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讨论内容
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2016/9/27

1.为什麽连续制造成为热点

2.药品怎样连续制造？

3.不容忽视的争议与挑战



IMPROVING PERFORMANCE
THROUGH PEOPLE

1.为什麽连续制造成为热点？

Xian-Janssen3
2016/9/27

当前工业技术发展

对客户需求的快速反应

提高产品质量

进一步降低成本
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工业4.0—智能化生产（第四次工业革命）

工业革命发展
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工业4.0—带来商业模式变化

商业
流通

物流快递

互联网交流
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工业4.0—基于信息化
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药企生产还有哪些可改进的空间？

Xian-Janssen7
2016/9/27

换批:6%

有价值的工作 10.43d Total Plant

无价值的工作 0.5d 0.62d 0d 2.63d 3.01d 5.95d 12.71d 23.14d

配料称量 制粒 混合 压片 包装

5天*3班/周倒班

2名操作工（倒班） 3名操作工（倒班） 2名操作工 1名操作工 3名操作工

5天*2班/周倒班 5天*2班/周倒班 5天*2班/周倒班 5天*3班/周倒班

OEE2 %:61.6%

实际循环周期: 0.55day 每周可用生产时间(h):5x2 每周可用生产时间(h):5x2 每周可用生产时间(h):5x2 每周可用生产时间(h):5x2

2.3批/周 2.3批/周 2.3批/周 2.3批/周

实际循环周期: 0.55day 实际循环周期: 0.05day 实际循环周期: 1.56day 实际循环周期: 1.53day

收率: 99.97%

0.24d 0.55d 0.05d 1.56d

微小停机+速度损失:12.9%

收率 : 99.95%

原辅料检验 成品检验

取样时间0.5天

0.5d 6.00d

辅料检验周期20天

政府检验周期20天

可以检验生产同步

成品检验6天

等待释放

每周可用时间(h):5x24=12

设备故障:5.7%

1.53d

计划

等待

周计划

I I

启动产品循环周期
Start production C/T

I

周计划

仓储

结束产品循环周期
Finsh production 

I I

物流中心

客户某产品的生产周期价值流

生产周期23.14天，有价值流：10.42天，

无价值流12.72天--55%
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 多在化工行业：

石油精炼、基础化工、

合成纤维、化肥加工、

制浆造纸、中水处理、浮法玻璃等等。

 机械加工行业：

标准件加工

 制药行业与化工石油不同在过程控制更严格

“连续”生产早已不是新鲜事
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电子行业

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座
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目前研究和实践进展

带内衬连接袋

振荡器
BIN定位
座

美国强生公司：位于意大利的工厂在如火如荼的开展研发并
已经建成一个实验车间，GEA 的全套设备，正在作验证工作，
以准备向FDA申报连续制造的药品。
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目前研究和实践进展

Novartis-MIT：
“诺华”与顶尖工程师云集的“麻省理工”签订一项
为期10年合约，价值6500万美元的投资。

开展连续制造在工程、工艺和控制方面的开发和研究。

目前，MIT的试点实验室已完成使命，Novartis在瑞士
建起“网球场大小”的连续制造车间，用于开发和生
产从起始物料到制剂的完全连续制造片剂
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Novartis-MIT连续制造
中心实验设备

诺华新建连续制造
车间
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GSK：新加坡耗资2900万美元的连续制造工厂，计划在2016年
上线，目前更多关注原料药连续或半连续制造，目标亚洲市
场。

4

GSK的API连续制造试点车间
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中国连续制造研究

北大药学研究院联合国内制药装备公司及中国ISPE，研究
连续制造

国内进展：海正药业对速释片剂的连续制造研究，以及东
富龙对喷雾冻干机在无菌核心区域连续制造的潜力的研究，
是我国对于连续制造领域开发的先行者。
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 物料/产品在每个工段之间连续流动

 生产过程中的实时在线监测

 整个工艺的微调基于在线检测结果和评估

 实际生产用时=几分钟到几小时

 实时检测放行

 追踪时间记录

2.药品怎样连续制造？
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物料/产品在每个工段之间连续流动

传统片剂生产单元操作流程

实际生产用时=几分钟到几小时
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生产过程中的实时在线监测

整个工艺的微调基于在线检测结果和评估
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 “连续”生产早已不是新鲜事，多在化工行业目前常见的连续工
艺包括：石油精炼、基础化工、合成纤维、化肥加工、制浆造纸、冶金精炼、天然气加工、中水处理、浮法玻
璃等等。1 涉及加工工艺和产业投资结构，制药行业与化工石油

 从“Batch”到“Flow”

实时检测放行
追踪时间记录



Improving 
Performance 

Through People

自动分配称量系统

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座

筛分机

定量进料

分别承装多种物料

在线磨粉

称量漏斗

收集BIN、

在每个称量漏斗自动定
位系统

手套箱
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称量工艺连续制造

振荡器
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制粒过程连续制造

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座

称量后的物料

筛分机

制粒整粒机

流化床干燥

混合机

压片
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API主料

外相物料

辅料

整粒筛分
除尘

最终混合

双螺旋制粒

流化床干燥

磨粉筛分
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连续混合设备

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座
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连续螺旋挤压制粒

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座
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干法挤压式制粒机

旋转器

振荡器
BIN定位
座

能力20—
200kg/h
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连续式流化床干燥设备

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座

连续干燥循环
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连续式流化床干燥设备

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座
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后工艺连续制造

带内衬连接袋

旋转器

振荡器
BIN定位
座
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生产执行系统-MES
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生产执行系统-MES



Improving 
Performance 

Through People

社会和行业发展变化：

--药企按订单生产

--实体中间商行业消沉

--重心可能逐步向设备行业倾斜

--传统规模性工厂关闭和裁员

--相关人才的缺失

--对药品价格的潜在影响等

3.不容忽视的争议与挑战
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技术层面

--证明它是 非常困难的

--在线检测技术（能力和精度）

--离线检验设备与在线检验设备的偏差

--在线剔除量的成本问题

--连续混合的均匀性

--多大程度的连续
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监管层面的挑战

--批得定义转变

--追溯系统的完善

--对于滞留时间控制

--对于非正常停机后，弃料的选择

--离线抽样和放行的方法

--对连续工艺的审批标准
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Q & A

谢谢各位!
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