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1. NIT-107 (IIT) - CR-7�프로그램 (Combo�with�Chemoradiotherapy)

- 임상 1상(Dose�Escalation)

- 신규뇌암환자대상

- 병용투여:�Chemoradiation(TMZ,Radiation)�+�NT-I7

2.���NIT-110�(SIT)�- Check-7�프로그램 (Combo�with�Checkpoint�inhibitor)

- 임상1b상(Dose Escalation)

- 재발/불응성고형암환자대상

- 병용투여:�Checkpoint�inhibitor(Pembrolizumab)�+�NT-I7





J Natl Compr Cancer Network 2015;13:1225-1231 

• 뇌암(High�grade�glioma,�HGG)�환자들은 화학/방사선

치료 후장기간림프구감소증(lymphopenia)�발생

• TLC�(Total�Lymphocyte�Count)가 1년간 부족한 상황

J Neurooncol. 2016 Apr;127(2):329-35.

(2 months after beginning of CCRT)

• 뇌암환자들의생존율은 TLC와 상관 관계가높음

• 치료시작후 2개월 째 TLC�숫자가 낮은 사람은빠르게사망

뇌암환자의생존율은 TLC와 상관관계가높음.��
TLC�수치가 높을수록생존률이증가하고낮을수록사망률이높아짐.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26725885


1. NT-I7이 CCRT�(Concurrent�chemoradiotherapy)이후 낮아진 T�cell을 다시회복시킬수있을까?

2. NT-I7이뇌암 (HGG,�High�Grade�Glioma)�환자의생존율증가에기여할수있을까?



진단 수술

N=19



60ug/kg, 120ug/kg 240ug/kg 540ug/kg

720ug/kg 960ug/kg

• ALC:�모든 환자에서증가됨

• 2,000/μl�이상 증가,�540ug/kg부터 관찰



• NT-I7투약후, 생성된 T�세포 기능평가

- T�세포 활성인자처리후,�IFN-γ측정

• Baseline�대비 증가된 Spot�숫자

à기능보유한 T�세포 숫자증가확인



• 심각한 부작용 없이 안전성(Safety)과 내약성(Tolerability)을 확인함.�RP2D는 720㎍/kg으로 결정함

• ALT 상승은 일시적 반응으로 심각한 부작용은 아니며,�Back�muscle�pain은 주관적인 통증/부작용에 해당됨.

• 의사결정:�추가적으로 960㎍/kg�그룹의 환자들을 더 모집하여 평가를 하고 RP2D를 960㎍/kg으로 정하기

보다는,�임상 2상이 소규모이므로,�빠른 2상 진입을 위해서 RP2D를 720㎍/kg으로 결정함
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1.�Diagnosis

• GBM:�Glioblastoma�multiforme�(예후 매우 나쁨)

• AO:�Anaplastic�oligodendroglioma�(예후 상대적으로좋음)

2.�MGMT:�O6-methylguanine-DNA�methyl-transferase(효소)

• Un-Methylated가 예후가 더 나쁨

• GBM 환자들 중 un-methylated가 71%�(12/17명)

3.�IDH:�Isocitrate�Dehydrogenase(효소)

• Wild�type이 mutation보다 예후가 더 나쁨

• GBM�환자들 중 wild�type이 94%�(16/17명)



* https://www.braintumourresearch.org/info-support/types-of-brain-tumour/glioblastoma-multiforme

AO 환자

1.�1년 이상 데이터있는환자총 14명

>�GBM환자:�12명 (a)

>�GBM�환자 중 1년 이상생존:�10명 (b)

2.�Survival�단순비교(as-is)

- NIT-107 (b/a)�à 83.3%

- 교모세포종표준치료*(CCRT)à 25%

è 1b결과 1년 이상 생존율이

표준치료대비 “3배” 이상 증가 확인



Radiation + NT-I7 Chemotherapy + NT-I7

Clinical�&�Translational�Immunology,�2020
(포항공과대학교)

International�J.�of�Radiation�Oncology,�2020
(연세대 의과대학)

• 병용투여:�
IL-7;�NT-I7 (GX-I7) +�IR�(Irradiation)

• 병용투여:
rhIL-7-hyFc;�NT-I7 (GX-I7) +�CPA�(Cyclophosphamide)

화학/방사선 +�NT-I7병용투여시, 암크기가줄어들고생존기간증가확인



1. NT-I7이 CCRT�(Concurrent�chemoradiotherapy)이후 낮아진 T�cell을 다시회복시킬수있을까?�있음

- 기능을갖춘 T�세포 증폭을유도함.

2.  NT-I7이교모세포종(Glioblastoma�,GBM)�환자의생존율증진에기여할수있을까?있음

- 임상1상 데이터분석결과,�표준치료대비 1년이상생존율이 3배이상증가된중간결과확인.

- 단,�소수의환자대상으로한 1b�dose escalation�임상이므로최종결과는아니며,�

지난 3월 임상2a에서첫환자투약후본격적으로데이터확보중이며,�이후 추가분석실행예정임



1. 임상 1b�결과의주요목적인 RP2D를 720㎍/kg으로확정하고,�안전성과내약성을확인함.

2. 2021년 3월 2a상이시작되었으며,�빠르면 2022년 중반임상2a�중간결과발표예상.

3. 2022년 이내에의미있는 Data 확보 시,�허가용 SIT로 임상진입가능.





• 면역관문억제제 투여 전에, 혈중 T�세포의 숫자가 많은 환자가 치료 반응이 더 좋음

• 면역관문억제제 투여 전에, TIL�(tumor�infiltrating�lymphocyte)의 숫자가 많은 환자가 치료 반응이 더 좋음

Nature 2014, 515; 568-571



1. NT-I7이혈중 T�세포와 TIL을 증가시킬수있을까?

2. NT-I7을면역관문억제제와병용투여하면,�재발/불응성고형암환자의반응율증가에기여할수있을까?



+ Bio marker Study :  
CPI-naïve 

Ovarian cancer
(+ N=10)

재발성혹은불응성진행성고형암환자대상

N=12



1.�ALC�(Absolute�Lymphocyte�Count)�변화

• 모든환자에서증가

• 1,200㎍/kg�그룹에서가장크게증가

2.�NLR�(Neutrophil�Lymphocyte�Ratio)�변화

• 모든환자에서감소

• 높은 NLR은 Poor�Survival에 매우중요한

Factor로 알려짐



1.�NT-I7투여전/후에 Tumor�Biopsy

- NT-I7투여후,�TIL�4명 모두증가됨

- Intratumoral TILs�(iTILs),�Stromal�TILs�(sTIL)�증가

2.�Response

- SD:�3명 모두증가됨

- PD:�sTIL 증가되었지만,�절대적숫자낮음

Patient ID ORR

Lymphocytes
(Tumor)

Lymphocytes 
(Stroma)

Pre-
Tx

On-Tx Pre-Tx On-Tx

102-10101 SD 1 <1 3 20

102-10102 SD <1 <1 13 16

102-10103 SD 6 20 15 20

101-10106 PD 0 <1 2 7

- 대표적 Cold�tumor인 Ovarian�cancer에서 더뚜렷한결과확인

- Ovarian�cancer�환자 10명 대상의 Biomarker�study 추가 진행결정

3. Cold tumor에서 더 뚜렷한 반응



• Maximum�tolerable�dose�(MTD)에 도달하지 않음.�1,200㎍/kg까지 안전하게 투약 가능함

• ADR (adverse drug reaction)은 발생하였지만,�심각한 부작용은 없음

• 임상 2상 용량(RP2D)은 임상 용량단계 중 최고용량인 1,200㎍/kg으로 결정되어 2a임상 첫환자 투약 시작됨 (21년1월)

• NT-I7은 단독 투여 뿐 아니라,�CPI와의 병용 투여 시에도 1,200㎍/kg까지 Safe하고 Tolerable함



• 대상환자는신규암환자가아니라,�재발 및전이된말기고형암환자

• 모든환자들은적어도 1회이상치료를받은적이있고,�58%�이상 환자들은 4번이상의선행치료를받은바있음



• 대상환자 12명은전체적으로 Progression이 매우빠른환자à예후가좋지않은적응증

• Keytruda�단독 투여후Melanoma�제외한모든암종에서 ORR이 낮을뿐아니라,�특히 PFS,�OS가 매우짧음

à빠르게암이진행되고,�빠르게사망함.

• 상기적응증은 Unmet�needs가큰난치암(Cold�tumor)이며 PFS와 OS�개선이절실함

Indication�(NIT-110,�number�of�subjects)
Checkpoint�inhibitor�(Keynote�Studies)

ORR PFS OS source

Malignant�Melanoma�(1) 26% 6m�PFS,�45%
13.4�
months

KEYNOTE-001

MSS-CRC�(4) 0% 5m�PFS,�11% 5�months KEYNOTE-016

Esophageal�cancer�(2) 11.6% 6m�PFS,�14.1% 5.8�months KEYNOTE-059

Ovarian�Cancer�(1) 9.9%
6m�PFS,�22%
Median�PFS�2.1m

17.6�
months

KEYNOTE-100

Metastatic�Pancreatic�Cancer�(MSI-H)�(1) 18.2%
6m�PFS,�N/D

Median�PFS�2.1m
4�months KEYNOTE-158

Metastatic�Breast�Cancer�(1) 12% 6m�PFS,�16.7% 8.6�months KEYNOTE-028�

Soft-tissue�sarcoma�(1) 18% 3m�PFS,�55%
11.4�
months

SARC028



• 평가된 11명 중 6명에서 암의 진행을 억제하는 효과 확인 (DCR; Disease Control Rate, 55%)

à 이전에 Nivolumab (anti-PD1)+ Ipi (anti-CTLA4) 치료에 실패한 Malignant melanoma 환자에게 빠른 치료 효과 확인됨

• SD 5명 중에서 4명은 6주 이상 유지 중임

• mPFS의 증가 가능성을 제시

* 환자는타겟지역의암의크기가크게줄었으나, 다른지역에서암이생김; SD -> PD, PR -> SD



Clinical�&�Translational�Immunology,�2020�(포항공대)

Thymectomy 마우스 모델

• 사람은나이가들면서 T�세포를만들어내는흉선 (Thymus)의 기능이떨어지면서 T�세포 숫자가줄어들게됨

• T 세포의숫자가줄어들면,�암도잘생기고,�면역관문억제제 (Checkpoint�inhibitor,�CPI)에 대한반응도낮음

• 사람의상황과유사한모델을만들고자,�성인 생쥐의흉선을제거한 Thymectomy�모델을구축함

• 이모델에서 CPI�(anti-PD1)�단독으로는거의항암효과가없음

• 그러나,�CPI�+�NT-I7을병용한 Cohort에서,�암의 성장을저해하는의미있는항암효과가관찰됨



1. NT-I7이혈중 T�세포와 TIL을 증가시킬수있을까?�있음.

- 투여된모든환자에서혈중 T�세포를증가시킬수있음

- 투여된모든환자들의 Neutrophil-lymphocyte�ratio�(NLR)을 감소시킬수있음

-조사된모든환자(4명)�TIL 증가 확인

2.��NT-I7과면역관문억제제와병용투여가재발/불응성고형암환자의반응율증진에기여할수있을까?�있음.

- 매우 소수의환자대상이고,�1b�dose escalation�임상이므로최종결론을내릴수는없음

-현재임상2a를 시작하였고 (21년 1월),�임상에서더많은데이터를확보하여 OS와 mPFS등추가분석예정임



1. 임상 1b의 RP2D는 1,200㎍/kg로 결정되었고,�안전성과 내약성이확인됨.�권장용량으로임상2a�시작됨.

2. 기존 치료에모두실패한말기암환자대상임상에서,�일부 PR�및 SD�반응이관찰됨

3. 임상2a�5개적응증중에서,�Cold�tumor(CPI�미승인) MSS-CRC와 Pancreatic�cancer의경우,�빠르게진행중

- 빠르면 4Q21에 임상진행이빠른 Cold�tumor 적응증에대해중간발표예정

4.���2022년 중,�허가용임상을위한최적의적응증도출이가능할수있을것으로예상







-

-

임상시작

ü NIT-112:�CAR-T�combo�trial

ü NIT-119:�1st Line�NSCLC�CPI�combo

ü NIT-106:�Skin�Cancer�CPI�combo�������������
(Ph2�part)

ü NIT-109:�Gastric/GEJ/EA�CPI�
Combo�(Ph2�part)

Data 발표

ü NIT-106�- Skin�Cancer�CPI�combo�������
(DE�phase)

ü NIT-110� Basket�Study�CPI�combo����
(Certain�Tumor�Types�- Ph2a�part)

ü NIT-110� Basket�Study�CPI�combo���
(Additional�Tumor�Types,�Ph2a��������������
part)
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