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Zápis o konání obhaiobv disertační práce v DSP Lékařská eenetika

RNDr. Milena Holzerová, bioložka Hemato.onkologické kliniky a studentka kombinované formy
dokÍorského studijního programu Lékařska genetikana LF UP v olomouci

Téma disertační práce: ,,Molekulárně cytogenetické studium chromosomových změn u
leukémií..

obhajoba se konala v olomouci dne 26, května 20II v 10.00 hodin.

Komise: L /
předseda: Prof' MUDr. Jiří Šantaý, CSc. '..'..'.. .,.,.,'.,. . .'../

místopředsedkyně: Doc. MUDr. Alena Šantavá, CSc. .. ' . . ' . . ' . . .. ' . ... ' ' ' . ' , ' ' ' . ' . ' ' ' ' .U

ělenové: Doc. RNDr' Radek vrtěl. Ph'D'
L-/

Doc. MLIDT. Ishraq Dhaifalah, Ph.D.

Mgr. Radek Vodička; Ph.D

Prof. MUDr. Milan Kudela, CSc.

Prof. MUDr. Petr Goetz, CSc.

MUDr. Renata Gaillayová, Ph.D.

RNDr. Alexandra oltová
L-r/

Doc. RNDr. ZuzanaZemanová. CSc.

Oponenti:
Doc' RNDr. ZuzanaZemanová, C9.. .
Centrum nádorové cýogenetiky, Ustav klinické chemie a lab' diagnostiky, Praha
MUDr. Hana Klamová. CSc. .-...
Ústav hematologie a krevní transfuze, Praha
Skolitel: Prof' RNDr' et Mgr. Marie Jarošová, CSc

Předsedající přednesl struěnou charakteristiku uchazeče, hodnocení školitele a stanovisko
vedoucího školícího pracoviště k disertaění práci. Poté uchazeč vyložil podstatný obsah své disertace.
oponenti přednesli své posudky. Uchazeě odpověděl na připomínky a dotazy oponentů'

Ve vědecké rozpravě vystoupili: viz příloha _ zápis o diskusi.

Hlasování se úěastnilo ,,,,'h,......členů komise. Kladně hlasovalo ...?.......členů, zápomě
.e '. .,. ělenů, neplatných lístků bylo odevzdáno . . . .. . .ft. . . ....

@Í:
Přítomní členové komise tajným hlasováním rozhodli, Že RlIDr. Milena Ho|zerová obhájila
disertační prárci a doporuěili udělení akademického titulu doktor ve zk'ratce Ph.D. dle $ 47 Zákona o
vysokych školách ě. 11ll98 Sb.



Zápis z obhaJoby disertaění práce konané dne 26.5.2o1,|

RNDr' Milona Holzerová :
Mo|eku|árně cytogenetické studium chromosomových změn u |eukémií
(K|inický význam cytogenetiky a mo|eku|ární cýogenetiky u chronické myeloidní
Ieukémie)

í. otázky oponcntú

Doc. RNDr.Zuzana Zemanová, GSc. :
,,Jaká je perspektiva konveněnÍ cytogenetické analýzy pfr diagnostice CML a dalšÍch
hematologÍckých malÍgnÍt zejména y souyis/osÍi s rychlým rozvojem nových
molekulámě cytogenetických a molekulárně biologických metod?,,
Cytogenetika v souěasné době má a V budoucnu zatím stá|e bude mít své
nezastupitelné mÍsto. Sekvenění mapování by v budoucnu moh|o nahradit konvenční
cýogenetiku, avšak s ohledem na finanční stránku těchto spec!álních vyšetření bude
konvenění cytogenetika stá|e vyuŽívanou metodou k detekci chromosomových
aberacÍ nejen u hemato|ogických malignit.

2. Veřejná rozprava

Prof. MUDr. Jiří Šantavý,cSc. :
,Je vznik přÍdavných chromosomovych změn zpŮsoben terapiÍ nebo samotnou
nemocÍ?n
PřÍdavné chromosomové změny jsou známkou pokročilejší fáze onemocnění nebo
progrese onemocněnÍ a souvisí s ma|ign|m onemocněním. Jsou popsány změny,
které vznikají v Ph negativním klonu a na jejich vzniku se pod|e někteých prací podí|í
vliv |éěby. Často jsou tato změny transientní. Podle jiných autorů jsou projevem
nemoci, vyskýují se v ma|ém patologickém k|onu, kteý je maskován majoritním Ph
positivnim k|onem a projevÍ se aŽ po léěbě, při které vymizí majoritní k|on.

,,Jaké jsou zkušenosti se vznikem sekundárnÍch onemocněnÍ malignÍho typu?',
U nemocných s chronickou mye|oidní |eukémiÍ vznikajÍjak sekundárnÍ hematologické
ma|ignity, tak malignity typu solidních tumorů. Casté jsou karcinomy prsu, p|ic.

RNDr. A|exandra o|tová :
,,Jaký vliv má věk na ztrátu pohlavnÍeh chromosomťl?
Ve skupině našich nemocných by|a pozorována ztráta chromosomu Y u 5 muŽů,
s průměrným věkem 58 roků. Ztráta chromosomu Y u muŽů v souvisIosti s věkem je
popisována u staršÍch muŽů s věkovou hranicí cca nad 70 |et. V našem případě se
tedy jedná spÍše o ztrátu chromosomů v souvis|osti s chorobou.

Prof. RNDr. Mgr.Marie Jarošová, GSc :
V souvis|osti s předchozi otázkou upozornila na studii autorů Lippert a kol.,
pub|ikovanou V roce 2010, která srovnává 30 muŽů se ztrátou chromosomu Y a 30
muŽů bez této ztráty.



Prof; MUDr. Jiři šantavý,GSe. :
,,Jaké jsou zkušenosti a možnosti rodičovsfuí u nemocných po prodělané Úspěšné
léěbě?,
V našem souboru je něko|ik pacientů, především Žen, které porodi|i zdravé dítě po
|éěbě cML.

Doc. MUDr. Alena Šantavá, GSc. :
,,Jak je to se ztrátou chromosomu X u Žen v souvislosti s onemocněním?,,
Chromosom X vstupuje do trans|okací s řadou dalších chromosomů, často jsou
popisovány dup|ikace a de|ece části chromosomu X, ale také monosomie X.

RNDr. Kateřina Adamová, PhD :
,,Jaká jsou kritéria rozhodovánÍ o léčbě lmatinibem v 1. linii a jiným léčebným
postupem?"
V současné době je lmatinib schvá|en jako |ék 1. vo|by u nemocných s chronickou
mye|oidní |eukémií, všichni nemocníjsou tedy |éčeni tímto preparátem.
Jiné |éěebné postupy (interferon o) by| pouŽívány především před érou imatinibu.
V současnostije |éčba interferonem o pouŽívána u nemocných s komp|ikacemi |éčby
imatinibem.

Prof. RNDr. Mgr.Mar|e Jarošová, GSc :
Upozorni|a na problematiku nové léčby v souvis|osti s rezistencí nemocných na
imatinlb.

Doc. RNDr.Zuzana Zemanová, GSc. :
,,Jak hodnotÍte vymizenÍ isochromosomu 17 u popsaného případu?,'
Vymizenítéto prognosticky nepříznivé změny a vývin da|ších chromosomových změn
- strukturních i početních , svědčí o obrovské nestabilitě nádorového genomu.''

Doc. RNDr. Radek Vrtěl' PhD :
,,Týkala se ztráta chromosomu Y celého chromosomu nebo došlo k zachování části
chromosomu Y v genomu?"
Ve všech popsaných případech v našem souboru doš|o ke ztrátě celého
chromosomu, coŽ bylo potvrzeno metodou FlsH s centromerickými, lokusově
specifickými i ce|ochromosomovými sondami.

Zapsa|a RNDr. M|lena Holzerová


