Posudek habilita¢ni prace PharmDr. Jakuba Chlebka, PhD. pro obor Farmakognozie:

wIsochinolinové alkaloidy jako potencialni léciva*

Ptedlozend habilita¢ni prace je koncipovana jako vlastni text o rozsahu 69 stran (bez zapocteni
seznamu citaci), uvad¢jici soubor ptiloh zahrnujici 24 ptivodnich praci, z toho 23 v anglickém
jazyce. Databaze WOS eviduje ke 12.11.2020 celkem 30 praci autora (7x prvni autor), jejichz
citovanost ma v uplynulych osmi letech setrvale stoupajici tendenci, ohlas doséhl 339 citaci
celkem, 284 s vyloucenim autocitaci, h=14.

Ptilohy jsou fazeny v potadi, jak jsou uvedeny v textu habilitace. Citace jinych autorti
jsou v textu habilitace uvedeny ve stejném formatu jako odkazy na vlastni prace habilitanta, coz
pon¢kud ztézuje orientaci v textu a odliSeni vlastniho pfinosu od literarnich dat.

Text spolu s odkazy na ptedlozeny soubor praci vychazi ze 324 citaci a je rozd€len na pét oddild,

z nichz kapitoly 3 a 4 jsou vnitin€ bohat¢ strukturovany na ptislusné podkapitoly

Uvod
Ptirodni latky jako 1éciva
Alkaloidy vyuzitelné k ovlivnéni Alzheimerovy choroby a nddorovych onemocnéni

Biologicka aktivita isochinolinovych alkaloid a alkaloida ¢eledi Amaryllidaceae

A o e

Zaver a vyhled do budoucna

Kapitola 2 PFrirodni latky jako lé¢iva, clenéna do dvou podkapitol, pfinasi ptehledny ivod do
problematiky vyuZiti ptirodnich latek pfi vyvoji novych 1é¢iv. Veetn€ zakladni terminologie a
reprezentativnich piiklada ze vzdéalengjsi 1 nedavné historie.

Kapitola 3 Alkaloidy vyuZitelné k ovlivnéni Alzheimerovy choroby a nadorovych
onemocnéni v prvni ¢asti pfinasi struény, avSak konzistentni, tvod do problematiky
Alzheimerovy choroby, jeji patofyziologie, souc¢asnych terapeutickych postupti a perspektivy
dalSich moznosti terapeutického vyuziti alkaloidii. Druha ¢ast kapitoly 3 je v€novéna tivodu do
problematiky nadorovych onemocnéni a moZnosti terapeutického vyuZziti dalSich alkaloida v této
oblasti.

Biologicka aktivita isochinolinovych alkaloidii a alkaloidi celedi Amaryllidaceae. Po vyctu

studovanych taxont, (4.1) nasleduji podkapitoly vénované vlivu jednotlivych skupin alkaloida

na cholinesterasy (4.2 a podkapitoly), B-sekretasu (4.3), glykogensynthasu-kinasu 3f3 (4.4),



prolyloligopeptidasu (4.5) a antineoplastické aktivity (bohaté ¢lenéné kap. 4.6). Text shrnuje a
do sirsiho kontextu uvadi bohaté vlastni vysledky habilitanta. OvSem prave pro orientaci v tom,
co je vlastni prace autora a co onen kontext by ¢tenaifim pomohlo, pokud by odkazy na vlastni

prace byly jasn¢ formatem odliSeny (PFiloha €. xy) od ostatnich citaci (Cit. XY)

Do diskuse bych rad polozil habilitantovi tyto otazky:

1. Zasadnim faktorem ovliviiujicim moznost uplatnéni biologicky aktivnich latek ptirodniho
puvodu byva (ekonomicka) dostupnost jejich piirodniho zdroje. Napt. galanthamin,
puvodné popsany v Galanthus woronowii, se stal perspektivnéj$im az poté, co byl
nalezen v Narcissus sp. a rovnéz byla vyfeSena jeho syntéza. Mohl byste z tohoto

pohledu diskutovat Vami izolované a studované latky a jejich botanické zdroje?

2. Na n¢kolika mistech zdlraziiujete vyznam methylendioxy skupiny pro biologickou
aktivitu, napt. pavinanov¢ alkaloidy — inhibice AChE a BChE — str 37.;
benzofenandrinové alkaloidy — cytotoxicky ucinek — str.55. Je vyznam této skupiny

doloZen 1 u jinych typt latek nebo aktivit, napt. z in silico experimentti?

Zavér:
Prace PharmDr. Jakuba Chlebka, PhD.. pfinesla fadu poznatki i metodickych inovaci v oblasti
farmakognosie zaméfené na alkaloidy ¢eledi Amaryllidaceae a zkoumani jejich potencidlu pro
vyvoj lé¢iv zamétenych na Alzheimerovu chorobu a na vybrané typy nadorovych onemocnéni.
Jsem nazoru, ze jak odborna zpusobilost PharmDr. Jakuba Chlebka, PhD., tak i jeho
pedagogické praxe, vyhovuji pozadavkiim danym Zakonem ¢. 111/1998 Sb. o vysokych skolach ve
znéni pozdéjsich predpisii a rovnéz ramcovym kritériim pro jmenovani docent FaF UK. Doporucuji
proto uskute¢néni habilita¢ni pfednasky a obhajobu habilita¢ni prace pted védeckou radou FaF UK

Hradec Kralové, a nasledné¢ udéleni pedagogické hodnosti ,,docent™ pro obor Farmakognozie.

V Kolin€ dne 10.5.2021
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