
oTЗЬIB
нa aBTopефepaT ДIrссеpTaции Бaзaновa.{aниилa PомaновиЧa нa тeму <<2,,4,5.

TриapилиMиДaзолиtIьI: синТeз' peaкциoннaя спoсoбнoсTь и биолoгичeскaя

aктиBlloсть> нa сoискaние y.reнoй сTeПeни кaнДиДaTa xиMических Hayк Пo

сПeциaЛЬнoсТяl}t |.4.|6 _ MеДицинскaя хиNIия и |.4.3 _ opгaниЧeскaя хигt{ия

AкryaльнoсTЬ Te}IьI исслeДoвalrия.

Hесколькo ЛеT нaзaД бьIли пpедПpиt{яTЬI yсПеlIIHЬIr ПoПЬITки aкTиBиpoBaTЬ aПoПToз' oДин

из МеxaнизМoB ПpoГpaММиpyrмoй гибели кJIеToк' B p€rзЛиЧнЬIx TиIIaх oпyхoлей зa сЧет

ингибиpовaния белoк.белкoвoгo взaимoдействия MDM2-p53. HyтлинЬI, кoTopЬIе yсПrшнo

BЬIПoЛняЛи эTy фyнкциlо, oTнoсиЛисЬ к cis-2,4,5.TpИapИЛИN|и.цaзoЛинaМ. Bсе ПеpBЬlе

coеДинеHия oк€BЬIBaЛисЬ нaибoлее yсПеIIIFIЬ]МИ ПpИ иcПoЛЬЗoBaнии B coЧеTaнии с

paзЛиЧнЬIMи ПpoTиBooПyxoЛeBЬIМи сoеДиHrнИЯМИ. Естественнo, paзpaбoткa I{oBЬIx МеToДoB

сиtlTезa ПpoиЗBoДнЬIх 2,4,5-тpиapI4ЛИ|iИДaзoЛинoB, oблa.цaroщиx пoвьlrпеннoЙ

paсTBopиMoсTЬ}o B Boде и сoхpaня}oщиx биoлoГиЧескyto aкTиBI{ocTЬ, ПpиBЛекЛa BниМaние

иссЛrДoBaтeлeil и сTaЛa aктyaльнoй зaдaнeЙ кaк opгaни.rескoй, тaк и Ме.Ц.ицинскoй xимии.

Гpyппa, B кoTopyЮ BxoДиT сoискaTеЛЬ Бaзaнов ,ц. P., Taкже BсTyПиЛa B сoсTязaние зa

ПoЛyчение 
.нoBЬIх 

ПprПapaToB эToГo pядa. {елью ,цaннoГo иссЛr.цoвaH ИЯ ЯBИЛacЬ paзpaбoткa

ПpеПapaTиBнo yдoбнoГo MеTo.цa ПoЛyЧения cis-2,4,5-тpИapИЛvlNlv1ДaзoЛиHoB |4 v|зУЧekIИe l4rt

pеaкциoннoй спосoбнoc.ГIL a тaЮке нaПpaBЛrнньIй синтез ПpoизBoДHЬlх иМиД'aзoЛиHoB с

aнTиoкси.цaнтнoй И пpoтивopaковoй aкTиBHoоTЬ[o, a TaЮке yлy.rшеннoй

BoдopaсTBopиMoсTЬIo. Taким oбpaзoм, aкTyaлЬнoсTЬ иссЛеДoBaIIИЯ не BЬIзЬIBaет сoмнений.

Hay.rнaя нoBизнa иссЛeДoBa ниiл *l ПoЛyЧeнн ЬIx рeзyЛЬTaToB.
.{ля достихсения ПoсТaвленнoй цеЛи aBTop BЬIПоЛHиЛ 5 логически сBяЗaHнЬIх ДpyГ с ДpyГoМ
Зa.цaч. B pезyльтaте иссЛе.цoBaний сoискaTrЛЬ ПpеrtrДе BсеГo ПoкaзaЛ' ЧTo пpепapaтивньlй

оинTеЗ aЛкoкси-ПpoизBoДHЬIx cis-2,4,5-тpИapИЛИN|ИДaЗoЛинoB МoжеT бьIть oсyшестBЛеt{ Пo

praкции apoмaTиЧескиx aЛЬ,цrГиДoB о гaзooбpaзHЬIм aМMиaкoМ B TеTpaГиДpoфypaне с

ПoсЛеДytoЩиМ onе-рot дисpoтaтopнЬIм зaМЬIкaниеM цикЛa в oбpaзyroщеМcя TpиMеpr ПoД

дейcтвием сиЛЬнoГo ocнoBaния. Бoлее ToГo, oн yсTaнoBиЛ' ЧTo иMиДaзoлиновьtй Цикл
спoсoбен oкiшaTЬ в.ЛИЯrtИe нa pеaкЦиoннyЮ cпoсoбнoстЬ зaMесTиTелей в apиЛЬнЬIx кoЛЬцaх

cis-2,4,5-тpИapИЛу1N|v|ДазoЛинoB, a нaибoль[Iее oTЛиЧие нaблroДaЛocЬ Пpи paсПoЛo)кеHии

зaMrсTиTrЛей в opтo- и Пapa-ПoЛoяtеHияx к иMид€rзoЛинoвoМy цикЛy. Aвтоp Пoк€}зaЛ' Чтo

FIaЛичие ГиДpoКси-ГpyПП B сoсTaBе синTеЗиpoBaFIнЬIx сoе,цинений BЛияеT Ha их

aнTиoксиДa}ITнyIo' нo Hе нa циToToксиЧнoсТЬ Пo oTнoшениto к paкoBЬIМ кЛеTкaМ. C дpyгoй
сTopoнЬl, НaЛИЧИe aЛкoкси-ГpyПП B пoЛo}I(еtlияx 2 и 4 apиЛЬнЬIx кoЛец BЬIЗЬIBaЛo гибель

paкoвЬIx кЛrToк пo p53-зaвисиМoMy ПyTи aПoПToзa. CyльфoниЛaМи.цнaЯ ГpУППa, спoсoбнaя

зaMесTиTЬ aToМ aзoтa yлyЧшaЛa paсTBoриMoсTЬ сoе,цинениЙ B Boдr, ПpиBoдя к ПoBЬIшIениto

ypoBня 6eлкa p2| B paкoBЬIх кЛеTкaх. Haкoнец, N_кapбaмoиЛзaMещеннЬIr сoеДиHrния

oкaзaЛисЬ спoсoбньl cтaбилизиpoBaтЬ B oПyxoЛяx ypoBrнЬ p53 дикoгo TИПa И егo миtllенrй,

белкoв p21 и Puma. Bокнo oTMrTиTЬ вьtсокий МетoДичrcкий yрвенЬ иссЛеДoиaНИЯ'

Пoлy.rенньrе aвTopoМ ДaннЬIr сyМMиpoBaHЬI B ПяTи cTaTЬях' опyбликoвaннЬIx B

Mе}кДyнapoДнЬIх )l(ypнaЛaх и ПpедсTaBЛеFIЬIх в 18 тезисax .I1oкЛа.цoB. Aвтop TaЮке ЯBЛЯeTcЯ

oблaдaтеле M oДFIо Гo ПaTенTa.

!остовepнoсTЬ рeзyЛьTaТoB и oбoснЬвaннoстЬ BьIBoДoB.



Пo pезyльтaтaм paбoтьI сфopмyлиpoBaнo 8 вьrвoдoв, кoTopЬIr ЧrTкo oбoснoвaнЬI и ЛoГиЧнo

BЬITекa}oT из oПисaния ПpoBеДеFiнЬrx эксПrpиMенToB. Излorкенньlе B ДиссrpTaции нayчнЬIе

pезyЛЬTaTЬI ПoЛyЧrнЬI либo личнo сoискaTrлем, либo B coaBTopсTBе с кoЛЛrГaMи. oднaкo,

BкJIa.ц aBTopa B ПpеДсTaBЛrI{ных пyбликaцияx яBЛяrтся Bе.цyщиМ. oн пеpвьtй aвтоp Bo Bсеx

пяти лубликaЦияx B изBесTнЬIх rttypнaЛaх, ЧTo ПoДTBеp)к.цaеT иx вьlсокий нayuньlй ypoBrHЬ.

Teopeтинeскaя и ПpaкTиЧeскaя знaЧиNIoсTь иссЛеДoBaния.

ЗнaчимoстЬ ПoЛyченнЬIх pезyЛЬTaToB Пpежде Bсегo ЗaкЛroчaеTся B yсПешrroй paзpaбoтке

нoBoГo сиIlTеTическoГo Пo,цxo.цa к paнее неизBесTнЬIM 2,4,5-тpиc(apил)имидaзoЛинaM,

oблaдaющиM ПpoTиBopaковoй и aFITиoкси.цaнтнoй aкTиBнocтЬю. УстaнoBЛеHo' ЧTo зaМrнa

aToMoB ГaЛoГенa B apиЛьнЬIx зaМесTиTеЛях иМиДaзoЛинoBoГo ЦикЛa нa aЛкoкси-ГpyППЬI rrr

ПpиBo.циT к ПoTеpr cпoсoбнoсти coе.цинений cтalиЛиЗиpoBaTЬ ypoBrнЬ p53 в paкoBЬIx

кЛеткaх. Coиокaтелем paзpaбoTaн МrToД BoссTaHoBиTеЛЬнoГo paскpЬITия ИNlklДaЗoЛИнoBoГo

цикЛa пoд действиrM MеTaЛЛиЧескoГo НaTpИЯ' ПoЗBoЛяroщий пoлyvиTЬ B зaBисиМocти oT

yслoвий кaк зaМrщеHнЬIе ди6eнзилaМинЬI' Taк и |,2-диapилЭтиЛrн.циaМинЬI с BЬIсoкиМ

BЬ]xoД.oм. Balкнo TaЮке To' ЧTo Дaнньtй MеTo.цoЛoГический ПoДxoД МoжrТ бьtть испoлЬзoBaн

t{е ToЛЬкo B сиtITезе paзнooбpaзньrx биoлoГически aкTиBнЬIx сoеДинеtlиЙ, нo и B кaчесTBе

лиГaн.цoB пpи кaTaЛизе Пеprxo.цнЫМи МеTaЛЛaМи.

Зaклroчeние.

,{иссеpтaция Бaзaнoвa Д.P. Пo свoей aкTyaлЬнoсTи, FIoBизне, oбъемy ПpoBеДеHHЬIx

исследовaний Яг.ЛЯeTcЯ зaкoнченнoй нayЧнo.кBaлификaциoннoй paбoтoй, ПoЛt{oсTЬIo

сooTBеTсTByеT тpебoвaниям <<Полoxсения o пpисyxt.цении yчrнЬIx cтеПенеЙ>'

Пpе/цЪяBЛяеМЬIx к ДиссеpTaцияM нa сoискaние yvенoй сTепrни кaнДиДaTa нayк' a eе aBTop

зaсЛy)I{иBarT IIpисy)к.цеHия искомoй yненoй оTеПени Пo сПециaЛЬнoсТяМ |'4'|6

Mедицинскaя xиМия и |.4.З - opгaниuеaКaЯ r'vl|v|ИЯ.
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