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Resultados del Estudio de
Fase 1b EMITT-1 R

Eficacia del inhibidor oral de ERAP1 GRWD5769 +
cemiplimab en tumores solidos con resistencia
a anti-PD-1y cancer colorrectal MSS.
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GRWDS5769 : INHIBIDOR ORAL ERAP1 SP TLIGHTS

El Objetivo: ERAP1 (Endoplasmic Reticulum Amino Peptidase 1)
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1. Estado Natural: ERAP1recorta
péptidos en el reticulo
endoplasmatico para su // .
presentacion en moléculas -
MHC-I.

. La Intervencion: GRWD5769,
un inhibidor oral first-in-class,
bloquea selectivamente esta
enzima.

. El Resultado Celular: Alteracién
directa de los péptidos
disponibles para la presentacion
de antigenos tumorales.
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El Desafio Clinico: Poblaciones de Dificil
Tratamiento

Resistencia
(23 meses)

Resistencia Secundaria

Tumores sélidos (NSCLC, Urotelial/UC, HCC,
Cervical y SCCHN).

Terapia de 1% linea
con anti-PD-1

Resistencia Primaria/Intrinseca
MSS-CRC (cancer colorrectal con microsatélites
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estables) sin metastasis hepaticas.

El objetivo de EMITT-1 es restaurar y
ampliar la respuesta inmunitaria en estas
poblaciones de dificil tratamiento.
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Diseno del Estudio EMITT-1

f‘
Poblacion
Pacientes con tumores sélidos Evaluacion
con resistencia secundaria a > —_> -< Seguimiento longitudinal.
aPD-1 (23 meses en 12 linea) o GRWD5769 (NCT06923761)
MSS-CRC sin metastasis (400 mg BD, via oral)
hepaticas. + cemiplimab
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ORR (Tasa de DCB (Beneficio Clinico PFS (Supervivencia Cambios en el fenotipo inmune
Respuesta Objetiva) Duradero: CR, PR o SD 26 meses) Libre de Progresion) y repertorio de células T

ol




/
A DGR TS

2026

\\\—_:///"”' —_——
EficaCia Cll'nica pOI' COhOrte N=81 (Reclutamiento completo). Seguimiento medio: 6.0 meses.

N Evaluable/ ORR (Confirmado vs.

o ’
Dosificado  No Confirmado) DCB (%) PFS Mediana (Meses) _ .
N=81 pacientes
T 75 :
NSCLC 14/14 4%/ 21% D 54% : : e Mediana de
0 2 4 6 8 . .
= seguimiento=
uc 12/14 = 25%/33% [ 44% : ; T 6,0 meses
.. o -
HCC 14/15 4%/ 14% I 32% ==
ke’ 21
0 2 4 6 8
- 0 0 0 . . 3'7. ; |
SCCHN 7/1 o 14%/14% B 26% = = =
: - 0 0 . 19 . . .
Cervix 10/15 P 10% / 10% : 0; 1 t 1
Data snapshot Jan 26, update for presentation. *21scan or PD or death before 1 scan. /A‘ —
2 ————
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Perfil de Seguridad y Tolerabilidad
r By

3% 12 Pts 1Pt

Pacientes con eventos adversos Presentaron reacciones Evento >Gr3 que requirid la
relacionados con el tratamiento adversas inmunomediadas discontinuacion del farmaco
(TRAEs) >Grado 3. (imARs). (hepatitis autoinmune).

Conclusién: La terapia de combinacion fue sumamente bien tolerada,
sin senales de seguridad inesperadas observadas.
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El Mecanismo Dual

Superacion de la Resistencia a anti-PD-1

Reprogramacion

Reprogramacion de
células T previamente
experimentadas con
antigenos.

Los analisis traslacionales sugieren que GRWDS5769 ejerce un mecanismo de accién dual.
Este enfoque de doble via explica su profundo potencial para abordar de manera efectiva tanto la
resistencia primaria como la secundaria a las terapias anti-PD-1 en multiples tipos de tumores.
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Conclusiones y Proximos Pasos

Fase 2 en Marcha
Basado en esta fuerte eficacia

Actividad clinica amplia y Demostracion de un ées igﬁgﬂzg’ (ljaesls )g:g:lc;nes
duradera observada en las mecanismo de accion estan actualmente en curso

6 cohortes de expansion de ciclico y dual, altamente para informar un estudio Fase
fase 1b. tolerado. 2 aleatorizado.
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