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Introduccion Diseno del estudio fase IlIl FLAURA2

 Los EGFR-TKIs son el estandar de tratamiento de primera linea del CPNM avanzado EGFRm!?, sin embargo, a pesar de su Periodo de seguridad (N=30)
eficacia, la mayoria de los pacientes progresan después del tratamiento,®# y los factores clinicos asociados a un mal prondstico Publicado en ESMO Open, 20211° Osimertinib 80 mg (OD)
incluyen metastasis en el SNC o la mutacion L858R>. A7) + pemetrexed 500 mg/m? Mantenimiento
+ carboplatino AUC5 con osimertinib
. . ., .. . . , . - CPNM | | t q o cisplatino 75 mg/m? 80 mg (QD)
« Osimertinib, un EGFR-TKI de tercera generacion con actividad en el SNC, es el tratamiento de primera linea preferido para el aC'e/n eStCOtf] : EGEEa menteﬁvgnza o (Q3W por 4 ciclos para P SR Seguimiento:
CPNM avanzado EGFRm debido al beneficio superior en la SLP/SG con osimertinib frente a otros EGFR-TKIs en el estudio Metastasico m No fratado Estratificacién por: tratamientos basados en (Q3w)t . Evaluacién RECIST 1.1 a las 6
FLAURAL4 812 Criterios clave de inclusién: - Raza (Asiético chino / platino) y 12 semanas, después cada 12
« Edad 218 afios (Japén: =20 afios) Asiatico no chino / — ~— semanas hasta RECIST 1.1 >
. . ., . ., . . . - no asiatico) Aleatorizacion definiera la progresion de la
. i « CPNM firmad - =
Los datos clinicos sobre la combinacion de EGFR-TKIs de primera generacion con quimioterapia han sugerido una mayor patolc’)g?cc;?nsecrizoso Sl . EGFRm (test local / 1:1 (N=557) enfermedad radiolégica u otros
criterios de retirada se

i 1713-17
eficacia . « Ex19del / L858R (test local / central) central ) oo
« WHOPSO/1 * WHOPS (0/1) Osimertinib 80 mg (QD) P -
* Recientemente, osimertinib junto con platino-pemetrexed mostré una actividad alentadora en el estudio fase Il OPAL en pacientes

_ _ + Sin tratamiento sistémico previo para CPNM
japoneses con CPNM avanzado EGFRm no tratado (TRO 90,9% [IC del 95% 84,0, 97,8]; mediana de SLP de 31,0 meses [IC del « Se permitieron metastasis estables en el « Variable principal: SLP evaluada segun el investigador por RECIST 1.1%8

95% 26,8, NC])!8; sin embargo, esta combinacién no ha sido evaluada en un ensayo aleatorizado. SNC* . Andlisis de sensibilidad: SLP evaluado segtin BICR por RECIST 1.1

» Exploraciones cerebrales basales (IRM/CT) ) ) )
« Variables secundarias: SG, TRO, DoR, TCE, CVAS, seguridad (EA por CTCAE v5) y SLP2#
El estudio global, abierto y aleatorizado FLAURA2 (NCT04035486) evalua la eficaciay seguridad de osimertinib en

combinacidon con platino-pemetrexed VS osimertinib en monoterapia como tratamiento de primera linea para el CPNM *No requerir esteroides durante al menos dos semanas; TEl mantenimiento con pemetrexed continué hasta que se cumplio el criterio de discontinuacion; $Analisis de eficacia en el conjunto de analisis completo, definido

como todos los pacientes aleatorizados al tratamiento del estudio, independientemente del tratamiento realmente recibido, y analisis de seguridad en el conjunto de andlisis de seguridad, definido como todos los
avanzado EGFRm. pacientes aleatorizados que recibieron al menos una dosis del tratamiento del estudio (un paciente que fue asignado al azar a osimertinib mas platino-pemetrexed solo recibié osimertinib y, por lo tanto, se incluyo en el
conjunto de andlisis de seguridad de osimertinib como monoterapia); §El estudio proporcioné un poder del 90% para demostrar una diferencia estadisticamente significativa en la SLP suponiendo un HR=0,68 con un nivel
de significacion bilateral del 5%.

Resultados

Disposicion del paciente Gréfica 3. SLP segun el investigador por subgrupos* Grafica 4. SLP segun investigador en pacientes con/sin

metastasis basales en el SNC*

. . El beneficio en SLP fue consistente en todos los subgrupos predefinidos.
Pacientes aleatorizados

N=557 (CAC) Osimertinib + platino-  Osimertinib Con metastasis SNC Sin metastasis SNC
Subgru po pemetrexed monoterapia HR "C del 95%} Mediana SLP, meses (IC del 95%) Mediana SLP, meses (IC del 95%)
(Eventos / pacientes) (Eventos / pacientes) IOsimertinib + platino-pemetrexed 24,9 (22,0, NC) I Osimertinib + platino-pemetrexed 27,6 (24,7, NC)
. L . 7 Osimertinib monoterapia 13,8 (11,0, 16,7) Osimertinib monoterapia 21,0 (16,7, 30,5)
Pacientes tratados No recibieron tratamiento Todos los pacientes log-rank estr?ltlﬁcado 120/279 166/ 278 - : heln HR (IC del 95%) 0,47 (0,33, 0,66) HR (IC del 95%) 0,75 (0,55, 1,03)
n=551 (CAS) > n=6 Cox PH no ajustada 120/ 279 166/ 278 g — | 0,62 (0,49, 0,78) P
I Sexo Hombre 511106 73/109 — ] 0,54 (0,37, 0,77) g 104 1.0 5
Mujer 69/173 93/169 e n 0,67 (0,49, 0,92) % S 08 - 0,8 -
Osimertinib + _ . Asiatico chino 26/ 71 43769 | B il 0,49 (0,30, 0,81) §- g 06 - 06 -
platino-pemetrexed Osimertinib Raza Asiatico no chino 54107 65/ 107 —a—1 0,76 (0,53, 1,09) 88
N=276 n=275 No asitico 401101 58/102 . . 0,55 (0,37, 0,83) g8 7 047
Método de testde  Central 52/121 67/119 |—l—:| 0,73 (0,51, 1,05) z8 027 0.2 —
. @
mutacion EGFR Local 68 /158 99/159 —a— | 0,55 (0,40, 0,74) g 0 T T T T T T T T T T T 1 0 T T T T T T T T T T T 1
En tratamiento al CD con: En tratamiento con osimertinib S i - e hb * v s R R e s , o 0. 3 c oo m R meen s
osimertinib, n=154 (56%) al CD: >65 afios 47 /105 89/112 B | 0,68 (0,4?’ 0,98) ‘ . Tiempo desde la aleatorizacion (meses)
R 0. en riesgo:
pemetrexed, n=68 (25%) n=123 (45%) Habito tabaquico Si 43791 57197 — % — 0,63 (0,42, 0,94) I 16 101 98 93 8 77 70 58 34 19 8 2 0 163 153 143 132 123 110 95 75 50 23 13 1
No 771188 109 /181 —a— 0,61 (0,46, 0,82) 110 95 84 73 60 50 37 32 21 13 5 1 0 168 151 143 130 118 98 82 62 46 35 16 0 0
Tipo de mutacion Ex19del 657 172 94 /169 e 0,60 (0,44, 0,83)
Discontinuaron: EGFRt L858R 55 /106 70/ 107 = I 0,63 (0,44, 0,90) Corte de datos: 03 de abril de 2023. *Metastasis en el SNC determinadas por el investigador y registradas en el eCRF.
Osimertinib, n=122 (44%) Discontinuaron osimertinib WHO PS 0 48 /101 57/102 e 0,79 (0,54, 1,16)
Platino, n=64 (23%) n=152 (55%) 1 721178 109/176 [ ) | 0,53 (0,39, 0,72) e ST .
Pemetrexed, n=208 (75%) S e T S ; R Grafica 6. SLP2 y analisis intermedio de SG
No 68 /163 87 /168 —a—} 0,75 (0,55, 1,03)
La progresion de la enfermedad y los EA fueron las causas mas comunes de 0.1 05 1 > 5 Segunda supervivencia libre de progresion » Supervivencia global
. . ., . . . Favorece osimertinib + platino-pemetrexed < » Favorece osimertinib g g ’ '
discontinuacion de cualquier tratamiento del estudio* _ : . : : . _ £ S 08 081
Corte de datos: 03 de abril de 2023. *No se incluyen dos subgrupos adicionales realizados para cumplir con los requisitos reglamentarios para el 8?3
*La progresion incluye tanto la progresion objetiva de la enfermedad RECIST 1.1 como la progresion subjetiva de la enfermedad. diagndstico: mutaciones de EGFR mediante la prueba de tejido central cobas® y mutaciones de EGFR mediante la prueba central cobas® ADNct. tPara el 8% 0.61 Mediana SLP, meses (IC del 95%) 0.6 Mediana SG, meses (IC del 95%)
tipo de mutacién de EGFR, se incluyeron los pacientes con Ex19del y L858R en el grupo Ex19del. B2 04| | Osimertinib + platino-pemetrexed 30,6 (29,0, NC) 0,4 [ Osimertinib + platino-pemetrexed NR (31,9, NC)
% -g Osimertinib monoterapia 27,8 (26,0, NC) Osimertinib monoterapia NR (NC, NC)
. 8 & 927 HR (IC del 95%) 0,70 (0,52, 0,93); 0.21 WR (IC del 95%) 0,90 (0,65, 1,24);
s s . = . =7 o = = = *
Tabla 1. Caracteristicas basales Grafica 5. SLP seglin investigador por tipo de mutacion de EGFR basal* 8 ol el e
e 0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36
o -
.. L, . . . Tiempo desde la aleatorizacion (meses)
Las caracteristicas clinicas y demogréaficas de los pacientes estaban balanceadas entre Ex19del L858R No.on iosgo.
Mediana SLP, meses (IC del 95%) Medians SLP, meses (IC del 95%) . 279 263 254 247 236 220 194 158 107 54 26 3 O 279 267 258 253 244 237 219 191 139 84 46 7 0
IOS brazos y CaS| Ia mltad de IOS paCIenteS tenl'an metéstaSIS en eI SNC al |n|C|O del Osimertinib + platino-pemetrexed 27,9 (25,1, NC) Osimertinib + platino-pemetrexed 24,7 (19,5, 27,4) 278 265 255 246 232 206 166 130 90 58 26 3 0 278 267 260 257 251 244 214 185 133 85 46 10 O
Osimertinib monoterapia 19,4 (16,5, 27,6) Osimertinib monoterapia 13,9 (11,1, 19,4)
estudio HR (IC del 95%) 0,60 (0,44, 0,83) HR (IC del 95%) 0,63 (0,44, 0,90) Corte de datos: 03 de abril del 2023. *El nivel de significancia es un valor de p <0,00158 en este punto intermedio para la SG.

tLos tratamientos anticancerigenos posteriores incluyeron aquellos con una fecha de inicio posterior a la fecha de la ultima

g 1.0 5 1.0 7 dosis del tratamiento del estudio; los pacientes podrian haber recibido mas de un tratamiento anticancerigeno posterior, y
Osimertinib + Osimertinib § - 0.8 0.8 - los por'centajes de pa.cientes pF)r tipo de tratamiento se calculan a partir del nimero de pacientes que interrumpieron el
platino-pemetrexed monoterapia S 306 0.6 - tratamiento del estudio aleatorizado.
= T = T > g

Caracteristicas, %* (=27)) (=272 8 504- 0.4 9 - . S e .

3% ,, 02 - ! La SLP2 y la SG eran inmaduras en este analisis intermedio (madurez de
Sexo: hombre / mujer 38/62 39/61 =5 ' )

g~ 0 T T T T T T T T T T T 1 0 T T T T T T T T T T T 1 0 0] i
Edad: mediana (rango), afios 61 (26-83) 62 (30-85) g 0O 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 0O 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 datos 34% y 27 A)’ respectlvamente).

Tiempo desde la aleatorizacién (meses)

. 1At i 143t i 143ti No. en riesgo: H H Y A 1
RSchl?agSIatlco ehino fasiatico no chino /o asiatico 25/39/35/<1 25/38/36/1 - 172 159 150 142 131 120 103 8 53 23 9 3 O 106 95 91 83 76 67 62 47 31 19 12 0 0O Al CD, 57/123 paClenteS (46%) del brazo de osimertinib mas platlno—
P . 169 152 144 135 117 96 79 63 48 33 16 1 0 107 92 82 68 61 52 40 31 19 15 5 0 0O g 91 / 151 ) 60% del b g ) inib

. emetrexe aclientes 0 e razo e osimertini en
WHO PS: 0/ 1% 37162 37163 Corte de datos: 03 Abril 2023. *Los pacientes con ambas mutaciones Ex19del y L858R se incluyeron en el grupo Ex29del. P y P ( )
Habito tabaquico: nunca / fumador / exfumador 67/1/31 65/1/33 monoterapia recibieron algin tratamiento anticancerigeno posteriort.
Histologia: adenocarcinoma / adenoescamoso / otro 99/1/1 99/0/1 Grafica 7. Respuesta tumoral segun el mvestlgador .. . N .
« En ambos brazos, la quimioterapia citotoxica fue el tratamiento
Mutacion EGFR a la aleatorizaciong: Ex19del / L858R 61/ 38 60/ 38 ,g 60 - Osimertinib + platino-pemetrexed (n=279)* 60 — Osimertinib monoterapia (n=278)* . ] . ] ]
E anticancerigeno posterior mas comun (33% y 54% en los brazos de
Localmente avanzado / metastasico 5/95 3/97 3= 407 407
. ] . S S e L TY e combinacion Yy monoterapla, respectlvamente)T.
Metastasis extratoracicas' 53 54 = £
38 0 0 MRG:
= ©
Metastasis del SNC 42 40 86 -20- -20 M RC )
88 [~ TTTTTTTTTTTTToTTTTTTTTT N o7 TSEE R - URP Tabla 2. Resumen de seguridad
Tamafio basal del tumor, media (DE) / mediana (rango), mm 65 (42) / 57 (10-284) 64 (39) / 57 (11-221) 2= ES
E8 60+ =607 EP : , Ny : .
Corte de datos: 03 de abril de 2023. *Porcentajes calculados y redondeados al nUmero entero mas cercano. TTres pacientes en cada brazo ; —-80 - -80 - NE * La medlana de duraCIOn tOtaI de eXpOSIClon a OSImertmlb fue de 22’3 MeSeSs
fueron asignados al azar a cualquiera de los brazos de tratamiento, pero no recibieron el tratamiento del estudio. ¥Un paciente tenia WHO g‘

PS de 2. 8Test de mutaciéon del EGFR central y local; tres pacientes en el grupo de osimertinib + platino-pemetrexed y un paciente en el 100 - —100 - (rango 0,1—33,8) en el brazo de osimertinib mas platino-pemetrexed Yy 19,3

Osimertinib + platino-pemetrexed (n=279) Osimertinib monoterapia (n=278)

grupo de monoterapia tenian mutaciones Ex19del y L858R. Un paciente en el grupo de osimertinib + platino-pemetrexed y dos pacientes

en el grupo de monoterapia tenian mutaciones del EGFR desconocidas o no detectadas. ||Las metastasis viscerales extratoracicas incluyeron mgg:?god(f;%?;" cambio porcentual en el tamafio de la lesion -52,6 (-100,0, 20,0) -50,0 (-100,0, 40,4) meses (rango 0, 1—33,8) en el brazo de osimertinib en monoterapia.
metastasis en el SNC. Tasa de respuesta objetiva, % (IC del 95%) 83 (78, 87) 76 (70, 80)
Odds ratio ajustado (IC del 95%)T 1,61 (1,06, 2,44) ) ., . o .
Respussta completa. 1 (%) T >0 « En el brazo de combinacion, los pacientes recibieron una mediana de 12
Grafica 1. Supervivencia libre de progresion segun investigador Respuesta pardial, n (%) 251@) 208 (72) : -
P Prog 9 9 Sriermedad eslable 235 dias, n (%) 34(12) 51(18) ciclos de pemetrexed (rango 1-48) y 211 pacientes (76%) completaron 4
rogresion, n (%) 7 (3) 12 (4)
La mediana de SLP mejoré en aprOXimadamente 8’8 meses con Osimertinib més Mediana de duracién de la respuesta, meses (IC del 95%) 24,0 (20,9, 27.,8) 15,3 (12,7, 19,4) CiCIOS de quimioterapia basada en platino.

Corte de datos: 03 de abril del 2023. *En general, 275 pacientes del brazo de osimertinib + platino-pemetrexed y 276 del brazo de osimertinib en
monoterapia tuvieron el mejor cambio porcentual disponible en el tamafio de la lesion diana, incluidos los valores imputados, indicados con * en las

platino-pemetrexed versus osimertinib en monoterapia.

- ; i : ) . i - ] . ) . Pacient EA. 1 (%) Osimertinib + platino-pemetrexed Osimertinib monoterapia
Mediana SLP, meses (IC del 95%) graficas; el mejor cambio porcentual se imputard como +20% si se sabe que el paciente ha fallecido, tiene nuevas lesiones/progresion de lesiones o se acientes con EA, n (%) (n=275)
1,0 = Osimertinib + platino-pemetrexed 25,5 (24,7, NC) ha retirado debido a la enfermedad progresiva y no tiene datos de lesiones evaluables sobre la lesidn diana antes o durante la enfermedad progresiva; EA de cualquier causa 276 (100) 268 (97)
0.9 Osimertinib monoterapia 16,7 (14,1, 21,3) ;I:Oe;:;z;glg mediante una regresion logistica estratificada por raza, WHO PS y método de prueba de tejido. ¥Progresién o muerte en ausencia de Cualquier EA Grado >3 176 (64) 75 @7)
o 0,8 = HR (IC del 95%) gf&égi}?' 0.79); ' Cualquier EA que conlleve a la muerte 18 (7) 8(3)
o . .
c - Madurez general: 51% ¥+ . * Cualquier EA serio 104 (38) 53 (19)
g _ 07 Hediana de secimts oo oLpe _ Grafico 8. Eventos adversos comunes (2 15 de los pacientes) _ ——
S .6 _ 66% ediana de seguimiento de » meses (rango): Cualquier EA que conlleve a la discontinuacion 132 (48) 17 (6)
%E 0.6 | 03|mc;er_t|n|brt_+ Fﬂatlno-p;emet_re);egi,;3,53(30;33,3) ] ] - - — - e — ——
28 05- [ simertinib monolerapia, 16,5 (0-33.1) De los EA mas comunes (que ocurren en 215% de los pacientes en cualquier grupo), todos pomettood - merin fearhopiaino o cspiatng 30 (1) /46 (17) / 119 (43) 17(6) / NA/NA
e [ . .. , . o
$a o, I los EA de grado 4 en el grupo de osimertinib mas platino-pemetrexed fueron toxicidades R e 269 (97) 241 88)
T 5 ! , . . . . . . i 1
So 034 ' hematologicas, conocidas por estar asociadas con la quimioterapia. No hubo EA comunes de tratamiento
3 a 1 I . Cualquier EA Grado 23 146 (53) 29 (1)
8= 4o I grado 4 en el brazo de monoterapia. : —— _
-3 ’ I 1 Causalmente relacionado con osimertinib / carboplatino o 81 (29)/ 104 (38) / 130 (47) 29 (11)/ NA/ NA
E 0,1 = 1 1 Osimertinib + platino-pemetrexed (n=276) Osimertinib monoterapia (n=275) cisplatin / pemetrexed
1 | Anemiat 20 [ 27 g1 <1 Cualquier EA que conlleve a la muerte 5(2) 1(<1)
0 | | | 1 | | | 1 | | | 1 Diarrea 3 e 407] <1 c | lacionad imertinib / carboplati
0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 Nauseas 10 42 100 o Cizuf;t‘ii“f”z::tf;’gga 0 con osImeTtinib  carbopiatin © 3(1)/2(1)/3(1) 1(<1)/ NA/NA
. L, Neutropeniat 4 I 18 gl EPI (término agrupado) se P P
) . Tiempo desde l|a aleatorizacion (meses) Trombocitopeniat 2 I e ol reporto en 9 pacientes Cualquier EA serio 52 (19) 15 (5)
o-en ”esg‘;é 254 241 225 207 187 165 133 84 42 21 3 0 Disminucion del apetito e o (3%) en el brazo de
Estrefiimiento <1 729 107 o . g - .
l 278 246 227 203 178 148 119 94 67 48 21 1 0 Erupcién <1 |28 217 o osimertinib mas platino- Corte de datos: 03 de abril del 2023. *Porcentajes calculados y redondeados al nimero entero mas cercano. TPor evaluacion
Fatiga 3 El25 9l <1 pen?etrtexec:“}( 10 b del investigador.
Corte de datos: 03 de abril de 2023. *En todos los pacientes. Estxgna:ll:::::: 1<1'|2:4 60 _— z:cc:zrmeesrt(ini/:)) :: el brazo
gg\r&giqltg: 1|12: - e 26] <1 monote:apia (todos los Abreviaturas: ALT, alanina aminotransferasa; AST, aspartato aminotransferasa; BICR, evaluacién por comité
. . . . ., . Aumento ALT 1 19 7] <1 grados) independiente ciego; CAC, conjunto de analisis completo; CAS, conjunto de andlisis de seguridad; CD, corte de
Grafica 2. Su pervivencia libre de progresion segun BICR Piel seca °1 I“:? ol o 24l o datos; CPNM, céncer de pulmén no microcitico; CTCAE, criterio comun de terminologia de eventos adversos;
< <
Aumento creatiniﬁ:r:ae:;zi‘r:: Grado 1/2 = Grado 3 0 17 = ADNct, ADN tumoral circulante; CVAS, calidad de vida asociada a la salud; DE, desviacion estandar; DoR, duracién
La mediana de SLP mejor(') en aproximadamente 9,5 meses con osimertinib mas Disminucion RGB B Grado 4 <10l‘l1513 . GUI <1 Grado 1/2 ® Grado 3 de la respuesta; EA, evento adverso; EGFRm, receptor del factor de crecimiento epitelial mutado; EGFR-TKI,
Edema periférico r ' r r . inhibidor tirosina quinasa del receptor del factor de crecimiento epitelial; EP, enfermedad progresiva; EPI,
60 40 20 0 20 40 60

enfermedad pulmonar intersticial; ES, enfermedad estable; IC, intervalo de confianza; IRM, imagen por resonancia

platino-pemetrexed versus osimertinib en monoterapia.
magnética; MRG, mejor respuesta global; NC, no calculable; NE, no evaluable; RC, respuesta completa; RECIST,

Pacientes con eventos adversos, %

Mediana SLP, meses (IC del 95%) Corte de datos: 03 de abril de 2023. *En EA comunmente notificados, definidos como aquellos que ocurren en >15% de los pacientes en cualquier criterios de evaluacién de la respuesta en tumores sélidos; RGB, recuento de gldbulos blancos; RP, respuesta
1.0 5 lOsimerﬁnib+platino-pemetrexed 29,4 (25,1, NC) brazo de tratamiento, segun los términos preferidos de MedDRA (a menos que se indique como un término agrupado de los mismos conceptos parcial; SG, supervivencia global; SLP, supervivencia libre de progresién; SLP2, segunda supervivencia libre de
’ ’ ’ ’ ’ ’
0.9 = Osimertinib monoterapia 19,9 (16,6, 25,3) médicos); . T.ern?lno” agrupado: anemla/dlsrl'n.lnuaon de la 'hemogloblr.]a?, tromboutopenlla/dllsm.lnuuon d.el recuento de plaquetas, progresion; SNC, sistema nervioso central; TC, tomografia computarizada; TCE, tasa de control de la enfermedad;
HR (IC del 95%) 0,62 (0,48, 0,80); neutropenia/disminucién del recuento de neutrdfilos y EPI/neumonitis/neumonitis organizada (segun términos preferidos); ¥De los EA comunes (215

TRO, tasa de respuesta objetiva; WHO PS, estado funcional de la organizacién mundial de la salud

0.8 p=0,0002 % de los pacientes), se notificd un EA de grado 5 de COVID-19 en el grupo de osimertinib mas platino-pemetrexed.

0.7 = Madurez general: 43%
’ Mediana de seguimiento de SLP*, meses (rango):
Osimertinib + platino-pemetrexed, 19,4 (0-33,2)

0,6 =
Osimertinib monoterapia, 14,6 (0-33,2)

Conclusiones

0,5 =

044 » Osimertinib en combinacion con platino-pemetrexed ha demostrado una mejora estadisticamente significativa y clinicamente relevante en la SLP con respecto a osimertinib en

monoterapia en pacientes con CPNM avanzado EGFRm (HR: 0,62)

Probabilidad de supervivencia libre de
progresion

I
|
I
|
0.3 = I
|
I
|
|
1

0,2 =
0.1 - » Mediana de SLP evaluada por el investigador: 25,5 meses versus 16,7 meses (mejora de ~8.8 meses)
0 . .
0 3 5 o 1 15 18 N 04 o7 30 33 36 > Mediana de SLP evaluada por BICR: 29,4 meses versus 19,9 meses (mejora de ~ 9,5 meses).
Ti desde la aleatorizacio .. . ..
No. en riesgo: femPo desde Ia aleatorizacion (meses) > Los beneficios de SLP fueron consistentes en todos los subgrupos predefinidos.
l 279 255 242 223 207 184 158 128 81 39 20 3 0
278 247 218 195 169 139 116 88 59 42 18 2 0 . Sy e - .
» Los datos de SLP2 y SG son inmaduros en este analisis intermedio.
Corte de datos: 03 de abril de 2023. *En todos los pacientes.
> Los perfiles de seguridad fueron los esperados para cada tratamiento y fueron manejables con la practica médica estandar.
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