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Kazdé 3 minuty je na svété diagnostikovan

¢lovék s nadorovym onemocnénim krve.
Cim dal vice téchto lidi ma ale Sanci.

Napiiklad u leukémie totiz dnes dokazeme

nabidnout 1écebny postup pro 97 % pacient.

Je to vysledek pokroku ve védé i mediciné.
UHKT proto pravé na spojeni téchto dvou
pristupt stoji. Diky tomu se zde uz vice
nez 60 let 1é¢i pacienti s nadorovymi

i nenadorovymi hematologickymi chorobami

vvvvv

VEDENI UHKT

Mgr. Ing. Bc. Roman Kotlin, Ph.D.
zastupce teditele

Prof. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D., MBA
teditel UHKT

Doc. MUDr. Zdenka Gasovd, CSc.
prednostka Transfuziologického tiseku

Ing. Pavla Pintrova
naméstkyné pro ekonomiku

MUDr. Hana Klamovd, CSc.
prednostka Klinického tseku

Prof. Ing. Jan E. Dyr, DrSc.
ndméstek pro védu a vyzkum

Mgr. Simona Brixiovd
naméstkyné pro akreditace a kvalitu

Mgr. Lucie Wlitovd, DisS.
naméstkyné pro osetrovatelskou péci

Ing. Martin Mayer, Ph.D.
ndméstek pro provoz a investice

Doc. MUDr. Jaroslav Cermdk, CSc.
naméstek pro vzdélavani a rozvoj,
predseda Ceské hematologické spolecnosti




,Od té doby, co jsem podstoupila transplantaci

kostni diené, slavim narozeniny dvakrdt.*
(Jana)

Celkeml O ; 3 transplantaci.
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»Mam vds rdda. Zachranili jste mi tatinka.”
(Misa)

27 369

oSetfeni v ambulanci, na ltizkich a v dennim stacionafi za rok

,Dékuji za ten nejmilejsi pristup, jaky jsem kdy

ve zdravotnickém zarizeni zaZila.“
(Petra)

98,1 %

pacientti spokojenych s poskytnutou péci

,Clovék v nezndmé a tézké situaci hledd opérny

bod. Jd jsem ho nalezlv UHKT“
(Daniel)

2 063 let

zkusenosti s 1é¢cbou vaznych onemocnéni krve

,Zachranili jste mé pred zdkernou
akutni myeloidni leukémii a vrdtili zpét

do Zivota. Rict diky je mdlo.
(Ingrid)

467

zaméstnanct v nejvétsim
hematologickém centru v Cesku

,Jak fikd manZelka, az to bude viude jako v UHKT, pak budeme mit

to pravé zdravotnictvi.”
(Mirek)

...Joint Commission International. Nejpfisnéjsi svétova akreditace
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(L1izkové oddéleni, Transplantacni jednotka, Jednotka intenzivni hematologické péce, Dennti staciondr, Centrum pro
trombozu a hemostdzu, Laboratoi hemokultivaci, Laborator pro poruchy hemostdzy, Laborator priitokové cytometrie,
Morfologicko-cytochemickd laborator, Laborator PCR diagnostiky leukémii, Oddéleni imunoterapie, Sekretaridt

a dokumentacni stredisko)



ROK V CISLECH

NEJVICE AMBULANTNICH VYSETRENI ZA POSLEDNICH

5 LET. 479 HOSPITALIZACI A 6 094 VYSETRENI V DENNIM
STACIONARI. 68 ALOGENNICH TRANSPLANTACI (Z TOHO
42 TRANSPLANTACI PROVEDENO V MYELOABLATIVNIM
REZIMU, 26 NEMYELOABLATIVNE). 1. PROVEDENA
HAPLOIDENTICKA TRANSPLANTACE KOSTNI DRENE.

28 400 VYSETRENYCH VZORKU KREVNIHO OBRAZU.

1407 VYSETRENYCH NATERU KOSTNI DRENE. O 30 PROCENT
VICE SPECIALIZOVANYCH VYSETRENI V LABORATORI

PRO PORUCHY HEMOSTAZY. PECE O 450 NEMOCNYCH
HEMOFILIT. 77 TISIC VYKONU V LABORATORI PRO
PORUCHY HEMOSTAZY. 44 NOVE DIAGNOSTIKOVANYCH
PACIENTU S AKUTNI MYELOIDNI LEUKEMII, 9 S AKUTNI
LYMFOBLASTOVOU LEUKEMII, 31 PACIENTU S CHRONICKOU
MYELOIDNI LEUKEMII, 32 NOVE DIAGNOSTIKOVANYCH

S PRIMARNIM MYELODYSPLASTICKYM SYNDROMEM

A 30 S Ph- MYELOPROLIFERATIVNIM ONEMOCNENIM.

UHKT se provadi diagnostika a 1é¢ba nemocnych se zavaznymi poruchami
‘ / krvetvorby. Nejcastéji jde o pacienty s akutnimi a chronickymi leukémie-
mi, myelodysplastickym syndromem, myeloproliferativhimi onemocné-

nimi ¢i vrozenymi nebo ziskanymi poruchami krevni srazlivosti.

Zcela klicovy je zde proto tymovy pristup, ktery je zajistén spolupraci zkusenych 1é-
karti, sester, oSetfovatelti i dalSich specialistti, jako je nutri¢ni terapeutka, fyziotera-
peut nebo klinicky farmaceut.

Diky tomuto konceptu miize UHKT pecovat o pacienty s téZzkymi hematologickymi

Pacienti indikovani k transplantaci kostni dfené pfichazeji na Transplanta¢ni jed-
notku. Ke konci roku 2014 zde bylo téchto naro¢nych zakrokti provedeno jiz celkem
pacienty jsou lidé ve véku 51-60 let, ktefi trpi akutni myeloidni leukémii.

Pro dalsi vazné diagnozy a mimoradné tézké stavy je zde Jednotka intenzivni hema-
tologické péce. Jeji soucastije i uméla plicni ventilace, ktera byla loni provadéna u 25
pacientt, a kontinualni elimina¢ni metody, které v roce 2014 potfebovalo 11 pacientt.

Podobné specializovana je ale i péce na standardnim Lizkovém oddéleni, kde je pro-
vadéna jak diagnostika, tak také 1é¢ba nemocnych celého spektra chorob krvetvorby.
Nejcastéji jsou zde hospitalizovani pacienti s akutni myeloidni a lymfoblastovou leu-
kémii, myelodysplastickym syndromem, poruchami krevni srazlivosti a také kompli-
kacemi souvisejicimi s 1écbou ¢i provedenou transplantaci. Jsou zde také provadéna

superkonzilidrni vy3Setfeni.



K nejcastéjsim lécebnym postuptim na LtZzkovém oddéleni patfi: cykly chemote-
rapie, cilena biologicka 1écba, 1é¢ba imunologicka, imunosupresivni a pfistrojova
(takzvané deplec¢ni vykony). Lécby jsou vétSinou aplikovany dle narodnich a mezi-
narodnich protokolt. Pro akutni lymfoblastovou leukémii je to naptiklad dle GMALL
07/32003 nebo EWALL. Prvni pacienti byli také zafazeni do klinického hodnoceni
s takzvanou bispecifickou monoklonalni protilatkou.

Vysledky jsou diky pfisnému dodrZovani nejmodernéjSich 1écebnych standarda
a ucasti v mnoha klinickych studiich velmi dobré. V roce 2014 se napfiklad u akut-
ni myeloidni leukémie podafilo dosdahnout po podani induk¢ni chemoterapie tiplné
hematologické remise u 84 procent nové diagnostikovanych onemocnéni, u akutni
lymfoblastové leukémie 1écené dle protokolu GMALL po podani cyklii indukéni che-
moterapie byla mira dosaZeni remise kolem 90 procent.

Diky medicinskému pokroku vSak mtiZe byt ¢im dal vice pacienti 1é¢eno v ambu-
lantnim rezimu. Loni byl pocet téchto oSetfeni dokonce nejvyssi za poslednich pét
let. A to jak v klasickych ambulancich, kde jsou provadéna také superkonziliarni vy-
Setfeni pacientti z jinych pracovist, tak také v ambulancich specializovanych ¢i v Den-
nim stacionafi, kde jsou podavany pfedevsim krevni pfipravky, chemoterapie, krevni
derivaty a biologické 1écby.

Do nasich specializovanych ambulanci tak dochazeji lidé s celou Skalou nadorovych
i nenddorovych onemocnéni. Konkrétné: pacienti po transplantacich, lidé s myelo-
dysplastickym syndromem, s akutnimi leukémiemi, se vzacnymi onemocnénimi
Cervené krevni fady, Ph- myeloproliferativnimi onemocnénimi nebo chronickou

myeloidnileukémii, u které je naptiklad 1écba provadénainhibitory tyrozinovych kinaz

coz vede k dlouhodobému piezivani téméf 90 procent nemocnych. Nemocni s mye-
lodysplastickym syndromem jsou léceni lenalidomidem, azacytidinem, podavanim
erytropoetinu, chemoterapii nebo jsou transplantovani. Data tykajici se 1é¢by MDS
jsou zadavana do registru Czech MDS Group a do evropského MDS registru.

Podobné silné zastoupeni ma UHKT i v péci o pacienty s hemofiliemi. Zdejsi Cen-
trum pro trombo6zu a hemostazu je jednim z hlavnich komplexnich pracovist pro
dospélé pacienty v Cesku. Pe¢uje o 205 nemocnych s hemofilii A, 32 nemocnych
s hemofilii B, v€etné 8 pacientt s hemofilii a inhibitorem faktoru a pfenasecek se sni-
zenou hladinou FVIII/FIX, 135 nemocnych s von Willebrandovou chorobou a pies 80
nemocnych se vzacnymi deficity koagula¢nich faktort.

Centrum pfitom zajistuje jak 1écbu, tak diagnostiku, ktera probiha ptedevsim v La-
boratofi pro poruchy hemostazy, jejiz soucasti je i Narodni referenc¢ni laboratof.

Pracovisté poskytuje fadu v Cesku unikatnich vysetfeni. Napfiklad: kompletni fe-
notypovy a geneticky screening hemofilie A, hemofilie B, VWCH, deficitu AT, atypic-
kého hemolyticko-uremického syndromu ¢i trombotické trombocytopenické purpu-
ry nebo prenatalni vySetfeni hemofilie.

Laboratof také provadi konziliarni ¢innost v diagnostickych metodikach poruch he-
mostazy a laboratorni diagnostice pro Ceskou republiku a spravuje Narodni registr
nemocnych s vrozenymi poruchami koagulace.

Podobné zasadni roli hraji v programu UHKT i dalsi ¢tyti laboratofe Klinického tise-
ku: Laboratof pritokové cytometrie, Morfologicko-cytochemicka laboratof, Labora-

tof PCR diagnostiky leukémii a Laboratof diagnostiky anémii.



Konkrétné:

= Laboratof priitokové cytometrie se specializuje na vySetfeni v oblasti nadorové
i nenadorové hematologie a casto se zabyva zavadénim a naslednou validaci novych
laboratornich postupt.

= Morfologicko-cytochemicka laboratoi se vénuje pfedev§im hodnoceni natérti
periferni krve a aspiratli kostni dfené. Pracovisté je jednou z referencnich laboratofi
v ramci Skupiny expertnich pracovist pro mikroskopickou analyzu natéra periferni
krve v ramci organizace pro kontrolu kvality SEKK.

= V Laboratofi PCR diagnostiky leukémii se provadi rutinni molekuldrni zachyt
fuznich gent u akutni myeloidni leukémie, zachyt klonality u lymfoproliferativnich
onemocnéni B i T fady a klonalni mutace u Ph- myeloproliferativnich onemocnéni.
Laboratof provadi také nasledné molekularni sledovani minimalniho rezidualniho
onemocnéni u akutni myeloidni leukémie, chronické lymfatické leukémie ¢iu vybra-
nych pfipadti Ph- myeloproliferativnich onemocnéni.

» Laboratof diagnostiky anémii se vénuje diagnostice vrozenych hemolytickych
anémii a také diagnostice nékterych ziskanych poruch cervené krevni fady. Do provo-
zu zde byla zavedena bliZsi specifikace beta-talasemickych mutaci, urcovani vzacnych
abnormalnich hemoglobinti a membranovych poruch cervené krevni fady. Laboratof
je také zakladem Centra pro diagnostiku a léc¢bu vzacnych onemocnéni krvetvorby

a je zde veden registr MDS, PNH a vzacnych anémii.

Veskeré tyto diagnostické i lécebné postupy splnuji nejpiisnéjsi svétové standardy.

UHKT je diky tomu uZ od roku 2007 drZitelem akreditace Joint Commission

International a také blizce spolupracuje s fadou pfednich hematologickych
organizaci v Cesku i v Evropé. (Naptiklad s Ceskou leukemickou skupinou pro Zivot
¢i s European LeukemiaNet.)

Klinicky tsek se rovnéz vénuje vyuce studentti v ramci 1. 1ékafské fakulty Univerzity

Karlovy a probiha zde také postgradualni profesni vzdélavani 1ékaft.

Zakladnimi programy Klinického tseku jsou:

= Alogenni transplantace kmenovych bunék krvetvorby, pfedevsim od nepfibuz-
nych darcti jak po klasické pfipravé, tak po pfipravé s redukovanou intenzitou. Tento
program v poslednich letech prodélal vyznamny rozvoj a UHKT je centrem s nejvét-
$im po¢tem téchto naro¢nych vykont v Ceské republice.

= Hematologicka intenzivni péce vcetné umélé plicni ventilace a mimotélnich eli-
mina¢nich metod. Specializovanou péci zajistuji kromé vlastnich hematologt také
konziliafi z dalSich medicinskych obort.

= Lécba pacientt s leukémiemi dle mezinarodnich protokold, vcetné zavadéni no-
vych medicinskych postupti.

= Diagnostika a 1é¢ba pacientti s chronickou myeloidni a lymfatickou leukémii a také
s Ph- myeloproliferativnimi onemocnénimi, v¢etné nejmodernéjsi 1écby inhibitory
tyrozinovych kinaz.

= PéCe o nemocné se vzacnymi diagnézami, napiiklad vzacnymi typy anémii, myelo-
dysplastickym syndromem a jingmi poruchami v oblasti ¢ervené krevni fady. UHKT

je také Centrem excelence pro diagnostiku a Iécbu MDS v ramci MDS Foundation.



= Program diagnostiky a 1é¢by nemocnych se ziskanymi i vrozenymi krvacivymi sta-
vy a trombofilnimi stavy s fadou v Cesku unikatnich vysetieni.

= V minulém roce vznikla v UHKT také imunoterapeuticka pracovni skupina.

OSetiovatelska péce
(Osetfovatelsky persondl Klinického a Transfuziologického tuseku, Fyzioterapie,
Zdravotné-socialni péce, Nutri¢ni terapie)

Pracovnici poskytuji zakladni i vysoce specializovanou oSetfovatelskou péci jak pa-
cienttim, tak také darcim krevnich sloZek. Dodrzuji pfitom nejmodernéjsi standardy
oSetfovatelské péce vychazejici z programu celozivotniho vzdélavani v Cesku i celé
Evropé.

Jejich cilem je pFispivat k tomu, aby nemocni travili v UHKT jen nezbytné nutnou
dobu a citili se zde maximalné prijemné. Na devadesat vSeobecnych sester rizného
stupné vzdélani i specializace, oSetfovatelek, sanitaiti a také napiiklad nemocni¢ni
kaplanka, nutri¢ni terapeutka ¢i fyzioterapeuti proto tizce spolupracuji nejen se sa-
motnymi pacienty, ale také s jejich blizkymi.

Management OSetfovatelského tiseku se zaroven spolupodili na koncepci lé¢ebnych

programti i strategickych cilt v celém UHKT.

Akreditace a kvalita
(Oddéleni kvality, Tym kvality péce, Oddéleni nemocni¢ni hygieny, Oddéleni pro
spravnou vyrobni praxi lécivych pfipravki)

Akreditacni proces pomaha vytvofit kulturu kvality a bezpeci. V ramci toho pak do-

chazi ke staléemu zlepSovani vSech procesti zajistujicich péci o pacienty a ke zlepSova-
ni vysledkt poskytované péce.

Ziskané certifikaty vedou k posileni divéry vefejnosti v kvalitni a bezpecné prostie-
di ve zdravotnickém zafizeni a vytvafeji bezpecné a efektivni pracovni prostfedi, coz

prispiva i ke spokojenosti zaméstnanct.

Akreditace v UHKT v roce 2014:

= Joint Commission International: UHKT se pfipravuje k ziskani v pofadi jiZ tfeti
reakreditace dle 5. vydani mezinarodnich standardd platnych od 1. 1. 2014, planované
na kvéten/Cerven 2016.

= Laboratofe UHKT jiZ nékolik let dodrzuji standardy poZadavki na systém kvality
v laboratotich (CSN ENISO 15 189 a CSN EN ISO/IEC 17 025). Dokladem je akredita-
ce Ceského institutu pro akreditaci pro tfi subjekty UHKT:

Komplement laboratofi UHKT, Narodni referen¢ni laboratof (NRL) pro DNA dia-
gnostiku a Kalibra¢ni centrum UHKT.

= Komplement laboratofi UHKT (KL UHKT) prochazi tispésné bez jakychkoli ne-
gativnich nalezt akredita¢nim 3etfenim Ceského institutu pro akreditaci (CIA) jiz
od roku 2009.

Osvédceni o akreditaci laboratofi ziskal KL UHKT na pét let a je platné do listopa-
du 2017. Pfedmétem akreditace byla mimo jiné vySetieni v laboratorni diagnostice
v oblasti hematologie, imunohematologie a transfuzni sluzby, cytogenetiky, moleku-

larni genetiky, metody pritokové cytometrie, lékafské mikrobiologie ¢i enzymopatii.



V oblasti priitokové cytometrie je KL UHKT navic jedinym pracovistém u nas s akre-
ditaci vSech Sesti specializovanych metod.

NRL pro DNA diagnostiku pracuje jako zdravotnicka laboratof, kterd v akreditova-
ném rezimu od roku 2002 poskytuje geneticka vySetfeni pro potieby nasich i exter-
nich pacientti s hematologickymi malignitami. V roce 2014 probéhla reakreditace
pracovisté podle nové verze normy CSN EN ISO 15 189:2013. Soucasné byly akredi-
tovany zkousky pro expertni ¢innost jako zkusebni laboratote dle CSN EN ISO/IEC
17025 v tomto oboru.

Kalibra¢ni centrum UHKT nadale slouZi jako akreditovana kalibra¢ni laboratof pro
kalibraci pipet pro potfeby internich i externich laboratofi.

Oddéleni HLA analyzy ma od roku 2007 implementovany odborné mezinarodni
standardy pro testovani histokompatibility. Stejné jako v pfedchozich letech jsme
v roce 2014 obhdjili akreditaci u European Federation for Immunogenetics (EFI) pro
tyto standardy. Diky této akreditaci je pro nase pacienty dostupna moznost vyhledani
z vice nez 25 milion® nepfibuznych darcti hematopoetickych kmenovych bunék re-
gistrovanych v konsorciu mezinarodnich registrt BMDW.

Oddéleni organizuje i externi hodnoceni kvality (EHK) pro ostatni laboratofe pro
tuto oblast, které byly v roce 2014 uznéany EFI jako oficidlni EHK pro tuto prestizni
odbornou organizaci a jsou zafazeny do jejich programti EHK pro nasledujici obdobi
pro region Evropy.

O efektivité nastavenych laboratornich procesii svéd¢i i to, ze UHKT je akreditova-
nym pracovistém pro vyuku systému managementu kvality v klinickych laboratofich

a soucasné Skolicim stfediskem auditorti managementu kvality.

V roce 2014 prijalo vedeni UHKT strategické rozhodnuti ptihlasit se k mezinarod-
nim akreditacnim standarddm JACIE, které nastavuji poZadavky na kvalitu v medi-
cinské a laboratorni praxi transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék a bu-
nécné terapie odvozené od progenitorovych krvetvornych bunék. Tyto standardy
zahrnuji pozadavky na kvalitu od sbéru bunék pftes jejich zpracovani, skladovani az
po bezpe¢nou klinickou aplikaci. Ukolem pracovnikt povéfenych touto pfipravou je
na zakladé analyzy soucasného stavu zabezpeceni kvality (JCI, SUKL) zapracovat po-
Zadavky JACIE a vytvofit tak jednotny systém fizeni kvality pro tuto klicovou oblast
¢innosti UHKT.

Soulad mezi pozadavky normy CSN EN ISO 15189 a pozadavky dalsich systémi
kvality (JCI, SUKL, EFI) ¢i poZadavky odbornych spolecnosti je sledovan Oddélenim
kvality UHKT.



TRANSFUZIOLOGICKY USEK

(Transfuzni oddéleni, Aferetické oddéleni, Oddéleni imunohematologie, Oddéleni bunécné terapie)




ROK V CISLECH:

8 471 VSECH ODBFRU, VCETNE 150 AUTOLOGNICH

A ALOGENNICH ODBERU KRVETVORNYCH

BUNEK Z PERIFERNT KRVE. 17 810 VYROBENYCH
TRANSFUZNICH A TERAPEUTICKYCH BUNECNYCH
PRIPRAVKU. 100 % DELEUKOTIZOVANYCH

A OZARENYCH TRANSFUZNICH PRIPRAVKU

V NEJVYSSI KVALITE. 678 TERAPEUTICKYCH VYKONU
TECHNIKOU HEMAFEREZY. OCENENI OD FIRMY
JANSSEN ZA NEJLEPSTI ODBORNE SDELENI V OBORU
TRANSFUZNIHO LEKARSTVI V CASOPISE ,TRANSFUZE
A HEMATOLOGIE DNES“ PRO MGR. H. T. BOLCKOVOU
A KOLEKTIV AUTORU. 8. NARODNI AFFRETICKY DEN —
CELOSTATNI KONFERENCE.

a Transfuziologickém tseku ptisobi ¢tyfi oddéleni, jejichZ prace spoci-

va predevsim v pfipravé transfuznich pfipravkili z plné krve a z aferézy,

v predtransfuzni pfipravé, v zajisténi terapeutickych hemaferéz v nejsir-
$im rozsahu, v€etné pfipravy krvetvornych bunék pro transplantace a mononuklear-
nich bunék pro aktivni protinadorovou terapii. Transfuziologicky tisek zaroven orga-
nizuje vyuku studentt 1. 1ékaiské fakulty Univerzity Karlovy a vzdélavani specialistli
v transfuznim lékafstvi.

Konkrétné: Transfuzni oddéleni pfipravuje v béZném rezimu vysoce kvalitni erytro-
cytové koncentraty deleukotizované, trombocyty z buffy coatu smésné deleukotizo-
vané a plazmu z aferézy. Dalsi skupina pfipravk se pfipravuje ve zvlastnich situacich
na vyZadani, a to at uz pro pacienty UHKT ¢&i pro nemocné z jinych pracovist. Vétsi-
nou se jedna o pfipravky z produkce Transfuzniho oddéleni (erytrocyty promyté, gra-
nulocyty z plné krve pro terapii neutropenickych, pfredevsim détskych pacientt z FN
Motol) nebo z produkce Aferetického oddéleni (inaktivace patogenti v trombocyto-
vych koncentratech pfipravenych technikou hemaferézy).

Na Transfuznim oddéleni ptisobi Odbérova laboratof a Laboratof pro prevenci viro-
vych nakaz. Transfuzni oddéleni zajistuje provoz ozafovace transfuznich p¥ipravkd,
spravuje sklad transfuznich pfipravki a sklad krevnich derivat{i. Zaroven spolupra-
cuje s Aferetickym oddélenim pfi provadéni extrakorporalni fotochemoterapie (zajis-
tuje fotomodifikaci mononuklearnich bunék pomoci 8-methoxypsoralenu a UV-A)
a pti patogen-inaktivaci trombocytt z aferézy.

Na Aferetickém oddéleni se v pohotovostnim rezimu pfipravuji deleukotizované

trombocyty z aferézy (takzvani ,,nonstop“ darci) a velké davky granulocytti od darcti



mobilizovanych za pomoci ristovych faktort. Na oddéleni se dale provadéji terapeu-
nemocnic (vyménna plazmaferéza, vyménna erytrocytaferéza, deplec¢ni cytaferéza,
extrakorporalni fotochemoterapie, imunoadsorpce IgG, rheoferéza a pfiprava mono-
nuklearnich bunék pro protinadorovou terapii).

Pracovnici rovnéz zajistuji separace autolognich a alogennich krvetvornych bunék
a lymfocytt (pro DLI). Na oddéleni ptisobi Tkatiové zatizeni. Aferetické oddéleni za-
vedlo v roce 2014 metodu extrakorporalni rheoferézy do terapie nemocnych s vékem
podminénou makularni degeneraci. V roce 2014 bylo také ve spolupraci s Oddélenim
imunohematologie pfipraveno ,,Doporuceni pro vybér darcti trombocytti pro pacien-
ty v refrakternim stavu“.

Tym Aferetického oddéleni je aktivni i ve védé a vyzkumu — pracovnici se zamétuji
napfiklad na bezpecnost mobilizace a separace u darct krvetvornych bunék, na frek-
venci a zavaznost nezadoucich reakci v souvislosti s darcovskymi a terapeutickymi
hemaferézami a na optimalizaci separa¢nich technik pfi pfipravé mononuklearnich
bunék pro protinadorovou terapii ve spolupraci se spole¢nosti Sotio.

Spoluprace je i mezinarodni — Aferetické oddéleni dlouhodobé spolupracuje se Své-
tovym registrem pro aferézy (WAA).

Tteti ze Ctyf oddéleni Transfuziologického tiseku — Oddéleni imunohematologie
a Referenc¢ni laboratof pro imunohematologii — provadi v rutinni laboratofi vySetfeni
krevnich skupin darci krve a pacienttt UHKT a zajistuje komplexni pfedtransfuzni
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tigent a protilatek proti erytrocytiim, leukocyttim a trombocyttim. Referencni labo-

ratof pro imunohematologii slouZi jednak jako diagnosticky servis pro komplikované
ptipady pro viechny laboratofe Transfuzni sluzby v Ceské republice a na Slovensku
a dale se podili na pfipravé a hodnoceni Externi kontroly kvality vSech imunohema-
tologickych laboratofi v obou zemich.

Na Oddéleni imunohematologie se ptipravuje zavedeni molekuldarné genetickych
technik pro vySetfeni HPA antigenti a erytrocytovych antigenti. Byly zavedeny nové
laboratorni techniky pro identifikaci HLA protilitek. Uvedena vySetfeni pfispivaji
k podrobnéjsimu vySetfeni darct a pfijemct transfuznich pfipravka, coz pifedstavuje
dalsi krok k personalizované substituc¢ni terapii na miru.

Nejen pro UHKT, ale i pro dal3i prazské nemocnice je velmi diilezita ¢innost ¢tvr-
tého tymu Transfuziologického tseku — Oddéleni bunécné terapie. Jeho pracovni-
ci zpracovavaji, uchovavaji a propoustéji krvetvorné buriky pro autologni a alogenni
transplantace a lymfocyty od darct pro DLI. Mezi dalsi ¢innosti pak patii napiiklad
asistence u odbért kostni dfené na opera¢nim sale ¢i propousténi kostni dfené jako
suroviny pro vyrobu lé¢ivého pripravku moderni terapie (spole¢nost Bioinova) nebo
odmyvani DMSO ze zamraZenych $tépti pfed aplikaci.

V ramci oddéleni ptisobi neziskovy projekt Banka pupecnikové krve, ktera zpraco-
vava a skladuje pupecnikovou krev urcenou pro transplantace krvetvornych bunék
détskych pacienttt. Stépy jsou nabizené prostfednictvim Ceského registru darct kr-

vetvornych bunék ceskym i svétovym transplantac¢nim centrtim.



VEDA A VYZKUM

(Oddéleni molekuldrni genetiky, Oddéleni HLA analyzy, Oddéleni cytogenetiky, Oddéleni biochemie, Oddéleni bunécné

biochemie, Oddéleni bunécné fyziologie, Oddéleni experimentdlni virologie, Referdt administrativy vyzkumu)




ROK V CISLECH

1261 VYSETRENYCH VZORKU NA ANALYZE HLA.

7 TOHO 378 VZORKU PACIENTU PRED TRANSPLANTACI
HEMATOPOFTICKYCH KMENOVYCH BUNEK,

366 VZORKU PRIBUZNYCH DARCU, 157 VZORKU
NEPRIBUZNYCH DARCU ZE ZAHRANICNICH REGISTRU,
14 VZORKU NEPRIBUZNYCH DARCU Z CESKYCH
REGISTRU, 297 VZORKU PACIENTU PRO DALSI INDIKACE
A 20 VZORKU EXTERNI KONTROLY KVALITY. 2 833
VZORKU NA VYSETRENI BUNECNEHO CHIMERISMU PRO
SLEDOVANI POTRANSPLANTACNIHO PRUBEHU.

469 VYSETRENYCH VZORKU OD 283 PACIENTU S MDS.
529 KALIBRACI PIPET Z JEDNOTLIVYCH PRACOVIST
UHKT, 28 KALIBRACT PRO EXTERNI ZAKAZNIKY.

1. MEZINARODNI HODNOCENI STANDARDU PRO DETEKCI
BK VIRU A JC VIRU POMOCT DNA AMPLIFIKACNICH

METOD V RAMCI SVETOVE ZDRAVOTNICKE ORGANIZACE.

2 451 VYSETRENI MOLEKULARNIHO MONITOROVANIT
BCR-ABL A 235 DIAGNOSTICKYCH VYSETRENI BCR-ABL..

roce 2014 tvoftilo Vyzkumny tisek sedm oddéleni, ktera ve spolupraci s dal-
$imi useky UHKT fesila tato hlavni védecka témata:

= Oddéleni molekularni genetiky se zabyvalo studiem hematopoetickych onemoc-
néni se zaméfenim na patogenezi myeloidnich malignit, zejména myelodysplastic-
kého syndromu (MDS), chronické myeloidni leukémie (CML) a akutni myeloidni
leukémie (AML) pomoci modernich metod molekularni genetiky, vysokokapacitnich
metod sekvenovani nové generace (NGS) a microarrays. Analyzy na trovni geno-
vé (mutace, polymorfismy SNP), epigenetické (methylace) ¢i expresni (transkripce
mRNA a miRNA) a nasledna integrace vystupnich dat k vytvofeni komplexniho ob-
razu transformacniho hematoonkologického procesu.

= Oddéleni HLA analyzy vySetifuje bunécny chimerismus pro sledovani potrans-
planta¢niho stavu.

= Oddéleni cytogenetiky se zaméfuje na detailni analyzu komplexnich pfestaveb
chromozom u leukémii, specifikaci zZlomovych mist a identifikaci kryptickych abe-
raci. Pfi analyzach jsou vyuzivany jak metody klasické cytogenetiky, tak i nové mo-
derni techniky, pfedevsim molekuldrné cytogenetické metody, zaloZzené na hybri-
dizaci DNA (vSechny dostupné modifikace fluorescen¢ni in situ hybridizace FISH)
a ¢ipové technologie.

= Oddéleni biochemie se zabyva zménami ve sloZeni a funkci sloZek krevni plaz-
my, ke kterym dochazi u onkohematologickych onemocnéni, u poruch hemostazy
atrombozy vcetné kardiovaskularnich onemocnéni. Zabyva se studiem dysfibrinoge-

nemii, hypofibrinogenemii a fibrinogenemii. Pfi charakterizaci ptisobeni oxida¢niho



stresu sleduje korelaci hladin nizkomolekularnich aminothiolti, malondialdehydu,
dusitant, dusi¢nant s hladinami Zeleza, ferritinu a 1é¢bou pacienta (chelatacni tera-
pie). V ramci Centra excelence GACR ,Bionanofotonika pro medicinu budoucnosti“
vyvijime vysokorychlostni ¢ipy v pritokovém uspofadani s kontinudlni detekci po-
moci ,real time“ méfeni rezonance povrchovych plazmont (SPR).

= Oddéleni bunécné biochemie se specializuje na analyzu vlastnosti a funkci bu-
nécnych proteint v souvislosti se vznikem, vyvojem a lécbou hematologickych
onemocnéni. Zakladni pouzivané techniky (gelova elektroforéza, western-blotting,
prutokova cytometrie a imunofluorescencni mikroskopie) jsou dopliiovany dalSi-
mi metodami a postupy, které umoznuji komplexni pohled. Aktualné feSena téma-
ta zahrnuji hledani novych ukazatelt rizika rezistence k 1é¢bé nebo progrese nemoci
u chronické myeloidni leukémie, mechanismy ptisobeni latek pouZivanych pro 1écbu
akutni myeloidni leukémie, mechanismy regulujici interakce hematopoetickych bu-
nék s proteiny mezibunécné hmoty a zavadéni novych technik umoznujicich speci-
fickou diagnostiku proteinovych defektti u dédi¢né stérocytozy.

= Oddéleni bunécné fyziologie se zaméfuje na proteomické pristupy v hematolo-
gii — hledani zasahovych mist v burikdch chronické myeloidni leukémie rezistent-
nich k bézné terapii, mechanismus tc¢inku peptidového hormonu hepcidinu a jeho
terapeuticky potencial; vliv hepcidinu na proliferaci modelovych nadorovych bunék;
tloha proteinové kinazy MRCK alfa v bunécné adhezi; funkce cervenych krvinek —
expanze erytroblastli a megakaryoblastti in vitro, multiproteinové komplexy v cyto-
solu erytrocytt, bunécné funkce polyfosfatli (moznost ticasti polyfosfatti na vazbé

a nitrobunécném transportu Zeleza).

= Oddéleni experimentalni virologie je zaméfeno na studium imunologickych as-
pektti nadorovych chorob, na problematiku imunity viici virovym infekcim pfi imu-
nosupresi spojené s transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék a na studi-
um vztahu mezi infekci lidskymi papilomaviry a rozvojem nadorovych onemocnéni.
Soucasti oddéleni je Narodni referenc¢ni laboratof pro papilomaviry. Hlavni védec-
ka témata oddéleni zahrnuji vyvoj experimentalnich imunoterapeutickych postu-
pu a vakcin proti malignitam, zkoumani imunologického profilu pacientti s CML,
studium rekonstituce bunécné imunity proti lidskému cytomegaloviru u pacientt
po transplantaci kostni dfené a studium infekce papilomaviry a polyomaviry ve vzta-

hu k nddorovym onemocnénim clovéka.

Nejvyznamnéjsi dosaZzené vysledky

= V ramci studia deregulace epigenetickych faktorti a tumor-supresorovych genti re-
gulujicich onkogenni signélni drahy ovliviiujici citlivost bunék k inhibitortim tyrozi-
novych kinaz (TKI) a transformaci do blastického zvratu jsme ve spolupracis 1. LF UK
zjistili synergistické ptisobeni mikroRNA miR-150 a potlacené aktivity BCR-ABL
na signifikantni sniZeni exprese onkoproteinu MYB a rovnéz regula¢ni vztah molekul
miR-150 a BCR-ABL v buné¢nych modelech blastického zvratu CML.

= Dokoncili jsme ve spolupraci s pracovisti z [talie a Némecka a konsorciem odbor-
nikli evropské studie IRON-II (Interlaboratory Robustenss of Next Generation Se-
quencing, NGS) studium vyvoje mutaci v kinazové doméné BCR-ABL rezistentnich
k TKI. Vysledky ukazuji, Ze hluboka amplikonova sekvenace spolu s robustnim bio-

informatickym nastrojem, ktery jsme vytvofili pro hodnoceni NGS dat ve spolupraci



s PersMed s.1.0., zajiStuje spolehlivou a ¢asnou detekci vznikajicich BCR-ABL mutaci
u rezistentnich pfipadu v pribéhu lécby TKI. Diky tomuto vysoce citlivému vySetfova-
ni mutaci bude moZné terapii v¢as ménit a také vybrat vhodny inhibitor pro pfekonani
rezistence.

= Ultrasirokou sekvenaci promotorovych oblasti 19 genti kodujicich bunécné lékové
prenasece (superrordiny genti SLC a ABC) u pacientt s CML jsme zjistili potencidlni
vyznam 2 jednobodovych polymorfismt (SNP) v promotorové oblasti genu SLC22A4,
které se vyskytuji v homozygotni sestavé (rs460089-GG; rs460271-GG) u zatim 8
vySetfenych pacientti rezistentnich k 1é¢bé imatinibem, zatimco u 7 pacientt, ktefi
na lécbu imatinibem odpovidaji optimalné, se SNP nachazeji ve formé heterozygotni
(rs460089-CG; rs460271-CG).

= V ramci celoevropského projektu EUTOS for CML (Evropska leukemicka sit, ELN)
jsme dokoncili testovani a validaci pouZiti certifikovaného plazmidového standardu pro
standardizaci kvantifikace mRNA BCR-ABL pomoci real-time PCR.

= PouZitim proteomickych technik jsme prokazali, Ze pfi vzniku rezistence na TKI se
u modelovych bunék chronické myelodni leukémie uplatiuje dysregulace signalizace
prostfednictvim burikami uvoliiovanych vesikul — exosémi. Ziskané poznatky mohou
v budoucnu vést k diagnostickému a prognostickému vyuZiti exosému, zejména exoso-
malnich hladin signalnich proteinti z rodiny wnt.

= Popsali jsme, jak hladiny proteinové kinazy MRCK alfa ovliviiuji adhezi modelovych
malni i nddorové bunécné adheze.

= Ukazali jsme, Ze oSetfeni bunék linii CML imatinibem vede k zesileni vazby bunék

k modelové extracelularni matrici. Naopak dasatinib v terapeuticky relevantnich koncen-
tracich Zadné zmény nevyvolava, pravdépodobné diky soucasné inhibici kinaz rodiny Src.

= Zjistili jsme, Ze k mechanismu ptisobeni demetyla¢niho lé¢iva decitabinu v butikach
nesoucich mutaci v p53 pfispiva zastava bunécné proliferace v dtisledku netiplné loka-
lizace survivinu v centromerach v priabéhu mito6zy.

= Potvrdili jsme vyznam pomocnych metod k monitorovani BCR-ABL a jeho mutaci
(in vitro senzitivita, hladina transkriptu WT1, hladina proteinu HSP9O0) pro vcasnou
predikci rizika rezistence pfip. progrese u chronické myeloidni leukémie. VSechny tfi
metody jsou pouZzitelné kdykoli v priibéhu onemocnéni nezavisle na typu a délce 1écby.

= U pacientti s CML sledujeme expresi centrozomalnich genti, abychom posoudili pii-
padnou vyuZitelnost stanoveni této exprese pro prognézu onemocnéni a véasnou tpra-
vu lécby. V porovnani se zdravymi kontrolami jsme pfi stanoveni diagnozy prokazali
zvySenou expresi vSech sledovanych centrozomalnich gent.

= Zavedli jsme test stanoveni 11 povrchovych markert aktivace a funkce imunitnich bu-
nék (HLA-I, HLA-II, B7-1, B7-2, ICOS-1, PD-L1, ICOS-L, DRS5, FAS, MICA/B, CD47), které
mohou mit zejména vliv na ¢innost bunék T, NK a makrofagu. Pfitomnost téchto markert
jsme otestovali na leukemickych buiikach K-562 pochazejicich z pacienta s CML.

= Pfipravili jsme experimentalni DNA vakcinu proti centrozomalnimu proteinu
AURKA. U tohoto proteinu jsme identifikovali epitop vazajici se na molekuly MHC
1. tfidy u mysi. Pomoci tohoto epitopu jsme prokazali indukci imunitni reakce po DNA
vakcinaci genovou pistoli. Podstatného zvySeni imunizacniho tc¢inku vakcinace jsme
dosahli kombinaci s podavanim protilatky proti molekule CD25, ktera zptisobuje od-

stranéni imunosupresivnich regula¢nich bunék T.



= Kombinaci molekularné cytogenetickych technik jsme analyzou bunék kostni
dfené u 157 nemocnych s nové diagnostikovanym MDS zjistili komplexni pfestavbu
karyotypu. Chromozomové aberace, vzniklé v disledku chromothripsis, byly proka-
zany u 47 % nemocnych. Prokazali jsme rovnéz nestabilitu chromozomu 5, ktery byl
Casto zahrnut v riznych kryptickych pfestavbach. U Zadného z nemocnych jsme ne-
prokazali monozomii chromozomu 5.

= Zjistili jsme, Ze nizkorizikovi pacienti del (5q) s MDS maji nejvyssi hladiny cereblo-
nu (CRBN) mRNA v porovnani s nizkorizikovymi MDS s normalnim chromozomem
5 a se zdravymi kontrolami. Zna¢né sniZeni hladiny CRBN béhem lé¢by lenalidomi-
dem je asociovano se ztratou odpovédi na lenalidomid a s progresem onemocnéni,
podobné jako pfi 1écbé pacientti s mnohocetnym myelomem. Vysoka hladina CRBN
mRNA je ziejmé nezbytna pro icinnost lenalidomidu u nizkorizikovych del (5q) pa-
cientt.

= Byly porovnadny proteomy plazem pacientti s MDS s refrakterni anémii s nadbyt-
kem blastli podtyp 2 (RAEB-2) se skupinou zdravych darcti. Po analyze pomoci 2D
SDS-PAGE jsme nalezli 47 signifikantné se liSicich spotti a identifikovali 27 rtiznych
proteinti pomoci hmotnostni spektrometrie. Pomoci relativni kvantifikace jsme na-
lezli rozdily v zastoupeni jednotlivych peptidii mezi zkoumanymi skupinami pro
protein leucine-rich alpha-2-glycoprotein (LRAG a zmény ve fragmentech proteinu
inter-alpha-trypsin inhibitor heavy chain H4 (ITTH4). Western blot analyza pouka-
zala na zvySenou expresi proteinu LRAG u pacientti s RAEB-2, zatimco sniZeni hladi-
ny bylo prokazano pomoci ELISA pro protein alpha-2-HS glycoprotein. Oba proteiny

tak byly poprvé navrzeny jako potencialni markery tohoto onemocnéni.

= Zjistili jsme, Ze oxidac¢ni stres u MDS pacientti by mohl vznikat poSkozenim en-
dotelialni NO synthasy s naslednou produkci superoxidového radikalu v dtsledku
zvySené koncentrace methylovanych arginint.

= Optickd metoda rezonance povrchovych plazmonti (SPR) kombinovana s mi-
krofluidikou byla vyuZita pro screening interakci proteint plazem pacientti s MDS
s nizkym rizikem progrese do AML (RCMD) a s vysokym rizikem progrese do AML
(RAEB) s vybranymi imobilizovanymi proteiny: integrin alpha-M beta-2 (LFAl), in-
tracelularni adhezni molekula 1 (ICAM1), integrin alpha-4 beta-1 (VLA4), vaskularni
adhezni protein 1 (VCAMI) a cytotoxicky T-lymfocytarni protein 4 (CTLA4). Iden-
tifikované proteiny byly analyzovany pomoci programu Cytoscape a Power Graph
Analysis. Profily interakci plazmatickych proteinti s imobilizovanymi proteiny se
vyznamné lisily jak mezi pacientskymi vzorky a kontrolami, tak i mezi jednotlivymi
skupinami MDS. U MDS pacientti byly, na rozdil od kontrol, mezi navazanymi pro-
teiny i Src, Fyn, Yes a Lck tyrosinkinazy.

= Odhalilijsme signifikantni pokles ve frekvenci vyskytu nékterych alelickych skupin
HLA 1. tfidy u pacientti s akutni myeloidni leukémii ukazujici na existenci spontanni
imunitni reakce proti mutovanému nukleofosminu, ktera mtize u jedincti s vhodnym
HLA typem zabranit rozvoji leukémie.

= Objevili jsme specifickou hypometylaci gent (MNI1, SPARC, ST18 a DHRS3), které
jsou zvysSené exprimované u AML pacientt s inv(16)/t(16;16). To podporuje teorii, Ze
zvySena exprese nékterych genti (jako je napt. gen MNI1)je kriticka pro inv(16)/t(16;16)
leukemogenezi; a hypometylace tudiz zajistuje stabilni zvySenou expresi dilezitych

gentl.



= Popsali jsme zmény expresniho profilu miRNA u pacientt s MDS s del (5q) zptiso-
bené podavanim imunomodula¢niho pfipravku — lenalidomidu.

= Provedli jsme muta¢ni analyzu genu TP53 u 146 pacientti s nizkorizikovym MDS.

= S vyuzitim kombinace klasické cytogenetické analyzy, molekularné cytogene-
tickych technik a ¢ipovych technologii (aCGH) jsme u pacienta s myelodysplastic-
kym syndromem a derivovanym chromozomem 20 jako prvni popsali fizni gen
ASXL1/TSHZ2. Mutace genu ASXLI jsou spojovany se zhorSenym priibéhem one-
mocnéni a Spatnou prognozou. Frekvence a terapeuticky vyznam nalezu tohoto fuiz-
niho genu budou dale studovany na vétsim souboru nemocnych.

= Popsali jsme komplexni karyotyp nemocného s Burkitt lymfomem / leukémii
(BL) s translokaci t(2;8)(p12;q24), zahrnujici dva vzacné cytogenetické jevy. Jednim
je chromothripsis chromozomu 15, maskovana zdanlivé balancovanou reciprokou
translokaci t(11;15)(p11.2;g21). Druhou zménou je zvlastni typ skakajici transloka-
ce (jumping translocation), postihujici dlouhé rameno chromozomu 13 (recipient)
a mnozstvi riznych donorovych chromozomovych segmentti. Pocet a riznorodost
chromozomovych zmén detekovanych u jednoho nemocného je dikazem extrémné
rychlého bunécného cyklu a znacné chromozomové nestability, ktera je typicka pravé
pro buriky velmi agresivnich nddorovych onemocnéni.

= Potvrdili jsme pfitomnost N-glykosylace u vysokomolekularnich forem apolipo-
proteinu Al (hm-apoAl) v plazmé u pacientti s akutnim infarktem myokardu.

= Identifikovali jsme novou dysfibrinogenemii s mutaci Aalfa Lys448Asn u ¢tyfi-
cetileté Zeny a jejich tfi dcer. Klinicky se mutace projevuje krvacivosti. Novou hypo-

fibrinogenemii jsme odhalili u dvou bratri s heterozygotni mutaci v gama fetézci

fibrinogenu Trp3STOP. Zkraceni gama fetézce, zplisobené pfitomnosti stop kodonu,
ma za nasledek poruchu ve skladani molekul fibrinogenu a sniZenou hladinu fibrino-
genu v cirkulaci. PfestoZe diky mutaci dochazi ke sniZeni celkové hladiny fibrinogenu
v krvi, objevila se u jednoho z bratrti trombéza.

= Byly porovnany proteomy krevnich desticek mezi skupinami pacientt s kardio-
vaskularnimi onemocnénimi a skupinou zdravych darcti. Zmény byly velmi podobné
zménam zpusobenym aktivaci krevnich desticek. Byla zjiSténa fragmentace proteinu
fermitin family homolog 3.

= Pomoci nové zavedené metody (barveni erytrocytt eosin-maleimidem) bylo vySet-
feno 41 vzorki pacientti s dédi¢nou sférocytézou a bylo prokazano, Ze metoda je vhod-
nym nastrojem pro rychlou a citlivou detekci této nemoci. Prokazali jsme rovnéz, ze
dédicna sférocytdza neni spojena se zvySenou mirou spontanni apoptozy erytrocytt.

= Zavedli jsme metodu fluorescencni kroskorela¢ni spektroskopie pro sledovani dy-
namiky interakci a oligomerizace proteint jadra a jadérka v Zivych butikidch oSetfe-
nych protinadorovymi lécivy.

= Reaktivace lidského cytomegaloviru (HCMV) miiZe u pacientti po transplantaci

hematopoetickych kmenovych bunék vyvolat zavazné, Zivot ohrozujici onemocnéni.
Reaktivace infekce je potlacovana T lymfocyty specifickymi pro virové antigeny. Aby
bylo moZné vyhledat neimunni pacienty s vysokym rizikem reaktivace virové infekce
HCMYV, zavedli jsme stanoveni T bunécné odpovédi proti Sesti antigentim lidského
cytomegaloviru testem ELISPOT-interferon gama.

= Pti studiu prevalence HPV infekci ve vakcinované populaci Zen CR jsme u mla-

dych Zen nalezli vysokou prevalenci Sirokého spektra HPV typti, a to nejcastéji vak-



cinalnich typt. HPV specifické protilatky méla jen polovina Zen, z ¢ehoZ je zfejmé, Ze
vakcinace proti HPV bude velmi pfinosna i u Zen, které jiz pohlavné ziji. Mezi témito
Zenami v nasi populaci je 11 % téch, které jsou incidentné a/nebo perzistentné infi-
kovany HR vakcina¢nimi typy HPV a lze u nich pfedpokladat malou tc¢innost vakcin.
Vysledky studie tak pomohou piedejit pfipadné psychické Gjmeé téchto Zen, pfipadné
medialni diskreditaci HPV vakcin.

= Ukazali jsme, Ze pacienti s nadory orofaryngu asociovanymi s lidskym papilo-
mavirem maji vyznamné lepsi prognozu. Nové jsme srovnavali efektivitu rtiznych
lécebnych modalit ve vztahu k virové etiologii orofaryngealnich karcinomt (OFK).
Zjistili jsme, Ze lepsi prognoéza nadorti OFK asociovanych s lidskymi papilomaviry
neni vazana na lécebnou modalitu. Celkové pfeZzivani negativné ovliviiuje vyssi vék
a koufeni. Vysledky vSak ukazuji na moZnosti modifikace 1é¢ebnych postupti u paci-
entd s HPV asociovanym tumorem a budou zdkladem pro odborna doporuceni lécby
téchto pacientti v CR.

= Ziskali jsme nova data tykajici se zavaznosti infekce nové objevenymi DNA viry
u zdravych a imunokompromitovanych pacientti. Sledovali jsme hladiny protilatek
protilidskym polyomaviram BKPyV, JCPyV, MCPyV, HPyV6, HPyV7, TSPyV, HPyV9,
MwPyV, KIPyV, WUPYV a také lidskému bocaviru HBoV1. Pro detekci IgG protilatek
v séru a plazmé enzymatickou imunoanalyzou (ELISA) jsme pfipravili pseudoviriony
(,virus-like particles“ VLP) vSech virti. Podle naSich vysledku je prevalence protila-
tek u zdravych jedinctt pomérné vysoka (50—-90 %), vyjimkou jsou protilatky proti
HPyV9 (13 %).



VZDELAVANI

(Referdt vzdélavdnti stredoskolskych laboratornich profesi, Referdt vzdéldavani vysokoskolskych pracovnikii)




ROK V CISLECH:

177 ZAMESTNANCU UHKT NA VZDELAVACICH AKCICH
V CESKU, 38 LEKARU A VEDCU NA SEMINARICH

A KONFERENCICH V ZAHRANICI. 26 DOKTORANDU

A 14 VYSOKOSKOLSKYCH STUDENTU PRACUJICICH
NA DIPLOMOVE PRACI. 32 LEKARU A ODBORNYCH
PRACOVNIKU, 12 LABORANTU A 10 SESTER

NA ODBORNE STAZIV UHKT.

g
stav hematologie a krevni transfuze se vyznamné podili na pregradudlnim

a postgradudlnim vzdélavani vysokoskolakti a stfedosSkolskych pracovnikt

ve zdravotnictvi. V ramci Ustavu klinické a experimentalni hematologie 1. 1é-
kafské fakulty Univerzity Karlovy a UHKT probihd vyuka na Fakulté vieobecného lékat-
stvi UK a ve Skolnim roce 2014/2015 byla zahajena také spoluprace s Fakultou biomedi-
cinského inZzenyrstvi CVUT pti vyuce magisterského studia v oboru zdravotni laborant.

Vyznamnou udalosti bylo v roce 2014 ziskani akreditace ministerstva zdravotnictvi

pro postgradualni vzdélavani vysokoskolakti nelékaii v oboru Klinickd hematologie
a transfuzni sluzba. Tim UHKT ziskal kompletni akreditaci pro celé postgradudlni vzdé-
lavani vysokoskolakt a sttedoSkolskych 1ékafskych profesi.
V ramci postgradualniho vzdélavani lékaii v oboru Hematologie a transfuzni 1ékafstvi
byl v UHKT zorganizovan v dubnu pfedatesta¢ni kurz a v cervnu poté probéhla specia-
liza¢ni atestace v tomto oboru. V ramci vzdélavani VS nelékafti v oboru Klinicka hema-
tologie byly uskutecnény v roce 2014 ¢tyfi vzdélavaci moduly a v cervnu a v listopadu
probéhly atestace v tomto specializa¢nim oboru. Dale v UHKT probéhla v ramci postgra-
dualniho vzdélavani fada individudlnich stazi.

V roce 2014 pracovalo v UHKT v ramci doktorského studia 26 doktorandt a 14 vysoko-
Skolakt zde pracovalo na diplomové praci. V bieznu 2014 probéhla soutéZ mladych ba-
datelti a konference doktoranduti. Za svoji praci byli ocenéni Mgr. Hana Hajkova a Mgr. Jan
Musil.

V ramci programu kontinualniho vzdélavani se v roce 2014 zticastnilo 177 zaméstnanct

UHKT akci pofadanych v Ceské republice a z fondtt UHKT byla pokryta tcast 38 zamést-

nancui na vzdélavacich akcich v zahranici.




EKONOMIKA A PROVOZ

P

(Oddéleni komunikace se zdravotnimi pojistovnami, Referdat ekonomiky zakdzek, Financ¢ni tictdrna, Persondlni a mzdové
oddélent, Oddéleni vetejnych zakazek a investic, Oddéleni biomedicinského inZenyrstvi, Oddéleni informacnich technologii,

Spravni oddéleni, Provozni oddéleni, Obchodni oddéleni, Referdt evropskych grantii)




ROK V CISLECH:

1 112 MILIONU KORUN BYLY

VYNOSY UHKT V ROCE 2014. PLAN SE TAK
PODARILO PREKROCIT O 1,2 % I PRES

POKLES DOTACI OD GRANTOVYCH AGENTUR

O 11 MILIONU KORUN. MEZIROCNI PRIRUSTEK
POSKYTNUTE PECE V BODECH JE 6,2 %.

NARUST POCTU HOSPITALIZOVANYCH

PACIENTU JE 10,9 % A AMBULANTNICH

PACIENTU 6,0 %. ZISK PREDSTAVOVAL 32 MILIONU
KORUN. 21 MILIONU KORUN BYLO INVESTOVANO
DO NOVYCH PRISTROJU A TECHNOLOGICKEHO
VYBAVENI BUDOV. O 34,5 MILIONU KC SE PODARILO
SNIZIT CELKOVY OBJEM ZAVAZKU. 39 TISIC

KORUN JE PRUMERNY PLAT ZAMESTNANCU, COZJE
MEZIROCNE O 2 PROCENTA VICE.

44 % ZAMESTNANCU MA VYSOKOSKOLSKE
VZDELANI.

sek pro ekonomiku zajistuje v Ustavu hematologie a krevni transfuze komplex-
ni podporu vSech procesti poskytovanim ekonomickych a personalnich sluzeb.
Jeho hlavnim tikolem je hospodafeni v ramci schvaleného rozpoctu v souladu
se zakonem o majetku Ceskeé republiky, tzn. dosahovani likvidity jako vychozi podminky
pro realizaci rozvojovych vizi tistavu. Nedilnou sou¢asti aktivit Useku pro ekonomiku je
proto hledani a navrhovani opatfeni smétujicich k zefektivnéni ¢innosti Ustavu hemato-
logie a krevni transfuze s cilem dlouhodobé ekonomické stability organizace.
Usek pro provoz a investice ma na starosti komplexni technickou a logistickou podpo-
ru vSech medicinskych a védeckych pracovist.
= Oddéleni vefejnych zakazek pfipravuje komplexni dokumentaci vefejnych zakazek
s dlirazem na maximalni transparentnost.
= Spravni oddéleni zajistuje pfijem a odesilani postovnich zasilek a eviduje majetek.
= Provozni oddéleni se stard o udrzbu, provoz a ostrahu viech objekttt UHKT a snaZi se
tak vytvorit podminky pro neruseny chod nemocnice i védeckych pracovist.
= Obchodni oddéleni se stara o zdravotnicky i nezdravotnicky materidl a o samotny
nakup. Ten realizuje pomoci vybérovych fizeni v systému Tendermarket.
= Oddéleni informac¢nich a komunikac¢nich technologii zajistuje komplexni spravu
pocitacové a komunikacni infrastruktury. Tedy nejen spravu sitové struktury, ale také
servert, tiskaren, kopirovacich strojli ¢i elektronického pfistupového systému nebo
systému elektronické dochazky.
= Oddéleni biomedicinského inZenyrstvi poskytuje specializovanou podporu klinic-
kym, transfuziologickym i vyzkumnym pracovistim. Vénuje se predevsim pravidelnym

bezpecnostné technickym kontrolam a opravam zdravotnické a laboratorni techniky.



GRANTOVE PROJEKTY,
KLINICKE STUDIE A PUBLIKACE




GRANTOVE PROJEKTY:

IGA MZ — Interni grantova agentura MZ CR

Reg. ¢.: IGA MZd NT 11555

Nazev: DNA fingerprinting u chronické myeloidni leukémie
Trvani: 2010-2014

Resitel: Mgr. Katefina Machova Polakova, Ph.D.

Reg. ¢.: IGAMZdNT/12392 - 4

Nazev: Studium heterogenity chronické myeloidni leukemie

na urovni profilii aktivnich proteinti — vyuziti

v prognéze onemocnéni

Trvani: 2011 - 2014

Resitel: RNDr. Jana Moravcova, CSc./ RNDr. Markéta Zackova, Ph.D.

Reg. ¢.: IGAMZd NT 12376-4

Nazev: Porovnani i¢inka autologniho séra a séra pupecnikové krve
po aplikaci pacientiim s defekty na povrchu oka

Trvani: 2011 - 2014

Resitel: MUDr. Ivan Fales

Spoluiesitel: Mgr. Katefina Jirsova, Ph.D., 1. LF UK

Praha, MUDr. Michalis Palos, VEN Praha,

prof. MUDr. Nada Jiraskova, Ph.D., FN Hradec Kralové

Reg. ¢.: IGAMZd NT12363

Nazev: Prohloubeni znalosti o imunologie chronické myeloidni leukemie:

piedpoklad vyvoje terapeutické vakciny

Trvani: 2011-2014

Resitel: prof. MUDr. Vladimir Vonka, DrSc.

Spolutesitel: MUDr. Zuzana Humlova Ph.D., Ustav imunologie
a mikrobiologie VFN a 1. LF UK

Reg. ¢.: IGAMZd NT12372

Nazev: Prevalence HPV infekci ve vakcinované populaci Zen CR
Trvani: 2011-2014

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

Reg. ¢.: IGAMZA NT 13899-4
Nazev: Sekvenovani nové generace jak nastroj presonilni mediciny

u pacientii s myelodysplastickym syndromem a chronickou myeoidni
leukémii

Trvani: 2012-2015

Resitel: Doc. MUDr. Jaroslav Cermék, CSc.

Reg. ¢.: IGAMZdANT 13847-4

Nazev: Diagnosticky a prognosticky vyznam vybranych microRNA pro
myelodysplasticky syndrom

Trvani: 2012-2015

Resitel: Ing. Michaela Dostalové Merkerova, PhD.

Reg. ¢.: IGAMZdANT 13898-4

Nazev: Ex vivo stimulace buné¢né imunity pomoci mRNA u pacientii

s vysokym rizikem onemocnéni, zptisobeného lidskym cytomegalovirem
(HCMV) po transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék

Trvani: 2012-2015

Resitel: RNDr. Sarka Nemeckova, DrSc.

Reg. ¢.: IGAMZANT 13862-4

Nazev: Vyuziti centrozomalnich proteinii pro prognostiku a vakcinotera-
pii chronické myeloidni leukemie

Trvani: 2012-2015

Regitel: RNDr. Michal Smahel, PhD.

Reg. ¢.: IGAMZdNT 13867-3

Nazev: Zjisténi zavaznosti infekce nové objevenych DNA virii u zdravych
a imunokompromitovanych pacientii

Trvani: 2012-2014

Resitel: RNDr. Martina Saldkova, PhD.

Reg. ¢.: IGAMZANT 13836-4

Nazev: Studium patogeneze myelodysplastického syndromu u pacientii
s izolovanou aberaci del(5q) a analyza u¢inku lenalidomidu

Trvani: 2012-2015

Resitel: Ing. Ota Fuchs, CSc.

Spolufesitel: MUDr. Anna JonaSova, M.D., VSeobecna fakultni nemocnice
Praha

Reg. ¢.: IGAMZd NT14377-3

Nazev: Predikace odpovédi na demetyla¢ni 1é¢bu u pacientii s myelo-
dysplastickym syndromem s vyuzitim integrativni genomiky

Trvani: 2013-2015

Regitel: Mgr. Monika Belickova
Spolufesitel: Ing. Jifi Kléma, PhD., CvuT

Reg. ¢.: GA CRP304/12/2244

Nazev: Uloha exprese miRNA u nadorii hlavy a krku asociovanych a nea-
sociovanych f HPV

Trvani: 2012-2015

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

Spolupriace na mimotstavnich projektech

IGA MZ — Interni grantova agentura MZ CR

Reg. ¢.: IGAMZd NT 11299

Nazev: Kvalita Zivota a jeji vliv na celkové pieziti nemocnych
po transplantaci krvetvornych bunék v CR

Trvani: 2010-2015

Regitel: prof. MUDr. Marek Trnény, CSc.,

Vseobecna fakultni nemocnice Praha

Spolufesitel: MUDr. Veronika Valkova, CSc.

Reg. ¢.: IGAMZANT 11227-5

Nazev: Molekularni fenotypizace minimalniho poskozeni transplantova-
né ledviny a jeji prognosticky vyznam

Trvani: 2010-2014

Resitel: prof. MUDr. Viklicky Ondfej, CSc.,

Institut klinické a experimentalni mediciny

Spolufesitel: prof. MUDr. Radim Brdicka, DrSc./ Ing. Zdenék Krejcik, Ph.D.

Reg. ¢.: IGAMZd NT12483

Nazev: Vztah virové etiologie nadorii orofaryngu k iispésnosti jednotli-
vych lécebnych modalit

Trvani: 2011-2014

Resitel: prof. MUDr. Roman Kostfica, CSc.

Klinika ORL a chirurgie hlavy a krku, FN u sv. Anny, Brno

Spolufesitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D., doc. MUDTr. Jan Klozar, CSc., FN Motol.

Reg. ¢.: NT 12328-5
Nazev: Piivod détskych leukémii

Trvani: 2011 - 2015
Resitel: doc. MUDT. Jan Zuna, Ph.D., 2. LF UK Praha
Spoluiesitel: MUDr. Ivan Fales

Reg. ¢.: IGAMZd NT13167-4

Nazev: Optimalizace diagnosticko-terapeutického managementu kondy-
lomat, prekancero6z a karcinomi vulvy.

Trvani: 2012-2015

Resitel: Doc. MUDr. Helena Robova, PhD., 2. LF UK Praha

Spolufesitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.,

Reg. ¢.: IGAMZd NT13691-4

Nazev: Rizikové faktory vzniku rezistence CMV viici virostatikiim u paci-
entii po alogenni transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék
Trvani: 2012-2015

Resitel: MUDT. Petr Hubacek, PhD., 2. LF UK Praha

Spoluiesitel: Prof. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D.,

Reg. ¢.: IGAMZd NT13531-4

Nazev: Lidské mezenchymové stromalni buiiky pro lé¢ebné tcely. Pre-
klinické a farmakologické testy a schvaleni buné¢ného preparatu pro
klinickeé uziti.

Trvani: 2012-2015

Resitel: MUDr. Robert Pytlik 1. LF UK Praha

Spoluiesitel: MUDr. Ivan Fales

Reg. ¢.: IGA MZd NT14539-3

Nazev: XGENE.ORG — vefejny nastroj integrované analyzy transkrip¢-
nich, miRNA and metyla¢nich dat

Trvani: 2013-2015

Resitel: Ing. Jifi Kléma, PhD., FEL, CVUT Praha

Spolufesitel: Mgr. Monika Belickova

Reg. ¢.: IGAMZd NT14030-3

Nazev: Vyvoj chimerickych antigennich receptorii pro imunoterapii
lymfomii

Trvani: 2013-2015

Regitel: MUDTr. Pavel Otahal, PhD,, 1. LF UK Praha

Spolufesitel: MUDr. Jan Vydra



GA CR — Grantova agentura Ceské republiky

Reg. ¢.: GA CRP205/12/G118

Nazev: Nanobiofotonika pro medicinu budoucnosti
Trvani: 2012-2018

Resitel: doc. Ing. Jiti Homola, CSc., DSc.,

Ustav fotoniky a elektroniky AV CR

Spolufiesitel: Prof. Ing. Jan Dyr, DrSc.

Reg. ¢.: GA CR P501/12/1761

Nazev: Vliv topologie heterolognich antigennich determinant ve vektoru
odvozeném od X viru bramboru (PVX) na jejich expresi v rostlinach

a imunogenitu

Trvani: 2012-2014

Resitel: doc. RNDr. Noemi Cefovska, CSc.,

Ustav experimentalni botaniky AV CR

Spolutesitel: RNDr. Michal Smahel, Ph.D.

Ostatni
Operacni program Praha — Adaptabilita
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EVROPSKY SOCIALNI FOND
PRAHA & EU: INVESTUJEME DO VASI BUDOUCNOSTI

Reg. ¢.: CZ.2.17/1.1.00/32179

Nazev: Komplexni systém zvySovani konkurenceschopnosti vyzkumnych
pracovnikii Ustavu hematologie a krevni transfuze.

Trvani: 2010-2012

Vedouci realiza¢niho tymu: Ing. Bc. Roman Kotlin, Ph.D.

EVROPSKY SOCIALNI FOND
PRAHA & EU: INVESTUJEME DO VASI BUDOUCNOSTI

Reg. ¢.: CZ.2.17/1.1.00/34007

Nazev: Profesni vzdélavani a zvySovani kvalifikace zaméstnancit UHKT
ohroZenych na trhu prace

Trvani: 2012-2014

Vedouci realiza¢niho tymu: Ing. Bc. Roman Kotlin, Ph.D.

Reg. ¢.: CZ.2.16/3.1.00/28007

Nazev: P¥istroje pro vyzkum v onkohematologii.
Trvani: 2012-2013

Manager projektu: Ing. Bc. Roman Kotlin, Ph.D.

EVROPSKY SOCIALNI FOND
PRAHA & EU: INVESTUJEME DO VASI BUDOUCNOSTI
Merc & Dohme s.r.0.

Reg. ¢.: Merc & Dohme s.r.0. IIS ID 37651

Nazev: O¢kovani proti HPV u pacientii s rekurentni laryngalni papillo-
matozou — je mozné zlepsit kvalitu jejich Zivota?

Trvani: 2011-2016

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

Spoluiesitel: MUDr. Jitka Vydrova — Medical Healthcom., s.r.o.,

Hlasové centrum, Praha

MEZINARODNI GRANTY

Nazev: Cepheid Xpert® BCR-ABL Real-Time Quantitative

Polymerase Chain Reaction (RQ-PCR) Test Performance

Comparison to EUTOS RQ-PCR Laboratory Tests” (,,studie”), specifiko-
vanou v protokolu studie ,,Proposal for Method

Comparison studies — Cepheid Xpert® BCR-ABL Real-Time
Quantitative Polymerase Chain Reaction (RQ-PCR) Test

Performance Comparison to EUTOS RQ-PCR Laboratory Test

Trvani: 2011-2012

Resitel: Mgr. Katefina Machova Polakova, Ph.D.

KLINICKE STUDIE

Protocol BMS-354825 Randomizovana, multicentricka, oteviena studie,

3. faze, pii peroralnim podavani 50 mg nebo 70 mg 2x denné, nebo 100 mg

a 140 mg Ix denné u pacientti s chronickou fazi Ph+ ¢i BCR/ABL+ chronickou
myeloidni leukemii, resistentnich k Imatinib mesylatu.(dr.Klamova)

Protocol CA180056 An Open-Label, Randomized, Multicenter Phase III
Trial of Dasatinib (SPRYCEL) vs. Standard Dose Imatinib (400 mg) in the
Treatment of Subjects with Newly Diagnosed Chronic Phase Philadelphia
Chromosome Positive Chronic Myeloid Leukemia.(dr.Klamova, dr.Markova)

Protocol CAMNI107A2303 Randomizované, oteviené, multicentrické klinické
hodnoceni faze III porovnavajici ptipravek nilotinib proti pfipravku imati-

nib u dospélych pacientd, u kterych byla nové diagnostikovana chronicka
myeloidni leukémie v chronické fazi (CML-CP) s pozitivnim Filadelfskym
chromozomem (ph+). (dr.Klamova, dr.Markova)

Protocol AZA-AML-001 A Phase 3, Multicenter, Randomized, Open-Label,
Study of Azacitidine (Vidaza) Versus Conventional Care Regimens for the
Treatment of Older Subjects with Newly Diagnosed Acute Myeloid Leuke-
mia. — PRA International (doc.Cermak)

Protocol CAMNIO7EICO1 Multicentrické oteviené klinické hodnoceni nilotini-
bu faze I1Ib u dospélych pacientti s nové diagnostikovanou CML v chronické fazi
pozitivni na Filadelfsky chromozom a/nebo BCR — ABL. —Novartis (dr. Klamova)

Protocol PETHEMA LPA 2005 Remission Industion with ATRA + Idarubi-
cin. Risk-adapted consolidation with ATRA and Anthracycline-based Che-
motherapy (Idarubicin/Mitoxantrone) with Addition of Ara-C for High-risk
Patients. Maintenance Therapy with ATRA + Low Dose Chemotherapy
(Methotrexate + Mercaptopurine) (dr. Schwarz)

Protocol PAC325 A Randomized Controlled Phase 3 Study of Oral Pacri-
tinib versus Best Available Therapy in Patient with Primary Myelofibrosis,
Post-Polycythemia Vera Myelofibrosis, or Post-Essential Thrombocythemia
Myelofibrosis.(dr.Schwarz)

Kvalita Zivota a prediktivni vyznam stanoveni funk¢ni zdatnosti u starsich
(komorbidnich nemocnych s chronickou lymfocytarni leukémii) lymfomem

z malych lymfocytti 1é¢enych nizkodavkovanym fludarabinem s cyklofosfami-
dem # rituximabem — CS CLL (dr. Schwarz)

Protocol CINC424A2401 An open-label, multicenter, expanded access study
of INC424 for patients with primary myelofibrosis (PMF) or post polycythe-
mia myelofibrosis (PPV MF) or post-essential thrombocythemia myelofibrosis
(PET-MF) — Novartis (dr. Schwarz)

Protocol PROUD-PV A randomized, open-label, multicenter, controlled,
parallel arm, phase III study assessing the efficaca and safety of AOP2014
vs.Hydroxyurea in patients with Polycytemia Vera (dr.Schwarz)

TALIGEN Protocol TT30-PNH-002 A Phase 1, Single — Ascending Dose
Study of the Safety and Pharmacokinetics (PK) of TT30 in Subjects with
Paroxysmal Nocturnal Hemoglobinuria. (doc. Cermak)

Protocol number 20090160 A Multicenter, Randomised, Double-blind,
Placebo-controlled Study of Darbepoetin alfa for the Treatment of Anae-
mic Subjects With Low or Intermediate-1 Risk Myelodysplastic Syndrome
(MDS). - Studie Amgen — (doc. Cermak)

Protocol number 20080435 A Phase 2, Interventional, Single Arm Study
Describing Platelet Responses and ITP Remission Rates in Adult Subjects with
Immune Thrombocytopenia Purpura Receiving Romiplotim. Studie Amgen —
(dr.Caniga — dr.Sajdova)

Protocol CALGB 10603 A Phase III Randomized, Double-Blind Study of
Induction (Daunorubicin/Cytarabine) and Consolidation (High-Dose Cyta-
rabine) Chemotherapy + Midostaurin (PKC 412) (IND # 101261) or Placebo

in Newly Diagnosed Patients < 60 Years of Age with FLT3 Mutated Acute
Myeloid Leukemia (AML). — Studie PPD Czech Republic — (prof. Cetkovsky)
Prospektivni, oteviend, nekontrolovana, multicentricka klinicka studie

faze I1I pro hodnoceni uc¢innosti a bezpe¢nosti ptipravku Octagam 10% pro
primarni imunitni trombocytopenii. — Klinické hodnoceni Premier Research —

(prof. Cetkovsky, dr. Caniga) — zatim Zadny pacient — studie nezacala.

Protocol Number T2C114768 A Three-part Study of Eltrombopag in Throm-
bocytopenie Subjects with Myelodysplastic Syndromes or Acute Myeloid
Leukemia (Part 1: open-label, Part 2: randomized double-blind, Part 3: extensi-
on) — Studie Glaxo Smith Kline group — (doc. Cermak).

Eudract no: 2011-000440-22 Multicenter trial estimating the persistence of
molecular remission in chronic myeloid leukamia after stopping TKI. EUROpe
Stop TKI or EURO-SKI.— DSC Services, s.r.0. — (dr. Klamova)
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Protocol BUM-5/GVH Double-blind, randomised, placebo-comtrolled
multicentre phase III clinical study followed by open-label phase on the effi-
cacy and tolerability of budesonide 3 mg effervescent tablet in patients with
resistant oral chronic GvHD. (dr.Vitek)

Protocol CC-5013-MDS-005 A Phase 3, Multicenter, Randomized,
Double-Blind, Placebo-Controlled, Parallel-Group Study to Compare the
Efficacy and Safety of Lenalidomide (Revlimid)Versus Placebo in Subjects with
Transfusion — Dependent Anemia Due to IPSS Low or Intermediate-1 Risk
Myelodysplastic Syndromes without Deletion 5Q(31)and Unresponsive or
Refractory to Erythropoiesis-Stimulating Agents (doc.Cermak)

Protocol 20060198 Randomizovana dvojité zaslepend, placebem kontrolo-
vana studie hodnotici u¢innost a bezpecnost Romiplostimu v 1é¢bé trombo-
cytopenie u pacientti s nizkym, ¢i sttednim -1 rizikem myelodysplastického
syndomu (MDS) — Studie AMGEN — (doc.Cermak)

Protocol TRC112121 A randomized, double-blind, placebo-controlled,
phase IIT, multi-centre study of eltrombopag or placebo in combinationwith
azacitidine in subjects with IPSS intermediate-1,intermediate-2 and high risk
myelodysplastic syndromes (MDS) SUPPORT: A Study of eltromboPag in
Myelodysplastic Syndromes Receiving azaciTidine (dr.Cermak)

Protocol AZA-MDS-003 A Phase 3, Multicenter, Randomized, Double-blind
study to compare the efficacy and safety of oral Azacitidine plus best suppor-
tive care in subjects with red blood cell transfusion — dependent anemia and
thrombocytopenia due to IPSS Lower-Risk Myelodysplastic Syndromes.Stu-
die Celgene.(doc.Cermak)

Protocol CC-486-AML-001 Phase 3, Randizomized, Double-blind, Placebo
controlled Study to compare efficacy and safety Oral Azacitidine plus best
supportive care versus as Maintenance Therapy in subject with Acute myloid
LeukEmia in complete remission. Studie Celgene (doc.Cermak)

Protocol MT 103-203 A confirmatory multicenter, single-arm study to
assess the effiacy,safety, and tolerability of the BiTE® antibody blinatumomab
in adult patients with minimalresidual disease (MRD) of B-precursor acute
lymphoblastic leukemia. Studie Amgen (dr.Salek)

Protocol Number 00103311 A Phase 3, Randomized, Open Label Study In-
vestigatingthe Efficacy of the BiTE Antibody Blinatumomab Versus Standard

of Care Chemotherapy in AdultSubjects With Relapsed/Refractory B-precur-
sor Acute Lymphoblastic Leukemia (ALL) (TOWER Study).(dr.Salek)

Protocol Number AVOO01: A Multicenter Phase 3 Randomized, Open-Label
Study of Bosutinib versus Imatinib in Adult Patients with Newly Diagnosed
Chronic Phase Chronic Myelogenous Leukemia (dr.Klamova)

Protocol CA180399 An open label, randomized (2:1) Phase 2b study of Dasa-
tinib vs. Imatinib in patients with Chronic Phase Chronic Myeloid Leukemia
who have not achieved an optimal response to 3 months of therapy with

400 mg Imatinib (dr.Klamova)

PUBLIKACE V IMPAKTOVANYCH CASOPISECH:
2014

1. Zhang, S.; Sroller, V.; Zanwar, P.; Chen, C.J.; Halvorson, S.J.; Ajami, N.J.;
Hecksel, CW.; Swain, J.L..; Wong, C.; Sullivan, C.S.; Butel, J.S. Viral microR-
NA effects on pathogenesis of polyomavirus SV40 infections in Syrian
golden hamsters. PLoS pathogens [online]. 2014, vol. 10, no. 2, art.

no. e1003912 [cit. 2014-07-07]. ISSN 1553-7374. Dostupny z WWW:
http://www.plospathogens.org/article/fetchObject.action?uri=info%3Adoi%-
2F10.1371%2Fjournal.ppat.1003912&representation=PDF IF: 8.057

2. Dietrich, S.; Boumendil, A.; Finel, H.; Avivi, I.; Volin, L.; Cornelissen, ].J.; Ja-
rosinska, R.J.; Schmid, C.; Finke, J.; Stevens, W.B.C.; Schouten, H.; Kaufmann,
M.; Sebban, C.; Trnény, M.; Kobbe, G.; Fornecker, L.M.; Schetelig, ].; Kanfer, E.;
Heinicke, T.; Pfreundschuh, M.; Diez-Martin, J.L.; Bordessoule, D.; Robinson,
H.M.; Robinson, S.; Dreger, P. Outcome and prognostic factors in pati-
ents with mantle-cell lymphoma relapsing after autologous stem-cell
transplantation: a retrospective study of the European Group for Blood
and Marrow Transplantation (EBMT). Annals of oncology. 2014, vol. 25,
no. 5, s.1053-1058. ISSN 0923-7534.IF: 6.578

3. Riedelova-Reicheltova, Z.; Kotlin, R.; Suttnar, J.; Geierova, V.; Riedel, T.;
Majek, P.; Dyr, J. E. A novel natural mutation AalphaPhe98lIle in the fibri-
nogen coiled-coil affects fibrinogen function. Thrombosis and haemo-
stasis. 2014, vol. 111, no. 1, s. 79-87. ISSN 0340-6245. IF: 5.760

4. Klanova, M.; Lorkova, L.; Vit, O.; Maswabi, B.; Molinsky, J.; Pospisilova,

J.; Vockova, P.; Mavis, C.; Lateckova, L.; Kulvait, V.; Vejmelkova, D.; Jaksa, R.;
Hernandez, F.; Trnény, M.; Vokurka, M.; Petrak, J.; Klener, P. jr. Downregulati-
on of deoxycytidine kinase in cytarabine-resistant mantle cell lympho-
ma cells confers cross-resistance to nucleoside analogs gemcitabine,
fludarabine and cladribine, but not to other classes of anti-lymphoma
agents. Molecular cancer [online]. 2014, vol. 13, no. 1, art. no. 159 [cit.
2014-07-28]. ISSN 1476-4598. Dostupny z WWW: <http:/www.molecu-
lar-cancer.com/content/13/1/159> IF: 5.397

5. Biezinova, J.; Sarova, I.; Buryova, H.; Markova, J.; Ransdorfova, S.; Izakova,
S.; Kostylkova, K.; Soukupova, J.; Zemanova, Z.; Michalova, K. Fusion of the
additional sex combs like 1 and teashirt zinc finger homeobox 2 genes
resulting from ider(20q) aberration in a patient with myelodysplastic
syndrome. British journal of haematology. 2014, vol. 164, no. 1, s. 153-155.
ISSN 0007-1048. IF: 4.959

6. Mojzikova, R.; Koralkova, P.; Holub, D.; Zidova, Z.; Pospisilova, D.; Cermak,
J.; Laluhova StrieZencova, Z.; Indrak, K.; Sukova, M.; Partschova, M.; Kucerova,
J.; Horvathova, M.; Divoky, V. Iron status in patients with pyruvate kinase
deficiency: neonatal hyperferritinaemia associated with a novel frame-
shift deletion in the PKLR gene (p.Arg518fs), and low hepcidin to ferritin
ratios. British journal of haematology. 2014, vol. 165, no. 4, s. 556-563.
ISSN 0007-1048.IF: 4.959

7. Hajkova, H.; Fritz, M.H.-Y.; Haskovec, C.; Schwarz, J.; Salek, C.; Markova,
J.; Krejcik, Z.; Dostalova Merkerova, M.; Kostecka, A.; Vostry, M.; Fuchs, O.;
Michalova, K.; Cetkovsky, P.; Benes, V. CBFB — MYH11 hypomethylati-
on signature and PBX3 differential methylation revealed by targeted
bisulfite sequencing in patients with acute myeloid leukemia. Journal
of hematology & oncology [online]. 2014, vol. 7, no. 1, art. no. 66 [cit.
2014-10-06].ISSN 1756-8722. Dostupny z WWW: http://www.jhoon-
line.org/content/pdf/s13045-014-0066-4.pdf TF: 4.933

8. Jelen, M.M.; Chen, Z.; Kocjan, B.J.; Burt, F.J.; Chan, P.K.S.; Chouhy, D.; Com-
brinck, C.E.; Estrade, C.; Ferenczy, C.; Fiander, A.; Franco, E.L.; Garland, S.M.;
Giri, A.A.; Gonziles, J.V.; Groning, A.; Heidrich, K.; Hibbitts, S.; Hosnjak, L.;

M. Luk, T.M.; Marinic, K.; Matsukura, T.; Neumann, A.; Ostrbenk, A.; Picconi,
M.A.; Richardson, H.; Sagadin, M.; Sahli, R.; Seedat, R.Y.; Seme, K.; Severini,
A.; Sinchi, J.L.; Smahelova, J.; Tabrizi, S.M.; Tachezy, R.; Tohme, S.; Uloza, V.;
Vitkauskiene, A.; Wong, YW.; Lepej, S.; Burk, R.D.; Poljak, M. Global genomic

diversity of human papillomavirus 6 based on 724 isolates and 190
complete genome sequences. Journal of virology. 2014, vol. 88, no. 13, s.
7307-7316.1SSN 0022-538X. IF: 4.648

9. Hussein, K.; Percy, M.J.; McMullin, M.F.; Schwarz, J.; Porret, N.; Marti-
nez-Aviles, L.M.; Paricio, B.B.; Giraudier, S.; Skoda, R.; Lippert, E.; Hermouet,
S.; Cario, H. Clinical utility gene card for: hereditary thrombocythemia.
European journal of human genetics. 2014, vol. 22, no. 2, s. el-e5. ISSN
1018-4813.1F: 4.225

10. Smahel, M.; Polakova, I.; Duskova, M.; Ludvikova, V.; Kastankova, I. The
effect of helper epitopes and cellular localization of an antigen on the
outcome of gene gun DNA immunization. Gene therapy. 2014, vol. 21, no.
2,5.225-232.ISSN 0969-7128.1F: 4.196

11. Klanova, M.; Soukup, T.; Jaksa, R.; Molinsky, J.; Lateckova, L.; Maswabi, B.;
Prtikova, D.; Biezinova, J.; Michalova, K.; Vockova, P.; Hernandez-Ilizaliturri,
F.; Kulvait, V.; Zivny, J.; Vokurka, M.; Necas, E.; Trnény, M.; Klener, P. Mouse
models of mantle cell lymphoma, complex changes in gene expression
and phenotype of engrafted MCL cells: implications for preclinical
research. Laboratory investigation. 2014, vol. 94, no. 7, s. 806-817. ISSN
0023-6837.1F: 3.828

12. Kuzelova, K.; Grebenova, D.; Holoubek, A.; Roselova, P.; Obr, A. Group

I PAK inhibitor IPA-3 induces cell death and affects cell adhesivity to
fibronectin in human hematopoietic cells. PLoS one [online]. 2014,
vol. 9, no. 3, art. no. e92560 [cit. 2014-05-19]. ISSN 1932-6203. Dostupny
z WWW: http://www.plosone.org/article/fetchObject.action?uri=info%3A-
doi%2F10.1371%2Fjournal.pone.0092560&representation=PDF IF: 3.534

13. Obr, A.; Roselova, P.; Greberiova, D.; KuZzelova, K. Real-time analysis of
imatinib- and dasatinib-induced effects on chronic myelogenous leuke-
mia cell interaction with fibronectin. PLoS one [online]. 2014, vol. 9, no.
9, art. no. e107367 [cit. 2015-01-10]. ISSN 1932-6203. Dostupny z WWW:
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0107367 IF:
3.534

14. Skala, V.; Cernikova, A.; Jindrova, Z.; Kasny, M.; Vostry, M.; Walker, A.J.;
Horak, P.

Influence of Trichobilharzia regenti (Digenea: Schistosomatidae) on
the defence activity of Radix lagotis (Lymnaeidae) haemocytes. PLoS



one [online]. 2014, vol. 9, no. 11, art. no. e111696 [cit. 2015-01-10]. ISSN
1932-6203. Dostupny z WWW: http://journals.plos.org/plosone/ar-
ticle?id=10.1371/journal.pone.0111696 IF: 3.534, rok: 2013

15. Brodska, B.; Otevielova, P.; Holoubek, A. Decitabine and SAHA-induced
apoptosis is accompanied by survivin downregulation and potentiated
by ATRA in p53-deficient cells. Oxidative medicine and cellular longevity
[online]. 2014, vol. 2014, art. no. 165303 [cit. 2014-12-16]. ISSN 1942-0900.
Dostupny z WWW: http:/www.hindawi.com/journals/omcl/2014/165303/
IF:3.363

16. Pimkov4, K.; Chrastinovd, L.; Suttnar, J.; Stikarova, J.; Kotlin, R.; Cermak, J.;
Dyr, J. E. Plasma levels of aminothiols, nitrite, nitrate, and malondialde-
hyde in myelodysplastic syndromes in the context of clinical outcomes
and as a consequence of iron overload.

Oxidative medicine and cellular longevity [online]. 2014, vol. 2014,

art. no. 416028 [cit. 2014-01-28]. ISSN 1942-0900. Dostupny z WWW:
http:/www.hindawi.com/journals/omcl/2014/416028/ IF: 3.363

17. Smahel, M.; Dugkova, M.; Polikova, I.; Musil, J.; Enhancement of DNA
vaccine potency against legumain. Journal of immunotherapy. 2014, vol.
37,1n0.5,s.293-303. ISSN 1524-9557. TF: 3.354

18. Méjek, P.; Pecankova, K.; Dyr, J. E. The effect of the biological variability
of samples on Coomassie blue dye based fast staining for SDS-PAGE in
nonfixed gels. Electrophoresis. 2014, vol. 35, no. 20, s. 3008-3011. ISSN
0173-0835.1F: 3.161

19. Riedel, T.; Majek, P.; Rodriguez Emmenegger, C.; Brynda, E. Surface
plasmon resonance: advances of label-free approaches in the analysis
of biological samples. Bioanalysis. 2014, vol. 6, no. 24, s. 3325-3336. ISSN
1757-6180. IF: 3.027

20. Filova, E.; Brynda, E.; Riedel, T.; Chlupag, J.; Vandrovcova, M.; Svind-

rych, Z.; Lisa, V.; Houska, M.; Pirk, J.; Bac¢akova, L. Improved adhesion and
differentiation of endothelial cells on surface-attached fibrin structures
containing extracellular matrix proteins. Journal of biomedical materials
research. Part A. 2014, vol. 102, no. 3, s. 698-712. ISSN 1549-3296.

1F: 2.841

21. Polakova, I.; Dugkova, M.; Smahel, M. Antitumor DNA vaccination
against the Sox2 transcription factor. International journal of oncology
[online]. 2014, vol. 45, no. 1, s. 139-146 [cit. 2014-12-30]. ISSN 1019-6439.
Dostupny z WWW: http:/www.spandidos-publications.com/ijo/45/1/139
1F:2.773

22. Zemanova, Z.; Michalova, K.; Buryova, H.; Bfezinova, J.; Kostylkova, K.;
Bystticka, D.; Novakova, M.; Sarova, 1; Izdkova, S.; Lizcova, L.; Ransdorfova,
S. Krejcik, Z.; Dostalova Merkerova, M.; Dohnalova, A.; Sigkova, M.; Jonasova,
A.; Neuwirtova, R.; Cermak, J. Involvement of deleted chromosome 5 in
complex chromosomal aberrations in newly diagnosed myelodysplastic
syndromes (MDS) is correlated with extremely adverse prognosis. Leu-
kemia research. 2014, vol. 38, no. 5, s. 537-544.ISSN 0145-2126. IF: 2.692

23. Musil, J.; Kutinova, L.; 7urkova, K.; Hainz, P.; Babiarova, K.; Krystofova, J.;
Némeckova, S. Antitumor activity and immunogenicity of recombinant
vaccinia virus expressing HPV 16 E7 protein SigE7ZLAMP is enhanced by
high-level coexpression of IGFBP-3. Cancer gene therapy. 2014, vol. 21,
no. 3, s. 115-125. ISSN 0929-1903.

IF: 2.553

24. Shapiro, A.D.; Neufeld, E.J.; Blanchette, V.; Salaj, P.; Gut, R.Z.; Cooper,
D.L. Safety of recombinant activated factor VII (rFVIIa) in patients
with congenital haemophilia with inhibitors: overall rFVIIa exposu-
re and intervals following high (>240 pg kg-1) rFVIIa doses across
clinical trials and registries. Haemophilia [online]. 2014, vol. 20,
no. 1, s. e23-e31 [cit. 2014-01-09]. ISSN 1351-8216. Dostupny z WWW:
http://dx.doi.org/10.1111/hae.12329 TF: 2.468

25. Kotlin, R.; Pastva, O.; Stikarova, J.; Hlavackova, A.; Suttnar, J.; Chrastinova,
L.; Riedel, T.; Salaj, P.; Dyr, J. E. Two novel mutations in the fibrinogen ga-
mma nodule. Thrombosis research. 2014, vol. 134, no. 4, s. 901-908. ISSN
0049-3848.1F: 2.427

26. Salaj, P.; Kubes, R.; Cetkovsky, P.; Capova, L; Penka, M.; Ovesna, P;
Mesterton, J.; Lindgren, P. Economic evaluation of rFVIIa high initial dose
compared to rFVIIa standard initial dose in patients with haemophilia
with inhibitors using the Czech HemoRec registry.

Thrombosis research. 2014, vol. 133, no. 2, s. 162-167. ISSN 0049-3848. IF:
2.427

27. Pavlistova, L.; Zemanova, Z.; Sarova, I.; Lhotska, H.; Berkova, A.; Spicka, I;

Michalova, K. Change in ploidy status from hyperdiploidy to near-tetra-
ploidy in bone marrow cells of patient with multiple myeloma associated
with bortezomib/lenalidomide resistance. Cancer genetics. 2014, vol.
207,no. 7-8, s.326-331. ISSN 2210-7762. IF: 2.417

28. Sarova, L; Biezinova, J.; Lhotska, H.; Berkovd, A.; Ransdorfovd, S.; Ze-
manova, Z.; Soukupova, J.; Michalova, K. Jumping-like translocation and
chromothripsis: two rare chromosomal rearrangements in a patient with
Burkitt lymphoma/leukemia. Cancer genetics. 2014, vol. 207, no. 5, s.
221-225.1SSN 2210-7762. IF: 2.417

29. Dvotak, P.; Lysak, D.; Vokurka, S.; Michalova, K.; Sarova, I.; Jonagova, A.;
Hruba, M.; Rykovska, A.; Subrt, I. The translocation t(2;11)(p21;q23) without
MLL gene rearrangement: a possible marker of good prognosis in myelo-
dysplastic syndrome patients. Hematological oncology. 2014, vol. 32, no. 2, s.
82-86.1SSN 0278-0232.TF: 2.355

30. Racil, Z.; Razga, F.; Klamova, H.; Voglova, J.; Bélohlavkova, P.; Malaskova,
L.; Potésil, D.; Muzik, J.; Zéékov;l, D.; Machova Polakova, K.; Zdrahal, Z.; Ma-
lakova, J.; Suttnar, J.; Dyr, J. E.; Mayer, J. No clinical evidence for performing
trough plasma and intracellular imatinib concentrations monitoring in
patients with chronic myelogenous leukaemia. Hematological oncology.
2014, vol. 32, no. 2, s. 87-93.ISSN 0278-0232. TF: 2.355

31. Sroller, V.; Hamgikova, E.; Ludvikova, V.; Vochozkova, P.; Kojzarova, M.;
Fraiberk, M.; Salakova, M.; Moravkova, A.; Forstova, J.; Némeckova, S. Sero-
prevalence rates of BKV, JCV, and MCPyV polyomaviruses in the general
Czech Republic population. Journal of medical virology. 2014, vol. 86, no.
9,5.1560-1568. ISSN 0146-6615. TF: 2.217, rok: 2013

32. Méjek, P.; Riedelova-Reicheltova, Z.; Suttnar, J.; Pe¢ankova, K.; Cermak, I
Dyr, . E. Proteome changes in the plasma of myelodysplastic syndrome
patients with refractory anemia with excess blasts subtype 2. Disease
markers [online]. 2014, vol. 2014, art. no. 178709 [cit. 2014-07-08].

ISSN 0278-0240. Dostupny z WWW: http://www.hindawi.com/jour-
nals/dm/2014/178709/ IF: 2.174,

33. Stulc, T.; Svobodova, H.; Krupickova, Z.; DoleZalova, R.; Marinov, L.; Ceska,
R. Rosiglitazone influences the expression of leukocyte adhesion mole-
cules and CD14 receptor in type 2 diabetes mellitus patients. Physiologi-
cal research. 2014, ro¢. 63, ¢. S2, s. S293-S298. ISSN 0862-8408.IF: 1.487

34. Lucansky, V.; Krmencikova-Fliegl, M.; Stanék, L.; Vonka, V. Administra-
tion of a plasmid that expresses SDF-lalpha affects the oncogenic po-
tential of mouse bcr-abl-transformed cells. Molecular medicine reports.
2014, vol. 10, no. 4, s. 2116-2122. ISSN 1791-2997. IF: 1.484

35. Klozar, J.; Tachezy, R. What are the implications of human papillo-
mavirus status in oropharyngeal tumors for clinical practice? Current
opinion in otolaryngology & head and neck surgery. 2014, vol. 22, no. 2, s.
90-94.ISSN 1068-9508.1F: 1.392

36. Brodska, H.; Malickova, K.; Stastna, M.; Zima, T. Pitfalls in the laborato-
ry assessment of serum prealbumin levels in hemato-oncological pati-
ents. Clinical laboratory. 2014, vol. 60, no. 11, s. 1937-1941. ISSN 1433-6510.
IF:1.084

37. Marinov, I.; Kohoutova, M.; Tkacov4, V.; Pesek, A.; Cermak, J. Evaluation
and comparison of different approaches for the detection of PNH clones
by flow cytometry following the ICCS guidelines. Clinical laboratory.
2014, vol. 60, no. 2, s. 217-224. ISSN 1433-6510. 1F: 1.084

38. Riedelova-Reicheltova, Z.; Riedel, T.; Majek, P.; Kotlin, R.; Geierova,

V.; Suttnar, J.; Dyr, J. E. Abnormal fibrinogen Zlin (gamaThr21Ile) with
missense mutation causing hypofibrinogenemia. Acta haematologica.
2014, vol. 132, no. 2, s. 140-143. ISSN 0001-5792.

IF: 0.994

39. Pagacova, E.; Falk, M.; Falkova, I.; Lukasova, E.; Michalova, K.; Oltova,

A.; Raska, I.; Kozubek, S. Frequent chromatin rearrangements in myelo-
dysplastic syndromes: what stands behind? Folia biologica. 2014, ro¢. 60,
¢.S1,s.1-7.ISSN 0015-5500. IF: 0.778

40. Bednat, F.; Motovska, Z.; Osmancik, P.; Kopa, M.; Marinov, I.; Kroupa, J.
Antiplatelet effect of prasugrel and clopidogrel in hypothermic pati-
ents after cardiac arrest for acute myocardial infarction. Experimental
& clinical cardiology [online]. 2014, vol. 20, no. 8, s. 2994-3015 [cit.
2014-08-25]. ISSN 1205-6626. Dostupny z WWW: http://cardiologyacade-
micpress.com/soap/pdf/delme_2219_53e552ef97ddd1.56441041.pdf>

IF: 0.758

41. Riedelova-Reicheltova, Z.; Majek, P.; Pecankova, K.; Riedel, T.; Suttnar,
J.; Maly, M.; Oravec, M.; Dyr, J. E. Fermitin-3 fragmentation observed in
the platelets of patients with cardiovascular diseases. Experimental



& clinical cardiology [online]. 2014, vol. 20, no. 8, s. 2881-2885 [cit.
2014-08-22]. ISSN 1205-6626. Dostupny z WWW: http://cardiologyacade-
micpress.com/soap/pdf/delme_2112_53e55098040d23.99688914.pdf

IF: 0.758

42. Vaviinkova, B.; Binder, T.; Hadacova, I.; Hrachovinova, I.; Salaj, P.; Hruda,
M. Does asymptomatic carriage of FV leiden and FII prothrombin muta-
tions in heterozygous configuration pose an increased risk of thrombem-
bolic complications in the course of pregnancy, labor and puerperium?
Biomedical papers. 2014, ro¢. 158, ¢. 2, s. 238-241. ISSN 1213-8118. IF: 0.441

Vybér z let 2010—-2013

1.RIEDEL, T.; SUTTNAR, J.; BRYNDA, E.; HOUSKA, M.; MEDVED, L.; DYR,
J.E. Fibrinopeptides A and B release in the process of surface fibrin
formation. Blood. 2011, vol. 117, no. 5, s. 1700-1706. ISSN 0006-4971. IF:
9.898, rok: 2011.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 21

Total Times Cited: 21

2. CURIK, N.; BURDA, P.; VARGOVA, K.; POSPISIL, V.; BELICKOVA, M.;
VLCKOVA, P.; SAVVULIDI, F.; NECAS, E.; HAJKOVA, H.; HASKOVEC, C.;
CERMAK, J.; KRIVJANSKA, M.; TRNENY, M.; LASLO, P.; JONASOVA, A.;
STOPKA, T. 5-Azacitidine in aggressive myelodysplastic syndromes regu-
lates chromatin structure at PU.1 gene and cell differentiation capacity.
Leukemia. 2012, vol. 26, no. 8, s. 1804-1811. ISSN 0887-6924.1F: 10.164, rok:
2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 13

Total Times Cited: 14

3. MERKEROVA, M.; VASIKOVA, A.; BELICKOVA, M.; BRUCHOVA, H.
MicroRNA expression profiles in umbilical cord blood cell lineages. Stem
cells and development. 2010, vol. 19, no. 1, s. 17-25. ISSN 1547-3287. IF:
4.791, rok: 2010.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 29

Total Times Cited: 31

4. MARKOVA, J.; MICHKOVA, P.; BURCKOVA, K.; BREZINOVA, J.; MICHA-
LOVA, K.; DOHNALOVA, A.; SOUKUPOVA MAALOUFOVA, J.; SOUKUP, P,;
VITEK, A.; CETKOVSKY, P.; SCHWARZ, J. Prognostic impact of DNMT3A

mutations in patients with intermediate cytogenetic risk profile acute
myeloid leukemia. European journal of haematology. 2012, vol. 88, no. 2,
s.128-135. ISSN 0902-4441. IF: 2.548, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 27

Total Times Cited: 28

5.ROTNAGLOVA, E.; TACHEZY, R.; SALAKOVA, M.; PROCHAZKA, B ;
KOSLABOVA, E.; VESELA, E.; LUDVIKOVA, V.; HAMSIKOVA, E.; KLOZAR, J.
HPYV involvement in tonsillar cancer: prognostic significance and clini-
cally relevant markers. International journal of cancer. 2011, vol. 129, no.
1,5.101-110. ISSN 0020-7136. IF: 5.444, rok: 2011.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 22

Total Times Cited: 23

6. KORNUM, B.R.; KAWASHIMA, M.; FARACO, J.; LIN, L.; RICO, T.J.; HE-
SSELSON, S.; AXTELL, R.C.; KUIPERS, H.; WEINER, K.; HAMACHER, A ;
KASSACK, M.U.; HAN, F.; KNUDSEN, S.; LL, J.; DONG, X.; WINKELMANN,
J.; PLAZZI, G.; NEVSIMALOVA, S.; HONG, S.-C.; HONDA, Y.; HONDA, M.;
HOGL, B.; TON, T.G.N.; MONTPLAISIR, J.; BOURGIN, P.; KEMLINK, D.;
HUANG, Y.-S.; WARBY, S.; EINEN, M.; ESHRAGH, J.L.; MIYAGAWA, T.;
DESAUTELS, A.; RUPPERT, E.; HESLA, P.E.; POLL F.; PIZZA, F.; FRAUSCHER,
B.;JEONG, J.-H.; LEE, S.-P.; STROHL, K.P.; LONGSTRETH JR, W.T.; KVALE,
M.; DOBROVOLNA, M.; ET AL. Common variants in P2RY11 are associ-
ated with narcolepsy. Nature genetics. 2011, vol. 43, no. 1, s. 66-71. ISSN
1061-4036. IF: 35.532, rok: 2011.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 68

Total Times Cited: 70

7. KANTARJIAN, H.M.; THOMAS, X.G.; DMOSZYNSKA, A.; WIERZBOW-
SKA, A.; MAZUR, G.; MAYER, J.; CERMAK, J.; ET AL. Multicenter, rando-
mized, open-label, phase III trial of decitabine versus patient choice,
with physician advice, of either supportive care or low-dose cytarabine
for the treatment of older patients with newly diagnosed acute myeloid
leukemia. Journal of clinical oncology. 2012, vol. 30, no. 21, s. 2670-2677.
ISSN 0732-183X. IF: 18.038, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 95

Total Times Cited: 102

8. GERMING, U.; LAUSEKER, M.; HILDEBRANDT, B.; SYMEONIDIS, A.;
CERMAK, J.; ET AL. Survival, prognostic factors and rates of leukemic
transformation in 381 untreated patients with MDS and del(5q): a multi-
center study. Leukemia. 2012, vol. 26, no. 6, s. 1286-1292. ISSN 0887-6924.
IF:10.164, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 26

Total Times Cited: 28

9. KRAMARZOVA, K.; STUCHLY, J.; WILLASCH, A.; GRUHN, B.; SCHWARZ,
J.; CERMAK, J.; MACHOVA-POLAKOVA, K.; FUCHS, O.; ET AL. Real-time
PCR quantification of major Wilms‘ tumor gene 1 (WT1) isoforms in acu-
te myeloid leukemia, their characteristic expression patterns and possi-
ble functional consequences. Leukemia. 2012, vol. 26, no. 9, s. 2086-2095.
ISSN 0887-6924. TF: 10.164, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 7

Total Times Cited: 8

10. CHIGRINOVA, E.; RINALDL, A.; KWEE, I; VOTAVOVA, H.; ET AL. Two
main genetic pathways lead to the transformation of chronic lym-
phocytic leukemia to Richter syndrome. Blood. 2013, vol. 122, no. 15, s.
2673-2682.1SSN 0006-4971. IF: 9.775, rok: 2013.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 8

Total Times Cited: 9

11. MALCOVATI, L.; HELLSTROM-LINDBERG, E.; BOWEN, D.; ADES, L.;
CERMAK, J.;

ET AL.. Diagnosis and treatment of primary myelodysplastic syndromes
in adults: recommendations from the European LeukemiaNet. Blood.
2013, vol. 122, no. 17, s. 2943-2964. ISSN 0006-4971. IF: 9.775, rok: 2013.
Times Cited in Web of Science Core Collection: 28

Total Times Cited: 31

12. SOVERINI, S.; DE BENEDITTIS, C.; MACHOVA POLAKOVA, K.; BROUC-
KOVA, A.; HORNER, D.; IACONO, M.; CASTAGNETTL F.; GUGLIOTTA, G.;
PALANDRL F.; PAPAYANNIDIS, C.; IACOBUCCI, I.; VENTURI, C.; BO-
CHICCHIO, M.T.; KLAMOVA, H.; ET AL. Unraveling the complexity of ty-
rosine kinase inhibitor-resistant populations by ultra-deep sequencing
of the BCR-ABL kinase domain. Blood. 2013, vol. 122, no. 9, s. 1634-1648.
ISSN 0006-4971. 9.775, rok: 2013.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 16

Total Times Cited: 16

13. BENE, M.C.; NEBE, T.; BETTELHEIM, P.; BULDINI, B.; BUMBEA, H.; KERN,
W.; LACOMBE, F.; LEMEZ, P.; MARINOV, L; ET AL. Immunophenotyping of
acute leukemia and lymphoproliferative disorders: a consensus proposal of
the European LeukemiaNet Work Package 10. Leukemia. 2011, vol. 25, no. 4, s.
567-574.1SSN 0887-6924. IF: 9.561, rok: 2011.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 33

Total Times Cited: 36

14. GREENBERG, P.L.; TUECHLER, H.; SCHANZ, J.; SANZ, G.; GARCIA-MA-
NERO, G.; SOLE, F.; BENNET; J.M.; BOWEN, D.; FENAUX, P.; DREYFUS, F,;
KANTARJIAN, H.; KUENDGEN, A.; LEVIS, A.; MALCOVATIL, L.; CAZZOLA, M.;
CERMAK, J.; ET AL. Revised international prognostic scoring system for
myelodysplastic syndromes. Blood. 2012, vol. 120, no. 12, s. 2454-2465.
ISSN 0006-4971.TF: 9.060, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 222

Total Times Cited: 235

15. HOROS, R.; IJSPEERT, H.; POSPISILOVA, D.; SENDTNER, R.; AN-
DRIEU-SOLER, C.; TASKESEN, E.; NIERADKA, A.; CMEJLA, R; ET AL.
Ribosomal deficiencies in Diamond-Blackfan anemia impair transla-
tion of transcripts essential for differentiation of murine and human
erythroblasts. Blood. 2012, vol. 119, no. 1, s. 262-272. ISSN 0006-4971. IF:
9.060, rok: 2012.

Times Cited in Web of Science Core Collection: 27

Total Times Cited: 27



PODEKOVANI

Dékujeme sponzortim, ktefi nam v roce 2014 pomahali:

BAG Health Care GmbH
Beckman Coulter Ceska republika
Biogen Praha
Bristol-Myers Squibb
East Port Praha
Fajkusovi

Hornova Véra

Ivanova Libuse

Joannes

Kozakova Kristina

Kiis Vaclav

Mike§ Martin

MikeSova Monika
Mertrade

Nadac¢ni fond Kapka nadéje
Nada¢ni fond Umbilicus
Ovcanikov Jifi

Petrasek Josef

Picl Vit

Sdruzeni Chomutov
Tydlitatova Michaela
Vojacek Petr

Vonka David
Vokrackova Vérad

7.ak Slavomir
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