
отзыв

на диссертационную работу БИКМУХАМЕТОВА КАМИJUI ШАМИЛОВИЧА

( МОЛЕКУЛЯРНАЯ И КРИСТАЛЛИЧЕСКАЯ СТРУКТУРА ПРОИЗВОД-

НЫХ l 12 14 15 r7 -тетраоксазоканов и тетраоксаспирододекан диаминов>>l пред-

ставленную на соискание ученой степени кандидата химических наук по специ€tJIь-

ности t,4.4 - Физическая химия

ПредставленншI к защите диссертационная работа построена классическим образом,

изложена на 138 страницах текста и включает 1б таблич, 33 рисутrка. !иссертация состоит

из введения, обзора литературы (глава 1), экспериментальной части (глава 2), обсуждения

полrIенньж соискателем результатов (глава 3), заключения, выводов, списка использо-

ванной литературы ( l 83 наименования) и 4 приложений.

По теме диссертации опубликовано 4 статьи в журнirлах, рекомендованньIх ВАК и

включенньIх в базу данньIх WOS; тезисы 7 докладов международньIх и всероссийских на-

учных конференций.

Обзор литературы содержит 183 ссылки, изложен на 33 страницах и занимает не

более 24Yо диссертации по объему. Из 183 представленньгх ссылок 2| % приходится на

работы новее 2010г; на работы, опубликованные в период с 2000 по 2010г прихолится 30

О%; остальные ссылки даны на работы до 2000г. Обзор включает 4 раздела и посвящен рас-

смотрению литературных сведений по молекулярной и кристаллической структуре цик-

лических пероксидов и их биологической активности:

1.1 Геометрическое строение циклических пероксидов в кристчrллическом состоя-

нии.

1 .2 Физико-химические свойства и практическшI значимость пероксидов.

1.3 БиологическЕuI активность в классе органических пероксидов.

1.4 Заключение по литературному обзору.

Завершает обзор заключение, в котором сформулированы акту€rльные проблемы и

вопросы в рассматриваемой области.

В экспериментальной части дано описание приборов и методик использованньD(

для установления структуры изучаемых веществ методами рентгеноструктурного анализа

кристarллов. Также в рtвделе представлено описание квантово-химических приближений и

подходов, использованных при анализе геометрических и электронных параN{етров, а так-



же межмолекулярных взаимодействий изrIаемых соединений. Результаты представлены в

улобной дJuI восприятия форме.

В обсужлении результатов в полной мере представлены экспериментаJIьные и рас-

четные данные, их анализ и сопоставление. Представленные материtlJIы исследований от-

ражают решение поставленньж задач и подтверждают обоснованность выводов диссерта-

ционной работы.

Автореферат в полном объеме отражает основные положения диссертационной ра-

боты, вьцержан по форме и объёму, аккуратно оформлен в соответствии с предъявляемы-

ми требованиями.

В целом содержание диссертации соответствует чели работы. Работа представJuIется

завершенным наr{ным исследованием, аккуратно оформлена в соответствии с требова-

ниями ВАк.

1. Акryальность темы диссертации

Выявление связи (структура-свойство>, несомненно является одной из важнейших

задач химии, Koтoparl позволяет создавать материалы с заданными свойствами. Очевидно,

что изуrение особенностей конформационного строения и действующих стереоэлектрон-

ньтх эффектов в органических соединений и в частности циклических пероксидов, пред-

ставJLяет большой интерес. .Щействительно выявление ocHoBHbIx закономерностей кон-

формационного поведения и присугствующих стереоэлектронных эффектов предоставля-

ет важную информацию для послед}тощего прогнозирования их свойств и реакционной

способности, моделировании взаимодействий ((мишень рецептор) и разработке новьIх ле-

карственных препаратов. Выбор циклических пероксидов в качестве объекта исследова-

ния тем интереснее и актуаJIьнее, что многочисленными экспериментaльными работами

Терентьева А.О. покtвана их аномальная стабильность и подтверждена фармокологиче-

cKEuI активность. Проведенное в данной работе исследование по установлению зависимо-

сти крист€rллической структуры соединений, содержащих дипероксидный фрагмент в 7

членном Евотсодержащем гетероцикле от конформационньIх особенностей стрqения) не-

сомненно, является актуальной задачей для органической и физической химии гетероа-

томных соединении. ,Щействительно, данное исследование расширяет представления о

конформационной подвижности, стереоэлектронньD( эффектах и особенностях внугри- и

межмолекулярных взаимодействий соединений солержащих дипереоксидные фрагменты,

а также взаимосвязи отмеченных свойств с кристыIлической структурой.



2. Обоснованность научных положений выводов и рекомендаций

,Щиссертация содержит все необходимые сведения для оценки обоснованности сде-

ланных выводов. Исследования проведены с использованием современньж эксперимен-

тЕlльньIх и расчетньIх методов, которые позвоJUIют решать поставленные в работе задачи.

В качестве экспериментального метода автор использовi}л монокристiIльнаю рентгенов-

скую дифрактометрию, расчетны осуществлены с использованием неэмпирических кван-

тово-химических приближений B3LYP/6-31G(d,p) и современных подходов к анЕrлизу

электронной плотности AIMAll и NBO. Полученные расчетные результаты сопоставлены

с экспериментаJIьными данньIми, Обоснованность HayIHbж положений, выводов и реко-

мендаций данной работы не вызывает сомнений, так как они базируются на использова-

нии современных достижений в области физико-химических методов анa}лиза молекуляр-

ной и кристЕtллической структуры веществ и квантово-химических методов изrIения

структуры и межмолекулярных взаимодействий.

По результатам исследований автором обоснованы особенности молекуJuIрной и

кристirллической структуры, а также влияние стереоэлектронных эффектов и внугримо-

лекулярньж взаимодействий на конформацию гетероатомных циклов в большом наборе

1,2,4,5,7 -т етрао ксазокан ов и тетраоксаспирододекан диаN{инов.

Установлена молекулярнаJI и крист.rллическчul стр}ктура семнадцати новьrх произ-

водных |,2,4,5,7-тетраоксЕLзоканов и тетраоксаспирододекан диilминов и показано влияние

стереоэлектронных эффектов фрагментов N-C-O и О-С-О на преимуществнное конформа-

ционное строение цикла с учетом присутствующих заместителей. Выявлены слабые внуг-

римолекулярные взаимодействия и показана их взаимосвязь со складчатастью цикла.

3. Щостоверность и новизна результатов, значимость для науки и практики резуль-

таты диссертационного исследования

Научные положения и выводы основаны на корректно поставленньIх физико-

химических и вьFIислительньIх экспериментЕlх, грчlмотно обсуждены с позиций современ-

ных представлений о строении молекул, молекулярньIх комплексов и кристЕrллов и не вы-

зывают сомнений. .Щостоверность сведениЙ о молекулярной и кристаIIлическоЙ структуре

обеспечивается применением coBpeMeHHbIx приборов (дифрактометр Xcalibur Gemini Eos),

програ]чIмных комплексов для обработки спектр€rльньIх данньгх (CrysAlis Oxford Diffrac-

tion, Mercury) и квантово-химического моделирования (Gaussian-09, PIXEL, AIMAll), Ре-

зультаты, приведенные в диссертации полr{ены впервые и обоснованы.



Таким образом, наушаrI и практическiш ценность работы закJIючается в устtlновлении

ЭкСперимеЕтаJIьными и теоретиtIескими методulIчIи особеrшостеЙ молекулярноЙ и цристаJIJIиIIе-

скоЙ структуры производньIх |,2,4,5,7-тетраоксазоканов и тетраоксаспирододекан диами-

нов. Установлена молекулярная и кристЕrллическiUI структура семнадцати новьtх произ-

водных |,2,4,5,7-тетраоксЕlзоканов и тетраоксаспирододекан дичlшlинов и покiвано влияние

стереоэлектронньIх эффектов фрагментов N-C-O и О-С-О на преимуществнное конформа-

ционное строение цикла с учетом присутствующих заместителей. Показано, что в произ-

водных TeTpaoкctt:loкaнoB в кристirллatх цикJI принимает три основные конформации:

твист-ванна-кресло, кресло-кресло и ванна-кресло. Введение гаJIогена в фенильный замес-

титель при атоме Евота в цикле стабилизирует конформацию твист-кресло.

Выявлены слабые вн}.тримолекулярные взаимодействия С-Н...О, C-H...N и покtва-

но их влияние на амплитуду складчатости цикла, что приводит к фиксированию простран-

ственного расположения атомов кислорода относительно фенильньrх зilп,Iестителей при

атомах Евота и спироциаклоаJIкильных фрагментов.

Полуrенные закономерности пространственного строения соединений ряда

1,2,4,5,7-тетраоксазоканов и тетраоксаспирододекан диаминов могут использоваться при

вьUIвлении взаимосвязи (структура - активность)), что имеет важное значение при разра-

ботке фармакологически активных веществ.

4. Замечания по содержанию и оформлению диссертационного исследования

В качестве замечания к содержанию диссертации и оформлению оппонент отмеча-

ет следующие моменты:

1. Не представлено обоснование выбора метода, особенно дJu{ анализа невшIентных

взаимодействий. Приближений MP2l6-31G(d) и B3LYP/6-31G(d,p) достаточно для

получения геометрических параметров молекул с точностью сравнимой с данньrми

РСА. Тем не менее расчет энергетических параN,Iетров и тем более длrI невалентных

взаимодействий требует приближений более высокого уровня. Особенно это каса-

ется rIета электронной корреляции в приближении DFT с гибридньrм функциона-

лом ВЗLYР, для которого расчет невалентньIх взаимодействий, в силу особенностей

этого подхода, является "ахиллесовой пятой"

2. Нет данных о точности использованного приближенияи метода определения энер-

гии Н-связей, в силу чего данные об энергиях связи порядка 1.97 кЩхс/моль пред-

ставляются крайне сомнительными.



3. Использованный автором подход при анаJIизе структуры и других параметров диме-

ров представленный на стр. 39 "...Wfп-файлы, явлrIющиеся входными дJuI AIM рас-

четов, были полrIены в программе GaussianO9 по окончании процедуры оптимиза-

ции геометрических параметров с yreToM процедуры (заморозки) координат нево-

дородньж атомов..." не имеет четкого обоснования. При таком подходе структурные

и прочие характеристики димеров, определенных, как "глобальный минимупл", силь-

но отличаются от аналогичных, но вычисленных без "заморозки".При этом степень

отклонения значений энергетических параметров представJuIется слабо прогнози-

руемой величиной.

4. Информативный компонент экспериментальной части составляет всего 4 arр., что не

позволяет в полной мере оценить адекватность задействованньtх квантово-

химических приближений применительно к решаемой задаче и составить детЕIльное

представление об использованньIх автором конкретньж подходах и расчетньrх фор-

мулах при проведениии обработке результатов квантово-химических вычислений.

5. Неулачное представление результатов, например на стр. 54 напрашивается заN,Iена

рис. 3.4 на таблицу со средними и максимatльными абсолютными отклонениями для

оценки точности использованньD( методов.

Тем не менее, прис}"тств}.ющие в работе зЕlмечания и недостатки не снижают ее науч-

ный уровень и практическую значимость.

5. Оценка содержания диссертации в целом, степень ее завершенности

В целом диссертация Бикмухаметова Камиля Шамиловича представляется завер-

шенной научной работой. Описанию собственньж результатов предшествует обзор лите-

ратуры, посвященный состоянию работ в области экспериментitльного изr{ения особен-

ностей конформационного и пространственного строения производньlх 1,2,4,5,7-

тетраоксазоканов и тетраоксаспирододекан диаминов и их практической значимости.

ЭкспериментatльнЕUI часть посвящена описанию использованньIх в работе квантово-

химических прогрЕlмм и экспериментt}льньIх методов для установления и анаJIиза струк-

туры и внутримолекулярных взаимодействий в исследуемьж соединениях. В обсуждении

приведены сведения о полrIенных результатах, проведен их анализ и сопоставление с

экспериментом; представлены, аргументировано сформулированные выводы.,Щиссерта-

ция представляет собой научно-квалификашионную работу, в которой содержится реше-

ние задачи, имеющей важное значение для физической химии в области изгIения особен-



ностей и закономерностей пространственного и электронного строениJI гетероцикличе-

ских соединений.

.ЩиссертационнаlI работа представJuIет собой завершенную наrшо-

исследовательскую работу, которzш соответствует всем требованиям п.9-14 <Положения о

присуждении ученьш степеней>, утвержденного постановлением Правительства РФ М

842 от 24 сентября 201З г., а ее автор Бикмухаметов Камиль Шаrrлилович, заслуживает

присуждения уtеной степени кандидата химических наук по специtшьности |.4.4 - физи-

ческЕUI химия.
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