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Rak prącia 



ABSTRAKT LBA5012

Otwarte, randomizowane badanie (non-inferiority),
porównujące leczenie uzupełniające platyną z paklitakselem

do leczenia platyną z 5-FU po radykalnym usunięciu raka 
prącia wysokiego ryzyka.



Wstęp

Rzadki nowotwór

Wskaźnik zapadalności standaryzowany względem wieku (ASIR) na świecie 
wynosi 0,79; w Indiach – 1,6 na 100 000 (GLOBOCAN-2022)

> niż 1 węzeł chłonny pachwinowy LN (lymph node), „bulky” LN, LN miednicy lub 
przekraczanie torebki węzła wiąże się z niekorzystnym rokowaniem

Brak badań randomizowanych i jednoznacznych wytycznych dotyczących 
chemioterapii neoadjuwantowej lub uzupełniającej w raku prącia (Paz Rojas JF i 
wsp., Urol Oncol. 2022).



Cel i metoda
Porównanie bezpieczeństwa i skuteczności dwóch schematów leczenia 

uzupełniającego (platyna + 5-FU vs platyna + paklitaksel) u pacjentów z 
rakiem prącia wysokiego ryzyka.

Prospektywne, otwarte, randomizowane badanie fazy 3 prowadzone w 
Tata Memorial Centre w Mumbaju.

Czas trwania badania: marzec 2017 – październik 2024.

Grupa wysokiego ryzyka:
> 1 węzeł chłonny pachwinowy (+)
„bulky” węzeł chłonny (≥ 4 cm)
węzły chłonne miedniczne (+)
naciekanie okołowęzłowe (+)



Schemat badania 



Metoda

• Leczenie uzupełniające obejmowało także jednoczasową 
chemioradioterapię.

• Chemioterapia: cotygodniowo cisplatyna 30 mg/m²

• Radioterapia: 50 Gy w 25 frakcjach, następnie dodatkowa dawka 5–10 Gy
w obszarach z przekraczaniem torebki



Wyniki 



Wyniki 

Powody zastosowania karboplatyny
w leczeniu uzupełniającym: 
 niewydolność nerek (2)
 dysfunkcja serca (1)



Toksyczność leczenia 



Skuteczność – ITT
(mediana okresu obserwacji: 60,1 miesiąca)



PFS i OS w grupie pacjentów, którzy ukończyli 4 cykle (n = 32)



Wyniki 

1. Pierwsze randomizowane badanie  oceniające skuteczność  leczenia uzupełniającego w raku prącia 

wysokiego ryzyka.

2. Mała liczebność próby → ograniczona moc statystyczna wyników.

3. Wyższa mediana PFS i OS w ramieniu z paklitakselem w porównaniu z 5-FU, ale bez istotności 

statystycznej.

4. Toksyczność żołądkowo-jelitowa i hematologiczna była większa w grupie leczonej 5-FU 

5. Większa częstość neuropatii oraz zaburzeń czynności wątroby w grupie leczonej paklitakselem

6. Podobne wyniki w skalach EORTC QLQ C-30 i obszarach MSHQ



Rak gruczołu krokowego 



ABSTRAKT 5000

Randomizowane, kontrolowane placebo badanie fazy 3 
oceniające CAN-2409 z prolekiem

w połączeniu ze standardową radioterapią z pól 
zewnętrznych (EBRT) u pacjentów z nowo rozpoznanym 

rakiem prostaty ograniczonym do narządu.



CAN-2409 + prolek: działanie synergistycznie z 
radioterapią

CAN-2409 to adenowirus, 
zawierający gen kinazy 
tymidynowej wirusa 
opryszczki. Po wstrzyknięciu 
bezpośrednio do prostaty i 
podaniu proleku, kinaza 
fosforyluje prolek i działa 
cytotoksycznie na komórki 
gruczołu krokowego

Miejscowe działanie 
cytotoksyczne wzmacnia efekt 
radioterapii.

CAN-2409 indukuje 
powstawanie 
cytotoksycznych 
limfocytów T CD8+

Miejscowa immunizacja wywołuje 
ogólnoustrojową odpowiedź limfocytów T 
CD8+



Schemat badania 



CAN-2409 podawany jest w trakcie 
wizyty  ambulatoryjnej

 Zastrzyk pod kontrolą USG (przezodbytniczy lub przez krocze)
 Całkowita objętość 2 ml, po 0,5 ml w każdym z 4 kwadrantów 

prostaty, z użyciem igły 10–22 G

równomierne rozmieszczenie w całym 
narządzie po 4 wstrzyknięciach wirusa (0,5 ml) 
w każdy kwadrant prostaty



CAN-2409 w skojarzeniu z radioterapią +/- ADT 
było ogólnie dobrze tolerowane.

Działania niepożądane związane z leczeniem (>5% w obu grupach)

• Dreszcze, gorączka, objawy grypopodobne były zazwyczaj 
łagodne do umiarkowanych i ustępowały samoistnie.

• Częstość poważnych działań niepożądanych (SAE) związanych 
z leczeniem była niższa w grupie CAN-2409: 
 1,7% w CAN-2409 + SoC
 2,2% w placebo + SoC

• Ogólna częstość SAE była niższa w grupie CAN-2409:
 5,8% w CAN-2409 + SoC
 7,3% w placebo + SoC

• Częstość przerwania leczenia z powodu działań niepożądanych 
była niższa w grupie CAN-2409:
 5,4% w CAN-2409 + SoC
 6,0% w placebo + SoC



CAN-2409 istotnie poprawia przeżycie wolne od nawrotu choroby (DFS) u pacjentów
z nowo rozpoznanym rakiem prostaty o pośrednim lub wysokim ryzyku



CAN-2409 istotnie poprawia przeżycie wolne od nawrotu choroby (DFS) 
specyficzne dla raka prostaty.



Wyniki 

W porównaniu ze standardowym leczeniem, dodanie CAN-2409:
 Istotnie zmniejszyło ryzyko nawrotu choroby lub zgonu o 30% (HR 0,70; p = 0,0155)
 Istotnie zmniejszyło ryzyko nawrotu raka prostaty lub zgonu z powodu raka prostaty o 38% (HR 0,62; p 

= 0,0046)
 Istotnie zwiększyło odsetek pacjentów osiągających nadir PSA < 0,2 ng/ml (67,1% vs. 58,6%; p = 

0,0164)
 Istotnie poprawiło odsetek całkowitej odpowiedzi patologicznej w biopsjach po 2 latach (80,4% vs. 

63,6%; p = 0,0015)

CAN-2409 był na ogół dobrze tolerowany

CAN-2409 może być nowym przełomowym podejściem terapeutycznym



ABSTRAKT 5013

Docetaksel w skojarzeniu z terapią deprywacji androgenów i radioterapią 
w raku prostaty o wysokim ryzyku, ograniczonym do narządu: 

metaanaliza ICECaP oparta na indywidualnych danych z 
randomizowanych badań kontrolnych



Wstęp

Radioterapia (RT) + ADT to standard leczenia raka prostaty o wysokim 
ryzyku 

• Dodanie abirateronu (2 lata) RT + ADT poprawia przeżycie całkowite (OS) u 
pacjentów o bardzo wysokim ryzyku (2 z następujących: Gleason ≥8, PSA >40, cT3-4 
lub cN1).

Brak ustalonej roli dla dodania docetakselu do RT + ADT 

Wyniki randomizowanych badań są niejednoznaczne.

Wcześniejsze analizy ICECaP pokazały, że pacjenci z 2–3 czynnikami 
ryzyka (Gleason ≥8, PSA >20, cT3-4 i/lub cN1) mają najgorsze wyniki 
leczenia RT + ADT (5-letnie MFS <80%).



Cel badania  

Metaanaliza oceniającą rolę docetakselu w skojarzeniu z RT i ADT u 
pacjentów z rakiem gruczołu krokowego ograniczonym do narządu z grupy 
wysokiego ryzyka (HRLPC, high-risk lokalized prostate cancer). 

Określić, czy pacjenci z chorobą o najwyższym ryzyku nawrotu mogą odnieść 
korzyść z docetakselu.



Schemat



Charakterystyka pacjentów



Przeżycie i skumulowana częstość występowania 

Metastasis-Free Survival (MFS), Overall Survival (OS), Event-Free Survival (EFS)
Prostate Cancer–Specific Mortality (PCSM), Time to Metastasis (TTM)



Wyniki w zależności od grup ryzyka 



5-letnie wyniki według grup ryzyka



Podsumowanie

• Dodanie docetakselu do RT i ADT u pacjentów z HRLPC nie przyniosło 

istotnej poprawy MFS i OS. 

• Pojawiły się dowody na potencjalnie większą korzyść z docetakselu u 

pacjentów z bardzo wysokim ryzykiem, ale analiza interakcji między 

grupami ryzyka nie była istotna statystycznie.



ABSTRAKT LBA5006

Badanie fazy 3 AMPLITUDE: Niraparib i octan 
abirateronu z prednizonem u pacjentów z przerzutowym 
rakiem prostaty wrażliwym na kastrację, z mutacjami w 

genach naprawy rekombinacji homologicznej



Wstęp 

Dodanie ARPI do ADT ± docetakselu jest standardem leczenia w mCSPC.

Niraparib, inhibitor PARP-1/2, jest zatwierdzony w połączeniu z octanem abirateronu i prednizonem u
pacjentów z przerzutowym, opornym na kastrację rakiem prostaty z mutacją BRCA.

W badaniu fazy 1b nie wykryto interakcji lek-lek między niraparibem a AAP.

Badanie AMPLITUDE zostało przeprowadzone w celu oceny niraparibu w połączeniu z AAP u pacjentów 
z mCSPC z mutacjami w genach naprawy rekombinacji homologicznej (HRRm).

1. Olmos D, et al. Presented at ASCO 2025. Abstract 5094.  2. Fizazi K, et al. N Engl J Med. 2017;377:352-360. 
3. James ND, et al. N Engl J Med. 2017;377:338-351.  4. Fizazi K, et al. Lancet. 2022;399:1959-1707.  
5. Smith MR, et al. N Engl J Med. 2022;386:1132-1142.  6. Chi KN, J Clin Oncol. 2023;41:3939-3951.  
7. Chi KN, et al. Ann Oncol. 2023;34:772-782.  8. Saad F, et al. Cancer Chemother Pharmacol. 2001;48, 25-37.



Badanie AMPLITUDE: randomizowane, podwójnie zaślepione, kontrolowane placebo 
badanie u pacjentów z mCSPC z mutacjami w genach naprawy rekombinacji homologicznej

Pierwsza i ostateczna analiza rPFS oraz pierwsza analiza pośrednia czasu do progresji objawowej 
i przeżycia całkowitego. Mediana czasu obserwacji: 30,8 miesiąca.



Główny punkt końcowy: rPFS



Czas do objawowej progresji



Przeżycie całkowite (pierwsza analiza pośrednia) 



Bezpieczeństwo 



Bezpieczeństwo



Podsumowanie 
 Badanie AMPLITUDE osiągnęło główny punkt końcowy (rPFS), z największą korzyścią u pacjentów z mutacjami BRCA.

 Poprawa rPFS jest poparta istotnym statystycznie wydłużeniem czasu do progresji objawowej oraz trendem w kierunku 
poprawy OS.

 Profil bezpieczeństwa połączenia niraparibu z AAP był zgodny z tym obserwowanym wcześniej w badaniu 
MAGNITUDE,¹ nieco więcej działań niepożądanych stopnia 3/4, ale przerwania leczenia z powodu toksyczności były 
tylko o ~5% częstsze niż w grupie placebo.

Badanie AMPLITUDE wspiera wczesne testowanie genowe oraz stosowanie niraparibu z AAP jako nowej opcji 
terapeutycznej dla pacjentów z mCSPC i mutacjami w genach HRR.

1. Chi KN. J Clin Oncol. 2023;41:3339-3351.



ABSTRAKT 5019

Analiza eksploracyjna zmian w genach naprawy 
rekombinacji homologicznej według podgrup oraz 
możliwe powiązania ze skutecznością leczenia w 

populacji z deficytem HRR w badaniu TALAPRO-2



W badaniu TALAPRO-2 fazy 3 z dwiema kohortami, dodanie talazoparybu do enzalutamidu istotnie 
poprawiło rPFS i OS w porównaniu z samym enzalutamidem u pacjentów z mCRPC, niezależnie 
od statusu HRRm.

Orteronel w ramach wcześniejszego leczenia otrzymywało po dwóch pacjentów w każdej grupie terapeutycznej w kohorcie 1 oraz po jednym pacjencie w każdej grupie terapeutycznej w kohorcie 2. b Tylko kohorta niepoddana selekcji. BICR — niezależna centralna ocena z zastosowaniem zaślepienia (ang. blinded independent central review); CSPC — rak gruczołu krokowego wrażliwy na kastrację (ang. castration-sensitive prostate cancer); ECOG — Wschodnia 
Grupa Współpracy Onkologicznej (ang. Eastern Cooperative Oncology Group); DCO — data odcięcia danych (ang. data cutoff); HRR — naprawa przez rekombinację homologiczną (ang. homologous recombination repair); HRRm — mutacja w genach naprawy przez rekombinację homologiczną (ang. homologous recombination repair mutation); mCRPC — przerzutowy rak gruczołu krokowego oporny na kastrację (ang. metastatic castration-resistant prostate 
cancer); ORR — wskaźnik obiektywnych odpowiedzi na leczenie (ang. objective response rate); OS — całkowity czas przeżycia (ang. overall survival); PFS2 — czas do drugiej progresji choroby lub zgonu.

Przedstawiono analizę biomarkerów według podgrup mutacji HRR (na podstawie genu) 
i potencjalnych powiązań skuteczności w populacji z deficytem HRR



Metoda 

 Panel 12 genów HRR (HRR12; oparty na FoundationOne® CDx i FoundationOne® Liquid 
CDx) 

ATM, ATR, BRCA1, BRCA2, CDK12, CHEK2, FANCA, NBN, MLH1, MRE11A, PALB2, RAD51C

 92% pacjentów miało co najmniej jedną zmianę genetyczną w sześciu wybranych 
genach 

Data odcięcia danych: 3 września 2024 r. (moment końcowej analizy przeżycia całkowitego 
– OS).

**ctDNA = circulating tumor DNA; HRR = homologous recombination repair.
1.Fallah J, et al. J Clin Oncol. 2024;42:1687-1698.**



Przeżycie wolne od progresji radiologicznej



Przeżycie całkowite



Odsetek obiektywnych odpowiedzi 



Podsumowanie 
Wykazano korzyść z leczenia talazoparybem z enzalutamidem w porównaniu z 

placebo z enzalutamidem w kilku podgrupach genów spośród sześciu 
przedstawionych (zmiana w co najmniej jednym z 6 genów u 92% populacji HRRm).

Najsilniejszy efekt zaobserwowano dla BRCA1/2, PALB2 i CDK12.

Ta retrospektywna analiza eksploracyjna ma jedynie charakter generowania hipotez.

Ograniczenia obejmują m.in. podwójne liczenie pacjentów z mutacjami w kilku 
genach innych niż BRCA.

Wyniki wspierają koncepcję, że podwójna blokada PARP i inhibitora receptora 
androgenowego wydłuża skuteczność leczenia nie tylko w mutacjach BRACA.



ABSTRAKT 5008

C3NIRA:
Randomizowane badanie fazy II: indukcja karboplatyna–

kabazytaksel–cetrelimab, a następnie leczenie podtrzymujące 
niraparybem z lub bez cetrelimabu u pacjentów
z agresywnym wariantem raka prostaty (AVPC)



Agresywny wariant raka prostaty, androgenowo - niezależny 
Kryteria AVPC (Aggressive Variant Prostate Cancer)

20%

o rak drobnokomórkowy
o przerzuty wyłącznie do narządów trzewnych
o lityczne przerzuty do kości
o duża masa węzłowa lub w gruczole krokowym
o niskie PSA w stosunku do objętości guza
o podwyższony poziom CEA lub LDH w surowicy
o pierwotna oporność na kastrację
o współwystępowanie defektów TP53, RB1, PTEN
o progresja według RECIST przy PSA < 1 ng/mL



Hipoteza 

W nowotworach podobnych do agresywnego wariantu raka prostaty 
(np. drobnokomórkowy rak płuca, potrójnie ujemny rak piersi) badania 
wykazały, że dodanie inhibitora PD-1 do chemioterapii opartej na 
platynie przynosi korzyści

 Założono, że dodanie inhibitora PD-1
• Zwiększy odpowiedź immunologiczną przeciwnowotworową

• Zwiększy odsetek odpowiedzi na chemioterapię,

• Wydłuży czas trwania odpowiedzi podczas leczenia podtrzymującego inhibitorem 

PARP.



Schemat badania C3NIRA 



Cetrelimab poprawił PFS i OS u pacjentów z AVPC 
otrzymujących leczenie podtrzymujące niraparybem po indukcji

karboplatyną, kabazytakselem i cetrelimabem.



Toksyczność leczenia w fazie indukcji 



Toksyczność leczenia w fazie leczenia podtrzymującego



Podsumowanie 

 Kryteria Aggressive Variant Prostate Cancer (AVPC) stanowi podstawę  

do opracowywania skutecznych terapii dla klinicznie istotnych podtypów 

raka prostaty.

 Część pacjentów odnosi korzyści z dodania inhibitora PD-1 do  

chemioterapii i leczenia podtrzymującego  inhibitorem PARP

 Ta strategia leczenia wiąże się z wysokim ryzykiem toksyczności, 

dlatego istotna jest selekcja pacjentów



ABSTRAKT 5020

Klonalna hematopoeza (CH) u pacjentów z przerzutowym, 
opornym na kastrację rakiem prostaty (mCRPC) otrzymujących 

¹⁷⁷Lu-PSMA-617 lub kabazytaksel: analiza post-hoc badania 
fazy II (TheraP, ANZUP 1603, NCT03392428).



Klonalna hematopoeza

 CH (klonalna hematopoeza) może być prekursorem nowotworów hematologicznych u 
pacjentów leczonych z powodu guzów litych.

 Ekspozycja szpiku na czynniki zewnętrzne, np. promieniowanie lub leki uszkadzające 
DNA, może sprzyjać klonalnemu rozrostowi mutacji w genach DDR (zwłaszcza PPM1D) 
i potencjalnie zwiększać ryzyko późniejszych nowotworów krwi.



Hipoteza 
 ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 jest nowym standardem leczenia w mCRPC.
 Ekspozycja na promieniowanie w innych nowotworach litych może przyspieszać rozwój klonalnej 

hematopoezy¹²
Opisy przypadków potwierdzają występowanie białaczki i MDS po zastosowaniu ¹⁷⁷Lu-PSMA-617³ 

oraz ¹⁷⁷Lu-DOTA-TATE⁴

 Związek między CH a ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 w mCRPC pozostaje niejasny.

• Postawiono hipotezę, że ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 powoduje wzrost CH w porównaniu do alternatywnego 
standardu opieki, jakim jest chemioterapia kabazytakselem.

• Hipotezę tę zweryfikowano w badaniu TheraP (ANZUP 1603, NCT03392428): randomizowanym 
badaniu fazy II porównującym ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 z kabazytakselem u pacjentów z mCRPC, u których 
doszło do progresji po chemioterapii docetakselem.⁵ ⁶

1. Crants et al 2025, 2. Nead et al 2024, 3. Eifer et al 2025, 4. Bergsma et al 2018, 5. Hofman et al 2021, 6. Hofman et al 2024



Sekwencjonowanie na początku badania i w momencie 
progresji w badaniu TheraP (ANZUP 1603)

 Zastosowano dedykowany panel ukierunkowanego sekwencjonowania DNA do charakterystyki 
CH w próbkach krwi.

Mutacje CH musiały być wykryte zarówno w wolno krążącym DNA osocza (ctDNA), jak i w DNA 
leukocytów, z częstością ≥0,25%.

Celem było zbadanie klonalnej hematopoezy indukowanej leczeniem i porównanie jej z 
profilem wyjściowym.

•.



Klonalna hematopoeza była obecna w obu grupach
na początku badania

 76% (135/178) pacjentów miało CH ≥0,25%, co jest zgodne z oczekiwaniami dla mediany wieku 72 lata¹ ² ³.
 Nie stwierdzono istotnej różnicy w częstości występowania CH między grupami.
 CH korelowało z wiekiem.

1. Coombs et al 2017, 2. Jensen et al 2024, 3. Bick et al 2020



 Nowe mutacje klonalnej hematopoezy przy progresji częściej występowały w grupie 
otrzymującej ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 niż w grupie leczonej kabazytakselem: 37/60 (62%) vs 19/47 
(40%) (p=0,01).

 Nowe mutacje PPM1D występowały częściej w grupie otrzymującej ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 niż w 
grupie leczonej kabazytakselem: 20/60 (34%) vs 4/47 (8%) (p=0,0008).



 Ryzyko wystąpienia klonalnej hematopoezy indukowanej leczeniem było 3,2 razy 
wyższe w grupie otrzymującej ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 niż w grupie kabazytakselu.

 Ryzyko wystąpienia klonalnej hematopoezy w genie PPM1D było 5,4 razy wyższe w 
grupie otrzymującej ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 niż w grupie kabazytakselu.



Podsumowanie 

W mCRPC nowe mutacje klonalnej hematopoezy występowały częściej po 

terapii radioligandowej ¹⁷⁷Lu-PSMA-617 niż po chemioterapii kabazytakselem.

Większość nowych mutacji klonalnej hematopoezy w grupie leczonej ¹⁷⁷Lu-

PSMA-617 dotyczyła genów naprawy uszkodzeń DNA: PPM1D, TP53, ATM i 

CHEK2. 

Znaczenie kliniczne klonalnej hematopoezy indukowanej leczeniem u pacjentów 

z mCRPC jest niejasne, ale może nabrać większego znaczenia, gdy terapia 

radioligandowa będzie stosowana we wcześniejszych etapach leczenia.



Rak nerkowokomórkowy



ABSTRAKT 4514

Wyniki pięcioletniej obserwacji z badania fazy 3 
KEYNOTE-564 oceniającego pembrolizumab w 

leczeniu uzupełniającym u pacjentów z  
jasnokomórkowym rakiem nerki



Badanie KEYNOTE-564 



Zaktualizowany DFS według oceny badacza, 
populacja ITT



Zaktualizowany OS, populacja ITT 



Bezpieczeństwo leczenia 



Częstość i czas trwania działań niepożądanych stopnia ≥3 
(częstość występowania ≥1% w którejkolwiek grupie)



Podsumowanie 

 Pembrolizumab w leczeniu uzupełniającym nadal wykazuje poprawę DFS i OS w porównaniu z 

placebo u pacjentów z ccRCC w okresie 5 latach obserwacji.

 Korzyści utrzymują się w populacji ITT i we wszystkich podgrupach.

DFS HR 0,71, odsetek 5-letni: 60,9% vs 52,2%; OS HR 0,66, odsetek 5-letni: 87,7% vs 82,3%.

Nie zgłoszono żadnych nowych poważnych działań niepożądanych związanych z leczeniem w 
okresie ≥3 lat.

 Pembrolizumab jest jedyną terapią adjuwantową w RCC, która poprawia przeżycie całkowite. 

Długoterminowe wyniki nadal potwierdzają jego rolę jako standardu leczenia w grupie chorych  

podwyższonego ryzyka nawrotu.



ABSTRAKT 4521

AREN1721, randomizowane badanie fazy 2 oceniające leczenie 
skojarzone aksytynib + niwolumab vs. monoterapia

niwolumabem w leczeniu raka nerki z rearanżacją TFE/tRCC we 
wszystkich grupach wiekowych; badanie fazy 2 w ramach 

National Clinical Trials Network (NCTN) NCI.



Wprowadzenie 

 tRCC stanowi 1–5% wszystkich przypadków RCC, ale aż 50% przypadków RCC  
u dzieci

 tRCC, napędzany jest  przez fuzje lub amplifikacje genów TFE3 lub TFEB, często 
ma agresywny przebieg

 brak ustalonego standardu leczenia



Wyniki

Pomimo intensywnych działań rekrutacyjnych, badanie AREN1721 zostało 
zamknięte po włączeniu 15 pacjentów (13 spełniających kryteria) w latach 2019–
2023 z powodu niskiego tempa rekrutacji.

 Brak nieoczekiwanych toksyczności.



Wyniki



Wyniki –PFS

Dodanie aksytynibu do 
niwolumabu istotnie 
poprawiło PFS, 
wydłużając medianę PFS z 
1,8 do 10,5 miesiąca.



Wyniki - OS

Całkowite przeżycie 
(OS) również uległo 
poprawie po dodaniu 
aksytynibu.



Podsumowanie 

Terapia skojarzona niwolumab + aksitynib była statystycznie bardziej aktywna 
niż monoterapia niwolumabem.

Czy inhibitory szlaku PD1 przynoszą dodatkowe korzyści w terapii anty-VEGF 
dla tRCC — pozostaje do ustalenia.

Optymalizacja rekrutacji do badań klinicznych jest kluczowa w przypadku tego 
rzadkiego, ale agresywnego nowotworu.



ABSTRAKT 4505

Niwolumab z ipilimumabem vs sunitynib w leczeniu 
pierwszej linii zaawansowanego raka nerki: analiza 

końcowa badania fazy 3 CheckMate 214



Wprowadzenie

 NIVO+IPI jest zatwierdzony jako leczenie pierwszej linii pacjentów z aRCC o 
pośrednim/niekorzystnym rokowaniu wg IMDC, na podstawie wyników pierwotnej analizy 
(mediana obserwacji: 25 miesięcy) z badania fazy 3 CheckMate 214¹⁻³

OS: mediana nieosiągnięta vs 26,0 miesiąca; HR (99,8% CI): 0,63 (0,44–0,89); P < 0,001 
ORR wg IRRC: 42% vs 27%; P < 0,001

 Ostateczne wyniki skuteczności i bezpieczeństwa badania CheckMate 214 po ponad 9 
latach obserwacji (mediana 9,3 roku; 111 miesięcy)

1. Motzer RJ, et al. N Engl J Med 2018; 378:1277–1290. 2. OPDIVO (nivolumab) [package insert]. Princeton, NJ: Bristol Myers Squibb; 
2025. 3. YERVOY (ipilimumab) [package insert]. Princeton, NJ: Bristol Myers Squibb; 2025.



OS, PFS i DOR w grupie o pośrednim/niekorzystnym  
rokowaniu wg IMDC

Przy medianie obserwacji przekraczającej 9 lat utrzymano długoterminowe korzyści z NIVO+IPI 
w porównaniu z SUN, w tym poprawę OS i PFS oraz czasu trwania odpowiedzi



OS, PFS i DOR w grupie korzystnego rokowania wg IMDC

Długoterminowe wyniki OS u pacjentów z korzystnym rokowaniem wg IMDC wykazywały 
tendencję na korzyść NIVO+IPI w porównaniu z SUN, z dłuższym czasem trwania odpowiedzi.



OS, populacja ITT



PFS, populacja ITT

Różnica w PFS między grupami leczenia utrzymuje się stale na korzyść 
schematu NIVO+IPI w porównaniu z SUN, od 24 miesiąca



ORR w ITT populacji w grupie pośredniej/niekorzystnej



DOR w populacji ITT 



Toksyczność leczenia w grupie NIVO+IPI



Podsumowanie

CheckMate 214 to badanie z najdłuższym dotychczas okresem obserwacji spośród 
wszystkich terapii skojarzonych w pierwszej linii leczenia raka jasnokomórkowego nerki.

NIVO+IPI nadal wykazuje poprawę przeżycia z długim czasem trwania odpowiedzi w 
porównaniu z SUN w całej badanej populacji pacjentów 

Bezpieczeństwo i tolerancja przy długoterminowej obserwacji były akceptowalne i zgodne z 
wcześniejszymi analizami. 

Wyniki te nadal potwierdzają skuteczność stosowania schematu NIVO+IPI jako standardu 
opieki dla pacjentów z wcześniej nieleczonym aRCC. 



ABSTRAKT 4507

Belzutifan — inhibitor HIF-2α w leczeniu nowotworów 
związanych z chorobą von Hippel-Lindau: 5-letnia 

obserwacja w badaniu fazy 2 LITESPARK-004



Wstęp

 Belzutifan jest zatwierdzony do leczenia nowotworów związanych z chorobą von 
Hippel-Lindau (VHL) — raka nerki (RCC), naczyniaka zarodkowego ośrodkowego 
układu nerwowego (CNS hemangioblastoma) oraz neuroendokrynnych guzów trzustki 
(pNET).

 Ostatnia analiza badania LITESPARK-004 (minimalny okres obserwacji wynoszący 4 
lata) wykazała:

ORR (odsetek odpowiedzi obiektywnych): 67% dla RCC, 
48% dla naczyniaka zarodkowego OUN, 
91% dla pNET.
Mediana czasu trwania odpowiedzi nie została osiągnięta dla żadnego z tych trzech typów nowotworów.

 Zaktualizowane wyniki z pięcioletniej obserwacji.



Schemat badania LITESPARK-004

Kluczowe kryteria kwalifikacji:
• Choroba von Hippel-Lindau (VHL), 
potwierdzona mutacja  germinalna w 
genie VHL
• > 1 mierzalny guz RCC (rak nerki)
• Brak guza RCC lub innego guza VHL, 
który wymaga natychmiastowej operacji
• Brak wcześniejszego 
ogólnoustrojowego leczenia 
przeciwnowotworowego
• Brak choroby przerzutowej
• Stan sprawności według ECOG: 0 lub 1



Pierwszorzędowy punkt końcowy – ORR w RCC (wg kryteriów RECIST):



ORR w zależności od liczby i wielkości guzów RCC
według RECIST v1.1 oceniany przez IRC

 największy odsetek 
całkowitych odpowiedzi 
dotyczył pacjentów z 
pojedynczym małym guzem,

 jednak ogólny odsetek 
odpowiedzi był porównywalny 
niezależnie od liczby i 
wielkości zmian RCC.



ORR według podgrup VHL według RECIST v1.1 oceniany przez IRC



Toksyczność leczenia 



Najczęstsze zdarzenia niepożądane (≥20% uczestników)



Podsumowanie 

Przy medianie czasu obserwacji  wynoszącej 61,8 miesiąca belzutifan nadal wykazuje 
klinicznie istotną skuteczność i trwałą odpowiedź 

ORR wynosił 70% w RCC, 50% w naczyniaku zarodkowym OUN, 90% w pNET
Wszyscy z 14 uczestników z naczyniakiem zarodkowym siatkówki wykazali poprawę

Wyniki sugerują, że belzutifan może opóźniać czas do zabiegu operacyjnego

Nie zaobserwowano nowych sygnałów bezpieczeństwa przy dłuższej obserwacji.

Belzutifan jest jedyną zatwierdzoną terapią dla pacjentów z RCC, pNET lub 
naczyniakiem zarodkowym OUN związanym z chorobą VHL, które nie wymagają 
natychmiastowej operacji.



Rak pęcherza moczowego 



ABSTRACT 4518

Pierwsze wyniki badania SURE-02: Badanie fazy 2, neoadjuwant
sacituzumab govitecan plus pembrolizumab, a następnie leczenie 

oszczędzające pęcherz moczowy (dostosowanym do odpowiedzi) oraz 
leczenie adjuwantowe pembrolizumabem, u pacjentów z naciekającym 

mięśniówkę rakiem pęcherza moczowego (MIBC)



Wprowadzenie 

• Rokowanie pacjentów z MIBC, którzy nie kwalifikują się do chemioterapii opartej na 

cisplatynie, pozostaje niekorzystne. Dla tych pacjentów standardem postępowania 

(SoC) jest radykalna cystektomia lub chemioradioterapia.

• Badanie SURE-02 zostało zaprojektowane w celu umożliwienia zachowania pęcherza 

w zależności od odpowiedzi na leczenie.



Schemat badania

Pierwszorzędowy punkt końcowy:
Odsetek klinicznych całkowitych odpowiedzi —
potwierdzony w badaniach obrazowych i ujemny 
wynik biopsji.





Podsumowanie działań niepożądanych związanych z leczeniem w badaniu SURE-02 
(populacja bezpieczeństwa, N=49)

 Brak wyraźnego związku z polimorfizmem UGT1A1
 Poważne działania niepożądane: związane z leczeniem — 4 (8,2%); niezwiązane z leczeniem — 5 (10,2%)
 Konieczność zastosowania sterydoterapii: 7 (14,3%)
 Zakończenie leczenia neoadiuwantowego SGP przed ukończeniem 4 cykli z powodu TRAE: 3 (6,1%)*
 Pominięcia dawek: 3 (6,1%); Opóźnienia dawek: 4 (8,2%); Brak redukcji dawki SG



Analiza pośrednia: odpowiedź kliniczna i patologiczna



Charakterystyka wyjściowa zmian genowych 
w próbkach TURBT u pacjentów z cCR i bez cCR



Wykazano związek między podtypem 
luminalnym a uzyskaniem cCR

Wyższy odsetek cCR w podtypach 
luminalnych, genomowo niestabilnych

Podtypy luminalne
charakteryzują się wyższą 
ekspresją TROP2, większą 
aktywnością MMR oraz wyższą 
ekspresją ERBB2



Podsumowanie 

Terapia okołooperacyjna SG + Pembro (SGP) osiągnęła 44% wskaźnik 

klinicznej całkowitej odpowiedzi, umożliwiając zachowanie pęcherza, nie 

tylko u pacjentów z cCR, ale również u tych poddanych reTURBT.

Wyniki wskazują na rolę podtypu luminalnego jako potencjalnego 

wskaźnika odpowiedzi na sacituzumab

w.



ABSTRAKT 4500
Ostateczne wyniki leczenia pacjentów niekwalifikujących się do 

cisplatyny w ramach badania CheckMate 901, porównujące 
ipilimumab/nivolumab (ipi/nivo) z gemcytabiną i karboplatyną

(gem-karbo) u wcześniej nieleczonych pacjentów z 
zaawansowanym rakiem urotelialnym.



Schemat badania



Wyniki - OS
• C heckMate 901 nie os iągnęło głównego punktu końcowego OS  w populacji 

niekwalifikującej s ię do c is platyny:

o HR = 0,79,  P = 0,0245

o Mediana OS: ipi/nivo — 19,1 mies iąca,  gem-karbo — 13,2 mies iąca.



Przeżycie całkowite w grupie PD-L 1>1%
kwalifikujących i nie kwalifikujących się do cisplatyny



Mediana przeżycia wolnego od progresji była podobna w obu ramionach 



ORR 



Wnioski

 Ustalony próg istotności statystycznej nie został osiągnięty dla dwóch 

głównych punktów końcowych: OS w populacji niekwalifikującej się do 

cisplatyny i w populacji PD-L1 pozytywnej.

 Trwała odpowiedź na ipi/nivo i korzystne OS po 12 miesiącach  

wskazują na istotną aktywność tego schematu bez chemioterapii.

 Profil bezpieczeństwa ipi/nivo jest zgodny z obserwacjami z innych 

badań.



ABSTRAKT 4501
Awelumab i sacituzumab govitecan versus monoterapia

awelumabem jako leczenie podtrzymujące pierwszej linii u 
pacjentów z zaawansowanym rakiem urotelialnym — analiza 

śródokresowa z badania fazy 2 JAVELIN Bladder Medley



Schemat badania 



Przeżycie wolne od progresji (PFS)



Przeżycie całkowite (OS)



Odpowiedź na leczenie 



Toksyczność leczenia 



Podsumowanie 

W analizie pośredniej wykazano:
 PFS było lepsze w grupie otrzymującej avelumab + SG w porównaniu z monoterapią

avelumabem (HR = 0,49)
 Poprawa PFS była obserwowana w różnych podgrupach pacjentów
Dane dotyczące OS (przeżycia całkowitego) były niedojrzałe w momencie zamknięcia bazy 

danych i wymagają dłuższej obserwacji

Działania niepożądane związane z leczeniem występowały częściej w grupie 
terapii skojarzonej, ale były zgodne ze znanymi profilami bezpieczeństwa SG i 
avelumabu
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