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B 25
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AT RIHSAR F= R0 7 H o515 R f1416 % A H S Ee BRI Bk, H B RS
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o
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$&5 416 LH) e 951 HAE Hi Hi, FESRHUHAH L MEIES 73 B 2K . 2022
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AR 416 LR 2 AT 416 L RI5HRAT AIREFIA, 3£ D. Kan.
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Biosciencelr]Fed. Cir. F i [A| H I TCE LT #&2 it FRCRfF FE . BEAH
RPFHERILHAH, Z EFRMEFEE T,
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RPN RUBE FE UL SORAT AR RIS AR G HE B, S B840 %0 7 R A AT N 4L
N BB i R XS 5 B3 AT R 80008, B BREEAN R 0 RAT N
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2 TiHEFIHiE (CN201980072720.X. CN202180018386.7) &I 185 K47 A
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ZRE | 2R | Reg | AR | _EK ZRME Kotk
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PRRREE AT AR s AAs . DRI, PR, IRAA . 2 SRAATT AR IR A A L

LSk B ScEkkA RN 1. Kshirsagar B, Wilson B, Wiggins R C . Polymeric complexes and fragments of
albumin in normal human plasma[J]. Clin Chim Acta, 1984, 143(3):265-273; 2. Naldi M, Baldassarre M, Nati
M, et al. Mass spectrometric characterization of human serum albumin dimer: A new potential biomarker in chronic
liver diseases[J]. Journal of Pharmaceutical & Biomedical Analysis, 2015, 112:169-175.

2 Faroongsarng D, Kongprasertkit J . The Role of Caprylate Ligand lon on the Stabilization of Human Serum
Albumin[J]. Aaps Pharmscitech, 2014, 15(2):465-471.

% Pablo, Taboada, Silvia, et al. Amyloid Fibril Formation and Other Aggregate Species Formed by Human
Serum Albumin Association[J]. Journal of Physical Chemistry B, 2006.
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* Taguchi K, Chuang V T G, Maruyama T, et al. Pharmaceutical aspects of the recombinant human serum
albumin dimer: structural characteristics, biological properties, and medical applications[J]. Journal of
pharmaceutical sciences, 2012, 101(9): 3033-3046. (FEAAIMIE AR A - RIRMIZ LRI : SHFRIE. £
ML REFI R 528D

® Matsushita S, Chuang V T G, Kanazawa M, et al. Recombinant human serum albumin dimer has high blood
circulation activity and low vascular permeability in comparison with native human serum albumin[J].

Pharmaceutical research, 2006, 23: 882-891. (5 RIRNMLIEHE A, BEHANMFAHEA RERGHR
P L VR AP A8 P AR S ARG P A 5 1D

O ERBUIF, EWId, A, S 116 A AR 2 SRS S A AT (], 7R 1l R 2 2R, 1998, 19(2):
137-139.
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WEWERFER, HREGEREEYET 2%, EREBEHASZH 337 AIRARR
AR, PRI RAT N AN B 8 ERMIT R P R 2R G RS B AT
FREARET R, ARRAE IR AN B8 B i S AR . BT
B ARG ARSI RE BRI A AT N RT3 iR A 2k H AT ARl R
IR AL T

(2) HEANEEA LA

RAT NEAN R A 25 AR dh AR OC B 2R AR R AF DL h -

NERTE BEEAREE 4hJ% DNA BB E (nglg
Ik T} (EU/mD ( p g/g protein) protein)
Sl R Sl PRl szl R
B R 1.41% <1.67 <1.67 0.62 <5.0 <0.1 <05
A5 3.36% <1.67 <1.67 0.40 <5.0 <0.03 <0.5

T B S A T S

WRAEXS B AT NN B A2 RS AR IO e br i g, X EE
aRE EIREAE SR, REES AN 2 RGR R e br L . 1)
WAL iR ARE . BRI, RE RS BRSNS 5 G2 H AR R A
IR TR, DR R SRS BB AN 2 w0 AT AR AR
56 AR AT 2801 K I AR I PR T 2 J

(3) AN ARG b

@l PRI i 3R A2 B it S AT SR Aa b Bdl ot Ll

AEFER (EUmMD BEELARE | SHRONAREE

W BAKSE (ng/gprotein) (ng/gprotein)
e LY S e S P e
R3] 1.38% <1.67 <1.67 0.82 <5.0 0.01 <0.5
WG 4.10% <1.67 <1.67 0.60 <5.0 0.04 <0.5

Vi BN & A T B
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igeil, MR E S EIRBREE, REES BRI R A b A
RABBRTC 2 5O, P30 A 7 il S B A

@R A 1S 8o 245 I BCR K20

RAT NAEEE R Jo 227 A% TG v [ 245 B e SC IR 2 R oK. s SEIRI 24 it
T E NI A A2 RS BE 1 HBIRR G P SR 2 SR R A
TR EAR G EHATIUE o PRI T IRAKIS NG ROy, AER L SRZG P
NG H & BN B AR = R A G I Al

WG, RAT NG G EZGRMEE MM ER, e mks —RY
=>08%, % EMK<050%. &R B <0.50%H EhrdE. KAT NAE R G
TR A1 v ] 24 i R 36 [ 2 B ) EE SR . RAT NI RIS A i S 2N 2R A
KRGS =R E AT

mi

\\

TR R 7 bt
TR mmwn | FEEE | g | A0 P %i?%ﬁﬁ
B+ T RAK / 99.55% >098.50% 99.30% >96%" >99%"
LR =>096% 98.45% / 95.50% / /
N J7N <3.50% 1.10% / 3.80% / /
EZ LN <1.00% 0.28% <0.50% 0.30% <5.0% <1.0%
:ﬁé%{:g * / 1.38% / 4.10% / /
Fefia b B <0.50% 0.11% <0.50% 0.40% / /

TE L BT SUEARE Y RS [E FDA (97 S ERAT AR s

[ AR s

77 B TBAT

T 2 FACE BEEE SO A

3 M (b E 28 2020 AR A IILIE P T
AURE MK T A iU

VE 4. WIEEEZG L (USP43-NF38) 4 A ME H & A=

99%,

LB ) 96%,

VA 5 ke N B3 CDE. FDA %i—1)

, 3K EI3.3 AU ES3.3.3.3 Al /N, B
rp ] 24 S0 06} 55 4 N LT 8 A A R AR HE A A E 5

SE, AR A AME T E A AR

QT NI 8 ™ b 3 A A& A 1
RAT N7 N LS A R AR R G855 BKH) SEC-HPLC 4T
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R, S5 RN

=il Bk Rk ZRE
w1 91.7% 1.9% 3.2%
= i 2 91.6% 2.4% 3.0%
T 3 92.6% 1.7% 2.9%
T 4 92.9% 1.3% 3.0%
H = 5 92.7% 1.5% 2.9%
T~ i 6 89.4% 2.5% 4.0%
T i 7 90.3% 2.2% 3.8%

T R TER S R AS RS R ILTE A 2 A A

W BRI, WA ANME AEA M REG RS E (CREE 2 RIS
B I 2% R EI A .

Zi b, RAT N SR A B RE T a2 P 3G 24 SR A K 2 SRR L A ) 22
R, R 2 AR BT B TEAE GuBe JRUE RS PR EFFAE AT, TR R
Tz prE NG AERA MR GRS E, ik, REWRES BRI AT N
PRARGS A bty (0 259047 S VEANAFAE SR PERE I

5.1k AR IR B A ot 3 A AR B2 15 S R R AT A AT I AR 36 A7 2 H
IRl E)ZR e et

(1) W PR 58 R I ) DAL S A 25 A A ] ik 2 4 Wk LA TR A S 1
AR

AR T W B R AR A P SRR AT, 8 T I RS A ) T 248
8, MR¥E CDE ¥ 2020 4 9 H AATHY (il A58 31 18] A= P ) s 24 “2 AT 7T A AR B
BRI FIENY  CEMIERZE WA 280U & i R (A 24 2 AR A B Pl . “A
SR 2 ARGV TE R AR B, I R FR 8 T DL B S .

#RHE CDE T 2022 4 6 H AT (254l Rl 18] 7 548 B 5 AR $5 2 i
W GRATD ) PO BRIEE i R B BOR S A2 S 28 Y, R BUR G
P& BALE 1 B R AR T IR AR IR S A2 K 1) e s R A g
A6 HHE PR P ek v 7 A S R R ) S AR B
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R,  RAT ANAENG ARG FE b r) DL B s it ok T R &1k & 842 31 i &
FrEiE %,

(2) CDE B[R & K AT NFEAZ ) LT 5 26 2440 78 i &l

2023 4F 3 A, &KAT A [ CDE #2738 Pre-NDA (1) 24 2% F3EIR A 7% 1674 38
S, HAd BTt R R E S A rE I AR L AR PR IR AR T L KRS F
FHh AR . RS BRI, 2023 4F 4 H RAT A CA K F] CDE 24555 1
PHmEIE, [FERAT AR BT R 2240 7R

(3) AT N2 m] LLAEwt 5 ]

BEARRFEENLEH, AT ACTER T RS e
REAES 73 73 7 G 25 B S5 2y AT LR T, DR — R E . Sl —
WA =AM HCP S5 p i, e JARSEHTR A M —%. —HM=
PR — B, HCP Z8 5t 1 70 A s £ 275 1 A A S8 5 A S HTRE dh B AR — 2

(4) FAT N =390 PR T A

BERARFEEE N AN, AT AN C TR 41 S m R 7T 0 1 370
e, HAr S et 40 KImRIE L ERZE, CRsiHES 31
KGR T, T 5 H SE A Elm R BT 7T PO R 3 AR

RIGNHEEE A, B il RRE 2T 2023 4 4 A 10 HEHIAL
A 2023446 H 26 H, 2 A4 165 %l , 2F 152 2 & e KA 2.

G b, IR R 2 B A A 0 SRR B R, A7
NI T R

(5) X 24 d AR oK b i B EANFAE S

FAT N IR CDE IR R i i AT 24 2k 7E v R4 e T i 24 2 m] BRI AT 7
X 24 it B T P AN AE SRR

G LA, TR i BN B PR RS R XS F BT PR
AR AN
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GRS BARSRSRERAT N i

5

6.
(1 #5245 AR 00 AN B R 7 b 1 O

WEIN, RAT NEERERANAEE I EZNARZ = i, BRI 2
e 2 RO dh e ARGE ITC (R B UAY) » 337 WAL RERET A
BRI A A RS E ' T 2%, BUIERREnERE, K
MAAHOREH B o RAT NS ISR IO B R B i RS RS AT 2%, Db/ 2t
AT EARHE RS . SR I, AT NZG AR SO0 1 8 1 xS AR i e A
LE

B JITt
b 2022 4EFE 2021 EFE 2020 4EBE
2y RRERT S BN 521.04 230.94
FERRAG T 1,278.34 2,294.16 1,908.45
=14 40.76% 10.07%

RAT NBEAT S B s v R B A 2 245 YRR 1 8 7 b B 6 7 2 E KA A

AR
(2) RAT NARM NG5 25 7 V38, 33k — 25 V8 5 ol R 0L T 52

H 337 HA&ELLKR, KITANSE— DNk 7 ENE P 4Ed TAE, METg&JRn
FCHRRT T HE R DA R R AT N LN A S HE e 53 A0 2 P R W AT NN
AR 72 O VR R XU 5 AT RRERVAIE, B ETHBREEANE P 0 RAT N F= AR
KRAEFEHER AV . Rtk 4, RAT AT 5% 7 o0 T i S bk
W RIEN, 1525 780 HE.

(MU S5E R0 1 00 20§ A S YR 1A BT 3 & 15 52 i ZE B 72 i RV E T 3 25
(B e RAT NI 408 RE 7

YT RAT N 337 WA R BERUA W AR B 45, Hodb Fed. Cir. bR R AR IELE o B
i, D.Kan 2R O kw5 3 0k T 337 LR e 45 5 Ik s, YR

GERAERTENE . IR 337 WAMYIS WML, SRRy
AT N L OSTHSA SEKIBTIEH) tHSA 7=, (L7 (1) BIACRAG R R I b
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FRITHSA P LA R (2) By ARAB AR 1 “Im R THSA 7= it ARFERAT A
B B SORROCE, AR FT UL IR PR G rHS A 7= il 2 S RL . A A i
%A, AT NAEF™ & HY1001 sl Hurab TG R 7T B, A 1
AR, TRRN REBATEE, RAT ANAAAE L i B SR BN,
337 YA LR FRAERR 228 V5 B A G KAT A TEW ™ i HY1001. 5,
R4S E %)% 35 US Code Section 271 (¢) KIRLE, VR dhA LR IRR
BUH I A ARRL,  KAT N HY1001 SER AR @ o025 5, A 8
Fedko BRI, 337 A AR RT I A 26 R AT N HY1001 72 it idt Bl K AR 5
Wi o AEASASHERR AR 0L, Fed. Cir.st D.Kan. 2R3 BE 5 15 5t R AT AE A
FH

RIS e i B T, RAT AR REH N AE A AAEABEIEAN
L E T E AR AL RS . (B, ASREIENSE [ 17 378 8 A Ak XU AT
AN RAT NFFEE L& P R B AR, PR

1R E ML A& A TR B R

(LD FEANMWEAEATSAY T TEREXR, EAT%2E HY1001 )5
—H

WRIERE (LREEY , B3 E R BN 2 520 R AT NP e E Y
M. KIT ARG K EERRT HY1001 ) BT, ERNTEZ
HY1001 HI56—H AR .

MERAT NS5 R R S ms K, (2825 bl e vl Bos £ B R =T [
W3y, B a2 A 45 % S in) &R S5 20 LS B 77 8 5 6 m
FEAE I PR TR SR B O o AR 3B e VD RS AT b s, S ME N TR E
2020 4, FE A MTE AE A AR R 258 /2 c NIRRT, 2030 gt
Bifieh 570 /Zoc AR T E IS A& AR AT B XN EAT AR
KR R TE 2 25 A]

(2) HEAMIEAEA T2 R B 173 7 K0
KAT NEHA N A E A O 258 INMPAELFDAR) 24 F HkHE I o iR 55 ks
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WRISCIATIEAR S, 20204, EHEZ NG A B AT LA 2512 70 A IR
M, Tiit20254Ek 215642 0 AR, EEERHEK A y17.8%, 20304F 1T I HIEL
itz E NIRRT, 20254F 220304 2 & F 48K % 7910.0%. H E AL 5
T2 R BRI AI T 2 7% R T

2 AH IR VRV A e AN 2 0 A Tk H Al [ S i [X. 1) T 3 7 2B 5 i

UIHTIR, 337 A £kl St RAT NAE B R IR 2 KRR R AN A A 7=
e ORI R AT NBIP= i 28R BRI S 25 At R 7E26 [E Tidpis s, &
BN & HY1001 77 o A MR35 T, Fed. Cir.g% D.Kan AR ¥ & 8 17 B A Hi %t
RATNAFENI Y, WIFTREXS A AT N HYL1001 7= 578 56 [E 17 30 s, (HAN S
St o HL A ) 5% Bt [X F0 A 5 7 A B

RAT NBIHY1001 7= & Filit 2025 4F B, HETS& sk 1 3G R, Ik
IRER WondE S T RRIEAN MG B EE, W IR R AT . R,
RATNBEHN AT AL ARG, ke 7 I 2 05 4% 5 178 72 XU, 7=
Mg 2Rk T =K.

REF B, RATAEAANAEAF BRGNS ZEN, MHKRURR
SRR AN S X RAT NRRBEA S B8 7760 s FE K S Jo 1 B o

(1) Ventria Bioscience HFEANE L ZERIL 5 RKAT NAEWE™ i JAH 5%
BRL RS PR EE DL, AR Gy 2 58 S ORAT ML OB RRIHR
P&, RITNREAELMEBRL, 456 KT ASREBIL. HRA
FARIRE X BARTE SE R . BRIERUEDL . 536 E Ventria Bioscience fHA
XFHAEDL, JEEEFER A O EARMRANE DL, BEITRAT AL O B IE & 161

E.
1.Ventria Bioscience FtJJE A1 0 S 45 IR

Ventria Bioscience B . T 1993 fE [ AEMHIZ A F], ML T35 [E R hi
M, EENHEGREI . AW REARTT R Gt R, HREH
W55, B T e A Gt B A 7 2 REPESOR I R 5 SR, SO TR AT
RIT T, HWE R ExpressTec s&— Uit TR LERIBA, HTE7HEAE
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FeRE Ry DA

2. %47 N5 Ventria Bioscience 7EMF = & S AH IR LA FiAR . =Xt Lb g i

(1) Ventria Bioscience 5 & AT N F S H AN ELAE L o

BEATREEZ LB EH, K17 AFVentria Bioscience C.#2X H. M 7E {73
A B RO BB R R B AR X EEan

H

BTN

Ventria Bioscience

RERETA
JA 3T

Gtl3a

Gtl

B ERIETAEAC

2007 FHE—REEA, KA Gtl3a J53)
T 2017 SEEARER, fEHE A
fith b=, SR P P TE I OR 07 S, RIKEL LG
FE—RMMT 2-4 £5;

2020 M5 =B, RAANLE SR
AR A3 I R 3 F EnhGtl3a, th R
Gtl3a Ja 3+ FiE P = 28.52%, /i 3
FEEFRIEWEIN T 46.54%.

Ventria Bioscience £ [ %k 4 K H
Gtl B3+

ESE AR & SEX v

2009 4 2 2010 4F 55 AL, KBRS 7
B 7 s K 27k, mANAEA
afifEikE] 99%

2010 422 2012 F28 X, RAHE &M
BT A ERETEN, SINE AR
Wik, HEANAEEZEE 99.9999%
PAE, WRERAKT RG2S e

Ventria Bioscience 57 7 A= P2 B 4H A
HE A4 T &

BEARBHEAT G

I A
Lo UK FL AU 1 S 2 2
B CINCE S

2. R (1 o A 1
WRL S35 2 Rk 0 )74 2

3. —FRLUKTEA 5 R A7 AT
B 7

Ay — R EE RS P e L2
kK71

5. — i LU TR A AT 4
LH B N 1 v

X R A

1. Human blood proteins expressed in
oryza seeds (ZKAEHTHFRIE M A ML
=R ;

2. Non-glycosylated transferrin
expressed in monocots (7E #7144
RIS AR R ER R D

HAMLEART &

Xof B

1. —FMIKAEF T R R B 4 (i3
SEgSprrR

2. PP NOKFEFP T AR Ay B afih
H AT E AT (OstAAT) 751
3. —FHOKFER T B A EE N I
HEHEAER T

4, —Hpor el s A E AN M A
EAMEN ik

5. —MEEALEYILE DNA KR
ERRAE 1
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6. — P AKAERR T 7 B Ak AL
FLERER H 1595

1 & H & E 2 G I 2 i 8 7
( Cell culture media containing
combinations of proteins) ;
H | -
H A=A 2. Components of cell culture media
produced from plant cellsC FiHE 428 il
PR A B TR IR ST

(2) Ventria Bioscience 5 & AT NTERFZ S P2 dbt UK 000 T -

g RITAN Ventria Bioscience

LT RIT ARV AN ERMEZL AT, HIEl 3 MEL™

ey SR HE N IR R IRIG B BT 4 MEELAEIRKTT | Ventria Bioscience 32 4% T #5373 43
HA

(% WETTETBL 3-4 MEWHHIER 25M) . KRR A LRANHT | 8, H ATERTZ SOEE X E JORE &
S | BEEABN. MAEA. ETARAKSESEAM | HIV IO REHAALREAZY, 4T

”;;L EE XS S MR B S %, AR HE | K 2 1
o NI PR ET B PRI 5B B

Ventria Bioscience == E144 4 DA 50 B i
E| 23 (€8S I S I Re =795

%

e | R, FRERRRA S AR OB | B AT, IREfE DRI AR
I L 2R . SCH T
EHAEL. BREN. AREAS

IR M Gy 72 80 SRAT NG D BRI RIEART G RAT N A H Al
FIARP BRI

BEAAEERE N BAE, RN KA % 320 337 HE
FAREAME, Horp 337 WA XM C B, X EIREMFIEAFE T D. Kan.fz
BOFFvA B8 AT AN USPTO #2 Hi 1) 416 % 951 LR S a7 IS 45 &
RAT NIEF 2023 47 3 A7 USPTO &k Ventria Bioscience T 2022 4 11 H/E3£H
SRAGFZAL US11,492,389B1 5 “Cell Culture Media Containing Combinations of
Proteins” &4 (UL f&jFx “389 LA ) $2 HJEALHIE W HiiE, USPTO LT 2023
F 4 F1f) Ventria Bioscience X1k | R IRIIIRACHI A B HIEA . AR S0
FORAT NERMEREANBEE 0, HIFAE KT AL O BRI

PAN
T o

WRGEA AT A AT NS BEACERAM A U5 R BAT A7 B RS Ab 5t it
FRITEESS i iy B B (CORFR e EM) S Ventria 2 7] B AR BUF AR BUSR
TG HERTEAMRE) R B CHE R IR R gy - 38Uk, K AT
NAAEAE HABEN =BG AR 12
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O, BEHRAT NZOHEAR KI5 5156

(1) RAF AL RIS BTN S A AR &R
i

AT N BT LB FFAEOER, 437 T LUK RRE RN A0 R 5 38
BB R, AR AL R B2 B AR ALER (RIS T & (Oryz"™) A
BAEESGEAT & (Oryz™) , Horb KRR LN Y0 IR 5138 52 412 1
FIETE Oy S LA, BAEASLEARTE (Oyz™) H R

Ao

O/ FEIE LA M2 R 7 38 T A B4R A RIS & (Oryz™™®) & J& Pt )
R ZAAD AR
RAT KB LA AR IA BRI R e =, BB RKREE
FLANM Y S N AR IR IA R, AT FEAR A P A SeB kA i s, DAEZH A
FE A7 OB, RAT NIRFEIR LA 5 1 REEOR R HAR R R B BRI BL

R BRI
RENE | BREA SR B RERR *gﬁggﬁf*%
e
s | AR g:@%@;ﬁfi? FUR ARSI N | B £ SR
200 k&N - WY 87 B P AN ML | L, SRR, 4
5 4 _ | Gt13a, HiEx/KT 5 Gtl DN s
2008 5 2.759; KHE BT S T F =] e A | MRS, S T B
™ 300kg 18.8% (ZL.200510019084.4) ®R, HLUT LR
S B
), TR TTE, 5
HEOT ISR, FT 5 v
g | ETERRTRL, & %, BRI S
HAL ﬁgfj‘ ek ] R LT
(2009 4 B wbiEdk, MR 4l e IBTL TN | Rk s TR R
9-10g; 7KF5 o R EARARBKT Y et T
- B EAXREE 2.67-4.07 1%, % (ZL201811190984.9) FHE: firZMERE
2013 4F) | goo Lo | I SEEL LA B KR ' KRG R B R B
- g =] 7 ELLH By >
TR ERE . 1k
A 15 % Pl
% KT B R S R
Wi
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RENE | BAREE oA RERSR FRIAIHAR
BT X H AR T s MRE: SR
g ok | BERENT Gtl3a i I, PRI, 2
PR % ik B ER o347 N T s | —FEBuE MEY IR A7 | MTFF0 R, (o 7t ik
(27)1535 1520 B gy EATESEE | MR B T & MO |, BEEAES
’ -9 F EnhGt13a JiksFif M | (CN202011109663.9) CHi [
-E4) IKFE R 77 T 28520 BLE | ik g g ZEHPG: it 2 AR
e = 52%; EAE | W, HARRBD . S o
550-600kg Ak B R T EKTE M RIS K
46.57% . i

Q@EMHERAMNFEARTEG (Oryz™) KIBPIFE KL RIS

AN B E A s o s, RAT NEH S AR AT SR BRI
HARK &R BORIRS N AT A SR AT

&g% RN R R IgﬁwAﬁfﬁﬁm%w
iE. LSl A, R
- - BEF 7T AT SRR,
- EILE SPTL ) R P RT | OPEE, ROHOA
£ ek, g | TR 7 i ST 2ITR
FE 4%@‘?;&7 Y| (ZL201010597544.2) PO
23K SRR T SR
Wi SR,
o I BERF LTI, AT SRR,
— N N _ .
s ﬁg;ﬁ@ﬁggi Zﬁﬁmﬁﬁzgaﬁwﬁ BT, SR AT
P H =k d= 1y . . N
iﬁ$> ;féﬂ@gﬁﬁu ook P SR £ R
K IR T SR
i, LS,
Al BEBF LTI 4TI SRR,
S ST £ B A BB, BREAKS
| memETER. o N N
B b, B | R A R s MRABRERTE
e YN FUR FIAES | 0 R i AR, GO AT
2012 4 #] 99.9999%L1 I, (ZL.201210559390.7) K
ik AT A 2 W B ABUT RS M
St M. 250 TSR
X B 5T 2
%

(2) 5Z:[H Ventria Bioscience 14 A%} EL 1

OKAT NG Ventria XAANFEEEIT, BEEAEAREKVFEREE

UNATIR RAT NEAR R JEBARRTE AT NIKFEIRFLGH LA S 7 2 v R
MEHRE T GXRM AT Gtl3a, HF K5 Gtl FalFAith, f#m 720
48.8%6 o AL AN B e KRS R FLAH IR A S ML 3 I RIE AT, AT NIRRT Rl
A, WIS S, SRR AR R B T ILSE ORI R, B2
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[6] 5}, Ventria Bioscience & FRIAF &R H Gtl {21, EHEAFARINE -
S5RITNGFHEREER.

@K AT NE AR A2 BOR REWS i /2 N IR L E A 2980T Kb

H 1981 LK, EBp LA EH N A E A BAMKIR, HAERAR L
—HKAE PSR FEERE: OANIMWEH&EAERK EEHFES (10g 2
209 2D« HER, MEANARANZEEMEAZRL S, BHANAEA
PR ER A E 7 (b SS9 ER>06%) , HZRTE LA s b 24tk
o, QT HIATEREERN, B E MR ER AR & RS H
N A E AR, fE2edF BB ZOREH N A E A4 RAME, HXA5E

SN

FAT NP AL A IR B s iR SRR BE AR pH UT0E, A3 1 SRR i
H A HE AN RO B e A 1 RO ROR s BRI SRR P s 5 ek 2 AN
PR A SR HURF AR, SR BB 2, JRE TR, AT %
R OK B A DA AR R A 22 0, 1T L RESR A R AT B 8 A2 T R0
/D RN D IR AR P liAs . FE T B R ST 7 AR QAR &,
It N HAEANME A ES . RHAAAGKRERD. EHNEREES 19
ANEAEARNRRAME T ZH.

WA MR, EHEAAEAR TG b B ER B, X AR
HEA, BERELEINENSE, difk )54 k3] 95-99.9999% L) F, K
KAT NEHE AW KR AL R i &ml . 522 [FIRF, Ventria Bioscience =2 M 3
25 F SR BRI 7 A9 ) 2 4B N L3S 1 2 I AR P R

(3) JGE K AAZ OB AR I

ORAT NI 4k 42 w5 KRG IR LA W B N7 28 1) B 41 B A Rk 7K

KAT N H BIAZ OB AR S5 52 75 AT HHA 70 A SR 3 Al b R AT &k R AT kAR oK .
T F WA AR OryZ "B SE G oREHE E, RAT I E 20 8 e KRS R LA
oG s RBEEILHI KRGt R, R T EAEAERIAL M E ARG
HELA R EE, SRS s E AR, BESE A Es— SRS L,
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XEREE X VEOT K 1 R IR SRS, AR A I RIA S 2 4 5. fE
ik B RERALE S, 7 Pt — D4R s mRNA R oK1, B, 47 AR Gtl3a
JE BT R TTF AT E R RAR, R TN LRSI A3 T EnhGtl3a, JE
BT Oryz ™ SE SIS ZAREAR . RAT ARG IE AR QIR N A J A% A
Wz —, RWINKBERINR I E, Fraitk itm S AR AR RN Oryz ™
5 PUAREIAR
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8 RA AT REAIARE Dot oo vt o MBI H R | 01300000
CE=HD
o 7 1 . . KT 2024 SEWALE SRR HTROR L R R W
9 WEEHAIE IR 4 LRl (A 1,000,000.00
10 CHLARRMIG 234,760.02
11 B R 85,500.00
=any 19,330,841.68

(V0D RAT NHIGABLTE L

ARARE AAT A FAT NI 7] BT AE B 55 28 A0 1T HE R AIE B 5L

UL RAS AT RO A, Ah e Ia], AT NI A m R BTG -

BF B, AP, KAT ANSHFATHIBRN . BER AT S BUATIEEE . 20

ARG SO HORERE s AT N AT BB UL 845 AR L BRE R BB AR, 59
A8 AT N CERA AN BIBUR IV BRI 28 AR 538 130 R R oA AR I (i
ECRAE, QBT T RERREF, SEA3G

8-3-19



KFRDBURTCEM BT IR 2 7
AU B IE I 5 H AT RAT BRI AERBIR B R e A B (2D

T, RATARRERPNBEE. SoRFERdE
(—) HEELRA

TR, RAT NS T A RIAR R A BRI Qe St AR PTIm
FERAT N EBELE WAL RS T AT &, fhrei &, R4 AR L7
NARKAEAG R FER BV

QORI V0 Es % N 712

AP A, AN FeR A, AT AR DUR R AR .

MR RAT N T FeA% 708 ) B e H vl 3 B8 B R o L PRE B . R AT N L
IV IR A B AL A7 R G0 A5 F o [ Sl Ae A i g B B Al 1) o
FRITIIER AW, fhse AR, 5AT N R AT A "I A S A K7
fity Jo R AT A T (AR R 32 1 Ak 17

T\ RITAEREEHIEH

WRYERAT NIRBEI BERE LU I 2 A T Imi% &, #h et e, &AT N5
ER IR ER.

T RATANLF KRB

WRIE AT NIRAL TR R W I 2 AR P i 22, b seix & ie), A7 Al
F R HIRAR R AL

Zt PR MREATBUE T

(—) W RAT IR TR, AR, 2024 4 3 HRAT AR
2 [E R5 LA B S X VEBE PR VR 1Y, #8795 Ventria Bioscience H &k A 7=,
EHMHANAEAMITNRIEKITANZ TR E LR, ERK Ventria Bioscience

8-3-20



KFRDBURTCEM BT IR 2 7
b AR T = 55 BT H AT RAT BRI AERBIR B R e A B (2D

SATRRE R . e RIS A4ERC A5, 2024 45 5 J1, Ventria Bioscience
X RAT NI YFBEAT MR IS le e k. A H, &AT Al Ventria Bioscience #i2 !
[ UFHEAT 7. 2024 55 6 H, Ventria Bioscience &1 4% R 1F 3 A §E 75 1%
HIE, R IE BN X kBT . 2024 4F 9 H, SEERFR LM B HY
DX 92 Bt 2 S VR B R S AR R A I N IRt X e i 2. 2024 £E 11 H, S
LG W N B XL B s Z R E B S EA R W R, SRR
[ BB 5% T M DR R b [X 25 o o B

B IR RS, A TERZE A, AT N RAT NS BRE RN LR R AT
N S%LA BB I L E AR . RAT NEFHR DL BAEAERE R T 45 sn]
L ERYRIR S i A AT BUE T I

(=) HRAT N R M HAb - E B
BEARFREEE LA Z H, KAT N 337 HEH K LM C S E I
W8] EYRIEBEAE H LERR A R s AR S S ARG i MBS b XA B AR AR

R S [ (7R, 8 337 A B VR B2 CRAT AR iR 426 o B el iF
B LT, Bk TEH 90 HEARD JEWE H .,

s RAT AR B AR PR

KRPTERITARS 5 RAT NARUCORAT i R AED) 9 ] S it i, (ERR3
BT (RIS oA GREER) (BRI LIERE ) (RheikEE
W) R e EE Il () ) (RhRiEE il (=) ) GRhsgia L () )
(GRhreiE R (30D ) GRhFRiBE L N ) BARFN seik i R A G A A,
BN (R ASD) AL 51 A P LR B SO AR 5 3 2 H IR BT 2
VRSP IR IR S E R 3 I 5| S E A AU

== BRI 7 B B A A )

HE 2024 F 12 H, RATARFEFAEH LB T RTR:

8-3-21



R EDORTCAEYI R A PR 2 7]

Al R i = 55 i B RATERAT R IFAERMAR B (9 4h 78 R 3 L (D

i H AH

M TEHO 185
Horp: FRIARO 1
EE - INAE) 1
IBAGREE@ 2
S PNALG) 2

Rt 2 R AR S ANHO=-0-0-6-@-6 179

PR AN B O=0-© 178
2 A NIRT- A H IR 2R R AT 4@ 1

DR UNEIN(OSONOND) 177
HE [E £ 5 A RHR 1 AR A £ 1

WRAE AAT NFTAEI N T BRI 2 ORISR B A 5 2 BR <5 B rp ot R AR IE
W RAFTHRIMIZ A, e aE, AT NSRRI 57 3 kb & AT
B AR AR SRR A I M A AL 1 1 T

= ARERAT B RS R R R
EREARATCIEAEEILPTE, AT

RATAAE A& (A ANEY GIEFRE) A GEMFE R MED)  CRIBIAR b Ty
SRR TR SRV SO R 1D RO 1 O T R AT ISR T AE BB L T 14 S ok
s RAT AARUCORAT B2 EAgp s s, ke BRI S B AT R AT
TEMFEFT o

8-3-22




R EDORTCAEYI R A PR 2 7]
AU B IE I 5 B IRATERAT BERIFAE R BIAR LT A 78R A L (6D

B X CERERFWE) BRI EH
I 1 A 6. KX TR KIFE 24y

WRIERE LIRS, 1) RATALPREHIA 1999 F 3 HE 2005 F 4 H, #
M Ventria Bioscience AFEER; 2005 4E 5 A% 2021 4 1 A, FERIKEAE
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3) RITAFm_RAEKZRENAAESE, RehEEYEEANMLBEAE
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BB R BRI MK R R RAT AFFELE /) (5)Ventria
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2 ST A RSP TE R, BT R B IR B, B TR WU R VR AT
IS DL, BN %7 ML AR AE

2020412 H , Ventria Bioscience LA & 47 A 7132 E #3F AT A FIrtHSAR & &
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	4.结合发行人业务发展情况、相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况、与美国Ventria Bioscience的技术对比情况，后续研发对核心技术优化情况，说明发行人核心技术来源是否合法合规
	（1）发行人业务发展情况及相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况
	①水稻胚乳细胞生物反应器高效重组蛋白表达平台（OryzHiExp）发展历程及专利形成情况
	②重组蛋白纯化技术平台（OryzPur）发展历程及专利形成情况

	（2）与美国Ventria Bioscience的技术对比情况
	①发行人与Ventria采用不同的启动子，重组蛋白表达水平差异显著
	②发行人重组蛋白纯化技术能够满足人血清白蛋白药物开发标准

	（3）后续研发对核心技术优化情况
	（4）发行人核心技术来源是否合法合规
	①发行人主要系通过自主研发不断积累并形成该等核心技术
	②发行人合法拥有核心技术的相关知识产权，不存在争议或潜在纠纷
	③发行人主要研发团队及发明人不存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形



	（六）结合发行人主要研发团队和专利申请人在Ventria Bioscience、武汉大学等机构的履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形，公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	1. 发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形
	（1）发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况
	（2）相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形

	2．发行人专利发明人Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形
	（1）发行人专利发明人在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况
	（2）相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形

	3. 公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	（1）继受取得专利
	（2）原始取得专利


	（七）结合发行人实际控制人在武汉大学任职经历，实际控制人持股（代持）与任职是否符合相关要求
	1.高校教师持股和任职相关规定
	2.发行人实际控制人持股（代持）及任职符合高校教师管理规定


	三、核查程序及核查意见
	（一）核查程序
	（二）核查意见

	问询问题7.关于控制权
	一、发行人说明事项
	（一）结合一致行动协议的签订情况、解除后表决权变化情况说明发行人控制权结构是否清晰、稳定，是否因一致行动协议的变更发生变化
	1. 一致行动协议的签订情况、解除情况
	2.历次一致行动协议关于一致行动的安排
	3.一致行动协议签订前后，实际控制人控制的发行人表决权比例变化
	4．发行人控制权结构清晰、稳定，未因一致行动协议的变更而发生变化

	（二）结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因；此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	1. 结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因
	（1）叶季平历史持股比例变动情况
	（2）参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因

	2. 此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	（1）此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷
	（2）持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	①持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性
	A.报告期内，发行人控制权未发生重大变化
	B.报告期内，发行人股东大会、董事会规范运作
	C.报告期内，发行人业务未发生重大变化
	D.报告期内，发行人内部控制有效运行
	E.报告期内，发行人董事及高级管理人员未发生重大不利变化
	a.报告期内，发行人董事情况如下：
	b.报告期内，发行人高级管理人员情况如下：

	②发行人采取的应对措施或安排
	A.发行人通过建立健全的内部经营管理机构、建立良好的公司治理机制等措施以应对股权分散可能带来的经营管理风险
	B.发行人实际控制人及一致行动人已出具相应股份锁定承诺
	C.发行人一致行动人以外、持股5%以上主要股东已就不谋求实际控制权作出相应承诺

	③相关风险揭示是否充分


	（三）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响，兼职担任发行人董事是否合规，未认定为共同实际控制人的原因及合理性
	1．YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响
	（1）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况
	（2）担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响

	2．兼职担任发行人董事是否合规
	3．未认定为共同实际控制人的原因及合理性


	二、核查程序及核查意见
	（一）核查程序
	（二）核查意见

	问询问题8.关于自然人股东和代持
	一、发行人说明事项
	（一）公司引入较多自然人股东的原因，上述自然人与公司实际控制人的关系
	（二）以列表的形式，逐一说明公司历史上存在的代持情况，包括但不限于代持开始和解除时间，代持方和被代持方的对应关系和形成原因，代持双方对代持关系和代持解除真实性的确认方式和依据，被代持方是否存在不适宜担任公司股东的情形或以代持规避法律法规等要求的情形，代持解除的方式，双方是否存在争议或潜在纠纷
	1.发行人历史上存在的代持情况，包括但不限于代持开始和解除时间，代持方和被代持方的对应关系和形成原因
	2.代持双方对代持关系和代持解除真实性的确认方式和依据，被代持方是否存在不适宜担任公司股东的情形或以代持规避法律法规等要求的情形，代持解除的方式，双方是否存在争议或潜在纠纷
	（1）代持双方对代持关系和代持解除真实性的确认方式和依据
	（2）被代持方是否存在不适宜担任公司股东的情形或以代持规避法律法规等要求的情形
	（3）代持解除的方式，双方是否存在争议或潜在纠纷


	（三）目前股东的适格性，以及是否仍存在代持等情形
	（四）发行人穿透计算的股东人数，是否存在超过200人的情形。

	二、中介机构核查情况
	（一）核查过程
	（二）核查意见

	问询问题16.关于信息披露
	一、发行人说明事项
	（一）发行人申报文件与在新三板信息披露是否存在重大差异，关于主要产品信息披露差异的具体原因
	1.发行人申报文件与在新三板信息披露差异（含主要产品信息披露）情况及具体原因
	2.发行人本次申报文件与新三板信息披露不存在重大差异
	（1）信息披露规则要求差异
	（2）发行人实际经营情况变化


	（二）发行人产品涉及的行业定位是否准确
	1.本次申报文件与发行人官网主要产品信息差异情况及具体原因
	2.发行人产品涉及的行业定位是否准确

	（三）是否存在其他未披露信息

	二、中介机构核查情况
	（一）核查过程
	（二）核查意见

	第二部分  补充核查期间新发生事项
	一、 本次发行上市的批准和授权
	二、 发行人本次发行上市的主体资格
	三、本次发行上市的实质条件
	（一）根据发行人提供的资料及本所律师的核查，发行人本次发行上市符合《公司法》《证券法》规定的实质性条件。
	（二）发行人本次发行上市符合《注册管理办法》规定的相关条件
	（三）发行人本次发行上市符合《科创板上市规则》规定的上市条件

	四、发行人的设立
	五、发行人的独立性
	六、发起人和股东（追溯至发行人的实际控制人）
	七、发行人股权及其演变
	八、发行人的业务
	1.发行人参照《农业转基因生物安全评价管理办法》《农业转基因生物安全管理条例》的规定新取得了如下证书：

	九、关联交易及同业竞争
	（一）截至本补充法律意见出具日，发行人的主要关联方及关联关系的变化情况如下：
	1.已披露的关联方的变化情况
	2.新增关联方
	3.不再是发行人关联方

	（二）发行人与关联方之间的关联交易
	1．经常性关联交易
	2.关联方应付情况

	（三）发行人就上述关联交易履行的法律程序
	（四）同业竞争

	十、发行人的主要财产
	（一）发行人及其控股子公司新增的不动产权
	（二）发行人新增的知识产权
	1.商标
	根据发行人提供的商标注册证、注册申请受理通知书原件及本所律师在中国商标网（http://sbj.saic.gov.cn/sbcx/）查询的结果，截至本补充法律意见出具日，发行人新增注册商标基本情况如下：
	2．专利
	（三）在建工程


	十一、发行人的重大债权债务
	（一）根据发行人提供的重大合同/协议，补充核查期间，发行人新增的尚未履行完毕的重大合同包括：
	1. 根据发行人提供的合同，补充核查期间，发行人不存在新增的、仍在履行且合同金额在1,000万元以上的销售、原材料及设备采购合同；不存在新增贷款及担保合同。
	2.建筑施工合同
	3.服务合同
	4.其他合同
	（二）根据有关主管部门出具的证明、发行人的书面确认并经本所律师核查，补充核查期间，发行人不存在因环境保护、知识产权、产品质量、劳动安全和人身权等原因而产生的侵权之债。
	（三）根据发行人提供的材料并经本所律师核查，补充核查期间，除已披露的债权债务和关联交易外，发行人与关联方之间不存在其他重大债权债务关系及相互提供担保的情况。
	（四）根据发行人的说明及本所律师核查，补充核查期间，发行人金额较大的其他应收、应付款是因正常的生产经营活动发生，合法有效。

	十二、发行人的重大资产变化及收购兼并
	十三、发行人公司章程的制定与修改
	十四、发行人股东大会、董事会、监事会议事规则及规范运作
	十五、发行人董事、监事和高级管理人员及其变化
	十六、发行人的税务
	（一）主要税种及税率
	（二）税收优惠
	（三）财政补贴
	（四）发行人的纳税情况

	十七、发行人的环境保护和产品质量、技术等标准
	（一）环境保护
	报告期内，发行人污染物委托处理运输单位的资质情况如下：
	（二）产品质量和技术标准

	十八、发行人募集资金的运用
	十九、发行人业务发展目标
	二十、诉讼、仲裁或行政处罚
	（二）与发行人有关的其他争议情况

	二十一、发行人招股说明书法律风险的评价
	二十二、律师认为需要说明的其他问题
	二十三、本次发行上市的总体结论性意见
	王  丽
	刘  艳
	王  曦
	朱志奎

	8-3 补充法律意见（三）
	北京德恒律师事务所
	关于武汉禾元生物科技股份有限公司
	首次公开发行股票并在科创板上市的
	补充法律意见（三）
	问询问题1. 关于药用工业用基因水稻的监管
	一、发行人说明事项
	（一）目前我国相关法律法规是否明确了药用水稻就是参照农业转基因生物、并由农业行政主管部门进行管理，公司参照农业转基因生物相关规定在农业行政主管部门进行了备案等程序，是否就满足了药用水稻在包括但不限于试验研究等各环节的规定，是否还需满足其他监管法规或主管部门的监管要求，并请提供具体依据。
	1.目前我国相关法律法规是否明确了药用水稻就是参照农业转基因生物、并由农业行政主管部门进行管理
	（1）自然条件下药用植物种植的监管适用《农业转基因生物安全管理条例》
	（2）药用植物种植的主管部门是农业行政主管部门

	2.公司参照农业转基因生物相关规定在农业行政主管部门进行了备案等程序，是否就满足了药用水稻在包括但不限于试验研究等各环节的规定
	3.药用水稻是否还需满足其他监管法规或主管部门的监管要求

	（二）目前除公司外，其他转基因工程生物的研发上市及其监管情况；
	1.国内药用植物的研发、上市及监管情况
	2.国内基因工程动物及动物细胞系、微生物的研发、上市及监管情况

	（三）公司在扩大药用水稻种植面积后，确保其能够持续符合药品监管部门、转基因工程生物相关主管部门对于药品原料、生产以及转基因生物相关规定的具体措施
	1.建立完善的内部监管体系，制定完备规章制度并有效执行
	2.慎重选择种植基地，以保障生物安全
	3.设立子公司负责基地种植管理，签署战略合作协议保障种植基地用地储备


	三、核查程序及核查意见
	（一）核查程序
	（二）核查意见

	问询问题5. 关于诉讼进展
	一、发行人说明事项
	（一）337调查上诉案件及D.Kan.侵权诉讼最新进展
	（二）上述诉讼对公司相关技术产品的影响

	二、核查程序及核查意见
	（一）核查程序
	（二）核查意见


	3-3-1 补充法律意见（四）
	北京德恒律师事务所
	关于武汉禾元生物科技股份有限公司
	首次公开发行股票并在科创板上市的
	补充法律意见（四）
	致：武汉禾元生物科技股份有限公司
	第一部分 补充核查期间更新事项
	一、 本次发行上市的批准和授权
	二、 发行人本次发行上市的主体资格
	三、 本次发行上市的实质条件
	（一）根据发行人提供的资料及本所律师的核查，发行人本次发行上市符合《公司法》《证券法》规定的实质性条件。
	（二）发行人本次发行上市符合《注册管理办法》规定的相关条件
	（三）发行人本次发行上市符合《科创板上市规则》规定的上市条件

	四、 发行人的设立
	五、 发行人的独立性
	六、 发起人和股东（追溯至发行人的实际控制人）
	七、发行人的股本及其演变
	八、 发行人的业务
	（一） 发行人及其子公司的经营范围已经当地主管部门的核准登记，符合法律、法规和规范性文件的规定。根据发行人的确认并经本所律师核查，发行人及其子公司实际从事的业务没有超出其《营业执照》上核准的经营范围和经营方式。
	1.发行人适用《农业转基因生物安全评价管理办法》《农业转基因生物安全管理条例》的规定新取得了如下证书：
	3.易制毒化学品购买备案
	4.药品生产许可
	（二）截至本补充法律意见出具日，发行人的主营业务未发生重大变化。
	（三）根据立信出具的信会师报字[2023]第ZE10620号《审计报告》，发行人最近三年营业收入和营业成本情况如下：
	（四）截至本补充法律意见出具日，发行人未在中国大陆以外设立任何性质的机构从事经营活动。
	（五）截至本补充法律意见出具日，发行人不存在影响其持续经营的法律障碍。

	九、关联交易及同业竞争
	（一）截至本补充法律意见出具日，发行人的主要关联方及关联关系的变化情况如下：
	1.已披露的关联方的变化情况
	2.新增关联方
	3.不再是发行人关联方

	（二）发行人与关联方之间的关联交易
	1．经常性关联交易
	2.关联方应付情况

	（三）关联交易公允性
	（四）同业竞争

	十、发行人的主要财产
	（一）发行人新增的知识产权
	（二）发行人新设立的子公司
	（三）发行人租赁的土地使用权
	（四）在建工程

	十一、发行人的重大债权债务
	（一）根据发行人提供的重大合同/协议，补充核查期间，发行人新增的尚未履行完毕的重大合同包括：
	1. 根据发行人提供的合同，补充核查期间，发行人不存在新增的、仍在履行且合同金额在1,000万元以上的销售、原材料及设备采购合同；不存在新增贷款及担保合同。
	2.建筑施工合同
	3.服务合同

	（二）根据有关主管部门出具的证明、发行人的书面确认并经本所律师核查，补充核查期间，发行人不存在因环境保护、知识产权、产品质量、劳动安全和人身权等原因而产生的侵权之债。
	（三）根据发行人提供的材料并经本所律师核查，补充核查期间，除已披露的债权债务和关联交易外，发行人与关联方之间不存在其他重大债权债务关系及相互提供担保的情况。
	（四）根据发行人的说明及本所律师核查，补充核查期间，发行人金额较大的其它应收、应付款是因正常的生产经营活动发生，合法有效。

	十二、发行人的重大资产变化及收购兼并
	十三、发行人公司章程的制定与修改
	十四、发行人股东大会、董事会、监事会议事规则及规范运作
	十五、发行人董事、监事和高级管理人员及其变化
	十六、发行人的税务
	（一）主要税种及税率
	（二）税收优惠
	（三）财政补贴
	（四）发行人的纳税情况

	十七、发行人的环境保护和产品质量、技术等标准
	（一）环境保护
	（二）产品质量和技术标准

	十八、发行人募集资金的运用
	十九、发行人业务发展目标
	二十、诉讼、仲裁或行政处罚
	（一）根据发行人及其控股子公司的确认、持有发行人5%以上（含5%）股东、发行人的董事长及总经理的承诺并经本所律师查验，补充核查期间，发行人、发行人的实际控制人以及持有发行人5%以上股份的主要股东、发行人董事长及总经理不存在新增尚未了结的或可预见的重大诉讼、仲裁及行政处罚事项。
	（二）与发行人有关的其他争议情况
	二十一、发行人招股说明书法律风险的评价
	二十二、律师认为需要说明的其他问题
	二十三、本次发行上市的总体结论性意见

	第二部分  对《首轮审核问询函》回复的更新
	问询问题4.关于药用工业用基因水稻种植的合规性
	（二）农业转基因植物种植许可的具体要求，是否需履行特定的审批程序或取得特定的资质、认证。目前尚无对药用水稻种植的行政审批许可进行明确具体规定等表述的含义，具体指不要求取得行政审批许可、要求不明确或其他情形。公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求
	2.公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求。
	（三）药用水稻是否属于“农业科研，教学实验”，是否符合基本农田使用用途的相关规定及依据，是否属于“农业用途”或农业生产经营，是否符合租赁集体用地用途的相关规定及依据
	3.发行人药用水稻符合租赁集体用地用途的相关规定及依据

	问询问题6.关于技术来源与纠纷
	（三）发行人产品二聚体及多聚体的具体含量，聚合体在重组人白蛋白产品中作用，聚合体含量变动对重组人白蛋白产品作为药用辅料、科研试剂和临床试验样品的相关指标的影响，是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展以及产品销售
	5.临床试验样品聚合体含量变动是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展
	6.聚合体含量变动是否影响发行人产品销售
	（1）报告期内药用辅料级别重组人白蛋白产品销售情况


	（五）Ventria Bioscience的基本情况及经营状况、与发行人在研产品及相关专利、技术、产品对比情况，该知识产权纠纷是否涉及发行人核心专利和技术平台，发行人是否存在其他知识产权诉讼，结合发行人业务发展情况、相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况、与美国Ventria Bioscience的技术对比情况，后续研发对核心技术优化情况，说明发行人核心技术来源是否合法合规。
	3.知识产权纠纷是否涉及发行人核心专利和技术平台，发行人是否存在其他知识产权诉讼
	1. 发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形
	（1）发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况


	问询问题7.关于控制权
	（二）结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因；此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	2. 此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	（2）持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	①持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性
	C.报告期内，发行人业务未发生重大变化
	D.报告期内，发行人内部控制有效运行




	（三）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响，兼职担任发行人董事是否合规，未认定为共同实际控制人的原因及合理性
	1．YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响
	（1）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况


	问询问题8.关于自然人股东和代持
	（四）发行人穿透计算的股东人数，是否存在超过200人的情形。
	问询问题16.关于信息披露
	（一）发行人申报文件与在新三板信息披露是否存在重大差异，关于主要产品信息披露差异的具体原因
	2.发行人本次申报文件与新三板信息披露不存在重大差异
	（2）发行人实际经营情况变化


	（二）发行人产品涉及的行业定位是否准确
	1.本次申报文件与发行人官网主要产品信息差异情况及具体原因



	第三部分  对《二轮审核问询函》回复的更新
	问询问题5. 关于诉讼进展
	（一）337调查上诉案件及D.Kan.侵权诉讼最新进展



	8-3 补充法律意见（五）
	北京德恒律师事务所
	关于武汉禾元生物科技股份有限公司
	首次公开发行股票并在科创板上市的
	补充法律意见（五）
	致：武汉禾元生物科技股份有限公司
	第一部分 补充核查期间更新事项
	一、 本次发行上市的批准和授权
	二、 发行人本次发行上市的主体资格
	三、 本次发行上市的实质条件
	（一）根据发行人提供的资料及本所律师的核查，发行人本次发行上市符合《公司法》《证券法》规定的实质性条件。
	（二）发行人本次发行上市符合《注册管理办法》规定的相关条件

	（3）根据发行人的书面确认并经本所律师核查，截至本补充法律意见出具之日，发行人目前尚有337调查有关上诉案件正在美国联邦巡回上诉法院审理，尚未审结；其相关的要求发行人支付赔偿的堪萨斯州联邦地区法院侵权诉讼根据美国的法律规定，在337调查案件结束前中止审理。此外，2024年3月发行人针对Ventria Bioscience的侵权行为向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼，指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组人白蛋白产品的行为侵犯发行人多项美国专利，要求Ventria Biosci...
	（三）发行人本次发行上市符合《科创板上市规则》规定的上市条件

	四、 发行人的设立
	五、 发行人的独立性
	六、 发起人和股东（追溯至发行人的实际控制人）
	七、发行人的股本及其演变
	八、 发行人的业务
	（一） 发行人及其子公司的经营范围已经当地主管部门的核准登记，符合法律、法规和规范性文件的规定。根据发行人的确认并经本所律师核查，发行人及其子公司实际从事的业务没有超出其《营业执照》上核准的经营范围和经营方式。
	（二）截至本补充法律意见出具日，发行人的主营业务未发生重大变化。
	（三）根据立信出具的信会师报字[2024]第ZE10055号《审计报告》，发行人最近三年营业收入和营业成本情况如下：
	（四）截至本补充法律意见出具日，发行人未在中国大陆以外设立任何性质的机构从事经营活动。
	（五）截至本补充法律意见出具日，发行人不存在影响其持续经营的法律障碍。

	九、关联交易及同业竞争
	（一）从2023年10月9日（上次核查日期，已涵盖2023年1月1日至2023年6月30日期间）至2024年5月31日（本次核查日期），发行人的主要关联方及关联关系的变化情况如下：
	1.已披露的关联方的变化情况
	2. 新增关联方

	（二）发行人与关联方之间的关联交易
	1. 经常性关联交易

	（三）关联交易公允性
	（四）同业竞争

	十、发行人的主要财产
	（一）发行人新增的知识产权
	（二）发行人租赁的土地使用权
	（三）发行人租赁的房产
	（四）在建工程
	（五）不动产权证书
	（六）发行人新取得的土地使用权
	十一、 发行人的重大债权债务
	（一） 根据发行人提供的重大合同/协议，补充核查期间，发行人新增的尚未履行完毕的重大合同包括：
	1. 根据发行人提供的合同，补充核查期间，发行人新增的、仍在履行且合同金额在1,000万元以上的销售、原材料及设备采购合同如下：
	2. 贷款及授信合同
	根据发行人提供的合同，经本所律师核查，补充核查期间，发行人新增贷款、担保及授信合同如下：
	3.施工合同
	4.服务合同
	（四）根据发行人的说明及本所律师核查，补充核查期间，发行人金额较大的其他应收、应付款是因正常的生产经营活动发生，合法有效。

	十二、发行人的重大资产变化及收购兼并
	十三、发行人公司章程的制定与修改
	十四、发行人股东大会、董事会、监事会议事规则及规范运作
	十五、发行人董事、监事、高级管理人员及核心技术人员及其变化
	十六、发行人的税务
	（二）税收优惠
	（三）财政补贴
	（四）发行人的纳税情况

	十七、发行人的环境保护和产品质量、技术等标准
	（一）环境保护
	（二）产品质量和技术标准

	十八、发行人募集资金的运用
	十九、发行人业务发展目标
	二十、诉讼、仲裁或行政处罚
	（一）根据发行人提供的资料，并经本所律师查验，2024年3月发行人向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼，指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组人白蛋白产品的行为侵犯发行人多项美国专利，要求Ventria Bioscience支付利润损失、赔偿金、利息和维权支出等。2024年5月，Ventria Bioscience对发行人的起诉进行应诉并提起反诉。截至本补充法律意见出具日，该案已正式受理，正在审理中。
	（二）与发行人有关的其他争议情况
	二十一、发行人招股说明书法律风险的评价
	二十二、律师认为需要说明的其他问题
	二十三、本次发行上市的总体结论性意见

	第二部分  对《首轮审核问询函》回复的更新
	问询问题4.关于药用工业用基因水稻种植的合规性
	（二）农业转基因植物种植许可的具体要求，是否需履行特定的审批程序或取得特定的资质、认证。目前尚无对药用水稻种植的行政审批许可进行明确具体规定等表述的含义，具体指不要求取得行政审批许可、要求不明确或其他情形。公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求
	2.公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求。
	（三）药用水稻是否属于“农业科研，教学实验”，是否符合基本农田使用用途的相关规定及依据，是否属于“农业用途”或农业生产经营，是否符合租赁集体用地用途的相关规定及依据
	3.发行人药用水稻符合租赁集体用地用途的相关规定及依据

	注: 西部种植基地农高区、中国农业科学院西部农业研究中心试验基地两处土地为国有农业用地，鄂州市鄂城区杜山镇为集体土地。
	（四）公司后续扩大药用水稻种植规模所需要履行的程序，是否存在实质性障碍，扩大规模后公司保证水稻育种、种植、流通及使用等方面持续符合相关法律法规规定的措施及预计有效性，公司是否符合“生产经营符合法律、行政法规的规定，符合国家产业政策”的发行条件。
	1.公司后续扩大药用水稻种植规模所需要履行的程序，是否存在实质性障碍

	问询问题6.关于技术来源与纠纷
	（三）发行人产品二聚体及多聚体的具体含量，聚合体在重组人白蛋白产品中作用，聚合体含量变动对重组人白蛋白产品作为药用辅料、科研试剂和临床试验样品的相关指标的影响，是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展以及产品销售
	5.临床试验样品聚合体含量变动是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展
	6.聚合体含量变动是否影响发行人产品销售
	（1）报告期内药用辅料级别重组人白蛋白产品销售情况


	（四）结合前述情况分析相关诉讼或仲裁是否影响在研产品的潜在市场空间及发行人的持续经营能力
	2.发行人与Ventria Bioscience在研产品及相关专利、技术、产品对比情况
	（1） Ventria Bioscience与发行人的专利及技术对比情况。
	（1）发行人业务发展情况及相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况


	（六）结合发行人主要研发团队和专利申请人在Ventria Bioscience、武汉大学等机构的履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形，公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	1. 发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形
	（1）发行人主要研发团队成员在Ventria Bioscience、武汉大学等机构履历情况


	问询问题7.关于控制权
	（二）结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因；此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	2. 此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	（2）持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	①持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性
	C.报告期内，发行人业务未发生重大变化
	D.报告期内，发行人内部控制有效运行




	（三）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响，兼职担任发行人董事是否合规，未认定为共同实际控制人的原因及合理性
	1．YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响
	（1）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况



	问询问题8.关于自然人股东和代持
	一、发行人说明事项
	（一）公司引入较多自然人股东的原因，上述自然人与公司实际控制人的关系
	问询问题16.关于信息披露
	（一）发行人申报文件与在新三板信息披露是否存在重大差异，关于主要产品信息披露差异的具体原因
	2.发行人本次申报文件与新三板信息披露不存在重大差异
	（2）发行人实际经营情况变化


	（二）发行人产品涉及的行业定位是否准确
	1.本次申报文件与发行人官网主要产品信息差异情况及具体原因




	8-3 补充法律意见（六）
	北京德恒律师事务所
	关于武汉禾元生物科技股份有限公司
	首次公开发行股票并在科创板上市的
	补充法律意见（六）
	致：武汉禾元生物科技股份有限公司
	第一部分 补充核查期间更新事项
	一、 本次发行上市的批准和授权
	二、 发行人本次发行上市的主体资格
	三、 本次发行上市的实质条件
	（一）根据发行人提供的资料及本所律师的核查，发行人本次发行上市符合《公司法》《证券法》规定的实质性条件。
	（二）发行人本次发行上市符合《注册管理办法》规定的相关条件

	（3）根据发行人的书面确认并经本所律师核查，截至本补充法律意见出具之日，发行人目前尚有337调查有关上诉案件正在美国联邦巡回上诉法院审理，尚未审结；其相关的要求发行人支付赔偿的堪萨斯州联邦地区法院侵权诉讼根据美国的法律规定，在337调查案件结束前中止审理。此外，2024年3月发行人针对Ventria Bioscience的侵权行为向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼（以下简称“特拉华侵权诉讼”），指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组人白蛋白产品的行为侵犯发行人多项美国专利，要...
	（三）发行人本次发行上市符合《科创板上市规则》规定的上市条件

	四、 发行人的设立
	五、 发行人的独立性
	六、 发起人和股东（追溯至发行人的实际控制人）
	七、发行人的股本及其演变
	八、 发行人的业务
	（一） 发行人及其子公司的经营范围已经当地主管部门的核准登记，符合法律、法规和规范性文件的规定。根据发行人的确认并经本所律师核查，发行人及其子公司实际从事的业务没有超出其《营业执照》上核准的经营范围和经营方式。截至本补充法律意见出具日，发行人新取得1个药用水稻种植批件，编号为：农基安审字(2024)第097号，试验阶段为：生产性试验，试验地点为：中国西部，试验规模为：10520亩。
	补充核查期间，发行人还取得了硫酸、盐酸（试剂）、哌啶（试剂）、三氯甲烷（试剂）易制毒化学品购买备案证明，均为单次有效。
	（二）截至本补充法律意见出具日，发行人的主营业务未发生重大变化。
	（三）根据立信出具的信会师报字[2024]第ZE10572号《审计报告》，发行人最近三年及一期营业收入情况如下：
	（四）截至本补充法律意见出具日，发行人未在中国大陆以外设立任何性质的机构从事经营活动。
	（五）截至本补充法律意见出具日，发行人不存在影响其持续经营的法律障碍。

	九、关联交易及同业竞争
	（一）补充核查期间（至本次核查日期，即2024年9月4日），发行人的主要关联方及关联关系的变化情况如下：
	1.已披露的关联方的变化情况
	2. 新增关联方

	（二）发行人与关联方之间的关联交易
	1. 经常性关联交易

	（三）关联交易公允性
	（四）同业竞争

	十、发行人的主要财产
	（一）发行人新增的知识产权
	（二）发行人租赁的土地使用权
	（三）不动产权证书
	（四）在建工程
	十一、 发行人的重大债权债务
	（一） 根据发行人提供的重大合同/协议，补充核查期间，发行人新增的尚未履行完毕的重大合同包括：
	1. 根据发行人提供的合同，补充核查期间，发行人新增的、仍在履行且合同金额在1,000万元以上的销售、原材料、设备采购、施工合同或虽金额低于1,000万元但较为重要的合同如下：
	2. 贷款及授信合同
	根据发行人提供的合同，经本所律师核查，补充核查期间，发行人新增贷款及授信合同如下：
	3.服务合同
	（四）根据发行人的说明及本所律师核查，补充核查期间，发行人金额较大的其他应收、应付款是因正常的生产经营活动发生，合法有效。

	十二、发行人的重大资产变化及收购兼并
	十三、发行人公司章程的制定与修改
	十四、发行人股东会、董事会、监事会议事规则及规范运作
	十五、发行人董事、监事、高级管理人员及核心技术人员及其变化
	十六、发行人的税务
	（二）税收优惠
	（三）财政补贴
	（四）发行人的纳税情况

	十七、发行人的环境保护和产品质量、技术等标准
	（一）环境保护
	（二）产品质量和技术标准

	十八、发行人募集资金的运用
	十九、发行人业务发展目标
	二十、诉讼、仲裁或行政处罚
	（一）根据发行人提供的资料，并经本所律师查验，2024年3月发行人向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼，指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组白蛋白产品的行为侵犯发行人多项美国专利，要求Ventria Bioscience支付利润损失、赔偿金、利息和维权支出等。2024年5月，Ventria Bioscience对发行人的起诉进行应诉并提起反诉。同月，发行人就Ventria Bioscience提出的反诉进行了答辩。2024年6月，Ventria Bioscience针对该案件...
	（二）与发行人有关的其他争议情况
	二十一、发行人招股说明书法律风险的评价
	二十二、律师认为需要说明的其他问题
	二十三、本次发行上市的总体结论性意见

	第二部分  对《首轮审核问询函》回复的更新
	问询问题4.关于药用工业用基因水稻种植的合规性
	（二）农业转基因植物种植许可的具体要求，是否需履行特定的审批程序或取得特定的资质、认证。目前尚无对药用水稻种植的行政审批许可进行明确具体规定等表述的含义，具体指不要求取得行政审批许可、要求不明确或其他情形。公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求
	2.公司获得的药用水稻安全审批的审批单位、审批许可范围等内容，是否能够替代相关法律法规在种植许可或其他方面的资质许可等要求。
	3.发行人药用水稻符合租赁集体用地用途的相关规定及依据

	注:根据出租人提供的使用权证书，上述土地用途为农业种植，使用权类型为国有租赁，租赁期限至2028年12月30日。
	问询问题6.关于技术来源与纠纷
	（三）发行人产品二聚体及多聚体的具体含量，聚合体在重组人白蛋白产品中作用，聚合体含量变动对重组人白蛋白产品作为药用辅料、科研试剂和临床试验样品的相关指标的影响，是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展以及产品销售
	5.临床试验样品聚合体含量变动是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展
	6.聚合体含量变动是否影响发行人产品销售
	（1）报告期内药用辅料级别重组人白蛋白产品销售情况


	（四）结合前述情况分析相关诉讼或仲裁是否影响在研产品的潜在市场空间及发行人的持续经营能力
	3.知识产权纠纷是否涉及发行人核心专利和技术平台，发行人是否存在其他知识产权诉讼

	（六）结合发行人主要研发团队和专利申请人在Ventria Bioscience、武汉大学等机构的履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形，公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	3. 公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	（2）原始取得专利


	问询问题7.关于控制权
	（二）结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因；此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	2. 此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	（2）持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	①持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性
	C.报告期内，发行人业务未发生重大变化
	D.报告期内，发行人内部控制有效运行




	（三）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响，兼职担任发行人董事是否合规，未认定为共同实际控制人的原因及合理性
	1．YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响
	（1）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况
	（2）担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响

	2．兼职担任发行人董事是否合规


	问询问题8.关于自然人股东和代持
	（四）发行人穿透计算的股东人数，是否存在超过200人的情形。
	问询问题16.关于信息披露
	（一）发行人申报文件与在新三板信息披露是否存在重大差异，关于主要产品信息披露差异的具体原因
	2.发行人本次申报文件与新三板信息披露不存在重大差异
	（2）发行人实际经营情况变化


	（二）发行人产品涉及的行业定位是否准确
	1.本次申报文件与发行人官网主要产品信息差异情况及具体原因



	第三部分  对《二轮审核问询函》回复的更新
	问询问题5. 关于诉讼进展
	（一）337调查上诉案件及D.Kan.侵权诉讼最新进展



	8-3 补充法律意见（七）
	北京德恒律师事务所
	关于武汉禾元生物科技股份有限公司
	首次公开发行股票并在科创板上市的
	补充法律意见（七）
	致：武汉禾元生物科技股份有限公司
	第一部分 补充核查期间更新事项
	一、 本次发行上市的批准和授权
	二、 发行人本次发行上市的主体资格
	三、 本次发行上市的实质条件
	（一）根据发行人提供的资料及本所律师的核查，发行人本次发行上市符合《公司法》《证券法》规定的实质性条件。
	（二）发行人本次发行上市符合《注册管理办法》规定的相关条件

	（3）根据发行人的书面确认并经本所律师核查，截至本补充法律意见出具之日，发行人337调查有关上诉案件已由美国联邦巡回上诉法院于2025年2月驳回其上诉请求，维持原判；根据美国的法律规定，要求发行人支付赔偿的堪萨斯州联邦地区法院的相关侵权诉讼将在337调查上诉裁决生效后恢复审理。此外，2024年3月，针对Ventria Bioscience的侵权行为，发行人向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼（以下简称“特拉华侵权诉讼”），指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组人白蛋白产品的行为...
	（三）发行人本次发行上市符合《科创板上市规则》规定的上市条件

	四、 发行人的设立
	五、 发行人的独立性
	六、 发起人和股东（追溯至发行人的实际控制人）
	七、发行人的股本及其演变
	八、 发行人的业务
	（一） 发行人及其子公司的经营范围已经当地主管部门的核准登记，符合法律、法规和规范性文件的规定。根据发行人的确认并经本所律师核查，发行人及其子公司实际从事的业务没有超出其《营业执照》上核准的经营范围和经营方式。截至本补充法律意见出具日，发行人未新增与生产经营有关的许可。
	补充核查期间，发行人还取得了硫酸、盐酸（试剂）、哌啶（试剂）、三氯甲烷（试剂）易制毒化学品购买备案证明，均为单次有效。
	（二）截至本补充法律意见出具日，发行人的主营业务未发生重大变化。
	（三）根据立信出具的信会师报字[2025]第ZE10013号《审计报告》，发行人最近三年营业收入情况如下：
	（四）截至本补充法律意见出具日，发行人未在中国大陆以外设立任何性质的机构从事经营活动。
	（五）截至本补充法律意见出具日，发行人不存在影响其持续经营的法律障碍。

	九、关联交易及同业竞争
	（一）补充核查期间（至本次核查日期，即2025年2月12日），发行人的主要关联方及关联关系的变化情况如下：
	1.已披露的关联方的变化情况
	2. 新增关联方

	发行人控股股东、实际控制人、董事、监事、高级管理人员、持股5%以上的自然人股东及其关系密切的近亲属直接或者间接控制的，或者前述关联自然人（不含独立董事）担任董事、高级管理人员的，除发行人及其控股子公司以外的法人或者其他组织亦属于发行人关联方。
	（二）发行人与关联方之间的关联交易
	1. 经常性关联交易
	2．偶发性关联交易

	（三）关联交易公允性
	（四）同业竞争

	十、发行人的主要财产
	（一）发行人新增的知识产权
	（二）发行人新增土地使用权租赁
	（三）在建工程
	十一、 发行人的重大债权债务
	（一） 根据发行人提供的重大合同/协议，补充核查期间，发行人新增的尚未履行完毕的重大合同包括：
	1. 根据发行人提供的合同，补充核查期间，发行人新增的、仍在履行且合同金额在1,000万元以上的销售、原材料、设备采购、施工合同或虽金额低于1,000万元但较为重要的合同如下：
	2. 贷款及授信合同
	根据发行人提供的合同，经本所律师核查，补充核查期间，发行人贷款余额变动或新增贷款合同如下：
	3.服务合同
	（四）根据发行人的说明及本所律师核查，补充核查期间，发行人金额较大的其他应收、应付款是因正常的生产经营活动发生，合法有效。

	十二、发行人的重大资产变化及收购兼并
	十三、发行人公司章程的制定与修改
	十四、发行人股东会、董事会、监事会议事规则及规范运作
	十五、发行人董事、监事、高级管理人员及核心技术人员及其变化
	十六、发行人的税务
	（二）税收优惠
	（三）财政补贴
	（四）发行人的纳税情况

	十七、发行人的环境保护和产品质量、技术等标准
	（一）环境保护
	（二）产品质量和技术标准

	十八、发行人募集资金的运用
	十九、发行人业务发展目标
	二十、诉讼、仲裁或行政处罚
	（一）根据发行人提供的资料，并经本所律师查验，2024年3月发行人向美国特拉华州联邦地区法院提起诉讼，指控Ventria Bioscience开发、生产、销售重组人白蛋白产品的行为侵犯发行人多项美国专利，要求Ventria Bioscience支付利润损失、赔偿金、利息和维权支出等。2024年5月，Ventria Bioscience对发行人的起诉进行应诉并提起反诉。同月，发行人就Ventria Bioscience提出的反诉进行了答辩。2024年6月，Ventria Bioscience针对该案...
	（二）与发行人有关的其他争议情况
	二十一、发行人招股说明书法律风险的评价
	二十二、律师认为需要说明的其他问题
	二十三、本次发行上市的总体结论性意见

	第二部分  对《首轮审核问询函》回复的更新
	问询问题6.关于技术来源与纠纷
	（二）美国国际贸易委员会337调查事项的具体背景，仲裁后可上诉的具体原因和救济措施，Ventria Bioscience 是否存在向国内提起诉讼的风险
	1.美国国际贸易委员会337调查事项及关联的堪萨斯州侵权诉讼
	（1）具体背景

	2022年11月，Ventria Bioscience向Fed. Cir.上诉。同年12月，发行人就Ventria Bioscience上诉事项作出应诉。
	2023年1月，发行人也向Fed. Cir.提起上诉。2023年2月，Fed. Cir.决定将双方的上诉合并审理。2023年3月，Ventria Bioscience撤回上诉，Fed. Cir.批准其撤诉申请。2023年5月，发行人向Fed. Cir.递交了主要陈述。
	Fed. Cir. 已于2025年2月对上述上诉案件作出裁决，维持了ITC调查终裁结果，D.Kan.侵权诉讼预计将在上述判决生效后恢复审理。
	（三）发行人产品二聚体及多聚体的具体含量，聚合体在重组人白蛋白产品中作用，聚合体含量变动对重组人白蛋白产品作为药用辅料、科研试剂和临床试验样品的相关指标的影响，是否影响发行人前期临床试验的有效性、目前的临床试验进展以及产品销售
	6.聚合体含量变动是否影响发行人产品销售
	（1）报告期内药用辅料级别重组人白蛋白产品销售情况


	（四）结合前述情况分析相关诉讼或仲裁是否影响在研产品的潜在市场空间及发行人的持续经营能力
	（五）Ventria Bioscience的基本情况及经营状况、与发行人在研产品及相关专利、技术、产品对比情况，该知识产权纠纷是否涉及发行人核心专利和技术平台，发行人是否存在其他知识产权诉讼，结合发行人业务发展情况、相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况、与美国Ventria Bioscience的技术对比情况，后续研发对核心技术优化情况，说明发行人核心技术来源是否合法合规。
	2.发行人与Ventria Bioscience在研产品及相关专利、技术、产品对比情况
	（1） Ventria Bioscience与发行人的专利及技术对比情况。

	4.结合发行人业务发展情况、相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况、与美国Ventria Bioscience的技术对比情况，后续研发对核心技术优化情况，说明发行人核心技术来源是否合法合规
	（1）发行人业务发展情况及相关人员任职后对技术形成的作用、专利形成情况


	（六）结合发行人主要研发团队和专利申请人在Ventria Bioscience、武汉大学等机构的履历情况，相关人员是否存在竞业禁止、职务发明或侵犯技术秘密等情形，公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	3. 公司核心技术、主要产品等知识产权是否存在争议或潜在纠纷
	（2）原始取得专利


	问询问题7.关于控制权
	（二）结合叶季平的历史持股比例变动、参与公司经营决策情况，说明叶季平不再为发行人一致行动人的原因；此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	2. 此次一致行动人与新三板信息披露的差异、变更的原因，发行人是否存在可能导致控制权变更的重大权属纠纷，持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	（2）持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性，发行人采取的应对措施或安排，相关风险揭示是否充分
	①持股比例分散是否影响公司治理有效性和生产经营稳定性
	C.报告期内，发行人业务未发生重大变化
	D.报告期内，发行人内部控制有效运行




	（三）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响，兼职担任发行人董事是否合规，未认定为共同实际控制人的原因及合理性
	1．YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况，担任顾问期间对于公司研发的具体作用，说明对于发行人经营决策是否产生重大影响
	（1）YANG CLIFF YANG 担任董事期间对于发行人经营决策的表决情况


	问询问题16.关于信息披露
	（一）发行人申报文件与在新三板信息披露是否存在重大差异，关于主要产品信息披露差异的具体原因
	2.发行人本次申报文件与新三板信息披露不存在重大差异
	（2）发行人实际经营情况变化


	（二）发行人产品涉及的行业定位是否准确
	1.本次申报文件与发行人官网主要产品信息差异情况及具体原因



	第三部分  对《二轮审核问询函》回复的更新
	问询问题5. 关于诉讼进展
	（一）337调查上诉案件及D.Kan.侵权诉讼最新进展




