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Penkerių metų klinikinų duomenų 
analizės apžvalga gydant metastazavusį 
nesmulkiųjų ląstelių plaučių vėžį 
pembrolizumabo ir chemoterapijos 
deriniu, kai PD-L1 raiška neigiama
REVIEW OF FIVE YEARS OF CLINICAL DATA ON THE TREATMENT OF METASTATIC 
NON-SMALL CELL LUNG CANCER WITH PEMBROLIZUMAB AND CHEMOTHERAPY 
IN PD-L1 EXPRESSION-NEGATIVE PATIENTS

VYTAUTAS ANKUDAVIČIUS
LSMU MA Pulmonologijos klinika

Santrauka. Pembrolizumabas yra programuotos ląstelės žūties baltymo 1 inhibitorius, patvirtintas metastazavusiam nesmulkiųjų 
ląstelių plaučių vėžiui (NSLPV) gydyti. Pembrolizumabo ir chemoterapijos derinys yra šiuolaikinis metastazavusio NSLPV, nenu-
stačius aktyvinančios epidermio augimo faktoriaus receptoriaus (EGFR) mutacijos ir anaplastinės limfomos kinazės (ALK) geno 
translokacijos, pirmosios eilės gydymo standartas, nepriklausomai nuo programuotos ląstelių žūties ligando (PD-L1) raiškos.
Reikšminiai žodžiai: nesmulkiųjų ląstelių plaučių vėžys, chemoterapija ir imunoterapija, programuotos ląstelių žūties baltymo 
ligandas 1, realios klinikinės praktikos duomenys, pembrolizumabas.
Summary. Pembrolizumab is a programmed cell death protein 1 inhibitor, which is approved for the treatment of metastatic 
non-small cell lung cancer (NSCLC). The combination of pembrolizumab and chemotherapy is the current standard of first-
line treatment for metastatic NSCLC with any programmed death-ligand 1 (PD-L1) expression without an activating epidermal 
growth factor (EGFR) mutation and anaplastic lymphoma kinase (ALK) gene translocation.
Keywords: non-small cell lung cancer, chemotherapy and immunotherapy, programmed cell death ligand-1, real-world data, 
pembrolizumab.
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ĮVADAS
Pembrolizumabas yra humanizuotas monokloninis 

antikūnas prieš programuotos ląstelės žūties baltymą 1 
(angl. anti-programmed cell death protein-1, PD-1), 
skirtas gydyti lokaliai išplitusį arba metastazavusį ne-
smulkiųjų ląstelių plaučių vėžį (NSLPV) [1]. Rutiniškai 
atliekamas PD-L1 raiškos tyrimas navikiniame plaučių 
audinyje NSLPV sergantiems pacientams padeda pa-
rinkti tinkamiausią sisteminio gydymo derinį [2, 3]. 
Kai nenustatyta epidermio augimo veiksnio recepto-
riaus (angl. epidermal growth factor receptor, EGFR) 
mutacijos arba anaplastinės limfomos kinazės (angl. 
anaplastic lymphoma kinase, ALK) geno translokacijos, 
o PD-L1 raiška yra lygi 50 proc. arba daugiau naviko 
proporcijos balais, rekomenduojama metastazavusiu 
NSLPV sergančius pacientus gydyti monoterapija 
pembrolizumabu [3, 4]; esant bet kokiai PD-L1 raiškai, 
rekomenduojamas pembrolizumabo ir chemoterapijos 
derinys [3–7]. 

Realios klinikinės praktikos duomenys rodo, kad 
apie 48 proc. pacientų, sergančių pažengusiu NSLPV, 
navikiniame plaučių audinyje nustatoma neigiama 
PD-L1 raiška (mažiau nei 1 proc.) [8–10]. Neatsižvel-
giant į naujausius mokslinius įrodymus ir rekomenda-
cijas, 62,4 proc. pacientų Europos šalyse (Prancūzijoje, 
Vokietijoje, Italijoje, Ispanijoje ir Jugtinėje Karalystėje) 
bei 32 proc. pacientų Jungtinėse Amerikos Valstijose, 
sergančių metastazavusiu NSLPV, kai PD-L1 raiška yra 
mažesnė nei 1 proc., yra toliau gydomi tik chemote-
rapija ir taip praranda optimalaus gydymo galimybes 
[9, 10]. Siekiant dar geriau išsiaiškinti ir suprasti šios 
pacientų grupės gydymo rezultatus didesnėje popu-
liacijoje, apjungti klinikinių tyrimų KEYNOTE-189, 
KEYNOTE-407 ir KEYNOTE-021 duomenys [11]. Į 
bendrą šių tyrimų duomenų analizę įtraukta beveik 
450 pacientų, kurių PD-L1 raiška neviršija 1 proc. 
Tyrimų duomenų analizė rodo, kad pembrolizumabas 
derinyje su chemoterapija statistiškai reikšmingai pa-
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gerina bendrą pacientų išgyvenamumą (angl. overall 
survival, OS) (rizikos santykis (RS) – 0,63, 95 proc. 
pasikliautinasis intervalas (PI) – 0,50–0,79), išgyve-
namumą be ligos progresavimo (angl. progression free 
survival, PFS) (RS – 0,68, 95 proc. PI – 0,56–0,83) bei 
objektyvaus atsako rodiklį (angl. objective response 
ratio, ORR) (50,0 proc., palyginti su 29,8 proc.), pa-
lyginti su placebo ir chemoterapijos deriniu, gydant 
metastazavusiu NSLPV sergančius pacientus, nepri-
klausomai nuo PD-L1 raiškos, kai navikiniame plaučių 
audinyje nenustatyta EGFR mutacijos arba ALK geno 
translokacijos [1, 2, 11].

Šiame straipsnyje apžvelgiami ilgalaikiai 
KEYNOTE-189 ir KEYNOTE-407 tyri-
mų stebėsenos, išgyvenamumo, saugumo 
(pembrolizumabo ir chemoterapijos derinys, 
palyginti su placebo ir chemoterapijos deri-
niu) duomenys pirmą kartą gydant metas-
tazavusiu NSLPV sergančius pacientus, kai 
PD-L1 raiška navikiniame audinyje neviršija 
1 proc. [14].

METODAI
Tiriamieji
Šioje aposteriorinėje analizėje sujungti 

atskiri pacientų, sergančių anksčiau negy-
dytu metastazavusiu NSLPV, kai PD-L1 
raiška neviršija 1 proc., atsitiktinių imčių, 
dvigubai aklų, III fazės KEYNOTE-189 
ir KEYNOTE-407 tyrimų duomenys [1, 
2, 12, 13].

KEYNOTE-189 ir KEYNOTE-407 ty-
rimų įtraukimo bei neįtraukimo kriterijai 
išsamiai pateikiami ankstesnėse publikaci-
jose [1, 2, 12, 13]. Apibendrinant, tyrime 
galėjo dalyvauti ne jaunesni nei 18 metų, 
prieš tai negydyti, IV stadijos NSLPV ser-
gantys pacientai, kurių navikiniame audi-
nyje nenustatyta EGFR mutacijų arba ALK 
geno translokacijos. Taip pat tiriamieji 
turėjo būti geros funkcinės būklės (0–1 ba-
las pagal Rytų jungtinės onkologijos grupę 
(angl. Eastern Cooperative Oncology Group, 
ECOG), prognozuojama išgyvenamumo 
truk mė – ne mažesnė nei 3 mėn., adekvati 
organų sistemų funkcija bei bent vienas 
išmatuojamas taikinys atsakui vertinti pa-
gal RECIST 1.1 (angl. Response Evaluation 
Criteria in Solid Tumours) kriterijus. Visi 
pacientai turėjo būti susipažinę ir pasirašę 
informuoto asmens sutikimo formas.

Tyrimo dizainas ir gydymas
KEYNOTE-189 ir KEYNOTE-407 

tyrimuose visi tiriamieji tuo metu buvo 

gydyti chemoterapija. Priklausomai nuo tyrimo šakos, 
į kurią pateko tiriamieji, kartu su chemoterapija buvo 
skiriamas gydymas pembrolizumabu (200 mg į veną) 
arba placebas (fiziologinis tirpalas) kas 3 sav. Gydymas 
buvo tęsiamas ne ilgiau kaip 35 gydymo ciklus arba kol 
būdavo patvirtintas visiškas atsakas, ligos progresavi-
mas arba sunkios nepageidaujamos reakcijos, tyrėjas 
dėl įvairių priežasčių nuspręsdavo baigti gydymą 
arba pats pa cien tas nutraukdavo dalyvavimą tyrime. 
Pacientai, kurie buvo gydomi chemoterapija ir place-
bu, patvirtinus ligos progresavimą pagal RECIST 1.1, 

1 lentelė. Svarbiausi pacientų demografiniai ir klinikiniai duomenys [14]

Požymis Pembrolizumabas 
ir chemoterapija 

(n = 255)

Placebas ir 
chemoterapija 

(n = 187)

35 gydymo kursai 
pembrolizumabu 

(n = 27)

Amžiaus mediana, 
metai

65,0 (31–87) 64,0 (43–82) 63,0 (31–74)

Lytis

Vyrai 181 (71,0) 148 (79,1) 24 (88,9)

Moterys 74 (29,0) 39 (20,9) 3 (11,1)

Funkcinė būklė pagal ECOG

0 balų 89 (34,9) 64 (34,2) 10 (37,0)

1 balas 165 (64,7) 123 (65,8) 17 (63,0)

2 balai 1 (0,4) 0 (0) 0 (0)

Histologija

Neplokščiųjų 
ląstelių karcinoma

134 (52,5) 64 (34,2) 8 (29,6)

Plokščiųjų ląstelių 
karcinoma

111 (43,5) 119 (63,6) 18 (66,7)

Kita 10 (4,0) 4 (2,1) 1 (3,7)

Rūkymas

Rūkantys arba metę 
rūkyti

225 (88,2) 175 (93,6) 26 (96,3)

Niekada nerūkę 30 (11,8) 12 (6,4) 1 (3,7)

Galvos smegenų 
metastazės

40 (15,7) 26 (13,9) 2 (7,4)

Kepenų metastazės 35 (13,7) 40 (21,4) 3 (11,1)

Anksčiau skirtas gydymas

Radioterapija – 34 (18,2) 1 (3,7)

Krūtinės ląstos 
radioterapija

– 13 (7,0) 0 (0)

Neoadjuvantinė 
terapija

– 4 (2,1) 0 (0)

Adjuvantinė 
terapija

– 8 (4,3) 1 (3,7)

Pacientų pasiskirstymas regionuose

Rytų Azija 55 (21,6) 50 (26,7) 10 (37,0)

Europa 124 (48,6) 76 (40,6) 15 (55,6)

Jungtinės Amerikos 
Valstijos

31 (12,2) 20 (10,7) 0 (0)

Kita 45 (17,6) 41 (21,9) 2 (7,4)

ECOG – Rytų jungtinės onkologijos grupė; n – tiriamųjų skaičius.
Duomenys lentelėje pateikiami n (procentais), nebent nurodyta kitaip.
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0 12 24 36 48 60 72
Laikas, mėn.

Tiriamieji, kuriems yra rizika
Pembrolizumabas 
ir chemoterapija 255 169 97 62 47 18 0

Placebas ir 
chemoterapija 187 89 47 21 17 6 0

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

66,9 proc.
48,5 proc.

38,4 proc.
26,1 proc.

24,5 proc.
12,2 proc.

18,6 proc.
9,9 proc. 12,5 proc.

9,3 proc.

Atvejai, n (proc.) RS (95 proc. PI)

Pembrolizumabas ir chemoterapija 218 (85,5) 0,64 (0,51–0,79)

Placebas ir chemoterapija 167 (89,3)

Mediana (95 proc. PI)
18,3 mėn. (15,2–20,9 mėn.)
11,4 mėn. (9,4–13,2 mėn.)

1 pav. Pacientų bendro išgyvenamumo palyginimas [14]

mėn. – mėnesiai; n – pacientai; PI – pasikliautinasis intervalas; proc. – procentai; RS – rizikos santykis.
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0 12 24 36 48 60 72
Laikas, mėn.

Tiriamieji, kuriems yra rizika
Pembrolizumabas 
ir chemoterapija 255 76 39 24 19 6 0

Placebas ir 
chemoterapija 187 33 16 8 6 1 0

100
90
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70
60
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0

30,1 proc.
17,9 proc.

15,4 proc.
9,2 proc. 9,5 proc.

5,0 proc.
7,9 proc.
3,7 proc.

4,6 proc.
3,7 proc.

Atvejai, n (proc.) RS (95 proc. PI)

Pembrolizumabas ir chemoterapija 238 (93,3) 0,66 (0,54–0,81)

Placebas ir chemoterapija 178 (95,2)

Mediana (95 proc. PI)
6,5 mėn. (6,2–8,4 mėn.)
5,5 mėn. (4,7–6,2 mėn.)

2 pav. Pacientų išgyvenamumas iki ligos progresavimo [14]

mėn. – mėnesiai; n – pacientai; PI – pasikliautinasis intervalas; proc. – procentai; RS – rizikos santykis.
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0 12 24 36 48 60 72
Laikas, mėn.

Tiriamieji, kuriems yra rizika
Pembrolizumabas 
ir chemoterapija 255 147 71 50 36 14 0

Placebas ir 
chemoterapija 187 60 25 13 12 5 0

100
90
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70
60
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10

0

58,2 proc.
33,6 proc.

28,6 proc.
14,0 proc. 20,1 proc.

7,3 proc.
14,8 proc.
6,7 proc.

10,3 proc.
6,2 proc.

Atvejai, n (proc.) RS (95 proc. PI)

Pembrolizumabas ir chemoterapija 223 (87,5) 0,55 (0,44–0,68)

Placebas ir chemoterapija 172 (92,0)

Mediana (95 proc. PI)
14,4 mėn. (12,9–15,9 mėn.)
9,2 mėn. (7,6–10,2 mėn.)

3 pav. Išgyvenamumo iki ligos progresavimo mediana, skiriant antros eilės gydymą [14]

mėn. – mėnesiai; n – pacientai; PI – pasikliautinasis intervalas; proc. – procentai; RS – rizikos santykis. 
* Skiriant antros eilės gydymą.

galėjo toliau dalyvauti tyrime ir gauti 
gydymą pembrolizumabu (200 mg) 
kas 3 sav. iki 35 gydymo ciklų.

Vertinamosios baigtys
Tyrimuose dvi pirminės vertinamo-

sios baigtys – bendras išgyvenamumas 
(laikas nuo įtraukimo į tyrimą iki 
mirties dėl bet kokios priežasties) ir 
laikas iki ligos progresavimo (laikas 
nuo įtraukimo į tyrimą iki ligos pro-
gresavimo arba mirties dėl bet kokios 
priežasties). Antrinės vertinamosios 
baigtys: objektyvaus atsako rodiklis 
(pacientai, kuriems patvirtintas visiš-
kas atsakas arba dalinis atsakas (angl. 
partial response, PR), atsako trukmė 
(angl. duration of response, DOR) nuo 
pirmojo dokumentuoto dalinio arba 
visiško atsako iki ligos progresavimo 
arba mirties, saugumas.

REZULTATAI
KEYNOTE-189 ir KEYNOTE-407 

klinikiniuose tyrimuose iš viso daly-
vavo 1 315 tiriamųjų. Pacientai, kurių 
PD-L1 raiška neviršijo 1 proc., buvo 
įtraukti į jungtinę penkerių metų duo-
menų analizę. Neigiama PD-L1 raiška 
nustatyta 442 (33,6 proc.), iš kurių 254 
pacientai gydyti pembrolizumabo ir 
chemoterapijos deriniu, 186 pacien-
tai – placebo ir chemoterapijos deriniu.

Demografiniai ir svarbiausi kliniki-
niai pacientų duomenys tarp tiriamųjų 
grupių buvo ganėtinai panašūs. Tiria-
mųjų imtys buvo gerai subalansuotos 
statistinei analizei atlikti. Didžioji dalis 
visų tiriamųjų buvo vyrai (74,4 proc.), 
daugiau nei pusės pacientų funkci-
nė būklė pagal ECOG buvo 1 balas, 
penktadaliui pacientų prieš pradedant 
gydymą buvo rastos metastazės gal-
vos smegenyse. Pembrolizumabo ir 
chemoterapijos grupėje neplokščiųjų 
nesmulkiųjų ląstelių plaučių vėžiu 
sergančių pacientų buvo daugiau nei 
placebo ir chemoterapijos grupėje (ati-
tinkamai – 52,5 proc. ir 34,2 proc.). Be 
to, tyrimo pradžioje pembrolizumabo 
ir chemoterapijos grupėje (13,7 proc.) 
buvo mažiau pacientų su metastazė-
mis kepenyse, palyginti su placebo 
ir chemoterapijos grupe (21,4 proc.). 
Svarbiausi pacientų demografiniai ir 
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PI – pasikliautinasis intervalas; proc. – procentai; RS – rizikos santykis.

2 lentelė. Bendro išgyvenamumo palyginimas, atsižvelgiant į pagrindinius demografinius ir 
klinikinius duomenis [14] 

RS (95 proc. PI)
0,64 (0,51–0,79)

0,57 (0,43–0,76)
0,80 (0,60–1,07)

0,72 (0,57–0,91)
0,53 (0,35–0,79)

0,57 (0,37–0,87)
0,71 (0,56–0,89)

0,62 (0,44–0,88)
0,71 (0,55–0,91)

0,52 (0,38–0,72)
0,73 (0,55–0,97)

0,66 (0,32–1,34)
0,67 (0,54–0,83)

0,76 (0,47–1,22)
0,74 (0,58–0,94)

0,59 (0,35–0,99)
0,68 (0,55–0,85)

Atvejai / pacientai
385/442

195/225
190/217

283/329
102/113

86/105
299/337

130/153
254/288

175/198
198/230

38/42
347/400

68/75
283/325

60/66
325/376

< 65 metai
≥ 65 metai

Vyrai
Moterys

Rytų Azija
Kiti regionai

0
1

Neplokščiųjų ląstelių karcinoma
Plokščiųjų ląstelių karcinoma 

Niekada nerūkę
Rūkantys arba metę rūkyti

Taip
Ne

Taip
Ne

Imtis

Amžius

Lytis

Tyrimo regionas

ECOG

Histologija

Rūkymas

Kepenų metastazės

Galvos smegenų metastazės

Pembrolizumabas ir chemoterapija Placebas ir chemoterapija

1010,1

PI – pasikliautinasis intervalas; proc. – procentai; RS – rizikos santykis.

3 lentelė. Išgyvenamumo iki ligos progresavimo palyginimas, atsižvelgiant į pagrindinius 
demografinius ir klinikinius duomenis [14]

Pembrolizumabas ir chemoterapija Placebas ir chemoterapija

1010,1

RS (95 proc. PI)
0,66 (0,54–0,81)

0,61 (0,46–0,80)
0,83 (0,63–1,09)

0,68 (0,54–0,85)
0,78 (0,52–1,15)

0,62 (0,41–0,93)
0,73 (0,59–0,82)

0,75 (0,54–1,05)
0,70 (0,55–0,89)

0,65 (0,47–0,88)
0,70 (0,53–0,92)

0,78 (0,39–1,54)
0,69 (0,56–0,85)

0,99 (0,62–1,58)
0,73 (0,58–0,93)

0,50 (0,30–0,84)
0,73 (0,59–0,90)

Atvejai / pacientai
416/442

211/225
205/217

308/329
108/113

96/105
320/337

142/153
273/288

192/198
211/230

41/42
375/400

70/75
308/325

65/66
351/376

< 65 metai
≥ 65 metai

Vyrai
Moterys

Rytų Azija
Kiti regionai

0
1

Neplokščiųjų ląstelių karcinoma
Plokščiųjų ląstelių karcinoma 

Niekada nerūkę
Rūkantys arba metę rūkyti

Taip
Ne

Taip
Ne

Imtis

Amžius

Lytis

Tyrimo regionas

ECOG

Histologija

Rūkymas

Kepenų metastazės

Galvos smegenų metastazės

klinikiniai duomenys pateikiami 
1 lentelėje. 

Atliekant jungtinę duomenų 
analizę, 218 (85,5 proc.) pacientų 
pembrolizumabo ir chemotera-
pijos grupėje bei 167 (89,3 proc.) 
pacientai placebo ir chemotera-
pijos grupėje buvo mirę, atitin-
kamai jų bendro išgyvenamumo 
mediana buvo 18,3 mėn. (95 
proc. PI – 15,2–20,9) ir 11,4 mėn. 
(95 proc. PI – 9,4‒13,2), o RS 
bendram išgyvenamumui – 0,64 
(95 proc. PI – 0,51‒0,79); pen-
kerių metų bendras išgyvena-
mumas atitinkamai – 12,5 proc. 
(95 proc. PI – 8,6‒17,3 proc.) ir 
9,3 proc. (95 proc. PI – 5,6‒14,1 
proc.) (1 pav.). Bendro išgyvena-
mumo palyginimas, atsižvelgiant 
į pagrindinius demografinius ir 
klinikinius duomenis, pateikia-
mas 2 lentelėje.

Pembrolizumabo ir chemote-
rapijos grupėje ligos progresa-
vimas arba mirtis nustatyta 238 
(93,3 proc.) tiriamiesiems, o 
placebo ir chemoterapijos gru-
pėje – 178 (95,2 proc.) tiriamie-
siems. Išgyvenamumo iki ligos 
progresavimo mediana atitin-
kamai – 6,5 mėn. (95 proc. PI – 
6,2–8,4) ir 5,5 mėn. (95 proc. 
PI – 4,7–6,2), o RS išgyvenamu-
mui iki ligos progresavimo – 0,66 
(95 proc. PI – 0,54–0,8) (2 pav.). 
Išgyvenamumo iki ligos progre-
savimo palyginimas, atsižvel-
giant į pagrindinius demogra-
finius ir klinikinius duomenis, 
pateikiamas 3 lentelėje. 

Skiriant antros eilės gydymą, 
pembrolizumabo ir chemote-
rapijos grupėje išgyvenamumo 
iki ligos progresavimo mediana 
buvo 14,4 mėn. (95 proc. PI – 12,9–15,9), place-
bo ir chemoterapijos grupėje – 9,2 mėn. (95 proc. 
PI – 7,6–10,2), o RS – 0,55 (95 proc. PI – 0,44–0,68) 
(3 pav.). Pembrolizumabo ir chemoterapijos grupėje 
objektyvaus atsako rodiklis buvo 50,6 proc. (95 proc. 
PI – 44,3–56,9 proc.), o placebo ir chemoterapijos 
grupėje – 33,2 proc. (95 proc. PI – 26,5–40,4 proc.). 
Atsako trukmės mediana atitinkamai – 7,6 mėn. 
(diapazonas – 1,1–59,4) ir 5,5 mėn. (diapazonas – 
1,4–55,8) (4 lentelė).

SAUGUMAS
Beveik visi tyrime dalyvavę pacientai patyrė nepa-

geidaujamų reakcijų: 252 iš 254 pacientų (99,2 proc.) 
pembrolizumabo ir chemoterapijos grupėje bei 185 iš 
186 pacientų (99,5 proc.) placebo ir chemoterapijos 
grupėje pasireiškė nepageidaujamos reakcijos dėl 
bet kokios priežasties. Dažniausios registruotos 3–5 
laipsnio nepageidaujamos reakcijos buvo anemija, 
leukocitopenija ir neutropenija. Nepageidaujamos 
reakcijos, susijusios su gydymu, buvo nustatytos 
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245 (96,5 proc.) pacientams pembroli-
zumabo ir chemoterapijos grupėje bei 
175 (94,1 proc.) pacientams placebo ir 
chemoterapijos grupėje; atitinkamai šiose 
grupėse 3–5 laipsnio nepageidaujamos 
reakcijos buvo nustatytos 150 (59,1 proc.) 
ir 114 (61,3 proc.) pacientų. Iš viso 72 
pacientai (28,3 proc.) pembrolizumabo ir 
chemoterapijos grupėje bei 17 (9,1 proc.) 
pacientų placebo ir chemoterapijos grupėje 
nutraukė gydymą dėl su gydymu susijusių 
nepageidaujamų reakcijų. Apibendrinti 
saugumo duomenys pateikiami 5 lentelėje.

Imuninės sistemos sukeliamos nepagei-
daujamos ir su infuzija susijusios reakcijos 
pasireiškė 78 pacientams (30,7 proc.) pem-
brolizumabo ir 20 pacientų (10,8 proc.) 
placebo ir chemoterapijos grupėse, ati-
tinkamai 3–5 laipsnio nepageidaujamų 
reakcijų registruota 32 (12,6 proc.) ir 6 pa-
cientams (3,2 proc.). Dažniausios nepagei-
daujamos reakcijos šioje kategorijoje buvo 
hipotirozė, hipertiroidizmas ir pneumoni-
tas. Dviem pacientams (0,8 proc.) pembro-
lizumabo ir chemoterapijos grupėje buvo 
nustatytas 5 laipsnio pneumonitas; nė vie-
nam pacientui placebo ir chemoterapijos 
grupėje nepasireiškė 5 laipsnio imuninių 
nepageidaujamų reakcijų, nekonstatuota 
mirtis. 

IŠVADOS
Apibendrinant, pembrolizumabo ir 

chemoterapijos derinys yra kliniškai 
reikšmingas ir naudingas gydant pacien-
tus, sergančius metastazavusiu NSLPV 
vėžiu, net kai PD-L1 raiška yra neigiama. 
KEYNOTE-189 ir KEYNOTE-407 kliniki-
nių tyrimų duomenimis, imunoterapijos ir 
chemoterapijos derinys pagerina pacientų 
išgyvenamumo rezultatus, palyginti su placebu ir 
chemoterapija, o nepageidaujamos imuninės reakcijos 
dažniausiai yra nesunkios ir pakankamai gerai toleruo-
jamos. Pembrolizumabo ir chemoterapijos derinys yra 
šiuolaikinis metastazavusio NSLPV, nenustačius akty-
vinančios EGFR mutacijos ir ALK geno translokacijos, 
pirmosios eilės gydymo standartas, nepriklausomai 
nuo PD-L1 raiškos. 
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