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ÜBERBLICK
ÜBER DIE PHARMAZEUTISCHE INDUSTRIE

MPBT01 // Wintersemester 2018/19 // Seminar 1

Idstein / Ts. (Germany), 07. u. 08.09.2018
Prof. Dr. Th. Daubenfeld u. Dipl.-Ing. B. Geis

Pharmaceutical Biotechnology (M.Sc.)
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Engineering Consulting School &
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // I. Einleitung // Dampfmaschine u. Arzneimittel?

Anmerkungen: Der Erfolg der Medizin,
erkennbar an einem signifikanten
Rückgang der krankheitsbedingten
Sterblichkeit in den letzten
einhundertzwanzig Jahren, ist
insbesondere Arzneimitteln
-Diagnostika, Therapeutika und
Impfstoffe- zu verdanken. Von den rund
30.000 Krankheiten, lassen sich gut ein
Drittel behandeln. Menschen, die
Medikamente einnehmen müssen,
wissen jedoch von ihrem Auto oder
Smartphone fast immer mehr als von
den Arzneimitteln, von denen sie eine
gewünschte Wirkung erhoffen und
deren Nebenwirkungen sie fürchten.
Das hat viele Gründe, z.B. auch, dass
Arzneimittel das Ergebnis
interdisziplinärer Arbeit sind, die auf
den Erkenntnissen dreier
Wissenschaftszweige aufbaut, der
Chemie, der Biologie sowie der Medizin
und Pharmazie. Die Unkenntnis
erstreckt sich auch auf die
Prozessindustrie, welche die
Arzneimittel entwickelt, hergestellt und
vermarktet. [1] [2]

Abb.: Was ist Ihr Bild der 
Pharmaindustrie? Collage: Titelblatt 
der Apothekenumschau, Einblick in die 
vorindustrielle Arzneimittelherstellung, 
Skizze einer Dampfmaschine.

(Quelle: Wikipedia u. VDI)
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Anmerkungen: Trotz des
Erkenntnisgewinns der letzten fünfzig
Jahre: würde der Erfolg der
Pharmaindustrie alleine an der Anzahl
der Arzneimittelzulassungen zur
Periode und der Forschungseffizienz
gemessen, ergäbe sich ein
beunruhigendes Bild, das als “Eroom’s
law” bezeichnet wird. [3]

“Eroom's law is the observation that
drug discovery is becoming slower and
more expensive over time, despite
improvements in technology (such as
high throughput screening,
biotechnology, combinatorial
chemistry, and computational drug
design), a trend first observed in the
1980s. The cost of developing a new
drug roughly doubles every nine years
(inflation-adjusted). In order to
highlight the contrast with the
exponential advancements of other
forms of technology (such as
transistors) over time, the law was
deliberately spelled as Moore's law
spelled backwards.”

Abb.: Vergleich der Anzahl der
Arzneimittelzulassungen pro US-Dollar
FuE-Aufwand mit der Anzahl von
Transistoreinheiten in integrierten
Schaltungen. [3]

(Quelle: Wikipedia)

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // I. Einleitung // Macht Wissen nichts?
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„ … und
die Biologie technologischer werden!“ (*)

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // I. Einleitung // Die Chemie wird biologischer …

*/ Der Hintergrund zum Zitat ist in 
separaten Beiträgen beschrieben.

[4] [5] [6]

Abb.: Der Pharmakonzern Novartis 
bereitet sich auf den Start seiner 
neuartigen Gentherapie auch in Europa 
vor. Die europäische 
Zulassungsbehörde EMA hatte zuvor 
ein beschleunigtes 
Zulassungsverfahren für zwei 
Therapieindikationen zugesagt. Der 
Beitrag der Immunbiologie für die 
Arzneimittel der Zukunft wird am 
Beispiel der FDA-Zulassungen von 
Kymriah und Heplisav in einem 
Technical Report (links). [7] 
Applikationsform der Immuntherapie 
mit CAR-T-Zellen (rechts).

(Bildquelle: [.-ING], 2018.)
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 - Einführung in die pharmazeutische Prozessindustrie

Die Pharmaindustrie - Rückblick, Einblick, Ausblick:
Anforderungen und Chancen (in) einer Prozessindustrie im Wandel

I. Einleitung: Was hat die Dampfmaschine mit Arzneimitteln zu tun?

II. Rückblick: Wer die Pharmaindustrie von morgen vorhersagen will,
muss wissen wo sie herkommt

III. Einblick: Der lange Weg zum Arzneimittel und
das Geschäft mit der Gesundheit

IV. Ausblick: Was ist eine „Pharmaindustrie 4.0“?

V. Zwischenfazit / Vorschau Seminar 2

Anmerkung: Das Modul “Überblick über 
die pharmazeutische Industrie” 
(MPBT01) ist Bestandteil des 
Masterstudiengangs “Pharmaceutical 
Biotechnology”. Das Modul besteht aus 
zwei Seminaren.

Seminar 1: “Einführung in die 
pharmazeutische Prozessindustrie”, 
also das PHARMAZEUTISCHE in 
Pharmaceutical Biotechnology.

Seminar 2: Das BIOTECHNOLOGISCHE 
beinhaltet u.a. die 
Themenschwerpunkte 
biopharmazeutische Produkte und 
Verfahren im industriellen Maßstab 
unter GMP-Bedingungen.

Änderungen sind möglich.
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Themen

Die Pharmaindustrie - Rückblick, Einblick, Ausblick:
Anforderungen und Chancen (in) einer Prozessindustrie im Wandel

II. Rückblick:
Wer die Pharmaindustrie von morgen vorhersagen will,
muss wissen wo sie herkommt

 Eine Kurzgeschichte der Gesundheitsbranche;

 Die Apotheke der Welt;

 Von Amerikanisierungswellen u. der Divergenz der 
Produktionsregime.
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Eine Kurzgeschichte …
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Eine Kurzgeschichte …
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Die Apotheke der Welt
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Die Apotheke der Welt
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Amerikanisierung u. Produktionsregime
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Amerikanisierung u. Produktionsregime
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Amerikanisierung u. Produktionsregime
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Amerikanisierung u. Produktionsregime
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // II. Rückblick // Quellen

 Die Pharmazeutische Industrie ist in der Vergangenheit zur 
Chemischen Prozessindustrie gerechnet worden.

„Innerhalb der deutschen Industrialisierungsforschung ist die 
Geschichte der chemischen bzw. der elektrotechnischen 
Industrie noch  zu schreiben.“ [1]

 Der Rückblick orientiert sich an Arbeiten, die insbesondere auf 
Aufzeichnungen der Archive der Bayer AG, Hoechst AG und der 
Schering Berlin zurückgreifen. (*)

Anmerkung: Beeindruckende
Dokumente aus Hoechster Archiven hat
Bartmann (2001) in Augenschein
genommen: (Bd. 7, 1965) Die Salvarsan-
Prozesse. (Bd. 8, 1965) Wie die ersten
Heilmittel nach Hoechst kamen. (Bd.
13, 1966) Die erste Hormonsynthese
durch Friedrich Stolz. (Bd. 19, 1966) Um
die Zubereitung des Salvarsans; 30
Briefe Paul Ehrlichs an Hoechst - Ein
Beitrag zur modernen Galenik. (Bd. 31,
1968) Ludwig Knorr; Begründer
Hoechster wissenschaftlicher Tradition.
(Bd. 35, 1968) Fleming, H.W. (Hrsg.),
Einführung der Serologie durch
Prof. August Laubenheimer. (Bd. 37,
1968) Fleming, H.W. (Hrsg.), Die
Zusammenarbeit Behring - Hoechst
1892 - 1904. (Bd. 48, 1976) Trouet,
Klaus, US-Administration. Die
Verwaltung des Werkes
Hoechst 1945-1953. Hoechst AG (Hrsg.).

Die Referenzen zu [1] [4] [14] [15] [16]
[17] [18] [19] [20] [21] [22] [23] [24] [25]
[26] [27] [28] sind auf den letzten
Folienseiten belegt.
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Themen

Die Pharmaindustrie - Rückblick, Einblick, Ausblick:
Anforderungen und Chancen (in) einer Prozessindustrie im Wandel

III. Einblick:
Der lange Weg zum Arzneimittel und
das Geschäft mit der Gesundheit

 Der lange Weg zum Arzneimittel

 Der Arzneimittelmarkt: Das Geschäft mit der Gesundheit

 Die Arzneimittel von morgen

 Macht Wissen nichts?
Innovationslücken in der Produktpipeline

Anmerkung: Der Themenpunkt 
beinhaltet weiter auch drei Exkurse:

(1.) Aseptisch vorgefüllte 
Injektionspräparate (mit Dank an Frau 
Lisa Weidenfeld (M.Sc.), Fa. [.-ING]);

(2.) Exkurs u. Übung: Marktanteile u. -
wachstum Biopharmazeutika (separate 
Unterlagen Prof. Th. Daubenfeld).

(3.) Exkurs  „Biosimilar u. Biobetter“
(separate Unterlagen Prof. Th. 
Daubenfeld).
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der lange Weg zum Arzneimittel
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der lange Weg zum Arzneimittel
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Anmerkungen: Biopharmazeutika
müssen in der Regel als sterile
Arzneimittel hergestellt werden (siehe
Lipinski‘s „rule of five“). Lisa
Weidenfeld (M.Sc.) stellt in ihrem
Exkurs Applikationsarten und moderne
Fertigarzneimittel vor.

Abb.: Impressionen aus dem Seminar 1 
mit Exponaten kleinvolumiger 
Parenteralia.

(Quelle: [.-ING] u. Vetter)

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der lange Weg zum Arzneimittel
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der lange Weg zum Arzneimittel
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der Arzneimarkt
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Der Arzneimarkt
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Die Arzneimittel von morgen
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // III. Einblick // Innovationslücken
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick // Themen

Die Pharmaindustrie - Rückblick, Einblick, Ausblick:
Anforderungen und Chancen (in) einer Prozessindustrie im Wandel

IV. Ausblick:
Was ist eine „Pharmaindustrie 4.0“?

 Synthetische Biologie und
das Internet der Dinge und Dienste

 Aktionsfelder
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick // Themen
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // IV. Ausblick 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // V. Zwischenfazit / Vorschau // Themen

Die Pharmaindustrie - Rückblick, Einblick, Ausblick:
Anforderungen und Chancen (in) einer Prozessindustrie im Wandel

V. Zwischenfazit / Vorschau auf Praxisseminare und Tutorials

 Vorschlag für Praxisthemen Seminar 2 zur Diskussion:
o Pharmaforschung: Impfstoffe u. Immuntherapien;

o Upstream Processing, Bioseperation u. Downstream Processing
(i) Molecular Farming, (ii) Expressionssysteme für 
Biopharmazeutika, (iii) Chromatographische Trennverfahren;

o Pharma-Fertigung - Kleinvolumige Parenteralia;

o Quality-by-Design (QbD) u.
regulatorische Basis der Prozessvalidierung;

o Projektmanagement in Pharma-Investitionsprojekten;

 Tutorials zur Klausur
(Aufgabenstellungen aus der Unternehmensberatungspraxis)

 Schnittstellen im Studiengang u. weiterführende Module
Anmerkungen: Die Praxisthemen sind
nur eine Auswahl. Bei Interesse an den
Themen oder für Vorschläge bitte
melden. Es folgen Übungen zum
Seminar 1 auf den nächsten Seiten.
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung A

A) Analysieren anhand von Produktionsfaktoren und Wirtschaftssektoren 1-5

1. Inputfaktoren: Recherchieren Sie die Repetier-, Potential- und
dispositiven Produktionsfaktoren in der Betriebswirtschaftslehre nach
Erich Gutenberg (mind. Wikipedia Beitrag zum Thema).

a) Erstellen Sie bitte eine Faktoranalyse der Ausprägung der Inputfaktoren
(i) der vorindustriellen Herstellung von Arzneimitteln,
(ii) der chemisch-pharmazeutischen Prozessindustrie in Deutschland
bis zur Mitte des 20. Jahrhunderts,
(iii) der Pharmaindustrie der 1990er bis 2010er Jahre.

b) Erstellen Sie eine Prognose der Pharmaindustrie der Zukunft (ab 2021). Stellen Sie den 
Wandel der Produktionsfaktoren anhand einer Gegenüberstellung mit den Zeiträumen zu (a) 
dar.

2. Wirtschaftssektoren: Erstellen Sie bitte Ihr Bild der Pharmaindustrie von heute 
anhand der 5-Sektoren-Hypothese der Volkswirtschaftslehre. 
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung A

Abb.: Übersicht Inputfaktoren (oben)
und Strukturwandel anhand von
Wirtschaftssektoren (hier nur Primär,
Sekundär und Tertiär).

(Quellen: Wikipedia u. Willms.
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B) Produktionsregime

Erklären Sie bitte anhand der beiden Abbildungen und Ihrer Erkenntnisse aus den Unterlagen 
zum Seminar 1 die Fusionswellen innerhalb der Pharmaindustrie zum Anfang der 2000er Jahre 
unter dem Gesichtspunkt der Begriffe Autarkie ./. Transaktionskosten.

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung B
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C) Produktionswirtschaft

 Hintergrund:

 Die Produktionswirtschaft befasst sich mit dem Management von Technologie-, Produktions- und 
Logistikprozessen in Unternehmen und untersucht die Planung, Organisation, Koordination und 
betriebswirtschaftliche Steuerung der Produktion. Die Produktionsindustrie kann in die 
Prozessindustrie (verfahrenstechnische Industrie) und  die Fertigungsindustrie (mechanisch) 
unterteilt werden.

 Die Prozessindustrie ist durch kontinuierliche oder diskontinuierliche (z.B. batchorientierte) 
Prozesse geprägt, deren Output durch Gewichts- oder Volumeneinheiten gemessen werden 
(Fluide oder Schüttgüter). Die Fertigungsindustrie ist durch diskrete Produktionseinheiten 
(Stückgüter), d.h. teilebezogene Fertigung- und Montageprozesse geprägt. 

 Fragestellung:

 Wie grenzen Sie anhand der oben genannten Kriterien die Wirkstoffproduktion von Pharmaka 
(engl. Primary Manufacturing, Active Pharmaceutical Ingredients, APIs) von der Herstellung der 
Fertigarzneimittel (Secondary Manufacturing) ab? Verwenden Sie bitte das Beispiel eines 
gefriergetrockneten Biopharmazeutikums in einer aseptisch vorgefüllten Mehrkammerspritze.

 Können Sie erläutern, warum die Herstellung von konventionellen Impfstoffen (hier Impf- u. 
Heilseren) in der Produktionswirtschaft häufig eine Sonderrolle eingenommen hat?

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung C
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D.1) Übergreifende Fragestellungen zur Technologieberatung Disposables

 Zum Hintergrund: In der Übungsaufgabe geht es darum, Ihre Überlegungen zu einem Praxisfall der 
Unternehmensberatung darzulegen. Die fiktive Zielgruppe für Ihre Darstellung ist das Senior 
Management „Biopharma Contract Manufacturing“ der Sanofi Deutschland GmbH (kurz Sanofi 
BPCM). Die Business Unit Sanofi BPCM soll künftig als Auftragshersteller für Biotech- und 
Pharmafirmen weltweit fungieren. Um das Auftragskundengeschäft weiter auszubauen, wurde 
entschieden, eine neue Mammalian Cell Culture Produktionsanlage in Russland zu bauen. Erste 
Gespräche auf höchster Regierungsebene sind positiv verlaufen. Jetzt steht Sanofi vor der 
Entscheidung, ob in eine „klassische“ Edelstahlanlage oder eine Anlage, basierend auf „Single Use 
Technologie“ investiert werden soll.

 Fragestellung: Bitte bereiten Sie einen Entscheidungsvorschlag für das Senior Management der 
Sanofi BPCM vor. Gehen Sie dabei anhand des Faktor- u. Kriteriendesign auf der nächsten Seite auf 
folgende Fragen ein: (a) Wie bewerten Sie beide Technologien? Was sind die Stärken und 
Schwächen der beiden Technologien? (b) Welche technischen Parameter und wirtschaftlichen 
Rahmenbedingungen sind bei der Entscheidung zu berücksichtigen? Welche Bedeutung haben 
diese Parameter? (c) Treffen Sie plausible Annahmen zu diesen Parametern. Formulieren Sie 
basierend auf diesen Annahmen eine Empfehlung für eine der beiden Technologien. (d) Welche 
wirtschaftlichen Rahmenbedingungen sind neben der technologischen Entscheidung für dieses 
Projekt auch noch wichtig und müssen berücksichtigt werden?

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung D
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D.1) Übergreifende Fragestellungen
zur Technologieberatung Disposables (Fortsetzung)

 Faktor-/ Kriteriendesign: (+) Produktionsregime, Produktionsfaktoren 
nach Gutenberg u. Wirtschaftssegmente; (+) Verfahren, 
Verfahrensabschnitt, Grundoperationsmodule; (+) Anlage, Apparatur, 
Apparategruppe, Apparat; (+) Mehrproduktanlage; (+) Logistische 
Komplexität ./. Verfahrenstechnische Komplexität); (+) 
Flexibilitätsbegriff (Sortiment, Struktur, Kapazität); (+) Economy of Scale 
./. Economy of Density.

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung D

Anmerkungen: Die Fragestellung zu
(D.1) ist zu Übungszwecken sinngemäß
aus einem aktuellen Assessment
(07.2018) für die Besetzung einer Stelle
in der Biotechnologie eines großen
Pharmakonzerns übernommen
worden.
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D.2) Übergreifende Fragestellungen zur Technologieberatung Lizenz ./. Auftragsherstellung

 In der Abbildung (Folie 3) werden vereinfacht ausgedrückt die Anzahl der Neuzulassungen pro 
Milliarde US-Dollar FuE-Ausgaben mit der Entwicklung der Mikroelektronik (Anzahl von 
Transistoreinheiten in integrierten Schaltungen) gegenübergestellt. 

 Erläutern Sie bitte die Einflussfaktoren auf die Problemstellung anhand der fünf nachfolgenden 
Ursachenkategorien: 

(i) Better than the Beatles Problem; 
ii) Progressive lowering of risk tolerance seen by drug regulatory agencies; 
iii) Throw money at it' tendency and tendency to overestimate the ability of advances in basic research and 
brute force screening methods;
(iv) Shift from whole-animal classical pharmacology to reverse pharmacology target-approaches with 
targetbased high-throughput screening of large compound libraries;
(v) Lack of "low hanging fruit". 

(Quelle: Wikipedia) 

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung D
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D.3) Übergreifende Fragestellungen zur Technologieberatung Lizenz ./. Auftragsherstellung

 Hintergrund zu einem fiktiven Fallbeispiel der Unternehmensberatung: „Ranibizumab“ sei ein 
Arzneistoff, der zur Behandlung der feuchten (exsudativen) altersbezogenen Makuladegeneration 
angewandt werden kann. Der Arzneistoff hemmt ein Protein, das bei der Ausbildung kleiner 
Blutgefäße (Angiogenese) eine Rolle spielt. Ranibizumab ist in diesem Beispiel das nicht 
glykosylierte Fab-Fragment eines humanisierten monoklonalen Antikörpers, das mit 
rekombinanter DNA-Technologie in Escherichia coli hergestellt wird. Dem Fab-Fragment fehlt die 
Fähigkeit, direkt zytotoxische Reaktionen durch Aktivierung des Komplementsystems auszulösen. 
Da auch seine Molekülmasse unterhalb der Nierenschwelle liegt, besitzt es eine kurze 
Plasmahalbwertzeit, die sich durch Modifikation mit Polyethylenglycol verlängern 
lässt.(PEGylierung). 

 Ihr fiktiver Mandant besitzt die weltweiten Vertriebsrechte an einem Ranibizumab-Arzneimittel 
mit der Ausnahme von Nordamerika (USA, Kanada und Mexiko). Für diese Länder besitzt ein 
Wettbewerber die Vertriebsrechte. Das Arzneimittel ist seit 2007 durch die Europäische 
Kommission für alle Länder der Europäischen Union zugelassen. Das Management ihres 
Mandanten überlegt das Arzneimittel auf den Iranischen Markt einzuführen. Hierfür stehen drei 
Handlungsoptionen zur Diskussion: (i.) Direktimport, (ii.) Lohnherstellung des Wirkstoffes und / 
oder Lohnfertigung des Injektionspräparates, (iii.) Lizenzvergabe an ein halbstaatliches 
Pharmaunternehmen. 

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung D
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D.3) Übergreifende Fragestellungen zur Technologieberatung Lizenz ./. Auftragsherstellung

 Fragestellung: Bitte bereiten Sie einen Entscheidungsvorschlag für das Senior Management des 
Mandanten vor. Gehen Sie dabei anhand des Faktor- u. Kriteriendesign zu (lit. 4) auf folgende 
Fragen ein: 

(i) Wie bewerten Sie Handlungsoptionen? Was sind die Stärken und Schwächen sowie Chancen und Risiken?
(ii) Welche technischen Rahmenbedingungen sind bei der Entscheidung zu berücksichtigen? Welche 
Bedeutung haben diese Einflussgrößen? Treffen Sie plausible Annahmen zu den Parametern. Formulieren 
Sie basierend auf diesen Annahmen eine Empfehlung für eine der Handlungsoptionen.
(iii) Welche wirtschaftlichen Rahmenbedingungen sind neben der techn. Entscheidung für dieses Projekt 
auch noch wichtig und müssen berücksichtigt werden?

Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Tutorials // Übung D
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Überblick über die pharmazeutische Industrie
Seminar 1 // Referenzen
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