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Mijelodisplasticni sindromi

» Mijelodisplasticni sindromi (MDS) predstavljaju skupinu malignih klonalnih hematoloskih
poremecaja s displazijom jedne ili viSe loza u kostanoj srzi i heterogenom kliniCkom
slikom.

» Za postavljanje dijagnoze MDS potrebno je zadovoljiti minimalne dijagnosticke kriterije po
IWG (Medunarodna radna grupa za MDS):

- stabilna citopenija (najmanje 6 mjeseci ukoliko nije povezana sa specificnim kariotipom,
il bilinijska displazija i stabilna citopenija kroz 2 mjeseca) uz isklju€enje ostalih uzroka
displazije i/ili citopenije.

Za dijagnozu MDS dodatno je potrebno najmanje 1 od 3 kriterija.
- displazija (>10% u jednoj ili do 3 linije);

- udio blasta u koStanoj srzi 5 do 19%;

- specificni kariotip za MDS (npr. del5q, del20q, -7/del7q)



PocCetna dijagnostiCka obrada

* Anamneza i status
« — kompletna krvna slika, retikulociti

— biokemijske pretrage (AST, ALT, GGT, LDH, GUK,bilirubin, kreatinin, zeljezo,
UIBC, TIBC, feritin, beta-2-mikroglobulin, elektroforeza serumskih bjelancevina)

» koncentracija eritropoetina, koncentracija vitamina B12 i folne kiseline

« citoloski leukogram, citoloska analiza aspirata kostane srzi, biopsija kostane srzi,
imunofenotipizacija kostane srzi, kariogram, fluorescentna in situ hibridizacija
(FISH)

 Analiza somatskih mutacija (trenutno nije rutinski postupak): SF3B1, TET2,
SRSF2, DNMT3A, ASXL1 i RUNX1, TP53, EZH2, ETV 2, IDH1/IDH2, U2AF1,
ZRSFR2

* elektrokardiogram, rendgen srca i pluca, ultrazvuk abdomena
* Krvna grupa, Rh- faktor
* Panel na HBV, HCV, HIV, CMV, EBV, Parvo B19

Dodatni panel:

proto¢na citometrija periferne krvi na CD55 |
CD59,

hemosiderin u urinu
Coombsov test
elektroforeza hemoglobina




Sadrzaj

1) LijeCenje bolesnika s MDS-om niskog rizika
2) LijeCenje bolesnika s MDS-om visokog rizika
3) Potporno lijecenje



LijeCenje bolesnika s MDS-om niskog rizika

Opci principi lije€enja bolesnika s MDS-om niskog rizika:

1.

kod bolesnika sa simptomatskom anemijom, indicirana je primjena eritropoetina (EPO) +/- Cimbenik rasta
granulocita (G-CSF), a kod bolesnika koji nisu kandidati za EPO ili su izgubili odgovor na EPO, indicirana je
primjena luspatercepta

kod MDS bolesnika niskog rizika s trombocitopenijom, potrebno je razmotriti primjenu TPO agonista ukoliko
nema kontraindikacija

razmotriti primjenu imunosupresivnin lijegkova kod MDS s unilinijskom ili multilinijjskom displazijom,
hipoplasticni

lenalidomid je indiciran u bolesnika s MDS-om niskog ili intermedijarnog R-IPSS rizika uz del5q

kod bolesnika s IPSS-R intermedijarnim rizikom, a osobito u slu€aju postojanja dodatnih rizi€nih Cimbenika
(citogenetika visokog rizika, fibroza kostane srzi (stupanj 2-3), uCestale potrebe za transfuzijama (jednom
tiedno), teska refraktorna trombocitopenija i teSka neutropenija) potrebno je razmotriti alogenic¢nu
transplantaciju krvotvornih maticnih stanica (aloTKMS)

zapoceti lijeCenje kelatorima zeljeza ukoliko su zadovoljeni kriteriji



LijeCenje anemije kod MDS niskog rizika
Anemija je najcesSca citopenija u MDS niskog rizika i uoCava se kod oko 80% bolesnika

Eritropoetin
- kod bolesnika s MDS-om vrlo niskog, niskog i intermedijarnog rizika po R-IPSS koji imaju razinu
hemoglobina ispod 100g/L, serumski EPO ispod 500 IU/I, bez del5g te manje od 15% prstenastih

sideroblasta (ili manje od 5% prstenastih sideroblasta ukoliko je prisutna SF3B1 mutacija)

- prije pocCetka lijeCenja provjeriti razinu EPO u serumu, postotak blasta u mijelogramu (ne smije biti viSi
od 10% blasta), razinu zeljeza u serumu (sideropenija je prognosticki/terapijski nepovoljna), razinu

feritina (slabiji odgovor na EPO ukoliko je feritin >350 pg/L).

U uvodnoj fazi savjetuje se primijeniti EPO (alfa, beta, delta) postupno titriraju¢i do max tjedne doze od 30 000 IU/tjedno
(smanijiti dozu ukoliko postoji ostecenje bubrezne funkcije). Nakon 8tj doza do max 60 000 IU/tjedno.

Ukoliko se primjenjuje darbepoetin, po€etna doza je 300 ug svakih 14 dana ili 150 pg jednom tjedno (pocetnu dozu treba
reducirati ukoliko postoji osteCenje bubrezne funkcije).




LijeCenje anemije kod MDS niskog rizika-procjena nakon 8 tjedana
eritropoetina

Cimbenik rasta granulocita (G-CSF) uvodi se ukoliko nakon 8 tjedana nema odgovora na eritropoetin.
PreporucCuje se zapoceti sa 300 ug tjedno ili 120 ug 2 do 3 puta tjedno.

Maksimalna tjedna doza filgrastima je 300 ug 3 puta tjedno. Dugodjelujuci ¢imbenici rasta granulocita
Se ne preporucuju.

Uz G-CSF se moze uvesti lenalidomid u inicijalnoj dozi 10 mg dnevno kroz 21 dan u trajanju od 2 do 4
mjeseca prije ponovne procjene odgovora.

Ukoliko broj neutrofila padne ispod 0,5x109%L ili trombocita ispod 25x10°/L, potrebno je obustaviti
lenalidomid do oporavka parametara. Lenalidomid se moze ponovno uvesti u dozi 5mg dnevno.

Ako nakon 2 do 4 mjeseca lijeCenja nema oporavka anemije, unatoC primjeni EPO+/-
GCSF+lenalidomid, a razina serumskog EPO je niza od 500 IU/L, preporucCuje se 5-azacitidin (u nizoj

dozi od 75mg/m2 sc. dnevno kroz 3 dana svaka 4 tjedna)



Luspatercept

- kod bolesnika s MDS-om vrlo niskog, niskog i intermedijarnog rizika po R-IPSS, sa prstenastim sideroblastima, a koji
nisu kandidati ili su izgubili odgovor na EPO (zahtijevaju 2 ili viSe transfuzija eritrocita kroz 8 tjedana).

» Luspatercept se primjenjuje kao potkozna injekcija u dozi od 1,0 mg/kg svaka tri tjiedna. U sluCaju da je nakon dvije
primjene lijeka bolesnik i dalje ovisan o transfuzijama eritrocita, doza luspatercepta se moze povisiti na 1,33 mg/kg.
Ukoliko i nakon dvije primjene luspatercepta u dozi od 1,33 mg/kg postoji transfuzijska ovisnost, savjetuje se povisiti
dozu luspatercepta na 1,75 mg/kg.

» Modifikacije doze luspatercepta tijekom lijeCenja ovise o razini hemoglobina.
» Najbolji odgovor uocen je u grupi bolesnika s MDS-om s prstenastim sideroblastima ili SF3B1 mutacijom.

» Luspatercept se ukida ako nakon 9 tjedana od pocetka lijeCenja maksimalnom dozom ( nakon najmanje 3 doze ), nije
postignut terapijski odgovor, ili je doSlo do neprihvatljive toksi¢nosti.



LijeCenje trombocitopenije u MDS niskoqg rizika

Oko 30% bolesnika s MDS-om niskog rizika ima vrijednost trombocita ispod 50x10°%/L. Kod oko 12%
bolesnika s MDS-om niskog rizika postoji izolirana trombocitopenija s brojem trombocita ispod 20x1
x109/L.

ProfilaktiCka transfuzija trombocita se ne preporucuje kod asimptomatskih bolesnika s MDS

Danazol je sintetski androgen koji je pokazao terapijski odgovor kod bolesnika s MDS-om i teSkom
trombocitopenijom. PreporuCuje se primjena 200 mg tri puta dnevno (moze se poceti sa 200 mg
dnevno uz podizanje doze do 600 mg) uz kontrolu parametara jetrene i bubrezne funkcije. Procjenu
terapijskog odgovora potrebno je uciniti nakon najmanje 3 mjeseca lijjeCenja.

Za bolesnike s MDS-om niskog rizika s refraktornom trombocitopenijom i viSe od 5% blasta u
koStanoj srzi, moze se razmotriti terapija 5-azacitidinom.

Ukoliko se radi o bolesniku mladem od 70 godina, s refraktornom trombocitopenijom, koji je bez
znacajnijih komorbiditeta i kandidat je za intenzivnu terapiju, indicirana je alogenic¢na transplantacija
perifernih maticnih stanica.



LijeCcenje trombocitopenije u MDS niskog rizika-agonisti trombopoetina (TPO
agonisti)

Razmotriti primjenu TPO-agonista eltrombopaga i romiplostima kod MDS bolesnika niskog rizika s
teSkom trombocitopenijom i s postotkom blasta u kostanoj srzi spod 5%

« Prediktori povoljnijeg odgovora na eltrombopag uklju€uju bolesnike s PNH klonom, hipocelularnom
koStanom srzi (celularnost kostane srzi manja od 30% kod bolesnika mladih od 70 godina, odnosno
manja od 20% kod bolesnika starijih od 70 godina), trombocitopenijom i poviSenom razinom
trombopoetina.

» Preporucuje se eltrombopag u dozi od 50 do 300 mg/dan ili romiplostim u dozi 750 mcg/jednom ili
dvaput tjedno

« TPO-agonisti nisu na listi HZZO-a u ovoj indikaciji



Imunosupresivni lijekovi

* Indicirani su:

- kod bolesnika s MDS-ULD, MDS-MLD, hipoplastichom kostanom srzi, dobrog ili intermedijarnog
kariotipa, HLA-DR15 pozitivni (uz PNH klon) i mladih od 65 godina

- kod bolesnika kojima je imunosupresivna terapija prva ili druga (nakon lenalidomida) linija lijeCenja,
bolesnika sa simptomatskom anemijom bez del 5q, sa trisomijom 8 bez drugih citogenetskih
abnormalnosti, sideroblastima manjim od 15% ( ili manjim od 5% uz prisutnu SF3B1 mutaciju) i

razinom serumskog EPO nizom od 500 IU/L.



Imunosupresivni lijekovi

* Imunosupresivna terapija ukljuCuje kortikosteroide, antitimocitni globulin (ATG), ATG s
ciklosporinom A, ATG s eltrombopagom, ATG s eltrombopagom i ciklosporinom A i monoterapiju

ciklosporinom A.

« ATG se moze primijeniti kod bolesnika mladih od 65 god., s R-IPSS vrlo niskim, niskim |
intermedijarnim rizikom, bolesnika s hipoplastichnom koStanom srzi i kod starijih od 50 godina s

pozitivnim HLA-DR15.



Imunosupresivni lijekovi

* Preporucuje se konjski ATG u dozi od 40 mg/kg 1. do 4. dan, uz prednizolon/prednizon 1. do 24.
dan u dozi od 1mg/kg prvih 10. dana, a potom postupno sniZzavanje doze i obustava
prednizolona/prednizona. Odgovor na ATG se moze oCekivati nakon 3 do 6 mjeseci.

 Ciklosporin se primjenjuje u dozi od 5 do 10 mg/kg/dan, uz titriranje doze ovisno o toksiCnosti
(mijelosupresija), a uCinak se procjenjuje nakon najmanje 3 mjeseca lijje€enja. Doza odrzavanja
iznosi 1 do 3 mg/kg/dan.

» Kod mladih bolesnika s hipoplasticnom koStanom srzi preporucCuje se Cim ranije uputiti bolesnika na
alogeni¢nu transplantaciju krvotvornih perifernih maticnih stanica.

» To se osobito odnosi na bolesnike s visokorizichom citogenetikom ili mutacijama koje ukljucuju
ASXL1. RUNX1, TP53, EZH2, SRSF2, NPM1. U ovoj skupini bolesnika imunosupresivno lijeCenje
se ne preporucuje s obzirom da unistavanje imunoloSkog nadzora moze osloboditi nekontroliranu
ekspanziju visokoriziCnih klonova.



LijeCenje MDS s izoliranom del5q

LijeCenje lenalidomidom u dozi od 10 mg dnevno tijekom 21 dana u 28-dnevnom ciklusu preporucCuje se
bolesnicima s MDS-om niskog i srednjeg rizika koji imaju izoliranu deleciju 5q i kod kojih nije doslo do odgovora
ili nisu podobni za lijeCenje ESA-om. Kod starijih i bolesnika s oSteCenom bubreznom funkcijom, savjetuje se

5mg dnevno kroz 21 dan u sklopu 28-dnevnih ciklusa.

Povoljniji odgovor uocen je kod bolesnika s brojem trombocita iznad 100x 10%L i s manje od 4 doze transfuzija

eritrocita mjesecno prije pocCetka lijeCenja lenalidomidom uz razinu EPO ispod 500 IU/L.

Slabiji odgovor ili transformacija u AML se moze ocCekivati u bolesnika mladih od 65 godina, onih s vise od 5%
blasta u kostanoj srzi, bolesnika koji su ovisni o transfuziji s viSe od 4 doze transfuzije eritrocita mjesec€no i

bolesnika s prisutnom TP53 mutacijom prije pocCetka lijeCenja.

Kod oko 20% bolesnika s MDS-om niskog rizika uz del 5q prisutna je TP53 mutacija, te se toj skupini savjetuje

alogenicna transplantacija krvotvornih perifernih maticnih stanica (ukoliko su kandidati za navedeni postupak).



Alogenicna transplantacija u MDS niskog rizika

Kandidati su bolesnici s MDS-om intermedijarnog rizika po R-IPSS:

mladi od 70 godina (ukoliko hematoloski tim procijeni da je bolesnik kandidat)
prisutna visokoriziCna citogenetika
prisutna TP53, ASXL1 ili RUNX1 mutacija

refraktorna citopenija (Hb <80 g/L, trombociti <30x10%L, neutrofilni granulociti <0,3x10%L) uz
ovisnost o transfuzijama viSe od dva puta mjesecno

rani gubitak odgovora na EPO
progresija bolesti nakon terapije lenalidomidom ili fibroza kosStane srzi stupnja 2 ili viSeg
s del5q koji su izgubili odgovor na lenalidomid i TP53 mutacijom

mladi od 50 godina s izoliranom simptomatskom anemijom, a koji su izgubili odgovor na EPO i/ili
ATG/imunosupresivno lijeCenje

Bolesnici sa HCT-CI indeksom >3 nisu kandidati za alogenicnu TKMS.,



LijeCenje bolesnika s MDS-om visokog rizika

Opci principi lijeCenija:

1.

2.

kod bolesnika s MDS-om visokog rizika preporucuju se hipometilirajuci lijekovi

iIntenzivha kemoterapija indicirana je kod bolesnika mladih od 70 godina povoljnog kariotipa i s
viSe od 10% blasta u kostanoj srzi (prije upucivanja na alogenicnu transplantaciju).

iIntenzivna kemoterapija moze se primijeniti i kod bolesnika visokog rizika mladih od 70 godina koji
nemaju HLA-podudarnog donora, ukoliko mogu podnijeti ovaj tip terapije.

razmotriti niskodoznu kemoterapiju kod bolesnika visokog rizika koji su izgubili odgovor na ranije
linije lije€enja ili nisu kandidati za intenzivnu kemoterapiju

uputiti na alogenicnu transplantaciju sve bolesnike s MDS-om visokog rizika (intermedijarni 2 ili
visoki rizik po IPSS) koji su mladi od 70 godina (ovisno o HCT-CI skoru i odluci hematoloSkog
tima)

zapoceti s kelatorima Zeljeza kad su zadovoljeni kriteriji



Hipometilirajuci lijekovi

* Azacitidin se preporucuje kao prva linija lijeCenja u bolesnika s MDS-om intermedijarnog, visokog ili

vrlo visokog rizika po R-IPSS.

« Na pocetku lije€enja se preporucuje primijeniti 5 - azacitidin u dozi od 75 mg/m? tjelesne povrsine

dnevno kroz 7 dana ( 28-dnevni ciklus, pauza 3 tjedna).

« Druga shema koja je u Sirokoj upotrebi je shema 5-2-2 pri kojoj bolesnici dobivaju 5 - azacitidin u
dozi od 75 mg/m? tjelesne povrsSine dnevno kroz 5 dana, nakon toga su 2 dana bez terapije

(najceSce preko vikenda) i ponovno dobivaju terapiju sljede¢a 2 dana, a shema se ponavlja svaka 4

tjedna.



Hipometilirajuci lijekovi

« Kod starijih bolesnika i onih kod kojih se razvije mijelotoksiCnost, moze se primijeniti shema od 100

mg/m? tjelesne povrsine dnevno kroz 5 dana u tjednu.

« Navedena shema moze se provoditi ukoliko je bolesnik lijeCen s najmanje 6 ciklusa 5 - azacitidina
po standardnoj shemi (75mg/m? tjelesne povrsine dnevno tijekom 7 dana, svaka 4 tjedna) i ukoliko

je postignut odgovor na lijeCenje.

» PreporucCuje se da bolesnici primaju 5 - azacitidin kroz najmanje 6 mjeseci, a ako se kod bolesnika
utvrdi stabilna bolest (SB), terapija bi se trebala nastaviti sve dok ne dode do progresije bolesti ili

dok se ne pojavi neprihvatljiva toksi¢nost 5 - azacitidina.



Hipometilirajuci lijekovi

 Decitabin se primjenjuje u jednosatnoj infuziji u dozi od 20 mg/m? tjelesne povrSine dnevno kroz 5
dana. Ciklus se ponavlja svaka 4 tjedna ukoliko je broj neutrofilnih granulocita barem 1x109/L, a

broj trombocita najmanje 50x109/L.

« Decitabin se moze primijeniti i u intravenskoj infuziji kroz 3h u dozi od 15 mg/m? tjelesne povrSine
svakih 8 sati kroz 3 dana, a ciklus se ponavlja nakon 6 tjedana ukoliko je broj neutrofilnih

granulocita barem 1x109%L, a broj trombocita najmanje 50x10°/L.

 LijeCenje se provodi kroz najmanje 4 ciklusa.



Terapija nizeg intenziteta

* Indicirana je nakon gubitka odgovora na 5 - azacitidin, ukoliko nadlezni hematolog procijeni da bi
bolesnik podnio potkoznu terapiju citarabinom uzevsi u obzir infektivhe komplikacije i mijelosupresiju

» Potkozne injekcije citarabina primjenjivati u dozi 20 mg/m? tjelesne povrSine dnevno kroz 10 do 14 dana
svaka 4 tjedna

* Melfalan u dnevnoj dozi od 2 mg dnevno kod bolesnika visokog rizika s urednim Kkariotipom |
hipo/normocelularnom koStanom srzi. LijeCenje se provodi do postizanja odgovora (odgovor
hematoloskih parametara nakon najmanje 8 tjedana) ili progresije bolesti.

» Citoreduktivna terapija hidroksiurejom ili tiogvaninom moze se koristiti kod dijela bolesnika u svrhu
smanjenja broja leukocita ili djelomi€nog poboljSanja pancitopenije



Intenzivna kemoterapija

* Intenzivha kemoterapija moze se primijeniti kod bolesnika mladih od 70 godina povoljnog kariotipa |

s viSe od 10% blasta u kostanoj srzi, prije upucivanja na alogeni¢nu transplantaciju.

* Intenzivna kemoterapija moze se primijeniti i kod bolesnika visokog rizika mladih od 70 godina, koji

nemaju HLA-podudarnog donora, ukoliko mogu podnijeti ovaj tip terapije.

» Povoljniji odgovor oCekuje se kod bolesnika bez visokoriziCnog kariotipa, s manje od 15% blasta u

koStanoj srzi, dobrog opc¢eg stanja i bez znacajnijih komorbiditeta (HCT-CI <3).



Ostali oblici lijeCenja

* Venetoklaks se moze primijeniti u kombinaciji sa 5 - azacitidinom ili decitabinom kod bolesnika
visokog rizika koji nisu kandidati za intenzivhu kemoterapiju ili alogenic¢nu transplantaciju. Trenutno

nije odobren za ovu indikaciju i nije na listi HZZO.

* IDH-1 i IDH-2 inhibitori pokazali su terapijski u€inak kod bolesnika s visokorizicnim MDS-om Kaoji
imaju IDH-mutaciju. Dosadasnji rezultati ukazuju i na terapijski ucCinak IDH-1 i IDH-2 inhibitora kod
bolesnika s teSkom neutropenijom (<0,8x10°%L) neovisno o prognostickoj kategoriji MDS-a.

Trenutno nisu odobreni za ovu indikaciju i nisu na listi HZZO.



Alogenicna transplantacija u MDS visokog rizika

« Transplantacija alogeni¢nih mati¢nih stanica jedina je metoda izljeCenja bolesnika s MDS-om
visokog rizika

 Fit bolesnici do 70 godina i bez znacCajnijih komorbiditeta trebaju biti razmatrani za aloTKMS

- Cimbenici koji utje¢u na ishod transplantacije su: dob, komorbiditeti, IPSS i R-IPSS, nalaz
citogenetske analize, mutacijski status (naglasak na TP53), ovisnost o transfuzijama eritrocita,
preopterecenje zeljezom, broj blasta u kostanoj srzi, faza bolesti u kojoj se bolesnik transplantira,
vrijeme od dijagnoze do transplantacije, protokol kondicioniranja i izbor darivatelja.

« U procjeni ukupnog zdravlja i znaCajnih komorbiditeta bolesnika s MDS-om koristi se indeks
komorbiditeta za transplantaciju krvotvornih mati¢nih stanica (HCT-CI, engl. Hematopoeitic cell
transplantation comorbidity index) prema kojem smrtnost planirane transplantacije znacajno raste
ukoliko bolesnik ima zbroj bodova =3.



Alogenicna transplantacija u MDS visokog rizika

« Kod bolesnika s MDS-om visokog rizika mladinh od 70 godina, koji imaju manje od 5% blasta u
kosStanoj srzi, lijeCenje transplantacijom treba provesti odmah, odnosno najranije moguce, bez
prethodne primjene HMA ili intenzivne kemoterapije.

» Kod bolesnika s EB-2 koji imaju viSe od 10% blasta, prije transplantacije treba pokusati smanijiti broj
blasta na <5% terapijom hipometilirajucim lijekovima ili intenzivnom kemoterapijom (prema
protokolima za AML) kako bi se smanijio rizik posttransplantacijskog relapsa, sto je posebno vazno
kod bolesnika kod kojih ¢e se provesti kondicioniranje protokolima smanjenog intenziteta (RIC).

« Kod Dbolesnika koji imaju HLA podudarnog donora, potrebno je Cim prije provesti postupak
alogeniCne transplantacije, bez odgadanja postupka dodatnim ciklusima hipometilirajucih lijekova.



Kelatori zeljeza

Preporucuje se poceti lijeCenje kelatorima zeljeza ukoliko su zadovoljeni sljedeci kriteriji:

ovisnost o transfuzijama eritrocita uz prehodnu primjenu najmanje 20 jedinica filtriranih eritrocita

- razina feritina ve¢a od 1000 pg/L

- dobar opci status bolesnika

- odsustvo znacajnijih komorbiditeta, zadovoljavajuca jetrena i bubrezna funkcija (klirens kreatinina
>40ml/min)

- bolesnik je kandidat za lijeCenje hipometiliraju¢im lijekovima i/ili alogeniCnom transplantacijom

lako pojedine preporuke savjetuju ukidanje kelatora zeljeza ukoliko razina feritina padne ispod 500
Mg/L, s kelatorima se moze nastaviti sve dok traje ovisnost o transfuzijama eritrocita.



Antimikrobna profilaksa

Primarna antibakterijska, antigljiviCna i antivirusna profilaksa se ne preporucuje.

Kod bolesnika s MDS-om (neovisno o riziku) kod kojih postoji povecani rizik za infekcije/infektivhe
komplikacije (KOPB, ranije bakterijske infekcije, teSka neutropenija isl.), potrebno je razmotriti antimikrobnu

profilaksu, uvazavajuci lokalnu mikrobiolosku situaciju te kliniCku praksu ustanove u kojoj se bolesnik lijeCi.

Ukoliko se procijeni da je antimikrobna profilaksa opravdana, preporuCuje se antibiotska profilaksa
levofloksacinom ili ciprofloksacinom, antigljiviCna profilaksa flukonazolom, posakonazolom ili vorikonazolom

te antivirusna aciklovirom.

Savjetuje se antigljivicna profilaksa kod bolesnika MDS-om uz teSku neutropeniju (<0,1x10%L) koja traje

dulje od 7 dana.



Antimikrobna profilaksa

« Kod bolesnika s MDS-om i kronicnom HBYV infekcijom (HBsAg pozitivan ili HBV-DNA pozitivan)
postoji rizik HBV reaktivacije te se savjetuje profilaksa tenofovirom ili entekavirom.

« Antivirusna profilaksa/terapija savjetuje se i kod HCV-RNA pozitivnih bolesnika.

» Bolesnike s MDS-om treba poticati na cijepljenje prema vaze¢im smjernicama za cijepljenje
bolesnika sa zlo¢udnim hematoloskim bolestima.



kelatori

1 nISkI ili intermedijarni R-IPSS bez p53 mutacije i bez promjena kromosoma 7
2 bolesnici koji nisu kandidati za EPO ili su izgubili odgovor na EPO

3 razmotriti kod bolesnika niskog rizika s trombocitopenijom

4 razmotriti kod bolesnika s unilinijskom ili multilinijskom displazijom

dr Galusi¢, dr Zatezalo



- kelatori

 sadonorom |

! bez prethodne kemoterapije osim u EB-2
2 intenzivna terapija moZe se ordinirati i bolesnicima visokog rizika koji nemaju HLA podudarnog donora
3 kod bolesnika visokog rizika koji su izgubili odgovor na ranije linije lijecenja ili nisu kandidati za intenzivnu kemoterapiju

4 feritin > 1000 pg/L, ocekivano preZivljenje > 12 mjeseci, nakon najmanje 20 transfuzija koncentrata eritrocita
dr Galusié, dr Zatezalo
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