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ALK mutasyonu pozitif ileri evre kiiglik hiicreli disi akciger kanserli hastalarda
ikinci veya iigiincii kusak ALK inhibitorleriyle birinci basamak tedavi sonrasi
tedavilerin etkinligi ve giivenligi: gercek yasam verisi (TOG projesi)
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Amag: Anaplastik lenfoma kinaz (ALK) geninde meydana gelen fiizyon mutasyonu kiguk hicreli
disi akciger kanserinin (KHDAK) adenokanser alt tipinde saptanan en énemli 6ncii mutasyonlardan
birisidir. Birinci basamak tedavide, ikinci ve Ggtinct kusak ALK inhibitorleri "kategori 1" kanit
dizeyinde 6nerilmektedir. Sirall ALK inhibitérd kullanimi ve 6zellikle lorlatinib sonrasi tedavi segimi
hakkinda veriler sinirhidir. Bu galisma ile bu hasta grubunun gergek yasam verilerinin
dederlendirilmesi amaglanmistir.

Gereg-Yontem: Metastatik ALK pozitif KHDAK'nin ilk basamak tedavisinde ikinci veya tglinct kusak
ALK inhibitérid alip sonrasinda herhangi bir tedavi alan hastalar galismaya dahil edildi. Demografik,
klinik ve laboratuvar veriler retrospektif olarak toplandi. Genel sagkalim (OS), progresyonsuz
sagkalim (PFS), yanit oranlari ve givenlik verileri analiz edildi.

Bulgular: Calismaya 98 hasta dahil edilmistir. Hastalarin %88.8'i (n=87) ilk basamak tedavide
alektinib alirken, %5.1'i (n=5) brigatinib, %4.1'i (n=4) ceritinib, %?2'si (n=2) lorlatinib almistir.
Hastalarin %38.8'i (n=38) ALK inhibitérii 6ncesi kemoterapi almistir. Ikinci basamak tedavide en
cok kullanilan tedavi %74.5 (n=73) ile lorlatinib'tir. %17.3 (n=17) hasta kemoterapi alirken, %5.1
(n=5) hasta brigatinib, birer hasta (% 1) alektinib, ceritinib ve pembrolizumab almistir. Ortanca
12.2 ay takipte, tahmini ortanca OS 7.3 ay (%95 CI, 1.9 - 12.7) ve ortanca PFS 4.6 ay (%95 CI,
2.6 - 6.6) olarak saptanmistir. Ortanca OS ikinci basamak tedavide ALK inhibitéri alan hastalarda
11.6 ay (%95 CI, 6.5 - 16.8), kemoterapi alan hastalarda ise 4 ay (%95 CI, 2.7 - 5.3) saptanmistir
(p=0.001). Ortanca PFS ise sirasi ile 5.9 aya (%95 CI, 4.4 - 7.5) 2.5 ay (%95 CI, 1.2 - 3.8)
saptanmistir (p=0.001).

Sonug: ikinci ve Gclincii kusak ALK inhibitérleri gibi potent tedaviler alan hastalarda ikinci basamak
ALK inhibitérlerinin etkileri sinirlidir. Bu sonuglar hastalarin tedavilerinde hedeflenmesi gereken
alanin birinci basamak oldugunu dusliindlirmustir. Sonuglarimiz gercek yasam verileri ile
uyumludur.
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