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BEACOPPesk oder BV-AVD?



Studien zur PET und altersbasierten Strategie

• GITIL/FIL HD 0607 (Gallamini et al JCO 2011, Gallamini et al JCO 2018)

• RATHL Trial (Johnson et al NEJM 2016, Russel et al Ann Hematol 2021)

• SWOG S0816 (Press et al JCO 2016, Stephens et al Blood 2019)

• HD18 (Borchmann et al Lancet 2017, Kreissl et al Lancet Haematol 2021)

• AHL2011 (Casasnovas et al Lancet Oncol 2019, Casasnovas JCO 2022)
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PFS für PET2 positive Patienten nach 2 Zyklen ABVD



GITIL/FIL HD0607

• N=782, 18-60 Jahre

• Beginn mit 2 Zyklen ABVD

• PET2 +: Eskalation auf 4 x BEACOPPesk 
+ 4 x BEACOPPbasis +/- Rituximab

• PET2-: weiter 4 Zyklen ABVD

• Zusätzliche Radiotherapie bei PET 
negativem Abschluss-Staging 
➢ Verzicht auf Radiotherapie vs. 

Radiotherapie für initialen Befall > 5 cm 

Gallamini et al JCO 2018 doi: 10.1200/JCO.2017.75.2543

https://doi.org/10.1200/jco.2017.75.2543


RATHL 

• N= 1119, 18 – 60 Jahre

• Beginn mit 2 Zyklen ABVD

• PET2 + (DS 4/5): 4xBEACOPP14 o. 
3xBEACOPPesk, dann PET,
➢wenn negativ dann 1 Zyklus des 

gewählten Regimes als 
Konsolidierung

➢wenn positiv dann Salvagetherapie

• PET2 – (DS1-3) : Rando 4 x ABVD vs. 
4xAVD ohne geplante Radiotherapie 
am Ende, diese war aber erlaubt

Johnson et al NEJM doi.10.1056/NEJMoa1510093

https://doi.org/10.1056%2FNEJMoa1510093


SWOG S0816

• N = 358 , 18 – 60 Jahre

• Nur Stadien Ann Arbor III/IV

• Beginn 2 x ABVD und PET2

➢PET2 +: 6xBEACOPPesk (18%)

➢PET2 - : 4 x ABVD (82%)

• Keine Radiotherapie am Ende 
erlaubt

Stephens et al Blood 2019 doi: 10.1182/blood.2019000719  

https://doi.org/10.1182%2Fblood.2019000719


AHL2011

• N=823, 18 – 60 Jahre

• Rando. Standardarm vs. PET 
gesteuert

• In beiden Armen Beginn mit 2 x 
BEACOPPesk

• Im Standard Arm: 4 x  
BEACOPPesk

• Im Experimentellen Arm 

➢PET2 + : 4 x BEACOPPesk

➢PET2 -: 4 x ABVD

Casanovas et al JCO doi: 10.1200/JCO.21.01777

https://dx.doi.org/10.1200/JCO.21.01777


HD18

• N=2101, 18 – 60 Jahre

• Beginn mit 2 x BEACOPPesk

• PET2 + (DS3/4): Rando. 4 (6) x 
BEACOPPesk vs. 4(6) R-
BEACOPPesk 
➢ wenn PET+ nach 6 (8) Zyklen + 

Radiatio 

• PET2 - (DS1/2): Rando 2 x 
BEACOPPesk vs. 4 (6) 
BEACOPPesk

Borchmann et al Lancet 2017 DOI: 10.1016/S0140-6736(17)32134-7
Kreissl et al Lancet Haematol 2021 DOI: 10.1016/S2352-3026(21)00101-0

https://doi.org/10.1016/s0140-6736(17)32134-7
https://doi.org/10.1016/s2352-3026(21)00101-0


HD18: Wie sieht das PFS aus, wenn DS3 auch 
als negativ gewertet wird

Kobe et al Blood 2018 doi: DOI: 10.1182/blood-2018-05-852129

https://doi.org/10.1182/blood-2018-05-852129


Vorbehalte BEACOPPeskaliert

• Zu viel Toxizitität? CAVE Alter!

• Zu starke Beeinträchtigung der Fruchtbarkeit?

• Zu viele Zweittumorerkrankungen?

• Für viele Patienten Überbehandlung?



Studie zu BV-AVD: ECHELON-1 
(Connors et al NEJM 2018, Straus et al Blood 2020,Straus et al Lancet Haemtaol 2021)

• N= 1334

• Hinzunahme von Brentuximab zu einem A(B)VD Backbone im 
Experimentellen Arm vs. ABVD im Standardarm

• Patienten > 18 Jahre (also auch Patienten > 60 Jahre)

• PET nach 2 Zyklen – aber ohne Veränderung der Therapiestrategie

➢ (bei Lugano/Deauville Score 5 war optional ein Therapieswitch erlaubt)

• Fixe Anzahl der Zyklen – insgesamt 6

• Verwendung von mPFS als Primärer Endpunkt



Modified PFS in ECHELON-1

Connors et al NEJM 2018
Doi 10.1056/NEJMoa1708984



Straus et al Lancet Haemtaol 2021

Studie zu BV-AVD: ECHELON-1 



PFS für PET2+ Patienten im Vergleich
N 3 Jahres PFS 5 Jahres PFS

GITL/FL HD0607       BEACOPPesc
                                R-BEACOPPesc

76
72

57.0% (95%CI 45.0% - 68.0%)
63.0% (95%CI 50.0% - 74.0%

RATHL   2xABVD + BEACOPPesc 172 67.5% (95%CI 59.7 – 72.9)

SWOG S0816  2xABVD+ 61 (49) NA 66.0% (95%CI 52.0 – 76.0)

AHL2011.             Standardarm
                         PET-guided-Arm

49
51

NA
NA

73.5% (95%CI 58.7 – 83.6)
68.2% (95%CI 53.4 – 79.2)

HD18                      8xBEACOPPesc
                           8x-R-
BEACOPPesc
                               6xBEACOPPesc
                    8x BEACOPPesc (DS4)
              8x R-BEAFCOPPesc (DS4)
                    6x BEACOPPesc (DS4)

217
217
506
115
120
236

91.4% (CI95% 87.0 - 95.7)
93.0% (CI95% 89.4– 96.6)
NA
90.5% (CI95% 84.4 – 96.6)
91.0% (CI95% 85.7 – 96.4)
87.6% (CI95% 83.0 – 93.3)

89.9% (95%CI 85.7 – 94.1)
87.7% (95%CI 83.1 – 92.4)
90.1% (95%CI 87.2 – 92.9)
NA
NA
85.6% (95%CI 80.8 – 90.5)

ECHELON-1.                         A-AVD
                                               ABVD

47
  58

67.7% (CI95% 53.8 – 78.3)
51.5% (CI95% 38.2 – 63.4)

60,6% (95%CI 46.4 – 75.9)
45.9% (95%CI 32.7 – 58.2)



ECHELON-1:
PFS im Subgruppenvergleich

Straus et al Lancet Haemtaol 2021



BV-AVD und ABVD beim älteren Patienten

Vassilakopoulos et al Int J Mol Sci 2023 DOI: 10.3390/ijms241713187



Borchmann et al 2018 HemaSphere2(3):e52,.

6 J. cum. 
Inzdienz SN%

3,6
4,6



Sekundäre Neoplasien in HD18 im 5 Jahres Update
PET negative Gruppe 

Kreissl et al Lancet Haematol 2021 DOI: 10.1016/S2352-3026(21)00101-0

https://doi.org/10.1016/s2352-3026(21)00101-0


Sekundäre Neoplasien in HD18 im 5 Jahres Update
PET positive Gruppe 

Kreissl et al Lancet Haematol 2021 DOI: 10.1016/S2352-3026(21)00101-0

https://doi.org/10.1016/s2352-3026(21)00101-0


PNP in ECHELON-1

Ansell et al NEJM 2022  DOI: 10.1056/NEJMoa2206125



Aber Zeit ändern sich……



HD21 BrECADD

Borchmann et al Hematological Oncology, 41: 881-882. Lugano 2023



Borchmann et al Hematological Oncology, 41: 881-882. Lugano 2023



Borchmann et al Hematological Oncology, 41: 881-882. Lugano 2023





Borchmann et al Hematological Oncology, 41: 881-882. Lugano 2023





Borchmann et al Hematological Oncology, 41: 881-882. Lugano 2023

BRECADD NEUER GHSG 
STANDARD



219808_A5027_slide_
big_1.jpg (1920×1080)















Zusammenfassung

• BrECADD neuer Therapiestandard in Deutschland für fortgeschrittene 
Stadien
➢  Sehr gute Effektivitä und sicherer Ausschluss der Unterlegenheit

➢ weniger Therapie bedingte Morbidität 

➢ 57,5 % behandelt mit nur 4 Zyklen BrECADD

 

• NV-AVD verbessert PFS und EFS im Vergleich zu BV-AVD
➢< 1% Bestrahlung in NV-AVD

➢ Aber alle Patienten behandelt mit 6 Zyklen NV-AVD



Vielen Dank für die 
Aufmerksamkeit















RATHL vs. REAL World Russel et al Annals of Hematol 2021 doi 10.1007/s00277-021-04460-9



RATHL vs. REAL World Russel et al Annals of Hematol 2021 doi 10.1007/s00277-021-04460-9
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Very early histologic CR3 and reversion of exhausted lymphocyte phenotypes4

1 Bröckelmann PJ et al. JAMA Oncol 2020, 2 Voltin CA (…) Bröckelmann PJ Clin Cancer Res 2020, 3 Reinke S* & 

Bröckelmann PJ* et al. Blood 2020, 4 Garcia-Marquez MA (…) Bröckelmann PJ* & Schlösser HA* Leukemia 2021

NIVAHL Background

High CR rates with early near 

complete reduction of MTV1,2

N=109, 18-60 years

early-stage unfavorable cHL

2x N-AVD

2x N-AVD

30 Gy IS-RT

4x nivolumab

2x N-AVD

30 Gy IS-RT

Follow-up within the NIVAHL trial

RE1

RE2

RE3

2x AVD
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NIVAHL QoL & Fatigue

Baseline Chemo Radio Year 1 Year 3
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Fatigue (mean), 95% Confidence Limits

Improvement of age- and sex-adjusted global QoL and fatigue levels vs pre-

treatment

Measured by EORTC QLQ-C30 questionnaire. Abbreviations: QoL: quality of life

S. Kreissel Lancet Oncol 2016
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NIVAHL Toxicities during FU

Hypothyroidism 21%

Long-term med 15%

Mostly female (87%)

Bröckelmann et al J Clin Oncol 2022 41:1193-1199



FIG 2. Kaplan-Meier curves of progression-free survival (A) by treatment arm, (B) by PET status after two cycles, and (C) by baseline TMTV. ABVD, doxorubicin, bleomycin, vinblastine, 

and dacarbazine; BV-AVD, brentuximab vedotin plus doxorubicin, vincristine, and dacarbazine; FAS, full analysis set; PET, positron emission tomography; TMTV, total metabolic tumor 

volume.
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FIG A1. PFS according to the treatment arm and PET2 results. Patients with (A) negative PET2 and (B) positive PET2. ABVD, doxorubicin, bleomycin, vincristine, and dacarbazine; BV-

AVD, brentuximab plus doxorubicin, vincristine, and dacarbazine; FAS, full analysis set; PET2, positron emission tomography after 2 cycles; PFS, progression-free survival.

Published in: Luc-Matthieu Fornecker; Julien Lazarovici; Igor Aurer; René-Olivier Casasnovas; Anne-Claire Gac; Christophe Bonnet; Krimo Bouabdallah; Pierre Feugier; Lena Specht; 

Lysiane Molina; Mohamed Touati; Cécile Borel; Aspasia Stamatoullas; Emmanuelle Nicolas-Virelizier; Laurent Pascal; Pieternella Lugtenburg; Nicola Di Renzo; Thierry Vander Borght; 

Alexandra Traverse-Glehen; Peggy Dartigues; Martin Hutchings; Annibale Versari; Michel Meignan; Massimo Federico; Marc André; Journal of Clinical Oncology 2023 41327-335.

DOI: 10.1200/JCO.21.01281

Copyright © 2022 American Society of Clinical Oncology





ECHELON-1 

Connors et al Engl J Med 2018 Jan 
25;378(4):331-344.
doi: 10.1056/NEJMoa1708984



Echelon Update Lancet 
2021





AHL2011 Lancet oncol 2019



AHL 2011 JCO 2022



GITIL/FIL HD0607
13% ABVD treatment failure bei negativer PET





Brentuximab Kinder

SM Castellino et al. N Engl J Med 2022;387:1649-1660.



SM Castellino et al. N Engl J Med 2022;387:1649-1660.

Subgroup Analysis of Event-free Survival.



SM Castellino et al. N Engl J Med 2022;387:1649-1660.

Event-free Survival According to Results on Interim Positron-

Emission Tomographic (PET) Assessment.



SM Castellino et al. N Engl J Med 2022;387:1649-1660.

Key Adverse Events.*











RATHL vs. REAL World Russel et al Annals of Hematol 2021 doi 10.1007/s00277-021-04460-9
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