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Hur ska vi 
behandla? 

(MDK)

Endast Best Supportive Care?

Kirurgi?

Immunterapi?

Kemoterapi?

Kirurgi + målriktad beh?
Radioterapi?

Målriktad behandling?

Kirurgi + kemoterapi?

Radioterapi + immunterapi?Immunterapi + kemoterapi + kirurgi?

Kirurgi + radioterapi?

Radioterapi + kemoterapi?

Immuno+kemoterapi?

Radioterapi + kemoterapi+ målriktad beh?



?Diagnosis
+ subtype

differentiation
proliferation
etc.



? Disease stage
Tumor size (T)
Lymph node involvement (N)
Metastatic sites (M)



?

Molecular factors
Mutations / gene fusions
IHC expression



?

Patient Performance Status (WHO 1-4)



Behandlings-
plan
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Stadiefördelning, NSCLC
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Målriktade behandlingar i lungcancer

• Växande patientgrupp
• Längre antitumoral behandlingseffekt ALLTID MOLEKYLÄR
• Färre biverkningar DIAGNOSTIK !



Mutation
Translokation

Förvärvade genetiska förändringar i cancerceller

Amplifiering



Proliferation, tillväxt, överlevnad, metabolism etc.
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Adjuvant behandling
EGFR+   
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ADAURA



%

Adjuvant behandling
EGFR+  ALK+   

ALINA (N Engl J Med 2024;390:1265-1276)

Stadium
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N Engl J Med 2024;391:585-597
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Palliativ behandling, 9 olika gener

Målriktad behandling, NSCLC

Stadium



Vilken/vilka behandlingslinje(r)?

I första linjen:          EGFR, BRAFV600, 

    ALK, ROS1, RET, NTRK

Senare linje:  KRASG12C, 

    MET exon 14 skipping, 

    (EGFR exon 20 ins, HER2)

Flera linjer på varandra: EGFR, ALK, ROS1
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1:a generationens EGFR-TKI:

Gefitinib (PFS 10 m. Ej CNS penetration.)

Erlotinib (PFS 10 m. Ej CNS penetration.)

2:a generationen:

Afatinib (PFS 11.1 m)

Dacomitinib (PFS 14.7 m)

3:e generationen:

Osimertinib (PFS 18.9 m, 1:a linjen)

Osimertinib (PFS 10-12 m, 2:a linjen)
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Every 8th – 12th week

Afatinib

EGFR+       R 1:1       

Dacomitinib
T790M+ Osimertinib

T790M -

Investigator´s choice

=further lines of treatment
or follow-up

Investigator´s
choice

EudraCT no. 2021-003755-41

ERIS (ongoing randomized phase III trial) 

Study period 2023-2028 (n=200)

Osimertinib



Randomiserade patienter i ERIS

Norr       Umeå            0

Mellansverige      Uppsala            1

     Falun            2

     Örebro            3

     Gävle                                               0

     

Väst      Göteborg           6

Sthlm-Gotland     Stockholm          19

Sydost     Linköping                           0 

Syd      Lund (Halmstad)          18 (3)
     Kristianstad           4

TOTALT 53 av 200 planerade pat



ERIS, forts

• Mutationstyp
Exon 19 deletion
L858R
Ovanlig mutation eller >1 mutation 

• CNS-metastas(er) vid baseline
Ja
Nej



Alla EGFR-mutationer 
är inte känsliga för 
EGFR-TKI



EGFR
Insertion exon 20 Amivantamab

J Clin Oncol. 2021 Oct 20;39(30):3391-3402.



ALK-fusion (5% av NSCLC)

3’ : High expression



Proliferation, growth, survival, metabolism etc.

EGFR

NTRK
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MET
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ALK

KRAS

BRAF

(krizotinib)
(ceritinib)
alektinib
brigatinib
lorlatinib

(gefitinib)
(erlotinib)
afatinib
dakomitinib
osimertinib

krizotinib
entrektinib entrektinib

larotrektinib
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tepotinib



ROS1 fusion (2%)

5´ CD74

3´ ROS1

Crizotinib

Median PFS 15.7 months (95% CI, 11.0 to 21.1).

Entrektinib



BRAF V600 mutation (2%)

Proliferation

BRAFV600
Mutation
~2% NSCLC

trametinib

dabrafenib

Planchard et al. Lancet Oncol 2017

Dabrafenib plus Trametinib



NTRK-fusion
<0.5% av NSCLC 
=Låg frekvens men i >20 tumörtyper 
Entrektinib (NTRK- och ROS1-fusioner)

Baseline 4 mån



RET-fusion, 2-3% av NSCLC



Sotorasib: en selektiv KRAS G12C-hämmare



CodeBreak200



Tyrosine 
kinase 

domain

Loss of Cbl 
binding domain

Cbl

Normal 
MET

1003

Exon 14-
skippad MET

Oncogenesis

SPLICE SITE MUTATION

3

3

3

14

14

15

15

15

MET exon 14 skipping

3% av NSCLC 

(12% hos svenska aldrig-rökande LC-pat!)



Uy NF et al. HER2 in Non-Small Cell Lung Cancer: A Review of Emerging Therapies. Cancers, 2022. DOI 10.3390/cancers14174155.

HER2-antikropp 
(trastuzumab) Antikropps-cytostatika-konjugat

(trastuzumab-deruxtekan)

HER2-mutationer

2% av NSCLC Multikinashämmare



DESTINY Lung02: Trastuzumab-deruxtekan 
Goto K, et al. JCO 2023; 41(31):4852-63 



• Alltid molekylär diagnostik vid NSCLC!

• 1, snart 2, targets i adjuvant behandling 

• 6 targets i första linjens och 2, snart 4, targets i senare linjers    
palliativa behandling. 

• Rebiopsera, om möjligt, vid progress (särskilt EGFR och ALK)!
(Men förr eller senare behövs kemoterapi…)

• 15% av lungcancerpatienterna i Sverige har aldrig rökt och av dessa 
har >70% en fusion/mutation som redan nu eller i en nära framtid 
är behandlingsbar

SAMMANFATTNING

Målriktad behandling



maria.planck@med.lu.se
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