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Fallbeispiel Leitlinie %e  onkopedia

D. P, mannlich, Jahrgang 1974

Vorstellung bei inguinaler Lymphadenopathie
Histologie: ALCL ALK negativ
ECOG 0, IPI: 2 Punkte (LDH>900 und Stadium 4 bei Lungenherden)




Einstiegsfrage Leitlinie %¢ onkopedia

Welche Therapie wurden Sie empfehlen?

> CHOEP und bei PR/CR autologe Tx

» CHOP und bei CR Nachsorge

> Bv-CHP und bei PR/CR autologe Tx

> Bv-CHP und bei CR Nachsorge

» CHOEP 14 und bei PR/CR allogene Tx bei jungem Patienten




Fallbeispiel Leitlinie %¢ onkopedia

D. P, mannlich, Jahrgang 1974

Vorstellung bei inguinaler Lymphadenopathie
Histologie: ALCL ALK negativ

ECOG 0, IPI: 2 Punkte (LDH>900 und Stadium 4 bei Lungenherden)

PET-CT nach 6 Zyklen Bv-CHP (E2 Protokoll): mCR

aber noch vor der geplanten ASCT zeigt sich ein cutaner Progress




Fallbeispiel Leitlinie %¢ onkopedia

D. P, mannlich, Jahrgang 1974

Nach bioptischer Sicherung 2x Zyklen GDP und bei Ansprechen ASCT

- wenige Wochen spater cutaner Progress

Salvage-Therapie mit Bendamustin und Brentuximab vedotin
- bei erneutem Ansprechen Allo-SCT (Bruder haplo-ident) mit CR




Inzidenz: <1/100.000

-> very rare disease

Epidemiologie

CD4+ cell

FIGURE 1. Cell-of-Origin Schema for the Major Mature T-Cell Lymphoma Subtypes. — indicates negative; +, positive; ALK, anaplastic lymphoma kinase; v,5-
MTCL, y5 mature T-cell neoplasm; y,5-T, yd T-cell lymphoma; MTCL, mature T-cell neoplasm; NOS, not otherwise specified; Th1, T-helper 1 cells; Thf, follicular

helper CD4 T cells; Treg, regulatory T cells.

CAJ 2019 Machi
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CELL OF ORIGIN CYTOKINES

TYPE OF MTCL

Angioimmunoblastic

Peripheral T-cell
NOS/GATA3

Peripheral T-cell
NOS/TX21

Anaplastic
Large Cell
(ALK+ and ALK-)

Adult T-cell
Leukemia

¥,5-MTCL



Klassifikation % onkopedia
New classifications — old problems?

' 4 - ——— ——— Leukemia

i o 2009

REVIEW ARTICLE
The 5th edition of the World Health Organization Classification
of Haematolymphoid Tumours: Lymphoid Neoplasms

The International Consensus Classification of Mature
Lymphoid Neoplasms: a report from the Clinical
Advisory Committee

Nite Alsgpo ', Cotatme Amaddon 1 narwen Anagnaopodon . iypoma O Atygite (1*. lquanscyrs Rarwto de Cihrs Mo’
o Bors " Govind Bhager 0 Aeia Mk Soages” Dt Boyer " Matarns Catamaicr 17, Amy Onattian O
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- X ’s.-f-s.m‘..,.‘.sp

European Association g ,n.;.;du'n
for Haematopathology ;

. Francaco Vega 1™ Beatrice Verger 0%,
Ashutosh O Wechaihar ™ rest Wood'™. Luc Xars (™ and Wentn Xiao

A Shpp” Sonsk S Loes S Camenne Thablemont,
Voo * PusLusy Brsen. "’ Murtin Dreyling  Dinid W Scom ™ Jane N Winter ** &

* WHOS5: 34 entities, all definitive, with essential and desirable criteria

* |CC: 32 entities, definitive and provisional

* Conceptually: marked overlap between the two classifications, a few differences
* Minor differences in nomenclature

* Both proposals are updates of WHO4R (2017) and keep the principles of
multiparametric definition of diseases

EHA 2024 Educational de Leval



Klassifikation
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WHO-HAEMS5 Klassifikation von 2022

Internationale Consensus Klassifikation (ICC) von 2022

Nodale Lymphome

Nodale Follikulare Helfer T-Zell (TFH) Lymphome:
Typ, Follikularer Typ und NOS

Follikuldres Helfer T-Zell (TFH)Lymphom:
Angioimmunoblastischer Typ, Follikularer Typ und NOS

ALK-positives anaplastisches grof3zelliges Lymphom
(ALK+ ALCL)

Anaplastisches grofzelliges Lymphom, ALK-positiv (ALCL,
ALK+)

Peripheres T-Zell Lymphom, NOS (PTCL, NOS)

Peripheres T-Zell Lymphom, NOS (PTCL, NOS)

EBV-positives nodales T-and NK-Zell Lymphom

Primares nodales EBV+ T-Zell/NK-Zell Lymphom*

Extranodale Neoplasien

Extranodales NK-/T-Zell Lymphom (ENKTL)

Extranodales NK-/T-Zell Lymphom, nasaler Typ (ENKTL)

Enteropathie-assoziiertes T-Zell Lymphom (EATL)

Enteropathie-assoziiertes T-Zell Lymphom (EATL) und Typ
2 refraktare Zdliakie

Monomorphes epitheliotropes intestinales T-Zell
Lymphom (MEITL)

Monomorphes epitheliotropes intestinales T-Zell Lymphom
(MEITL)

Intestinales T-Zell Lymphom, NOS

Intestinales T-Zell Lymphom, NOS

Indolentes T-Zell Lymphom des GI-Trakts

Indolente T-Zell lymphoproliferative Stérung des Gl-Trakts

Indolente NK-Zell lymphoproliferative Stérung des GlI-
Trakts

Indolente NK-Zell lymphoproliferative Stérung des Gl-
Trakts

Hepatosplenisches T-Zell Lymphom (HSTL)

Hepatosplenisches T-Zell Lymphom (HSTL)

Brustimplantat-assoziiertes anaplastisches grofizelliges
Lymphom (BIA-ALCL)

Brustimplantat-assoziiertes anaplastisches grozelliges
Lymphom (BIA-ALCL)
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Lymphomas of follicular helper T cell derivation: an evolving concept

WHO-HAEM4R-2017 ICC-2022 WHO-HAEM5-2022
Nodal lymphomas of TFH origin Follicular Helper T-cell lymphoma A family of three nodal TFH cell
Three entities One entity - three subtypes lymphomas

“=.. Angio

immuno immuno
#  blastic blastic

TFH-PTCL

L
|
TFH signature and phenotype TFH signature and phenotype
Clinico-pathological features Clinico-pathological features
= Mutational landscape, clinical relevance
TFHL: the largest group of PTCL de Leval L, Bisig B, die Pathologie 2023

EHA 2024 Educational de Leval



Klassifikation
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WHO-HAEMS5 Klassifikation von 2022

Internationale Consensus Klassifikation (ICC) von 2022

Nodale Lymphome

Nodale Follikulare Helfer T-Zell (TFH) Lymphome:
Typ, Follikularer Typ und NOS

Follikuldres Helfer T-Zell (TFH)Lymphom:
Angioimmunoblastischer Typ, Follikularer Typ und NOS

ALK-positives anaplastisches grof3zelliges Lymphom
(ALK+ ALCL)

Anaplastisches grofzelliges Lymphom, ALK-positiv (ALCL,
ALK+)

Peripheres T-Zell Lymphom, NOS (PTCL, NOS)

Peripheres T-Zell Lymphom, NOS (PTCL, NOS)

EBV-positives nodales T-and NK-Zell Lymphom

Primares nodales EBV+ T-Zell/NK-Zell Lymphom*

Extranodale Neoplasien

Extranodales NK-/T-Zell Lymphom (ENKTL)

Extranodales NK-/T-Zell Lymphom, nasaler Typ (ENKTL)

Enteropathie-assoziiertes T-Zell Lymphom (EATL)

Enteropathie-assoziiertes T-Zell Lymphom (EATL) und Typ
2 refraktare Zdliakie

Monomorphes epitheliotropes intestinales T-Zell
Lymphom (MEITL)

Monomorphes epitheliotropes intestinales T-Zell Lymphom
(MEITL)

Intestinales T-Zell Lymphom, NOS

Intestinales T-Zell Lymphom, NOS

Indolentes T-Zell Lymphom des GI-Trakts

Indolente T-Zell lymphoproliferative Stérung des Gl-Trakts

Indolente NK-Zell lymphoproliferative Stérung des GlI-
Trakts

Indolente NK-Zell lymphoproliferative Stérung des Gl-
Trakts

Hepatosplenisches T-Zell Lymphom (HSTL)

Hepatosplenisches T-Zell Lymphom (HSTL)

Brustimplantat-assoziiertes anaplastisches grofizelliges
Lymphom (BIA-ALCL)

Brustimplantat-assoziiertes anaplastisches grozelliges
Lymphom (BIA-ALCL)




Klassifikation .... ‘ on kO pediCI

Kutane Neoplasien

Subkutanes Panniculitis-like T-Zell Lymphom (SPTCL) Subkutanes Panniculitis-like T-Zell Lymphom (SPTCL)
Mycosis fungoides (MF) Mycosis fungoides (MF)

Primar kutane CD30+ T-Zell lymphoproliferative Primar kutane CD30+ T-Zell lymphoproliferative Stérungen
Storungen (PCTPD) (PCTPD)

Lymphomatoide Papulose (LyP) Lymphomatoide Papulose (LyP)

Primares kutanes anaplastisches grof3zelliges Primares kutanes anaplastisches grof3zelliges Lymphom
Lymphom (PCALCL) (PCALCL)

Primar kutanes yd-T-Zell Lymphom (PCGDTCL) Primar kutanes yd-T-Zell Lymphom (PCGDTCL)

Primar kutanes CD8+ aggressives epidermotropes Primar kutanes CD8+ aggressives epidermotropes
zytotoxisches T-Zell Lymphom (PCACETL) zytotoxisches T-Zell Lymphom (PCACETL)

Primare kutanes akrales CD8+ T-Zell Lymphom Primare kutanes akrales CD8+ T-Zell Lymphom (PCATCL)
(PCATCL)




: ; i isch hen bei ® "
Dlagnostlk Diagnostisches Vorgehen bei PTCL ... ‘ on ko pedla

CD25+, HTLV1+
Erwage ATLL
Erwage ALCL ALK-
CD30+ - * |HC: zytotoxische Marker, EMA, EBV
> AlKTestung === . Asschiuss anderer PTCL Entitiiten
l_'_ * FISH: DUSP22
ALCL
ALK+
¢ Erwige nTFH Lymphom TFH Marker:
CD4 * |HC: TFH Marker, FDC PD1, ICOS, CXCL13,
ﬁ & a
b4, bs = B-immunoblast, EBV CD10, BCL6
CD8+ (or CD4-/CD8-) * NGS erwéagen CD57, CXCRS, andere
or CD4+ non-TFH
. + Erwage nodalen Befall Zytotoxische Marker:
> Refe renzpathOIOQ e Zytotoxische Marker =———————) ~ines extranodalen T-Zell or TIAL
o NK-Zell Lymphom. Granzyme B
» Lymphknoten-Exzision, - Perforin
EBV Testung -
. . L PTCL, NOS
wenn irgendwie moglich I | -
. l 1 |
» Staging / IPI v
IHC: TBX21, CXCR3, GATA3, CCR4 €== == PTCL, NOS Primar nodal EBV+
zytotoxisch T/NK-cell
Lymphom

l l Th1 Marker:
TBX21, CXCR3
TBX21+ GATA3+ Th2 Marker:

PTCL, NOS PTCL, NOS GATA3, CCR4




Therapie

ALCL

v

ALK+
IPI =2

BV-CHP x 6 oder
CHOEP x 6

+ involved field
Bestrahlung ©

v

v

ALK- oder

ALK+, IPI >2

BV-CHP x 6 oder
CHOEP x 6
+ involved field
Bestrahlung ¢

gefolgt von
HD Therapie

+ autologe SZT 2

PD / Rezidiv PD / Rezidiv
N\ 1
oder oder

Brentuximab
Vedotin 3

gefolgt von

HD Therapie +
autologe SZT oder
allogene SZT?

Brentuximab
Vedotin

oder

Patienten-
individuelle
Therapie

9% onkopedia

T Therapie-Eignung entsprechend lokaler Richtlinien;

2 Als HD Therapie in erster Remission (CR1 oder PR1) wird eine HD mit autologer SZT
empfohlen. In CR2 oder PR2 sollte fiir Geeignete die allogener SZT angestrebt werden,
die autologe SZT nur bei Chemotherapie-sensitiver Erkrankung.

3 BV bei noch BV-naiven Patienten, bei BV-refraktdren Patienten intensive
Chemotherapie zu erwégen.

6 Involved field Bestrahlung: Einsatz nach individueller Entscheidung. Hinsichtlich der
generellen Rolle und bzgl. des Zeitpunktes im Kontext einer autologen Transplantation
gibt es keine gesicherten Evidenzen. Im Falle einer autologen Transplantation ist die
Bestrahlung vor oder nach der Transplantation méglich.



Therapie ". ‘ on kopedid

ECHELON-2 Study Design (NCT01777152)

A+CHP
) brentuximab vedotin 1.8 mg/kg +
) cyclophosphamide 750 mg/m? +
) doxorubicin 50 mg/m? +
) prednisone 100 mg (Days 1-5)

Key Eligibility Criteria
« Age 218 years
+ CD30-expression (210% cells)
* Previously-untreated PTCL.:
> Systemic ALCL (sALCL)*
including ALK(+) sALCL with IPI
22, ALK(-) sALCL
> PTCL-NOS, AITL, ATLL, EATL,
HSTCL

(A
(C
(H
(P

+ placebo vincristine

Q3W for 6 to 8 cycles

CHOP
cyclophosphamide 750 mg/m? +

*targeting 75% (+5%) ALCL per EU o
(H) doxorubicin 50 mg/m? +
(O)
(P)

regulatory commitment

vincristine 1.4 mg/m? +

prednisone 100 mg (Days 1-5)

Stratification Factors i
* |PI score (0-1 vs. 2-3 vs. 4-5) N=226

+ Histologic subtype (ALK-positive
sALCL vs. all other histologies)

+ placebo brentuximab vedotin

Q3W for 6 to 8 cycles

AITL, angioimmunoblastic T-cell lymphoma; ALCL, anaplastic large-cell lymphoma; ALK,

anaplastic lymphoma kinase ATLL, adult T-cell leukaemia/lymphoma; EATL, Per investigator discretion:
enteropathy-associated T-cell lymphoma; EOT, end of treatment; GCSF, granulocyte-colony . . . .
stimulating factor; HSTCL, hepatosplenic T-cell lymphoma; IPI, international prognostic index GCSF pflmary prophy|aX|S, Conso"datlve RT and SCT

B o2..,.

Lancet 2019 Horwitz



. ‘ e
Therapie %¢ onkopedia
Double-blind phase lll study for untreated, CD30 positive PTCL: Echelon-2

A 100
90 *\< Intention to treat
= 804 *\\
% 704 M Event/N
2 o | ‘\w M ITT subgroups A+CHP  CHOP Hazard ratlo (95% CI)
@
g 50 4 R - A+CHP PFS per investigator 94/226 125/226 [ 0.70 (0.53-0.91)
5 Mw Ak e e + IPI score
a2 40 1 L 0-1 14/52 27/48 . | 0.42 (0.22-0.81)
%, 30 Medians - 23 59/141 79/145 . 0.72 (0.51-1.01)
S 20 N Events (months) HR(95%Cl) Pvalue CHOP 45 21/33 19/33 S - — 1.14 (0.61-2.15)
10 4 A+CHP | 228 94 62.26 Age, years
o cHOP 226 125 2375 | 0-70(0.58-081) 0.0077 <65 51/157 74/156 ] 0.64 (0.45-0.92)
1 ; ; ; ; ; : ; , , , , , , . =65 43/69 51/70 || 0.68 (0.45-1.04)
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78 84 Sex
Time (months) Male 60/133 79/151 [ 0.84 (0.60-1.17)
. Female 34/93 46/75 ] 0.44 (0.28-0.69)
N at risk (events) Baseline ECOG status
A+CHP 226 (0) 179 (36) 150 (62) 138 (72) 123 (78) 104 (81) 85 (85) 67 (88) 44 (80) 31 (91) 21(92) 10(94) 4(04) 2(04) 0(94) 0 36/84 56/93 P 0.63 (0.41-0.96)
CHOP 226 (0) 159 (63) 128 (24) 116 (103) 101 (112) 94 (115) 79 (117) 70 (118) 55 (119) 39 (119) 24 (121) 6(125) 0(125) 0(125) 0(125) 1 38/90 50/86 [ 0.61 (0.40-0.93)
2 20/51 19/47 —a— 0.99 (0.52-1.88)
B 100 - -h_\ Disease stage
% “ﬂ—.“‘1 1 an2 219 | | | 2.15 (0.22-20.88)
Cm " ALCL I 12/30 18737 [ . 0.93 (0.43-1.99)
3 - ey [l 26/57 36/67 ] 0.63 (0.37-1.05)
s 704 R M 1\ 531127 £9/113 - 0 AR (0 AR-D 95)
§ 60 4 U o L [ A+CHP Disease ind_i(-:alion
8 iy L+ a4 ALK-positive SALCL ~ 7/49 16/49 e 0.40 (0.17-0.98)
= 504 o R e L ALK-negative sALCL  46/113 61/105 ] 0.58 (0.40-0.86)
2 404 Lus ATLL 2/4 2/3 | = | 0.69 (0.10-4.94)
8 a3p AITL 19/30 12/24 — 1.41 (0.64-3.11)
i CHOP
g 20 N  Events (months) HR(95%Cl)  Pualue EATL n 22 Not estimable
Q. 7 ACHP | 162 | B3 PTCL-NOS 19/29 32/43 ] 0.79 (0.43-1.43)
10 4 cHop 0.55(0.39-0.79) = 0.0009 sALCL 53/162 771154 —a—] 0.55 (0.39-0.79)
0 154 | 77 54.18 Non-sALCL 41/64 48172 (S 0.96 (0.63-1.47)
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78 84 01 05 1 10
Time (months) " ACHP better CHOP better ’
N at risk (events) Figure 2. Hazard ratios for progression-free survival per investigator in key prespecified subgroups.
A+CHP 162 (0) 136 (18) 117 (34) 107 (42) 95 (46) 81(48) 67 (48) 55(49) 33(50) 23(51) 15(52) 7(53) 2(53) 0(53) 0(53) This forest plot shows hazard ratios for progression-free survival per investigator in key prespecified subgroups. Hazard ratios are calculated based on a stratified Cox's
CHOP 154 (0) 103 (48) 80 (62) 84 (66) 75(6Q) 68(72) 57 (73) 48(74) 38(74) 26(74) 16(75) 4(77) 0(77) O(77) 0(77) proportional hazard regression model considering stratified factors from randomization.

A~+CHP, brentuximab vedotin, cyclophosphamide, doxorubicin, and prednisone; AITL, angicimmunoblastic T-cell lymphoma; ALK, anaplastic lymphoma kinase; ATLL,
adult T-cell leukemia/lymphoma; CHOP, cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, and prednisone; Cl, confidence interval; EATL, enteropathy-associated T-cell lym-
phoma; ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group; IPI, international prognostic index; T, intent-to-treat; PFS, progression-free survival; PTCL-NOS, peripheral T-cell

Ann OnCO 2022 HOl'WitZ lymphoma-not otherwise specified; sALCL, systemic anaplastic large cell lymphoma.



Therapie

Case series of Brigatinib in ALK+ ALCL after BV failure:

9% onkopedia

n=14 pts, ORR/CR: 93% / 73%; 3 of 4 Crizotinib pretreated patients responded,

7 patients were bridged to allogeneic transplantation.

A Progression-free Survival

Percentage of Patients

Mo. at Risk

100-
90
30+
70+
60+
50
40+
30+
20
10+

ST

0

0 6

15

T T T T T T T
12 18 24 30 36 42

Months since Initiating Brigatinib

11 11 3 6 4 - 2

43

No. of Events/
No. of Patients

(%)

4/15 (27)

No. with
Censored Median
Data/No. Progression-
of Patients  free Survival
(%) (95% CI)
mo
11/15 (73)  NR (2.0-NE)

NEJM 2024 Veleanu




Therapie

PTCL

CHO(E)P-14/21 x 6

v

fur HD Therapie
geeignet!

gefolgt von

HD Therapie

+ autologe SZT?

PD / Rezidiv
|

oder

ICE, DHAP, Gem+P
oder DexaBEAM

gefolgt von

HD Therapie +
allogener SZT

oder
(autologer SZT 2

+ involved field
Bestrahlung®

A 4

nicht fiir HD Therapie
geeignet!

v
PD / Rezidiv

1

oder

Patienten-
individuelle
Therapie

9% onkopedia

T Therapie-Eignung entsprechend lokaler Richtlinien;

2 Als HD Therapie in erster Remission (CR1 oder PR1) wird eine HD mit autologer SZT
empfohlen. In CR2 oder PR2 sollte fiir Geeignete die allogener SZT angestrebt werden,
die autologe SZT nur bei Chemotherapie-sensitiver Erkrankung.

3 BV bei noch BV-naiven Patienten, bei BV-refraktdren Patienten intensive
Chemotherapie zu erwégen.

6 Involved field Bestrahlung: Einsatz nach individueller Entscheidung. Hinsichtlich der
generellen Rolle und bzgl. des Zeitpunktes im Kontext einer autologen Transplantation
gibt es keine gesicherten Evidenzen. Im Falle einer autologen Transplantation ist die
Bestrahlung vor oder nach der Transplantation méglich.



Therapie

NK/T

'

Nasales ENKTL
Stadium | mit RF 4
oder Stadium i

|

Bestrahlung mit Wahl der Chemotherapie

je nach Belastbarkeit konkomitant oder
als ,,Sandwich“>

v

9% onkopedia

Syst. nasales ENKTL
oder extranasales ENKTL
Stadium lI/IV

/

PD / Rezidiv

Chemotherapie (Asparaginase- /
Methotrexat-basiert)

gefolgt von

HD Therapie +
autologe SZT

oder
allogene SZT?2

1

I
gefolgt von

HD Therapie
+ autologe SZT?2

Patienten-
individuelle
Therapie

Chemotherapie
(SMILE oder DDGP bei guter Fitness)’

4 Bei NK/T Risiko Score [57] Low risk Patienten im Stadium |
oder stark reduzierter Belastbarkeit kann eine alleinige
Radiotherapie erwogen werden.

5 Die Wahl der Chemotherapie erfolgt nach individueller
Belastbarkeit, insbesondere bei reduzierter Belastbarkeit sind
Therapieprotokolle wie P-GEMOX als “Chemotherapie-
Strahlentherapie-Chemotherapie (,Sandwich®) oder ,,Zwei-
Drittel DeVIC im Kombination mit Radiotherapie empfohlen. Bei
voller Belastbarkeit sind intensivere Protokolle wie mSMILE
erste Wahl — fiir Details siehe Leitlinientext.

” Die Wahl der Chemotherapie erfolgt nach individueller
Belastbarkeit, die Protokolle AspMetDex oder P-GEMOX
werden bei reduzierter Belastbarkeit praferiert — fiir Details
siehe Leitlinientext.



Therapie

Role of Stem cell transplant in PTCL ©

EBMT analysis between 2002 and 2002:
7099 auto-SCT and 1292 allo-SCT were registered

PFS in auto-SCT for PTCL
NOS/AITL/ALK-neg. ALCL

o 2-year PFS 52.9%

Survival probabiity
L

#
2 4 T T T
a0 R 10 15 20
Time
£1% 4NT 1878 MM AN M 2EDD MG 2Wd M9 M

0S5 in auto-SCT for PTCL
) NOS/AITL/ALK-neg. ALCL

) 2-year OS 69.3%

SUIPSl DRODAaE ity

EHA 2024 Shumilov

Survival probabiiity

Survivdl probability

TE% 100%

PFS in auto-SCT by lymphoma type

p-value <0.001

— AITL
ALCL ALK neg

— ALCL ALK pos

— PTCL

1

1 T T T
0o 05 10 15 20

Tomeer

20T 136 W 1265 1152 1028 W05 BT T TAL BBd

OS5 in auto-SCT by lymphoma type

S _E-\iralua <0.001 |

a0 0% 10 15 20
Tirmae

JMIT INT WD 1693 RETT 4B 1280 1200 TR 08T 1DDE

9% | onkopedia

2-year PFS:
ALCL,ALK-neg. 69%
ALCL,ALK-pos. 65.5%
AITL 50.7%
PTCL NOS 50.1%

2-year OS:

ALCL,ALK-pos. 85.3%
ALCL ALK-neg. 83.8%
AITL 68.9%
PTCL NOS 66.0%



Therapie o® .
Role of Stem cell transplant in PTCL  *® 'onkopedia

EBMT analysis between 2002 and 2002:
7099 auto-SCT and 1292 allo-SCT were registered

PF5 in allo-SCT for PTCL

i NOSVAITLIALK-neg, ALCL PF3 in allo-3CT by lymphoma fype

i' | i‘ -~ p-value 0.008 2-year PFS:
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F. F mannlich, Jahrgang 1946

Diagnose bei axillarer Lymphadenopathie
Histologie: TFH Lymphom - initial als PTCL NOS befundet, NGS: TET2 mutiert
ECOG 1, IPI: 3 Punkte (Alter, Stadium und E-Befall (Peritoneal und KM)
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PET-CT nach 6 Zyklen Bv-CHP bei CD30 Positivitat: mCR

1 Jahr spater: nodales Rezidiv
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F. F, mannlich, Jahrgang 1946

Diagnose bei axillarer Lymphadenopathie
Histologie: TFH Lymphom - initial als PTCL NOS befundet, NGS: TET2 mutiert
ECOG 1, IPI: 3 Punkte (Alter, Stadium und E-Befall (Peritoneal und KM)

PET-CT nach 6 Zyklen Bv-CHP bei CD30 Positivitat: mCR

1 Jahr spater: nodales Rezidiv

Kombinationstherapie mit Romidepsin und Azacytidin: mCR nach 4 Zyklen,

Therapiefortsetzung fur 21 Monate, dann Progression
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F. F, mannlich, Jahrgang 1946

Phase Il study for untreated or R/R PTCL.:

n=25 pts, median age: 63 years

Table 3. Response to oral azacytidine and romidepsin across study populations

All patients Treatment-naive R/R disease tTFH phenotype Other subtypes

Response (n = 23) patients (n = 10) (n=13) (n = 15) (n = 8)
Overall response 14 (61) 7 (70) 7 (54) 12 (80) 2 (25)
Complete response 10 (43) 5 (50) 5 (38) ? (60) 1(12.5)
Partial response 4 (17) 2 (20) 2(15) 3 (20) 1(12.5)
Stable disease 5 (22) 2 (20) 3 (23) 2(13) 3 (37.5)
Progressive disease 4 (17) 1(10) 3 (23) 1(7) 3 (37.5)

Not evaluable 2 2 0 2 0

Blood 2021 Falchy
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Phase Il study for untreated or R/R PTCL.:

n=25 pts, median age: 63 years
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Therapie o® .
Very rare lymphoma ee onkopedia

Enteropathie-assoziiertes T-Zell Lymphom (EATL)
Monomorphes epitheliotropes intestinales T-Zell Lymphom (MEITL)
Hepatosplenisches T-Zell Lymphom (HSTL)

- intensivere Ctx-Induktion und dann konsolidierende ASCT bzw Allo-Tx

TumorausmaR (T) ™ T2 T3 T4
Brusti mplantat-a ssoziiertes ALCL (B |A- A|_C|_) it i i‘i‘ﬁgﬁ{;? . - o 32"&1‘;117:?::33
Luminalseite der Kapsel Kapselinfiltration
Lymphknoten (L) NO N1 N2
keine befallenen Lymph- | ein regionaler mehrere regionale
knoten Lymphknoten positiv Lymphknoten positiv
Metastasen (M) MO M1
keine Metastasierung Metastasierung
in andere Organe
Staging: Ha:ﬁgien:i -
1A T(1)N(0)M(0) 35,6 %
B T(2)N(0)M(0) 115%
Ic TIN(OM(0) 138%
m | TaNoM©) wa% 000 | 2020200
B T(1-3)N(1)M(0) 46%
i ' TA4N(1-2)M(0) | 92%

\'} T(jedes)N(jedes)M(1) 0%
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Nachsorge ‘... | on kopedia

PET/CT:

6-8 Wochen nach Abschluss der initialen Systemtherapie empfohlen, um die
Voraussetzungen fur eine konsolidierende HD-Therapie mit ASZT bei Erreichen einer CR,
bzw. die Indikation zur alloSCT bei refraktarer Erkrankung oder — in individuellen Fallen - die
Indikation zur ISRT (Involved-Site-Radiotherapie) bei lokalisiertem PET-positivem Restbefund
festzustellen.

Klinische Kontrollen:

Bei einer CR ist in der weiteren Nachsorge eine bildgebende Diagnostik mittel CT oder
PET/CT nur bei klinisch symptomatischen Patienten empfohlen. Klinische Kontrollen sollten
alle 3 Monate im ersten Jahr, alle 6 Monate im zweiten Jahr und danach jahrlich erfolgen.



Zusammenfassung Leitlinie C... | on kopediq

Was ist neu?

@ Aktualisierung der Klassifikationen mit Integration
ICC und WHO

@ Klare Empfehlung fur die allogene
Stammzelltransplantation im Rezidiv

@ Individualisierte Entscheidungen im Rezidiv
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J. K, mannlich, Jahrgang 1974

Vorstellung bei Fieber nach Afrika-Urlaub mit Lymphadenopathie
Histologie: ALCL ALK positiv
ECOG 2, IPI: 3 Punkte (LDH, ECOGII und Stadium 4)




Einstiegsfrage Leitlinie %¢ onkopedia

Welche Therapie wurden Sie empfehlen?

> CHOEP und bei PR/CR autologe Tx

» CHOP und bei CR Nachsorge

> Bv-CHP und bei PR/CR autologe Tx

> Bv-CHP und bei CR Nachsorge

» CHOEP 14 und bei PR/CR allogene Tx bei jungem Patienten
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