FIGURA 1

Volumen tumoral (mm?3)
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Vehiculo

CD33AB - Compuesto (la) DAR3,07, 3 mg/kg x 1
CD33AB — Compuesto (le) DARS,25, 2,83 mglkg x 1
CD33AB - Compuesto (Ih) DAR3,08, 2,99 mg/kg x 1
Mylotarg, 0,1 mg/kg x 1

Venetoclax 50 mg/kg x 21

CC90009 5 mg/kg dos veces al dia x 10
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FIGURA 2

IC50 de ensayo de proliferacion celular (M)

Datos del conjugado de AB1-Compuesto I(a)

Linea Descripcion IC50 de Datos del conjugado Mylotrag (M)

celular CC-885 (M) [de AB1-Compuesto I(a)
MV-4-11 leucemia, mielomonocitica bifenotipica B 3,02E-10 2,64E-11 5,32E-11
ML-2 leucemia, leucemia mielomonocitica aguda 2,82E-10 2,63E-11 5,02E-11
HL-50 leucemia, promielocitica aguda 2,43E-10 2,41E-11 3,26E-10
SKNO-1 leucemia, leucemia mieloide aguda 1,51E-10 2,89E-11 1,34E-08
F-36P leucemia, sindrome mielodisplasico 2,86E-10 7,24E-09 >2,00E-8
Kasumi-6 leucemia, mieloide aguda, mieloblasto 3,84E-10 9,64E-11 >2,00E-8
OCI-AML-4 |leucemia, leucemia mieloide aguda 4,14E-10 5,45E-11 2,37E-10
Molm-13* leucemia aguda, leucemia mieloide, leucemia suspensiva| 1,51E-09 1,40E-10 2,70E-11
AML-193 leucemia, monocitica aguda, monocito 4,01E-10 1,23E-10 >2,00E-8
EolL-1* leucemia, leucemia eosinofilica humana 3,48E-10 5,18E-11 6,87E-11
HNT-34* leucemia, leucemia mieloide aguda 1,12E-10 5,36E-11 3,77E-09
Kasumi-3 leucemia, leucemia mieloblastica aguda 1,40E-10 >2,00E-8 >2,00E-8

IC50 de ensayo de proliferacion celular (M) Datos del conjugado de AB1-Compuesto I(a)

bt Descripcién cc-885 dg;‘;jgﬂ;::t‘gﬁ‘:&, Mylotrag
OCI-AML-1 [leucemia, leucemia mieloide aguda 4,24E-10 1,80E-08 2,24E-10
OCI-AML-2 [leucemia, leucemia mieloide aguda 1,76E-09 5,65E-09 3,94E-11
OCI-AML-3 [leucemia, leucemia mieloide aguda 1,87E-09 >2,00E-8 4,26E-09
OCI-AML-5* |leucemia, leucemia mieloide aguda 1,16E-09 1,50E-10 7,83E-11
OCI-AML-6 [leucemia, leucemia mieloide aguda 3,13E-10 7,12E-09 >2,00E-8
KG-1 leucemia, mielégena aguda 8,47E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
KO52 leucemia, leucemia mieloblastica aguda 5,93E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
KG-1a leucemia, leucemia mieloide aguda 8,47E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
NOMO-1 leucemia, leucemia monocitica aguda 6,15E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
KASUMI-1 [leucemia, monocitica aguda 9,16E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
OCI-M1 leucemia, leucemia mieloide aguda 4,70E-09 >2,00E-8 >2,00E-8
PLB-985 leucemia, leucemia mieloide aguda (derivada) 4,46E-10 1,11E-10 7,14E-09
MKPL1 leucemia, leucemia mieloblastica aguda 9,46E-10 >2,00E-8 >2,00E-8
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FIGURA3

Vehiculo

Conjugado de AB1 Compuesto I(a) DAR4,1, 3 mg/kg x 1
Conjugado de AB1 Compuesto I(i) DAR3,38, 3,64 mg/kg x 1
Conjugado de AB1 Compuesto I(d) DAR3,39, 3,74 mg/kg x 1
Conjugado de AB1 Compuesto I(j) DAR2,96, 4,16 mg/kg x 1
Conjugado de AB1 Compuesto I(e) DAR3,04, 4,05 mg/kg x 1
Conjugado de AB1 Compuesto I(k) DAR3,19, 3,86 mg/kg x 1
Mylotarg, 0,1 mg/kg x 1

Conjugado de Gemtuzumab Compuesto I(a) DAR4,4, 3 mg/kg x 1

CC90009, dos veces por dia x 10




CD33AB-Comp I(a

14971349
- 147458 81 D4
£ i) D2
B
v
= 60+ 15084257
=B / ,
2 q 15107282
E A p5 (D8
20+ 19_599391 D
l | :gzms
"y r!rrrrlr|||r||rltr|
140000 145000 150000 155000 160000
Masa
Gemtuzumab-Comp I(a)
10 14945090
% D4
n D2
2 DO
‘_g To 140077 58 14723459
o
=
o 5
5w 15174865
=
£ w
5 D8
154004 01
10 I
U4 T rrlTYvrv"vT‘T'l
140000 145000 150000 155000
Masa

FIGURA 4

Conjugado CD33AB- Gemtuzumab-
Cmpd I(a) Cmpd I(a)
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Conjugado de Gemtuzumab Compuesto
I(a) DAR3,25, 3 mg/kg x 1

Conjugado de Gemtuzumab Compuesto
I(a) DAR3,25, 5 mg/kg x 1

Conjugado de CD33AB Compuesto I(a)
DAR3,07, 3 mg/kg x 1

Conjugado de CD33AB Compuesto I(a)
DAR3,07, 5 mg/kg x 1

Conjugado de Gemtuzumab lgG1 LALA
Compuesto I(a) DAR3.15, 3 mg/kg x 1
Conjugado de Gemtuzumab lgG1 LALA
Compuesto I(a) DAR3,15, 5 mg/kg x 1
Conjugado de Gemtuzumab Compuesto
l(e) DAR2,99, 5 mg/kg x 1

Venetoclax 25 mg/kg x 21

-o- Venetoclax 50 mg/kg x 21
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