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AMERICAN SOCIETY OF CLINICAL ONCOLOGY
KNOWLEDGE CONQUERS CANCER

Un enfoque de medicina de
precision para pacientes con
LGSOC en recaida, buscando
superar la quimiorresistencia
histérica mediante la
activacion selectiva de
células T.
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EL DESAFIO CLINICO EN LGSOC Y LA OPORTUNIDAD TERAPEUTICA

ENFOQUE ESTANDAR ENFOQUE DE PRECISION

MECANISMO Quimioterapia con citotoxicidad Anticuerpo biespecifico
DE ACCION sistémica no especifica. dirigido a MUC16xCD3.

RESPUESTA Tipicamente pobre; resistencia Alta expresion de MUCI16 en LGSOC
HISTORICA frecuente. ofrece una diana terapéutica ideal.

Promueve la citotoxicidad cruzando
células tumorales (MUCI6+) y células
T de forma directa.

PERFIL Evade la respuesta inmunitaria
BIOLOGICO antitumoral.

NECESIDAD CLIiNICA INSATISFECHA:
Terapias novedosas eficaces que mantengan

un perfil de tolerancia aceptable en pacientes
refractarios.

esefh  (Z)gedefo



MECANISMO DE ACCION:
EL PUENTE MUC16 x CD3

e

* Diana: La gllcoprotelna de Mecanismo Independiente

superficie celular MUC16, " ,, % MUC16+ del Complejo Principal de

, ”’%, Histocompatibilidad (MHC) >

altamente expresada en %
LGSOC. %
£

* Agente: Ubamatamab

(REGN4018), anticuerpo Tﬁﬁiﬂ'&

biespecifico. LGsoc :_1:_

'mm m

® Accion: Induce la
citotoxicidad al acercar
fisicamente las células T al
tumor.

Citotoxicidad
Directa
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CONTEXTO DEL ENSAYO Y CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

Estudio First-in-Human - "
(NCT03564340): Demostré un Expansion LGSOC: Cohorte

li\ : : especifica debido a la
/‘\\// perfil de seguridad aceptable | expresion particularmente

y actividad clinica duradera en ltaide s diahs MUcls
cancer de ovario recurrente. '

CRITERIOS CLAVE DE INCLUSION

e A Zot : . 4/ Tratamiento previo con terapia
Diagndstico confirmado de LGSOC. que contenga platino.

Enfermedad en recaida o progresion Sin limite en el numero maximo
tras la dltima linea de terapia. \"4 de terapias previas.
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PROTOCOLO DE DOSIFICACION
Y ESCUDO DE SEGURIDAD ACTIVO

| Dosificacién progresiva 1 Dosis de mantenimiento:
DIA 1 semanal (Step-up) Ubamatamab 800 mg IV
\ ! cada 3 semanas (Q3W)

T Objetivo: Mitigar el riesgode | ]

Sindrome de Liberacion de fl

|

Citocinas (CRS)

Sarilumab 350 mg IV
(Profilaxis en el Dia 1)

Insight Clinico: La premedicacion proactiva permite mantener la intensidad de la dosis terapéutica de forma segura.
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Arquitectura Adaptativa: Diseno en Dos Etapas de Simon

Etapa 1:
Cohorte Inicial
(20 pacientes)

I v

l i Compuerta de Decision 1:

> 3 Respuestas Objetivas

0060006000 FEtapa2:

0o0000O0CGOCS 2 =
00000000 Primera Expansion

eeoeeoeee (50pacientes ‘
eeeo0e0000 cntotal a Compuerta de Decisién 2:

> 14 Respuestas Objetivas (28%)
en los primeros 50 pacientes

Ventaja del Disefio: Este modelo estadistico
permite una rapida identificacion de sefales
de eficacia (signal finding), minimizando la
exposicion de los pacientes si no se alcanza

el umbral de respuesta.

Etapa 3:
Expansion Maxima
(Hasta 100
pacientes en total)
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Sintesis del Ensayo en Curso y Objetivos de Evaluacion

Mecanismo Preciso: Seguridad Activa: Disefio Adaptativo:
S CHY IV es(SCeinx il | Escudo profildctico de Expansion rapida
Independiente de Sarilumab y escalada basada en datos
MHC de dosis reales

Ensayo TPS5638

Criterios de Valoracion (Endpoints)

* Primario: Tasa de Respuesta Objetiva (ORR)
segun RECIST 1.1.

» Secundarios: Seguridad, Farmacocinética (PK), Los hallazgos de este consorcio
Resultados reportados por pacientes (PROs) y internacional aclararan el verdadero potencial
evaluaciones adicionales de eficacia. terapéutico de atacar la glicoproteina MUC16 en LGSOC.
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