FA K U LT N |' N E M O C N | C E B R N O Pracovisté mediciny dospélého véku

Jihlavska 20, 625 00 Brno

Interni hematoonkologicka' prof. MUDT. Jifi Mayer, CSc.
@ klinika telefon: 532 233 642 email: ihok@fnbmo.cz
Fakultni nemocnice Brno fax: 532 233 603 web:  www.fnbrno.cz/ihok

Véazeny pan

Prof. MUDr. RNDr. MiroslavCervinka, CSc.
Dékan

Lékarska fakulta Univerzity Karlovy
Simkova 870

500 38 Hradec Kralové

Véc: Posudek disert&ni prace MUDr. Martina Simkovi &e Aktuélni aspekty p&e o nemocné
s chronickou lymfocytarni leukemii

Véazeny pane &kane,

dovoluji si Vam poslat posudek vySe uvedené digeitarace.

Posudek:

Predlozena prace MUDr. Martina Simkoei se ¥nuje chronické lymfocytarni leukemii (CLL),
negastjSi leukémii dosplych v biloSské populaci, tedy i u nas. V nedavné &dbslo na poli
CLL k mnoha pevratnym objeim, predevSim v oblasti prognostickych fakiaremoci,¢i na poli
lécby onemocnini. Nicmért i presto Zfistdva spousta otazek, které se CLL tykaji, heSena.
Nekterym z nich je ¥novana pedlozeni disertmi prace.

PredloZzena disertai prace analyzujetyii témata, ktera se tykaji CLL: 1) epidemiologie a
Klinicky prabéh nemoci, 2) vyznam reZzimu rituximab+dexamethasdR-d€x) v I€b¢
relabované/refrakterni CLL, 3) infuzni toxicita usimabu u nemocnych s CLL a 4) zilni
trombembolicka nemoc u paciérg CLL.

Autor prace doSel kKimto zae¢ram: 1) Pacienti s CLL mladSi 70 let maji v gasnosti nagi na
delSi geziti ve srovnani s pacienty, u nichz byla CLL diastikovana v letech 1999 — 2005. Toto
ale neplati pro nemocné starsi 70 let. 2¢blaérezimem R-dex dokaze navodit remisi u 75 %
nemocnych s CLL, median doby do progrese je algivet kratky (8 n€siai). 3) Infuzni toxicita
rituximabu postihuje 32 % nemocnycled@ych preparatem v 1. linii a 19 % nemocnycletd/ch

ve 2. linii. V&tSinou jde o toxicitu stugn2. Toxicita vyznamé koreluje gedevSim se vstupni
lymfocytozou. 4) Rizikovymi faktory Zilniho trombdalismu u CLL jsou pedevSim vrozené
trombofilie, horSi vykonnostni stav a sédéselhani.

Podle databaze PubMed publikoval MUDr. SimRovisledky svych analyz jako prvni autor
v zahrantnim c¢asopise, jako prvni autor ¢eském odbornéntasopise a jako spoluautor
v zahrantnich¢asopisech.

Po strance formalni hodnotim praci, jakeéelednou, logicky usga@danou a srozumitein
napsanou.

Na otazky rozhodujici k posouzeni disénigorace odpovidam:
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1) Zvolené téma vzhledem k incidenci CLL, jeji zavadtha nejasnostem, které kolem CLL stale
jsou, hodnotim jako aktualni.

2) Cile prace, ktery si autor stanovil, byly spiy. Na otazky, které si polozil, dava odpadv
3) Metody zpracovani vysledlfsou odpovidajici aiim prace. Statistické analyzy jsou adekvatni.

4) Vysledky prace jednozieé rozstily poznatky o CLL. Zejména epidemiologickou analya
analyzu incidence Zilniho trombembolismu u CLL haidim jako velmi pinosnou.

Na MUDr. Martina Simkowie mam v souvislosti s jeho praci nasleduijici otazky

1)Cim si vyswtlit fakt, Ze u nemocnych s CLL starSich 70 let owthzi ke zlepSovani
celkového peziti, kdyZz zejména pro tyto nemocné mame k digpdadu novych €k,
které signifikants prodluzuji dobu do progrese ve srovnani se stapieparaty?

2)Dexamethason jecinnym preparatem v &é CLL s velmi nepiznivou prognézou. Jeho
kombinace s modernimi Iéky, jako jsou inhibitory BGignalizace, by teoreticky mohla
zlepSit vysledky l&by relabovanych/refrakternich CLL. Jsou z litergt@namy rjaké
Gdaje o Iéb¢ kombinacemi dchto latek? Jaka jsouripadna rizika této kombinované
terapie?

3)Profylaxe trombembolické nemoci neni u padiestCLL kEZrn¢ doporwovana. Doportil
byste ale na zakladvaSich dat tuto profylaxi proékterou z podskupin pacientCLL ¢i
pro pacienty léené gjakym z terapeutickych reziif?

Pracidoporuéuji k obhajols (podle § 47 VS z&kona 111/98 Sb.). MUDr. Martim&ovié nejen
piedloZzenou praci, ale i dalSi aktivitou na poli Clkierou znam ze spaieych projeki,
prokazuje, Ze ma o problematice CLL vyborrihded, Ze ma tw¢i schopnosti a Ze je schopen
naplanovat, provést a vyhodnotit slozité experiment

V Brné dne 11. 5. 2016

3 ) n \.
/»'/fff'/, 2]/1/\ C 6—‘%(! «:’Fﬂl/\ (/L ék/’

prof. MUDr. MichaelbiDbek, Ph.D.
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