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文献基本信息
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文献摘要

该研究分为剂量递增阶段和剂量扩展阶段。安全性

和耐受性是剂量递增阶段的主要终点。剂量扩展阶

段的主要终点是 5mg/kg 剂量的安全性和客观缓解

率(ORR)。

研究方法

我们的研究表明，socazolimab对复发或转移性

宫颈癌的治疗具有持久的安全性和有效性，其安

全性与其他抗PD -1/PD-L1单抗相似。

研究结论

一项开放的Ⅰ期剂量递增和剂量扩展研究

（NCT03676959），研究PD-L1单抗socazolimab

在复发或转移性宫颈癌患者中的安全性和有效性。

研究目的

招募了 104 名患者。12 名患者被纳入剂量递增阶段，

在 5mg/kg 治疗组中有 1 例完全缓解和 2 例部分缓解。

92 名患者 (5mg/kg) 被纳入剂量扩展阶段，ORR 为

15.4%。中位 PFS 为 4.44 个月，中位 OS 为 14.72 个

月。PD-L1 阳性和 PD-L1 阴性患者的 ORR 分别为

16.7% 和 17.9%。≥3级治疗相关不良事件发生率为

7.7% 。没有发生与治疗相关的死亡。

研究结果
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研究背景

01 02

宫颈癌是女性生殖系统常见的恶性肿瘤。在全

球范围内，它是导致女性癌症相关死亡的第四

大原因。

与早期和局部晚期宫颈癌患者相比，复发性或转

移性宫颈癌的治疗方案有限，因此临床对创新的

二线和晚期治疗方案的需求巨大。

免疫疗法作为癌症的一种替代治疗方法已经获得

了普遍认可， PD-1/PD-L1免疫疗法已被探索作

为一线失败后晚期复发的宫颈癌患者的二线或后

期治疗方法。

Socazolimab是一种新型的、高特异性的、全人

源抗PD-L1单抗，具有PD-L1抑制剂/抗体依赖的

细胞介导的细胞毒性作用（ADCC）两种协同作

用的抗肿瘤活性机制。

04 03
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研究方法

多中心、单臂I期+扩展研究以评估索卡佐利单抗在复发或转移性宫颈癌患者中的有效性和安全性。

• 年龄≥18岁；

• 经组织病理学或细胞学诊断，

接受过一线含铂方案失败或

者不能耐受的复发或转移性

宫颈癌。一线失败的定义：

辅助治疗期间或治疗结束后6

个月内进展，姑息治疗后首

次进展。

• ECOG评分0-1分；

• 至少有一个可测量病灶（根

据RECIST v1.1 ）

• 脏器功能符合

剂量爬坡阶段（n=12）
5mg/kg组3例，10mg/kg组3例，

15mg/kg组6例，每2周给药1次

剂量扩增阶段(n=92)
扩增剂量组：5mg/kg

每2周给药1次

索卡佐利单抗注射液

最长用药24周期或1年，如仍能获益可以继续用药，直至毒性不能耐受或确定的疾病进展或自愿退出

（一）剂量爬坡阶段

主要终点：最大耐受剂量

（ MTD ），剂量限制性毒

性（ DLT ），推荐剂量

次要终点：ORR，OS，初

步有效性

（二）剂量扩增阶段

主要终点：客观缓解率

（ ORR ）

次要终点：无进展生存期

（ PFS ），缓解持续时间

（ DOR ），总生存期

（ OS ），最佳总体疗效

（ BOR ）



1

文 献 简 介

2

研 究 方 法

3

研 究 结 果

4

研 究 结 论

- Association Between Depression and Clinical Outcomes in Patients With  

Hypertrophic Cardiomyopathy -



结果：患者入组情况

患者选择（N=141）

排除（N=37）

纳入的患者，安全性分析（N=104）

剂量递增阶段
（N=12）

5 mg/kg          （N=3）
10 mg/kg        （N=3）
15 mg/kg        （N=3） 排除在外；纳入错误；

不符合纳入标准(N =1)

剂量扩展期，疗效分析(N = 91)
CPS＜1     （N=28） CPS＜10     （N=52）
CPS≥1     （N=54） CPS≥10     （N=30） 未知 （N=9）

停止治疗(N = 69)
疾病进展/恶化(N=34)
患者退出(N = 13)
研究者决定(N=10)
不良事件(N = 6)
其他(N = 6)

完成(N = 13)
正在进行(N = 9)

• 入选的141名患者中，有104名患者接受了至少

一剂socazolimab治疗。

• 12名患者被纳入剂量递增阶段，并相应分配到

5 mg/kg、10 mg/kg和15 mg/kg治疗组。

• 92例患者被纳入5 mg/kg组进行剂量扩展期，

其中1例患者未达到目标人群标准。

• 12例患者在剂量扩展期进行了PD-1受体占有率

的检测。所有104例患者均纳入安全性分析。



结果：安全性

治疗相关的不良事件

甲状腺功能减退
白细胞减少

谷丙转氨酶水平升高
天冬氨酸转氨酶水平升高

贫血

免疫相关不良事件
甲状腺功能减退
类风湿因子升高
甲状腺功能亢进

白细胞减少

• Socazolimab耐受性良好，安全性与其他抗PD-L1/PD-L1单克隆抗体相似。

• 104例患者被纳入安全性分析。101例患者(97.1%)报告了AE，66例患者(63.5%) 发生治疗相关的不良事件(TRAE)。所有TRAE均在其他

抗PD-L1/PD-L1单克隆抗体中有过报道。最常见的为甲减(17.3%)、白细胞减少(11.5%)、谷丙转氨酶和天冬氨酸转氨酶水平升高(各占

9.6%)和贫血(8.7%)。大多数TRAE为1-2级，仅在5mg /kg组中有8例患者(8.4%)报告了≥3级TRAE，无治疗相关死亡发生。

• 40例患者(38.5%)发生免疫相关不良事件。最常见的为甲减(17.3%)、类风湿因子升高(7.7%)、甲亢(5.8%)和白细胞减少(4.8%)。



结果：疗效

客观缓解率

疾病控制率

• 在剂量递增阶段，5 mg/kg组有1例患者出现CR（完全缓解），2例PR（部分缓解）。10mg /kg组和15mg /kg组均未见CR和PR。此外，由

于在第二个治疗周期之前，5 mg/kg剂量的受体占有率(88.03%)已经达到，因此选择5 mg/kg剂量作为推荐目标剂量。

• 在剂量扩展期(5 mg/kg)，客观缓解率(ORR)为15.4%，疾病控制率(DCR)为49.5%，mPFS为4.44，mOS为14.72。

• PD-L1 阳性患者的ORR为16.7%， PD-L1 阴性患者的ORR为17.9%。CPS≥10和1≤CPS＜10亚组的ORR分别为20.0%和12.5%，这进一步

证明Socazolimab对不同PD-L1表达水平的患者有效。

• 由于目前已知的几种抗PD -1/PD-L1单克隆抗体仅在PD-L1阳性患者中表现出疗效，socazolimab将增加患者获得宫颈癌PD-L1阴性患者免

疫治疗的机会。



结果：药代动力学

• 在剂量递增阶段，在5 mg/kg至15 mg/kg剂量范围内观察到药代动力学特征(表4)。

• 对于5 mg/kg组，Socazolimab的血清浓度在1.98 h达到最大值，并以10.75 mL/h的清除率下降。观察到剂量依赖的线性药代动力学

特征。4个治疗周期(8周)后，Socazolimab达到稳态浓度。Socazolimab的平均血清半衰期为317.0 h(13.2天)。

• 5例患者治疗前抗药物抗体阳性。治疗期间，在安全性分析组的104例可评估患者中，另外11例(10.6%)检测到抗药物抗体。大多数患

者在第12个治疗周期后抗药物抗体检测呈阴性，仅1例(1.0%)患者仍然呈阳性。

缩写:AUCinf，浓度-时间曲线下面积(时间0到无穷);AUC0-t，浓度-时间曲线下面积(时间0到t);Cmax，血液中药物的最大浓度;CLt，药
物清除率;Tmax，药浓度达最大值的时间;t1/2半衰期;Vd，药物分布体积。



结果：药效学

• 所有患者在单次给药后均保持PD-1完全受体占有至少16周。在第2个治疗周期之前，平均受

体占用率为88.03%，与第9个治疗周期第1天的88.44%水平保持一致。PD-1受体的完全占有

率为80% ~ 120%。

• 总的来说，药代动力学、药效学和安全性资料提供了很好的证据，说明5 mg/kg剂量是进一

步临床研究的合适剂量。



结果：小结

01 总体疗效好，单药ORR 15.4%；mOS 14.7个月；

02 单药对PD-L1表达阴性人群治疗有效，阴性ORR 17.9%

03 高度安全性，总相关AE发生率63.5%，≥3级7.7%

04 平均受体占用率为88.03%

05 平均血清半衰期为317.0 h(13.2天)
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结论

• 我们的研究表明，索卡佐利单抗在治疗复发性或转移性宫颈癌方面有显著的安全性和

有效性，无论PD-L1的表达状态。同时药物使用剂量低，mOS长。

结论



谢谢关注！
thanks for your attention.
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