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Posudok oponenta

Autor habilita¢nej prace: MUDr. MUDr. Michal Chovanec

Oponent: doc. MUDr. Tomas Bichler, PhD.

Nazov habilitaénej prace: Nové biomarkery, imunitné mechanizmy v patogenéze a

progndze germinativnych nadorov a neskora toxicita ich kurativnej liecby.

Posudok:
Predlozena praca sa zaobera najnovsimi trendmi lie¢by germinativnych testikularnych
nadorov (TGN). Je spracovana formou komentovaného stboru publikovanych prac.

Autor ju rozdelil do troch tematickych casti.

Prvou z nich je analyza vybranych biomarkerov TGN, kde najviac priestoru venoval studiu
karboanhydrazy IX (CAIX). Skamal korelaciu plazmatickej koncentracie CAIX s prognozou

pacientov a s hladinami réznych plazmatickych cytokinov. Daldia praca sa zaobera vyznamom
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poskodenia DNA v periférnych lymfocytoch. Su¢astou je jedna prehfadova praca. Aj ked
nadorové markery ako su alfa-fetoprotein, beta-choriogonadotropin a laktatdehydrogenaza
sa uz dlho u pacientov s TGN 3tandardne vySetruju a tvoria zaklad prognostickej klasifikacie a
sledovania pacientov po lie¢be, zatial nemame k dispozicii biomarkery, ktoré by odliili
pacientov s rizikom refrakterity na liecbu. Preto ma vyskum tychto novych parametrov velky

vyznam, aj ked'cesta k ich vieobecnej akceptacii je eSte dlha.

Druha €ast prace je venovana imunitnych mechanizmom u TGN. Opét je priloZend jedna
prehladova praca. P6vodné Elanky su venované prognostickému vyznamu cirkulujucich
cytokinov, exprimovanému beta-kateninu, dalej dve prace su venované imunofenotypu
nadorového imunitného infiltratu a imunitnému bunkovému profilu. Prave tieto prace

vzbudili velky zaujem a patria medzi prvé, ktoré sa touto dolezitou tematikou zaoberaju.

V poslednej ¢asti sa riesia otazky dlhodobej toxicity kurativnej chemoterapie TGN. Autor pri
priprave prehladovych publikacii vyuzil medzinarodnu spolupracu a kontakty ziskané

v priebehu svojej staze na Indiana University, ¢o je priekopnicke pracovisko vo vyskume

a lietbe TGN. Aj tu predklada dve vyskumné prace, tykajuce sa kognitivnymi

a behavioralnymi zmenami nasledkom liecby, a to ako u pacientov, tak na experimentalnych

zvieratach.

Riefené otazky su aktudlne a prinosné. Tato habilitaéna praca je vynimoéna jednak kvalitou
predkladanych publikdcii (vSetky v renomovanych recenzovanych ¢asopisoch s

kvalitnym impact faktorom), tak homogenitou a jasnym zameranim. Tymito pracamisa
autora zaradil medzi elitu klinickych vyskumnikov v oblasti TGN. Autor zodpovedal ulohy,

ktoré si predloZil a jednoznacne splnil poziadavky kladené na habilitacné prace.
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Moje otazky sa va&sinou netykaju ani tak samotnej prace, ako skor dalSieho smerovania

klinického vyskumu v oblasti TGN.

Otazky pre autora habilitacnej prace:

1. Aké su trendy epidemiologického vyvoja TGN?

2. Aké su vysledky prvych stadii s lieébou zameranou proti drédhe PD-1 u pacientov s TGN?
3. Do akej miery sa na kognitivnom stave pacientov po lie¢be TGN prejavuje
hypogonadizmus?

4. Aké vysetrenia odporucate/objednavate svojim pacientom pocas dlhodobe;j

dispenzarizacie, napriklad 10 alebo 15 rokov od ukonéenej lieCby?

S pozdravom

Tomas Buchler
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