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на автореферат диссертации Вакуленко Софии Романовны kN+pc Методология синтеза

фосфиновiо ,.ran"r* пептидов), представленной на соискание УчёНОЙ СТеПеНИ КаНДИДаТа

химических наук по сilециzuIьности |,4.3 - органическая химия

работа Вакуленко Софии Романовны посвящена актуальной теме синтеза

фосфиновых кислых псевдо-дипептидов структурных фосфиновых изостеров

дипетидных компонентов амилоида Др42, их аналогов и гомологов.

Болезнь Дльцгеймера является одним из вызовов современного человечества, С

увеличением продолжительности жизни увеличивается вероятность возникновения

нейродегеративныХ заболеванИй. ОдноЙ из гипотеЗ возникновения болезни Дльцгеймера

являются отлох(ения В-амилоида. Щля снижения уровня ьр42 ведётся поиск препаратов)

которые препятствуоr aaо образованию в мозге илиудаJIяют уже образовавшrиеся бляшrrси

в тканях,
в связи с этим поиск новых соединений, обладающих биологической активностыо,

и методов их синтеза является, важной задачей органической химии, медицинской химии и

фармакологии.
В работе aI]TopoM уделяется большое внимание синтетической органической

химии, заключающеися в разработке оптимального синтеза фосфиновых дипептидньгх

анаJIогов природных дипептидных составляющих В-амилоида ДВ42, их аналогов и

гомологов, 
- 
Въкуленко с.р. разработана более короткая N+pc стратегия синтеза

фосфиновьrх дипептидов с использованием свободных фосфонистых карбоновых кисJIот,

Предложен метод синтеза фосфиновых кислых пептидов с использованием ацеталей,

пълучен ряд новых фосфиновых пептидов, труднодоступных Другими методами синтеза,

рассмотреньт вопросы, касающиеся физической органической химии, такие как,

исслодование механизма реакции путём регистрации интермедиатов реакции

смешанных циклических ангидридов, фосфолактонов с трёх, и

четырёхкоороr""|о"анным фосфором. itun итог, изучена реакционная способность Рс-

компоненты в исследуемой реакции, Обнарутtен лактоновый струкryрный мотив в ряду

интермедиатов, образующийся в процессе амидоаJIкилирования фосфонистых карбоновых

кислот. Двтором предложена спирофосфорановая гипотеза механизма образования

фосфор-углеродноЙ связи в исследуемой реакции и впервые показан обратимыЙ характер

пр.йurцъпия сросфиновый пептид * фосфиновый лактон, Обнаружены ингибируtощие

свойства фосфиновых структурных 
^ 
из;стеров IGL, триlrептидного (Abeta з2-з4)

компонентu В]ur"rrоrдu, в качестве защиты ноотропного пре''арата <семакса> от

агрессивного гидролитического воздействия лейцинаминопептидазы.

.Щиссерru"Ъо, выполнен большой объём работы по синтезу фосфорсодержащих

органических соединений, их характеристики с применением комплекса современных

мЪтодов физиtсо-химического анаJIиза: Ъ, ''р,l3с_ямР спектроокопия, методы двумерной
lH_lH Cosy, tц-lзg HSQC и lн-lзс FIMBC ЯМР сгrектроскопии, масс-спектроМеТрия

высокого разрешения (HRMS) и элементный анализ,

Суля по p..yrrururu' работы, поставленные задачи были решены, За времяt

,rодaоrоuп, работы диссертантом были опубликованы шесть статей в изданиях,

рекомендованных ВдIt для размещения материалов диссертаций, сделаны доклады на

,rraar' конференциях разного уровня, таки' ,I образом, результаты прошли достойную

апробацию. Полу"aнные результаты вносят серьёзный вклад в развитие химии

фосфороргur".r..i.", "оед""Ъr"й 
и булут полезны учёным и специалистам, работаIощим в

оопuarъ орaurrr.raaкой химии, медицинской химии и фармакологии.



После ознакомJIеция с авторефератом возникли следующие вопросы:

Планирует crl ли проведеFIие кваI1тово-химического мо/]елирования для

более 
- 
подробного выяснения механизма образования Р-с-связи в

амидоаJIкилировании фосфонистых карбоновьж кислот?

замечено пи образование в качестве побочных продуктов полимерных

фосфорсоДержащиХ соединений при проведении реакций?

ДвторефеРат написан содержательно. По объёму выполненноЙ работы, научной

новизне, практической значимости диссертация соответствует требованиям, излох(енным

в II.|,4,'7,9 Полохсения о присуждении учёных степеней, утверждённого постановлением

Правительства РФ от 24..rчrпбр" 201З г. Ns 842 (в действующей редакции), а её автор

Вакуленко София Романовна _ заслуживает присуждения учёной степени ка}Iдидата

химических наук по специаJIьности |,4.з - Органическая химия.
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