
отзыв

на автореферат диссертации Варфоломеевой Ларисы Александровны <<Струкryрное
исследование трехъядерного медного центра тиоцианатдегидрогеназьD>,
представленной на соискание ученой степени кандидата биологических наук по
спецпаJIьности l,.5.4. <<Биохимиш>

,Щиссертация Л.А. Варфоломеевой посвящена исследованию структуры и механизма

реакции, осуществляемой тиоцианатдегидрогенtваI\{и из бактерий Thioalkalivibrio
paradoxus и Pelomicrobium methylotrophicum. Ферменты, содержащие в своем составе ионы
меди, встречаются повсеместно в живых организмах и осуществляют окислительно-
восстilновительные реакции, которые в том числе необходимы для осуществления KrlK

аэробного, так и анаэробного дыхания. Кроме того, даннЕuI тема обладает особым
прикладным интересом в связи с золотодобьтчей, когда в окружающую среду поступает
огромное количество тиоциilнатов, которые необходимо обезвредить в связи с их высокой
токсичностью. Перспективным решением данной проблемы явJIяется биоремедиация с
использованием микроорганизмов, способных использовать тиоцианат в качестве
источника энергии. Структурно-функционitпьное исследование тиоцианатдегидрогенi}з
необходимо тzжже дJuI дЕrльнейшего улучшения существующих ферментов, использующих
медь в активном центре, так и создание ферментов de поvо благодаря метода]чI белковой
инженерии. В ходе исследований, проведенньIх в pil]vIкilx работы над диссертацией, автору

удirлось получить структуры ферментов с атомным рt}зрешением (1.05-1.1 А;, что
позволило исследовать малейшие изменения в поJIожении ионов меди и боковьпr групп
{lNlинокислотньIх остатков тиоцианатдегидрогеназ в тtж н€lзываемом (открытомD и
(закрытом> состояниях. Все это позвопило уточнить механизм речжции, осуществляемой
тиоцианатдегидрогеназами, r{итывiUI изменение положения каждого из трех ионов меди в
ходе реtжции.

Результаты работы опубликованы в рецензируемых международных и
отечественньIх изданиях) атакже предстztвлены на многочисленных конференциях.

ПредставленнаJI работа выполнена на высоком экспериментilльном уровне с

применением т{жих методов как рентгеновскiш кристirллография, спектроскоrтия
электронного-парамчгнитного резонанса, а также методов генетической инженерии и
молекуJIярной биологии.

Автореферат хорошо структурировilн и позволяет составить представление о

полученных результатах, несмотря на высокую сложность, используемых ztBTopoМ методов.
Мшlый размер названий аN{инокислотньD( остатков тиоцианатдегидрогеназ на рисунках 9
(стр. 15), 11 (стр.16) и 13 (стр. 18) усложняет их прочтение, что, однако, нисколько не

умalляет ценности текста.

По моему мнению, диссертация соответствует требованиям, предстilвляемым ВАК к
кандидатским диссертациям, а её автор Л.А. Варфоломеева несомненЕо заслуживает
присуждения искомой ученной степени кандидата биологических наук по специальности
1.5.4. <Биохимия).



Я, Слонимский Юрий Борисович, д€lю согласие на размещение моих персональных данньD(
на официальном сайте ФИЦ <ФундаментаJIьные основы биотехнологии> РАН и в
Федера;rьной информационной системе государственной научной аттестации, включоние
их в аттостационное дело соискателя и даrrьнейшую обработку.
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