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Časné a intermediární 

stadium                  

7/216/21 8/22Skupina Studie Publikováno Chemoterapie Radioterapie 5-leté 
PFS (%)

5leté OS ( %) 

Časné stadium HD101,2 2010 2xABVD IS-RT 20Gy (100%) 91,6 96,6

Intermediární stadium –
časné nepříznivé 

HD173 2021 2xeBEACOPP (D) 
2x ABVD

IS-RT dle PET po 4. 
cyklu (16%)

95,1 98,6

1Engert A et al. NEJM 2010, 2Sasse S et al. .JCO 2017, 3 Borchmann P et al. Lancet 2021  



Časné a intermediární 

stadium – nové léky  

7/216/21 8/22

1.relaps – 5/21                     

cHL,KS IIA, interm

st. 

Léčba 2. linie: 

2xDHAP=CR 7/21, + 

auto SCT 8/21 

Po léčbě 2. linie:  

CR  (po 2xDHAP)

2. relaps 7/22, 

KS IVB   

Léčba 3. linie: 

nivolumab

od 10/22 
1Abramson at al. Blood 2019, 2Abramson Blood Adv 2023, 3Radford J ISHL 2022, 4Kumar et al. JCO 2021, 5Bröckelmann, JAMA 2020, 6Bröckelmann 
et al JCO 2022, 7Allen Blood 2021, 8Lynch, ASH 2021, 9Radford J NEJM 2015

RAPID9

Skupina Chemoterapie

Časné stadium  
„non bulky“ 

4-6x BV-AVD dle iPET/CT1 

(20-75let)

N=34, CR 91,2%
Toxicita (FN, PN) není akceptovatelná pro tuto skupinu 

4-6x BV-AD2

N=34, CR 97%, 5l PFS 91%, medián FU 38m

RADAR3

Časné stadium (bulky, 
non-bulky)

4xBVAVD + různé dávky RT či bez RT4

(27% p s bulky nad 10cm)

Sekvenční nivolumab-AVD+ RT vs nivolumab-AVD + RT5,6

Sekvenční pembrolizumab + AVD7

Pembrolizumab + AVD8

RADAR

➢Studie RAPID

➢N=602 p, bez „bulky“, st. I/IIA, medián věku 34 let 

➢Bez rozdílu v PFS mezi ramenem s a bez RT                                                                               
PET - pacientů (st. významná hranice rozdílu 7 %)

3 – leté PFS 94.6% vs 90.8% ve prospěch RTIF

Stadium  I a II bez „bulky“ (16-69 let)

➢Studie RADAR – cíle: 

➢zlepšení PFS z 90% na 95%  

➢ CMR při PET2,  EFS, PFS, OS

➢snížení toxicity 

➢prediktivní  hodnota PET1,prognostická 
hodnota vstupního TMTV, translační výzkum

Randomizace 

Bez PD

Stadium  I a II bez „bulky“ (16-69 let)

Bez PD

Ukončení studie, jiná terapie 

FU



Intermediární stadium cHL

7/216/21 8/22

1.relaps – 5/21                     

cHL,KS IIA, interm

st. 

Léčba 2. linie: 

2xDHAP=CR 7/21, + 

auto SCT 8/21 

Po léčbě 2. linie:  

CR  (po 2xDHAP)

2. relaps 7/22, 

KS IVB   

Léčba 3. linie: 

nivolumab

od 10/22 

Bröckelmann PJ et al JCO 2022
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Časné a intermediární 

stadium- budoucnost?                

7/216/21

Anti PD1 terapie 
u R/R HL 

Studie  
fáze

Počet 
nemocných 

ORR 
(%)

CR 
(%)

PFS Publikace 

Nivolumab I 23 87 17 86% v 6m Ansell SM, 2015

Nivolumab II 243 69 16 Medián 14,4m Armand  P,2018

pembrolizumab I 31 65 16 46% ve 12m Armand P, 2016

pembrolizumab II 210 72 27,6 Medián 13,7m Chen R 2018

Sintilimab II 96 85,4 29 78% v 6m Su H, 2019

Tislelizumab II 70 87 63 75% v 9m Song Y, 2020



Pokročilé stadium cHL

současnost 

Skupina Studie Publikováno Chemoterapie Radioterapie 5-leté PFS (%) 5leté OS ( %) 

Pokročilé stadium HD18 2018 4-6x eBEACOPP
(dle iPET/CT)

RT na PET+ 
reziduum 
(10%)

93 98,1

Režim Věk nemocného

Eskalovaný BEACOPD  (D-dakarbazin) místo eBEACOPP (P –
prokarbazin)

≤ 55 let 

ABVD (doxorubucin, bleomycin, vinblastin, dakarbazin) > 60 let 

BV-AVD (brentuximab vedotin, doxorubicin, vinblastin, 
dakarbazin) 

56-60 let (BV par.16)

Normální kohorta (n=110), Mitchell et al. Nature 2022

Nálož somatických mutací  u hematopoetických a progenitorových buněk 
(HSPC): 
Pacienti po ABVD (n=183;  CI 110-256)
Pacienti po eBEACOPDac (n=291;  CI 242-340)
Pacienti po eBEACOPP (n=1153; CI 937-1369)

• polychemoterapie s dakarbazinem (ABVD, eBEACOPD) – nižší mutační nálož HSPC než režimy obsahující 

prokarbazin

• Limitace analýzy - retrospektivní data 

ASH 2022 abs 732, A Santarsieri at al

Borchmann P et al. Lancet 2017
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Pokročilé stadium 

ECHELON-1, studie f3 

Nově dg cHL, pokročilé stadium III,IV

≥18 let , PE SCOG 0-2

N=1334

Randomizace

Brentuximab

vedotin–AVD

experimentální 

rameno 

ABVD

standardní rameno  

Primární cíl studie: zlepšení modifikovaného PFS (mPFS)
Sekundární cíl: celkové přežití (OS) 
Medián věku 36 (18-83) Connors et al. NEJM 2018,Straus et al. Lancet Heematol 2021, Ansell et al. NEJM 2022 

6 cyklů 

Lék Den ABVD
N=670

Brentuximab
vedotin –AVD
N=664

Doxorubicin D1,15 25mg/m2 25mg/m2

Bleomycin D1,15 10mg/m2 --

Vinblastin D1,15 6mg/m2 6mg/m2

Dakarbazin D1,15 375 mg/m2 375 mg/m2

Brentuximab
vedotin

D1,15 -- 1,2mg/m2

PET/CT po C2 a na konci terapie 



Pokročilé stadium,

ECHELON-1, studie f3 

A+AVD  vede k redukci rizika vzniku progrese/úmrtí o 32% ve srovnání  s ABVD 

Ansell et al. NEJM 2022 



Pokročilé stadium,  

ECHELON-1, studie f3 

A+AVD  st. signifikantně zlepšuje OS a vede k  41 % snížení rizika úmrtí oproti ABVD

Ansell et al. NEJM 2022 



Pokročilé stadium cHL

S1826, studie f3

Herrera P el atl ICML 2023 

N= 994,  N‐AVD (n=489), BV‐AVD(n=487)
Medián věku  27let (12–83)



Pokročilé stadium cHL

S1826 - PFS

Herrera P el atl ICML 2023 

N= 994,  N‐AVD(n=489), BV‐AVD(n=487), medián věku  27let (12–83)



Pokročilé stadium cHL

GHSG – HD 21, studie f3

Cíl studie: snížení toxicity, efektivita – non-inferiority study  

Nově dg cHL, pokročilé stadium, IIB (bulk, EN), III, IV, 18- 61 let, n=1482, medián věku 34 let (18-61) 

Borchmann P et al, ICML 2023



Pokročilé stadium cHL

GHSG HD 21  - PFS

N=1482, medián věku 34 let (18-61let)

Borchmann P et al, ICML 2023, abs



Pokročilé stadium cHL

GHSG HD 21  - toxicita

Borchmann P et al, ICML 2023, abs



Léčebné režimy –

finanční náklady 

Pacient: 
80kg,176cm
BSA 1,99m2

eBEACOPD iv eBEACOPD + BV    iv
(cca jako BrECADD)

ABVD iv Nivo-AVD iv BV-AVD iv

1 cyklus
10 845 Kč

BV 224 344 + 10845 
= 235 189 Kč 9 205 Kč 86 431 Kč 456 355 Kč

6 cyklů 65 070 Kč 1 411 134 Kč 55 230 Kč 518 586 Kč 2 738 130 Kč

4  cykly 43 380 Kč 940 756 Kč -------- ------- ------



R/R HL



R/R HL – role ASCT 

50% pacientů vyléčeno

1Schmitz et al. Lancet 2002 



R/R HL – role udržovací               

terapie BV 

≥ 2 rizikové faktory(n=280) 

≥ 3 rizikové faktory (n=166) Rizikové faktory pro udržovací terapii BV

Primárně refrakterní HL nebo relaps < 12měsíců 

PR/SD jako nejlepší léčebná odpověď na „salvage“ 
režim před autoSCT

≥ 2 přechozí slalvage režimy  

Extranodální postižení v relapsu/progresi před ASCT

B – symptomy po selhání indukční léčby 

Moskowitz et al. Lancet 2015



R/R HL – role udržovací               

terapie BV 

≥ 2 rizikové faktory(n=280) 

≥ 3 rizikové faktory (n=166) 

Moskowitz et al. Lancet 2015

5leté PFS BV 59% vs placebo 41%
HR 0,521



R/R HL 

Režim Počet CR(%) PFS (%)

ICE/GVD1 97 77 78% v 5l 

BV+
Bendamustin2

ICE3

DHAP4

Gemcitabin5

55
45 
55
42

74
74
81
67

70% ve 2l
80% ve 2l
74% ve 2l
NR

BV-nivolumab6

Pembrolizumab-ICE7

Pembrolizumab-GVD8

Nivolumab-ICE (NICE)            

91
42
39

67
87
95
89

77% ve 3 l
88% ve 2 l
100% v 1r 

BEGEV9

DHAP10

59
279

75%
24% (CT)

77% v 5l
62% ve 3l

1Moskowitz et al. Blood 2012, 2La Casce et al. 2018, 3Lynch et al. Lancet Hematol 2021, 4Kersten                                                                                                                      

et al. Haematologica 2021, 5Cole et al. Lancet Oncol 2018, 6Moskowitz et al. Blood 2019, 7Bryan 

et al. Blood 2021, 8Moskowitz et al. J Clin Oncol 2021, 9Santoro et al. Blood Adv 2020, 10Josting 

et al. JCO 2010
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et al. JCO 2010

Režim Počet CR(%)

Pembrolizumab - GVD1 38 95%

Nivolumab - > ICE2 42 91%

Pembrolizumab-ICE3 37 86,5%

1Moskowitz et al. JCO 2021, 2Mei Blood 2022, 3Bryan JAMA Onc 2023                                                                                         



R/R HL 

30m PFS  96% 

Pembro-CHT(pembro-GVD)+ ASCT                                     
90% pacientů vyléčeno?

CHT (DHAP)+ ASCT 
50% pacientů vyléčeno

1Schmitz et al. Lancet 2002, 

2Moskowitz et al.  JCO 2021



R/R HL 

30m PFS  96% 

Pembro-CHT(pembro-GVD)+ ASCT                                     
90% pacientů vyléčeno?

CHT (DHAP)+ ASCT 
50% pacientů vyléčeno

1Schmitz et al. Lancet 2002, 

2Moskowitz et al.  JCO 2021

Budoucnost?

Perzistence HL?

Vyléčí se s ASCT?

Vyléčí se bez ASCT? 



Závěr  

• Nové  léky: snížení 
toxicity?, zachování 
efektivity? Zlepšení PFS?

• Probíhající studie: role BV 
a anti PD1 u časných 
stadií  

• KH s antiPD1 – zařazení 
pacientů > 60 let 

• Anti PD1 -+ RT? 

• „Chemofree“ režimy? –
monoterapie anti PD1? 

Časné 
stadium

• Nové léky: zvýšení kurability, 
prohloubení remise, redukce 
toxicity se zachováním 
efektivity léčby, náhrada 
jednotlivých léků chemoterapie 

• 1. linie: BrECADD? 

• 1. linie: vyšší efektivita nivo-
AVD oproti BV-AVD? 

• 2 standardy – nivo-AVD?

BrECADD? 

- nutný delší FU 

Pokročilé 
stadium 

• U „salvage“ CHT -
inkorporace anti PD1 se zdá 
být efektivnější  než 
kombinace CHT s BV 

• Bude  nutná autoSCT u nízce 
rizikových nemocných?

• Sekvence léčby, 
individualizace léčby dle 
předchozí předléčenosti
novými léky 

• Udržovací terapie BV? 
antiPD1? Kombinace? 

• Role aloSCT? 

R/R HL



Děkuji za pozornost


