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�
新药开发趋势

� � � � �一�� 新药审批分析

由午美国药物开发过程太慢而昂贵
,

因

此常常受到批评
。

许多批评集中在食品药物

管理局 ���  � 要求制造厂在新药申请 ��

� � � 中提供更广泛的安全性和有效性 的数

据以及该局对 � � � 审查期的冗长
。

虽 然 如

此 , � �  �� � �年批准了�� 种新药
,

同 时 最

引人注目地努力简化药物批准过程
,

加速了

新药利用
,

这就有理由乐观地认为美国的药

物批准过程的效率开始接近一个新纪元
。

本文分析 了� � � �一�� 年间的新药资料
,

并与几年前药物开发研究中心的资料进行了

比较
,

借以确定药物开发和审查过程有无新

趋势

我们选择� � � �
一 � �年�� � 批准的符合新

化学单体�� � � �� 定义的新药进行分析
。

简

言之
,

� �  � 是以前未在人体内试验的任何

新的分子化合物
,

而不是疫苗
、

外科用制品
、

诊断药剂和已知化合物的新盐类或醋类
。

� � � �年和 � � � �年� �  共批准� � � 种 新

药 �包括�种生物制品 �
,

其中的吐�种 �� � � �

年 �� 种
, � � � �年�� 种 �符合 中心规定的 �� �

定义
。

表 � 统计结果表明两年中每月的批准

数
,

每年的前三个季度批准的药物数量相对

较少 �分别为�
�

� �
、

��
�

� �和 ��
�

� � �
,

而第四季度却明显增加 �为� �
�

� � �
。

仅 � �

月份就为总数的� � � �� �  !年� �种
, � �� �年

� �种 �
。

这�� 种药物中有 � 种被 � �  列为 �� 类

�重要的治疗得益药物�
,

�� 种列为��类 �适

中的治疗药物 �及�� 种列为��类 �略有或 并

无得益的治疗药物 �
, � 种生物制品没有给

予分类等级
。 � 种药物被承认 为稀 有病 药

物
。

�� 种非稀有病药物的平均�� � �研制中

新药 � 和� � �  新药申请 �时间以及总时间

分别是�
�

�
、

�
�

�和�
�

�年
。

三类药物的平均�

� � 审查期是相似的
,
� 种 � �类药物 的 评

审期 ��
�

�年 � 略短于 � � 类药物 ��
�

�年 �
,

而 � �类又略短于 � �类药物 ��
�

�年 �
。

每一药物的批准适应症是根据治疗 类型

的分类来确定的
。

精神药理药物的工� � 和 �

� � 期 �分别为 �
�

�和�� �年 � 是任一类 药 物

中最长的
,

反之抗感染药物 的 ��  和 � � �

期则最短 �分别为 �
�

�年和�
�

�年 �
。

� 种被承认为稀有病药物中有 � 种被列

为 � � 类
,
� 种列为 � �类

,
� 种 列 为 � �

类
,

这 � 种药物的平均审查时间是�
,

�年
。

这�� 种新化学单体药物中有�� 种 �� �
,

�

� � 在美国批准以前已在外国上市
。

这 �� 种

药物上市前的平均时间是�
�

�年�两种外国上

市时 间与美国批准时间一样的药物除外 �
。

� � � �年和 � � � �年批准的全部�� 种 � � �

药物高于� � � �年�� �种 �和� � � �年 �� �种 � 两

年的�� 种
。

值得注意的是批准时间戏剧性地

移向第四季度
,

特别是 �� 月份
。

从统计资料

看
, � � � �年一 � � �年第四季度批准的百分率

从 � �  !年的 � �一直稳步地增加到� ��  年的

�� �以上
,

而且第 四季度批准数趋向于高百

分率
,

也就是造成第一季度偏低 的 重 要原

因
。

这说明 �� � 试图单纯地推进本年度� �

� 的批准速度以缓和工业的要求
。

可是 美国

众议院听证会上 ��  发言人强烈否认年终

的批准是否太快了
。

拐种� � �
�的开发时间和� � � 对各期的

审查与过去�� 年比较没有明显的变化
。

当然

理论上 � � � 前的临床试验期的长短仅 由 制

药厂决定
,

这就说明� � �不断增加的更广泛

的安全性和有效性资料要求
,

明显地影响了

公司进行的必要的临床前和临床研究所需的

时间
。
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� � � � 年 和 � � � � 年 批 准 的 新 药

�总� �  ���
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. 表示撤消
。

反之
,

N D A 期的长短与F D A 审查过程

的效率有直接的关系
。

尽管F D A 努力 简 化

审查过程并加速新药引入 的速度
,

但现在和

过去却有惊人相似之处
。

对此很少改进的一

种可能解释
,
就是不断增长的待批 的 N D A

和补充的N D A 的积压对F D A 职员札 一戈了沉

重的工作负荷
。

最近F D A 努力使审查 过 程

简化 (如通过改写 N D A ) 将需一定 的 时间

来实现; 这些变化不能设想在几年内发生效

果
。
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本研究的惊人发现 是 I A
、

I B 和 I C

类药物的审查时间没有明显的区别
。

I A 和

I B 类药物两者仅比 I C 类药物快3
.
6个月

。

虽然这些发现是基于有限数量的药物
,

但这

说明有重要治疗突破的药物要进入市场
,

同

那些认为治疗不太重要的药物所需的时间是

同样的
。

我们研究串发现三种治疗类型药物的开

发和审查时间实际是不同的
。

如精神药理药

物的开发和审查期比心肾药物长 3
.1年

,

而

比 抗感染药物长7
。
3 年

。

现尚无文献解释这

种不同的原因
。

1 9 8 5 年一2986年N C E 的绝大多数(72
.
2

% ) 在美国批准前即已在外国上市
。

这些药

物首先在国外上市时间和美国批准之间有一

个确实的迟缓
。

这些发现与以前所提的
“药

物滞后
” 是一致的

。

总之
,

目前的数据说明

许多新药首先在国外上市和美国批准之间仍

然继续有延迟的趋势
。

用两年的过程来研究药物开发的趋势有
明显的局限性

,

分析的药物才翱少
。

不过总

的来说
,

我们相信这种发现提供 了预测美国

新药开发和审批过程变化的有益参考观点
。

〔J C li
n P h a rm a e o l《临床药理学杂志))

,

,
5 4 2一548

。
1 9 8 7 ( 英文) 〕
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文摘
·

鼻腔阻塞与阿司匹林

人们早已怀疑某些人服用阿司匹林 会 引 起鼻

塞
,

同时认为长期使用阿司匹林可能是血管舒缩性

鼻炎鼻塞综合征的原因之一
。

近年来应用鼻腔侧压

法对鼻腔通气阻力的测定技术已发展到对能改变这

种阻力的各种因素进行定量的研究
。

应用该技术已对25名健康志愿受试者使用阿司

匹林和维生素C 对鼻通气阻力的影响进行测定
。

所

有受试者以在服用阿司匹林时均无不耐性和明显的

鼻塞现象
。

试验采用双盲法
,

使用阿 司 匹 林 (的

tn g ,

可溶性) 和维生素C (IQO0o g
,

可溶性) 作
为安慰剂对照

。

两种药物分别以200二1水溶解后 服

用
。

所有干扰因素如温度
、

相对湿度等都进行严格

的控制
。

每一受试者均在摄入阿司 匹林和维生素C

前后分别测定鼻通气阻力
。

每名受试者的重复测定

结果用适当的统计方法进行处理
。

结果表明
,

服用阿司匹林后 25 人中有17人的鼻

通气阻力增高; 而服用雏生素C 者却无此现象
。

尽

管对鼻通气阻力的测定有差异性
,

但所有受试者在

服用阿司匹林或维生素C 后的鼻开放在主观感觉方

面均无改变
。

作者归纳这种作用的均可能机理是
:
据现有证

据表明
,

前列腺素类在调节气道阻力方面有着重要

的作用
;
而阿司匹林是前列腺素类的强效抑制剂

,

有能力增加正常受试者的鼻腔阻力
,

因此可以认为

前列腺素类对维持鼻腔通畅中有董要的效应
。

评论

这篇报告对药师可能是重要的
。

显然
,

若病人

长期鼻充血
,

那就值碍查查他们是否经常服用阿司
匹袜

。

修如是鲍话
,

那有必要建议他们停药一段时间

观察这样有无任何效果
。

此外
,

患有鼻充血而有感

染或过敏的病人再应用含有阿司匹林的制剂时也应

注意这一问题
勺

匕A JP 《澳大利亚药学杂志 》
,

。6 3
,
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苏拉明与艾滋病

美国医生报告用抗病毒药苏拉 明 (S u fam ill )

治疗10 例艾滋病患者经 5周
,

可使病毒 的 复 制
‘

减

慢
,

但停止治疗后即无法保持
。

尽管患者没有明显的临床或免疫学上的改善
,

但作者认为采用较高剂量或较长期的治疗方案
,

对

抑制病毒的效果足以证明此研究的价值
,

若将苏拉

明和 T
一

细胞刺激剂如白细胞介素
一

2 并用时更是如

此
。

不过本品的长期疗效尚不清楚
。

苏拉明虽有广

泛用于寄生虫病的治疗
,

但只是限于短期治疗
。

〔P J 《药 学 杂志 》
,
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