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John V. Heymach, MD, PhD

EGFR Exon20ins
Sunvozertinib Monotherapy versus Platinum-based Chemotherapy as First-line Treatment for Advanced
NSCLC with EGFR Exon20ins: Primary Analysis of A Multinational Phase 3 Randomized Study (WU-KONG28)

65,8% crossover



• DoR: 11,2 vs. 7,1 m

• SLP 2: 21,7 vs. 15,5 m, HR 0,70 [0,52-0,95], p 0,0111
• SV: 29,8 vs. 28,8 m

John V. Heymach, MD, PhD

EGFR exón 20 ins

• TR: 58,9 vs. 31,1%, p<0,0001
• TCE: 94,5 vs. 85,7%



• EAs ≥G3: 61,3 vs. 49,3%
• Disminución dosis: 40,5 vs. 24%
• Stop por EAs: 7,4 vs. 11,3%

Zhou C, et al. NEJM 2026. 
DOI: 10.1056/NEJMoa2604461 

EGFR exón 20 ins

John V. Heymach, MD, PhD



Joel W. Neal, MD PhD

EGFR mutaciones atípicas
Overall survival of first-line amivantamab plus lazertinib in atypical EGFR-mutated advanced NSCLC. 

Updated results from the CHRYSALIS-2 study



• Seguimiento 31,3 m (20% siguen en tto)
• 39% en tto >2 años (duración media: 13,3 m)

• 71% reciben tto a la PD.
• No nuevos EAs, la mayoría G1.
• EAs ≥G3: rash (14%), paroniquia (8%), reacciones

infusionales (6%)

 SV: +/- 3,5 años (41 m)
 Respuestas duraderas indep de mutaciones y 

características clínico-demográficas.

EGFR mutaciones atípicas
Overall survival of first-line amivantamab plus lazertinib in atypical EGFR-mutated advanced NSCLC. 

Updated results from the CHRYSALIS-2 study.
Joel W. Neal, MD PhD

 Amivantamav-Lazertinib demuestra SV prolongada en 1ªL en mEGFR comunes y atípicas. 



Julia Rotow, MD

• TR: 60%
• SLP: 15,2 m
• DoR: NR
• icTR: 86%

Rash 95% (≥G3: 19%), Diarrea 77% (≥G3: 19%), 
paroniquia 77% (≥G3: 5%), estomatitis 77% (≥G3: 9%)

mEGFR atípicas
Safety and efficacy results of the Phase 2 study of silevertinib (BDTX-1535) in treatment-naïve patients 

with non-small cell lung cancer with non-classical EGFR mutations 

Silvertinib 200 mg (n=43)

EAs ≥G3 60%/28%

Interrupciones 88%

Disminución dosis 84%

Stop 14%



EGFR C797X
DZD6008, A Fourth-generation EGFR TKI, in Pretreated NSCLC Patients with EGFR C797X 

Mutations: Results from Phase 1/2 Studies

TIAN-SHAN1/2, diseño: TIAN-SHAN1 (NCT06905197) (US/Australia) y TIAN-SHAN2 (NCT06813365; CTR20241790) (China): estudios
en marcha fase 1/2 multicéntricos. Valoran seguridad, tolerancia y actividad de DZD6008 en CNMP mEGFR.

40 mg 
(n=17)

60 mg 
(n=21)

TR 41,2% 42,9%

TCE 94,1% 90,5%

SLP 6 m 70,6 m 61,8 m

40 mg 
(n=17)

60 mg 
(n=21)

EAs 37,5% 41,7%

Anemia G3 4,2% 16,7%

Transaminasas 0 4,2%



• SLP: 14,8 vs. 14,9 m
• SV: 44 vs. 38,4 m
• EAs G3: 72 vs. 44%

EGFR L858R
Phase 3 clinical trial of the combination of erlotinib plus ramucirumab compared with osimertinib in untreated 

advanced or recurrent non-small cell lung cancer with EGFR L858R mutation: The TEVIL858R trial (WJOG14420L).

TFS: 14,8 vs. 16,6 m, p 0,49



• SLP: 14,8 vs. 14,9 m
• SV: 44 vs. 38,4 m
• EAs G3: 72 vs. 44%

EGFR L858R
Phase 3 clinical trial of the combination of erlotinib plus ramucirumab compared with osimertinib in untreated 

advanced or recurrent non-small cell lung cancer with EGFR L858R mutation: The TEVIL858R trial (WJOG14420L).

TFS: 14,8 vs. 16,6 m, p 0,49

Negativo



• TR: 89,2 vs. 77,9%, p 0,0301
• SLP: NR vs. 17,22 m
HR 0,64 [0,41-1,00], p=0,0473

• EAs≥G3: 43,21 vs. 15,9%

Yuankai Shi

EGFR 19Del, 21L858R
Efficacy and safety of asandeutertinib versus osimertinib as first-line treatment in EGFR-mutated NSCLC patients 

with brain metastases: Interim analysis of an open-label, multicenter, randomized, pivotal phase II study 
(ESAONA).



• icDoR: NR vs. 16,26 m
HR 0,50 [0,28-0,88], p 0,0148

• icTR: 95,5 vs. 79,6%, p0,0004
• icSLP: NR vs. 17,51 m
HR 0,46 [0,28-0,76], p 0,0020]

EGFR 19Del, 21L858R
Efficacy and safety of asandeutertinib versus osimertinib as first-line treatment in EGFR-mutated NSCLC patients 

with brain metastases: Interim analysis of an open-label, multicenter, randomized, pivotal phase II study 
(ESAONA).

Yuankai Shi
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ALK
Lorlatinib vs crizotinib as first-line treatment for advanced ALK+ non-small cell lung cancer: 7-year 

update from the phase 3 CROWN study



Tony S. K. Mok

• Sin PD a 24m  79% de posibilidad de seguir 
sin  EP a los 7 años.

• Beneficio en todos los subgrupos.

• T  a la icPD: NR vs.16,4 m, HR 0,06 [0,05-
0,12]. Sin nuevos eventos en SNC después de  
30 m de tto.

• Análisis de ctDNA no detecta nuevas 
mutaciones de resistencia de ALK.

ALK

SLP: NR vs. 9,1 m, HR 0,19 [0,13-0,26]
SLP 7 años: 55 vs. 3%



ALK



ALK
ALKOVE-1: Efficacy and safety of neladalkib in patients with advanced ALK+ NSCLC

75% tras Lorlatinib
Neladalkib: inhibidor selectivo de ALK, penetra SNC. Evita EAs relacionados con TRK 
Activo en M1 SNC, incluidos tratados con Lorlatinib y en portadores de mutación ALK 
G1202R simple o compuesta.



Jessica J. Lin

ALK
ALKOVE-1: Efficacy and safety of neladalkib in patients with advanced ALK+ NSCLC

icTR: 32 vs. 63 vs. 21



.

• Disminución de dosis 17%: ALT y AST
• STOP por EAs: 5%
• Más frec: aumento de transaminasas (> pretratados)
• Evita neurotoxicidad relacionada con TRK

• Actividad clínica en previamente tratados y en 1ªL.
• Activo en SNC.
• Perfil de seguridad manejable.
• Fase 3 en marcha: en 1ªL, ALKAZAR trial 

(NCT06765109).

ALK
ALKOVE-1: Efficacy and safety of neladalkib in patients with advanced ALK+ NSCLC



Anil Ramakant Tibdewal

Wait or Treat? Managing Asymptomatic Brain Metastases in Oncogene-mutated NSCLC –
Results of a Phase-III Randomized Controlled Trial

Tasa de incidencia acumulada a 2 a: 
21,7 vs. 50%, p<0,001



• SLP: 12,7 vs. 12 m, HR 1,05 [0,76-1,44], p0,75
• SV: 23,3 vs. 28,7 m, HR 1,45 [0,97-2,2], p 0,07
• 1ºsitio de PD:

• SNC+EC: 11 vs. 30%
• EC solo: 42 vs. 32%

icSLP: 18,2 vs. 14,8 m
HR 0,82 [0,59-1,16], p 0,26

Wait or Treat? Managing Asymptomatic Brain Metastases in Oncogene-mutated NSCLC –
Results of a Phase-III Randomized Controlled Trial

Anil Ramakant Tibdewal



• SLP: 12,7 vs. 12 m, HR 1,05 [0,76-1,44], p0,75
• SV: 23,3 vs. 28,7 m, HR 1,45 [0,97-2,2], p 0,07
• 1ºsitio de PD:

• SNC+EC: 11 vs. 30%
• EC solo: 42 vs. 32%

icSLP: 18,2 vs. 14,8 m
HR 0,82 [0,59-1,16], p 0,26

Wait or Treat? Managing Asymptomatic Brain Metastases in Oncogene-mutated NSCLC –
Results of a Phase-III Randomized Controlled Trial

Anil Ramakant Tibdewal

RT inicial reduce la progresión intracraneal.

+/- 50% del grupo de tto diferido requirieron RT en 
un plazo de 2 años (más gfrec RT Holoc).

El momento de la RT no afecta a la SV.

Proporciona evidencia de nivel I para 
fundamentar las guías de ASCO-SNO-ASTRO.
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