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Objetivos
- Revisar los avances más importantes de los últimos 2 años en:

- Linfoma Difuso de Celulas Grandes B

- Linfoma de Hodgkin Clásico

- Linfoma no Hodgkin T.

- Revisar los cambios en el tratamiento de los Linfomas, derivados de estos avances.

- En 5 min ....



Linfoma Difuso de Celulas Grandes B



Manejo de LNH DCGB : Etapas I y II Riesgo Favorable:
Múltiples Intentos por mejorar Resultados respecto a estándar de tratamiento….

- SWOG 8736:

- Etapas I y II

- CHOP x3 + RT  vs CHOP x 8

- similares resultados

Miller TP N ENGL J Med 1998;339:21-26

Miller TP Blood 2001;98:742a



- GELA LNH93-4

- > 60á / IPI=0

- CHOP x 4+RT vs CHOP x 4

- No hay diferencia

Bonnet C J Clin Oncol. 2007;25:787-92



- SWOG 0014 (controles históricos)

- Etapas I y II

- R CHOP x3 + RT vs CHOP

- Mejores resultados 

Persky DO J. Clin Oncol 2008 26:2258-2263



FLIER
- Riesgo Favorable: 18-60á, Etapas I-II, aaIPI=0, No Bulky (max <7.5cm). Subtipos???

- RCHOP x 4 → PET (-) → Rx2

- No inferioridad, PFS a 3 años

Poeschel et al Abstract #781 ASH 2018



FLIER PFS

                                                                                                                    OS

PFS



Otros intentos…  en etapas avanzadas
Intentos por mejorar resultados respecto a RCHOP (en especial noCG):

- RCHOP-14 = no hay diferencia

Delarue et al Lancet 2013

- DA-EPOCH = no hay diferencia

Bartlet et al ASH 2017



Otros Intentos, Bortezomib

- Adicionando Bortezomib = No hay diferencia

Crump et al JCO 2016

Davies et al Lugano 2017

Offner et al Blood 2015

Leonard et al JCO 2017



Otros Intentos
- Adicionando Lenalidomida = No hay diferencia

Nowakowski et al Future Oncol 2016

- Cambiar R por Obinutuzumab = no hay diferencia

Vitolo et al JCO 2017

- Agregando mantencion con → R no hay diferencia

Haberman et al JCO 2016

Jaeger et al Haematologica 2015



Otros Intentos … mantenciones
→ Everolimus                        Witzig et al Ann Oncol 2018

→ enzastaurin                        Crump et al. JCO 2016

→ lenalidomida                     Thieblemont et al JCO 2017

→ consolidación con ASCT = No hay diferencia               Cortelazzo et al JCO 2016



Phoenix
LNH DCGB NO CG, 1° linea, Etapas II a IV, R-IPI > 1 ECOG < 2

- RCHOP + Ibrutinib =  RCHOP

- No encontraron diferencias peno en analisis de subgrupos...



Conclusion … 
- Más Efectos adversos graves en grupo > 60 años, más en el grupo que recibió 

ibrutinib.

- Adicion de ibrutinib aumenta los efectos adversos severos en grupo > 60á.

- Rol de Ibrutinib + RCHOP requiere más estudio.

RCHOP se mantiene como estándar de tratamiento



Linfoma de Hodgkin Clásico



Intro ..
Distribucion de edad bimodal: peack a 24-24 años y 80-84 años

DFS a 5 años segun etapa:

I-II → 90% → 1° ABVD + RT

III → 80 % → 1° ABVD ó escBEACOPP ó Stanford V

IV → 70 %



Histología
Linfoma de Hodgkin Clásico: Células de RS en infiltrado reactivo (0.1 a 10%)

CD 15 y Cd 30+ , Carecen de antígenos pan B o pan T (CD19, CD20, CD3, CD7)

Variedades:

- Esclerosis Nodular

- Celularidad Mixta

- Rico en Linfocitos

- Depleción Linfocitaria



Outcomes ..
PFS : Sobrevida libre de progresion, tiempo desde el inicio del tratamiento hasta la 

progresión del linfoma o muerte de cualquier causa

EFS : Sobrevida libre de eventos: Tiepo desde el inicio del tratamiento en estudio hasta 

progresion de enfermedad, discotinuación de tratamiento (toxocidad, preferencia) o 

muerte de cualquier causa.

TTP: Tiempo a Progresión: desde el inicio del tratamiento a la progresión de la 

enfermedad o muerte por linfoma (otras causas no)

PET CT (-) Deauville Score 1 a 3, captación mayor que mediastino, igual o menos que 

hígado, al final del tratamiento. (Criterios de Lugano, JCO 2014)



HL-16
1150 pacientes

575 + 575

AVBD x2 + RT EFS 93%

AVBD x 2 s/RT 86%

a 5 años diferencia 10%



Conclusiones
En pacientes con LH Clasico, etapas I-II y riesgo favorable,

la eliminación de RT en pacientes con PET (-) post 2° ciclo

se asocia con menor PFS a 5 años. (86.1 vs 93.4)

mayor recurrencia en la zona comprometida

El PET interino (post 2° ciclo) (3-4 vs 1-2) tiene impacto significativo en PFS (90.1 vs 

93.1 %)

ABVD x 2 + RT sigue siendo estándar de tratamiento.

Otras alternativas son ABVD x 3 (RAPID) o ABVD x 4 (CALBG)



ECHELON 1
Criterios de Inclusión

cHL Etapas III y IV

ECOG 0, 1, 2

> 18 años

Enfermedad Medible

Buena Función Renal y Hepática.





PET

Straus D et al Blood 2018



Johnon et al NEJM 2016



Etapa II riesgo DESfavorable

PET2 (-) → PFS 91% a 3á

Bleo x 6 = Bleo x 2 → HR1.02

Por tanto.. en pacientes etapa inicial dar al menos 2 ciclos con Bleomicina??







Nivolumab



Conclusiones
Etapas I-II           ABVD x2            → Pet2 - /                Pet2 +

No Bulky                                           AVD x2                 Esc BEACOPP x 2 + RT (¿?)

                                                                                         ICE x 3 → ASCT + RT

Bulky                                                 AVD x4                Esc BEACOPP x4 + RT (¿?)

                                                                                         ICE x 3 → ASCT + RT



Conclusiones

Etapas III -IV → ABVD x 2 →          PET2(-) /               PET2(+) (18% pctes)

                                                                                           AVD x 4 ICE + ASCT

IPS 4-7        → EscBEACOPP x           2 ABVD              x4 EscBEACOPP x 4

                        → Bv+AVD x 6 



LH en adulto mayor



Toxicidad Pulmonar en pacientes > 60á

- 32% incidencia, toxicidad pulmonar por BLeo

- 21% Toxicidad Pulmonar G3-4

- 25% mortalidad entre estos

Evans AM BLood 2012

Stamaloullas A BJH 2015



Buen % Respuestas

Poca duración de éstas

Forero - Torres Blood 2015

Bv Benda - Cerrado por excesiva toxicidad

Friedberg



>60 años

Etapas IIb a IV

Bv x 2 → AVD x 6 → Bv x 4

Evens AM et al Blood 2017



Linfoma No Hodgkin T Periférico



Registro nacional sueco

Fredrik Ellin et al. Blood 2014; 124:1570-1577



ECHELON -2
PTCL CD30+, en 1° linea,

Brentuximab Vedotin + CHP

vs CHOP

Horwitz et al.





Conclusion
Bv- CHP nuevo estándar de tratamiento en 1| linea para pacientes con PTCL CD 30+


