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北京国枫律师事务所 

关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司 

申请首次公开发行股票并在创业板上市的 

补充法律意见书之五 

国枫律证字[2020]AN285-26号 

  

致：普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司（发行人） 

 

根据本所与发行人签订的《律师服务协议书》，本所接受发行人的委托，担

任发行人本次发行上市的特聘专项法律顾问。 

 

本所律师已根据《公司法》《证券法》《注册管理办法》《证券法律业务管

理办法》《证券法律业务执业规则》等相关法律、法规、规章和规范性文件的规

定并按照律师行业公认的业务标准、道德规范和勤勉尽责精神，对发行人提供的

文件和有关事实进行了查验，并就发行人本次发行上市事宜出具了《北京国枫律

师事务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司申请首次公开发行股票

并在创业板上市的法律意见书》（以下称“法律意见书”）、《北京国枫律师事

务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司申请首次公开发行股票并在

创业板上市的律师工作报告》（以下称“律师工作报告”）、《北京国枫律师事

务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司申请首次公开发行股票并在

创业板上市的补充法律意见书之一》（以下称“补充法律意见书之一”）、《北

京国枫律师事务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司申请首次公开

发行股票并在创业板上市的补充法律意见书之二》（以下称“补充法律意见书之

二”）、《北京国枫律师事务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有限公司

申请首次公开发行股票并在创业板上市的补充法律意见书之三》（以下称“补充

法律意见书之三”）、《北京国枫律师事务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发
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股份有限公司申请首次公开发行股票并在创业板上市的补充法律意见书之四》

（以下称“补充法律意见书之四”）等。 

 

根据“审核函[2021]011019号”《关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有

限公司申请首次公开发行股票并在创业板上市的审核中心意见落实函》（以下称

“《落实函》”）及发行人的要求，本所律师在对发行人与本次发行上市相关情

况进行进一步查验的基础上，就深圳证券交易所《落实函》中需发行人律师核查

和说明的有关问题出具本补充法律意见书。 

 

本所律师同意将本补充法律意见书作为发行人本次发行上市所必备的法定文

件随其他材料一起上报，并依法对本补充法律意见书承担相应责任；本补充法律

意见书仅供发行人本次发行上市的目的使用，不得用作任何其他用途。 

 

本所律师在法律意见书、补充法律意见书之一、补充法律意见书之二、补充

法律意见书之三、补充法律意见书之四和律师工作报告中的声明事项亦适用于本

补充法律意见书。如无特别说明，本补充法律意见书中有关用语的含义与法律意

见书、补充法律意见书之一、补充法律意见书之二、补充法律意见书之三、补充

法律意见书之四和律师工作报告中相同用语的含义一致。 
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本所律师根据《公司法》《证券法》《注册管理办法》《证券法律业务管理

办法》《证券法律业务执业规则》等相关法律、行政法规、规章及规范性文件的

要求和中国证监会、证券交易所的相关规定，并按照律师行业公认的业务标准、

道德规范和勤勉尽责精神，现出具补充法律意见如下：  

 

一、 关于临床试验相关方。根据申报材料和审核问询回复： 

关于新冠肺炎疫情影响。申报材料显示，受新冠肺炎疫情对公司业务开展的

影响，2020年度发行人实现收入 33,529.06万元，收入同比增长率下滑至 10.46%。 

请发行人结合目前新冠肺炎疫情的发展情况，分析说明新冠肺炎疫情对于审

计基准日后主要经营状况的影响以及未来变化趋势，完善相关事项或风险的披露

内容，加强风险揭示的针对性和有效性。 

请保荐人、申报会计师、发行人律师核查并发表明确意见。（《落实函》问

题一） 

(一) 结合目前新冠肺炎疫情的发展情况，分析说明新冠肺炎疫情对于审计

基准日后主要经营状况的影响以及未来变化趋势。 

1. 新冠肺炎疫情对于发行人业务经营的主要影响 

根据发行人的陈述并经查验发行人的重要业务合同、审计报告，自新冠肺炎

疫情在国内爆发，对医疗机构的正常运营与临床试验项目的开展造成了干扰，因

发行人 SMO 业务主要在医疗机构中开展，故疫情对发行人业务开展及经营业绩

造成了不利影响，主要影响包括： 

（1） 在项目执行方面：发行人业务人员到医院进行现场工作受到较大的限

制，同时临床试验受试者也无法正常回到医院，部分疫情严重地区的医院在特定

时间限制甚至暂停了临床试验活动的开展。在发行人业务人员无法正常到临床试

验机构现场与研究者、受试者面对面沟通的情况下，为保证临床试验项目的质量

控制，发行人主要通过电话、邮件等线上交流方式了解与汇报临床试验用药情况。

对于无法正常到医院取药的受试者，在与研究者沟通后，采取快递或送药上门并

随访的方式收集与整理临床试验数据。直至 2020 年 4 月底，发行人业务人员才陆

续到医院现场开展工作。整体而言，发行人项目在前期中心启动、中期患者入组
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与随访、后期数据清理等阶段均有所放缓，且项目执行效率有所下降，执行成本

亦相应增加； 

（2） 在项目收益方面：一方面，部分客户暂缓与发行人就原有项目补充协

议的谈判与签署，故原有项目的收益有所放缓；另一方面，新冠肺炎疫情对于部

分客户产生的不利影响，导致发行人项目开票与回款增速有所放缓。基于发行人

报告期内采用的收入确认方式，上述新冠肺炎疫情对业务开展的影响将进一步对

发行人的收入、净利润、毛利造成一定的不利影响。 

2. 新冠肺炎疫情对于审计基准日后主要经营状况的影响 

根据发行人的陈述并经查验发行人的相关业务合同、审计报告，就对发行人

业务经营的影响而言，相关疫情因素对发行人业务经营的影响已逐步消除，主要

情况如下： 

（1） 主要业务开展情况 

根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，截至本补充法律意

见书出具之日，在满足相关健康监测的要求后，发行人的业务人员目前能够到其

合作的大多数医院协助研究者进行临床试验相关的现场工作，受试者亦能到医院

参与项目相关的临床试验；但对于部分因疫情反复而被纳入中高风险地区，相关

医院仍可能在特定时间内对临床试验活动的开展进行限制。新冠肺炎疫情对发行

人项目在前期中心启动、中期患者入组与随访、后期数据清理等阶段的影响已大

幅减弱，进而对项目业务进度的不利影响亦在逐步减弱。 

（2） 主要经营成果及业绩数据 

根据发行人的陈述并经查验发行人的重要业务合同、审计报告，2021 年 1-6

月，发行人的新签项目、变更项目的合同金额及主要经营业绩情况与去年同期比

较情况如下： 

单位：万元 

项目 2021 年 1-6 月 2020 年 1-6 月 同比增长率 

新项目的合同金额① 24,915.88 20,679.00 20.49% 

变更项目的不含税合同金额② 5,973.44 3,913.18 52.65% 

新增不含税合同总额（=①+②） 30,889.32 24,592.17 25.61% 
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项目 2021 年 1-6 月 2020 年 1-6 月 同比增长率 

开票金额（含税） 20,744.61 14,131.16 46.80% 

回款金额（含税） 19,412.28 13,084.48 48.36% 

营业收入 22,464.91 13,908.97 61.51% 

扣除非经常性损益后归属于母公

司股东的净利润 
2,727.41 721.67 277.93% 

注 1：上表中 2021 年 1-6 月的数据未经审计或审阅； 

注 2：新项目指新增的项目，变更项目指已有项目进行合同额变更的相关项目 

由上表可知，2021 年 1-6 月，发行人因新项目及变更项目涉及的新增合同总

额同比增长 25.61%（其中新项目、变更项目涉及的新增合同总额分别同比增长

20.49%及 52.65%）。此外，经初步测算，发行人预计 2021 年 1-6 月营业收入约

为 22,464.91 万元，同比增长 61.51%；预计实现扣除非经常性损益后归属于母公

司股东的净利润为 2,727.41 万元，同比增长 277.93%。 

综上，新冠肺炎疫情对发行人业务经营的不利影响已逐步消除，审计基准日

后发行人业务经营的恢复情况较好。 

3. 新冠肺炎疫情对发行人业务经营影响的未来变化趋势 

根据发行人的陈述，截至本补充法律意见书出具之日，包括中国在内的全球

众多国家疫情防控已进入常态化阶段，各项经济活动逐步恢复正常，但国内少数

地区由于疫情反复或变异毒株的蔓延仍受到一定的影响。未来，新冠肺炎疫情的

形势变化存在一定的不确定性，如疫情进一步发展或病毒大规模变异，可能导致

国家重新采取更为严格的疫情防控措施。 

目前大多数地区的医院在满足相关健康监测要求后，发行人业务人员能够到

医院进行现场工作，故未来发行人的业务经营将逐步恢复。根据目前发行人业务

经营的恢复情况来看，当前新冠肺炎疫情不会对发行人持续经营能力产生重大不

利影响。 

(二) 完善相关事项或风险的披露内容，加强风险揭示的针对性和有效性。 

经查验更新后的招股说明书，其已完善相关事项或风险的披露内容，加强了

风险揭示的针对性和有效性。 

 

四、关于行业政策。根据公开信息： 
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2021 年 7 月 2 日，国家药品监督管理局药品评审中心（CDE）公布《以临床

价值为导向的抗肿瘤药物临床研发指导原则》（征求意见稿）。 

请发行人补充说明《以临床价值为导向的抗肿瘤药物临床研发指导原则》（征

求意见稿）的主要内容和对医药行业的影响，以及对发行人业务的具体影响和应

对措施。 

请保荐人、发行人律师发表明确意见。（《落实函》问题四） 

(一) 《以临床价值为导向的抗肿瘤药物临床研发指导原则》（征求意见稿）

的主要内容 

经查验国家药品监督管理局药品审评中心的官网（查询网址：http://www.cde.

org.cn/；查验日期：2021 年 8 月 15 日），2021 年 7 月，国家药品监督管理局药

品审评中心发布了《以临床价值为导向的抗肿瘤药物临床研发指导原则》（以下

称“《指导原则》”）的征求意见稿。《指导原则》强调抗肿瘤药物研发，从确

定研发方向到开展临床试验，都应贯彻以临床需求为核心的理念，开展以临床价

值为导向的抗肿瘤药物研发。 

《指导原则》建议加强机制研究、提高精准化治疗、关注治疗需求的动态变

化、不断改善产品的安全性、改善治疗体验和便利性，做到以患者需求为导向。

同时，《指导原则》鼓励体现患者需求的临床试验设计，并全方位覆盖探索研究

阶段、关键研究阶段，鼓励减少受试者负担。 

（1）探索研究阶段：临床试验设计需要关注安全性风险；在早期临床阶段，

鼓励采用灵活的试验设计，选择合适的试验对象，选择合适的剂量探索方式；鼓

励精准定位目标人群，用尽可能少的患者达到概念验证的目的；对特殊人群用药

问题给予了一定关注； 

（2）关键研究阶段：需选择合适的试验设计，注意入组患者是否具有人群代

表性，选择合适的临床终点及替代终点，并预设合理的中期分析。 

《指导原则》鼓励从“解决患者的需求”的角度出发，对抗肿瘤药物的临床

试验设计提出建议，以期指导申请人在研发过程中，落实以临床价值为导向，以

患者为核心的研发理念，从而促进抗肿瘤科学的有序开发。 

以患者为核心的研发理念，不仅仅体现在对患者的需求、反馈、信息的收集、

分析和方法学的完善，而是从确定研发方向，到开展临床试验，都应贯彻以临床
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需求为导向的理念，开展以患者为核心的药物研发，从而实现新药研发的根本价

值—解决临床需求，实现患者获益的最大化。 

(二) 《指导原则》对医药行业的影响 

根据发行人的陈述并经访谈发行人的总经理确认，《指导原则》强调抗肿瘤

药物的临床研发应以“临床价值”为导向。2019 年 4 月，卫健委发布《关于开展

药品使用监测和临床综合评价工作的通知》，指出药品临床价值的含义包括药品

的有效性、安全性、经济性、创新性、可及性和适宜性。而《指导原则》对于抗

肿瘤药物未直接作出关于临床价值的具体定义，但从有效性及安全性进行了较为

详细的说明：在有效性方面，需相比先前药品具有非劣的有效性；在安全性方面，

需不断改善用药安全性，特别是长期用药安全性。总的来说，《指导原则》要求

抗肿瘤药物应在临床试验中，既保障受试者的安全性，同时兼顾最大限度的保留

患者的疗效获益。上述对于抗肿瘤药物“临床价值”的引导及对安全性、有效性

的要求，对医药行业提出了一定的挑战，但有利于促进国内抗肿瘤药物临床研究

的规范化。一方面，药物临床价值中对经济性的考量，将一定程度上限制新药定

价水平；另一方面，对于安全性及有效性的高要求，将切实引导新药的研发设计，

减少同质化竞争。 

《指导原则》的发布从临床价值层面对制药企业的新药研发设计提出了明确

的高要求，对新药研发的政策环境起到了积极的正面影响。《指导原则》要求制

药企业着眼于保证安全性与提高有效性设计临床方案，能够从实质意义上在市场

上筛选出具有真实创新性的产品与企业，利好于部分具有高临床价值产品的制药

企业，从而淘汰“伪创新”类制药企业，对于行业的竞争格局具有一定调整作用。 

另一方面，在过去几年，国家药品审评中心对于创新药的审批一直较为审慎，

《指导原则》系将近年的监管实践化为正式文件。目前，部分制药企业的新药设

计及临床试验设计已根据国家药品审评中心的监管实践要求进行或完成了适应性

调整，故《指导原则》对于已进行差异化布局的创新药企业影响相对较小，对于

“伪创新”类制药企业具有较为明显的负面影响。 

相应的，制药企业产业链条上的 CXO（即医药外包企业）公司将同样受到《指

导原则》的影响。随着《指导原则》对抗肿瘤药物“真创新”的要求，进入临床

前研究及临床阶段的“伪创新”类药物将逐渐减少。国内制药企业的药物研发已
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具有较为明显的同质化特征，不乏众多制药企业正在研发同靶点的抗肿瘤药物，

该等同靶点药物的研发不具有真实意义上的创新性或临床价值。而依赖该等国内

制药企业发展业务的 CXO 企业也将在《指导原则》的落地后面临较大业务缩减

的风险与业绩下滑的压力。相反，拥有较强创新药研发实力的药企将更为符合《指

导原则》的要求，客户主要为该类药企的 CXO 企业将具有更为正面的业务发展

预期。 

综上，《指导原则》提高了对创新产品与临床申报的要求，推动医药行业结

构的调整，对于差异化布局的创新药制药企业及服务创新药类项目的头部优质

CXO 企业有较好的政策利好作用，从长远看来能够进一步驱动抗肿瘤药物临床研

发行业的规范化，有助于整体医药行业的健康发展。 

(三) 《指导原则》对发行人业务的具体影响和应对措施 

1. 发行人的业务优势 

（1） 推动多款高质量创新药上市，具备承接创新药类项目的服务能力 

根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，发行人的主营业务

为向国内外制药公司、医疗器械公司及部分健康相关产品的临床研究开发提供

SMO 服务，自公司创立初期便致力于承接具有创新性及临床价值新药的 SMO 项

目，截至本补充法律意见书签署之日，已累计推动 60 余个产品在国内外上市。 

根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，在发行人已协助推

动上市的 60 余个产品中，抗肿瘤药物合计达到 28 个，包括百时美施贵宝的纳武

单抗、默沙东的帕博利珠单抗、百济神州的替雷利珠单抗等多项国内外知名产品。

在 60 余个已推动上市产品中，创新药/III 类医疗器械产品合计达 61 项，境外申

办方（包括外资/跨国药企等）项目合计达 52 个。同时，发行人协助推动了包括

贝利尤单抗（全球首个获批上市用于治疗系统性红斑狼疮的生物制剂）、纳武单

抗（中国首个 PD-1 靶点生物制剂）、阿特珠单抗（中国首个 PD-L1 靶点生物制

剂）等在内的多个国内首个、国际首个药物的成功上市。 

综上，发行人已成功协助推动多款高质量创新药上市，相关药物具有较强创

新性与临床价值。 

（2） 客户群涵盖全球范围知名药企 
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根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，作为国内最早一批

进入 SMO 行业的公司，发行人凭借专业化的服务能力，成为默沙东、诺和诺德、

百时美施贵宝、礼来、拜耳、艾伯维等众多知名跨国药企客户的合格供应商。截

至 2021年 6月 30日，发行人按照累计签署合同金额排序的前十大客户情况如下： 

序号 客户名称 
是否为国际药企/CRO 

或其下属子公司 

是否为上市公司 

或其下属子公司 

1 江苏恒瑞医药股份有限公司 -- 是 

2 默沙东研发（中国）有限公司 是 是 

3 精鼎医药研究开发（上海）有限公司 是 -- 

4 
美国百时美施贵宝公司（Bristol-Myers 

Squibb） 
是 是 

5 中山康方生物医药有限公司 -- 是 

6 基石药业（苏州）有限公司 -- 是 

7 礼来苏州制药有限公司 是 是 

8 诺和诺德（中国）制药有限公司 是 是 

9 赛诺菲（中国）投资有限公司 是 是 

10 江苏豪森药业集团有限公司 -- 是 

综上，发行人主要客户为国际药企或境内知名创新型药企，具有较为突出的

优质创新药企服务能力。 

（3） 长期且不断增长的国际多中心项目经验与较高的国际多中心项目承

接能力 

根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，国际多中心药物临

床试验中往往入组病人例数更多、资金投入更大、流程系统复杂度更高、监管要

求更严格。采用国际多中心设计的新药项目一般为多地申请所需，该等药物往往

具有较强的创新性及临床价值。 

跨国药企的临床试验往往采用国际多中心设计，且随着中美双报新药项目的

增加，临床项目采用国际多中心设计的情况将更为普遍。故拥有更强的国际多中

心项目承接能力的 SMO 企业将在未来获得更多的业务机会。 

根据发行人的陈述、重要业务合同并经访谈总经理确认，在国际多中心项目

的承接方面，发行人积累了较为丰富的经验，自创立初期便开始承接跨国药企的

国际多中心项目。报告期内，发行人有收入产生的临床试验新药项目中有 251 个
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项目采用国际多中心设计。2021 年 1-6 月，发行人亦新增参与 29 项国际多中心

项目，持续积累相关项目经验并强化国际多中心项目承接能力。 

综上，发行人具有长期且不断增长的国际多中心项目经验与较高的国际多中

心项目承接能力。 

2. 《指导原则》对发行人业务的影响和应对措施 

根据发行人的陈述并经访谈总经理确认，发行人始终响应相关法律法规对临

床试验及药物创新的规定，符合《指导原则》对于抗肿瘤药物临床试验的规范要

求。 

另一方面，《指导原则》的发布有助于将资源进一步向头部 SMO 企业集中，

利好于具备创新类项目服务能力的 SMO 企业。发行人自创立以来始终积极参与

国际多中心项目的执行且具备较强的承做能力，发行人客户中国际知名药企占有

一定比例，具有为知名药企创新药的临床研发持续赋能的实力。故发行人在新药

研发整体增长的情况下，其作为拥有较多国际药企客户的头部 SMO 企业将受到

《指导原则》的正面影响。 

根据发行人的陈述并经访谈总经理确认，发行人将把握行业发展机遇，严格

按照《指导原则》的要求对临床试验的执行进行不断规范，持续通过建立健全培

训体系和管理体系，提升核心服务能力，扩大品牌知名度和社会影响力，并通过

提高公司临床试验站点覆盖的深度和广度，巩固行业地位、提升市场占有率。 

本补充法律意见书一式叁份。 
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［此页无正文，为《北京国枫律师事务所关于普蕊斯（上海）医药科技开发股份有

限公司申请首次公开发行股票并在创业板上市的补充法律意见书之五》的签署页］ 
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