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自願公告
國家藥品監督管理局批准抗PCSK9單抗信必樂®（托萊西單抗注射液） 

用於治療原發性高膽固醇血症和混合型血脂異常的成人患者

本公告由信達生物製藥（「本公司」，連同其附屬公司統稱「本集團」）自願作出，以
告知本公司股東及潛在投資者本集團最新業務更新。

本公司董事會（「董事會」）欣然宣佈，國家藥品監督管理局（「NMPA」）已經正式
批准信必樂®（托萊西單抗注射液，抗前蛋白轉化酶枯草溶菌素9（「PCSK9」）單克
隆抗體）的新藥上市申請（「NDA」），用於治療原發性高膽固醇血症（包括雜合子
型家族性和非家族性高膽固醇血症）和混合型血脂異常的成人患者。作為中國首
個獲批的本土自主研發PCSK9抑制劑，信必樂®（托萊西單抗注射液）是本公司佈
局心血管疾病領域的首款產品，也是本公司第十款商業化產品。

信必樂®（托萊西單抗注射液）是本公司自主研發的IgG2全人源單克隆抗體，能特
異性結合PCSK9分子，通過減少PCSK9介導的低密度脂蛋白受體（「LDLR」）內吞
來增加LDLR水準，繼而增加低密度脂蛋白膽固醇（「LDL-C」）清除，降低LDL-C
水準。

此次NDA獲批主要是基於三項 III期註冊臨床試驗（CREDIT-1、CREDIT-2和
CREDIT-4）的結果。信必樂®（托萊西單抗注射液）獲批的給藥方案包括150mg 
Q2W、450mg Q4W和600mg Q6W，在 III期註冊臨床試驗中觀察到能有效降
低LDL-C、總膽固醇（「TC」）、非高密度脂蛋白膽固醇（「non-HDL-C」）、
載脂蛋白B（「ApoB」）和脂蛋白a（「Lp(a)」）水準；多樣的治療方案也將給醫生和
患者提供更多個性化的選擇。
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心血管疾病是威脅人類安全的頭號殺手。在中國，心血管疾病流行情況持續升
高，以動脈粥樣硬化性心血管疾病（「ASCVD」）為主的心血管疾病更是高居中國
城鄉居民死因第一位，死因構成貢獻高達40%以上。而在心血管疾病的諸多高危
因素中，血脂異常是最常見和最危險的因素之一。尤其LDL-C水準升高被認為是
驅動ASCVD發生和進展的主要因素。儘管目前臨床上已有多種降脂藥物，但中國
患者血脂整體達標情況並不盡如人意。

信必樂®（托萊西單抗注射液）是首個獲批的中國原研全人源抗PCSK9單克隆抗
體，在多個註冊III期研究中展現出顯著降低LDL-C水準，並具有良好的安全性特
徵。托萊西單抗的臨床開發凝聚了國內多位心血管領域專家的心血，以及監管機
構對其療效和安全性的認可，也證明了本公司在心血管藥物開發和臨床開發領域
的實力。與其他已獲批的PCSK9單抗相比，信必樂®（托萊西單抗注射液）有更長
給藥間隔的優勢，同時觀察到Lp(a)的明顯下降。信必樂®（托萊西單抗注射液）的
獲批標誌本公司在心血管及代謝(CVM)領域的前瞻佈局開始進入收穫期，本公司
相信其將為中國血脂臨床管理帶來了全新治療選擇。

關於信必樂®（托萊西單抗注射液）

信必樂®（托萊西單抗注射液）是本公司自主研發的創新生物藥，IgG2全人源單克
隆抗體，能特異性結合PCSK9分子，通過減少PCSK9介導的LDLR內吞來增加
LDLR水準，繼而增加LDL-C清除，降低LDL-C水準。

信必樂®（托萊西單抗注射液）在中國獲批適應症為，在控制飲食的基礎上，與他
汀類藥物、或者與他汀類藥物及其他降脂療法聯合用藥，用於在接受中等劑量或
中等劑量以上他汀類藥物治療，仍無法達到低密度脂蛋白膽固醇(LDL-C)目標的
原發性高膽固醇血症（包括雜合子型家族性和非家族性高膽固醇血症）和混合型血
脂異常的成人患者，以降低低密度脂蛋白膽固醇(LDL-C)、總膽固醇(TC)、載脂
蛋白B(ApoB)水平。

關於CREDIT系列關鍵註冊性臨床研究

CREDIT-1研究是一項評估中國非家族性高膽固醇血症（高膽固醇血症合併高危╱
極高危心血管風險）患者應用托萊西單抗的療效和安全性的隨機、雙盲、安慰劑
對照的III期臨床研究(ClinicalTrials. gov, NCT04289285)。第48週時，托萊西單
抗450mg Q4W組和600mg Q6W組的LDL-C水準較基線的平均百分比變化與相應
安慰劑組的差值分別為-65.04%（97.5% CI：-70.22%, -59.86%），-57.31%（97.5% 
CI：-63.95%,-50.68%），P值均<0.0001。兩組LDL-C水準較基線下降50%及以上
的患者比例分別為87.8%和71.8%，相應的安慰劑組分別為1.0%和2.0%，與相應
安慰劑組相比的P值均<0.0001。
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CREDIT-2研究是一項評估中國雜合子型家族性高膽固醇血症受試者應用托萊
西單抗的療效和安全性的隨機、雙盲、安慰劑對照III期臨床研究(ClinicalTrials.
gov, NCT04179669)。第12週時，托萊西單抗150mg Q2W組和450mg Q4W組
的LDL-C水準較基線的平均百分比變化與相應安慰劑組的差值分別為 -57.37%
（97.5% CI：-69.21%，-45.54%）和-61.90%（97.5% CI：-73.40%，-50.41%），P值
均<0.0001。兩組LDL-C水準較基線下降50%及以上的患者比例分別為59.6%和
75.0%，相應的安慰劑組均為0，與相應安慰劑組相比的P值均<0.0001。

CREDIT-4研究是一項評估中國高膽固醇血症（包含非家族性高膽固醇血症和雜合
子型家族性高膽固醇血症）患者應用托萊西單抗的療效和安全性的隨機、雙盲、
安慰劑對照的III期臨床研究(ClinicalTrials. gov, NCT04709536)。第12週時，托
萊西單抗450mg Q4W組的LDL-C水準較基線的平均百分比變化與安慰劑組的差
值為-63.02%（97.5% CI：-66.48%，-59.56%），P值<0.0001。LDL-C水準較基線
下降50%及以上的患者比例為90.5%，安慰劑組為2.0%，與安慰劑組相比的P值
<0.0001。

在以上3項研究中，均觀察到TC、non-HDL-C、載脂蛋白B和脂蛋白a水準較基線
具有臨床意義和統計學顯著性的下降。

一項納入1091例接受託萊西單抗治療的原發性高膽固醇血症患者的安全性匯總
分析結果表明，托萊西單抗雙盲治療階段的不良反應包括上呼吸道感染(9.6%)、
尿路感染(7.3%)、注射部位反應(5.7%)、關節痛(3.1.%)、背痛(2.2%)和鼻咽炎
(2.0%)。

托萊西單抗的療效和安全性也得到了學術界的認可。CREDIT-1研究的主要結
果以大會壁報的形式發表於2022年美國心臟協會年會(AHA)i，研究論文近期將
會在同行評議的學術期刊發表。CREDIT-2研究的主要結果以大會壁報的形式
發表於2022年美國心臟病學會年會(ACC)ii，研究論文發表於BMC Medicineiii。
CREDIT-4研究論文已於2023年7月線上發表於JACC: Asiaiv。
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