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Lettre du Professeur Rolf Stahel

Chers collegues

Joai |l e plaisir de vous pr®senter ce diapor at

synthétiser les principaux résultats sur les cancers thoraciques communiqués lors des congres de
| 6ann®e 2-6 é&sbconsacré auvNiorld Conference on Lung Cancer 2019 et il est
disponible en 4 langues: anglais, francais, chinois et japonais

La recherche cliniqgue en oncologie thoracique évolue dans un environnement en perpétuelle

mut ati on, et constitue un d®f per manent . Da

aux données scientifiqgues pour améliorer nos connaissances et progresser dans nos métiers de
cliniciens, chercheurs et enseignants. Jb6esp
oncologie thoracique vous apportera beaucoup et enrichira votre pratique. Si vous souhaitez
partager votre avis avec nous, nous serons tres heureux de recevoir vos commentaires. Vous
pouvez adresser toute corr e gtpp@etdpaemae ~ | 6adr

Je souhaite remercier |l es membr es d Reckpdk [EUD®Ble
de rédacteurs, dans la sélection des abstracts et la revue du contenu de ce diaporama. La
r®al i sation de ce document nbdaurait pas ®t®

Nous sommes également trés reconnaissants a Lilly Oncologie pour leur support financier,
administratif et logistique a cette activité difficile mais gratifiante

Trés cordialement,
Rolf Stahel
Président du conseil de la fondation ETOP
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Abréviations

IXS toutes les x semaines ND non disponible

CBNPC cancer bronchique non a petites cellules NE non estimé

CBPC cancer bronchique a petites cellules pCR réponse complete pathologique
CIRA comité indépendant de relecture en aveugle QoL gualité de vie

CMT charge mutationnelle tumorale RC réponse complete

CT chimiothérapie RP réponse partielle

CTVA chirurgie thoracique vidéo-assistée RPM réponse pathologique majeure
DAT d®l ai jusquodo”™ arr°t du RTr ai t eradmthérapie

El événement indésirable SG survie globale

EIG événement indésirable grave SGm survie globale médiane

EILT événement indésirable lié au traitement SNC systéeme nerveux central

Evts évenements SSM survie sans maladie

IC cellules immunitaires SSP survie sans progression

ICI inhibiteur de checkpoint immunitaire SSPm survie sans progression médiane
ICP irradiation cranienne prophylactique SSR survie sans récidive

IHC immunohistochimie TC cellules tumorales

Q intervalle inter quartiles TCM taux de contrble de la maladie (RC + RP + MS)
10 traitement par immuno-oncologie TILs lymphocytes infiltrant la tumeur
ITK inhibiteur de tyrosine kinase TRO taux de réponse objective

MC meétastases cérébrales VEF1 volume expiratoire forcé durant la 1e seconde
MHP maladie hyperprogressive

MLM métastases leptoméningées

MS maladie stable

MSSup meilleurs soins de support

NA non atteinte
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Dépistage et biomarqueurs




OAOQ07.02: Mutations LKB1 dans le cancer bronchique non a petites cellules
métastatique (CBNPCm) : valeur pronostique en vraie vie i Shire N, et al

A Objectif
i Etudier la valeur pronostique des mutations STK11 et KRAS/STK11 chez des

patients avec CBNPC meétastatique traités par immunothérapie ou
chimiothérapie

A Méthodes

i Les données de patients avec CBNPC métastatique (n=2407) ayant recu OL
ligne de traitement entre janvier 2013 et juin 2017 et dont le profil moléculaire
avait été étudié par le test FoundationOne ont été collectées a partir de la base
de données Flatiron ClinicoGenomic

I Un modéle de Cox a risques proportionnels a été utilisé pour évaluer les
associations entre mutations STK11 et STK11/KRAS et les résultats de survie
(SG et SSP) chez les patients stratifies sur la ligne de traitement (1¢ vs. 2¢ ligne)
et | 0histologie (non ®pidermoude/ ®pi d

Shire N, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA07.02



OAQ07.02: Mutations LKB1 dans le cancer bronchique non a petites cellules
métastatique (CBNPCm) : valeur pronostique en vraie vie i Shire N, et al

A Résultats

Population traitée par 10 en 1¢ ligne

1,0 =,
b STK11m STK11lwt
(O] (n=40) (n=230)
» 0,8 \"I SGm, mois 11,2 17,7
3 0.6 - (IQ) (7.3iNA) (7,01 30,8)
pe ! HR (IC95%) 1,4 (0,9 - 2,3)
= . 0,1
= 0,4 p
o
2 0,2
o
0 L} L] 1
0 500 1000 1500
N Délai aprés début 1¢ ligne, jours
STK11wt 230 65 2 0
Population traitée par chimiothérapie en 18 ligne
10 T STK11lm  STK1lwt
O] (n=288)  (n=1849)
@ 0,8 SGm, mois 11,2 17,8
8 - (1Q) (4,9124,6) (7,7137,5)
o 0.6
p] HR (IC95%) 1,4 (1,2 - 1,6)
= _ <0,0001
£ 04 P
o
2 0,2
o
0 . . . 1
0 500 1000 1500 2000
N Délai aprées début 1¢ ligne, jours
STK1lwt 1849 831 247 53 0

Population traitée par 10 en 2¢ ligne

1,0 -
STK11m STK11lwt
(O] (n=111) (n=559)
» 084 SGm, mois 6.3 12,0
% 0 6 _ (InQ) (2,41 17,2) (4,61 25,0)
pC ’ HR (IC95%) 1,6 (1,3 - 2,0)
= _ 0,0002
= 0,4 P
o]
2 0,24
o
0 : . 1
0 500 1000 1500
N Délai aprés début 2¢ ligne, jours
STK11wt 559 128 7 0
Population traitée par chimiothérapie en 2¢ ligne
1.0 STK11lm  STK1lwt
O] (n=83) (n=780)
@ 0,8 SGm, mois 11,5 13,2
% 0.6 — Q) (6,21 25,2) (6,01 32,0)
2 ' HR (IC95%) 1,1(0,8-1,4)
= _ 0,7
= 0,4 P
o
° 0,24
o —
e o
0 : . . 1
0 500 1000 1500 2000
N Délai apres début 2¢ ligne, jours
STK11wt 780 236 69 7 0

Shire N, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA07.02



OAQ07.02: Mutations LKB1 dans le cancer bronchique non a petites cellules
métastatique (CBNPCm) : valeur pronostique en vraie vie i Shire N, et al

A Résultats

STK11m STK11lwt STK11m STK11wt
1L 10 (n=40) 1L 10 (n=230) 2L 10 (n=111) 2L 10 (n=559)
SSPm, mois (11Q) 4,0 (2,71 9,7) 4,8 (2,3i 14,1) 2,2 (1,5i 3,9) 3,0 (1,8i 7,5)

HR (IC95%); p 1,4(0,9-2,3); 0,1

1,6 (1,3 - 2,0); 0,0002

1L CT (n=288) 1L CT (n=1849)
4,5 (2,1i 7,5) 5,8 (2,7i 11,2)
1,4 (1,2 - 1,6); <0,0001

SSPm, mois (11Q)
HR (1IC95%); p

2L CT (n=83)
4,0 (2,31 6,7)

1,1(0,8-1,4); 0,7

2L CT (n=780)
4,3 (2,01 9,6)

KRASM/STK11m KRASWt/STK11wt KRASM/STK11m KRASWt/STK11wt
1L 10 (n=17) 1L 10 (n=149) 2L 10 (n=56) 2L 10 (n=371)
SGm, mois (1IQ) 10,0 (7,37 NA) 16,3 (6,01 29,7) 6,9 (2,41 21,9) 12,0 (4,3i 26,9)
HR (IC95%) 1,5(0,7 - 2,9) 1,6 (1,2 - 2,3)
SSPm, mois (11Q) 4,1 (2,5 9,6) 4.4 (2,11 11,7) 2,2 (1,5i 3,0) 2,8 (1,71 7,0)
HR (IC95%) 1,3(0,8-2,2) 1,8 (1,4 - 2,4)
1L CT (n=140) 1L CT (n=1353) 2L CT (n=42) 2L CT (n=608)
SGm, mois (1IQ) 11,7 (5,2i 23,5) 18,2 (8,1i 38,4) 11,3 (7,2i 25,2) 13,2 (6,2i 33,5)
HR (IC95%) 1,6 (1,3-1,9) 1,3(0,9-1,8)
SSPm, mois (11Q) 4,5 (2,11 7,5) 6,0 (2,81 11,3) 4,4 (2,8 6,7) 4,3(2,219,7)
HR (IC95%) 1,4 (1,2-1,7) 1,1(0,8-1,5)

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC meétastatique, un pronostic negatif a éte

observé chez ceux avec mutations STK11 et KRAS/STK11 recevant soit une

immunothérapie soit une chimiothérapie en 1¢ ligne
Shire N, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA07.02



MAQO3.05: Les mutations BRAF sont associées a un bénéfice supérieur de
| 6i nhi bition PD1/PDL1 comparativement a
le cancer bronchique non a petites cellules T Negrao MV, et al

A Objectif
i Etudier quels sous-types de CBNPC définis par les drivers oncogeniques
pourraient étre associes a de meilleurs résultats de traitement par inhibiteurs de
checkpoints immunitaires (ICl)

A Méthodes

i Les données ont éte collectées de facon rétrospective chez des patients avec
CBNPC lié a un driver oncogénique traités par ICl dans deux cohortes: MD
Anderson (MDACC; n=165) et base de données Flatiron Health-Foundation
Medicine Clinico-Genomic (FH-CGDB; n=829)

i Les associati ons e n-tlr(évalutedparDako 22633o0utan d
charge mutationnelle tumorale (CMT, évaluée sur un panel de séguencage
cible) et les résultats cliniqgues (TRO, SSP) ont été étudiées

Negrao MV, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA03.05



MAQO3.05: Les mutations BRAF sont associées a un bénéfice supérieur de
| 6i nhi bition PD1/PDL1 comparativement a
le cancer bronchique non a petites cellules T Negrao MV, et al

A Résultats

i Les mutations BRAF V600E étaient significativement associées a une
expression élevée de PD-L1 (p<0,05), alors que les mutations BRAF non
V600E et KRAS étaient significativement associées a une CMT élevée (p<0,01

pour les 2)
KRAS BRAF EGFR classique EGFR exon 20 HER2

TRO, % 24 62 4 10 8
SSPm, mois
(1C95%)
MDACC 2,8 (2,2-3,3) 7,4 (NE) 1,8(1,2-2,4) 2,7(1,7-38) 19(1,6-21)
CGDB 3,7(3,3-4,5) BRAF V600E 2,5(1,8-3,1) 3,7(23-7,3) 3,0(1,8-ND)

9,8 (7,6 - ND)

BRAF nonV600E
5,4 (3,0-16,0)

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC lie a un driver oncogénique, des schémas
distincts de réponse aux ICl ont éteé identifies, les mutations BRAF étant
associees aux meilleurs résultats

Negrao MV, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA03.05



CBNPC stades précoce et
localement avancé i
Stades I, Il et |l




PLO2. 06 : Efficacit®, tol ® ance et r ®sul
essai randomisé contrélé multicentrique réalisé au Royaume Uni évaluant la
chirurgie thoracique vidéo-assistée versus lobectomie ouverte dans le cancer

bronchiqueT Lim E, et al

A Objectif
i Evaluer l'efficacité et la tolérance de la chirurgie thoracique vidéo-assistée
(CTVA) vs. lobectomie ouverte chez des patients avec cancer bronchique

Critéres d'inclusion
A Cancer bronchique connu

ou suspecté 1 cT1-3,
cNO-1, MO
(n=503) Lobectomie ouverte
(n=256)

Critere principal Criteres secondaires
A Fonction physique a la semaine 5 A SG, SSM, tolérance

Lim E, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.06



PLO2. 06 : Efficacit®, tol ® ance et r ®sul
essai randomisé contrélé multicentrique réalisé au Royaume Uni évaluant la
chirurgie thoracique vidéo-assistée versus lobectomie ouverte dans le cancer
bronchiqueT Lim E, et al

A Résultats
i La CTVA a demontré un score de douleur plus faible a J2 (évaluation ajustée
sur | o6utilisation dobéantalgiques)
Résultats sur la douleur
o
=107 Différence
8 4. — Ouverte moyenne
é — CTVA Ouverte (IC95%);
5 67 Période (n=221) p
3 4- Ti Inclusion 0(0,0-2,00 0(0,0-1,0) NA
©
% 2- Jour 1 4(2,0-50) 4(2,0-5,0) 0,05
5 (-0,41; 0,51);
O 0~
07 _ ' 0,837
Inclusion Jour 1 Jour 2
Jour 2 3(0,0-50) 4(2,0-5,0) -0,49
Ouverte 212 215 206 (-0,97; -0,01);
CTVA 209 210 198 0.044
Interaction traitement x temps 0,043

Lim E, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.06



PLO2. 06 : Efficacit®, tol ® ance et r ®sul
essai randomisé contrélé multicentrique réalisé au Royaume Uni évaluant la
chirurgie thoracique vidéo-assistée versus lobectomie ouverte dans le cancer
bronchiqueT Lim E, et al

A Résultats

Dur ®e dohospitalisation

— Quverte
— CTVA

Proportion hospitalisée
o
a1
o
1

N _E%_%
0 2 4 6 8 10 12 14
N Jours

Ouverte 255 251 188 111 71 45 32 26
CTVA 247 240 148 85 53 38 22 17

CTVA (n=247) Ouverte (n=256) HR (1C95%)

Durée de séjour médiane, jours (11Q) 4(317) 5 (3i 8) 1,34(1,09-1,65) 0,006

Lim E, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.06



PLO2. 06: Effi

cacit®, t ol ®r ance et r ®s u |

essai randomisé contrélé multicentrique réalisé au Royaume Uni évaluant la
chirurgie thoracique vidéo-assistée versus lobectomie ouverte dans le cancer

bronchiqueT Lim E, et al

A Résultats

Résultats oncologiques

Ouverte Risque relatif

Nombre médian de ganglions
lymphatiques prélevés (1IQ)

(N=256) (1C95%)

5 (4 6) 5 (4 6) NA NA

Nombre médian de ganglions
médiastinaux préleves (11Q)

3 (3i 4) 3 (37 4) NA NA

Restadification ganglionnaire de
cNO/1 a pN2, n/N (%)

15/244 (6,2)  12/252 (4,8) 1,31 (0,60-2,86) 0,503

Résection compléete RO, n/N (%)

218/223 (97,8) 228/234 (97,4) 1,00 (0,98 - 1,02) 0,742

Lim E, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.06




PLO2.06: Efficacit®, tol ®r ance et r ®sul
essai randomisé controlé multicentrique réalisé au Royaume Uni évaluant la
chirurgie thoracique vidéo-assistée versus lobectomie ouverte dans le cancer
bronchiqueT Lim E, et al

A Résultats
i Le taux dOEls en cours dohospitalisat
bras CTVA comparativement au bras lobectomie ouverte (32,8% vs. 44,3%,
p<0,001)
i Gl obal ement , | es complications sp®ci f

moins fr®quentes dans | e domphcationrST VA,
peropératoires

A Les saignements par blessure vasculaire sont survenus chez 6,2% vs. 3,9% des
patients dans les bras CTVA et lobectomie ouverte respectivement

A Conclusion

i Chez ces patients avec cancer bronchi
déobtenir des am®liorations significa
cours de | 6hospitalisation et de | a d

oncologiques ou sur la tolérance comparativement a la lobectomie ouverte

Lim E, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.06



OA12.01: Irradiation cranienne prophylactique dans le cancer bronchique non a
petites cellules apres traitement radical: méta-analyse des données
individuelles actualisées de patients inclus dans des essais randomises

T Witlox W, et al

A Objectif

i Etudier I Ooutilisation de | o601 rradiatio
patients avec CBNPC stade Il ayant eu un traitement radical

Criteres d'inclusion
A CBNPC stade Il
A Traitement radical

A Données de 4 études (SWOG
8300, RTOG 0214,
Guangzhou 2005 et NVALT-11) Observation seule

(n=924) (n=468)

Critere principal Criteres secondaires
A sG A SSP, survie sans métastases cérébrales (SSMC),
tolérance

Witlox W, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.01



OA12.01: Irradiation cranienne prophylactique dans le cancer bronchique non a
petites cellules apres traitement radical: méta-analyse des données

individuelles actualisées de patients inclus dans des essais randomises
I Witlox W, et al

A Résultats

i L6I CP nb6ba pas am®lior® significativen
Evts /N —&— ICP _
ICP Observation O-E Variance Hazard ratio [IC95%)] —@— Observation
. I 100 Différence absolue

Survie globale ] 25 ans: 18
SO SoeE | 123[0,86-175 807 (1IC95% -5,2 - 8,8)

SWOG8300  63/63 62064 62 302 -Hmi— 123[086-175] e

SWOGS8300+CT 63/63  62/64 130 28,7 —-a1.57[1,09-2,26] - o

1 = =
Total 126/126 124/128 19,1 58,9 <@ 138[1,07-1,79 ‘é‘ 60 aD'fgraer:‘g?SagSO'“e
A~ 2 . " _ ~ . I

Test pour | 0h®t ®r=OHW@®mn ®i t ® p=0,3440 | 340_ (IC95% -1,3 - 11,9)
SG autres essais S 26 4

RTOG0214  131/163 146/177 57 69,1 == 0,92[0,73-1,17] 3 ’ l 6.9

Guangzhou2005 62/81  61/75 14,8 30,4 —EH—  0,85[0,60 - 1,22] 20 - 24.6 :

NVALT11 55/86  63/88 3,2 295 —*-— 0,90 [0,63 - 1,29]

Total 248/330 270/340 13,7 128,9 0,90 [0,76 - 1,07] 0 +——————11 }1’? —

1
Test pour | 0h®t ®rmHBmN ®i t ® p=0, 9434 | 0 1 234 56 7 8 91011 12
T | 6i ' - - 2 o o ,
est pour ofnter 8,2 2100 06 Délai apres randomisation, années
ICP meilleure Observation meilleure

Nombre de décés / personnes-années Années [0;2] Années [2;5] Années [5;10] Années [>10]

Observation 162/514 84/318 23/151 1/10

ICP 143/511 87/323 18/171 0/18

SWOG 8300 vs. autres essais: hétérogénéité 12=53%, p=0,07 Witlox W, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.01



OA12.01: Irradiation cranienne prophylactique dans le cancer bronchique non a
petites cellules apres traitement radical: méta-analyse des données
individuelles actualisées de patients inclus dans des essais randomises

T Witlox W, et al

A Résultats

—=— |CP

8 100 Différence absolue —¢— Observation o\°100
c abans: 4,9 )
o . l
@ 80 (IC95% -1,1 - 10,9) £ %
o €3
S 60 - Différence absolue g £ 60
S alOans:5,8 2 o
@ 40 - (1C95% 0,4 - 11,2) 5 g 40
& 20,3 l 117 n <
2 20 - ' g 20
> ‘O
E 15,5 5.8 o

0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 O

0 1 23 456 7 8 9 1011 12

Délai apres randomisation, années

—=— |CP
—e— QObservation
83,4

62,7 T

Différence absolue
a5ans: 20,7
(1C95% 12,2 - 29,2)

0

1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
1 2 3 4 56 7 8 9 1011 12
Délai apres randomisation, années

N évéenements / Années IS Années N événements / Années Années Années Années
personnes-années [0;2] [2;5] [5;10] personnes-années [0;2] [2;5] [5;10] [>10]
Observation 223/393 60/203 18/91 Observation 81/466 14/278 0/142 0/10

ICP 192/419 59/249 17/126 ICP 27/493 8/312 0/171 0/18

i Des Els de grade O3 ont ®t® rapport ®s

pour ICP et observation respectivement)
A Conclusion
I Chez ces patients avec CBNPC, | 61 CP n

long terme malgré des améliorations a la fois de la SSP et de la SSMC
Witlox W, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.01



OA12.06: Etude prospective randomisée de phase Ill évaluant la radiothérapie
de précision en postopératoire chez les patients ayant un CBNPC pllIA-N2
apres résection compléte et chimiothérapie adjuvante i Hui Z, et al

A Objectif

i Etudier la radiothérapie de précision en postopératoire (RPPO) apres résection
complete et chimiothérapie adjuvante chez des patients avec CBNPC plIIA-N2

Critéres d'inclusion
A CBNPC stade pllIA-N2
A Résection compléte

A Chimiothérapie adjuvante
(4 cycles, /13S)

Observation seule

n=394

( ) (n=192)

Critéere principal Criteres secondaires

A ssm A SG, survie sans récidive locorégionale

(SSRLC), survie sans métastases a

*50 Gy en 25 fractions au hile ipsilatéral, a la région souscarinaire distance (SSMD)’ tolerance
et au médiastin ipsilatéral avec utilisation de RT conformationnelle

3D ou IMRT simplifiée Hui Z, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.06



OA12.06: Etude prospective randomisée de phase Ill évaluant la radiothérapie
de précision en postopératoire chez les patients ayant un CBNPC pllIA-N2
apres résection compléte et chimiothérapie adjuvante i Hui Z, et al

A Résultats

Population per protocol

—L_ RPPO (n=140/184) —1— Observation (n=170/180)

100 -
80
60
40 4
20

SSM, %

RPPO vs. observation

3 ans: 44,8% vs. 32,6%

5 ans: 37,4% vs. 24,6%
p=0,05

0 1 1 1 1 1 1 1

0 12 24 36 48 60 72 84
molIs

100 -

80

60

40 A

201

SSRLR, %

96 108 120

RPPO vs. observation
3 ans: 74,1% vs. 60,4%
5ans: 61,1% vs. 42,5%
p=0,001

0 1 1 1 1 1 1 1

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120

mois

100
80 -
60
40 1
20

=S
o
)

RPPO vs. observation

3 ans: 85,7% vs. 85,0%

5 ans: 68,6% vs. 71,2%
p=0,41

0

0O 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120
mois

100
80 -
60
40 A
20

SSMD, %

RPPO vs. observation

3 ans: 46,3% vs. 42,2%

5 ans: 38,8% vs. 27,6%
p=0,26

0

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120

mois

Hui Z, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.06



OA12.06: Etude prospective randomisée de phase lll évaluant la radiothérapie
de précision en postopératoire chez les patients ayant un CBNPC pllIA-N2
apres résection compléte et chimiothérapie adjuvante i Hui Z, et al

A Résultats
Récidives, n (%) RPPO Observation Els Grade n (%)
Toutes 110 (59,8) 116 (64,4) Oesophagite radique 0 95 (63,3)
L 1 41 (27,3)
L I 47 (25,5 55 (30,6
ocorégionales ( ) ( ) 5 14 (9.3)
Métastases 100 (54,3) 101 (56,1) ) )
Pneumopathie radique 0 129 (86,0)
1 12 (8,0)
2 8 (5,3)
3 1 (0,7)

A Conclusion

I Chez ces patients avec CBNPC stade pllIA-N2, | dut i |l i sati on
apport® de b®n®fice significatif pour
significatives de la SSRLR a 5 ans; le traitement a été globalement bien toléré

Hui Z, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA12.06



OA13.05: Etude NADIM : résultats actualisés 1 Provencio M, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la tolérance de nivolumab + paclitaxel + carboplatine en
néoadjuvant suivis de nivolumab en adjuvant chez des patients avec CBNPC

Néoadjuvant AdjuvantA
Criteres d'inclusion _
A s Nivolumab
CENPE [eeeeslol SiEeE 360 mg + Nivolumab 240 mg /2S
1A (N2 ou TANO/NT) paclitaxel T (4 mois) puis
A Pas de mutations EGFR 200 mg/m? + (r']r:ﬁ')e nivolumab 480 mg /4S
ou ALK carboplatine (8 mois)
A PS 01 AUCSG IV /3S (n=37)
I
(n=46) (3 cycles)
Critere principal Criteres secondaires
A SSP a 24 mois ATRO, SG, d®l ai jusqué
tolérance

*Ala semaine 3 ou 4 a partir de J21 du cycle 3;
Aau cours des 31 8 semaines aprées résection chirurgicale Provencio M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.05



OA13.05: Etude NADIM : résultats actualisés 1 Provencio M, et al

A Résultats

SSP (ITT)

100- _|-|_‘_‘_“m'LI—m—I—I-I-‘—I-I

0 3 6 12 18 24
Délai aprés inclusion, mois

46 46 44 43 18 5

N

Taux de SSP a 12 mois: 96% (IC95% 84 - 99)
Taux de SSP a 18 mois : 81% (IC95% 61 - 91)

SG (ITT)
1001 %
751
N
& 50
n
257
0

0 3 6 12 18 24
Délai aprés inclusion, mois

46 46 46 44 20 5

N

Taux de SSP a 12 mois : 98% (1C95% 85 - 100)
Taux de SSP a 18 mois : 91% (IC95% 73 - 97)

Provencio M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.05



OA13.05: Etude NADIM : résultats actualisés 1 Provencio M, et al

A Résultats

Réponse n=41

EILTs grade 3i 5%, n (%)

TRO, n (%) Neutropénie 3 (6,6)
RC 2 (4,3) Neutropénie fébrile 2 (4,4)
RP 32 (69,6) Neuropathie périphérique 2 (4,4)
MS 12 (26,1) sensitive

Réponse pathologique, n (%) [IC95%] Alopécie 1(2,2)
Réponse pathologique majeure 34 (83) [68 - 93] Anorexie 1@22)
RC 24 (59) [42 - 74] Fatigue 1(2,2)
>109% tumeur viable résiduelle 7(7)[7-32) | [ Nephrite 1(22)

A Conclusion
i Chez ces patients avec CBNPC stade |

chimiothérapie en néoadjuvant suivi de nivolumab adjuvant a montré des
réponses et une survie encourageantes avec un profil de tolérance gérable

*Pendant le traitement néoadjuvant

Provencio M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.05



OA13.06: Résultats de la chirurgie apres nivolumab ou nivolumab plus
Ipilimumab en néoadjuvant dans le cancer bronchique non a petites cellules i
| 0 ®t ude NESBET B,Rt al

A Objectif

i Etudier les résultats de la chirurgie chez des patients avec CBNPC stade Ii IlIA
apres traitement néoadjuvant par nivolumab Nipilimumab ou chimiothérapie

Criteres d'inclusion Nivolumab 3 mg/kg IV J1, 15, 29
A CBNPC stade i IlIA (n=23)
résécable f Chirurgie?
. Stratification suivie de soins
A Pas de traitement A Stade B YA
préalable ] standards (n=37Y)
A ECOG PS 07 1 Nivolumab 3 mg/kg IV J1, 15, 29 +
ipilimumab 1 mg/kg IV J1
(n=44) P - M99
(n=21)
Critére principal Critéeres secondaires
A Réponse pathologique majeure (RPM)* chez les A Morbidité/mortalité périopératoires, TRO, SSR,
patients traités par nivolumab ou nivolumab + SG, taux de RO et pCR, TILs CD8+ dans les
ipilimumab en néoadjuvant tumeurs réséquees, tolérance
*D®f inie par O10% de cellules tumorales viables dans | es
piéces de résection;*au cours des 3i 6 semaines aprés la
derniére dose; Y39 résections réalisées (37 pendant et 2 Sepesi B, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.06

endehorsdel 6 ®) ude D 6 a pCascene T, et al, J Clin Oncol 2019;37(suppl):Abstr 8504



OA13.06: Résultats de la chirurgie apres nivolumab ou nivolumab plus
Ipilimumab en néoadjuvant dans le cancer bronchique non a petites cellules i

| 0 ®t ude

NiESBr2:di B Rt al

A Résultats

i Latumeur a éte totalement résequée (RO) chez tous les patients opérés
j us gqu 6187)jow@sbeer que SH(22%))
patients aient eu une résection retardée de plus de 42 jours (3 dans le bras

T Le d®I| ali

nivolumab et 5 dans le bras nivolumab + ipilimumab)

m®d i

an

i 40% des chirurgies ont ®t ® esti m®es
corr®l ation nda ®t ® observ®e avec |
Complexite de la résection chirurgicale
4 4 ¢ n=0,065 3604 p=0,251
Echelle de complexité* " 5 3007 T .
1. Dissection facile 2 3 eeeeseee evoe S 2404--F=t=g———c oo
2. Dissection normale [ [ 180 o
3. Difficulté modérée 2 25 $
4. Difficulté significative S 27 eeeeeseee sssessesce © ' 120+ —j_—
Na)
5 60 1
a)
1 - ° o0 0+
Médiane 3 2 Médiane 158 141,5
N 21 16 N 21 16
\ NI N NI
*Echelle subjective pour 7 chirurgiens ayant 5i 25 ans
doexp@®mrupmsantgue | a O6di sseclai on normal ed est

lobectomie anatomique standard pour des CBNPC stade |

sans traitement néoadjuvant

Sepesi B, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.06

0



OA13.06: Résultats de la chirurgie apres nivolumab ou nivolumab plus
Ipilimumab en néoadjuvant dans le cancer bronchique non a petites cellules i

| 6®t ude NiESBRJ B,Rt al
A Résultats Ef fet de | 6i mmunot h®r api e sur | a
Nivolumab Nivolumab + ipilimumab
=0,693 100- =0,257
110 - P P
100 - I 907
X X
— 90 - — 180-
L = L
> 80 A H > 70-
70 -
-i- 60-
60 -
Médiane 88 83 Médiane 82 76,5
N 21 20* N 16 16
1 1 1 1
_ Avant Aprés Avant Aprés
A Conclusion
i Chez ces patients avec CBNPC, | 6admin

Immunitaires, seuls ou en association, a eu seulement une influence mineure sur
| e taux de chirurgie et sa complexite
periopératoires ni sur la fonction pulmonaire

i Les resultats chirurgicaux et le taux de résections ont été globalement
comparables a ceux observeés apres chimiothérapie néoadjuvante

*Une ®val uat iréaliséeradres nilanab ®t ® Sepesi B, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA13.06



CBNPC avancé

Non éligible au traitement radical,
stades lll et IV

Premiere ligne



PL02.08: Résultats de LIBRETTO-001: un essai de phase 1/2 évaluant LOX0O-292
chez les patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET

T Drilon A, et al

A Objectif
i Evaluer l'efficacité et la tolerance du selpercatinib (LOX0O-292) chez des
patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET

Criteres d'inclusion (n=531)

A CBNPC + pour géne de fusion RET (n=253)
A CT préalable par platine (n=184)
A CT préalable sans platine (n=16) Selpercatinib Selpercatinib
A Naifs de traitement (n=39) 20 mg/j a 160 mg 2x/j*
A Maladie non mesurable (n=14) 240 mg 2x/) (n=105%)

Extension

Escalade de dose

A Cancer médullaire thyroide RET muté (n=226)
A Cancer thyroidien + pour géne de fusion RET (n=27)

A Autre (n=25)

Critere principal Criteres secondaires
A TRO (RECIST v1.1) A Durée de réponse, SSP, tolérance

*Traitement apres progression permis si beénéfice;
Aanalyse principale: patients avec CBNPC + pour géne de

fusion RET ayant recu une CT a base de platine Drilon A, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.08



PL02.08: Résultats de LIBRETTO-001: un essai de phase 1/2 évaluant LOX0O-292
chez les patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET
i Drilon A, et al

A Résultats
CBNPC + pour géne de fusion RET CBNPC RET+ naif de
ayant recu CT a base de platine traitement
Réponse Total (n=105) CNS (n=11) (n=34)
TRO, % (1C95%) 68 (58 - 76) 91 (59 - 100) 85 (69 - 95)
RC, % 2 18 3
RP, % 66 73 82
MS, % 26 9 9
Progression, % 2 - 3
NE, % 5 - 3

Drilon A, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.08



PL02.08: Résultats de LIBRETTO-001: un essai de phase 1/2 évaluant LOX0O-292
chez les patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET
T Drilon A, et al

A Résultats

Patients avec réponse, %

Population analyse principale

Durée de réponse SSP
100~ 100 -
80 804
0
c -
60 g .E 60
)
40 - 5 & 40+
= O
S S
20 - Durée de réponse médiane: O S 20— SSP médiane:
20,3 mois (IC95% 13,8 - 24,0) 18,4 mois (IC95% 12,9 - 24,9)
Nombre do6é®v nements: 16/ 69 Nombre do6®v nements: 33/105
0 suivi médian: 8,0 mois 01 suivi médian: 9,6 mois
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
N Mois aprés début de la réponse N Mois aprés début du traitement
69 67 51 34 20 15 11 9 3 1 0 105 95 87 54 38 24 14 11 5 1 0

Un traitement a été poursuivi apres progression chez 23 des 28 qui avaient
progressé

Drilon A, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.08



PL02.08: Résultats de LIBRETTO-001: un essai de phase 1/2 évaluant LOX0O-292

chez les patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET
T Drilon A, et al

A Résultats
Population naive de traitement

Durée de réponse SSP
100 1005
S L. _1—I_._L_
S 80~ _ 80-
= - 0 >
8. c .
\e 60 - g g 60 -
o 2] Q
g 40+ T © 40+
© = O
g g
c 20+ 2 20
-fl_," Durée de réponse médiane: NA (IC95% 8,3 - NE) SSP médiane: NA (IC95% 9,2 - NE)
ECLU Nombre dé®v nements: 2/ 22 Nombre doé®v nements: 4/ 34
0 suivi médian: 4,8 mois 0 suivi médian: 3,7 mois
0 2,5 5,0 7,5 10,0 12,5 15,0 0 5 10 15
N Mois apres le début de la réponse N Mois aprées le début du traitement
22 13 11 6 3 1 0 34 22 14 8 4 2 1 0

Drilon A, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.08



PL02.08: Résultats de LIBRETTO-001: un essai de phase 1/2 évaluant LOX0O-292
chez les patients avec cancer du poumon comportant le gene de fusion RET
i Drilon A, et al

A Résultats

EILTs dans la population de tolérance (n=531) Grade 3, % Grade 4, %
Diarrhée 1 -
Hypertension 8 <1
Augmentation AST 4 1
Augmentation ALT 6 1
Fatigue <1 -
Constipation <1 -
Céphalées <1 -
Nausées <1 -

A conclusion

i Chez des patients prétraités ou naifs de traitement ayant un CBNPC
comportant le gene de fusion RET, le selpercatinib a démontré une activité
antitumorale avec un profil de tolérance acceptable

Drilon A, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.08



OA02.02: Etude de phase 1 de tolérance, pharmacocinétique et efficacité de
AMG 510, un nouvel inhibiteur de KRAS®12C évalué dans le CBNPC

I Govindan R, et al

A Objectif
i Evaluer l'efficacité et la tolérance de AMG 510, un inhibiteur de KRASG12C chez
des patients avec CBNPC avanceé et mutation KRAS G12C

Escalade de dose Extension

Cohorte 1
AMG 510 180 mgl/j

Criteres d'inclusion (n=3)
A CBNPC localement

avanceé ou meétastatique -
_ 9 M AMG 510 960 mg/j
A Mutation KRAS G12C Cohorte 3 (n=34)
AMG 510 720 mg/j

AECOG PS 02 (n=6)
(n=34) Cohorte 4
AMG 510 960 mg/j
(n=8) -
Critere principal Criteres secondaires
A Tolérance A TRO, durée de réponse, TCM, SSP, PK

Govindan R, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.02



OA02.02: Etude de phase 1 de tolérance, pharmacocinétique et efficacité de
AMG 510, un nouvel inhibiteur de KRAS®1%C, évalué dans le CBNPC
I Govindan R, et al

A Résultats

i La dose de 960 mg/j (demi vie 5,5 heures) a été éetablie comme étant la dose
recommandée pour la phase 2

i La majorit® des EILTs ®taient de gr ad

®t ant | es seuls EIls de grade O3 rappo
Tous Els Tous EILTs

Els, n (%) (n=34) (n=34)
Tous graples 26 (76,5) 12 (35,3)

Grade O 2 20 (58,8) 8 (23,5)

Grade O3 11 (32,4) 3(8,8)

Grade 04 5 (14,7) 0 (0)
Toxicité limitant la dose 0 (0) 0 (0)
EIGs 8 (23,5) 0 (0)
Els provoquant le déces 4 (11,8)2 0 (0)
ElI's provoquant | 6arr °: 0 (0) 0 (0)

aNon lié au traitement Govindan R, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.02



OA02.02: Etude de phase 1 de tolérance, pharmacocinétique et efficacité de
AMG 510, un nouvel inhibiteur de KRAS®1%C, évalué dans le CBNPC
I Govindan R, et al

A Tous patients Patients évaluables

& ReSU ltats évaluables traités avec 960 mg
" 100 D ) Meilleure réponse globale (n=23) (n=13)
-8 ose preVUe RP, n (%) 11 (48) 7 (54)
S = 80 B 180 mg 360 mg MS, n (%) 11 (48) 6 (46)
o g 60 Progression, n (%) 1 (4)2 0 (0)
ag_ . 720 mg . 960 mg TRO, % 48 54
0
% o 40 TCMP, % 96 100
QS 20 MS MS
E - MS mst mst
. 07
©
— ®©
8 o '20

) "
§ % -40 MS RP RpP#* Rp#* RP* Rp* Rp* ——
(U 4
% % -60 RP#* RP#
> 5 #Etude en cours
3 -80 *Réponse confirmée
X
o
-100 Patients CBNPC évaluables avec données tumorales post inclusion disponibles (n=22)2 RP##c

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC et mut at
un profil de tolerance gerable et a génére des réponses encourageantes

apatient ayant arrété pour progression avant la 1° évaluation;
bRP ou MS a la semaine 6; cpatient avec RC Govindan R, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.02



OA04.03: Etude randomisée de phase 3 évaluant camrelizumab plus
chimiothérapie en traitement de 1° ligne du CBNPC avancé/métastatique
I Zhou C, et al

A Objectif
i Evaluer l'efficacité et la tolerance du camrelizumab (inhibiteur de PD-1) +
chimiothérapie en traitement de le ligne chez des patients avec CBNPC non
épidermoide avancé ou métastatique

Criteres d'inclusion

A . ) Camrelizumab 200 mg Camrelizumab Prog/
CBNPC non epidermoide + chimiothérapie* + pemetrexed 09"
avancé ou métastatique (n=205) 135 toxicite

A Pas de, d_rivers Stratification
oncogéniques (EGFR ou 9 A Sexe (hommes vs. femmes)
ALK) A Tabagisme (20 vs. <20 paquets années)
A Pas de traitement préalable Chimiothérapie* Pemetrexed Prog/
A ECOG PS 0i 1 (n=207) /3S toxicité
(n=419)

Progression
Prog/ J

fOXICité Camrelizumab

Critere principal Criteres secondaires
A SSP (CIRA RECIST v1.1) A TRO, TCM, durée de réponse, SG, tolérance

*Carboplatine AUC5 + pemetrexed 500 mg/m? /3S (4i 6 cycles) Zhou C, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.03



OA04.03: Etude randomisée de phase 3 évaluant camrelizumab plus
chimiothérapie en traitement de 1¢ligne du CBNPC avancé/métastatique
I Zhou C, et al

A Résultats

Camrelizumab + Camrelizumab +
chimiothérapie Chimiothérapie chimiothérapie Chimiothérapie
Evenements, n (%) 94 (45,9) 110 (53,1) Evenements, n (%) 63 (30,7) 79 (38,2)
Médiane, mois (IC95%) 11,3(9,5-NA)  8,3(6,0-9,7) Médiane, mois (IC95%) NA (17,1-NA) 20,9 (14,2 - NA)
HR (IC95%) 0,61 (0,46 - 0,80) HR (IC95%) 0,72 (0,52 - 1,01)
Log-rank, p unilatéral 0,0002 Log-rank, p unilatéral 0,0272
100 = 100 =
L
5
80 o < 80~
g B
S 3
S50 - 5 60+
) 5
2 7
S [
7 40 < 404
© =
=] Qo
2 3
= (o]
g 20 A . - , . a 204 . - , .
8 -e—e— Camrelizumab + chimiothérapie -e—e— Camrelizumab + chimiothérapie
o . . , . . . , .
—+—— Chimiothérapie —+—— Chimiothérapie
0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 - 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 0 1 2 3 45 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22
N mois mois
Cam +
chimio 205201180165163146131117106 91 76 68 50 32 29 27 11 10 8 2 2 0 205204202201196192187182176168154131109 95 75 58 36 23 15 9 5 0 O
Chimio 207198162136129108 87 76 67 50 40 38 22 14 12 10 3 3 1 0 0 O 207206199194186178173166158148134119 94 71 57 45 32 16 12 9 6 2 O

Zhou C, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.03



OA04.03: Etude randomisée de phase 3 évaluant camrelizumab plus
chimiothérapie en traitement de 1¢ligne du CBNPC avancé/métastatique
I Zhou C, et al

A Résultats

Camrelizumab + HR (1C95%);
chimiothérapie Chimiothérapie p
Patients PD-L1 +, n 137 117
SSPm, mois (IC95%) 15,2 (10,1 - NA) 9,9 (5,7 -12,6) 0,58 (0,40 - 0,85);
0,0023
Tous patients, n 205 207
TRO, n (%) [IC95%)] 123 (60,0) [53,0 - 66,8] 81(39,1) [32,4 - 46,1] <0,0001
TCM, n (%) [1C95%)] 179 (87,3) [82,0 - 91,6] 154 (74,4) [67,9 - 80,2] 0,0005
Durée réponse médiane, 17,6 (11,6 - NA) 9,9 (8,5-13,8) 0,0356
mois (1IC95%)

i Les EILTs de grade 8 survenant chez OL0% dans le bras camrelizumab + chimiothérapie
vs. chimiothérapie était la diminution des neutrophiles (38,0% vs. 30,4%), la diminution
des gl obules blancs (19,5% vs. 14,5%), | 06
plaquettes (16,6% vs. 11,%)

A Conclusion

i Chez ces patients chinois avec CBNPC non ¢
camrelizumab avec la chimiothérapie a démontré une amélioration significative de la SSP
et de la SG avec un profil de tolérance acceptable

Zhou C, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.03



OAO04. 06 : Eval uation de | a charge mutat.
KEYNOTE-189: pembrolizumab plus chimiothérapie vs placebo plus
chimiothérapie dans le CBNPC non épidermoide i Garassino MC, et al

A Objectif

i Etudier la charge mutationnelle tumorale (CMT) chez les patients avec CBNPC
non épidermoide métastatique traités par pembrolizumab + chimiothérapie

Pembrolizumab 200 mg +
pemetrexed 500 mg/m? + Pembrolizumab 200 mg /3S

. ) _ carboplatine AUCS5 ou + pemetrexed 500 mg/m?
Criteres d'inclusion cisplatine 75 mg/m? 4 cycles jusqud” 31
A CBNPC non épidermoide (n=410)

stade IV Stratification
APas doalt ®r atlfde A Expression de PD-L1 (TPS <1% vs. OL%)
EGFR ou ALK ; A Platine (cisplatine vs. carboplatine)
A Naifs de chimiothérapie A Tabagisme (aucun vs. actuel/passé)

A ECOGPS0i1l Placebo +

(n=723; ITT-WT n=679) pemetrexed 500 mg/m? +
carboplatine AUCS5 ou

cisplatine 75 mg/m? 4 cycles

Criteres exploratoires (n=206)

Pemetrexed
500 mg/m?
jusqubé” 31

Progression
A Association entre CMT et résultats Pembrolizumab 200 mg /3S

A Utilité clinique de la CMT (seuils prédéfinis de jusquo” 35
175 mut/exome et 150 mut/exome)

Garassino MC, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.06



OAO

4 .

06:

Eval uation de | a charge mut at

KEYNOTE-189: pembrolizumab plus chimiothérapie vs placebo plus
chimiothérapie dans le CBNPC non épidermoide 1 Garassino MC, et al

A Résultats

SG, %

SG, %

100
80
60
40

20 A

0
N

100
80
60
40
20

0

N

CMT O178Bxomaut /

CMT <175 mut/exome

- 100 -
- I O\O 80-
- d 60-
- (f) 40-
HR 0,64 (1C95% 0,38 - 1.07) 28 THR 0,64 (1C95% 0,42 - 0,97)
0 4 8 12 16 20 24 28 32 0 4 8 12 16 20 24 28 32
mois N mois
100 83 78 74 67 44 19 4 0 107 96 86 68 61 45 16 2 O
34 30 21 18 13 9 5 0 0O 52 43 29 24 21 15 7 3 0
CMT O1l5exomaut / CMT <150 mut/exome
- 100 -
- O\O 80-
-M ~ 60 -
_ ST 8 40
HR 0,68 (1C95% 0,43 - 1,09) 28 THR 0,59 (1C95% 0,38 - 0,93)
0O 4 8 12 16 20 24 28 32 0 4 8 12 16 20 24 28 32
mois N mois
111 93 84 78 70 47 19 4 O 96 86 80 64 58 42 16 2 0O
41 36 25 21 15 11 6 1 O 45 37 25 21 19 13 6 2 0

——— Pembrolizumab + chimiothérapie
—— Placebo + chimiothérapie

Garassino MC, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.06



OA04. 06 : Eval uation de | a charge mutat.
KEYNOTE-189: pembrolizumab plus chimiothérapie vs placebo plus
chimiothérapie dans le CBNPC non épidermoide i Garassino MC, et al

A Résultats
CMT évaluable (n=293) Population totale (n=616)
Pembrolizumab + CT  Placebo + CT  Pembrolizumab + CT  Placebo + CT
(n=207) (n=86) (n=410) (n=206)
SG, HR (IC95%) 0,64 (0,46 - 0,88) 0,56 (0,45 - 0,70)
SSP, HR (1C95%) 0,43 (0,33 -0,57) 0,48 (0,40 - 0,58)
TRO, % 45 16 48 19
CMT QL75 mut/exome CMT <175 mut/exome
Pembrolizumab + Placebo + CT Pembrolizumab + Placebo + CT
CT (n=100) (n=34) CT (n=107) (n=52)
SSPm, mois (1C95%) 9,2 (7,6 - 14,0) 4,7 (4,0-5,5) 9,0(6,7-11,1) 4,8 (4,5-6,6)
HR (1C95%) 0,32 (0,21 - 0,51) 0,51 (0,35-0,74)
TRO, % (IC95%) 50,0 (39,8 - 60,2) 11,8 (3,3-27,5) 40,2(30,8-50,1) 19,2(9,6 - 32,5)

A Conclusions
i Chez ces patients avec CBNPC non ®pid
entre la CMT et les résultats quel que soit le groupe de traitement
i Sous traitement par pembrolizumab + chimiothérapie, une efficacité similaire a

éte observée dans les sous-groupes avec CMT basse ou élevée
Garassino MC, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.06



OAO04,07: Mutations associées a la sensibilité ou a larésistance a
| 61 mmunot h®r api e dans | e CBNPC m®t ast at
T Rizvi NA, et al

A Objectif
I Etudier les mutations associées a la sensibilité ou a la résistance a
| 61 mmunot h®r api e chez | es patients av
MYSTIC

Criteres d'inclusion Durvalum(?]k;:?%r)ng/kg (4S
A CBNPC métastatique stade 1V

A Quel que soit le statut PD-L1 Durvalumab 20 mg/kg /4S +

A EGER et ALK néaatif tremelimumab 1 mg/kg /4S
_ J ] us dudsés

A Naif de traitement (n=372)

A ECOG PS (i1 Chimiothérapie & base de

(n=1118) platne*jus qu 6~ 6

Stratification (n=372)

A PD-L1 cellules tumorales (<25% vs. CR5%)

Critere exploratoire A Histologie
A Impact des substitutions somatiques non synonymes
de STK11, KEAP1 et ARID1A sur les résultats

*Paclitaxel + carboplatine ou
gemcitabine + cisplatine/carboplatine (épidermoide) ou
pemetrexed + cisplatine/carboplatine (non épidermoide) Rizvi NA, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.07




OAO04,07: Mutations associées a la sensibilité ou a larésistance a
| 61 mmunot h®r api e dans | e CBNPC m®t ast at
T Rizvi NA, et al

A Résultats

KEAP1Im vs. KEAP1wt STK11m vs. STK11wt ARID1AmM vs. ARID1Awt

KEAP1Im  KEAPwt STK11m STK11wt ARIDIAM  ARID1Awt
(n=170) (n=773) (n=147) (n=796) (n=114) (n=829)
SGm, mois 7,4 12,9 SGm, mois 6,8 12,6 SGm, mois 12,6 11,4
(1C95%) (57-9,4) (11,4- 14,5) (1C95%) (4,9-10,0) (11,1-13,8) | |(1C95%) (8,8-16,4) (10,4-12,7)
HR (1C95%) 1,64 (1,37 - 1,97) HR (1C95%) 1,52 (1,25 - 1,85) HR (1C95%) 0,94 (0,74 - 1,17)
1,0 1,0 1,0
0,8 0.8- 0,8-
0,6 . _
Q o 06 08
n ) n
0,44 0,4- 0,4-
0.29— keAP1IM 0.29— stk11m 0,29 — ArID1AM
0 ' ' ' ' ' ' ' 0 " " " " " " " 0 " " " " " " "
0O 5 10 15 20 25 30 35 0O 5 10 15 20 25 30 35 0O 5 10 15 20 25 30 35
N Délai a évenement ou censure, mois Délai & événement ou censure, mois Délai & événement ou censure, mois

mut 170 104 70 44 30 24 13

0 147 81 61 42 25 22 13

0 114 83 64 49 38 32 17 O

Rizvi NA, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.07



OAO04,07: Mutations associées a la sensibilité ou a larésistance a
| e CBNPC m®t ast a

| 61 mmunot h®r api e

T Rizvi NA, et al

dans

A Résultats

SGm, mois (IC95%)
[HR (1C95%)]*

Durvalumab

Durvalumab + chimiothérapie

Chimiothérapie

KEAP1m

7,6 (5,3-11,1)
[0,97 (0,65 - 1,46)]

9,2 (4,6 - 11,2)
[0,79 (0,53 - 1,17)]

6,3 (4,4-9,5)

KEAP1wt

14,5 (10,6 - 16,6)
[0,93 (0,76 - 1,13)]

11,3 (9,3 - 13,7)
[1,04 (0,85 - 1,26)]

13,1 (11,6 - 15,5)

STK11m

10,3 (6,1 - 14,8)
[0,64 (0,41 - 1,00)]

4,4 (3,3-9,2)
[0,76 (0,48 - 1,21)]

6,7 (4,5 - 10,1)

STK11wt

13,3 (10,0 - 16,2)
[0,98 (0,80 - 1,19)]

11,3 (9,7 - 13,7)
[1,05 (0,86 - 1,27)]

13,1 (11,6 - 15,1)

ARID1AmM

8,6 (4,8 - 13,3)
[1,01 (0,61 - 1,69)]

23,2 (12,5 - 32,7)
[0,42 (0,24 - 0,76)]

10,6 (5,1 - 15,4)

ARID1Awt

13,6 (10,3 - 15,8)
[0,92 (0,76 - 1,12)]

9,8 (8,1-11,4)
[1,12 (0,93 - 1,35)]

12,4 (10,6 - 13,8)

A Conclusions

I Chez ces patients avec CBNPC, les mutations de STK11 et KEAP1 sont
apparues pronostiques pour la SG et associées a une réduction de la survie

i De meilleurs résultats ont été observés chez les patients traités par durvalumab

+ tremelimumab + chimiothérapie qui avaient une mutation ARID1A, celle-ci

pouvant étre un biomarqueur prédictif

*Comparaison avec la chimiothérapie

Rizvi NA, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA04.07




OA14.01: Résultats actualisés de survie a 3 ans de KEYNOTE-024:
pembrolizumab vs chimiothérapie a base de platine dans le cancer bronchique
non a petites cellules avancé i Reck M, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la tolérance du pembrolizumab comparé a une
chimiothérapie a base de platine chez des patients avec CBNPC avancé

Criteres d'inclusion Pembrol?zumab 200Arr_1_g J1/3S
(jusqub

A CBNPC stade IV (n=154)

A Pas de mutations
EGFR ou ALK

A Pas de traitement

préalable Platinum-based chimiothérapie*
A ECOGPS0i 1 Paclitaxel + carboplatine

_ Pemetrexed + carboplatine/cisplatine
(n=305) Gemcitabine + carboplatine/cisplatine

Blo e Progression

(n=151) ;
. . . _ Pembrolizumab
Critére principal Critéres secondaires 200 mg J1 /3S

A PFs A SG, TRO, tolérance (jusqud”

*Paclitaxel 200 mg/m2, pemetrexed 500 mg/m?2,
gemcitabine 1250 mg/m2, carboplatine AUC5 ou 6,
cisplatine 75 mg/m2 J1 /3S Reck M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.01

Pemetrexed
500 mg/m?
jusquao-




OA14.01: Résultats actualisés de survie a 3 ans de KEYNOTE-024:
pembrolizumab vs chimiothérapie a base de platine dans le cancer bronchique
non a petites cellules avancé i Reck M, et al

A Résultats

SG
HR (IC95%);

Evts, n (%) p

Pembrolizumab 154 97 (63) 0,65 (0,50, -0,86);
100 - Chimiothérapie 151 113 (75) 0,0001
8 801 51,7% ; ;
) 0 43, 7%
T 60 - } 34,29 e 141,0%
3 ' § <7770 123,5%
(@)} 1 1 . 1
o 40 A i i -Iﬂ-.ﬂt Médiane, mois (IC95%)
2 : | | 26,3 (18,3 - 40,4)
n 20 - i : : 14,2 (9,8 - 18,3)
i i i
] ] ]
O N 1 1 1 1 1 1 1 I| 1 1 1 : 1 : 1 1
0O 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48
Mois
N

Pembro 154136 121 112 106 96 89 85
Chimio 151124 108 88 80 69 61 56

/8 73 73 69 66 64 50 24 5
48 46 44 37 35 33 24 14 6

Reck M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.01



OA14.01: Résultats actualisés de survie a 3 ans de KEYNOTE-024:

pembrolizumab vs chimiothérapie a base de platine dans le cancer bronchique
non a petites cellules avancé i Reck M, et al

A Résultats

Pembrolizumab 35 cycles (n=38) 2¢ ligne (n=10)

TRO, n (%) 31 (82) -

RC 3(8) -

RP 28 (74) -

Meilleure réponse RP ou MS - 7 (70)
Délai médian de réponse, mois (range) 2,1 (1,41 14,6) -
Durée médiane de réponse, mois (range) NR (4,21 46,7+) -
En vie a la date de cléture, n (%) 34 (89) 8 (80)
Réponse en cours, n (%) 22 (58) -
Traitement en cours, n (%) - 5 (50)

Chez les patients ayant recu 35 cycles de pembrolizumab, des EILTs de grade 3i 4 sont

survenus chez 5 (13%) patients é4chet@0s(36®B) s
patients

A Conclusion

Chez ces patients avec CBNPC avancé et PD-L1 TPS (560%, le pembrolizumab en 1¢ ligne
a démontré un bénéfice de survie continu et durable et un profil de tolérance favorable par
rapport a la chimiothérapie

Les r®sultats pr®iminaires s ugégexpostiontau une
pembrolizumab Reck M, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.01



OA14.02: IMpowerl131: résultats définitifs de survie globale de carboplatine +
nab-paclitaxel Natézolizumab dans le CBNPC épidermoide avancé
I Cappuzzo F, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la toléerance de atézolizumab + carboplatine + paclitaxel ou
nab-paclitaxel chez des patients avec CBNPC épidermoide stade IV

Bras A: atézolizumab 1200 mg J1 /3S +
carboplatine AUC6 J1 + paclitaxel* 200 mg/m?

Critéres d'inclusion J1 /3S (4 ou 6 cycles) suivis de
A CBNPC épidermoide atézolizumab en maintenance (n=338)
stade IV Bras B: atézolizumab 1200 mg J1 /3S +
A Naifs de traitement carboplatine AUC6 J1 + nab-paclitaxel 100
A Tout statut PD-L1 en 1 mg/m?J1, 8, 15 /3S (4 ou 6 cycles) suivis de
IHC atézolizumab en maintenance (n=343)
A ECOG PS 0i 1 Bras C: carboplatine AUC6 J1 +
(n=1021) nab-paclitaxel 100 mg/m?
J1, 8, 15/3S (4 ou 6 cycles) suivis de
Stratification MSSup (n=340)
A Sexe, expression PD-L1, métastases hépatiques
Critéres principaux Criteres secondaires
A SSP (RECIST v1.1), SG A TRO, durée de réponse, tolérance

*Les patients asiatiques ont recu paclitaxel 175 mg/m?2 Cappuzzo F, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.02



OA14.02: IMpowerl131: résultats définitifs de survie globale de carboplatine +
nab-paclitaxel Natézolizumab dans le CBNPC épidermoide avancé
I Cappuzzo F, et al

A Résultats

i La SGm finale a été de 14,2 vs. 13,5 mois pour atézolizumab + carboplatine +
nab-paclitaxel vs. carboplatine + nab-paclitaxel (HR 0,88 [IC95% 0,73 - 1,05];

p=0,1581)
PD-L1 négatif PD-L1 bas PD-L1 élevé
TCO et ICO TC1/2 et IC1/2 TC3 et IC3
1004 1004 1001
80- 80 80-
S 601 60+ 60-
g
N 404 401 401
20 - 20 201
O T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T O T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T ) 0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 2 4 6 8 101214 16 1820 22 2426 28 303234 36 38 40 0 2 4 6 8 10121416 1820 222426 28 30323436 38 40 0 2 4 6 8 101214 16 1820 22 2426 28 3032 34 36 38 40
mois mois mois
Bras B: Bras C: Bras B: Bras C: Bras B: Bras C:
Atezo + CnP CnP Atezo + CnP CnP Atezo + CnP CnP
(n=160) (n=171) (n=136) (n=125) (n=47) (n=44)
SG médiane, 14,0 12,5 SG médiane, 12,8 15,5 SG médiane, 23,4 10,2
mois (1C95%) (11,2 - 16,7) (10,6 - 14,3) mois (1IC95%) (11,2 - 16,7) (12,7 - 18,1) mois (1C95%) (17,8, - NE) (7,1-175)
HR (1C95%) 0,87 (0,67 - 1,13) HR (IC95%) 1,08 (0,81 - 1,45) HR (IC95%) 0,48 (0,29 - 0,81)

— Atézolizumab + carboplatine + nab-paclitaxel (Atezo + CnP)
— carboplatine + nab-paclitaxel (CnP)

Cappuzzo F, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.02



OA14.02: IMpowerl131: résultats définitifs de survie globale de carboplatine +
nab-paclitaxel Natézolizumab dans le CBNPC épidermoide avancé
I Cappuzzo F, et al

A Résultats
Atezolizumab + carboplatine + Carboplatine +

Elsgrade 3i4d 6 i ntn@)° t , nab-paclitaxel (n=334) nab-paclitaxel (n=334)
Tous 40 (12,0) 8 (2,4)
Rash 6 (1,8) 1(0,3)
Hypothyroidie 2 (0,6) 0
Pneumopathie 5(1,5) 3(0,9)
Hyperthyroidie 1(0,3) 0

Colite 4 (1,2) 0
Diabete 3(0,9) 0
Hépatite 1(0,3) 1(0,3)

A Conclusions
i Chez ces patients avec CBNPC épidermoide avance, atézolizumab +
carboplatine+nab-pacl i t ax el nda pas apport® d
long terme par rapport a carboplatine + nab-paclitaxel
I Une amélioration de la SG a été observée chez les patients avec expression
élevée de PD-L1 dans les cellules tumorales ou immunitaires

i Aucun nouveau signal de toxicit® noa
Cappuzzo F, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.02



MAO3. 01: | mpact de | 6administration pr®
cliniques chez les patients avec CBNPC avancé traités par inhibiteurs de
checkpoints immunitaires- Une cohorte Cancerling i Pennell N, et al

A Objectif

i Etudier | 60i mpact de | 6administration
iInhibiteurs de checkpoints immunitaires chez des patients avec CBNPC avance

A Méthodes

i Les données ont été collectées a partir de la base de données CancerLing
Discovery pour des patients (n=11,143) avec CBNPC avance traités par
inhibiteurs de checkpoints immunitaires et ayant recu des stéroides (prednisone
QL0 mg ou équivalent) au cours des 30 premiers jours (n=1581)

i Une cohorte appariée de patients ayant des caractéristiques pronostiques

cliniques similaires (©ge/ sexe) a ®tAG
pronostique
i L6i mpact de | administration pr ®coce

traitement et sur les résultats cliniques

Pennell N, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA03.01



MAO3. 01: | mpact de | 6administration pr®
cliniques chez les patients avec CBNPC avanceé traités par inhibiteurs de
checkpoints immunitaires- Une cohorte Cancerlinqg T Pennell N, et al

A Résultats

Appariement sur age, sexe, ECOG et

Appariement sur age et sexe métastases cérébrales
Cohorte Durée médiane, mois p Durée médiane, mois
Contréles 3,86 0.023 3,50 0.481
Stéroides 3,36 ’ 3,82 ’
SG: appariement sur age et sexe SG: appariement sur age, sexe

A ECOG et métastases cérébrales
—+— Stéroides —+— Contréles

—+—  Stéroides

—+— Controles

Probabilité de survie
o o o »
N (o) ~ o
(6)] o (6] o
1 1 1 [
Probabilité de survie
o o o »
N o1 ~ (@]
(@)] o (6] (@]
1 1 1 [ |

p<0,002 p=0,7
04 0 -
1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 24 48 72 96 0 24 48 72
Délai a partir immunothérapie initiale Délai a partir immunothérapie initiale

A Conclusion
i Chez ces patients avec CBNPC avanc®
pr®coce de st®roupudes nbdéa pas eu doi

bénéfices de survie des inhibiteurs de checkpoints immunitaires
Pennell N, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA03.01

mp



MAO7. 10: | nfl uence du genre sur | 6eff
bronchique non a petites cellules T Tuminello S, et al

A Objectif

I Etudier | 0influence du sexe sur | 0eff

association, chez des patients avec CBNPC

Criteres d'inclusion
A CBNPC stade IV
A Données collectées entre

2013 et 2014 a partir de la
National Cancer Database
(NCDM)

(n=69,120)

)
Stratification
A Sexe

*Ajusté sur histologie, stade, age, race, taille tumorale,

comorbidités, radiothérapie palliative, année du diagnostic,

assurance santé et niveau médian de revenus

Radiothérapie palliative

Modele a risque
proportionnel de Cox*

Immunothérapie ou
chimiothérapie
(n=37,731)

Cohorte entiere
(n=26,348)

Cohorte appariée
sur score de
propension
(n=6172, 3086 paires)
Sous-groupe
O seule vs.
chimiothérapie seule

(n=32,151)

(n=14,269)

Tuminello S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MAQ7.10



MAO7. 10: | nf | u

ence du genre sur | o0effic

bronchique non a petites cellules T Tuminello S, et al

A Résultats

i Léassociation doi mmunot h®r api e et chi
meilleurs résultats de survie que la chimiothérapie seule, sans différences entre

les sexes Estimations de survie Immunothérapie*Sexe
. Femmes
Cohorte entiere* p=0,2452
(n=26,348) Hommes ——
Appariement score de  Femmes
propension* p=0,8814
(n=6127; 3086 paires) Hommes ——
Immunothérapie Femmes
seule vs. CT seule p=0,3735
(n=14,269) Hommes 4
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

Hazard ratio

*Immunothérapie + chimiothérapie vs. chimiothérapie Tuminello S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA07.10



MAO7. 10: |l nfl uence du genre sur | o0effic
bronchique non a petites cellules T Tuminello S, et al

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC, | 61 mmun
résultats de survie comparables entre les sexes, cependant des études
complémentaires sont nécessaires pour comprendre de possibles differences
biologigues sous-jacentes

Tuminello S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA0O7.10



CBNPC avancé

Non éligible au traitement radical,
stades lll et IV

Lignes ultérieures



OAO02.03: Inhibiteur de EGFR de 3® génération (ITK EGFR) HS-10296 chez les
patients avec CBNPC avancé résistant aux ITK EGFR de 1€ génération
I LuS,etal

A Objectif

i Evaluer | ' ef fi c acadnortimbt(HS18296), arl IBKrE&KRRcde
3¢ génération, chez des patients avec CBNPC avancé

Criteres d'inclusion

A CBNPC localement avancé ou
meétastatique

A Progression sous ITK EGFR

) Almonertinib 110 mg/j
A Mutation EGFR T790M

A Métastases cérébrales
asymptomatiques autorisées

(n=244)
Critére principal Criteres secondaires
A TRO (RECIST v1.1) A TCM, SSP, durée de réponse, SG,
tolérance

Lu S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.03



OA02.03: Inhibiteur de EGFR de 38 génération (ITK EGFR) HS-10296 chez les
patients avec CBNPC avancé résistant aux ITK EGFR de 1€ génération
I LuS,etal

A Résultats

§ Almonertinib (n=244)
3 . 60- TRO, % (1C95%) 68,4 (62,2 - 74,2)
2 5
o TCM, % (1C95%) 93,4 (89,6 - 96,2)
S o 40+
2 2
il e il e e E i R it e
Q ©
©
g - 0_
8 .
.- 1207 ‘ ‘ ‘
) AU **?_**
z a 140 *****
_221‘60- B RC * ok ok 4 Kk ok
é .RP *kkk Kk k% *kx k% * * % %
€ ij804 MEMS FRE KKK
I5 M Progression o
8 j100- WNE
oS *I ndiqgue | es patients avec m®tastases c®r ®bral es

Durée médiane de traitement a la date de
cléture: 9,5 mois (IC95% 8,3 - 9,6) Lu S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.03



OA02.03: Inhibiteur de EGFR de 38 génération (ITK EGFR) HS-10296 chez les
patients avec CBNPC avancé résistant aux ITK EGFR de 1€ génération
I LuS,etal

A Résultats

SSP

. 100 = Taux de SSP a 12 maois:
> 53,0% (IC95% 44,9 - 60,4)
c
2 80+
7
o
S 60 - )
S
2 40
©
(%)]
S 20-
S
n
O_ L] L] L] L] L]
0 3 6 9 12 15
N Délai apres la 1¢ dose, mois
Almonertinib 244 209 157 69 6 0
i Des EI LTs de gr ade
fr®quents ®taient
et | 6infectio

A Conclusion

Chez ces pati

n pul monaire

ent s

H
N (o)) (o] o
o o o o
] ] ] |

Durée de réponse, %

8]
o
]

Durée de réponse
Taux a 12 mois: 69,0%
(IC95% 58,6 - 77,3)

o
o 4

N
Almonertinib 167

O3 s
| 6aug

aVv ecC

12

3 6 9 15

Délai aprés 1° réponse, mois

151 105 22 0 0
ont survenus

ment ati on des

(2, 0%)

C B N P Calmaonestinilca® |,

montré une activité clinique prometteuse et a été globalement bien toléré
Lu S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA02.03
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OA14.04: Résultats a 5 ans des études randomisées de phase 3 CheckMate
017/057: nivolumab vs docétaxel dans le CBNPC prétraité i Gettinger S, et al

A Objectif

i Etudier les résultats a long terme des patients avec CBNPC traités par
nivolumab ou docétaxel dans CheckMate 017 et 057

Criteres d'inclusion

A CBNPC stade IIIB/IV Nivolumab 3 mg/kg /2S Prog/
A 1 ligne de chimiothérapie a (n=427) toxicité
base de platine

A ECOG PS0i 1
CheckMate 017

CBNPC epidermoide (n=272) Docétaxel 75 mg/m?2 IV /3S Prog/
CheckMate 057 (n=427) toxicité
CBNPC non épidermoide (n=582)

Stratification
A Région et paclitaxel préalable (CheckMate 017)
A Maintenance préalable et 2¢vs. 3¢ ligne (CheckMate 057)

Critére principal Criteres secondaires
A sG A SSP, TRO, résultats rapportés par le patient, tolérance
Gettinger S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.04



OA14.04: Résultats a 5 ans des études randomisées de phase 3 CheckMate
017/057: nivolumab vs docétaxel dans le CBNPC prétraité i Gettinger S, et al

A Résultats

SG poolée a5 ans

SG dans le sous-groupe PD-L1 <1%

Nivolumab Docétaxel Nivolumab Docétaxel
(n=427) (n=427) (n=163) (n=153)
SGm, mois 11,1 8,1 SGm, mois 9,7 7,8
100 = (1C95%) (9,2-13,1) (7,2-9,2) 100 (1C95%) (7,6 - 13,3) (6,7 - 10,5)
HR (1C95%) 0,68 (0,59 - 0,78) HR (IC95%) 0,76 (0,61 - 0,96)
80 -
X X
< 1an <
© 60 - 48,0% ©
S 34,3% =)
=) A 2 ans =)
Q40 - 26,9% 2
% ’ 137?22 4ans 5ans % 4
« H ’ 14,2%  13,4% %) ans 5ans
H A A 4,0% 2,0%
1
O L] : L] i 1 ] ] ] ] 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Mois Mois
N
Nivolumab 427 280 205 150 113 84 70 64 55 54 50 30 6 O 163 105 73 52 38 27 18 15 12 11 10 8 3 O
Docétaxel 427 264 145 84 57 45 34 26 19 12 9 4 0 O 153 95 50 31 20 13 10 9 6 3 3 0 0 O
— Nivolumab —— Docétaxel

Gettinger S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.04




OA14.04: Résultats a 5 ans des études randomisées de phase 3 CheckMate
017/057: nivolumab vs docétaxel dans le CBNPC prétraité i Gettinger S, et al

A Résultats
SSP Durée de réponse
Nivolumab Docétaxel Nivolumab Docétaxel
(n=427) (n=427) (n=84) (n=48)
Médiane, mois (IC95%) 2,5(2,2-3,5) 353,1-4,3) 19,9(11,4-30,8) 5,6 (4,4-7,0)
HR (1C95%) 0,79 (0,68 - 0,92) -
Taux a1l an, % 19,7 8,9 60,3 15,2
Taux a 2 ans, % 13,4 2,1 48,6 51
Taux a 3 ans, % 10,2 0,5 38,6 0
Taux a 4 ans, % 9,1 0 35,5 0
Taux a5 ans, % 8,0 0 32,2 0

I Des EILTs de grade 3i 4 sont survenus chez 45 (11%) patients recevant le
nivolumab

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC avancé, le nivolumab a montré des bénéfices
de survie durables et un profil de toxicité gérable

Gettinger S, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.04



OA14.06: Maladie hyperprogressive chez des patients avec cancer bronchique
non a petites cellules avancé, traités par inhibiteurs de checkpoints
immunitaires T Lo Russo G, et al

A Objectif

Etudier la survenue de maladie hyperprogressive (MHP) chez des patients avec
CBNPC avance traité par inhibiteurs de checkpoints immunitaires (ICl)

A Méthodes

Des données ont éte collectées de facon réetrospective chez 305 patients

®val uables avec CBNPC avanc® ayant r e
checkpoints immunitaires entre avril 2013 et avril 2019

Les patients ont été categorises sur 2 criteres:

ARCrit  rRaressaNrs @), Répondeurs (R) et patients avec maladie stable (MS)

ont été classeés selon les valeurs RECIST; les patients avec MHP étaient ceux ayant
re-u O2 cycles dol O et pr®sentant 3 des

i D®l ai © ®chec du traitement <2 mois, augm
cibles*, apparition doéau moins 2 nouvelle
de | a maladie © un nouvel organe* et dO®t ®

dans les 2 premiers mois
ARACrit res ORigresseutsirdpide® PRa), définis comme les patients ayant
une augmentation O50% de | a somme des pl
| 6i nclusion et | a 1le ®valwuation ©~ 6 sema
survenant au cours des 12 semaines apr s

*E n t rndusibnétla 1° évaluation radiographique Lo Russo G, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.06



OA14.06: Maladie hyperprogressive chez des patients avec cancer bronchique
non a petites cellules avancé, traités par inhibiteurs de checkpoints
immunitaires T Lo Russo G, et al

A Résultats

P MS R Total

(n=80) (n=75) (n=61) (n=305)

Age <75 ans 52 (92,9) 27 (90,0) 49 (86,0) 68 (85,0) 55 (73,3) 50 (82,0) 252 (82,6)
ECOG PS
Or1l 36 (64,3) 26 (86,7) 49 (86,0) 69 (86,3) 71 (94,7) 58 (95,1) 268 (87,9)
02 20 (35,7)* 4 (13,3) 8 (14,0) 11 (13,7) 4 (5,3) 3(4,9) 37 (12,1)
Nombre de
métastases
02 18 (32,1) 13 (43,3) 25(43,9) 49 (61,2) 54 (72,0) 36 (59,00 174 (57,0)
>2 38 (67,9)* 17 (56,7) 32 (56,1)* 31(38,8) 21 (28,0) 25 (41,0) 131 (43,0)
Traitement
Anti-PD-1 42 (75,0) 18 (60,0) 36 (63,2) 61 (76,2) 50 (66,7) 45 (73,8) 219 (71,8)
Anti-PD-L1 14 (25,0) 9 (30,0) 15 (26,3) 18 (22,5) 24 (32,0) 15 (24,6) 77 (25,2)
Autre/combo 0 3(10,0) 6 (10,5) 1(1,3) 1(1,3) 1(1,6) 9 (3,0)
Ligne d¢
1L 12 (21,4) 5 (16,7) 15 (26,3) 14 (17,5) 36 (48,0) 23 (37,7) 99 (32,4)
2L 26 (46,4) 9 (30,0) 22 (38,6) 48 (60,0) 24 (32,0) 21 (34,4) 124 (40,7)
>2L 18 (29,2) 16 (53,3)* 20 (35,1)* 18 (22,5) 15 (20,0) 17 (27,9) 82 (26,9)

*Différence significative

Lo Russo G, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.06



OA14.06: Maladie hyperprogressive chez des patients avec cancer bronchique
non a petites cellules avancé, traités par inhibiteurs de checkpoints
immunitaires T Lo Russo G, et al

A Résultats
SGm, mois SSPm, mois SGm, mois SSPm, mois

INT (1C95%) (1C95%) OAK (IC95%) (IC95%)

MHP 4,1 (3,4-5) 1,5(1,3-1,6) MHP  4,1(3,4-5,0) 1,5 (1,3 - 1,6)

P 7,8 (5,3-9,3) 19(18-22) DP 1,6 (1,4 -1,9) 1,3 (0,9 - 1,5)

MS  219(145-256) 7,4(56-101) PRa 5,2 (4,3 - 5,7) 1,5(1,3-1,9)

R 38,8 (26,2 - 52,2) 15,7 (10,8 - 25,1)
A Conclusions

i Chez ces patients avec CBNPC avanc®,
selon |l es crit res Al NTO et AOAK modi

i Des differences de SG ont éte observées dans les différentes categories de
patients, ce qui montre quoil est
la MHP pour faciliter les futures recherches

n ®c

Lo Russo G, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA14.06



MAOQ7.06: Rechallenge par immunothérapie apres nivolumab dans le cancer
bronchique non a petites cellules avancé dans un contexte de pratique
courante en France i Levra MG, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la tolérance du rechallenge par nivolumab chez des
patients avec CBNPC avancé

A Méthodes
i Les données ont été collectées a partir de la base de données nationale
hospitaliere (PMSI) chez les patients avec CBNPC avanceé (n=10,452) ayant
commenc® un traitement par nivol umab
décembre 2017

i Léoarr°t du traitement ®tait CAgffusions c o

I Les patients ayant eu un rechallenge étaient stratifiés sur la durée a partir de la
1¢ administration de nivolumab : <3, 3i 6 et 36 mois

i Le retraitement par i mmunot h®r api e (I
0rechall enge par |1 O6 selon | o6utilisat
avant le 2¢ traitement par IO

i Le d®l ai jusqudé”™ arr°t du traitement

Levra MG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MAQO7.06



MAOQ7.06: Rechallenge par immunothérapie apres nivolumab dans le cancer

bronchique non a petites cellules avancé dans un contexte de pratique
courante en France i Levra MG, et al

A Résultats

I Surles 5118 patients avec second cycle de traitement, 1517 ont recu une 1O
i 45,8% avaient une durée mediane de 1° traitement par 10 <3,5 mois

Reprise de | 01 O Rechallenge IO
<3 11,8 (10,2 - 13,9) <3 13,1 (11,2 - 18,4)
100 7 36 15,6 (12,7 - 20,0) 100 3i 6 NA (19,9 - ND)
06 NA (16,2 - ND) 06 NA (ND - ND)
S 80 - S 80
o} )
8 60 S 60
= - e T 1< U . S
(@] (@]
2 404 2 404
S 2
] =]
0 20 - p<0,001 ¢ 204 p<0,005
0 (Test log-rank) (Test log-rank)
0 6 12 18 24 30 0 6 12 18 24 30
Délai depuis la reprise, mois Délai depuis le rechallenge, mois
N
<3mo 485 294 154 50 14 210 129 70 38 8
3iemo 296 202 93 27 4 94 58 27 14 T
06 m@a46 161 52 8 i 86 38 2 i i

Levra MG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MAQO7.06



MAOQ7.06: Rechallenge par immunothérapie apres nivolumab dans le cancer
bronchique non a petites cellules avancé dans un contexte de pratique
courante en France i Levra MG, et al

A Conclusions

i Chez ces patients avec CBNPC avance, environ 30% de ceux qui avaient arrété
la 12 immunothérapie ont eu soit une reprise du traitement soit un rechallenge
par nivolumab

I Les résultats de survie ont été prometteurs pour le second cycle
déi mmunot h®r api e, particul i Straitereentt ¢ h
pendant 3 mois ou plus

Levra MG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MAQO7.06



MA11. 03: Loassociation pembrolizumab pl
progression comparativement au docetaxel seul chez les patients avec CBNPC

avance pretraités i Arrieta OG, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la tolerance de pembrolizumab + docétaxel
comparativement au docétaxel seul chez des patients avec CBNPC avancé

Pembrolizumab 200 mg J8 Pembrolizumab

Cilipres £ InelLsin + docétaxel 75 mg/m? J1 an Prog/

A CBNPC avancé / 3S (jusqud" : toxicité
maintenance

A Progression aprés CT & (n=40)
base de platine

A Quel que soit le statut
mutationnel ou PD-L1

Docétaxel 75 mg/m? J1

A ECOGPS0i1 Proa/
/I 3S j usquo” 09!
(n=78) (n(=CJ’>8) . toxicité
Critere principal Criteres secondaires
A TRO A SSP, SG, tolérance

Arrieta OG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA11.03



MA11. 03: Loassociation pembrolizumab pl
progression comparativement au docetaxel seul chez les patients avec CBNPC
avance pretraités i Arrieta OG, et al

A Résultats

i Le TRO a été de 42,5% pour pembrolizumab + docétaxel vs. 15,8% pour
docetaxel seul (OR 3,9, IC95% 1,34 - 11,15; p=0,01)

i Le TRO chez les patients prétraités avec mutations EGFR a été de 58,3% pour
pembrolizumab + docétaxel vs. 23,1% pour docéetaxel seul

SSP, tous patients SSP, patients avec mutations EGFR
Traitement N (evts) Médiane, mo (IC95%) EGFR(+) N (evts) Médiane, mo (1C95%)
P+D 40 (20) 9,5 (4,2 - NA) P+D 12 (4) 6,8 (6,2 - NA)
1,0 - D 38 (10) 39(3,2-5,7) 1,0 - D 13 (8) 35(2,3-6,2)
08 HR 0,24 (1C95% 0,13 - 0,46); p<0,001 0.8 - HR 0,26 (IC95% 0,07 - 92,6); p=0,037
X 0,6 X 0,6-
I e e R S e e prpmmmmeemmmmeeemooees S
0 047 L1 1 11 ] 0 0417
0,2 1 0,2 -
04 04
T T T T T T T T T T 1 T T T T T T T T T T 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30
N Mois N Mois
P+D 40 32 21 14 10 8 6 5 3 1 0 P+D 12 8 6 3 1 1 1 1 1 0 0
D 38 25 5 1 0O O 0 0 0 0 0 D13 5 2 0 0 0 0 0 0 0 0

Arrieta OG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA11.03



MA11. 03: Loassociation pembrolizumab pl
progression comparativement au docétaxel seul chez les patients avec CBNPC

avance préetraités 1 Arrieta OG, et al

A Résultats
Pembrolizumab + docétaxel Docétaxel
Els, n (%) (n=40) (n=38)
Les plus fréquents
Fatigue 26 (65,0) 24 (63,2)
Anémie 26 (65,0) 19 (50,0)
Nausées 21 (52,5) 18 (47,4)
Non | i ®s
Hypomagnésémie 0 (0) 7 (18,4) 0,004
Lymphopénie 8 (20,0) 0 (0) <0,004
Li ®s “ 1 01 m
Pneumopathie 9 (22,5) 2 (5,3) 0,029
Hypothyroidie 11 (27,5) 1(2,6) 0,002

A conclusion

i Chez ces patients avec CBNPC avance, le pembrolizumab combiné au
docétaxel est apparu efficace avec une amélioration du TRO et de la SSP
comparati vement

de pneumopat hies

doc ®t ax el
dohypothyropudi e

seul |,

Arrieta OG, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA11.03




MA21. 10: Et ude de phasesimertinibRchez les patients dvécO
CBNPC muté EGFR T790M et métastases cérébrales ou leptoméningées ayant
progressé sous ITK EGFR préalable i Ahn M-J, et al

A Objectif
i Evaluer | ' ef f i c acasiiné@tinie thezldes patiemts &ecaCBNPE
EGFR T790M+ et métastases cérébrales (MC) ou leptoméningées (MLM)

Cohorte MC
. ; . Métastases cérébrales mais pas de
CHIEES eHneusier métastases leptoméningées 1
A CBNPC avancé GEZN))

A Mutation EGFR T790M

A Résistance aux ITK

EGFR Cohorte MLM T
&) Métastases leptoméningées avec
OuU sans metastases cérebrales
(n=40)
Critéres principaux Criteres secondaires
A TRO (cohorte MC) A SSP, tolérance

A SG (cohorte MLM)
Ahn M-J, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA21.10



MA21. 10: Etude de

phasaes

imlerktinibRch ez les @aments dvécO

CBNPC muté EGFR T790M et métastases cérébrales ou leptoméningées ayant
progresse sous ITK EGFR prealable i Ahn M-J, et al

A Résultats

Cohorte MC
1,00 - SSP 1,00 A SG
SSPm 7,3 mois (IC95% 5,7 - ND) SGm NA (IC95% 7,9 - ND)
0,75 - 0,75 -
o H
% 0,50 20,50
0,25 - 0,25 -
0- 0-
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
N Mois N Mois
40 24 14 9 4 40 27 18 11 5
SSP Cohorte MLM SG
1,00 7 SSPm 9,0 mois (IC95% 7,2 - ND) 1,007 SGm 18,4 mois (IC95% 9,4 - ND)
0,75 - 0,75 -
o
- Q S N 1.1 0.
& 0,50 20,50 |
0,25 0,251 i
!
0- 0- i
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
N Mois N Mois
40 26 13 10 2 40 29 20 14 4

Ahn M-J, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA21.10



MA21. 10: Et ude de phasesimertinibRchez les patients dvécO
CBNPC muté EGFR T790M et métastases cérébrales ou leptoméningées ayant

progressé sous ITK EGFR préalable i Ahn M-J, et al

A Résultats
Meilleure réponse intracranienne, n (%) Cohorte MC (n=40) Cohorte MLM (n=40)
RC 3(7) 5(13)
RP 18 (45)
MS 10 (25)
Non RC/non progression 31 (77)
Progression 4 (10) 1(3)
NE 5(13) 3(8)

i Les Els les plus fréquents survenus chezOB % ®t ai en't
(48%) et | a diarrh®e (38%) dans

|l a di m
| a co

(53%), la diarrhée (50%), la paronychie (38%) et la perte de poids (30%) dans

la cohorte MLM

A Conclusion

I Chez ces patients avec CBNPC EGFR T790M+ et MC ou MLM ayant progressé
sous | TK osEnérin® a mdnidé une activité encourageante avec un

profil de toxicité gérable

Ahn M-J, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr MA21.10



Autres tumeurs malignes

CBPC, mésotheliome et tumeurs epithéliales
thymiques



PL02.11: Survie globale sous traitement par durvalumab plus étoposide-platine
en traitementde 1®1 i gne du CBPC au stade ®tendu:

CASPIAN T Paz-Ares L, et al

A Objectif
i Evaluer l'efficacité et la tolérance de durvalumab + étoposide-platine en
traitement de 1° ligne chez des patients avec CBPC au stade étendu

Durvalumab 1500 mg +
étoposide-platine* /3S Durvalumab

Criteres d'inclusion
jusquo” 4 1500 mg /3S

A CBPC st 5t
CBPC s ad-e etendu (n=268)
A Naif de traitement

A Mé rébral Durvalumab 1500 mg +
ctastases cerebrales tremelimumab 75 mg + Durvalumab

asyrpptomatiqgjles ou 1 étoposide-platine* 1500 mg /4S
traitées et stables /'3S | dsyglasd

autorisées
A WHO PS 0i 1 Etoposide-platine* /3S ICP
] us gowyles :
(n=805) (n=269) optionnelle
Stratification
A Platine (carboplatine vs. cisplatine)

Critéere principal Critéeres secondaires
A sG A sSSP, TRO, QoL, tolérance

*Etoposide 801 100 mg/m? + carboplatine AUC5i 6 ou
cisplatine 751 80 mg/m?2

Paz-Ares L, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.11



PL02.11: Survie globale sous traitement par durvalumab plus étoposide-platine
en traitementde 1®1 i gne du CBPC au stade ®tendu:
CASPIAN T Paz-Ares L, et al

A Résultats

SG
Durvalumab + EP EP
10 Evts, n/N (%) 155/268 (57,8) 181/269 (67,3)
SGm, mois (IC95%) 13,0 (11,5 - 14,8) 10,3 (9,3-11,2)
0.8 HR (1C95%) 0,73 (0,591 - 0,909)
O | p 0,0047
N
S 06— 53,7%
2 ]
%
o 04—
o :
o
: 39,8%
0,2 :
—— Durvalumab + EP £24,7%
— EP
0_ 1 1 1 1 1 1 1 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24
N Mois
Durvalumab + EP 268 244 214 177 116 57 25 5 0
EP 269 242 209 153 82 44 17 1 0

Paz-Ares L, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.11



PL02.11: Survie globale sous traitement par durvalumab plus étoposide-platine
en traitementde 1®1 i gne du CBPC au stade ®tendu:

CASPIAN T Paz-Ares L, et al

A Résultats

SSP
Durvalumab + EP EP
1,0 Evts, n/N (%) 226/268 (84,3) 233/269 (86,6)
SSPm, mois (IC95%) 51(4,7-6,2) 54 (4,8-6,2)
0,8— HR (1C95%) 0,78 (0,645 - 0,936)
% ALa SSP ndéa pas ®t ® formell ement t
n A56,8% des patients du bras contr?
g 0,6
P
%
S 04
o
o
0,2— 17,5%
— Durvalumab + EP
—_ EP 1 4, 7% Ly
0_ 1 1 1 I 1 - 1 1 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24
N Mois
Durvalumab + EP 268 220 119 54 34 22 10 0 0
EP 269 194 109 30 9 7 0 0 0

Paz-Ares L, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.11



PL02.11: Survie globale sous traitement par durvalumab plus étoposide-platine

en traitementde 1®1 i gne du CBPC au stade ®tendu:
CASPIAN T Paz-Ares L, et al
A Résultats
TRO Durée de réponse
Durvalumab + EP EP
Odds ratio 1.56 Répondeurs, n 182 155
100 (1C95% 1,095 - 2,218) 1,0+ Médiane, mois 51 51
S | | o (1C95%) (4,9 - 5,3) (4,8 - 5,3)
o 804 < -
2 -% o 0.8 — Durvalumab + EP
o —
@' 60 - 3% 0.6 - EP
c T Q
@ c @
ﬂ 40 g qc) 0,4_
= o
)
T 207 S 02-
o a -|_I"I_I
O- O- L] L] L] .l L] L] |
Durvalumab EP 0 3 6 9 12 15 18 21
+ EP (n=268) (n=269) N Délai apres réponse objective confirmée, mois
D+ EP 182 170 70 38 28 16 4 0
EP 155 144 48 14 7 1 0 0

Paz-Ares L, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.11



PL02.11: Survie globale sous traitement par durvalumab plus étoposide-platine
en traitementde 1®1 i gne du CBPC au stade ®tendu:
CASPIAN T Paz-Ares L, et al

A Résultats
Durvalumab + etoposide- Etoposide-platine
platine (N=265) (n=266)
Tous grades 260 (98,1) 258 (97,0)
Grade 3/4 163 (61,5) 166 (62,4)
EIGs 82 (30,9) 96 (36,1)
Provogquant | édarr°t de 25 (9,4) 25 (9,4)
Li ®s ° | 6i mmunit® 52 (19,6) 7 (2,6)
Provoquant le déeces 13 (4,9) 15 (5,6)
EILTs provoquant le déces 5(1,9) 2 (0,8)

A Conclusion

i Chez ces patients napfs de traitement
de durvalumab et étoposide-p | at i ne a permis doobten
significative de la SG et a démontré un profil de tolerance compatible avec celui
des agents individuels

Paz-Ares L, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr PL02.11



OA15.02: Carboplatine-étoposide versus topotécan en traitement de 22 ligne du
CBPC sensible en rechute: étude de phase 31 Monnet I, et al

A Objectif

i Evaluer l'efficacité et la tolérance de carboplatine-étoposide comparativement
au topotécan chez des patients prétraités avec CBPC sensible en rechute

Carboplatine AUC5 J1 +
étoposide 100 mg/m? J1i 3 /3S

Critéres d'inclusion (6 cycles)

A CBPC sensible en (n=82)
rechute* Stratification

A PS
A Institution
Réponse a la 1¢ ligne

A 1 ligne de traitement
préalable

A ECOG PS0i2

(n=164) Topotécan 2,3 mg/m? J1i 5 /3S
(6 cycles)
(n=82)
Critere principal Criteres secondaires
A ssp A SG, TRO (RECIST v1.1), QoL, tolérance

*Défini comme CBPC répondant a la chimiothérapie initiale
et rechutant >3 mois apreés la fin de la chimiothérapie Monnett I, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA15.02



OA15.02: Carboplatine-étoposide versus topotécan en traitement de 22 ligne du
CBPC sensible en rechute: étude de phase 31 Monnet I, et al

A Résultats

SSP 0oS
1,0 1,0 A _
—— Carboplatine + —— Carboplatine +
qn 08- étoposide o 0,8 - étoposide
? ’ —— Topotécan h —— Topotécan
(5]
L 0,61 B 0,6 1
c c
2 k)
5 044 5 0,47
. 3
A 0,2 % 0,24
0 0
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 2 4 6 8 10 12 0 10 20 30 40 50
Mois Mois
Carboplatine + Carboplatine
étoposide Topotécan + étoposide Topotécan
Evts, n 81 81 Evts, n 81 81
SSPm, mois 4,7 2,7 SGm, mois 7,5 7,4
(1C95%) (3,9-5,5) (2,3-3,2) (1C95%) (5,4-9,5) (6,0 - 8,7)
p unilatéral <0,001 test du log-rank stratifié p unilatéral <0,936 test du log-rank stratifié
HR (1C95%) 0,6 (0,4-0,8) HR (1C95%) 0,987 (0,7 - 1,3)

Suivi médian: 16 mois
uivi-medi ! Monnett |, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA15.02



OA15.02: Carboplatine-étoposide versus topotécan en traitement de 22 ligne du
CBPC sensible en rechute: étude de phase 31 Monnet I, et al

A Résultats
Carboplatine + étoposide Topotécan
Evaluation tumorale, % (n=81) (n=81)
RC 14,0 1,2
RP 35,5 24,0
TRO 49 25*
MS 37,4 37,4
Progression 21,5 37,4

i Une neutropénie de grade 3i 4 a éte observée chez 23% vs. 36% (p=0,035) des
patients des bras carboplatine + étoposide et topotécan respectivement, un
déces toxique est survenu chez 2 patients du bras topotécan (neutropénie
fébrile dans les 2 cas)

A Conclusion

i Chez ces patients avec CBPC sensible en rechute, carboplatine + étoposide a
demontré des améliorations significatives de la SSP et du TRO mais pas de la
SG comparativement au topotécan, avec une plus faible incidence de

neutropénie
*p=0.002 Monnett I, et al, J Thorac Oncol 2019;14(suppl):Abstr OA15.02



