名单位：重庆市渝中区人民政府
三、提名等级：重庆市科技进步奖 二等奖
四、主要完成单位：重庆医科大学、福安药业集团重庆礼邦药物开发有限公司
五、主要完成人：余瑜、张涛、王杰、王立、刘宇、徐霞
六、项目简介： 
本项目围绕药物制剂学科发展、地区和国家重大需求，且高度重视校企的产学研合作成果转化“落地”的产品成新质生产力。药物的溶解及其制剂选择涉及到药物的吸收、分布、药效和安全性，是制剂技术的世界性难题，其技术的优劣标志着一个国家医药和医疗科学水平的高低，因此，本项目的校企合作研究团队瞄准药物新制剂技术的国际发展前沿，着力攻克临床治疗药物口服吸收少、选择性差等重大共性关键问题。经过10多年的努力，构建了药物新剂型关键技术研究平台，取得了一系列创新型研究成果：创建和完善了口服制剂、长效注射剂和脂质体关键技术体系，并在药物制剂中获得广泛和成功的应用，实现了从无到有突破，促进了药物吸收，改变分布，提高药效和降低毒性，着力解决了药物的溶解、吸收等问题方面受到的限制。
1. 创建口服制剂技术。利用体内外相关性评价关键技术平台，以反向解析技术和体内外相关性评价为核心，采用制剂显微结构分析、拉曼光谱分析等手段，以原研药物制剂为对照，结合高精度药物溶解速度分析和体内数据处理等评估，成功应用于口服制剂的产业化。其关键是确保药物以分子状态分散，通过大量筛选优化，突破了辅料选择、制剂技术落后等难题，开发成功新配方。完成了25项的开发和注册工作，其中15项向SFDA申报注册，10项已获得新药证书，有5项获准上市，其中枸橼酸托瑞米芬片、巴氯芬片为国内的首家。
2. 创建长效注射剂技术。利用新型液晶凝胶技术，成功应用于长效注射剂的产业化。重点攻克药物液晶凝胶、稳定缓释等关键工艺技术难题，使酒石酸布托啡诺注射剂质控标准提升，该制剂质量稳定、生物相容性和安全性都很好。完成了6项向SFDA申报注册，7项已获得新药证书。
3. 创建脂质体肺靶向给药技术。已获发明专利（ZL200910 103135.X）及PCT专利（WO/2010/083778）。项目以多西他赛为模型药物，开展肺癌靶向递送系统的DbaumNC专利新技术多西他赛脂质体研究，该脂质体技术能将多西他赛主要（90%以上）传递至肺部，解决了其肺靶向的科学问题，显著提高了疗效，降低了毒副作用；突破了现有脂质体工业化生产较难的瓶颈问题，具有工业化生产的前景。
本项目创建的口服制剂、长效注射剂和脂质体等关键药物新制剂技术，成功实现了多种高端制剂的产业化，并产生了显著的社会经济效益，极大地推动了本领域科学技术的发展，有效地促进了高端制剂行业的进步。
本项目药物新制剂技术在多家高新企业成功转化，创建的药物新制剂技术目前仍然是最先进的口服促吸收技术；也将成为多种先进药物新制剂技术与高价值产品的开发基础。
本项目构建的新型药物制剂及其关键技术平台，涵盖抗肿瘤、中枢神经系统等治疗领域，其中研发的枸橼酸托瑞米芬片、巴氯芬片、盐酸昂丹司琼片、盐酸格拉司琼片、盐酸乐卡地平片、酒石酸布托啡诺注射液等药品，具有较强的推广性、较好的临床应用前景和市场竞争力。创新制剂累计销售约13亿元，3年销售约8亿；培育出二个年销售过亿的大品种（枸橼酸托瑞米芬片、酒石酸布托啡诺注射液）。
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