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1鸡肉沙拉导致美国多地爆发致病性大肠杆菌
2015年11月27日/生物谷BIOON/--根据美国疾病控制预防中心的消息，混入一种致病性大肠杆菌菌株细菌的Costco牌鸡肉沙拉，已经导致了美国七个州19人出现症状。大多数的致病性大肠杆菌 引起的相关的疾病都发生在西部的几个州，包括犹他州、科罗拉多州和加利福尼亚州。而且在密苏里州和弗吉尼亚州也有几例致病性大肠杆菌引起的病例。
患者感染的大肠杆菌菌株是E. coli O157：H7。这种大肠杆菌菌株可以产生所谓的志贺毒素的有害物质。现在已经有五人住院治疗，而且两位已经发展成为严重的肾衰竭，这种肾衰竭又称为溶血性尿毒症综合征，被认为正是由志贺毒素引起的。

美国疾病预防控制中心研究人员，将这些病例和鸡肉沙拉之间建立起了联系。16人中的14位在接受疾病预防控制中心采访时表示，他们曾经在一周前购买或吃过烤鸡沙拉，然后他们就出现了症状。这些症状出现于10月6号到11月3号之间。

11月20日，Costco公司将他们的烤鸡沙拉从所有的超市下架，并停止生产该产品。疾病预防控制中心表示，卫生官员还没有确定沙拉中的哪种成分可能已被大肠杆菌致病菌污染，该病菌大爆发的原因仍在调查中。美国疾病预防控制中心还表示，现在需要谨慎，不要再食用Costco牌鸡肉沙拉。

另一株致病性大肠杆菌E. coli O26，被认为在遍布全国各地的Chipotle Mexican Grill餐厅中爆发，在六个州导致了45人出现症状。目前，美国疾控中心的卫生官员还没有确定，哪些食物或原料已经被这种致病性大肠杆菌所污染。

2辉瑞重磅止痛药Lyrica治疗创伤后神经痛III期研究失败
2015年11月27日讯 /生物谷BIOON/ --美国制药巨头辉瑞（Pfizer）近日表示，该公司最畅销的止痛药Lyrica（pregabalin，普瑞巴林）在一项III期研究中，针对慢性创伤后外周神经病理性疼痛成人患者群体，与安慰剂相比，Lyrica未能减少患者的疼痛，未能达到研究的主要疗效终点。
这项为期15周的III期研究，通过来自患者每日疼痛记录的疼痛评分，评估了Lyrica的疗效。研究中，Lyrica的安全性与目前已知的Lyrica安全性一致，最常见的副作用包括头晕，嗜睡，恶心和疲劳。辉瑞表示，将在公共数据库上公布该研究的全部结果。

创伤后神经痛（post-traumatic neuropathic pain）是指身体各部位创伤后发生的神经痛及神经病变，创伤后发生的疼痛、痛觉过敏、感觉过敏;初期疼痛局限于创伤部位或受伤神经的分布区，随后可扩展到整个肢体。目前，在美国尚无任何药物获批用于创伤后神经痛的治疗。

Lyrica是辉瑞最畅销的止痛药，目前已获全球130多个市场获批销售，在本年度第三季度创下了12.2亿美元的骄人业绩，目前Lyrica已被批准用于治疗与糖尿病周围神经病变神经痛、带状疱疹后神经痛、脊髓损伤相关神经痛、纤维肌痛相关神经痛以及特定成人癫痫患者部分性发作。

3，科学家说Ｉ型糖尿病免疫疗法显示巨大前景
美国加州大学旧金山分校研究人员２５日说，一种利用患者自身免疫细胞的免疫疗法在治疗Ｉ型糖尿病的早期临床试验中显示出巨大前景。
研究人员当天在新一期美国《科学转化医学》杂志上报告说，这种疗法利用Ｉ型糖尿病患者血液中一种叫调节性Ｔ细胞的免疫细胞，在证明安全性的Ｉ期临床试验中不仅没有造成严重副作用，而且这些细胞能在患者体内存在至少一年时间。

论文第一作者、加州大学旧金山分校教授杰弗里·布卢斯通在一份声明中说，如果这种新疗法能在进一步的试验中证明有保护人体分泌胰岛素的能力，那么它将会成为“游戏规则的改变者”。

据布卢斯通介绍，Ｉ型糖尿病是一种自体免疫性疾病，患者自身的免疫细胞会错误破坏胰岛素生成细胞。许多Ｉ型糖尿病疗法希望通过抑制人体的免疫反应达到治疗目的，但这类疗法通常会导致严重副作用，增加患者感染或患癌的风险。免疫疗法利用患者自身的调节性Ｔ细胞，可减轻免疫系统对胰岛素生成细胞的破坏，同时不损害免疫系统抵抗感染的能力。

在Ｉ期临床试验中，研究人员首先从Ｉ型糖尿病患者身上抽取２小杯血液，然后从中分离出２００万到４００万个调节性Ｔ细胞，在实验室培养后其数量可增加１５００倍。布卢斯通说，经这种过程培养的调节性Ｔ细胞活性增强，可修复Ｉ型糖尿病患者有缺陷的免疫反应，并且在患者体内长时间存活。

此次试验中１４名１８岁至４３岁的患者被分成４组，接受一次数量不等的自体调节性Ｔ细胞注射，其中数量最少的是５００万个调节性Ｔ细胞，最多的是２６亿个调节性Ｔ细胞。结果显示，４组患者全都耐受性良好，而且多达２５％的细胞过了一年还能在患者体内检测到。

基于这一结果，研究人员现在正准备Ⅱ期临床试验，以验证这种疗法的有效性。布卢斯通说：“利用患者自身的细胞是药物研发过程中令人激动的新支柱，我们期盼着调节性Ｔ细胞在未来成为治疗糖尿病的重要组成部分。”

4美最大医保公司意图退出医改个险 个险市场风险再次凸显
美国最大的医疗保险公司UnitedHealth近期表示考虑退出奥巴马医疗的个人保险部分，主要的原因是亏损且盈利前景模糊。这再次显示出在商业保险在个险逆选择上的风险。
奥巴马医改中的重要一环是要求个人必须购买保险，且保险公司不得以既往症拒保。在此政策引导下美国各州形成了保险交易所(Exchange)，主要为包括小企业主、小公司、自由职业者等群体提供保险。UnitedHealth目前在35个州的保险交易所销售个险产品，在这部分新市场大约1000万已购买保险交易所产品的会员中占10%不到。

从保险交易所2013年以来的发展来看有几个特征，可以对中国的保险市场发展有借鉴。

首先，奥巴马在个人保险上的目标是让过去不买保险的小业主、经济较困难但还没有达到国家Medicaid补助的人群也能买的上保险。从没有保险到有Exchange这个渠道购买保险这个一轮发展中，最先主动购买个险的人群有这样的特征：意识到自身的健康风险相对较高，寻找比较便宜的保险计划，从没有保险到有保险之后看病的频率快速增加。总结来说，也就个险市场打开之后，最先进来的往往是逆选择最高的群体，而自认为比较健康的人往往会等一等。因此，当市场从无到有，不得不经历一个先期逆选择很高的高风险阶段，这也是很多家保险公司加入Exchange然后又选择退出的一个重要原因。

第二，因为人群普遍对价格很敏感，很多保险公司选择高免赔额低保费这样的办法，但这种办法导致真正有医疗需要的用户仍然财务压力很大，影响其购买意愿。一些保险公司则迫于亏损压力，一方面把医院网络越收越窄，一方面推高保费，比如Unitedhealth新一年的保费还可能增加10%。这种做法其实和用户的购买意愿形成博弈，保费、保障范围、用户的接受程度这几个点如何平衡，达到最佳的效果并不容易。保险公司面临越来越高的行政开支，加上持续走高的医疗费用，Exchange业务下的便宜产品很容易亏损，生存很难。

第三，奥巴马针对个险交易所建立了风险走廊计划（risk-corridor program），目标是为参与保险交易所的保险公司提供补贴，弥补这类产品上的亏损。但风险走廊计划接近25亿美元的缺口给整个市场带来了很大不确定性，保险公司感受到了更大的风险。

这三个特征对中国的保险也同样有很大启示。由于缺乏政策激励、医保规定、雇主和企业员工健康不通过财务直接挂钩等原因，中国的健康险市场整体团险市场较弱，仍然以个险为主，占到75%左右。如果仅看赔付型健康险（不考虑重疾等定额赔付产品），个险市场的逆选择非常严重，也就是说，越意识到自己有健康风险的人越有可能购买额外的健康保险，且购买后使用更多，导致理赔率高，亏损风险很大。加上一些保险公司为了找到更容易购买的人群，选择与医院等就医渠道合作，更加大了逆选择的风险，更多需要看病的人可能投保进来，推高理赔。

因此，在中国这样一个还没有积累保险会员量的市场，个险在现阶段的风险很高，选择医疗相关销售渠道更加不利于风险分摊，会经历一个很难避免的亏损阶段。

同时，中国市场也必须考虑产品设计和风控上的平衡。为了控制风险，保险公司可以增加更多的限制，比如赔付范围，免赔额，各种支付天花板（限额）等，但在市场尚处于吸引消费者比较难的阶段，很多的限制将可能降低购买意愿，让购买者打退堂鼓。因此，在保障范围、风险控制和用户接受度三者之间的平衡将会非常微妙。

因此，在现阶段中国的真正赔付型的健康险产品可能会难以避免亏损周期，市场土壤不利于团险意味着现阶段个险仍然是主力，但是，个险上的高风险需要会员数量的增加，以及建立能够均摊风险的渠道之后才能降低，如果没有直接的大环境上的变化，这个过程可能会很长。

5强生开发第一款支持apple healthkit血糖检测仪
全球有4亿糖尿病患者，而血糖监测仪是监测血糖的常用设备。但是以往的企业一般专注于让数据获取更加简单、便宜、方便，而不是更有用的让患者和医疗服务提供者能更轻松方便的获得监测数据并进行分析，如何让这些糖尿病数据变得更“有用”呢？强生有不一样的看法。
现今的美国市场上主要的血糖监测仪厂商做法各有不同，有Dexcom、Medtronic 、Insulet& Glooko通过APP和病历档案导出血糖监测数据并提供分析。飞利浦公司最近也发布了一个糖尿病计划，旨在通过一个包罗万象的APP收集糖尿病及相关数据。

而强生不走寻常路，选择与苹果合作，成为第一个直接支持Apple Healthkit app同步血糖监测数据大的厂商。该血糖仪OneTouch Verio Sync meter由强生子公司LifeScan设计，能与自己的移动app无线连接，现在这些数据还能直接同步到苹果的Healthkit app中，这使糖尿病数据能够和更多更全面的健康数据进行整合。

Healthkit是苹果2014年6月发布的一款关注用户全方位健康的app，集成了用户身体数据、健身、个人、营养、结果、睡眠、器官七大类信息，全面展示用户的个人健康数据。通俗点说，Healthkit是一个面向第三方的开放式软件平台，它提供数据存储和聚合服务，用户可以通过相关硬件获取体能生理数据，并提供给它进行分析（相关阅读：苹果进军医疗设备，又将掀起医疗界新革命？）。

正如LifeScan CMO Brian Levy博士在一份声明中称：“糖尿病管理需要整体化思想，不应只关注血糖水平，还要联系其他影响因素如饮食、锻炼还有胰岛素注射和其他个体化治疗养生方式。而能达到这种方式的唯一办法就是帮助患者找到能更容易更直观地收集、整合和分享数据的方法。” 因此强生的糖尿病数据和苹果大量的用户身体数据结合，能更全面充分的反应患者的身体状况，同时苹果软件易操作性和用户习惯能加强患者的遵从性，这些对糖尿病这种慢性病管理是非常有帮助的。

该项目中也是强生整合自身糖尿病领域资源计划的组成部分。公司旗下有从事糖尿病监测仪生产的LifeScan，还胰岛素泵厂商Animas和三天可携带胰岛素贴片研发公司Calibra Medical，还有2007年成立的非商业教育倡导机构强生糖尿病中心。

强生在世界糖尿病日11月14日公布了这款产品，还同时宣布，公司将通过国际糖尿病联合会向医疗资源欠缺国家儿童捐献130万份血糖监测测试条。

6日本政府首次批准机器人为医疗器械
日本厚生劳动省25日正式批准将“机器人服”和“医疗用混合型辅助肢”（HAL）列为医疗器械在日本国内销售，用于改善肌萎缩侧索硬化症、肌肉萎缩症等疾病患者的步行机能。这是日本政府首次批准将可穿戴型机器人作为医疗器械，今后还将研究是否将其列入适用保险的范围。
“机器人服”和“医疗用混合型辅助肢”是能够读取人体神经信号的可穿戴型机器人，也被称为“智能外骨骼”，由筑波大学教授山海嘉之1996年研发。2004年6月，山海嘉之成立了风险企业致力于研发、制造和销售此类机器人。

“机器人服”和“医疗用混合型辅助肢”等装置，利用贴在大腿和膝盖处的传感器来读取人们想运动时发出的神经电信号，利用内置计算机操纵关节部位的马达帮助运动，还可以模拟“能走了”这种感觉的神经电流信号反馈传输回脑内，帮助恢复人体的步行机能。这实际上就是用马达代替患者已萎缩的肌肉。

本月10日，日本厚生劳动省的专家会议建议将此类机器人作为医疗器械，用于治疗肌肉力量衰退或肌肉萎缩等疑难杂症。

7精准医疗:＂十三五＂生物医药新机遇
日前，由中国医药保健品进出口商会(以下简称医保商会)主办的第二届生物医药创新发展峰会 在北京举办。医保商会副会长许铭表示，目前国家对生物制药技术的重视程度前所未有，精准医疗有可能成为未来5年我国具有后发优势、弯道超车 的领域。本届峰会将就十三五 规划编写、生物医药发展进行探讨。
精准医疗大有潜力
精准医疗 ，是以个体化医疗为基础，随着基因组测序技术快速进步以及生物信息与大数据科学的交叉应用而发展起来的新型医学概念与医疗模式。美国医学界在2011年首次提出了精准医学 的概念。在我国，华大基因、百济神州、恒瑞药业等都是较早进入精准医疗领域的企业。

事实上，在过去的5年，我国在生物医药领域发展并不尽如人意，因此未来五年将是我生物医药发展的关键期。许铭认为，在生物医药最热的精准医疗领域，我国有望实现后发优势、弯道超车 。原因如下：一是以华大基因为代表的企业在全球基因治疗领域处于领先地位，基因测序技术将给医疗临床带来一场颠覆性革命;二是经过十二五 发展，我国生物医药产业基础已经具备，条件明显好转;三是国家对生物制药的支持与重视前所未有;四是一大批全球顶尖的生物医药领域的科学家回国，带来最新技术和新成果，与国内产业结合会迅速缩短与国外的差距，并有望赶超。

据悉，第二届生物医药创新发展峰会 将分为政策解读、欧美成功案例经验分享两个全体会议和两个平行沙龙板块。峰会将邀请业界专家、学者、企业精英就精准医疗前沿科学技术和生物医药最新研发与生产工艺展开互动讨论。届时，百济神州生物药研究首席总监李康、华大基因副总裁王洪琦、贝达药业总裁兼首席科学家王印祥、北京师范大学生命科学学院教授邱小波等都会出现在会场上。投融资人士还会在会上进行投融资路演。

正视差距把握机会
业界普遍认为，未来的精准医疗是一个组合体，一个产品很难单打独斗。它必将是产品与产品相连，产品和技术相连，企业和临床相连，通过多方联盟把产品和技术尽快投放市场，服务于患者。

许铭表示，目前我国生物医药发展面临挑战，主要的差距是企业工艺、设备水平不够。生物医药是一个砸钱、砸技术的领域，具有资本密集型和技术密集型的特征。现在，我国生物医药企业的设备投入不足，与国外先进企业相比存在差距。未来，唯有在技术工艺领域赶超。总体来看，生物医药领域的全球机会要比传统产品多。

事实上，国家食品药品监管总局进行的药品注册改革也在为生物医药发展助力。按照新的注册审批办法，临床实验可以国内外同步，这将大大缩短新品上市的时间，节约临床实验的投入。公开数据显示，截止到今年8月，我国开展药物临床试验的数量为6501个，在亚洲排名第一位。其中，自主开发临床试验占55%，45%是多种新临床试验，在这些临床试验中，生物医药特别是精准医疗领域的研发占据一定份额。

8三星发力生物制药产业 有望与中国合作
据近日在京举行的 “中韩产业发展高端论坛(2015)”透露的信息，三星集团现在正通过委托生产CMO(Contract Manufacturing Organization)项目进入生物制药行业。
本次论坛上，来自三星内部的专家分享了三星在5G、物联网、移动支付、汽车动力电池、三星制药等各个新业务上的观点以及取得的成就。

三星大中华区总裁张元基表示，中韩两国都面临共同的课题，为了可持续的经济产业发展，需要不断的通过创新推动产业结构的转型和升级，寻找新的增长动力。

随着老龄化的到来，生物制药与健康越来越受到人们的关注。中国老龄科学研究中心副主任党俊武认为，应对老龄化是调结构的主攻方向。

三星生物制药公司副总裁尹镐列介绍说，制药业分为三大类，一类是通过化学物质合成的合成医药品，一类是从自然物中提取医药成分制成的天然医药品，一类是利用遗传因子和细胞制成的生物医药品。

随着老龄化社会的到来和消费水平的提高，生物制药产业正在急剧发展。据行业分析，到2020年全球生物药品生产需求会增长两倍，最终进入供不应求的状态。

而就生物制药这个行业来说，无论是开发新药，还是生产药品，都需要大规模的投资。在药品成功与否不明确的情况下，一个制药公司向整个环节大规模投资是不现实的。因此，生物制药事业正在通过开发与生产两方面的分工，获得快速发展。

尹镐列介绍说，三星现在正通过委托生产CMO(Contract Manufacturing Organization)项目进入生物制药行业。

据悉，三星生物制药第一工厂(产量3万升规模)在2013年7月启动试生产之后，2015年进入了正式生产阶段。而单一设备达到世界最高水平的第二工厂(产量15万升规模)于今年2月竣工，并计划在2016年第一季度进入正式生产阶段。目前，三星生物制药已经与美国BMS、瑞士Roche签署了合同，而且正在与多个生物药企协商合作事宜。

为了满足客户的需求，三星生物制药目前正在考虑年内修建产量在15万升规模以上的第三工厂，并计划在2020年之前确保40万升以上的产量，以便实现2020年之前成为全球第一CMO的愿景。

尹镐列副总裁表示，三星制药的规模比较大，可以实现规模效益。中国国家战略比较重视生物制药，他期待与中国合作共赢。

中国社会科学院公共政策研究中心主任、中国社会科学院经济研究所副所长朱恒鹏指出，在药品行业中药品监督必须完善，政策上存在壁垒；现有医疗产业的制度与医疗品质的提高有重要关系，制药行业是高端服务业，需要创新。

9  2016年全球十大畅销生物药预测，Humira引领风骚，罗氏占三强
2015年即将过去，各大生物药的销量还是呈现线性增长的趋势，看一下这些畅销药物动辄几十亿，甚至上百亿美元的销量，就会明白为何制药公司在花大力气在研发上面，这也直接推动着生物药继续蓬勃发展。
下面就综合分析预测一下2016年全球十大畅销生物药，从属性上来看单克隆抗体、干扰素、胰岛素还是主力军。而适应症上来看是以治疗癌症、类风湿性关节炎、糖尿病等常见的慢性病为主。传统的制药巨头罗氏占据了三强，但是艾伯维的humrira还将遥遥领先，占据头把金交椅。

2016年全球最畅销的生物药（亿美元）
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数据源：上市公司报表
TOP10 Avonex
Avonex 是治疗多发性硬化症的可注射的β干扰素，它的市场很成熟，它有独特的药剂和冷冻保存技术，因此在与仿制药的竞争具有优势，它在2014年仍旧是Biogen 公司的销售量最高的药，2014年的销售额达到了30亿美元。该药2013年12月专利到期，势必会受到仿制药的冲击，在今后几年它的销量将持续下降，预计2018年降至10亿美元左右。但是有消息称Biogen公司为了稳住销售额，试图提高药物的价格，这样的做法势必会引起患者的不满，或许适得其反。

TOP9 诺和锐NovoRapid
诺和锐是诺华诺德公司生产的胰岛素类似物，诺和锐与普通常规人胰岛素相比，有诸多益处，其药理作用能更好地模拟正常人餐时胰岛素分泌模式，是目前较为理想的餐后高血糖控制药，促使胰岛素的给药方式更趋完善。它最大的竞争对手是礼来的Humalog。虽然此药专利已经于2014年6月到期，但是其良好的效果已经被广大患者接受。生物仿制药在短时期内不会影响到它的销量，预计今后几年的销量仍将维持在30亿美元以上，并不断增长。

TOP8 Neulasta
Neulasta 是Amgen公司在2002年上市的全球首个长效rhG-CSF 产品，它可以刺激白细胞的产生从而降低抗肿瘤化疗副作用，通过PEG（聚乙二醇）化增大药物的分子量，减慢其在体内的清除率从而有效地延长药物的半衰期，将注射给药的频率由每个化疗疗程的多次降低到一次，减少了频繁注射给患者带来的痛苦，以及在化疗期间由于严重的感染疾病而频繁中断治疗的问题，同时患者的依从性也大大提高。 2002-2014 年，Neulasta的销售额由4.64亿美元增加到46.88亿美元，12年的时间销售额增加了9 倍，年复合增长率高达22.7%。

TOP7 赫赛汀
罗氏的赫赛汀Herceptin 是治疗HER2阳性的弥散性乳腺癌的金标准，其有效成分为曲妥珠单抗是一种重组DNA 衍生的人源化单克隆抗体，然而市场已经趋于饱和，销量的增加速度已经变慢。另外罗氏的Perjeta 和Kadcyla已经上市来代替Herceptin ，用来应对生物仿制药的竞争。多种在研的Herception的生物仿制药威胁赫赛汀的销售市场，尽管如此，它2014年依然保有62.75亿的年销售额，受到仿制药的竞争，它的年销售额将会缩水，预计2016年将会跌至58亿美元。

TOP6 来得时
赛诺菲的Lantus是长效的胰岛素类似物，它主要用于治疗II 型糖尿病，它与辉瑞制药的Levemir在此方面竞争，礼来也有此药的生物仿制药，已经于2015年5月获批，但是在美国批准过程中与赛诺菲引起了专利纠纷。受此影响Lantus在第三季度销售额下降了5.4%。 Sanofi公司抱怨患者给了公司很大的价格压力，他们不得不降低价格来确保销量，这样做的效果可以从2014年第四季度的销售表现来看到，销售增长量高于17%，2014年销售额达到了63.44亿美元。

TOP5 阿瓦斯汀
阿瓦斯汀是一种单抗类药物，作为一种抗血管生成的药物，通过抑制血管内皮生长因子的作用阻断对肿瘤，抑制肿瘤在体内扩散，增强化疗疗效。 2011年FDA宣称美国的乳腺与欧洲人的乳腺不一样给市场带来很大的震动，销售量随之下降了18%。目前有所回升，还保持着欧洲弥散性乳腺癌的主要治疗方法的地位。11年后又获得FDA/EU的批准用于治疗一线结肠直肠癌，另一个好消息是FDA 最近将批准将其优先治疗子宫癌和卵巢癌，2014年销售额达到了64.17亿美元，随着其适应症的增加，可以预测其销售额还将在巅峰停留几年。

TOP4 美罗华
大名鼎鼎的利妥昔单抗是全球第一个被批准用于治疗非霍奇金淋巴癌的单克隆抗体药物，随后被批注用于多种淋巴瘤和血癌的治疗，它同时是类风湿性关节炎的二线药物。利妥昔单抗良好的治疗效果让很多仿制药公司蠢蠢欲动，开始试验仿制药。但其实利妥昔单抗的竞争对手主要来自于自家：罗氏开始生产它的替代品：Gazyva，各种临床研究显示Gazyva比利妥昔单抗具有更好的疗效，可以肯定的是利妥昔单抗的市场空间将被这位小弟不断抢占。

TOP3 恩利
恩利（Enbrel） 是TNFα抑制剂，用于治疗类风湿性关节炎，银屑病关节炎及强直性关节。其活性成分是重组人肿瘤坏死因子受体p75 Fc融合蛋白。恩利由辉瑞和Amegen两个公司共同销售， Amgen接管了其在美国所有的市场，而辉瑞负责在美国以外买Enbrel，公司报表显示2014年它们的销售额分别为46.9亿和38.5亿美元。需要注意的是美国干粉剂的专利已经到期，水溶剂型的药剂直到2023年才到期。有多种生物仿制药正在开发中，包括一个山德士（Snadoz）的处于晚期试验中的药物，而印度的Cipla的仿制药则已经获得批准。

TOP2 类克
英夫利西单抗(Remicade)是一种治疗克罗恩病、类风湿性关节炎，银屑病关节炎的TNF抗体。公司曾经担忧辉瑞的可口服新药Xeljanz会带来威胁，但是事实证明担心是多余的。它的主要威胁来自于仿制药：欧洲药物检验局批准了Celltrion和Hospira的Remicade的生物仿制药，名为Remsima，幸运的是这些药物只在强生失去专利保护的欧洲少部分市场上市，这些生物仿制药带来的冲击影响的效果来年才能完全显现出 。总体来说Remicade还没有受到生物仿制药的冲击，相反销售量还在持续上升，甚至没有受到供应链变化的影响。

TOP1 修美乐
2014年生物药的销售冠军是艾伯为的 Humira，其销售额达到了125亿美元，接近第二名英夫利西单抗单抗的两倍。Humira又名阿达木单抗，它可以减缓类风湿性关节炎，银屑病性关节炎，和强直性脊柱炎 ，最近它又申请到中轴型脊柱关节炎等多种适应症，该药可在患者家中注射，相对于其他一些缓解病情的药物要方便许多。有意思的是最近一些所谓的人源性抗体竞争者比如强生的Simponi和UCBA的Cimzia并没有降低Humira的销量，更别提辉瑞可口服的Xeljanz了。它上百亿美元的年销售额实在令人眼馋，专利将于2016年到期，可以想象的是全球各大仿制药公司都已经盯准了，甚至开始研制其仿制药。艾伯为为此向FDA申请特许经营权。2014年第三季度销量增加了17%，且增长势头不减，现在面对的主要问题是，特许经营权能将这个增长势头维持多少，好消息是患者似乎没对价格问题产生抵触，价格还有上涨的空间，看来未来数年内都不会有药物能威胁它龙头老大的地位。

10心脏病重大里程碑！诺华心衰药Entresto获欧盟批准！
继今年7月获得美国FDA批准之后，瑞士制药巨头诺华（Novartis）备受业界关注的慢性心衰药物Entresto（sacubitril/valsartan，前称LCZ696）近日再获欧盟批准，用于伴有症状性慢性心力衰竭且射血分数降低（HFrEF）的患者，以降低心血管死亡和心衰住院风险。
Entresto是一种首创新药，以多种方式作用于心脏的神经内分泌系统，该药是过去25年内心衰治疗领域的一个伟大突破。同时，Entresto也是一种万众瞩目的心衰药物，该药是首个也是唯一一个在临床试验中疗效显著超越标准治疗药物依那普利（enalapril）的药物，而且表现出更高的安全性，是过去10年心脏病学领域最重要的进展之一。业界预测，Entresto到2020年的年销售额将达到54亿美元。

Entresto是一种首创的双效血管紧张素受体-脑啡肽酶抑制剂（ARNI），具有独特的作用模式，能够增强心脏的保护性神经内分泌系统（NP系统，钠尿肽系统），同时抑制有害系统（RAAS系统，肾素-血管紧张素-醛固酮系统），被认为能够减少衰竭心脏的应变。Entresto结合了诺华高血压药物代文（Diovan，通用名：valsartan，缬沙坦）和实验性药物AHU-377。AHU377是一种脑啡肽酶抑制剂，可阻断威胁负责降血压的2种多肽的作用机制，valsartan是一种血管紧张素II受体拮抗剂，可改善血管舒张，刺激身体排泄钠和水。

Entresto的获批，是基于里程碑意义的III期PARADIGM-HF研究的积极顶线数据，这是在心衰患者群体中开展的有史以来规模最大的研究。数据显示，在多个关键终点，Entresto均显著优越于心衰标准治疗药物ACE抑制剂依那普利（enalapril），数据具有高度统计学显著差异和临床重要性。横跨各治疗组，Entresto从治疗早期便表现出了可持续的治疗利益：（1）心血管疾病死亡风险降低20%（p=0.00004）；（2）心脏衰竭住院率降低21%（p=0.00004）；（3）全因死亡风险降低16%（p=0.0005）；（4）总体而言，综合衡量心血管死亡或心脏衰竭住院主要终点，风险降低20%（p=0.0000002）。安全性方面，Entresto表现出了超越常规药物的更高安全性。

11.百健长效版A型血友病新药Elocta获欧盟批准
瑞士罕见病药商Sobi与百健（Biogen）近日宣布，欧盟委员会（EC）已批准Elocta（rFVIIIFc）用于A型血有病患者的治疗。此次批准适用于欧盟所有28个成员国。双方预计在2016年初将Elocta推向欧洲市场。
Elocta是一种重组的因子VIII Fc融合蛋白，具有延长的半衰期，该药将成为欧盟首个每3-5天预防性用药可针对出血事件提供长期保护的A型血有病药物。

Elocta适用于所有年龄段A型血有病患者的按需治疗和预防性治疗。此次批准，基于关键III期A-LONG研究和III期Kids A-LONG研究的数据。前一项研究证明了Elocta在既往未接受治疗的12岁及以上严重A型血有病患者中的疗效、安全性和药代动力学，后一项研究证明了Elocta在既往未接受治疗的12岁以下A型血有病患者中的疗效、安全性。

目前，Sobi和百健合作开发及商业化rFVIIIFc用于A型血有病的治疗。去年，Sobi行使了选择权，承担rFVIIIFc在指定地区的最后开发及商业化，主要包括欧洲、北非、俄罗斯及中东地区的其他国家。百健将负责产品的开发及生产，同时拥有在北美及Sobi所负责区域以外的国家和地区的商业化。在Sobi负责区域内，rFVIIIFc的品牌名为Elocta；而在美国、加拿大、澳大利亚、新西兰及日本，rFVIIIFc已获批以品牌名Eloctate上市销售。

Elocta是首个具有延长的循环半衰期的重组凝血因子VIII产品，该药的适应症为：用于儿童和成人A型血友病患者出血事件的控制和预防，围术期管理和常规预防。Eloctate不适用于血管性血友病（von Willebrand disease）的治疗。Eloctate是通过将删除了B-结构域的凝血因子VIII与免疫球蛋白G亚类1——IgG1的Fc部位融合而获得，可利用一种天然存在的通路，延长药物在体内的时间。尽管Fc融合技术已使用超过15年，但百健是首个将其应用于血友病治疗的公司。

12 GSK announces start of phase III study of sirukumab in Giant Cell Arteritis
GSK today announced that dosing has commenced in a phase III study evaluating sirukumab, a human anti-interleukin (IL)-6 monoclonal antibody, for the treatment of patients with giant cell arteritis (GCA).

GCA, a disease characterised by inflammation of large and medium sized arteries predominantly in the head and neck, occurs in people aged 50 years or over. Patients typically experience severe headache, visual loss, jaw and muscular pain and may be at risk of permanent sight loss if not treated promptly. The mainstay of treatment is with high doses of steroids to rapidly reduce the inflammation and prevent sight loss. In order to minimise side effects that can occur with high doses and long term use, steroids are tapered after remission to lower maintenance doses. However, disease relapse is common during steroid taper and remission with steroids is often followed by subsequent relapse requiring repeat high dose treatment. As a result over 70% of patients experience significant side effects from steroids such as osteoporosis, cataract, hypertension and type 2 diabetes mellitus.

The phase III randomised, double-blind, placebo-controlled study (named the “SIRRESTA” study) will evaluate the efficacy and safety of two subcutaneous doses of sirukumab (100mg every two weeks and 50mg every four weeks) with a pre-specified tapering dose of prednisone for the treatment of GCA.  This approach will specifically answer whether treatment with sirukumab can reduce the duration of steroid treatment typical in clinical practice. The study comprises two distinct parts: a 52 week double-blind treatment phase (Part A) and a 104 week long term extension phase (Part B).  The primary endpoint of the study is the proportion of patients that achieve sustained remission.

Paul-Peter Tak, Senior Vice President, GSK Immuno-Inflammation R&D, said: “The use of high dose steroids to treat giant cell arteritis can cause severe side effects with prolonged use. Alternative treatments are required and we believe sirukumab could be an important option for patients with this disease. The start of our study with sirukumab for GCA, which is currently under investigation for rheumatoid arthritis, marks the progress we are making to apply our knowledge of the underlying cause of a variety of immune-mediated inflammatory diseases and explore the potential of our immuno-inflammation pipeline to treat multiple conditions.”

Sirukumab is not approved as a treatment for any indication anywhere in the world.

13 Praxbind® (idarucizumab) approved in European Union for the specific reversal of Pradaxa® (dabigatran etexilate)

The European Commission has approved Praxbind® (idarucizumab), a treatment to rapidly and specifically reverse the anticoagulant effects of Pradaxa® (dabigatran etexilate) in cases of emergency surgery /urgent procedures or in situations of life-threatening or uncontrolled bleeding.1 Idarucizumab is the first specific reversal agent for a non-vitamin K antagonist oral anticoagulant (NOAC) to be approved in the European union.1

“Anticoagulants offer important benefits to patients at risk of thromboembolic events. However, even though rare, there will be situations when reversal of anticoagulation is medically necessary,” said Professor Harald Darius, lead investigator for the RE-VERSE AD™ clinical study in Germany, and Director of the Department of Cardiology, Vascular Medicine, Nephrology and Intensive Care Medicine, Vivantes Neukoelln Medical Centre, Berlin. “The approval of Praxbind® now provides me and my colleagues with an important option to manage patients taking Pradaxa® in situations when speed of reversal matters.”

“I am delighted that we are now able to offer Praxbind®, the only specific reversal agent for a NOAC, to patients and physicians in Europe,” commented Professor Jörg Kreuzer, Vice President Medicine, Therapeutic Area Cardiovascular, Boehringer Ingelheim. “With this approval, Boehringer Ingelheim is again leading the evolution of anticoagulation care, as we did with the introduction of Pradaxa®. And while we anticipate that Praxbind® will be rarely used in clinical practice, the availability of this specific reversal agent can now give physicians and patients added confidence in choosing Pradaxa®.”

The approval of idarucizumab by the European Commission follows the positive opinion issued by the Committee for Medicinal Products for Human Use of the European Medicines Agency in September 2015.5 Idarucizumab was already approved by the U.S. Food and Drug Administration in October 2015.6

The approval is based on data from healthy volunteers, as well as results from an interim analysis of the RE-VERSE AD™ clinical study.2-4,7 In the studies, the reversal effects of idarucizumab were evident immediately, within minutes after administration of 5 grams of idarucizumab.2-4 Reversal was complete and sustained for a minimum of 12 hours in almost all patients.2-4 In the data submitted for approval, including 123 patients from REVERSE-AD™ and more than 200 volunteers previously given idarucizumab no safety concerns or prothrombotic signals were observed.2-4,7,8

Boehringer Ingelheim is committed to making idarucizumab available as widely as possible and will launch idarucizumab in the European Union countries as soon as national requirements allow.

14 Roche receives EU approval of Cotellic for use in combination with Zelboraf in advanced melanoma
Roche (SIX: RO, ROG; OTCQX: RHHBY) announced today that the European Commission has approved CotellicTM (cobimetinib) for use in combination with Zelboraf® (vemurafenib) for the treatment of adult patients with unresectable or metastatic melanoma with a BRAF V600 mutation. The EU approval is based on data that showed Cotellic plus Zelboraf helped people with previously untreated BRAF V600 mutation-positive advanced melanoma live for more than a year without their disease worsening1.

“There has been significant progress in the treatment of melanoma, with more medicines being approved in the past five years than in the previous 30,” said Sandra Horning, M.D., Chief Medical Officer and Head of Global Product Development. "Together, Cotellic plus Zelboraf more strongly suppressed cancer growth than Zelboraf alone. This underscores the critical role of combination medicines in helping melanoma patients live longer without their disease worsening."

Today’s EU approval is based primarily on results of the Phase III coBRIM study, which showed that people with previously untreated BRAF V600 mutation-positive advanced melanoma who were being treated with the MEK inhibitor Cotellic in combination with Zelboraf lived a median of one year (12.3 months) without their disease worsening or death (progression-free survival; PFS) compared to 7.2 months with Zelboraf alone (hazard ratio [HR]=0.58; 95 percent confidence interval [CI] 0.46-0.72).1
The objective response rate (ORR) with the combination was 70 percent (16 percent complete response [CR], 54 percent partial response [PR]) compared to 50 percent (11 percent CR, 40 percent PR) in the Zelboraf arm.1 The safety profile of Cotellic plus Zelboraf was consistent with safety data previously reported. The most common adverse events in the combination arm were diarrhea, rash, nausea, fever, sun sensitivity, liver lab abnormalities, elevated creatine phosphokinase (CPK, an enzyme released by muscles) and vomiting.

Additional data were presented on November 21, 2015 at the Society for Melanoma Research congress demonstrating that the combination of Cotellic plus Zelboraf met its secondary endpoint of improving overall survival compared to Zelboraf alone. These data will be submitted to the European Medicines Agency for consideration and inclusion in the label. Cotellic in combination with Zelboraf is now approved in the EU and Switzerland for the treatment of people with BRAF V600 mutation-positive advanced melanoma. In the US, the combination is approved for the treatment of people with BRAF V600E or V600K mutation-positive advanced melanoma. Further country approvals are anticipated in 2016.

15 Roche's blockbuster-hopeful immunotherapy shows promise in skin cancer
Roche ($RHHBY), angling for third place among companies in the growing field ofimmuno-oncology, is touting promising early data for its so-called checkpoint inhibitor in skin cancer, building its case for the wide use of its in-development therapy.

In a 17-patient Phase Ib study, combining Roche's atezolizumab with the on-the-market Zelboraf shrank tumors for 76% of volunteers, and three patients had their melanoma disappear completely, the company said. Side effects in the study were "manageable and generally reversible," Roche said, with no dose-limiting toxicities or treatment-related deaths.

Atezolizumab works by blocking a protein checkpoint called PD-L1, thereby unblinding the immune system to malignant presences and leading a T cell attack on cancer. Roche, like its rivals in the field, is working through a fleet of clinical trials that mix and match checkpoint inhibitors with other oncology agents, testing their products on a wide array of cancers in hopes of eventually winning broad FDA approvals.
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