1. Slovo Givodem

Ceské leukemicka skupina — pro Zivot (7he CzEch Leukemia Study
Group — for Life), CELL, je nezavisla dobrovolna iniciativa rdznych
pracovnik zabyvajicich se problematikou leukemii.

Problematika leukemii je mimoradné Siroka a pod hlavickou CELL se
ani zdaleka nesdruzuji jen hematologové. Na komplexni péci o
nemocné s leukemiemi a na vyzkumu v této oblasti se podili i Iékafi
jinych  odbornosti:  patologové, mikrobiologové,  molekularni
biologové, psychologové a dalsi.

Cilem vSech, ktefi aktivné na Cinnosti CELL participuji, je v prvé fadé
ZlepSeni péle o nemocné s leukemiemi v Ceské republice a
akcelerace vyzkumu v této oblasti. Odbornici sdruzeni pod hlavickou
CELL jsou si védomi, ze téchto cild je mozné dosahnout pouze
systematickou a dlouhodobou praci. CELL by méla slouzit jako
sjednocujici platforma vSech téchto aktivit, spolecna platforma
rlznych pracovist, rdznorodych projektd a osobnosti, kterym
umoziuje realizovat jejich vyzkumné plany.

Za 5 let svého trvani CELL prokazala svoji Zivotaschopnost a stala se
na poli onkologické hematologie bezesporu jednim z nasich
nejaktivnéjsich sdruzeni, ne-li tim nejaktivnéjsim, které vstoupilo do
povédomi Fadou prestiznich publikaci, ¢lankd, supplement ¢asopist i
monografii, uspofadanych workshopl a edukaCnich setkani.
V soucasné dobé uz vyznam CELL jednoznacné prekracuje hranice
Ceské republiky.

Pevné véfime, Ze se aktivity CELL budou i nadale rozvijet souasnym
vysokym tempem a Ze se do Cinnosti CELL budou aktivné zapojovat
dalsi a dalsi odbornici od nas i ze zahranici.
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2. Kratka, ale aktivitami nabita historie
Ceské leukemické skupiny - pro Zivot

Obcasné sdruzeni Ceska leukemické skupina - pro Zivot (CELL) bylo
zaregistrovano 13. 2. 2006.

Ustavujici valna hromada CELL se konala dne 24. 4. 2006 na Ustavu
hematologie a krevni transfuze v Praze. Na tomto jednani se
k ¢lenstvi v CELL pfihlasilo 22 odbornik{ ze 6 ¢eskych pracovist, mezi
nimi i prof. MUDr. Pavel Klener, DrSc., prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc.,
doc. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D. nebo prof. MUDr. Marek Trnény,
CSc.

Hlavni motivaci ke vzniku CELL byla snaha vytvofit platformu, v jejimz
ramci by se mohla rozvijet spoluprace rliznych odbornikd a pracovist,
které se vénuji problematice leukemii.

Na ustavujici valné hromadé byly schvaleny stanovy CELL, bylo
zvoleno prvni vedeni CELL, Cestnym predsedou CELL se stal prof.
MUDr. Pavel Klener, DrSc., predsedou prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc., a
jiz v ten den se jednalo i o odbornych otazkach, které se tykaly akutni
myeloidni leukemie, akutni lymfoblastické leukemie a chronické
myeloidni leukemie.

Valné hromady CELL se konaji podle stanov pravidelné kaZdym
rokem. Mistem konani je Praha, Ustav hematologie a krevni transfuze
nebo VSeobecna fakultni nemocnice. Na valnych hromadach se kromé
organizaCnich otazek (pfijeti novych clenll, zpravy o financovani
CELL) fesSily predevsim odborné zaleZitosti tykajici se akutni myeloidni
leukemie, akutni lymfoblastické leukemie, chronické myeloidni
leukemie, chronické lymfocytarni leukemie a podpirné terapie u
nemocnych s leukemiemi.

V roce 2007 byly vytvoreny internetové stranky CELL, byla spusténa
prvni databaze CELL — databaze INFINITY, v niZ jsou shromazd'ovana
data o nemocnych s chronickou myeloidni leukemii IéCenych
tyrozinkinazovymi inhibitory, a dne 25. 5. 2007 CELL organizovala
svlj prvni vétsi workshop. Tykal se standardizace Q-RT-PCR pro BCR-
ABL u chronické myeloidni leukemie. Jednani byl pfitomen odbornik,
dr. Marin Miller z Némecka. Uz pred timto workshopem ale CELL
organizovala v dubnu 2007 dva mensi mitinky: pracovni schlizku o
registru INFINITY a pracovni jednani o steroid-rezistentni nemoci
Stépu proti hostiteli.




V roce 2008 byla publikovana prvni guidelines CELL (tykajici se
oportunnich infekci a publikovana ve Vnitfnim Iékafstvi). Déle byla
spusténa databdze pacientl s invazivnimi myotickymi infekcemi a
CELL se zapojila do Fady mezinarodnich projektd: spoluprace
s némeckou Study Alliance Leukemia (akutni myeloidni leukemie),
spoluprace s némeckou skupinou pro akutni lymfoblastickou leukemii
GMALL a Eurpean Working Group for Adult ALL (akutni lymfoblasticka
leukemie), se Spanélskou skupinou PETHEMA (akutni promyelocytarni
leukemie) nebo s némeckymi, rakouskymi, Feckymi a britskymi
pracovnimi skupinami (chronicka lymfocytarni leukemie).

Roku 2008 bylo také probéhla opétovna volba vedeni CELL. V Cele
CELL byl potvrzen na dalsi volebni obdobi prof. MUDr. Pavel Klener,
DrSc., jako Cestny predseda, a prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc., jako
pfedseda. Mistopfedsedou byl opét zvolen doc. MUDr. Petr
Cetkovsky, Ph.D. Cleny vyboru byli potvrzeni MUDr. Martin Brejcha,
prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D. a MUDr. Jacqueline Soukupova
Maaloufova.

V roce 2009 byli do vyboru CELL dodateCné zvoleni jesté doc. MUDr.
Pavel Zak, Ph.D. a doc. MUDr. Tomas Kozak, Ph.D., MBA.

Roku 2010 probéhla opétovna volba vedeni CELL. Vedeni CELL bylo
potvrzeno ve stdvajicim_ sloZeni. Ke konci roku 2010 mela CELL 67
¢lend ze 14 pracovist’ v Cesku a na Slovensku. Vyvoj ¢lenské zakladny
CELL ukazuji obrazky 1 a 2.

Roky 2009 a 2010 byly ve znameni dlouhé Fady mitink{, protokold,
guidelines a publikaci, které se CELL podafilo realizovat a které jsou
zminény v dalSim textu.

Vtyto roky se CELL stala jednoznacné viditelnou silou na poli
leukemii nejen v ramci Ceské republiky, ale i celosvétove!




2006 2007 2008 2009 2010

Obr. 1. Vyvoj poctu cleni Ceské leukemické skupiny - pro Zivot.
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Obr. 2. Vyvoj poctu pracovist’ spolupracujicich na projektech Ceské
leukemické skupiny - pro Zivot.




3. Vedeni Ceské leukemické skupiny - pro Zivot,
Clenstvo a pracovisté

Na valné hromadé konané dne 1. 12. 2010 na 1. interni klinice
VSeobecné fakultni nemocnice v Praze bylo ve funkcich potvrzeno
nasledujici vedeni Ceské leukemické skupiny — pro Zivot (CELL):

Prof. MUDr. Pavel Klener, DrSc.

(VFN Praha a UHKT Praha), Cestny predseda,

Prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc.
(FN Brno), predseda,

Doc. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D.
(UHKT Praha), mistopredseda,

Prim. MUDr. Martin Brejcha

(OC Novy Jicin), ¢len vyboru,

Prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D.
(FN Brno), Clen vyboru,

Doc. MUDr. Tomas Kozak, Ph.D., MBA
(FN Kralovské Vinohrady Praha), ¢len vyboru,

MUDr. Jacqueline Soukupova Maaloufova
(UHKT Praha), ¢lenka vyboru,

Doc. MUDr. Pavel Zak, Ph.D.
(FN Hradec Kralové), clen vyboru.

Ke dni 31.12.2010 CELL bylo cleny CELL 67 odbornikl ze 14
pracovist’ (viz obr. 1 a 2).

Seznam pracovist, kde clenové CELL pracuji, je tento: 1. interni
klinika UK a VFN Praha, 2. interni klinika UK a LF Hradec Kralové,
Interni hematoonkologicka klinika LF MU a FN Brno, Klinika détské
hematologie a onkologie UK a FN Motol, Klinika détské onkologie LF
MU a FN Brno, Laboratof CHAMBON, a.s., Laboratof parazitologie a
mykologie Nemocnice Ceské Budéjovice, Mendlovo onkologické
centrum Novy Ji¢in, Narodny onkologicky Ustav Bratislava, Oddéleni
klinické hematologie FN Brno, Oddéleni klinické hematologie FN
Kralovské Vinohrady Praha, Oddéleni I€ka'ské mikrobiologie FN Brno,
Ustav hematologie a krevni transfuze Praha, Ustav klinické
hematologie FN Ostrava.

Ztéchto pracovisté maji vedouci roli vramci CELL Interni
hematoonkologicka klinika LF MU a FN Brno a Ustav hematologie a
krevni transfuze Praha.




Na aktivitach CELL se ale podili i fada odbornik{ z dalSich pracovist
z Ceska i Slovenska, ktefi cleny CELL nejsou.

Obr. 3. Prof. MUDr. Pavel Klener, DrSc.,
cestny predseda Ceské leukemické skupiny - pro Zivot.

Obr. 4. Prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc.,
predseda Ceské leukemické skupiny - pro Zivot.

Obr. 5. Doc. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D.,
mistopredseda Ceské leukemické skupiny - pro Zivot,




4. Pracovni skupiny

Odbornici Ceské leukemické skupiny — pro Zivot (CELL) se sdruzuji do
pracovnich skupin podle jejich klinického nebo laboratorniho
zaméreni.

Skupina pro akutni myeloidni leukemii (AML)
a akutni promyelocytarni leukemii (APL)

Do cinnosti skupiny pro AML se zapojuji predevsim doc. MUDr.
Zden&k R&¢il, Ph.D. (FN Brno), prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc. (FN
Brno), doc. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D. (UHKT Praha), MUDr. Jan
Vydra (FN Kralovské Vinohrady Praha) a doc. MUDr. Pavel Zak, CSc.
(FN Hradec Kralové).

Cinnost skupiny pro APL koordinuji MUDr. Jifi Schwarz, CSc. (UHKT
Praha) a MUDr. Zdenék Kofistek, Ph.D. (FN Brno).

AML a APL predstavuji jednu ze zékladnich priorit CELL.
CELL ma v oblasti AML a APL nasleduijici projekty:

1. Protokol "AML 2003" — studie analyzujici rlznou intenzitu
Iécby nemocnych s AML < 60 let. Studie v kooperaci se
Study Alliance Leukemia (SAL) - projekt ukoncen v roce

2010

2. Klofarabin v zachranné terapii AML — projekt ukoncen v roce
2010

3. Projekt "Klinicky obraz 1000 leukémii" — projekt ukoncen
v roce 2010

4. AML CELL 2010 - spole¢ny protokol pro lécbu AML pacientd
ve véku < 60 let s FLT3 negativni non-APL AML

5. PKC 412 - studie srovnavajici vyznam midostaurinu v [é¢bé
nemocnych s AML < 60 let s FLT3 pozitivni non-APL AML.
Studie v kooperaci s Study Alliance Leukemia (SAL)

6. AML CELL E 2011 — spolecny protokol pro lIécbu AML
pacient ve véku > 60 let
7. LPA 2005 — studie v kooperaci s PETHEMA — protokol pro
Ié¢bu nemocnych s APL < 60 let
AML databaze CELL

DA-TOOL - databaze pfipadl AML a nastroj pro analyzu vysledk(
diagnostiky a Ié¢by AML — detailni databaze vSech nemocnych s AML




diagnostikovanych a/nebo IéCenych na participujicich pracovistich,
vCetné efektu a komplikaci pouzitého léCebného pfistupu.

Setkani

2009 - 13.1.2009 Praha — Pracovni setkani
Téma: Vyznam sledovani MRD a Iécby molekularniho relapsu

2011 -17.5.2011 Praha — Pracovni setkani
Téma: aktualni protokoly a databaze CELL na poli AML

Spoluprace

Study Alliance Leukemia (SAL) — spolecné 1éCebné protokoly
(AML 2003, PKC 412) a databaze nemocnych s AML

Skupina pro akutni lymfoblastickou leukemii (ALL)

Do cinnosti skupiny pro akutni lymfoblastickou leukemii se aktivné
zapojuji predevsim prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D (FN Brno),
MUDr. et Mgr. Cyril Salek, Ph.D. (UHKT Praha), MUDr. FrantiSek
Folber (FN Brno), MUDr. Jan M. Horacek, Ph.D. (FN Hradec Kralove),
doc. MUDr. Pavel Zak, CSc. (FN Hradec Kralové), MUDr. Jan Vydra
(FN Kralovské Vinohrady), MUDr. Jacqueline Soukupova Maaloufova
(UHKT Praha) a prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc. (FN Brno).

V Ceské republice je kazdoro¢né diagnostikovano jen nékolik desitek
pripadd ALL u dospélych. O to vice je pro zlepSeni lééebnych vysledkd
u této nemoci nutnd spoluprace nékolika pracovist, nejen
vramci Ceska, ale i jinych zemi. Ztohoto dfvodu se CELL
rozhodla spolupracovat pri Iéeni ALL s Evropskou pracovni skupinou
pro lécbu ALL (EWALL) a Némeckou pracovni skupinou pro Iécbu ALL
(GMALL). V soucasné dobé se rozviji i vztahy s Polskou pracovni
skupinou pro ALL (PALG) a Rumunskou pracovni skupinou pro ALL.

CELL zavedla do lécby ALL dospélych nékolik mezinarodnich
protokoli:

»  protokol GMALL 07/2003 pro lécbu akutni lymfoblastické
leukemie dospélych ve véku 15 — 65 let

»  protokol GMALL T-LBL 01/2004 pro lécbu T lymfoblastického
lymfomu

«  protokol EWALL pro Iécbu nemocnych s ALL starsich 65 let

Tyto protokoly jsou pouZivany predevéim ve FN Brno, na Ustavu
hematologie a krevni transfuze Praha, ve FN Hradec Kralové a ve FN
Kralovské Vinohrady Praha.




Déle CELL pfipravila vlastni protokol pro IéCbu starSich nemocnych
s ALL: ALL-CELL-2011. Lécba podle tohoto protokolu by méla prinést
odpovéd’ na fadu nejasnych otdzek u akutni lymfoblastické leukémie
dospélych — role minimaini zbytkové nemoci, autologni transplantace
krvetvornych bunék nebo role udrzovaci terapie. Lécba podle tohoto
protokolu uz probiha na Interni hematoonkologické klinice FN Brno.
CELL ma dale prislib, Zze tento protokol budou pouzivat néktera
pracovisté v Rumunsku a vétsSina hematologickych center v Polsku.
CELL vysledky lécby ALL pravidelné analyzuje a publikuje jak
v Ceskych tak zahraniCnich Casopisech (viz Vybrané publikace
s dedikaci CELL). Dne 17. 6. 2009 poradala CELL na Ustavu
hematologie a krevni transfuze v Praze workshop o 1éCbé akutni
lymfoblastické leukemie v Ceské republice.

Prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D. a prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc.
jsou za CELL spoluautory mezindrodni monografie o akutni
lymfoblastické leukemii dospélych, kterou v letosnim roce vydava
Evropskd pracovni skupina pro akutni lymfoblastickou leukemii
dospélych (EWALL).

Skupina pro chronickou myeloidni leukemii (CML)

Do cinnosti skupiny pro chronickou myeloidni leukemii se aktivné
zapojuji predevsim doc. MUDr. Zdenék R&Cil, Ph.D. (FN Brno), MUDr.
Daniela Zackova (FN Brno), Mgr. Katefina Machova Polakova, Ph.D.
(UHKT Praha), RNDr. Jana Moravcovd, CSc. (UHKT Praha), ing. Dana
Dvorakova, CSc. (FN Brno), ing. Filip Razga, Ph.D. (FN Brno), Mgr.
Tomas Jurcek, Ph.D. (FN Brno) a prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc. (FN
Brno).

Na CML projektech spolupracuji i Fakultni nemocnice Kralovské
Vinohrady — Oddéleni klinické hematologie, Praha, a VSeobecna
fakultni nemocnice — I. interni klinika, Praha.
Projekty
1. Studie CML IV - studie analyzuijici rdznou intenzitu lécby
nemocnych s CML. Studie v kooperaci s némeckou CML — SG
2. Projekt sledovani kvality Zivota u pacientd s CML léCenych
imatinibem — projekt ukoncen
3. Projekt sledovani kinetiky splenomegalie u pacientti s CML
v prvnim roce terapie TKI — projekt ukoncen
4. Projekt sledovani nezadoucich ucinkd dasatinibu




5. Projekt mezilaboratorniho porovnani metod kvantitativniho
vySetfeni hladiny transkriptd BCR/ABL

6. Projekt detekce mutaci u pacientd v kompletni cytogenetické
remisi s konstantnimi hladinami BCR-ABL > 0,1 %

7. Projekt sledovani zmén v p53 a genomickych aberaci pomoci
komparativni genomové hybridizace u pacienti s CML
rezistentni vici TKI (zejména imatinibu)

8. Projekt méreni plazmatickych a intracelularnich hladin

imatinibu
9. Projekt monitoringu exprese bunécnych transportér(
imatinibu
Databaze

CELL vede CML databazi s nazvem INFINITY. Viz Databaze.

Setkani

2009 - 5/2009 Praha — Pracovni setkani

Téma: Monitoring a metody pro detekci mutaci v BCR/ABL doméné
2010 - 5/2010 — Brno — Pracovni setkani

Téma: Farmakokinetika tyrozinkinazovych inhibitord.

2010 - 10/2010 — Brno — CELL porada edukacni kurs pro lékare
stfedni a vychodni Evropy o chronické myeloidni leukemii

2011 - 5/2011 - CELL se podili na organizaci prestizniho mitinku
19th European Investigators on CML. Tento mitink se konal
v Praze (obr. 6) a pod hlavickou CELL zde zaznéla t¥i sdéleni.

Obr. 6. Uvodni strany
programu mitinku 19th
European Investigators
on CML.

10



Spoluprace

EUTOS for CML — spolecna databaze nemocnych s CML;
CML SG - spolecny |éCebny protokol;

European Leukemia Net.

Skupina pro chronickou lymfocytarni leukemii (CLL)

Do cinnosti této velmi Uspésné skupiny se aktivné zapojuiji jak lékafi,
tak prirodovédci a molekularni biologové. Ke ¢lenlim této skupiny
patfi: prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D. (FN Brno), MUDr. Eduard
Cmunt, CSc. (VFN Praha), MUDr. Martin Brejcha (OC Novy Jicin),
MUDr. Jiti Schwarz, CSc. (UHKT Praha), MUDr. Lukas Smolej, Ph.D.
(FN Hradec Kralové), MUDr. et. Mgr. Marek Mraz (FN Brno), prof.
RNDr. Sérka Pospisilova, Ph.D. (FN Brno), Mgr. Martin Trbusek, Dr.
(FN Brno) a prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc. (FN Brno).

Pracovisté sdruzend v CELL ve spolupraci s dalSimi kooperujicimi
pracovisti z Ceska i zahranici se v soucasné dobé soustfedi hlavné na
tyto oblasti:

e moderni prognostické faktory u CLL

»  definovani zvlasté rizikovych skupin nemocnych se Spatnou
progndzou

*  funkéni analyza a identifikace mutaci v genu TP53

e monitorovani minimalni zbytkové choroby

»  stanoveni profild genové exprese CLL bunék pomoci DNA
¢ipl (microarrays) a hledani novych prognostickych markerd

» analyza exprese microRNA u CLL bunék a jeji korelace
s dalsimi parametry

*  moderni zplsoby transplantacni &by

»  |écba pacientd s rezistentni a relabovanou CLL

e zviteci modely CLL

CELL na tomto poli aktivné spolupracuje s Evropskou iniciativou pro
CLL (ERIC) a pracovisti v Némecku, Rakousku, Velké Britanii, Italii a
Recku. Clenka CELL, doc. RNDr. Sarka PospiSilova, Ph.D., je Clenkou
vyboru ERIC. CELL také na ne&kterych projektech spolupraCUJe
s Ceskou pracovni skupinou pro CLL (CS CLL).

O vyborné praci této skupiny svéddi to, Ze CELL je uvedena v dedikaci
publikaci ve velmi prestiznich casopisech: Blood nebo Journal
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of Clinical Oncology (viz Vybrané publikace s dedikaci CELL). Za praci
Monoallelic and biallelic inactivation of TP53 gene in chronic
lymphocytic leukemia: selection, impact on survival and response to
DNA damage publikovanou v Casopise Blood roku 2009 obdrZeli
autori cenu Ceské hematologické spolecnosti.

Clenové CELL pravidelné prednasi o CLL na prestiznich zahrani¢nich
setkanich: sjezdy Evropské hematologické spoleCnosti, setkani
Eurpean Leukemia Net, mitinky Némecké skupiny pro CLL i
Rakouské skupiny pro CLL.

Doc. RNDr. Sarka Pospisilova je spoluautorkou evropské monografie
New Biological Prognostic Markers in Chronic Lymphocytic Leukemia
(2010, editofi Kostas Stamatopoulos, Paolo Ghia, Richard
Rosenquist).

K vyznamnym pocindm této pracovni skupiny také pati loriské vydani
supplementa cCasopisu Transfuze a hematologie dnes o CLL
(viz Vybrané publikace s dedikaci CELL).

CELL také pfipravila a vroce 2011 iniciovala vlastni klinickou
studii faze II pro nemocné srelaxovanou a refrakterni CLL:
Ofatumumab Added to Dexamethasone in Subjects with Relapsed or
Refractory Chronic Lymphocytic Leukemia. Jde o vlbec prvni
klinickou studii CELL a jednu z ojedinélych studii v ramci Ceské
republiky, kterou pfipravili vyhradné Cesti odbornici.

Pod zastitou CELL se uz 2x konal edukacni kurs o CLL pro Iékare
stfedni a vychodni Evropy. Prvni probéhl v kvétnu roku 2010,
druhy v breznu roku 2011. Oba se konaly ve Fakultni nemocnici Brno.

Skupina pro oportunni infekce a podptirnou Iécbu

Neformalnimi vedoucimi této vynikajici pracovni skupiny jsou doc.
MUDr. Zdenek R&cil, Ph.D. (FN Brno), MUDr. Michal Kouba (UHKT
Praha), doc. MUDr. Petr Cetkoysk)'/, Ph.D. (UHKT Praha), h.doc.
MUDr. Lubo$ Drgofia, CSc. (NOU Bratislava), Mgr. Iva Kocmanova
(FN Brno), prim. MUDr. Nad'a Mallatova (Ceské Budgjovice) a prof.
MUDr. Jiti Mayer, CSc. (FN Brno).

Cile CELL na poli infek¢nich komplikaci jsou nasleduijici:

e vytvoreni platformy umoziujici a usnadiujici vzajemné
setkavani a tzkou spolupraci klinikd, mikrobiologd,
molekularnich biologd a jinych odbornikd, ktefi jsou zapojeni
do péce o hematologické pacienty, respektive reseni
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problematiky infekCnich komplikaci u t&chto nemocnych na
jednotlivych pracovistich v Ceské republice

predavani zkusenosti v diagnostice a [é¢bé infekcnich
komplikaci u hematologickych pacientd

mezilaboratorni kontroly jednotlivych diagnostickych metod
s cilem mozné standardizace

predavani informaci o zastoupeni jednotlivych typl
infekCnich agens a vyvoje rezistenci na antiinfektiva na
jednotlivych hematologickych pracovistich v Ceské republice

spoluprace na vytvareni doporuceni pro diagnostiku a l1éCbu
infekénich komplikaci u hematologickych malignit

spolecné zapojeni do mezinarodnich aktivit (ELN, EORTC,
ISHAM)

Participujici pracovisté

1.

2.

vk

10.

11.
12.

13.

14.

Fakultni nemocnice Brno — Interni hematoonkologicka
klinika, Brno, CZ

Fakultni nemocnice Brno — Oddéleni klinické mikrobiologie,
Brno, CZ

Fakultni nemocnice Brno — Klinika détské onkologie, Brno,
Ccz

Ustav hematologie a krevni transfize, Praha, CZ

Fakultni nemocnice v Motole - Klinika détské hematologie a
onkologie, Praha, CZ )

Fakultni nemocnice v Motole — Ustav Iékaiské mikrobiologie,
Praha, CZ

VSeobecna fakultni nemocnice — 1. Interni klinika, Praha, CZ
Nemocnice Ceské Budg&jovice Laboratof parazitologie a
mykologie, Ceské Budé&jovice, CZ

Détska fakultna nemocnica s poliklinikou Bratislava - Klinika
detskej hematoldgie a onkologie, Bratislava, SK

Univerzitna nemocnica Kosice — Klinika hematologie, KoSice,
SK

Narodny onkologicky Ustav, Bratislava, SK

Univerzitna nemocnica Bratislava — Klinika hematologie a
transflzioldgie, Bratislava, SK

Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady — Oddéleni klinické
hematologie, Praha, CZ

Fakultni nemocnice Hradec Kralové - 2. interni klinika-
oddéleni klinické hematologie, Hradec Kralové, CZ
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Projekty
CAN-CELL - Citlivost Klinicky vyznamnych kmenl Candida
izolovanych u hematoonkologickych nemocnych v CR a SR
k echinokandinfim — projekt ukoncen k 1.1.2011
FIND — Fungal infection databaze — viz Databaze.
Setkani
11/1/2007 - Brno - I. CELL Workshop Projektu oportunni infekce u
hematoonkologickych nemocnych. Téma: Diagnostika invazivni
aspergilozy.

I. CELL workshop projektu Oportunni infekce u hematoonkologickych nemocnych

Casna diagnostika invazivni aspergilozy

Brno 1/2007

Obr. 7. Snimek castnikd prvniho workshopu Ceské leukemické
skupiny — pro Zivot o oportunnich infekcich, ktery se konal
1. 11. 2007.

3/4/2008 - Brno - II. CELL Workshop Projektu oportunni infekce u
hematoonkologickych nemocnych. Téma: Kombinovana
antimykoticka Iécba invazivnich mykéz a monitorace plazmatickych
koncentraci azolovych antimykotik.
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11. CELL workshop projektu Oportunni infekce u hematoonkologickych nemocnych

Specifické aspekty lécby invazivnich mykotickych infekei

Brno 11/4/2008

Obr. 8. Snimek z workshopu Ceské leukemické skupiny — pro Zivot o
kombinované antimykotické IECbé invazivnich mykoz a monitoraci
plazmatickych koncentraci azolovych antimykotik, ktery se konal

3. 4. 2008.

4/3/2009 — Brno - III. CELL Workshop Projektu oportunni infekce u
hematoonkologickych nemocnych. Téma: Antimykoticka profylaxe u
hematoonkologickych  nemocnych a  molekuldrné  biologicka
diagnostika invazivnich mykéz.

23/4/2009 - Brno - PCR diagnostika invazivnich mykotickych infekci —
laboratorni  workshop. Téma: PCR diagnostika invazivnich
mykotickych infekci.

29-30/4/2010 — Brno - IV. CELL Workshop Projektu oportunni infekce
u hematoonkologickych nemocnych a I. mykologicky pre-workshop.
Téma: Empirickd a preemptivni antimykoticka lécba u nemocnych
s hematologickymi malignitami.

19-20/11/2010 - Mikulov - CELL workshop projektu "Databaze
pfipadli invazivnich aspergilovych infekci na hematoonkologickych
pracovistich v CR a SR" a projektu "CAN-CELL" Téma: Databaze
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pfipadli invazivnich mykotickych infekci na hematoonkologickych
pracovistich v CR a SR.

28-29/4/2011 — Brno - V. CELL Workshop Projektu oportunni infekce
u hematoonkologickych nemocnych a II. mykologicky pre-workshop.
Téma: Empirickd a cilenda antibiotickd Ié¢ba u nemocnych
s hematologickymi malignitami.

Obr. 9. Snimek z workshopu Ceské leukemické skupiny — pro Zivot
0 empirické a cilené antibiotické Iécbé u nemocnych
s hematologickymi malignitami, ktery se konal 28. a 29. 4. 2011.

Mezinarodni spoluprace

Fungiscope (www.fungiscope.net) — databaze FIND rare fungi—
aktivni vyména dat.
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Skupina transplantacni

Skupinu vedou doc. MUDr. Petr Cetkovsky, CSc. (UHKT Praha) a prof.
MUDr. Jiti Mayer, CSc. (FN Brno).

Skupina rozviji nékolik projektd: projekt steroid-rezistentni
nemoc Stépu proti hostiteli (GvHD), jehoz cilem je definovat
v ramci Ceska jednotné stav steroid-rezistentni GvHD a vytvofit Cesky
narodni protokol pro Ié¢bu této komplikace. Dalsi projektem z oblasti
transplantacni, ktery CELL aktivné rozviji, je projekt role
mikrochimérismu po alogenni transplantaci krvetvornych bunék
(aplikace PCR v redlném case ke stanoveni mikrochimérismu).

UZ rok po svém vzniku organizovala CELL pracovni setkani vénované
steroid-rezistentni GVHD. Konal se 25. 4. 2007 na Ustavu
hematologie a krevni transfuze v Praze (viz obr. 10).

Obr. 10. Dne 25, 4. 2007 se na Ustavu hematologie a krevni
transfuze v Praze konalo pracovni setkani CELL vénované steroid-
rezistentni nemoci stépu proti hostitel,

S podporou CELL vyslo nékolik publikaci tykajici se transplantacni
problematiky a projektd CELL (viz Vybrané publikace s dedikaci
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CELL). CELL navic pfipravuje monografii o transplantacich kostni
drené. Editory monografie jsou doc. MUDr. Petr Cetkovsky, Ph.D. a
prof. MUDr. Jifi Mayer, CSc. a prof. MUDr. Jan Stary, DrSc. Kniha by
méla vyjit roku 2011.

Dalsi aktivity nezapadajici do ramce vyse uvedenych
pracovnich skupin

CELL se vénuje i jinym diagn6zam nez vySe uvedenym. K témto
aktivitam patfi zejména to, ze CELL upozorfiuje i na vzacna
hematologicka a hematoonkologicka onemocnéni.

Velmi vyznamnym pocinem v této oblasti byla organizace mitinku
s mezindrodni UCasti vénovaného histiocytdze z Langerhansovych
bunék a dalSim vzacnym hematologickym onemocnénim, ktery se
konal v Praze 21. 5. 2010 (obr. 11). Hlavni zasluhu na organizovani
mitinku mél prof. MUDr. Zdenék Adam, CSc. zInterni
hematoonkologické kliniky LF MU a FN Brno. Pfednasejici na tomto
mitinku poté s podporou CELL publikovali vynikajici supplementum
Casopisu Vnitfni Lékarstvi, které bylo vénovano této problematice (viz
dale).

Odbornici, ktefi jsou Cleny CELL, se ucastni i aktivit Ceskych a
mezinarodnich pracovnich skupin zabyvajicich se problematikou
myelodysplastického syndromu (doc. MUDr. Jaroslav Cermak,
CSc., MUDr. Libor Cervinek), imunitni trombocytopenie (MUDr.
Libor Cervinek, doc. MUDr. Tomas Kozak, Ph.D., MBA) nebo
myeloproliferativnich nemoci (MUDr. Jifi Schwarz, CSc., MUDr.
Zdenék Kofistek, Ph.D., MUDr. Libor Cervinek, prof. MUDr. Michael
Doubek, Ph.D.).
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F N4
Obr. 11. Prof. Zdenék Adam prednasejici na mitinku Ceské
leukemické skupiny pro Zivot, ktery byl vénovan histiocytoze
z Langerhansovych bunék a dalsim vzacnym hematologickym
onemocnénim (Praha, 21. 5. 2010).
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5. Web Ceské leukemické skupiny - pro Zivot

Pro snazsi komunikaci s kolegy a pro prezentaci Ceské leukemické
skupiny — pro Zivot (CELL) byly v roce 2007 byly zprovoznény www
stranky CELL.

Stranky Ize najit na adrese www.leukemia-cell.org (obr. 12). Od
roku 2009 je k dispozici i anglicka verze stranek.

Na strankach Ize najit informace o struktufe CELL, o pracovnich
skupinach CELL a jejich projektech, Ize z nich stahnout stanovy CELL
a informace o cClenstvi v CELL, samoziejmé zde nechybi ani kontakty
na Cleny CELL.

Pres webové stranky CELL Ize pres sloupec aktualit sledovat vsechny
aktudini aktivity CELL, odkazy na poradané mitinky a workshopy,
zapisy zvalnych hromad, informace o aktualnich publikacich
vydanych s podporou CELL.

Kromé toho se Ize pres www stranky CELL pfipojit k online
pristupnym databazim CELL - k databazi FIND (databaze pfipadd
invazivnich mykotickych infekci u hematooonkologickych nemocnych
v CR a SR) a vbrzké budoucnosti i kregistru CLLEAR (registr
pacientd s chronickou lymfocytarni leukemi).

Clenové CELL a jejich spolupracovnici na internetovych strankach
CELL také rozviji Online internetovou ucebnici hematologie a
hematologické onkologie. Do této databdze jsou doplfiovany
Ceské souhrny zasadnich praci publikovanych v oboru hematologie a
hematologické onkologie v prestiznich zahrani¢nich Casopisech (obr.
13).

Stranky nyni spravuji a za jejich aktualnost odpovidaji MUDr.
FrantiSek Folber a prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D.
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the CzEch leukemia
study group for |ife

databaze | enés | strektura | infermace | ¥enstvi | odkazy | Kontakty

Online internetova véebnice

= The Czech Levkemia Study Group for Life
Vystedky vellkjch studii, zasadni

publikovana doporuceni a klicové
objevy v hematologii - trvale
aktualizovany, trvale aktudini
zdrof nefmodernizich poznatkt

w hematologii dostupny onlinet

Cecka leukemickd skuping - pro Zivot [The CzEch Leukemia Study Group - for
Life], CELL, vznikla jako nezévislé dobrovoln iniciativa riznjch pracovniki
zabyvajicich se problematikeu leukemi, Tato oblast je mimofadné giroka a
zdaleka nezahrmuje jen hematalogy. Na komplexnf péci o nemocné

s leukemiemi a na vyzkumu v této oblasti se podile]{ (&kaf rizmjch

o odbornosti, patologave, mikrobiologove, molekulsmi bislagave, psychologové
Bl sl S el 3 daldi. Tyta viechny by réda CELL sdrufila pod jednou platformou - zlepéeni
0 oportunnichimickcich péce o nemocné s leukemizini v CR 4 akcelerace vyzkumu v této oblasti,
Pripravujeme pfimy prenos z V, CELL

Obr. 12. Uvodn/ strana webu Ceské leukemické skupiny — pro Zivot.
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Vysledky velkych studii, zasadni publikovana doporuéeni a klicové objevy v hematologii

o prof. MUDr. Jif Mayer, Ce., Interni hemstoonkalogicks kiinika FH Brno, Brno
o prof, MUDr, Jan Stary, DrSc., Kliniks détské hematolozie 3 onkologie, FNl v Motols, Praha

Piedmluva | éist

Akutni myeloidni leukemie | Fist
o prof, MUDr. Jiff Mayer, C5o.

o doe. MUDr. Petr Cotkousky, Ph.D.
® prof. #UDr, Jan Stary, Drsc.
o prof. #UDr, Jiff Mayer, CSc.

Akutni lymfoblasticka leukemie | Eist Chronicka myeloidni leukemie | Fist
 doc. iUDr. fichasl Doubsk, Ph.0. o MUDr. Daniels Tackova

© praf, #hUDr, Jan Stard, Drse. o doc. MUDr Edgar Faber

* WUDr. Jacqueline dhaaloufova « prof. MUDr. Jiff Mayer

Chronicka lymfaticka leukemie | ist Mnohotetny myelom a dalsi

o MUDr Lukad Smolej

monoklonalni ie | Cist

Obr. 13. Uvodni strana Online internetové ucebnice hematologie a
hematologické onkologie na www strankach Ceské leukemické
skupiny — pro Zivot.
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6. Databaze Ceské leukemické skupiny - pro Zivot

Rada projektd, které Ceska leukemickd skupina — pro Zivot (CELL)
realizuje a pfipravuje, vyzaduje systematicky sbér informaci. Za timto
Ucelem CELL vede a chysta nékolik databazi.

FIND e

FIND (Fungal Infection Database) — databaze pfipad(
invazivnich mykotickych infekci u hematoonkologickych nemocnych:

a. FIND aspergillus — databaze pfipadd invazivnich
aspergiléz

b. FIND candida - databaze pripad( invazivnich
kandidéz

c. FIND rare fungi - databaze pripadl vzacnych
invazivnich mykotickych infekci — vyména dat
s evropskou databazi Fungiscope

INFINITY (Tyrosine Kinase Inhibitors in First and Following
CML Treatment) - jednd se o komplexni a detailni databazi
pacientd sCML léCenych v hematoonkologickych centrech
tyrozinkindzovymi inhibitory (TKI).

Databaze je roz¢lenéna do nékolika komplementarnich celkd:

. INFINITY I - obsahuje data pacient( v chronické fazi CML
(CP-CML) léCenych imatinibem v 1.linii lécby. V souCasné
dobé participuji v projektu 3 centra — UHKT Praha, IHOK FN
Brno, Odd. klinické hematologie FN KV. K 31. 12. 2010 bylo
do databaze zarazeno 167 pacientd.

. INFINITY II - obsahuje data pacientl IéCenych
imatinibem ve 2. a dalsi linii lécby CML v CP, ale i
pokrocilych fazich — akcelerované (AP) a blastickém zvratu
(B2).

. INFINITY III - obsahuje Udaje o pacientech s CML
léCenych TKI 2. generace — dasatinibem a nilotinibem -
v jakékoliv 1é¢ebné linii. K 31. 12. 2010 je do této sekce
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databaze zafazeno 103 pacientl. Kromé center uvedenych
v odstavci INFINITY I je participantem téZ I. int. klinika VFN
Praha.

Databaze INFINITY je zaClenéna do nékolika projektd mezinarodni
spoluprace v ramci Evropské leukemické sité (,The European
LeukemiaNet", ELN):

] The European CML Registry v ramci projektu EUTOS for
CML (7he EUropean Treatment and Outcome Study, ptijal
databdzi INFINITY v 1/2008 v Heidelbergu jako vyznamného
prispévatele do sekce ,Out-study patients" a od 17.7.2009
téz do sekce ,Population-based registry", jejimz cilem je
realné zmapovat epidemiologii CML v Evropé v kontextu
soucasnych doporuceni pro léCbu a monitorovani jejiho
efektu.

= European Registry of CML Patients in Failure after IM
therapy - jedna se o podprojekt v ramci ELN. Data o
pacientech, ktefi selhali na imatinibu, jsou odesilana ve
formé papirovych dotaznik( do tohoto registru.

Zodpovédné osoby za jednotliva centra

1.) UHKT Praha: H. Klamové (hana.klamova@uhkt.cz), P. Cetkovsky,
J. Rysava (datamanazerka)

2.) IHOK FN Brno: D. Z&¢kové (dzackova@fnbrno.cz), J. Mayer, B.
Dobesova (datamanazerka)

3.) 1. interni klinika VFN Praha: E. Cmunt

4.) Odd. Klinické hematologie FN KV Praha: O. Cernd
(cerna@fnkv.cz), T. Kozak, S. Hrabétova (datamanazerka)

DA-TOOL (Database of Acute Leukemia)- databaze pfipadd
akutni myeloidni leukemie (AML); detailni databaze vSech nemocnych
s AML diagnostikovanych a/nebo 1é¢enych na participujicich
pracovistich, vcetné efektu a komplikaci pouzitého IéCebného
pristupu.

CLLEAR (Chronic Lymphocytic Leukemia Registry) — zevrubny
registr pacientl s chronickou lymfocytarni leukemii vznikajici ve
spolupraci  pracovnikli sdruzenych v CELL, pracovnikdl VSeobecné
fakultni nemocnice Praha a Ustavu hematologie a krevni transfuze
Praha. Predpokladané spusténi registru je kvéten 2011.
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Zodpovédné osoby za jednotliva centra
1.) VFN a UHKT Praha: P. Obrtlikovéa (petra.obrtlikova@seznam.cz)
2.) IHOK FN Brno: M. Doubek (mdoubek@fnbrno.cz)

CELL dale pripravuje databdzi dospélych pacientd s akutni
lymfoblastickou leukemi.

Fungal
Infection
Database

Lagin
Heslo |

e
5 i
astellas ajisten
@ Fodpaens

Obr. 14. Uvodni strana databaze FIND.

(1 Cephalon

deliver moreZ™
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7. Vybrané publikace s dedikaci Ceské leukemické
skupiny - pro Zivot

Monografie

Janikova, A., Doubek, M. Hematologické kazuistiky nejen pro
hematology aneb jak neprehlédnout leukemii v kazdodenni praxi. 1.
dani, Mlada fronta a.s., Praha 2011, 128 s.

Hematologickeé kazuistiky
nejen pro hematology

aneb jak nepfehlédnout
leukemii v kaZdodenni praxi

AP~
o

Qe
NS
\&S

N

Gokbuget, N., Bassan, R., Sombrer, H., Doubek, M., Fielding, A.K.,
Foa, R., Giebel, S., Hoelzer, D., Martinelli, G., Meloni, G., Moicean,
A.D., Ottmann, O., Piccaluga, P.P., Ribera, ].M., Rousselot, P.,
Walewski, J. (Eds.) European Working Group of Adult Acute
Lymphoblastic Leukemia: Guidelines. 2011, in press

Supplementa ¢asopisti

Racil, Z., Mayer, J. (Eds.) Invazivni aspergildza: soucasné moznosti
diagnostiky. Vnitf. Lék 53, 2007, 28 s.

Vnitini Iekaistvi

25



Racil, Z. (Ed.) Novinky a specifické aspekty v IéCbé invazivnich
myotickych infekci. Postgrad. Med. 2008.

Postgradudlni
me 1CIna
ot 1

2, SPRCTICKE™™"
aspekty v Iecbé
Invazivnieh
mykotickych
Infekc

2q a specificke

Kofistek, Z., Schwarz, J. (Eds.) Akutni promyelocytarni leukemie.
Vnitf. Lék. 2008, 54 (7 a 8), s. 683-773.

Unitini lékafstvi

Racl, Z. (Ed.) Antimykoticka profylaxe u nemocnych
s hematologickymi malignitami a molekularné biologicka diagnostika
invazivnich myotickych infekci. Postgrad. Med. 2009.

Postgradudlni
me 1CINna

Antimykoticka
profylaxe u nemocnych
s hematologickymi

mali%nitami

a molekuldmébiologicka
diagnostika invazivnich
mykotickych infekei
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Doubek, M. (Ed.) Chronickd lymfocytarni leukemie. Supplementum
Transfuze a hematologie dnes. Transf. Hematol. dnes 16 (Suppl. 1)
2010, 120 s.

? TRANSFUZE
4 AHEMATOIEQGIE
1es

Racil, Z., Kocmanova, 1. (Eds.) Empiricka a preemptivni antimykoticka
Iécba u nemocnych s hematologickymi malignitami. Postgrad. Med.

Postgradudalni
medicina

Empirickd
a preemptivni

antimykotickd

IéEba'u nemocnych

s hematologickymi
& malignitami

27



Adam, Z. Doubek, M. (Eds.) Histiocytdza z Langerhansovych bunék a
dalsi vzacna hematologickd onemocnéni. Vnitf Lék (Suppl. 2) 2010,
194 s.

Toto supplementum bylo vydano i v anglickém jazyce.

Vnitini lékafstvi

Doubek, M. (Ed.) Focus - Hematoonkologie. Tematické Cislo
Postgraduaini mediciny. Postgrad. Med. 13, 2011, s. 277-345.

Postgradualni
medicina

Hematoonkologie

Clanky in extenso v zahrani¢nich éasopisech

Racil, Z., Kocmanova, I., Langerova, M., Wintrova, J., Mayer, J.
Intravenous PLASMA-LYTE as a major cause of false-positive results
of platelia Aspergillus test for galactomannan detection in serum. J.
Clin. Microbiol. 2007, 45: 3141-3142.

Fiegl, M., Gastl, G., Hopfinger, G., Eigenberger, k., Zabernigg, A.,
Schenk, T., Falkner, F., Falkner, A., Sodia, S., Doubek, M., Brychtova,
Y., Panovska, A., Greil, R., Mayer, J. Alemtuzumab in chronic
lymphocytic leukemia, other lymphoproliferative disease and
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autoimmune disorders. Magazine Eur. Medical Oncol. 2008, 1: 211-
222,

Doubek., M., Folber, F., Koristek, Z., Brychtova, Y., Krejci, M.,
Tomiska, M., Navratil, M., Mikulasova, P, Mayer, J. Autologous
hematopoietic stem cell transplantation in adult acute lymphoblastic
leukemia: still not out of fashion. Ann. Hematol. 2009, 88: 881-887.

Cejkova, S., Rocnova, L., Potesil, D., Smardova, J., Novakova, V.,
Chumchalova, J., Zezulkova, D., Borsky, M., Doubek, M., Brychtova,
Y., Pospisilova, S., Klabusay, M., Mayer, J., Trbusek, M. Presence of
heterozygous ATM deletion may not be critical in the primary
response of chronic lymphocytic leukemia cells to fludarabine. Eur. J.
Haematol. 2009, 82: 133-142.

Mraz, M., Malinova, K., Kotaskova, J., Pavlova, S., Tichy, B.,
Malcikova, J., Brychtova, Y., Doubek, M., Trbusek, M., Mayer, J.,
Pospisilova, S. miR-34a, miR-29¢ and miR-17-5p are downregulated
in CLL patients with TP53 abnormalities. Leukemia 2009, 23: 1159-
1163.

Stano-Kozubik, K., Malcikova, J., Tichy, B., Kotaskova, J., Borsky, M.,
Hrabcakova, V., Francova, H., Valaskova, I., Bourkova, L., Smardova,
J., Doubek, M., Brychtova, Y., Pospisilova, S., Mayer, 1., Trbusek, M.
Inactivation of p53 and amplification of MYCN gene in a terminal
lymphoblastic relapse in a chronic lymphocytic leukemia patient.
Cancer. Genet. Cytogenet. 2009, 189: 53-58.

Doubek, M., Palasek, I., Pospisil, Z., Borsky, M., Klabusay, M.,
Brychtova, Y., Jurcek, T., Jeziskova, 1., Krejci, M., Dvorakova, D.,
Mayer, J. Detection and Treatment of Molecular Relapse in Acute
Myeloid Leukemia with RUNX1 (AML1), CBFB or MLL Gene
Translocations. Frequent Quantitative Monitoring of Molecular
Markers in Different Compartments and Correlation with WT1 Gene
Expression. Exp. Hematol. 2009, 37: 659-672.

Mayer, 1., Krejci, M., Pospisil, Z., Doubek, M., Janikova, A., Zackova,
D., Racil, Z., Smardova, L., Navratil, M., Kamelander, J. Successful
treatment of steroid-refractory hepatitic variant of liver graft-vs-host
disease with pulse cyclophosphamide. Exp. Hematol. 2009, 37: 659-
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