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Grace Chazan et al. // JTO Clinical and Research Reports (2024)

Изменение тактики лечения неоперабельного ALK+ 
НМРЛ



ВДП на фоне терапии осимертинибом в 
зависимости от объема опухолевой нагрузки

Lukas Delasos et al // #8611 ASCO Annual Meeting 2024



Grace Chazan et al. // JTO Clinical and Research Reports (2024)

Клинические факторы, определяющие прогноз 
больных неоперабельным ALK+ НМРЛ



TP53 ко-мутационный статус при НМРЛ с редкими 
мутациями 

Jamie Feng et al. // #1353P ESMO Congress (2023)



Вариант транслокации, ко-мутационный 
статус и эффективность ингALK

A. Bearz et al. //  ASCO Meeting 2022 #9060



МГИ особенности опухоли и чувствительность к 
различным ИТК



ALKi vs ХТ
ВДП

Next G ALKi vs Crizo
ВДП

Выбор первой линии
(Анализ базы Cochrane)

Cameron LB et al. // Cochrane (2022)



КРИТЕРИИ ВЫБОРА
общая выживаемость

Cameron LB et al. // Cochrane (2022)
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RWD подходы к системному лечению 
неоперабельного ALK+ НМРЛ



Критерии включения
• IIIB/IV ALK+ НМРЛ
• Отсутствие предшествующей 

системной терапии
• ECOG PS 0-2
• Бессимптомные леченые или 

нелеченые метастазы в ЦНМС 
допускались

• ≥1 экстракраниальный 
измеряемый очаг (RECIST 1.1) 
без предшествующего 
облучения

Лорлатиниб 
100 мг QD

n=149 

Кризотиниб 
250 мг BID

n=147 

Первичная конечная точка
• ВБПa по независимой оценке
Вторичные конечные точки
• Общая выживаемость
• ВБП по оценке исследователя
• ЧОО (независимая оценка и 

исследователя) 
• ДО, ИК-ЧОО, ИК ДО
• ИК время до прогрессирования
• Время до развития ответа (ОО и ИК)
• Безопасность
• Качество жизни

Стратификация
• Наличие метастазов 

в ГМ (есть или нет)
• Этническая группа 

(азиатская vs 
неазиатская)

Кроссовер не допускался

R 
1:1

N=296

Solomon B, et al. AACR Annual Meeting. April 8-13, 2022. Abstract CT223.

CROWN: лорлатиниб, ALK ИТК 3 поколения по сравнению 
с  кризотинибом в первой линии терапии



At 60.2 Months of Median Follow-Up, Median PFS by Investigator Was Still Not Reached With Lorlatinib

Лорлатиниб vs кризотиниб
ВДП – 60 месяцев наблюдения



PFS Benefit With Lorlatinib Was Observed Across Patient Subgroups

Лорлатиниб vs кризотиниб
ВДП выше на фоне терапии лорлатинибом во всех 

подгруппах



Lorlatinib Showed Superior PFS Benefit Irrespective of Presence or Absence of Baseline Brain Metastases

Content of this presentation is the property of the author, licensed by ASCO. Permission required for reuse.

Лорлатиниб vs кризотиниб
ВДП выше на фоне терапии лорлатинибом независимо от 

поражения головного мозга



Time to IC Progression Was Longer With Lorlatinib in Presence or Absence of Baseline Brain Metastases

Лорлатиниб vs кризотиниб
Время до прогрессирования в головном мозге



Lorlatinib Treatment Benefited Patients With Poor Prognostic Biomarkers

Лорлатиниб vs кризотиниб
Эффективность в зависимости от МГИ
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Прогрессирование в исследовании CROWN
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Прогрессирование в исследовании CROWN
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PFS2 в исследовании CROWN



Нежелательные явления на фоне терапии лорлатинибом

Todd M. Bauer et al. // IASLC (2024)



Снижение дозы лорлатиниба при НЯ со стороны ЦНС

B. Solomone, et al. // 2021 European Society for Medical Oncology (ESMO) Virtual Congress



Клинические особенности популяции с развитием 
неврологических НЯ на фоне лорлатиниба

Ibiayi Dagogo-Jack et al. // Journal of Thoracic Oncology (2022)



Dose Reduction Did Not Impact Efficacy of Lorlatinib in Patients Who Had Dose Reduction in the First 16 Weeks

Content of this presentation is the property of the author, licensed by ASCO. Permission required for reuse.

Лорлатиниб vs кризотиниб
Время до прогрессирования не зависело от снижения 

дозы
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