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Dizertaéni prace Ing. et Ing. Jifiho Polivky byla vypracovana na Ustavu histologie a
embryologie LFUK v Plzni a je primarné zaméfena na fesSeni problematiky prognostickych a
prediktivnich biomarkerd u nemocnych s gliovymi nadory mozku. Dizertaéni prace ma
celkem 94 stran. Déle prace obsahuje 19 pfiloh v podobé specificky zamérfenych puvodnich
publikaci autora. Jedna se o tfi puvodni €lanky (2x s IF, 1x bez IF), kde je ve dvou pfipadech
prvnim autorem. Dale se jedna o soubor 9 prehledovych &lanka (8x s IF), kde je Ing.
Polivka prvnim autorem u 5 praci. Déle je uvedeno 7 praci, kde je Ing. Polivka spoluautorem.
Citovano je 248 recentnich odkazl na literaturu, pfiéemz ve 3 pfipadech jde o autocitaci
autora k dané problematice.

Prace je &lenéna na teoretickou Cast, ktera je vénovana charakteristice jednotlivych typu
gliovych nadori mozku (glioblastom, oligodendrogliom a low-grade gliomy). Autor zde
podrobné charakterizuje biologickou aktivitu a histopatologii jednotlivych typl nadord, vénuje
se rozboru molekularné genetickych znaku, uloze prognostickych a prediktivnich biomarkeru.
Protoze konveéni lééebné metody maji u téchto nadort své limitace, vénuje se autor
podrobné perspektivé novych Iéebnych postupl, véetné léCby cilené a imunomodulacni.
Soudasti teoretického Uvodu je i kapitola, ktera se vénuje zménam v souc¢asné WHO
klasifikaci nadorl mozku. Nasleduje zpracovani vlastniho souboru nemocnych. (44
nemocnych s glioblastomem, 23 nemocnych s anaplastickym oligodendrogliomem). Autor
jasné formuluje pracovni hypotézu: sledovat u nemocnych s glioblastomem jako biomarker
mutaci IDH1 R132H, u nemocnych s oligodendrogliomem sledovat chromozomalni aberaci-
kodeleci 1p/19q. Pro obé skupiny nemocnych autor jasné charakterizuje jednotlivé soubory,
zpUsob izolace DNA, zplsob detekce sledovanych mutaci a zpUsob statistického zpracovani
vysledku. Vlastni vysledky jsou pro obé skupiny sumarizovany celkem v 6 tabulkach a 8
grafech s doporovodnym textem. V nasledné diskuzi autor komentuje dosazené vysledky
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v porovnani s dosud prokazanymi vysledky ve svété. Nasleduje pfehledny zaver, kde autor
jasné charakterizuje dosazené vysledky a jejich prakticky pfinos pro klinickou praxi.
Dizerta&ni prace pfinesla nasledujici nové poznatky:

1. Nemocni s glioblastoma multiforme a mutaci IDH1 R132H maji signifikantné delsi as
do progrese onemocnéni, lepsi celkové preziti a vy$si terapeutickou odpovéd nez
nemocni bez mutace. Mutace IDH1 R132H byla pozorovana v populaci nemocnych
ve vy&§im procentu, nez bylo dosud znamo.

Vysledky této studie byly zafazeny do metaanalyzy, ktera pfispéla k zafazeni IDH do
nové klasifikace nadord CNS WHO 2016.

2. Nemocni s oligodendrogliomem a s kodeleci 1p/19q maji signifikantné delSi ¢as do
progrese onemocnéni a lepsi celkové preziti. U nemocnych s kodeleci 1p/19q byla
pozorovana lep$i terapeutickd odpovéd na léCbu RT+PCV, nez na samotnou

radioterapii, &imz byl potvrzen silny prediktivni vyznam tohoto markeru.

Mohu konstatovat, Ze téma této dizertaéni prace je aktudlni, a dizertace bezpodminecné
spinila svij u&el. Ing. Polivka potvrdil hypotézy dizertani prace validnim klinickym
vyzkumem. Pouzité metodiky (laboratorni vySetfeni, statisticka analyza) jsou recentni. Na
zakladé téchto metodik pfinesla tato dizertani prace zcela nové poznatky s bezprostiedni
implementaci do klinické praxe (aktualizace WHO klasifikace nadort CNS).

K autorovi dizertaéni prace mam nasledujici otazky k diskuzi:

1. Jaka jsou sougasna doporugeni pro vyuZiti diskutovanych biomarkert u primarnich nadord

CNS v Ceské Republice? Jsou tato doporuéeni respektovana v klinické praxi?

2. Je mozné stanovit biomarkery primarnich nadort CNS také bez dostupného
histologického vzorku nadoru pomoci neinvazivnich, nebo miniinvazivnich metod?

3. Jakym smérem bude dal pokratovat Vas§ vyzkum? Hodlate potvrdit tyto vysledky na
vétsim souboru nemocnych vramci multicentrické studie? Jak chcete prezentované

poznatky dale rozsifit?



Zaver

Piedlozena dizertaéni prace Ing. et Ing. Jifiho Polivky doklada jeho vyznamnou orientaci a
erudici v problematice prognostickych a prediktivnich biomarker( u primarnich nadort CNS.
Zavéry jeho dizertaéni prace a praci v odborném pisemnictvi maji pfinos pro odbornou
spoleénost doma i v zahrani¢i, svyhledem na uplatnéni v bé&zné klinické praxi. Autor
prokazal schopnost samostatné védecké prace a spinil veskeré pozadavky kladené na
dizertaéni prace v daném oboru.

Autor predlozil praci, ktera spliiuje pozadavky § 47 VS zakona &. 111/1998 Sb. Mohu ji
tedy pIné doporuéit k obhajobé a doporuéuji udéleni védecké hodnosti Ph.D.
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