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ü Rappresentano dal 10 al 15% di tutti i tumori infantili,    
collocandosi al terzo posto per frequenza relativa dopo 
la leucemia acuta e i tumori a carico del SNC.

ü Hanno un’incidenza che aumenta in modo lineare con 
l’aumentare dell’età

ü La frequenza relativa dei diversi sottotipi istologici varia 
in funzione dell’età del paziente

LINFOMI NON HODGKIN
IN ETA’ PEDIATRICA



Nei paesi industrializzati ci sono quattro sottotipi 
istopatologici principali di LNH pediatrici 

ü il linfoma di Burkitt 

ü il linfoma diffuso a grandi cellule B 

ü il linfoma linfoblastico 

ü il linfoma anaplastico a grandi cellule



Incidenza dei sottotipi di LNH
nei differenti gruppi di età

Hochberg J et al, BJH, 2009

(A) 0-14 anni                            (B) 15-19 anni            (C) 20 anni e giovani adulti        



Epidemiol Prev 2013, AIRTUM

Registro italiano AIRTUM 2003-2008 (31 registri)
Il tasso di indidenza tra 0-19 anni è 13,8 casi per

milione (IC95% 12,4-15,4)



Work-up diagnostico, classificazione e stratificazione dei 
linfomi non Hodgkin pediatrici

Reiter A, Hematology Am Soc Hematol Educ Program. 2007



STADIAZIONE dei LNH

St. Jude

Murphy SB, Semin Oncol 1980



STADIAZIONE IPNHLSS
Francoforte 2009

Rosolen A, JCO 2015



LINFOMA DI BURKITT LINFOMA DIFFUSO A GRANDI 
CELLULE B (DLBCL)

E’ il sottotipo di LNH più frequente
nei bambini di età 0-14 anni

E’ il più comune sottotipo di LNH
negli adolescenti (15-19 anni)

Si presenta con massa addominale 
associata a sintomi causati dalla 

compressione delle strutture 
anatomiche adiacenti

Si presenta con interessamento dei 
linfonodi periferici e localizzazioni 

extranodali (es. anello del 
Waldeyer)

Ø I linfomi a cellule B sono trattati con cicli di chemioterapia strutturati 
in base al criterio di alta dose-intensità

MARKERS

Linfoma 
di Burkitt

Esprime Ig di superficie, positivo per CD19, 
CD20, CD22, CD79a e spesso CD10. TdT 
negativo.

DLBCL Fenotipo simile al precedente, ma CD10 può 
essere negativo e circa 1/3 non esprime Ig di 
superficie.

LINFOMA  A CELLULE B



Traslocazioni cromosomiche presenti nel linfoma di Burkitt

Nel linfoma di Burkitt la sovraespressione 
del c-Myc è costantemente associata alla 
traslocazione cromosomica del 
protoncogene Myc su altri cromosomi, tra 
cui 14, 2 e 22, che contengono i geni per la 
catena pesante µ e catene leggere k o 
l delle immunoglobuline.

Klapproth K, BJH 2010



Gruppo di 
studio

Periodo 
di studio

N. Regime di 
trattamento

OS EFS
a 5 aa Riferimento

Bibliografic
o

POG 1986-1991 59 Terapia a blocchi na 79% (IV BM-)
65% (LLA B)

Bowman 1996

BFM 1990-1995 413 NHL-BFM90
+ LLA B

na 89% Reiter 1999

UKCCSG 1990-1996 112 Protocollo 9002
+ LLA B

87% 84% Atra 2000

SFOP 1989-1996 561 LMB89
+ LLA B

93% 91% Patte  2001

CCG 1991-1993 42 Orange 
(CHOP like+ DECAL) 

St. III, IV + LLA B

80% 77% Cairo 2002

AIEOP 1992-1997 144 AIEOP
LNH-92

89% 82 % Pillon 2004

BFM 1996-2001 505 BFM 95
+ LLA B

na 89% Woessmann 2005

SFOP
UKCCSG

CCG

1996-2001 762 FAB/LMB96 93% 90 % Patte 2007

AIEOP 1997-2010 530 AIEOP 
LNH-97

93% 90% Pillon 2016

EICNHL+C
OG

2011-2016 310 Inter B-NHL ritux 2010 na 94,2% R+, 
81,5% R-

Minard-Colin V, ASCO 
2016

Principali risultati raggiunti a livello internazionale 
nel trattamento dei LNH-B 



LNH B:  PIANO TERAPEUTICO

Gruppi di r ischio: definizioni

R1 resezione completa.   A                   B

R2 resezione incompleta:

stadio I, II;

stadio III con LDH < 500 UI/l.

 P     A             B             A             B

R3 resezione incompleta:

stadio III con LDH compreso tra 500 e 1000 UI/l;

stadio IV con LDH < 1000 UI/l e SNC negativo.

 P    AA    G-CSF          BB    G-CSF              CC             AA             BB

R4 resezione incompleta:

stadio III con LDH ³ 1000 UI/l;

stadio IV con LDH ³ 1000 UI/l e SNC negativo;

SNC positivo.*

 P    AA    G-CSF          BB    G-CSF              CC             AA             BB             CC

        *   z                      *   z                        *   z           *   z            *   z            *   z

Se residuo tumorale, somministrare

G-CSF 10 µg/kg/die dopo il 4° Blocco

per raccolta di cellule staminali.

Se persiste massa, eseguire second-

look operatorio: in presenza di tumore

vitale, eseguire TMO.

G-CSF: l’uso del G-CSF è facoltativo; se ne consiglia l’uso dopo il 1° AA(z) e il 1° BB(z).

PROTOCOLLO AIEOP LNH-97 
PER I LNH-B (tutti i sottotipi istologici)

Schema di trattamento BFM-like



CLINICAL CHARACTERISTICS

Tot. patients 442 (63 DLBCL, 379 BL)
Median age (years) 8.6 (range, 0.03-17.8)
Median LDH (IU/L) 573 (range, 135-11322)
Median follow-up (years) 5.4  (range, 0.05-15.1)
Period of enrolment 1997-2014

Pts Ev 5-y Pr% SE%

OS 442 31 93 1

Pts Ev 5-y Pr% SE%

EfS 442 46 90 1

OUTCOME 1/2

Pillon M, BJH 2016



OUTCOME 2/2

Risk 
group

Pts Ev 5-y 
EFS%

SE% P

1 26 0 100 - <0.000
1

2 17
2

7 96 2

3 98 10 90 3

4 14
6

29 81 3

Histologica
l sub.

Pt
s

E
v

5-y 
EFS%

SE% P

BL/BL-like 37
9

39 90 2 <0.9
2

DLBCL 63 7 89 4

Events by Disease Stage (St. Jude)

# % I II III IV* CNS+

Patients 442 36 131 218 57 25

Toxic Death 6� 1.4 0 0 3 3 2

Non-response 18 4.1 0 3 9 6 3

Relapse 20 4.5 0 3 13 4 0

Second cancer 2 0.5 0 0 0 2 2

�0.4% early toxic deaths; 
*including CNS-positive

Pillon, BJH 2016



Characteristics Categori
es

# 
Pts

Event
s

5-y EFS % 
(SE%)

Univariat
e

p-value

Multivariat
e

p-value

Hazard 
Ratio

(95% CI)

Age < 8.6 yrs
> 8.6 yrs

222
220

19
27

92 (2)
88 (2)

0.17 n.s.

Gender Male
Female 

363
79

33
13

91 (1)
83 (4)

0.04 n.s

Median LDH < 573 
IU/L
> 573 
IU/L

222
220

7
39

97 (1)
83 (3)

<0.0001 <0.0001 6.1
(2.7-13.6)

Stage I+II
III+IV

167
275

6
40

96 (1)
86 (2)

0.0003 n.s

Risk group R1+R2
R3+R4

198
244

7
39

96 (1)
84 (2)

<0.0001 n.s.

BM Involvement Yes
No

22
420

6
40

77 (9)
90 (1)

0.02 n.s.

CNS 
Involvement

Yes
No

25
417

7
39

76 (9)
91 (1)

0.009 n.s.

Multivariate analysis 1/2

Pillon, BJH 2016



Characteristics Categorie
s

# 
Pts

Event
s

5-y PFS % 
(SE%)

Univariat
e

p-value

Multivariat
e

p-value

Hazard 
Ratio

(95% CI)

Age < 7.9 yrs
> 7.9 yrs

64
64

7
12

89 (4)
81 (5)

0.20 n.s.

Gender Male
Female 

113
15

15
4

87 (3)
73 (11)

0.16 n.s.

Median LDH < 1009 
IU/L
> 1009 
IU/L

64
64

6
13

91 (4)
79 (5)

0.08 n.s.

Stage I+II
III+IV

26
102

2
17

92 (5)
83 (4)

0.27

Risk group R1+R2
R3+R4

34
94

2
17

94 (4)
82 (4)

0.09 n.s.

BM Involvement Yes
No

10
118

3
16

70 (14)
86 (3)

0.14 n.s.

CNS 
Involvement

Yes
No

7
121

2
17

71 (17)
86 (3)

0.22

MDD Pos
Neg

39
89

10
9

74 (7)
90 (3)

0.03 0.04 2.6 (1.1-6.5)

- 169/ 379 patients with BL had available tumor specimens and were assayed for t(8;14)(q24;q32) by LD-PCR

- 128 patients (75%) were positive for t(8;14)(q24;q32) and were assayed for MDD

Multivariate analysis 2/2

Pillon, BJH 2016



STUDIO DI FASE III: LNH-B AD ALTO RISCHIO E LLA-B



Fase III

2-year EFS: 82% 2-year EFS: 94% 

Analisi condotta su 310 pazienti e 27 eventi (20 no ritux, 7 ritux)



STUDIO DI FASE II: Linfoma primitivo a grandi cellule B del mediastino (PMLBL)



Fase II

18 Aprile 2016: STOP FASE 2 (raggiungimento totale pts)

Burke A et al, ASH 2017
Paper in progress..



Pillon et al, PBC 2018

LINEE GUIDA INTERINALI PER PMLBCL



x



LINFOMA  LINFOBLASTICO (LBL)

ü E’ il 2° sottotipo di LNH per frequenza nei bambini di età 0-14 anni (30-35%)
üE’ trattato con regimi di chemioterapia simili a quelli usati per la LLA

üPer gli stadi localizzati possono essere utili regimi terapeutici più brevi

IMMUNOFENOTIPO PRESENTAZIONE CLINICA
T (80%) Massa mediastinica che può causare tosse, 

dispnea, disfagia, edema a mantellina
pre-B (20%) Coinvolgimento dei linfonodi periferici, della 

cute o sottocute o dell’osso

MARKERS

LNH-T CD3 positivo citoplasmatico o di membrana, 
HLA-DR negativo e CD34 negativo.

LNH pre-B Esprime CD19 e/o CD79a e/o CD22, 
HLA-DR positivo, ma non Ig di superficie. 

üL’aspetto più rilevante per la diagnosi è l’espressione di TdT



LBL: RISULTATI TERAPEUTICI
Gruppo Periodo di 

studio
N. Regime di 

trattamento
RT 

locale
RT-SNC 
profilas

si

Durata 
(mesi)

OS EFS
5 aa

Riferimento
Bibliografico

SFOP 1981-1989 84 LMT-81 
(mod LSA2L2)

no no 24 76% 75% Patte 1992

UKCCSG 1985-1990 95 Prot 8503
st III-IV T-LL

no si 24 na 65% Eden 1992

CCG 1983-1990 28
1

Random 
LSA2L2/ADCOMP

si
si

no
no

18
18

77%
60%

74%
64%

Tubergen 1995

POG 1987-1992 19
5 

LSA2L2 random
HD-Asp si/no

no si 
GB>5000

0

24 na 78% 
64%

Amylon 1999

BFM 1986-1995 27 NHL86 e 90
PBLL

no si 24 na 73% Neth 2000

BFM 1990-1995 10
5

BFM- 90
T-LL

no si 24 na 90% Reiter 2000

BFM 1995-2001 15
6 

BFM-95 
(III-IV st. SNC neg)

no no 24 na 82% Burkhardt 2006 
Abs

SFOP 1997-2003 83 LMT-96 no si 24 na 87% Bergeron 2006 Abs

CCG 1994-1997 10
7

CCG-5941
Pilota III-IV st.

no no 12 85% 78% Abromowitch 2008

EORTC 1989-1998 12
1

58881 (BFM-like) no no 24 86% 78% Uyttebroeck 2008

St. JUDE 1992-2002 41 NHL-13 III-IV st. no no 24 90% 83% Sandlund 2009

AIEOP 1997-2003 114 AIEOP LNH-97 no no 11-24 82% 74% Pillon 2015

EORTC/SFOP 1989-2008 53 58881-58951/LMT96
PBLL

no no/si 24/12-
18

85% 82% Ducassou 2011

EURO-LB02 2002-2007 31
9

BFM random no no 11-24 87% 82% Landmann 2017



Schema di trattamento: 
LSA2-L2 modificato

LBL: PROTOCOLLO AIEOP LNH-97

IND CONS MANT I
I ciclo

MANT I
II ciclo

MANT II

STADI I e II

IND CONS REIND MANT I
I ciclo

MANT I
II ciclo

MANT II

STADI III e IV

Durata totale 1 anno

Durata totale 2 anni

SNC+: cRT

Pillon M, PBC 2015

7-year  OS 82 %+/- 4%
7-year  EFS 74% +/- 4% 



AIEOP LNH-97: RISULTATI

Pillon M, PBC 2015

7-year EFS by stage:

stage I–II, 82+/-12%; 

- stage III, 74+/-5%; 

- stage IV, 72+/-8%;            p=0.76



EURO-LB 02: STUDIO RANDOMIZZATO 

Landmann E, Haematologica 2017



EURO-LB02: risultati

Landmann E, Haematologica 2017



Analisi ad interim: NOTCH1 e FBXW7



Prot.I Dexa
10 mg/m2 Prot. M Prot.II Maintenance

allows:
validation of genetic classifier 
analyses and validation of MDD and MRD

Prot.I Pred
60 mg/m2 Prot. M Prot.II Maintenance

R1 

R2 

Prot.I Dexa
10 mg/m2 

mod
Prot. M Prot.II Maintenance

Prot.I Pred
60 mg/m2 

Prot. M Prot.II Maintenance

R1 

R2 
mod

Prot. M Prot.II Maintenance

Prot. M Prot.II Maintenance

Stage I/II pB-LBL 
T-LBL standard risk pts

T-LBL advanced risk pts
Stage III/IV pB-LBL 
All CNS pos pts

Nuovo Protocollo: LBL 2018



LBL: ricadute



LINFOMA ANAPLASTICO A GRANDI 

CELLULE (ALCL)

ü E’ il sottotipo di LNH pediatrico meno frequente (10-15%)

ü Si presenta spesso con sintomi sistemici (B) quali febbre, calo ponderale, 

sudorazione notturna e con coinvolgimento dei linfonodi periferici

ü L’interessamento dell’SNC alla diagnosi è raro

ü Tipicamente le cellule esprimono il CD30

ü Il 90-95% dei casi di ALCL pediatrico presentano la traslocazione 

t(2;5)(p23;q35),  che coinvolge il gene NPM e ALK

ü Costituisce un modello ideale di malattia per lo studio della risposta immunitaria 

tumore-specifica

ü Il regime terapeutico ottimale è ancora da definire



ALCL:risultati terapeutici
Gruppo Periodo 

di studio
N. Regime di 

trattamento
RT

locale
SNC

profilas
si

Durata
(mesi)

OS EFS Bibliografia

Studio 
spont. 

Bologna

1983-1989 13 mod LSA2-L2 si si 24 100% 63% (4aa) Vecchi 1993

BFM 1983-1992 62 BFM 83,86,90 no si 2-5 83% 81% (9aa) Reiter 1994

St Jude 1975-1993 18 CHOP or MACOP-B 
+/- mantenimento

si na na 84% 57% (5aa) Sandlund 
1994

ITM 1976-1993 27 Protocollo Locale 
per T-LLA

si no 8-24 84% 72% (8aa) Massimino 
1995

SFOP 1988-1997 82 HM-89; HM-91 
COP-COPADM

no no 7-8 83% 66% (3aa) Brugières 
1998

MSKCC 1972-1997 19 LSA2-L2 si si 24 84% 56% (5aa) Mora  2000

BFM 1990-1995 89 NHL-BFM-90 no si 2-5 na 76% (5aa) Seidemann 
2001

UKCCSG 1990-1998 72 NHL-9000;NHL-
9602

COP-COPADM

no si 5 65% 59% (5aa) Williams 2002

TCCSG 1986-2001 34 BFM like si si 2-5 71% 67% (5aa) Mori 2003 

AIEOP 1993-1997 34 AIEOP LNH-92
(mod LSA2-L2 )

si si 24 85% 65% 
(10aa)

Rosolen 2005

POG 1994-2000 86 APO + 
mantenimento

si si 12 88% 72% (4aa) Laver 2005

CCG 1996-2001 152 CCG-5941
(mod LNH-T) 

si si 11 80% 68% (5aa) Lowe 2009

EICNHL 1999-2006 217 ALCL99 Random no si/no 4-6/12 93% 74% (2aa) Le Deley 2010
AIEOP 1997-2007 32 AIEOP LNH-97 no si 2-5 87% 68% (5aa) Pillon 2012



ALCL: Risultati del Protocollo AIEOP LNH-92

OS a 10 anni 85% ± 6%,  
EFS a 10 anni 65% ± 8%

Rosolen A, Cancer 2005



******

R1

R2

R3

AIEOP LNH-97 per ALCL
Stage I+II, completely 
resected
Stage I+II, not resected
Stage III 

Stage IV (BM/CNS positive*) 
Independently from stage, all the 
patients with:

-multifocal bone lesions
-skin
-lung
-lymphohistiocytic lymphoma

z

P A B A

P AA BB CC AA BB CC

P A B A B A B

z z z z z

OS a 5 anni 87% ± 6%

EFS a 5 anni 68% ± 8% 

Pillon M, PBC 2012



Pillon M, PBC 2012

Nessun 
fattore 

prognostico!



“INTERNATIONAL TRIAL ALCL 99” 
PER IL TRATTAMENTO DEGLI ALCL - STUDIO RANDOMIZZATO

1° random per SR e HR: MTX 1 gr/mq in 24 ore+ IT vs. MTX 3 gr/mq in 3 ore senza IT
2° random per HR: mantenimento con Vinblastina vs. mantenimento senza Vinblastina

 Prefase:  P
  ̄
  Randomizzazione

     

  Braccio 1

 MTX 1g/m2 - 24 h

 + IT

 Braccio 3

 MTX 3g/m2 - 3h

 senza IT

  ̄  ̄
 Ciclo A:  A1  AM1
  ̄  ̄
 Ciclo B:  B1  BM1
  ̄  ̄
 Ciclo A:  A2  AM2
  ̄  ̄
 Ciclo B:  B2  BM2
  ̄  ̄
 Ciclo A:  A3  AM3
  ̄  ̄
 Ciclo B:  B3  BM3
  ̄  ̄

  Valutazione della Remissione

  “M”: MTX 3g/m2 in 3 ore senza rachicentesi

Rischio Standard
 Prefase:  P
  ̄

  Prima Randomizzazione

     

  MTX 1g/m2- 24 h
+ IT

 MTX 3g/m2 - 3h
senza IT

  ̄  ̄
 Ciclo A:  A1  AM1
  ̄  ̄
  Se non c’è progressione

  Seconda Randomizzazione

     

  Braccio 1  Braccio 2
(V)

 Braccio 3
(M)

 Braccio 4
(MV)

  ̄  ̄  ̄  ̄
 Ciclo B:  B1  BV1  BM1  BMV1
  ̄  ̄  ̄  ̄
 Ciclo A:  A2  AV2  AM2  AMV2
  ̄  ̄  ̄  ̄
 Ciclo B:  B2  BV2  BM2  BMV2
  ̄  ̄  ̄  ̄
 Ciclo A:  A3  AV3  AM3  AMV3
  ̄  ̄  ̄  ̄
 Ciclo B:  B3  BV3  BM3  BMV3
  ̄  ̄  ̄  ̄

  Valutazione della Remissione

  Se RC raggiunta
 1 anno di
Mantenimnto ?

 ̄
No

 ̄
Vinblastina
settimanale

 ̄
No

 ̄
Vinblastina
settimanale

Alto Rischio

1 anno di mantenimento



Brugières L et al, JCO, 2009

(B)  EFS a 2 anni per gruppo di 

trattamento: 

MTX  3 gr/mq senza IT, 74.5%

MTX  1 gr/mq con IT, 73.7%, P=n.s.

(A)OS a 2 anni per intera popolazione-

352 pazienti: 92.5% (95% I.C., 

89.3%-94.8%) 

EFS a 2 anni per intera popolazione-

352 pazienti: 74.1% (95% I.C., 

69.2%-78.4%) 

(C)  OS a 2 anni per gruppo di trattamento: 

MTX  3 gr/mq senza IT, 94.9%

MTX  1 gr/mq con IT, 90.1%, P=n.s.

RISULTATI DELLA PRIMA RANDOMIZZAZIONE



Le Deley MC et al, JCO, 2010

RISULTATI DELLA SECONDA RANDOMIZZAZIONE

(A)EFS a 2 anni per gruppo di trattamento:
si VBL : 72.5%
no VBL: 70.1%, P=n.s.
EFS a 2 anni per intera popolazione-217 
pazienti: 71% (95% I.C., 75%-77%) 

OS a 2 anni per gruppo di trattamento:
si VBL vs. no VBL: HR=1.28; 95%I.C., 
0.49 to 3.38; P=n.s.
OS a 2 anni per intero gruppo-217 
pazienti: 
94% (95% I.C., 89%-96%) 



FATTORI
PROGNOSTICI

Univariate Analysis Multivariate Analysis
(p-value <0.25)

Parameter P-
value

HR 95% CI P-
value

HR 95% CI

Sex M 1*

F 0.5312 1.21
0

0.66
6

2.197

Median age <10 yrs 1*

>=10 
yrs

0.5849 0.85
0

0.47
4

1.525

Risk group LR+SR 1*

HR 0.2051 1.50
4

0.80
0

2.828 0.1986 0.46
1

0.14
1

1.502

B symptom no 1*

yes 0.6757 1.13
8

0.62
0

2.088

mediastinum no 1*

yes 0.0958 1.65
4

0.91
5

2.989 0.4146 1.52
4

0.55
4

4.192

lung no 1*

yes 0.4037 1.34
9

0.66
8

2.725

liver no 1*

yes 0.9403 1.03
6

0.40
9

2.625

spleen no 1*

yes 0.9051 0.95
2

0.42
5

2.132

skin no 1*



Univariate Analysis Multivariate Analysis
(p-value <0.25)

Parameter P-
value

HR 95% CI P-value HR 95% CI

Abdominal LN no 1*

yes 0.900
0

1.038 0.577 1.870

Peripheral LN no 1*

yes 0.074
3

3.637 0.881 15.017 0.1880 2.661 0.620 11.428

Median LDH no 1*

yes 0.659
8

0.877 0.488 1.575

visceral no 1*

yes 0.442
7

1.275 0.686 2.370

Visceral bis no 1*

yes 0.694
8

0.753 0.182 3.107

BM no 1*

yes 0.158
9

1.951 0.770 4.945 0.8312 1.123 0.387 3.257

Alkc neg 1*

pos -

Subtype_SCLH no 1*

yes 0.000
8

2.771 1.524 5.037 0.0069 2.428 1.276 4.619

Bone no 1*



ALCL

MDD

Antib
ody tit
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IR
LR



ALCL: NUOVA PROPOSTA DI STUDIO

Pre-
phase

ALCL-VBL: Vinblastine

AMMDD pos 
(55%)

MDD neg 
(40%)

BM

St
ra

tif
ic

. a
cc

 to
 M

R
D

MRD

MDD

CRISP: Crizo + VBL

MRD neg 
(35%)

MRD pos 
(20%)

ALCL-
Biology

St
ra

tif
ic

. a
cc

 to
 M

D
D



ICMLLugano 2017

TTR (totale ALCL e ALCL 1�ricaduta): 1.5 mesi

Tempo mediano di PFS: 4.8 mesi

9/17 (totali) e 6/10 (1� ricaduta) sottoposti a TMO



Terapia di seconda linea per i LNH 
ricaduti/refrattari

ü Pochi studi pubblicati.

ü I pazienti resistenti/ricaduti hanno una OS a lungo termine che dipende dal 
sottotipo istologico, dal trattamento di prima linea e dal tempo di ricaduta: 

• EFS a lungo termine per Burkitt, DLBCL e LBL: 10-40%

• EFS a lungo termine per ALCL: 40%-60% 

ü Regimi di salvataggio usati più frequentemente:

• ICE (ifosfamide, carboplatino, etoposide)

• DECAL (dexametasone, etoposide, cisplatino,HD citarabina, L-
Asparaginasi)

• Protocolli per le Ricadute LLA

• Vinblastina

• Protocollo ALCL Relapse

• Chemioterapia ad alte dosi seguita da TMO (autologo o allogenico)
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LNH ricaduti/refrattari:
pEFS dopo auto o allo-HSCT 

P=.01
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