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V ramci projektu byly studovany riizné aspekty vzacné nadorové choroby s ndzvem lymfom z
plastovych bunék (mantle cell lymfom, MCL). Testovan byl novy léebny reZim pro starsi a
komorbidni pacienty, byl analyzovan vyznam stanoveni minimalni zbytkové nemoci po 1écbé
pro progndzu pacient( s MCL lé¢enych v Ceské republice, byly analyzovany nové prognostické
a prediktivni ukazatele a testovany experimentdlni |é¢ebné kombinace a nové vyvinutd léciva
na bazi polymera.

V ramci projektu bylo dale zkoumano, jaké molekularné-genetické faktory dokazou
predpovédét, Ze pacienti nebudou reagovat na standardni Ié¢ebné postupy. V dalsi ¢asti
projektu byly analyzovany nové lécebné postupy zaloZzené na cilenych protinadorovych
molekulach a jejich efektivita byla ovéfena na mysSich modelech MCL, které byly v laboratofi
resitel projektu vyvinuty.

Vysledkem projektu byly zejména odborné ¢lanky publikované vylu¢né v prestiznich
védeckych ¢asopisech s tzv. impakt faktorem (souhrnny impakt faktor 15 publikovanych
vystupll dosahl 87,6 a pocet citaci > 120).

Z hlediska hlavnich prinosl projektu a implementace vysledkl do praxe je podstatné zarazeni
testovaného lé¢ebného rezimu pro starsi a komorbidni pacienty s nové diagnostikovanym
MCL mezi standardné uZivané IéCebné reZimy na vétsiné pracovist komplexni hematologické
péce v Ceské republice.

Dale vysledné analyzy potvrdily zasadni vyznam udrzovaci |é¢by pomoci anti-CD20 protilatky
rituximab u pacientld s MCL. Potvrzen naopak nebyl prognosticky vyznam sledovani tzv.
minimalni rezidualni nemoci po 1é¢bé v bézné klinické praxi.

Rovnéz byly odhaleny nové relevantni prediktivni znaky chemorezistence u pacientd s nové
dg. lymfomem z plastovych bunék (jednak vysoka mutacni naloz TP53, jednak soucasna
aberace gen(i TP53 a CDKN2A), coz umoZiiuje v¢as odhalit nepfiznivou progndzu a vybrané
pacienty v klinické praxi indikovat k cilené 1é¢bé novymi Iéky a alogenni transplantaci kostni
drené.

Konecné na preklinické drovni byla potvrzena (proof-of-concept) vysokd protinadorova
efektivita nové |écebné kombinace (kombinace inhibitoru BCL2 venetoklax a inhibitoru MCL1
$63845) a inovativnich |é&iv vyvinutych ve spolupraci s Ustavem Makromolekularni chemie



(polymerni cytarabin a polymerni doxorubicin cileny pomoci anti-CD38 protilatky
daratumumab) u chemorezistentnich forem lymfomu z plastovych bunék.
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