The Lancet｜中国医学科学院肿瘤医院徐兵河院士团队PANKU-Breast01研究发表：EGFR×HER3双抗ADC为HR+/HER2-晚期乳腺癌提供新方案

[bookmark: _GoBack]2026年10月23日，中国医学科学院肿瘤医院徐兵河院士团队牵头开展的Ⅲ期临床研究PANKU-Breast01成果，在欧洲肿瘤内科学会（ESMO）年会以突破性摘要和优选口头报告形式发布，并同步于国际顶级学术期刊《The Lancet》在线发表题为“Izalontamab brengitecan for HR+/HER2-breast cancer in China (PANKU-Breast01): a randomised, phase 3 trial”的研究论文。
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该研究针对内分泌治疗经治、化疗后进展的不可切除局部晚期或转移性HR+/HER2-乳腺癌这一临床难题，证实了EGFR×HER3双特异性抗体偶联药物（BsADC）伦康依隆妥单抗显著优于传统化疗的疗效，为这类患者提供了高质量中国原创循证证据。
临床痛点：后线治疗选择有限、获益不足 
HR+/HER2-是乳腺癌中占比最高的分子亚型。随着内分泌联合CDK4/6抑制剂及ADC的应用，患者生存明显改善，但在多线治疗失败后，可选方案仍高度依赖化疗，缓解率和控制时间有限。尤其对合并肝转移、肿瘤负荷高、体力状态偏差的难治人群，临床亟需疗效更明确、机制更创新的治疗策略。
研究设计：面向真实世界难治人群 
PANKU-Breast01是一项多中心、随机、开放标签Ⅲ期临床研究，由徐兵河院士牵头，在全国72家中心开展。研究纳入383例既往接受过内分泌治疗、CDK4/6抑制剂及紫杉类治疗，且在晚期阶段接受过1–2线化疗后进展的患者，按1:1随机给予伦康依隆妥单抗或医生选择化疗（TPC，含艾立布林、卡培他滨、吉西他滨或长春瑞滨）。
入组人群具有典型真实世界难治特征：100%既往接受CDK4/6抑制剂治疗，超70%合并肝转移，近三分之二ECOG评分1分，中位既往系统治疗3线。
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关键结果：无进展生存与缓解率显著改善 
经盲态独立中心评审（BICR）评估：
 中位无进展生存期（mPFS）：8.2个月vs 4.0个月，疾病进展或死亡风险降低59%（HR=0.41，95%CI 0.33–0.53，P<0.0001）； 
 确认客观缓解率（cORR）：41% vs 20%； 
 疾病控制率（DCR）：86% vs 64%； 
 中位缓解期（mDOR）：6.9个月vs 4.2个月。 
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在各亚组中（包括不同HER2表达、既往化疗线数、既往CDK4/6抑制剂治疗时长、是否存在肝转移等）均观察到一致获益，疗效不依赖HER2表达水平。 
安全性方面，治疗相关不良事件以血液学毒性为主，经支持治疗、剂量调整后可管理；因治疗相关不良事件停药率仅1.6%，间质性肺病发生率1.1%（均为1–2级），未出现新的安全信号。总生存期（OS）未成熟，尚在随访中。
机制创新：双靶点ADC突破“单靶挑人群”局限 
伦康依隆妥单抗是全球首个进入Ⅲ期临床并获准上市的双抗ADC，同时靶向EGFR与HER3。双受体结合有望提升肿瘤细胞内吞效率、拓宽对异质性细胞的覆盖，并通过可裂解连接子与拓扑异构酶Ⅰ抑制剂载荷（Ed-04）结合，实现对肿瘤细胞的精准递送与杀伤。
中国原创证据走向国际 
PANKU-Breast01是乳腺癌领域中国创新药研究首次登顶《The Lancet》主刊。2026年10月，该适应证上市申请已获国家药品审评中心（CDE）受理。期待该适应证尽快落地临床并推动国内外权威指南更新，为中国乃至全球乳腺癌患者带来更长的生存获益与更高的生活质量。
中国医学科学院肿瘤医院兰波副教授、天津医科大学肿瘤医院史业辉教授、浙江省肿瘤医院邵喜英教授、福建医科大学临床肿瘤学院吴凡教授、中山大学肿瘤防治中心王树森教授为共同第一作者，徐兵河院士为通讯作者。
原文链接：https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140673626020969/fulltext。

image1.png
THE LANCET

Izalontamab brengitecan for HR+/HER2- breast cancer in 2@ ®
China (PANKU-Breast01): a randomised, phase 3 trial

oL Yhui S, XingSho’Fn W, Shsen W Weiin i, Qg Zan Quchang Qo e il i Hafn Y.
Holbi X Tan,SjuonDin,Churfen o, i 7o, 1603 o Y, Mi 1o, G Ha,Xjon Wong Ffon( P on.
Chang G, Yonjang L frkon G, YongmeYi,Man L, Yoes e, oo Zhe, Yongh G frgenWorg g Lo Kighua o,
aupiog L B L Shogun Zhang i1 Vang S X Ho 20, Y12 Bighe o ot PANKL: ras01 nesigtos

Summary
Background Patients with heavily pretrated hormone receplorpositie and human epidermal growth Fcto receplor  nékieiorie
2negative (HR+/HER2-) breat cancer have few teatment options. Izalontamab brengiecan (zi-bren) is 3 frsine 0573 120
class, epidermal growih fctor receptor and HER3 bispecific antibody-drug conjugate that contains 3 potent F-/5-512174/
opisomerase | inhibior paylad (EG-04. The sim of PANKU-Breastol was to compare the eficacy and safety of

za-bren versus chemotherapy in patints vith prerested HR+/HERZ- bresst cancer:

Methods In i randomiscd, plse 3, operbel, mulicenie s I in China, pacns i T
R HERS- ot caner who s profresion s vt dcpendent Kk (CDR) 46 s

bitors, 3 on o two fines ofchemotherapy were randorly assigned (11) o z-bren (2-5 g/ adminisered G oo
by intravenous infusion o day 1 and day B every 3 weks) or physician'schoice chemotherapy (erbuln, 1.4 mgm; %ol hnce eyt

vinorelbine, 25 mg/me: or gemcitabine. 1000 mig/m?, all administered by intravenous infusion on day 1 and day § "edcl S mrits




image2.png
PANKU-Breast01 Study Design

An open-label, multicenter, randomized, phase Ill study conducted at 72 study centers across China

Key eligibility criteria

* Unresectable LAM HR+/HER2- BC
(HR+, ER21% and/or PR>1%; HER2-,
IHC 0, IHC 1+, or IHC 2+/ISH-)

= Progressed after at least 1 line of
endocrine therapy

« 1 or2lines of prior chemotherapy

« Previously received CDK4/6 inhibitors
and taxanes

* Measurable lesion per RECIST v1.1
« ECOG PS 0-1

Iza-bren
2.5mg/kg D1D8 Q3W

TPC
Eribulin, D1D8 Q3W
Capecitabine, BID, Q3W
Gemcitabine, D1D8 Q3W
Vinorelbine, 8 Q3W
Stratified by
« Previous lines of chemotherapy (1 line vs 2 lines)
+ CNS metastases (Yes vs No)
« HER2 expression (IHC 0 vs IHC 1+ vs IHC 2+/ISH-)
Treatment until
Disease progression per RECIST v1.1 or intolerable toxicity

PFS (BICR)

Hers
a=0.025

Other secondary endpoints

PFS (INV)
+ ORR (BICR & INV)
- DCR (BICR & INV)
- DOR (BICR & INV)
- Safety, PK, Inmunogenicity

Note: za-bren was dosed with 10% compensation per protocol; erbuin 1.4 mgim? on days 1 and 8 Q3W: capecitabine 1000-1250 mg/m?, BID from days 1 to 14 Q3W: gemcitabine 1000 mg/m? on

days 1.and 8 Q3W; vinorelbine 25 mg/m? on days 1 and 8 Q3W.
ECOG PS, Eastem Cooperative Oncology Group performance status; Q3W, every 3 weeks; D, day;

PFS, progression-ree sunival BICR, binded independent cenira review; OS, overal suvival;INV, investigator assessed; ORR, objective response rate (confimed); DCR, disease control rate; DOR, duraton ofresponse.
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