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Актуальність дисертаційної роботи. 
Зразу ж хочу відзначити, що докторська робота Борзової Н.В. є актуальною як у 

фундаментальному (науково-теоретичному), так і в практичному аспекті. 

Дійсно, з фундаментальної точки зору в біохімії та фізіології клітини класичним 

завданням є комплексне вивчення властивостей ензимів – кінетичних, каталітичних, 

енергетичних, зокрема, дослідження чутливості ензиматичної активності до дії фізико-

хімічних факторів - температури, рН, іонної сили та полярності середовища, катіонної та 

субстратної специфічності тощо, а також до дії різноманітних ефекторів, зокрема 

інгібіторів, з’ясування фізико-хімічних основ стабільності ензимів (перш за все - 

термостабільності). 

І тут зразу ж ми виходимо на прикладний аспект проблеми. Адже одна з 

найважливіших задач сучасної практичної ензимології, зокрема, у галузі технічної 

біохімії, інженерної ензимології, ензиматичної біосенсорики та біотехнології, є проблема 

одержання стабільних ензимних препаратів, які б мали перспективу для застосування у 

промисловості, сільському господарстві та в медицині. В біотехнологічному аспекті, 

зокрема, мова йде за ензимні препарати на основі О-глікозил-гідролаз. Ці ензими 

забезпечують гідролітичне розщеплення О-глікозидного зв’язку у оліго- та полісахаридах, 

глікополімерах, глікокон’югатах. Вони, по суті, здійснюють каталітичний контроль 

обміну вуглеводів як у випадку макро-, так і мікроорганізмів. Перспективними для 

промисловості ензимами цієї групи є, як відомо, α-галактозидаза, яка відщеплює α-

зв’язану D-галактозу, та α-L-рамнозидаза, яка є специфічною щодо термінальних 

невідновлених залишків L-рамнози, присутніх як у синтетичних, так і у природних 

глікозидах. І, знов таки, суттєво, що зазначені ензимні препарати активно задіяні у 

біотехнологічних процесах, наприклад: - з метою покращення якості соєвих продуктів, 

переробки сировини з ціллю збільшення виходу цукру з меляси, подолання проблеми 

відторгнення ксенотрансплантантів, а також для ензимотерапії деяких вроджених 

порушень обміну сфінголіпідів та розладів травлення (препарати α-галактозидази); - у 

харчових технологіях з метою створення протипухлинних, противірусних, імунотропних 

препаратів, а також засобів для лікування серцево-судинних захворювань (препарати α-L-

рамнозидази). Є ще один важливий, я б сказав, економічний, аспект. Так, необхідність 

проведення дослідження, виконаного дисертанткою, безперечно значуща з огляду на 

обмеженість виробництва препаратів мікробних ензимів в Україні та високу вартість їх 

залучення у випадку препаратів, що мають іноземне походження, до забезпечення 

технологічних процесів; отже, розбудова підходів щодо одержання в Україні вітчизняних 

ензимних препаратів є актуальною і своєчасною, бо це, безсумнівно, буде сприяти 

розвитку економіки нашої держави. 

Ось чому докторська дисертація Борзової Н.В., що виконувалася протягом 19 років і 

присвячена з’ясуванню особливостей розповсюдження глікозидаз у мікроорганізмів 

різних таксономічних груп, вивченню їхніх властивостей, а також розробці та створенню 

наукових засад одержання стабільних препаратів біотехнологічно важливих α-

галактозидаз та α-L-рамнозидаз, привертає до себе увагу. 

Безперечно, зазначена тема дисертаційної роботи цілком відповідає пріоритетному 

напряму розвитку науки і техніки у галузі вивчення фундаментальних основ 

молекулярних та клітинних біотехнологій. 



Повинен відзначити, що тема роботи іманентно пов’язана з державними та 

галузевими науковими програмами, бо її виконано у відповідності з напрямом науково-

дослідних робіт відділу біохімії мікроорганізмів Інституту мікробіології і вірусології ім. 

Д.К.Заболотного НАН України (керівник відділу проф. Л.Д.Варбанець) в рамках 

проведення наукового пошуку за темами: «Дослідження молекулярних основ 

функціональної та біологічної активності полімерів (ліпо-, полісахаридів, ферментів) 

мікробної клітини» (№ держреєстрації 0103U0005876, шифр теми за планом інституту 

07.80, 2002-2007 рр.), «Мембранні та позаклітинні глікополімери мікроорганізмів: 

біохімічні і молекулярно-біологічні властивості» (№ держреєстрації 0108U002094, шифр 

теми за планом інституту 07.84, 2008-2012 рр.), 35 «Структурно-функціональна 

характеристика протеому і глікому мікроорганізмів – продуцентів ензимів і гліканів» (№ 

держреєстрації 0113U001217, шифр теми за планом інституту 07.50, 2013-2017 рр.), 

«Функціональні, біологічні та фізико-хімічні властивості мембранних та позаклітинних 

макромолекул мікроорганізмів та їх залежність від особливостей первинної структури» 

(№ держреєстрації 0118U000214, шифр теми за планом інституту 07/01, 2018-2022 рр.) та 

цільової комплексної міждисциплінарної програми наукових досліджень НАН України 

«Фундаментальні основи молекулярних та клітинних біотехнологій» (2010-2014 рр.) за 

темою «Протеази і глікозидази мікроорганізмів як основа нових медичних препаратів 

пролонгованої дії». 

І буде абсолютно справедливим відзначити, що ця докторська дисертація цілком 

відповідає традиціям знаної наукової школи, започаткованої нашим визначним вченим 

професором Людмилою Дмитрівною Варбанець у галузі вивчення нагальних питань 

біохімії мікроорганізмів, інженерної ензимології та біотехнології.     

 

Перед тим, як написати цей Відгук, я: 

1.Прочитав текст дисертації та автореферату; 

2.Ознайомився з вибраними друками дисертантки; 

3.Мав з нею особисту зустріч, під час якої вона надала мені додаткові роз’яснення 

щодо результатів своєї експериментальної роботи. 

Отже, на підставі вищезазначеного формую своє враження від дисертаційної роботи 

Н.В. Борзової. 

    

Структура та обсяг дисертації. Текст дисертації складається з традиційних розділів 

-  «Вступ», «Огляд літератури», «Матеріали і методи», 7ми розділів, присвячених опису 

результатів власних досліджень, розділу «Аналіз та узагальнення результатів» і 

«Висновки». Роботу викладено на 399 сторінках тексту, ілюстровано 53 таблицями та 145 

рисунками. Список використаної літератури містить 489 джерел. 

Треба відзначити, що матеріал дисертаційної роботи викладено цілком логічно та 

структуровано.  

У Вступі розкрито суть і стан наукової проблеми, добре обгрунтовано її 

актуальність, охарактеризовано зв’язок роботи з науковими програмами, планами, 

темами, сформульовано основну мету та задачі дослідження, окреслені об’єкт, матеріали 

та методи наукового пошуку, презентовано новизну отриманих результатів та 

акцентовано увагу на їхню практичну значущість. Також ретельно висвітлено особистий 

внесок докторантки у дослідження, що були проведені, наведено інформацію щодо 

апробації результатів роботи та опублікованих праць, у яких відображено основний зміст 

роботи. Вступ до роботи завершується стислою інформацією щодо її структури і обсягу.  

Перший розділ дисертації присвячений аналізу літературних даних щодо 

глікозидаз мікроорганізмів, їхній розповсюдженості, властивостям, практичному 

значенню. Тут ретельно проаналізовані питання, що стосуються класифікації, структури 

та механізму дії α-галактозидаз; поширення цих ензимів у природі та їхнього 

фізіологічного значення; фізико-хімічних та каталітичних властивостей, а також 



специфічності дії -галактозидаз різних мікроорганізмів; тут також маємо акцент уваги 

на практичне значення α-галактозидаз. У цьому ж розділі висвітлені уявлення щодо 

іерархічної класифікації α-L-рамнозидаз, поширення та регуляція синтезу цього ензиму у 

мікроорганізмів. Розглядаються питання щодо виділення, властивостей, субстратної 

специфічності та механізму каталітичної дії мікробних α-L-рамнозидаз та їх  практичного 

використання. З моєї точки зору зазначений розділ роботи, який написано дуже добре, 

віддзеркалює велику та кропітку роботу дисертантки, що була спрямована на 

систематизацію, аналіз та узагальнення літературних даних щодо глікозидаз 

мікроорганізмів. 

У Другому розділі (Експериментальна частина дисертації) наведено опис 

матеріалів та використаних методів дослідження. Тут охарактеризовано об’єкти 

досліджень, описані процедури культивування продуцентів ензимів та методи їх 

виділення та очистки. Значна увага приділена опису біохімічних методик, зокрема, 

методам розрахунку кінетичних параметрів ензиматичних реакцій, вивчення впливу 

факторів реакційного середовища на активність ензимів, хімічної модифікації глікозидаз 

(аніонами, катіонами та групоспецифічними реагентами, координаційними сполуками 

металів). Також наведена інформація щодо методів стабілізації глікозидаз, описані 

підходи, що були використані для одержання препаратів ензимів пролонгованої дії (мова 

йде за іммобілізацію ензимів на похідних целюлози, інкапсулювання α-галактозидази C. 

cladosporioides, одержання зшитих ензимних агрегатів α-L-рамнозидаз). Певна увага 

приділена гідролізу соєвого молока, визначенню здатності α-рамнозидази деградувати 

природні флавоноїди. І, нарешті, у зазначеному розділі описано статистичні методи 

аналізу експериментальних результатів. І все ж таки вважаю, що за методи ще раз 

варто наголосити особливо. Відзначаю, що при виконанні роботи був задіяний широкий 

спектр різноманітних експериментальних методів. Мова йде, перш за все, за 

мікробіологічні та біохімічні методи (у галузі препаративної біохімії - іонобмінна 

хроматографія, рехроматографія, гель-фільтрація, ПААГ-електрофорез; аналітичної 

біохімії; ензимології та ензиматичної кінетики), а також за фізико-хімічні та фізичні 

методи (флуориметрія, спектрофотометрія, хромато-мас-спектрометрія, термогравіметрія, 

ІЧ-спектроскопія та рентгеноструктурний аналіз). Я підтримую активне залучення 

дисертанткою методів хімічної та біохімічної кінетики до вивчення властивостей 

глікозидаз. 

Отже, для роботи Н.В.Борзової властивий авторитетний методичний потенціал. Всі 

методичні процедури, які були задіяні при виконанні дисертаційної роботи, в її тексті 

описані дуже ретельно та сумлінно.   

У наступних розділах 3 – 9 (Експериментальна частина дисертації) маємо 

ґрунтовне авторське викладання результатів власного дослідження, що були одержані при 

виконанні роботи. У цих розділах висвітлені експериментальні дані щодо  особливостей 

розповсюдження та умов продукції глікозидаз у мікроорганізмів різних таксономічних 

груп (розділ 3), виділення і характеристики α-L-рамнозидаз і α-галактозидаз мікроміцетів 

і дріжджів (розділ 4), впливу глікозилювання на секрецію, каталітичну активність і 

стабільність α-галактозидаз міксоміцетів (розділ 5), кінетики і механізму інактивації 

глікозидаз (розділ 6), стабілізації глікозидаз хімічними методами (розділ 7), отримання 

препаратів глікозидаз пролонгованої дії (розділ 8), а також субстратної специфічності 

глікозидаз (розділ 9). 

Мені дуже до вподоби, що дисертаційна робота містить велику кількість одиниць 

ілюстративного матеріалу (53 таблиці та 145 рисунків !, і це - не враховуючи субрисунки). 

Це ще раз вказує на те, який величезний обсяг систематичної наполегливої 

експериментальної роботи був проведений дисертанткою майже за 20 років.      

Дисертаційна робота завершується розділами, що присвячені Аналізу і 

узагальненню результатів (між іншим, зазначений розділ дуже фундаментально 

написаний; тут, зокрема, заслуговує на увагу схема розбудованого дисертанткою 



комплексного підходу до отримання високоактивних та стабільних ензимних препаратів з 

α-L-рамнозидазною і α-галактозидазною активностями шляхом мікробного синтезу для 

різних галузей промисловості та медицини) та Висновкам. І, нарешті, маємо Список 

використаної літератури (489 джерел) та Додатки (А – список праць здобувача, 

опублікованих за темою дисертації; Б - Акт впровадження результатів роботи в 

навчальний прпоцес; В – патенти на корисні моделі). 

Треба підкреслити, що зміст реферату роботи практично є ідентичним тексту 

дисертації. Дисертацію і реферат написано зрозумілою мовою на доброму науковому 

рівні, їх добре оформлено. 

      

Ступінь обґрунтованості, достовірності наукових положень, висновків, 

рекомендацій. Наукові положення, що сформульовані в роботі, цілком обґрунтовані. 

Достовірність цих положень, а також одержаних результатів та зроблених висновків, 

забезпечена, перш за все, використанням адекватних експериментальних підходів та 

методів (див. вище), а також відтвореністю експериментальних даних, їхньою надійною 

статистичною обробкою. 

  

Повнота викладення результатів роботи в опублікованих працях. Основні 

результати дисертації достатньо повно відображено у фахових наукових виданнях, 

апробовано на вітчизняних і міжнародних спеціалізованих наукових форумах (Австрія, 

Молдова, В’єтнам, Словакія), а також запатентовано. В цілому ж мова йде за 82 наукові 

праці, в тому числі за 45 статей у фахових виданнях (33 Indexed in Scopus), 3 патенти на 

корисну модель та 1 монографію Варбанець ЛД, Борзова Н.В. Глікозидази мікроорганізмів 

і методи їх дослідження. Київ: Наукова думка, 2010. 437 с. Наукові положення, висновки і 

рекомендації, що були сформульовані у дисертації, повністю викладені в опублікованих 

працях. 

 

Наукова новизна отриманих результатів. Я б, в першу чергу, відзначив б наступні 

авторські пріоритетні експериментальні результати: 

- із використанням комплексний підходу до встановлення структурно-

функціональних особливостей α-галактозидаз та α-L рамнозидаз мікроорганізмів 

різних таксономічних груп були розбудовані фундаментальні засади отримання 

високоактивних та високоспецифічних ензимів для біотехнологічних цілей. 

- як наслідок проведеного широкомасштабного скринінгу були, з точки зору 

ензимології, охарактеризовані грунтові мікроміцети, виділені з Чорнобильської зони 

відчуження, термофільні мікроміцети, антарктичні дріжджі і бактерії, бактерії із 

води та донних осадів Чорного моря, а також були отримані нові дані щодо 

поширення α-галактозидаз та α-L-рамнозидаз серед мікроорганізмів різних 

таксономічних груп. Тобто, у цьому контексті було проведено виключно велику за 

обсягом експериментальну роботу. 

- вперше дисертанткою були одержані знання щодо фізико-хімічних, зокрема, 

кінетичних, механізмів термоінактивації олігомерних α-галактозидаз (P. canescens, 

A. niger, C. cladosporioides) та мономерних α-L-рамнозидаз (E. erubescens та C. 

albidus). Вдалося запропонувати ефективні способи стабілізації цих ензимів за 

допомогою сполук різних класів. 

- вперше ідентифіковані активуючі/інактивуючі ефекти на ензиматичні активності α-

галактозидаз α-L-рамнозидаз новосинтезованих комплексних координаційних 

сполук Ge(IV), Fe(II), Co(II), Ni(II), Cu(II), Zn(II) з різноманітними аніонами - 

ксиларатогерманатними, бісцитратогерманатними, бісцитратостанатними та 

тартратостанатними. 

 



В цілому ж, з фундаментальної точки зору, маємо солідне наукове дослідження у 

галузі ензимології мікроорганізмів та інженерної ензимології. Адже можна 

стверджувати, що дисертантці, із активним залученням ефективних препаративних 

методів виділення і очистки позаклітинних α-галактозидаз та α-L-рамнозидаз 

мікроорганізмів, вдалося успішно дослідити фізико-хімічні та каталітичні властивості 

зазначених ензимів, а також  кінетичні механізми їх інактивації та стабілізації, 

розбудувати фундаментальні засади отримання високоактивних ензиматичних 

препаратів пролонгованої дії з α-галактозидазною та α-L-рамнозидазною активністями. 

 Не можна не звернути увагу на наступне. Хоча ця робота захищається за 

спеціальністю – 03.00.07 – Мікробіологія, 091 Біологія, втім, вона, по-суті, є 

трансдисциплінарною. Дійсно, її як в методичному, так і в методологічному аспекті 

виконано «на перехресті» Біологія (мікробіологія, біохімія, ензиматична кінетика) + 

Фізична хімія + Біофізична хімія + Біонеорганічна хімія + Органічна хімія + 

Біотехнологія. І я це щиро вітаю, бо таку «суперпозицію» слід вважати дуже слушною, 

адже вона цілком віддзеркалює тенденцію розвитку сучасних Наук про Життя в XXI 

сторіччі. 

В цілому ж хочу відзначити, що дослідження Н.В.Борзової були виконані на 

високому науково-методичному рівні, а експериментальні методи (мікробіологічні, 

біохімічні, фізико-хімічні), що були нею задіяні під час наукового пошуку, були цілком 

адекватними меті та науковим задачам. Одержані дані кваліфіковано проаналізовані. 

Наукові положення та висновки, сформульовані на підставі аналізу одержаного 

фактичного матеріалу, базуються на достатній кількості експериментів, вони є цілком 

обґрунтованими та достовірними, та, безперечно, відображують основний зміст 

дисертаційної роботи. 

 

Практична цінність дисертації. Можна стверджувати, що експериментальні 

результати, які були одержані Н.В.Борзовою при виконанні докторської дисертації, є 

основою для створення комерційних ензиматичних біотехнологічних препаратів для 

харчової, кормової, переробної, фармацевтичної промисловості та медицини. Якщо казати 

більш конкретно, то ці результати є потужним підгрунттям для розбудови, наприклад, 

фундаментального базису для практичного залучення глікозидаз до харчових технологій, 

зокрема, спрямованих на виробництво дієтичних продуктів, соків та вин покращеної 

якості, а також для фармацевтичного виробництва біологічно активних сполук. Важливо, 

що експериментальні дані, що були одержані дисертанткою, віддзеркалюються при 

читанні лекційних курсів, проведенні практичних та лабораторних робіт з дисциплін 

«Технологія мікробного синтезу лікарських засобів клітин», «Харчова біотехнологія» та 

«Іммобілізовані ферменти і клітини в біотехнології» для бакалаврів та магістрів 

Національного університету харчових технологій. І це дуже добре! 

  

Водночас, маю, у контексті аналізу зазначеної дисертаційної роботи, такі запитання 

та зауваження стосовно її змісту: 

1.Чи приймала дисертантка до уваги, що при вивченні впливу температури 

середовища інкубації (дуже широкий інтервал температур: 40 – 800 С) на активність 

ензимів буде змінюватися також значення рН цього середовища? Адже така зміна 

опосередковано також може впливати на ензиматичні активності, що реєструються. 

Тобто, за таких умов ензим буде «відгукуватися» своєю активністю на підвищення 

температури не лише внаслідок безпосереднього впливу температури на суто ензиматичну 

реакцію (відповідно до температурної залежності констант швидкості окремих стадій 

реакції – згадаймо рівняння Арреніуса та Ейрінга), але й на зміни рН, які індукуються 

зміною температури (а такі зміни рН не контролюється експериментатором!). Отже, чи не 

мало місце в таких дослідах порушення відомого в хімічній кінетиці т.зв. «принципу 



ізоляції»? Іншими словами, чи фіксувалося у таких дослідах значення рН = const., що було  

незалежним від зміни температури середовища інкубації в діапазоні 40 – 800 С)? 

2.При вивченні УФ-індукованих змін активності ∝-L-рамнозидази P.tardum від дози 

опромінення було знайдено, що графік залежності залишкової активності має 

куполоподібний характер, він проходить через максимум при дозі 1000 Дж/м2 (рис. 4.19). 

Які міркування має дисертантка з цього приводу?  Чим це можна пояснити? 

3.При дослідженні кінетики інактивації нативної та деглікозильованих ∝-

галактозидаз P. canescens під дією гуанідинхлориду виявилося, що у напівлогарифмічних 

координатах (координатах хімічної реакції І-го порядку) інактиваційний процес 

характеризується двома лінійними складовими – швидкою і повільною (рис. 5.9). Чим, з 

точки зору дисертантки, це пояснюється? 

4.У випадку вивчення термоінактивації ∝-галактозидаз графіки залежності 

логарифмічної величини відносної швидкості реакції від часу інкубації також є 

нелінійними і також зазвичай характеризуються двома складовими – швидкою та 

повільною (рис. 6.8). Яка може бути причина цього? 

5.В роботі невірно зазначені розмірності констант швидкості асоціації kас (табл. 

6.10), коректна розмірність цієї константи – М-1с-1, а не с-1, бо константа швидкості 

асоціації kас є константою швидкості другого порядку. 

6.Будь-який кількісний параметр, який наводиться в тексті роботи, зазвичай повинен 

мати свою розмірність (окрім, звичайно, логарифмічних величин). Втім, розмірність 

такого параметру, як каталітична ефективність дії ензиму Vmax/Km, у дисертаційній 

роботі не зазначена (наприклад, див. табл. 6.4 , 6,5 , 6.7 , 8.3). 

7.Яким чином розраховували спорідненість в енергетичних одиницях (ккал/моль) до 

субсайтів зв’язування субстратів∝-галактозидаз (рис. 9.10)? Це вільна енергія Гіббса – 

зап рівнянням Вант-Гоффа?      

8.В підписах до рисунків та таблиць часто-густо відсутня інформація щодо кількості 

експериментів, що були проведені у циклах досліджень (тобто, не зрозуміло, яке було 

значення вибірки - n у випадку кожного ансамблю дослідів?). 

9.У тексті роботи зустрічаються повтори, стилістичні помилки, некоректні вирази. 

Так, наприклад, не можна писати «ітерактивна лінеаризація» (стор. 204 дисертації), треба 

писати «ітеративна лінеаризація». 

Втім, вищенаведені запитання та зроблені зауваження не стосуються головних 

результатів дисертаційної роботи, вони переважно мають рекомендаційний та 

профілактичний характер для подальших наукових досліджень у галузі вивчення 

глікозидаз мікроорганізмів, властивостей цих ензимі, і абсолютно не впливають на мою 

загальну, у вищому ступені позитивну, оцінку одержаних наукових результатів та 

відповідних висновків. 

 

В цілому ж маю таку рекомендацію для Н.В.Борзової: підготувати до друку 

монографію за темою дисертаційної роботи. Я впевнений, що наукова громадськість 

(мікробіологи, біохіміки, фахівці у галузі біотехнології) із великою зацікавленістю 

поставилися б до виходу у світ такої книжки.    

 

Висновок. Вважаю, що дисертація Борзової Наталії Вікторівни «Функціональні 

особливості глікозидаз у мікроорганізмів різних таксономічних груп» є завершеною 

пріоритетною фундаментальною науково-дослідною роботою, яка робить суттєвий 

внесок у розвиток сучасної ензимології мікроорганізмів. Мова йде за з’ясування 

особливостей поширення і продукції глікозидаз у випадку мікроорганізмів різних 

таксономічних груп, характеристику їхніх властивостей, умов функціонування, 

специфічністості дії та розробку наукових засад одержання стабільних препаратів α-

галактозидаз та α-L-рамнозидаз, важливих для біотехнології. Для дисертаційної роботи є 

властивим добрий методичний потенціал. При виконанні роботи із залученням 




