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Ustav biologie rostlin

Zvlasté v posledni dobé jde mozné pozorovat odklon od ¢isté chemickych 1écebnych
prostiedkl. Stale se zvySuje zajem o biologicky aktivni latky ziskané bezprostfedné
Z ptirodnich, respektive rostlinnych zdroja, které farmakologicky jsou vyuzitelné. Vedle toho
jsou ¢etné molekuly léCenych latek tak slozité, ze jejich chemicka syntéza je velmi nesnadna,
prilis draha nebo dosud dokonce nemozna. Zaroven jsou zdroje téchto latek omezené, zvlasté
kdyz jejich zdrojem jsou plané rostouci rostliny. Nazornym ptikladem je i v pfedloZeni praci
uvadény paclitaxel. Ukézalo se, Ze tato latka ma vynikajici protinadorové ucinky, predevsim u
nadortt mlécné zlazy, vajecniku a plic. Na jednu 1é¢ebnou kiiru se vSak spotfebovala celd jedna
rostlina, coz je strom nebo ket jehlicnanu druhu Taxus brevifolia Nutt. dosahujiciho vysky az
15 m s kmenem o priméru do 50 cm. Tento druh roste ve velmi omezeném mnozstvi na
zapadnim pobfezi Severni Ameriky. Ziskat potfebné mnoZstvi lécebné aktivni latky
Z ptirozenych zdroju je prakticky nemozné. Chemickd syntéza palcitaxelu je velmi naro¢na.
Jestlize se vSak pouziji jeho pfirozené prekurzory je syntéza znacné jednodussi a predevsSim

ekonomicky zvladnutelnd. Tyto prekurzory se ziskavaji pomoci biotechnologickych metod —



kultivaci pletiv resp. bunék. Tento piiklad zjednodusené¢ uvadim (v praci je vSe popsano
detailn¢), abych ukazal, jak aktudlni je téma predlozené habilitaéni prace z praktického
hlediska. Zaroven nachézeji tyto metody Siroké uplatnéni i v oblasti teoretického vyzkumu.

Po formalni strance spis sklada ze péti ivodnich stran v¢etné titulni strany. DalSich
73 stran je vénovano vlastnimu tématu prace. Tato Cast je Clenéna na ., Uvod*, , Literarni
prehled a ,,Zavér”. Pokracuje 31 stran je vénovano soupisu pouzité literatury. Pak nasleduje
seznam 17 piiloh a dale samotné piilohy, coz jsou separaty textd, znichz je u 10 ¢lanku
habilitantka prvni autorkou. Ttindct textli pfedstavuji publikace ve hodnotnych védeckych
Casopisech, Ctyfi texty jsou kapitoly z monografii, které vySly v prestiznich svétovych
nakladatelstvich.

Kwvalité ¢lanki ve védeckych ¢asopisech nebo kapitol v monografiich se neni v tomto posudku
tteba vénovat, protoze pfed svym publikovanim prosly recenznim fizeni, o jehoZ narocnosti
neni pochyb, jak kazdy védecky pracovnik z vlastni zkusenosti vi.

V ¢asti ,,Uvod“ spravné zdtvodituje pro¢ se ve své praci dlouhodobé zabyva
problematikou explantatovych kultur farmaceuticky zajimavych rostlin. Potrhuje moznosti
produkce latek sléCivymi uc¢inky, pomoci biotechnologickych pfistupti, kdy muze jit
0 zefektivnéni jejich produkce oproti klasickému péstovani nebo o umoznéni jejich ziskavani
ve veétsim mnozstvich v ptipadé, kdy jsou jejich zdrojem ohrozené rostlinné druhy, ptikladem
je vySe uvedeny druh Taxus brevifolia. Zaroven habilitantka podtrhuje vyznam explantatovych
kultur pro vyzkum vzniku a biologické aktivity téchto latek v rostlinnych organismech. Dale
v této kapitole zdlivodnuje pro¢ byly jako experimentalni objekty vybrany rody Taxus a
Hypericum, piedev§im druhy Hypericum perforatum L. - Tubovnika bodkovaného, tfezalky
teCkované — a Taxus baccata L. - tisu oby¢ejného, tisu ¢erveného.

Nasledujici ¢ast habilitaéni prace, ,,Literarni piehled” je rozdélena do kapitol. Prvni
znich snazvem ,Taxol® a hypericin — pribehy dvoch prirodnych latok s jedine¢nym
mechanizmom uc¢inku®“ ukazuje, Ze autorka vénuje nemaly zajem i o klinické vyuziti
farmaceuticky atraktivnich latek — palcitaxelu a hypericinu, které produkuji jak rody Taxus resp.
Hypericum, i historii jejich medicinského vyuzivani. Dale tato ¢ast ukazuje, Ze autorka peclivé
studovala i biochemii jejich syntézy i pomémé slozitou taxonomii sledovanych rostlinnych
druht. Konstatuje rovnéz, Ze vyskyt paclitaxelu neni vazéan jen na rod Taxus. Je produkovan i
Jinymi rostlinnym druhy i druhy hub.

Dalsi kapitola literarniho pfehledu nese nazev ,,Bunkové a explantatové kultiry rodov
Taxus a Hypericum —modelové systémy pre genetické a metabolomické studium®. Zacatek této

kapitoly opét ukazuje Siroky zabér védomosti dr. Brutiakové. Svédci o tom ,,Kratky pohl'ad do



historie”. Tento pohled ukazuje, jakou detailni pozornost tomuto tématu vénovala. Jesté vice o
tom svéd¢i podkapitola ,,Morfogeneticky potencial explantatovych kultr rodov Taxus a
Hypericum* Zde je detailn¢ popsana nejdiive problematika iniciace a kultivace explantat rodu
Taxus. Do celkového kontextu vyzkum této problematiky jsou zasazeny vlastni prace
habilitnatky. Jsou to z ¢asti prace z publikaci, které jsou ptiloh (piilohy 1, 2). Jsou zde vSak
citovany i jiné, nepfilozené, prace autorky. V dalsi casti ,,Regenera¢ny systém in vitro a
somaklonalna variabilita regenerantov H. perforatum®“. Zde je na zakladé komplikovaného
zpusobu generativniho rozmnozovani zdlraznéna nutnost vyuzivani technik explantatovych
kultur ve Slechténi 'ubovnika — tfezalky. Nasleduje vlastni popis regenerac¢niho systému, ktery
jako jeden z prvnich odvodila prof. Eva Cellarova se spolupracovniky v uz roce 1992. Tento
popis do habilitaéniho spisu patii, nebot’ zavedeni tohoto postupu bylo zédkladem celé fady
dalSich praci v€etné praci dr. Brutndkové, na zaklad¢ kterych vznikla i pfedloZend habilitani
genetickych zmén v dasledku kultivace v riznych systémech explantatovych kultur. Tyto
genetické zmény vedou, jak je konstatovano, i ke zménam fenotypovym (pfiloha 3). Na druhé
strané urCité genotypy vykazuji stabilitu (pfiloha 4). Zajimavé bylo zjisténé, potvrzené i
Vv dal$ich pracich, Ze obsah hypericinu negativné koreluje s ploidii rostlin.

V nasledujci podkapitole ,,Biochemicky potencial explantatovych a bunkovych kultar
rodov Taxus a Hypericum* jsou uvedeny vysledky ziskané pii odvozovani a kultivaci riznych
pletiv druhii obou rodii s ohledem na produkei paclitaxelu a jinych latek taxanové struktury
urodu Taxus hypericinu a pseudohypericinu a fady dalSich sloucenin. U rodu Taxus (Cast
,,Bunkové kultury rodu Taxus ako zdroj pre produkciu paclitaxelu a inych taxanov*‘) bylo velmi
obtize viibec vhodné rostouci kultury ziskat. To se podatilo, a tak mohly byt provedeny rizné
analyzy veetn¢ analyz obsahu sledovanych latek (ptilohy 1, 2, 5). V dalsi ¢asti ,,In vitro systémy
pre produkciu hypericinov a inych fenolickych latok rodu Hypericum® je ukazano, Ze
explantatové kultury rodu Hypericum jsou dulezitym zdrojem farmaceuticky vyznamnych latek
a mohou tak nahradit klasické p&stovani rostlin.

V dalsi podkapitole ,,Modely pre molekularno-genetické Stidium biosyntetickych drah
taxanov a hypericinov®. Je vénovdna pozornost biosyntetickym drahdm s pomoci metod
molekularni biologie. V ¢asti ,,Biosynteticka draha taxanov* jsou uvedeny detaily tykajici se
tohoto tématu. Piinosem k této problematice jsou prace, na kterych se podilela habilitantka,
uvedené v ptilohach 6, 7 a 8.

V dalsi ¢asti ,,Predpokladand biosynteticka drdha veduca k hypericinom* je vénovana

pozornost biosyntéze hypericinu a pseudohypericinu.



Dulezitou soucasti klasického i biotechnologického ziskavani metaboliti z rostlin je
uchovani genetické stability zdrojového rostlinného materidlu. Vedle klasickych i
biotechnologickych metod zde nasla uplatnéni kryokonzervace (kryoprezervace). Této
problematice je vénovana kapitola ,,Kryokonzervacia ako nastroj dlhodobého uchovavania
genetického materialu v rode Hypericum®. Pfinos habilitantky v ltémto sméru ukazuji pfilohy
9, 10, 11, 12, 13, 14. Veskeré ziskané vysledky jsou shrnuty v ptiloze 12. Ptiloha 9 ukazuje
originalni invenci pfi objasfiovani viability bunéénych kultur v zavislosti na slozeni smési latek
uzivanych v kryoprotektivnich postupech. Technika kryokonzervace byla pouzita 1 pro
uchovavani kriticky ohrozeného druhu (pfiloha 11). Zajimavé bylo i porovnani vyuziti této
techniky u druht s riznou strategii odolani niz§im teplotam (pfiloha 13). Podkapitola ,,Zmeny
biochemického potencialu rastlin rodu Hypericum v dosledku stresu asociovaného
S kryogénnym pdsobenim* . I v tomto sméru byly ziskdny velmi zajimavé vysledky (ptilohy
11, 13, 15).

Dalsi kapitola ,,Modulacia sekundarneho metabolizmu v rodoch Taxus a Hypericum* se
zabyva moznostmi fizeni syntézy sekundarnich metabolitu zasahy do biosyntetickych drah.
Pozornost je vénovana bunéénym kulturam rodu Taxus (¢ast ,,Stratégie zvySovania
biosyntetickej kapacity bunkovych kultar rodu Taxus®) i rodu Hypericum (&ast
,Metabolomické stadium a elicitacia sekundarneho metabolizmu v rode Hypericum®).
Ptispévek dr. Brunakové k této problematice obsahuji ptilohy ¢. 3, 4, 15, 16, 17.

Dalsi podkapitola ,,Biotechnologicka produkcia ako alternativny zdroj ziskavania
sekundarnych metabolitov v rodoch Taxus a Hypericum* uvadi soucasny stav (,,Stc¢asny stav a
moznosti  biotechnologickej  produkcie taxanov) a  prespektivy  (,,Perspektivy
biotechnologickej produkcie farmaceuticky vyznamnych metabolitov rodu Hypericum®)
produkce zadanych latek pomoci biotechnologickych metod. Z celé habilitaéni prace je ziejmé,
Ze tomuto tématu nemalou mérou prispé€la svoji védeckou praci 1 dr. Brutidkova (ptilohy 4, 11,
17). Jak autorka spisu konstatuje odhaleni detailti biosyntetické Odhalenie drahy hypericinu je
je studovana v soucasné dobé¢ na urovni metabolomu, transkriptomu aj genomu.

Kapitola ,,Zaver* v kondenzované form¢ vysledky celé habilitani prace s uvedeném

cetnych projekti umoznujicich feseni celé problematiky a spolupracujich pracovist.

K praci mam jediny dotaz

Str. 11



Je finan¢ni obrat fytoproduktti na bazi Hypericum perforatum zaznamenali v roce 2011

skute¢né 83 bilionli americkych dolart nebo se spise jedna o miliardy americkych dolarii?

Zavér

Predlozena habilitacni prace predstavuje vysledky téméi dvacetileté védecké prace
RNDr, Katariny Brundkové, PhD. v porovnani se stavem celé problematiky se svétovou
literaturou. O kvalité této prace svéd¢i i to, ze ¢ast vysledku v ni uvedenych byla vyzadana do
kapitol v monografiich, které vysly v prestiznich nakladatelstvich. Pfedlozena habilita¢ni prace
je jednim z dastojnych vyutsténi védecké Skoly, kterou zalozila a vede prof. RNDr. Eva
Cellarova, DrSc. Po strance stylistické je prace napsana velmi G&tiveé, coz sveddi
0 pedagogickych schopnostech dr. Brutnakové. Konstatuji, Ze ptedloZeny spis spliiuje vSechny
pozadavky kladené na habilita¢ni prace, a proto doporucuji védecké rad¢é Prirodovedeckéj

fakulty Univerzity Pavla Jozefa Safarika v Kogiciach

k jeho prijeti jako praci habilita¢ni a K jejiho obhajeni.

V Brmeé dne 9. 8. 2021



