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Věc: Posudek disertační práce MUDr. Martina Šimkovi če Aktuální aspekty péče o nemocné 
s chronickou lymfocytární leukemií 
 
 
Vážený pane děkane, 
 
dovoluji si Vám poslat posudek výše uvedené disertační práce. 
 
 
Posudek: 
 
Předložená práce MUDr. Martina Šimkoviče se věnuje chronické lymfocytární leukemii (CLL), 
nejčastější leukémii dospělých v bělošské populaci, tedy i u nás. V nedávné době došlo na poli 
CLL k mnoha převratným objevům, především v oblasti prognostických faktorů nemoci, či na poli 
léčby onemocnění. Nicméně i přesto zůstává spousta otázek, které se CLL týkají, nevyřešena. 
Některým z nich je věnována předložení disertační práce. 
 
Předložená disertační práce analyzuje čtyři témata, která se týkají CLL: 1) epidemiologie a 
klinický průběh nemoci, 2) význam režimu rituximab+dexamethason (R-dex) v léčbě 
relabované/refrakterní CLL, 3) infúzní toxicita rituximabu u nemocných s CLL a 4) žilní 
trombembolická nemoc u pacientů s CLL.  
 
Autor práce došel k těmto závěrům: 1) Pacienti s CLL mladší 70 let mají v současnosti naději na 
delší přežití ve srovnání s pacienty, u nichž byla CLL diagnostikována v letech 1999 – 2005. Toto 
ale neplatí pro nemocné starší 70 let. 2) Léčba režimem R-dex dokáže navodit remisi u 75 % 
nemocných s CLL, medián doby do progrese je ale relativně krátký (8 měsíců). 3) Infúzní toxicita 
rituximabu postihuje 32 % nemocných léčených preparátem v 1. linii a 19 % nemocných léčených 
ve 2. linii. Většinou jde o toxicitu stupně 2. Toxicita významně koreluje především se vstupní 
lymfocytózou. 4) Rizikovými faktory žilního trombembolismu u CLL jsou především vrozené 
trombofilie, horší výkonnostní stav a srdeční selhání.  
 
Podle databáze PubMed publikoval MUDr. Šimkovič výsledky svých analýz jako první autor 
v zahraničním časopise, jako první autor v českém odborném časopise a jako spoluautor 
v zahraničních časopisech.  
 
Po stránce formální hodnotím práci, jako přehlednou, logicky uspořádanou a srozumitelně 
napsanou.  
 
Na otázky rozhodující k posouzení disertační práce odpovídám: 
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1) Zvolené téma vzhledem k incidenci CLL, její závažnosti a nejasnostem, které kolem CLL stále 
jsou, hodnotím jako aktuální.  

 
2) Cíle práce, který si autor stanovil, byly splněny. Na otázky, které si položil, dává odpověď. 
 
3) Metody zpracování výsledků jsou odpovídající cílům práce. Statistické analýzy jsou adekvátní. 
 
4) Výsledky práce jednoznačně rozšířily poznatky o CLL. Zejména epidemiologickou analýzu a 

analýzu incidence žilního trombembolismu u CLL hodnotím jako velmi přínosnou. 
 
Na MUDr. Martina Šimkoviče mám v souvislosti s jeho prací následující otázky: 
 

1) Čím si vysvětlit fakt, že u nemocných s CLL starších 70 let nedochází ke zlepšování 
celkového přežití, když zejména pro tyto nemocné máme k dispozici řadu nových léků, 
které signifikantně prodlužují dobu do progrese ve srovnání se staršími preparáty? 

2) Dexamethason je účinným preparátem v léčbě CLL s velmi nepříznivou prognózou. Jeho 
kombinace s moderními léky, jako jsou inhibitory BCR signalizace, by teoreticky mohla 
zlepšit výsledky léčby relabovaných/refrakterních CLL. Jsou z literatury známy nějaké 
údaje o léčbě kombinacemi těchto látek? Jaká jsou případná rizika této kombinované 
terapie?  

3) Profylaxe trombembolické nemoci není u pacientů s CLL běžně doporučována. Doporučil 
byste ale na základě vašich dat tuto profylaxi pro některou z podskupin pacientů CLL či 
pro pacienty léčené nějakým z terapeutických režimů? 

Práci doporučuji  k obhajobě (podle § 47 VŠ zákona 111/98 Sb.). MUDr. Martin Šimkovič nejen 
předloženou prací, ale i další aktivitou na poli CLL, kterou znám ze společných projektů, 
prokazuje, že má o problematice CLL výborný přehled, že má tvůrčí schopnosti a že je schopen 
naplánovat, provést a vyhodnotit složité experimenty.  
 
 
V Brně dne 11. 5. 2016 
 
 
 
  
                                                                                 prof. MUDr. Michael Doubek, Ph.D. 
 


