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Тропомиозин-рецепторные киназы (TRK)
при злокачественных новообразованиях  

TM: трансмембранный домен, NT – нейротрофин
1. Nakagawara A. (2001) Cancer Lett 169:107-14;

иллюстрации по Farago AF (2017) J Thorac Oncol.

▪ Белки TRK регулируют 

пролиферацию, дифференцировку и 

выживание нейронов в центральной и 

периферической нервной системе1

▪ Существует три белка TrkA/B/C,

кодируются тремя генами NTRK1/2/3

соответственно

▪ При взаимодействии с факторами 

роста происходит димеризация и 

активация рецепторов 

▪ К опухолевой трансформации приводят 

транслокации со слиянием гена 

NTRK c геном-партнером

Передача сигнала ТРК 

лиганд-зависимая

Передача сигнала химерным белком

Лиганд-независимая

Белок ТРК 

дикого типа  

Химерный белок

TMВнеклеточный домен Киназный домен

Димеризующийся домен 

другого белка 
Киназный домен TM

NT

Онкогенез

Мембрана 

клетки 

неактивный активный активный



Глиомы high-grade

Папиллярный рак 
щитовидной железы 

Секреторная карцинома

Инфантильная 
фибросаркома

Мезобластная нефрома 
(клеточный тип и 
смешанная)



При наличии мишени (транслокации NTRK) применение любого из 
доступных анти-NTRK препаратов позволяет добиться выраженного 
эффекта вне зависимости от типа опухоли и возраста пациента
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Доступные варианты анти-NTRK* терапии
Показатель Ларотректиниб Энтректиниб 

Частота объективных ответов 

(взрослые)

Только в детской популяции

71% - взрослые [1]

38% для опухолей ЦНС [3]

94% для экстракраниальных солидных 

опухолей [4]

61,2% - взрослые [2]

64% для опухолей ЦНС 

100% для экстракраниальных 
солидных опухолей ТRК/ROS1/ALK
[5]

Длительность ответа, медиана 35,2 мес – взрослые  [1]

ДО ≥ 12 месяцев у 75% детей с 

опухолями ЦНС, и у 84% детей с 

экстракраниальными солидными 

опухолями [3,4]

20,0 мес – взрослые [2]

16,2 мес дети [5]

Выживаемость без прогрессирования,

медиана

25,8 мес – взрослые [1]

Не достигнута у детей [3,4]

13,8 мес – взрослые [2]

Не достигнута у детей [5]

Общая выживаемость, медиана Не достигнута [1] 33,8 мес – взрослые [2]

*Эффективность и безопасность препаратов не сравнивалась напрямую, различия 

могут быть обусловлены другими причинами (различные популяции)

1. Drilon AE, et al. ASCO 2020: Abs 3610, 2. Bazhenova, et al. ESMO 2021, Poster 533P, 3. Perreault S, et al. Neuro-Oncology, Volume 23, Issue Supplement_1, June 2021

4. Tilburg CM, et al. Journal of Clinical Oncology 37, no. 15_suppl (May 20, 2019) 10010-10010. 5. Robinson G et al. Neuro-Oncology, Volume 22, Issue Supplement_3, December 2020



Доступные варианты анти-NTRK терапии

Показатель Ларотректиниб Энтректиниб 

Регистрация у детей в мире Без ограничения по возрасту 

(исследования детей ≥ 1 мес)

По решению регулятора: Япония, 

Таиланд – без ограничений по 

возрасту; 

FDA, EMA – c 12 лет, расширение 

показаний с 2022-2023 года. 

Регистрация в РФ Идет, по орфанному показанию 

(NTRK)

Подача на регистрацию в 4 квартале 

2021 (NTRK без ограничений по 

возрасту и ROS1+ НМРЛ). 

Идет программа расширенного доступа

(опыт ДГОИ им. Димы Рогачева – 8 

пациентов). 





Критерии отбора пациентов с солидными опухолями со
слиянием генов NRTK1/2/3 на терапию TRK-ингибиторами
ларотректинибом и энтректинибом

Пациент должен отвечать всем критериям

• Возраст 0-18 лет

• Солидные опухоли со слияниями генов NTRK1/2/3 

• Подтверждение транслокации генов NTRK как минимум одним из следующих 
методов:

• Обратно-транскриптазная ПЦР 
• Флуоресцентная гибридизация in situ (FISH) с использованием зондов NTRK1, NTRK2, NTRK3 

• Высокопроизводительное секвенирование (NGS)

• Технология NanoString

• Отсутствие альтернативных эффективных вариантов лечения (один из критериев)
• Прогрессирование заболевания на фоне или после предшествующей стандартной терапии
• Невозможность проведения куративного хирургического лечения без калечащих последствий, 

несмотря на проведение стандартной терапии
• Отсутствие эффективной стандартной терапии при данном заболевании



Предварительная стоимость терапии всех NTRK-позитивных 
пациентов препаратом ларотректиниб на год 

Площадь 

поверхности тела 

(ППТ) 

Прогнозируемое 

количество 

пациентов (n=25) 

Стоимость терапии 

на 12 месяцев* 

< 0,3 м2 7 (28%) 21 291 000 руб

0,3 -1,0 м2 9 (36%) 54 747 000 руб

≥ 1,0 м2 9 (36%) 82 080 000 руб

На всех NTRK-позитивных в год  158 118 000 руб

*Цена рассчитана в евро, переведена в рубли по курсу 1 евро = 90 рублей 



Предварительная стоимость терапии всех NTRK-позитивных 
пациентов препаратом энтректиниб на год 
(стоимость не утверждена)

Площадь поверхности 

тела (ППТ) 

Прогнозируемое 

количество пациентов 

(n=25) 

Стоимость терапии 

на 12 месяцев 

< 0,80 м2 14 (55%)
23 129 975 руб

0,81 -1,50 м2 7 (30%) 25 232 693 руб

≥ 1,51 м2 4 (15%) 18 924 521 руб

На всех NTRK-позитивных в год 67 287 189 руб
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