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摘要：进入２０世纪以来，健康问题越来越受到大家的关注和重视，这无疑推动了医药和生命科学领域的快速进步。其中，生物制药更是呈现出迅猛发

展的态势。在过去，天然产物的提取与分离是制药领域的主要研究方向；之后化学合成技术逐渐展现其独特的优势而成为制药领域的主力军；近几十年

来，生物制药技术不断创新，打破壁垒，带动制药领域向着更加科学且更加精准的方向发展。本文将着眼于目前药物研发领域内的一大前沿热点—生物制

药，就生物制药的发展历程和技术特点进行系统梳理和概括总结，进而提出自己的想法和认识，为相关研究领域的进一步发展提供借鉴。
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１　药物研发概述

随着社会的发展和技术的进步，药物研发领域也在不断革新，取得突

破。从天然产物的提取与分离到化学合成再到生物制药，这些重要的药物

研发技术都是推动药物研发领域发展进步的关键技术方法，在制药领域发

挥着至关重要的作用。

天然产物的提取与分离一直是人们传统研究和开发新药的重要内容。

它主要是从自然界的动植物和微生物的代谢产物或分泌物中提取能够被人

类开发成为药物的物质，利用不同的化学和物理手段进行提取与分离后，获

得药物先导化合物的一项技术，为药物开发提供了丰富的化合物骨架结构

来源。近些年来，大多数能被利用天然产物的几乎已经被发掘，想要从天然

产物中发现全新结构的药物也变得越来越困难。目前，科研人员逐渐将视

野转向还未被深入探索的海洋，尝试从辽阔的海洋中找到药物的先导化

合物。

进入２０世纪，在制药领域占主要地位的新药研发技术便是化学合成。

目前应用的化学合成技术主要有两类，一是利用目前已有的某些药物，对其

结构进行修饰和改造，从而合成出具有高生物活性的新药物，称为半合成药

物；还有一类是利用各种小分子的排列，组合成具有特定结构的化学大分子

药物，称为全合成药物。例如，新型抗生素阿莫西林，便是通过对青霉素的

结构进行修饰改造而获得的新药物。此外，近些年来，随着诸多新型仪器和

高新技术的出现，也推动着以化学合成为主要研发策略的制药领域向着更

加精密、更有针对性的方向发展。

而从２１世纪８０年代开始，随着生命科学的兴起和相关技术的发展，药

物研发领域占据主导地位的核心技术则是生物制药技术，主要包括基因工

程制药技术、细胞工程制药技术和生化工程制药技。其中，通过基因工程制

药技术获得的人工胰岛素、通过细胞工程制药技术获得的单克隆抗体等都

为药物研发提供了很多新渠道和新方式。并且通过这些生物制药技术获得

的药物具有产量高、成本低、生物活性好、没有免疫原性等优点。因此，生物

制药技术正在凭借其独特的优势逐步成为目前制药领域的主要研发技术，

生物制药也在逐渐成为药物研发领域的新趋势而受到广泛关注。
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２．１　基因工程制药。基因工程是通过目的基因的获取和基因表达载体的构

建，将目的基因导入受体细胞进行表达的技术。首先通过基因文库中提取、

人工合成、ＰＣＲ扩增等技术，获得自然界中存在的、序列已知的ＤＮＡ；然后

用限制性核酸内切酶，对编码区的有效ＤＮＡ片段进行特异性识别并连接到

载体上；之后使用ＤＮＡ连接酶（常用的ＤＮＡ连接酶主要有两类，分别是从

大肠杆菌中分离得到的Ｅ．ｃｏｌｉ　ＤＮＡ连接酶和从Ｔ４噬菌体中分离出来的Ｔ４

ＤＮＡ连接酶，用其修复被限制酶切开的磷酸二酯键。）将目的基因插入载体，

从而完成基因表达载体的构建；最后运用农杆菌转化法、花粉管通道法、基

因枪法、显微枪法、感受态细胞转化法等技术将目的基因导入受体细胞进行

表达。

随着基因工程技术的逐渐发展，越来越多通过基因工程制药技术研发

的新药物逐渐诞生，例如目前用于临床治疗的胰岛素便是通过将人的胰岛

素基因导入大肠杆菌进行表达而获得的。用大肠杆菌特异性表达重组人源

胰岛素，这一研究成果大大地降低了胰岛素合成的成本，能够快速、大量地

生产出高生物活性的胰岛素，对糖尿病的治疗具有重大意义。

２．２　细胞工程制药。细胞工程制药技术具有产量高、时间短、成本低等优

点，可以获得生物活性高、靶向性强的药物。目前，细胞工程在制药领域有

着非常广泛的应用，例如通过将Ｂ淋巴细胞与在具有大量增殖特性的骨髓

瘤细胞进行融合，所得到的融合细胞便可以实现单克隆抗体的制备；还有将

外源基因导入能够分泌乳汁的动物体内并且使其在乳腺内特异性表达便可

以实现生物乳腺反应器的制备。并且，通过细胞工程制药技术制备的单克

隆抗体在医药领域备受欢迎，通过同位素标记单克隆抗体，在体内示踪，可

以确定某些肿瘤及病变的位置，也可以借助其定位作用，将治疗所需的药物

带到癌细胞及病变所在位置将其杀死，避免对其他组织和器官造成危害；此

外，乳腺生物反应器也在临床应用中发挥着重要作用，２０世纪科研人员通过

生物乳腺反应器研发的人源抗凝血酶在临床试验中具有良好的抗血栓效

果，为心脑血管疾病的治疗贡献了力量。

２．３　生化工程制药。生化工程是通过生命科学与化学交叉融合发展而来的

新技术，其主要方式是运用生化技术手段从其它生物所分泌的物质中提取

有效成分。近年来随着生命科学和化学领域的进步，生化工程发展迅速，并

催生了很多高新技术手段，为药物研发和临床治疗提供了有力保障。如发

酵技术，是指通过控制一定的条件，使所需的产品能够进行大规模生产的技

术，目前成功上市的生化工程产品中，通过微生物发酵技术获得的产品占据

了绝大部分。并且，通过生化工程制药技术研发的药物也被广泛用于临床

治疗。

３　结束语

随着生命科学相关技术的发展进步和其它各个学科的交叉融合，生物

制药技术目前呈现出蓬勃发展的态势，并且取得了显著的成果，此外，生物

制药技术具有其它技术无法代替的产量高、成本低且生物活性好、没有免疫

原性等独特优势，因此，我们有理由相信未来很长一段时间内生物制药技术

仍将占据制药领域的主导地位，结合相关学科的高新技术成果，优势互补，

相辅相成，推动药物研发进程的更好更快发展。
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