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RECENZIA
rozprawy na stopieri doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki
farmaceutyczne mgr farm. Natalii Melnyk, zatytutowanej ,/nteractions between human skin
microbiota and plant extracts traditionally used in the treatment of skin conditions”
Praca zostata wykonana w Katedrze i Zaktadzie Biologii Farmaceutycznej Wydziatu
Farmaceutycznego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego, pod opieka merytoryczng
promotora prof. dr. hab. Sebastiana Granicy oraz promotora pomocniczego dr. Dominika
Popowskiego.

Podstawe ocenianej rozprawy stanowi spojny cykl trzech publikacji naukowych (jedne;j
przegladowej i dwdch oryginalnych), opublikowanych w latach 2022-2025 w renomowanych
czasopismach o zasiegu miedzynarodowym (m.in. International Journal of Molecular Sciences,
Journal of Ethnopharmacology). taczny wspétczynnik oddziatywania IF cyklu wynosi 13,4,
a punktacja wg wykazu MEIN to 300 punktéw. Badania byty finansowane w ramach grantu
NCN Preludium Bis 2 {grant No. 2020/39/0/NZ27/01109). We wszystkich pracach Doktorantka
jest pierwszym autorem, co $wiadczy o jej wiodgcej roli w koncepcji, planowaniu i realizacji
badan, a takze w przygotowaniu manuskryptow.

Podjeta przez mgr Melnyk tematyka jest niezwykle aktualna i wpisuje sie
w nowoczesny nurt badan nad mikrobiomem cztowieka. Autorka stusznie zauwaia, ie o ile
biotransformacja zwigzkéw roslinnych przez mikrobiote jelitowa jest procesem dobrze
poznanym, o tyle interakcje miedzy mikrobiotg skory a preparatami stosowanymi miejscowo
pozostajg niemal catkowicie nieznane. Stanowi to istotng luke w wiedzy farmakognostycznej
i dermatologicznej, ktéra niniejsza praca w duiej mierze wypetnia. Doktorantka za cel
postawita sobie zbadanie zaleinosci miedzy ekstraktami roslinnymi, ktére tradycyjnie
stosowane s3 w leczeniu chordb skory a mikrobiotg skory.

Mgr Melnyk bardzo dobrze zaplanowata swoje badania i konsekwentne je realizowata.
W pierwszym etapie przeprowadzita szczegdlowq analize rynku farmaceutycznego Polski
i Ukrainy, identyfikujac najczesciej stosowane roéliny w leczeniu schorzeri skory (Publikacja 1).
Przeanalizowane dane dotycza gatunkéw roslin leczniczych istotnych z punktu widzenia
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schorzen skory, ich sktadu chemicznego oraz wtasciwosci farmakologicznych. Co waine,
Autorka trafnie identyfikuje wyraing tuke badawcza - opisywane w literaturze badania
koncentrujg sie na wplywie ekstraktow roslinnych na keratynocyty, fibroblasty, produkeje
cytokin, procesy gojenia ran oraz mechanizmy zapalne, brakuje jednak danych dotyczacych
interakcji tych zwigzkéw z mikrobiotg skéry, a takie sposobow, w jakie mikroorganizmy skérne
metabolizujg substancje aplikowane miejscowo. Autorka postawita wiec teze, ze tradycyjne
leki roslinne moga dziataé nie tylko bezposrednio na komaorki skary, ale rowniei jako prebiotyki
lub modulatory mikrobioty, co moze wyjasniac ich efekty terapeutyczne.

Wyciggniete wnioski oraz doglebna analiza literatury staly sie przyczynkiem do
racjonalnego wyboru konkretnych surowcéw do dalszych badan - Zywokostu lekarskiego,
nagietka lekarskiego i rumianku pospolitego. Wytypowane zostaty one jako rosliny o wysokim
znaczeniu tradycyjnym i zréznicowanym sktadzie chemicznym. Wybrane surowce poddane
zostaty procesowi ekstrakeji i przy uzyciu zaawansowanej technik analitycznych (UHPLC-DAD-
MS) okreslone zostaly ich profile fitochemiczne.

Szczegdlnie wartoéciowe s badania dotyczace iywokostu, rosliny stosowanej
w medycynie tradycyjnej od zarania dziejow (Publikacja 2). Doktorantka wykazata, ze
mikrobiota skory w warunkach ex vivo selektywnie metabolizuje toksykologicznie istotne N
tlenki alkalcidéw pirolizydynowych — wskazata tutaj procesy deacetylacji i deestryfikacji.
Procesy te prowadzily do powstania fagodniejszych form (N-tlenkéw intermedyny
i lycopsaminy), ale nie skutkowaty powstaniem wolnych alkaloidéw pirolizydynowych, ktére
sy odpowiedzialne =za toksyczno$é¢ ogdlnoustrojowy. Potwierdza to hipoteze
o bezpieczenstwie zewnetrznego stosowania preparatéw z iywokostu. Pozostate grupy
zwigzkow, takie jak kwasy fenolowe i lignany, pozostaty stabilne i nie ulegly degradacji przez
mikrobiote w badanym modelu. Sugeruje sie takze potencjat prebiotyczny ekstraktu. W tym
miejscu raz jeszcze chciatabym podkreslic waino$é otrzymanych wynikow w Swietle
kontrowersji oraz ograniczen zwigzanych ze stosowaniem przetwordw z zywokostu.

W ostatnim etapie prowadzonych badan Doktorantka wykazata, ze ekstrakty z nagietka
i rumianku charakteryzuja sie duzg stabilnoicia chemiczng w kontakcie z mikrobiota, a ich
dziatanie polega na selektywnej modulacji sktadu mikroorganizméw (redukcja bakterii
prozapalnych oraz obnizeniu sekrecji IL-6 i IL-8), co stanowi naukowe uzasadnienie ich
tradycyjnego stosowania (Publikacja 3).

W czasie oceny pracy doktorskiej pojawito sie kilka pytan, ale tei interesujgcych
watkéw, do ktorych prositabym, aby Doktorantka odniosfa sie w czasie obrony pracy
doktorskiej:

a) W badaniach nad zywokostem zaobserwowano, ze w jednym przypadku nie nastgpit
metabolizm alkaloidéw. Czy autorka zgtebita te obserwacje? Czy wiadomo jakie inne
gatunki bakterii s3 obecne lub nieobecne w poréwnaniu do innych dawcow?

b) Pozostajgc w tym samym obszarze - czy Autorka jest wstanie skomentowa¢ jaki wptyw
na obserwowane przemiany ma np. pot, pH skory itp.?



¢} Do ekstrakcji uzyto 70% etanolu. W medycynie tradycyjnej czesto stosuje sie napary
wodne lub masci na bazie ttuszczowej. Czy Autorka uwaia, ze te roznice miatyby wplyw
na profil biotransformacji?
Watki badawcze podjete przez Doktorantke sq wartosciowe i uzasadnione, zaréwno
w aspekcie naukowym, jak i aplikacyjnym. Przedstawione wyniki s3 interesujgce i pionierskie.
Prezentowana praca doktorska dostarczyta naukowego uzasadnienia dla skutecznosci
dziatania wybranych preparatéw roslinnych. Nie tylko wyjasniony zostat mechanizm dziatania
z uwzglednieniern mikrobioty skory, ale potwierdzono takie, ze badane ekstrakty sg dla niej
bezpieczne, nie zaburzajg ogdlnej réwnowagi mikroorganizméw i zachowujg kluczowe
parametry réznorodnosci biologicznej skory. Praca ta nie tylko wypetnia luke w wiedzy na
temat loséw chemicznych lekdw roélinnych stosowanych miejscowo, ale rowniez wprowadza
walidowane narzedzia badawcze do oceny interakcji lek-mikrobiota skoéra.

Pani mgr Natalia Melnyk wykazata sie analitycznym podejsciem do wybranego
zagadnienia, dobrze zaplanowata i konsekwentnie realizowata badania wyciggajac stuszne
whnioski, ktore pozwolity jej przechodzi¢ ptynnie do kolejnych etapow pracy badawczej. W
moim doczuciu jest dojrzatym miodym naukowcem o szerokich horyzontach. Swiadczy o tym
takze jej dorobek naukowy. Doktorantka jest wspétautorkg tacznie 8 publikacji o sumarycznym
IF przekraczajacym 27, co przy indeksie Hirscha réwnym 4 {wg Scopus) wskazuje na jej duig
aktywnosc¢ i uznanie w Srodowisku naukowym. Odbyta dwa staze zagraniczne we Francgji, co
pozwolito jej na opanowanie zaawansowanych technik komérkowych i molekularnych. Na
uznanie zastuguje rowniez jej aktywnos¢ dydaktyczna i udziat w licznych konferencjach
miedzynarcdowych oraz uczestnictwo w warsztatach i szkoleniach celem podnoszenia
wiasnych kompetencji | dalszego rozwoju naukowego.

Podsumowujac, stwierdzam, Ze rozprawa doktorska mgr farm. Natalii Melnyk
spetnia wymogi formalne i merytoryczne okre$lone w ustawie o stopniach naukowych
i tytule naukowym - art. 187 ust. 1 i 2 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwie
wyiszym i nauce (Dz. U. z 2018 r. poz. 1668 ze zm). Uzyskane wyniki maja charakter
pionierski, taczac tradycyjng wiedze etnofarmakologiczng z nowoczesna analityka i
mikrobiologia. Praca wnosi istotny wkiad w rozwéj nauk farmaceutycznych. Tym samym
wnosze do Rady Dyscypliny Nauk Farmaceutycznych Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego o przyjecie niniejszej rozprawy i dopuszczenie Doktorantki do dalszych etapéw
postepowania o nadanie stopnia doktora. Jednocze$nie, biorac pod uwage wysoka wartos$c
naukow3 publikacji i nowatorskie podejécie badawcze, wnosze o wyrdinienie tej rozprawy.
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