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摘要：日本版 NIH 及其制药企业，政策制定·战略规划需要佐证。本研究尝试基于新的指标体系进行制

药产业的现状俯瞰与预测未来。连载第三篇着眼于持有在研药物 (pipeline) 主体的规模及其种类，分析

了掌控医药品开发的关键主体。其结果表明美国的强项在于中小企业与创业企业。另一方面，日本中小

企业与创业企业没有承担像美国那样的角色。
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SPECIAL ARTICLES 特约稿件

1前沿

在“面向日本版 NIH 建立新指标体系——之

二”中，在各制药企业所拥有的在研药物中，着

眼于今后可期待成长的生物药物，尝试了从不同

的技术观点对药物开发的现状进行俯视，并对未

来进行了预测 [1]。其结果表明在生物药物领域，

美国从现在到未来的优势地位。另外，揭示了日

本在细胞治疗领域，“临床前试验”阶段的数量、

专利申请数、以及论文的数量多，基础研究处于

上游位置。日本在研究开发方面，某些领域也有

希望。

本篇与前两篇的切入点不同，着眼于分析持

有 pipeline( 在研药物。即尚未上市，处于研究中

的药物 ) 的事业主体，掌握低分子及生物领域在

研药物有关的各事业主体动向。

过去，在化学合成方面具有强势的日本、美

国、欧盟等大型制药企业研发体制的主流是：各

公司研发的种子在本公司内提炼、形成药物、推

向市场，将利润返回到本公司研发中，为“自前

主义”( 日语造词。仅利用本公司资源与技术制造

产品的思路 )。然而十几年间，为了应对研发经费
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一直上升的现状，需要确立新的商务模式。如在

国外，特大药企之间横向合并，扩大资本，与创

业企业一道分担不同的功能等。近年还关注谋求

公司外的在研药物，减小风险的同时有效进行创

新药的“开放创新”(Open Innovation)[2]。

本篇着眼于持有在研药物事业主体的规模及

种类来进行分析，尝试掌握跨多个阶段的药物开

发过程，特别要掌握在开发阶段中堪称关键的事

业主体。

本稿为作者的个人见解，并不代表作者所属

机构的意见与见解。

2药物开发中的开放创新

开放创新是在开发新技术及新产品之际，针

对知识及有竞争力的技术，超越组织体系广泛集

结的新型商务战略 [3]。开放创新由于与其他组织

的优秀人才协同，吸收外部的研究开发力量，所

以有关人的角色分担、开发费的负担、直至产品

化的过程、知识产权调整等都非常复杂。另一方面，

其好处是：可以有效发挥新的构思以及研究资源、
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技术，减轻单一公司所承担的风险。

药物开发中的开放创新模式多种多样，基于

事业主体主导的不同而性质不同。表 1 给出了新

药发明中的开放创新案例 [4]。如表所示，不仅是

海外，日本新药发明中的开放创新也在不断发展。

下一节通过著者分析数据把握全貌。

3  不同类型事业主体的在研药物

采用 Evaluate 公司的数据库 EvaluatePharma，

将拥有在研药物的事业主体分为中小与创业企

实施机构 开放创新事业 事业主旨

Astellas Pharma
( 安斯泰来制药 )

·a-cube 
公开招募型：企业向学界的研究者公示课题。

第一三共制药 ·TaNeDS 公开招募型：企业向学界的研究者公示课题。

盐野义制药
·FINDS 
·盐野科学项目

公开招募型：企业向学界大研究者公示课题。从 2011
年开始，面向特定国家进行海外公开募集。

GlaxoSmithKline
( 葛兰素史克GSK)

·GSK开放实验室
·外部机构合作药剂探索中
心 (ceedd)

GSK 开放实验室：从事疟疾及结核等发展中国家
疾病的治疗药开发。研究资金提供、畅销化合物
「open·source」制度、对合作团体有力的知识产权
管理体制； [ceedd] ：学术机构及生物创业公司合作。
通过研究资金与公司内外研究资源的提供，从靶标探索
到临床POC（Proof Of Concept，概念验证）的全面
支撑。

Eli Lilly&Company
( 礼来制药 )

·FIPNet
·PD2&TargetD2 
·Chorus
·found

[FIPNet]：变革为非集中、完全整合的制药网络企业
[PD2&TargetD2] ：获得大学的化合物，Eli Lilly and 
Company 进行评价。
CHORUS：独立的评价部门
FOUND：中立的创业企业投资

东京大学创药创新中心 ·创药等支撑技术基础平台 实施化合物筛选，实价向企业提供化合物。

京都大学面向新一代免
疫创药医学融合据点

·AK 项目
京都大学与企业一对一的共同研究，京大 17、安斯泰
来斯 3个研究组占有大学内一栋研究所。

表 1　开放创新案例

注：研究资源委员会调查报告书。 “药物研发中的开放创新——基于外部合作的研究资源活用”。财团法人生命科
学振兴财团。2013 年 3月制作（http://www.jhsf.or.jp/paper/report/report_no78.pdf）。

事业主体分类 说    明

大企业
新药开发及销售的大企业。另外，除了新药开发，仿制药生产及其销售的大企业、有
效成分以外的开发也实施的大企业等，包含在该类之中。

中小与创业企业
开发新药的企业，但不属于大企业。另外，除新药开发外，仿制药生产及其销售的中
小企业&创业企业、有效成分以外的开发也实施的中小与创业企业等，包含在该类
之中。

非专利药企
（generic company）

不进行新药开发研究的企业。这些企业生产及其销售仿制药。除了仿制生产及销售外，
也实施有效成分以外的开发，不进行新药开发的企业也含在此类中。

制药有关企业 给药途径的改良·剂型变更等，实施药物有效成分以外开发的企业。

表 2  事业主体分类
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业、大企业、非专利药企、制药相关企业、大

学、非盈利团体、政府机构，以及其他等 8 类。

EvaluatePharma 中的事业主体的分类复杂详细，为

了视觉效果，本文的分类只局限于上述级别。另外，

本文的事业主体分类中，大企业、中小与创业企业、

非专利药企，以及制药相关企业的定义见表 2。

图 1 针对低分子医药品，基于上述分类，将

梳理的拥有在研药物事业主体的结果以国别比率

呈现出来。“面向日本版 NIH 建立新指标体系——

之一 )[5]”以及“面向日本版 NIH 建立新指标体

系——之二 [1]”中，仅仅聚焦于药物发明数量多

的发达国家，而本文从仿制药 1 开发的观点出发，

加入了金砖国家 BRIICS2。

有关低分子药物，美国“临床前试验”阶段，

中小与创业企业以及大学所拥有的在研药物占整

体的近 80% 比例。伴随着开发阶段的前行比例减

少，“上市”阶段的比例大约不超过 10%。另外，

与其他先进国家相比，美国的大企业比例低，中

小与创业企业及其制药相关企业的比例较高，可

以说这些企业担负着低分子药物的开发。另外，

美国大学拥有的在研药物，“临床前试验”比例

为整体的约 20%，伴随开发阶段的前行比例减少。

进而“上市”阶段约 40% 比例为仿制药，表明美

国仿制药的普及在向前发展。

另一方面，日本不论哪个研发阶段，大企业

相对占据的份额高。虽然欧洲各国也是大企业占

据比例高，但日本最高。与此相反，日本中小与

创业企业所占份额低。日本大学拥有的在研药物，

临床前试验阶段的比例为约为全体的 20%，Ⅰ期

的比例极端低下。与美国不同，日本大学在临床

阶段不保有其在研药物。

韩国不论哪个阶段，其仿制药所占比例都比

较高。“面向日本版 NIH 建立新指标体系——之

一”中，提及韩国低分子药物与欧洲各国保有同

程度的“上市”数量 ( 参见《情报工程》2015 年

第一期 36 页图 7)[5]，这些中的约 40% 为仿制药。

1 仿制药 generic drag：商品名药专利到期后销售、与商品名药具有同样的有效成分、同样效力与效果的药品 [6]。

2 BRIICS：巴西，俄罗斯，印度，中国等新兴四国「BRICs」中，加入印度尼西亚和南非共和国 6国后的名称。

图 1 拥有低分子在研药物的事业主体的比例 ( 按国别、不同开发阶段 )

注：基于 Evaluate 公司　EvaluatePharma 制作。另外，巴西没有“II 期临床试验”的在研药物。同样，南非没有“II 期临床试验”

及“临床前试验”的在研药物。参照电子附录（http://dx.doi.org/10.1241/johokanri.56.685）的表 3。

药品开发主体分析
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视线转向 BRIICS，除了南非，各国仿制药

的比例都较高。尤其是低分子药物，由于生产比

较简单，发展中国家参入较容易，BRIIICS 及韩

国亦参入其中。

另外，不论哪个国家，与后起的生物药相比，

制药相关企业的比例都高。在低分子药物中，可

以认为给药系统 (Drug Delivery System)3 所代表的

有效成分以外的研发正在被实施。

其 次， 有 关 生 物 药， 将 拥 有 在 研 药 物 事

业 主 体 按 类 整 理 的 结 果， 依 国 别 的 比 例 呈 现

为图 2。

美国在临床前试验阶段，中小与创业企业

及其大学拥有的在研药物事实上占据整体的近

90%。另外，在开发后期，中小与创业企业占据

比例也高，可以说美国中小与创业企业担负生物

药的开发。在“上市”阶段，大企业的占比增高，

非专利药企参入少。美国大学拥有在研药物，在

临床前阶段为全体的 15% 左右，伴随开发阶段的

前行，在研药物的比例缓慢降低。

另一方面，日本、英国，瑞士等国的大企

业占比高，中小与创业企业占比较低。日本大学

拥有在研药物，临床前试验阶段占全体的大约

20%，其后阶段的比例极端下降。与低分子药物

同样，日本大学不拥有临床试验阶段的在研药物。

德国大企业占比低，仿制药占比较高。这是

其他发达国家所没有的特征。

有关 BRIICS 国家的低分子药物，目光转向

开发仿制药的中国和印度，印度继续开发仿制药，

对比之下，中国由政府机构进行研发。有关生物药，

看出印度与中国的政策不同。

其次是有关生物药的技术，将拥有在研药物

事业主体按类整理的结果，依国别比例进行呈现。

在“面向日本版 NIH 建立新指标体系——之二”

中，陈述了日本有希望的研发，有关单体抗体、

细胞治疗、以及复合单体抗体，图 3、4 和 5 分别

显示。

图 2  拥有生物在研药物事业主体的比例 ( 按不同国家、不同开发阶段 )

注：基于Evaluate公司EvaluatePharma。另外，巴西没有“临床前试验”以及“Ⅰ期”在研药物。同样，印度尼西亚的“临床前试验”、

“I 期”以及“II 期”也没有在研药物。参照电子附录 (http://dx.doi.org/10.1241/johokanri.56.685) 的表 4。

3 给药系统Drug Delivery System(DDS)：是为了最大限度地发挥药效，理想的体内动态控制技术与系统。将必要的最小限度药物，

在必要时候（时机及其期间）供给到必要的场所（脏器、组织等）[7]。
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图 3 拥有单体抗体在研药物的各事业主体的比例 ( 按国别、不同开发阶段 )

注：基于Evaluate公司 EvaluatePharma数据制作。另外，南非没有在研药物。各国中没有显示的开发阶段 (巴西的“临床前试验”

等 ) 意味着无在研药物。可参照电子附录 (http://dx.doi.org/10.1241/johokanri.56.685) 的表 5。

图 4　拥有细胞治疗在研药物的事业主体比例 ( 按国家、不同开发阶段 )

注：基于Evaluate公司的EvaluatePharma数据制作。另外，巴西、印度尼西亚、南非无在研药物。各国中没有显示的开发阶段 (德

国的“I 期临床试验”等 ) 意味着无在研药物。

药品开发主体分析
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有关单体抗体，发达国家各国生物药整体 ( 图

2) 呈现相同的倾向 ( 图 3)。可以看出单体抗体开发

各国都比较依存于大企业。另外，单体抗体相当于

生物药的第 2 代技术 4。印度等已经在发展仿制药。

其次，有关细胞治疗，发达国家各国的中小

与创业企业及其大学占比高，大企业可以说还处

于研讨参入的阶段。

另外，有关细胞治疗，日本在临床前试验中，

大学的在研药物占全体的约 65%。“面向日本版

NIH 建立新指标体系——之二”中，就此领域日

本的优势性进行了揭示 5，该优势性很大程度上依

存于大学。另一方面，“I 期临床试验”之后，

4 参照第 2篇「3生物药物的分类与进展」。

5 参照第 2篇「6第三代药物以后药物分析」。

图 5 拥有复合单体抗体在研药物事业主体的比例 ( 按国家、不同开发阶段 )

注：基于 Evaluate 公司的 EvaluatePharma 数据制作。另外，巴西、俄罗斯、印度尼西亚、中国，南非无在研药物。各国中没有

显示的开发阶段（法国的“III 期临床试验”等）意味着无在研药物。
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6 针对他人的专利权，等价支付，引入自方。

7 自方的专利权卖给他方，承诺使用。

8 [ 参照第 1篇的图 7及图 9。

大学身影消失，大学在研药物的处境令人担忧 ( 这

点在下一节“4 许可业绩”中论述 )。

最后，就复合单体抗体而言，美国的中小与

创业企业占比大，与此对比，其他发达国家大企

业占比大，与上述提到的单体抗体为同样的结果。

4  许可业绩

这 里 调 查 了 各 事 业 主 体 的 许 可 业 绩。 在

EvaluatePharma 中，统计了从 2006 年 1 月到 2013

年 5 月之间的 In-licensed6 数据及其 Out-licensed7

数据，按照不同国家、事业主体进行了整理。另外，

数据为当时的 active 数据 ( 持续研发的在研药物或

到达上市阶段的药物 )，不含研究开发中断的药物。

数据为低分子与生物药的合计结果。

图 6 展示了不同国家的许可业绩。横轴表示

在许可交易中，在研药物引入本公司企业(受让方)

的国家，纵轴表示本公司在研药物提供给其他公

司的企业 ( 转让方 ) 的国家。

首先，清楚了美国公司之间的交易最多，美

国与其他各国之间的交易也多。这是因为美国拥

有的在研药物最多 8，美国的市场也很大。在受让

方日本 ( 横轴上 ) 与美国交易之上，日本之间的

交易多。相对其他国家比，日本企业之间进行许

可交易可谓是比较封闭的市场。

其次，了解美国许可业绩。图 7 将图 6 的横

轴限定为美国数据，按照不同的事业主体进行了

整理。也就是说，作为受让人的美国，呈现了从

哪个事业主体引入了在研药物。在研药物引入源

的国家不限于美国，图 6 说明交易对手美国企业

占据大半。

从图 7 中看出，大学在研药物最多是被中小

与创业企业导入。另外，作为受让人的中小与创

图 6 许可业绩 ( 按照国别 )

注：基于 Evaluate 公司 EvaluatePharma 制作

药品开发主体分析
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业企业 ( 横轴 ) 与转让人的中小与创业企业之间

的交易活跃。另一方面，作为受让人的大企业 ( 横

轴 ) 也与作为转让人的中小与创业企业之间的交

易活跃。

图 7  美国许可业绩 ( 按照不同事业主体 )

注：基于 Evaluate 公司 EvaluatePharma 数据制作

图 8 大学许可业绩 ( 按照不同国家 )

注：基于 Evaluate 公司的 EvaluatePharma 的数据制作

基于美国的交易可以推断出：

1) 大学拥有的在研药物被中小与创业企业导入；

2) 中小与创业企业的在研药物被其他中小与

创业企业导入；
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图 9　日本许可业绩 ( 按照不同的事业主体 )

注：基于 Evaluate 公司 EvaluatePharma 数据制作

图 10　美国许可业绩 ( 按照不同事业主体、不同的开发阶段 )

注：基于 Evaluate 公司 EvaluatePharma 数据制作

3) 中小与创业企业在研药物的一部分被大企

业导入。

也就是说，大学拥有的在研药物具有先被中

小与创业企业引入，其后被大企业引入的倾向，

在大学成果实用化方面，中小与创业企业起的作

用大。

其次，从大学的许可业绩来看，图 8 是将图

6 中的转让人 ( 纵轴 ) 的事业主体限定为大学。也

药品开发主体分析
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就是说，显示了各大学拥有的在研药物被哪个国

家的事业主体许可。

从图 8 看出，美国大学 ( 纵轴的美国 ) 主要

与美国的事业主体进行交易，一部分也与其他国

家的事业主体进行交易。另一方面，美国以外的

大学 ( 纵轴美国以外 ) 基本上与本国的事业主体

继续交易，或与一部分美国等的事业主体进行交

易。由此可以说，大学在研药物被大学所属国家

的事业主体引入的可能性高。

由图 7 或 8，可以说，为使大学的研究成果

向实用化转移，该大学所属国家的中小与创业企

业的存在可谓重要。

其次，来看日本许可状况。图 9 是图 6 的横

轴限定为日本的数据，按照事业主体不同进行整

理的结果。也就是说，揭示了作为受让人的日本

从哪个事业主体引入在研药物的情况。另外，在

研药物引入源的国家不限定于日本。

从图 9 中看出，相对日本大企业积极进行许

可交易，中小与创业企业的许可业绩少 ( 参照横

轴的大企业、中小与创业企业 )。

与美国的许可业绩 ( 图 7) 相比，可以看出日

本中小与创业企业的活动极少。就大学拥有的在

研药物而言，相对美国中小与创业企业积极的引

入，日本没有实施引入。从引入大学的研究成果

是本国的中小与创业企业这一倾向 ( 图 8) 来看，

仅限于观察的数据，可以认为日本大学在研药物

未被中小与创业企业及其大企业引入。

  “面向日本版 NIH 建立新指标体系——之二”

阐述了日本在细胞治疗中，“临床前试验”数量超

群，专利申请数及论文数也处于上位 9。但是，在

中小与创业企业不活跃的日本，这样下去的话，大

学拥有的在研药物有可能就是“死藏”。在创设日

本版 NIH 之际，应当将大学拥有的在研药物向中

小与创业企业以及大企业圆滑过渡作为课题之一。

最后，通过将日美许可业绩按照不同开发阶

段进行整理后，明确了各事业主体对在研药物许

可的阶段。

图 10 针对美国的事业主体，梳理了哪个开发

阶段在研药物被哪个事业主体许可的情况。另外，

为了视觉效果，转让人限定为大学、中小与创业

企业、及大企业 3 类，受让人限定为大企业以及

中小与创业企业 2 类。

从图 10 可知，针对美国的大企业，中小与

创业企业拥有的在研药物在“临床前试验”、“I

期临床试验”、以及“II 期临床试验”阶段被许可。

另外，大企业之间的许可在“上市”阶段多。

另一方面，针对中小与创业企业，大学拥有

的在研药物在“临床前时间”阶段被许可，中小与

创业企业所有的在研药物在“临床前试验”、“I

期临床试验”、以及“II 期临床试验”被许可。更

有特征的是，针对中小与创业企业，大企业拥有的

在研药物在“II 期临床试验”被许可。在美国，不

是在研药物大学→中小与创业企业→大企业单一流

向，还有从大企业到中小与创业企业、或者，从中

小与创业企业到其他中小与创业企业的多方向流。

为使这样的多方向流成立，以中小与创业企业为中

心的“药物发明 roundabout（圆形交叉点）10”存

在于开发初期及中期阶段，说明了美国的强势。

图 11 针对日本的事业主体，梳理了哪个开发

阶段的在研药物被哪个事业主体许可的情况。与

图 10 同样限定事业主体。

针对日本大企业，中小与创业企业拥有的在

9 参照连载第 2 篇的图 8，图 12，及图 13。

10 环岛交通流中的优先权，不因环岛交通流交通信号或暂停等中断，圆形平面交叉处的单向通行控制方式8。比如，巴黎的夏尔·戴

高乐星辰广场 ( 星形广场凯旋门 ) 处的圆形交叉点。
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11 表 1 记载的实例中，Astellas 制药的“a-cube”，有“Astellas 持有的化合物活用型”计划书。此计划书可认为与本文阐述的

在研药物从大企业流向其他事业主体相近。

研药物在“临床前试验”以及“II 期临床试验”

被许可。另外，大企业之间在“上市”阶段的许

可多。

另一方面，中小与创业企业整体而言交易数

少，大学拥有在研药物在“临床前试验”阶段被

许可的业绩，以及中小与创业企业之间的许可等，

日本没有承担在美国那样的作用。前述的“2 药

物开发中的开放创新”部分，阐述了大企业和其

他事业主体的开放创新（表 1），也应当考虑不

受限于大学→中小与创业企业→大企业这种在研

药物流向的实施形态 11。

5结束语

本文着眼于拥有在研药物事业主体的规模及

种类，进行了分析。在横跨复数阶段的药物开发

过程中，尝试了掌握开发阶段中关键作用的事业

主体。展示了如下的结论：

·有关低分子药物，美国中小与创业企业以

及制药相关企业承担低分子药物的开发。

·有关低分子药物，日本不论哪个开发阶段，

大企业占比相对高。

·有关生物药，美国中小与创业企业承担生

物药的开发。

·在生物医中的细胞治疗领域，日本的优势

很大程度上依赖于大学。

·为使大学的研究成果转向实用化，大学所

属国家的中小与创业企业的存在重要。

· 在 美 国， 不 仅 仅 有 大 学 → 中 小 与 创 业

企业→大企业的流向。介入了中小与创业企业

在 研 药 物 的 多 方 向 引 入， 即 所 谓“ 药 物 发 明

roundabout”，美国堪称占据优势。

·在日本，中小与创业企业整体交易数少，

图 11　日本许可业绩（基于不同的事业主体、不同的开发阶段）

注：基于 Evaluate 公司的　EvaluatePharma 数据制作

药品开发主体分析
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中小与创业企业没有承担像美国那样的职能。
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