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• Ritenete i risultati dello studio Inno-Vate

convincenti per la rapida introduzione di

Inotuzumab-Ozogamicin nella pratica clinica ?

• Qual è il timing ideale dell’impiego di

Blinatumomab nella ALL ?

• Quale età e quali comorbidità vanno considerate

nell’approccio “pediatric-like” nella ALL ?
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- Is it the time for a new integrated/prognostic classification

(MOL/GEN BASED) in ALL (either for children and 

adults?

- Which patients should receive CART therapy?

- Which is the role of new monoclonal antibodies 

(Blinotumumab, Inotuzumab-GO) in the treatment of 

ALL?

-
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- Is it the time for a new integrated/prognostic

classification (MOL/GEN BASED) in ALL (either

for children and adults?   

- in tutti i pazienti?

- in che contesto (a casa propria o nel contesto di una 

rete)?

- quali indagini?

- hanno una ricaduta clinica?

- cosa facciamo a casa nostra?
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sì
sì

rete, centralizzazione!
tutte!

sì (bcr/abl)
bcr/abl-Flow



Which patients should receive CART therapy?

Nessuno del gruppo ha esperienza (né altri in Italia)

- consolidamento nell’alto rischio al posto del TMO?

- gli MRD+?

- R/R?

- nei R/R dopo Blinatumumab?
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Which is the role of new monoclonal antibodies

(Blinotumumab, Inotuzumab-GO) in the treatment 

of ALL?

Blinatumumab e Inotuzumab-GO?  BLINA (per ora)

prima linea? no (per ora)

in che contesto?

- MRD+? sì

- ricaduti? sì

- sia per Ph- che per Ph+ si
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Ritenete i risultati dello studio Inno-Vate
convincenti per la rapida introduzione di
Inotuzumab-Ozogamicin nella pratica clinica ?

• Quanti ne hanno avuto esperienza? 2 centri x 3 

pazienti pazienti

• Dati convincenti? SI/NO 2/1

• No dati nel setting MRD+

• La poca differenza tra curve INO e SOC legata a 

diversi fattori?

- espressione CD22?

- caratteristiche biologiche

- mancanza curve censorizzate x ALLO 
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Ritenete i risultati dello studio Inno-Vate
convincenti per la rapida introduzione di
Inotuzumab-Ozogamicin nella pratica clinica ?

• Risorsa nei pazienti in fase avanzata

• Ruolo nei R/R dopo precedenti trattamenti, anche 
dopo ALLO, dopo fallimento BLINA

• Sostenibilità
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Qual è il timing ideale dell’impiego di

Blinatumomab nella ALL ?









Overall Survival (as Treated)
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Overall Survival (OS) Censoring for alloHSCT

Blinatumomab (N = 271) SOC (N = 134)

alloHSCT post-baseline – n (%)
(95% CI)
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Median OS (95% CI):
Blinatumomab, 6.9 months (5.3–8.8)
SOC, 3.9 months (2.8–4.9)

Stratified log-rank P = 0.004
Hazard ratio: 0.66 (0.50–0.88)

alloHSCT = allogeneic hematopoietic stem cell transplantation; CI = confidence interval; SOC = standard of care.



Two big randomized trial for R/R BCP-ALL reported at EHA 2016

CR rate

INOTUZUMAB SOC

SOC: Standard Of Care (chemotherapy)

BLINATUMOMAB SOC

but…

INOTUZUMAB SOC BLINATUMOMAB SOC

7.7 6.7 7.8 4.0
OS (months)



Topp et al. Lancet Oncol 2015;16:57-66.

N=81

RFS mediana, mesi 5.9

95% CI, mesi 4.8–8.3

(follow-up mediano 8.9 months)
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Blinatumumab nella LAL-B 

Studio multicentrico pilota MT103-211 in 81 pazienti R/R

Pazienti a rischio



Pazienti con MMR Pazienti ricaduti/refrattari
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OS in relazione alla MMR

MMR neg

OS a 5 anni: 81% (n=333)

MMR pos

OS a 5 anni: 33% (n=63)
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Sopravvivenza media: 

4.7 mesi

Impatto della MRD nelle LAL dell'adulto
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Topp M, et al. Blood 2012  

Negativizzazione della MMR dopo il 1° ciclo:  80%

Tutti i pazienti (n=20)

61%

Pazienti trapiantati (n=9) Pazienti non 
trapiantati(n=11)

Blinatumumab nella LAL-B MRD+

Studio tedesco pilota MT103-202: pazienti in RC ma MMR+
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Qual è il timing ideale dell’impiego di

Blinatumomab nella ALL ?

• Quanti hanno fatto esperienza con BLINA? 

- 7 Centri, circa 45 Pazienti

• negli MRD+ (ma l'indicazione per ora sarà x R/R)

- MRD+ come bridge to transplant

- Negli MRD+ a prescindere dall'ALLO

• In prima linea? STUDI GIMEMA A BREVE

• Nei recidivati dopo ALLO
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Qual è il timing ideale dell’impiego di

Blinatumomab nella ALL ?

• Necessario approccio creativo alla comprensione dei 

fenomeni biologici/implicazioni sottesi a certi aspetti 

(numero cellule T pre-infusione, perdita del CD19 alla 

ricaduta, altro)
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Quale età e quali comorbidità vanno considerate

nell’approccio “pediatric-like” nella ALL ?



Studi GIMEMA e AIEOP 1995-2009: 5.202 pazienti, risultati per età

1974

Chiaretti et al, Haematologica 2013

<18 anni

>18 anni



Schemi terapeutici "pediatric-like" nell'adulto

Study Group Protocol Patients CR (%) OS (%) DFS (%)

GMALL1 07/2003 1,226 
(age 15-55)

91 60-67 
at 3-years

61-74
at 3-years

GRAALL2 2003 225
(age 15-60)

93 60
at 42-months

55%
at 42-months

NILG3 10/07 205 
(age 18-65)

88 54
at 4-years

56 
at 4-years

1Goekbuget N et al, ASH 2010 (abstr 494) 
2 Huguet F et al, J Clin Oncol 2009
3 Bassan R et al, ASH 2013
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Quale età e quali comorbidità vanno considerate

nell’approccio “pediatric-like” nella ALL ?

Quanti adottiamo cosa

- approccio "true": tutti

- approccio "like": nessuno

Fino a quale età?

- fino a 45 anni (Ferrara & Co)

- fino a 60 anni con le precauzioni del caso  
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Quale età e quali comorbidità vanno considerate

nell’approccio “pediatric-like” nella ALL ?

Con quali precauzioni?

- "danno epatico"

- "danno" respiratorio

- BMI elevato

- altre comorbilità rilavanti

Problema "sopportazione" asparaginasi

Impatto sull'outcome della non aderenza alla 

tempistica?
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Hematol VR GP

Acute lymphoblastic leukemia: 109/2174 abstracts

n=48

Biology and 

Preclinical
n=61

Clinical

From: ITALY 18 abstr.

US 13 

Belgium 10

China 8

Netherlands 7 

Germany 7

Spain 7

Other EU 25

Extra EU 14

17 oral presentation

43 poster

49 e-poster



Hematol VR GP

Biology and preclinical topics



Hematol VR GP

Clinical topics
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