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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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ROS1 
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Studies 

• Repotrectinib UMCG, AvL 

• Entrectinib AvL, LUMC 



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 



20 



21 VISION Paik NEJM 2020 

 



22 Wolf NEJM 2020  

ORR 41% ORR 68% ORR 40% ORR 29% 
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NTRK 



24 Hong Lancet Oncol 2020 

Larotrectinib 

 ORR 79% 



25 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 

• Onze aandoening is bijzonder en niet erfelijk. In het 
verleden heb ik eerder zeldzame fysieke problemen 
gehad: Hebben alle patiënten met een 
mutatiekanker gemeenschappelijke fysieke 
kenmerken, c.q. problemen? Wordt hier onderzoek 
naar gedaan?  

─ Nee daar is geen aanwijzing voor 
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• Op Longkanker Nederland staan voor RET inmiddels 
3 middelen in blauw (pralsetinib, alectinib en 
selpercatinib) en 2 in rood (regorafenib en 
cabozantinib); geen van 5-en vrij beschikbaar 
binnen reguliere zorg in Nederland. Ik hoor eigenlijk 
alleen over Pralsetinib en selpercatinib. Wat weet u 
van de andere 3? 
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• Na langdurig behandeld te zijn met een combi van 
chemo en immuno gestart met Pralsetinib. Na 17 
dagen moeten staken vanwege ernstige 
bijwerkingen. Na 11 dagen pauze met een lagere 
dosering herstart. Wat is een logische stap als 
Pralsetinib klachten blijft geven. Ik kan nog 1 stap 
naar beneden, maar wat als dat niet afdoende blijkt. 
Is er leven na Pralsetinib? Eerlijk zeggen. 
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• Kunnen bijwerkingen van een TKI ook 
symptomatisch behandeld worden ipv in zn geheel 
te stoppen met het middel? 



cancercenter.umcg.nl 
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