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报告导读：
2016年 3月 5日，国务院办公厅发布《关于开展仿制药质量和疗效一致性评价的意见》，成为中国医药
企业正式开展仿制药质量与疗效一致性评价的纲领性文件。接下来，CFDA不断完善一致性评价细则，发
布参比制剂、确定 BE机构、开展相关培训等。由于历史遗留问题导致的我国仿制药质量查， 价格底的
问题走上了解决的日程。据此，中国仿制药市场的新一轮洗牌拉开帷幕，巨大的仿制药市场引来了前所未
有的历史机遇。但是在机遇的憧憬下，医保控费的压力又趋之不散，为仿制药企业未来的发展又带来了一
丝不确定性。本文将已发达国家的仿制药发展历程为借鉴，深入探讨中国仿制药市场的未来走向。

投资要点：
 仿制药行业将会在 10 年内呈现高度集中化发展，跑出来的第一梯队仿制药企业将有机会成为我国仿制药

巨头集团中的一员。

 我国仿制药投资逻辑,：需要根据企业的原料药、制剂的生产流程、质量控制，以及批件获得的情况对企

业的研发生产流程合规性做了考量；需要从研发以及一致性和新仿制药审批的品种角度做产品多样性的考

量；同时需要也从销售人员构成，公司对销售的重视情况，以及历史战绩，对公司的销售能力做了考量（由

于我国仿制药销售不同于美国，我国的销仿制药销售团队纪要负责推广产品又要负责渠道打通，因此在考

核时需注意多个方面）；最后还需要从其闭合产业链的构成的情况做了其产业链完整性的考量。

 最后通过闭合产业链的完整性进行评比，按照原料药，制剂，临床，销售的完整性以及执行情况。排到前

五位的分别是扬子江药业、正大天晴、石药欧意、恒瑞、上海汇伦。
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1. 美国仿制药的发展研究
近年来，全球药品市场迅速发展， 2016年全球医药市场规模达到 11100 亿美元，2011-2016年复合增长率高达

6%，而其中最大的美国市场占比 40%以上。根据 IMS数据库统计，2016 年全球仿制药市场规模达到 2200 亿美元，
而美国是全球最大的仿制药消费国，2016 年美国市场仿制药销售总额约为 800 亿美元。由于美国的医药卫生占据
GDP的占比任然过高，因此在医疗压力任然巨大的情况下，美国的 Evaluate Pharma 预计未来几年，美国仿制药市
场年复合增长率将达到 9.1%，2020年仿制药销售额将突破 1100亿美元。这将是美国政府控制药价的强心剂。

1.1.美国仿制药政策与市场发展
美国仿制药的发展根据政府对其监管的态度分为三个时期，分别是 1962年之前的放任式发展，1962年至 1984

年的高压式管控，以及 1984年至今的平衡式管理：

表 1 美国仿制药发展的三个阶段

资料来源：公开资料、华医资本

1.1.1. 放任式发展
上世纪初，美国药品上市要求与一般商品相同，无需安全性与有效性的特别证明。当时的监管体系非常宽松，

造成药品市场良莠不齐。1938 年，美国一家公司生产的抗炎症药物造成医疗事故，此后美国政府要求上市药品必
须具备安全性并向 FDA申报，但只需提交公开文献资料证明安全性。直到二战之前，美国制药市场基本由欧洲生产
商垄断，二战期间为了满足战争用药要求，美国仿制药行业逐渐兴起，并在战争结束后继续依靠欧洲原研药赚取利
润。此时的美国制药业非常脆弱，对外部市场的依赖度非常高。放任式发展一定程度上促进了美国医药企业的发展。

1.1.2. 高压式发展
1962年美国通过《Kefauver-Harris修正案》（以下简称《KH修正案》），从此之后，新药在上市前，必须要

向 FDA 提供证明其安全性及有效性的数据，修正案规定仿制药须在原研药的专利全部到期后才可以进行研制，同时
所有新药申请不仅需要证明其安全性，还需要提供证明有效性的临床研究数据，由此带来的上市时间延长与临床研
究高额费用导致仿制药市场发展缓慢，极大的限制了研制仿制药的商业动力。其主要内容包括：

（一）确定药品广告申请制度：
该法案确定将处方药品广告管理的权限从联邦贸易委员会移交给 FDA，并要求制药商必须在标签上说明药品副

作用。
（二）要求所有药品必须向 FDA提交安全性和有效性证明：
1938年以后上市的所有药品必须向 FDA提交安全性和有效性证据，并且在审核每一例的基础上评估其疗效。
第一次要求制造商在新药上市前必须向 FDA提供临床试验证明的安全性和有效性双重信息。
FDA有权力将已上市的但被认为缺乏安全性或者缺乏有效性的药品从市场上取缔。
制药公司必须保留所有药品的不良反应记录。
（三）制订新药研究和审批的程序：
修改了“新药提出申请 60天内 FDA未提出反对，药品便可以自行上市的规定”，确定了新药上市审批的必要

程序。
修正案还涉及临床研究用的调研性新药问题。为保护受试者安全，FDA必须进行临床研究前的审评。从此，调

研性新药的临床研究开始之前，主办者必须提交一份调研性新药申请(InvestigationalNew Drug，简称 IND)，其中包
括药品的化学生产和控制信息、临床前的动物毒理实验结果、预计进行的人体临床研究方案。
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（四）要求在美药品生产企业必须实施 GMP：
该法案促进了 FDA于 1963年颁布了世界上第一部 GMP法案，自此，监督实施 GMP成为保障药品质量和用

药安全有效的可靠措施。
1963年 GMP法案确定了 GMP的基本原则是：保证生产药品符合法定质量标准，保证药品质量的均一性；防

止药品生产中的混批、混杂、污染和交叉污染等。

在某种程度上，可以说《KH修正案》近乎完美而苛刻的规定了药品的研发、审批、生产和上市，但是其过于严
苛的要求也造成了很大的负面影响：

（一）《KH修正案》颁布后，为了防止引起药源性危害，FDA在药品审评中更加小心翼翼，新药上市数量和
速度明显降低。

（二）自《KH修正案》通过后，由于提供药品有效性证据比提供安全性证据更加困难，因此，制药企业在收集
数据、申报、审批的过程中必须投入大量的资金和时间，这就导致新药研发和生产速度减缓。

（三）《KH修正案》首次规定制造商在新药上市前必须开展临床试验以证明其产品的有效性，导致 1962-1983
年间 150多个创新药没有仿制药竞争。

至 1983 年，专利到期的原研药中只有 35%存在相应的仿制药竞争，且市场份额平均仅有 13%，而药物价格
高涨，给政府、保险公司、民众带来了巨大的经济负担，没有起到政府期望的控制医药开销的作用

1.1.3. 平衡式发展
《Hatch-Waxman 法案》（《药品价格竞争和专利期保护法》，简称《HW法案》）于 1984年 9月由美国国

会签署通过，自 1984年 11月起正式实施，该法案创造了仿制药的现代审批体系。开启了美国仿制药新生的元年。
其具体做出的对于仿制药改变的有三点：

（一）简略新药申请
简略新药申请（ANDA）是 Hatch-Waxman法案针对仿制药建立的审批程序，通常不要求提交临床前动物

实验以及人体临床试验数据来证明药品的安全性和有效性，而是要求证明生物等效性，即证明仿制药与原研药
具有相同的活性成分、剂型、规格、给药途径、标签信息、质量等。ANDA中的资料数据由美国食品药品管理
局（FDA）药品评价和研究中心（CDER）所属的仿制药办公室（Office of Generic Drugs,OGD）审评和批准。
Hatch-Waxman法案允许仿制药依赖原研药安全性和有效性的研究证据，豁免漫长且成本高昂的临床试验，以
此加速低成本仿制药上市，提高药品可替代性：
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图 1 ANDA流程一览

资料来源：公开资料、华医资本

（二）专利挑战制度
仿制药应在提交 ANDA时，对橙皮书中参比制剂（RLD）的每项相关专利状态作出声明。参比制剂为仿制

药申请人在 ANDA中参照的 FDA指定的已批准药品，一般包含该药品的各个规格（21 CFR 314.3(b)），有全
面安全性和有效性研究报告的药品可作为 RLD。ANDA申请人应依据 RLD按要求对专利进行相关声明（21 CFR
314.94(a)(12)(i)(A)）。PI声明（paragraphⅠcertification,PⅠ）：原研药无专利。PII声明：原研药的专利已到
期。PIII声明：原研药的专利未到期，仿制药将在专利到期后上市。PIV声明：原研药的专利失效、无法执行，
或仿制药的申请不对专利构成侵权。若申请人希望在原研药的专利期内上市相应仿制药，则必须提交 PIV声明，
证明专利失效、无法执行或仿制药申请不构成侵权，这种行为即为“专利挑战”。专利挑战制度允许仿制药企
业在原研药的专利保护期间提出挑战，从而加速仿制药上市。从 1995年至 2012年，随着美国制药工业的不断
发展，药企的技术越发成熟，原研企业面临的竞争不断加剧。从开始受挑战比例的 9%直至 2012年的 82%。挑
战成功后上市的时间也从 1995年的 18.7年下降至 2012年的 6.9年，虽然由后文提出的独占期，以及化合物
专利的不断到期是推动其发展的因素，但是纵观美国医疗卫生的发展历史，其源动力还是药企的发展带来的技
术成熟，随之仿制药企业的能力提升，以及政府由于医疗花费不断攀升对于仿制药降低价格的作用需求越来越
大造成的：
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图 2 1995-2012专利挑战情况概率

资料来源：公开资料、华医资本

（三）首仿药市场独占保护制度
首仿药市场独占期保护制度以药品专利链接制度为基础，经历挑战、告知、诉讼、审评遏制以及授予市场

独占期 5个阶段。①挑战阶段：ANDA的申请人向 FDA提交专利声明，发起专利挑战。②告知阶段：申请人通
知新药申请（NDA）持有人及每个专利持有人，告知其提出专利失效、无法执行或仿制药上市不会构成侵权的
法律和事实基础。③诉讼阶段：NDA持有人或专利持有人在收到通知的 45天内提出侵权诉讼。④审评遏制期：
FDA在法院收到诉讼请求后的 30个月内不能批准 ANDA（该时间可能有所延长或缩短）。⑤授予市场独占期：
若法院裁决仿制药申请未构成侵权或双方和解，ANDA获批后，首仿药可获得 180天市场独占期。首仿药在 180
天独占期中能以创新药 50-80%的价格销售，获得高额利润。以巴尔制药公司 2001年成功挑战当时年销售额
24亿美元的百忧解，6个月后市场份额便达到 82%，期间获得约 2.5 亿美元盈利。首仿药的可预期收益的巨
额回报吸引了众多仿制药生产商的激烈争夺，2012年新药专利挑战中销量超过 10亿美元的药物受到挑战的比
例高达 91%。独占期的出现在一定程度上推动了仿制药对原研药的替代。由此，首仿药得以先于其他仿制药抢
占市场，并有可能在此后多年占据市场主要份额（但是售价会下降，见后文）：

表 2 首仿药独占期为药企带来的利润

资料来源：公开资料、华医资本

1.1.4. 平衡式发展带来的影响
平衡式发展的路线确立后美国仿制药行业进入了高速发展阶段，仿制药占总处方比例从法案刚刚提出时的

10%到了 2013年接近 86%，到了 2016年其处方量直逼 90%。但是相对的，其销售额占比变化却并不剧烈，
始终维持在占据市场 20%至 25%的区间内。究其原因，仿制药的价格随着时间的推移，不断降低，很多仿制药
在众多厂商加入竞争后，其价格急速下跌，很多不超过原研药的 20%，以氯吡格雷 75mg片剂为例，RxUSA
网站标示原研药价格 7.86美元/片，而统一规格的仿制药只需 0.30美元/片，不足原研药价格的 4%：
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