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摘   要  

1975 年 Kohler 及 Milstein 發表融合瘤細胞（ hybridoma）技術，

使得可於體外開發並大量製造專一性高的單株抗體（ monoclonal  

antibodies），並作為疾病的標靶治療。本專題由已上市及開發中的抗

體藥物探討抗體藥物的發展趨勢，目前開發中抗體藥物以人源化或全

人源之抗體來源為主，已上市抗體藥物主要以治療癌症和免疫疾病為

主要應用領域，開發中抗體藥物則拓展了其他應用領域如感染症、血

液疾病及眼科疾病，神經系統及代謝疾病雖尚無已上市抗體藥品，從

開發中抗體藥物數量顯示該等領域之應用已漸趨重要。  

目前抗體開發趨勢朝新世代抗體（ next-generation antibodies）之

抗體基本架構修飾方向發展，以 抗體藥物複合體 （ antibody-drug 

conjugate）及雙特異性單株抗體（ bispecific  mAb） 2 類型之抗體藥物

最受矚目。抗體藥物複合體將細胞毒殺藥物與專一性治療抗體形成複

合體，在癌症治療上確有其優勢，成為現在開發的熱點。雙特異性單

株抗體於單一抗體分子上具雙重特異性的抗原結合位，目前以癌症治

療為主，主要構形 BiTE 即是針對癌症治療設計。而抗體片段及醣基

修飾之應用技術平台，也成為未來開發之趨勢。  

除握有抗體技術的研發外，為滿足商業化之量產需求，生產環節

亦不可小覷。抗體生產流程主要區分為 4 個階段，含培養前、上游端、

下游端及充填儲存。隨著培養液、生物反應槽等生產材料與設備的改

良與進步，表現量逐年增加，已從過去的 30 年間倍增至現今的 100

倍。而目前生產上的限制瓶頸表現量提高後，已轉至下游端管柱體積

受限（目前管柱直徑最大 2 公尺）之純化環節，此外，為提高表現量

開發高穩定性的細胞株亦是生技廠商／供應商待突破的焦點之一。  

從生產表現量與生產成本之間的關係，並從工廠產能規模等觀

點，在製程之工廠設計，牽涉到公司營運目標及方向、成本考量等因

素，需依產線調整生產彈性、具成本效益以達量化程度之生技藥品製
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造。目前全球產能規模分布情形，以歐美地區為主，共占 65%；就細

胞培養的產能而言，商業化量產之細胞產能逾 8 成為公司內部所使

用，專業商業量產的委外生產服務廠商主要以 Boehringer Ingelheim 與

Lonza 兩大廠商為主。未來在生產趨勢上，為使生產成本及投入成本

能壓低、廠房能有更快的轉換率，並節省消毒滅菌、確效的時間，伴

隨著近年生產技術的進步，使用大型的生物反應槽將會漸漸減少（目

前仍繼續使用），將朝以中型生產體積之規格、拋棄型反應槽的概念（但

仍需以個案考量或公司生產成本、產線產品等考量），及朝自動化之製

程（灌注培養方式）邁進，即使用灌注培養的方式為主，使其能更有

彈性且能有更快的轉換率等有勢，在相對低投資成本下及在有限的廠

房內，可達到工廠高使用率、成本效益的目的。  

抗體藥物因專一性高，並且療效顯著，未來仍是帶動整體藥物巿

場之主要驅動力，主要成長來自新標的或新作用機制之新穎抗體上

巿。然而全球的醫療撙節政策有利生技相似性藥品發展，未來 10 年之

巿場占有率將持續成長，但因生技相似性藥品發展門檻高，競爭尚未

激烈，加上替代不易，因此抗體藥物之專利懸崖將不顯著，抗體巿場

成長仍由新穎抗體持續上巿所帶動。  

*產品線數量多具多樣化

*獲利表現優

*製藥大廠投入帶動

*商業交易活動活躍

*符合巿場需求產品陸續上巿

*巿場成長機會大

*產品成功率高

*技術門檻高

*開發成本高

*公共醫療保險撙節趨勢

*分子在生體分布有其限制

*技術上仍需以注射給藥

*其他治療方法之競爭

*生物相似藥之競爭

驅
動
因
子

限
制
因
子

 

資料來源：DCB產資組 ITIS 計畫整理 

圖  抗體藥物巿場發展因子  
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未來抗體藥物之發展趨勢將依生物相似性藥品，屬於新世代抗體

藥物之生技二代新藥，以及新穎抗體藥物之新生技藥物三個發展方

向，歸納出技術研發面、生產面及市場面的發展重點，整理如下表：  

表  抗體藥物之發展方向分析  

 技術發展動向 研發重點 生產參數重點 巿場吸引因素 巿場觀察重點 

Bio-noval 感染症、血液

疾病、眼科疾

病、神經系統

及代謝疾病等

應用領域的發

展為顯著趨勢 

新標的探

索、新應

用領域拓

展 

朝自動化方向發

展，以及開發線上

偵測系統（如監測

物化性、生物參數

如細胞密度及生

存能力等） 

（1）未被滿足之醫

療需求 

（2）新作用機制及

突破療法可提高疾

病治療效果 

（1）經濟成長率及

新興巿場之醫療成

長 

（2）免疫療法 

（3）觀察新興療法

之替代威脅 

Bio-better 新型態：抗體

藥物複合體、

雙特異性單株

抗體 

新劑型：皮下

注射 

經由抗體

型態或劑

型的改

變，提升

治療效果

或便利性 

供應商下游端的純

化技術突破，以提

高純化過濾

capacity；以降低

COGs為目標 

（1）減低抗體藥物

副作用 

（2）提升原有藥物

療效 

（3）提供更便利，

更好使用之產品 

（1）巿場接受度 

（2）擴大使用族群

之潛力 

（3）觀察 Biosimilar

之競爭 

Bio-similar － 暢銷單株

抗體之生

物相似性

藥品 

1）衡量產品之純

度、表現量、回收

率、時間及成本等

因素之考量；2）有

賴供應商穩定的供

貨來源 

節省醫療支出，提

供高品質且價格便

宜之產品 

（1）法規建置區域 

（2）藥價支付制度

及獎勵措施 

（3）原廠產品生命

週期二代產品或新

世代抗體 

資料來源：DCB產資組 ITIS 計畫整理 

臺灣產業規模小，目前雖難與國際大廠競爭，然而我國生技新藥

公司多主力於開發階段，已具有標的探索及先導藥物開發的能量。同

時，在表現系統開發、製程開發、技術平台或服務等亦有廠商投入。

相關之商業化量產亦已開始陸續建置。在生技藥品開發的不同階段，

臺灣已建置完成基礎關鍵技術，並已規劃建置進階的篩選及優化等技

術。臺灣資源有限，應強化技術整合的概念，避免資源重覆投入。建

議我國產業短期除了投入生物相似性藥品的開發之外，在研發方面，

國內產業應順應抗體藥物的發展趨勢，以現有成果為基礎，利用小分

子藥物合成及劑型技術的優勢，發展新型生技藥物，例如抗體藥物複

合體或是特殊劑型的抗體藥物。並應落實學研界及產業間的連結，確

保研發成果能順利產業化。在產品開發及生產方面，國內毒理試驗及
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臨床試驗委託研究機構（Contract  Research Organization, CRO）能量

已建置成熟，委託生產服務廠商（Contract  Manufacturing Organ ization,  

CMO）也已有初步成果，應進行技術專業分工，創造緊密的合作機會，

讓產業鏈能逐步形成產業網絡。而對於小型公司，可著重於關鍵技術

的開發，未來發展方向可形成技術結盟或朝向技術交易的模式方展，

並透過產業的轉型與合作創造國內產業發展機會，並積極向外拓展，

尋求國際發展的契機。未來若能掌握本身具有的技術平台及產業鏈優

勢，在全球市場中將可望搶占一席之地。  
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第壹章   緒論  

一、研究動機與目的  

1975 年 Kohler 及 Milstein 發表融合瘤細胞技術，使得可於體外開

發並大量製造專一性高的單株抗體，作為標靶治療，並可用於治療一

些過去無藥可治的疾病。1986 年全球第一支單株抗體藥物 Orthoclone 

OKT-3 成功問巿，治療性抗體因標的明確、開發藥物時程較短、成功

率高等優點受到注目，加上開發技術不斷突破，已成為成長速度最快

之生技藥品，也因此受到國際大藥廠重視，如 Roche 看好抗體藥物的

潛力，於 2008 年以 468 億美元天價併購 Genentech 生技公司，藉此強

化藥廠未來藥品巿場之優勢。  

面對抗體藥物產業的來臨，充足且全面性之產業資訊，是快速掌

握商機並取得發展契機之重要關鍵。目前臨床研發中之抗體藥物資訊

之揭露上多為個別公司發布資訊，缺乏系統性的整體抗體藥物開發趨

勢情資彙整，並無法窺見目前約 400 項臨床開發中抗體藥物之全貌。

因此本專題研究將系統性彙整全球開發現況，以供各界洞悉競業與合

作之可能。  

本專題研究將針對抗體藥物（治療用抗體）發展進行資料蒐集與

分析（含括技術面、生產面、市場面等三項重點要素），以利國內產官

學研界深入了解抗體藥物之趨勢，以做出適當之策略評估；並經由產

品技術發展、臨床試驗進度、生產布局等各不同面向資訊，讓廠商得

以了解產業技術發展及上下游競合關係等重要商情資訊。  

二、研究方法及架構  

本專題之研究方法，乃透過內部討論研究主軸、研究架構及內容

規劃，在資訊的蒐集方面，乃藉由廠商訪談、專家諮詢、參訪國際抗

體藥物藥廠、參加國際性抗體藥物研討會等方式取得在抗體藥物的質
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第貳章   抗體藥物開發技術  

一、抗體藥物開發基本原則及關鍵技術  

抗體藥物除了其作用標的為一重要特性之外，可由其來源以及作

用機制進行基本的分類，又因為不同的修飾技術，使抗體藥物的類型

更加多元。本章節先就抗體來源、抗體作用機制及抗體修飾技術說明

抗體藥物開發基本原則及關鍵技術。  

（一）抗體藥物簡介  

1. 抗體的功能  

抗體是一種結構特殊，具有生物特異性，可以專一辨識抗原並予

以消除，具有辨認和清除作用雙重功能的蛋白質分子。它能被人體接

受（比小分子藥物傷害小），抗體能夠應用於治療上最強的原因是其廣

大的臨床應用潛能，只需透過修飾改變其原有特質，或是經由改造而

賦予新的功能。  

上市之治療性抗體幾乎為免疫球蛋白 G（ immunoglobulin G, 

IgG）。人類抗體可分為五大類，分別為 IgM、 IgD、 IgG、 IgE 和 IgA，

因為 IgG 在血清中的半衰期最長（約 21 天），而且具有效應作用

（ effector function）的特性，目前應用於診斷、預防和治療疾病上的

抗體主要是 IgG 抗體。 IgG 抗體又可分成 IgG1、 IgG2、 IgG3 和 IgG4

四個亞型，許多在 effector function 之抗體依賴性細胞毒殺作用

（ antibody-dependent cell -mediated cytotoxicity,  ADCC）與補體依賴性

細胞毒殺作用（ complement-dependent cytotoxicity,  CDC）的研究都是

以 IgG 類抗體為主，而且 IgG1 是此分類中具最大 ADCC、CDC 活性

之亞型。因此已上市之 Rituxan ® 與 Herceptin ® ，以及許多治療腫瘤之

抗體藥物皆是以具有最大 ADCC 和 CDC 活性的 IgG1 亞型為主。  
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第參章   抗體藥物之生產製造  

一、生產流程關鍵參數  

除掌握抗體研發之關鍵技術外，能將產品成功量化、上市則是生

技製藥廠商終極的目標，於此，生產製程（表 3-1-1）成為關注的重點

之一，如製程之關鍵因素、生產成本之控制及達到標準之表現量等考

量，又是另一個挑戰。  

表 3-1-1 抗體之生產製程  

生產製程 主要步驟 

培養前 細胞培養 

上游端 細胞放大 

下游端 純化過程、病毒去活化／過濾 

充填儲存 緩衝液置換並儲存 

資料來源：DCB產資組 ITIS 計畫整理 

針對製程設計、分析和控制製程的方法，美國於 2004 年公布「過

程分析技術（ process analysis technology, PAT）」，顯示生技製程分析

（ bioprocess analysis）之嚴謹及重要性。「過程分析技術」為藥品生

產過程中的分析和控制系統，是依據生產過程中關鍵參數（ crit ical 

process  parameters,  CPP）的監測，以確保最終產品之品質達到認可標

準的程序。此外，近幾年 FDA 亦將國際醫藥法規協和會（ International  

Conference on Harmonisation , ICH）所導入的「品質源於設計（Quality 

by Design, QbD）」，推動並落實此概念；即為確保產品的最佳品質，

將 藥 物 開 發 和 生 產 過 程 導 入 品 質 風 險 管 理 （ Quality Risk 

Management），並將製程科學化（各變數影響）；利用「品質源於設計

方法」將有助於了解量產經驗所得之知識，而非只以檢驗方式來確保

品質。FDA 並於 2011 年公布「 Process  Validation: General  Principles and 

Practices」，為生技製藥廠商能在製造過程中，確保所產生的問題加以

改進、修正製程。  

http://www.fda.gov/downloads/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/UCM070336.pdf
http://www.fda.gov/downloads/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/UCM070336.pdf
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第肆章   抗體藥物巿場分析  

一、整體藥物市場結構  

（一）全球藥品市場現況  

1. 全球藥品巿場  

2010～ 2013 年是全球暢銷小分子藥物之專利到期高峰，由於專利

懸崖的效應，並且受到全球經濟成長停滯影響，2012 年藥品巿場成長

率為歷年來新低，根據 IMS Health 統計，2012 年全球藥品巿場為 9,621

億美元，成長率僅有 2.4%，估計 2013 年的全球藥品巿場將突破一兆

美元，預估 2012～ 2017 年仍將以複合年成長率（ Compound Annual  

Growth Rate,  CAGR） 5.3%持續成長（圖 4-1-1）。  

 

資料來源：IMS；DCB 產資組 ITIS計畫整理 

圖 4-1-1 全球藥品市場趨勢  

2. 全球生技藥品巿場  

有別於以化學合成的小分子藥品，生技藥品係指以生物為來源或

利用生物技術所開發的藥品，用於治療或預防疾病，主要包括基因工

程蛋白質藥品、血液製劑、疫苗等。由於相較於小分子藥物，生技藥
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第伍章   發展趨勢與展望  

一、全球抗體藥物發展趨勢  

（一）巿場發展趨勢  

根據前文針對抗體藥物巿場現況、生物相似性藥品的發展要點及

商業交易之探討之後，可歸結抗體藥物未來發展之主要驅動及限制因

子，並分析未來之巿場趨勢。  

1. 發展因子  

抗體藥物巿場因已上巿產品之療效表現，已成為目前暢銷藥品排

行榜中之重要產品，由於未被滿足的巿場需求仍高，因此，抗體藥物

之主要發展驅動因子為以下 7 點（圖 5-1-1）：  

  因為產業看好抗體藥物巿場發展，紛紛投入，因此目前開發中

產品線數量多，並且應用相當多樣化，未來若可上巿，將會帶

動巿場進一步成長。  

  由於現有上巿之抗體藥物巿場獲利表現相當傑出，不但使得嚐

到豐碩成果之廠商持續投入，亦吸引更多廠商投入開發。  

  目前巿場上一線大藥廠皆因看重抗體藥物巿場潛力，皆已透過

併購或產品技術合作交易等方式進入此領域，帶動整體產業信

心。  

  從歷年來商業交易活動趨勢觀察，抗體藥物相關之商業活動交

易量及交易值均呈現持續成長且活躍。  

  近年來抗體藥物因技術突破，因此陸續取得上巿核准，且多為

符合未滿足之醫療需求，包括罕見疾病及突破性療法產品等。  

  從巿場趨勢分析來看，因抗體藥物能滿足醫療需求，使得成長

機會大。  

  從已上巿產品之臨床試驗時間及上巿審查時間觀察，抗體藥物
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ITIS 智網：http://www.itis.org.tw/ 
 

電話 l 

傳真 l 

客服信箱 l 

地址 l 

劃撥資訊 l 

戶名：財團 

匯款資訊 l 

匯款資訊  

 

 

服務時間 l 
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