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Kapitel 1

Erstlinientherapie



Update Polarix Studie



Tilly et al N Engl J Med. 2021 351-363 Dec 14. doi: 10.1056/NEJMoa2115304. https://www.creativebiolabs.net/polatuzumab-vedotin-overview.htm aus 2022

Polatuzumab Vedotin Polarix Design

Die Polarix Studie – Pola-R-CHP vs. R-CHOP

https://www.creativebiolabs.net/polatuzumab-vedotin-overview.htm
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PFS Vorteil von Pola-R-CHP bleibt erhalten mit längerer
Nachbeobachtung
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Gesamtüberleben weiter gleich mit längerer Nachbeobachtung

 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 
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Glofitamab-R-CHOP Feasibility



Glofitamab

(anti-CD20/CD3-TCB)

Epcoritamab

(anti-CD20/CD3)

Sun LL, et al. Sci Transl Med. 2015 May 13;7(287):287ra70. doi: 10.1126/scitranslmed.aaa4802. PRIMARY RESULTS OF SUBCUTANEOUS EPCORITAMAB DOSE EXPANSION IN.... EHA Library. Thieblemont C. Jun 11 2022; 366208 (ehaweb.org)

Unlimited treatment Fixed Duration Treatment

Zwei gegen CD20 gerichtete T-Zell-rekrutierende bispezifische Antikörper

https://library.ehaweb.org/eha/2022/eha2022-congress/366208/catherine.thieblemont.primary.results.of.subcutaneous.epcoritamab.dose.html


Glofitamab-R-CHOP Feasibility

- Glofitamab wurde ab Zyklus 2 mit typischen step up dosing zu R-CHOP gegeben.

- Keine Dosisreduction von R-CHOP nötig.

- Sehr niedrige CRS rate und keine unerwarteten Toxizitäten

 Glofitamab + R-CHOP ist sicher applizierbar

Ansprechraten Sicherheitsprofil
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Kapitel 2

Zweitlinientherapie
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Update TRANSFORM Studie
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Die TRANSFORM STUDIE - Design

• Initale geplante Interim Analyse mit einer medianer Nachbeobachtungszeit von 6,2 Monaten zeigte Vorteil für 

Liso-cel gegenüber SOC

• Hier nun Event-getriggerte primäre Analyse des EFS mit einer medianen Nachbeobachtung von 17,5 Monaten



Seite 15
Prof. Dr. med. Björn Chapuy

Charité – Universitätsmedizin Berlin64th ASH Meeting 2022

Die TRANSFORM STUDIE - EFS per IRC (ITT set; primary endpoint)
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Die TRANSFORM STUDIE – Gesamtüberleben

Gesamtüberleben Gesamtüberleben adjutiert für Cross-over Effekt

 Auch mit 18 Monaten Nachbeobachtung ist Liso-Cel dem SOC deutlich überlegen.

 Medianes EFS und OS bisher nicht erreicht; keine neuen Sicherheitssignale
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Neue CAR-T-Zellen - In vivo Expansion



Seite 18
Prof. Dr. med. Björn Chapuy

Charité – Universitätsmedizin Berlin64th ASH Meeting 2022

• CAR T-Zell Therapien werden als SOC in der Zweitlinienbehandlung von DLBCL 

verwendet.

• Ein Nachteil ist die nicht-zeitgerechte Therapie durch die langen Produktionszeiten

(ex vivo Expansion)

• Rapcaptagene autoleucel (YTB323) ist ein CD19 CAR T der neuen Generation mit

sehr schneller Produktionszeit (<2 Tagen) und nachfolgender in vivo Expansion

• Phase I Daten der ersten 47 Patienten mit rrDLBCL

Rapcabtagene – Phase I Daten
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Rapcabtagene – Sicherheit und in vivo Expansion

- Ausgeglichenes Patientenkollektiv

- Sicher applizierbar mit keinen Rapcabtagene-assoziierten Todesfällen

- Keine nicht erwarteten Toxizitäten (CRS und ICANs traten jedoch deutlich später auf (im Median: 8 und 16 Tage)

- In vivo Expansion funktionierte

Sicherheitsprofil CAR- T-cell Expansion in vivo
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Rapcabtagene – Ansprechen

- Overall response: 73%  / CR nach 6 Mo: 62%  / CR nach 12 Mo: 50%

- Rapcabtagene zeigt ein gutes Sicherheitsprofil und sehr gute und anhaltende Remissionsdaten

- 12.5 x 106 viable CAR+ T-Zellen (DL2) wurden für die weiteren Phase II/III Studien festgelegt.

Best Overall Response Durability
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Kapitel 3

Drittlinientherapie
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Langzeitüberleben nach Glofitamab

Glofitamab Phase II

• Aggressive B-Zell Lymphome

• Glofitamab step-up dosing; N=155 Patienten

• CR Rate: 39,4% (61/155), ORR 51,6% (80/155)

• Niedrige CRS Rate, gutes Sicherheitsprofil

Offenen Fragen :

• Langzeitüberleben

• Rezidivrate nach Absetzen der zeitlich 

begrenzten Therapie

Patientencharakteristik
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Landmark Analyse der Patienten mit CR

• Progression nach Absetzen von Glofitamab ist selten in einem schwer vorbehandelten Kollektiv von rrDLBCL

Patienten

• Geschätzte CR Rate nach 2 Jahren: 79%

• Wiederbehandlung und Ansprechen bei Rezidiv möglich

Progressionsfreies Überleben

1 Jahr PFS: 92.6% (84,3-100)

Ansprechen

Nach 12 Monaten:
37/61 (61%) Patienten in Remission
7 abgebrochen
17 Pat noch nicht auswertbar



Seite 25
Prof. Dr. med. Björn Chapuy

Charité – Universitätsmedizin Berlin64th ASH Meeting 2022

Zusammenfassung | Take-Home-Messages

Erstlinie
- Pola-R-CHP PFS Vorteil bleibt bestehen und ist eine zugelassen Therapieoption 

- Glofitamab kann sicher zu R-CHOP ergänzt werden

Zweitlinie
- Liso-cel zeigt auch bei längerer Nachbeobachtung weiter keinen neuen Sicherheitssignale und zeigt eine 

ausgesprochen gute Effizienz (medianes EFS und OS noch nicht erreicht).

- Rabcaptagene ist ein neuer Generations CD19 CAR-T mit sehr schneller Produktion und in vivo Expansion, 

ist sicher und hoch effektiv

Drittlinie
- Glofitamab-induzierte CRs bleiben auch nach Absetzten erhalten. 



www.lymphome.de/ash2022
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