VYROCNI ZPRAVA 2013




||||||||!
C\
%
—]

2013

()



USTAV HEMATOLOGIE A KREVNI TRANSFUZE

..VIC NEZ JEN NEMOCNICE

Crganizaticn Accraddad
by Join Commissicn international




Grantové projekty

klinické studie a publikace

Podékovani




Kazdy osmy 1ék, ktery Cesi dostavaji, souvisi

s onemocnénim krve. S hematologickou
diagnozou pfijde do ordinaci kazdy rok vice
nez 200 tisic lidi. Pro ty, ktefi potfebuji
opravdu specializovanou diagnostiku a 1écbu,
je tuuz 62 let UHKT.

Pecujeme o pacienty s nadorovymi
onemocnénimi typu akutni a chronické
leukémie nebo myelodysplastického
syndromu, o pacienty s anémiemi

a s vrozenymi ¢i ziskanymi poruchami krevni
srazlivosti a krevnich desticek.

Nejde pritom jen o medicinskou praxi.

V Ustavu hematologie a krevni transfuze
rozvijime také hematologicky vyzkum.

wev o

v této publikaci.
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504 HOSPITALIZACI. 19 381 OSETRENYCH V AMBULANCI.

5 536 OSETRENYCH V DENNIM STACIONARI. 38 NOVE
DIAGNOSTIKOVANYCH PACIENTU S AKUTNI MYELOIDNI LEUKEMII.
30 NOVE DIAGNOSTIKOVANYCH PACIENTU S CHRONICKOU
MYELOIDNI LEUKEMIL. 33 NOVE DIAGNOSTIKOVANYCH

S MYELODYSPLASTICKYM SYNDROMEM. HLAVKOVA MEDAILE

ZA CELOZIVOTNI VYZNAMNY PRISPEVEK CESKE A SVETOVE VEDE
PRO PROFESORA KARLA SMETANU, KTERY JE UZ DRZITELEM MNOHA
JINYCH OCENENI. O 25 % VICE SPECIALIZOVANYCH VYSETRENI

V LABORATORI PRO PORUCHY HEMOSTAZY. 14 PRENATALNICH
VYSETRENI HEMOFILIE. 28 TISIC VYSETRENYCH VZORKU KREVNIHO
OBRAZU. 841 KONZILIARNICH VYSETRENI. 202 AMBULANTNE
PROVEDENYCH TREPANOBIOPSII. 1 400 VYSETRENYCH

NATERU KOSTNI DRENE. O 14 9% VICE VYKONU V LABORATORI
PRUTOKOVE CYTOMETRIE ZA POSLEDNI TRI ROKY. O 7,1 % VICE
VYKONU V LABORATORI PCR DIAGNOSTIKY LEUKEMII. 2 299
VYSETRENI V LABORATORI DIAGNOSTIKY ANEMII. 4 SPECIALNI
VYSETRENI KVALITY OVZDUSI NA LUZKOVEM ODDELENT ZA ROK.

13 TYPU CYTOCHEMICKYCH VYSETRENI — TEDY KOMPLETNI
MORFOLOGICKA DIAGNOSTIKA.

TRANSPLANTACI KOSTNI DRENE

(56 alogennich, 2 autologni, 36 muz1i, 22 Zen)

Doc. MUDr. Jaroslav Cermdk, CSc.
ndméstek pro vzdélavani a rozvoj,
predseda Ceské hematologické spolecnosti,
¢len vedeni UHKT

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

Mgr. Lucie Wlitovd, DiS.
naméstkyné pro oSetfovatelskou péci,
¢lenka vedeni UHKT

A

MUDr. Hana Klamovd, CSc.
prednostka Klinického tiseku,
clenka vedeni UHKT

Mgr. Simona Brixiovd
naméstkyné pro akreditace a kvalitu,
¢lenka vedeni UHKT



KLINICKY USEK

a Klinickém tiseku se provadi diagnostika a 1é¢ba nemocnych se zavaznymi

onemocnénimi krvetvorby, zejména akutnich a chronickych leukémii, my-

elodysplastického syndromu a myeloproliferativnich chorob, vrozenych
i ziskanych poruch krevni srazlivosti ¢i krevnich desticek, nékterych typti anémie
a dalSich chorob.

Péce zde poskytovana vyzaduje komplexni tymovy pfistup; ten je zajistén spolupra-
cizkuSenych lékait, zdravotnich sester i dalsiho stfedniho a niZ$iho zdravotniho per-
sonalu s dalsimi specialisty, napf. fyzioterapeutkami, nutri¢ni terapeutkou, sociadlni
sestrou, klinickymi farmakology, klinickym psychologem a dalSimi.

Pracovnici Klinického tseku poskytuji péci a zajistuji bezpe¢i nemocnych i persona-
lu dle nastavenych standardt. Tato kazdodenni praxe byla ocenéna udélenim mezi-

narodni akreditace Joint Commission International v ¢ervnu 2007, tispésna reakredi-
tace probéhla v roce 2010 a 2013.

Klinicky tsek tvori:

= Transplanta¢ni jednotka a jednotka intenzivni hematologické péce
= LiZkové oddéleni

= Ambulantni ¢ast a denni stacionar

= Laboratorni ¢ast

= Centrum pro tromb6zu a hemostazu

Zakladnimi programy Klinického tiseku jsou:

= Alogenni transplantace kmenovych bunék krvetvorby, pfedev$im od nepfibuznych
darcty, jak po klasické pripravé, tak po piipravé s redukovanou intenzitou. Tento pro-
gram v poslednich letech prodélal vyznamny rozvoj a UHKT je centrem s nejvétsim
poctem téchto naro¢nych vykont v Ceské republice;

= hematologicka intenzivni péce (v€etné umélé plicni ventilace a mimotélnich elimi-
nac¢nich metod; specializovanou péci kromé vlastnich specialistti zajistuji téz konzi-
lidfi z ostatnich medicinskych oborti);

= ]éCba pacientti s akutni myeloidni leukémii a akutni lymfoblastickou leukémii dle
mezinarodnich i narodnich protokold;

= péCe 0 nemocné s myelodysplastickym syndromem (MDS), vzacnymi anémiemi
a myeloproliferativhimi syndromy: uznanim kvality diagnostické a lécebné péce
o nemocné s MDS je i jmenovani UHKT Evropskym centrem excelence;

= |é¢ba nemocnych s chronickou myeloidni a chronickou lymfatickou leukémii;

= program diagnostiky a 1é¢by nemocnych se ziskanymi i vrozenymi krvacivymi stavy,
trombofilnimi stavy. Péce o tyto nemocné je na klinickém tiseku soustfedéna do Cen-
tra pro trombo6zu a hemostazu. Pracovnici této soucasti klinického tiseku se vedle ru-
tinni 1écebné péce zabyvaji téZ stanovovanim pfenasSecstvi a prenatalni diagnostikou
hemofilii. Soucasti tiseku je i Narodni referen¢ni laboratof pro koagulaci a referenc-
ni pracovisté pro nékteré DNA metodiky, které tésné kooperuje s Centrem trombozy

a hemostazy;



= védecké projekty a vyzkum, vCetné ticasti na grantovych projektech a studiich, jsou
vyznamnou soucasti ¢cinnosti vSech oddéleni Klinického tiseku;
= v rAmci programu rozvoje péce o vzacna onemocnéni ziskal UHKT dotaci z minister-

stva zdravotnictvi na vytvofeni Registru vzacnych onemocnéni cervené krevni fady.

OSetiovatelsky tisek

Pracovnici OSetfovatelského tiseku (sestry, oSetfovatelky, sanitafi) se spolupodileji
na tvorbé strategickych cil a plant tstavu. Management OSetfovatelského tseku
stanovuje zakladni koncepci oSetfovatelské péce, metodicky pfimo vede a fidi vedou-
ci sestry na jednotlivych tsecich a oddélenich, fe$i systémové otazky poskytovani
oSetfovatelské péce a zajistuje program celozivotniho vzdélavani oSetfovatelského
persondlu v UHKT. O3etfovatelsky personal poskytuje komplexni zakladni a spe-
cializovanou o$etfovatelskou péci pacientim UHKT, darctim krevnich sloZek je vé-
novana zvlastni péce. Nasim cilem je poskytovani kvalitni a bezpe¢né péce, ktera je
jasné definovana standardy a je v souladu s modernim pojetim této péce nejen v EU.
SnaZime se, aby pacient travil v nasem tstavu jen dobu nezbytné nutnou pro lécbu,
a v maximalni mozné mife vychazime vstfic individualnim potfebam nemocnych.
V ramci zkvalitiiovani celkové trovné péce pokracuje tizka spoluprace s nemocnic¢ni
kaplankou, kterd pomaha zajistovat spiritudlni potfeby pacientti a jejich blizkych.
Osetfovatelsky persondl vyznamné participuje na procesu systematického a konti-
nudlniho zvysSovani kvality poskytované péce. Podstatné tak pfispél k dalSimu obha-

jeni reakreditace JCI, ktera se uskutecnila v ¢cervnu 2013.

Usek pro akreditace a kvalitu

Akredita¢ni proces pomaha vytvoftit kulturu kvality a bezpeci, v ramci které dochazi
ke kontinualnimu zlepSovani vSech procest zajistujicich péci o pacienty a ke zlepso-
vani vysledkt poskytované péce. Ziskané certifikaty vedou k posileni diivéry vefej-
nosti v kvalitni a bezpec¢né prostfedi ve zdravotnickém zafizeni a vytvareji bezpecné

a efektivni pracovni prosttedi, coz pfispiva i ke spokojenosti zaméstnanct.

Akreditace v UHKT v roce 2013:
Joint Commission International: V pofadi jiz druha tispésna reakreditace dle nejpfis-
néjsich mezinarodnich standardii s ccal 200 hodnocenymi indikatory.

Cesky institut pro akreditaci (CIA): Uspésna reakreditace Komplementu laboratofi,
ktery pravidelné prochazi setfenim CIA uz od roku 2009, a reakreditace Kalibra¢niho
centra jako laboratofe pro kalibraci pistovych pipet v rozsahu 1-10 000 pl, registro-
vana pod ¢islem 2353.

Akreditace dle norem CSN EN ISO/IEC 17025:2005 a CSN EN ISO 15189:2007: Na-
rodni referenc¢ni laboratof pro DNA diagnostiku obhajila osvédceni pro deset metod
vySetfeni onkohematologickych onemocnéni a pro monitoring 1écby.

Standards for Histocompatibility Testing: Laboratoi HLA analyzy obhajila akredita-
ci metod pro vySetfovani genetickych faktort, které ovliviiuji ispésnost transplanta-
ci krvetvornych bunék. Osvédceni se tyka kategorii: Related Donor Typing, Unrelated

Donor Typing, Coord Blood Typing a Disease Association Studies a nové také kate-

gorie Chimaerism Monitoring.
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DELEUKOTIZOVANYCH
A OZARENYCH
TRANSFUZNICH
PRIPRAVKU V NEJVYSSI
KVALITE

Doc. MUDr. Zdenka Gasovd, CSc.
piednostka, ¢lenka vedeni UHKT

100 % DELEUKOTIZOVANYCH A OZARENYCH TRANSFUZNICH
PRIPRAVKU V NEJVYSSI KVALITE, VYBER TROMBOCYTU Z AFEREZY
DLE HLA, HPA ZNAKU. 8 206 VSECH TYPU ODBERU S PRIPRAVOU
TRANSFUZNICH PRIPRAVKU NEBO PRIPRAVKU PRO TRANSPLANTACI,
IMUNOMODULACI A AKTIVNI PROTINADOROVOU TERAPII.

16 756 VYROBENYCH TERAPFUTICKYCH PRIPRAVKU (ERYTROCYTY
RESUSPENDOVANE DELEUKOTIZOVANE, TROMBOCYTY Z BUFFY
COATU SMESNE DELEUKOTIZOVANE, TROMBOCYTY Z AFEREZY
DELEUKOTIZOVANE, PLAZMA 7 PLNE KRVE A 7Z AFEREZY, KRVETVORNE
BUNKY Z PERIFERNI KRVE /PBPC/ AUTOLOGNI A ALOGENNI,
MONONUKLEARNI BUNKY PRO DLI, PRO EXTRAKORPORALNTI
FOTOCHEMOTERAPIT A PRO PROTINADOROVOU TERAPII).

771 TERAPEUTICKYCH VYKONU PRO PACIENTY. NEJVYSSI NARUST
V POCTU PROVEDENYCH VYSETRENI ZA POSLEDNICH 10 LET

(14% NARUST V POCTU PROVEDENYCH VYSETRENI PROTILATEK
PROTTERYTROCYTUM, 14% NARUST V POCTU PROVEDENYCH
VYSETRENI U ANTI HLA PROTILATEK, 4,5% MEZIROCNI NARUST

V POCTU VYSETRENT KREVNICH SKUPIN). SPOLUPRACE NA

14. PRACOVNICH DNECH V TRANSFUZNIM LEKARSTVI V LIBERCL.
5000. ZPRACOVANY STEP VLOZENY DO BANKY PUPECNTKOVE KRVE.
ORGANIZACE 7. NARODNTHO AFERETICKEHO DNE V LIBERCI.



TRANSFUZIOLOGICKY USEK

a Transfuziologickém tseku pusobi ctyfi spolupracujici oddéleni:
Transfuzni oddéleni, Aferetické oddéleni, Oddéleni imunohematologie
a Oddéleni bunécné terapie. Jejich prace spociva pfedevsim v odbérech
krve i jejich sloZek a ve vyrobé transfuznich pfipravkil, v pfedtransfuzni pfipravé,
v zajisténi terapeutickych hemaferéz a v pfipravé mononuklearnich bunék a krve-
tvornych bunék pro transplantace. Transfuziologicky tisek zaroven organizuje vyuku
studentt 1. 1ékarské fakulty Univerzity Karlovy a vzdélavani specialistt v transfuz-

nim lékafstvi.

Konkrétné: Transfuzni oddéleni pfipravuje v béZzném reZimu vysoce kvalitni ery-
trocytové koncentraty deleukotizované, trombocyty z buffy coatu smésné deleuko-
tizované a plazmu z aferézy. DalSi skupina pfipravkil je produkovana ve zvlastnich
ptipadech na vyZadani, a to af uZ pro pacienty UHKT ¢i pro nemocné z jinych praco-
vist (erytrocyty a trombocyty promyté, patogen-inaktivované trombocyty, transfuzni
pripravky od CMV negativnich darcti, granulocyty z plné krve pro terapii neutrope-
nickych détskych pacientti z FN Motol).

Transfuzni oddéleni zaroven provozuje Odbérovou laboratof a Laboratof preven-
ce virovych nakaz, spravuje sklad transfuznich pfipravka a sklad krevnich derivatt.
Zaroven spolupracuje s Aferetickym oddélenim (fotomodifikace mononuklearnich
bunék pomoci 8-methoxypsoralenu a UVA pro extrakorporalni fotochemoterapii,

patogen-inaktivaci trombocytti).

Na Aferetickém oddéleni se v pohotovostnim rezimu pfipravuji deleukotizované
trombocyty z aferézy (takzvani nonstop darci) a provadéji se zde darcovské a terapeu-
ace se zajiStuje pfiprava trombocytd vybranych dle HLA nebo HPA znakti. Pracovnici
rovnéz zajistuji separace krvetvornych bunék a lymfocytti. Na oddéleni ptisobi tkario-
vé zafizeni, které pracuje jak pro pacienty UHKT, tak pro nemocné z jinych zatizeni.
Spoluprace je i mezinarodni — Aferetické oddéleni dlouhodobé spolupracuje se Své-
tovym registrem pro aferézy (WAA).

Tym Aferetického oddéleni je aktivni i ve védé a vyzkumu — pracovnici se zaméiu-
ji napfiklad na bezpecnost mobilizace a separace u darct krvetvornych bunék nebo
na frekvenci a zavaznost nezadoucich reakci v souvislosti s darcovskymi a terapeu-
tickymi hemaferézami.

Treti ze Ctyf oddéleni Transfuziologického tseku, Oddéleni imunohematologie
a Referencni laboratof pro imunohematologii, provadi v rutinni laboratofi vySetfeni
krevnich skupin darcii krve a pacienttt UHKT a zajistuje komplexni pfedtransfuzni
tigenti a protilatek proti erytrocyttiim, leukocyttim a trombocyttim. Referen¢ni labo-
ratof pro imunohematologii slouZi jednak jako diagnosticky servis pro komplikované
pripady 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.



Rok 2013 prinesl nékolik tispéchii: na oddéleni byl proveden pilotni cyklus exter-
ni kontroly PAT, ktery bude od roku 2014 jiZ jako pravidelny cyklus v nabidce Sys-
tému externi kontroly kvality dvakrat rocné, a také doslo k vyznamnému rozsifeni
pristrojového vybaveni. Na pracovisté byla instalovana hybridizacni stanice Tecan
HS400Pro a pfistroje Luminex, které ptispéji k podrobnéjSimu vySetfeni darcti i pii-
jemcti, coZ bude dalsi krok k personalizované substitucni terapii na miru.

DtleZity rok za sebou ma i ¢tvrta soucast tymu Transfuziologického tseku — Od-
déleni bunécné terapie. Tomuto pracovisti, které pracuje jako tkarnové zafizeni, se
podafilo posilit rozvoj projektu Banky pupecnikové krve a v nasledujicich mésicich
zacne postupné ptibyvat pocet odbérovych mist. Kromé toho oddéleni zpracovavalo
a propoustélo lymfocyty darcli na potransplanta¢ni infuze a krvetvorné bunky pro
transplantace pacienttt UHKT i dalsich zdravotnickych zafizeni. Pracovnici tkaiio-

vého zafizeni rovnéZ spolupracovali pfi odbérech krvetvornych bunék v odbérovém

zafizeni Fakultni nemocnice Motol.






PUBLIKACIV IMPAKTOVANYCH 24 GRANTOVYCH PROJEKTU PRO BUDOUCNOST MEDICINY.
CASOPISECH 5 ZVANYCH PREDNASEK NA MEZINARODNICH KONGRESECH.
VYSETROVANI 1294 VZORKU V HLA LABORATORICH (Z TOHO
332 VZORKU PACIENTU, 292 OD JEJICH PRIBUZNYCH,
158 VZORKU NEPRIBUZNYCH DARCU ZE ZAHRANICNICH
REGISTRU A VZORKY 42 NEPRIBUZNYCH DARCU Z CESKYCH
Vi ng. e Roman Koti,Ph REGISTRU, 20 VZORKU V SOUVISLOSTI S EXTERNIM
HODNOCENIM KVALITY A 89 KONFIRMACNICH VZORKU
NEPRIBUZNYCH DARCU). 35 DOKTORANDU, 86 VEDECKYCH
PRACOVNIKU, 613 KULTTVACNICH VYSETRENI RUSTU
KRVETVORNYCH BUNEK PRO KLINICKE UCELY. 659 KALIBRACT
PIPET Z JEDNOTLIVYCH PRACOVIST UHKT A 139 KALIBRACI PRO
EXTERNI ZAKAZNIKY. OCENENT HELMUT VINAZZER AWARD
2013 (UDFLUJE THE DANUBIAN LEAGUE AGAINST THROMBOSIS
AND HAEMOSTASIS). ZASTOUPENI V 7 ZAHRANICNICH
ORGANIZACICH (EUROPEAN CERVICAL CANCER ASSOCTATION,
AMERICAN ACADEMY OF MICROBIOLOGY, CLEN ACADEMIA
SCIENTIARUM ET ARTIUM EUROPEA, MOLECULAR
AND CLINICAL ONCOLOGY, ANNALS OF VACCINES AND
IMMUNIZATION, ,AGENCIA DE QUALITAT I AVALUACIO
SANITARIES CATALUNYA“, ACTA VIROLOGICA).

Prof. Ing. Jan E. Dyr, DrSc.
ndmeéstek pro védu a vyzkum,
¢len vedeni UHKT




OBLAST VEDY A VYZKUMU

ice nez 90 procent medicinskych rozhodnuti v hematologii vychazi
z laboratorni diagnostiky. Jeji metody pomaha v UHKT rozvijet sedm
vyzkumnych oddéleni: Oddéleni biochemie, Oddéleni bunécné bio-
chemie, Oddéleni bunécné fyziologie, Oddéleni molekularni genetiky,

Oddéleni analyzy HLA, Oddéleni cytogenetiky a Oddéleni experimentalni virologie.

Vyzkumny tisek ve spolupraci s Klinickym a Transfuziologickym tisekem feSi
tato hlavni védecka témata:

= Sledovani genomu a genové exprese u onkohematologickych onemocnéni

= Studium proteinové exprese (proteomu) a proteinovych interakci (interaktomu
a komplexomu) v leukemickych burikach a jejich zmén ve vztahu ke zhoubnym na-
dorovym procestim

= Studium patogeneze myelodysplastického syndromu (MDS) a chronické myeloidni
leukémie (CML)

= Proteomické pfistupy v hematologii — hledani zasahovych mist v bunkach CML
rezistentnich k bézné terapii

= Vrozené defekty hematopoézy

= Analyza molekuldarnich mechanismu leukemogeneze a moZznosti cilené regulace

= Metylace a acetylace jako dopliiujici se epigenetické jevy regulujici genovou i protei-
novou expresi v bunce ovliviiuji bunécnou proliferaci a sméfovani bunék k apoptoze.

Soucasné se sledovanim jadérkovych proteinti hledame mechanismus ptisobeni de-

metylacnich a acetyla¢nich cinidel také na trovni lokalizace a exprese proteinti bu-
nécného cyklu a proteinti ¢innych v apoptoze.

= Proteomova analyza vlivu zavedenych 1éciv (imatinib mesylat, dasatinib, saracati-
nib, SAHA - suberoylanilid hydroxamové kyseliny) na lidské krevni buriky

= Uloha cytokinii v rozvoji nemoci §tépu proti hostiteli po alogenni transplantaci he-
mopoetickych kmenovych bunék

= Vyzkum problematiky nadorti indukovanych DNA viry

= Vyvoj imunizacnich terapeutickych postupti zaloZenych na ovlivnéni nespecifické
imunity a mikroprostfedi nadorti

= Vyvoj imunoterapeutickych postupti a vakcin proti chronické myeloidni leukémii
(CML) a naddortim asociovanym s papilomaviry na mysich modelech

= Zkoumani imunologického profilu pacientti s CML a jeho zmén v priibéhu terapie
= Studium nadorovych markerd, které jsou asociovany s rezistenci vii¢i imunitnim
mechanismtim a s progresi tumorogennosti

= Studium rekonstituce bunécné imunity proti lidskému cytomegaloviru u pacientt
po transplantaci kostni dfené s cilem stanovit parametry odpovédi charakteristické
pro pacienty v riziku reaktivace infekce

= Vyvoj metod stimulace lidskych T lymfocyti pomoci dendritickych bunék s vnese-
nou IVT mRNA a ovéfovani jejich vyuZitelnosti pro monitorovani imunitni odpovédi
u pacientt a pro expanzi T lymfocytti ex vivo na modelu imunity proti lidskému cy-

tomegaloviru



= Studium adhezivnich struktur a signalnich drah regulujicich buné¢nou adhezivitu
k extracelularni matrici a buné¢nou migraci krevnich bunék

= Studium vstfebavani a zpracovani Zeleza v lidském téle

= Cilem vyzkumu zaméfeného na objevovani novych DNA virti je zjistit jejich zastou-
peni v populaci Ceské republiky u zdravych jedinct a u pacientt po transplantaci he-
matopoetickych kmenovych bunék.

= Vyzkum problematiky nadorti indukovanych DNA viry

= Vyvoj imunizacnich terapeutickych postupti zalozenych na ovlivnéni nespecifické
imunity a mikroprostfedi nadorta

= Studium nadorovych markerd, které jsou asociovany s rezistenci vii¢i imunitnim
mechanismim a s progresi tumorogennosti

= Epidemiologické studie na bazi molekularnébiologickych a sérologickych markert
infekce papilomaviry a polyomaviry ve vztahu k nddorovym onemocnénim c¢lovéka
= Studie prevalence téchto markerti ve vztahu k ockovani preventivnimi vakcinami
proti HPV a ve vztahu k prtibéhu imunosuprese po transplantaci hematopoetickych
kmenovych bunék pfi lécbé leukémie

= Biosenzory s povrchovymi plazmony a proteinové ¢ipy pro lékaiskou diagnostiku

Mezi nejvice cenéné vysledky ve védé a vyzkumu v UHKT
v posledni dobé patfi zejména:

= Zjistili jsme, Ze nizkorizikovi pacienti 5q s MDS maji nejvyssi hladiny cereblonu

(CRBN) mRNA v porovnani s nizkorizikovymi MDS s normalnim chromozomem 5
a se zdravymi kontrolami. Znac¢né sniZzeni hladiny CRBN béhem lé¢by lenalidomidem
je asociovano se ztratou odpovédi na lenalidomid a s progresem onemocnéni, podob-
né jako pfilécbé pacienttd s mnohocetnym myelomem. Vysoka hladina CRBN mRNA
je zfejmé nezbytna pro ucinnost lenalidomidu u nizkorizikovych 5q pacientt.

= Pouzitim proteomickych technik jsme prokazali, Ze pii vzniku rezistence na tyro-
zinkinazové inhibitory (TKI) se u modelovych bunék chronické myeloidni leukémie
(CML) uplattiuje overexprese proteinu NHERF 1 spojena s dysregulaci signdlni drahy
wnt. Poznatky poukazuji na potencialni vyuziti specifickych inhibitori drahy wnt
u TKlI rezistentnich nemocnych s CML.

= Byl vytvofen novy protokol v ramci proteomickych studii pro citlivéjsi detekci pro-
teint separovanych pomoci SDSPAGE s minimalni ¢asovou naro¢nosti.

= Byl studovan plazmaticky proteom tfi podskupin MDS. Pomoci hmotnostni spek-
trometrie pak byl identifikovan novy potencialni marker téchto podskupin MDS —
alpha2HSglycoprotein.

= Popsali jsme vztah mezi plazmatickymi hladinami hormonu metabolismu Zeleza —

vvvvv

vvvvv

terapeutického zasahu u téchto poruch.
= Zavedli jsme metodu pro charakterizaci populace leukemickych kmenovych bunék
na zakladé markerti Lin, CD38, ALDH, CD133, ILIRAP v krvi pacientti s CML.



= Ve spolupraci s Laboratofi anémii byl v tomto roce vypracovan protokol pro analyzu
majoritnich proteinti erytrocytarnich membran u pacientti s dédi¢nou sférocytézou.
= V roce 2013 jsme identifikovali dalSich 9 pfipadli vrozené dysfibrinogenemie
(celkem v CR za poslednich 8 let 46 piipadi), 3 ptipady vrozené hypofibrinogene-
mie a jeden pfipad vrozené afibrinogenemie. Vrozena afibrinogenemie byla zjiSténa
u dvouletého chlapce, delece zptlisobila zkraceni Aalfa fetézce. Toto zkraceni fetézce
zpusobuje poruchu biosyntézy fibrinogenu, coZ ma za nasledek uplnou absenci fib-
rinogenu v cirkulaci pacienta. Klinicky se tato afibrinogenemie projevuje zavaznym
krvacenim od narozeni. V pfipadé dysfibrinogenemii bylo zjisténo 6 novych pfipadu
v Aalfa fetézci, jeden pfipad byl nalezen v Bbeta a dva pfipady byly nalezeny v gama
fetézci fibrinogenu.

= Pfipravili jsme DNA vakcinu s antigeny Nanog a Sox2 proti nddorovym kmenovym
bunikam.

= Pfipravili jsme proteinovy ¢ip se souc¢asnou online detekci 40 spotti pomoci optické
metody pracujici v redlném case rezonance povichovych plazmont, kterym jsme de-

tegovali desitky zmén v proteomu pacientti s MDS.

Vzdélavani a rozvoj
UHKT se podili na komplexnim systému vyuky a vzdélavani. Pedagogicka ¢innost
probihd na turovni pregradudlni, postgradualni profesni i postgradualni védecké.

V ramci kontinudlniho vzdélavani poskytuje UHKT také moZnost odbornych stazi

na jednotlivych tusecich Gistavu. Organizuje zaroven vlastni vzdélavaci akce. Zamést-
nanci tstavu se také pravidelné tcastni mezinarodnich i narodnich odbornych akci
a konferenci. V roce 2013 probéhl v ramci pfedatestacni pfipravy organizované UHKT
ve spoluprdci s 1. 1ékafskou fakultou Univerzity Karlovy a Institutu postgradualni-
ho vzdélavani ve zdravotnictvi jarni kurz Novinky v hematologii a transfuznim lé-
kafstvi pro lékare pfipravujici se na atestaci z hematologie a transfuzniho lékafstvi
a dale ctyfi vzdélavaci moduly pro nelékafské vysokoskolaky v pfipravé na atestaci
z oboru Klinicka hematologie a transfuzni sluzba. Dale UHKT organizoval individu-
alni pfedatestac¢ni staze pro lékare, nelékafe vysokoskolaky a laboranty stfedoskolaky
a v ramci Ustavu klinické a experimentalni hematologie se podilel na vyuce medik

na 1. 1ékarské fakulté Univerzity Karlovy.






NARUST VYNOSU OPROTI ROZPOCTU O 9 9%. INVESTICE

17,5 MILIONU KC. ZISK 27 MILIONU KC. PODIL VYSOKOSKOLSKY
VZDELANYCH ZAMESTNANCU 42 9%. PRUMERNY PLAT 38 TISIC
KC. ZVYSENI PRUMERNEHO PLATU U ZDRAVOTNICH SESTER
07 %, ULEKARU O 6 %. NARUST PROSTREDKU ZISKANYCH
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¢len vedeni UHKT

A MAGISTRATU HLAVNIHO MESTA PRAHY 0 15,5 %. NARUST
) VYNOSU Z KLINICKYCH HODNOCENT O 321 %. MEZIROCNI
MILIARDY KC SNIZENI ZAVAZKU K DODAVATELUM O 27,5 %. MEZIROCNI
OBRAT NARUST POSKYTNUTE PECE V BODECH O 3,3 %. NARUST
POCTU AMBULANTNE OSETROVANYCH CHRONICKYCH
PACIENTU O 16,9 % (537 OSOB) BEHEM UPLYNULYCH DVOU LET.
MEZIROCNI NARUST OBJEMU ZVLAST UCTOVANYCH LECIVYCH
, PROSTREDKU O 11,2 %.



EKONOMIKA A PROVOZ

konomicky tisek a Usek pro provoz a investice zajistuje v ramci UHKT kom-

plexni podporu vSech procesti poskytovanim ekonomickych, obchodnich,

persondlnich, technickych a spravnich sluzeb. Pfitom tvazky pracovnikii,

ktefi tyto podptirné prace zajistuji, pfedstavuji jen 10 % celkového poctu
zaméstnancu.

Hlavnim tkolem Ekonomického a provozniho tiseku je hospodafit v ramci schva-
leného rozpottu v souladu se zakonem o majetku Ceské republiky, tedy dosahovat
likvidity jako vychozi podminky pro realizaci rozvojovych vizi tistavu. Nedilnou sou-
Casti aktivit tak je neustalé hledani a navrhovani opatfeni sméfujicich k zefektivnéni
¢innosti UHKT.

Jednotliva oddéleni a jejich zakladni ¢cinnost:

= Ekonomické oddéleni (zajistovani likvidity, finan¢ni ucetnictvi)

= Oddéleni komunikace se zdravotnimi pojistovnami (ekonomické fizeni zdravotnich
sluZeb, zpracovani a fakturace davek vykonti)

= Personalni oddéleni (persondlni plan, kontrola plnéni kvalifika¢nich pfedpokladi
zameéstnanct, mzdové tcetnictvi)

= Obchodni oddéleni (evidence objednavek, analyza trhu, spoluprace pti vybérovych
fizenich, nakup zdravotnického i nezdravotnického materialu a sprava skladového

hospodaftstvi)

= Technické oddéleni (adrzba a sprava budov i nemovitého majetku, revize, preven-
tivni prohlidky a pojistné udalosti)

= Oddéleni informacnich a komunikacnich technologii (sprava pocitact a komuni-
kac¢ni infrastruktury, nakup, instalace, idrzba a uzivatelska podpora, zajisténi provo-
zu a interoperability informacnich systémii)

= Oddéleni biomedicinské techniky (tdrzba a oprava zdravotnické techniky, spolu-
prace pii investi¢nim planovani a pfi vybérovych fizenich na dodavky novych pii-
strojti, vyvoj novych modult typu elektronické Zadanky)

= Spravni oddéleni (provoz podatelny UHKT, sprava posty, implementace elektronic-
ké spisové sluzby a administrativa vybérovych fizeni)

= Administrativa vyzkumu (sprava grantti a dotac¢nich projekti1)






GRANTOVE PROJEKTY 2013

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. ¢.: IGAMZANT 12392

Nazev: Studium heterogenity chronické myeloidni leukemie
na drovni profili aktivnich proteinti — vyuziti

v prognéze onemocnéni

Trvani: 2011 - 2014

Resitel: RNDr. Markéta Zackova, Ph.D. Gprava jména

Reg. ¢.: IGAMZA NT 12376

Nazev: Porovnani u¢inki autologniho séra a séra pupec¢nikové
krve po aplikaci pacientiim s defekty na povrchu oka

Trvani: 2011 - 2014

Resitel: MUDTr. Ivan Fales

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

Praha, MUDr. Michalis Palos, VEN Praha,

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

Reg. ¢.: IGAMZANT 12363

Nazev: Prohloubeni znalosti o imunologie chronické myeloidni
leukemie: pfedpoklad vyvoje terapeutické vakciny

Trvani: 2011-2014

Resitel: prof. MUDT. Vladimir Vonka, DrSc.

Spolufesitel: MUDr. Zuzana Humlova Ph.D., Ustav imunologie

a mikrobiologie VFN a 1. LF UK

Reg. ¢.: IGAMZdNT 12372

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

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

Reg. ¢.: IGAMZA NT 11541

Nazev: Vyvoj vakcin namifenych proti znakiim nadorovych
kmenovych bunék

Trvani: 2010-2013

Resitel: RNDr. Michal Smahel, PhD

Reg. ¢.: IGAMZd NT 13899

Nazev: Sekvenovani nové generace jak nastroj presondlni medi-
ciny u pacientti s myelodysplastickym syndromem a chronickou
myeoidni leukémii

Trvani: 2012-2015

Resitel: Doc. MUDT. Jaroslav Cermak, CSc.

Reg. ¢.: IGAMZd NT 13847

Nazev: Diagnosticky a prognosticky vyznam vybranych microR-
NA pro myelodysplasticky syndrom

Trvani: 2012-2015

Regitel: Ing. Michaela Dostalové Merkerova, PhD., Mgr. Monika
Belickova

Reg. ¢.: IGAMZd NT 13898

Nazev: Ex vivo stimulace buné¢né imunity pomoci mRNA u pa-
cientti s vysokym rizikem onemocnéni, zptisobeného lidskym

cytomegalovirem (HCMYV) po transplantaci hematopoetickych
kmenovych bunék

Trvani: 2012-2015

Regitel: RNDr. Sarka Némeckova, DrSc.

Reg. ¢.: IGAMZdA NT 13862

Nazev: Vyuziti centrozomdlnich proteinii pro prognostiku a vak-
cinoterapii chronické myeloidni leukemie

Trvani: 2012-2015

Regitel: RNDr. Michal Smahel, PhD.

Reg. ¢.: IGAMZdA NT 13867

Nazev: ZjiSténi zavaznosti infekce nové objevenych DNA virt
u zdravych a imunokompromitovanych pacientii

Trvéni: 2012-2014

Resitel: RNDr. Martina Salakova, PhD.

Reg. &.: IGAMZANT 13836

Nazev: Studium patogeneze myelodysplastického syndromu

u pacienti s izolovanou aberaci del(5q) a analyza ucinku lenali-
domidu

Trvani: 2012-2015

Resitel: Ing. Ota Fuchs, CSc.

Spolufesitel: MUDr. Anna Jonasova, M.D., VSeobecna fakultni ne-
mocnice Praha

Reg. ¢.: IGAMZdANT 14377

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

Trvani: 2013-2015

Resitel: Mgr. Monika Belickova

Spolufesitel: Ing. Jifi Klema, Ph.D., Ceskeé vysoké uceni technickeé

GA CR — Grantova agentura Ceské republiky

Reg. ¢.: GA CR GA CR P304/12/2244

Nazev: Uloha exprese miRNA u nadorii hlavy a krku asociova-
nych a neasociovanych f HPV

Trvani: 2012-2015

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

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

Reg. ¢.: CZ.2.17/1.1.00/34007

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

Trvani: 2012-2014

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

Operacni program Praha — Konkurenceschopnost
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EVROPSKA UNIE

EVROPSKY FOND PRO REGIONALNI ROZVOJ
PRAHA & EU: INVESTUJEME DO VAST BUDOUCNOSTI

Reg. ¢.: CZ.2.16/3.1.00/28007

Nazev: Piistroje pro vyzkum v onkohematologii.
Trvani: 2012-2013

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

Merc & Dohme s.r.0.

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

Nazev: O¢kovani proti HPV u pacientti s rekurentni laryngalni
papillomaté6zou — je mozné zlepsit kvalitu jejich zivota?
Trvani: 2011-2016

Resitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.

Spolufesitel: MUDT. Jitka Vydrova — Medical Healthcom., s.1.0.,
Hlasové centrum, Praha

BristolMyers Squibb



Reg. ¢.: BristolMyers Squibb 62656

Nazev:International Workshop on BCRABL Monitorig.
Trvani: 2013

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

Spoluprace na mimotstavnich projektech

IGA MZ — Interni grantova agentura MZ CR

Reg. ¢.: IGAMZdNT 11299

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

Trvani: 2010-2015

Resitel: prof. MUDTr. Marek Trnény, CSc.,

Vseobecna fakultni nemocnice Praha

Spolufesitel: MUDr. Veronika Valkova, CSc.

Reg. ¢.: IGAMZd NT 11227

Nazev: Molekularni fenotypizace minimalniho poskozeni
transplantované ledviny a jeji prognosticky vyznam

Trvani: 2010-2014

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

Institut klinické a experimentalni mediciny

Spoluftesitel: prof. MUDr. Radim Brdicka, DrSc., Ing. Zdenék Krej¢ik

Reg. ¢.: IGAMZd NT 12483

Nazev: Vztah virové etiologie nadort orofaryngu k tispésnosti
jednotlivych lécebnych modalit

Trvani: 2011-2014

Regitel: prof. MUDr. Roman Kostfica, CSc.

Klinika ORL a chirurgie hlavy a krku, FN u sv. Anny, Brno
Spoluftesitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.,

doc. MUDr. Jan Klozar, CSc., FN Motol.

Reg. ¢.:NT 12328

Nazev: Pavod détskych leukémii

Trvani: 2011 — 2015

Regitel: doc. MUDr. Jan Zuna, Ph.D., 2. LF UK Praha
Spolufesitel: MUDr. Ivan Fales

Reg. ¢.: IGAMZA NT 13167

Nazev: Optimalizace diagnostickoterapeutického managementu
kondylomat, prekancer6z a karcinomii vulvy.

Trvani: 2012-2015

Regitel: Doc. MUDTr. Helena Robova, PhD., 2. LF UK Praha
Spoluftesitel: RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.,

Reg. ¢.: IGAMZANT 13691

Nazev: Rizikové faktory vzniku rezistence CMV viici virostatikiim
u pacienti

po alogenni transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék
Trvani: 2012-2015

Regitel: MUDr. Petr Hubacek, PhD., 2. LF UK Praha

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

Reg. ¢.: IGAMZANT 13531

Nazev: Lidské mezenchymové stromalni buriky pro lécebné ucely.
Preklinické a farmakologické testy a schvaleni buné¢ného prepa-
ratu pro klinické uziti.

Trvani: 2012-2015

Resitel: MUDT. Robert Pytlik 1. LF UK Praha

Spolufesitel: MUDr. Ivan Fales

Reg. ¢.: IGAMZd NT 14539

Nazev:XGENE.ORG — vefejny nastroj intergrované analyzy tran-
skripénich, miRNA and metyla¢nich dat.

Trvani: 2013-2015

Resitel: Ing. Jifi Klema, Ph.D., Ceskeé vysoké uceni technickeé
Spolufesitel: Mgr. Monika Belickova

Reg. ¢.: IGAMZANT 14030

Nazev:Vyvoj chimerickych antigennich receptorti pro imunotera-
pii lymfomi.

Trvani: 2013-2015

Resitel: MUDr. Pavel Otéhal, Ph.D., 1. LF UK Praha

Spolufesitel: MUDr. Jan Vydra

GA CR - Grantova agentura Ceskeé republiky

Reg. ¢.: GA CR P205/12/G118

Nazev: Nanobiofotonika pro medicinu budoucnosti
Trvéni: 2012-2018

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

Ustav fotoniky a elektroniky AV CR

Spolufesitel: 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 ex-
presi v rostlinach a imunogenitu

Trvéni: 2012-2014

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

Ustav experimentalni botaniky AV CR

Spolufesitel: RNDr. Michal Smahel, Ph.D.

Piidélené grantové projekty:

Reg. ¢.: MZ CR 1320044/2013/VZV/RM

Nazev: Klinicka hematologie a transfiizni sluzba

Trvani: 2013-2015

Regitel: Jitka Némcova

Specializa¢ni vzdélavani nelékaiskych zdravotnickych pracovniki

Reg. ¢.: MZ CR 11187/2013/0ZS

Nazev: Registr vzacnych vrozenych a ziskanych onemocnéni
cervené krevni fady

Trvani: 2013

Resitel: doc. MUDr. Jaroslav Cermak, CSc.,

Reg. ¢.: CZ.2.17/1.1.00/36376

Nazev: Dalsi profesni vzdélavani zaméstnancti UHKT Praha
ohroZenych na trhu prace.

Trvani: 9/2013-2015

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

KLINICKE STUDIE

1.200500129499 / CA180034 Randomizovana, multicentricka,
oteviena studie faze

3 s BMS354825 pfi peroralnim podavani 50mg nebo 70mg 2x denné
nebo 140mg a 100 mg 1x denné pacienttim s chronickou fazi CML
Ph+, rezistentnich nebo netolerujicich imatinib.

2.200600571227 / CA 180056 Oteviena randomizovana multi-
centricka studie faze 3 srovnavajici dasatinib se standardni davkou
imatinibu (400 mg) u nemocnych s nové diagnostikovanou Ph+ CML
v chronické fazi onemocnéni.

3.200700020834 / CAMN107A2303 Multicentricka randomizo-
vana klinicka studie faze 3, srovnavajici imatinib v davce 400 mg
denné s nilotinibem 800mg denné u dospélych pacientti s Ph+ CML
v chronickeé fazi.

4.200901777519 / CAMNI07EICO1 Faze IIb, multicentricka, openla-
bel studie nilotinibu u dospélych pacientt s nové diagnostikovanou
Philadelphia chromosom pozitivni a/nebo BCRABL pozitivni CML

v chronické fazi (ENEST1st).



5. PETHEMA LPA 2005/HOVON 79 APL: Indukce remise pomoci
ATRA a idarubicinu a konsolidace stratifikovana podle rizika uzitim
ATRA a na antracyklinech zaloZené chemoterapie (idarubicin/mi-
toxantron) s pfidanim AraC pro vysoce rizikové pacienty. Udrzovaci
terapie ATRA + nizkodavkova chemoterapie (metotrexat + merkapto-
purin) u pacientt s akutni promyelocytarni leukemii.

6. Kvalita zivota a prediktivni vyznam stanoveni funk¢éni
zdatnosti u starSich/komorbidnich nemocnych s chronickou lym-
focytarni leukemii/ lymfomem z malych lymfocytti 1é¢enych nizko
davkovanym fludarabinem s cyklofosfamidem + rituximabem.

7.201002447339 / INC424A2401: Oteviené, multicentrické, klinické
hodnoceni zpfistupniujici 1é¢bu pfipravkem INC424 pacienttim s pri-
marni myelofibrézou (PMF) nebo postpolycytemickou myelofibrozou
(PPV MF) nebo posttrombocytemickou myelofibrozou (PET MF))

8.201002228698 / TT30PNHOO2: Faze I studie hodnotici bezpe¢-
nost a farmakokinetiku jedné vzestupné davky TT30 u subjektti
s paroxysmalni no¢ni hemoglobinurii (PNH)

9.200901652214 / 20090160: A Multicenter, Randomised, Double-
blind, Placebocontrolled Study of Darbepoetin alfa for the Treatment
of Anaemic Subjects with Low or IntermediatelRisk Myelodysplastic
Syndrome (MDS).

10.201001998735 / 20080435: Jednoramenné intervencni klinické
hodnoceni faze II sledujici zmény hladin trombocytti a pocet remisi

u dospélych pacienti s imunitni trombocytopenickou purpurou (ITP)
uZivajicich romiplostim.

11. 201100011419 / TRC114968: Ttidilné hodnoceni eltrombopagu

u trombocytopenickych pacientt s myelodysplastickym syndromem
nebo s akutni myeloidni leukemii (¢ast 1: oteviena, ¢ast 2: rando-
mizovana, dvojité zaslepena, ¢ast 3: prodlouzena). ASPIRE: A Study
of EltromboPag In Myelodysplastic SyndRomes and AcutE Myeloid
Leukemia

12.200800456210 / BUM5/GVH: Dvojité zaslepené, placebem

kontrolované, multicentrické klinické hodnoceni faze III, nasledované
nezaslepenou fazi, ovéiujici ui¢innost a snasenlivost rozpustnych tab-
let budesonidu 3mg u pacientti s rezistentni chronickou oralni GvHD.

13.200901151324 / CC5013MDS005 Multicentricka, randomizova-
na, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana studie faze III s pa-
ralelnimi skupinami za ti¢elem porovnani u¢innosti a bezpecnosti
pripravku Lenalidomid (Revlimid) v porovnani s placebem u subjekttl
s anemii zavislou na transfuzi v dtisledku MDS s nizkym az stfed-
niml rizikem dle IPSS bez delece 5q[31] neodpovidajicich ¢i refrakter-
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