РЕЦЕНЗИЯ
на выпускную квалификационную работу Михайленко Веры Алексеевны
«Синтез аналогов Грамицидина С»

Дипломная работа В.А. Михайленко посвящена– синтезу тетразолсодержащих аналогов природного макроциклического пептида Грамицидина С – первого советского антибиотика, открытого в 1942 г и до сих пор используемого в медицинской практике.
Целью работы является синтез тетразолсодержащих аналогов Грамицидина С. Антибактериальный препарат Грамицидин имеет существенные недостатки, поэтому модификация его структуры с попыткой улучшения фармацевтических свойств является актуальной задачей. В последние годы тетаразолильный заместитель широко используется как фармакофор для модификации структуры биологически активных веществ. Данная стратегия может быть особенно успешной при синтезе аналогов соединений с известной биологической активностью.
Исходя из анализа литературы, автором был выбран наиболее оптимальный подход к синтезу Грамицидина С и его тетразолсодержащих аналогов. Выбор и реализация стратегии синтеза для получения целевых соединений выглядят весьма убедительно. В результате проведённых экспериментов показано, что схема синтеза, разработанная изначально для Грамицидина С, может быть успешно использована для получения и его тетразолильных производных.

По работе имеются следующие вопросы и замечания:

1) В экспериментальной части автор детально описывает методику получения используемого в твёрдофазном пептидном синтезе в качестве исходного вещества Nα-Fmoc-Nδ-Boc-L-орнитина, однако в работе нет данных по получению используемых Fmoc-защищённых тетразолильных производных D-фенилаланина и L-лизина, синтез которых является значительно более сложной задачей. Каким образом были получены используемые в работе тетразолильные производные аминокислот?
2) Для полученных целевых соединений автором приводятся только данные масс-спекторметрии, однако для характеристики синтезированных веществ было бы логично также использовать ЯМР-спектроскопию.
В заключении можно отметить, что автором проделана значительная синтетическая работа, освоены методы твёрдофазного петидного синтеза, использования защитных групп, а также методы очистки, анализа и идентификации продуктов реакций. В тексте работы содержится некоторое количество опечаток (самая досадная из которых – использование дитретбутилкарбоната вместо дитретбутилдикарбонат в синтезе Boc-производных аминокислот), что не сказывается на хорошем впечатлении от работы в целом. Работа соответствует и по объему, и по качеству требованиям, предъявляемым к выпускным квалификационным работам. Считаю, что её автор, Михайленко В.А., заслуживает оценки «отлично».
	Рецензент,

Заместитель Генерального
Директора по Науке 

ООО КемКонсалт
к.х.н. по специальности

02.00.03 – органическая химия
	Есиков Кирилл Александрович


