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Ú V O D N Í  S L O V O 

Vážené kolegyně, vážení kolegové, drazí přátelé, 

jsem potěšen, že Vás jménem vědeckého a organizačního výboru i jménem svým mohu přivítat v Olomouci, městě 
plném historie, městě univerzitním, městě kulturním a doufám, že městě, kam se každý rok lidem, zabývajícím se 
hematologií a hemato - onkologií, stojí za to vypravit a zúčastnit se kongresu s dlouholetou tradicí – Olomouckých 
hematologických dnů (OHD). Letos se OHD konají již po třicáté šesté a jejich součástí je samozřejmě také Konference 
ošetřovatelství a zdravotních laborantů a Symposium on Advances in Molecular Hematology. 

Tento rok jsme se z mnoha důvodů rozhodli sestavit program OHD v některých ohledech jinak, než tomu bylo 
v předchozích letech. V odborných sekcích budeme klást důraz na praktické, zajímavé a někdy i neobvyklé aspekty 
diagnostiky, léčby a řešení komplikací onemocnění krvetvorby. Jinými slovy na základech rozboru případových studií 
budou přednášející, panely odborníků a auditorium diskutovat současné možnosti komplexní péče o naše pacienty 
v reálném prostředí českého zdravotnictví. Z těchto důvodů je většina ústních sdělení vyzvaných, zaslaná abstrakta 
původních prací jsme směrovali do komentované posterové sekce. Program samozřejmě i letos zahrnuje Prezidentské 
sympozium, slavnostní Wiedermannovu přednášku a Postgraduální sekci. Také Konference ošetřovatelství 
a zdravotních laborantů a Symposium on Advances in Molecular Hematology přinesou řadu zajímavých přednášek, 
a to i za aktivní účasti zahraničních hostů. Rovněž nebudete ochuzeni o nové informace, které zazní na satelitních 
sympoziích partnerů našeho kongresu.

Věřím, že letošní XXXVI. OHD Vás obohatí o spoustu inspirativních vědeckých poznatků, radostných setkání s kolegy 
a v souhrnu prožijete ve vlídné Olomouci krásné květnové dny.

Já, moje kolegyně, moji kolegové a všichni, kdo se podílejí na přípravě OHD 2024 i Ti, kteří si pro Vás připravili kvalitní 
odborná sdělení, stejně tak jako partneři našeho kongresu se na společné setkání srdečně těšíme!

	 prof. MUDr. Tomáš Papajík, CSc.
	 prezident XXXVI. OHD 2024
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P O D R O B N Ý  P R O G R A M
XXXVI. OLOMOUCKÉ HEMATOLOGICKÉ DNY 2024
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STŘEDA 22. 5. 2024

SÁLY EVROPA 1 – 2

14:00 – 15:30 
Prezidentské sympozium 
Předsednictvo: Minařík J. (Olomouc), Procházka V. (Olomouc), 

Urbánková H. (Olomouc)

Lymfomy: úspěšný příběh a jak dál?
Trněný M. (Praha) - za Kooperativní lymfomovou skupinu

Molecular diagnostics of B-cell lymphomas - state of the art
Bödör C. (Budapest; Hungary) 

Pokroky v diagnostice a léčbě chronické myelomonocytární 
leukémie
Rohoň P. (Brno)

15:30 – 16:00	 Přestávka 

16:00 – 17:00 
Slavnostní zahájení XXXVI. OHD 2024 
Předsednictvo: Doubek M. (Brno), Indrák K. (Olomouc), 

Pospíšilová D. (Olomouc), Starý J. (Praha), Žák P. (Hradec Králové) 

Wiedermannova přednáška

Vzácné anémie - minulost, přítomnost, budoucnost
Čermák J. (Praha) 

17:00 – 17:30    Přestávka na kávu (hala Omega) 

17:30 – 18:30 
Postgraduální sekce
Předsednictvo: Belada D. (Hradec Králové), Procházka V. (Olomouc), 

Trněný M. (Praha) 

Role moderní fotonové radioterapie v hematoonkologii
Doležel M. (Olomouc)

Role protonové RT v hematologii
Dědečková K., Kaliská L., Zapletalová S., Andrlík M., Vondráček V., 
Prausová J., Kubeš J. (Praha)

20:00    Večeře (hala Omega) 
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

SÁLY EVROPA 1 – 2

11:00 – 12:30 
Odborná sekce 1 - Chronická lymfocytární 
leukémie 

Diskusní panel odborníků: Doubek M. (Brno), Papajík T. (Olomouc), 
Šimkovič M. (Hradec Králové), Urbanová R. (Olomouc)

Chronická lymfocytární leukémie v éře inhibitorů buněčných 
drah: nová léčba - nové zkušenosti
Kubová Z., Papajík T., Urbanová R., Turcsányi P., Kriegová E., 
Urbánková H. (Olomouc) 

Léčba opakovaně relabované CLL
Écsiová D. (Hradec Králové)

“Akcelerovaná” CLL s mutací TP53
Bakešová D. (Brno)

12:30 - 14:00    Oběd (hala Omega)

13:30 - 14:15 	Posterová sekce (hala Omega)

14:30 – 16:00 
Odborná sekce 3 - Maligní lymfomy 

Diskusní panel odborníků: Móciková H. (Praha), Janíková A. (Brno), 
Obr A. (Olomouc), Procházka V. (Olomouc) 

Relabující Hodgkinův lymfom u mladé nemocné 
Sýkorová A. (Hradec Králové)

Alogenní transplantace periferních kmenových buněk v léčbě 
PTCL – kazuistika
Filipová M. (Brno)

Nemocná s relabovaným DLBCL - třikrát a dost
Hrušková A. (Olomouc)

16:00 – 16:30    Přestávka na kávu (hala Omega) 

16:30 – 18:00 
Odborná sekce 5 - Monoklonální gamapatie

Diskusní panel odborníků: Krejčí M. (Brno), Pika T. (Olomouc), 
Pour L. (Brno), Straub J. (Praha)

Mnohočetný myelom s neobvykle rozsáhlým extramedulárním 
postižením
Látal V., Pika T., Mlynárčiková M., Balcárková J., Hradil D., Tichý T., 
Buriánková E., Minařík J., Papajík T. (Olomouc)

Léčba pacienta s primárně refrakterním mnohočetným 
myelomem
Štork M. (Brno)
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Léčba opakovaně relabujícího high risk myelomu s rysy 
plazmocelulární leukemie
Sedlák F. (Praha)

ČTVRTEK 23. 5. 2024

SÁL EVROPA 3

11:00 – 12:30 
Odborná sekce 2 - Transplantace / Buněčná 
terapie 

Diskusní panel odborníků: Folber F. (Brno), Karas M. (Plzeň), 
Raida L. (Olomouc), Vydra J. (Praha) 

Alogenní retransplantace relapsu AML
Karas M. (Plzeň) 

Sekundární hemofagocytární syndrom po CAR-T terapii
Vydra J. (Praha) 

Závažné komplikace alogenní transplantace u pacienta 
s Hodgkinovým lymfomem
Folber F., Benkő F., Michalka J., Janíková A., Krejčí M., Mayer J. (Brno)

12:30 - 14:00    Oběd (hala Omega) 			 

13:30 - 14:15 	Posterová sekce (hala Omega)			 
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14:30 – 16:00 
Odborná sekce 4 - Akutní leukémie / 
Myelodysplastické syndromy

Diskusní panel odborníků: Doubek M. (Brno), Jonášová A. (Praha), 
Szotkowski T. (Olomouc), Žák P. (Hradec Králové) 

Případ opakovaně relabující Ph-negativní B-ALL s nepříznivými 
genetickými aberacemi
Hrabovský Š. (Brno)

Akutní myeloidní leukémie komplikovaná závažnou 
mukormykózou
Zavřelová A. (Hradec Králové) 

Myelodysplastický syndrom
Minařík L. (Praha) 

16:00 – 16:30    Přestávka na kávu (hala Omega) 

16:30 - 18:00 
Odborná sekce 6 - Chronická myeloidní leukémie 
/ Myeloproliferativní nemoci

Diskusní panel odborníků: Bělohlávková P. (Hradec Králové), 
Faber E. (Olomouc), Hluší A. (Olomouc), Kozák T. (Praha)

Systémová mastocytóza
Maco M., Kozák T. (Praha) 

Strasti a slasti opakované změny TKI v léčbě CML
Čičátková P. (Brno) 

Pozoruhodný případ pacientky s pravou polycytémií
Palová M., Hluší A. (Olomouc)

SAVE THE DATE: 

SRDEČNĚ VÁS ZVEME NA 

XXXVII. OLOMOUCKÉ  
HEMATOLOGICKÉ DNY
XXVII. KONFERENCE OŠETŘOVATELSTVÍ  
A ZDRAVOTNÍCH LABORANTŮ

16TH SYMPOSIUM ON ADVANCES  
IN MOLECULAR HEMATOLOGY

TERMÍN: 
21. – 23. 5. 2025
NH COLLECTION OLOMOUC CONGRESS
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PÁTEK 24. 5. 2024

SÁLY EVROPA 1 – 2

9:00 – 10:30 
Odborná sekce 7 - Morfologie 

Diskusní panel odborníků: Buliková A. (Brno), Faber E. (Olomouc), 
Juráňová J. (Olomouc), Starostka D. (Havířov), Rohoň P. (Brno)

Relabující akutní myeloidní leukémie
Šimečková R. (Praha) 

Double trouble - kazuistiky z diagnostiky kostní dřeně
Doležílek R., Starostka D., Koláček D., Prouzová Z., Eis V., 
Miczková P. (Havířov, Praha)

Nádor z blastických plazmocytoidních dendritických buněk /
BPDCN/ asociovaný s myelodysplastickým syndromem
Zuchnická J. (Ostrava) 

10:30 – 11:00    Přestávka na kávu (hala Omega) 

11:00 – 12:30 
Odborná sekce 8 – Ztraceno v hematologii 

Diskusní panel odborníků: Hluší A. (Olomouc), Kozák T. (Praha), 
Szotkowski T. (Olomouc), Zuchnická J. (Ostrava)

Polycytemia „unvera“ – co se pod ní skrývá? 
Zubatá I., Řivnáčková V. (Praha) 

Bicytopenie
Čerňan M., Szotkowski T., Machová R., Skoumalová A., Čtvrtík F., 
Papajík T. (Olomouc) 

Trombofilní stav skrytý v bicytopenii
Čápová I. (Praha)
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1 5 T H  S Y M P O S I U M  O N  A D V A N C E S  I N  M O L E C U L A R 
H E M A T O L O G Y
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

SÁLY OLOMOUC

10:30 – 12:30 
Advances in Molecular Hematology 1

Předsednictvo: Petráčková A. (Olomouc), Maman Y. (Israel), 
Urbánková H. (Olomouc) 

Identification of novel biomarkers for targeted therapy 
and resistance in B-cell lymphomas using next-generation 
sequencing and other advanced technologies 
Bödör C. (Budapest; Hungary)

Transcriptomic analysis using the nanoString platform in 
research of rare immune-mediated diseases 
Vladyka O., Klocperk A. (Praha)

Gene expression profiling performed by nanostring 
technology as a tool for molecular distinction of DLBCL 
subtypes 
Vatolikova M., Flodr P., Prochazka V., Navratilova J., Hanackova V., 
Urbankova H., Papajik T. (Olomouc)

Transcription factor FOXO1 guides non-genetic adaptation to 
BTK inhibitor therapy in CLL 
Mraz M., Ondrišová L., Šeda V., Hoferková E., Hlaváč K., 
Pavelková P., Chiodin G., Košťálová L., Filip D., Faria Zeni P., Panovská A., 
Plevová K., Pospíšilová Š., Šimkovič M., Vrbacký F., Lysák D., S. Davids M., 
Maiques-Diaz A., I. Martin-Subero J., R. Brown J., Doubek M., Forconi F., 
Mayer J. (Brno, Hradec Králové, Plzeň, Southhampton, UK; Boston, USA; 
Barcelona, Spain) 

12:30 – 14:00    Oběd (hala Omega)

13:30 - 14:15	 Posterová sekce (hala Omega)

14:00 – 16:00 
Advances in Molecular Hematology 2

Předsednictvo: Kriegová E. (Olomouc), Czemes T. (Bratislava; SK), 
Savara J. (Olomouc) 

Long read sequencing and liquid biopsies on the way to the 
hematological diagnostics 
Kriegova E., Petrackova A., Nesnadna R., Savara J., Manakova J., 
Wojewodova K., Behalek M., Gajdos P., Papajik T. (Olomouc, Ostrava) 

DNA Damage Mechanisms in Tumorigenesis 
Maman Y. (Bar-Ilan University, Israel)

Role of ATR/Chk1 checkpoint in MLL-ENL-driven 
leukemogenesis 
Chaloupkova P., Janotka L., Gursky J., Jurtik Korbasova Z., Niederlova N., 
Koralkova P., Bartek J., Divoky V. (Olomouc)

Circulating Cell-Free Nucleic Acids in the Era of Precision 
Oncology 
Szemes T. (Bratislava; SK) 

New markers in extramedullary multiple myeloma
Sevcikova S., Vlachova M., Ruzickova T., Stork M., Pour L. (Brno)
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X X V I .  K O N F E R E N C E  O Š E T Ř O V A T E L S T V Í 
A   Z D R A V O T N Í C H  L A B O R A N T Ů 
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

SÁLY MADRID 

9:00 – 10:30 
Konference Ošetřovatelství 1 

Předsednictvo: Labudíková M. (Olomouc), Kouřilová P. (Brno) 

Cílená léčba CLL zlepšuje kvalitu života nemocných a přináší 
novou naději 
Urbanová R., Labudíková M., Papajík T. (Olomouc)

GvHD z pohledu sestry 
Chalánková T. (Olomouc)

AMNIODERM- účinné řešení pro dlouhodobě se nehojící rány 
různé etiologie 
Šťastná E. (Praha)

Využití amniodermu při hojení defektu hlavy u pacientky 
s chronickou GvHD kůže
Vodičková M., Labudíková M. (Olomouc)

Když jen paraplegie nestačí 
Turková L. (Praha)

10:30 – 11:15    Přestávka na kávu (hala Omega) 

11:15 – 12:45 
Konference Ošetřovatelství 2 

Předsednictvo: Hájková V. (Olomouc), Hrabánková D. (Praha) 

Monitoring cytostatik v ČR a SR: dlouhodobá expozice 
pracovníků ve zdravotnictví 
Bláhová L., Doležalová L., Bláha L. (Brno)

DIVA pacient
Douglas M. (Olomouc)

Okluze žilních vstupů v onkologii - diagnostika a možnosti 
řešení
Maňásek V. (Nový Jičín)

Role všeobecné sestry v klinické studii
Kasíková V., Černá B., Chovancová J., Kabátová Maxová K., 
Vodičková P. (Plzeň) 

Mobilní odběry plné krve 
Stratilová I., Kostíková Š. (Olomouc)

12:45 – 14:00    Oběd (hala Omega) 
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14:00 – 15:30 
Zdravotní laboranti 1 

Předsednictvo: Kadlecová J. (Olomouc), Pavlíková Z. (Hradec Králové) 

Automatizovaná digitální cytomorfologie kostní dřeně
Chasáková K., Miczková P., Starostka D., Doležílek R. (Havířov)

Sézaryho buňky
Dudová K., Maierová A., Lapčíková A., Juráňová J. (Olomouc) 

Zajímavé koagulační kazuistiky. Krvácení nebo trombóza?
Sinčáková P., Kupková P., Neplechová D., Sečkařová M., Zatloukalová L., 
Zdráhalová H., Haninová M., Úlehlová J. (Olomouc) 

Morfologicky zajímavé kazuistiky u dvou dětských pacientů
Dynterová A. (Hradec Králové)

Zajímavé kazuistiky z morfologické laboratoře
Brillantová M., Zuchnická J. (Ostrava)

15:30 – 16:00    Přestávka na kávu (hala Omega) 

16:00 – 17:30 
Zdravotní laboranti 2

Předsednictvo: Juráňová J. (Olomouc), Kořínková L. (Olomouc) 

Diagnostika a terapie malárie
Strojil J., Kundschofská M. (Olomouc)

Mnoho tváří pancytopenie
Kolařík L., Koblížková E. (Praha, Olomouc) 

Nález hyperleukocytózy v krevním obraze z pohledu laboranta
Horáková R. (Praha) 

Anémia asociovaná s diabetes mellitus – charakteristika 
v podmienkach vstupného deficitu
Tupý J., Tupá M. (Ružomberok; Slovensko)
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P O S T E R O V Á  S E K C E
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M O D E R O V A N Á  D I S K U S E  U   P O S T E R Ů : 

ČTVRTEK 23. 5. 2024 OD 13:30 DO 14:15 HODIN, 
HALA OMEGA 

Postery budou vystaveny po celou dobu konání OHD 2024.

Diskusi řídí: Čerňan M. (Olomouc), Obr A. (Olomouc)

P01

SORAFENIB V LÉČBĚ ČASNÉHO RELAPSU AKUTNÍ MYELOIDNÍ 
LEUKEMIE (AML) S MUTACÍ FLT3/ITD PO ALOGENNÍ 
TRANSPLANTACI
Dluhošová B., Richterová P., Šušol O., Kořístek Z. (Ostrava) 

P02

HHV-6 ENCEFALITÍDA, RARITNÁ KOMPLIKÁCIA ALOGÉNNEJ 
TRANSPLANTÁCIE – KAZUISTIKA
Kašperová B., Rusiňáková Z., Vranovský A., Ladická M., 
Petríková L., Rázus M., Kapitáňová Z., Slopovský J., Greksák R., 
Nemec M., Kotianová L., Drgoňa Ľ. (Bratislava; SK)

P03

KOMPLEXNÍ VLIV RIZIKOVÝCH FAKTORŮ NA VZNIK 
TROMBÓZY U PACIENTŮ S ESENCIÁLNÍ TROMBOCYTEMIÍ
Aswad M. H., Kissová J., Penka M., Ovesná P., Buliková A. (Brno) 

P04

BEZPEČNOST PERIFERNĚ ZAVEDENÝCH CENTRÁLNÍCH 
KATETRŮ (PICC) U PACIENTŮ S AKUTNÍMI LEUKEMIEMI 
A MYELODYSPLASTICKÝMI NEOPLÁZIEMI
Hrabovský Š., Prchlíková A., Filipová M., Mrkvová Z., Hricko S., Frič D., 
Arpáš T., Tuček Š. (Brno) 

P05

VÝVOJ V OBLASTI ZAVÁDĚNÍ A NÁSLEDNÉ PÉČE O PERIFERNĚ 
ZAVÁDĚNÉ CENTRÁLNÍ KATÉTRY - ZKUŠENOSTI JEDNOHO 
CENTRA
Prchlíková A., Ehrlichová L., Arpáš T., Filipová M., Mrkvová Z., Tuček Š., 
Hricko S., Frič D., Hrabovský Š. (Brno) 

P06

VEXAS SYNDROM – KAZUISTIKA PACIENTA SE VZÁCNOU 
AUTOINFLAMATORNÍ NEMOCÍ
Frič D., Adam Z., Duben J., Filipová M., Halajová S., Hricko S., 
Šmardová L., Král Z. (Brno) 

P07

RENDU-OSLER-WEBEROVA CHOROBA: GENETICKÉ 
VYŠETŘENÍ PACIENTŮ-KAZUISTIKA
Bradáčová M., Faber E., Minařík J., Hluší A., Fialová J. (Olomouc) 
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P08

CHRÍPKOU INDUKOVANÁ TROMBOTICKÁ 
TROMBOCYTOPENICKÁ PURPURA
Kredátusová A., Šimková K., Raida L., Procházka V. (Olomouc) 

P09

K MYELOBLASTŮM U MYELOBLASTICKÝCH AKUTNÍCH 
MYELOIDNÍCH LEUKEMIÍ A CHRONICKÉ MYELOIDNÍCH 
LEUKEMIE: MORFOMETRICKÉ A DENSITOMETRICKÉ 
POZNÁMKY
Smetana K., Klamová H., Šimečková R., Mikulenková D. (Praha)

P10

ZRIEDKAVÉ CHROMOZÓMOVÉ ABERÁCIE U PACIENTOV 
S LYMFOPROLIFERATÍVNOU PORUCHOU B-BUNIEK 
Z GENETICKÉHO HĽADISKA
Hercegová A., Szeifová M., Žákovičová A., Blahová A., Flochová E., 
Chudej J., Varga A., Lukačková R. (Bratislava; SK) 

P11

DETEKCE MUTACE p.E571K GENU XPO1 VE VOLNÉ 
NÁDOROVÉ DNA METODOU CRYSTAL DIGITAL PCR 
U PACIENTŮ S DIAGNÓZOU KLASICKÉHO HODGKINOVA 
LYMFOMU
Grohmann J., Navrátilová J., Kredátusová A., Hanáčková V., Urbánková H., 
Procházka V., Papajík T. (Olomouc) 

P12

LIMITACE INTRACYTOPLAZMATICKÉHO VYŠETŘENÍ LEHKÝCH 
ŘETĚZCŮ U LEUKEMIZOVANÉHO MNOHOČETNÉHO 
MYELOMU PŘI NADMĚRNÉ HLADINĚ VOLNÝCH LEHKÝCH 
ŘETĚZCŮ V SÉRU
Novák M., Grohmann J., Krhovská P., Pika T., Látal V., Minařík J. (Olomouc) 

P13

MOLEKULÁRNĚ CYTOGENETICKÁ ANALÝZA TRANSLOKACE 
t(8;14)(q24;q32) U PACIENTŮ S MNOHOČETNÝM MYELOMEM
Mlynárčiková M., Balcárková J., Látal V., Pika T., Krhovská P., Bačovský J., 
Ščudla V., Urbánková H., Papajík T., Minařík J. (Olomouc)

P14

ZMĚNY V EXPRESI GENŮ KÓDUJÍCÍ DEMETYLAČNÍ ENZYMY 
TET U MNOHOČETNÉHO MYELOMU
Němcová M., Maňáková J., Kriegová E., Minařík J., Smešný Trtková K. 
(Olomouc, Ostrava) 

P15

INDIKACE TRANSFUZNÍCH PŘÍPRAVKŮ V KRAJSKÉ 
NEMOCNICI LIBEREC, A.S. – ANALÝZA DVOU OBDOBÍ
Papoušek P., Procházková R. (Liberec) 
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P16

KOMPLIKACE PŘI IMUNOHEMATOLOGICKÉM VYŠETŘENÍ 
U PACIENTŮ LÉČENÝCH ANTI-CD38 PROTILÁTKOU
Vodičková M., Holusková I., Galuszková D. (Olomouc) 

P17

PROBLEMATIKA INTEGRITY DAT A DATOVÝCH FORMÁTŮ – 
NAŠE ZKUŠENOSTI
Jakůbková Š., Hadinec P., Procházková R. (Liberec) 

1 5 T H   S Y M P O S I U M  O N  A D V A N C E S 
I N   M O L E C U L A R  H E M A T O L O G Y

Diskusi řídí: Dýšková T. (Olomouc), Navrátilová J. (Olomouc)

P18

BOTH SINGLE AND BIALLELIC TP53 ABERRATIONS PREDICT 
POOR PROGNOSIS IN MULTIPLE MYELOMA
Nesnadná R., Petráčková A., Minařík J., Látal V., Maňáková J., 
Balcárková J., Pika T., Papajík T., Kriegová E. (Olomouc)

P19

MYELODYSPLASTIC NEOPLASMS (MDS) WITH ISOLATED 
5q DELETION
Radová A., Navrátilová J., Holzerová M., Urbánková H., Machová R., 
Papajík T. (Olomouc)

P20

THE ERA OF DIGITAL TRANSFORMATION IN MEDICINE
Flodr P. (Olomouc) 
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P21

DETECTION OF RECURRENT SOMATIC VARIANTS IN CELL-FREE 
DNA AS A TOOL FOR DISEASE MONITORING IN HODGKIN 
LYMPHOMA
Grohmann J., Kredatusova A., Navratilova J., Hanackova V., Urbankova H., 
Prochazka V., Papajik T. (Olomouc) 

P22

DEEP INSIGHTS INTO THE 17P AND 11Q DELETIONS IN 
CHRONIC LYMPHOCYTIC LEUKEMIA
Nesnadná R., Petráčková A., Savara J., Gajdoš P., Papajík T., Kriegová E. 
(Olomouc)

P23

UNCOVERING MEDICALLY RELEVANT REGIONS BY WHOLE 
GENOME LONG-READ TECHNOLOGIES
Savara J., Novosad T., Gajdos P., Petrackova A., Manakova J., Behalek M., 
Ctvrtlik F., Minarik J., Kriegova E. (Olomouc, Ostrava) 

P24

MUTATED SF3B1 IS ASSOCIATED WITH SHORTENED 
SURVIVAL IN PATIENTS WITH CHRONIC LYMPHOCYTIC 
LEUKEMIA TREATED WITH IBRUTINIB
Petráčková A., Kubová Z., Écsiová D., Maňáková J., Nesnadná R., 
Turcsányi P., Savara J., Šimkovič M., Papajík T., Kriegova E. (Olomouc, 
Hradec Králové, Ostrava) 

X X V I .  K O N F E R E N C E 
O Š E T Ř O V A T E L S T V Í  A   Z D R A V O T N Í C H 
L A B O R A N T Ů

P25

WRIGHT(a) OČIMA TRANSFUZNÍHO ODDĚLENÍ FNOL
Hansliánová G., Hrachovinová B. (Olomouc)
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S A T E L I T N Í  S Y M P O Z I A



XXXVI. OLOMOUCKÉ HEMATOLOGICKÉ DNY 22.–24. 5. 2024

23

STŘEDA 22. 5. 2024

18:45-19:45 / SÁLY EVROPA 1-2

ROZPAKY ČESKÉHO HEMATOLOGA

Premiérovým večerem Vás provedou:
MUDr. Natália Podstavková
MUDr. Petra Čičátková

Interaktivní filmové kazuistiky, kde děj a hlavní hrdiny akčních 
příběhů ze života budete mít ve svých rukou.

Vstup na premiérové sympozium Novartis Hema Cinema 
s platnou vstupenkou.
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

8:00-8:45 / SÁLY EVROPA 1-2

DUÁLNÍ INHIBICE KOMPLEMENTU V LÉČBĚ PNH

SOUČASNÉ MOŽNOSTI INHIBICE KOMPLEMENTU 
V LÉČBĚ PNH 
prof. MUDr. Jaroslav Čermák, CSc.
(Ústav hematologie a krevní transfuze, Praha)

KOMPLEMENTÁRNÍ FAKTOR D A JEHO FUNKCE
prof. MUDr. Pavel Žák, Ph.D.
(IV. interní hematologická klinika, FN Hradec Králové)

DANICOPAN, INHIBITOR FAKTORU D
MUDr. Libor Červinek, Ph.D.
(Interní hematologická a onkologická klinika, FN Brno)

ČTVRTEK 23. 5. 2024

8:00-8:45 / SÁL EVROPA 3

INHIBITORY BRUTONOVY TYROZINKINÁZY 
V LÉČBĚ RELABOVANÉHO/REFRAKTERNÍHO 
LYMFOMU Z BUNĚK PLÁŠTĚ – SOUČASNÉ  
MOŽNOSTI

Předsedající: 
prof. MUDr. Marek Trněný, CSc.
(VFN Praha)

SOUČASNÉ MOŽNOSTI LÉČBY R/R MCL 
V ČESKÉ REPUBLICE, ROLE BTKi  
V ALGORITMU LÉČBY  
MUDr. Aleš Obr, Ph.D.
(FN Olomouc)

DOSTUPNÉ INHIBITORY BTK PRO LÉČBU R/R MCL, 
PRO JAKÉ PACIENTY, KDY A PROČ 
doc. MUDr. Andrea Janíková, Ph.D.
(FN Brno)

Diskuse
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

9:00-9:45 / SÁLY EVROPA 1-2

JAK EFEKTIVNĚ VYUŽÍT VENCLYXTOVÉ REŽIMY 
V LÉČBĚ CLL A AML V REÁLNÉ PRAXI?

Předsedající: 
prof. MUDr. Tomáš Papajík, CSc.
(Hemato-onkologická klinika FN Olomouc)

PRAKTICKÉ ZKUŠENOSTI U PACIENTŮ V 1. LINII LÉČBY CLL
MUDr. Peter Turcsányi, Ph.D.
(Hemato-onkologická klinika FN Olomouc)

PRAKTICKÉ ZKUŠENOSTI U PACIENTŮ V 2. LINII LÉČBY CLL
MUDr. Anna Panovská, Ph.D.
(Interní hematologická a onkologická klinika FN Brno) 

PRAKTICKÉ ZKUŠENOSTI U PACIENTŮ S AML 
doc. MUDr. Barbora Weinbergerová, Ph.D.
(Interní hematologická a onkologická klinika FN Brno)
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ČTVRTEK 23. 5. 2024

10:00-10:45 / SÁLY EVROPA 1-2

TAFASITAMAB: NOVÝ STANDARD LÉČBY 
R/R DLBCL VE DRUHÉ A VYŠŠÍ LINII

CÍLENÁ TERAPIE ZAMĚŘENÁ PROTI CD19 ANTIGENU 
U R/R DLBCL
prof. MUDr. Vít Procházka, Ph.D.
(Hemato-onkologická klinika LF UP a FN Olomouc)

TAFASITAMAB U R/R DLBCL: DATA Z KLINICKÝCH STUDIÍ
doc. MUDr. David Belada, Ph.D.
(IV. interní hematologická klinika LF UK a FN Hradec Králové)

TAFASITAMAB U R/R DLBCL: DATA Z REÁLNÉ 
KLINICKÉ PRAXE
doc. MUDr. Andrea Janíková, Ph.D.
(Interní hematologická a onkologická klinika LF MU a FN Brno)

ČTVRTEK 23. 5. 2024

10:00-10:45 / SÁL EVROPA 3

TYROZINKINÁZOVÉ INHIBITORY 
V TERAPII CML ANEB KDE SE SETKÁVÁ 
HEMATOONKOLOGIE S KARDIOANGIOLOGIÍ

Předsedající:
prof. MUDr. Edgar Faber, CSc.

JAK SKLOUBIT ÚČINNOST A BEZPEČNOST LÉČBY PACIENTŮ 
S CML V POZDĚJŠÍCH LINIÍCH
doc. MUDr. Daniela Žáčková, Ph.D.

JAK ÚČINNĚ PŘEDEJÍT ROZVOJI KARDIOVASKULÁRNÍCH 
ONEMOCNĚNÍ PŘI LÉČBĚ TKI NEJEN U PACIENTŮ S CML 
prof. MUDr. Michal Vrablík, Ph.D.

Diskuze
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V Š E O B E C N É  I N F O R M A C E
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M Í S T O  K O N Á N Í 

XXXVI. Olomoucké hematologické dny,
XXVI. Konference ošetřovatelství a zdravotních laborantů,
15th Symposium on Advances in Molecular Hematology

se konají v hotelu
NH Collection Olomouc Congress **** 

Adresa:

Legionářská 1311, 779 00 Olomouc 
www.nh-olomouc.eu

NH Collection 
Olomouc Congress ****

Le
gi

on
ář

sk
á

Na Střelnici
Dolní Hejčínská U Sportovní haly

Mlýnský p.

Studentská

www.nh-olomouc.eu
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R E G I S T R A C E
Po celou dobu kongresu je registrace umístěna v 1. kongresovém patře hotelu. 
Registrační přepážka bude otevřena v následujících časech: 

Středa	 22. 5. 2024 10:00 – 19:00 hodin 

Čtvrtek	23. 5. 2024 7:30 – 18:00 hodin

Pátek	 24. 5. 2024 8:00 – 12:30 hodin

R e g i s t r a č n í  p o p l a t k y  n a   m í s t ě  ( h o t o v ě / p l a t e b n í  k a r t o u ) : 

Lékař, VŠ 3.500 Kč 

NLZP (sestra)
NLZP (laborant)

900 Kč 

Student (pregraduální) 900 Kč 

Čestný host, členové výboru, vyzvaný přednášející 0 Kč 

Veškeré platby na místě bude možné provést pouze v českých korunách. 

R E G I S T R A Č N Í  P O P L AT E K  Z A H R N U J E :
	⇾ vstup na odborný program během celého kongresu
	⇾ kongresovou tašku s materiály 
	⇾ volný vstup na výstavu firem

	⇾ účast na posterové sekci s občerstvením
	⇾ občerstvení během přestávek, obědy, večeře

C E R T I F I K ÁT Y 
Akreditovaná akce systému celoživotního vzdělávání je garantována ČLK a hodnocena 14 kreditními body.  
Vzdělávací akce je pořádána dle Stavovského předpisu ČLK č. 16. 
Pro NLZP bude akce garantována ČAS a ČAZL. Kongres je určen pro odbornou veřejnost.
Potvrzení o účasti a certifikáty budou zasílány e-mailem po skončení kongresu. 
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S T R A V O V Á N Í 

Kávové přestávky – hala Omega 
 

Obědy – hala Omega 
Obědy budou vydávány  

ve středu 22. 5. 2024 a ve čtvrtek 23. 5. 2024  
v určených časech. 

Každý registrovaný účastník obdrží v kongresové 
tašce 2 obědové lístky.

 
Večeře – hala Omega 

středa 22. 5. 2024  
20:00 - 22:00 hodin 

J M E N O V K Y
Každý účastník OHD včetně vystavovatelů obdrží při registraci jmenovku, která ho opravňuje ke vstupu do daných prostor. 

B a r v y  j m e n o v e k :

Fialová
lékař, VŠ

Modrá
NLZP (sestra, laborant)

Žlutá
VIP, čestní členové,  

hosté kongresu

Hnědá
vystavovatelé

Šedá
organizační tým

Bez jmenovky nebude vstup povolen – při ztrátě bude vystavena kopie jmenovky proti úhradě 500 Kč. 

P A R K O V Á N Í 
NH Hotel se nachází se v blízkosti centra města naproti fotbalového stadiónu SK Sigma Olomouc. 

M o ž n o s t i  p a r k o v á n í  v   b l í z k o s t i  N H  H o t e l u
	⇾ přímo u NH Hotelu či přilehlém krytém parkovišti
	⇾ parkoviště u tribuny fotbalového stadionu SK Sigma
	⇾ u Sportcentra Best (ul. Dolní Hejčínská)
	⇾ ulice Legionářská v těsné blízkosti sportovního centra Omega

Parkování není zahrnuto v registračním poplatku a náklady na něj si hradí každý účastník sám. 
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P R A K T I C K É  T I P Y

M ě s t s k á  h r o m a d n á  d o p r a v a
Hustá síť městské hromadné dopravy nabízí cestujícím pohodlné cestování na území města Olomouce (tramvajová a autobusová doprava). Jízdenky jednorá-
zové či 24 hodinové je možné zakoupit v prodejnách označených samolepkou MHD (informační centra, prodejna tabáku či novinový stánek), také v automa-
tech u zastávek tramvají či autobusů nebo přímo u řidiče dopravního prostředku, ovšem s malou přirážkou.  Více informací na www.dpmo.cz

Ta x i  s l u ž b a 
ATLANT TAXI Olomouc - dispečink 800 11 30 30  https://www.atlanttaxi.cz/
CITY TAXI Olomouc - dispečink 800 22 30 30  http://www.citytaxiol.cz/
BLACK & WHITE TAXI Olomouc - dispečink 792 222 111  http://bw-taxi.cz/olomouc/

Tu r i s t i c k é  a   i n f o r m a č n í  c e n t r u m  m ě s t a  O l o m o u c 
https://tourism.olomouc.eu/

www.dpmo.cz
https://www.atlanttaxi.cz/
http://www.citytaxiol.cz/
http://bw-taxi.cz/olomouc/
https://tourism.olomouc.eu/
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I N F O R M A C E  K   A K T I V N Í  Ú Č A S T I 

J E D N A C Í  J A Z Y K
Jednacím jazykem kongresu bude čeština, slovenština a angličtina (bez simultánního překladu).

I N F O R M A C E  P R O  P Ř E D N Á Š E J Í C Í 
Přednášky prezentované přes PC (dataprojektor) je nezbytné předat na USB flash. Přednášky můžete předávat technikům ve Vašem přednáškovém sále nebo 
ve SLIDE ROOM od středy 22. 5. 2024 od 13:00 hodin, nejpozději 60 minut před zahájením programu vašeho přednáškového bloku, jinak nemůžeme 
garantovat bezproblémový průběh Vaší prezentace.
Média si, prosíme, vyzvedněte po ukončení Vašeho programového bloku.

SLIDE ROOM (příprava a úprava prezentací) - otevřen po celou dobu kongresu, technická asistence k dispozici. 

P O S T E R Y 
Postery budou umístěny na panelech o rozměru 90 cm (šířka) × 180 cm (výška), v hale Omega. 
Posterové tabule budou označeny čísly, které odpovídají posterové části programu (P01 – P25).
Postery budou vystaveny od 22. 5. 2024 do 24. 5. 2024 po dobu konání kongresu. 
Instalace posterů: středa 22. 5. 2024 od 11:00 hodin. 
Deinstalace posterů: pátek 24. 5. 2024 po 12:00 hod. 
Pomůcky k instalaci budou k dispozici v prostoru posterové sekce. 

V rámci posterové sekce bude organizována řízená diskuse. 

Prosíme autory sdělení, aby byli přítomni u svého posteru během celé doby vymezené k diskusi: 
ve čtvrtek 23. 5. 2024 od 13:30 do 14:15 hod. (hala Omega). 
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S P O L E Č E N S K Ý  P R O G R A M 

Č T V R T E K  2 3 .  5 .  2 0 2 4

19:30	 SPOLEČENSKÝ VEČER

MÍSTO KONÁNÍ:	 VÝSTAVIŠTĚ FLÓRA OLOMOUC – PAVILON A 
Adresa:	 Wolkerova 37/17, 779 00 Olomouc 

Cena vstupenky 800 Kč na osobu. Vstupenky k zakoupení u registrace. 
Veškeré náklady na konání společenského večera budou hrazeny výhradně 
z prostředků získaných prodejem vstupenek na tuto akci, nikoliv ze 
sponzorství partnerů kongresu.

Důležitá poznámka:

D o p r a v a  d o   m í s t a  k o n á n í : 
V 18:50 a 19:10 hodin mohou účastníci OHD využít speciální 
autobusové dopravy mezi NH hotelem a Výstavištěm Flóra Olomouc. 
Autobusy budou označeny cedulí s názvem kongresu. 
Doprava z Výstaviště zpět do NH hotelu zajištěna. 

Olomouc-
Nová Ulice

A VÝSTAVIŠTĚ 
FLÓRA OLOMOUC – PAVILON A

W
ol

ke
ro

va

ZamenhofovaPou
pě

to
va

Štítného

Krapkova

M
arie Pospíšilové

U
 M

ístní dráhy

Růženy Svobodové

Havlíč
kova
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P L Á N  P R O S T O R  A   V Ý S T A V Y  F I R E M  -  F O Y E R  N H  H O T E LP L Á N  P R O S T O R 
A   V Ý S T A V Y  F I R E M

ŠATNA

OLOMOUC

EVROPA 1+2 EVROPA 3

MADRID VÝTAHY

VÝTAH

BAR

WINE BAR

SLIDE
ROOM

F1

F3

F1   AbbVie s.r.o. 

Novartis s.r.o.

Gilead Sciences s.r.o.

Janssen-Cilag s.r.o.              

F2   

F3   

F4      

F2

F4

F1  AbbVie s.r.o.

F2  Novartis s.r.o.

F3  Gilead Sciences s.r.o.

F4  Johnson & Johnson
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CATERING ZÓNA

3

  VÝSTAVA URČENÁ PRO
ODBORNOU VEŘEJNOST

1
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2
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6

7

89101112

13

14

15

16

17
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24

21

22

26

19

20

23

2728

VÝSTAVA FIREM - HALA OMEGA

25

29

P L Á N  P R O S T O R  A   V Ý S T A V Y  F I R E M  -  H A L A  O M E G A

	 1.	 Swixx Biopharma s.r.o.
	 2.	 AstraZeneca s.r.o.
	 3.	 Amgen s.r.o.
	 4.	 ROCHE s.r.o. 
	 5.	 Takeda Pharmaceutical Czech Republic s.r.o.
	 6.	 GlaxoSmithKline, s.r.o.
	 7.	 Sanofi s.r.o. 
	 8.	 Octapharma CZ s.r.o. 
	 9.	 Swedish Orphan Biovitrum s.r.o.
	 10.	 Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
	 11.	 Medac GmbH - organizační složka
	 12.	 SERVIER s.r.o.
	 13.	 Zentiva, k.s.
	 14.	 HEMATOLOGIE-online.cz 
		  Konzultační a vzdělávací portál pro lékaře

	 15.	 Grifols s.r.o.
	 16.	 AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH 
		  Member of the AOP Health Group
	 17.	 ELI LILLY ČR, s.r.o.
	 18.	 Angelini Pharma Česká republika s.r.o.
	 19.	 SYSMEX CZ s.r.o.
	 20.	 APTUM, a.s.
	 21.	 BIOMEDICA ČS, s.r.o.
	 22.	 Erba Lachema s.r.o.
	 23.	 I.T.A.- Intertact s.r.o.
	 24.	 SARSTEDT spol. s r.o.
	 25.	 Terumo BCT Europe N.V.
	 26.	 Werfen Czech s.r.o.
	 27.	 Steiner, s.r.o.
	 28.	 MEDISYNER s.r.o.
	 29.	 Care Comm s.r.o.
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P Ř E H L E D  P A R T N E R Ů  A   V Y S T A V O V A T E L Ů

G E N E R Á L N Í  PA R T N E Ř I
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H L AV N Í  PA R T N E Ř I

PA R T N E Ř I
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V Y S T AV O VAT E L É

M E D I Á L N Í  PA R T N E Ř I

Všem partnerům a vystavovatelům děkujeme za účast a podporu!

Medi Syner
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S B O R N Í K  A B S T R A K T Ů

Sborník neprošel jazykovou úpravou.
Autoři odpovídají za obsahovou i formální stránku svého příspěvku.
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P Ř E D N Á Š K O V Á 
S D Ě L E N Í

1 5 T H  S Y M P O S I U M  O N 
A D V A N C E S  I N  M O L E C U L A R 
H E M A T O L O G Y 

TRANSCRIPTOMIC ANALYSIS USING THE 
NANOSTRING PLATFORM IN RESEARCH 
OF RARE IMMUNE-MEDIATED DISEASES
Vladyka Ondřej, Klocperk Adam 
FN Motol Praha 

With the increase in affordability and their widespread availability, various RNA 
sequencing methods are now being used in both routine and research setting 
throughout medical specialties. While these methods can offer unique insights, 
the amount of data which they generate can be hard to analyze, correctly 
interpret and visualize.

In our research of rare immunological diseases, we previously used both 
whole transcriptome RNA sequencing and hybridization based multiplex RNA 
sequencing. In this presentation, I  will demonstrate the performance of the 
nanoString Sprint platform in the analysis of immune dysregulation seen in 
patients with Schimke immuno-osseous dysplasia (SIOD).

SIOD is a rare disease resulting from a mutation in the gene SMARCAL1, which 
is crucial for reparation of DNA double strand breaks. This disease affects the 
development of T cells through an unknown mechanism, causing severe 
immunodeficiency. We used the nanoString Immunology v2 panel to discover 
differences in gene expression profiles both for quiescent cells and cells with UV 
light-induced DNA damage.

Using this data, I  will illustrate the advantages and drawbacks of 
hybridization-based RNA-seq in comparison with whole exome sequencing, 
focus on tools and methods for data analysis and highlight the potential ways in 
which the data resulting from this method can be deceptive.
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GENE EXPRESSION PROFILING PERFORMED 
BY NANOSTRING TECHNOLOGY AS A TOOL FOR 
MOLECULAR DISTINCTION OF DLBCL SUBTYPES
Vatolikova Michaela1, Flodr Patrik2, Prochazka Vit1, Navratilova Jana1, 
Hanackova Veronika1, Urbankova Helena1, Papajik Tomas1

1�Dept. of Hemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital Olomouc, Olomouc, Česko

2�Dept. of Clinical and Molecular Pathology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital Olomouc, Olomouc, Česko

Introduction: The distinction of DLBCL subgroups based on their cell-of-origin 
(COO) has become increasingly important with the development of novel 
therapies that have selective biological activity in germinal center B cell-like 
(GCB) or activated B cell-like (ABC) groups. In an attempt to determine COO in 
routine practice, the RNA-based Lymph2Cx assay using digital gene expression 
technology by Nanostring from formalin-fixed paraffin embedded (FFPE) tissue 
has been developed and validated (Scott, 2014). The Lymph2Cx patented 
algorithm evaluates expression levels of 20 target genes, 8 specific for ABC 
group, 7 specific for GBC group and 5 housekeeping genes. This test has 
been previously used in clinical trials, but experience from real-world routine 
application is rare. 

Aim: Perform the Lymph2Cx assay on RNA extracted from FFPE tissue containing 
DLBCL cells in order to determine COO subgroups and assess applicability of the 
technique to routine practice.

Material&Methods:  Archived FFPE tissue biopsies of 43 DLBCL patients 
diagnosed and treated at the Dept. of Hemato-oncology in Olomouc (at years 
2016-2024) were used for RNA extraction using AllPrep DNA/RNA FFPE kit 
(Qiagen). Integrity and concentration of RNA was checked by TapeStation 
System (Agilent). Gene expression profiling of 20 target genes was performed 
by Nanostring technology using nCounter Sprint machine. The results were 
analyzed by nSolver analysis software and determination of COO subgroups was 
performed by Lymph2Cx assay. 

Results: RNA of sufficient quality and concentration for downstream analysis was 
obtained from 33/43 (77%) of FFPE tissues. The main reason for unsuccessful 
extraction was very low content of tissue or its fragmentation. Target gene 
expression profiling was successfully performed on 33 samples. The control 
quality checkpoints conducted by nSolver analysis software showed decreased 
quality for 6 samples. However, the Lymph2Cx assay evaluated all samples and 
divided them into subgroups as follows: 9 ABC, 17 CGB and 7 unclassified DLBCL 
cases. 

Conclusion: Our pilot data support the routine applicability of the Lymph2Cx 
assay for analysis of COO in DLBCL. These data could be used for early 
identification of patients suitable for modern treatment modalities. However, the 
success of the analysis is largely dependent on the size and quality of archived 
FFPE tissue samples. 

References: Scott DW, Wright GW, Williams PM, et al. Determining cell-of-origin 
subtypes of diffuse large B-cell lymphoma using gene expression in formalin-fixed 
paraffin-embedded tissue. Blood. 2014 Feb 20;123(8):1214-7.

The work is supported by grants IGA_LF_2024_001 and MH CZ DRO 
(FNOl_00098892).
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TRANSCRIPTION FACTOR FOXO1 GUIDES NON-GENETIC 
ADAPTATION TO BTK INHIBITOR THERAPY IN CLL
Ondrišová Laura1, Šeda Václav1, Hoferková Eva1, Hlaváč Kryštof1, 
Pavelková Petra1, Chiodin Giorgia2, Košťálová Lenka1, Filip Daniel1, 
Faria Zeni Pedro1, Panovská Anna3, Plevová Karla3, Pospíšilová Šárka3, 
Šimkovič Martin4, Vrbacký Filip4, Lysák Daniel5, S. Davids Matthew6, 
Maiques-Diaz Alba7, I. Martin-Subero Jose7, R. Brown Jennifer6, 
Doubek Michael3, Forconi Francesco2, Mayer Jiří3, Mráz Marek1

1�CEITEC MU, University Hospital Brno and Faculty of Medicine MU, Brno, Česko
2�Cancer Sciences, Faculty of Medicine, University of Southampton, 
Southampton, Spojené království

3�Department of Internal Medicine, Hematology and Oncology, University 
Hospital Brno and Faculty of Medicine, Masaryk University, Brno, Česko

4�4th Department of Internal Medicine – Haematology, University Hospital 
Hradec Kralove and Faculty of Medicine Hradec Kralove, Charles University, 
Prague, Česko

5�Department of Haematology and Oncology, University Hospital Pilsen, Pilsen, 
Česko

6�Department of Medical Oncology, Dana-Farber Cancer Institute, Boston, 
Spojené státy

7�Institut d’Investigacions Biomèdiques August Pi I Sunyer (IDIBAPS), University 
of Barcelona, Barcelona, Španělsko

Background:  Genetic mechanisms of resistance to BTK inhibitors in CLL have 
been described. However, it remains unknown whether non-genetic adaptation 
to BTK inhibitors might exist. We focused on the possible role of the Akt pathway 
since, in mouse models, PI3K-Akt activation rescues the apoptosis induced by 
BCR deletion in mature B cells (Srinivasan et al. Cell, 2009). 

Aims:  We aim to describe non-genetic mechanisms of adaptation to BTK 
inhibitors. 

Methods:  We performed transcriptomic profiling (Illumina) and analyzed 
samples obtained from CLL patients before and during BCR inhibitor therapy and 
performed gene editing in MEC1 cells to reveal the functional role of FoxO1. 

Results:  We show that in ~70% of CLL cases, ibrutinib increases Akt activity 
(pAktS473) above pre-therapy levels (31 patients with 87 samples; P<0.005). pAkt 
was also restored in ibrutinib treated MEC1 cells (P<0.05). Importantly, CLL cells 
obtained during ibrutinib therapy in vivo were highly sensitive (90% apoptosis) 
to Akt inhibitor MK2206. RNA profiling of paired CLL samples obtained before 
and during ibrutinib (n=22) or single-agent idelalisib therapy (n=18) identified 
16 differentially expressed mRNAs (with both drugs) involved in the PI3K-Akt 
pathway. Rictor induction was particularly notable since it is an essential 
assembly protein for mTORC2, which is known to phosphorylate Akt directly 
on S473 (Sarbassov et al. 2005). Analysis of samples obtained during therapy 
and genome-editing experiments in MEC1 cells revealed that transcription 
factor FoxO1 is directly responsible for Rictor/pAkt activation during ibrutinib 
treatment. Knock-out of FoxO1 or Rictor in the MEC1 cell line led to a  >70% 
decrease in pAkt levels (P<0.0001) and resulted in a  growth disadvantage in 
a competitive growth assay in the presence of ibrutinib (P<0.05). FoxO1 inhibitor 
(AS1842856) decreased pAkt levels after combinatory treatment with ibrutinib. 
FoxO1 inhibitor (0.5 uM) induced apoptosis alone (~40% CLL cell killing) or more 
potently in combination with ibrutinib (~60% apoptosis; n=7). The apoptosis 
induced by FoxO1 inhibition could not be rescued by coculture of CLL cells with 
HS5 cells or HS5 engineered to produce CD40L+IL21+IL4. 

Summary: We demonstrate that FoxO1-Rictor-pAkt axis is involved in non-genetic 
adaptation to BTK inhibitors. 

Supported by: Ministry of Health of the Czech Rep., grant no. NU23-08-00448, 
NU22-03-00117; ERC Starting grant (grant agreement no.802644); 
National Institute for Cancer Research (Programme EXCELES, ID Project 
No.X22NPO5102)-Funded by the European Union-Next Generation EU; MH 
CZ-DRO (FNBr,65269705); MUNI/A/1558/2023.
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LONG READ SEQUENCING AND LIQUID BIOPSIES 
ON THE WAY TO THE CLINICAL DIAGNOSTICS
Kriegova E1, Petrackova A1, Nesnadna R1, Savara J1,2, Manakova J1, 
Wojewodova K1, Behalek M2, Papajik T3, Gajdos P2. 
1�Department of Immunology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Czech Republic

2�Department of Computer Science, Faculty of Electrical Engineering and 
Computer Science, Technical University of Ostrava, Ostrava, Czech Republic

3�Department of Hemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Czech Republic

Molecular genetics has a significant impact on the clinical management of 
patients, not only with haemato-oncological malignancies. Recent technological 
advances have enabled the development of new approaches and, together with 
the new T2T reference sequence, offer new opportunities for genetic diagnostics. 
These new approaches include long-read next-generation sequencing (NGS) and 
optical mapping, which can reveal structural variants such as large deletions, 
insertions, inversions or translocations that cannot be detected by short-read 
NGS. We present an overview of current platforms, their advantages and 
limitations, and challenges for the implementation of long-read NGS in clinical 
practice. We also focus on the prospects of liquid biopsies, including cell-free 
DNA and exosomal DNA, for minimally invasive detection of clinically relevant 
genetic variants and other biomarkers. Although the technology of liquid biopsies 
is still evolving, their minimally invasive nature promises to open new eras in 
clinical diagnostics.

Grant support:  NU20-06-00269, NW24-10-00395, JG_2024_035, MH CZ – 
DRO (FNOl, 00098892), IGA LF UP_2024_013

DNA DAMAGE MECHANISMS IN TUMORIGENESIS
Maman Yaakov
Azrieli Faculty of Medicine, Bar-Ilan University, Izrael

Genome instability is a  hallmark of cancer. Our laboratory aims to crack the 
genomic code that drives genome across various cellular contexts, pathological 
states, and conditions, to grasp the landscape of DNA lesions in cancer.

Within this area of research, we are currently focusing on two subjects:

The first centers on the inherent fragility of the genome during lymphocyte 
development, driven by extensive DNA editing processes crucial for the 
formation of the immune repertoire, namely – V(D)J recombination and Somatic 
Hypermutation. Our focus lies on elucidating the mechanisms underlying the 
targeting and regulation of these processes across the genome, as well as 
identifying the factors that render specific genomic sites more susceptible to 
"off-target" activity, which has been associated with the development of lymphoid 
cancers.

In the second subject we are investigating the detrimental impact of Helicobacter 
pylori infection on the genome integrity of gastric epithelial cells and the link 
between this genotoxic effect of the bacteria to the genetic background of 
gastric cancer.

In the meeting, I will provide an overview of our research findings in these areas 
and discuss how our mechanistic insights are promising tools for enhancing 
cancer diagnosis and therapy.
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ROLE OF ATR/Chk1 CHECKPOINT IN 
MLL-ENL-DRIVEN LEUKEMOGENESIS
Chaloupkova Pavla1, Janotka Lubos1, Gursky Jan1, Jurtik Korbasova Zuzana1, 
Niederlova Nikola1, Koralkova Pavla1, Bartek Jiri2, 3, Divoky Vladimir1

1�Department of Biology, Faculty of Medicine and Dentistry, Palacký University, 
Olomouc, Česko

2�Danish Cancer Society Research Center, Copenhagen, Dánsko
3�Department of Medical Biochemistry and Biophysics, Science for Life 
Laboratory, Division of Genome Biology, Karolinska Institute, Stockholm, 
Švédsko

Background: Acute myeloid leukemia (AML) with translocations of the 
mixed lineage leukemia 1 (MLL1, also KMT2A) gene is associated with an 
unfavorable prognosis. We study whether and how the gradual process of MLL 
leukemogenesis can be targeted, focusing on yet uncharacterized mechanisms 
controlling DNA damage response (DDR) signaling in MLL cells.

Previously, we introduced a  mouse model of MLL-ENL-driven AML that 
demonstrated progression from preleukemia to AML after a prolonged latency 
period (PMID: 22516260). In this model, oncogene-induced replication stress 
and inflammatory signaling activate the ATR/Chk1 and ATM/Chk2 checkpoints, 
constituting an intrinsic DDR barrier against full leukemia development.

Aims: We investigate ATR's dual role in preleukemia and fully transformed AML, 
hypothesizing that in preleukemia, ATR/Chk1 DDR checkpoint activation is part of 
the anti-cancer barrier, whereas in leukemia, ATR-dependent signaling is crucial 
for the proliferation and survival of leukemia cells.

Methods: Using MLL-ENL mice, we tested the effects of ATR inhibitors AZD-6738 
(ceralasertib), BAY-1895344 (elimusertib), and Chk1 inhibitor AZD-7762 in vivo. 
Additionally, we established a  MEER cell culture model derived from MLL-ENL 
mouse bone marrow cells (c-kit+) to elucidate inhibitor mechanisms by analyzing 
immunophenotype, cell cycle, proliferation signatures, and DDR signaling.

Results: In the preleukemia mouse model, ceralasertib induced acceleration 
of leukemogenesis; mild/moderate ATR inhibition in progenitors that suffer 

DNA damage and activate the DDR barrier resulted in a gradual accumulation 
of immature myeloid cells. These data suggest that in an early stage of 
leukemia development, ATRi may promote the development of leukemia from 
preleukemia condition. Elimusertib, a more potent ATRi, caused severe toxicity 
to hematopoiesis in vivo but did not selectively eliminate preleukemia MLL cells.

Next, we tested both ATRi on the MEER cell model, representing a  more 
transformed cell state. The MEER cells showed an addiction to the ATR checkpoint 
and died after exposure to both ATRi. This is consistent with the high proliferation 
rate and overall rewired program in these cells, and hence the dependence on 
ATR signaling is high in transformed MLL cells.

Summary: In summary, while the ATR/Chk1 checkpoint addiction of 
MLL-transformed leukemia cells offers therapeutic vulnerability, attenuation of 
ATR checkpoint in preleukemia subclones may promote development of leukemia.

Grant support: EXCELES-LX22NPO5102; GACR-23-05462S; AZV-NU21-03-00338

CIRCULATING CELL-FREE NUCLEIC ACIDS 
IN THE ERA OF PRECISION ONCOLOGY
Tomas Szemes1,2,3, Ondrej Pös1,2, Jaroslav Budis1,2

1Geneton Ltd., Bratislava, Slovakia
2Comenius University Science Park, Bratislava, Slovakia
3�Department of Molecular Biology, Faculty of Natural Sciences, Comenius 
University, Bratislava, Slovakia

Abstract: Early-stage cancer manifests with minimal or no obvious signs, 
leading to a  diagnostic delay and reducing the effectiveness of anti-cancer 
therapy. Since cell-free DNA (cfDNA) may carry early neoplastic changes, liquid 
biopsy-based tests hold potential for non-invasive cancer screening. Thus, such 
cancer screening solutions have taken the market by storm. Currently, several 
tests are available, but most are dedicated to individuals meeting specific criteria 
for single-cancer detection. Considering age as a common referral criterion for 
a  screening, the idea of undergoing many single-purpose tests to uncover all 
age-related diseases is out of the question. On the other hand, a multi-cancer 
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screening approach seems more beneficial regarding the overall health-related 
information provided to the individual.

Therefore, the aim of our work is towards a  multi-cancer screening test 
integrating low-coverage whole genome sequencing analysis of plasma cfDNA 
to capture and combine a  wide range of biomarkers including qualitative and 
quantitative sequencing metrics from the sequenced data. We utilize open-source 
bioinformatic tools in combination with our proprietary solutions allowing for the 
detailed analysis of cfDNA fragment specifics, encompassing technical aspects 
along with genomic variability. Following the individual assessment of these 
metrics to evaluate their predictive potential, the most promising indicators 
would be combined into a  unified predictive model using state-of-the-art 
machine learning and explainable AI algorithms. We also discuss the pitfalls 
arising from physiological and methodological aspects that represent numerous 
variables entering the analytical workflow, and which make the development of 
a multi-cancer screening approach a serious challenge.

Keywords: liquid biopsy, cell-free DNA, cancer screening, next-generation 
sequencing

NEW MARKERS IN EXTRAMEDULLARY 
MULTIPLE MYELOMA
Sabina Sevcikova1, Monika Vlachova1, Tereza Ruzickova1, Martin Stork2, 
Ludek Pour2

1�Babak Myeloma Group, Department of Pathophysiology, 
Masaryk University, Brno

2�Department of Internal Medicine, Hematology and Oncology, 
University Hospital Brno, Brno

Multiple myeloma is the second most common hematological malignancy 
of terminally differentiated plasma cells. These malignant cells are heavily 
dependent on the bone marrow microenvironment. In some cases, a subclone 
of these cells may migrate out of the bone marrow, losing this dependence 
and creating so-called extramedullary disease (EMD). This subclone can either 
stay partially attached to the bone marrow or migrate into soft tissues, losing 

completely the dependence on the bone marrow.  EMD is an aggressive entity 
with a  mostly poor prognosis for the patients. Therefore, new markers are 
necessary that would easily identify these patients.

Our research group has been involved in the research of EMD for many years, 
concentrating on the bone marrow microenvironment changes supporting 
the growth of malignant plasma cells, not only at the level of proteins but also 
non-coding RNA found in exosomes or the bone marrow milieu. New methods 
have been used to detect EMD in patients.

This talk will summarize the current knowledge about the pathophysiology and 
possible new markers for EMD.

This work was supported by the project National Institute for Cancer Research 
(Programme EXCELES, ID Project No. LX22NPO5102) - Funded by the European 
Union – Next Generation EU and grant of the Ministry of Health of the Czech 
Republic NU21-03-00076.
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X X V I .  K O N F E R E N C E 
O Š E T Ř O V A T E L S T V Í 
A   Z D R A V O T N Í C H 
L A B O R A N T Ů

GvHD Z POHLEDU SESTRY
Chalánková Tereza
Hemato-onkologická klinika, jednotka intenzivní péče, Fakultní nemocnice 
Olomouc, Olomouc, Česko

Graft vs. Host Disease (GvHD) patří mezi nejvýznamnější příčiny morbidity 
a mortality u pacientů po alogenní transplantaci krvetvorných buněk. Z patofy-
ziologického hlediska se jedná o  napadení tkání příjemce buňkami dárcovské-
ho štěpu. Onemocnění se standardně rozděluje na  akutní a  chronickou formu 
GvHD. Prevalence tohoto onemocnění je 35-50 % u akutní formy, 30-70 % u for-
my chronické. Diagnostika GvHD je založená na klinickém obraze a následné bi-
opsii tkáně, v  léčbě je stále zlatým standardem využití kortikosteroidů, ačkoliv 
je celoevropská vize posunu léčby k moderním léčivům a  léčebným postupům. 
Z ošetřovatelského hlediska lze pozorovat mnohé problémy, se kterými se pa-
cienti s  touto nemocí potýkají (snížená kvalita života, četné bio-psycho-sociální 
problémy a obtížné provádění běžných denních aktivit). U akutní formy GvHD lze 
pozorovat problémy týkající se postižení kůže, jater a gastrointestinálního trak-
tu (GIT). U chronické formy GvHD jsou to problémy týkající se postižení kůže, sliz-
nic (očí, dutiny ústní, genitálií, GIT), jater, plic a  muskulo-skeletárního systému. 
Všeobecná sestra hraje důležitou roli v poskytování péče, v intenzivním sledová-
ní pacienta a projevů GVHD, dále pak v edukaci pacientů v ošetřovatelské péči 
o tyto tělesné systémy.

Ve  Fakultní nemocnici Olomouc bylo v  roce 2023 provedeno 24 alogenních 
transplantací krvetvorných buněk, z nichž se u 3 pacientů (12, 5 %) vyskytla akut-
ní forma GvHD a u 6 pacientů (25 %) chronická forma GvHD. Průměrný den dia-
gnostiky byl 48. den od transplantace u akutní GvHD, 174. den od transplantace 

u  chronické GvHD. U  akutní formy se nejčastěji vyskytovalo postižení kůže, 
u chronické formy bylo nejčastějším projevem postižení sliznice GIT a očí.

VYUŽITÍ AMNIODERMU PŘI HOJENÍ DEFEKTU 
HLAVY U PACIENTKY S CHRONICKOU GvHD KŮŽE
Vodičková Marcela, Labudíková Monika
Hemato-onkologická klinika, FN Olomouc, Olomouc, Česko

Amnioderm je lyofilizovaný transplantát z  lidské amniové membrány, je vhodný 
k podpoře lokální terapie chronických ran. Usnadňuje migraci buněk epitelu, po-
siluje adhezi buněk k bazální  membráně, snižuje bolestivost rány, podporuje de-
ferenciaci epitelu, má protizánětlivé a  bakteriostatické účinky, redukuje tvorbu 
jizev, není imunogenní a plní funkci bariéry. V prezentaci představíme naše zku-
šenosti s aplikací amniové membrány u pacientky s chronickým defektem na cal-
vě, nehojícím se 3 roky a neochotně reagujícím na dosavadní lokální léčbu v teré-
nu chronické GVHD kůže.

KDYŽ JEN PARAPLEGIE NESTAČÍ…
Turková Lenka
FN Královské Vinohrady, Praha 10, Česko

V  31 letech skončila jeho jízda na  motorce traumatem páteře a  následně pa-
raplegií. Čtyři roky nato onemocněl APL (akutní promyelocytární leukémií). 
Ošetřovatelská péče o paraplegického pacienta je náročná, specifická, navíc pa-
cient se v relativně krátké době opět ocitl na poměrně dlouhou dobu v nemocni-
ci, protože léčba akutní promyelocytární leukémie je soustřeďována do center in-
tenzivní hematologické péče. Počátek léčby a první hospitalizace znamenala pro 
pacienta zůstat na  JIP Hematologické kliniky FN Královské Vinohrady více než 
měsíc. Během hospitalizace se, kromě standardní léčby APL a  jejích vedlejších 
účinků, musel pacient vypořádat i  s  nepříjemnou   a  zásadní komplikací. Rána, 
která v počátku vypadala velmi nevinně, se později, i díky paraplegii, stala chro-
nickou, vyžadovala multioborovou spolupráci a  znamenala opakovanou a  pro-
dlouženou hospitalizaci pacienta. Léčba této chronické rány, ruku v ruce s inten-
zivní léčbou APL, pacienta vyčerpala nejenom fyzicky, ale i psychicky. Délka léčby 
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chronické rány trvala cca půl roku a byla opřena o moderní prostředky formy vlh-
kého hojení ran.

ROLE VŠEOBECNÉ SESTRY V KLINICKÉ STUDII
Kasíková Veronika, Černá Barbora, Chovancová Jana, Kabátová Maxová 
Klára, Vodičková Petra
Hematologicko-onkologické, FN Plzeň, Plzeň, Česko

Veškeré léky, které budou uvedeny na českém trhu, musí projít velmi složitým kli-
nickým hodnocením. Klinické studie mají za úkol především ověřit účinnost léku 
na  vybrané skupině lidí a  zjistit případné nežádoucí účinky testovaného léčiva, 
eventuálně také určit vhodné kombinace léčiv. Prezentace se dělí na dvě části. 
První část nastíní standardní průběh vývoje léku během jeho klinického testo-
vání a definuje fáze klinického testování. Tím vytvoří povědomí o celém proce-
su vývoje léku a nezbytnosti klinické studie. Porozumění tomuto procesu je důle-
žité pro orientaci ve druhé části prezentace, tedy zaměření se přímo na význam 
role sestry v klinické studii.

Na  studiovou sestru jsou kladeny vysoké požadavky. Sestra pracují-
cí v  klinických studiích musí být velmi pečlivá, přesná a  všímavá, neboť kli-
nické studie jsou založeny na  principu extrémně pečlivé dokumentace 
s velmi přesným a specifickým podáváním léčby, včetně jasně stanovené monito-
race pacienta a náběrů biologických vzorků. Návštěvy pacientů vedených v klinic-
ké studii jsou frekventované a pravidelné. Tímto sestra získává s pacientem úzký 
a důvěrnější vztah. Je obvykle prvním členem týmu, který si může všimnout změn 
v pacientově fyzické i  psychické kondici a  včas odhalit možné nežádoucí nebo 
naopak pozitivní účinky léku. Jelikož veškerý proces klinických studií podléhá pra-
videlné monitoraci, jsou všechny postupy opakovaně kontrolovány. Důvodem je 
zajistit správnost postupu a tím srovnatelnost všech provádějících center.

V našem příspěvku představíme na konkrétním příkladu činnost studiové sest-
ry na  hematologicko-onkologické ambulanci ve  Fakultní nemocnici v  Plzni, kde 
probíhá několik klinických studií v různých fázích klinického výzkumu současně. 
Nahlédneme do každodenní náplně práce studiové sestry, která zadává přesná data 
a  konkrétní informace o  pacientovi a  bezchybně dodržuje protokol klinické 

studie. Studiová sestra hraje bezesporu nezastupitelnou a ceněnou roli v celém 
týmu klinického výzkumu. Klinické studie jsou velmi důležitou součástí léčby pa-
cientů, neboť se pacienti dostávají k modernější a nejnovější léčbě. Tým klinických 
studií musí být spoupracující a každý člen týmu je extrémně důležitou součástí.

MOBILNÍ ODBĚRY PLNÉ KRVE
Stratilová Ilona
Transfúzní oddělení, Fakultní nemocnice Olomouc, Olomouc, Česko

Naše prezentace představuje mobilní odběry plné krve transfúzního oddělení 
Fakultní nemocnice Olomouc. Jsou uvedeny počty výjezdů, počty odebrané krve 
a místa, kde byly odběry provedeny. Je zmíněna personální obsazenost a nároč-
nost přípravy. Na závěr jsou popsány pozitiva mobilních odběrů, ale také úskalí, 
která tyto odběry přinesly. 

Prezentace je proložena fotodokumentací.

AUTOMATIZOVANÁ DIGITÁLNÍ 
CYTOMORFOLOGIE KOSTNÍ DŘENĚ 
K. Chasáková1, P. Miczková1, D. Starostka1, R. Doležílek2

1Laboratoř hematoonkologie a klinické biochemie, Nemocnice Havířov
2Oddělení patologie, Nemocnice Havířov

Morfologie kostní dřeně (KD) je základem diagnostické hematoonkologie; meto-
dickým standardem zůstává optická mikroskopie. Automatizovaná digitální mor-
fologie (ADM) s rychlým skenováním nátěrů KD s algoritmy rozpoznávání a kla-
sifikace buněk založenými na subdoménách umělé inteligence (AI) představuje 
revoluci v  analýze. ADM otevírá netradiční způsoby interpretace při zobrazení 
skupinového buněčného kontextu. Výhodou ADM je rychlost, eliminace subjek-
tivity, snížení oční zátěže a  možnost distančního přístupu. Snížení subjektivity 
vede ke zvýšení kvality a  standardizace. Virtuální preparáty se neznehodnocují 
a mají minimální prostorové nároky s trvalou disponibilitou pro revize, konzultace 
a publikace a vytváření digitálních archivů, databází a knihoven. 
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Morphogo je unikátní ADM zařízení (CE-IVDR) s  integrovaným skenovacím HW 
a SW řízeným AI plně skenující nátěry PK a KD. Vysoce inovativní samoučící algo-
ritmus, iniciálně trénovaný na 9 mil. buněk, lokalizuje a předběžně klasifikuje ja-
derné buňky KD s kompletací myelogramu. Morphogo je schopen rozlišit 35 bu-
něčných typů a  má prokázanou vysokou přesnost v  klasifikaci včetně robustní 
shody s experty. 

Scopio je zařízením pro ADM PK a KD. Přístroj skenuje nátěry PK a KD, lokali-
zuje buňky, pořizuje obrazový záznam a klasifikaci s myelogramem. Modely AI 
byly trénovány na rozsáhlých a různorodých datech s expertní podporou a fun-
gují v souladu s doporučením ICSH. Obrazové informace jsou plně digitalizovány 
a archivovány. Systém se standardní multilicencí pro distanční přístup umožnu-
je přidat do rozpočtu buňky mimo oblast automatické analýzy. Vynikající výsledky 
systému při vyšetření PK jsou zdokumentovány. Efektivita modulu pro hodnocení 
KD byla ověřena v klinické studii. 

I  v  době technologické revoluce zůstává expertiza absolutním základem cyto-
morfologické diagnostiky.  

MNOHO TVÁŘÍ PANCYTOPENIE
Kolařík Lukáš1, 2, Koblížková Eliška1

1�Klinické hematologie, Fakultní nemocnice v Motole, Praha, Česko
2�Ústav Veřejného zdravotnictví, Lékařská fakulta univerzity Palackého, 
Olomouc, Česko

Pancytopenie je stav, při kterém dochází k různě hlubokému poklesu všech krev-
ních elementů v periferní krvi pod dolní hranici referenčních hodnot. V krevním 
obraze je přítomna současná leukopenie, anémie a  trombocytopenie. Klinicky 
může být pacient asymptomatický, daleko častěji jsou ale u pacienta vyjádřeny 
příznaky resultující ze sníženého počtu krevních elementů.

Etiologie pancytopenie je pestrá. Nejčastější příčina je na základě poruchy tvorby 
krevních elementů v kostní dřeni, způsobena selháním dřeně (aplastickou ané-
mií, polékové, po chemoterapii, po infekční), infiltrací dřeně (malignity, myelofib-
róza, granulomatozní on.), nedostatkem nutrientů (vitamín B12, folát, meď) nebo 

myelodysplastickým syndromem. Druhou příčinou je destrukce krevních elemen-
tů v periferii (autoimunitní cytopenie, sekvestrace ve slezině). Kombinaci poruchy 
tvorby krevních elementů a destrukci v periferii nalezneme např. u paroxysmální 
noční hemoglobinourie či hemofagocytující lymfohistiocytóze.

V  případě záchytu pancytopenie, je prvním úkolem hematologické laborato-
ře stanovit kompletní hemogram a důkladně vyšetřit nátěr periferní krve, se za-
měřením na možnou přítomnost atypických buněk např. leukemických promye-
locytů či blastických elementů, zejména při okrajích a v konci nátěru. Doplnění 
počtu retikulocytů, IPF (immature platelet fraction) může pomoci odlišit v  rám-
ci diferenciální diagnostiky zhoršenou produkci nebo zvýšenou spotřebou krev-
ních elementů.

Nezastupitelnou roli v rámci vyšetřovacího procesu hraje anamnéza, fyzikální vy-
šetření, krevní obraz s mikroskopickým hodnocením, biochemické a koagulační 
parametry a vyšetření kostní dřeně pacienta.

NÁLEZ HYPERLEUKOCYTÓZY V KREVNÍM 
OBRAZE Z POHLEDU LABORANTA
Horáková Renata
Morfologicko-cytochemická laboratoř, ÚHKT, Praha 2, Česko

Hyperleukocytóza je označení hodnoty leukocytů v  KO vyšší než 100 × 109/L. 
Často jí vídáme u pacientů s akutními leukemie. Je spojena s vyšší morbiditou 
a mortalitou pacienta, jedná se tedy o akutní stav s nutností okamžitého řeše-
ní (zahájení chemoterapie, leukocytaferézy). Obecně tuto změnu můžeme vidět 
u  různých hematologických onemocnění (akutní či chronické leukémie). Ve své 
přednášce bych vás seznámila s několika kazuistikami z naší laboratoře, u kte-
rých byly naměřeny velmi vysoké hodnoty leukocytů.
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ANÉMIA ASOCIOVANÁ S DIABETES MELLITUS 
- CHARAKTERISTIKA V PODMIENKACH 
VSTUPNÉHO DEFICITU ŽELEZA
Tupý Jaromír, Tupá Miriam
Klinika hematológie a transfuziológie, Ústredná vojenská nemocnica SNP 
Ružomberok - FN, Ružomberok, Slovensko

Diabetes mellitus (DM) je chronický metabolický syndróm prejavujúci sa hyper-
glykémiou, ktorý môže v konečnom dôsledku spôsobiť závažné makro a mikro-
vaskulárne komplikácie. Ochorenie je vysoko spojené s predčasnou úmrtnosťou, 
chorobnosťou a invaliditou, čo ovplyvňuje celkovú kvalitu života ľudí. Celosvetovo 
sa odhaduje, že do roku 2045 vzrastie populácia s DM na viac ako trištvrte mili-
ardy ľudí. 

Frekvencia anémie sa v  závislosti od  etnika pohybuje pri DM od  14 do  45 %. 
Etiológia je multifaktoriálna, predpokladá sa abnormalita erytrocytov, oxidačný 
stres a sympatická denervácia obličiek v dôsledku hyperglykémie, ktoré podpo-
rujú hypoxiu a  erytropoetínovú dereguláciu. S  prevalenciou anémie súvisí vek, 
trvanie a typ diabetu, rýchlosť glomerulárnej filtrácie, výživa, proteínúria či úspeš-
nosť liečby.

Cieľ: Cieľom tejto štúdie bolo u pacientov s diabetom mellitus verifikovať jednotli-
vé typy anémie v podmienkach vstupného deficitu železa.

Metóda: Retrospektívna štúdia bola vykonaná od januára 2023 do februára 2024. 
Na základe inklúznych a exklúznych kritérií súbor tvorilo 123 probandov vyšetre-
ných v Ústrednej vojenskej nemocnice SNP Ružomberok - FN. Vyhodnocovali sa 
parametre červených krviniek, markery metabolizmu železa a prozápalové reak-
tanty v krvi.

Výsledky: Najčastejšie zastúpená bola normocytová, normochrómna ané-
mia (67,42 %), nasledovaná normocytovou hypochrómnou anémiou (17,73 %). 
Percentuálne najnižšie boli mikrocytové hypochrómne (9,21 %) a  makrocytové 
anémie (5,64 %). Viac ako 76 % anémií bolo ľahkého stupňa. Diagnostickou sché-
mou bolo verifikovaných 22,71 % anémií z  nedostatkom železa (IDA), 18,46 % 
kombinovaných anémií - anémia chronických ochorení s funkčným nedostatkom 

železa (ACD/IDA) a 58,83 % anémií chronických ochorení (ACD). Porovnanie vy-
braných markerov a štatistické zhodnotenie ponúka nasledujúca tabuľka.

Záver: Anémia je častou hematologickou abnormalitou u pacientov s diabetom 
mellitus. Neliečená, predstavuje významný rizikový faktor úmrtia a zdroj komor-
bidít. Anémia so vstupnou depléciou železa   môže predstavovať diagnostické 
rozpory, ktoré perspektívne môže vyriešiť index solubilného transferínového re-
ceptora a  feritínu. V prezentovanom súbore napriek vstupnej deplécii železa je 
prevládajúcou anémiou čistá anémia chronických ochorení, pri ktorej nie je pred-
poklad prospechu prípadnej suplementácie železa.
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P O S T E R O V Á 
S E K C E

P01 

SORAFENIB V LÉČBĚ ČASNÉHO RELAPSU 
AKUTNÍ MYELOIDNÍ LEUKEMIE (AML) S MUTACÍ 
FLT3/ITD PO ALOGENNÍ TRANSPLANTACI
Dluhošová Barbora1, Richterová Petra1, Šušol Ondrej1, 2, Kořístek Zdeněk1, 2

1�Klinika hematoonkologie, Klinika hematoonkologie, FNO, 
Ostrava Poruba, Česko

2�Klinika hematoonkologie, Lékařská fakulta, Ostravská univerzita, 
Ostrava, Česko

Úvod: Udržovací léčba (UL) FLT inhibitory (inhFLT) u  pacientů s  AML s  mutací 
FLT3/ITD po alogenní transplantaci krvetvorby (HCT) není v ČR hrazena. Léčba re-
lapsu AML s mutací FLT3/ITD je omezena na gilteritinib. Pacient s časným fulmi-
nantním relapsem FLT3/ITD AML po HCT byl léčen sorafenibem, protože indukce 
s midostaurinem byla bez efektu a po záchranné léčbě s gilteritinibem přetrvá-
vala pozitivita FLT3/ITD. Literatura uvádí, že při relapsu FLT3/ITD AML po HCT do-
sahuje po sorafenibu kompletní remise (CR) 66 % pacientů a medián celkového 
přežití je okolo 50 % (Li Xuan et al, 2019).

Kazuistika: AML diagnostikována u 37letého muže s krvácením po extrakci zubů 
při trombocytopenii (29×10^9/l), 60 % myeloblastů. Cytologicky typ M2, bez 
chromozomální aberace, dle PCR a NGS mutace FLT3/ITD (AR 0,87). Po  induk-
ci (3+7+midostaurin) pancytopenie do dne 38, kdy v periferii 18 % blastů při hy-
pocelulární dřeni. Pro infekční komplikace neintenzivní reindukce trojkombina-
cí azacitidin, venetoclax a  gilteritinib, avšak bez reparace krevního obrazu, jen 
hypocelulární dřeň bez blastů a pozitivita FLT3/ITD (AR 0,26, procento mutova-
né alely: 21,0 %). Pancytopenie 11 týdnů provázená infekčními komplikacemi, 
proto HCT (shodný nepříbuzný dárce), gilteritinib do  dne -2 přípravného reži-
mu (FluMel+ATG), imunosuprese cyklosporin + mykofenolát. Přihojení den +12, 
dále pouze steroid-senzitivní akutní reakce štěpu proti hostiteli (GvHD) zažívací-
ho traktu (gr. II) a kůže (gr. I). Den +30 kompletní chimerismus, remise FLT3/ITD 
negativní. Den +89 relaps, ve dřeni 80 % blastů, mutace FLT3/ITD, chimerismus 
17 %.  Se souhlasem pacienta léčba kombinací sorafenib (200mg á 12 h), azaciti-
din, venetoclax. Po prvním cyklu CR, FLT3 mutace nedetekovatelná, chimerismus 



XXXVI. OLOMOUCKÉ HEMATOLOGICKÉ DNY 22.–24. 5. 2024

52

99,5 %. Pacient ve výborném stavu pokračuje bez nežádoucích účinků přes 4 mě-
síce v UL sorafenibem.

Závěry: Současné podmínky úhrady v ČR nedovolují podávání inhFLT v UL po HCT 
u pacientů s FLT3/ITD AML navzdory tomu, že přínos UL byl v klinických studiích 
jednoznačně prokázán. Důvodem jsou pravděpodobně vysoké náklady. Sorafenib 
v ČR nemá úhradu v indikaci léčby AML, nicméně je dostupný pro léčbu hepato-
celulárního karcinomu a karcinomu ledviny. Náklady na  léčbu sorafenibem jsou 
oproti jiným inhFLT více jak 20krát nižší při srovnatelných výsledcích léčby relabo-
vané AML po HCT. Sorafenib navíc vedle přímého efektu na leukemické buňky sti-
muluje reakci štěpu proti leukémii, aniž by zvyšoval riziko či závažnost GVHD. Lze 
konstatovat, že léčba relapsu AML po HCT s využitím sorafenibu může být vyso-
ce účinná, bez významné toxicity a výrazně levnější v porovnání s jinými inhFLT.

P02 

HHV-6 ENCEFALITÍDA, RARITNÁ KOMPLIKÁCIA 
ALOGÉNNEJ TRANSPLANTÁCIE – KAZUISTIKA
Kašperová Barbora, Rusiňáková Zuzana, Vranovský Andrej, Ladická Miriam, 
Petríková Lucia, Rázus Martin, Kapitáňová Zuzana, Slopovský Ján, Greksák 
Radoslav, Nemec Marek, Kotianová Lenka, Drgoňa Ľuboš
Klinika onkohematológie, Národný onkologický ústav, Bratislava, Bratislava, 
Slovensko

Úvod: Reaktivácia vírusu HHV-6 komplikuje posttransplantačný priebeh 30-50% 
pacientov, najmä po  haploidentickej a  alogénnej nepríbuzenskej transplantácii. 
Je asociovaná s vyšším rizikom mortality, akútnej GVHD a pomalšieho prihojenia 
štepu. Prejavuje sa rôzne, od asymptomatickej virémie až po orgánové poško-
denie, ako napríklad pneumonitída, útlm kostnej drene, kožný výsev a u malého 
množstva pacientov sa rozvinie encefalitída. HHV-6 vírus je najčastejší pôvodca 
vírusových encefalitíd transplantovaných pacientov. 

Ciele: Kazuistika opisuje diagnostiku a  akútny priebeh HHV-6 encefalitídy 
u 46-ročnej pacientky s diagnózou bifenotypovej akútnej leukémie po haploiden-
tickej alogénnej transplantácii.

Metódy: V  priebehu transplantácie bola pravidelne sledovaná HHV-6 virémia 
v krvi, rozvoj encefalitídy však nepredchádzal nález pozitívnej virémie. Po kvalita-
tívnej zmene vedomia zahŕňala diferenciálna diagnostika CT vyšetrenie a punkciu 
likvoru. MR vyšetrenie bolo realizované s odstupom času 1 mesiaca.

Výsledky: Z prvých príznakov zmätenosti sa včasne vyvinula kvantitatívna poru-
cha vedomia s nutnosťou UPV a intenzivistickej starostlivosti. Pre vysokopozitív-
ny nález HHV-6 vírusu v likvore bola nasadená indukčná liečba foskarnetom v pl-
ných dávkach, ktorá sa ukázala ako efektívna a po 3 dňoch bolo možné pacientku 
odpojiť z UPV. Rehabilitácia, ako aj liečba základného ochorenia bola úspešná, no 
u pacientky pretrvával reziduálny neurologický deficit v zmysle organického psy-
chosyndrómu, potvrdený aj difúznou atrofiou mozgu na MR vyšetrení.

Záver: HHV-6 encefalitída je raritnou no závažnou komplikáciou alogénnej trans-
plantácie s neistou prognózou, približne ¼ prípadov končí úmrtím a vyše polo-
vica preživších pacientov má reziduálny neurologický deficit, najčastejšie spoje-
ný s poruchou pamäte, čo potvrdzuje aj opísaná kazuistika. Rýchla diagnostika 
a vhodná antivírusová liečba môžu ovplyvniť zlú prognózu ochorenia u transplan-
tovaných pacientov. 
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P03

KOMPLEXNÍ VLIV RIZIKOVÝCH FAKTORŮ 
NA VZNIK TROMBÓZY U PACIENTŮ 
S ESENCIÁLNÍ TROMBOCYTEMIÍ
Aswad Mohamed Hussam1, 2, Kissová Jarmila1, 2, Penka Miroslav1, 2, 
Ovesná Petra3, Buliková Alena1, 2

1Oddělení Klinické hematologie, Fakultní nemocnice Brno, Brno, Česko
2Lékařská fakulta, Masarykova univerzita, Brno, Česko
3�Ústav biostatistiky a analýz, Lékařská fakulta, Masarykova univerzita, 
Brno, Česko

Úvod: Trombóza představuje významnou příčinu úmrtí u  pacientů 
s BCR-ABL1-negativními myeloproliferativními neoplaziemi (MPN), včetně esen-
ciální trombocytemie (ET). Trombotické komplikace jsou zodpovědné za  téměř 
jednu třetinu úmrtnosti pozorované u této skupiny pacientů. Identifikace trombo-
tických rizikových faktorů je klíčová pro optimalizaci léčebné strategie ET.

Pacienti a metody: V souboru 119 nemocných s ET (46 mužů a 73 žen) byly ret-
rospektivně hodnoceny nejen faktory spojené s MPN včetně subtypu MPN a typu 
mutací, ale i faktory související s pacientem včetně věku, pohlaví, přítomnosti kar-
diovaskulárních rizikových faktorů, a přítomnosti trombofilních stavů. Diagnóza 
ET byla stanovena dle kritérií WHO.

Výsledky: V  retrospektivní studii bylo zaznamenáno 82 trombotických událostí 
před, v době, nebo po stanovení diagnózy ET. Analýza faktorů spojených s MPN 
ukázala statistickou významnost mutace JAK2V617F při vzniku trombózy (hazard 
ratio [HR] = 3.01, P = 0.001).  Mutace CALR ve srovnání s mutací JAK2V617F byla 
naopak spojena se sníženým rizikem trombózy (HR = 0.26, P = 0.002).  Při hod-
nocení rizikových faktorů souvisejích s  pacientem byly identifikovány věk nad 
60 let (HR = 2.38, P = 0.001) a předchozí kouření tabáku (HR = 2.2, P = 0.003) 
jako statisticky významné pro vznik trombotických komplikací. Analýza zaměře-
ná na období vzniku trombotických událostí ukázala, že mutace JAK2V617F sig-
nifikantně zvyšuje riziko trombózy během pěti let ještě před stanovením diagnó-
zy ET (HR = 11.9, P = 0.013), přičemž téměř polovina zaznamenaných událostí 

(37/82) nastala v tomto období. Incidence trombózy byla vyšší v pěti letech před 
diagnózou ve srovnání s obdobím po diagnóze ET (6.22 % oproti 4.29 %). V prů-
běhu nemoci faktory zvyšující riziko trombózy zahrnovaly mutaci JAK2V617F (HR 
= 2.67, P = 0.031), hyperhomocysteinémii (HR = 2.46, P = 0.041), věk nad 60 let 
(HR = 4.29, P < 0.001) a vysoké IPSET skóre (HR = 2.73, P = 0.027). Multivariační 
analýza identifikovala jako nezávislé rizikové faktory trombózy mutaci JAK2V617F 
(HR = 2.62, P = 0.003) a věk nad 60 let (HR = 2.16, P = 0.002).

Závěr: Výsledky studie rizikových faktorů u ET ukazují na nutnost komplexního 
vyhodnocení rizikových faktorů při stanovení rizika trombózy. Mutace JAK2V617F 
je významný rizikový faktor trombózy, významně zvyšující pravděpodobnost vý-
skytu těchto událostí nejen po diagnóze ET. Trombotické komplikace zazname-
nané v  období pěti let před diagnózou ET byly významně vyšší u  nemocných 
s mutací JAK2V617F.

Podpořeno MZ ČR – RVO – (FNBr–65269705)

P04

BEZPEČNOST PERIFERNĚ ZAVEDENÝCH CENTRÁLNÍCH 
KATETRŮ (PICC) U PACIENTŮ S AKUTNÍMI LEUKEMIEMI 
A MYELODYSPLASTICKÝMI NEOPLÁZIEMI
Hrabovský Štěpán, Prchlíková Adéla, Filipová Martina, Mrkvová Zuzana, 
Hricko Samuel, Frič Dominik, Arpáš Tomáš, Tuček Štěpán
Interní hematologická a onkologická klinika, Fakultní nemocnice Brno 
a Masarykova univerzita, Brno, Česko

Úvod:

V dnešní době je periferně zavedený centrální katetr (PICC) běžným žilním vstu-
pem používaným u pacientů se solidními nádory, lymfomy a dalšími neonkologic-
kými onemocněními. Nicméně použitelnost PICC u pacientů s akutními leukemi-
emi (AL) a myelodysplastickými neopláziemi (MDS) může někdy být kontroverzní 
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pro specifické charakteristiky této skupiny pacientů, jako jsou těžká buněčná 
imunodeficience, časté infekce nebo krvácivé diatézy.

Metody:

Předkládáme retrospektivní analýzu hodnotící využitelnost a  bezpečnost PICC 
u pacientů s AL a MDS léčených na Interní hematologické a onkologické klinice 
FN Brno. Dále srovnáváme četnost periprocedurálních a následných komplikací 
PICC pacientů s AL a MDS oproti pacientům s ostatními malignitami.

Výsledky:

Od ledna 2015 do listopadu 2023 jsme implantovali celkem 169 PICC pacientům 
s AL a MDS (90 PICC pacientům s akutní lymfoblastickou leukemií (ALL), 46 PICC 
pacientům akutní myeloidní leukemií (AML), 20 PICC pacientům s akutní promye-
locytární leukemií (APL) a 13 PICC pacientům s MDS). Z nich bylo v době analý-
zy 141 již extrahováno a zahrnuto do analýzy následných komplikací se souhrn-
nou dobou zavedení 17 797 katetr-dní. Katetry byly implantovány k podání  jak 
indukční, tak i konsolidační, neintenzivní či podpůrné léčby.

Při implantaci PICC u AL jsme oproti jiným malignitám zaznamenali zvýšenou čet-
nost mírného krvácivého ronění (9,5 % vs. 3,9 %), všechny tyto případy byly ale 
snadno řešitelné kompresí místa vpichu. U AL a MDS jsme stejně jako u ostatních 
malignit pozorovali podobně nízkou incidenci infekcí krevního proudu spojených 
s  centrálním žilním katetrem (CLABSI), lokálních infekcí v  místě vstupu i  trom-
bóz souvisejících s katetrem (0,17 vs. 0,17; 0,45 vs. 0,17 a 0,11 vs. 0,35 případů 
na 1000 katetr-dní). 

Pacienti s AL a MDS měli oproti ostatním malignitám vyšší incidenci částečných či 
úplných okluzí PICC (3,54 vs. 1,11 případů na 1000 katetr-dní), jen 13 % jich však 
bylo neřešitelných a vedly k extrakci katetru.

Četnost extrakcí PICC pro úspěšné dokončení léčby (bez komplikace vedoucí k ex-
trakci) byla u AL a MDS podobná jako u ostatních malignit (64 % vs. 68 %), i když 
medián délky zavedení byl u těchto pacientů o něco kratší (105 vs. 127 dní).

Závěr:

Podle naší analýzy se PICC zdají být bezpečným žilním vstupem pro pacienty 
s AL a MDS.  Následné komplikace asociované se zavedeným PICC byly v naší ko-
hortě nižší než u jiných souborů ze zahraniční literatury. PICC implantované pro 
indukční léčbu ALL byly často zachovávány i  do  konsolidační fáze léčby. Naše 
analýza však přináší limitovaná data o  využitelnosti PICC u  indukcí AML a  APL 
a otvírá tak možnost dalšího výzkumu.
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P05

VÝVOJ V OBLASTI ZAVÁDĚNÍ A NÁSLEDNÉ 
PÉČE O PERIFERNĚ ZAVÁDĚNÉ CENTRÁLNÍ 
KATÉTRY - ZKUŠENOSTI JEDNOHO CENTRA.
Prchlíková Adéla, Ehrlichová Lucie, Arpáš Tomáš, Filipová Martina, 
Mrkvová Zuzana, Tuček Štěpán, Hricko Samuel, Frič Dominik, 
Hrabovský Štěpán
Interní hematologická a onkologická klinika, Fakultní nemocnice Brno, 
Brno, Česko

Úvod:

Periferně zavedený centrální katétr (PICC) často představuje metodu první volby 
v rámci možných cévních vstupů pro podávání onkologické léčby.

Metody:

Předkládáme retrospektivní analýzu hodnotící vývoj zavádění a  následné péče 
o PICC v průběhu 9 let na Interní hematologické a onkologické klinice FN Brno.

Výsledky:

Od ledna 2015 do listopadu 2023 jsme implantovali 2106 PICC, s celkovou do-
bou zavedení 273 022 katétr-dnů. Nejčastější indikací byla aplikace imunoche-
moterapie (85 %). V  průběhu tohoto období jsme zaznamenali efekt nově za-
váděných metod – snížení dislokací s fixací SecurAcathâ (3,17 vs. 0,64 případů 
na 1000 katétr-dnů) a správné umístění konce katétru při použití metody ověření 
polohy v reálném čase (intrakavitální EKG) (68 % vs. 99 %). V našem centru došlo 
také ke zlepšení techniky a schopností při zavádění, periprocedurální komplika-
ce se snížily z 50 % v roce 2015 na 28 % v roce 2023. Většinu těchto komplikací 
představovaly obtížné punkce žíly (z 20 % na 7 % případů s více než jednou punk-
cí kůže) a krvácení (z 16 % na 7 %). Dále došlo k poklesu výskytu krvácení (z 1,38 
na 0,54 na 1000 katétr-dnů), a to i přesto, že se složení diagnóz během sledo-
vaného období posunulo směrem k většímu počtu pacientů s hematologickými 

malignitami. Při analýze úspěšnosti jednotlivých zavádějících osob jsme pozo-
rovali významný pokles ve  frekvenci obtížné venepunkce po  zavedení alespoň 
30 PICC danou osobou (23 % vs. 15 %).

Pozorovali jsme také zlepšení v  následné péči o  katétry – extrakce z  důvodu 
komplikace se snížily z 50 % v  roce 2015 na 15 % v  roce 2022. Za celou dobu 
sledování jsme zaznamenali velmi nízký výskyt infekcí (mezi 0,22 a 0,61 případy 
na 1000 katétr-dnů v každém roce) a výskyt trombóz vzniklých v souvislosti s ka-
tétrem (celkově 0,34 případů na 1000 katétr-dnů).

Závěr:

PICC představuje bezpečnou možnost cévního přístupu pro pacienty podstupují-
cí imunochemoterapii. Zpětně můžeme ocenit přínos nových metod a technologií 
používaných v zavádění a následné péči o tento cévní přístup. Dále vyzdvihuje-
me důležitost zkušenosti centra s tímto typem katétru, nutnost soustavné eduka-
ce lékařského i nelékařského personálu v problematice cévních vstupů a výho-
du existence specializovaného týmu pro cévní vstupy v rámci daného pracoviště. 
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P06

VEXAS SYNDROM – KAZUISTIKA PACIENTA SE 
VZÁCNOU AUTOINFLAMATORNÍ NEMOCÍ
Frič Dominik, Adam Zdeněk, Duben Jakub, Filipová Martina, Halajová 
Simona, Hricko Samuel, Šmardová Lenka, Král Zdeněk
Interní hematologická a onkologická klinika, Fakultní nemocnice Brno, 
Brno, Česko

Úvod/cíle: VEXAS syndrom (vakuoly, E1 ubiquitin konjugující enzym, X-vázaný, 
autoinflamatorní, somatický) je recentně popsaná, vzácná autoinflamatorní ne-
moc. Prostřednictvím kazuistiky našeho prvního pacienta chceme popsat etiologii 
a projevy této nemoci a poukázat na ne zcela jednoduchou diagnostiku a léčbu. 

Metody: VEXAS syndrom je onemocnění způsobené somatickou mutací UBA1 
genu v  hematopoetických buňkách. UBA1 gen je přítomen na  X chromosomu, 
proto se onemocnění vyskytuje téměř výhradně u mužů. Onemocnění se mani-
festuje u pacientů starších 50 let a to kombinací hematologických a zánětlivých 
projevů. Mezi hematologické projevy patří nejčastěji makrocytární anemie, trom-
bocytopenie a  hyperkoagulace. V  myelogramu je charakteristicky přítomná va-
kuolizace prekurzorových buněk myeloidní a erytroidní linie. Onemocnění je dále 
asociována s výskytem myelodysplastického syndromu. Zánětlivé projevy bývají 
různé, postihují více orgánových systémů a často se vyskytují i u jiných autoimu-
nitních onemocnění, co výrazně stěžuje diagnostiku. Patří mezi ně konstituční 
symptomy (teploty, únava, ztráta hmotnosti), neutrofilní dermatitida, polychond-
ritida, vaskulitida, uveitida a další. VEXAS syndrom je spojen s vysokou morbidi-
tou a mortalitou. Příčinou je jak obtížná a často pozdní diagnostika, tak neexisten-
ce jasných doporučených léčebných postupů. V současné době jsou léčbou první 
volby kortikoidy, dále pak cílená léčba jako inhibitory Il-1, Il-6 a JAK-inhibitory.

Výsledky: 70 letý pacient byl poprvé referován na naše pracoviště v  listopadu 
2023 s anamnézou 3 roky trvajících stěhovavých bolestí velkých a malých kloubů 
a horeček až k 40 stupňům celzia. Dále byl přítomný celotělový exantém, histo-
logicky popsán jako neutrofilní dermatitis, makrocytární anemie, trombocytope-
nie. Na základě kožních projevů byla diagnóza uzavřena jako Sweetův syndrom 

a pacient léčen vysokými dávkami kortikosteroidů, jejichž detrakce byla vždy do-
provázená obnovením aktivity nemoci. Průběh nemoci byl dále komplikován čet-
nými trombebolickými příhodami, akutními koronárními příhodami a dekompen-
zací srdečního selhání při anemii a diabetu při kortikoterapii. Na našem pracovišti 
bylo provedeno genetické vyšetření buněk kostní dřeně a periferní krve, kde byla 
prokázána přítomnost mutace UBA1 a diagnóza definitivně uzavřena jako VEXAS 
syndrom. Po schválení revizním lékařem byla započata léčba inhibitory Il-1 s efek-
tem poklesu zánětlivých parametrů a ústupu horeček. Pacient však bohužel mě-
síc po započetí léčby umírá na refrakterní srdeční selhání.

Závěr: VEXAS syndrom je nově popsané onemocnění charakteristické kombinací 
hematologických, revmatologických a kožních projevů. Díky tomu je diagnostika 
svízelná a pacienti s touto nemocí se můžou vyskytnou u lékařů různých odbor-
ností. Je proto třeba tohle onemocnění vzít v potaz a mít na zřeteli hlavně kombi-
naci zánětlivých projevů s trombocytopenii a makrocytární anemii u pacientů s ji-
nak vyloučenou infekční, revmatologickou či nádorovou etiologii.

P07

RENDU-OSLER-WEBEROVA CHOROBA: GENETICKÉ 
VYŠETŘENÍ PACIENTŮ-KAZUISTIKA
Bradáčová Monika1, Faber Edgar1, Minařík Jiří1, Hluší Antonín1, Fialová Jana2

1�Hemato-onkologická klinika, Fakultní nemocnice a LF UP Olomouc Olomouc, 
Olomouc, Česko

2�Centrum molekulární biologie a genetiky, Laboratoře Interní hematologické 
a onkologické kliniky Fakultní nemocnice Brno a Lékařské fakulty Masarykovy 
univerzity, Brno, Česko

Souhrn: Hereditární hemoragická teleangiektázie (HHT) neboli Rendu-Osler-Weberova 
choroba je raritní vrozené onemocnění charakteristické teleangiektáziemi, vysky-
tujícími se obvykle na kůži a  sliznicích, nezřídka i  na parenchymatózních orgá-
nech. Může u nich dojít ke spontánní ruptuře a krvácení. Při opakovaných krev-
ních ztrátách se často rozvíjí sideropenická anémie. Daleko závažnější dopad 
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může mít výskyt arteriovenózních malformací v  parenchymatózních orgánech. 
Nejčastěji jsou postiženy plíce, žaludek, játra a  mozek. Krvácení z  malformací 
v těchto lokalizacích může být život ohrožující, proto je velmi důležitý jejich scree-
ning. Podle mutací HHT dělíme na 5 typů a JPHT typ (juvenilní polypóza asociova-
ná s hereditární hemoragickou teleangiektázií). Léčba by měla být individuální dle 
potřeb pacienta. Spočívá např. v  lokální terapii, substituci železem, transfúzích 
erytrocytů či systémové léčbě. 

Cíl: Cílem práce je ilustrace možného využití genetického vyšetření HHT na přípa-
dech dvou žen v péči našeho pracoviště. 

Metodika: Genetické vyšetření pacientek s  klinicky vyjádřenými známkami 
HHT, pomocí techniky MPS (Massively parallel sequencing) a  MLPA (Multiple 
Ligation-dependent Probe Amplification).

Výsledky: Literatura uvádí, že pacienti s HHT typu 1 (mutace ENG) mají AV mal-
formace zejména na mozku, plicích a mají četnější epistaxe. HHT typu 4 (mutace 
ACVRL1) je charakterizována AV malformacemi v játrech a plicní hypertenzí. Tomu 
odpovídá klinický i laboratorní obraz našich pacientek. U první pacientky byla pro-
kázána mutace C277T v ENG genu, v klinickém obraze pak dominovaly silnější 
epistaxe, s transfúzní závislostí a potvrzenými AV malformacemi v mozku a v pli-
cích. Plicní AV malformace se angiologům podařilo sanovat, zatímco u mozkové 
malformace jsme se o sanaci v souladu s doporučením v literatuře nepokoušeli. 
Kromě masivní substituce parenterálním železem byla pacientce nasazena i sys-
témová léčba thalidomem, která však nevedla k očekávanému zlepšení. Naproti 
tomu druhá pacientka má přítomnu mutaci c.1436G>A (p.Arg479Gln) v ACVRL1 
genu, provázenou klinicky epistaxemi s mírnější intenzitou a není transfúzně zá-
vislá. AV malformace jí byly prokázány v játrech a duodenu. Tato nemocná je nyní 
klinicky stabilizována a prozatím není potřeba jiná léčba než substituce železem.

Závěr: Na případu dvou žen s HHT demonstrujeme užitečnost genetického vy-
šetření, které pomůže nasměrovat další vyšetření, zejména s ohledem na průkaz 
AV malformací parenchymatózních orgánů.

Podpořeno grantovým projektem IGA_LF_2024_001

P08

CHRÍPKOU INDUKOVANÁ TROMBOTICKÁ 
TROMBOCYTOPENICKÁ PURPURA
Kredátusová Alexandra, Šimková Karolína, Raida Luděk, Procházka Vít
Hemato-onkologická klinika, LF UP a FN Olomouc, Olomouc, Česko

Úvod

Trombotická trombocytopenická purpura (TTP) je typ mikroangiopatickej hemoly-
tickej anémie (MAHA) vyznačujúci sa život ohrozujúcimi komplikáciami, vďaka 
ktorým je jedným z emergentných stavov v hematológii. Pri získanej, imunitne 
podmienenej forme TTP je prítomný inhibítor proti ADAMTS13. Získaná TTP môže 
sprevádzať rôzne ochorenia. Tento abstrakt popisuje jedinečný prípad TTP indu-
kovanej vírusom chrípky typu B. 

Opis prípadu

55-ročná doteraz zdravá darkyňa plazmy bola vyšetrená na oddelení urgentné-
ho príjmu pre bolesti v epigastriu a hematúriu naväzujúcu na trojdňovú anamné-
zu polymyalgie a polyartralgie. Laboratórne bola prítomná elevácia CRP, známky 
hemolýzy bez významnej anémie, trombocytopénia. CT vyšetrenie brucha preu-
kázalo krvácanie do močového mechúra, peritonea aj retroperitonea, známky iri-
tácie pankreasu. Pre neprítomnosť febrílií, neurologických príznakov a význam-
nej alterácie renálnych funkcií bola iniciálne vyjadrená suspekcia na  imunitnú 
trombocytopéniu, pacientka bola referovaná na naše pracovisko. Následne však 
v nátere nález schistocytov, preto zvažovaná MAHA, vypočítané PLASMIC score 
6 (vysoké riziko). Pacientka zahájila high-dose kortikoidy a do 8 hodín liečebné 
plazmaferézy v krytí ATB. Vyšetrenie ADAMTS13 ex post (odber pred podaním 
plazmy) potvrdilo jeho zníženú aktivitu (1%) a  prítomnosť inhibítoru, diagnóza 
bola uzavretá ako TTP. V rámci pátrania po etiológii tohto stavu bol pre symptó-
my virózy v predchorobí a epidemiologickú situáciu doplnený výter PCR na respi-
račné vírusy, ktorý potvrdzuje vírus Influenzy typu B. Pacientka následne zaháji-
la liečbu oseltamivirom. Ostatný mikrobiologický a reumatologický screening bez 
pozoruhodností. Za hospitalizácie sa u pacientky objavili intenzívne bolesti hlavy, 
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CT vyšetrením mozgu bolo vylúčené krvácanie či iná patológia, obraz zodpovedal 
hypertenzným bolestiam při kortikoterapii. Po prevode na udržovací prednison 
1mg/kg úprava TK, vymiznutie bolestí. Celkovo za hospitalizácie pacientka pod-
stúpila 8 výmenných plazmaferéz. Táto terapia s efektom, úprava počtu trombo-
cytov, pokles LDH, úprava klinického stavu. Po ukončení liečby oseltamivirom bol 
doplnený kontrolný výter na chrípku B s negatívnym výsledkom. Pacientka je mo-
mentálne sledovaná ambulantne bez známok relapsu ochorenia, s normálnymi 
hodnotami ADAMTS13, možná je postupná detrakcia kortikosteroidov.

Záver

Chrípka typu B je bežné komunitné ochorenie považované odbornou literatú-
rou v porovnaní s typom A za menej závažné. Opisom tohto prípadu sme chce-
li demonštrovať potenciál tohto ochorenia vyvolať vznik závažnej akútnej imu-
nitne podmienenej TTP. Keďže klinické a laboratórne príznaky sa rýchlo rozvíjajú 
a môžu byť mätúce, chceli by sme upozorniť na dôležitosť obozretnej vstupnej 
diferenciálnej diagnostiky vrátane opakovaných odberov, využitia PLASMIC sco-
re k  indikácii plazmaferéz pri nedostupnosti vyšetrenia ADAMTS13 a dôsledné 
pátranie po vyvolávajúcom agens za účelom následnej cielenej liečby. Dôležitú 
úlohu hrá aj očkovanie.

Podporené grantom MZ ČR – RVO (FNOL, 00098892) a IGA_LF_2024_001.

P09 

K MYELOBLASTŮM U MYELOBLASTICKÝCH 
AKUTNÍCH MYELOIDNÍCH LEUKEMIÍ A CHRONICKÉ 
MYELOIDNÍCH LEUKEMIE: MORFOMETRICKÉ 
A DENSITOMETRICKÉ POZNÁMKY
Karel Smetana, Hana Klamová, Radka Šimečková, Dana Mikulenková
Ústav hematologie a krevní transfuze, Praha 

I  když jsou v  současné době rozlišovány 3 typy myeloblastů, předmětem sou-
časné studie jsou myeloblasty (typ 1) bez přítomnosti azurofilních granul. Tato 
časná diferenciační stadia myeloblastů byla a  jsou předmětem velkého zájmu 
a četných diskuzí již od začátku minulého století. Předložená studie využila va-
riabilitu velikosti jaderného poměru k cytoplasmě myeloblastů  zejména u akut-
ních myeloblastických leukemií se snahou o  doplnění potenciálně využitelných 
morfologických vlastností. Proto byla vyšetřována velikost prostoru buňky s  já-
drem u myeloblastů bez přítomností azurofilních granul (typ 1 ) u nemocných 
s AML M0 (s minimální diferenciací), AML M1 (bez maturace) a AML M2 (s ma-
turací). Vzhledem k možné poruše diferenciace a maturace jednotlivých těchto 
myeloblastů byly rovněž studovány myeloblasty s diferenciačním a maturačním 
potenciálem u nemocných s chronickou fází CML. Mimo cytometrického vyšetřo-
vání byl u studovaných myeloblastů (typ 1) vyšetřován  stav kondenzace hete-
rochromatinu v centrálních a periferních jederných teritoriích. Největší buněčný 
prostor  vyplněný jádrem byl zaznamenán v myeloblastech (typ 1) u M0 a M1 
AML a nejmenší u CML. Histogramy pak ukázaly, že myeloblasty (typ 1) s jádrem 
vyplňujícím více než 90% buněčného prostoru byly přítomny ve značném množ-
ství u nemocných s AML M0 a M1 (>50%), nižší počet byl u M2 AML. U nemoc-
ných s CML se tyto myeloblasty vyskytovaly jen vzácně (~5%). Elektronogramy 
pak ukázaly, že malá vrstva cytoplasmy obklopující jádro u takových myeloblas-
tů neobsahuje žádné specifické strukturální komponenty charakteristické pro 
granulocytární buněčnou linii. To svědčí o  vysoké diferenciační nezralosti těch-
to buněk, která odpovídá kmenovým buňkám – progenitorům. Tomu by také od-
povídal nízký stav kondenzace heterochromatinu v  obou centrálních i  perifer-
ních teritoriích jádra. Ten byl odlišný od  jader většiny myeloblastů nemocných 
s CML kde centrální teritoria  byla charakterizována vysokým stavem kondenzace 
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heterochromatinu s možností pravděpodobné determinace diferenciačního smě-
ru. Za poznámku ještě stojí, že myeloblasty typu 1 s jádrem vyplňujícím vice než 
90% prostoru těla buňky jsou snadno identifikovatelné v dřeňových a krevních 
roztěrech barvených běžnou diagnostickou metodou. 

Studie byla z  části podpořena výzkumným ústavním grantem Min.zdrav. DRO 
IHBT 00023736.   

P10

ZRIEDKAVÉ CHROMOZÓMOVÉ ABERÁCIE 
U PACIENTOV S LYMFOPROLIFERATÍVNOU 
PORUCHOU B-BUNIEK Z GENETICKÉHO HĽADISKA
Hercegová Alena1, Szeifová Monika1, Žákovičová Alena1, Blahová Andrea1, 
Flochová Emília2, Chudej Juraj2, Varga Alexander3, Lukačková Renáta1

1�Lekárska genetika, Medirex, a.s., Bratislava, Slovensko
2�Hematologická a transfuziologická ambulancia, Univerzitná nemocnica, 
Martin, Slovensko

3�Hematologická ambulancia, Fakultná nemocnica s poliklinikou, 
Nové Zámky, Slovensko

Úvod:

Malígne lymfómy predstavujú 5% všetkých nádorov vôbec. Ide o nádorové ocho-
renie systému lymfocytov a ich prekurzorov. Medzi príčiny vzniku ochorenia pat-
ria poruchy imunity, autoimunitné ochorenia ako aj genetické faktory. V súčas-
nosti je známych mnoho génov a  ich mutácií, čím sú vhodné na  diagnostiku 
lymfómov. Vďaka nim je súčasne možné určiť progresiu na iný typ lymfómu, ako 
aj predpovedať odpoveď ochorenia na dostupnú liečbu.

Ciele:

Okrem často popísaných génových mutácií chceme predstaviť a poukázať na me-
nej popísané   nálezy. Kazuistika zahŕňa prípady štyroch pacientov s  takýmito 
chromozómovými aberáciami.

Metódy:

Nálezy boli detegované cytogenetickou analýzou doplnenou FISH vyšetrením, 
ktoré bolo realizované na našom pracovisku v období od júla 2023 do februára 
2024. Na  cytogenetickú analýzu boli použité kultivované vzorky kostnej drene 
a periférnej krvi spracované podľa štandardných postupov. 

Výsledky:

U  69 ročného probanda sme identifikovali translokáciu t(2;18)(p11;q21). Ide 
o  zriedkavú reciprokú translokáciu vyskytujúcu sa hlavne pri folikulových lym-
fómoch. Predstavuje minoritný variant klasickej translokácie t(14;18)(q32;q21). 
V oboch prípadoch ide o rovnaký dôsledok – deregulácia BCL2 vedúca k inhibí-
cii apoptózy a následnej akumulácii dlhožijúcich B-buniek. Výskyt tejto aberácie 
je pri lymfómoch 0,5% prípadov s abnormálnym karytopypom s viacerými zme-
nami, pričom ako samostatne sa vyskytujúca aberácia bola popísaná jedinýkrát.

U ďalšieho pacienta sme detegovali translokáciu t(2;7)(p11;q21), ktorá bola popí-
saná hlavne pri lymfómoch marginálnej zóny (MZL) a pri chronickej lymfocytovej 
leukémii (CLL). Translokácia vedie k nadexpresii génu CDK6, ktorý sa zúčastňuje 
regulácie bunkového cyklu, a tým k malígnej transformácii buniek. Frekvencia vý-
skytu tejto aberácia sa odhaduje na 0,32% pri zrelých B-bunkových neopláziách.

Izochromozóm i(6)(p10) je zriedkavá chromozómová aberácia typická pre akút-
nu lymfoblastovú leukémiu (ALL). U nášho pacienta išlo o diagnózu CLL. Tvorba 
izochromozómu vedie k strate potenciálnych tumor supresorových génov loka-
lizovaných na  dlhom ramene chromozómu 6. Navyše, trizómia krátkeho rame-
na chromozómu 6 naznačuje možnú úlohu amplifikovaných génov v  progresii 
tumoru.



XXXVI. OLOMOUCKÉ HEMATOLOGICKÉ DNY 22.–24. 5. 2024

60

Posledná aberácia, ktorú v  práci spomenieme je der(6)t(6;13)(q16;q22), ktorá 
dosiaľ nebola popísaná podľa dostupnej literatúry, pričom ide o netypickú aberá-
ciu u pacienta s CLL.

Záver:

Genetická analýza nielen bežných, ale aj zriedkavých aberácií v nádorových bun-
kách poskytuje účinný nástroj na prognostickú stratifikáciu pacientov. Zriedka sa 
vyskytujúce zmeny v genóme pacienta je možné identifikovať vďaka cytogenetic-
kej analýze, pričom jednotlivé nálezy je nutné vyšetriť aj molekulovou cytogene-
tikou - FISH. Obe metódy sú aj v súčasnej dobe nevyhnutné pri genetickej diag-
nostike pacientov s lymfómom.

P11

DETEKCE MUTACE p.E571K GENU XPO1 
VE VOLNÉ NÁDOROVÉ DNA METODOU CRYSTAL 
DIGITAL PCR U PACIENTŮ S DIAGNÓZOU 
KLASICKÉHO HODGKINOVA LYMFOMU
Grohmann Jan1, 2, Navrátilová Jana1, Kredátusová Alexandra1, 2, Hanáčková 
Veronika1, 2, Urbánková Helena1, 2, Procházka Vít1, 2, Papajík Tomáš1, 2

1Hemato-onkologická klinika, Fakultní nemocnice Olomouc, Olomouc, Česko
2Lékařská fakulta Univerzity Palackého, Olomouc, Česko

Úvod:

Detekce mutací vybraných kandidátních genů na  úrovni volné nádorové DNA 
(ctDNA) přispívá k diagnostice a umožňuje zpřesnění sledování léčebné odpově-
di u klasického Hodgkinova lymfomu (cHL). K detekci je zapotřebí vysoce citlivých 
molekulárně-biologických metod. Sekvenování nové generace je však časově i fi-
nančně náročné a  vyžaduje velké množství vstupní ctDNA. Technologie digitál-
ní PCR je naopak rychlejší a  levnější metodou, která je zároveň méně náročná 
na množství vstupní ctDNA. Je vhodná zejména pro detekci bodových mutací.

Cíle práce:

Cílem této práce byla detekce hotspot mutace XPO1E571K v  ctDNA u  pacientů 
s diagnózou cHL pomocí crystal digital PCR (cdPCR).

Metody:

Pro detekci mutace byla použita technologie Naica® Crystal Digital PCR system 
(Stilla Technologies) s čipy Sapphire. Výsledky byly vyhodnoceny v analytickém 
programu Crystal Miner software se senzitivitou 0,1 % variantní alelové frekven-
ce (VAF).

Výsledky:

Celkem byla ctDNA analyzována u 40 pacientů (36 v době diagnózy, 4 v době re-
lapsu onemocnění). Vstupní množství ctDNA do reakce se pohybovalo v rozme-
zí 3,5 až 12,0 ng. Mutaci jsme detekovali u 4 pacientů s VAF=0,44; 0,94; 2,93 
a 3,81 %. Celkový 10% záchyt mutace (4/40 pacientů) je v souladu s výsledky se-
kvenačních studií, které tuto mutaci popisují u 10 až 15 % pacientů s cHL. 

Závěr:

Metoda cdPCR se ukázala jako dostatečně citlivá, rychlá a  cenově dostupná 
technologie pro screening mutace XPO1E571K u pacientů s cHL. Technologie zá-
roveň umožňuje u pacientů s pozitivním záchytem mutace sledování odpovědi 
na léčbu. 

Podpora projektu:

Práce je podporována granty: IGA_LF_2024_001 a MZ ČR – RVO (FNOL, 
00098892).
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P12

LIMITACE INTRACYTOPLAZMATICKÉHO VYŠETŘENÍ 
LEHKÝCH ŘETĚZCŮ U LEUKEMIZOVANÉHO 
MNOHOČETNÉHO MYELOMU PŘI NADMĚRNÉ 
HLADINĚ VOLNÝCH LEHKÝCH ŘETĚZCŮ V SÉRU
Novák Martin, Grohmann Jan, Krhovská Petra, Pika Tomáš, Látal Vojtěch, 
Minařík Jiří
Hemato-onkologická klinika, Lékařská fakulta Univerzity Palackého a Fakultní 
nemocnice Olomouc, Olomouc, Česko

Úvod:

Průtoková cytometrie hraje důležitou roli v diagnostice, stanovení prognózy i mě-
ření MRD u monoklonálních gamapatií/mnohočetného myelomu. Ve všech přípa-
dech je zásadní určení klonality lehkých řetězců imunoglobulinů plazmatických 
buněk. Standardně se toto vyšetření provádí intracelulárním barvením, kterému 
předchází několika stupňový proces promývání vzorku, aby se odstranily volné 
lehké řetězce. Při abnormálně vysokých koncentracích volných řetězců nemu-
sí být promytí dostatečné. Prezentujeme atypický laboratorní nález u  pacien-
ta (M, 1963) s mnohočetným myelomem/plazmocelulární leukémií při vyšetření 
průtokovou cytometrií.

Metody:

Nemocný byl vyšetřován pro náhodně zachycenou leukocytózu a průvodní bo-
lesti zad. Vstupními odběry zjištěna přítomnost mnohočetného myelomu lamb-
da free, International Staging System (ISS) 3, vstupně s výraznou infiltrací kost-
ní dřeně patologickými plazmocyty (64%) s nepříznivým cytogenetickým profilem 
– monosomie chromozomu 8 a 13, delece genu TP53, duplikace 1q21 a variant-
ní t(11;14), navíc i s přítomnou primární leukemizací (až 26% plazmocytů v roz-
těrovém preparátu, v průtokové cytometrii až 73,1 % jaderných elementů, v ab-
solutním počtu >2x109/L). Z posuzovaných znaků definujících myelom (myeloma 
defining events, MDE), měl nemocný vstupně fyziologické hladiny vápníku i  re-
nálních parametrů, přítomny ale byly vícečetné změny skeletu dle magnetické 

rezonance a anémie (Hb < 100g/l), s hladinou volných lehkých řetězců lambda 
9217,29 mg/l (kappa 12,05 mg/l, K/L 0,001).

Výsledky: 

Ve  vzorku kostní dřeně jsme u  nemocného pomocí mnohobarevné průtokové 
cytometrie identifikovali 77,1 % patologických plazmocytů s  imunofenotypem 
CD38-/CD138+/CD19-/CD56-/CD28-/CD33-/CD117-/CD45-/cy lambda +. Lehký 
řetězec lambda byl při intracytoplazmatickém barvení jasně exprimován. 

Při vyšetření cirkulujících plazmocytů v periferní krve bylo v nalezeno 73,1 % pa-
tologických plazmatických buněk (absolutní počet 22 999,9 x 10*9/L) s imuno-
fenotypem odpovídajícím nálezu v kostní dřeni, exprese cytoplazmatického leh-
kého řetězce lambda byla však opakovaně negativní.   Předpokládali jsme, že 
vysoké zastoupení volného lehkého řetězce lambda v  biochemickém vyšetře-
ní (9217,29mg/l) může vázat použitou anti-lambda protilátku. Modifikovali jsme 
standardizovaný pracovní postup ve  smyslu přidání čtyř promytí vzorku fyzio-
logickým roztokem s  fosfátovým pufrem (PBS) před permeabilizací a  intracyto-
plazmatickým značením. Tento proces vedl k  odstranění interagujících volných 
lehkých řetězců ze vzorku a  jasné pozitivitě na intracytoplazmatický lehký řetě-
zec lambda na vyšetřovaných plazmocytech. 

Závěr:

V případě biochemického nálezu výrazně zvýšeného titru volných lehkých řetěz-
ců, doporučujeme modifikovat postup s přidáním dvou až čtyř promytí PBS aby-
chom zabránili vyvázání protilátek. Tento postup rutinně užíváme u vzorků peri-
ferní krve a kostní dřeně s hladinou volných lehkých řetězců nad 500 mg/l. 

Podpořeno MZ ČR – RVO (FNOl, 00098892) 
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P13

MOLEKULÁRNĚ CYTOGENETICKÁ ANALÝZA 
TRANSLOKACE t(8;14)(q24;q32) U PACIENTŮ 
S MNOHOČETNÝM MYELOMEM
Mlynárčiková Miroslava, Balcárková Jana, Látal Vojtěch, Pika Tomáš, 
Krhovská Petra, Bačovský Jaroslav, Ščudla Vlastimil, Urbánková Helena, 
Papajík Tomáš, Minařík Jiří
Hemato-onkologická klinika LF UP a FN Olomouc, HOK FNOL, Olomouc, Česko

Úvod

Translokace t(8;14)(q24;q32) je spojená s deregulací MYC onkogenu, která vede 
k zvýšené expresi řady genů podílejících se na regulaci buněčné proliferace a po-
tenciální kancerogeneze. Je typickou změnou u Burkittova lymfomu. U mnoho-
četného myelomu (MM) se  vyskytuje vzácně (1-2 % pacientů) a  je považována 
za sekundární změnu.

Cíle

Cílem této práce je analyzovat translokaci t(8;14)(q24;q32), její varianty a kore-
laci s ostatními cytogenetickými změnami v průběhu onemocnění, od určení dia-
gnózy (dg.) až k progresi/relapsu, s ohledem na její klinické dopady a prognózu 
pacientů s MM.

Metody

Analýza byla provedena ze vzorků kostní dřeně (KD) pacientů s MM vyšetřených 
v  letech 2000 až 2023 v  Laboratoři cytogenetiky a  molekulární cytogenetiky 
HOK FN Olomouc. Byly použity metody konvenční cytogenetiky, FICTION, FISH, 
M-FISH, u vybraných doplněna aCGH. Celkové přežití (OS) bylo definováno jako 
doba od stanovení diagnózy do data posledního sledování nebo data úmrtí z ja-
kékoli příčiny.  

Výsledky 

Z celkového počtu 1045 pacientů s MM byla t(8;14) potvrzena u 11 (1%) paci-
entů s mediánem věku 66 let. V době dg. byla t(8;14) potvrzena u 5/11 (45 %) 
nemocných a  u  6/11 (54 %) nemocných se translokace vyvinula až v  průběhu 
onemocnění.

Sledovaná translokace byla často doprovázena dalšími cytogenetickými změ-
nami, nejčastěji duplikací 1q21 (8/11), hyperdiploidiemi (6/11), duplikací MYC 
(4/11). U 3/11 nemocných byla současně potvrzena t(11;14). Změny karyotypu 
byly nalezeny metodami konvenční cytogenetiky u 7/11 nemocných. Medián cel-
kového přežití byl 34 (16–168) měsíců.

Závěr

Translokaci t(8;14)(q24;q32) nacházíme se stejnou prevalencí jak v době dg. tak 
v době progrese/relapsu onemocnění. Vyšetření aberací genu MYC již v době dg. 
může přispět k identifikaci skupiny pacientů s agresivnějším průběhem onemoc-
nění. Detailnější analýza abnormalit genu MYC a jejich asociace s dalšími změna-
mi by mohla přispět k lepšímu pochopení patogeneze MM.

Práce je podporována grantem IGA_LF_2024_001 a  MZ ČR – RVO (FNOl, 
00098892).
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P14

ZMĚNY V EXPRESI GENŮ KÓDUJÍCÍ DEMETYLAČNÍ 
ENZYMY TET U MNOHOČETNÉHO MYELOMU
Němcová Michaela1, 2, Maňáková Jiřina3, Eva Kriegová3, Minařík Jiří4, 5, 
Smešný Trtková Kateřina1, 2, 6

1�Ústav klinické a molekulární patologie, Univerzita Palackého v Olomouci, 
Olomouc, Česko

2�Ústav klinické a molekulární patologie a lékařské genetiky,, Lékařská fakulta, 
Ostravská Univerzita, Ostrava, Česko

3�Ústav imunologie,, Lékařská fakulta, Univerzita Palackého v Olomouci, 
Olomouc, Česko

4�Hemato-onkologická klinika, Lékařská fakulta, Univerzita Palackého 
v Olomouci, Olomouc, Česko

5�Hemato-onkologická klinika, Fakultní nemocnice Olomouc, Olomouc, Česko
6�Ústav molekulární a translační medicíny, Lékařská fakulta, Univerzita 
Palackého v Olomouci, Olomouc, Česko

Úvod: Mnohočetný myelom (MM) je biologicky heterogenní onemocnění cha-
rakteristické svým širokým spektrem chromozomálních, genetických a epigene-
tických změn. Epigenetické modifikace pak mohou ovlivnit transkripční aktivitu 
genu, aniž by došlo ke změně sekvence DNA. Jedná se o biochemické modifi-
kace zahrnující metylaci DNA nebo posttranslační modifikace histonových pro-
teinů (metylace, acetylace/deacetylace histonů), které mohou ovlivnit patogene-
zi MM. Epigenetické modifikace jsou zprostředkovány specifickými enzymy, jako 
jsou DNA metyltransferázy (DNMTs), demetylační enzymy TET (Tet-eleven tran-
slocation enzymes), histonové acetyltransferázy (HATs) a  histonové deacetylá-
zy (HDACs). Recentní studie ukazují, že léková rezistence a prognóza pacientů 
s MM nejsou ovlivněny pouze genetickými faktory, ale i epigenetickými procesy.

Cíle: Stanovení vlivu demetylačních činidel - 5-azacytidin (AZA; azacytidin) 
a  5-aza-2´-deoxycytidin (DAC; decitabin), na  expresi genů TET1, TET2 a  TET3 
u  buněčných linií MM. Stanovení expresního profilu genů TET1, TET2 a  TET3 
u souboru pacientů s diagnózou MM.

Metody: RNA pro analýzu cDNA expresního profilu enzymů TET byla izolová-
na po ovlivnění buněk demetylačními činidly AZA a DAC u pěti linií mnohočetné-
ho myelomu: RPMI8226, U266/B1, OPM-2 a  dvou sesterských linií KMS12-PE 
a KMS12-BM, a dále ze sortovaných (CD138+) plazmatických buněk vzorků paci-
entů s MM. Analýza expresních profilů studovaných genů TET1, TET2 a TET3 byla 
provedena metodou kvantitativní real-time PCR.

Výsledky: Signifikantní zvýšení relativní exprese genu TET2 bylo detekováno u li-
nie KMS12-PE. Změny v expresním profilu studovaných genů TET po použití de-
metylačních činidel však vykazují všechny testované myelomové linie, a to v zá-
vislosti na  použitém činidle a  jeho koncentraci. Ke  změnám v  expresi dochází 
zejména u genu TET2, což může poukazovat na přítomnost většího zastoupení 
5-metylcytosinu v CG dinukleotidech promotorové oblasti tohoto genu. Pro ex-
presní analýzu genů TET byl použit soubor 15 pacientů MM, přičemž v případě 
genu TET2 a TET3 byla pozorována výrazně nižší relativní exprese v porovnání 
s genem TET1.

Závěr: Analýza souboru pacientských vzorků ve všech případech prokázala nižší 
relativní exprese genů TET2 a TET3 ve srovnání s genem TET1. Azacytidin a deci-
tabin vykazují potenciální demetylační účinky v promotorových, tedy regulačních 
úsecích námi studovaných genů TET, které se projevují ve změně jejich expres-
ních profilů. Signifikantně zvýšená relativní exprese TET2 u  ovlivněných buněk 
myelomových linií pak naznačuje možnost využití stanovené exprese genu TET2 
jako biomarkeru hypometylačního procesu spojeného s dobrou prognózou one-
mocnění mnohočetného myelomu.

Podpora projektu: RVO (FNOL, 00098892) Fakultní Nemocnice Olomouc, IGA_
LF_2023_046 Univerzita Palackého v Olomouci a  IGA_LF_2024_010 Univerzita 
Palackého v Olomouci, LERCO s reg. číslem CZ.10.03.01/00/22_003/0000003
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P15

INDIKACE TRANSFUZNÍCH PŘÍPRAVKŮ V KRAJSKÉ 
NEMOCNICI LIBEREC, A.S. – ANALÝZA DVOU OBDOBÍ
Papoušek Petr1, Procházková Renata1, 2

1Transfuzní oddělení, Krajská nemocnice Liberec, a.s., Liberec, Česko
2Fakulta zdravotnických studií, Technická univerzita v Liberci, Liberec, Česko

Úvod: Správné indikace aplikace transfuzních přípravků (TP) jsou klíčem k účelné 
a bezpečné hemoterapii. Dle současných doporučení jsou TP erytrocytů indikova-
né u většiny pacientů s Hb < 70 - 80 g/l. TP trombocytů jsou u pacientů s těžkým 
krvácením indikované při počtu trombocytů ≤ 50 x 109/l, s polytraumatem a po-
raněním CNS při počtu trombo ≤ 100 x 109 /l. Plazma je indikována při klinicky vý-
znamném krvácení nebo invazivním zákroku/operaci při PT-R > 1,5, aPTT-R > 1,5. 
Cílem této práce je zhodnotit indikační kritéria podávání TP, porovnat změny v in-
dikacích TP mezi dvěma obdobími a získat podklady pro zkvalitnění hemoterapie 
v Krajské nemocnici Liberec, a.s. (KNL).

Metody: Sledovaný soubor: všechny TP (erytrocyty, trombocyty, plazma) apliko-
vané v KNL v období od 1.10.2020 do 30.9.2021 a od 1.8.2022 do 31.7.2023. 
Z  databáze LIS byly přiřazeny k  jednotlivým TP laboratorní hodnoty příjem-
ců TP: hemoglobin, počet trombocytů, PT-R a  INR. Hodnoty byly přiřazené, po-
kud byly vyšetřené před výdejem TP, avšak maximálně předchozí kalendář-
ní den, tj. do 48 hodin před výdejem TP. Statistické zhodnocení: test normality 
Shapirův-Wilkův test, neparametrický Mannův-Whitneyův U test.

Výsledky: V  období 2020/21 bylo 35% TP erytrocytů vydáno pacientům 
s Hb > 80 g/l, v období 2022/23 32% TP erytrocytů. Není statisticky významný 
rozdíl při porovnání dle průměrného Hb (p=0,61), přístup k indikacím TP erytro-
cytů se nezměnil. Největší výdej TP erytrocytů pacientům s Hb > 80g/l byl za-
znamenán na jednotkách intenzivní péče u pacientů s krvácením, infarktem myo-
kardu, v septickém stavu, v respiračním selhání. V období 2020/2021 bylo 29% 
TP trombocytů vydáno pacientům s trombocyty > 50x109/l, v období 2022/2023 
16% TP trombocytů. TP trombocytů byly v období 2022/23 vydávány pacientům 
s nižším počtem trombocytů než v období 2020/21 (p<0,001). Zda se jednalo 

o racionalizaci indikací nebo bylo odlišné složení pacientů nelze posoudit. V ob-
dobí 2020/2021 bylo 52% TP plazmy vydáno pacientům s PT-R ≤ 1,5, v období 
2022/2023 47% TP plazmy. Není statisticky významný rozdíl při porovnání dle 
průměrného PT-R (p=0,45). Přístup k indikacím TP plazmy se nezměnil.

Závěr: Tato studie upozorňuje na  význam analýzy indikací TP jako pomocného 
nástroje, jak zlepšit indikace aplikace transfuzních přípravků a porovnávat různá 
období. V KNL nelze vyloučit diskutabilní indikace TP. Mohu být racionální důvo-
dy aplikace TP erytrocytů pacientům s vyšším Hb. Další indikací podání trombo-
cytů je léčba antiagregancii u krvácení, proto diskutabilní indikace nelze kvanti-
fikovat. Porovnáním obou období se přístup k indikacím TP erytrocytů a plazmy 
nezměnil.

P16

KOMPLIKACE PŘI IMUNOHEMATOLOGICKÉM 
VYŠETŘENÍ U PACIENTŮ LÉČENÝCH 
ANTI-CD38 PROTILÁTKOU
Vodičková Marta, Holusková Iva, Galuszková Dana
Fakultní nemocnice Olomouc, Olomouc, Česko

Úvod:

Antigen CD38 je silně exprimován na  plazmatických buňkách, čehož se využí-
vá při léčbě pacientů s mnohočetným myelomem (MM). Antigen CD38 se v ma-
lém množství vyskytuje i na erytrocytech a anti-CD38 protilátky se tak v menší 
míře vážou na erytrocyty pacienta. Tato vazba, která může přetrvávat až 6 mě-
síců po posledním podání léku, vede k nespecifickým reakcím v nepřímém anti-
globulinovém testu (NAT) a může zakrýt přítomnost antierytrocytárních protilátek 
v plazmě pacienta.  U každého pacienta před zahájením léčby anti-CD38 protilát-
kami je doporučeno provedení imunohematologického vyšetření ke  zjištění vý-
skytu antierytrocytárních protilátek a určení krevní skupiny (KS) a  fenotypu pa-
cienta. Vzhledem k nespecifickým reakcím v NAT bývají erytrocytární transfuzní 
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přípravky (TP) inkompatibilní, což komplikuje činnost krevní banky a je nutné vy-
cházet z doporučení pro hemoterapii pacienta na základě předchozích vyšetře-
ní. V současnosti jsou v  této indikaci nejvíce používané monoklonální protilátky 
Daratumumab a Isatuximab.

Metody:

V  letech 2020 až 2023 jsme sledovali u  pacientů s  MM léčených 
Daratumumabem/Isatuximabem, zaslaných na  imunohematologické vyšetře-
ní na TO FNOL, výsledky screeningu protilátek (SP), identifikace antierytrocytár-
ních protilátek, přímého antiglobulinového testu (PAT) a byl-li nám pacient zaslán 
na kompletní imunohematologické vyšetření před zahájením léčby (k  vyšetření 
KS, SP, PAT, určení antigenů v Rh, Kell, Kidd a Duffy systému).

Výsledky:

V  období let 2020 až 2023 bylo přijato na  imunohematologické vyšetření 
103 pacientů s mnohočetným myelomem zaslaných Hemato-onkologickou klini-
kou FNOL. U 20 pacientů byl podán lék Daratumumab a u jednoho pacienta lék 
Isatuximab. U všech pacientů léčených Daratumumabem byla u SP, identifikace 
a testu slučitelnosti zjištěna positivita v NAT. U pacienta s Isatuximabem bylo vy-
šetření v NAT negativní. U 4 pacientů (4/21) byla zjištěna positivita PAT. Ve 13 pří-
padech (13/21) nebylo provedeno kompletní imunohematologické vyšetření 
před podáním léku.

Závěr:

Pro TO je vždy důležité provést imunohematologické vyšetření před podáním 
léku za  účelem vyloučení klinicky významné aloprotilátky a  zajištění fenotypo-
vě co nejvhodnějšího erytrocytárního TP. Některá pracoviště provádějí ošetře-
ní testovaných erytrocytů pacienta pomocí dithiotreitolu, který narušuje vazbu 
Daratumumabu, a je tak možné připravit kompatibilní TP, což ocení zejména men-
ší krevní banky, kde lékaři nemají tolik zkušeností s aplikací inkompatibilních TP 
z vitální indikace. Novinkou na trhu je výrobek firmy Grifols sCD38, který obsahu-
je rekombinantní extracelulární doménu CD38, která neutralizuje Daratumumab 
v plazmě a nedochází tak k interferenci s imunohematologickými vyšetřeními.

P17

PROBLEMATIKA INTEGRITY DAT A DATOVÝCH 
FORMÁTŮ – NAŠE ZKUŠENOSTI
Jakůbková Šárka, Hadinec Pavel, Procházková Renata
Transfuzní oddělení, Krajská nemocnice Liberec, a.s., Liberec, Česko

Úvod: V souvislosti s elektronizací dat ve zdravotnictví je v současné době stá-
le více řešena problematika integrity dat a datových formátů v rámci výroby lé-
čiv, zdravotnických zařízení a zdravotnických laboratoří. Tento trend se projevu-
je i v požadavcích auditujících organizací a inspekčních orgánů. Naším cílem bylo 
nejprve prověřit procesy související s touto problematikou a v návaznosti na to je 
zlepšit, případně ošetřit vyplývající rizika. 

Metodika: Prověřili jsme: zabezpečení integrity dat v  informačních systémech 
(IS), řízené přístupy a způsob přidělování uživatelských práv v rámci LIS, NIS, apli-
kací, software přístrojové techniky, postupy při řízení dokumentů a jejich archiva-
ci, zabezpečení integrity dat při přenosu dat mezi informačními systémy včetně 
datových formátů, postupy zálohování primárních dat, zabezpečení integrity při 
obnově a dohledatelnosti dat, řízení rizik a analýzu rizik v souvislosti s problema-
tikou integrity dat.  

Výsledky: Provádíme kontroly funkcí v  LIS po  upgrade, IS jsou validovány do-
davatelskými firmami. Je nastaveno přidělování uživatelských rolí v  IS (skupiny 
práv). Jsou nastaveny postupy pro řízení a archivaci dokumentů. Provádíme va-
lidace přenosu dat mezi IS (analyzátory nebo přístrojová technika/LIS, LIS/NIS). 
Přenos LIS/NIS je většinou standardizován (formát DASTA), ale ne vždy je v na-
stavení zohledněn vývoj tohoto standardu a souvisejícího Národního číselníku la-
boratorních položek. Provádíme zálohování primárních dat (většinou manuálně). 
Bylo by vhodné přejít na automatizované zálohování z důvodu snížení rizika ztrá-
ty dat při kybernetických útocích nebo při poruchách hardware. Některé dato-
vé formáty u analyzátorů jsou uzavřené a v případě prohlížení/obnovy dat jsme 
závislí na SW dodavatele. Po ukončení používání takového SW je obtížné zajis-
tit dostupnost archivovaných dat. V  některých případech je možný export dat 
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do textových, příp. moderních otevřených formátů typu XML. V řízení a analýze 
rizik je problematika integrity dat řešena částečně. 

Závěr: Problematika integrity dat je na našem oddělení řešena, v budoucnu se 
chceme zaměřit na  automatizaci zálohování primárních dat z  SW analyzátorů 
a dalších zdravotnických přístrojů. Plánujeme dořešit problematiku dostupnosti 
zálohovaných dat v uzavřených formátech. V případě komunikace mezi LIS a NIS, 
kde se používá národní standard DASTA, nastavíme pravidelné kontroly číselníků. 
Do řízení a analýzy rizik více zohledníme problematiku integrity dat. 

1 5 T H  S Y M P O S I U M  O N 
A D V A N C E S  I N  M O L E C U L A R 
H E M A T O L O G Y
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BOTH SINGLE AND BIALLELIC TP53 ABERRATIONS 
PREDICT POOR PROGNOSIS IN MULTIPLE MYELOMA
Nesnadná Romana1, Petráčková Anna1, Minařík Jiří2, Látal Vojtěch2, 
Maňáková Jiřina1, Balcárková Jana2, Pika Tomáš2, Papajík Tomáš2, 
Kriegová Eva1

1�Department of Immunology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Česko

2�Department of Hemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Česko

Background:  Aberrations of TP53, deletions of chromosome 17p (del(17p)) 
or mutations (TP53mut), are associated with poor outcome in MM. Detection 
of del(17p) is part of the clinical diagnostics, analysis of TP53mut in MM is not 
widely performed and may underestimate the incidence of TP53 aberrations.

Aims: To evaluate the effect of single hit aberration of TP53 gene (del(17p) or 
TP53mut) and biallelic hit (del(17p) and TP53mut) on PFS of patients with MM.

Methods:  Bone marrow aspirate samples from 155 patients (men=74, 
female=81) were analyzed. Of the study cohort, 52% (81/155) patients were 
treatment-naïve (TN) and 48% (74/155) pretreated relapsed/refractory (RR). 
Median follow-up was 19 months (range 2–62 months). The presence of TP53mut 
was assessed by NGS on enriched CD138+ plasma cells and FISH was used to 
detect del(17p). PFS was estimated by the Kaplan-Meier method and compared 
between groups by the log-rank test with hazard ratio (HR) assessment.
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Results: Aberrations of TP53 gene were detected in 23% (36/155) patients with 
MM: only TP53mut were detected in 10% (15/155) of patients, only del(17p) in 
8% (12/155) and biallelic TP53 disruption in 6% (9/155). The average variant 
allele frequency (VAF) of detected TP53mut was 20% (range 2–94%). Of patients 
harboring TP53mut, 38% (9/24) had solely subclonal mutations (VAF<10%). 
Patients with biallelic hits had the worst clinical outcome when compared to 
patients without TP53 aberrations (median PFS 5 vs 28 months, HR 4.67, 95% 
CI: 1.20–18.11, p<0.0001). Similarly, isolated del(17p) or isolated TP53mut 
were associated with shorter survival when compared to patients without 
TP53 aberrations (median PFS 13 vs 28 months, HR 2.10, 95% CI: 1.13–3.91, 
p=0.003). Biallelic hit was associated with shorter PFS in comparison to single 
hit (HR 2.26, 95% CI: 0.85–6.02, p=0.020). A subanalysis showed that frequency 
of only TP53mut (18% vs 3%, p=0.002) and biallelic TP53 disruption (10% vs 3%, 
p=0.080) was higher in RR patients compared to TN patients; the frequency of 
only del(17p) was similar in TN and RR patients (7% vs 9%, p=0.647).

Conclusion:  This real-world study showed that both single and biallelic TP53 
aberrations predict poor prognosis in MM, with the worst clinical outcome 
in patients with biallelic aberrations. The frequency of TP53mut and del(17p) 
was similar in our cohort, further supporting the need to analyze TP53mut in 
diagnostics.

Grant support: MH CZ – DRO (FNOl, 00098892), IGA LF UP_2024_013.
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MYELODYSPLASTIC NEOPLASMS (MDS) 
WITH ISOLATED 5q DELETION
Radová Adéla, Navrátilová Jana, Holzerová Milena, Urbánková Helena, 
Machová Renata, Papajík Tomáš
Department of Haemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital Olomouc, Olomouc, Česko

The most common cytogenetic finding in patients with MDS is an interstitial 
del(5q) (approximately 20%). However, only 5% of these patients are classified 
as low-risk MDS-del(5q) by WHO classification. According to the Cytogenetic 
Scoring System (Schanz et al., 2012), patients with isolated del(5q) – including 
one additional aberration other than an abnormality of chromosome 7 (referred 
to as 5q-) are considered to have a good prognosis. However, the deletion can 
have variable range and patients with del(5q) that also affects the  telomeric 
region show more aggressive course of the disease according to the literature. 
Other factors are also known to potentially alter the biology and prognosis of 
low-risk MDS-del(5q), such as mutated SF3B1 or TP53.

The aim of this study was to analyse cohort of patients with 5q- examined 
at the University Hospital Olomouc in 2002-2023: to complete the missing data, 
to determine co-abnormalities and possible telomeric del(5q). To map the range 
of del(5q) in detail by arrayCGH and to detect variants in  candidate genes by 
MPS. Finally, to correlate results with IPSS-M and WHO classification (2022).

During 21 years, we have examined bone marrow samples from 328 patients 
with confirmed diagnosis of MDS. We used G-banding, FISH with a  routine 
panel of probes (MetaSystems), DDX41 probe (EmpireGenomics), arrayCGH 
with SurePrint G3 Human CGH+SNP 4x180K platform (Agilent). Variants 
in 45 candidate genes were detected by MPS (Illumina).

Aberrations of chromosome 5 were detected by FISH in 34% patients with MDS. 
Only 5q- was found by FISH in 14% patients. Telomeric del(5q) was detected 
in one patient with 5q-. Retrospective analysis using arrayCGH, performed on 
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DNA samples from 44 patients at the time of  diagnosis, showed unbalanced 
aberrations of 5q in 42 patients. ArrayCGH allowed to detect a CDR of 1.8 Mb 
located at 5q32.1 (contains 39 genes). The largest deleted region was 86.13 Mb 
long. Subsequently, the findings of complex aberrations by arrayCGH led to the 
exclusion of 2 patients from cohort with 5q-.

MPS was then used to analyse samples from 42 patients, 29 out of them had 
at least one mutation in the targeted genes. SF3B1 was the most frequently 
mutated gene (14 patients), especially K700E variant. DDX41variant with 
uncertain significance was found in one patient. TP53 was mutated in 5 patients.

Nowadays, the use of NGS methods is indispensable for the correct diagnostics 
of this disease.

Supported: IGA_LF_2024_001.
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THE ERA OF DIGITAL TRANSFORMATION IN MEDICINE
Flodr Patrik
DCMP, DCMP FMD and FH Olomouc, Olomouc, Česko

Introduction:

The first attempts to digitise glass slides began in the 1980’s. Since 2000, 
further efforts to digitalise also medical workflow(s) incl. WSI (whole slide 
image) automated scanner (1999) have been applied and subsequently 
inter/national recommendations and regulations have been launched (1999 
American Telemedicine Association, 2011 College of American Pathologists, 
Digital Pathology Association, 2017 FDA, EU, 2021 ESDIP - European Society 
of Digital and Integrative Pathology, 2023 Czech Society of Pathology) to set 
an appropriate standards of the digital transformation. A multidisciplinary 
approach (project manager, IT technicians, diagnostic experts, management) is 

an immediate challenge to perform a successful transformation. The artificial 
intelligence (AI) FDA and CE approved applications become an integral part of 
diagnostic algorithms that facilitate and speed up the expert's work.

Material and methods:

Literature sources were reviewed, especially the PubMed database, NCBI, 
ResearchGate and the websites of publishers of relevant professional literature 
and associations dealing with recommendations and regulation of digitalisation of 
medicine (FDA, Digital Pathology Association, CORDIS, ESDIP, ISO, Czech Society 
of Pathology). The comparison of recommended goals of a digital transformation 
to the present progression phase in DCMP Olomouc is presented.

Results:

The first precarious attempts of digitalisation process in pathology laboratories 
are evolved into the standardised, smart and highly efficient workflow solutions, 
that contain the fully integrated Laboratory and Pathology information system 
(LIS, PIS) supported with digital technologies to carry out the whole processing 
from the admission of a patient specimen to a case reporting in the digital 
environment. The DCMP Olomouc faces a digital transformation process, 
nowadays in a phase of hybrid form (mixed analog-digital).

Discussion:

The question related to digital transformation is not “if yes or no”, but “until 
when” to perform the whole standardised workflow process. The advantages 
of digitalisation are broad and possible disadvantages are mostly challenges for 
further improvements based on lessons learned form previous efforts. The hybrid 
forms of workflow are not satisfactory because of a non-fluent, highly erroneous 
shape associated with both bookkeeping based and digital technologies. The 
format of DICOM-WSI brings more satisfactory viewing, reading, reporting, 
storage, retrieval, remote consultation and an automation in a neoplastic 
rating (AI algorithms), and implemented advanced digital platforms will play 
important role in a real world teaching and health research. Acknowledgement 
LF_2024_010.
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Hanackova Veronika1, 2, Urbankova Helena1, 2, Prochazka Vit1, 2, 
Papajik Tomas1, 2

1�Department of Hemato-oncology, University Hospital Olomouc, 
Olomouc, Česko

2Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University, Olomouc

Background:

A  significant challenge in the healthcare management of HL is finding the 
optimal balance between treatment efficacy and risk of toxicity. Nowadays, there 
is no reliable and precise tool for the evaluation of treatment response and MRD 
monitoring due to the scarce presence and difficult availability of neoplastic 
cells. The cell-free DNA (cfDNA) in HL reflects its mutational profile and could be 
a source for genotyping assays. 

Methods:

Our cohort consisted of 58 pts: 26 females/32 males; the median age at 
diagnosis was 39.5 years. A specific NGS panel covering coding sequences of 
13 selected genes was designed. For library preparation, we used SureSelect 
XT HS2 technology (Agilent Technologies). Sequencing was performed on 
a  NovaSeq6000 (Illumina). Data were analysed with the SureCall software 
(Agilent Technologies) with a  sensitivity of 1,0 % VAF. The detected variants 
were annotated using COSMIC, dbSNP, Ensembl, and ClinVar. Selected variants 
were further monitored by dPCR (QIAcuity Digital PCR System; Qiagen) with 
a sensitivity of 0,1 % VAF.
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Results:

Mutations were detected in 33/58 (56,89 %) pts. The most frequently mutated 
genes were STAT6 (15/58 pts), TNFAIP3 (12/58 pts), XPO1 (8/58 pts), and SOCS1 
(12/36 pts). Frameshift deletions prevailed in TNFAIP3 and SOCS1 genes. Most 
mutations in the STAT6 (p.N417Y/D) and XPO1 (p.E571K) genes were hotspots. 
We monitored levels of these variants by dPCR during the course of the disease 
and correlated results with clinical and PET-CT data.

Conclusion:

Fast, sensitive, and non-invasive detection of mutations means an essential 
improvement in diagnostics, prognostics, and monitoring of HL. The NGS/dPCR 
approach would fundamentally refine the evaluation of treatment response. The 
correlation of mutational load with continuous PET examination would reduce 
the amount of false-positive results and enable us to use more precise and 
safe therapy de-escalation. DPCR proved to be a sensitive, fast, and affordable 
technology for MRD testing.

Supported: IGA_LF_2024_001, MZCZ-DRO(FNOL,00098892), Ministry of Health 
grant NU22-03-00182
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IN CHRONIC LYMPHOCYTIC LEUKEMIA
Nesnadná Romana1, Petráčková Anna1, Savara Jakub1, 2, Gajdoš Petr2, 
Papajík Tomáš3, Kriegová Eva1

1�Department of Immunology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
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2�Department of Computer Science, Faculty of Electrical Engineering and 
Computer Science, VSB—Technical University of Ostrava, Ostrava, Česko

3�Department of Hemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Česko

Background: Chromosomal deletions del(17p) and del(11q) are common genetic 
aberrations in CLL associated with poor prognosis. Deletions in the 17p and 11p 
regions involve the TP53 and ATM genes, but data on other genes and regulatory 
molecules affected by these aberrations are limited. In this study, we evaluated 
the length of the 17p and 11q deletions and annotated other affected regions 
using the T2T reference.

Methods: The whole exome/genome sequencing data from 1,529 CLL patients 
obtained from public CLL datasets were analysed for copy number variants using 
CNVkit utilizing a novel T2T reference. Gene enrichment analysis was performed 
by Enrichr.

Results:  Seventy-five percent of CLL patients with del(17p) shared a  common 
deletion region of 11.67 Mb (chr17:2580691–14250668 on T2T) comprising 
222 protein-coding genes, 107 lncRNAs, 35 small RNAs, and 56 pseudogenes. In 
addition to the frequently lost TP53 and WRAP53 genes, present in the minimal 
deleted region (chr17: 7565928–7607622, 40.0 kb), genes ALOX12B, ALOX15B, 
PIK3R6, PIK3R5, EIF4A1, RPL26, MYH10, CTC1, SOX15, ZBTB4, CHD3, USP43, 
SENP3, lncRNA COX10-AS1 and mir-744 and other genes and regulatory regions 
crucial for tumorigenesis-related signaling pathways were deleted. 
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The del(11q) is characterized by the loss of the ATM  along with other 
four protein-coding genes (C11orf65, DDX10, EXPH5 or NPAT) and 
transcribed pseudogene (RPS2P3), present in the minimal deleted region 
(chr11:  108183782–108701171, 0.5 Mb). However, in 75% of patients with 
del(11q) is the deletion of 2.24 Mb in size (chr11:108041534–110282964) and 
includes 11 protein-coding genes, 7 lncRNAs, 5 small RNAs and 9 pseudogenes. 
Notable among them are CUL5, ACAT1, RDX, which play a role in cell cycle and 
endosomal trafficking. 

Although the median size of del(11q) is similar to that of del(17p), there is great 
individual variability in the lost region within del(11q) resulting in differences in 
affected genes and pathways. 

Conclusion:  This large cohort study characterized common deleted regions 
within del(17p) and del(11q) that are present in the majority of patients with 
these aberrations. Compared to del(11q), del(17p) is more uniform across 
patients and both regions include not only prognostic genes such as TP53 and 
ATM, but also other important coding and regulatory regions, which deserve 
future investigations.

Grant support: JG_2024_035, MH CZ – DRO (FNOl, 00098892), IGA LF 
UP_2024_013.
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UNCOVERING MEDICALLY RELEVANT REGIONS BY 
WHOLE GENOME LONG-READ TECHNOLOGIES
Savara Jakub1, 2, Novosad Tomas2, Gajdos Petr2, Petrackova Anna1, 
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A  recently reported telomere-to-telomere (T2T) human reference genome 
sequence, T2T‑CHM13, revealed hidden regions of the human genome and 
proved the potential of long-read (LR) technologies for the detection of structural 
variants (SVs). Better understanding of data from different LR approaches 
is needed to implement the knowledge in clinical diagnostics. Therefore, we 
analysed the whole genome data of a human DNA standard (NA12878 cell line), 
a breast cancer cell line (SKBR3) and real-world samples of multiple myeloma 
bone marrow aspirate and pheochromocytoma tissue with currently available 
LR technologies (Pacific Biosciences, Oxford Nanopore Technologies, Illumina 
Complete LR, 10X Genomics/TELL-Seq™), optical genome mapping (OGM, 
Bionano Genomics) and short-read sequencing. Complex bioinformatic analysis, 
including own LongReadChecker (LoReC) tool, enables us to compare the 
detected SVs and coverages across all genes and regions to show the overlap 
between the technologies and highlight the poor accuracy and low coverage in 
regions unique to the T2T-CHM13 reference when compared to hg38. Majority of 
the detected SVs represent the variability of the human genome; thus, a healthy 
database of reference SVs is needed for implementation of LR in diagnostics. 
Our data shows the potential for LR approaches to detect unique SVs in clinical 
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settings to improve diagnostic rates. However, there are still many challenges 
regarding the T2T unique regions, not only in bioinformatics.

Grant support: MH CZ – DRO (FNOl, 00098892), IGA LF UP_2024_013.

P24

MUTATED SF3B1 IS ASSOCIATED WITH SHORTENED 
SURVIVAL IN PATIENTS WITH CHRONIC LYMPHOCYTIC 
LEUKEMIA TREATED WITH IBRUTINIB
Petráčková Anna1, Kubová Zuzana2, Écsiová Dominika3, Maňáková Jiřina1, 
Nesnadná Romana1, Turcsányi Peter2, Savara Jakub1, 4, Šimkovič Martin3, 
Papajík Tomáš2, Kriegova Eva1

1�Department of Immunology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Česko

2�Department of Hemato-Oncology, Faculty of Medicine and Dentistry, 
Palacky University and University Hospital, Olomouc, Česko

3�4th Department of Internal Medicine-Hematology, Faculty of Medicine 
in Hradec Králové, University Hospital and Charles University in Prague, 
Prague, Česko

4�Department of Computer Science, Faculty of Electrical Engineering and 
Computer Science, Technical University of Ostrava, Ostrava, Česko

Background:

The introduction of the BTK inhibitor ibrutinib has revolutionized the therapeutic 
landscape of chronic lymphocytic leukemia (CLL) and has raised questions about 
the diagnostic value of current prognostic markers. Here, we aimed to evaluate 
the impact of existing genetic prognostic markers on survival of CLL patients 
treated with ibrutinib.

Methods:

Kaplan-Meier and multivariable Cox were used to estimate factors associations 
with progression-free survival (PFS). Paired samples at the treatment initiation 
and progression were available for 94% of patients and were analyzed 
for mutations in a  panel of genes associated with worse prognosis in CLL 
(TP53, SF3B1, BIRC3, NOTCH1, XPO1, EGR2, POT1, NFKBIE, RPS15, FBXW7), as 
well as for resistance-associated mutations in BTK, PLCG2, and CARD11.

Results:

A  total of 119 CLL patients treated with ibrutinib were enrolled: 83% had 
IGHV-unmutated CLL; 53% del(17p)/TP53 mutation; 89% relapsed/refractory 
with median prior treatments 2 (range 1–6). The median follow-up is 40 
(3–91) months and 21% of patients discontinued ibrutinib due to adverse 
events. Disease progression/death was the reason for discontinuation in 26% 
of patients. Of these, 32% acquired resistance-associated mutations in the 
BTK/PLCG2 genes (median PFS 40 months). The median time from detection 
of a  resistance-associated mutation to ibrutinib discontinuation was 6 months 
(1–20).

Of the gene panel analyzed, only SF3B1 mutation was independently associated 
with shorter PFS compared to patients without SF3B1 mutation (median PFS 
43 vs 73 months, p=0.003; hazard ratio: 5.9, 95%CI 2.23–15.46; p<0.001). In 
all patients who had the mutated SF3B1 before ibrutinib treatment and who 
progressed, the SF3B1 mutation was also detected at the time of progression. 
In addition, two patients who progressed had acquired a clone with the SF3B1 
mutation on therapy. Moreover, a delay in the time of peak lymphocytosis was 
observed in patients with the mutated SF3B1 after ibrutinib start (p<0.003). 

When analyzing PFS of patients stratified by the presence of TP53 aberrations 
(del(17p) and/or TP53 mutation) and corrected for SF3B1 mutations, no 
difference in PFS was observed between patients with/without TP53 aberrations 
(n=46/43, p=0.2).
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Conclusion:

This real-world study of CLL patients treated with ibrutinib reveals mutated 
SF3B1 as a  prognostic marker associated with shorter PFS and suggests 
altered disease response kinetics to ibrutinib in these patients. The study further 
confirms the efficacy of ibrutinib in patients with TP53 abnormalities.

Grant support: JG_2024_035, MH CZ–DRO(FNOl, 00098892), 
IGA_LF_UP_2024_013.
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Wright (a) očima Transfuzního oddělení FNOL
Hansliánová Gabriela, Hrachovinová Barbora
Transfuzní oddělení, FNOL, Olomouc, Česko

Úvod:

Antigen Wrighta [Wra] patří do systému Diego. Frekvence výskytu v populaci je 
pod 0,1 %. Anti-Wra je naproti tomu relativně běžná, klinicky významná protilátka, 
která může způsobovat závažné hemolytické potransfuzní reakce a hemolytické 
onemocnění novorozence (HON). U pacientů s pozitivními protilátkami bývá čas-
to ve směsi aloprotilátek jiných specifit.

Metodika:

V letech 2022 a 2023 jsme sledovali u souboru dárců přítomnost antigenu Wra. 
U pacientů s pozitivními protilátkami jsme v  letech 2022 a 2023 sledovali pří-
tomnost protilátky anti-Wra.

Výsledky:

V  roce 2022 byl vyšetřen antigen Wra u 829 dárců, v  roce 2023 u 742 dárců. 
Ve všech těchto 1571 případech byl antigen Wra negativní. V letech 2022 a 2023 
byla zjištěna protilátka anti-Wra celkem u 79 pacientů. V roce 2022 byla protilát-
ka ze 40 zjištěných případů prokázána ve 35 (35/40; 87,5 %) případech ve směsi 
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jiných protilátek a v 5 (5/40; 12,5 %) případech prokázána jako samostatně se vy-
skytující protilátka. V dalších 9 případech nebylo možné protilátku anti-Wra vylou-
čit. V roce 2023 byla protilátka anti-Wra ze zjištěných 39 případů v 35 případech 
(35/39; 89,7 %) ve směsi s jinými protilátkami a u 4 pacientů (4/39; 10,3 %) byla 
zjištěna samostatná protilátka anti-Wra. U  6 pacientů nebylo možné protilátku 
anti-Wra vyloučit. U těhotných žen byla v roce 2022 protilátka zjištěna v 5 přípa-
dech, kdy se protilátka nacházela ve směsi jiných protilátek. Z toho v jednom pří-
padě byla protilátka anti-Wra příčinou HON. V roce 2023 byla protilátka anti-Wra 

nalezena u 6 těhotných žen. V 5 (5/6; 83,3 %) případech se protilátka anti-Wra ob-
jevovala ve směsi. 

Vyšetření antigenu Wra se provádí metodou nepřímého antiglobulinového testu 
(NAT). Problém nastává v  případě pozitivního přímého antiglobulinového testu 
(PAT), kdy jsou na  erytrocytech pacienta již navázány protilátky in vivo a  nelze 
tak stanovení pomocí NAT provést. V  těchto případech, pokud je u  pacienta 
prokázána protilátka anti-Wra, nelze zjistit, zdali má pacient tento antigen 
na  svých erytrocytech přítomen či nikoliv, a  nelze tak rozlišit, zda se v  tomto 
případě jedná o auto – či aloprotilátku anti-Wra. V  roce 2022 byl pozitivní PAT 
zjištěn u 22 (22/49; 44,9 %) pacientů s protilátkou anti-Wra, v roce 2023 ve 14 
(14/45; 31,1 %) případech. 

Závěr:

V  posledních letech na  TO FNOL pozorujeme vyšší výskyt protilátky anti-Wra. 
Otázkou zůstává, na jakém podnětu tato protilátka vzniká; vzhledem k nízké frek-
venci Wra v populaci se jedná spíše o přirozeně se vyskytující protilátku.
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Zkrácená informace | JAKAVI 5 mg tablety | JAKAVI 15 mg tablety | JAKAVI 20 mg tablety
Složení: Léčivá látka: ruxolitinibum 5 mg, 15 mg nebo 20 mg. *Indikace: Léčba dospělých pacientů se splenomegalií nebo s příznaky přidruženými k primární myelofibróze (chronické idiopatické myelofibróze), postpolycytemické myelofibróze nebo myelofibróze po esenciální trombocytemii. Léčba dospělých pacientů s pravou polycytémií, kteří jsou rezistentní nebo intolerantní k hydroxyurei. 
Léčba pacientů ve věku 12 let a starších s akutní reakcí štěpu proti hostiteli nebo chronickou reakcí štěpu proti hostiteli, kteří nemají adekvátní odpověď na léčbu kortikosteroidy nebo jinou systémovou léčbu. *Dávkování: Doporučená počáteční dávka u myelofibrózy je 5 mg perorálně dvakrát denně u pacientů s počtem trombocytů 50×109/l až <75×109/l, 10 mg perorálně dvakrát denně u pacientů 
s počtem trombocytů 75×109/l až <100×109/l, 15 mg perorálně dvakrát denně u pacientů s počtem trombocytů 100×109/l až 200×109/l a 20 mg perorálně dvakrát denně u pacientů s počtem trombocytů >200×109/l. Doporučená počáteční dávka přípravku Jakavi u pravé polycytémie je 10 mg podávaných perorálně dvakrát denně. Doporučená počáteční dávka u akutní a chronické reakce 
štěpu proti hostiteli (GvHD) je 10 mg podávaných perorálně dvakrát denně. U pacientů s mírnou nebo středně závažnou poruchou funkce ledvin není nutná specifická úprava dávky. U pacientů s těžkou poruchou funkce ledvin má být doporučená počáteční dávka redukovaná o přibližně 50 %. U pacientů s poruchou funkce jater má být doporučená počáteční dávka podávaná dvakrát denně, snížena 
o přibližně 50 %. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku, nebo na kteroukoli pomocnou látku přípravku. Těhotenství a kojení. Zvláštní upozornění/opatření: Léčba může způsobit hematologické nežádoucí účinky léku, včetně trombocytopenie, anemie a neutropenie. Před zahájením léčby musí být vyšetřen kompletní krevní obraz včetně diferenciálního rozpočtu leukocytů. Léčba 
má být přerušena u pacientů, u kterých dojde k poklesu počtu trombocytů na méně než 50×109/l nebo absolutního počtu neutrofilů na méně než 0,5×109/l. U všech pacientů má být zhodnoceno riziko vzniku závažné bakteriální, mykobakteriální, mykotické, virové a jiné oportunní infekce, léčba nemá být zahajována, dokud není závažná probíhající infekce zvládnuta. V případě výskytu časných 
příznaků infekce herpes zoster se doporučuje co možná nejvčasnější vyhledání možnosti léčby v případě infekce. Před zahájením léčby by mělo být u pacientů provedeno vyšetření na aktivní a neaktivní („latentní“) tuberkulózu podle místních doporučení. Pokud je podezření na progresivní multifokální leukoencefalopatii, musí být ukončeno další podávání, dokud není PML vyloučena. Pacienti se 
vzácnými dědičnými problémy s intolerancí galaktózy, vrozeným deficitem laktázy nebo malabsorpcí glukózy a galaktózy by neměli Jakavi užívat. Je doporučeno pravidelné sledování hladiny lipidů v séru a případná léčba dyslipidémie. Interakce: Při společném užití se silnými inhibitory CYP3A4 (např. boceprevir, klarithromycin, indinavir, itrakonazol, ketokonazol, lopinavir/ritonavir, mibefradil, 
nefazodon, nelfinavir, posakonazol, sachinavir, telaprevir, telithromycin, vorikonazol) má být jednotlivá dávka přípravku Jakavi, podávaná dvakrát denně, snížena přibližně o 50 %. Při společném užití s duálními inhibitory CYP2C9 a CYP3A4 (např. flukonazol) má být zváženo 50 % snížení dávky. Při společném užití s induktory CYP3A4 (např. avasimib, karbamazepin, fenobarbital, fenytoin, rifabutin, 
rifampin (rifampicin), třezalka tečkovaná (Hypericum perforatum) mají být pacienti pečlivě sledováni a dávka titrována s ohledem na bezpečnost a účinnost. Vliv na řízení vozidel a obsluhu strojů: Pokud pacient po užití přípravku Jakavi pozoruje závratě, má se vyhnout řízení a obsluze strojů. *Nežádoucí účinky: Velmi časté: infekce močových cest, herpes zoster, pneumonie, anemie, 
trombocytopenie, neutropenie, krvácení (všechny případy krvácení zahrnující intrakraniální a gastrointestinální krvácení, podlitiny a jiné typy krvácení), nárůst tělesné hmotnosti, hypercholesterolémie, hypertriacylglycerolemie, zvýšená hladina lipázy, zácpa, závrať, bolest hlavy, zvýšená hladina ALT, zvýšená hladina AST, hypertenze, CMV infekce, sepse, pancytopenie, zvýšená hladina amylázy, 
nauzea, zvýšená hladina kreatinfosfokinázy, zvýšení kreatininu v krvi. Časté: flatulence, BK virová infekce, nárůst tělesné hmotnosti. Další nežádoucí účinky - viz úplná informace o přípravku. Podmínky uchovávání: Neuchovávejte při teplotě nad 30°C. Dostupné lékové formy/velikosti balení: 56 tablet. Poznámka: Dříve než lék předepíšete, přečtěte si pečlivě úplnou informaci o přípravku. 
Reg. číslo: Jakavi 5 mg – EU/1/12/773/005, Jakavi 15 mg – EU/1/12/773/008, Jakavi 20 mg – EU/1/12/773/011. Datum registrace: 23.08.2012. *Datum poslední revize textu SPC: 29.4.2022. Držitel rozhodnutí o registraci: Novartis Europharm Limited, Vista Building, Elm Park, Merrion Road, Dublin 4, Irsko. 
Přípravek je částečně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. 

*Všimněte si prosím změny (změn) v informacích o léčivém přípravku.

…když chcete Vaše pacienty  
 vrátit do života. Nečekejte.1-6
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Držte onemocnění pod kontrolou díky kompletním 
a dlouhodobým odpovědím u pacientů s relabujícím 
a refrakterním mnohočetným myelomem, kteří již 
byli léčeni třemi třídami léčiv** 2–4

▼

Určeno pouze pro zdravotnické odborníky. CP-412393, Schváleno: 19. 4. 2024

BCMA, antigen zrání B-lymfocytů; CD, diferenciační skupina; R/R MM, relabující a refrakterní 
mnohočetný myelom, ORR, celková míra odpovědi; mPFS, medián přežití bez progrese; ORR, celková 
míra odpovědi; mPFS, medián přežití bez progrese.
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2. Souhrn údajů o přípravku TECVAYLI® 12/2023.
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5. Sunder-Plassmann V et al. Expert Opin Pharmacother 2022; doi: 10.1080/14656566.2022.2101362.

Zkrácená informace o léčivém přípravku 
     Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti. Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření 
na nežádoucí účinky.
Název přípravku a lékové formy: TECVAYLI 10 mg/ml injekční roztok. TECVAYLI 90 mg/ml injekční roztok. Léčivá látka: Teklistamab. Indikace: Přípravek indikován v monoterapii 
k  léčbě dospělých pacientů s  relabujícím a  refrakterním mnohočetným myelomem, kteří dostali nejméně tři předchozí terapie zahrnující imunomodulační látku, inhibitor 
proteazomu a protilátku proti CD38, a při poslední terapii vykázali progresi onemocnění. Dávkování a způsob podání: Léčbu přípravkem TECVAYLI mají zahajovat a mají na ni 
dohlížet lékaři se zkušenostmi s  léčbou mnohočetného myelomu. Přípravek TECVAYLI se má podávat ve zdravotnickém zařízení s odpovídajícím způsobem proškolenými 
zdravotníky a příslušným lékařským vybavením, aby bylo možno zvládnout závažné reakce, včetně syndromu z uvolnění cytokine (cytokine release syndrome, CRS) (viz bod 4.4). 
Před každou dávkou přípravku TECVAYLI podávaném v postupném (step-up) dávkovacím schématu je třeba podat premedikační léčivé přípravky (viz níže). Přípravek TECVAYLI 
v step-up dávkovacím schématu se nemá podávat pacientům s aktivní infekcí (viz tabulka 3 a bod 4.4). Doporučené dávkovací schéma přípravku TECVAYLI je uvedeno v tabulce 
1. Doporučené dávky přípravku TECVAYLI jsou 1,5 mg/kg subkutánní injekcí (s.c.) každý týden, jimž předcházejí step-up dávky 0,06 mg/kg a 0,3 mg/kg. U pacientů, kteří dosáhli 
úplné nebo lepší léčebné odpovědi (kompletní remise CR nebo lepší) po dobu nejméně 6 měsíců, lze zvážit sníženou frekvenci dávkování 1,5 mg/kg subkutánně každé dva týdny 
(viz bod 5.1).Léčbu přípravkem TECVAYLI je nutno zahajovat podle step-up dávkovacího schématu uvedeného v  tabulce 1, aby se snížila incidence a závažnost syndromu 
z uvolnění cytokinů. Kvůli riziku syndromu z uvolnění cytokinů musí být pacienti poučeni, aby setrvali v blízkosti zdravotnického zařízení a aby denně po dobu 48 hodin po podání 
všech dávek v rámci step-up dávkovacího schématu přípravku TECVAYLI sledovali známky a příznaky tohoto syndromu (viz bod 4.4). Nedodržení doporučených dávek nebo 
dávkovacího schématu při zahajování léčby nebo při opětovném zahájení léčby po zpoždění dávek může vést ke zvýšené četnosti a závažnosti nežádoucích účinků souvisejících 
s mechanismem účinku, zejména syndromu z uvolnění cytokinů (viz bod 4.4). Pacienti se mají léčit přípravkem TECVAYLI do progrese onemocnění nebo nepřijatelné toxicity. 
V rámci step-up schématu podávání přípravku TECVAYLI (viz tabulka 1) se 1 až 3 hodiny před každou dávkou musí podat následující premedikační léčivé přípravky, aby se snížilo 
riziko syndromu z uvolnění cytokinů (viz body 4.4 a 4.8). U pediatrické populace nemá přípravek TECVAYLI při léčbě mnohočetného myelomu žádné relevantní použití. Starší 
osoby (65 let a starší) Úprava dávkování není nutná (viz bod 5.2). U pacientů s lehkou nebo středně těžkou poruchou funkce ledvin se úprava dávkování nedoporučuje (viz bod 
5.2). U pacientů s lehkou poruchou funkce jater se úprava dávkování nedoporučuje (viz bod 5.2). Přípravek TECVAYLI je určen pouze k subkutánnímu podání. Více viz SmPC. 
Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku uvedenou v bodě 6.1. Zvláštní upozornění: Aby se zlepšila sledovatelnost biologických 
léčivých přípravků, má se přehledně zaznamenat název podaného přípravku a číslo šarže. U pacientů léčených přípravkem TECVAYLI se může objevit syndrom z uvolnění 
cytokinů, včetně život ohrožujících a  fatálních reakcí. Klinické známky a příznaky CRS mohou zahrnovat, výčet tím však není omezen, horečku, hypoxii, zimnici, hypotenzi, 
tachykardii, bolest hlavy a  zvýšené jaterní enzymy. Potenciálně život ohrožující komplikace CRS mohou zahrnovat srdeční dysfunkci, syndrom dechové tísně dospělých, 
neurologickou toxicitu, selhání ledvin a/nebo jater a diseminovanou intravaskulární koagulaci. Ke snížení rizika CRS je třeba léčbu přípravkem TECVAYLI zahajovat podle step-up 
dávkovacího schématu. Ke snížení rizika CRS se mají před každou dávkou přípravku TECVAYLI podávanou v step-up dávkovacím schématu podat premedikační léčivé přípravky 
(kortikosteroidy, antihistaminikum a antipyretika) (viz bod 4.2). Následující pacienti mají být poučeni, aby setrvávali v blízkosti zdravotnického zařízení, a mají být sledováni každý 
den po dobu 48 hodin: • pokud pacient dostal jakoukoli dávku přípravku TECVAYLI v rámci step-up dávkovacího schématu (ohledně CRS). • pokud pacient dostal přípravek 
TECVAYLI poté, co měl CRS stupně 2 nebo vyššího. Pacientům, u kterých se po předchozí dávce vyvine CRS, mají být před další dávkou přípravku TECVAYLI podány premedikační 
léčivé přípravky. Po léčbě přípravkem TECVAYLI se mohou objevit závažné nebo život ohrožující neurologické toxicity včetně syndromu neurotoxicity asociované s imunitními 
efektorovými buňkami (ICANS). Pacienty je třeba během léčby sledovat s ohledem na známky nebo příznaky neurologických toxicit a bezodkladně léčit. Pacienty je nutno poučit, 
aby v případě výskytu známek nebo příznaků neurologické toxicity vyhledali lékařskou pomoc. Při prvních známkách neurologické toxicity, včetně ICANS, mají být pacienti ihned 
vyšetřeni a léčeni podle závažnosti. Pacienti, u kterých se po předchozí dávce přípravku TECVAYLI vyvine ICANS stupně 2 nebo vyššího, nebo u kterých dojde k prvnímu výskytu 
ICANS stupně 3, musí být poučeni, aby setrvali v blízkosti zdravotnického zařízení, a mají u nich být denně po dobu 48 hodin sledovány známky a příznaky tohoto syndromu. 
U pacientů léčených přípravkem TECVAYLI byly hlášeny závažné, život ohrožující nebo fatální infekce (viz bod 4.8). Během léčby přípravkem TECVAYLI se objevily nové virové 
infekce nebo došlo k reaktivaci virových infekcí. Během léčby přípravkem TECVAYLI se rovněž objevila progresivní multifokální leukoencefalopatie (PML). Před léčbou a během 
léčby přípravkem TECVAYLI je nutno pacienty sledovat s ohledem na známky a příznaky infekce a příslušně je léčit. Podle pokynů pracoviště je nutno podávat profylaktické 
antimikrobiální látky. U pacientů léčených přípravkem TECVAYLI byla hlášena hypogamaglobulinemie (viz bod 4.8). Imunitní odpověď na vakcíny může být během podávání 
přípravku TECVAYLI snížena. Bezpečnost imunizace živými virovými vakcínami během léčby přípravkem TECVAYLI nebo po ní nebyla hodnocena. Vakcinace živými virovými 
vakcínami se nedoporučuje nejméně 4 týdny před zahájením léčby, během léčby a nejméně 4 týdny po skončení léčby. U pacientů, kteří dostávali přípravek TECVAYLI, byla 
hlášena neutropenie a febrilní neutropenie (viz bod 4.8). Více viz SmPC. Interakce: S přípravkem TECVAYLI nebyly provedeny žádné studie interakcí. Počáteční uvolnění cytokinů 
spojené s nasazením léčby přípravkem TECVAYLI může suprimovat enzymy CYP450. Nejvyšší riziko interakcí se očekává na období od zahájení step-up dávkovacího schématu 
přípravku TECVAYLI do 7 dní po první udržovací dávce nebo během příhody CRS. U pacientů, kteří jsou současně léčeni substráty CYP450 s úzkým terapeutickým indexem, se 
má v tomto období sledovat toxicita nebo koncentrace léčivého přípravku (např. cyklosporinu). Dávka současně podávaného léčivého přípravku se má podle potřeby upravit. 
Fertilita, těhotenství a kojení: Před zahájením léčby přípravkem TECVAYLI je nutno u žen ve fertilním věku ověřit, zda nejsou těhotné. Ženy ve fertilním věku mají během léčby 
a 5 měsíců po poslední dávce přípravku TECVAYLI používat účinnou antikoncepci. O použití teklistamabu u těhotných žen nejsou k dispozici žádné údaje ani údaje získané na 
zvířatech, aby bylo možno vyhodnotit riziko teklistamabu v těhotenství. Je známo, že lidský IgG prostupuje po prvním trimestru těhotenství placentou. Proto má teklistamab, což 
je humanizovaná protilátka založená na IgG4, potenciál být přenášen z  matky do vyvíjejícího se plodu. Přípravek TECVAYLI se u  těhotných žen nedoporučuje. Přípravek 
TECVAYLI je spojen s hypogamaglobulinemií, proto je nutno u novorozenců matek léčených přípravkem TECVAYLI zvážit vyšetření hladin imunoglobulinů. Není známo, zda se 
teklistamab vylučuje do lidského mléka nebo mléka zvířat, zda ovlivňuje kojence nebo tvorbu mléka. Kvůli potenciálu k závažným nežádoucím účinkům přípravku TECVAYLI 
u kojenců je nutno pacientky poučit, aby během léčby přípravkem TECVAYLI a nejméně tři měsíce po poslední dávce nekojily. O účinku teklistamabu na fertilitu nejsou žádné 
údaje. Účinky teklistamabu na samčí a samičí fertilitu nebyly ve studiích na zvířatech hodnoceny.  Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Přípravek TECVAYLI má na 
schopnost řídit a obsluhovat stroje velký vliv. V důsledku potenciálu k ICANS jsou pacienti léčení přípravkem TECVAYLI ohroženi sníženou úrovní vědomí (viz bod 4.8). Pacienty 
je nutno poučit, aby se během step-up dávkovacího schématu přípravku TECVAYLI a 48 hodin po jeho dokončení a v případě nového nástupu jakýchkoli neurologických příznaků 
vyhýbali řízení dopravních prostředků a obsluze těžkých nebo potenciálně nebezpečných strojů (tabulka 1) (viz bod 4.2 a bod 4.4). Nežádoucí účinky: U pacientů byly nejčastějšími 
nežádoucími účinky jakéhokoli stupně hypogamaglobulinemie (75 %), syndrom z uvolnění cytokinů (72 %), neutropenie (71 %), anemie (55 %), muskuloskeletální bolest (52 %), 
únava (41 %), trombocytopenie (40 %), reakce v místě injekce (38 %), infekce horních cest dýchacích (37 %), lymfopenie (35 %), průjem (28 %), pneumonie (28 %), nauzea (27 %), 
pyrexie (27 %), bolest hlavy (24 %), kašel (24 %), zácpa (21 %) a bolest (21 %).  Závažné nežádoucí účinky byly hlášeny u 65 % pacientů, kteří dostávali přípravek TECVAYLI, včetně 
pneumonie (16 %), COVID-19 (15 %), syndromu z uvolnění cytokinů (8 %), sepse (7 %), pyrexie (5 %), muskuloskeletální bolesti (5 %), akutního poškození ledvin (4,8 %), průjmu 
(3,0 %), celulitidy (2,4 %), hypoxie (2,4 %), febrilní neutropenie (2,4 %) a encefalopatie (2,4 %). Více viz SmPC. Předávkovaní: Maximální tolerovaná dávka teklistamabu nebyla 
stanovena. V klinických studiích byly podávány dávky až 6 mg/kg. Při předávkování je nutno pacienta sledovat s ohledem na známky a příznaky nežádoucích účinků, přičemž 
ihned musí být nasazena příslušná léčba.Název a adresa držitele rozhodnutí o registraci: Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Belgie. Registrační 
čísla: EU/1/22/1675/001 (10 mg/ml), EU/1/22/1675/002 (90 mg/ml). Podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C až 8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte v původní 
krabičce, aby byl přípravek chráněn před světlem. Doba použitelnosti 18 měsíců. Velikost balení: 3 ml injekčního roztoku v injekční lahvičce ze skla třídy 1 s elastomerovým 
uzávěrem a hliníkovým odtrhovacím krytem obsahující 30 mg teklistamabu (10 mg/ml). Velikost balení je 1 injekční lahvička. 1,7 ml injekčního roztoku v injekční lahvičce ze skla 
třídy 1 s elastomerovým uzávěrem a hliníkovým odtrhovacím krytem obsahující 153 mg teklistamabu (90 mg/ml). Velikost balení je 1 injekční lahvička. Datum poslední revize textu: 
07.12.2023 Výdej a úhrada léčivého přípravku: Přípravek je vázán na lékařský předpis a není hrazen z veřejného zdravotního pojištění. Dříve, než začnete přípravek předepisovat, 
seznamte se s úplným zněním Souhrnu údajů o přípravku (SmPC). SmPC je dostupné na vyžádání na adrese: Janssen-Cilag s.r.o., Walterovo náměstí 329/1, 158 00 Praha 5 – 
Jinonice; tel: +420227012227; www.janssen.com/czech.

SmPC je dostupné na vyžádání na adrese: Janssen-Cilag s.r.o., Walterovo náměstí 329/1, 158 00 Praha 5 – Jinonice; tel.: +420 227 012 227; www.janssen.com/czech

* Přípravek TECVAYLI® je moderní imunoterapie 
nové generace pro léčbu mnohočetného 
myelomu5

** Pacientů, kteří dostali nejméně tři předchozí 
terapie zahrnující imunomodulační látku, inhibitor 
proteazomu a protilátku proti CD38, a při 
poslední terapii vykázali progresi onemocnění2

 + Roztok připravený k použití pro subkutánní 
podání2

 § mPFS 11,6 měsíce pro celou populaci3,4

Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu 
sledování. Je proto důležité hlásit jakékoliv 
podezření na nežádoucí účinky týkající se 
přípravku TECVAYLI®. 

Vysoká účinnost3,4

ORR
63 %

mPFS
pacientů, kteří dosáhli ≥CR§

26,9 měsíce 

≥CR
45,5 %

Předvídatelný a zvládnutelný 
bezpečnostní profil3,4

Personalizované dávkování na váhu 
pacienta v subkutánním podání2, 3

VAŠICH RUKÁCH1

Revoluce v léčbě mnohočetného myelomu*

Ve své třídě první bispecifická 
protilátka proti BCMAxCD3 
schopná přesměrování 
T-lymfocytů pro R/R MM2–4

MOŽNOST ZMĚNY JE VE

kompletní odpověďa dosažení dlouhodobého přínosu.4

Zamiřte cíl terapie na
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Váš dlouholetý partner 
v hematologii

CZE-NP-0324-80001_AmgenHematology_inz_A4LS_01.indd   1CZE-NP-0324-80001_AmgenHematology_inz_A4LS_01.indd   1 18.04.2024   12:21:5918.04.2024   12:21:59



Zkrácená informace k léčivému přípravku BESREMI®
Besremi 250 mikrogramů/0,5 ml injekční roztok v předplněném peru (jedno pero s 0,5 ml roztoku obsahuje ropeginterferonum 
alfa-2b 250 µg, což odpovídá množství 500 µg/ml). Uváděné množství odpovídá množství interferonu alfa-2b, který je částí 
ropeginterferonu alfa-2b, bez ohledu na  pegylaci. Ropeginterferon alfa-2b je kovalentní konjugát bílkoviny interferon alfa-2b 
produkované buňkami Escherichia coli rekombinantní DNA technologií, s  molekulou monomethylether polyethylenglykolu 
(mPEG). Indikace: Léčba polycytemie vera u dospělých bez symptomatické splenomegalie. Dávkování a způsob podání: Titrační 
fáze: Doporučená počáteční dávka je 100 µg (nebo 50 µg u pacientů s jinou cytoredukční terapií). Dávka se má zvyšovat postupně  
o 50 µg jednou za dva týdny (současně se má postupně snižovat případná jiná cytoredukční terapie) až do stabilizace hematologických 
parametrů (hematokrit <45 %, trombocyty <400 x 109/l a leukocyty <10 x 109/l). Maximální doporučená jednorázová dávka je 500 
µg injekčně 1x za 2 týdny. Flebotomie může být jako záchranná terapie k redukci viskozity krve. Udržovací fáze: Zachovat dávku, 
při které je dosaženo stabilizace hematologických parametrů a podávat v intervalu 1x za 2 týdny po dobu nejméně 1,5 roku. Poté 
může být dávka upravena a/nebo prodloužen interval podávání až na 1x za 4 týdny. Při výskytu nežádoucích účinků je třeba dávky 
snížit nebo terapii přerušit. Po  odeznění nežádoucího účinku má být léčba znovu zahájena v  nižší dávce, než je dávka, při které 
k nežádoucímu účinku došlo. Zvláštní populace: U pacientů s nezávažnou poruchou funkce jater není nutná žádná úprava dávkování, 
stejně jako u pacientů s lehkou (GFR 60-89 ml/min) nebo středně těžkou (GFR 30-59 ml/min) poruchou funkce ledvin. U pacientů 
s těžkou poruchou funkce ledvin (GFR 15-29 ml/min) se doporučuje nižší počáteční dávka ropeginterferonu, a to 50 µg. Bezpečnost 
a účinnost přípravku Besremi u dětí a dospívajících nebyla stanovena. Způsob podání: Besremi se aplikuje subkutánně, optimální 
je kůže na břiše v okolí pupku nebo oblast stehna, neaplikovat do 5 cm od pupku. Kontraindikace: Hypersenzitivita na  léčivou 
látku nebo na  kteroukoli pomocnou látku. Preexistující onemocnění štítné žlázy, pokud není kontrolovatelné konvenční léčbou. 
Existence nebo anamnéza těžké psychiatrické poruchy, sebevražedných představ nebo sebevražedného pokusu. Těžké preexistující 
kardiovaskulární onemocnění (tj. nekontrolovaná hypertenze, městnavé srdeční selhání (> třída II NYHA), těžká srdeční arytmie, 
významná stenóza koronární arterie, nestabilní angína pectoris) nebo nedávná cévní mozková příhoda či infarkt myokardu. 
Anamnéza nebo přítomnost autoimunitního onemocnění. Imunosuprimovaní příjemci transplantátu. Kombinace s telbivudinem. 
Dekompenzovaná cirhóza jater (Child-Pugh skóre třídy B nebo C). Konečné stadium onemocnění ledvin (GFR <15 ml/min). Zvláštní 
upozornění a  opatření pro použití: Během titrační fáze nemusí mít přípravek plnou účinnost v  prevenci kardiovaskulárních 
potíží a tromboembolie. Pacienty je během titrační fáze nutné monitorovat. Před léčbou ropeginterferonem je nutné léčit existující 
onemocnění štítné žlázy. Pokud se onemocnění štítné žlázy vyskytne během léčby a pokud lze hladinu TSH udržet pod kontrolou 
v normálním rozmezí, může léčba pokračovat. U pacientů s diabetem, u kterých toto onemocnění není možné účinně kontrolovat 
léčivými přípravky, se léčba ropeginterferonem nemá zahájit. Pokud se diabetes rozvine během léčby a není možné léčbu kontrolovat 
má být léčba ropeginterferonem ukončena. U  některých pacientů léčených ropeginterferonem byty zjištěny účinky na  CNS, a  to 
zejména deprese. Pokud se psychiatrické příznaky zhorší, doporučuje se léčbu ropeginterferonem ukončit. Pacienty s preexistujícími 
kardiovaskulárními poruchami nebo anamnézou těchto poruch, je během léčby ropeginterferonem nutno pečlivě sledovat. Terapie 
interferonem alfa může způsobovat hepatotoxicitu. Je nutná pravidelná kontrola jaterních enzymů a jaterních funkcí. Léčbu je třeba 
ukončit, pokud je zvýšení hladiny jaterních enzymů progresivní a klinicky významné i přes snížení dávky přípravku. Ve vzácných 
případech byly pozorovány respirační poruchy, těžké poruchy oka či závažné akutní reakce hypersenzitivity. Po objevení nové nebo 
zhoršující se oční poruchy zvážit ukončení terapie ropeginterferonem. Bez ohledu na dávku či poškození ledvin mají být pacienti 
sledováni. U jiných interferonů byly hlášeny zubní a periodontální poruchy. U ropeginterfronu je vyskytly kožní poruchy. Přípravek 
Besremi® obsahuje benzylalkohol. Velké objemy se musí podávat s opatrností, zejména když pacient má poruchu funkce ledvin 
nebo jater, protože existuje riziko kumulace a  toxické reakce (metabolická acidóza). Významné interakce: Enzymy katabolismu 
bílkovin se pravděpodobně podílejí na metabolismu ropeginterferonu. Bylo zjištěno, že interferon alfa ovlivňuje aktivitu izoenzymů 
CYP1A2 a CYP2D6 cytochromu P450. Kombinovaná léčba s telbivudinem a ropeginterferonem je kontraindikována. Při podávání 
ropeginterferonu v  kombinaci s  potenciálně myelosupresivními/chemoterapeutickými přípravky je nutno postupovat obezřetně. 
Narkotika, hypnotika nebo sedativa musejí být při souběžném používaní s  ropeginterferonem podávána s  opatrností. Fertilita, 
těhotenství a kojení: Ženy ve fertilním věku musí během léčby používat účinnou antikoncepci, pokud se nedohodnou s lékařem 
jinak. Besremi se nedoporučuje podávat během těhotenství. Není známo, zda se účinná látka přípravku vylučuje do  lidského 
mateřského mléka. Riziko pro kojené děti nelze vyloučit. Hlavní nežádoucí účinky: leukopenie (20,2 %), trombocytopenie (18,5 %),  
artralgie (13,5 %), únava (12,4 %), zvýšená hladina gamaglutamyltransferázy (11,2 %), onemocnění podobající se chřipce (11,2 %), 
myalgie (10,7 %), anemie (9,6 %), zvýšená hladina alaninaminotransferázy (8,4 %), neutropenie (7,9 %), pyrexie (7,9 %), zvýšená 
aspartátaminotransferáza (7,3 %), pruritus (6,8%), bolest v končetině (6,7 %), alopecie (6,7 %), bolest hlavy (6,2 %), průjem (5,7 %),  
reakce v místě injekce (5,6 %), třesavka (5,1 %) a závrať (5,1 %). Závažnými nežádoucími účinky jsou deprese (1,1 %), fibrilace síní 
(1,1 %) a  akutní stresová porucha (0,6 %). Hlášení podezření na  nežádoucí účinky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. 
Seznam pomocných látek: Chlorid sodný, Natrium-acetát, Kyselina octová, Benzylalkohol, Polysorbát 80, Voda pro injekci. Zvláštní 
opatření pro uchovávání: Uchovávejte v  chladničce (2°C–8°C) nejvýše po dobu 30 dnů. Chraňte před mrazem a před světlem. 
Předplněné pero může být během 30 dnů použito až dvakrát. Doba použitelnosti: 3 roky. Držitel rozhodnutí o  registraci:  
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH, Leopold-Ungar-Platz 2, 1190 Vídeň, Rakousko. Datum revize textu: 7. 12. 2023. Registrační 
číslo: EU/1/18/1352/001 a EU/1/18/1352/002 a EU/1/18/1352/003.
Výdej léčivého přípravku je vázán na  lékařský předpis a není hrazen z prostředků zdravotního pojištění. Než přípravek 
předepíšete, seznamte se, prosím, s úplným zněním Souhrnu údajů o přípravku.

Reference: 1. Austin RJ et al., (2020). Leukemia 34: 1075–1089 (doi: 10.1038/s41375-019-0638-y), 2. Abu-Zeinah G et al., (2022). 
Leukemia 36:569-572 (doi: 10.1038/s41375-021-01447-3), 3. Gisslinger HG et al., (2020) Lancet Haematol. 7:e196–208 (doi: 
10.1016/S2352-3026(19)30236-4.), 4. Summary of Product Characteristics (SmPC) BESREMi®.
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BESREMI® je indikován jako monoterapie  
k léčbě dospělých pacientů s polycythemia vera  
bez symptomatické splenomegalie4. 

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH – organizační složka, 
Pod Děvínem 28, 150 00 Praha, Česká republika 
tel.: +420 251 512 947, fax: +420 251 512 946 
e-mail: office.cz@aoporphan.com 
www.aop-health.com/cz_cs
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1. Hochhaus A, et al. Leukemia. 2020;34:966–84; 2. Lipton JH, et al. Leuk Res. 2015;39:58–64; 3. Cortes JE, et al. Blood. 2018;132(4):393–404. 4. Cortes J, et al. Blood. 2021;138(21):2042–2050.

Iclusig 15 mg
S: Ponatinibum 15 mg v 1 potahované tabletě. I: Iclusig je indikován u dospělých pacientů s následujícími stavy: chronická, akcelerovaná nebo blastická fáze chronické myeloidní leukemie (CML) při rezistenci k dasatinibu nebo nilotinibu; intoleranci dasatinibu nebo nilotinibu a u pacientů, 
u nichž není z klinického hlediska vhodná následná léčba imatinibem; nebo přítomnosti mutace T315I; akutní lymfoblastická leukemie s pozitivním Philadelphia chromozomem (Ph+ ALL) při rezistenci k dasatinibu; intoleranci dasatinibu a u pacientů, u nichž není z klinického hlediska vhodná 
následná léčba imatinibem; nebo přítomnosti mutace T315I. KI: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. ZU: Myelosuprese: Iclusig bývá spojován se závažnou trombocytopenií, neutropenií a anémií. Po dobu prvních 3 měsíců je třeba každé 2 týdny vyšetřovat krevní 
obraz; poté se vyšetřuje jednou měsíčně nebo podle klinické indikace. Myelosuprese byla obecně reverzibilní a obvykle ustoupila po dočasném vysazení nebo snížení dávky. U pacientů léčených přípravkem Iclusig se vyskytly arteriální okluze. Riziko vzniku arteriální okluze má pravděpodobně 
vztah k dávce. Před zahájením léčby ponatinibem je třeba zhodnotit kardiovaskulární stav pacienta. V případě arteriální okluze nebo tromboembolie je třeba podávání přípravku okamžitě přerušit. Během léčby je třeba sledovat a hodnotit krevní tlak při každé lékařské kontrole a hypertenzi je 
třeba léčit až do normalizace. Používání inhibitorů dráhy VEGF u pacientů s hypertenzí nebo bez hypertenze může přispět k tvorbě aneurysmat a/nebo arteriálních disekcí. U pacientů s rizikovými faktory, jako jsou hypertenze nebo aneurysma v anamnéze, se má před zahájením užívání přípravku 
Iclusig toto riziko pečlivě zvážit. U pacientů je třeba soustavně sledovat známky či příznaky srdečního selhání a ty je třeba léčit podle klinické indikace, včetně přerušení léčby přípravkem Iclusig. U pacientů s rozvojem závažného srdečního selhání je třeba zvážit ukončení léčby ponatinibem. 
Iclusig bývá rovněž spojován s pankreatitidou. Může být potřebné přerušení užívání přípravku nebo snížení dávek. Jestliže je zvýšení hladiny lipázy provázeno břišními příznaky, podávání Iclusigu je třeba přerušit a pacienty vyšetřit, zda nemají známky pankreatitidy. U pacientů s pankreatitidou 
nebo zvýšenou konzumací alkoholu v anamnéze se doporučuje zachovávat opatrnost. Pacienty se závažnou nebo velmi závažnou hypertriglyceridemií je nutno správně léčit, aby se riziko pankreatitidy snížilo. Nelze vyloučit klinicky významný vliv na interval QT. Iclusig může vést ke zvýšení hladin 
ALT, AST, bilirubinu a alkalické fosfatázy. Testy jaterních funkcí mají být prováděny před zahájením léčby a sledovány v pravidelných intervalech podle klinické indikace. Při závažné nebo těžké hemoragii je třeba léčbu přípravkem Iclusig přerušit a vyhodnotit stav pacienta. U pacientů, kteří jsou 
chronickými nosiči viru hepatitidy B, dochází k reaktivaci po zahájení léčby inhibitory tyrosinkinázy BCR-ABL. Před zahájením léčby přípravkem Iclusig mají být pacienti vyšetření na infekci HBV. U pacientů s poruchou funkce jater a ledvin (s odhadovanou clearance kreatininu <50 ml/min nebo 
pacientů v terminálním stádiu onemocnění ledvin), je třeba opatrnosti. U starších pacientů je vyšší pravděpodobnost výskytu nežádoucích účinků. Iclusig obsahuje monohydrát laktózy. Při řízení nebo obsluhování strojů se doporučuje opatrnost. NÚ: Časté závažné NÚ (>1/100): pneumonie, 
pankreatitida, bolesti břicha, fibrilace síní, pyrexie, infarkt myokardu, ischemická choroba dolních končetin, anémie, angina pectoris, febrilní neutropenie, snížení počtu trombocytů, hypertenze, ischemická choroba srdeční, městnavé srdeční selhání, cévní mozková příhoda, sepse, akutní 
poškození ledvin, infekce močových cest, zvýšení hladiny lipázy. Velmi časté NÚ (≥1/10): infekce horních cest dýchacích, anémie, trombocytopenie, neutropenie, snížení chuti k jídlu, insomnie, bolest hlavy, závratě, hypertenze, dyspnoe, kašel, bolest břicha, průjem, zvracení, zácpa, nauzea, 
zvýšení hladiny lipázy, zvýšení hladiny ALT a AST, vyrážka, suchá kůže, pruritus, bolest kostí, artralgie, myalgie, bolesti v končetinách, bolesti zad, svalové spazmy, únava, astenie, periferní edémy, pyrexie, bolest. Časté NÚ (≥ 1/100 až < 1/10): pneumonie, sepse, folikulitida, celulitida, 
pancytopenie, febrilní neutropenie, leukopenie, lymfocytopenie, hypotyreóza, dehydratace, retence tekutin, hypokalcemie, hyperglykemie, hyperurikemie, hypofosfatemie, hypertriglyceridemie, hypokalemie, snížení tělesné hmotnosti, hyponatremie, cévní mozková příhoda, mozkový infarkt, 
periferní neuropatie, letargie, migréna, hyperestezie, hypestezie, parestezie, tranzitorní ischemická ataka, rozmazané vidění, suché oko, periorbitální edém, otok očních víček, konjunktivitida, zhoršení zraku, srdeční selhání, infarkt myokardu, městnavé srdeční selhání, ischemická choroba 
srdeční, angina pectoris, perikardiální výpotek, fibrilace síní, snížení ejekční frakce, akutní koronární syndrom, flutter síní, ischemická choroba dolních končetin, periferní ischemie, stenóza periferní tepny, intermitentní klaudikace, hluboká žilní trombóza, návaly horka, zčervenání, plicní embolie, 
pleurální výpotek, epistaxe, dysfonie, plicní hypertenze, pankreatitida, zvýšení hladiny amylázy v krvi, gastroezofageální refluxní choroba, stomatitida, dyspepsie, abdominální distenze, břišní diskomfort, sucho v ústech, krvácení do žaludku, zvýšení hladiny krevního bilirubinu, zvýšení hladiny 
alkalické fosfatázy v krvi, zvýšení hladiny gamaglutamyltransferázy, svědivá vyrážka, exfoliativní vyrážka, erytém, alopecie, kožní exfoliace, noční pocení, hyperhidróza, petechie, ekchymóza, bolest kůže, exfoliativní dermatitida, hyperkeratóza, hyperpigmentace kůže, muskuloskeletální bolest, 
bolest šíje, muskuloskeletální bolest na hrudi, erektilní dysfunkce, zimnice, chřipkovité onemocnění, bolest na hrudi jiného než kardiálního původu, hmatná rezistence , otok obličeje. Pacienti musí být upozorněni na to, aby podezření na kožní reakce ihned hlásili, zejména pokud budou tyto 
reakce spojeny s tvorbou puchýřů, olupováním, postižením sliznic nebo systémovými příznaky. IT: Opatrnost je třeba při podávání spolu se silnými inhibitory CYP3A4, které mohou zvyšovat koncentrace ponatinibu v séru a při léčbě je třeba se vyvarovat podávání silných induktorů CYP3A4, 
které mohou snižovat koncentrace ponatinibu v séru. Ponatinib je inhibitorem P-gp a BCRP in vitro, může mít potenciál pro zvyšování plazmatických koncentrací souběžně podávaných substrátů P-gp nebo BCRP a může zvyšovat jejich terapeutický účinek a nežádoucí účinky. Při souběžném 
podávání ponatinibu s těmito léčivými přípravky se doporučuje pečlivý lékařský dohled. TL: Ženám ve fertilním věku léčeným přípravkem Iclusig je třeba doporučit, aby neotěhotněly, mužům je třeba doporučit, aby během léčby nepočali dítě. Je nutno používat účinnou metodu antikoncepce. 
Studie na zvířatech prokázaly reprodukční toxicitu. Pokud je přípravek užíván v těhotenství, pacientka musí být informována o potenciálním riziku pro plod. Kojení má být během léčby přerušeno. D: Doporučená zahajovací dávka ponatinibu je 45 mg jednou denně. Riziko vzniku arteriální okluze 
má pravděpodobně vztah k dávce. Zvažte snížení dávky přípravku Iclusig na 15 mg u pacientů s chronickou fází CML, kteří dosáhli velké cytogenetické odpovědi. Léčba má pokračovat, dokud se u pacienta neobjeví známky progrese onemocnění nebo nepřijatelné toxicity. Při ztrátě odpovědi 
lze dávku znovu zvýšit na dříve tolerovanou dávku 30 mg nebo 45 mg 1 × denně. Tablety mají být polykány celé, nerozdrcené ani rozpouštěné, lze užívat s jídlem nebo bez jídla. Úpravu dávkování je třeba zvážit při projevech hematologické i nehematologické toxicity. V případě těžkých 
nežádoucích účinků je nutno léčbu vysadit. U pacientů, jejichž nežádoucí účinky odezněly nebo jsou mírnější, lze zvážit opětovné zahájení podávání přípravku Iclusig a zvyšování dávky zpět na denní dávku užívanou před výskytem nežádoucího účinku, pokud je to z klinického hlediska vhodné. 
DRR: Incyte Biosciences Distribution B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Nizozemsko. Reg.č.: EU/1/13/839/001. Uchovávání: Uchovávejte v původním obalu, aby byl přípravek chráněn před světlem. Uzavřenou nádobku s vysoušedlem ponechte v lahvičce. Datum poslední 
revize textu SPC: 24. 3. 2022. Přípravek je vázán na lékařský předpis a je hrazen zdravotními pojišťovnami. Seznamte se, prosím, se Souhrnem údajů o přípravku (SPC).

Angelini Pharma Česká republika s.r.o., 
Palachovo náměstí 5, 625 00 Brno, www.angelinipharma.cz

Možná nastal čas použít ponatinib 
už po prvním selhání 2G TKI 1,2

Iclusig přináší perspektivní možnosti léčby CML 
na základě dat i zkušeností 3,4
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*  Ultomiris® je nyní dostupný v síle 300 mg/3 ml koncentrát pro přípravu infúzního roztoku.
**  Počínaje 2 týdny po nasycovací dávce se udržovací dávky podávají jednou za 4 nebo 8 týdnů (v závislosti 

na tělesné hmotnosti).
†  Ve srovnání s přípravou a podáváním ULTOMIRIS® 10 mg/ml (ULTOMIRIS® 300 mg/30 ml) zkracuje ULTOMIRIS® 

100 mg/ml (ULTOMIRIS® 300 mg/3 ml) dobu každého podání infuze s udržovací dávkou o více než 60 minut.
1.  ULTOMIRIS® (ravulizumab). Souhrnná informace o přípravku, datum poslední revize textu: 07/2023. 
2. Risitano AM and Marotta S. Am J Hematol. 2018;93(4):564-577.

ZKRÁCENÁ INFORMACE O LÉČIVÉM PŘÍPRAVKU ULTOMIRIS®

 Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti. 
Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky.
Před předepsáním přípravku se seznamte s úplným Souhrnem údajů o přípravku.
Ultomiris (ravulizumabum) 300 mg/3 ml, 1 100 mg/11 ml a 300 mg/30 ml koncentráty pro infuzní roztok. 
Složení: Jedna injekční lahvička o objemu 3 ml obsahuje ravulizumabum 300 mg (100 mg/ml). Jedna injekční 
lahvička o objemu 11 ml obsahuje ravulizumabum 1 100 mg (100 mg/ml). Jedna injekční lahvička o objemu 
30 ml obsahuje ravulizumabum 300 mg (10 mg/ml). Terapeutické indikace: Ultomiris je indikován k léčbě 
dospělých a pediatrických pacientů s tělesnou hmotností ≥10 kg s paroxysmální noční hemoglobinurií (PNH): 
u pacientů s hemolýzou s klinickým příznakem (klinickými příznaky) svědčícím (svědčícími) o vysoké aktivitě 
onemocnění; u pacientů, kteří jsou klinicky stabilní nejméně po dobu posledních 6 měsíců léčby ekulizumabem. 
Ultomiris je indikován k léčbě pacientů s tělesnou hmotností ≥10 kg s atypickým hemolyticko-uremickým 
syndromem (aHUS), kteří doposud nebyli léčeni inhibitory komplementu nebo jim byl podáván ekulizumab 
nejméně po dobu 3 měsíců a byla u nich prokázaná odpověď na ekulizumab. Ultomiris je, jako přídatná terapie 
ke standardní terapii, indikován k léčbě dospělých pacientů s generalizovanou myastenií gravis (gMG), kteří 
vykazují pozitivitu na protilátky proti acetylcholinovému receptoru (AChR). Ultomiris je indikován k léčbě 
dospělých pacientů s Neuromyelitis optica a poruch jejího širšího spektra (NMOSD), kteří jsou pozitivní 
na přítomnost protilátek proti akvaporinu-4 (AQP4). Dávkování a způsob podávání: Dospělí pacienti s PNH, 
aHUS, gMG nebo NMOSD: Nasycovací dávka a následné udržovací dávky, podávané intravenózní infuzí, vycházejí 
z tělesné hmotnosti pacienta. Udržovací dávky podávané jednou za 8 týdnů, počínaje 2 týdny po podání nasy-
covací dávky. Informace o dávkovacím režimu ravulizumabu založeném na tělesné hmotnosti jsou uvedeny 
v SPC. Se souběžným používáním PE/PI (plazmaferézy nebo výměny plazmy nebo infuze čerstvé zmrazené 
plazmy) a ravulizumabu nejsou zkušenosti. Podávání PE/PI může snížit sérové hladiny ravulizumabu. Zvláštní 
populace: Pediatričtí pacienti s PNH a aHUS a s tělesnou hmotností ≥ 40 kg jsou léčení dle doporučeného 
dávkování pro dospělé. Dávkování a intervaly dávkování u pediatrických pacientů s tělesnou hmotností ≥ 10 kg 
až 20 kg je jednou za 4 týdny, u pediatrických pacientů s tělesnou hmotností ≥ 20 kg až 40 kg je jednou za 8 týdnů, 
počínaje 2 týdny po podání nasycovací dávky. Údaje potvrzující bezpečnost a účinnost ravulizumabu u pacientů 
s tělesnou hmotností nižší než 10 kg jsou omezené. Ravulizumab nebyl studován u pediatrických pacientů s PNH 

s tělesnou hmotností <30 kg. Dávkování ravulizumabu u pediatrických pacientů s tělesnou hmotností  <30 kg 
je založeno na dávkování použitém u pediatrických pacientů s aHUS. Ravulizumab nebyl studován u pediatrických 
pacientů s gMG nebo NMOSD. Starší osoby: U pacientů s PNH, aHUS, gMG a NMOSD ve věku 65 let a starších 
není nutná úprava dávky. Porucha funkce ledvin: Není nutná úprava dávky. Porucha funkce jater: Bezpečnost 
a účinnost ravulizumabu nebyly u pacientů s poruchou funkce jater studovány. Způsob podání: Pouze intravenózní 
infuze, podávat přes 0,2μm fi ltr pomocí injekční nebo infuzní pumpy (informace o ředění a délce podávání infuze 
viz SPC). Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku; pacienti 
s nevyléčenou infekcí Neisseria meningitidis v době zahájení léčby; pacienti, kteří nemají platné očkování proti 
Neisseria meningitidis, pokud nepodstoupí profylaktickou léčbu vhodnými antibiotiky po dobu 2 týdnů po očko-
vání. Zvláštní upozornění a opatření: K zlepšení sledovatelnosti se má zaznamenat název a číslo šarže přípravku 
Ultomiris. Závažná meningokoková infekce: Na základě mechanismu účinku ravulizumab zvyšuje náchylnost 
pacienta k meningokokové infekci/sepsi (N. meningitidis). Může se objevit meningokokové onemocnění vyvolané 
jakoukoli séroskupinou. Ke snížení rizika infekce, musí být všichni pacienti očkováni proti meningokokovým 
infekcím nejméně 2 týdny před zahájením léčby ravulizumabem, pokud riziko oddálení léčby nepřevyšuje riziko 
rozvoje meningokokové infekce. Pacienti, kteří zahájí léčbu ravulizumabem dříve než za 2 týdny po podání 
vakcíny, musí být léčeni vhodnými profylaktickými antibiotiky po dobu 2 týdnů po očkování. Doporučují se 
vakcíny proti séroskupinám A, C, Y, W135 a B. Pacienti musí být očkováni nebo přeočkováni podle platných 
národních pokynů pro použití vakcíny. Pokud je pacient převeden z léčby ekulizumabem, musí lékaři ověřit, zda 
je očkování proti meningokokům aktuální. Očkování nemusí dostatečně chránit před meningokokovou infekcí. 
U pacientů léčených ravulizumabem byly hlášeny případy závažných meningokokových infekcí/sepsí. Všichni 
pacienti musí být sledováni s ohledem na časné známky meningokokové infekce a sepse. Pokud je podezření 
na infekci, musí být pacienti okamžitě vyšetřeni a léčeni vhodnými antibiotiky. Pacienti musí být na tyto známky 
a příznaky upozorněni. Lékaři musí pacientům poskytnout informační brožuru pro pacienty a bezpečnostní 
kartu pacienta. Imunizace: Očkování může dále aktivovat komplement. V důsledku toho se mohou u pacientů 
s onemocněními zprostředkovanými komplementem vyskytovat ve zvýšené míře známky a příznaky základního 
onemocnění. Proto se u pacientů musí po doporučeném očkování pečlivě sledovat příznaky onemocnění. Pacienti 
mladší 18 let musí být očkováni proti Haemophilus infl uenzae a pneumokokovým infekcím. Další systémové 
infekce: viz SPC. Reakce na infuzi: Podávání ravulizumabu může vyvolat reakce na infuzi (včetně anafylaxe). 
V případě reakce na infuzi se má infuze ravulizumabu přerušit a pokud se vyskytnou známky kardiovaskulární 
nestability nebo respirační tísně, mají se zavést vhodná podpůrná opatření. Ukončení léčby PNH: Pokud pacienti 
s PNH ukončí léčbu ravulizumabem, musí být pečlivě sledováni s ohledem na známky a příznaky závažné intra-
vaskulární hemolýzy (více informací viz SPC) nejméně po dobu 16 týdnů. Ukončení léčby aHUS: O ukončení 
podávání ravulizumabu neexistují žádné konkrétní údaje. Pokud musí pacienti přerušit léčbu ravulizumabem, 
mají být průběžně sledováni ohledně známek a příznaků TMA. (Více informací viz SPC). Ukončení léčby gMG: 
gMG je chronické onemocnění. Pacienti profi tující z léčby ravulizumabem, kteří léčbu přeruší, proto mají být 
sledováni z hlediska příznaků základního onemocnění. Pokud se po přerušení léčby objeví příznaky gMG, zvažte 
opětovné zahájení léčby ravulizumabem. Ukončení léčby NMOSD: NMOSD je je chronické onemocnění. Pacienti 
profi tující z léčby ravulizumabem, kteří léčbu přeruší, proto mají být sledováni z hlediska příznaků recidivy 
onemocnění. Pokud se po přerušení léčby objeví příznaky NMOSD, zvažte opětovné zahájení léčby ravulizumabem. 

Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce: Nebyly provedeny žádné studie interakcí. Pokyny 
pro souběžnou léčbu PE, PP nebo i.v. Ig viz SPC. Fertilita, těhotenství a kojení: Ženy ve fertilním věku musí 
během léčby a ještě 8 měsíců po ukončení terapie používat účinné metody antikoncepce. Klinické údaje 
o podávání ravulizumabu těhotným ženám nejsou k dispozici. Ravulizumab může potenciálně způsobit inhibici 
terminálního komplexu komplementu ve fetálním oběhu. U těhotných žen je možné zvážit použití ravulizumabu 
po zhodnocení rizik a přínosů. Není známo, zda se ravulizumab vylučuje do lidského mateřského mléka. Během 
léčby a na dobu 8 měsíců po terapii ravulizumabem se doporučuje přerušit kojení. Nežádoucí účinky:
Nejčastějšími nežádoucími účinky (frekvence výskytu velmi časté) jsou bolest hlavy, nazofaryngitida, infekce 
horních cest dýchacích, průjem, pyrexie, nausea, artralgie, únava, bolest zad a bolest břicha. Nejzávažnějšími 
nežádoucími účinky u pacientů v klinických hodnoceních jsou meningokoková infekce a meningokoková sepse. 
Více informací viz SPC. Velmi časté nežádoucí účinky (≥ 1/10): infekce horních cest dýchacích, nazofaryngitida, 
bolest hlavy, průjem, nausea, bolest břicha, artralgie, bolest zad, pyrexie, únava; časté nežádoucí účinky 
(≥ 1/100 až < 1/10): infekce močových cest, hypersenzitivita, závrať, zvracení, dyspepsie, urtikárie, vyrážka, 
pruritus, myalgie, svalové spazmy, onemocnění podobné chřipce, zimnice, astenie, reakce spojená s infuzí; 
méně časté nežádoucí účinky (≥ 1/1000 až < 1/100): meningokoková infekce, gonokoková infekce, anafylaktická 
reakce. Pediatrická populace: U pediatrických pacientů s PNH a prokázaným aHUS zařazených do pediatrických 
studií byl bezpečnostní profi l podobný jako u dospělých pacientů. Nejčastějšími nežádoucími účinky hlášenými 
u pediatrických pacientů s PNH byly bolest břicha a nazofaryngitida, u pediatrických pacientů s aHUS pyrexie 
(více viz SPC). Ravulizumab nebyl zkoumán u pediatrických pacientů s gMG a NMOSD. Zvláštní požadavky 
na podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C – 8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční 
lahvičku v krabičce, aby byl přípravek chráněn před světlem. Držitel rozhodnutí o registraci: Alexion Europe 
SAS, 103-105 rue Anatole France, 92300 Levallois-Perret, Francie. Registrační čísla: EU/1/19/1371/001, 
002, 003. Datum první registrace: 2. července 2019. Datum poslední revize textu: 13. července 2023.

Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis s omezením. Přípravek není hrazen z prostředků veřejného 
zdravotního pojištění.
Úplnou informaci o přípravku obdržíte na adrese: AstraZeneca Czech Republic s.r.o., U Trezorky 921/2, 158 00 
Praha 5, tel.: +420 222 807 111. 
Podrobné informace o tomto přípravku jsou uveřejněny na webových stránkách Evropské lékové agentury 
(EMA) http: //www.ema.europa.eu/. 
Hlášení nežádoucích účinků: Státní ústav pro kontrolu léčiv: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
nebo AstraZeneca prostřednictvím portálu: https://contactazmedical.astrazeneca.com

ULTOMIRIS® 100 mg/ml* je vylepšená léková forma přípravku ULTOMIRIS®, 
která vašim pacientům s PNH zkrátí čas na podání infuze†,1

ROZŠIŘTE
JEJICH SVĚT

Poskytněte více volnosti svým pacientům 
s paroxysmální noční hemoglobinurií (PNH).**

PRVNÍ A JEDINÁ DLOUHODOBĚ PŮSOBÍCÍ LÉČBA PNH 
PODÁVANÁ 1× ZA 8 TÝDNŮ1,2

*  Ultomiris® je nyní dostupný v síle 300 mg/3 ml koncentrát pro přípravu infúzního roztoku.

PŘEDSTAVUJEME

ULTOMIRIS®  100 mg /ml*1

AstraZeneca Czech Republic s. r. o.
U Trezorky 921/2, 158 00 Praha 5 - Jinonice
tel.: +420 222 807 111, www.astrazeneca.cz  CZ-6040 | Datum přípravy: 04/2024

CZ-6040_ULTOMIRIS _PNH_1xA4LS_01.indd   1CZ-6040_ULTOMIRIS _PNH_1xA4LS_01.indd   1 29.04.2024   13:55:2729.04.2024   13:55:27



Jaypirca je první a jediný schválený 
reverzibilní inhibitor BTK, který 
může obnovit odpověď  na léčbu 

inhibicí BTK u dospělých pacientů 
s MCL po selhání předchozí léčby 

kovalentním inhibitorem BTK.1,2

Indikace
Přípravek Jaypirca je indikován v monoterapii k léčbě dospělých pacientů s relabujícím nebo refrakterním lymfomem z plášťových buněk (MCL, mantle cell lymphoma), kteří podstoupili předchozí léčbu inhibitorem Brutonovy tyrozinkinázy (BTK). 

NOVĚ REGISTROVÁNO V EU

Zkrácený souhrn údajů o přípravku 
    Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti. Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky. Podrobnosti o hlášení nežádoucích účinků viz bod 4.8 úplného znění Souhrnu údajů o přípravku. 

JAYPIRCA 100 mg a 50 mg potahované tablety: Jaypirca (pirtobrutinib) je protinádorové léčivo, inhibitor proteinkináz. Složení: Jedna potahovaná tableta obsahuje buď 100 mg nebo 50 mg pirtobrutinibu (pomocná látka monohydrát laktózy). Indikace: v monoterapii k léčbě dospělých pacientů s relabujícím nebo refrakterním lymfomem z plášťových buněk, 
kteří podstoupili předchozí léčbu inhibitorem Brutonovy tyrozinkinázy. Dávkování a způsob podání: Doporučená dávka je 200 mg jednou denně, každý den přibližně ve stejnou dobu. Tableta se má spolknout celá, s jídlem nebo bez jídla. Léčba má pokračovat do progrese onemocnění nebo nepřijatelné toxicity. Pokud pacient vyzvrací nebo vynechá dávku, má 
užít další dávku v plánovanou dobu a neužívat dávku navíc. Pokud se objeví některý z následujících stavů, musí být podávání přípravku Jaypirca přerušeno do doby, než dojde ke snížení na stupeň 1 nebo k úpravě na výchozí hodnotu: neutropenie stupně 3 s horečkou a/nebo infekcí, neutropenie stupně 4 trvající ≥ 7 dní, trombocytopenie stupně 3 s krvácením, 
trombocytopenie stupně 4, nehematologická toxicita stupně 3 nebo 4.Asymptomatická lymfocytóza není považována za nežádoucí účinek a pacienti mají pokračovat v užívání přípravku Jaypirca. V klinické studii byly nežádoucí příhody u omezeného počtu pacientů zvládány snížením dávky. Není nutná úprava dávky na základě věku a u pacientů s lehkou, 
středně těžkou nebo těžkou poruchou funkce ledvin nebo jater. Nejsou dostupné žádné údaje o bezpečnosti a účinnosti přípravku u dětí a dospívajících (< 18 let). Symptomy předávkování pirtobrutinibem nebyly stanoveny a pro předávkování pirtobrutinibem neexistuje specifická léčba. Při předávkování je třeba pacienty pečlivě sledovat a poskytnout jim odpo-
vídající podpůrnou léčbu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní upozornění: U léčených pacientů se vyskytly vážné infekce včetně fatálních případů. U pacientů s vyšším rizikem oportunních infekcí je třeba zvážit profylaktickou antimikrobiální léčbu. V závislosti na stupni infekce a na tom, zda se vyskytuje  
s neutropenií, může být nutné přerušit podávání přípravku.  U léčených pacientů se vyskytly krvácivé příhody včetně fatálních případů, v přítomnosti i nepřítomnosti trombocytopenie. U pacientů je třeba sledovat známky a příznaky krvácení. Při současném podávání s přípravkem Jaypirca je třeba zvážit rizika a přínosy antikoagulační nebo antiagregační terapie 
a zvážit další doplňkové sledování známek krvácení. Použití přípravku Jaypirca s warfarinem či ostatními antagonisty vitaminu K nebylo hodnoceno. V případě krvácivých příhod stupně 3 nebo 4 může být požadováno přerušení podávání přípravku. V závislosti na typu chirurgického výkonu a riziku krvácení je třeba zvážit poměr přínosu a rizika pozastavení 
podávání přípravku Jaypirca po dobu 3 až 5 dní před chirurgickým výkonem a po něm. U léčených pacientů se vyskytly cytopenie stupně 3 nebo 4, včetně neutropenie, anemie a trombocytopenie, v průběhu léčby je dle klinické indikace třeba sledovat kompletní krevní obraz. V závislosti na stupni cytopenie může být nutné přerušit podávání přípravku. U léčených 
pacientů byla pozorována fibrilace/flutter síní, zejména u pacientů s fibrilací síní a/nebo s vícečetnými kardiovaskulárními komorbiditami v anamnéze. Je třeba sledovat symptomy fibrilace a flutteru síní a dle klinické indikace vyšetřit elektrokardiogram. Na základě stupně fibrilace/flutteru síní může být zapotřebí přerušit podávání přípravku. U léčených pacientů 
byly často pozorovány další primární malignity, nejčastěji šlo o nemelanomové kožní nádory. U pacientů je třeba sledovat výskyt kožních nádorů a doporučit jim ochranu před expozicí slunečnímu záření. Při léčbě přípravkem Jaypirca byl vzácně hlášen syndrom nádorového rozpadu (tumour lysis syndrome, TLS). Pacienti s vysokým rizikem vzniku TLS jsou 
pacienti s vysokou nádorovou zátěží před léčbou. U pacientů má být posouzeno riziko možného vzniku TLS a dle klinické indikace mají být pečlivě sledováni. Přípravek nemají užívat pacienti s intolerancí galaktózy, úplným nedostatkem laktázy nebo malabsorpcí glukózy a galaktózy. 1 tableta přípravku obsahuje méně než 1 mmol sodíku. Interakce: Při užívání 
s inhibitory CYP3A zapotřebí žádná úprava dávky přípravku Jaypirca, je-li to možné, vyhněte se současnému podávání silných induktorů CYP3A (např. rifampicinu, karbamazepinu, fenytoinu). Nebyly pozorovány žádné klinicky významné rozdíly ve farmakokinetice pirtobrutinibu při souběžném podávání s inhibitorem protonové pumpy. Pirtobrutinib může zvýšit 
plazmatické koncentrace substrátů CYP2C8, substrátů BCRP, substrátů P-gp, substrátů CYP2C19  a substrátů CYP3A. Pokud se nelze vyhnout jeho souběžnému podávání se substráty CYP2C8 (např. repaglinidem, dasabuvirem, selexipagem, rosiglitazonem, pioglitazonem a montelukastem),  se substráty BCRP s úzkým terapeutickým indexem (např. s vyso-
kými dávkami methotrexátu, mitoxantronem), se substráty P-gp s úzkým terapeutickým indexem (např. s dabigatran-etexilátem a digoxinem), substráty CYP2C19 s úzkým terapeutickým indexem (např. s fenobarbitalem a mefenytoinem) a substráty CYP3A s úzkým terapeutickým indexem (např. s alfentanilem, midazolamem, takrolimem), je třeba zvážit 
pečlivé klinické sledování.  Fertilita, těhotenství a kojení: O účinku pirtobrutinibu na lidskou fertilitu nejsou k dispozici žádné údaje. Pirtobrutinib může v případě podávání těhotné ženě vyvolat poškození plodu. Přípravek Jaypirca se nemá používat v těhotenství. Ženy ve fertilním věku musí během léčby a alespoň 5 týdnů po poslední dávce přípravku Jaypirca 
používat spolehlivou metodu antikoncepce. Mužům se doporučuje během léčby a 3 měsíce po poslední dávce přípravku Jaypirca používat účinnou metodu antikoncepce a nepočít dítě. Kojení má být přerušeno během léčby a jeden týden po poslední dávce přípravku Jaypirca. Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Jaypirca má malý vliv na schopnost 
řídit nebo obsluhovat stroje. U některých pacientů byly při léčbě přípravkem Jaypirca hlášeny únava, závrať a astenie, které je třeba zvážit při posuzování schopnosti řídit a obsluhovat stroje. Nežádoucí účinky: Nejčastěji se vyskytujícími nežádoucími účinky jakéhokoliv stupně  jsou únava (26,3 %), neutropenie  (22,8 %), průjem (22,1 %) a kontuze (19,0 %). 
Nejčastějšími těžkými (stupně ≥ 3) nežádoucími účinky jsou: neutropenie (19,7 %), anemie (7,9 %) a trombocytopenie (6,6 %). Závažné nežádoucí účinky spojené s přípravkem Jaypirca se vyskytly u 11,3 % pacientů a nejčastějšími závažnými nežádoucími účinky (vyskytujícími se u ≥1 % pacientů) byly pneumonie (4,7 %), neutropenie (2,2 %), anemie (1,7 %) 
a infekce močových cest (1,0 %). Fatální nežádoucí účinky byly pozorovány u 0,3 % pacientů (2 pacientů) v důsledku pneumonie a u 0,1 % pacientů (1 pacienta) v důsledku hemoragie. Balení, výdej a hrazení: balení po 28, 30 nebo 84 potahovaných tabletách 50 mg nebo balení po 28, 30, 56, 60, 84 nebo 168 potahovaných tabletách 100 mg (blistry z PCTFE/ 
PVC zatavené hliníkovou fólií). Na trhu nemusí být všechny velikosti balení. Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis s preskripčním omezením a přípravek není hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Podmínky pro uchovávání: Nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. Držitel registračního rozhodnutí: Eli Lilly Nederland B.V.,  
Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko. Číslo registračního rozhodnutí a datum poslední revize textu: EU/1/23/1738/001-009; 30.10. 2023
Před předepsáním přípravku si pečlivě prostudujte úplné znění Souhrnu údajů o přípravku. Úplné znění Souhrnu údajů o přípravku obdržíte na webových stránkách VPOIS spol. Lilly: https://www.lilly.cz/cs/produkty/vpois.aspx nebo na adrese: ELI LILLY ČR, s.r.o., Pobřežní 394/12, 186 00 Praha 8, tel.: 234 664 111. 

BTK=Brutonova tyrosinkináza; MCL=lymfom z plášťových buněk. 

Reference:  
1. Jaypirca (pirtobrutinib). Summary of Product Characteristics. Eli Lilly Nederland B.V.  
2. Mato AR, Shah NN, Jurczak W, et al. Pirtobrutinib in relapsed or refractory B-cell malignancies (BRUIN): a phase 1/2 study. Lancet. 2021;397(10277):892-901. 
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Zkrácená informace o léčivém přípravku MINJUVI 200 mg (tafasitamabum)
  Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování.  To umožní rychlé získání nových informací 
 o bezpečnosti. Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky.  
 Před předepsáním přípravku se seznamte s úplným Souhrnem údajů o přípravku.
Název přípravku: Minjuvi 200 mg prášek pro koncentrát pro infuzní roztok. Kvalitativní a kvantitativní složení:
jedna injekční lahvička prášku obsahuje tafasitamabum 200 mg. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 
tafasitamabum 40 mg. Pomocná látka se známým účinkem: jedna injekční lahvička Minjuvi obsahuje 7,4 mg 
sodíku. Úplný seznam pomocných látek viz SmPC. Indikace: přípravek Minjuvi je indikován v kombinaci s le-
nalidomidem následovaném monoterapií Minjuvi k léčbě dospělých pacientů s relabujícím nebo refrakterním 
difuzním velkobuněčným B-lymfomem (diff use large B-cell lymphoma, DLBCL), kteří nejsou způsobilí pro au-
tologní transplantaci kmenových buněk (autologous stem cell transplant, ASCT). Dávkování a způsob podá-
ní: přípravek Minjuvi musí podávat zdravotnický pracovník se zkušenostmi s léčbou onkologických pacientů. 
Doporučená premedikace: 30 minut až 2 hodiny před infuzí tafasitamabu má být podána premedikace ke 
snížení rizika reakcí souvisejících s infuzí. Léčba reakcí souvisejících s infuzí: pokud se objeví reakce související 
s infuzí (stupeň 2 a vyšší), je třeba infuzi přerušit a zahájit vhodnou léčbu příznaků. Pokud se u pacienta vyskytla 
reakce související s infuzí stupně 1 až 3, má být před následnými infuzemi tafasitamabu podána premedikace. 
Doporučená dávka je 12 mg/kg tělesné hmotnosti podávaná intravenózní infuzí podle následujícího schématu 
(každý cyklus trvá 28 dnů): • 1. cyklus: infuze 1., 4., 8., 15. a 22. den cyklu. • 2. a 3. cyklus: infuze 1., 8., 15. a 22. den 
každého cyklu. • 4. cyklus až do progrese onemocnění: infuze 1. a 15. den každého cyklu. Kromě toho pacienti 
mají sami užívat tobolky lenalidomidu v doporučené počáteční dávce 25 mg denně 1. až 21. den každého cyklu. 
Počáteční dávku a následné dávkování lze upravit podle souhrnu údajů o přípravku (SmPC) pro lenalidomid. 
Minjuvi v kombinaci s lenalidomidem se podává až dvanáct cyklů. Pacienti mají pokračovat v přijímání infuzí 
přípravku Minjuvi v monoterapii 1. a 15. den každého 28denního cyklu, dokud nedojde k progresi onemocnění 
nebo nepřijatelné toxicitě. Podrobné pokyny pro úpravu dávky v případě nežádoucích účinků jsou uvedeny 
v SmPC pro Minjuvi a pro lenalidomid. Úprava dávkování není nutná u starších pacientů (≥ 65 let), u pacientů 
s lehkou nebo středně těžkou poruchou funkce ledvin a lehkou poruchou funkce jater. Nejsou k dispozici žád-
né údaje o doporučeném dávkování u pacientů s těžkou poruchou funkce ledvin nebo se středně těžkou nebo 
těžkou poruchou funkce jater. Bezpečnost a účinnost Minjuvi u dětí do 18 let nebyla stanovena. Kontraindika-
ce: hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní upozornění a opatření pro 
použití: reakce související s infuzí: mohou se vyskytnout reakce související s infuzí, které jsou hlášeny častěji 
během první infuze. Myelosuprese: léčba tafasitamabem může způsobit závažnou a/nebo těžkou myelosupre-
si, včetně neutropenie, trombocytopenie a anémie. Po celou dobu léčby a před podáním každého léčebného 
cyklu má být sledován kompletní krevní obraz. Neutropenie: během léčby tafasitamabem byla hlášena neutro-
penie včetně febrilní neutropenie. Je třeba zvážit podávání faktorů stimulujících kolonie granulocytů (G-CSF). 
Trombocytopenie: během léčby tafasitamabem byla hlášena trombocytopenie. Je třeba zvážit vysazení sou-
běžně podávaných léčivých přípravků, které mohou zvyšovat riziko krvácení. Infekce: během léčby tafasita-
mabem se u pacientů vyskytly fatální a závažné infekce, včetně oportunních infekcí. U pacientů s anamnézou 
opakovaných nebo chronických infekcí může být zvýšené riziko infekce, a proto mají být náležitě sledováni. 
Progresivní multifokální leukoencefalopatie: během kombinované léčby s tafasitamabem byla hlášena prog-
resivní multifokální leukoencefalopatie (PML). U pacientů je třeba sledovat nové neurologické symptomy nebo 
jejich zhoršení, které mohou naznačovat PML. Symptomy PML jsou nespecifi cké a mohou se lišit v závislosti 
na postižené oblasti mozku. Pokud existuje podezření na PML, musí být okamžitě pozastaveno podávání dal-
ších dávek tafasitamabu. Pokud se PML potvrdí, musí být tafasitamab trvale vysazen. Syndrom nádorového 
rozpadu: u pacientů s vysokou nádorovou zátěží a rychle proliferujícím nádorem může být zvýšené riziko syn-
dromu nádorového rozpadu. Pacienti mají být během léčby tafasitamabem pečlivě monitorováni s ohledem na 
syndrom nádorového rozpadu. Imunizace: očkování živými vakcínami se souběžně s léčbou tafasitamabem 
nedoporučuje. Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce: Nebyly provedeny žádné studie 
interakcí. Fertilita, těhotenství a kojení: Léčba tafasitamabem v kombinaci s lenalidomidem nemá být zahájena 
u pacientek, u nichž nebylo vyloučeno těhotenství. Viz také SmPC pro lenalidomid. Ženy ve fertilním věku/an-
tikoncepce u žen: ženy ve fertilním věku musí být poučeny, aby během léčby tafasitamabem a ještě nejméně 
3 měsíce po podání poslední dávky přípravku používaly účinnou antikoncepci. Kojení: ženy musí být poučeny, 
aby nekojily během podávání tafasitamabu a nejméně 3 měsíce po podání poslední dávky. Nežádoucí účinky:
kompletní výčet a informace o nežádoucích účincích jsou uvedeny v plné verzi SmPC. Velmi časté: infekce, 
neutropenie, trombocytopenie, anemie, leukopenie, hypokalémie, snížená chuť k jídlu, dyspnoe, kašel, průjem, 
zácpa, zvracení, nauzea, bolest břicha, vyrážka, bolest zad, svalové křeče, astenie, periferní otoky, pyrexie. Nej-
závažnější nežádoucí účinky: infekce, pneumonie a febrilní neutropenie. Zvláštní opatření pro uchovávání:
uchovávejte v chladničce (2 – 8 °C). Uchovávejte injekční lahvičku v krabičce, aby byl přípravek chráněn před 
světlem. Podmínky uchovávání tohoto přípravku po jeho rekonstituci a naředění jsou uvedeny v SmPC. Doba 
použitelnosti neotevřených injekčních lahviček: 4 roky. Držitel rozhodnutí o  registraci: Incyte Biosciences 
Distribution B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Nizozemsko. Registrační číslo: EU/1/21/1570/001. 
Datum první registrace: 26. srpna 2021. Datum revize: 05/2023. URČENO PRO ODBORNOU VEŘEJNOST. 
Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis s omezením. Přípravek není hrazen z prostředků veřej-
ného zdravotního pojištění. Úplnou informaci o přípravku obdržíte na adrese: Swixx Biopharma s.r.o., Hybern-
ská 1034/5, 110 00 Praha 1, tel.: +420 242 434 222. Podrobné informace o tomto přípravku jsou uveřejněny 
na webových stránkách Evropské lékové agentury (EMA) http://www.ema.europa.eu/. Nežádoucí účinky musí 
být hlášeny Státnímu ústavu pro kontrolu léčiv http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek nebo fi rmě Swixx 
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Zkratky: DLBCL: difúzní velkobuněčný B lymfom; R/R: relabující/refrakterní; ORR: celková míra odpovědi; DoR: trvání odpovědi; OS: celkové přežití; 
CR: kompletní remise; SmPC: souhrn údajů o přípravku; mAb: monoklonální protilátka
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study of tafasitamab (MOR208) plus lenalidomide in patients with relapsed or refractory diff use large B-cell lymphoma. Haematologica. 2021;106:2417-
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Driving the understanding of DLBCL forward

* Posouzeno Nezávislou revizní komisí, výsledky ORR, DoR a OS zobrazené v úplném analytickém souboru (n=80). Po 1 předchozí linii léčby.
Velikost populace (n=40) pro každou z druhé a třetí/vyšší linie. 

Další informace v SmPC MINJUVI pro příslušné výsledky v kohortě podle záměru léčby.1

MINJUVI® and the “triangle” design are (registered) trademarks of Incyte.

MINJUVI® (tafasitamab): první anti-CD19 mAb schválená 
v kombinaci s lenalidomidem pro dospělé s R/R DLBCL nevhodné 
k autologní transplantaci kmenových buněk, od 2. a vyšší linie léčby1

MINJUVI v kombinaci s lenalidomidem 
nabízí dlouhotrvající odpověď 
a benefi ty přežití, které si vaši dospělí 
pacienti s R/R DLBCL zaslouží2-4

ORR: 67,5 %, CR: 52,5 %*4

Medián DoR: nedosažen
(medián follow upu 44 měsíců)*4

Medián OS: nedosažen
(při mediánu follow upu 65,6 měsíce)*4
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s přípravkem 

IMBRUVICA®

Protože život je 
hlavním cílem4-7

+ venetoklax1–3

+  venetoklax

ZKRÁCENÁ INFORMACE O PŘÍPRAVKU IMBRUVICA®

NÁZEV: IMBRUVICA 140 mg tvrdé tobolky, IMBRUVICA 140 mg potahované tablety, IMBRUVICA 280 mg potahované tablety, IMBRUVICA 420 mg potahované tablety, IMBRUVICA 560 
mg potahované tablety. ÚČINNÁ LÁTKA: ibrutinibum. TERAPEUTICKÉ INDIKACE: v monoterapii indikován k léčbě dospělých pacientů s relabujícím nebo refrakterním lymfomem 
z plášťových buněk (mantle cell lymphoma, MCL); v monoterapii nebo v kombinaci s rituximabem nebo obinutuzumabem nebo venetoklaxem indikován k léčbě dospělých pacientů 
s dosud neléčenou chronickou lymfocytární leukemií (CLL); v monoterapii nebo v kominaci s bendamustinem a rituximabem (BR) indikován k léčbě dospělých pacientů s CLL, kteří 
podstoupili alespoň jednu předchozí terapii; v monoterapii indikován k léčbě dospělých pacientů s Waldenströmovou makroglobulinemií (WM), kteří již podstoupili alespoň jednu 
předchozí terapii, nebo v první linii u pacientů, u nichž není vhodná chemoimunoterapie. Přípravek IMBRUVICA v kombinaci s rituximabem je indikován k léčbě dospělých pacientů 
s WM. DÁVKOVÁNÍ: Doporučená dávka pro léčbu MCL je 560 mg denně. Doporučená dávka k léčbě CLL a WM, buď v monoterapii nebo v kombinaci, je 420 mg jednou denně. Léčba 
má pokračovat až do progrese onemocnění nebo dokud nepřestane být pacientem tolerována. V kombinaci s venetoklaxem při léčbě CLL se má přípravek IMBRUVICA podávat 3 
cykly v monoteapii po kterých následuje 12 cyklů v kombinaci s venetoklaxem. V kombinaci s anti-CD20 terapií se doporučuje podat přípravek IMBRUVICA před anti-CD20 terapií, 
pokud se podávají ve stejný den. Blíže: viz úplná informace o přípravku (SPC). ÚPRAVY DÁVKOVÁNÍ: Dávku je nutné omezit na 280 mg 1x denně v případě, že je přípravek užíván 
společně se středně silnými inhibitory CYP3A4 (např. flukonazol, erytromycin, amprenavir, aprepitant, atazanavir, ciprofloxacin, krizotinib, diltiazem, fosamprenavir, imatinib, verapa-
mil, amiodaron, dronedaron). Dávku přípravku je nutné omezit na 140 mg 1x denně nebo vysadit až na 7 dní v případě, že je užíván společně se silnými inhibitory CYP3A4 (např. keto-
konazol, indinavir, nelfinavir, ritonavir, sachinavir, klaritromycin, telitromycin, itrakonazol, nefazodon, kobicistat, vorikonazol a posakonazol). Léčba přípravkem IMBRUVICA má být 
přerušena při každém novém výskytu nebo zhoršení srdečního selhání na stupeň 2, srdeční arytmie na stupeň 3, nehematologické toxicity na stupeň ≥ 3, neutropenie s infekcí nebo 
horečkou na stupeň 3 nebo vyšší nebo hematologických toxicit na stupeň 4. Jakmile příznaky toxicity ustoupí na 1. stupeň nebo k výchozímu stavu (uzdravení), obnovte léčbu příprav-
kem IMBRUVICA v doporučené dávce. V případě nehematologických toxicit stupně 3 nebo 4, neutropenie s infekcí nebo horečkou stupně 3 nebo 4 nebo hematologických toxicit 
stupně 4 při prvním výskytu toxicity obnovte léčbu po odeznění toxicity dávkou 560 mg denně (u MCL) nebo 420 mg denně (u CLL/WM). Při druhém výskytu obnovte léčbu po odez-
nění toxicity dávkou 420 mg (u MCL), resp. 280 mg denně (u CLL/WM). Při třetím výskytu obnovte léčbu po odeznění toxicity dávkou 280 mg (u MCL), resp. 140 mg denně (u CLL/
WM). Při čtvrtém výskytu takové toxicity přípravek IMBRUVICA vysaďte. V případě srdečního selhání stupně 2 při prvním výskytu toxicity obnovte léčbu po odeznění toxicity dávkou 
420 mg denně (u MCL) nebo 280 mg denně (u CLL/WM). Při druhém výskytu obnovte léčbu po odeznění toxicity dávkou 280 mg (u MCL), resp. 140 mg denně (u CLL/WM). Při třetím 
výskytu takové toxicity přípravek IMBRUVICA vysaďte. V případě srdeční arytmie stupně 3 při prvním výskytu toxicity obnovte léčbu po odeznění toxicity dávkou 420 mg denně (u MCL) 
nebo 280 mg denně (u CLL/WM). Při druhém výskytu takové toxicity přípravek IMBRUVICA vysaďte. V případě srdečního selhání stupně 3 nebo 4 nebo srdeční arytmie stupně 4 pří-
pravek IBRUVICA vysaďte již v případě prvního výskytu takové toxicity. Nesmí se užívat s grapefruitovou šťávou nebo plody pomerančovníku hořkého (inhibice CYP3A4). Blíže: viz 
úplná informace o přípravku (SPC). ZVLÁŠTNÍ POPULACE: Porucha funkce ledvin: Pacientům s těžkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu nižší než 30 ml/min) lze podávat 
přípravek pouze tehdy, pokud přínos léčby převýší její rizika, a u pacienta jsou pečlivě sledovány známky toxicity. Porucha funkce jater: U pacientů s lehkou poruchou funkce jater 
(Child-Pugh A) je doporučená dávka 280 mg denně. U pacientů se středně těžkou poruchou funkce jater (Child-Pugh B) je doporučená dávka 140 mg denně. Podávání přípravku paci-
entům s těžkou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) se nedoporučuje. Pediatrická populace: Přípravek IMBRUVICA se u dětí a dospívajících nedoporučuje, protože jeho účinnost 
nebyla dosud stanovena. V současnosti dostupné údaje u pacientů s non-Hodgkinským lymfomem ze zralých B-buněk jsou podrobněji popsány blíže  v úplné informaci o přípravku 
(SPC).  ZVLÁŠTNÍ UPOZORNĚNÍ:* Příhody související s krvácením: U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA byly hlášeny krvácivé příhody s trombocytopenií i bez trombocytope-
nie. Mezi tyto příhody patří drobné krvácivé příhody, jako jsou kontuze, epistaxe a petechie; a velké krvácivé příhody, některé fatální, včetně gastrointestinálního krvácení, intrakraniál-
ního krvácení a hematurie. Warfarin a další antagonisté vitaminu K se nemají podávat současně s přípravkem IMBRUVICA. Souběžné užívání přípravku IMBRUVICA spolu s antikoa-
gulancii nebo s léčivými přípravky, které inhibují funkci tromobocytů (antiagregancia), zvyšuje riziko závážného krvácení. Sledujte známky a příznaky krvácení. Je třeba vyhnout se 
některým doplňkům stravy, jako jsou rybí olej a přípravky obsahující vitamin E. Podávání přípravku IMBRUVICA je třeba přerušit na dobu alespoň 3-7 dnů před a po operaci v závislos-
ti na druhu chirurgického zákroku a riziku krvácení. Leukostáza: U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA byly hlášeny případy leukostázy. Vysoký počet cirkulujících lymfocytů (> 
400 000/μl) může vést ke zvýšení rizika. Zvažte dočasné přerušení léčby přípravkem. Pacienty je třeba pečlivě sledovat. Zajistěte podpůrnou péči, včetně hydratace a/nebo cytoreduk-
ce, pokud je indikována. Ruptura sleziny: Po vysazení léčby přípravkem IMBRUVICA byly hlášeny případy ruptury sleziny. Při přerušení nebo ukončení léčby přípravkem IMBRUVICA je 
nutno pečlivě sledovat stav onemocnění a velikost sleziny (např. klinickým vyšetřením, ultrazvukem). Pacienti, u kterých se vyvinou bolesti v levé horní části břicha nebo v ramenu, 
musí být vyšetřeni, přičemž je nutno uvažovat o diagnóze ruptury sleziny. Infekce: U pacientů má být sledován výskyt horečky, abnormálních výsledků jaterních testů, neutropenie 
a infekce, a dle indikace má být zahájena odpovídající protiinfekční terapie. U pacientů se zvýšeným rizikem oportunních infekcí zvažte profylaxi podle standardů péče. Lékaři by měli 

uvažovat o progresivní multifokální leukoencefalopatii (PML) při diferenciální diagnóze u pacientů s novými nebo zhoršujícími se neurologickými, kognitivními nebo behaviorálními 
známkami nebo příznaky. Jaterní příhody: U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA se vyskytly případy hepatotoxicity, reaktivace hepatitidy B a případy hepatitidy E, která může 
být chronická. U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA se vyskytlo selhání jater, včetně fatálních příhod. Před zahájením léčby přípravkem IMBRUVICA se mají vyhodnotit funkce 
jater a stav virové hepatitidy. U pacientů mají být během léčby pravidelně sledovány změny parametrů jaterních funkcí. Pokud je klinicky indikováno, má být podle místních lékařských 
doporučení provedeno stanovení virové zátěže a sérologické testování, týkající se infekční hepatitidy. Cytopenie: U pacientů léčených přípravkem byly hlášeny cytopenie stupně 3 nebo 
4 vzniklé při léčbě (neutropenie, trombocytopenie a anemie). 1x měsíčně kontrolujte krevní obraz. Intersticiální plicní onemocnění (ILD): U pacientů je třeba sledovat rozvoj plicních 
příznaků svědčících o ILD. Pokud se příznaky rozvinou, je třeba přerušit léčbu přípravkem IMBRUVICA a odpovídajícím způsobem léčit ILD. Srdeční arytmie a srdeční selhání: U paci-
entů léčených přípravkem IMBRUVICA se vyskytly fatální a závažné srdeční arytmie a srdeční selhání. Pacienti v pokročilém věku, s výkonnostním stavem dle Eastern Cooperative 
Oncology Group (ECOG) ≥ 2 nebo srdečními komorbiditami mohou být více ohroženi příhodami zahrnujícími náhlé fatální srdeční příhody.  Byly hlášeny případy fibrilace síní, flutteru 
síní, ventrikulární tachyarytmie a srdečního selhání, a to zejména u pacientů s akutními infekcemi nebo srdečními rizikovými faktory zahrnujícími hypertenzi, diabetes mellitus a srdeč-
ní arytmii v anamnéze. Před nasazením přípravku IMBRUVICA je nutno provést příslušné klinické vyhodnocení kardiologické anamnézy a srdečních funkcí. Pacienty je nutno během 
léčby pečlivě sledovat s ohledem na známky klinického zhoršení srdečních funkcí a adekvátně je léčit. U pacientů s kardiovaskulárními problémy zvažte dle indikací další vyšetření 
(např. EKG, echokardiogram). U pacientů s relevantními rizikovými faktory srdečních příhod před zahájením léčby přípravkem IMBRUVICA pečlivě vyhodnoťte poměr přínosů a rizik; 
lze zvážit alternativní léčbu. U pacientů, u nichž se vyvinou známky a/nebo příznaky ventrikulární tachyarytmie, musí být podávání přípravku IMBRUVICA dočasně přerušeno a musí 
být provedeno důkladné zhodnocení poměru rizik a přínosů před možným novým zahájením terapie. U pacientů s fibrilací síní v anamnéze, kteří vyžadují antikoagulační léčbu, je nutné 
zvážit možnost alternativní léčby k přípravku IMBRUVICA. U pacientů, u nichž došlo k rozvoji fibrilace síní na základě léčby přípravkem IMBRUVICA, je třeba provést pečlivé zhodnoce-
ní rizika tromboembolického onemocnění. U pacientů s vysokým rizikem, a u nichž není možné použít alternativní léčbu, je nutné zvážit přísně kontrolovanou léčbu antikoagulancii. 
Cévní mozkové příhody: U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA byly hlášeny případy cévních mozkových příhod, tranzitorních ischemických atak a  ischemických cévních 
mozkových příhod včetně fatálních případů, a to souběžně s fibrilací síní a/nebo hypertenzí nebo bez nich. To poukazuje na nutnost pravidelného monitorování pacientů. Blíže: viz 
úplná informace o přípravku (SPC). Syndrom nádorového rozpadu: Riziko vzniku syndromu nádorového rozpadu (tumor lysis syndrome, TLS) se vyskytuje u pacientů, kteří mají velkou 
masu nádoru před léčbou. Pacienty je třeba pečlivě sledovat a přijmout náležitá preventivní opatření. Nemelanomový karcinom kůže: U pacientů je třeba sledovat výskyt nemelano-
mového karcinomu kůže. Hypertenze: U pacientů léčených přípravkem IMBRUVICA pravidelně sledujte krevní tlak a v průběhu léčby přípravkem IMBRUVICA podle potřeby zahajte 
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Vaše volba pro CML. Když 2 TKI nestačí.3

SCEMBLIX® je první a jediný inhibitor specificky zaměřený na ABL1 Myristoylové vazebné místo (STAMP)1-3
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