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Inleiding  

• Welke geneesmiddelen zijn er? 

• Welke trials zijn er en waar vind ik deze?  
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Mutaties 

• Verandering in het DNA 

• Punt mutatie 

• Insertie 

• Deletie 

• Translocatie 

• Duplicatie 

• Etc. 
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Translocaties 

• ALK 

• ROS1 

• RET 

• NTRK 

• MET 

• NRG1 

 



Richtlijn NSCLC – richtlijnendatabase.nl 
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Centra zeldzame mutaties 
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ALK 



Beste volgorde van TKI’s bij ALK 

Adapted from De Langen AJ. Translational Cancer Research 2017.            * Nog niet geregistreerd door de EMA 

Crizotinib (10.9 mo) 

Crizotinib (10.9 mo) 

Crizotinib 10.9 (mo) 

Ceritinib (5.4 mo) 

Alectinib (8.5 mo) 

Brigatinib* (12.9 mo) 

Alectinib (34.8 mo) 

Ceritinib (16.6 mo) 

Chemotherapy, radiotherapy, surgery, (immunotherapy) 

entrectinib*, ensartinib* 

Brigatinib (not yet reached) ? 

Lorlatinib (not yet reached) ? 



Lorlatinib fase III studie 

 

Shaw et al. N Engl J Med 2020;383:2018-29. 
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Onderzoek  

• G1202R – L1196M – G1269A – L1198F 

─ NUV-655  

─ TPX-0131 
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ROS1 
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Studies 

• Repotrectinib UMCG, AvL 

• Entrectinib AvL, LUMC 

• NUV 620 



Sequencing 

Drug testing 

Short term cultures 
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RET 



A Drilon et al. N Engl J Med 2020;383:813-824. 

Efficacy. 
Selpercatinib 

ORR 70% 



Studies  

• Selpercatinib vs chemotherapie  

─ Jeroen Bosch, AUMC, St Jansdal, EMC 

• Pralsetinib vs chemotherapie 

─ MUMC, UMCG 
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MET 
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22 VISION Paik NEJM 2020 

 



23 Wolf NEJM 2020  

ORR 41% ORR 68% ORR 40% ORR 29% 
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Bijwerkingen 

• Oedeem  

• Misselijkheid 

• Diarree 

• Laag albumine 

• Pleuravocht 
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Studies 

• TPX-0022 
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NTRK 



27 Hong Lancet Oncol 2020 

Larotrectinib 

 ORR 79% 



28 STARTRK-1&2 Doebele Lancet Oncol 2019  

Entrectinib 

ORR 59% 
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Take home message  

• translocatieanalyse: ALK, ROS1, RET, MET, NTRK, 
NRG1 

 

• Bij zeldzame mutaties behandeling in centra; daar 
zijn ook de studies te vinden. 
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Vragen 

 



cancercenter.umcg.nl 
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