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摘 要 在美国，为了加快罕见病药品(罕用药)的上市速度，制药企业申请政府促进罕用药新药研发基金项目和

使用加快罕用药新药临床试验进程等激励政策；为了加快收回投资回报，企业实施罕用药上市后的市场独占期政策，并
采取了高定价和专业药房的销售模式，标签外用药等适应证扩展策略。 美国的经验为我国罕用药市场激励机制的建立

和其可及性产业政策的良性发展提供了有益借鉴。 但罕用药的标签外用药的销售方式在我国还需要慎行。
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  罕见病药品(ｏｒｐｈａｎ ｄｒｕｇｓ)简称罕用药，又名孤儿

药，是用以治疗、预防、诊断罕见病且商业投资价值低

的药物。 ＷＨＯ 将罕见病定义为患病例数占总例数

０.６５‰~１.００‰的疾病或表型，患病率极低[１]。 所以相

对非罕用药，罕用药市场小，研发成本高，上市后利润

不确定。 企业不愿投资罕用药领域，罕用药市场面临

巨大困境[２]。 美国自 １９８３ 年出台 《罕用药法案》
(Ｏｒｐｈａｎ Ｄｒｕｇ Ａｃｔ，ＯＤＡ)后，确定了罕用药研发的税费

减免、快速审批和上市后的 ７年市场独占期等激励政
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策，吸引了美国众多制药企业投身罕用药的研发生产。
２０１４年全球 １０ 大畅销药品中，有 ６ 个药物在美国作

为罕用药上市，分别为阿达木单抗(修美乐)、英利昔

单抗(类克)、依那西普 (恩利)、利妥昔单抗 (美罗

华)、贝伐单抗(安维汀)和曲妥珠单抗(赫赛汀)，总计

年销售金额约 ５２８亿美元，平均约 ８８亿美元[３]。 可见

罕用药的开发也蕴含巨大的市场价值。 ２０１５ 年 ８ 月，
我国国务院发布的《关于改革药品医疗器械审评审批

制度的意见》特别提出，要加快治疗罕见病创新药的

审评审批。 因此，笔者通过分析美国制药企业罕用药

的市场开发策略，以期为我国制药企业的罕见病创新

药开发提供有价值的参考建议。
１ 美国罕用药上市前的市场开发方式 
１.１ 利用罕用药新药研发激励政策 １９８３年，美国国

会批准 ＯＤＡ，正式实施罕用药管理制度。 ＯＤＡ出台以

来，美国罕用药上市数量从 １０ 种迅速增至近 ５００
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种[４]，其对罕用药上市前的研发有以下激励措施:①
提供罕用药临床研究资金资助。 １９８３年，美国 ＯＤＡ授

权美国食品药品管理局(ＦＤＡ)建立罕用药研发资助

项目(Ｏｒｐｈａｎ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ｇｒａｎｔ Ｐｒｏｇｒａｍ，ＯＰＧＰ)，用于支

持治疗罕见病或症状的药品临床开发。 ＯＰＧＰ 共覆盖

３４０个研究机构，每年预算近 １４００ 万美元，其中临床

Ⅰ期研究为期 ３年，每年 ２０万美元；临床Ⅱ、Ⅲ期研究

为期 ４年，每年 ４０万美元[５]。 从 １９８３年到 ２０１３年 １２
月，ＯＰＧＰ 项目累计资助 ５７５ 项，总经费超 ３. ５ 亿美

元[６]。 ②临床研究开发期税收减免:ＯＤＡ 规定，在临

床试验开发期凡被认定为罕用药资格的产品可享

５０％的课税扣除优惠，并且有效期可以向前延伸 ３ 年，
向后延伸 １５年，总税收减免最高可达临床研究总费用

的 ７０％[７]。 ③免除罕用药注册申请费用: ＦＤＵＦＡ 规

定，可全额免除罕用药注册申请费。 据 ＦＤＡ 相关统

计，从 １９８３ 年仅有 １ 家到 ２０１４ 年的 ３８９ 家企业参与

申请，近 ３０年间，参与资格认定申请的企业不断增加，
申请成功率约 ７２％[７]。 ④提供咨询帮助:开发者可向

ＦＤＡ的罕见病药品开发办公室提供书面申请，签订相

关协议以要求 ＦＤＡ指导其非临床及临床研究，使罕用

药研究既能符合 ＦＤＡ 的要求，又能降低开发成本，缩
短研究时间[８]。
１.２ 加快罕用药新药临床试验进程的策略  一般而

言，罕用药临床研究阶段有三大障碍:①作为经济开支

中最主要因素的临床试验，成本难以估算。 ②难以在

罕用药的小范围市场中找到志愿者。 ③数据分享、每
年疾病发作的频率、治疗过程的长度以及患者流动性

等都是临床试验阶段随时会碰到的难题[９]。 策略主

要有:①组建罕用药研究联盟。 例如，肌肉萎缩症协会

(Ｔｈｅ Ｍｕｓｃｕｌａｒ Ｄｙｓｔｒｏｐｈｙ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＭＤＡ)是一个开

发治疗或治愈罕见神经肌肉疾病新方法的重要组织，
主要通过联合其他非营利组织，寻求合作机构，整合资

源和获取资金。 同时各种数据库的联合以及注册中心

的成立，使志愿者集合和实验流程的共享不再是困扰

研究者的难题。 如 ＴＲＥＡＴ-ＮＭＤ 神经肌肉网联合了

２１个组织、超过 ３００ 名医生和来自 １１ 个欧洲国家的

专家一起工作，共享数据和最好的实验流程。 ②申请

ＦＤＡ的药品快速审评程序:美国建立的严重疾病新药

快评审机制适用于许多的罕用药，这些措施包括快速

通道、优先审评、加速审评等。 这些政策措施并非专门

针对罕用药审批而制定，但却广泛被用于罕用药审批。
２０１５年 ＦＤＡ批准的 ４５个革新性新药中，２１ 个为罕用

药新药，其中 ７个通过“快速通道”获批；１７个获得“优
先评审”；５个进入“加速审批”程序。 ③与 ＦＤＡ 沟通

交流: 罕用药开发者在研究早期与 ＦＤＡ 频繁且高质

量沟通至关重要，ＦＤＡ 不会主动发起会议交流，需要

开发者按照相关指导文件的详细程序向 ＦＤＡ 提出会

议申请。 与 ＦＤＡ沟通交流方式常有以下 ３ 种类型[９]:
其一为正式会议，依据 ＰＤＵＦＡ 规定的产品赞助商和

申请人召开的正式会议，又分为 Ａ，Ｂ 和 Ｃ 三类。 Ａ型

会议是项目进展所必需，用于协调纠纷的会议，在
ＦＤＡ收到会议申请的 ３０ ｄ内召开；Ｂ 型是在指定临床

试验分期或者里程碑阶段，如Ⅱ期临床试验阶段，这种

早期沟通有助于临床过程的顺利运行，在 ＦＤＡ收到会

议申请的 ６０ ｄ 内召开；Ｃ 型是非 Ａ，Ｂ 型会议，ＦＤＡ 收

到会议申请的 ７５ ｄ内召开。 其二是特殊协议评估，是
ＦＤＡ依法对已指定类型协议的设计、行为和分析的充

分性进行评估，ＦＤＡ在 ４５ ｄ内回应。 其三是非正式会

议，是由审查小组的几名成员简单回应有限的几个具

体问题，或做简要说明。 这 ３ 种沟通方式贯穿新药从

研发到上市的整个阶段，基于频繁及时的与 ＦＤＡ 沟

通，相信将加快罕用药新药审批流程[９]。
２ 罕用药上市后的市场开发策略 
２.１ 利用罕用药的市场独占期 新药开发成本巨大，
每个成功上市的新药仅临床试验一项就耗费约 ９ ３００
万美元。 而药物从合成到获批上市一般需要 １２ ~ １５
年，但药品专利保护在研发阶段就申请生效，期限为

２０年，这就意味着新药上市后仅有 ５ ~ ８ 年的专利保

护，甚至有些药物的专利保护在未被批准前就过期了，
这些因素促使罕用药开发障碍重重。 ＯＤＡ 为罕用药

上市后的市场独占权政策提供了强有力的行政保护政

策，规定每种审批上市的罕用药自批准生效便享有 ７
年的市场独占权，不受专利保护的约束。 如 １９９８ 年被

ＦＤＡ批准用于治疗麻风结节性红斑的沙利度胺，２００６
年又被批准用于治疗多发性骨髓瘤，连续享有市场独

占权[１０]。 美国健康和人类服务部的报告表明，市场独

占权是 ＯＤＡ措施中激励作用最大的一项，许多制药企

业把药品作为罕用药申请上市，以节约开发成本，提高

投资回报速度，如基因泰克、安进和健赞等生物制药公

司在 ＯＤＡ的优惠政策支持下，由小型生物科技公司迅

速壮大，成为开发罕用药的主力企业[１１]。
２.２ 明确罕用药生命周期中的市场特点  罕用药和

常用药，产品的生命周期同样需要经历导入期、成长

期、成熟期和衰退期[１２]。 不同生命周期阶段罕用药和

常用药不同的市场特点见表 １。 针对不同生命周期中

罕用药市场属性，制药企业在罕用药政策的激励下，凭
借罕用药具有较长的独占权、高定价和不易受竞争品、
仿制品侵蚀等特点，抵消了高研发成本和低投资回报，
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表 １ 常见病药品和罕见病药品不同生命周期阶段市场特点比较 
Ｔａｂ.１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍａｒｋｅｔ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｍｏｎｇ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｌｉｆｅ ｃｙｃｌｅ ｆｏｒ ｃｏｍｍｏｎ ｄｒｕｇｓ ａｎｄ ｏｒｐｈａｎ ｄｒｕｇｓ 

药品生命周期

及市场特点
导入期 成长期 成熟期 衰退期

界定

 药品 药品获得上市 药品上市后迅速提 药品的市场规模基本 替代竞争药品(尤
 药品 批准前期，市场引入阶段 高市场份额的阶段 稳定，开始小幅上升 其是仿制品)出现

上市时间

 常用药 长 短 短 短

 罕用药 短 长 长 长

开发成本

 常用药 研发成本较低 低定价，大量患者群 低购买成本，大量患者群 仿制成本低

 罕用药 研发成本较高 高定价，少量患者群 高购买成本，少量患者群 仿制成本高

市场竞争程度

 常用药 临床试验规模大且时间长， 专利保护期更容易进入医疗 专利保护期＋市场独占期 容易受竞争品、仿制药侵蚀

 审核成功率低  保险目录

 罕用药 临床试验规模小且时间短 专利保护期更容易进入医疗 专利保护期＋市场独占期 不易受竞争品、仿制药侵蚀

 保险目录

为企业带来意想不到的收益。
２.３ 罕用药的市场销售方式 
２.３.１ 药品定价高 为更快获得投资回报，制药公司

首先采取高定价的销售策略。 汤森路透的分析表明，
２０１１年底全球罕用药价值达 ５００ 多亿美元，其中十大

罕用药在生命周期内的销售收入折现最高价值(ＰＶ)
达到 ５ ５３０亿美元。 利妥昔单抗( ｒｉｔｕｘａｎ) 的 ＰＶ 值将

达到 １ ５４０亿美元，生长激素(ｓｏｍａｔｒｏｐｉｎ) ６２０亿美元，
来那度胺( ｌｅｎａｌｉｄｏｍｉｄｅ)６００ 亿美元，甲磺酸伊马替尼

(ｉｍａｔｉｎｉｂ ｍｅｓｙｌａｔｅ) ４２０ 亿美元，重组因子Ⅷ ２８０ 亿美

元，波生坦 ２７０ 亿美元[１３]。 ２０１４ 年，利妥昔单抗的全

球销售额达 ８６.８亿美元，非格司亭( ｆｉｌｇｒａｓｔｉｍ) ５８.６ 亿

美元，来那度胺 ４９.８亿美元，伊马替尼 ４７.５ 亿美元[４]。
２０１７年 ３月，在美国零售药房中，生长激素的销售单价

最低为每支 ３５８.６４ 美元，利妥昔单抗为每瓶 １ １９１.６１
美元，甲磺酸伊马替尼每盒 ３ ７９７.７３ 美元，来那度胺每

盒更是高达１２ ８０１.２０美元。 目前全球畅销的十个罕用

药在美国零售药店的最低价格见表 ２。 对于极其罕见

的疾病阵发性夜间血红蛋白尿 ( ＰＮＨ)，在美国仅

４ ０００~６ ０００例患者，其治疗药物艾库组单抗(Ｓｏｌｉｒｉｓ)
２０１０年给 Ａｌｅｘｉｏｎ公司带来 ５.４１ 亿美元的销售额，患
者平均每年要花费 ４０. ９ 万美元，成为最贵的药物之

一[１３]。 可见，高定价使很多罕用药跻身药物销售总额

排行榜。
２.３.２ 销售途径明确 为刺激制药企业持续供应罕用

药，提高患者用药可及性，美国对罕用药也采取了专业

药房销售模式。 专业药房起源于 ２０ 世纪 ７０ 年代，是

冷链配送途径，是一个提供配送药品与生物制剂的渠

道。 专业药房主要定位于专业药品的销售，虽然目前

ＦＤＡ对专业药品还未提出相关定义，但罕用药药品因

其特殊性和针对性，通常成为专业药房的主要销售产

品[７]。 专业药房计划(Ｓｐｅｃｉａｌｔｙ Ｐｈａｒｍａｃｙ Ｐｒｏｇｒａｍｓ)由
专业药房销售模式衍生而出，为保险公司针对药品和

生物制剂的管理难、费用高、补偿问题所推出的保险计

划。 专业药房一方面因其专业性产生规模效应，另一

方面简化了药品的销售程序，从根本上改变了分销收

费服务方式，让罕用药药品生产者绕过传统的销售渠

道，将药品直接配送给患者。 这种靶向配送模式节省

了许多中间环节的资源和成本，稳定了药品价格，减轻

了患者经济负担，同时缓解了制药企业和专业药房补

偿管理的压力。 改善罕用药可及性意味着增加制药企

业销售量，因此美国专业药房销售模式取得了巨大成

就。 据 ＩＭＳ Ｈｅａｌｔｈ 统计显示，２００８ 年 ９ 月—２００９ 年 ９
月，全球最畅销的 １５种专业药房药品年销售额均超 ２０
亿美元[１４]。
２.３.３ 扩展适应证 为扩大使用人群，制药企业常采

取扩展罕用药适应证的市场开发策略，包括未经 ＦＤＡ
正式审批的标签外使用。 汤森路透的分析表明，２０１１
年的 １０大罕用药中，６ 种罕用药针对超过一种罕见病

适应证，生命周期内的 ＰＶ 值约 ３４３ 亿美元，而只针对

一种罕见病适应证的药物仅有 ８１ 亿美元[１３]。 罕用药

的适应证扩展被多数制药企业运用，如来那度胺 ２００５
年获得 ＦＤＡ批准治疗骨髓增生异常综合征，２００６ 年获

批治疗多发性骨髓瘤，２０１３年获批治疗套细胞淋巴瘤，
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到 ２０１７年用于多发性骨髓瘤患者自体造血干细胞移

植(ａｕｔｏ-ＨＳＣＴ)后的维持治疗。 十个全球畅销罕用药

２０１７年的零售价格和 ＦＤＡ 审批的罕见病适应证的情

况见表 ２。

另一方面，如枸橼酸西地那非片(ｓｉｌｄｅｎａｆｉｌ ｃｉｔｒａｔｅ)
国外的药品说明书可用于治疗原发性肺动脉高压，但
在我国该药药品说明书适应证项没有包括该病。 在临

床，西地那非片标签外用于治疗肺动脉高压是存在的。

表 ２ 美国十大畅销罕用药的药房零售价格与 ＦＤＡ审批的适应证汇总表 
Ｔａｂ.２ Ｒｅｔａｉｌ ｐｒｉｃｅ ａｎｄ ＦＤＡ-ａｐｐｒｏｖｅｄ ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｏｐ ｔｅｎ ｂｅｓｔ-ｓｅｌｌｉｎｇ ｏｒｐｈａｎ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ＵＳＡ 

药品中文

名称

药品英文

名称
规格

美国药房最低

价格 /美元∗１ ＦＤＡ批准的适应证

阿达木单抗(修美乐) Ａｄａｌｉｍｕｍａｂ (Ｈｕｍｉｒａ) ４０ ｍｇ(０.８ ｍＬ) /支预 ２ ２６９.４１ 治疗 ４岁及以上患者中度至重度活动性多关节幼年特发性关节炎(２００８
 填充式注射笔  年)；治疗 ２~４岁患者中度至重度活动性多关节幼年特发性关节炎

 (２０１４年)；治疗儿科克罗恩病(２０１４年)；治疗中度至重度化脓性汗腺

 炎(２０１５年)；治疗非感染性局部、全身炎症(２０１６年)
英利昔单抗(类克) Ｉｎｆｌｉｘｉｍａｂ(Ｒｅｍｉｃａｄｅ) １００ ｍｇ /支 １ １９１.６１ 治疗中度至重度活动性克罗恩病(１９９８年)；治疗儿科(０~１６岁)克罗

 恩病；２０１１年治疗儿科(０~１６岁)溃疡性结肠炎(２００６年)
依那西普(恩利) Ｅｔａｎｅｒｃｅｐｔ (Ｅｎｂｒｅｌ) ５０ ｍｇ /瓶 １ １３４.９ 治疗 ２岁及以上患者中度至重度活动性多关节幼年特发性关节炎

 (ＪＩＡ)(１９９９年)
利妥昔单抗(美罗华) Ｒｉｔｕｘｉｍａｂ (Ｒｉｔｕｘａｎ) １０ ｍｇ(１ ｍＬ) /瓶 ８８２ 治疗非霍奇金 Ｂ细胞淋巴瘤(１９９４年)；治疗慢性淋巴细胞白血病(２０１０

 年)；治疗 Ｗｅｇｅｎｅｒ肉芽肿病(ＷＧ)和显微多血管炎(ＭＰＡ)(２０１１年)
贝伐珠单抗(安维汀) Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ (Ａｖａｓｔｉｎ) ４００ ｍｇ(１６ ｍＬ) /瓶 ３ １０３ 治疗恶性胶质瘤(２００９年)；治疗铂耐药，复发性上皮性卵巢、输卵管，或

 原发性腹膜癌(２０１４年)；治疗铂敏感复发性上皮性卵巢、输卵管或原

 发性腹膜癌(２０１６年)
曲妥珠单抗(赫赛汀) Ｔｒａｓｔｕｚｕｍａｂ ４４０ ｍｇ(２０ ｍＬ) /瓶 ４ ３７８ ２０１７年获批治疗 ＨＥＲ２过度表达的晚期乳腺癌

 (Ｈｅｒｃｅｐｔｉｎ)
来那度胺(瑞复美) Ｌｅｎａｌｉｄｏｍｉｄｅ １０ ｍｇ(２１粒) /盒 １２ ８０１.２ 治疗骨髓增生异常综合征(２００５年)；治疗多发性骨髓瘤(２００６年)；治疗

 套细胞淋巴瘤(２０１３年)；多发性骨髓瘤患者自体造血干细胞移植

 (ａｕｔｏ-ＨＳＣＴ)后的维持治疗(２０１７年)
甲磺酸伊马替尼(格列卫) Ｉｍａｔｉｎｉｂ Ｍｅｓｙｌａｔｅ ４００ ｍｇ(３０片) /盒 ３ ７９７.７３ 治疗慢性骨髓性白血病(２００１年)；治疗胃肠道间质瘤(２００２年)；２００６年

 获批的有:治疗成人患者复发或难治的费城染色体阳性急性淋巴细胞

 白血病(Ｐｈ ＋ ＡＬＬ)；特发性高嗜酸性综合征；与血小板衍生生长因子

 基因重排相关的骨髓增殖性疾病或骨髓增生异常综合征；治疗成人不

 可切除、复发性或转移性皮肤纤维肉瘤突出症(ＤＦＳＰ)；没有 Ｄ８１６Ｖ
 ｃ-ｋｉｔ突变的系统性肥大细胞病变。 治疗胃肠道间质瘤(２００８年)；治疗

 新诊断的费城染色体阳性急性淋巴细胞白血病(Ｐｈ＋ＡＬＬ)(２０１３年)
生长激素(健豪) Ｓｏｍａｔｒｏｐｉｎ(Ｇｅｎｏｔｒｏｐｉｎ) ０.４ ｍｇ /支 ３５８.６４ 治疗儿童内源性生长激素分泌不足导致生长失败(１９８５年)；治疗儿童与

 慢性肾功能不全相关的生长障碍(１９９３年)；治疗与特纳综合征相关的

 身材矮小症(１９９６年)；治疗成人生长激素缺乏症(１９９７年)；治疗

 Ｐｒａｄｅｒ-Ｗｉｌｌｉ综合征患者身材矮小症(２０００年)；治疗胎龄小于正常胎龄

 儿童的生长障碍(２００１年)；治疗短肠综合征(２００３年)；治疗儿童矮小

 身材同源盒基因(ＳＨＯＸ)缺陷(２００６年)；治疗 Ｎｏｏｎａｎ综合征患者身材

 矮小(２００７年)
非格司亭(人粒细胞刺激 Ｆｉｌｇｒａｓｔｉｍ(Ｎｅｕｐｏｇｅｎ) ３００ ｍｇ(０.５ ｍＬ) /瓶 ３３９.５４ 减少非骨髓性恶性肿瘤患者化疗后中性粒细胞减少和中性粒细胞减少后

 因子)  遗症的持续时间(１９９４年)；治疗严重慢性中性粒细胞减少(１９９４年)；
 用于造血干细胞采集(１９９５年)；在成人急性骨髓性白血病的诱导或巩

 固化疗后，减少中性粒细胞恢复和发烧的持续时间(１９９８年)；提高急

 性放射综合征，造血综合征患者的生存(２０１５年)

  ∗１２０１７年 ３月美国药房最低零售价格，来源:ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｇｏｏｄｒｘ.ｃｏｍ /
∗１Ｔｈｅ ｌｏｗｅｓｔ ｒｅｔａｉｌ ｐｒｉｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ａｂｏｖｅ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｕｓ ｒｅｔａｉｌ ｐｈａｒｍａｃｉｅｓ ｉｎ Ｍａｒｃｈ ２０１７ ｗａｓ ｌａｋｅｎ ｆｒｏｍ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｐｒｉｃｅｓ，

ｃｏｕｐｏｎｓ＆ｐｈａｒｍａｃｙ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ-ＧｏｏｄＲｘ (ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｇｏｏｄｒｘ.ｃｏｍ)
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在美国，标签外使用(ｏｆｆ-ｌａｂｅｌ)是指已经上市的罕用药

用于美国 ＦＤＡ尚未批准的适应证。 ＦＤＡ规定，药品的

标签外使用只能在以下两种情况下发生[１５]:①标签外

使用方法在文献中报道过，并证实了其安全性和有效

性。 这些文献具有权威性或被同行评议过。 ②患者生

命垂危或者紧急情况，除了该罕用药以外，找不到其他

药物代替。
而需警惕的是，非 ＦＤＡ批准的适应证是没有足够

临床证据证实的，它不属于“合法和普遍”的范畴，且
患者无法接受药物的预期效益，也不太可能接受到更

有效的治疗，同时，也会暴露出没有证实的不良事件的

风险[１６]。 所以，制药企业还需要加大对这些非 ＦＤＡ
批准的适应证的考察，投入精力收集证据，来为标签外

的应用提供坚实的证据支持，充实新药审批材料，以期

最终得到 ＦＤＡ的新适应证授权，即扩展罕用药新适应

证，并使这些适应证合法化。 据统计分析，在针对罕见

病的治疗药物中，９０％属于标签外应用[１５]。
３ 美国制药企业罕用药市场开发策略对我国的启示

研究统计发现，２０１３ 年 １ 月 １ 日—２０１７ 年 ６ 月 ８
日，经 ＦＤＡ批准 １９８个罕用药，美国公司上市的 １８２个
(约占 ９１. ９％)，排名前 ５ 的制药企业分别为，诺华

(Ｎｏｖａｒｔｉｓ ) ２３ 个， 基 因 泰 克 ( Ｇｅｎｅｎｔｅｃｈ ) １２ 个，
Ｐｈａｒｍａｃｙｃｌｉｃｓ ９ 个，安进(Ａｍｇｅｎ)和艾伯维(ＡｂｂＶｉｅ)
各 ７ 个。 １８２ 个罕用药中，在中国上市 ５６ 个，占比

３０.７７％。 在中国上市罕用药种类前五的美国制药企业

分别为:诺华，如依维莫司片(飞尼妥)和地拉罗司分

散片(恩瑞格)；艾伯维，如阿达木单抗(修美乐)；基因

泰克，如贝伐珠单抗(安维汀)；拜耳，如瑞戈非尼片

(拜万戈)；赛尔基因 ( Ｃｅｌｇｅｎｅ)，如来那度胺 (瑞复

美) [１７-１８]。 可见美国制药企业罕用药开发策略取得了

巨大成功。
美国制药企业罕用药市场开发的机遇主要来自两

个方面，一是政府出台的《罕用药法案》所采取的研发

激励政策，如罕用药临床研究的资金资助，税收减免，
上市注册申请费用免除和研发咨询帮助等措施，缩短

了罕用药开发时间，减少了审批障碍，提高了上市审批

成功率；另一方面，罕用药上市后市场独占期的行政保

护，专业药房销售渠道和市场自由定价政策，使罕用药

获得了更有保障的投资回报，相对更低的营销成本和

高定价，增加了企业商业开发的动力。 我国目前在罕

用药产业方面研究与开发的基础薄弱，经验不足，同时

面临研发成本高、投资风险大的挑战[１９]；但我国巨大

的人群基数，使得罕用药市场较欧美大，随着国家创新

产业中心等项目建设的推进，我国制药企业也将迎来

发展机遇。 因此，借鉴美国制药企业罕用药市场开发

策略，笔者提出如下建议。
３.１ 引入罕用药激励政策  目前中国国家自然科学

基金委员会(ＮＳＦＣ)没有建立罕见病和罕用药专项基

金项目，在审批方面，针对罕用药的特殊审批制度十分

模糊，并且对罕用药临床试验及销售未实行任何优惠

政策[７]。 因此，首先，我国政府应借鉴 ＦＤＡ 建立相应

的罕见病和罕用药研究项目基金，以及专门的科研管

理机构，为罕用药研究企业提供强有力的经济保障；另
外，配套制订减少临床试验的税收政策，减免审批费

用，以降低企业成本。 其次，缩短罕用药审批时间，包
括建立快速通道、优先审评、加速审评等机制。 并在罕

用药上市后实行专营权保护，保障 ７ 年市场独占

期[２０]。 最后，鼓励制药企业引进国外资源，促进我国

罕用药仿制药生产，政府应引进罕用药激励政策，调动

制药企业研发机构和生产机构对罕用药研发生产的积

极性。
３.２ 创建统一联盟  制药企业不能仅局限于自身内

部，毕竟中国目前的罕用药研究开展经验仍存在极大

不足，单一企业的研发生产以及销售经验、技术远远不

够。 我国制药企业应多方寻求合作伙伴和合作机构，
构建统一联盟。 通过联合，一是吸引更多的赞助商和

投资者，有助于罕用药研发基金筹集；二是为全国甚至

全球各机构的相关专家提供探讨平台，尤其是在罕用

药临床试验阶段的切实交流和临床指导，对罕用药研

发可起到举足轻重的作用；三是提供更便捷数据和最

佳实验流程的分享，有助于罕见病和罕用药相关数据

库的建立；最后，在罕用药上市后，通过多方合作，打开

药品销售路径，促进罕用药畅销。
３.３ 推行专业药房销售模式  我国可借鉴美国专业

药房的销售模式，在各省份或地级市设立专业药房，将
罕见病患者纳入顾客群。 通过专业药房可以将罕见病

患者、医生、制药企业、支付方联系起来。 专业药房为

患者及时提供药品和使用指导，并起到监控药品和治

疗计划依从性的作用；向医生介绍罕见病药品，医生在

处方中需要罕见病药品时，可联系专业药房向患者提

供药品；通过与制药企业谈判，提高订单量并获得药品

折扣，促进罕用药的生产销售；还可联合罕见病组织与

保险方谈判，增加列入医保目录的罕用药种类[１４]。 专

业药房销售模式利于节约资源，控制成本，药品价格更

有吸引力，提高了罕用药的可及性，还降低了企业的经

营风险，增加销售收入。
３.４ 高定价及扩展适应证 制药企业可采取高定价，
有助于抵消罕用药研发成本高和市场规模小造成的低
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投资回报，如艾库组单抗和格列卫就为企业带来不可预

料的收益。 当然，罕见病患者家庭经济较困难，面临罕

用药高定价，患者可负担性低会影响罕用药销售，因此，
将罕用药补充列入医保目录可以提高患者用药可及性，
也可以进一步促进罕用药销售。 企业通过扩展罕用药

适应证范围，一方面扩大使用人群数量，另一方面也增

加获得罕用药再次获得 ７年市场独占权的机会，加之合

理利用 ＦＤＡ出台的“标签外用药”的规定，能不断拓展

其市场规模，促进罕用药销售和投资回报。 对于国外企

业采用的“标签外用药”罕用药销售策略，在我国药品使

用监管还不完善的状况下，基于罕用药标签外的应用销

售方式的益处和风险考虑，还需要我国药监部门制定相

关评价政策，加强临床监管，让罕用药的标签外应用合

理化和规范化。
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