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结果

人口统计学与基线特征

• 截止至2019年7月1日，CS1001-101研究Ib期共入组29例确

证不可手术切除的CC/GBC患者并接受CS1001治疗。3例患

者仍在接受治疗，26例患者终止治疗，终止治疗的主要原因

是疾病进展（19）和不良事件（3）

初步有效性数据

• 所有29例用药患者均被纳入有效性分析集，3（10.3%）例患

者达到部分缓解（PR），8（27.6%）例患者达到疾病稳定

（SD），14（48.3%）例患者出现疾病进展（PD）（表2）

安全性和药物暴露程度

• CS1001中位治疗持续时间为84天（范围：21-307天），中位

治疗周期数为4个（范围：1-15）

• Ib 期 入 组 的 29 例 患 者 有 28 例 在 治 疗 期 间 出 现 了 不 良 事 件

（TEAE），最常见的TEAE为贫血（41.4%）

• 22 （75.9%）例患者发生 CS1001 相关不良事件，除6例患者

出现3级不良事件和1例患者出现4级贫血及低钙血症外，其余

均为2级及以下不良事件 （表3）

• 11例患者出现免疫相关不良事件，最常见的是甲状腺功能减退

症（13.8%）

• 9 （ 31.0% ） 例 患 者 出 现 严 重 不 良 事 件 (SAE) ， 其 中 ， 5

（17.2%）例患者出现CS1001相关SAE

• 3（10.3%）例患者因不良事件终止CS1001治疗，包括3级全

血细胞减少症、3级肝功能异常以及4级天门冬氨酸氨基转移酶

升高。其中全血细胞减少症和肝功能异常与CS1001相关

• 1例患者发生输液相关不良事件（发热）

• CS1001单药在胆管癌和胆囊癌中显示了良好的抗肿瘤活性，

客观缓解率达到10.3%（3/29）, 且缓解可持续。 1例患者

首次出现PD后，随后出现PR ，未计入ORR

• CS1001单药在胆管癌和胆囊癌患者中可耐受

• 初步安全性和有效性结果支持CS1001在胆管癌和胆囊癌患

者中的进一步探索和开发

我们感谢参与研究的患者、他们的家人、参与研究的研究者和临
床研究中心。
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医学编辑服务由基石药业周振芳博士提供 。
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表1 人口统计学与基线特征（安全性分析集）

入组人数 29

年龄（岁）, 中位数（范围） 55 (39，72)

性别, n (%) 男性

女性

9 (31.0)
20 (69.0)

ECOG 评分，n (%) 0 
1 

缺失

14 (48.3)
13 (44.8)
2 (6.9)

初始诊断，n (%) CC 
GBC 

27 (93.1)
2 (6.9)

肿瘤分期，n (%) IV期 29 (100)

既往抗肿瘤治疗方案，中位数（范围） 1 (0，6)

距离初始诊断时间（年），中位数（范围） 0.731 (0.03，1.84)

a. 4例患者无基线后肿瘤评估，因此未在图和表中呈现，这些患者的最佳疗效为NA， 计为非缓解；

b. 确证ORR为2（6.9%）例。未确证PR的患者在首次出现PR后出现PD，但随后连续出现两次PR；

c. 1例患者首次出现PD后，随后出现PR，未计入ORR

表2 最佳疗效（有效性分析集）

最佳疗效，n (%) 合计（N=29）

部分缓解（PR） 3 (10.3)

疾病稳定（SD） 8 (27.6)

疾病进展（PD） 14 (48.3)

不适用（NA） 4 (13.8)

客观缓解率 （ORR=CR+PR） 3 (10.3)

疾病控制 （DCR=CR+PR+SD） 11 (37.9)

缓解时间 （月）（DoR）中位数（范围） 5.39 (1.91+，8.02)

表3 CS1001相关不良事件（≥5%或3级及以上）

MedDRA首选术语，n (%)
CC/GBC （N=29）

所有级别 ≥3级

至少发生一起CS1001相关不良事件的患者数 22 (75.9) 7 (24.1)

丙氨酸氨基转移酶升高 8 (27.6) 1 (3.4)

贫血 7 (24.1) 1 (3.4)

天门冬氨酸氨基转移酶升高 6 (20.7) 0

蛋白尿 6 (20.7) 0

发热 4 (13.8) 0

甲状腺功能减退症 4 (13.8) 0

血肌酸磷酸激酶升高 3 (10.3) 0

甲状腺功能亢进症 3 (10.3) 1 (3.4)

淀粉酶升高 2 (6.9) 0

血胆红素升高 2 (6.9) 0

结合胆红素升高 2 (6.9) 0

肝功能异常 2 (6.9) 1 (3.4)

全血细胞减少症 1 (3.4) 1 (3.4)

呕吐 1 (3.4) 1 (3.4)

低钠血症 1 (3.4) 1 (3.4)

低钙血症 1 (3.4) 1 (3.4)

肺部感染 1 (3.4) 1 (3.4)

ClinicalTrial.gov登记号：NCT03312842   
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治疗持续时间（天）

图3 靶病灶肿瘤负荷自基线变化百分比（有效性分析集）

 此例患者在首次出现PR后出现PD，但随后连续出现两次PR
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图2 肿瘤靶病灶自基线变化（有效性分析集）

最佳疗效

图4 治疗持续时间、个体最佳疗效、疾病进展（有效性分析集）
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• 胆管癌和胆囊癌（CC/GBC）是一种恶性肿瘤，通常确诊时已

经是晚期且无法切除。预后较差，对目前治疗反应差，死亡

率高1-2

• CS1001是由OMT转基因大鼠平台开发的首个全长、全人源

PD-L1 靶向免疫球蛋白G4（IgG4）单克隆抗体。药代动力学

（PK）特征提示CS1001可能减小在病人体内产生免疫毒性/

免疫原性的风险

• CS1001-101（GEMSTONE 101，NCT03312842）研究已

完成Ia期剂量爬坡，确定1200 mg每三周一次（Q3W）固定

剂量为II期推荐剂量RP2D，用于Ib期剂量扩展和后续研究3

• CS1001-101研究Ib期包括多个特定肿瘤类型的扩展队列，其

中本队列评价CS1001单药治疗不可切除CC/GBC的疗效和安

全性

背 景 结 果

结 论
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关键入选标准

• 经组织/细胞学确证不可手术切除的胆管细胞癌（包括肝内胆

管癌或肝外胆管癌，或混合性肝细胞胆管细胞癌），或胆囊

癌，且经过标准治疗失败或无法耐受，拒绝接受标准治疗的

成年患者

• 美国东部肿瘤协作组（ECOG）体能状态评分0或1

研究目的

• 主要目的：在CC/GBC实体瘤患者中初步评价CS1001单药的抗

肿瘤疗效

• 次要目的：进一步评价CS1001的安全性和耐受性

治疗和评估

• 符合条件的CC/GBC患者接受CS1001 1200 mg固定剂量给药，

每3周一次直至疾病进展或不可耐受

• 研究者根据RECIST v1.1进行肿瘤评估， 治疗期第一年内每9周，

随后每12周评估一次

• 不良事件（AE）分级根据美国国家癌症研究所AE通用术语标准

（NCI‐CTCAE）v4.03

研 究 设 计

关键入选标准

1.组织学/细胞学诊断为不

可切除的CC/GBC

2.经过标准治疗失败或无

法耐受，拒绝接受标准

治疗

3.ECOG 体能状态 0-1

关键排除标准

1.患原发性CNS肿瘤或脑

膜转移或不稳定CNS转

移者

2.曾接受过任何靶向T细

胞共调控蛋白（免疫检

查点）的抗体/药物治疗

的患者

进一步评价CS1001的安全性

和耐受性

主要目的

在CC/GBC实体瘤患者中

初步评价CS1001单药的

抗肿瘤疗效

CS1001, 静脉输

注，1200 mg 固

定剂量，Q3W

研究治疗

治疗至疾病进展

或不可耐受

安全随访

及

生存随访

治疗终止

治疗期 随访期

次要目的

CNS：中枢神经系统；ECOG：美国东部肿瘤协作组；

Q3W：每3周1次；RECIST: 实体瘤疗效评价标准

• 研究者根据RECIST v1.1进行肿瘤评估

• 治疗期第一年内每9周，随后每12周进行一次肿瘤评估

筛选期

图1 胆管癌或胆囊癌队列研究流程图
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