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NTRK TRK
(neurotrophic tyrosine receptor kinase) （Tropomyosin Receptor Kinase）



NTRK基因与某些配体基因意外融合时，TRK可能被重新激活



NTRK基因融合在大多数肿瘤中只占据了0.5%-1%，在某些罕见肿瘤中占比较高，比如

在唾液腺癌、乳腺分泌性癌、婴儿纤维肉瘤及先天性中胚叶肾瘤中，可达90%以上。

NTRK融合在肿瘤发生早期就会出现，并在肿瘤生长和扩散过程中持续存在。



罹患17种不同癌症的50例携带TRK融合基因的患者使用Lartrectinib

(LOXO-101，高选择性TRK抑制剂)，有效率达到76%。用药12个月

后，79%的患者仍无疾病进展。



婴儿型纤维肉瘤，16个月，之前接受了3次手术及化疗

治疗前 治疗2周期 治疗3周期



乳腺癌病人，接受多次化疗及手术治疗，肿瘤复发

TRK融合发生率很低，但能在许多不同瘤种中出现，Lartrectinib

（LOXO-101）将会成为第一个无年龄及瘤种限制的抗肿瘤药物。



检测NTRK基因融合的经典方法：二代测序（NGS）

缺点：费时、需较多样本、费用较高。



&

婴儿型纤维肉瘤、先天性中胚层肾瘤共31例，并通过FISH或

RT-PCR证实存在NTRK基因融合或ETV6基因断裂。

50例证实无NTRK融合的其他间叶源性肿瘤（2例隆突、3例

婴儿纤维错构瘤、1例脂肪母细胞瘤病、1例脂肪纤维瘤病、5例肌纤维

瘤、1例肌纤维瘤病、5例硬纤维瘤、2例恶性外周神经鞘瘤、2例滑膜

肉瘤、2例横纹肌肉瘤、3例神经鞘瘤、6例炎性肌纤维母细胞瘤、4例

高级别肉瘤、1例神经纤维瘤病、1例后肾间质肿瘤、2例中胚叶肿瘤、

1例未分化多形性肉瘤）



肿瘤界限不清，由致密的交织条束状或鱼骨样排列的梭形细胞组成，核分裂象易见。

IHC：无特殊，瘤细胞主要表达Vimentin、部分病例可局灶表达SMA和MSA。



组织学表现：经典型和细胞型。前者表现为交错排列的梭形细胞，核分裂指数变化较

大，肿瘤呈挤压或浸润式生长，累计周围肾组织；后者则表现为高细胞密度，细胞呈

短梭形或卵圆形，富于核分裂，可伴囊性变，坏死和出血。

IHC：Vimentin、SMA弥漫强阳性。
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IHC

pan-TRK (EPR17341, Abcam） TrkA, TrkB, TrkC

TrkA (EP1058Y, Abcam） TrkA

细胞核或细胞浆着色，胞浆着色的肿瘤细胞数需＞50%

即为阳性。



FIGURE 1. Representative H&E images of various cases with a variety of NTRK rearrangements include (A) case 9: LMNA-NTRK1
fusion; (B) case 3: TPM3-NTRK1 fusion; (C) case 13: NTRK1 amplification; (D) case 14: NTRK2-STRN fusion



FIGURE 1. (E) case 17: ETV6-NTRK3 fusion; and (F) case 18: ETV6-NTRK3 fusion H&E indicates hematoxylin and eosin



Pan-Trk共30例 TrkA共26例



Pan-Trk共48例 TrkA共49例



Pan-Trk

存在NTRK基因突变的病例：29/30阳性

无NTRK基因突变的病例：47/48阴性

敏感性：96.7% 特异性：97.9%

TrkA

存在NTRK基因突变的病例：26/26阳性

无NTRK基因突变的病例：18/49阴性

敏感性：100% 特异性：63.3%



(NTRK1)

FIGURE 2. NTRK1 rearrangement. Strong diffuse cytoplasmic staining for pan-Trk was seen in most
NTRK1-rearranged tumors (A, case 9: LMNA; B, case 3: TPM3). A few tumors showed moderate (C, case 8:
LMNA) or weak (D, case 13: NTRK1 amp) but diffuse cytoplasmic staining.



(NTRK2)

FIGURE 3. NTRK2 rearrangement. A, Pan-Trk IHC showed diffuse, moderate cytoplasmic staining in 1 case
with an NTRK2-STRN fusion (case 14). B, TrkA IHC in this same case showed diffuse, moderate cytoplasmic
staining with perinuclear dot accentuation (a nonspecific pattern).



(NTRK3)

FIGURE 4. NTRK3 rearrangement. Nuclear staining in ETV6-NTRK3-rearranged tumors ranged from strong (case 16: A, B) to
moderate (case 17: C, D) to weak (case 18: E, F).



(NTRK3)

FIGURE 4. NTRK3 rearrangement. Nuclear staining in ETV6-NTRK3-rearranged tumors ranged from strong (case 16: A, B) to
moderate (case 17: C, D) to weak (case 18: E, F).



(NTRK )

FIGURE 5. Pan-Trk IHC was negative in non–NTRK-rearranged cases; (A) dermatofibrosarcoma
protuberans (case 1: pan-Trk) and (B) malignant peripheral nerve sheath tumor (case 20: pan-Trk).



1：通过免疫组化的方法证实儿童间叶源性肿瘤是否存在NTRK基因

融合，Pan-Trk抗体更为可靠；

2：存在NTRK3融合的病例免疫组化染色比NTRK1/NTRK2染色更弱；

3：与传统检测方法（NGS）相比，Pan-Trk在检测儿童间叶源性肿

瘤检测中具有省时、经济适用、易于推广、需较少组织样本等优点。

故推荐使用Pan-Trk作为独立或辅助检测NTRK基因融合，指导临床

用药。



结直肠癌、膀胱癌、胶质瘤、肺癌、肉瘤、黑色素瘤、乳腺分泌性癌、

腮腺分泌性癌共21例，均检测到NTRK基因融合。20/21Pan-Trk免疫

组化染色阳性。

阴性对照组共20例，20/20Pan-Trk免疫组化染色阴性。
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