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MUDr. Igor Puzanov, CSc. vramci habilitatnej prace vhodne volil sumarne
spracovanie 3 kapitol, ktoré su predmetom jeho vedecko-vyskumného zaujmu. Habilitacnu
pracu doplnil Siestimi publikdciami venovanymi problematike vyvoja novych liekov
u pacientov s kolorektalnym karcindbmom, karcindbmom obli¢iek a malignym melanémom,
ktoré boli uverejnené vo vyznamnych zahrani¢nych ¢asopisoch (J Clinical Oncology, Clin
Cancer Res, Cancer J Immunother).

V prvej kapitole uchadza¢ podrobne analyzoval vyvoj liekov pre pokrocily
kolorektalny karcindm, s poukdzanim na medicinsky a spolo¢ensky vyznam tejto nadorovej
entity. Zahrnul biochemicku moduldciu 5-fluorouracilu cez capecitabin, oxaliplatinu
a irinotecan. Kapitolu zatvoril indikaciami biologickej liecby (bevacizumab, cetuximab).

Druhu kapitolu venoval vyvoju liekov u pacientov s renadlnym (RCC), ktory bol
dlhodobo neliecitelny protinddorovou chemoterapiou. Pri¢inou mohla byt vyznamna
expresia MDR génu a nasledny uc¢inok P170, ktory funguje ako efluxna pumpa. Preto nové
multikinazové inhibitory t.j. sorafenib a sunitinib vcitane bevacizumabu znamenali
vyznamny pokrok. Sem patri tiez potencidlne ucinny mTOR inhibitor- temsirolimus
osobitne pri non — clear cell karcinomoch; jeho nevyhodou je vSak menej priaznivy profil
toxickosti. Perspektivne st multitargetové inhibitory tyrozinkindzy potlacajuce VEGFR -1, -
2, -3, PDGFR -a, -B. Uchadzac pri sunitinibe neopomenul zdoraznit’ jeho kardiotoxickost’
vyvolanu pdsobenim na mitochondrie kardiomyocytov.

Tretia kapitola je venovana nateraz prevazne chemorezistentnému kutdnnemu
malignemu melandému, kde najvdcSia pozornost sa venuje inhibicii vaskulogenézy.
Perspektivna sa javi kombinovand chemoterapia carboplatin + paclitaxel + sorafenib.
Vzhladom k znamej u€innosti inhibitorov neovaskularizacie do tivahy prichddza thalidomid
a jeho derivaty.



Vyzdvihujem ddslednt perlustraciu recentnej literatiry a schopnost’ uchadzaca
vystihnutklacové problémy troch vyznamnych nadorovych entit.
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Interferon alfa a interleukin -2 sa skor zarad’uji medzi tzv. Biological Response
Modifiers.
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