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на автореферат диссертационной работы Блохина Михаила Евгеньевича 
«Синтез терпеновых производных фенилпропановых кислот в качестве 
потенциальных агентов терапии метаболического синдрома», 
представленной на соискание ученой степени кандидата химических 
наук по специальностям 1.4.3 – Органическая химия и 1.4.16 – 
Медицинская химия. 

 
Прогрессирующий сегодня метаболический синдром (MC) 

характеризуется как пример неинфекционной пандемии и включает болезни, 
связанные с абдоминальным ожирением, артериальной гипертензией, 
инсулинорезистентностью и дислипидемией, приводящие, в итоге, к тяжелым 
сердечно-сосудистым недугам, сахарному диабету второго типа и др. 
Предлагаемые для лечения МС лекарства – это, в основном, двойные 
агонисты ядерных рецепторов PPAR-, (глитозары), сочетающие в 
структурах фрагменты, ответственные за гиполипидемические (PPAR) и 
антигипергликемические (PPAR) свойства. На практике эти соединения 
показали высокую эффективность в снижении инсулинорезистентности и 
коррекции липидного профиля. Однако известные препараты имеют ряд 
серьезных ограничений, связанных с кардио- и гепатотоксичностью, рисками 
возникновения рецидивов онкологии. В решении этих проблем автором 
использован подход, основанный на формальной адаптации схемы таргетной 
химиотерапии. Здесь ковалентно-связанный через линкер терпеноид 
(противоядие) и активное вещество (глитозар) доставляются к месту 
локализации болезни в паре и могут действовать как единое целое или как два 
отдельных блока фрагментарно координируясь каждый в своем рецепторе. В 
любом случае результат будет интересным. 

Конкретно в реализации подхода использованы общая для глитозаров 
(S)-2-этоксифенилпропионовая кислота (блок D), терпеноид (блок А), 
аминоэтильный и тирозильные линкеры (блок B+C) (рис. 1, стр. 8 
автореферата). Эти блоки соединены в различных вариациях 
(последовательные, конвергентные (1+1 и 1+3)), что обеспечивало выход к 
широкому кругу соединений при минимальных синтетических 
«манипуляциях». Эту часть работы следует оценить на «отлично» как 
теоретически обоснованный оригинальный подход в решении проблем 
безопасности. 

Реализованная на данной платформе синтетическая часть работы и, 
главное, результаты биоиспытаний однозначно свидетельствуют о 
значимости и эффективности развитого автором проекта.  

Замечаний по существу нет. Вот некоторые из мелких. В сокращениях 
следует придерживаться единообразия, например, на схеме 3 (DIAD и 
ДИАД); на схеме 11 (THF и ТГФ). Непонятна стабильность аминной соли 91а 
в условиях щелочного гидролиза (схема 3). 

В целом, представленный в автореферате материал отличается идейной 
целостностью, изложен высокопрофессионально. Основные положения 
диссертации обоснованы, научная новизна работы также неоспорима.  



 


