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Представеният ми за рецензия дисертационен труд е написан на 112 страници. Съдържа 51 фигури и илюстрации и 6 таблици. Библиографията обхваща 151 литературни източници и включва последните публикувани резултати в научната област, обект на дисертацията. Включен е и списък на публикациите с участие на докторанта (3 броя в  авторитетни международни списания – Langmuir, IF = 4.187 и  Food & Function IF = 2.694  )  и на представени устни и постерни съобщения на български и международни научни форуми (7 участия). Забелязани са  8 цитирания.
Основната цел на проведените научни изследвания е създаване на ин витро модел на ензимна липолиза на триглицериди, симулиращ сложните механизми на разграждане и абсорбция на мастни вещества и хидрофобни малко разтворими във вода лекарствени вещества ин виво в стомашно-чревния тракт. 
В последните десетилетия, изследванията свързани със създаване на неинвазивни ин витро модели, които да имитират сложни процеси и механизми в човешкия организъм са много актуални и с определена практическа значимост и полезност. Разгледани в такъв аспект, научните изследвания и резултати, обект на дисертационния труд, са съвременни и перспективни. Тази оценка се потвърждава и от навлезлите в медицинската практика нови базирани върху липиди  лекарстводоставящи системи.    
Дисертацията е структурирана в 5 основни глави. 
Първата глава озаглавена като «Увод», представлява по своята същност едно разширено въведение в обекта на дисертацията с подчертано информативен  и познавателен характер. Тя запознава читателя с дефиниции и важни специфики на основни понятия и процеси. Дисертантът умело резюмира основни анатомо-физиологични и биохимични специфики на  стомашно - чревния тракт,   механизмите на ензимната липолиза на мазнините, влиянието на жлъчните киселини, лецитина, холестерола, калциевите и бикарбонатни йони, сложните  взаимодействия между тях и панкреатичната липаза и колипаза, солубилизацията на липолизните продукти и холестерол.  В тази част коректно и аналитично са разгледани описани в литературата ин витро   модели на липолиза на триглицериди. Докторантът акцентира върху техните положителни  качества, но удачно коментира и случаите, в които те са с ограничена приложимост.  

Направеният преглед на липолизните процеси и на възможностите за създаване на ин витро модел симулиращ ин виво липолиза на мазнини естествено завършва с формулиране на целта на проведените изследвания и конкретните задачи, които трябва да се решат във връзка с нея.

В  «Увода» са дадени и общи сведения за основни процеси на абсорбция, адсорбция и изотерми, дефиниция и характеристика на емулсионна система  и др. Мисля, че изложението би спечелило ако тези коментарии минат във въведението на главите, в които са описани собствените изследвания и резултати.   
В Глава 2 са описани материалите и методите използвани при изследванията. Процедурите са описани подробно и точно. Не мисля, обаче, че е целесъобразно да се прави кратка обща характеристика на принципа на използвания метод. 

Глави 3, 4 и 5, в които са отразени собствените изследвания са структурирани еднотипно и съдържат  следните подраздели – въведение и цел на изследването, дискусия на резултатите, обобщение и изводи. Считам, че използваният подход на представяне на собствените резултати е много удачен, тъй като   разкрива логиката и системния ход на проведените изследвания при оценка на факторите, които повлияват ензимната липолиза на триглицериди и тяхното взаимодействие. Логично,  получените  бази данни, докторантът използва при създаването на ин витро модел на липолиза на триглицериди.  В глава 3 озаглавена «Взаимодействие на ПАВ с панкреатичната липаза»  се обсъждат резултатите от проучване на влиянието на  концентрацията на нискомолекулни, с различна дължина на въглеводородната верига,  йонни и нейонни ПАВ върху ензимната липолизна активност. Принос на докторанта е, че той насочва изследванията към изясняване на механизмите на взаимодействието ПАВ/ензими.  Доказано е, че всички изследвани ПАВ инхибират панкреатичната липазна активност като основният механизъм на инхибиране е образуване на адсорбционен слой от молекули на ПАВ на междуфазовата граница масло/вода, който възпрепятства контакта на ензима с маслената капка. При това е установено, че липолизата се повлиява както от плътността на  образувания адсорбционен слой така и от  кинетиката на адсорбция на ПАВ, която  е значително по-слаба около ККМ и много интензивна над нея.
Установена е зависимост между концентрацията на ПАВ (варирана под и над ККМ в 3 области), степента на ензимна липолиза и времето за достигане на критичната концентрация за инхибиране на ензима (CTR).  Доказано е убедително различното специфично поведение на изследваните ПАВ спрямо ензимната липолизна активност и са направени разумни предположения за обяснение. 
В Глава 4 («Влияние на взаимодействието на ПАВ с жлъчните киселини върху процеса на липолиза») са представени резултати от проучване на влиянието на ПАВ върху ензимната липолиза в присъствие на жлъчни киселини, за да се хвърли светлина върху солубилизацията на неразтворими вещества и разпределението на мицелните асоциати във водна фаза. За да се симулират условията ин виво в ГИТ при изследванията удачно се използва екстракт от жлъчка, който освен жлъчни киселини съдържа фосфолипиди, холестерол и мастни киселини.
Потвърдени са съществуващи данни за ролята на жлъчните киселини върху ензимната липолиза на триглицериди. Считам, че приносът на проведените изследвания, обект на настоящия дисертационен труд, е в тяхната системност, широкообхватност и задълбоченост. Постигнатите резултати показват решаващата роля на съотношението концентрация на ПАВ към концентрация на жлъчни киселини за степента на протичане на ензимната липолиза.  При много ниско съотношение жлъчните киселини активизират ензимната липолиза, тъй като  солубилизират и ПАВ и реакционните продукти. Природата на ПАВ не оказва влияние. При средни стойности на концентрационното съотношение липолизата се осъществява най-интензивно поради образуването на по-активни смесени мицели ПАВ/ЖК, а при много високи концентрации на ПАВ липолизата се потиска. Логично звучи и обяснението за ролята на Са йони в образуването или необразуването на преципитати върху повърхността на маслените капчици.
В глава 5 ( «Влияние на калциевите и бикарбонатните йони върху триглицеридната липолиза и фазовото разпределение на холестерола и на продуктите на реакцията» ) са описани проучвания върху влиянието на калциевите и бикарбонатни йони върху  фазовото разпределение на холестерола и реакционните продукти в хидрофилната фаза (симулация на абсорбцията ин виво) и е дадено подробно описание на предложения ин витро метод за проучване на ензимна липолиза. Необходимостта от подобни изследвания и тяхната значимост се определя от сложните физиологични условия в ГИ тракт, където липолизата на липиди приети с храна води до вещества, които се включват в естествените ендогенни колоидни структури. Те се разтварят в интестиналните течности, след което се абсорбират. Подобно е и поведението на хидрофобните лекарствени вещества. При това, размерът на колоидните структури е критичен за осъществяване на масовия дифузионен транспорт през  бариерния неразбъркващ се воден мукусен слой на границата между течността в лумена на тънките черва и повърхността на ентероцитите.
В тази глава, на базата на установените закономерности за влиянието на ПАВ и жлъчни киселини върху триглицеридната ензимна липолиза, за влиянието на бикарбонатните и калциеви йони за фазовото разпределение на холестерол и липолизни продукти в системата липид/вода, се дава детайлно описание и задълбочена аргументация на ин витро модел на липолиза в присъствие на бикарбонат и калциеви йони. Едно от най-съществените предимства на този ин витро модел е, че той симулира в много голяма степен ин виво условията  на стомашно-чревния тракт. Като особено успешно е решението на проблема с наподобяването на рН ин виво. Бих искала да отбележа, например, че моделът създава условия за продължително и постепенно изменение на рН ин витро (от 6.2 до 6.8 или 7.5) чрез контролирано разлагане  на натриев хидроген карбонат и контролирано увеличаване на парциалното налягане на отделящия се въглероден диоксид в продължение на 4 часа.
Влиянието на калциевите йони в зависимост от тяхната концентрация е изследвано върху: (i) степента на триглициридната липолиза, при различно рН (ii) способността им да образуват агрегати и (iii) разпределението на солубилизирани  липолизни продукти и холестерол във водна фаза. Доказано е, че най-висока степен на липолиза се постига с ниски концентрации на калциеви йони, които са около физиологичната концентрация (1 mM).  При тези концентрации бикарбонатните йони  повишават степента на  липолиза, тъй като се свързват с калциевите йони и предотвратяват образуването на преципитати върху повърхността на маслените капки на емулсията. Доказано е също, че концентрацията на калциевите йони определя вида и размера на образуващите се колоидни частици. В ниски концентрации калциевите йони образуват сравнително малки мицели, които солубилизират предимно моноглицериди. При високи концентрации на калций (над 3 mM) се образуват големи агрегати с размери около 200 nm. Те солубилизират предимно мастни киселини. 
Интересни резултати са получени при изследване разпределението на холестерол във водната фаза. Доказано е, че солубилизацията е резултат на включване в големите агрегати, които се образуват при високи концентрации на калциеви йони. При това, е доказана линейна зависимост между количеството на солубилизирания холестерол и концентрацията на солубилизираните наситени мастни киселини. 

Разгледани в такъв аспект направените изводи за взаимовръзките между калциевите, бикарбонатни йони, влиянието им върху степента на липолиза и солубилизацията на холестерол и липолизните продукти моноглицериди и мастни киселини и разпределението им във водна фаза, представляват принос към разкриването на механизмите на разграждане и абсорбция на липиди в живия организъм.
В заключение, бих направила следните обобщения: 

1. Представеният ми за рецензиране дисертационен труд отразява резултати от проведени системни, обширни и задълбочени изследвания върху ин витро изследвания на липолизни процеси при условия, които симулират до голяма степен тези в живия организъм. Създаден е ин витро модел, който се характеризира с простота, удобен е за приложение, може да се използва и за изследване съдбата на лекарствени форми с хидрофобни лекарствени  вещества в стомашно-чревния тракт  
2. Използвани са много разнообразни съвременни инструментални методи, което е в подкрепа на надеждността на получените резултати.

3. Резултатите са обсъдени и  представени с професионална вещина. Резултатите получени от други автори  не са дискутирани самоцелно, а при обяснение на собствени резултати. При това  е важно да се отбележи, че докторантът не се задоволява само с констатация на факти, а прави научни предположения, чиято истинност  доказва чрез нови подходящи допълнителни разширени експерименти. 
4. Структурата на дисертацията е много удачно избрана, целта и задачите са формулирани логично, трудът е написан  ясно и интелигентно, техническото оформление е направено с  вещина. 
Позволявам си да препоръчам на докторанта да обърне внимание на срещащата се на изолирани места в текста непрофесионална терминология – например, „фармацевтични формулировки”, „ниска разтворимост”, „шише”, „по обем” и др. 
5. В потвърждение на значимостта и нивото на проведените изследвания са публикациите във връзка с дисертационния труд, които са в реномирани, с висок рейтинг международни  списания. При това трябва да се отбележи, че тези публика- 
ции вече са цитирани 8 пъти.
. 
Познавам докторанта в качеството си на негов преподавател във Фармацевтичен факултет, МУ-София. Като студент  той се отличаваше със своята интелигентност, любознателност, амбиция да получава знания и да се развива професионално. Оценявам, че включването му в силния научно-изследователски екип на Лабораторията по инженерна химична физика (настояща Катедра по Инженерна Химия)  и разработването на настоящия дисертационен труд са позволили докторантът да надгради своето образование, да получи задълбочени теоретични и практични знания, да придобие способност за самостоятелни научни изследвания, което се вижда от представения   дисертационен труд.
Въз основа на гореизложеното и във връзка с изискванията в Закона за развитието на академичния състав в Република България (глава 2, ал.6) и Изискванията на Факултета по химия и фармация към СУ „Св.Климент Охридски” предлагам убедено на Захари Пенков Винаров да бъде присъдена научната и образователна  степен „доктор”  в професионално направление 4.2 Химически науки (Теоретична Химия).
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