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PfedloZend habilitaéni prace predstavuje zajimavou prdci prehledné shrnujici
dosavadni védecké vysledky autora, které dokladaji dlouhodoby podil na studiu enzymi a
transportért podilejicich se na rozvoji rezistence nador( vicéi konvenénim i modernim
chemoterapeutikiim.

Habilitaéni praci tvofi komentovany soubor 21 publikaci, na nichz se RNDr. Jakub
Hofman, Ph.D. autorsky podilel a které plné charakterizuji oblasti jeho vyzkumného zajmu.
Vsechny ¢lanky, které jsou souddsti habilitaéni prace, byly publikovany v renomovanych
Casopisech simpaktnim faktorem se zamérenim na farmakologii, farmakokinetiku a
xenobiochemii, prosly recenznim fizenim a o jejich védecké kvalité se nedd pochybovat.
Zaroven tento vybér demonstruje védecky rist autora (vSechny ¢lanky jsou z poslednich 9 let),
u 7 z nich je RNDr. Jakub Hofman, Ph.D. prvnim autorem prace, od roku 2019 se objevuje i v
roli korespondujiciho autora (4 ¢lanky) a Skolitele prvniho autora (2 ¢lanky).

Tento soubor originalnich praci je uveden teoretickym rozborem soucasného stavu
poznani v oblasti farmakokinetické Iékové rezistence a novych strategii jejiho pfekonavani,
autor se soustfed{ zejména na roli lékovych transportérii a biotransformacnich enzymd.
Uvodni teoretickd ¢ast je prezentovana ¢tivé a piehledné a vhodnym zplsobem uvadi ¢tenare
do studované problematiky. V druhé kapitole autor charakterizuje pét klicovych oblasti — cil(,
kterym se ve své védecké praci vénuje, prifazuje k témto cilim hlavni vysledky praci
zafazenych do habilitaéniho souboru a strucné je komentuje. Tuto ¢ast habilitacniho spisu
vnimdam jako velmi zdafilou jak po odborné, tak po formalni strance, zarovei se jasné ukazuje,
Ze vsechny prezentované publikace a vysledky jsou soucasti celku a spolecné pfispivaji
vyznamnym zplisobem k posunu pozndni v dané oblasti. Treti kapitolu tvofi struéné shrnuti,
zavér a perspektivy modulace farmakokinetické Iékova rezistence v protinadorové terapii.

Jadrem habilitaéniho spisu jsou pfiloZené publikace originalnich védeckych praci RNDr.
Jakub Hofmana, Ph.D. Ocefiuji v¢lenéni seznamu s jasné definovanym podilem autora na
jednotlivych ¢lancich. VSechny prace zahrnuté v predkladané habilitaéni praci povazuji za
velmi kvalitni. Za vyzdvizeni stoji fakt, Ze prestoZe se jedna o studie in vitro, autor voli klinicky
relevantni modely a léCiva a sdilim jeho vizi, Ze prezentované prace povedou k dil¢im
pokrokim v chemoterapii nadorovych onemocnéni.
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Pro zahdjeni diskuse k predkladané habilitac¢ni praci si dovoluji polozit nasledujici
otazku: Problematickym a obtizné zvladatelnym nezadoucim ucinkem vétsiny |éciv z kategorie
protinadorovych kinazovych inhibitor(i je koZni a gastrointestindlni toxicita. Mohou podle
vaSeho nazoru tyto nezadouci ucinky souviset se zménami ¢i interakcemi s vami studovanymi
efluxnimi transportéry?

Zavér:

Formdlni i odborné zpracovani habilitacni prace je na velmi dobré urovni, nemam
k nému Zadné pripominky. Prace svym rozsahem odpovidd pozadavkiim na habilitacni praci
kladenym. Na zakladé prostudovani této habilitacni prace nemam zZadné pochybnosti o tom,
Ze RNDr. Jakub Hofman, Ph.D. splnil vSechny poZadavky kladené na tento typ prace, a proto
habilitacni praci

DOPORUCUIJI
k obhajobé.
V Hradci Kralové, 14. 1. 2021 prof. MUDr. Martina Reza¢ova, PhD.
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