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一、项目基本情况
	项目名称
	分子模拟和过程控制技术在奥拉西坦等小分子药物冻干制剂中的应用

	主要完成人
	蔡东晨，李代禧，王金戌，龚俊波，郭柏松，高志峰，张育，王晨光，张健，周国燕

	主要完成单位
	石药集团欧意药业有限公司、上海理工大学、天津大学、上海东富龙科技股份有限公司、苏州二叶制药有限公司


二、推荐单位意见
	推荐单位
	河北省科学技术厅

	推荐意见：
该项目围绕小分子药物冻干制剂产业化关键技术进行研发和应用，建立了从理论设计、工艺实践到设备智能控制的研发到产业化的冻干关键技术平台和体系。首次采用分子调控技术构建了小分子药物冻干处方工艺研究的新模式，提高了产品质量的均一性和稳定性；首创了可控结晶多次变温预冻技术，解决了部分产品难以冻干、周期长、成品率低等产业化难题；首次将露点法判断冻干结束点的方法应用到冻干设备，实现了冻干生产的智能化在线控制；全球首次实现了注射用奥拉西坦产业化，解决了奥拉西坦不易冻干的难题。 
该项目整体技术在石药集团欧意药业有限公司应用，并在行业内推广。通过该成果应用，全球首创了注射用奥拉西坦并成功上市，为脑神经损伤及认知功能障碍患者提供了有效治疗药物；还成功应用于阿奇霉素、奥美拉唑钠、左卡尼汀及奥扎格雷钠等冻干产品，解决了国内冻干行业普遍存在的生产周期长、成品率低、能耗高，个别产品难冻干等问题，对我国小分子医药冻干制剂高新技术的形成和我国高端制剂的国际化具有重大的推动和示范作用。
该项目取得新药证书1件，建立国家标准1项，授权发明专利7项，软件著作权2件，发表学术论文7篇，获得河北省科技进步一等奖。近三年，该项目累计新增销售额22.8亿元，新增利润7.3亿元。
对照国家科学技术进步奖授奖条件，推荐该项目为国家科学技术进步奖二等奖。




三、项目简介
	本项目属于药品制造业及其交叉学科技术领域。
真空冷冻干燥技术在生物医药领域广泛应用，国内医药冻干行业年产值超过1600亿元，但目前国内冻干行业普遍存在生产周期长、成品率低、能耗高，部分产品难冻干等问题，严重制约了我国冻干产业的发展及高端制剂国际化。
为解决注射用奥拉西坦冻干周期长、成品率低、难以产业化的难题，石药集团欧意药业有限公司牵头，联合上海理工大学、天津大学、上海东富龙科技股份有限公司开展产学研攻关，历经近10年，采用分子模拟设计处方、结合分子模拟和过程分析技术进行实验研究，解决了注射用奥拉西坦产业化的难题，整体技术在注射用奥拉西坦、注射用奥扎格雷钠等产品成功应用，建立了小分子药物冻干关键技术平台，实现了从分子水平调控到产业化智能在线控制的多学科集成创新。
（1）首次采用分子调控技术构建了小分子药物冻干处方工艺研究的新模式。采用分子模拟，研究药物和辅料构性关系、药物结晶特性及传热传质的影响，理论计算结合实验研究，筛选最佳辅料、确定冻干制剂处方，调节预冻过程中药物结晶特性，实现了分子水平对小分子药物冻干处方和工艺的调控。
（2）首创了可控结晶多次变温预冻技术，解决了部分产品难以冻干、周期长、成品率低等产业化难题。结合小分子药物分子调控特性，通过过程分析，模拟结果验证，研究预冻结晶机理，优化过程控制参数，确定关键控制点，最终形成可控结晶多次变温预冻工艺，提高了产品质量均一性和稳定性。突破了注射用奥拉西坦难以冻干的技术瓶颈，其冻干周期由90小时缩短到30小时，成品率由75%提高到99%。
（3）首次将露点法判断冻干结束点的方法应用到冻干设备，实现了冻干生产的智能化在线控制。露点曲线特征鲜明，判断准确，适用性强，不影响冻干环境，减少了冗余干燥时间。上海东富龙首次将该技术应用于冻干机在线控制并产业化，突破了欧美对智能化冻干机市场的垄断，并远销欧美发达国家。
（4）首次实现了注射用奥拉西坦产业化。依托本项目技术成果，石药集团成功上市了全球独家产品——注射用奥拉西坦，取得新药证书1件，建立国家标准1项。冻干粉针杂质低、稳定性好，有效期长达36个月，解决了水针降解杂质升高、稳定性差的问题。注射用奥拉西坦不良反应发生率极低，患者用药更安全，已成为认知功能障碍治疗推荐用药，自上市以来，临床应用医院3000多家，处方量1300多万张，终端销售额累计达80多亿元。
本项目获授权发明专利7项，软件著作权2项，发表科研论文7篇，依托本项目技术及人才优势，在石药集团“新型药物制剂与辅料国家重点实验室”基础上，打造了冷冻干燥关键技术开发示范平台。整体技术已在欧意药业和苏州二叶制药有限公司成功应用，推动了产学研成果的快速转化，引领了行业科技进步，应用前景广阔。近三年，新增销售额22.8亿元，新增利润7.3亿元。该项目经同行专家鉴定，鉴定意见为“该项目理念先进，通过技术创新实现了分子调控和过程控制技术在奥拉西坦等小分子药物冻干制剂产业化中的应用，整体技术达到国际先进水平。”


[bookmark: xxnr][bookmark: xx_brief]、项目详细内容（限8
[bookmark: patent][bookmark: seven]四、客观评价
	（一）项目鉴定结论
以王广基院士为组长的同行专家组对“分子调控和过程控制技术在奥拉西坦等小分子药物冻干制剂中的研究与应用”项目进行了鉴定，鉴定意见如下：
该项目首次采用分子调控和模拟技术，……
综上所述，该项目理念先进，通过技术创新实现了分子调控和过程控制技术在奥拉西坦、奥扎格雷钠等小分子药物冻干制剂产业化中的应用，整体技术达到国际先进水平。
（二）上海市国际合作项目验收意见
由上海市科委组织专家对上海东富龙科技股份有限公司承担的上海市科委2012年度国际及港澳台科技合作项目《热敏性药物的冻干机理和活性保护研究》（项目编号：12430702000）进行了项目验收，形成验收意见如下：
该课题以热敏药物活性保护为目的，……，揭示了干燥活性保护溶液的塌陷温度、玻璃化转变温度和共晶熔融温度及保护剂分子结构之间的规律性，……，项目组完成了计划任务书的各项考核指标，一致同意通过验收。
（三）上海市联盟计划项目验收意见
2012年9月25日，上海市科技成果转化促进会、上海市教育发展基金会和上海市促进科技成果转化基金会组织专家对上海理工大学承担的联盟计划项目“用分子动力学模拟方法研究药物的冷冻干燥机理及保护”进行验收，形成验收意见如下：
项目组针对企业提出的药物的冻干机理和活性保护研究难题，从计算生物学、理论化学、分子生物学等方面模拟并研究，……，干燥过程中的有效保护作用和保护方式，其结果对应用具有重要指导意义。……，专家组一致同意项目通过验收，建议企业和学校继续合作，进行进一步的深入研究。
（四）国内外查新结论
中国科学院上海科技查新咨询中心经过国内外科技查新结论：
该项目采用分子调控理论和过程控制技术，通过分子模拟加实验验证的方法，系统地研究了冻干产品处方及工艺，处方中各分子间相互作用关系、冻干过程中物质的状态变化和升华速率的关系，实现了冻干产品处方工艺的计算机高通量筛选。在国内外文献中未见与该项目创新点相同的文献报道。
（五）科技项目咨询结论
中国科学院上海科技查新咨询中心出具的咨询报告结论：
该项目分子调控和过程控制技术在奥拉西坦等小分子药物产业化中的研究与应用具有新颖性，其综合技术水平达到了国际先进水平。
（六）科技奖励证明
1、“注射用奥拉西坦”荣获河北省科技进步一等奖
2、“生物材料冷冻干燥设备的关键技术、工艺及其应用”（即露点法技术）荣获上海市技术发明三等奖
（七）药监机构批准及评价证明
1、注射用奥拉西坦国家食品药品监督管理局新药证书
2、注射用奥拉西坦国家食品药品监督管理局注册批件
3、注射用奥拉西坦产品质量稳定，有效期被批准为36个月
4、国家药监局批准的注射用奥拉西坦国家质量标准
5、河北省药检院按国家标准检验注射用奥拉西坦的检测报告
（八）行业协会评价
“奥拉西坦冻干粉针”获2014年中国化学制药行业优秀产品品牌称号
（九）论文发表及学术评价
1. 李代禧,郭柏松,蔡东晨等. 奥拉西坦冻干粉针剂的分子调控技术研究[J].计算机与应用化学,2015,09:1149-1152.
2. 杜世超,李康丽,张育等.奥拉西坦的逐步冻凝结晶[J].化工学报,2015,09:3563-3569.
3. 张今,周国燕，郭柏松等.基于露点法判断冻干过程的一次升华结束点[J].真空,2009,(4):66-71.
4. K. Li, S. Du, D. Cai, et al. Determination and correlation of solubility and solution thermodynamics of oxiracetam in three (alcohol+water) binary solvents, J. Chem. Thermodynamics (2015), doi: http://dx.doi.org/10.1016/j.jct.2015.11.007.
5. 马博爱,龚俊波.阿奇霉素二水合物溶析结晶工艺优化[J].化学工业与工程,2015,01:37-40.
6. Xuemei Wang，Junbo Gong,et al，ArticleMeasurement and Correlation of Solubility of Azithromycin Monohydrate in Five Pure Solvents，Journal of Chemical & Engineering Data. 2014; 59(3):784–791. 
7. Dengqiong Sun, Junbo Gong，et al，Measurement and Correlation of the Solubility of L-Carnitine in Different Pure Solvents and Ethanol–Acetone Solvent Mixture，Journal of Chemical & Engineering Data. 2014, 59 (6)：1984–1990
8. 美迪医讯.欧来宁（注射用奥拉西坦）. MIMS中国药品手册 [J].2014,38:116.





		本项目是基于分子调控、可控结晶多次变温预冻技术及露点法判断冻干结束点技术的应用，最终实现了以注射用奥拉西坦为代表的冻干产品的产业化，并建立了小分子药物冷冻干燥关键技术开发示范平台。项目技术成果自2010年应用以来，已成功应用于石药集团欧意药业有限公司的注射用奥拉西坦、注射用阿奇霉素、注射用奥美拉唑钠及苏州二叶制药有限公司的注射用奥扎格雷、注射用左卡尼丁等产品的生产中。冻干产品杂质低、质量稳定，提高了患者的用药安全性，推动了上述产品在临床医院的广泛应用，让患者真正用上国际质量、国内价格的好药。
主要应用单位情况表

	应用单位名称
	应用技术
	应用的
起止时间
	应用单位
联系人/电话
	应用情况

	石药集团欧意药业有限公司
	分子调控技术、
可控结晶多次变温预冻技术、
露点法判断冻干结束点技术

	2010年至今
	高志峰/13012163326
	该技术实现了新剂型注射用奥拉西坦的全球独家上市，临床应用医院逾3000家，处方量逾1300万张；还应用于注射用阿奇霉素和注射用奥美拉唑钠，提升了产品质量，降低了生产成本。近三年，三个产品新增销售额22.1亿元，新增利润7.1亿元。

	苏州二叶制药有限公司
	分子调控技术、
可控结晶多次变温预冻技术、
露点法判断冻干结束点技术

	2010年至今
	陈学文/13862076044
	该技术应用于注射用奥扎格雷钠成品率提高了33%，注射用左卡尼汀成品率提高了9%，达到99%以上，冻干周期大幅缩短。近三年，两个产品新增销售额7000万元，新增利润2000万元。






五、推广应用情况

六、主要知识产权证明目录（不超过10件）
	知识产权类别
	知识产权具体名称
	国家
（地区）
	授权号
	授权日期
	证书编号
	权利人
	发明人
	发明专利有效状态

	软件著作权
	基于Material Studio 软件的轨迹分析系统V1.0
	中国
	2014SR007125
	2014-1-20-
	软著登字第0676369号
	上海理工大学
	李代禧
	有效

	发明专利
	注射用奥拉西坦冻干制剂及其制备方法
	中国
	ZL201310420983.X
	2015-06-17
	第1699583号
	石药集团欧意药业有限公司
	孙鹏、王金戌、张育、高志峰、王晨光、孙成勇、张文静、王丽丽
	有效

	发明专利
	判断一次升华干燥结束点和二次干燥结束点的方法
	中国
	ZL200810042389.0
	2010-12-22
	第719433号
	上海理工大学、上海东富龙科技股份有限公司
	周国燕、张今、郑效东、刘建峰、郭堂鹏、王巍悦、李红卫
	有效

	软件著作权
	基于Material Studio 软件的氢键分析系统V1.0
	中国
	2014SR007382
	2014-1--20
	软著登字第0676626号
	上海理工大学
	李代禧
	有效

	发明专利
	一种奥拉西坦化合物、制备方法及其药物组合物
	中国
	ZL201110200730.2
	2013-05-08

	第1194897号
	石药集团欧意药业有限公司
	高志峰、张文静、董新明、刘聪敏、周杰、韩彩霞
	有效

	发明专利
	一种奥拉西坦晶型及其制备方法
	中国
	ZL201310328754.5
	2015-11-18

	第1841561号
	石药集团欧意药业有限公司
	李瑞建 郑雪清 杨英梅 孙成勇 郭倩 张文静 胡瑞娟 陈丽
	有效

	发明专利
	一种结晶形式的奥拉西坦化合物及其制备方法
	中国
	ZL201310606104.2
	2015-08-05

	第1743735号
	石药集团欧意药业有限公司
	郑雪清、王金戌、高志峰、张育、杨英梅、孙成勇、王晨光、张文静
	有效

	发明专利
	奥拉西坦制剂及制备方法
	中国
	ZL200710139317.3
	2010-03-10
	第603160号
	石药集团欧意药业有限公司
	郭卫芹、张育、李国聪
	有效

	发明专利
	一种奥拉西坦药物活性组合物及其制备方法
	中国
	ZL201210326743.9
	2015-06-17

	第1699371号
	石药集团欧意药业有限公司
	李瑞建、张朝晖、孙成勇、郑雪清、王饶、赵亚楠
	有效


七、主要完成人情况表
	姓    名
	蔡东晨
	排    名
	1

	行政职务
	董事长
	技术职称
	正高级工程师

	工作单位
	石药集团有限责任公司

	完成单位
	石药集团欧意药业有限公司

	参加本项目的起止时间
	2003年1月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
负责本项目的总体规划和设计，对项目的立项、研发、创新、知识产权战略规划以及产业化应用进行指导。对本项目《主要科技创新》中科技创新点一和创新点二做出贡献，负责立项并牵头进行了注射用奥拉西坦的研究开发，并负责三个产品的市场推广应用。

	曾获国家科技奖励情况：2009年作为第二完成人获得“丁苯酞原料及软胶囊”国家科学技术进步奖二等奖。证书号：2009-J-235-2-01-R02





	姓    名
	李代禧
	排    名
	 2

	行政职务
	
	技术职称
	副教授

	工作单位
	[bookmark: _GoBack]上海理工大学

	完成单位
	上海理工大学

	参加本项目的起止时间
	2006年12月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点一做出主要贡献，创新性地运用分子模拟技术，首次通过辅料分子作用，实现了小分子药物在冻干过程中结晶成核生长、传热传质和冻干产品溶解性、稳定性、吸湿性的有效分子调控、小分子药物冻干辅料的筛选和冻干处方的优化，实现了在注射用奥拉西坦等产品中应用和推广。

	曾获国家科技奖励情况：无



	姓    名
	王金戌
	排    名
	 3

	行政职务
	研发副总
	技术职称
	正高级工程师

	工作单位
	石药集团有限责任公司

	完成单位
	石药集团欧意药业有限公司

	参加本项目的起止时间
	2003年1月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点一和创新点二做出贡献，负责制定分子调控和可控结晶多次变温技术的产业化实施技术方案。

	曾获国家科技奖励情况：
2012年度作为第一完成人获得“马来酸左旋氨氯地平原料与制剂及产业化应用”国家技术发明奖二等奖，证书编号2012-F-302-2-02-R01。

	姓    名
	龚俊波
	排    名
	 4

	行政职务
	副主任
	技术职称
	教授

	工作单位
	天津大学

	完成单位
	天津大学

	参加本项目的起止时间
	2007年5月15日  至  2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点二做出主要创造性贡献：负责可控结晶变温多次预冻技术的研发。明确了多种药物的结晶特性，开发了可控结晶多次变温预冻技术。
支持贡献成立的证明材料：作为通讯作者发表学术论文4篇，作为第四完成人的河北省科学技术成果登记证书。

	曾获国家科技奖励情况：无



	姓    名
	郭柏松
	排    名
	 5

	行政职务
	总监
	技术职称
	工程师

	工作单位
	上海东富龙科技股份有限公司

	完成单位
	上海东富龙科技股份有限公司

	参加本项目的起止时间
	2006年12月1日至2010年10月31日  

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点二和三做出创造性贡献：设计了冻干工艺研究的试验方案，完成了冻干过程研究，包括参数测定及分析、冻干曲线设计及试验；负责露点法技术的试验研究及冻干机样机的研究。


	曾获国家科技奖励情况：无


	姓    名
	高志峰
	排    名
	 6

	行政职务
	研发总监
	技术职称
	高级工程师

	工作单位
	石药集团欧意药业有限公司

	完成单位
	石药集团欧意药业有限公司

	参加本项目的起止时间
	2003年1月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点一和创新点二做出贡献：主要负责注射用奥拉西坦产品的研究开发，及分子调控技术和可控结晶多次变温技术的在注射用阿奇霉素和注射用奥美拉唑钠中的应用研究。

	曾获国家科技奖励情况：2012年度作为第四完成人获得“马来酸左旋氨氯地平原料与制剂及产业化应用”国家技术发明奖二等奖，证书编号2012-F-302-2-02-R04。



	姓    名
	张育
	排    名
	 7

	行政职务
	副总
	技术职称
	高级工程师

	工作单位
	石药集团欧意药业有限公司

	完成单位
	石药集团欧意药业有限公司

	参加本项目的起止时间
	2003年1月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点一和创新点二做出贡献：参加了注射用奥拉西坦的研究开发和技术应用，注射用奥拉西坦、注射用阿奇霉素和注射用奥美拉唑钠三个产品的市场推广应用。

	曾获国家科技奖励情况：无

	姓    名
	王晨光
	排    名
	 8

	行政职务
	副经理
	技术职称
	高级工程师

	工作单位
	石药集团欧意药业有限公司

	完成单位
	石药集团欧意药业有限公司

	参加本项目的起止时间
	2003年1月1日至2010年10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点二做出主要贡献，负责注射用奥拉西坦和注射用阿奇霉素等三个产品的产业化开发及应用。

	曾获国家科技奖励情况：无



	姓    名
	张 健
	排    名
	 9

	行政职务
	总经理
	技术职称
	高级经济师

	工作单位
	苏州二叶制药有限公司

	完成单位
	苏州二叶制药有限公司

	参加本项目的起止时间
	2010年 1月1日至2010 年 10月31日

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中创新点一和创新点二做出贡献，负责应用分子调控和可控结晶多次变温技术，对注射用奥扎格雷钠及注射用左卡尼汀的工艺改进产业化开发，及市场推广应用。


	曾获国家科技奖励情况：无



	姓    名
	周国燕
	排    名
	 10

	行政职务
	无
	技术职称
	副教授

	工作单位
	上海理工大学

	完成单位
	上海理工大学

	参加本项目的起止时间
	2006.10.01  至 2010.5.31

	对本项目技术创造性贡献：
对本项目《主要科技创新》中科技创新点三做出主要贡献，研究了采用露点法判断冻干过程中升华干燥结束点和解析干燥结束点的方法，并申请了相关专利。

	曾获国家科技奖励情况：无





八、主要完成单位情况表
	单位名称
	石药集团欧意药业有限公司

	排    名
	1

	对本项目科技创新和推广应用情况的贡献：

	石药集团欧意药业有限公司对本项目进行了总体规划和设计，对本项目立项、研发、知识产权战略规划及项目的产业化进行了实施。主要通过应用分子调控和可控结晶多次变温预冻技术，进行了注射用奥拉西坦的研究及产业化，并推广应用于注射用阿奇霉素、注射用奥美拉唑钠的工艺改进；完成了相关专利的申报，并进行了相关产品的生产、推广和市场销售等工作。



	单位名称
	上海理工大学

	排    名
	2

	对本项目科技创新和推广应用情况的贡献：

	创新性地运用分子模拟技术，首次通过辅料分子作用，实现了小分子药物在冻干过程中结晶成核生长、传热传质和冻干产品溶解性、稳定性、吸湿性的有效分子调控，小分子药物冻干辅料的筛选和冻干处方的优化，并得到了X-射线粉末衍射实验验证，并推广应用到注射用奥拉西坦等产品中。
开展基础研究，从理论上证明了冻干过程中的判断一次升华干燥结束点和二次干燥结束点的露点法的可行性，并应用于上海东富龙冻干机的生产中。




	单位名称
	天津大学

	排    名
	3

	对本项目科技创新和推广应用情况的贡献：

	天津大学作为主要参加单位，采用晶体工程学研究方法及在线分析技术，对奥拉西坦冻干过程进行研究，开发了可控结晶多次变温预冻技术，已经在石药集团欧意药业有限公司产业化应用，并将此技术推广应用到了注射用左卡尼汀、注射用奥扎格雷钠、注射用阿奇霉素等冻干制剂产品中。



	单位名称
	上海东富龙科技股份有限公司

	排    名
	4

	对本项目科技创新和推广应用情况的贡献：

	负责本项目冻干产品的冻干工艺研究，产品已经在石药集团欧意药业有限公司和苏州二叶制药有限公司产业化应用；负责完成带露点传感器的冻干系统设备研究及样机制备，并已经在上海东富龙科技股份有限公司产业化应用。




	单位名称
	苏州二叶制药有限公司

	排    名
	5

	对本项目科技创新和推广应用情况的贡献：

	在两个冻干粉针剂产品“注射用左卡尼汀”和“注射用奥扎格雷钠”验证性应用分子调控和过程控制技术，及产品的市场推广应用。主要通过应用分子调控和可控结晶多次变温预冻技术，进行了两个产品的产业化研究，并进行了相关产品的生产和市场销售等工作。




九、完成人合作关系说明
	本项目完成单位包括石药集团欧意药业有限公司、上海理工大学、天津大学、上海东富龙科技股份有限公司、苏州二叶制药有限公司五家单位。
石药集团欧意药业有限公司自2003年开始以蔡东晨为总负责人，以王金戌、高志峰、张育、王晨光为主要参加人，立项并开始进行奥拉西坦冻干制剂的研究开发。
自2006年开始，石药集团欧意药业有限公司蔡东晨、王金戌、高志峰、张育、王晨光与上海理工大学的李代禧及上海东富龙科技股份有限公司的郭柏松开始合作，采用分子模拟技术研究小分子药物注射用奥拉西坦的冻干处方工艺及其产业化，后将该技术应用于注射用阿奇霉素、注射用奥美拉唑钠的工艺改进；同时上海理工大学的周国燕与上海东富龙科技股份有限公司的郭柏松合作，研究了露点法判断冻干结束点的新方法，并成功应用于东富龙的冻干机生产，该冻干机上市提升了冻干产品生产的智能化控制水平。
同时，自2007年开始，石药集团的蔡东晨、王金戌、高志峰、张育、王晨光与天津大学的龚俊波合作，进行了冻干过程的结晶机理研究，研究了可控结晶多次变温预冻技术，解决了注射用奥拉西坦等产品冻干时间长、成品率低等产业化难题，推动了注射用奥拉西坦的成功上市。
自2010年开始，上海理工大学的李代禧、周国燕与上海东富龙科技股份有限公司的郭柏松及苏州二叶制药有限公司的张健合作，进行了注射用奥美拉唑及注射用左卡尼汀的工艺改进，提高了产品质量和生产效率。










完成人合作关系情况汇总表

	序号
	合作方式
	合作者/
项目排名
	合作时间
	合作成果
	备注

	1
	合作协议
	蔡东晨（1）、王金戌（3）、高志峰（6）、张育（7）、王晨光（8）、李代禧（2）、周国燕（10）、郭柏松（5）
	2006.12.05
	分子调控理论在奥拉西坦产业化中的应用研究
	

	2
	合作协议
	蔡东晨（1）、王金戌（3）、高志峰（6）、张育（7）、王晨光（8）、龚俊波（4）、
	2007.05.15
	奥拉西坦冻干过程研究
	

	3
	合作协议
	李代禧（2）、周国燕（10）、郭柏松（5）、张健（9）
	2010.01.05
	注射用奥扎格雷和左卡尼汀质量升级及产业化应用
	

	4
	论文合著
	周国燕（10）、郭柏松（5）
	2009.7
	基于露点法判断冻干过程的一次升华结束点
	

	5
	论文合著
	李代禧（2）、郭柏松（5）、蔡东晨（1）、龚俊波（4）、王金戌（3）、高志峰（6）、张育（7）、王晨光（8）
	2015.09
	奥拉西坦冻干粉针剂的分子调控技术研究
	

	6
	论文合著
	张育（7）、高志峰（6）、王晨光（8）、郭柏松（5）、李代禧（2）、龚俊波（4）
	2015.09
	奥拉西坦的逐步冻凝结晶
	

	7
	共同鉴定
	蔡东晨（1）、王金戌（3）、李代禧（2）、郭柏松（4）、龚俊波（5）、高志峰（6）、张育（7）、王晨光（8）、张健（9）
	2015.11
	分子调控和过程控制技术在奥拉西坦等小分子药物冻干制剂中的研究与应用
	





