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Piedlozena prace je habilitaéni praci MUDr. Dominika Saféika, PhD., MPH na Lékaiské
fakulté Univerzity Pavla Jozefa Safirika v Kogicich. Jako takova se opira predev§im o
dosavadni védeckou a publikacni préci autora, ptredstavuje typicky souhrn jeho védeckych
vysledkd.

Prace je psana ve slovenském jazyce, je rozdélena do 8 kapitol, z nichz vétSina ma
rovnéz kapitoly druhého tadu, dvé obsahuji i podkapitoly tietiho fadu. Pred vécny text jsou
zatazeny standardni seznamy, tj. obsah, abstrakt, seznamy grafickych ptiloh a zkratek.

Kapitoly 1 a 2 jsou vénovany epidemiologii, etiologii HCC a diagnostickym
moznostem tohoto nadorového onemocnéni. Prvni kapitola obsahuje podrobny rozklad o
zakladnich epidemiologickych parametrech HCC ve vztahu k riznym jaternim onemocnénim
a geografickym oblastem. Nalezitd pozornost je vénovana problematice HCC u MASLD, coz
je hlavni hybatel epidemiologie HCC v zdpadnim svété v soucasnosti a nepochybné tomu tak
bude i v budoucnosti. Data literarni srovnava autor i s daty ze Slovenské republiky, pticemz
s opira o zakladni dostupnd data Narodniho onkologického registru. V kapitole ¢. 2 jsou
rozebirany diagnostické moznosti HCC. Zde se autor spravné vénuje zcela recentnim
doporucenim Evropské asociace pro studium jater (EASL) z roku 2025 a podrobné rozebira
piinosy jednotlivych zobrazovacich technik a hodnoti jejich misto v diagnostickém procesu.

Kapitola cislo 3 je vénovana terapit HCC a ptedstavuje hlavni Cast celé prace. Jde o
piirozenou véc, nebot’ autorem je onkolog a vyznam systémové onkologické 1€€by HCC
Vv poslednich letech dramaticky narostl. V kapitole autor kriticky rozebird opét doporuceni
EASL z roku 2025, podrobné popisuje veskeré terapeutické modality, od metod chirurgickych
(vCetn¢ transplantace jater) pies metody ablaéni az po systémovou onkologickou terapii.
Velka pozornost je vénovana imunoterapii HCC, ale i kombinaci pfedevsim ablacnich technik
a systémové terapie, popsany jsou i varianty neoadjuvantni terapie. Pozornost je vénovana

rovnéz celé problematice downstagingu a downseisingu.



Kapitola 4 se vénuje molekularnim charakteristikam HCC. Osobné povazuji tuto ¢ast
Z pohledu budoucnosti za klicovou, a to predevsim proto, Ze v soucasné dobé zcela
nepochybné nejsme schopni piesné molekularné definovat jednotlivé typy HCC. Podle mého
nazoru se pritom jedna o kliCcovy parametr z pohledu rozristajiciho se portfolia dostupné
systémové 1éCby. Nase znalosti v tomto ohledu zcela nepochybné zaostavaji za fadou jinych
solidnich nadort. Z kapitoly 4 Ize vycist, ze podobného nazoru je i autor celé prace. Autor
vénuje nalezitou pozornost i dosavadnim znalostem o nddorovém mikroprostiedi, coz je dalsi
oblast velmi perspektivni pro rozvinuti novych 1éebnych postupti. Charakteristika
nadorového mikroprostiedi méa nepochybné prognosticky vyznam u HCC.

Patd kapitola prace se veénuje roli zanétu v patogeneze HCC. Autor ve tiech
podkapitolach podrobné rozebira patogenetickou roli zanétu u t¥i zakladnich etiologii HCC,
které ptedstavuji jakési modelové situace patogeneze HCC: 1) HCC u virovych hepatitid 2)
HCC u alkoholové nemoci jater a 3) HCC u metabolickou dysfunkci podminéného
steatotického onemocnéni jater (MASLD).

V navazujici kapitole 6 autor vénuje pozornost moznosti detekce vyznamnych
parametri zanétu v periferni krvi sohledem na vySe rozebrané pii¢iny. U jaternich
onemocnéni se obecné jedna o velmi dilezity pfistup, protoze jde o jedinou alternativu
tkanové detekce, kterd je u jater podminéna provedenim jaterni biopsie, tedy nevitan¢ho,
rizikového invazivniho vykonu. Pouze nalezeni sprdvnych parametri s moznosti detekce
Vv periferni krvi, ndm umozZni pfenést znalosti o nddorovém mikroprostiedi ziskané v ramci
bioptickych studii do bézné klinické praxe.

Kapitola 7 definuje cile habilitatni prace a jasné stanovuje hypotézy, které se vzdy
jasn¢ opiraji o analyzy jednotlivych parametrii popsanych a kriticky rozebranych v kapitolach
1-6.

Kapitola 8 formou komentafe shrnuje a propojuje védeckou publikaéni aktivitu autora
se stanovenymi cili. Ptilozené prace byly publikovany v prestiznich Casopisech v danych
letech Q2 s IF cca 3 (s vyjimkou jediné prace). Tyto publikace dokladaji systematickou praci
autora na vySe definovanych okruzich problémi. Soucésti kazdé publikace je pfirozené
jejich precteni je jasné, ze autor je v problematice velmi dobfe orientovan. Je schopen déavat
vysledky své prace do celkového kontextu konkrétniho problému, do stavu znalosti
publikovanych ve svétové literature.

Ptedlozeny soubor publikaci déale dokazuje, ze autor je schopen velmi dobie

aktualizovat a v dobrém slova smyslu ,,pfizptisobovat* metody i cile své prace nejnoveéjSimu



vyvoji dané problematiky. Tato schopnost vnimat v§e nové a schopnost srozumitelné predavat
své poznatky a zkuSenosti dalSim — kolegim a studentim, je z pohledu habilitace, jako

Posledni &asti prace je ZAVER. Z pohledu recenzenta se jedna o kapitolu velmi
dualezitou, protoze jde o shrnuti a pfesnou formulaci zavéri celé védecké aktivity autora na
téma (zjednodusené feceno) zhodnoceni vyznamu detekovatelnych zanétlivych parametrti pro
rozvoj HCC v jednotlivych podskupinach pacientd. Text kapitoly doklada, ze autor se
problematice systematicky vénoval fadu let, byl schopen kriticky pracovat s rozsahlym
datovym souborem a vyvozovat vzdy adekvatni zavéry a ty také nalezit¢ formulovat.

V predlozené praci jsem nenalezl zddné zdsadni nedostatky, obc¢as se vyskytuji drobné
nepiesnosti ¢i pieklepy (MAFLD? MASLD?). Jazykovou troven prace se vzhledem k tomu,
7e prace je psana ve slovensting, neopovazuji hodnotit. Obecné bych povazoval za vhodné,
aby v habilita¢ni praci (ale napt. i v pracech dizertaénich) byl pouzivan jazyk matefsky, a to i
Vv pfevzatych schématech a grafech.

Habilitantovi bych rad polozil nasledujici 2 dotazy:

1. Ve svych pracech se systematicky vénujete nejriznéjSim indexiim souvisejicim se
zénétlivou aktivitou jaternitho onemocnéni ve vztahu k celkovému pfeziti pacientii
s HCC. Existuji data o vztahu nékterého z téchto indexi a efektu jednotlivych
1é¢ebnych modalit?

2. U virovych etiologii jaterni cirh6zy ¢i HCC byvd nékdy zvykem hodnotit podil
aktivity procesu jaterni fibrogeneze (nejen ve smyslu stadia pokrocilosti fibrozy) a
vlastniho pro-onkogenniho vlivu virové infekce. Mam na mysli studie napiiklad
s HBV, HBV/HDV dudlni infekci nebo napi. kombinace HCV a alkoholové nebo
metabolické etiologie. Lze v tomto ohledu vyvodit néjaké zavéry na zakladé

Vasich studii?

Zavérem s potéienim konstatuji, Ze piedloZena prace MUDr. Dominika Saf¢édka, PhD., MPH
spliiuje veskeré parametry habilitacni prace, a proto doporucuji habilitaéni komisi a védecké
rad¢ praci v predloZzené podobé pfijmout a na jejim zékladné udélit kandidatovi védecko-

pedagogicky titul docenta.

V Praze dne 23. kvétna 2026
Prof. MUDr. Petr Urbanek, CSc.
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