


Однако все нативные простаноиды обладают двумя наиболее

существенными недостатками: широким (часто противополоЖныМ) спеКтРОМ

биологических эффектов и краткосрочностью действия в связи с их

невысокой стабильностью. Стабильность и специфичностъ этих соединений

можно повысить IIутем химической модификации отдельных участков

молекулы. При.Iем, в ряде случаев синтезируемые аналоги могут обладать

более силъным физиологическим действием, чем природные. Скрининг

синтетических производных простаноидов с измененной структурой

открывает практически неограниченные возможности выбора аналогов

простаноидов с селективным действием на те или иные сИсТеМы, оРГаНЫ,

процессы. В связи с этим синтез новых, ранее не описанных производных

простаноидов на основе доступного природного сырья представляется

акryальным,

Структура и содержание диссертации

Щиссертационная работа Загитова В.В. построена классическим

образом и вкJIючает введение, литературный обзор на тему <<Синтезы и

биологическая активность некоторых природных и синтетИЧесКих

простагландинов)), обсуждение резупьтатов, экспериментаЛъНУЮ ЧаСТЬ,

выводы, а также сшисок используемой литературы. Текст диссертации

изложен на I42 страницах машинописного текста и включает 46 Схем, 22

рисунка и З приложения. Список литературы содержит ссылки на 84 рабОтЫ.

Во введении обоснована акту€}JIьность работы, целъ, посТаВЛенНЫе

задачи наr{ного исследования, HayrHffI новизна, практическм значиМосТЬ,

личный вклад автора, а также апробация резулътатов работы.

Литературный обзор состоит из трех подразделов и включает вопросы

синтеза и биологической активности ряда простаноидов И СОЗДаеТ

предпосылки к последующим задачам IIо синтезу новых ранее не описанньIх

произвOдных простаноидов из кJIопростенола. Это говорит об умении

диссертанта логичн0 и грамотн0 обобщать данные, представJIенные в



ОРИГИнаJIЬных источник€lх. Обзор питературы обобщает сведения из 62

источников и изложен на 37 страницах машинописного текста.

Вторая глава диссертационной работы посвящена обсуждению

полученньiх результатов, является логическим продолжением литературного

обзора. Она полностью отражает ход проделанной работы и выводы по

Диссертации. ,Щанный раздел диссертации демонстрирует ва}кные с научной и

Практической точек зрения результаты, подтверх(даюtцие успешность

Решения всех поставленных исследовательских задач. Несомненным

достоинством указанной главы диссертации является подробные описания и

обсУждения по установлению особенностей структур синтезируемых

СОеДИнениЙ с привлечением методов РСА, масс- и ЯN{Р-спектроскопии' что

говорит о высокой научной квалификации диссертанта.

В ЭксПериментальной части приведены методики синтеза новых

соединений, представленных в диссертационной работе. N{атериал

представлен аккуратно и в удобной для восприятия форме. Постановка

ЭКСПеримента и интерпретация поJIученных результатов, свидетельствует о

высокой научной квалификации диссертанта.

Список используемой литературы содержит 84 ссылку на зарубежные и

отечественные рецензируемые журныIьi, в том числе написанные за

последние пять лет,

В целом, диссертациоЕная работа соответствует поставленным целям и

яВляется законченным научным исследованием, соответствует требованиям

вАк.

Теоретическая и практическая значимость диссертационной

работы автора состоит в оптимизации стадий, позволяющих

модифицировать скелет молекулы простагпандина и осуществить

СИНТеТиЧескиЙ переход от простагландина PGF2o тиrrа к простагландинам

PGE2, PGJ2 и A12-PGJ2.



Обоснованность и достоверность научных положений и выводов

Науrные положениrI, сформулированные в диссертационной работе

загитова в.в., обоснованы и в полной мере согласуются с современными

представлениями в области органической химии. Выводы полностью

отражают суть работы.

В результате lrроделанной работы Загитовым В.В. в полной мере

раскрыт синтетический потенциал клопростенола в направлении и

простаноидов J,Е-типа:

осуrцествлен направленный 5 стадийный синтез рGЕ2 аналога

клопростенола;

проведен 5 стадийнъiй синтез 8u-F, 8fJ-F и 9В-F аналогов

клопростенола;

_ поведена траЕсформация в 4 стадии кJIопростенола в его 11_дезокси-

А8,9 аналог;

_ поведен многостадийный синтез A12-PGJ2 и A12(E)-PGJ2, 15-дезокси-

^|2,|4 
- PGJ2 анаJIогов клопростенола;

комплексном использовании физико-химических

спектроскопия, а также cosy,
спектроскопия)о что свидетельствует

полученных результатов.

HSQC,

Подтверждение

диссертационной работы

ошубликования основных

Строение сиIlтезированньiх соединений

о высокой

Автореферат и огrубликованные работы полностью отражают оСнОВНЫе

поJIожения и выводы диссертационной работы. По материаJIам диссертации

опубликовано 9 работ, из них 5 статей из rrеречня ВАК рФ, 4 тезиса докJIадов

на конференциях различных уровней.

полученные в диссертационной работе результаты моryт быть

надёжно док€Iзано при

методов (ЯМР 'Н, 
13С

НМВС корреляционн€t I

степени достоверности

результатов

исполъзованы на химическом факулътете Московского Госуларственного



университета им. м.в. Ломоносова (москва), Институте органической химии

им. Н.Щ. Зелинского РАН (Москва), Институте физиоJIогически-акТиВНЫХ

веществ РАН (Черноголовка), Институте химии Коми Fil] УрО РАН

(Сыктывкар), Новосибирском институте органической химии им. н.н.

Ворожцова Со рАН (Новосибирск), Институте органического синтеза им.

И.Я. Постовского УрО РАН (Екатеринбург), Иркутском институте химии СО

рдн (Иркутск), Институте элементоорганических соединений им. А.н.

Несмеянова РАН (N{ocKBa), Институте органической и физической химии им.

А.Е. Арбузова Казанского }IЦ РАН (Казань).

Соответствие диссертационной работы заявляемой специалЬносТИ

ЩиссертационнаlI работа соответствует заявленноЙ специ€LJIЬНосТи, а

именно пункту 1 <Выдеrlение и очистка новых соединений>> rтаспорта

сшеци€Lльности | .4.3. Органическая химия.

Замечания и пожелания по диссертационной работе и ее

автореферату

оформлению

работы

характер

нет, а

и никак

по содержанию и

имеющиеся, носят

не снижают ценности

частный и

выпоJIненного

1. Являются ли разработанные методы направленного синтетиЧеСКОГО

шерехода от простагландинов PGFzo типа к простогландинам PGE,z, PGJz, Al2

- PGJz и 15*дезокс"*Д12,15 - PGJz более эффективными, чем известные и

используемые в настоящее время?

2. Не был ли предварительно проведен анализ биологическоЙ актиВносТи

синтезированных соедиFIений с использованием компьютерных ПроГРаММ ДО

проведения испытаний на определенный вид фармакологической

активности?

З. Имеется неудачное выражение на стр. 41 диссертации ((... поЛоЖеНИЯ

Принципиальных замечаний

диссертационной

рекомендательный

исследования.



фторирования...>);

4.

заключение

Щиссертация В.В. Загитова явIIяется завершенной наr{но-

по какой причине необходимо достаточно подробно в обсуждении

результатов (стр. 39 диссертации), а не в эксrrеримеЕт€LJIъной части описывать

ход обработки реакционной массъi?

квалификационной работой, выполненной на актуалъную тему. Научные

резулътаты, полученные диссертаIIтом, имеют оtIределенное значение для

науки и 11рактики. Выводы и rrоложения работы достоверны и обоснованы.

ffиссертация по ее целям, задачам, содержанию, положениям, выносимым на

защиту, соответствует заявленной специальности.

По резуЛьтатам, полученНым В диссертации опубликовано 9 работ, в

том числе, 5 статей в изданиях, рекомендованных ВАК РФ и 4 тезиса доклада

на конференциях различных уровней.

Автореферат поJIностью отражает содержание диссертации.

подводя итог, можно констатироватъ, что рассмотренная диссертация

диссертационная работа соответствует п. 9_11, 13, |4 действующего

положения о присухtдении учёных степеней' которым должны

соответствоватъ диссертации на соискание ученой степени кандидата

химических наук, а её автор Загитов Вадим Венерович заслу}кивает

присуждения искомой ученой степени кандидата химических наук по

сшециалъности 1r4.З, Органическая химия.

,щиссертационная работа Загитова Вадима Венеровича <<синтез и

биологическая активность новых простаноидов J,Е-типа из клопростеноrlа)),

настоящий отзыв на диссертацию были заслушаны иавтореферат и

обсуждены на заседании кафедры органической и биоорганической химии

федералъного государственного бюджетного образовательного учреждения

высшего образования кУфимский университет науки и технологий>>,

протокол \Г9 1 1 от <25> декабря 202З года.
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