
 

COMUNICATO STAMPA 

Dalla ricerca italiana entrectinib:  

grande efficacia e tollerabilità, selettivo contro  

diversi tumori, ora in fase II in Europa e USA 

 

Considerato uno dei farmaci più interessanti al recente congresso AACR -

American Association for Cancer Research- di New Orleans, entrectinib, che 

inibisce selettivamente gli oncogéni TKR, ROS e ALK, è nato nel Centro Ricerche 

di Nerviano e sviluppato in collaborazione con l'Istituto Nazionale dei Tumori e 

l’Ospedale Niguarda. 

 

Milano, 23 maggio 2016 – La ricerca “made in Italy” ha prodotto un farmaco potente 

e selettivo, un ottimo esempio di medicina di precisione, che grazie alla 

sperimentazione congiunta tra il CCeennttrroo  RRiicceerrcchhee  ddii  NNeerrvviiaannoo,,  ll’’IIssttiittuuttoo  NNaazziioonnaallee  ddeeii  

TTuummoorrii  ee  iill  NNiigguuaarrddaa  CCaanncceerr  CCeenntteerr,, ha mostrato, nell'ambito di uno studio di Fase I, 

un’ottima tollerabilità e un'intensa efficacia clinica in pazienti con tumori di diverso tipo, 

selezionati in base al profilo molecolare. I dati sono stati presentati al Meeting annuale 

dell'Associazione Americana per la Ricerca sul Cancro (AACR) ed è già attiva la Fase II 

della sperimentazione clinica che potrà portare alla registrazione del farmaco. 

 

LLaa  mmoolleeccoollaa  èè  ffrruuttttoo  ddeellllaa  rriicceerrccaa  iinnnnoovvaattiivvaa  ddii  NNeerrvviiaannoo,,  bbaassaattaa  ssuullllaa  ppiiaattttaaffoorrmmaa  

cchhiinnaassiiccaa,,  iinn  ggrraaddoo  ddii  ggeenneerraarree  mmoolleeccoollee  sseelleettttiivvee  ppeerr  ii  ddiivveerrssii  bbeerrssaaggllii  cchhiinnaassiiccii  aattttiivvaattii..  

EEnnttrreeccttiinniibb  iinniibbiissccee  sseelleettttiivvaammeennttee  llee  cchhiinnaassii  TTRRKK,,  RROOSS  ee  AALLKK,,  pprreesseennttii  iinn  ttuummoorrii  ddeell  

ppoollmmoonnee,,  ddeell  ccoolloonn,,  nneell  nneeuurroobbllaassttoommaa  ee  iinn  mmoollttii  aallttrrii  ttuummoorrii  ssoolliiddii,,  sseeppppuurree  ccoonn  bbaassssee  

ffrreeqquueennzzee..  Ciascuna di queste chinasi può diventare un oncogene in conseguenza di 

alterazioni del DNA che ne inducono l’espressione e l’attivazione in alcuni specifici 

tumori. I tumori portatori delle chinasi riarrangiate ed attivate sono dipendenti da 

queste per la proliferazione e la sopravvivenza e l’inibizione da parte di entrectinib ne 

causa la morte cellulare.  

II  ppaazziieennttii  iiddoonneeii  aall  ttrraattttaammeennttoo  vvaannnnoo  iiddeennttiiffiiccaattii  aattttrraavveerrssoo  uunnoo  ssccrreeeenniinngg  mmoolleeccoollaarree  

ddeell  ttuummoorree,,  cchhee  ccoonnffeerrmmii  llaa  pprreesseennzzaa  ddeell  rriiaarrrraannggiiaammeennttoo  ddii  uunnoo  ddeeii  bbeerrssaaggllii  ddeell  

ffaarrmmaaccoo..    

 

 

 

 

Recentemente, nel corso del meeting AACR di New Orleans, sono state presentate le 

ottime risposte osservate dopo trattamento con entrectinib durante i primi due studi di 



fase I ssuu  uunn  ttoottaallee  ddii  111199  ppaazziieennttii,,  ddoovvee  ssii  èè  oosssseerrvvaattoo  uunn  ttaassssoo  ddii  rriissppoossttaa  ooggggeettttiivvoo  ddeell  

7722%%.. In particolare, il 79% dei pazienti trattati per la prima volta con un inibitore di 

chinasi ha risposto al trattamento con il farmaco. Le risposte sono state osservate in 

diverse tipologie di tumori, quali il tumore del polmone non a piccole cellule (NSCLC), 

nel carcinoma delle ghiandole salivari simil mammario MASC, nell'astrocitoma, nel 

carcinoma del colon-retto, nel carcinoma a cellule renali, nel melanoma e nel 

fibrosarcoma infantile, tutti portatori di oncogéni TRK, ROS o ALK. 

 

""LLee  rriissppoossttee  aadd  eennttrreeccttiinniibb,,  llaa  mmoolleeccoollaa  nnaattaa  ddaallllaa  ssppeerriimmeennttaazziioonnee  nneeii  nnoossttrrii  ttrree  cceennttrrii  

iittaalliiaannii,,  ssoonnoo  ssttaattee  ssoorrpprreennddeennttii  --,,  ccoommmmeennttaa  iill  pprrooffeessssoorr  FFiilliippppoo  DDee  BBrraauudd,,  

ddiirreettttoorree  ddeell  DDiippaarrttiimmeennttoo  ee  ddeellllaa  DDiivviissiioonnee  ddii  OOnnccoollooggiiaa  MMeeddiiccaa  ddeellll’’IIssttiittuuttoo  

NNaazziioonnaallee  ddeeii  TTuummoorrii  --..  LLaa  mmaaggggiioorr  ppaarrttee  ddii  qquueessttee  rriissppoossttee  ssoonnoo  ssttaattee  oosssseerrvvaattee  ssiinn  

ddaall  pprriimmoo  mmoommeennttoo  tteemmppoorraallee  iinn  ccuuii  eerraannoo  ssttaattee  pprreevviissttee,,  ttrraa  llee  44  ee  llee  88  sseettttiimmaannee"".. 

Inoltre, la maggior parte dei pazienti ha avuto una risposta alla terapia in corso per 6 

mesi, in molti casi per più di un anno.  Un paziente continua a rispondere dopo più di 2 

anni. 

 

““LLaa  mmeeddiicciinnaa  ddii  pprreecciissiioonnee  ssii  ppuuòò  ffaarree  ppeerr  ddaavvvveerroo,,  aanncchhee  iinn  IIttaalliiaa,,  qquuaannddoo  ssii  mmeettttoonnoo  aa  

ssiisstteemmaa  llee  ddiivveerrssee  ccoommppeetteennzzee  eessiisstteennttii  ee  ssii  ssvviilluuppppaa  uunn  lliinngguuaaggggiioo  ccoommuunnee  ttrraa  

rriicceerrccaattoorrii  ee  cclliinniiccii  cchhee  èè  aallllaa  bbaassee  ddeellllaa  rriicceerrccaa  ttrraassllaazziioonnaallee,,  ffoonnddaammeennttaallee  ppeerr  lloo  

ssvviilluuppppoo  ddeeii  nnuuoovvii  ffaarrmmaaccii..  IInn  qquueessttoo  sseennssoo,,  cceennttrrii  ccoommee  ll’’OOssppeeddaallee  NNiigguuaarrddaa  ccoonn  iill  

NNiigguuaarrddaa  CCaanncceerr  CCeenntteerr  ssii  ssoonnoo  ddiimmoossttrraattii  uunnaa  ppiiaattttaaffoorrmmaa  ffoorrmmiiddaabbiillee  ppeerr  qquueessttaa  ee  

aallttrree  tteerraappiiee  oonnccoollooggiicchhee  ddii  pprreecciissiioonnee”” commenta il professor Salvatore Siena, 

direttore del Dipartimento di Ematologia e Oncologia del Niguarda Cancer 

Center e professore di Oncologia Medica dell’Università degli Studi di Milano.  

 

““SSiiaammoo  oorrggoogglliioossii  ddeeii  rriissuullttaattii  rraaggggiiuunnttii  aadd  ooggggii  ––  aaggggiiuunnggee  iill  ddoottttoorr  AAnnddrreeaa  AAggaazzzzii,,  

pprreessiiddeennttee  ddii  NNMMSS  GGrroouupp..  --  LLoo  ssvviilluuppppoo  ddii  eennttrreeccttiinniibb,,  pprroopprriieettàà  iinntteelllleettttuuaallee  ddii  

NNeerrvviiaannoo  MMeeddiiccaall  SScciieenncceess,,  rraapppprreesseennttaa,,  iinnffaattttii,,  uunn  eesseemmppiioo  ccoonnccrreettoo  ddeellllaa  ccaappaacciittàà  ddeell  

nnoossttrroo  GGrruuppppoo  ddii  uunniirree  aadd  uunnaa  sscciieennzzaa  eecccceelllleennttee  llaa  ccaappaacciittàà  ddii  ggeessttiirree  ii  ccoommpplleessssii  

pprroocceessssii  nneecceessssaarrii  aa  ttrraassffoorrmmaarree  uunnaa  ssccooppeerrttaa  iinniizziiaallee  iinn  uunn  ffaarrmmaaccoo  iinnnnoovvaattiivvoo..  PPeerr  

eennttrreeccttiinniibb  cc’’èè  aannccoorraa  ssttrraaddaa  ddaa  ffaarree  mmaa  llaa  ddiirreezziioonnee  ee  llaa  ssttrraatteeggiiaa  ccii  sseemmbbrraannoo  qquueellllee  

ggiiuussttee..  IInn  ttuuttttoo  qquueessttoo  nnoonn  ddiimmeennttiicchhiiaammoo  iill  vvaalloorree  ddii  ffaarree  IImmpprreessaa  iinn  uunn  tteerrrriittoorriioo  

ddaavvvveerroo  rriiccccoo  ddii  eecccceelllleennzzee,,  ccoommee  qquueellllee  cchhee  ccii  ssttaannnnoo  aaccccoommppaaggnnaannddoo  ppeerr  eennttrreeccttiinniibb..””    

  

““UUnnoo  ddeeii  ppiiùù  iimmppoorrttaannttii  ssuucccceessssii  ddeellllaa  nnoossttrraa  rriicceerrccaa  èè  ssttaattaa  ll’’oottttiimmiizzzzaazziioonnee  pprreecclliinniiccaa  

ddeell  ffaarrmmaaccoo,,  ccoonn  ll''oobbiieettttiivvoo  ddii  rreennddeerrlloo  iinn  ggrraaddoo  ddii  aattttrraavveerrssaarree  llaa  bbaarrrriieerraa  eemmaattoo--

eenncceeffaalliiccaa  ddeeii  ppaazziieennttii,,  oobbiieettttiivvoo  rraaggggiiuunnttoo  ccoonn  eennttrreeccttiinniibb””  commenta la dottoressa 

Elena Ardini, responsabile del progetto presso il Centro ricerca di Nerviano Medical 

Sciences. I pazienti con un tumore primario al cervello o con metastasi cerebrali hanno 

sperimentato l'eccezionale attività intracranica del farmaco. 

 

 



In un caso presentato all’AACR, un paziente con NSCLC ha mostrato addirittura una 

forte riduzione del 47% del volume nel tumore del polmone dopo 26 giorni, e allo stesso 

tempo, le metastasi cerebrali sono completamente scomparse. Dopo quasi un anno, le 

lesioni polmonari sono diminuite del 79%, e le lesioni cerebrali non si sono ripresentate. 

 

Sulla base dei dati ottenuti finora, è già iniziata la fase II della sperimentazione 

mondiale di entrectinib, potenzialmente registrativa, aperta ai pazienti con un oncogéne 

NTRK, ROS1, o ALK, nella quale continueranno ad essere coinvolti anche i centri italiani.  
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