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SZANOWNI PAŃSTWO,

mutacje FLT3 (FLT3mut) są najczęstszymi aberracjami genetycznymi występującymi w ostrej bia-
łaczce szpikowej (AML, acute myeloid leukemia) [1]. Prognostyczne znaczenie mutacji FLT3-TKD 
nie zostało jednoznacznie potwierdzone, natomiast obecność mutacji FLT3-ITD wiąże się z nieko-
rzystnym rokowaniem, wysokim ryzykiem nawrotu i krótszym całkowitym przeżyciem (OS, overall 
survival) [2]. Od czasu odkrycia mutacji FLT3 i ich implikacji prognostycznych oceniono wiele 
cząsteczek ukierunkowanych na FLT3. Na podstawie danych z badania RATIFY midostauryna 
w skojarzeniu ze standardową chemioterapią indukującą i konsolidującą została zatwierdzona 
do leczenia nowo rozpoznanej AML FLT3mut [3]. Ostatnio, w oparciu o wyniki badania QuANTUM-
-First, quizartynib, inhibitor FLT3 drugiej generacji, również został zarejestrowany w skojarzeniu 
ze standardową indukcją i konsolidacją w pierwszej linii leczenia AML FLT3-ITD [4]. Jednak nawet 
pomimo wprowadzenia nowoczesnych terapii celowanych w pierwszej linii odsetek nawrotów 
w AML FLT3mut jest nadal wysoki.
Przed erą terapii celowanych wyniki leczenia opornej/nawrotowej (R/R, relapsed/refractory) 
AML  FLT3mut były dalece niesatysfakcjonujące. Dane real-life wskazują, że mediana przeżycia 
wolnego od zdarzeń (EFS, event-free survival) w tej grupie chorych wynosi 2,8 miesiąca, a me-
diana OS — 7,5 miesiąca [5]. U chorych młodszych i w dobrym stanie ogólnym uzyskanie remisji 
i szybka kwalifikacja do allogenicznej transplantacji hematopoetycznych komórek macierzystych 
(alloHSCT, allogeneic hematopoietic stem cell transplantation) jest optymalną strategią leczenia. 
Jednakże standardowe opcje tak zwanej chemioterapii ratunkowej, zarówno intensywnej, jak 
i nieintensywnej, stwarzały nikłą szansę na uzyskanie trwałych remisji.
Gilterytynib jest selektywnym inhibitorem kinaz FLT3/AXL, który wykazuje aktywność w AML 
z mutacją FLT3-ITD i/lub FLT3-TKD (D835). Wyniki randomizowanego badania ADMIRAL wskazu-
ją, że u chorych z R/R AML FLT3mut gilterytynib w monoterapii jest skuteczniejszy niż klasyczne 
formy chemioterapii (intensywnej i nieintensywnej) w zakresie prawdopodobieństwa uzyskania 
całkowitej remisji (CR, complete remission), całkowitego przeżycia i przeżycia wolnego od zdarzeń 
[6]. Wieloośrodkowa analiza chorych leczonych w badaniach ADMIRAL i CHRYSALIS wykazała, 
że gilterytynib jest klinicznie aktywnym lekiem po niepowodzeniu leczenia pierwszej linii 
z wykorzystaniem inhibitora FLT3, w tym u pacjentów leczonych zatwierdzonym schematem 
7 + 3 + midostauryna. W tej podgrupie leczenie gilterytynibem pozwalało na uzyskanie CR 
u 58% chorych, a mediana OS wynosiła 7,8 miesiąca. W analizie wielowariantowej wykazano, 
że wykonanie alloHSCT, uzyskanie klirensu mutacji FLT3 i osiągnięcie CR z ujemną chorobą reszt-
kową ocenianą za pomocą cytometrii przepływowej były niezależnymi czynnikami związanymi 
z dłuższym odległym przeżyciem [7]. 
Leczenie gilterytynibem jest dobrze tolerowane, jednak należy starannie monitorować pacjenta 
pod kątem potencjalnych zdarzeń niepożądanych, a w przypadku ich wystąpienia zastosować 
odpowiednie leczenie.
Na podstawie badania ADMIRAL gilterytynib został zarejestrowany w USA i Europie do leczenia 
chorych z R/R AML. W Polsce leczenie gilterytynibem jest możliwe od 1 września 2022 roku 
w ramach programu lekowego B.114.
Niniejszy zeszyt jest zbiorem ciekawych opisów przypadków pacjentów z nawrotową lub oporną  
na chemioterapię AML FLT3mut leczonych gilterytynibem. Na podstawie opisanych przypadków 
przedstawione zostały zasady kwalifikacji do leczenia, monitorowanie jego bezpieczeństwa oraz 
skuteczność w wybranych sytuacjach klinicznych. Mam nadzieję, że opisane zagadnienia oraz wiedza  
i doświadczenia Autorów będą przydatne w Państwa codziennej praktyce klinicznej. 
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