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Endauswertung bei 1370 Patienten

Engert et al. abstract # 716
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Engert et al. abstract # 716
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Vergleich der Radiotherapiearme

Engert et al. abstract # 716
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ASH 2009
M. Hodgkin HD 10 

Vergleich des schwächsten und stärksten Arms

Engert et al. abstract # 716

298A 277 264 255 239 217 167 121 74 35 3
299D 275 265 252 239 199 151 110 66 28 4
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ASH 2009
M. Hodgkin HD 10 

Toxizitäten

Engert et al. abstract # 716

1%0,2 %Tox. 
Todesfälle

5 %2 %Infektion

28 %15 %Haarausfall

24 %15 %Hämatotox.

52 %33 %Irgendeine

4 x ABVD
N = 588

2 x ABVD
N = 585

Toxizität
Grad III/IV

3124Sekundär-
neoplasien

4,3 %3,7 %Todesfälle

3,4 %0,7 %Mukositis

5,3 %2,2 %Dysphagie

8,7 %2,9 %Irgendeine

RT 30 Gy 
N=575

RT 20 Gy 
N= 589

Toxizität
Grad III/IV

Chemotherapie Radiotherapie

Mittleres Follow-up 79 Monate
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Fazit

Engert et al. abstract # 716

Neuer Standard für die frühen Hodgkin-Stadien:

2 x ABVD + 20 Gy IF-RT
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Endauswertung bei 1395 Patienten

Borchmann et al. abstract # 717
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M. Hodgkin HD 11 

Toxizitäten

Borchmann et al. abstract # 717

8 %4 %Infektion

58 %31 %Haarausfall

47 %27 %Hämatotox.

74 %52 %Irgendeine

4 x BEACOPP
N = 682

4 x ABVD
N = 695

Toxizität
Grad III/IV

3%2%Mukositis

9 %4 %Dysphagie

12 %6 %Irgendeine

RT 30 Gy 
N=575

RT 20 Gy 
N= 589

Toxizität
Grad III/IV

Chemotherapie Radiotherapie
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ASH 2009
M. Hodgkin HD 11 
FFTF Armvergleich

Borchmann et al. abstract # 717
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M. Hodgkin HD 11 

Fazit

Borchmann et al. abstract # 717

• Signifikant mehr Toxizität mit BEACOPP Basis und 30 Gy-IF-RT

• 4 x ABVD + 30 Gy, nicht aber 4 x ABVD + 20 Gy, ist gleichwertig zu 
BEACOPP-Armen

• Reduktion der Strahlendosis in mittleren Stadien nur bei intensiver 
Chemotherapie möglich

• neuer Standard der GHSG für mittlere Stadien (nach HD 14-
Zwischenauswertung):

2 x BEACOPP eskaliert + 2 x ABVD + 20 Gy IF RT
(außerhalb der GHSG: 4 x ABVD + 30 Gy)
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ASH 2009
Indolente Non-Hodgkin-Lymphome

R-Benda gegen R-CHOP

Rummel et al Abstract # 405

Bendamustine plus Rituximab versus CHOP plus Rituximab in 
the First-Line Treatment of Patients with Indolent and Mantle

Cell Lymphoma –
Final Results of a Randomized Phase III Study of the
StiL (Study Group indolent Lymphomas, Germany)



Highlights ASH 2009 Indolente Lymphome

549 549 patientspatients randomizedrandomized.  513 .  513 patientspatients evaluableevaluable forfor response and response and toxicitytoxicity

BB--R       CHOPR       CHOP--R                   AgeR                   Age

Total                               nTotal                               n 260260 253253 64         64         

FollicularFollicular 54 %54 % 139139 140140 6060

MantleMantle cellcell 18 %18 % 4545 4848 7070

Marginal Marginal zonezone 13 %13 % 3737 3030 6666

WaldenströmsWaldenströms 8 %8 % 2222 1919 6464

SLLSLL 4 %4 % 1010 1111 6868

UnclassifiableUnclassifiable 2 %2 % 77 55 6969

EntitiesEntities
ASH 2009

Indolente Non-Hodgkin-Lymphome
R-Benda gegen R-CHOP
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BB--R (n=1.450)R (n=1.450) CHOPCHOP--R (n=1.408)R (n=1.408)

(% of (% of cyclescycles)) (% of (% of cyclescycles)) PP valuevalue

LeukocytopeniaLeukocytopenia 12,112,1 38,238,2 < 0.0001< 0.0001
NeutropeniaNeutropenia 10,710,7 46,546,5 < 0.0001< 0.0001
GG--CSF CSF administeredadministered 4,04,0 20,020,0 < 0.0001< 0.0001
ThrombocytopeniaThrombocytopenia 0,70,7 1,21,2
AnemiaAnemia 1,41,4 1,91,9
AlopeciaAlopecia --

++++++ < 0.0001< 0.0001
ParesthesiasParesthesias 1818
7373 < 0.0001< 0.0001
StomatitisStomatitis 1616
4747 < 0.0001< 0.0001
Skin (Skin (erythemaerythema)) 4242
2323 = 0.0122= 0.0122
AllergicAllergic reactionreaction ((skinskin)) 4040 1515

= 0 0003= 0 0003

ASH 2009
Indolente Non-Hodgkin-Lymphome
R-Benda gegen R-CHOP- Toxizität
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BB--RR CHOPCHOP--RR
(n=260)(n=260) (n=253)(n=253) PP valuevalue

ORRORR 92,7 %92,7 % 91,3 %91,3 %

CRCR 39,6 %39,6 % 30,0 %30,0 % = 0.0262= 0.0262
SDSD 2,7 %2,7 % 3,6 %3,6 %
PDPD 3,5 %3,5 % 2,8 %2,8 %

PFSPFS 54,9 Monate54,9 Monate 34,8 Monate34,8 Monate p = 0.00012

OS kein Unterschied

ASH 2009
Indolente Non-Hodgkin-Lymphome

R-Benda gegen R-CHOP -Ergebnisse
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ASH 2009
Follikuläre Lymphome

Vergleich mit R-CHOP in GLSG-Studie

Hiddemann et al. Blood  2005

00 1212 2424 3636 4848 6060 7272
0.00.0
0.10.1
0.20.2
0.30.3
0.40.4
0.50.5
0.60.6
0.70.7
0.80.8
0.90.9
1.01.0 FollicularFollicular

p = 0,0281p = 0,0281

BB--RR

CHOPCHOP--RR

00 1212 2424 3636 4848 6060 7272
0.00.0
0.10.1
0.20.2
0.30.3
0.40.4
0.50.5
0.60.6
0.70.7
0.80.8
0.90.9
1.01.0 FollicularFollicular

p = 0,0281p = 0,0281

BB--RR

CHOPCHOP--RR

Rummel ASH 2009

Time to treatment failureProgression free survival

Cave: in GLSG-Studie jüngeres Alter (54 versus 63 Jahre), 6-8 Zyklen R-CHOP und 
Konsolidierung mit Hochdosis bzw. Interferonerhaltung
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Indolente Non-Hodgkin-Lymphome

R-Benda gegen R-CHOP

Rummel et al.  Abstract # 405

Zusammenfassung:
• R-Bendamustin verbessert signifikant das PFS und die CR-

Rate verglichen mit R-CHOP bei Patienten mit FL, MCL 
und M. Waldenström

• R-Bendamustin ist weniger toxisch als R-CHOP
- keine Alopezie 
- weniger Hämatotoxizität, G-CSF-Gebrauch, 
Infektionen und PNP

• kein Survival-Unterschied

„Bendamustine plus Rituximab has the potential 
to become a treatment of 1st-choice in these disease entities“
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ASH 2009
DLBCL

Hintergrund GELA-LNH 98.5 - Studie

Feugier P, et al. J Clin Oncol 2005; 23: 4117-4126
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DLBCL

Hintergrund- RICOVER-60-Studie

Pfreundschuh et al ASH 2005, Abstract 13, Lancet oncology 2008
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-> Schlussfolgerung: 6 x R-CHOP-14 +2x R neuer Standard
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ASH 2009
DLBCL

Vergleich R-CHOP-21 versus R-CHOP-14

Delarue ASH 2009

• Zwischenauswertung eines randomisierten Vergleichs zwischen 8 x R-
CHOP 21 und 8 x R-CHOP 14 bei 202 Patienten

• Keine zwingend vorgegebene G-CSF-Gabe im R-CHOP-14-Arm
• Mehr Hämatotoxizität und febrile Neutropenie sowie mehr

Krankenhaustage im R-CHOP-14-Arm

95 %83 %Dosisintensität (DOX)

70 %67 %2-Jahres OS

61%48 %2-Jahres-EFS

RCHOP 14 RCHOP 21

CR + CRu 67% 75%

ORR 81 % 84 %

(Ergebnisse jeweils nicht signifikant unterschiedlich)



(Originaldia Cunningham ASCO 2009)



(Originaldia Cunningham ASCO 2009)



(Originaldia Cunningham ASCO 2009)



(Originaldia Cunningham ASCO 2009)



(Originaldia Cunningham ASCO 2009)
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ASH 2009
DLBCL

Vergleich R-CHOP-21 versus R-CHOP-14

• Es liegen jetzt die vorläufigen Auswertungen zweier Studien 
vor

• In beiden Studien zeigt sich keine höhere Ansprechrate unter R-
CHOP-14 im Vergleich zu R-CHOP-21 

• Die kleinere französische Studie zeigt keinen Benefit für R-
CHOP-14, sogar einen nachteiligen Trend

• Probleme: - keine durchgängige G-CSF-Gabe
- keine der Ricover-Studie vergleichbare, 
erreichte Dosisdichte (125 % <->147 %)

Fazit: Die Endauswertung der englischen Studie sollte 
abgewartet werden.
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Moccia et al. abstract # 408

ASH 2009
DLBCL

R-CEOP bei Kontraindikation für Anthrazykline

Hintergrund: 5-10 % der DLBCL-Patienten können nicht mit 
Anthrazyklinen behandelt werden wegen
- Herzinsuffizienz
- Anthrazyklinvorbelastung
- schwerer Komorbiditäten

Behandlung von konsekutiven 81 Patienten in British Columbia, Fallkontroll-
Studie mit 162 nach Alter, Stadium und IPI gewählten Vergleichsfällen

375 mg/m2 IV d1Rituximab
45 mg/m2 PO d1-d5Prednisone 
750 mg/m2 IV d1Cyclophosphamide
1.4 mg/m2 IV d1Vincristine

50 mg/m2 IV d1,                       
100 mg/m2 PO d2,d3

Etoposide
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Moccia et al. abstract # 408

ASH 2009
DLBCL

R-CEOP bei Kontraindikation für Anthrazykline

• 5-Jahres TTP vergleichbar bei Patienten unter R-CEOP und 
unter R-CHOP (57% versus 62%, p=0.21) 

• 5-Jahres OS geringer bei Patienten unter R-CEOP (49% versus 
64%, p=0.02)

• 5-Jahres Disease-Specific Survival nicht signifikant unterschiedlich
zwischen R-CEOP und R-CHOP (64% versus 68%, p=0.17) 
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ASH 2009
CLL-8-Studie

FC gegen FCR

817 Patienten mit
unbehandelter, 

aktiver
CLL und 

guter “Fitness”
(CIRS ≤ 6, 

Kreatininclearance
≥ 70 ml/min)

R

FCR

FC

6 Zyklen

Follow 
up

C1 C2 C3 C4 C5 C6

Update der Ergebnisse (2. Zwischenanalyse) 
Mediane Beobachtungsdauer 37,7 Monate.
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ASH 2009
CLL-8-Studie

FC gegen FCR

87,2 Monate82,5 Monate3-Jahres-OS

51,8 Monate32,8 MonatePFS

FC FCR
CR* 21.8% 44.1%
PR 66.6% 51.0%
Overall response rate 88.4% 95.1%

P < 0.01

Keine Verbesserung der Ergebnisse bei den Patienten 
mit 17p-Deletion!
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ASH 2009
CLL-8-Studie

FC gegen FCR

• FCR verbessert im Vergleich zu FC: 
- Die Response Rate (CR, ORR, MRD)
- Das Progression-free survival
- Das Overall survival

• Das Erreichen einer CR korreliert mit einem längeren 
Überleben.

• Erste Studie, die bei der CLL eine Auswirkung der 
Firstline-Therapie auf das Überleben zeigt

• FCR ist besonders effektiv bei Patienten mit del 11q, del 
13q und Trisomie 12, bringt jedoch bei Patienten mit del 
17p keine Verbesserung
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ASH 2009
CLL2007FMP Studie

Phase III Studie aus Frankreich

178 Patienten mit symptomatischer, unbehandelter CLL 
Binet B oder C, < 65 Jahre, wenig Komorbidität (CIRS ≤ 6, 
creatinine clearance ≥ 60 ml/min), keine del 17p

RR

FCR FCCam
6 courses

(Lepetre ASH 2009)
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ASH 2009
CLL2007FMP Studie

Phase III Studie aus Frankreich

• Die Studie wurde im Januar 2009 geschlossen
-> 6 Todesfälle im FCCam-Arm versus 0 im FCR -

Arm

• Aktueller Stand (November 2009): 
– 8 Todesfälle im FCCam-Arm
– 2 Todesfälle im FCR-Arm (bei Progression)

(Lepetre ASH 2009)
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ASH 2009
CLL2007FMP Studie

Phase III Studie aus Frankreich

Todesursachen im FCCam-Arm:
4 Non-Hodgkin Lymphome

– 2 EBV +
– 2 EBV –

• 2 schwere Infektionen
– 1 septischer Schock (Pseudomonas)
– 1 Mucormycose

• 2 x Kardiale Dekompensation in der Neutropenie

Weitere Toxizitäten:
• 2 x Meningitis, 9 Pneumonien, 1 x Toxoplasmose

(Lepetre ASH 2009)
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CLL2007FMP Studie

Phase III Studie aus Frankreich

Total FCR FCCam p value
N=158 (n=81) (n = 77)

CR 106 (67%) 61 (74%) 45 (58%) 0.009
nPR 4 2 2
PR 30 11 19 
OR 140 (88%) 74 (91%) 66 (85%) 0.08
SD 6 3 3
PD 10 4 6
NE 2 0 2

(Lepetre ASH 2009)
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Zsammenfassung First-Line-Daten

27%58,2%51,0/16%66,6%PR

Lepetre
ASH 2009

Fischer 
ASH 2009

Hallek/Lepetre
ASH 2009

Hallek
ASH 2009

Quelle

Inakzeptable 
Toxizität

PFS und OS > 
FC

Bemerkungen

8%0%1,0/5%3,8%PD

85%90,9%95,1/91%88,4%OR

58%32,7%44,1/74%21,8%CR

FCCamBRFCRFCRegime


