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Algoritmo di trattamento nel linfoma follicolare

Abbiamo le idee chiare?



terapia di prima linea OGGI





MIGLIORE ANTI CD20 DA ASSCIARE ALLA CHEMIO?



RUOLO DEL MANTENIMENTO R



TERAPIA DI PRIMA LINEA OGGI

Immuno-chemio + mantenimento

 CVP
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Alternativa chemo-free presente già oggi, anche se non disponibile in Italia



terapia di prima linea DOMANI

• A differenza delle CAR-T gli anticorpi bispecifici si prestano alla combinazione

Sia con chemioterapia che con agenti chemo-free







In ricaduta lo scenario è diverso:

• PFS dopo seconda linea decisamente inferiore
• Ruolo POD 24 

terapia di seconda linea OGGI



terapia di seconda linea OGGi



terapia di seconda linea OGGi



• SI, oggi, per pazienti giovani, fit, soprattutto se POD24 in molti centri 
viene ancora utilizzato in 2 linea

• Il prossimo probabile avanzamento di terapie T-cell engagers in 2 linea 
ne ridurrà ulteriormente l’indicazione

C’è ancora un ruolo oggi per ASCT nel linfoma follicolare?



Terapia di 2 linea DOMANI

Studi in corso 2+ linea

• In mind
• Mosu-lena
• Celestimo
• Epcore NHL2

..



Terapia di 2 linea DOMANI



Terapia di 2 linea DOMANIMOSU-Lena

RR FL dalla 2 linea
• ORR 90%
• CR 65%
• Risultati invariati nei POD24
• Low CRS solo c1-2



CELESTIMO Mosu-lena vs R-lena  

Terapia di 2 linea DOMANI



Terapia di 2 linea DOMANI

EPCO+R2



Terapia di 2 linea DOMANI

EPCO+R2

• CR in 2L = 92%
• CR in POD24 = 87%
• MRD negativity =88% (correlating with PFS)
• Low-Grade CRS and ICANS With 2 Step-Up Doses

 

Falchi L et al. ASH 2024 



terapia di terza linea OGGi



terapia di terza linea OGGi

  CAR T
AXI CELL (ZUMA 5)    LISOCELL (TRASCEND)
TISACELL (ELARA)

   BISPECIFICI
MOSUNETUZUMAB    EPCORITAMAB

 ODRONEXTAMAB  

   ALTRO
     ZANUBRUTINIB
     TAFASITAMAB
     TAZEMETOSTAT

terapia di terza linea DOMANI









OGGI
Approvati in Italia

DOMANI





L. FOLLICOLARE



Mosunetuzumab
monotherapy 
3L+ FL 







Best Overall 
Response

ICR
(n = 121*)

Investigator
(n = 121*)

ORR, % (95% CI) 81.8 (73.8-88.2) 81.8 (73.8-88.2)

▪ CR 75.2 70.2

▪ PR 6.6 11.6

SD 5.8 2.5

PD 4.1 5.8

Median PFS, 
Mo (95% CI)

Odronextamab (n = 121) 20.2 (14.8-NR)
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Tazemetostat is a first-in-class, selective, oral inhibitor of 
mutant and wild-type EZH2, an epigenetic regulator Activating mutations of EZH2 are 

present in approximately 20% of 
patients with follicular lymphoma.

SYMPHONY-1 

phase 1b trial design 



Bispec > CART

Relapsed refractory

POD24 Non POD24

2L

3L

CART > Bispec

ASCT ???

ImmunoCT > R2

CR<CR

Early relapse Late  relapse

R2 > ImmunoCT

Relapse 

CR<CR 

tFL

tFL

ImmunoCT
Algoritmo di trattamento del FL OGGI

1L
 
 
 
 
 



mosunetuzumab in 3L+ FL

POD24: Efficacia CAR-T e Bispecifici 



Vantaggi CAR-T Vantaggi BISPECIFICI

• Elevata efficacia nel FL
 (CR, PFS > Bispe)

• Terapia ONE SHOT

• Efficacia nei POD24

• Plateau?

• Minore CRS/ICANS

• Pronti all’uso, anche in centri non CAR-T

• Terapia OUT-PATIENT 

• Efficacia nei POD24

• Costi più accessibili

• Possibilità di combinazione con agenti
 chemo/chemo-free



Relapsed refractory

2L+

R2
BISPEC + X
TAFA+ R2
CART

R2

Algoritmo di trattamento del FL DOMANI

1L
 
 
 
 
 

ImmunoCT BISPEC + x

BISPEC
CART
(ImmunoCT)

CART
TAFA
ZANU
(ImmunoCT)



• Il panorama terapeutico del LF è in rapida evoluzione, con molti promettenti studi sia in 
fase avanzata che in 1L

• BsAbs, da soli o in combinazione, saranno utilizzati in più precoci fasi di trattamento

• I risultati condurranno potenzialmente alla eliminazione della chemioterapia e gli
algoritmi di trattamento dovranno essere totalmente ridisegnati sia in fase avanzata che
in 1L

• T-cell engagers inseriti da soli o in combinazione nei vari algoritmi di trattamento
avvicinano l’obbiettivo della CURA del LF

TAKE HOME MESSAGE



grazie
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