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Offenlegung potentieller Interessenskonflikte

LymphomKompetenz KOMPAKT — EHA 2022 wird in Kooperation mit sechs unterstiitzenden Firmen durchgefiihrt.
Meine personlichen Disclosures betreffen:

Anstellungsverhaltnis, Fihrungsposition Keine

Roche, Gilead, Janssen, Bayer, BMS/Celgene, Novartis, AstraZeneca, Takeda, NanoString, Abbvie,

Beratungs-/ Gutachtertatigkeit Incyte, MorphoSys, Genmab, Karyopharm, Oncopeptides, Constellation, ADC Therapeutics,
Miltenyi

Besitz von Geschaftsanteilen, Aktien oder Fonds Keine

Patent, Urheberrecht, Verkaufslizenz Keine

Roche, Gilead, Janssen, Bayer, BMS/Celgene, Novartis, AstraZeneca, Takeda, NanoString, Abbvie,

Honorare Incyte, MorphoSys, Genmab, Karyopharm, Oncopeptides, Constellation, ADC Therapeutics,
Miltenyi

Finanzierung wissenschaftlicher Untersuchungen Roche, Gilead, Janssen, AstraZeneca, Bayer, AQUINOX, AGIOS, MorphoSys, Celgene, Novartis

Andere finanzielle Beziehungen Keine

Immaterielle Interessenkonflikte Keine
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Kapitel 1

Erstlinientherapie
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Erstlinientherapie DLBCL Patienten

Investigator-Assessed Progression-free Survival
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Tilly et al., NEJM, 2022
Cunningham et al., Lancet, 2013
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Erstlinientherapie DLBCL Patienten

Wirksamkeit der Kombination von Zanubrutinib und R-CHOP als Erstlinientherapie
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Figusre 2. Progression-free survival

Younes et al., JCO, 2019 He et al., EHA, P1201
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Kapitel 2

Neue therapeutische Ansatze
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Neue therapeutische Ansatze — Wirksamkeit von Epcoritamab

Epcoritamab in B-cell non-Hodgkin Lymphoma

« Epcoritamab is a subcutaneous (SC) IgG1
bispecific antibody (bsAb) that binds CD20 and
CD3, which harnesses the patient’'s
immune system to induce T-cell-mediated killing T Cell
of CD20-positive malignant B-cells'

T-Cell Proliferation

« Epcoritamab key features:

— SC formulation that allows more gradual “é
increases and lower peaks in plasma cytokine
levels as compared to an intravenous
formulation, which may help mitigate cytokine
release syndrome (CRS)

‘ d TCR/CD3 Complex
e -
' CD20

Epcoritamab

— Potent T-cell-mediated killing even when Tumor Cell Perforin/Granzyme B-
CD20 expression levels are very low et g

— Mutations to prevent off-target T-cell killing

1. Engelberts PJ, et al. EBioMedicine. 2020;52:102625. 3

Thieblemont et al., EHA, LB2364
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Neue therapeutische Ansatze — Wirksamkeit von Epcoritamab

Kompetenznetz

EPCORE NHL-1 Study Design

Dose escalation’ Expansion Cohort

Flat-dose 1 mL SC epcoritamab administered in 28-day cycles
(q1w: Cycles 1-2; q2w: Cycles 3-6; q4w thereafter) until disease progression or unacceptable toxicity

Inclusion criteriat DLBGLY

+ Adults with R/R CD20+

Primary B-NHL FLY

« MTD = Prior treatment with

s RP2D anti-CD20 mAbs MCL
= ECOG PS 0-2

Secondary + Measurable disease by

» Safety CT, MRI, or PET/CT

Data cut-off: January 31, 2021
Median follow-up: 14.1 months

« Anti-tumor activity scan’; 6, 12, 18, 24, and
every 24 weeks thereafter
* Adequate renal, liver, and FoXoEPLECE T

hematologic function (n=27)

To minimize the occurrence and severity of CRS, a priming dose (160 pg, Cycle 1 Day 1) and an intermediate dose (800 pg, Cycle 1 Day 8) of epcoritamab prior to the full dose (beginning on

Cycle 1 Day 15), and premedication wilh corticosteroids, antihistamines, and antipyretics were used (during Cycle 1; as needed in Cycle 2)

“Modified Bayesian optimal interval design consisting of accelerated and standard ftitration, Accelerated fitration includes single-patient cohorts; up to 2 patients may ba added (at the currently

investigated dose) to obtain additional PK/PD -biomarker data. 'Patients previously treated with CAR-T cell therapy were allowed (protocol amended after study start). !1CT or MRI scans: Weeks 6, 12,

18, 24, and every 12 weeks thereafter. PET scans not required in all patients. Sincludes the following priming/final dose levels (mg): 0.004/0.0128, 0.0128/0.04, 0.04/0.12, 0.12/0.38, 0.04/0.78, -
0.04/0.25/1.5, 0.04/0.5/3. "Includes patients with DLBCL or other aggressive histologies. Yincludes FL or other indolent histologies

Thieblemont et al., EHA, LB2364
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Neue therapeutische Ansatze — Wirksamkeit von Epcoritamab

Vorherige CAR T-Zell Behandlung: 61 Patienten (38,9%)

100 -
£ 75 B CR PR HESD EPD
g 25 | ORR 63%
S 0]
pe 1 [N A -
§ P IR | 111 01 ORR CAR-naiv 69%
& 751 CR CAR-naiv 42%
-100 -

CR, let .PD, ive di . PR, partial . SD, stable di . . .
COMPIEE TESPOTEE, T PIOGIESSIE (IREess, T, P Iemponss SO Medianes Therapieansprechen: 12 Monate

Medianes Therapieansprechen CR: n.R.

UAWSs: CRS: 49,7%, Neutropenie: 21,7%

Thieblemont et al., EHA, LB2364
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Neue therapeutische Ansatze — Wirksamkeit von Glofitamab
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Kompetenznetz

Phase Il Ergebnisse bei Patienten mit R/R DLBCL
die mindestens 2 Vorbehandlungen erhalten
haben

Zeitlich begrenzte Therapie bis zu 12 Zyklen
Refraktar auf vorherige CAR T-Zell Behandlung: 32%

ORR 50%
CR 35,2%
CR CAR-naiv 37%

Mediane Dauer bis CR: 42 Tage
DOR: CR Patienten 84% nach 9 Monate und 61% insgesamt

Dickinson et al., EHA, S220
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Kapitel 3

Neue Ansatze beim primaren ZNS Lymphom
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Neue therapeutische Ansatze beim PCNSL — Wirksamkeit von Orelabrutinib und
Sintilimab

Patienten mit R/R PCNSL sind durch eine

schlechte Prognose gekennzeichnet

ORR 8 (62%)
Verschiedene Studien zeigten eine Wirksamkeit von CR 4 (31%)
BTK- und Checkpoint Inhibitoren bei Patienten mit R/R
PCNSL

100+ —~ PFS
Phase Il Studie zur Untersuchung der Kombination des 3 _Eq_l - ~- s
BTK-Inhibitors Orelabrutinib und des anti-PD-1 Antikorpers p
Sintilimab § %0

0 5 10 15
Months from Tx

Fig. 2: PFS and OS curve

Zhang et al., EHA, S224
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Zusammenfassung | Take-Home-Messages

= R-CHOP bzw. R-CHP-Pola bleibt der Standard in der Erstlinientherapie
bei Patienten mit DLBCL

= Bispezifischer Antikorper zeigen sehr vielversprechende Ergebnisse bei
Patienten mit rezidiviertem/refraktarem DLBCL

" Chemotherapie-freie, spezifische Ansatze zeigen Wirksamkeit bei
Patienten mit rezidiviertem/refraktarem PCNSL
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Die Kurzprasentationen sind online unter

www.lymphome.de/eha2022

FlUr den Inhalt verantwortlich:
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