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• Hematolog procjenjuje koji bolesnik s novodijagnosticiranon akutnom 
mijeloičnom leukemijom nije podoban  za liječenje intenzivnom kemoterapijom ( 
u daljnjem tekstu : unfit)

• Dijagnoza AML prema WHO (2016)
• Obrada uključuje citologiju, imunofenotipizaciju, kariogram, FISH, molekularnu 

obradu te bi idealno trebala uključivati NGS (pitanje između ostalog TP53, ASXL1 te 
IHD mutacijskog statusa)- materijal koštana srž

• U većini slučajeva nije potreban hitan početak liječenja
• Početak liječenja  venetoklaksom ( VCLX ): podizanje doze lijeka ukoliko je moguće 

uputno je  organizirati u bolničkim uvjetima ako su  vrijednosti leukocita u 
perifernoj krvi L<25x10e9/l (Prethodna citoredukcija hidroksiureom ili citarabin u 
slučaju rezistencije na hidroksiureju).



• Zajedno u ciklusu primijeniti hipometilirajući agens (HMA )i VCLX
• HMA  koristiti izvan kriterija HZZO za PSL, odnosno  prema SMPC azacitidina
• Procjena odgovora prema ELN smjernicama iz 2017.
• Ukoliko dođe do poboljšanja “performance statusa”(PS) pacijenta, može biti 

naknadno razmotren za intenzivnije načine  liječenja, uključujući transplantaciju 
alogeničnih  krvotvornih matičnih stanica azacitidin ( AZA); Decitabin (DEC))
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• Izostankom odgovora smatra se progresivna bolest (PR) nakon analize koštane 
srži u zadanim vremenskim točkama.



1. Linija liječenja – prethodno neliječeni

• HMA (Azacitidin 75 mg/m2 d. 1.-7.D  ili Decitabin 20 mg/m2 d.1-5/10*) + VCLX 
400 mg/d 1.-28.D

• Citarabin 20 mg/m2 sc d. 1.-10.D + VCLX 600 mg/d 1.-28.D
• Citarabin 20 mg s.c. 2x dnevno  + glasdegib 100 mg/d 
• Liječenje se provodi do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti 
• Kontrolna evaluacija najkasnije nakon 3. ciklusa liječenja

• *kod prisustva TP53 mutacije



1. Linija liječenja – započeto liječenje AML  HMA uz prisutan dobar 
odgovor

 Ukoliko se na primjenu HMA postigne KR bez mjerljive ostatne bolesti ( MRD, 
measurable residual disease;MRD) : 

 Nastavlja se s primjenom HMA bez dodavanja VCLX

• Ukoliko se na primjenu samog HMA NE postigne MRD negativna KR:
 Dodati VCLX 400 mg/d 1-28 uz postojeći HMA

• Liječenje se provodi do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti
• Kontrolna evaluacija najkasnije nakon 3. ciklusa liječenja s VCLX



1. Linija liječenja – MDS liječen  HMA u progresiji u AML 

• VCLX 400 mg/d 1.-28. d nadodan uz postojeći HMA
• VCLX 400 mg/d 1.-28. d nadodan uz izmjenu HMA (azacitidin -> decitabin*, 
• decitabin -> azacitidin)
• VCLX 600 mg/d 1-28 uz citarabin 20 mg/m2 sc/d 1.-10. D
• Citarabin 20 mg sc 2x dnevno + glasdegib 100 mg/d 
• Liječenje se provodi do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti
• Kontrolna evaluacija najkasnije nakon  3. ciklusa liječenja s VCLX

• *samo kod prisustva TP53 mutacije



2. linija liječenja – AML prethodno liječena bez postignutog odgovora, bez 
provedenog liječenja inhibitorom bcl2 proteina

• Ako je inicijalno liječenje provedeno citarabinom: 
• HMA (AZA 75 mg/m2 d. 1.-7. d ili DEC 20 mg/m2 d.1.-5./10.* D) + VCLX 400 

mg/d 1.-28. D
• Ako je inicijalno liječenje provedeno  HMA: 

• Citarabin 20 mg/m2 sc d. 1.-10. D + VCLX 600 mg/d 1.-28. D
• VCLX 400 mg/d 1.-28. D nadodan uz postojeći HMA
• VCLX 400 mg/d 1.-28. D uz izmjenu HMA (AZA -> DEC*, DEC -> AZA)

• Liječenje se nastavlja do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti
• Kontrolna evaluacija najkasnije nakon  3. ciklusa liječenja VCLX

• *samo kod prisustva TP53 mutacije



2. Linija liječenja – AML s FLT3 ITD/TKD mutacijom

• Gilteritinib 120-200 mg dnevno

• Liječenje se provodi do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti

• Kontrolna evaluacija najkasnije nakon  3. ciklusa liječenja, uz mogućnost evaluacije 
nakon 1. ciklusa zbog potrebe eskalacije terapije na 200 mg



2. linija liječenja – AML s IDH1/2 mutacijom

• IDH1 mutacija: Ivosidenib 500 mg po 
• IDH 2 mutacija: Enasidenib 100 mg po 
• Liječenje se provodi do izostanka odgovora ili neprihvatljive toksičnosti
• Kontrolna evaluacija nakon 3 ciklusa liječenja



2. linija liječenja – AML bez odgovora na VCLX

• Ukoliko nema odgovora na HMA+VCLX, prekida se  primjena VCLX, a nastavlja se ili  
HMA (uz izmjenu preparata ako je moguće), ili se provodi liječenje niskim dozama 
citarabina

• Ukoliko nema odgovora na citarabin + VCLX, prekida se liječenje  VCLX, a nastavlja 
se s primjenom HMA

• Kontrola bolesti tioguaninom i HU, primjena BSC (najbolje dostupne terapije, best 
supportive care)
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