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Цель. Систематизировать со-
временные клинические данные по 
CD123-направленным антителам, ток-
син-содержащим конструкциям, конъ-
югатам, T-cell engagers и CAR-T при 
ОМЛ; определить механизмы рези-
стентности и предложить стандарти-
зированный алгоритм отбора пациен-
тов.

Материал и методы. Выполнен 
целевой нарративный обзор публика-
ций PubMed/PMC, рекомендаций ELN, 
материалов FDA и первичных клини-
ческих исследований преимуществен-
но за 2019–2026 гг. Поиск завершен 
13 августа 2026 г. Приоритет отдава-
ли исследованиям I–III фаз с численно 
представленными ответами и безопас-
ности; более ранние работы включали 
для описания биологии и стандартиза-
ции CD123. Метаанализ не проводился 
из-за различий популяций, линий те-
рапии и конечных точек.

Результаты. В исследованиях ран-
них фаз общий ответ составил 21% 

(6/29) для pivekimab sunirine, 30% 
(9/30) для flotetuzumab у пациентов с 
первичной рефрактерностью/ранним 
рецидивом, 9,0% для vibecotamab и 
25% (3/12) для аутологичных CD123 
CAR-T. В комбинации tagraxofusp с аза-
цитидином и венетоклаксом ответ 
зарегистрирован у 69% (18/26) паци-
ентов с ОМЛ. Однако рандомизиро-
ванное исследование talacotuzumab + 
decitabine не улучшило частоту полной 
ремиссии (15% против 11%; p=0,44) 
или общую выживаемость (5,36 против 
7,26 месяца; p=0,78). Основные огра-
ничения – гетерогенность экспрессии 
CD123, антигенный дрейф, истощение 
T-клеток, цитокин-опосредованная ре-
зистентность и on-target/off-tumor ми-
елотоксичность.

Заключение. CD123 остается пер-
спективной, но не самодостаточной 
мишенью при ОМЛ. Наиболее обосно-
ванная стратегия – количественная 
стандартизация экспрессии, сочетание 
CD123 с молекулярной стратифика-
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цией и изучение комбинированных/
двухмишенных платформ в клиниче-
ских исследованиях. Вне исследования 
CD123-позитивность не является осно-
ванием для назначения эксперимен-
тальной терапии при ОМЛ.

ВВЕДЕНИЕ. ОМЛ характеризуется 
генетической, фенотипической и кли-
нической неоднородностью. Даже при 
использовании молекулярной страти-
фикации ELN, интенсивной или низко-
интенсивной терапии часть пациентов 
не достигает ремиссии либо быстро 
рецидивирует [1]. Поэтому лекар-
ственные мишени, присутствующие на 
основной массе бластов и на клетках, 

способных поддерживать заболевание, 
имеют особую ценность.

CD123 – альфа-цепь рецептора 
интерлейкина-3, кодируемая геном 
IL3RA. После связывания IL-3 рецеп-
торный комплекс CD123/CD131 ак-
тивирует JAK2/STAT5, PI3K/AKT и 
MAPK-сигналинг, способствуя проли-
ферации и выживанию миелоидных 
клеток [2, 3]. Повышенная экспрессия 
IL3RA при ОМЛ связывалась с большей 
клеточностью, пролиферацией бла-
стов и неблагоприятным прогнозом; 
CD34+CD38low/−CD123+ фракция рас-
сматривается как один из фенотипов 
лейкозных стволовых клеток [4, 5].

Рисунок 1. Биология оси IL-3/CD123 и основные точки  
терапевтического вмешательства.

Привлекательность CD123 опреде-
ляется тремя предпосылками: частым 
присутствием на бластах, относитель-
ным обогащением на популяциях с 
признаками стволовости и возможно-
стью использовать несколько меха-
низмов уничтожения клетки. Вместе 
с тем CD123 обнаруживается и на нор-
мальных миелоидных предшествен-

никах, плазмоцитоидных дендритных 
клетках и других клетках иммунной 
системы. Следовательно, терапевтиче-
ское окно зависит не только от факта 
позитивности, но и от плотности ан-
тигена, распределения внутри клона и 
платформы препарата.

Частота CD123-позитивности су-
щественно зависит от порога. В иссле-
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довании Ehninger и соавт. CD123 опре-
делялся у 232 из 298 пациентов с ОМЛ 
(77,9%) [6]. В стандартизированной 
серии Bras и соавт. из 846 острых лей-
козов, включавшей 455 ОМЛ, прибли-
зительно у 55% случаев не менее 80% 

лейкозных клеток были CD123-поло-
жительными [7]. Эти оценки не проти-
воречат друг другу: они отвечают на 
разные вопросы – наличие антигена и 
его широкое распределение по бласт-
ной популяции.

Таблица 1. 
Уровни описания CD123 в клиническом исследовании

Показатель Что отражает Минимум для 
протокола Основной риск

% CD123+ 
бластов

Распространенность 
антигена в опухолевой 
популяции

Порог позитивности, 
гейтинг, материал

Разные пороги дают 
несопоставимые 
частоты

MFI / nMFI Плотность антигена 
на клетке

Клон, флуорохром, 
прибор, нормализатор

Межлабораторный 
дрейф 
интенсивности

CD34+CD38low/−
CD123+

Фракция с фенотипом 
LSC

Отдельный гейтинг и 
знаменатель

Не тождественна 
общей CD123-
позитивности

Гетерогенность
Сосуществование 
CD123high/low/
negative субклонов

Распределение, а не 
только среднее

Антиген-негативный 
рецидив

Динамика Изменение после 
терапии

Серийные точки: 
диагноз, ответ, 
рецидив

Исходное значение 
не описывает 
поздний клон

MFI – средняя/медианная интенсивность флуоресценции; nMFI – нормализо-
ванная MFI; LSC – лейкозные стволовые клетки.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПЛАТФОРМЫ

Рисунок 2. Платформы CD123-направленной терапии,  
изучавшиеся при ОМЛ.
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Моноклональные антитела: дока-
зательство того, что мишени недоста-
точно

Talacotuzumab усиливает антите-
лозависимую клеточную цитотоксич-
ность против CD123-положительных 
клеток. В рандомизированной части 
исследования II/III фазы у пожилых 
пациентов, не подходивших для ин-
тенсивной химиотерапии, полная ре-
миссия была достигнута у 12/80 (15%) 
при talacotuzumab + decitabine и у 9/82 
(11%) при decitabine; ОШ=1,4 (95% ДИ 
0,6–3,6; p=0,44). Медиана общей выжи-
ваемости составила 5,36 и 7,26 месяца 
соответственно (ОР=1,04; 95% ДИ 0,79–
1,37; p=0,78), что привело к досрочно-
му прекращению программы [8]. Это 
наиболее важный отрицательный кон-
троль концепции: наличие CD123 не 
гарантирует клиническую эффектив-
ность конкретного механизма.

Токсин-содержащие конструкции и 
конъюгаты

Tagraxofusp представляет собой IL-
3, соединенный с усеченным дифте-
рийным токсином. Препарат одобрен 
для BPDCN, но не для ОМЛ [9]. В иссле-
довании Ib фазы tagraxofusp комбини-
ровали с azacitidine, а затем с azacitidine 
и venetoclax. В расширенной когорте 
ОМЛ тройная комбинация дала ответ 
у 18/26 пациентов (69%), включая CR 
39% и CRi 19% [10, 21]. Результат пер-
спективен, но без рандомизированно-
го контроля нельзя отделить вклад 
tagraxofusp от высокой активности 
AZA/VEN и особенностей отбора.

Pivekimab sunirine – CD123-направ-
ленный конъюгат антитела с алкили-
рующей нагрузкой. В исследовании I/
II фазы при рекомендуемой дозе 0,045 
мг/кг каждые три недели у 29 паци-
ентов с рецидивирующим/рефрактер-

ным ОМЛ общий ответ составил 21% 
(6/29; 95% ДИ 8–40), а композитная 
полная ремиссия – 17% (5/29; 95% ДИ 
6–36) [11]. В мае 2026 г. FDA одобрило 
pivekimab для взрослых с BPDCN, но 
это показание нельзя переносить на 
ОМЛ [12].

CD3 × CD123 T-cell engagers
Flotetuzumab – DART-молекула, 

сближающая CD3-положительные  
T-клетки и CD123-положительные бла-
сты. В исследовании 88 взрослых с ре-
цидивирующим/рефрактерным ОМЛ 
наиболее информативной была под-
группа 30 пациентов с первичной ин-
дукционной неудачей или ранним ре-
цидивом на рекомендуемой дозе: CR/
CRh 26,7%, общий ответ 30,0%. У отве-
тивших медиана общей выживаемости 
составила 10,2 месяца. Десятигенная 
иммунная сигнатура предсказыва-
ла ответ с AUC 0,904 против 0,672 для 
классификации ELN, что подчеркивает 
значение микроокружения, а не только 
плотности CD123 [13].

Vibecotamab также связывает CD3 
и CD123. В исследовании I фазы среди 
111 оценимых пациентов с ОМЛ об-
щий ответ составил 9,0% (10 ответов); 
синдром высвобождения цитокинов 
отмечался у 59,2% включенных паци-
ентов, преимущественно не выше 2 
степени. Оптимизированная ступенча-
тая схема достигала поддерживающей 
дозы 1,7 мкг/кг еженедельно [14]. Для 
APVO436/mipletamig ранние исследо-
вания показали управляемость ступен-
чатого дозирования, но окончательное 
место препарата требует сравнитель-
ных данных [15].

CD123 CAR-T
Аутологичные CD123 CAR-T обеспе-

чивают независимую от HLA цитоток-
сичность, но сталкиваются с антиген-
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ной гетерогенностью и миелоидной 
токсичностью. В пилотном исследова-
нии 12 взрослых с рецидивирующим/
рефрактерным ОМЛ клинический 
ответ получен у 3/12 (25%; 90% ДИ 
7–53), а синдром высвобождения цито-
кинов – у 10/12 (83,3%; 90% ДИ 50–97). 

Успешность производства составила 
90,4%. Трансляционный анализ пока-
зал, что цитокины микроокружения 
поддерживали выживание ОМЛ через 
киназный сигналинг и способствовали 
истощению CAR-T [16, 22].

Таблица 2. 

Ключевые клинические исследования CD123-направленных  
подходов при ОМЛ

Платформа / 
исследование Популяция

n для 
ключевой 

оценки
Эффективность Интерпретация

Talacotuzumab 
+ decitabine, II/
III [8]

Впервые диагно-
стированный ОМЛ, 
неинтенсивная 
терапия

80 против 
82

CR 15% против 
11%; OS 5,36 
против 7,26 мес.; 
p=0,78

Рандомизирован-
ного преимуще-
ства нет

Tagraxofusp + 
AZA + VEN, Ib 
[10]

ОМЛ, расширенная 
когорта 26

ORR 69% 
(18/26); CR 39%; 
CRi 19%

Сильный сигнал 
комбинации; нет 
контрольной 
группы

Pivekimab 
sunirine, I/II 
[11]

R/R ОМЛ, RP2D 29 ORR 21% (6/29); 
cCR 17% (5/29)

Активность 
умеренная; 
ранняя фаза

Flotetuzumab, I/
II [13]

PIF/ранний 
рецидив, RP2D 30

ORR 30%; CR/
CRh 26,7%; OS 
ответивших 10,2 
мес.

Возможна роль 
иммунного 
микроокружения

Vibecotamab, I 
[14] R/R ОМЛ 111

ORR 9,0% 
(10/111); CRS 
59,2%

Ограниченная 
активность; 
оптимизация 
дозы

CD123 CAR-T, 
пилот [16] R/R ОМЛ 12 Ответ 25% 

(3/12); CRS 83,3%

Доказана осуще-
ствимость; высо-
кая неопределен-
ность

AZA – azacitidine; VEN – venetoclax; R/R – рецидивирующий/рефрактерный; 
PIF – первичная индукционная неудача; RP2D – рекомендуемая доза II фазы; 
cCR – композитная полная ремиссия; CRS – синдром высвобождения цитокинов. 
Прямое межисследовательское сравнение некорректно.
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Рисунок 3. Наблюдаемая частота общего/клинического ответа в отдельных 
исследованиях ранних фаз (расчетные 95% ДИ Вилсона).

МЕХАНИЗМЫ РЕЗИСТЕНТНОСТИ И ТОКСИЧНОСТИ
Резистентность к CD123-направленной терапии формируется на трех уровнях. 

На уровне мишени это низкая плотность, мозаичная экспрессия и селекция CD-
123low/negative субклонов. На клеточном уровне – активация альтернативных 
путей выживания, снижение чувствительности к доставленной токсической 
нагрузке и восстановление лейкозной популяции из антиген-негативных 
предшественников. На иммунном уровне – функциональное истощение T-клеток, 
супрессивное микроокружение и цитокины, одновременно поддерживающие 
бласты и ограничивающие клеточную терапию [16–18].

Таблица 3. 
Резистентность, клинический риск и возможная  

стратегия преодоления

Механизм Как проявляется Что измерять Исследовательская 
стратегия

Гетерогенность/
утрата CD123

Слабый ответ или 
антиген-негативный 
рецидив

%+, MFI, субклоны 
серийно

Двойные мишени; 
повторное 
фенотипирование

Цитокин-
опосредованное 
выживание

Персистенция 
бластов несмотря на 
CAR-T

Цитокины, фосфо-
сигналинг

Комбинации с 
ингибиторами 
сигнальных путей

Истощение  
T-клеток

Кратковременная 
экспансия/
персистенция

Фенотип T-клеток, 
экспансия CAR

Оптимизация 
конструкции, контроль 
нагрузки
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Механизм Как проявляется Что измерять Исследовательская 
стратегия

Недостаточная 
доставка токсина

Первичная/
приобретенная 
резистентность

Плотность 
мишени, 
фармакодинамика

Рациональные 
комбинации, 
эпигенетическая 
модуляция

On-target/off-
tumor эффект

Цитопении, 
повреждение 
нормального 
гемопоэза

Нейтрофилы, 
тромбоциты, 
восстановление

Управляемые CAR, 
bridge-to-transplant, 
лимит дозы

CRS/
инфузионная 
реакция

Лихорадка, 
гипотензия, органная 
токсичность

Степень CRS, 
ферритин, CRP

Step-up dosing, 
tocilizumab, временная 
пауза

АЛГОРИТМ ОТБОРА ПАЦИЕНТОВ
Предлагаемый алгоритм предна-

значен для исследовательского прото-
кола, а не для самостоятельного назна-
чения препарата. Сначала подтвержда-
ют ОМЛ без ОПЛ и выполняют стан-
дартную цитогенетическую/молеку-
лярную стратификацию.  Затем CD123 

измеряют количественно на диагно-
стических бластах, отдельно описывая 
широкую экспрессию и LSC-подобную 
фракцию. Решение об исследовании 
должно учитывать линию терапии, 
возможность аллогенной трансплан-
тации, сопутствующую патологию и 
специфические риски платформы.

Рисунок 4. Практический алгоритм включения пациента с ОМЛ в 
исследование CD123-направленной терапии.
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Не использовать единственный 
универсальный порог CD123 до межла
бораторной валидации; заранее фик-
сировать cut-off конкретного протоко-
ла.

• Сохранять исходные FCS-файлы 
и контролировать прибор стандар-
тизированными частицами, чтобы  
рассчитывать сопоставимую интен-
сивность.

• Повторять CD123 перед каждой 
CD123-направленной линией и при ре-

цидиве, поскольку исходный фенотип 
может измениться.

• Планировать мониторинг МОБ 
независимым от CD123 способом, что-
бы не пропустить антиген-негативную 
эволюцию.

• Для биспецифических молекул и 
CAR-T заранее описывать профилак-
тику/ведение CRS; для токсин-содер-
жащих препаратов – органные риски 
и капиллярную утечку/гепатотоксич-
ность согласно платформе.

Таблица 4. 
Минимальный набор данных для проспективного  

CD123-регистра ОМЛ

Блок Обязательные переменные Временная 
точка

Аналитическая 
цель

Диагноз WHO/ICC, исключение ОПЛ, 
первичный/вторичный ОМЛ До лечения

Однородная 
исследуемая 
популяция

Риск ELN-2022, кариотип, NPM1, 
FLT3, TP53 и доступная панель До лечения Поправка на главные 

факторы прогноза

CD123 %+, MFI/nMFI, клон, гейтинг, 
CD34/CD38-подфракция

Диагноз; 
после терапии; 
рецидив

Порог, динамика, 
антигенный дрейф

Лечение Режим, дозы, курсы, 
венетоклакс, ТГСК Каждая линия Разделение эффекта 

маркера и терапии

Исход CR/CRi/CRh, МОБ, первичная 
резистентность, EFS, OS

ELN-точки и 
продольно

Прогностическая 
и предиктивная 
ценность

Безопасность Цитопении, инфекции, CRS, 
органная токсичность Каждый цикл

Профиль риска 
конкретной 
платформы

Первичная исследовательская ги-
потеза может формулироваться как 
связь количественной плотности 
CD123 с частотой ремиссии и МОБ по-
сле стандартной первой линии с по-
правкой на ELN-2022 и терапию. Для 
выживаемости следует использовать 
модель Кокса, проверку пропорцио-
нальности рисков и заранее ограни-
ченное число ковариат. Предиктив-

ный эффект требует взаимодействия 
CD123 × вид терапии; без пациентов, 
получавших разные стратегии, CD123 
можно оценить лишь как прогностиче-
ский, но не как предиктивный маркер.

ОБСУЖДЕНИЕ. Современные дан-
ные подтверждают, что CD123 явля-
ется фармакологически достижимой 
мишенью, но клиническая эффектив-
ность зависит от механизма воздей-
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ствия. Отрицательное рандомизиро-
ванное исследование talacotuzumab 
показывает ограниченность простой 
логики «антиген присутствует – анти-
тело будет эффективно». Более высо-
кие ответы наблюдались у конструк-
ций, доставляющих токсин, рекрутиру-
ющих T-клетки или комбинирующихся 
с активной backbone-терапией, однако 
почти все оценки получены в неболь-
ших, отобранных и неконтролируемых 
когортах.

Наиболее зрелым принципом явля-
ется не выбор одного CD123-препара-
та, а построение биомаркерной страте-
гии. Она объединяет количественное 
определение антигена, характеристи-
ку иммунного микроокружения, моле-
кулярный риск и динамику МОБ. AUC 
0,904 для иммунной сигнатуры в ис-
следовании flotetuzumab по сравнению 
с 0,672 для ELN иллюстрирует, что чув-
ствительность к иммунному лечению 
может определяться контекстом опу-
холь–иммунитет [13]. Этот результат 
требует независимой валидации и 
не должен интерпретироваться как 
готовый клинический тест.

Для Республики Узбекистан пер-
воочередной задачей является вос-
производимая проточная цитометрия. 
Национальная литература уже рассма-
тривает CD123 среди перспективных 
молекулярно-иммунофенотипических 
биомаркеров ОМЛ [19], а локальное ис-
следование острых лейкозов сообщи-
ло CD123-позитивность у 79,3% сме-
шанной когорты и у 84,8% пациентов с 
ОМЛ [20]. Эти данные важны для оцен-
ки распространенности мишени, но не 
являются доказательством эффектив-
ности CD123-терапии и не заменяют 
международные испытания.

Регуляторный пример BPDCN де-
монстрирует, что успешность мише-
ни в одной нозологии не переносится 
автоматически на другую. Tagraxofusp 
был одобрен FDA для BPDCN в 2018 г., а 
pivekimab – в 2026 г. [9, 12]. Для ОМЛ по 
состоянию на дату поиска корректная 
формулировка – исследовательские 
CD123-направленные подходы. Это 
различие принципиально для научной 
добросовестности и формулировки 
практических рекомендаций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. CD123 часто экс-
прессируется при ОМЛ, но частота за-
висит от порога: 77,9% при бинарной 
оценке в одной крупной серии и около 
55% при требовании ≥80% положи-
тельных лейкозных клеток в другой.

Ранние клинические сигналы ак-
тивности варьируют от 9,0% для 
vibecotamab до 69% для комбинации 
tagraxofusp + AZA + VEN; прямое ран-
жирование этих процентов методоло-
гически неверно.

Рандомизированное исследование 
talacotuzumab не показало улучшения 
CR или OS, подтверждая, что экспрес-
сия мишени сама по себе недостаточна.

Главные механизмы неудачи – низ-
кая/гетерогенная экспрессия, анти-
генный дрейф, альтернативные пути 
выживания, истощение T-клеток и on-
target/off-tumor токсичность.

Для ОМЛ CD123-направленные пре-
параты остаются исследовательскими; 
одобрения tagraxofusp и pivekimab от-
носятся к BPDCN.

Для диссертационной когорты 
n=105 приоритетны последовательное 
включение ОМЛ без ОПЛ, количествен-
ная оценка CD123, ELN-2022, серийный 
контроль и заранее зарегистрирован-
ный статистический план.
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Maqsad. O‘tkir miyeloid leykemiyada 
(OML) CD123-ga yo‘naltirilgan antikorlar, 
toksin saqlovchi konstruksiyalar, konju-
gatlar, T-hujayra biriktiruvchilari (T-cell 
engagers) va CAR-T hujayralari bo‘yicha 
zamonaviy klinik ma’lumotlarni tizim-
lashtirish; rezistentlik mexanizmlarini 
aniqlash va bemorlarni tanlashning stan-
dartlashtirilgan algoritmini taklif qilish.

Material va usullar. Asosan 2019–
2026 yillar oralig‘idagi PubMed/PMC 
nashrlari, ELN tavsiyalari, FDA material-
lari va birlamchi klinik tadqiqotlarning 
maqsadli narrativ sharhi o‘tkazildi. Qidi-
ruv 2026-yil 13-avgustda yakunlandi. I–
III bosqich tadqiqotlariga, ayniqsa son 
ko‘rsatkichlari bilan ifodalangan javob va 
xavfsizlikka ega bo‘lgan ishlarga ustunlik 
berildi; CD123 biologiyasi va standart-
lashtirilishini tavsiflash uchun oldingi ish-
lar ham kiritildi. Populyatsiyalar, davolash 
liniyalari va yakuniy nuqtalardagi farqlar 
tufayli meta-tahlil o‘tkazilmadi.

Natijalar. Dastlabki bosqich tad-
qiqotlarida umumiy javob ko‘rsatkichi 
pivekimab sunirine uchun 21% (6/29), 
flotetuzumab uchun birlamchi refrak-
terlik/erta relapsli bemorlarda 30% 

(9/30), vibecotamab uchun 9,0% va au-
tolog CD123 CAR-T uchun 25% (3/12) 
ni tashkil etdi. Tagraxofuspning azasiti-
din va venetoklaks bilan kombinatsiyasi-
da OML bilan kasallangan 26 bemorning 
69% (18/26) da javob qayd etildi. Biroq, 
talakotuzumab + detsitabinning random-
izatsiyalangan tadqiqoti to‘liq remissiya 
chastotasini (15% ga qarshi 11%; p=0,44) 
yoki umumiy omon qolishni (5,36 ga qar-
shi 7,26 oy; p=0,78) yaxshilamadi. Asosiy 
cheklovlar – CD123 ekspressiyasining get-
erogenligi, antigen dreyfi, T-hujayralarn-
ing charchashi, sitokin-vositachiligidagi 
rezistentlik va on-target/off-tumor miye-
lotoksiklikdir.

Xulosa. CD123 OMLda istiqbolli, 
ammo o‘z-o‘zidan yetarli bo‘lmagan nis-
hon bo‘lib qolmoqda. Eng asosli strategiya 
– ekspressiyani miqdoriy standartlasht-
irish, CD123ni molekulyar stratifikatsi-
ya bilan birlashtirish va klinik tadqiqot-
larda kombinatsiyalangan/ikki nishonli 
platformalarni o‘rganishdir. Tadqiqotdan 
tashqarida CD123-pozitivlik OMLda eks-
perimental terapiya tayinlash uchun asos 
bo‘la olmaydi.

REZUME
CD123-GA YO‘NALTIRILGAN TERAPIYA O‘TKIR MIYELOID LEYKEMIYADA:  

KLINIK NATIJALAR, REZISTENTLIK MEXANIZMLARI VA BEMORLARNI  
TANLASH ALGORITMI

Kayumov Abdurahman Abdumavlanovich, 
Abdurahmonova Nilufar Rustamovna

Respublika ixtisoslashtirilgan ilmiy-amaliy gematologiya tibbiyot markazi
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Kalit so‘zlar: o‘tkir miyeloid leykemiya; CD123; IL3RA; maqsadli terapiya; an-
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Objective. To systematize contempo-
rary clinical data on CD123-directed an-
tibodies, toxin-containing constructs, an-
tibody-drug conjugates, T-cell engagers, 
and CAR T cells in acute myeloid leukemia 
(AML); to identify resistance mechanisms 
and propose a standardized patient selec-
tion algorithm.

Materials and Methods. A targeted 
narrative review of PubMed/PMC publi-
cations, ELN recommendations, FDA ma-
terials, and primary clinical trials, pre-
dominantly from 2019–2026, was per-
formed. The search was completed on Au-
gust 13, 2026. Priority was given to phase 
I–III studies with numerically reported re-
sponse and safety outcomes; earlier works 
were included to describe CD123 biology 
and standardization. A meta-analysis was 
not conducted due to differences in popu-
lations, therapy lines, and endpoints.

Results. In early-phase trials, overall 
response rates were 21% (6/29) for piv-
ekimab sunirine, 30% (9/30) for flotetu-
zumab in patients with primary induction 

failure/early relapse, 9.0% for vibeco-
tamab, and 25% (3/12) for autologous 
CD123 CAR T cells. In combination, ta-
graxofusp with azacitidine and venetoclax 
produced responses in 69% (18/26) of 
AML patients. However, the randomized 
trial of talacotuzumab plus decitabine 
did not improve complete remission rates 
(15% vs 11%; p=0.44) or overall survival 
(5.36 vs 7.26 months; p=0.78). Major lim-
itations include CD123 expression hetero-
geneity, antigenic drift, T-cell exhaustion, 
cytokine-mediated resistance, and on-tar-
get/off-tumor myelotoxicity.

Conclusion. CD123 remains a prom-
ising but not self-sufficient target in AML. 
The most justified strategy is quantitative 
standardization of expression, integra-
tion of CD123 with molecular stratifica-
tion, and investigation of combination/
dual-target platforms in clinical trials. 
Outside of a trial, CD123 positivity is not 
a basis for prescribing experimental ther-
apy in AML.
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