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,щиссертационнм работа С.р. Вакуленко посвящена разработке синтетических
подходов к стукryрным ан{шогам дипептидных составJUIющих бета-амилоида АР42,
содержащиМ мегиленфосфОрильный фрагмент. ПОл1..rение фосфорсодсржащих
изостеров коротких природных пеrггидов представляет собой акryальную задачу,
поскольку соединеншI такого рода способны выступать в качестве ингибIIгоров

ферментов группы пептидtв.

в настоящей работе предложена повая удобнм N+рс стратегиJI синтеза
псевdо-дапепtидов, содержащих негидроЛизуемыЙ лиа,ткилфосфорильный фрагмеrrг,
предложены методы сиtlтеза фосфорсодержащих ан{шогов пептидов, исходя из

фосфонистых кислот, мкилкарбаматов и ацеталей. Продемонстрирована скJIонность
прои3водных карбоновых кислот, содержащих метиленфосфорильный фрагмент, к
образованию фосфолакгонов при обработке водоотнимающими агектами. !анное
превращение может быть использовано дlL{ последующего наращивания пеrггидной

цепи и получения соединений с ценными биологическими свойотвами.
продемонстрирована способность фосфиновых струкryрных изостеров
трипептидного компоне}па амилоида Ав(32-з4) к ингибированию
лейцинаминопептидазы, что позвоJUIет существенно замедлить гидролиз Семакса,
гепгапептида с ноо,тропной активностью. Полученные результаты свидетельствуют о
значительном практическом потенциaUIе соединений и методов, предложенных в

работе. Не вызывает сомнений достоверЕость полученЕых результатов. Строение
новых соединений надежно доказано с использованием современных физико-
химиtIеских методов анuIи3а, сделаны предположениlI о механизме химических
превращений.

основное содержание работы излохено в шести статьях в изданиях,
индексируемых базами данных web of science и scopus и относящихс я к 1 и 2
уровням Белого списка, что свидетельствует о высоком научном уровне работы.
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полученшI фосфиновых кислых псевdо-дипептидов, изостерных дипептидньlм

компонентам амилоида АР42, и родственных соединений - успешно достигнута.

При прочтении автореферата возникJ]и вопросы:

1. Были ли выделены в диастереомерно чистом виде производные, в которых

прис}тствуют два асимметических атома углерода? Какими методами

можно судить об их стереоизормерном составе?

2. Как соотносится ингибирутоцая акгивность пол)п{енных в работе

фосфорсодерж ащих псе вdо-пептидов в отношении лейцинаминопепгидазы с

активностью известных ингибиторов данного фермекта?

Отмеченные вопросы Ее снижают общей высокой научной ценности

диссертационной работы. Полученные результаты вносят существенный вкJIад в

химию фосфорорганических соединений, химию амиЕокислот и их аналогов.

.Щиссертационная работа С.Р. Ваryленко по своим цеJuIм, задачам,

акryrшьности, научной новизне и пракгической значимости удовлетворяет

требованиям пп. 9-14 кПоложения о порядке присуждения }п{еных степеней>,

утвержденного постаЕовлением Правrгельства РФ от 24 сентября 2013 г. .ItlЪ 842 (в

редакции постановления Правrгельства РФ от 21 апреля 20lб г. J\Ъ335, с

изменениями, внесенными постановлением Прави:гельства РФ от 26 мм 2020 г.

Nэ 751), предъявляемым к кандидатским диссертациrIм, а ее автор, Вакуленко Софья

Романовна, заслуживает присуждения ей ученой степени кандидата химических наук

по специальности 1.4.3. - Органическая химия.

Согласен на вкJIючение моих персональных данных в аттестационное дело и их

дальнейшую автоматизированrтуrо обработку.
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