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I. Загальні відомості
Державний обліковий номер: 0222U000129

Державний реєстраційний номер: 0119U100611

Особливі позначки: відкрита

Дата реєстрації: 03-01-2022

II. Етап виконання ДіР
Номер етапу: 3
Назва етапу: Синтез та вивчення основних фізико-хімічних властивостей, таких як ліофільність,
кислотно-основні властивості тощо, CF3O-аналогів проліну та β-поліфторалкіл-вмісних γ-аміномасляних
кислот.

Початок етапу: 01.2021

Закінчення етапу: 12.2021

Вид звітного документа: Остаточний звіт

III. Відомості про виконавця ДіР
Повне найменування юридичної особи (або ПІБ фізичної особи): Інститут біоорганічної хімії
та нафтохімії ім. В.П. Кухаря Національної академії наук України

Код за ЄДРПОУ: 03563790

Місцезнаходження: вул. Мурманська, буд. 1, м. Київ, Київська обл., 02094, Україна

Форма власності:
Сфера управління: Нацiональна академія наук України

Ідентифікатор ROR: Не застосовується

Розмір організації:
Телефон: 380445599800, 380445585388

IV. Відомості про співвиконавців ДіР



V. Відомості про замовника ДіР
Повне найменування юридичної особи (або ПІБ фізичної особи): Національна академія наук
України

Код за ЄДРПОУ: 00019270

Місцезнаходження: вул. Володимирська, буд. 54, м. Київ, Київська обл., 01030, Україна

Форма власності:
Сфера управління: Кабінет міністрів

Ідентифікатор ROR: Не застосовується

Розмір організації:
Телефон: 380442350981

VI. Джерела, напрями та обсяги фінансування ДіР
Підстава для проведення ДіР: 34 - договір (замовлення) з центральним органом виконавчої влади,
академією наук (головними розпорядниками бюджетних коштів на проведення НДДКР)

Напрям фінансування:  2.1 - фундаментальні дослідження

Джерела фінансування

7713 - кошти держбюджету

Код програмної класифікації видатків і кредитування (КПКВК): 6541030

Фактичний обсяг фінансування (тис. грн.): 3898.587



VII. Відомості про ДіР
Назва роботи українською:
Синтез нових фторо- і фосфороорганічних ациклічних та гетероциклічних аналогів природних сполук

Назва роботи англійською:
Synthesis of new fluoro- and phosphoro- organic acyclic and heterocyclic analogs of natural compounds

Реферат українською:
Мета роботи – структурний дизайн та розробка методів синтезу нових та відомих перспективних
біоактивних сполук, одержання нових аналогів природних речовин з потенціальними біологічними
властивостями, зокрема, нових похідних амінокислот, таких як ГАМК та глютамінова кислоти, та інших
аналогів природних сполук, які містять атоми фтору, фторовмісні групи та фосфонатні (фосфатні) залишки.
Досліджено реакції приєднання бромдифлуоровмісних реагентів до алкоксиалкенів за умов радикальної
ініціації (Na2S2O4) та отримані фторовмісні ацеталі які є доступними перспективними будівельними блоками
для синтезу дифторометиленвмісних сполук. Продемонстровано застосування отриманого етил-4,4-
діетокси-2,2-дифторобутаноату для мультиграмового синтезу 3,3-дифторо-ГАМК. Проведено порівняння
значення pKa для 3-фторо та 3,3-фторовмісних ГАМК з незаміщеною амінокислотою. Розроблено новий
метод синтезу CF2-вмісних амінокислот, використовуючи реакцію приєднання бромдифтороацетату до α,β-
ненасичених похідних α-амінокислот. Отримано γ,γ-дифтороглутамінову кислоту, γ,γ-дифтороглутамін та нор-
алкільний дифторовмісний аналог каїнової кислоти. Розроблено зручний метод синтезу нових цис- та
транс-3-арил циклобутанокарбонових кислот – біоізостерних аналогів лігандів рецептору GPR-40. Виявлено,
що одержані сполуки проявляють субмікромолярну активність, що підтверджує можливість застосування
циклобутанового фрагменту як біоізостеру етиленового містка. Вивчено фізико-хімічні властивості цільових
циклобутановмісних амінокислот і порівняно з L-треонініом та відповідними флуорованими похідними.
Запропоновано підхід до синтезу флуороциклобутановмісних похідних, аналогів ГАМК: γ і δ-амінокислот,
монозахищених діамінів, аміноспиртів і гидроксикислот, який заснований на десилілюючому
деоксифлуоруванні циклобутановмісного O-TMS-ціангідрина.

Реферат англійською:
 The aim of the work is structural design and development of methods for synthesis of new and known promising
bioactive compounds, in particular, new amino acid derivatives such as γ-aminobutyric and glutamic acids, and
other analogues of natural compounds containing fluorine atoms, fluorine-containing groups and phosphonate
(phosphate) residues. The reactions of addition of bromodifluorine-containing reagents to alkoxyalkenes under
conditions of radical initiation (Na2S2O4) were studied and fluorine-containing acetals were obtained, which are
available promising building blocks for the synthesis of difluoromethylene-containing compounds. The use of the
obtained ethyl 4,4-diethoxy-2,2-difluorobutanoate for multigram synthesis of 3,3-difluoro-GABA has been
demonstrated. A comparison of pKa values for 3-fluoro and 3,3-fluorine-containing GABA with unsubstituted
GABA was performed. A new method for the synthesis of CF2-containing amino acids using the addition reaction
of bromodifluoroacetate to α, β-unsaturated derivatives of α-amino acids has been developed. γ,γ-difluoroglutamic acid,
γ, γ-difluoroglutamine and nor-alkyl difluorocontaining kainic acid analogue, cis- and trans-3-aryl
cyclobutanocarboxylic acids were obtained. It was found that the obtained compounds show submicromolar
activity, which confirms the possibility of using the cyclobutane fragment as a bioisostere of ethylene bridge. The
physicochemical properties of the target cyclobutane-containing amino acids have also been studied in
comparison with L-threonine and the corresponding fluorinated derivatives. An approach to the synthesis of
fluorocyclobutane-containing derivatives, GABA analogs: γ- and δ-amino acids, monoprotected diamines, amino
alcohols and hydroxy acids is proposed, which is based on the desilylating deoxyfluorination of cyclobutane-
containing O-TMS-cyanhydrine.
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VIII. Наукова (науково-технічна) продукція (НТП)
Назва НТП українською: Наукові публікації та методики синтезів нових фторовмісних циклічних
енонів, алкоксиалкенів та фторовмісних аналогів ГАМК, проліну.

Назва НТП англійською: Scientific publications and procedures for synthesis of new fluoro-containing
cyclic enones, alkoxyalkenes and fluorocontaining analogues of GABA and proline.

НТП, яку передбачалося створити:
Причини, через які НТП не було створено:
Отримані результати: Методи, теорії

Галузь застосування: хімія

Реєстраційний номер картки технології:
Опис НТП: Розроблено методи синтезу нових циклічних енонів, поліфтороалкіловмісних біоактивних
гетероциклів: трифторметилдигідроізоксазолінолу та трифтороацетил 6H- [1,3] –триазину на основі нових
фторованих аклксиалкенів. Синтезовано нові фторовмісні похідні ГАМК та глутамату, досліджено їх фізико-
хімічні властивості.

Соціально-економічна спрямованість НТП: Поліпшення якості життя та здоров'я населення,
ефективності діагностики та лікування хворих, НТП спрямоване на синтез і виявлення сполук,
перспективних для створення лікарських субстанцій.

Вплив НТП на довкілля:
Впровадження НТП: Не впроваджено

Практична реалізація НТП
Початок етапу:
Закінчення етапу:

Споживачі продукції: Науково-дослідні установи

Перспективні ринки: Україна

Характер співробітництва з інвестором
Потрібний обсяг інвестицій, тис. грн.:
Права, що надаються інвестору після завершення роботи:
Наявність бізнес-плану:
Техніко-економічне обгрунтування:
Потенціальний обсяг продажу, тис. грн.:
Очікуваний термін окупності (років):
Додаткова інформація:
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