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  Инж. Рая Райкова е зачислена за редовен докторант при катедра  „Биотехнология” , 

ХТМУ, София през 2012 г . По време на 3 годишното обучение докторантката  е  положила 

изпит по кандидатски минимум по специалността и всички специализирани курсове с 

отлична оценка. 

 Дисертационният труд на редовен докторант Рая Райкова е разработен в катедра 

„Биотехнологии” към Факултет по химично и системно инженерство – ХТМУ, София под 

ръководството на проф. д-р инж. Любов Йотова и доц. д-р инж. Данчо Даналев.  

 Дисертацията съдържа 136 печатни страници,81 фигури, 19 таблици и 118 цитирани 

литературни източника. Подробният литературният обзор говори за много добрата 

информираност на докторантката за двата основни обекта на изследване - липоксигенази  

и серинови протеинази  свързани с темата на дисертацията.  За липоксигеназите като нов 

обект за изследване , докторантката е направила по обстоен преглед на литературата 

свързан с източници за изолиране, субстратна специфичност  и инхибиторна активност.  

 Целите и конкретните задачи за изпълнение в дисертацията са формулирани 

подробно  и ясно. Представеният експериментален материал е правилно интерпретиран и 

убедително подкрепя направените изводи.  

 



МЕТОДИ И ПОДХОДИ 

 При изработването на своя дисертационен труд Рая Райкова е използвала широк 

спектър от изследователски  подходи и метологии.  

 Усвоила е методи за : 

 определяне на белтъчно съдържание 

 изолиране на ензими от различни източници –липоксигенази от растителен (соя) и 

микробиален (Penicillium sp.) източници 

 методи за имобилизация на ензими с използване на различни новополучени 

матрици  

 изследване на ензимнна кинетика – субстратен и инхибиторен анализ. За 

определяне на кинетичните параметри е използвано спектрофотометрично 

регистриране на хидролизните продукти, като се прилага уравнението на 

Михаелис-Ментен при стационарни условия .  

 Усвоила е синтетични подходи за получаване на потенциални синтетични 

инхибитори на изследваните ензими- липоксигеназа и серинови протеинази от кръвната 

коагулационна каскада. 

ОСНОВНИ НАУЧНИ ПРИНОСИ 

Дисертационният труд има следните научни приноси: 

 Успешно са  изолирани и изследвани два ензима от семейството на липксигеназите- 

желязо съдържащи ензими които окисляват полиненаситени мастни киселини в липиди . 

За целта  са използвани два различни източника: от разтитетелен вид (соя) и микробиален 

(Penicillium sp.) източник.   

 Изследвана е стабилността на изолираните липоксигенази, като е определена 

оптималната стойност за рН (8) и температура (35°С).  

 Синтезирани са нови аналози на рибавирин и е направен сравнителен инхибиторен 

анализ на природни и синтетични инхибитори на липоксигенази. Синтетичният инхибитор 

2,3,5-триацетил-1-β-рибофуранозил-тиокарбамид  на липоксигеназа от соя разкрива 



възможност за контролиране на възпалителни процеси при човека, чрез  контролиране на  

активността  на ензима. 

 Успешно е реализирана имобилизация на липоксигенази върху матрици на основата 

на РААN и PAMAM, методология която може да намери приложение за определяне 

съдържанието на афлатоксини в храни, определяне на арахидонова киселина или за 

получаването на лекарствени препарати, поради ниската токсичност на носителя в 

човешкия организъм.   

 Изследвани са инхибиторните свойства на синтетични амидни аналози на 

природните изоформи  2 и 3 на анистазина , като не се наблюдава съществена разлика в 

измерените стойности за  трите изследвани серинови протеинази - тромбин, плазмин и 

фактор Х от каскадата на кръвната коагулация. Получената разлика в  стойностите  за 

инхибиторната константа Кi   за ензимите от каскадата и Кi  на моделната система показва, 

че  изследваните инхибитори проявяват селективност само по отношение на сериновите 

протеинази от кръвната  каскадата, а не към серинови протеинази изобщо. 

 Основните приноси в дисертацията на Рая Райкова имат оригинално научно и 

научно-приложно значение и се определят като обогатяване с нови данни на 

съществуващите знания в областта на биокатализа и биотехнологията.   

 

КРИТИЧНИ БЕЛЕЖКИ И ВЪПРОСИ 

 Повечето от направените критични бележки при предварителното обсъждане на 

дисертационния труд са взети под внимание, но има и някои пропуски и неточности. 

 На страница 31 е написано, че ”рибавиринът е нуклеозидният аналог на 1-β-

рибофуранозил-1,2,4-триазол-3-карбоксамид ...”, т.е. аналог на самия себе си 

На стр. 46. изразът „Флуоресценцията като сигнал за количествено и качествено 

определяне  на...” не е коректен  

Стр. 63. Има изписана неточночност във връзка с ЯМР апарата 



«ЛГ инхибитори имат превантивна дейност» , по-точно е -имат превантивен ефект 

«Ензимния инхибитор се класифицира...»- липсва пълен член 

На стр. 89 е представено инхибирането на ЛГ от рибавирин, но не е указана 

концентрацията на инхибитора. На Фиг. 51 и 52  са представени графики с прави само от 3 

точки  и според мен от тях трудно би могло да се интерпретира вида на инхибиране. 

Представената обобщена таблица на стр. 92 не е коректна, експериментите са проведени 

при различни условия. 

Интерпретацията за фиг.62 е смущаваща, «правите не се пресичат на нито една ос от 

координатната система, но фактът , че се пресичат над ординатата означава,че 

инхибирането е смесено конурентно- неконкурентно»?  

 Направените критични бележки не омаловажават положените усилия на 

дипломантката при написването на дисертацията , както и стойността на получените 

резултати. Целта е единствено да се стимулира по-голяма критичност и прецизност при 

бъдещо представяне на писмен материал в научната й кариера. 

Имам следния въпрос към дисертантката: 

 В проведените кинетични изследвания с ензими от кръвната коагулационна каскада   

пишете, че ползвате моделен ензим трипсин. В какво се изразява разликата между 

моделният и  нативният ензим трипсин? 

ЛИЧЕН ПРИНОС НА ДИСЕРТАНТА 

 Не буди никакво съмнение, че огромната по обем експерименталната синтетична 

работа, както и кинетичните изследвания и интерпретацията на резултатите в дисертацията 

са лично дело на дисертантката, извършено под ръководството на нейните научни 

ръководители. 

 Резултатите са публикувани в 2 списания с импакт фактор и в 2 списания без 

импакт фактор. 



 Докторант Рая Райкова е взела участие в 2 международни научни форуми и в 5 

национални мероприятия с международно участие с постерно представяне, като почти във 

всички тя е първи автор. Участието на докторантката в 4 национални и международни 

семинари е повишило нивото на нейните знания и компетентност в областта на 

биотехнологиите. 

  Авторефератът е изготвени съгласно изискванията и отразява основните научни 

резултати, описани в дисертацията. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 Дисертационната работа на редовен докторант Рая Райкова е едно модерно и  

комплексно  изследване в областта на ензимологията и биотехнологията. Представената 

дисертация отговаря напълно на изискванията на ЗРАСРБ за получаване на 

образователната и научна степен “доктор”. Докторантката е придобила много нови 

познания, усвоила е нови експериментални техники и умело интерпретира сложните 

експериментални резултати. Представеният в дисертационния труд експериментален 

материал и получените резултати показват, че докторантката е овладяла методи за 

изолиране и пречистване на ензими от различни източници, методи за имобилизация на 

ензими, както и различни подходи за следене на ензимната кинетика. Направен и 

задълбочен анализ на природни и синтетични инхибитори на изследваните ензимни 

системи. По време на изработването на дисертацията си докторант Рая Райкова се е 

проявила като един изключително трудолюбив, прецизен, знаещ и можещ млад 

изследовател. Поради това убедено препоръчвам на членовете на научното жури да 

гласуват за присъждането на редовен докторант Рая Райкова образователната и научна 

степен “Доктор”. 

21.06. 2015 г                                     

        

                                                                         /доцент д-р  Ив.Стойнева/ 


