ВІДГУК
офіційного опонента
на дисертаційну роботу Мутенко Галини Віталіївни
«Гени AFS-, ACO- та ADPA-родин, задіяні у плейотропній регуляції вторинного метаболізму STREPTOMYCES GHANAENSIS ATCC14672»  
подану до захисту на здобуття наукового ступеня кандидата біологічних наук за спеціальністю 03.00.22 – молекулярна генетика

Актуальність теми та зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Внаслідок широкого застосування антимікробних препаратів протягом кількох останніх десятиліть значного поширення набули штами патогенних мікроорганізмів, резистентні до багатьох антибіотиків. Тому пошук і конструювання нових продуцентів антибіотичних препаратів є одним із найважливіших завдань сучасної молекулярної генетики та біотехнології. 

На сьогодні дуже перспективним видається фосфогліколіпідний антибіотик моеноміцин А (МмА), що продукується S. ghanaensis ATCC14672.  Цей антибіотик інгібує синтез клітинної стінки бактерій, безпосередньо зв’язуючись з глікозилтрансферазами. Не зважаючи на достатньо довгу історію вивчення МмА він не застосовувався в практичній медицині, можливо, через недосконалі фармакокінетичні характеристики. Проте недавно було описано можливість отримувати нові похідні цього антибіотика методами комбінаторного біосинтезу, що відкриває зовсім нові перспективи цих досліджень. Отримання знань про механізми регуляції біосинтезу МмА дасть змогу раціонально використовувати генно-інженерні підходи, для створення високопродуктивних штамів актиноміцетів, продуцентів  цього антибіотика та його похідних. Тому дослідження механізмів регуляції біосинтезу сполук цього класу є важливими і з прикладної, і з фундаментальної точок зору.  Крім застосування у медицині, значення антибіотиків у природному середовищі, зокрема, у взаємодії з рослинами – малозрозуміле. Вивчення цього фундаментального питання дасть змогу повніше зрозуміти екологічні функції вторинних метаболітів, та розробити нові підходи до скринінгу біоактивних сполук. Таким чином, актуальність теми дисертаційної роботи Мутенко Г.В. не викликає сумнівів.

Дисертаційну роботу виконано в науково-дослідній лабораторії генетики, селекції та генетичної інженерії продуцентів антибіотиків (НДЛ-42)  кафедри генетики та біотехнології Львівського національного університету імені Івана Франка. У дисертації відмічено, що робота виконана в межах держбюджетної теми та  під час наукового стажування у Відділі мікробіології Гемгольц-центру досліджень рослинно-мікробних взаємодій (Мюнхен, ФРН, 2014-2015 рр.) у рамках стипендіальної програми DAAD.
Структура дисертації, публікації та апробація результатів досліджень. Робота складається із загальноприйнятих розділів та оформлена згідно діючих вимог. Дисертація складається з вступу, огляду літератури, матеріалів і методів, результатів досліджень, обговорення результатів досліджень, висновків, списку використаних джерел (172 найменування). Роботу викладено на 138 сторінках машинописного тексту і проілюстровано 31 рисунком та чотирма таблицями.
Результати досліджень достатньо повно висвітлені в публікаціях. За матеріалами роботи опубліковано 5 статей у  фахових наукових журналах, 2 статті у регулярному збірнику наукових праць та підготовано доповіді на  п’яти  конференціях. 

Наукова новизна роботи, ступінь обґрунтованості наукових положень і висновків. Автором чітко сформульовано мету та завдання дослідження. 
Метою роботи було виявлення та вивчення генів, які контролюють синтез низькомолекулярних гормонподібних сполук, що плейотропно регулюють біосинтез антибіотиків, зокрема моеноміцинів, у штамі Streptomyces ghanaensis ATCC14672. Для досягнення цієї мети було сформульовано та вирішено ряд логічних завдань. Для вирішення запланованих завдань застосовано сучасні методи класичної та молекулярної генетики, а частину із них автору довелось опрацьовувати у ході виконання роботи.  Все це сприяло отриманню нових фундаментальних результатів.
На мою думку найважливішими із них є:

· Виявлення та характеристика генів S. ghanaensis АТСС 14672, які кодують дві системи синтезу та рецепції низькомолекулярних сигнальних сполук авенолідного (aco) та гамма-бутиролактонного (afs) рядів. 
· Конструювання та дослідження штамів із делецією генів aco та afsА, що дозволило зробити висновки про роль цих генів.
· Встановлення ряду закономірностей колонізації  ризосфери двох модельних рослин, Hordeum vulgare та Lycopersicon esculentum  штамом АТСС14672.
У процесі виконання роботи автором сконструйовано ряд векторів та опрацьовано ряд нових методичних підходів, які самі по собі мають високу цінність і вже використовуються у лабораторній дослідницькій практиці кафедри генетики та біотехнології Львівського національного університету імені Івана Франка. 
Висновки відповідають меті і поставленим завданням дослідження та логічно випливають із отриманих результатів. 

Автореферат повністю відображає зміст дисертації та оформлено згідно чинних вимог.
Результати дисертаційної роботи достатньо повно відображені в публікаціях автора. 
[image: image1.png]3aysaeHHsl. 3BHYAHHO, 710 POGOTH € ps 3ayBaxeHb. PoGoTa MicTHTH psin
HeBJA/IMX BHPa3iB, BUPa3H J1aGOPATOPHOTO KAproHy, 3yCTPIMAIOTHCS HEBHIpaBieHi
MOMHIIKH, Ta BHPA3H aHITIOMOBHOTO IOXOKCHH:, HA AKMX HE BapTO 3YMHMHSTHCE.
BrcHOBKH 4 i 7 NOTPeByIoTh CTHTiCTHUHOT npaBki. L1i 3ayBaykeHHs He BIHBAIOTH HA
BUCOKY HAyKOBY OLIHKY OTPHMAHWX Pe3y-IBTaTiB Ta iX NPAKTHUHY UIHHICTS | HOCHTE,
y mepeBakHii GibLIOCTI, pentakitifinmii xapakTep.

Bucnosok.  Takuv uuHOM, jnceprauiiina podora Mytenko [.B. e
3aBEPIUICHOIO HAYKOBOIO MPALIeio, 1O MICTHTh HAYKOBI MOJIOKEHHS | Pe3ysbTaTH, ki
CYTTEBO MOMIMOMIIH i PO3LIMPHIIN 3HAHHS MPO PEryJIsALII0 Gi0CHHTE3y MOCHOMILMHIB.
3a CBOCIO AKTYalBHICTIO, HAYKOBOIO HOBH3HOIO OTPHMAHHX pPE3ynbTaTiB Ta
OBIpYHTOBAHICTIO ChOPMYJTOBAHNX HAYKOBUX TOJOKeHb HcepTalifina po6oTa
MyTenko ['.B. sianosizac sumoram n. 11, 12 TTopsaky NpUCYKeHHS HAyKOBHX
CTyneHiB | NPHCBOEHHS BUEHOTO 3BaHHs CTAPLIOrO HAYKOBOTO CHIBPOGITHHKA
3aTBepILKEHOTO MocTaHoBoio Kadinery Minictpis Yipainu Ne567 i 24.07.2013, a if
aBTOp 3aCyrOBYE Ha MPHCY/IKeHHS HAYKOBOFO CTYNEHS KaHAMAATA GIOMOriuHiX
HayKk 3a crietianbHicTio 03.00.22 — MOCKY1APHA FeHETHKA.
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[image: image2.jpg]3ayBaskeHHs. 3BHYalHO, 10 poOOTH € psn 3ayBaxkeHb. PoOoTa MiCTUTH psin
HEBJAJMX BHPa3iB, BUPa3U J1aOOPATOPHOTO KAproHYy, 3yCTPIiYarOThCsA HEBUIIPABJIEHI
IIOMWJIKH, Ta BHUpPa3d aHIJIOMOBHOI'O IMOXOJ/KEHHS, Ha SKUX HE BapTO 3YITHHSITHCE.
BucHoBku 4 1 7 noTpeOyrOTh CTHITIICTHYHOI MpaBKH. Lli 3ayBakeHHs He BILIMBAIOThH Ha
BHCOKY HayKOBY OILIIHKY OTPUMAaHUX pe3yJIbTATIB Ta iX MPaKTHYHY LIHHICTb 1 HOCSTS,
y MepeBaxHiit OUIBIIOCTI, pelakiiHui XapakTep.

BucnoBok.  Takum uymHOM, nuceprauiiHa pobGora Mytenko [.B. €
3aBEpIIEHOI0 HAyKOBOIO IPALElo, 0 MiCTUTh HAYKOBI IOJOXEHHS i Pe3yJbTaTH, fAKi
CYTTEBO NOMIMOMIIY 1 PO3LUIMPUIIM 3HAHHS NP0 PETYJIALII0 OiOCHHTE3Y MOEHOMIIKHIB.
3a CBOEIO AaKTyallbHICTIO, HAyKOBOIO HOBH3HOIO OTPHUMaHUX pe3yJbTaTiB Ta
OOIPYHTOBaHICTIO c(HOPMYJIbOBaHUX HAayKOBHUX IIOJIOXKEHb HHUcepTaliiiHa poboTta
MyTtenko I'.B. BignmoBimae Bumoram m. 11, 12 Tlopsinky mpucyIKeHHsS HayKOBHX
CTyNEHIB 1 INPUCBOEHHS BYEHOIO 3BaHHS CTApLIOrO HAyKOBOIO CITiBpPOOITHHKA,
3aTBepAKeHoro nocraHoBoro Kabinery MinictpiB Ykpaiau Ne567 Big 24.07.2013, a it
aBTOp 3aCIyroBy€ Ha NPUCYIDKCHHS HAYKOBOIO CTYINEHS KaHauaaTa OiojoridyHuX
Hayk 3a cnenianpHicTio 03.00.22 — MonekysipHa reHeTHKa.
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