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Posudok

na habilita¢nia pracu Mgr. Petra Urbana, PhD.
“ Vyuzitie modulacie apoptickych mechanizmov pri klinicko -biochemickej diagnostike
vybranych ochoreni “

Predkladana habilita¢na praca predstavuje subor 10 vedeckych prac publikovanych v zahraniénych
vedeckych ¢asopisoch v rokoch 2009-2016. Uvedenym pracam predchadza literarny prehlad, ktory
v uvodnej Casti pojednava vSeobecne o programovej smrti buniek, o morfologickych prejavoch
apoptozy a jej molekulovych mechanizmoch a tiez podrobne popisuje vplyv patologickych procesov
na mechanizmy apopt6zy. Dalej nasleduju ciele prace a dosiahnuté vysledky a diskusia. V zavere 59
stranového literarneho prehladu autor zhrfiuje najvyznamnejSie dosiahnuté vysledky, ktoré su
podrobne popisané v jednotlivych prilozenych pracach. Habilitaény spis konéi prilozenymi
kopiami jednotlivych prac, ktoré si zamerané na nasledovné témy:

Jednotiacim motivom prvej casti predkladanych prac (2) je Studium modulacie apoptickych
mechanizmov po ischemicko- reperfaznom (IR) poskodeni mozgu. Pozorovania autora naznacuju,
ze patologicky vplyv globalnej ischémie sa prejavuje hlavne v zmene expresie molekulovych
Saperonov GRP78, XBP1 a ATF6 na urovni mRNA ako aj na Grovni proteinov, pricom zaznamenali
aj priaznivy U¢inok predimekacie simvastatinom dva tyzdne pred samotnym IR inzultom na expresiu
sledovanych génov. Podobne, bol zaznamenany aj neuroprotektivny ucinok kratkej preischémie, co
moze vyznamne prispiet’ k preventimnym a terapeutickym zasahom na zlepSenie stavu pacientov po
ischemickom poskodeni mozgu.

Druha ¢ast’ prac (4) je zamerana na $tadium modulacie apoptickych mechanizmov po IR poSkodeni
tenkého Creva, Co sa Casto prejavuje po jeho transplantacii a je Casto pric¢inou mortality pacientov, ¢o
uzko stvisi aj so syndrdmom multiorganového zlyhania. V tychto studiadch boli zistené zmeny v
hladine expresie pro-apoptického proteinu GADDI153 a anti-apoptického GPRP78 v stene tenkého
¢reva a v plicnom parenchyme potkana na urovni mRNA v zavislosti na Case. Boli zistené aj
vyznamné zmeny v expresii hladin cirkulujucich cytokininov TNF-a a IL10 na urovni mRNA a
proteinov a tiez v zmenach expresie génov zapojenych do vzniku zapalovej odpovede tkaniva (IL1J,
IL6, TGF-B) ako aj pro a antiapoptickych pdsobiacich molekul BAX a Bcl-2. Ziskané vysledky mozu
vyznamne ovplyvnit' véasnu diagnézu akutnej ischémie, o ma za nasledok tspesnost’ prezivania
pacientov po transplantaciach tenkého Creva a pri jeho reparacnych operaciach po traumatickych
poskodeniach.

Tretia Cast’ habilitatného spisu, ktora predstavuje 4 prace je orientovana hlavne na Stadium
apoptickych mechanizmov pri niektorych gynekologickych malignitidach ako st: duktalny invazivny
karcindbm prsnika (DIC), karcindbm vajecnikov, endometria a kréku maternice. Zo ziskanych
vysledkov mozno vyvodit, ze pri Stdiu jednotlivych §tadii ochorenia karcindbma prsnika bola
expresia nadorovych cievnych markerov Dr6 a Gpm6B na urovni mRNA a tieZ na urovni translacii
proteinov signitifikantne vysSia hlavne pre marker Dr6 v porovnani zo zdravymi pacientkami.
Expresia uvedenych markerov bola rézna aj v ostatnych hore uvedenych Studovanych tkanivach, na
urovni mRNA a syntézy proteinov. Expresia u vSetkych $tudovanych tkanivach bola signifikantne
vysSia u  markera Dr6 a pre marker Gpmm6B bol signifikantny narast expresie Studovanych
parametrov len pri ovaridlnom karcindme. Pri §tadiu expresie génu pre extracelularny matrix
emilinl boli zistené rozdiely v expresii mRNA a proteinov v krvi aj v tkanive prsnika v zavislosti
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na §tadiu choroby sledovanych pacientiek. Expresia emilinu 1 na trovni mRNA v krvi vSak
postupne stipala vo vsetkych stadiach DIC s maximom v tretom Stadiu ochorenia. Ziskané vysledky
moézu vyznamne pomdct’ pri hladani vhodnych molekularnych markerov pre v¢asni diagnozu a
nasadenie preventivnej lieCby na eliminaciu tychto gynekologickych ochoreni.

Celkovy habilitacny spis, vratane priloh, predstavuje rozsiahle dielo v pocte 157 stran. Prakticky
vsetky prilozené prace uz presli oponenturou v redakénych radach vedeckych Casopisov a nie je ich
potrebné analyzovat’ osobitne z hl'adiska metodologickych a vedeckych aspektov. Vsetky vedecké
prace, ktoré st sucastou habilitacného spisu a v nich dosiahnuté vysledky predstavuju prinos pre
rozsirenie diagnostickych moznosti detekcie rannych Stadii zahrnutych ochoreni, pre diferencialnu
diagnostiku ich progresie a pre vyvoj novych terapeutickych postupov.

K praci mam nasledovné otazky:

o Do akej miery si Vami zistené hladiny expresie pro- apoptotickych a anti- apoptotickych
proteinov typickych pre ischémiu tenkého Creva potkana porovnatelné s hladinami expresie tychto
génov u ludi?

o Co si myslite, je slovenskd nemocniénd diagnostika na takej Grovni, Ze by mohla priebezne
zabezpecovat’ analyzu niektorych z VaSich navrhovanych molekularnych markerov pre lieCenych
pacientov?

o Boli uz niektoré z Vasich dosiahnutych poznatkov vhodnych na nové terapeutické postupy
pri ischémii mozgu aplikované aj v nemocnicnej praxi priamo tu vo Fakultnej nemocnici alebo v
inych nemocniciach KoSiciach?

Mgr. Peter Urban, PhD. patri medzi skasenych vedeckych pracovnikov v oblasti §tidia regulacnych
apoptickych mechanizmov pri vzniku ochoreni ako su: globalna ischémia mozgu, ischémia tenkého
Creva a tiez pri diagnostike progresivity gynekologickych malignit. Okrem, v praci zahrnutych 10
publikacii, je autor habilitaného spisu spoluautorom aj 33 dalSich vedeckych prac, ktoré boli
publikované v domécich a zahrani¢nych odbornych casopisoch, pripadne boli prezentované na
viacerych vedeckych konferenciach. Celkové boli jeho publikované prace doteraz citované 98 krat,
z toho 88 krat v databazach WOS a SCOPUS. Autor habilitacného spisu bol doteraz spoluriesitel’om
5 grantovych projektov, ktoré boli zamerané na problematiku tejto prace.

Predkladatel tejto prace sa na LF UPJS v Kosiciach na Ustave lekarskej a klinickej biochémie od
roku 2009 podiela na vyucbe dvoch predmetov v slovenskom a anglickom jazyku. Patri sem
predmet: Lekarska chémia a Lekarska biochémia - praktické cvienia a prednasky z vybranych
kapitol pre Studijné programy Vseobecné lekarstvo a Zubné lekarstvo. Okrem toho zodpoveda aj za
vyberovy predmet Laboratorna diagnostika v klinickej praxi, za praktické cvi¢enia pre Studentov
4 ro¢nika Studijného programu VSeobecné lekarstvo. Je spoluautorom 9 uéebnych textov. Svoju
odbornost’” vyuZiva aj pri vychove bakalarov a diplomantov (1/2- veduci skolitel).

Predlozeny habilita¢ny spis Mgr. Petra Urbana, PhD. “VyuZitie modulacie apoptickych
mechanizmov pri klinicko -biochemickej diagnostike vybranych ochoreni“ vyhovuje vSetkym
poziadavkam kladenym na habilitaéné konanie v zmysle vyhlagky MS SR ¢&. 6/12005 Z.z. a preto ho
doporu¢ujem k obhajobe pre menovanie za docenta v $tudijnom odbore 7. 1. 25. Klinicka
biochémia.

V Kosiciach, 14.8.2017
Doc. RNDr. Peter Javorsky, DrSc.
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