5. Abstracts

Tytut: Rdine strategie wykorzystania potencjatu biologicznego metabolitéw postbiotycznych

powstatych ze zwigzkéw pochodzenia naturalnego

Ostatnie lata przyniosty gwattowny wzrost wiedzy na temat roli ludzkiej mikrobioty jelitowej oraz
produkowanych przez nig zwigzkéw w utrzymaniu homeostazy organizmu. Bakterie jelitowe wykazujg
ekspresjg olbrzymiej liczby enzyméw przeksztatcajacych czasteczki, ktére dostaja sie do przewodu
pokarmowego, czesto znaczaco zmieniajac ich strukture i wiasciwosci biologiczne. Metabolity
postbiotyczne powstate z produktéw naturalnych stanowig nisze interesujacych substancji aktywnych

0 obiecujacych parametrach, ktére moga stuzy¢ do rozwoju nowych substangji czynnych.

W swojej pracy podjatem sig badania metabolitow postbiotycznych poprzez zaproponowanie
3 réznych strategii badawczych dazacych do wykorzystania ich potencjatu terapeutycznego. Pierwsza
strategia, przedstawiona na przyktadzie substancji roslinnych wykorzystywanych w terapii tagodnych
zaburzen nastroju, dotyczy nowego spojrzenia na mechanizmy aktywnosici lekéw roslinnych z
perspektywy osi mikrobiota-jelita-mdzg i podkreslenia roli powstajacych metabolitow postbiotycznych
w dziataniu tradycyjnie stosowanych produktéw pochodzenia naturalnego. Pozostate dwie strategie
wdrozytem wybierajac urolityne A, znany metabolit postbiotyczny, jako czasteczke wiodacq do
dalszych prac. Zaproponowatem dwa nowatorskie podejscia umoiliwiajagce wykorzystanie j€j
potencjatu terapeutycznego zwigzanego z silng aktywnos¢ przeciwzapalna, ktéra in vivo ograniczana
jest przez metabolizm Il fazy: pierwsze, poprzez dokonanie chemicznej modyfikacii jej struktury, tak by
powstate pochodne zwigkszyty biodostepnos¢ aktywnej formy oraz drugie, poprzez podanie na skore

niezmienionej urolityny A, unikajgc w ten sposdb dziatania enzyméw detoksykacyjnych.

Wyniki z badan in vitro nad pochodnymi urolityny A opublikowatem w formie dwéch prac
oryginalnych, ktére wraz z pracg przegladowa poswiecong aktywnosci metabolitow postbiotycznych
powstatych z substancji roslinnych stosowanych w zaburzeniach nastroju wchodza sktad cykiu
publikacji stanowigcych przedstawiong rozprawe doktorskiej. Ze wzgledu na wdrozeniowy charakter
prac nad synteza urolityny A na skalg péttechniczng oraz wytworzeniem formulacji do podania na skére
szczegotowe wyniki badaf s zawarte w raportach projektowych i zostaly zwieile opisane w
przedstawionej pracy. Wykonane przeze mnie badania nakreslaja obiecujace podejscia do
wykorzystania metabolitéw postbiotycznych, i stanowig innowacyjne strategie, bedac podstawg do

dalszych badan i prac wdrozeniowych nad tym bogatym $wiatem produktéw metabolizmu jelitowego.
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