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Response evaluation in HDG

JCO, 1989



… our teachers 
used to tell us: “…in 
HL, early responder 
patients are likely to 

be cured…”be cured…”



GHSG HD9 trial

Diehl, AnnOncol 1997



EORTC 1981-1986 trial

Carde, Blood 2000



AIMS of research in Hodgkin’s 
Lymphoma:

• Improvement of 
(already) low 
relapse rate

• Reduction of 
toxicity

Identify non responder 
patients who could 

benefit from an 
alternative therapy 

protocol

Identify patients who 
could benefit from a 

reduction of the treatment 
burden



In the staging of Hodgkin Lymphoma, 
PET scan showed a sensitivity around 
85-90% and specificity up to 95-100%, 

18FDG-PET in Hodgkin Lymphoma

85-90% and specificity up to 95-100%, 
leading to a stage change from 8% up to 

40% of patients
(Bangerter 1998, Partridge 2000, Jerusalem 2001, Weihrauch 2002)



Hutchings, Ann Oncol 2005



Zinzani, AnnOncol 2006



… our teachers used 
to tell us: “…in HL 
early responder 

patients are likely to 
be cured…”

PET could give a 
reliable idea of this 
“early response”.
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Early stage with interim PET -

Hutchings, Ann Oncol 2005



Early stage with interim PET -

Hutchings, Blood 2006
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Early stage with interim PET +

Hutchings, Ann Oncol 2005



Early stage with interim PET +

Hutchings, Ann Oncol 2005



AuthorAuthorAuthorAuthor FollowFollowFollowFollow----upupupup PET2 +PET2 +PET2 +PET2 + Relapses in  Relapses in  Relapses in  Relapses in  
PET2 +PET2 +PET2 +PET2 +

Relapses inRelapses inRelapses inRelapses in
PET2 PET2 PET2 PET2 ----

Hutchings 6-125 months
(avg. 46,6) 7/57  (12,3%) 2/7  (28,5%) 1/50  (2%)

Recidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early Stage

Hutchings
(Ann Oncol, 2005)

6-125 months
(avg. 46,6) 7/57  (12,3%) 2/7  (28,5%) 1/50  (2%)

Hutchings
(Blood, 2006)

6,1-40,8 months
(avg. 23,4) 5/31  (16,1%) 1/5%  (20%) 0/26  (0%)

Firenze-
Brescia
series

(unpublished data)

6,1-70,8 months
(avg. 32,8) 4/44  (9,1%) 1/4  (25%) 1/40  (2,5%)



+
BEACOPP?

Early stage with interim PET +

ABVDx2 PET2 ABVDx2 IF-RT
BEACOPP?
+-RT





Sher, AnnOncol 2009
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Advanced stage with interim PET -

Gallamini,

JCO 2007
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Advanced stage with interim PET +

Gallamini,

JCO 2007



Advanced stage with interim PET +

6 ABVD + RT if 6 ABVD + RT if 
mediastinal bulky or 

nodes >5cm

No influence of 
PET2 on treatment 

decision
Gallamini, Haematol 2006



IIL trial H0108



Advanced stage with interim PET +

They had RT!!

Hutchings, Ann Oncol 2005 Markova, Ann Oncol 2009



Blood, 2008

GHSG 

HD15
CHT 3 arms:-8 BEACOPPesc

-6 BEACOPPescHD15
275 pts.

“…first randomized trial to prove a high NPV (94%) in HL”

-6 BEACOPPesc

-8 BEACOPP14

+
Local RT (30Gy) if final PET + or 
PR





“…in our patient population, the addition of 
RT…did not overcome the adverse 
prognostic significance of 18FDG-PET 
positivity. These patients were resistant to 
RT in the doses that were used.”

“…18FDG-PET status after CHT 
may be useful in identifying a 
small subset of patients who 
might not benefit from RT and 
for whom treatment 
intensification could be 
considered.”

Advani, JCO 2007



4 out of 6 PET positive 
patients relapsed despite 

RT, but…

Advani, JCO 2007



CONCLUSIONS
�Early stage with interim PET –
-Awaiting results of randomized trials to understan d if we can 
avoid Radiotherapy

�Early stage with interim PET +
-RT can cure most of these patients, the need for in tensified -RT can cure most of these patients, the need for in tensified 
CHT in under investigation

�Advanced stage with interim PET –
-Standard is adequate

�Advanced stage with interim PET +
-Could be interesting investigating the role of IF-R T against 
ABMT











PET becomes a milestone in 
staging and response 

Inserire titolo articolo Cheson su revised criteria  +  

eventuali altre cose interessanti da articolo

staging and response 
assessment



Inserire titolo articolo su applicazione Revised Criteria  +  Inserire titolo articolo su applicazione Revised Criteria  +  
scrivere su miglioramento predittività



Commento o spiegazione!!!  +  Cit.!!



Hutchings, Ann Oncol 2005



Gallamini, JCO 2007



+ Articolo Zinzani?!?  +  altri citati?!?

Articoli meta-analisi? Terasawa + Zjilstra 
(cercare) da articoli di Juweid?!?

Emerge importanza del valore prognostico negativo, ma del positivo 
ci sono dubbi! (addirittura biopsia?!? e articolo su necessità di 
biopsia?!?)



Hutchings, Blood 2006



�Nei linfomi di Hodgkin la PET in fase di 
stadiazione ha mostrato una sensibilità stadiazione ha mostrato una sensibilità 

nell’ordine dell’85-90% con una specificità 
quasi del 100%, in grado di portare ad un 
cambiamento di stadio dal 12% fino ad 

oltre il 40% dei pazienti.
(Bangerter 1998, Partridge 2000, Jerusalem 2001, Weihrauch 2002)



Dimostrato ruolo importante negli stadi 
avanzati, in grado di modificare 

RUOLO DELLA “INTERIM PET”

avanzati, in grado di modificare 
l’atteggiamento terapeutico (DFS a 2 anni

0-12% in PET2+), importante valore 
prognostico positivo 



Ruolo della PET2 negli early stage?

ABVDx2 PET2 ABVDx2 IF-RT



Ruolo della PET2 negli early stage?

BEACOPP?
ABMT?+

ABVDx2 PET2

no IF-RT- ABVDx2 +
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Ruolo della PET2 negli early stage?

+ BEACOPP?
ABMT?

ABVDx2 PET2

no IF-RT- ABVDx2 +



Hutchings, Ann Oncol 2005



Hutchings, Ann Oncol 2005



Hutchings, Blood 2006



Follow up                   9-73 mesi (media 35,8) 

Sesso M
F

• (47,7%)
46   (52,3%)

PL 10   (11,3%)

CARATTERISTICHECARATTERISTICHECARATTERISTICHECARATTERISTICHE DELLA CASISTICADELLA CASISTICADELLA CASISTICADELLA CASISTICA
88 pazienti con LHDG in stadio I e II trattati presso le Radioterapie delle 
Università di Firenze e Brescia dal 2002 alla fine del 2008

Istologia
PL 
SN
CM
DL

10   (11,3%)
65   (74,2%)
8     (9,1%)
3     (3,4%)

Stadio I
II     

12   (13,8%)
76   (86,4%)

Sintomi A
B

• (80,7%)
17   (19,3%)

Bulky Sì
No

20   (22,6%)
68   (77,3%)



CARATTERISTICHECARATTERISTICHECARATTERISTICHECARATTERISTICHE DELLA CASISTICADELLA CASISTICADELLA CASISTICADELLA CASISTICA

Volume RT IF
EF

69   (78,4%)
19   (21,6%)

Dose RT
30 Gy
36 Gy
40 Gy
>40 Gy

28   (31,8%)
28   (31,8%)
28   (31,8%)
7     (8,0%)>40 Gy 7     (8,0%)

Tipo CHT

ABVD
VEPEB
IGEV
MAMA
No CHT

• (85,2%)
• (4,6%)
2     (2,2%)
1     (1,1%)
6     (6,8%)

PET 2 Sì
No

• (50%)
44   (50%)



3 RECIDIVE:

Recidiva mediastinica in area PET+ alla diagnosi 
ed irradiata (PET 2 e PET 4 positive)

Recidiva su regione SPCL in area PET- alla 
diagnosi e non irradiata (no PET 2)

Recidiva mediastinica in area PET+ alla diagnosi 
marginale al campo di trattamento (PET 2 negativa)



AutoreAutoreAutoreAutore FollowFollowFollowFollow----upupupup PET2 positiviPET2 positiviPET2 positiviPET2 positivi Recidive nei Recidive nei Recidive nei Recidive nei 
PET2 positiviPET2 positiviPET2 positiviPET2 positivi

Recidive nei Recidive nei Recidive nei Recidive nei 
PET2 negativiPET2 negativiPET2 negativiPET2 negativi

Hutchings
(Ann Oncol, 

6-125 mesi
(media 46,6) 7/57  (12,3%) 2/7  (28,5%) 1/50  (2%)

Recidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early StageRecidive secondo PET2 nei pazienti Early Stage

(Ann Oncol, 
2005)

6-125 mesi
(media 46,6) 7/57  (12,3%) 2/7  (28,5%) 1/50  (2%)

Hutchings
(Blood, 2006)

6,1-40,8 mesi
(media 23,4) 5/31  (16,1%) 1/5%  (20%) 0/26  (0%)

Casistica 
FI-BS

6,1-70,8 mesi
(media 32,8) 4/44  (9,1%) 1/4  (25%) 1/40  (2,5%)



CONCLUSIONI

� Elevato valore predittivo negativo della PET2 negli early 
stage

� Il 70-80% dei pazienti early stage PET2 positivi vengono 
comunque recuperati con una RT IFcomunque recuperati con una RT IF

� Al momento la PET2 + non sembra giustificare una 
modifica del normale iter terapeutico

� Necessari comunque i dati che emergeranno dagli studi 
attualmente in corso che utilizzano la PET per la 
stratificazione dei pazienti (EORTC H10, UK, etc.)


