
妥拉美替尼胶囊（科露平®）
• “重大新药创制”科技重大专项、国产自主研发1类创新药、

全球首个且唯一获批用于含抗PD-1/PD-L1治疗失败的
NRAS基因突变晚期黑色素瘤的精准靶向治疗药物

• 国家《第二批罕见病目录》病种黑色素瘤创新治疗药物

• 有效缓解和控制患者疾病进展，显著延长患者生存时间

上海科州药物研发有限公司
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5 可弥补医保目录空白，延长患者生命

有效性 显著缓解病情，有效控制疾病进展，延长患者生存期，指南I级推荐2

药品
基本信息

NRAS基因突变的黑色素瘤属于罕见病中的罕见，恶性程度更为严重

创新性

安全性

公平性

1

安全性良好，总体可控可管理，且无药物蓄积风险
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妥拉美替尼（科露平®）是我国自主研发创新、全球首个且唯一获批用于含抗
PD-1/PD-L1治疗失败的NRAS基因突变晚期黑色素瘤患者的1类创新药

通用名（商品名） 妥拉美替尼胶囊（科露平®）

注册规格 3mg（谈判主规格）、6mg

注册分类 1类创新药

适应症1 本品适用于含抗PD-1/PD-L1治疗失败的NRAS基
因突变的晚期黑色素瘤患者

用法用量1
每次 12mg，每日两次口服（约每 12 小时服用一
次），直至疾病进展或不可耐受，空腹或随餐均
可（具体见说明书）

作用机制 MEK抑制剂

目前大陆地区同通用名
药品上市情况 无（独家）

全球首个上市国家 中国

中国大陆首次上市时间 2024年3月12日

是否为OTC药品 否

药品基本信息

• 妥拉美替尼是我国自主研发、全球唯一
获批用于含抗PD-1/PD-L1治疗失败的
NRAS基因突变晚期黑色素瘤的治疗药物

• 填补临床和医保目录空白

妥拉美替尼
参照药品建议：无参照药

• 该适应症国内外均无已上市药品：
NRAS基因突变黑色素瘤无靶向药，临床
需求极大

• 产品临床试验为单臂研究，无对照药品

基
本
信
息

1.妥拉美替尼胶囊最新说明书

妥拉美替尼
价值分类建议：突破
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黑色素瘤是《中国第二批罕见病目录》收录病种， NRAS基因突变作为其突变
类型之一，约占黑色素瘤的10%，属于罕见病中的罕见，恶性程度更为严重

• 黑色素瘤是《中国第二批罕见病目录》
收录病种 1，患者确诊中晚期比例高 2 ，
治疗难度大预后差

• 患者人数有限：黑色素瘤发病率为0.9/10
万人 3 ，其中NRAS基因突变约占所有黑
色素瘤患者的10.4%  4

• 每年新发NRAS基因突变黑色素瘤患者仅
为~2000人

疾
病
负
担

NRAS基因突变黑色素瘤患者疾病负担严重

NRAS基因突变患者
肿瘤恶性程度更高

NRAS基因突变患者
死亡风险更高
生存期极短

• NRAS基因突变黑色素瘤恶性程度高，侵袭
性强，预后差  5-9

8.2

NRAS基因突变患者 非NRAS基因突变患者

10.3~15.1

mOS (月）

• NRAS突变死亡风险是非NRAS突变黑色素瘤的
5.5倍 9，晚期患者中位生存期仅为 8.2个月 10

NRAS基因突变黑色素瘤患者人群极为有限

1.《第二批罕见病目录》2. 《中国黑色素瘤患者行为现状调研白皮书》 3. Wu Y, Wang Y., Wang L., et al. Int J Cancer. 2020(147), 692-701. 4. Bai X, Kong Y, Chi Z, et al. Clin Cancer Res. 2017;23(20):6120-6127. 5. 《CSCO黑色素瘤诊疗指南 2023》
6. Ellerhorst J., Greene V., Ekmekcioglu S, et al. Clin Cancer Res. 2011;17(2):229-235. 7. Zhao J, Galvez C, Beckermann K., et al. Expert Rev Precis Med Drug Dev. 2021;6(4):281-294.  8. Devitt B, Liu W, Salemi R, et al. Pigment Cell Melanoma 
Res. 2011;24(4):666-672. 9. Lally S, Milman T, Orloff M, et al. Ophthalmology. 2022;129(6):679-693.  10. Jakob J, Bassett R., Ng C., et al. Cancer. 2012;118(16):4014-4023.  3

10.4%
NRAS基因突变率

BRAF

C-KIT

其他



目前国内和国外针对NRAS基因突变晚期黑色素瘤无靶向治疗方案，传统化疗
及免疫疗法均疗效不佳，存在极大的未满足需求

传统化疗、免疫治疗为黑色素瘤的一/二线治疗方案，疗效欠佳，尤其对NRAS基因突变亚型的黑色素瘤疗效更差

治
疗
现
状

1. Cui C, Mao L, Chi Z, et al. Mol Ther. 2013;21(7):1456-1463. 2. Tang B, Chi Z, Chen Y, et al. Clin Cancer Res. 2020;26(16):4250-4259. 3. Zhou L., Wang X. Chi Z., et al. Front. In Immunol., 2021;12:691032. 4. Wei X., Zou Z., Zhang W., et al., Eur J 
Cancer. 2024;202:114008.   

• NRAS基因突变的黑色素瘤患者接受抗PD-1治疗，没有显著疗效，在亚洲人群的ORR仅为6%，PFS为3.6月，OS为10.8月 2-3

• 妥拉美替尼批准的适应症为抗PD-1/PD-L1免疫疗法治疗失败的NRAS基因突变晚期黑色素瘤。在妥拉美替尼获批前，中国

以及全球尚无针对NRAS基因突变的黑色素瘤靶向药获批。妥拉美替尼在中国人群中的ORR为35.8%，其中既往接受过免

疫治疗的患者，ORR可至40.6% 4。

妥拉美替尼是全球唯一获批用于含抗PD-1/PDL1治疗失败的NRAS基因突变晚期黑色素瘤的精准靶向治疗药物

• NRAS基因突变黑色素瘤对化疗敏感性极差，有效率低，在中国人群中的ORR仅为3.7%，PFS为1.5月, OS为8.0月 1

化疗

免疫疗法

妥拉美替尼
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妥拉美替尼：可有效控制患者疾病进展，延长患者生存期
有
效
性

• 一项单臂、多中心关键注册临床研究，共入组100例NRAS基因突变晚期黑色素瘤患者，显示妥拉美替尼疗效显著 1

• 除妥拉美替尼外，全球无针对NRAS基因突变黑色素瘤的靶向药获批

• 目前，妥拉美替尼治疗NRAS基因突变晚期黑色素瘤患者的III期随机对照临床试验正在进行中，共入组了165例既往接受过免疫治疗的NRAS基因突变晚期黑色素瘤患
者，对照方案为“研究者的选择”

显著缓解病情，有效控制疾病进展

在既往接受过免疫治疗的患者中客观缓解率可至40.6%；

接受治疗的患者有 72.6% 能得到有效疾病控制

客观缓解率（ORR）

妥拉美替尼 化疗

72.6%

25.0%

疾病控制率（DCR）

有效延长患者生存时间

相较于传统化疗，延长接近2倍患者中位无进展生存期，

延长超过 4成 总生存期

13.7

8.0

妥拉美替尼 化疗

4.2

1.5

妥拉美替尼 化疗

中位总生存期（mOS, 月）中位无进展生存期（mPFS , 月）

在既往接受过免疫治疗的患者
ORR：40.6%

1. Wei X, Zou Z, Zhang W, et al. Eur J Cancer. 2024;202:114008.  
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妥拉美替尼在获批上市前就已获得权威临床指南I级推荐，为NRAS基因突变晚
期黑色素瘤患者在PD-1/PD-L1治疗失败后的唯一首选治疗方案

6

在2023版CSCO黑色素瘤诊疗指南中，妥拉美替尼针对NRAS基因突变晚
期黑色素瘤治疗证据前移至I级推荐 1：

• 对于晚期皮肤以及肢端黑色素瘤（无论有/无脑转移）患者，如携带
NRAS突变，建议采用妥拉美替尼（HL-085）治疗 ( I级推荐）

• 对于粘膜黑色素瘤不可切除或者Ⅳ期的患者，如携带NRAS突变，建议
采用妥拉美替尼（HL-085）治疗 ( I级推荐）

有
效
性

妥拉美替尼的临床数据已在多个国际会议及国际刊物发表，且获批上市前就已获得权威指南 I 级推荐

1.《CSCO黑色素瘤诊疗指南 2023》



• 全球第一个在临床上证明
MEK抑制剂可以使RAS基
因突变的肿瘤患者获益

• 全球首个且唯一获批用于
含抗PD-1/PD-L1治疗失败
的NRAS基因突变晚期黑
色素瘤的治疗药物

• 未来三年无同适应症产品
获批

妥拉美替尼为国产自主研发1类创新药，全球首个且唯一获批用于NRAS基因突
变晚期黑色素瘤的靶向药物，同类最佳MEK抑制剂，具有重大科学里程碑意义

创
新
性

• 我国自主创新研发1类新药，
获得优先审评审批资格

• 同类最佳MEK抑制剂

国产自主研发1类新药
“重大新药创制”科技重大专项

“全球新” 全球首个且唯一

解决罕见病领域治疗难题
具有重大科学里程碑意义

妥拉美替尼：全新骨架结构，同类最佳MEK抑制剂

更高药效 1,2

• 对MEK1激酶具有高抑制活性(IC50=1.9nM)，较低剂量即可带来更高药效

高选择性 1,2

• 在体外对77种激酶的活性评估，妥拉美替尼仅对MEK激酶有特异性的
抑制作用，而对其他激酶无抑制作用，选择性高，避免毒副作用

良好药代动力学特征，无药物蓄积风险 1,2

• 良好的口服生物利用度和暴露-剂量比例性，可通过剂量调整管理安全性
• 在重复给药后无药物累积，避免了蓄积毒性问题

1. Liu Y, Cheng Y, Huang G, et al., Front Pharmacol. 2023;14:1271268. 2. Zhao Q, Wang T, Wang H, et al. Front Pharmacol. 2022;13:1039416. 
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全新的母核结构
全新苯并噻唑母核，已获得中国、美国、欧
洲等全球多个国家发明专利授权
• 全新母核结构与蛋白口袋相互匹配度最佳
• 苯胺环上的碘与脂溶性口袋有更高的匹配度
• 母核结构，-I，-F，三个部分与蛋白的口袋
形成最佳的互相匹配，提高了与靶点MEK激
酶的结合亲和性



妥拉美替尼不良反应谱明确，安全性良好，总体可控可管理，且无药物蓄积风险

• 三级实验室检查异常（≥3%）主要为血肌酸磷酸激酶升高（38%，同类MEK抑制剂均会出现该不良反应），但患者大
多数无明显症状，可通过减量或暂停给药控制，无患者因CPK升高而导致永久停药

说明书收载的安全性信息1,2

痤疮样皮炎 贫血 皮疹 乏力

7% 6% 5% 5%

3级及以上常见不良反应（≥5%）

• 绝大多数不良反应为1-2级
− 腹泻、皮疹、面部水肿、外周水肿、贫血、乏力、痤疮样皮炎和低白蛋白血症等轻度不良反应

• 3级及以上的最常见不良反应（≥5%）主要包括贫血、痤疮样皮炎、乏力和皮疹，可通过暂停给药或剂量减少进行
有效管理

安
全
性

1. 妥拉美替尼胶囊最新说明书. 2. Liu Y, Cheng Y, Huang G,  et al., Front Pharmacol. 2023;14:1271268. 
* 截止2024年2月19日
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• 无药物蓄积风险：单剂量和连续10天重复给药的药代动力学参数之间没有显著差异

• 全球范围内累计357例受试者接受了妥拉美替尼单药或联合治疗 * ，与妥拉美替尼相关的不良反应跟以上特征类似，多
为1-2级，转归为痊愈或好转，未发现新的安全性信号，安全性整体可控可管理。



妥拉美替尼为NRAS突变晚期黑色素瘤患者的治疗带来革命性突破，填补临床
和医保目录空白，延长患者生命，具有重要的社会价值

公
平
性

促进
公共健康

符合
“保基本”

填补临床
未满足需求

用药管理
便捷

• 患者中位发病年龄50-69岁，确诊后中晚
期比例高，疾病进展快，治疗难度大预后
差，妥拉美替尼可有效缓解和控制疾病进
展，延长患者生命

• 妥拉美替尼打破NRAS突变晚期黑色素瘤的治
疗困境，填补临床和医保目录空白，降低患者
疾病负担

• 获得权威临床指南CSCO唯一推荐

• 黑色素瘤是《中国第二批罕见病目录》收录
病种，且NRAS突变患者人数更为有限

• 妥拉美替尼患者用药时长短（患者中位用药
时长仅~4.2个月），医保基金支出可控

• 妥拉美替尼未来新增适应症患者人数相对有
限（如，罕见病目录内病种：神经纤维瘤
~2,000人），对医保基金影响较小

• 无滥用或不合理使用风险：诊断标准及流程明确，
且属罕见病，医保经办管理难度小

• 口服给药，临床使用便捷。相比于现有最佳支持
治疗方案（化疗，免疫疗法），无需到医疗机构
进行注射，提高晚期患者依从性及生活质量

• 整体安全耐受性良好，可通过暂停给药或剂量减
少进行有效管理，易于临床管理
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