Mijn longkanker heeft een mutatie.
Wat is dat?
Wat betekent dit voor mij?
(deel 2)

Prolong, 18 juni 2026

Marie Catry
Ulrike Himpe
Valérie Van Damme



Intermezzo:

belang van
therapietrouw

-
|

S

Langdurige
controle

\/

0
<

)

Inname
thuis =
regie in
eigen
handen

ZN
©@
AN

Inplannen
in dagelijks
leven

>




Algemene aandachtspunten bij inname van doelgerichte medicatie

Inname volgens voorschrift

Relatie met andere medicatie

Relatie met voeding

Plet of kauw geen medicatie

Therapietrouw is essentieel
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Overzicht

1. Algemeen
1. Hoe wordt longkanker ontdekt?
2. Watis kanker? Wat is een cel? Wat is een mutatie?
3. Hoe wordt een mutatie ontdekt?

2. Overzicht van de verschillende mutaties
EGFR

ALK

BRAF

ROS1

HER2

RET

NTRK

KRAS

MET

3. Patientengetuigenis
4. Besluit en vragen

CONOOAWN=



BRAF

1 a 4% van de patiénten
e BRAF V600 E

e Non BRAF V600 E: geen therapeutische opties buiten standaard
behandeling

Perorale opties:
e Tafinlar® (dabrafenib) en Mekinist® (trametinib)
e Braftovi® (encorafenib) en Mektovi® (binimetinib)



BRAF-remmers:
nevenwerkingen



BRAF-remmers:
koorts beheersen




BRAF-remmers: Wanneer neem je contact op met het
team?

Symptoom Zelfzorg/afwachten Direct contact nemen

Koorts Lichte verhoging (< 38°) > 38° of bij rillingen
Huid Droge huid en lichte jeuk Blaasjes, pijnlijke uitslag
Diarree 1 a 2 extra stoelgang per dag 4-6 keer meer per dag

Bloed in de stoelgang

Ogen Licht prikkelende ogen Wazig zien of pijn

Algemeen Milde vermoeidheid Kortademigheid, verwardheid,
voortdurend slapen, verzwakt zijn



BRAF-remmers:
pro-actieve zelfzorg
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1-2% van de patiénten met niet-
kleincellige longkanker

ROS1 fusie



Entrectinib  Crizotinib

(Rozlytrek®) (Xalkori®)

Eénmaal daags 2 maal daags

NONNE

blokkers

Meerdere capsules 12u tussen

Met of zonder eten Met of zonder eten
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ROS 1 -
blokkers:
wanneer
contacteer je
het oncoteam?

ademhalingsproblemen

e Kortademigheid
e Koorts
e hoesten

visusverandering

e Dubbel zien
e Lichtflitsen
® Plotse verandering gezichtsvermogen

Neurologische problemen

e Geheugenverlies
e Onverklaarbare duizeligheid
e VVreemd gevoel in handen en voeten
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HER2 of ERBB2

e Klassiek:

 [mmune checkpoint inhibitors
* Voorbeelden: pembrolizumab, nivolumab

e Effect bij HER2-mutaties is wisselend en vaak minder sterk dan bij
andere longkanker-types

 Wordt meestal gecombineerd met chemo

* Doelgerichte studies / nieuwe middelen

e studies met:
e HER2-remmers
e SOHO2/1: sevabertinib
* andere antibody-drug conjugates
e combinaties van HER2-therapie + immunotherapie



Antibody drug conjugates (ADC)

Bestaat uit

 Een antilichaam dat een doelwit op de kankercel herkent
 Een “krachtige chemotherapeutische payload”

 Een linker die beide verbindt

Het antilichaam brengt de chemotherapie gericht naar de tumorcel,
waardoor gezonde cellen relatief meer gespaard worden

Nog volop in studie!






HER2 of ERBB2

e Trastuzumab deruxtecan (Enhertu®)

 Meest gebruikte en best onderbouwde therapie bij HER2-gemuteerde
niet-kleincellige longkanker

* Vaakingezet na eerdere chemotherapie

Voordeel: hoge responskans bij HER2-mutaties
Nadeel: mogelijke bijwerkingen zoals longontsteking (ILD), misselijkheid,

vermoeidheid

e Sevabertinib (BAY 2927088)

e studie 1e lijn vs standaardbehandeling
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RET

1-2% van de patieénten met niet-kleincellige longkanker.

RET-positieve longkanker kan vaak behandeld worden met doelgerichte therapie.
Medicijnen die specifiek op RET gericht zijn:

e Selpercatinib (Retsevmo®)

e Pralsetinib

Mogelijke bijwerkingen:
* hoge bloeddruk

e diarree

* Vermoeidheid

e (Oedemen

Voor patienten met RET-positieve longkanker zijn er soms ook:

klinische studies / compassionate use-programma’s
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NTRK fusie

NTRK gen fuseert met ander gen: activatie van de tumorcellen
e NTRK1, NTRK2, NTRK3

0,1a1%

Vaak langdurige responsen
e Vitrakvi® (larotrectinib)
* Rozlytrek® (entrectinib)
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KRAS

e Eén van de meest voorkomende genetische afwijkingen bij niet-kleincellige
longkanker (NSCLC), vooral bij adenocarcinoom.

 Ongeveer 25-35% van de westerse NSCLC-patiénten heeft een KRAS-
mutatie, vaker bij (ex-) rokers, maar niet uitsluitend

14% van de adenocarcinomen

 Het KRAS gen codeert voor een eiwit dat instaat
voor de aan/uit schakelaar in de celdeling



KRAS

De meest voorkomende variant is: KRAS G12C
Andere varianten bestaan ook:

e G12D

e G12V

e G13D



KRAS G12C

Belangrijkste medicijnen:
e Lumykras® (sotorasib)
» Krazati® (adagrasib)

e Divarasib (studie)

Responspercentages zijn doorgaans lager dan bij andere mutaties
Maar veel patiénten hebben toch duidelijke tumorcontrole of verkleining

Diarree, misselijkheid, braken

Vermoeidheid

Leverteststoornissen

Nierproblemen
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MET exon 14 skipping mutatie

1-4% van patieénten met niet-kleincellige longkanker

Klassieke behandeling met chemotherapie +/- immuntherapie

Doelgerichte behandeling

e Tepotinib (Tepmetko®)
e Mogelijke bijwerkingen
e Oedeem
e Maag/darmklachten
e Stijging creatinine
e Daling albumine
e Studie
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Besluit en

vragen?

Verandering in DNA van cel kan aanleiding
geven tot kankercel.

Zo kankercel afhankelijk is van 1 mutatie en
zo er een blokker bestaat van het afwijkend
eiwit (door de mutatie veroorzaakt), kan
kanker stilgelegd worden.

Zoektocht naar mutaties en bijhorende

behandeling is belangrijk onderzoeksdomein
bij longkanker.
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