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Offenlegung potentieller Interessenskonflikte
LymphomKompetenz KOMPAKT – ICML2023 wird in Kooperation mit fünf unterstützenden Firmen durchgeführt. 
Meine persönlichen Disclosures betreffen:

Anstellungsverhältnis, Führungsposition

Beratungs-/ Gutachtertätigkeit Regeneron, BMS, Roche, ADC, Sobi, Incyte, Abbvie

Besitz von Geschäftsanteilen, Aktien oder Fonds -

Patent, Urheberrecht, Verkaufslizenz I hold several patents on molecular subtyping of large B-cell lymphoma

Honorare BMS, Astra Zeneca, Gilead, Roche, Sandoz, Incyte, Abbvie, Sobi, Ono

Finanzierung wissenschaftlicher Untersuchungen Gilead Oncology Award Winner 2021 (with S. Dietrich)

Andere finanzielle Beziehungen -

Immaterielle Interessenkonflikte -

http://www.medroom.at/
http://www.medroom.at/
http://www.medroom.at/
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Kapitel 1

DLBCL - Erstlinientherapie
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Davies ICML 2017
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 R-CHOP-like ist der etablierte Goldstandard für die DLBCL in der Erstlinie.



FLYER Trial 
(IPI 0, no bulk,<60y)

Poeschel, Held, Ziepert et al. Lancet 2019

 Hohe Heilungsraten bei risikoadaptierter Therapie limitieren weitere 

empirische Therapieoptimierung.

Risiko-adaptierte Therapie erzieht hohe Heilungsraten

Mega-CHOEP Trial 
(IPI 2/3, <60y)

10y-OS 92% 10y-OS 72%

Fronzek, Ziepert et al. Lancet Haem 2021
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Die Polarix Studie – Pola-R-CHP vs. R-CHOP

Tilly et al N Engl J Med. 2021 
Herrera et al ASH 2022

Progression free survival Overall survival

 Pola-R-CHP stellt gegenüber R-CHOP eine effizientere Therapie bei fast gleicher Toxizität dar und erweitert 

damit das Spektrum der zugelassenen R-CHOP-like Therapien in der Erstlinie



Erstlinien Therapie des DLBCL

Onkopedia (2022)

 R-CHOP-like ist der etablierte Goldstandard für die DLBCL in der Erstlinie.





Pola-R-CHP vs R-CHOEP in jungen Patienten mit hochrisiko DLBCL

• Patients included in the analysis were ≤60 years 

with an aaIPI score of 2–3.

• Treatments:

• 6 x Pola-R-CHP + 2 R q3w, oder

• 8 X CHOEP q2w + 6 R.
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Pola-R-CHP und R-CHOEP haben vergleichbare Effektivität in 
jungen Patienten mit Hochrissiko-DLBCL (aaIPI 2–3)

Landmark Analyse nach 2 Jahren

Ereignisfreies Überleben

Progressionsfreies Überleben

Gesamtüberleben
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Pola-R-CHP hat ein besseres Sicherheitsprofil als R-CHOEP

• Patienten mit R-CHOEP hatten mehr:

• Zytopenien

• Infektionen

• sensorische PNP

• Todesfälle (2 vs.4)



Seite 13
Prof. Dr. med. Björn Chapuy

Charité - Universitätsmedizin Berlin17th ICML 2023 LUGANO

Zusammenfassung

• Beide Therapieregime führen zu sehr guten Überlebensraten von > 85%.

• R-CHOEP hat im Vergleich zu Pola-R-CHP signifikant mehr Zytopenien, 

Infektionen und sensorische PNP.

• Die Autoren folgern, dass Pola-R-CHP das bevorzugte Therapieregime für 

junge Patienten (<60J) mit aaIPI 2–3 sein sollte.

• R-CHOEP kann als Alternative fungieren, wo Pola-R-CHP nicht verfügbar ist.
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Kapitel 2

DLBCL - Zweitlinientherapie



CAR T-cells vs. SOC in 2L LBCL
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Design der ZUMA-7 Studie und Endpunkte

Westin ICML 2023



Patienten Charakteristik

• 2,6 x mehr Patienten konnten CAR-T Therapie im Vergleich zu SOC bekommen

• 57% bekamen CAR-T Therapie off lable in 3. Therapielinie

Westin ICML 2023



Axi-cel steigert gegenüber dem SOC singifikant das Gesamtüberleben

one-sided p=0.0168; HR 0,726 (95%CI 0,540—0977) 

• 27,4% reduziertes Risiko zu sterben gegenüber SOC, trotz cross-over bei 57% der Pat. außerhalb der Studie 

• Kein neues Sicherheitssignal

Westin ICML 2023
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CAR-T Persistenz und B-Zell Recovery

Westin ICML 2023
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Zusammenfassung

• 27,4% reduziertes Risiko zu sterben gegenüber SOC, trotz cross-over bei 57% 

der Pat. außerhalb der Studie

• Mit Nachbeobachtung von 47,2 Monaten entspricht Plateau wohl „Heilung“ 

• Kein neues Sicherheitssignal

• Effizient in alle Subgruppen

 1. Studie seit 30 Jahren, die klar signifikanten Gesamtüberlebens Vorteil in 

2L DLBCL zeigt.



Onkopedia (2022)

Unterscheidung Früh- vs. Spätrezidiv

- Früh: CAR-T

- Spät: Platin-basierte Chemo/autoPBSCT

Therapiealgorithmus des rezidivierten/refraktären DLBCL



Das Problem

50-60% relapsed/
refractory

curable

Mehrheit der Patienten rezidiviert, dann mit sehr schlechter Prognose

Locke et al NEJM 2021



Green & Neeplapu Cancer Discovery 2020

Mechanismen der Resistenz
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Strategien zur Verbesserung des CAR-T Produkt

Rafig et al Nat Rec Clin Oncol 2020

4. Generation CAR-T
“Bewaffnete CAR-T”
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First-in-human Studie mit huCART19-IL18 in CD19+ NHL

Svoboda et al ICML 2023
Salles et al ICML 2023
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Effektivität
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Zusammenfassung

• 4.Generation (“bewaffnete”) CAR T-Zell Therapie ist möglich und weist 

ein vertretbares Sicherheitsprofil und eine gute Expansion auf

• Es kommt zu anhaltendem Ansprechen von zuvor rrDLBCL nach anti-

CD19 CAR-T Therapien

• 3 Folgekohorten rekrutieren derzeit (NHL, CLL,  ALL)

• Biomarkeranalysen laufen, die auch den Einfluss des vorherigen 

Produktes untersuchen.
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Kapitel 3

PMBL - Erstlinientherapie 
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Die Rolle der Strahlentherapie in PMBL ist ungeklärt

Davies et al ICML 2023
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Randomisierte nicht-inferiority Studie

Ziel

Testen, ob die mediastinale Bestrahlung bei Patienten mit CR nach konventioneller Chemo vermeidbar ist

Primärer/Sekundärer Endpunkt

30 Moante PFS / 5 Jahres OS
Davies et al ICML 2023
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Davies et al ICML 2023

Patienten Demographie und Verteilung
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Davies et al ICML 2023

Überleben
Progresionsfreies Überleben Gesamtüberleben
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Unverwünschte NW/Spättoxizität
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Davies et al ICML 2023

Zusammenfassung

• IELSG37 ist die größte randomisierte Studie im PMBCL 

• Mediastinale Bestrahlung kann sicher für Patienten vermieden werden, 

wenn durch die Erstlinien Immuntherapie eine CMR erreicht wurde

• Längere Nachbeobachtung nötig um Spättoxizitäten zu beurteilen, aber 

bisher 3 schwere kardiologische Ereignisse und 3 sekundäre Tumoren in 

der Strahlentherapiekohorte.



www.lymphome.de/icml2023

Für den Inhalt verantwortlich:

Prof. Dr. med. Björn Chapuy

Charité - Universitätsmedizin Berlin

Die Kurzpräsentationen sind online unter

17th ICML 2023 LUGANO



Diese hatten keinen Einfluss auf die Inhalte.

Das Informationsprojekt wird unterstützt von den Firmen

17th ICML 2023 LUGANO
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