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全文摘要
乐普生物的专家数据解读会将集中展示多个CDH17 ADC药物的临床试验数据，特别聚焦于CD13和TADCMRD007在头颈鳞癌治疗中的成效，以及EGFREDCMRG003在该领域诱导治疗的初步表现。会议还将探讨这些药物与PD-1抑制剂普特利单抗联合使用的临床数据，强调疗效、安全性和市场潜力，并分析与竞争对手的相对优势。彭一杰展望了未来临床研究计划与药物开发方向，包括潜在的联合疗法和市场扩展策略。此次会议旨在加深投资者对项目进展的了解，把握潜在投资机会。

章节速览
00:00 乐普生物临床管线数据解读会
会议聚焦乐普生物两项核心临床管线CD13TADCMRG07与EGFREDCMRG003的最新数据解读，展示了其在肿瘤治疗领域的巨大潜力。邀请了国内外知名专家进行现场汇报，包括北京大学肿瘤医院李教授及法国古斯塔夫鲁西研究所陶教授等，深入解析数据并回答投资者提问，强调数据仅供内部使用，提醒市场风险，呼吁谨慎投资。

04:44 CT13TABCMRG007在结直肠癌治疗中的临床数据解读
对话介绍了CT13TABCMRG007药物针对结直肠癌的临床研究进展，重点讨论了CDH17靶点在肿瘤治疗中的潜力及其低毒性的优势。研究采用定点偶联技术，优化了药物设计，旨在提高疗效同时降低副作用。临床前数据已显示良好抗肿瘤效果，一期研究确定了8毫克为最大耐受剂量，且超过80%的患者有异类康治疗史，58%患者携带RAS突变，表明该药物在预后不良人群中仍具潜力。

10:08 肝转移患者治疗剂量与疗效安全分析
讨论了肝转移患者在不同剂量药物治疗下的安全性和疗效，指出6毫克组在安全性和客观缓解率上表现最优，而7毫克和8毫克组因毒性反应增加导致疗效下降，综合评估6毫克为更优剂量选择。

13:05 CDH17药物在肠癌三线治疗中的高有效率及应用前景
对话围绕CDH17药物在肠癌三线治疗中的疗效展开，指出其有效率高达38%，远超标准三线治疗的5%。即使对既往使用过伊利康的患者，药物仍能提供43%的有效率，表明其对既往治疗历史的适应性。此外，药物对RAS突变和野生型患者均有效，且在二线至四线治疗中均表现出色，有效率分别达到46.7%和40.9%。这些数据表明CDH17药物在克服化疗耐药性方面具有潜力，未来需进一步随访DOR和PFS数据以评估长期疗效。

16:26 药物PK特性与疗效及安全性分析
讨论了药物的药代动力学(PK)特性，强调了剂量依赖性对疗效的影响，以及游离药物浓度低对减少毒性的贡献。通过分析，确认了一个具有高客观缓解率和低不良反应的优化剂量组，支持了正在进行的剂量探索研究，旨在为未来的临床研究确定最佳剂量组合。

19:16 头颈部鳞癌新药联合放化疗方案的临床研究进展
讨论了一项针对未治疗过的头颈部鳞癌患者的二期临床实验，比较了M87003与ECFADC联合用药与单独用药后同期放化疗的效果。研究涉及欧洲病人，评估了联合方案的安全性和有效性，重点在于诱导治疗后的响应率及安全性分析。结果显示，联合方案耐受性良好，常见毒性反应轻微，未发现严重治疗相关毒性。

28:16 诱导治疗后同期放化疗在欧洲病人中的耐受性与疗效
研究分析了诱导治疗后同期放化疗在22例完成全部治疗流程的欧洲病人中的耐受性和疗效。结果显示，病人对治疗的耐受性良好，中位产品剂量达到280，联合组织剂量达290，且200毫克每平方米以上的剂量达标率为90%。疗效方面，38例完成9个疗程的病人中，74%的客观缓解率（ORR）被证实。早期应答指标也表现良好，未观察到与治疗相关的严重不良事件，安全性高。

33:20 新药在颈部癌症治疗中的显著效果及临床研究进展
讨论了一项由保护者赞助的研究，该研究针对局部晚期颈部癌症患者，使用新药物组合治疗，观察到高达85%的响应率，其中20%达到完全缓解，效果显著优于传统疗法。研究初期招募缓慢，但随着早期患者取得良好疗效，后期招募加速，最终提前完成目标。此成果为改善该类癌症患者临床预后提供了重大机遇。随后，会议开放提问环节，供投资者和分析师交流。

39:07 欧洲头颈部癌症新疗法的临床意义探讨
讨论了欧洲头颈部癌症的高发情况，指出60%为局部晚期，50%患者最终死于癌症，急需新疗法改善现状，提出MRGOO三重变异在临床中的潜在价值，强调新疗法可能带来的重大影响。

40:42 CDH17ADC药物疗效与应用前景讨论
讨论了CDH17ADC药物007相较于其他药物的独特优势，其在肝转移、左半结肠和右半结肠患者中的疗效无明显差异，适用于广泛人群。未来研究将关注CDH持续表达的相关性，期望改变头颈部癌症治疗模式。

45:11 MRG003在P16阴性和阳性患者中的疗效及后续治疗选择
讨论了MRG003在P16阴性和阳性患者中的疗效，未发现显著差异，尤其是对P16阳性患者效果良好。后续治疗包括钝膜加放疗，患者耐受性好，未见明显副作用增加。

48:52 007药物在6毫克剂量下的疗效与市场竞争力探讨
讨论了007药物在6毫克剂量下对结直肠癌后线治疗的初步疗效，确认了38例PR，整体数据优于标准三线治疗。预期PFS达到5到6个月具有竞争力，国内对标氟喹替尼等药物，国际上可能需联合治疗以增强竞争力。目前随访时间较短，数据需进一步观察。

51:52 N007药物后续开发规划及联合用药方案
讨论了N007药物在后续开发中的规划，特别是其在一线治疗适应症上的应用前景。提到该药物已获得联合用药的IND批件，并开始了安全导入研究，包括与贝伐、氟尿嘧啶等的联合，以及可能的免疫联合方案。表达了对尽快推进至一线联合治疗的期望，目前进展顺利。

53:50 MRG003在头颈鳞癌治疗中的疗效与安全性
讨论了MRG003单药及联合PD-1在头颈鳞癌诱导治疗中的初步疗效，包括10%的完全缓解率，以及安全性概况，如神经毒性、血液毒性和肝毒性的低发生率。提及了治疗周期及未来数据披露计划。还涉及了关于CDH17抗体剂量安全性的问题。

59:39 药物剂量与不良反应评估
讨论了不同剂量药物对TRE的影响，指出8毫克剂量TRE较高，而6毫克剂量TRE可接受，且三度以上腹泻未发生，不良反应率低，因此6毫克剂量被选为未来研究的基础剂量。

01:00:39 管线市场空间与竞争优势分析
会议讨论了两个管线的市场潜力，包括德国市场的预期规模，分别针对锦衣长安一线市场（100-150亿美元）、结直肠癌市场（约40亿美元）以及局晚期头颈鳞癌市场（10-20亿美元）。同时强调了管线在联合治疗方案中的优势，预计能覆盖整个治疗周期，从而达到预期市场规模。会议最后，主持人感谢了参与者的贡献，并开放了提问环节，期待未来更出色的数据表现及治疗格局的革新。

发言总结
发言人1
主持并介绍了乐普生物的临床数据解读会议，会议通过Zoom平台直播，重点讨论了CD13和TADCMRD007在结直肠癌治疗中的表现，以及MRG003在头颈鳞癌诱导治疗中的效果。他强调了公司药物的独特优势和市场潜力，并对未来临床研究方向进行了展望。他表达了对投资者、分析师和团队成员的感谢，并强调了合作与创新的重要性。

问答回顾
发言人1 问：CT13TADCMRG007临床试验中，关于患者入组情况以及预后因素有哪些关键信息？
发言人1 答：目前EA期数据已全部完成，且正在进行EB期的优化。在一期研究设计中，所有患者几乎都接受过异类康治疗，这对于评估乐普生物药物价值至关重要。研究入组了84%的患者曾接受过伊蒂康治疗，其中58%的患者携带rush突变，这是一项重要的关注点，因为rush野生型患者的预后通常较好。此外，研究还纳入了较多肝转移的患者，这反映了研究中患者的挑战性和研究结果的临床意义。

发言人1 问：从中美人群分布和不同剂量组的安全性数据来看，CT13TADCMRG007的表现如何？
发言人1 答：数据显示，美国人群占25%到30%，中国人群占75%到80%。在安全性方面，从2到8毫克的不同剂量组中，总体较为安全，仅有一例4级发热的DLT事件发生在8毫克组。特别值得关注的是，该药物在结直肠癌患者中没有出现三度以上的不良反应，包括腹泻，这是一项非常重要的积极结果。

发言人1 问：在伊利化学药的不良反应研究中，6、7和8毫克组的对比结果如何？
发言人1 答：从安全角度考虑，6毫克组的数据表现优于7和8毫克组，尤其是在三度以上不良反应和其他特殊不良反应方面。此外，从疗效角度看，6毫克组的客观缓解率最高，为44.8%，而7毫克组和8毫克组分别为31.68%和25%。

发言人1 问：为什么7和8毫克组的疗效会有所下降？总结来说，最优化剂量组有哪些特点？
发言人1 答：主要原因是随着剂量增加至7毫克和8毫克时，毒性反应相对增多，导致患者出现更多的剂量暂停和剂量减少，从而降低了治疗强度，这是影响疗效下降的主要因素。最优化剂量组具有卓越的客观缓解率，同时不良反应非常低，尤其是无严重腹泻和肺炎发生。此外，该剂量组在重度治疗后的多年治疗中仍然保持有效性，并且不受基因状态等因素的影响。

发言人1 问：针对PR（部分缓解）患者的确认情况以及整体有效率是如何的？
发言人1 答：初步数据显示，到达PR的患者比例为44%，虽然有些未确认的病例随访后并未得到确认，但最终确认的PR比例仍达到了38%，远高于标准三线治疗的有效率5%左右，这是一个非常积极的数据。

发言人1 问：对于之前接触过伊利康的患者再次使用该药物的疗效如何？
发言人1 答：数据显示，即使之前有84%的患者曾使用过伊利康，但再次使用CDH17药物时，仍有43%的患者能够从中获益，表明既往使用经历并未影响到三线治疗的有效率。

发言人1 问：突变类型（如RAS突变）是否影响药物疗效？
发言人1 答：从目前数据来看，RAS突变状态不影响药物疗效，软突变患者的有效率也高达42%，这意味着全人群都适用该药物。

发言人1 问：该药物在不同治疗线数下的表现如何？
发言人1 答：无论是在二线、三线甚至四线治疗的患者中，该药物都表现出了较高的有效率（二线和三线患者为46.7%，四线治疗患者为40.9%），显示出其在重度治疗后仍具有显著疗效。

发言人1 问：关于药物持续时间（DOR）和PFS（无进展生存期）的数据情况如何？
发言人1 答：目前DOR数据和PFS数据还在进一步随访中，但已经看到大多数有效患者仍在接受治疗，需要更多数据来评估这些患者的长期预后。

发言人1 问：PK（药动学）数据以及游离细胞毒药物毒性暴露的情况如何？
发言人1 答：PK数据显示药物效应剂量依赖性明显，且游离细胞毒药物的毒性暴露极低，这不仅反映了良好的疗效，也说明了较低的毒性反应，从而实现了疗效与安全性的良好平衡。

发言人1 问：这项临床实验的主要设计目标是什么？
发言人1 答：这项实验设计的主要目标是针对头颈部鳞癌的局部进展期患者，特别是那些未经治疗、无转移病史的病人。实验将HTV阴性和HPV阳性的这部分病人随机分为两组进行对照研究，比较放化疗后的疗效。具体治疗方案包括在3周周期内使用M87003和attentive药物，并在诱导治疗后采用同期放化疗。

发言人1 问：治疗方案的具体步骤是怎样的？该研究的主要疗效评估指标有哪些？
发言人1 答：治疗方案分为诱导期和放化疗期。在诱导期，A组患者接受M87003联合attentive，每3周一个疗程；对照组则使用阿拉丁003丹药，同样每3周一次。诱导治疗结束后，所有患者都会接受同期放化疗，以每周或每三周的方案进行。放化疗结束后，持续给予机构tending number药物6个月。主要疗效评估指标包括12周时的第二率，以及诱导治疗结束后的总体应答率、局部控制率、DFS（无病生存期）和其他如CNS、DFSS等指标，同时也关注毒性反应、不反应以及PK等相关分析。

发言人1 问：实验的安全性分析结果如何？
发言人1 答：实验的安全性分析显示，在欧洲使用M87003与DDY联合治疗时，虽然有预料到可能会有一些未知的途径反应，但总体耐受性良好。在完成诱导治疗的39例患者中，仅9例出现3级以上的治疗相关毒性反应，且大多数毒性反应为低级别的一二级反应。联合组中，有35%的病人达到了3级以上的毒性反应，而单用M87003的组别则有16%的病人出现单药提升反应。

发言人1 问：对于即将进行的同期放化疗阶段，其耐受性如何？
发言人1 答：在22例完成整个治疗流程（包括诱导和同期放化疗）的患者中，治疗耐受性非常好，中位剂量能达到280mg/m²，总剂量最高300mg/m²。联合组的耐受指标也非常高，达到90%以上的耐受率，仅有个别病人出现短暂的不良反应，整体放化疗耐受情况十分理想。

发言人1 问：早期疗效指标表现如何？
发言人1 答：在完成2到3个疗程的38例患者中，ORR（客观缓解率）高达74%，并且这个结果具有统计学意义。在后续的治疗过程中，患者的反应持续积极，显示出了良好的治疗效果。

发言人1 问：低罗金斯基癌症在欧洲的共同特点以及MRGOO三种职业的临床意义是什么？对于MRG003，P16阴性和P16阳性的患者在治疗响应上是否存在差异？诱导治疗阶段使用F28项疗法后，对于后续治疗选择有何影响？
发言人1 答：在欧洲，低罗金斯基癌症是最常见的癌症之一，新病例大约有14万例，与中国的数量相当。其中，大约60%的病例为局部晚期。对于这些患者，存在巨大的医疗需求，因为约50%的患者会因癌症而去世。如果有一种新的治疗方法能够改变这一现状，它将在领域内产生重大影响。目前披露的中期安全性报道中，并未详细区分P16阴性和P16阳性的患者在使用MRG003（或联合使用PD-1抑制剂）后的疗效差异。但根据初步数据，大部分H（P16）阳性的病人对治疗有良好的应答率。在后续治疗选择上，若之前使用了F28项疗法或其他相关疗法，如ERABC，对于后续是否能继续使用单抗类疗法尚未有明确结论，需要进一步的研究来确定这些前期治疗对后续治疗选择的具体影响。

发言人1 问：对于美国市场的要求以及未来是否可能采取联合用药策略？
发言人1 答：如果要进入美国市场，通常需要达到5个月以上的PFS。未来CD17有可能会进行联合用药研究，如与被罚联合，目前这方面的国内评估已经取得初步良好结果。若加上被罚，我们的药物与国际上pass加倍罚标准相比，在国际市场上也将具有很强的竞争力。在国内市场，单药与联合用药的综合优势更大。

发言人1 问：是否有关于PFS和DOR趋势的具体数据，以及后续一线规划中是否有联合用药方案？
发言人1 答：目前的随访时间较短，大多数有效病例仍在治疗中，初步感觉数据不会太差，但最终结果还需看后续的随访情况。关于一线规划，N007的联合用药已经获得了IND批件，并已经开始进行联合安全导入研究，包括与被罚、氟尿嘧啶等药物的联合，甚至可能与免疫疗法进行联合探索。

发言人1 问：003单药或联合PD-1在头颈鳞癌诱导治疗中的整体疗效及安全性表现如何？
发言人1 答：初步报道显示，在头颈鳞癌诱导治疗中，003单药或联合PD-1显示出较好的疗效。尽管整体治疗尚未完成，但已有数据显示部分患者达到了完全缓解。神经毒性方面，初步结果显示总体神经毒性不高，且多为可逆的一二级毒性反应，不影响后续治疗方案的应用。

发言人1 问：CDH17 6毫克和8毫克的安全性对比如何？
发言人1 答：根据数据，8毫克组的TRE略高于6毫克组，不过6毫克组的不良反应发生率较低，未出现三度以上腹泻等严重不良反应。因此，选择6毫克组作为主要的研究方向和未来研究重点。

发言人1 问：这两个管线的市场空间有多大，以及与竞争对手相比有何优势？
发言人1 答：007在一线治疗市场的预期市场规模在100亿到150亿美元之间，而在三线结直肠癌市场的规模约为40亿美元。对于局晚期头颈鳞癌市场，虽然没有专门模型测算，但考虑到该领域庞大的患者基数，初步估计市场也可能达到10亿到20亿美元级别。公司的产品管线通过联合治疗设计，有望在手术前或术后的治疗格局中产生颠覆性影响。

