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1. Синтез та властивості 3,3-дизаміщених функціоналізованих оксетанів

2. Synthesis and properties of 3,3-disubstituted functionalized oxetanes

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена синтезу 3,3-дизаміщених оксетанів та комплексному вивченню їх фізико-
хімічних параметрів і стабільності за умов типових синтетичних перетворень. Проблематика стабільності
оксетанових фрагментів є ключовою для їх подальшого застосування у медичній хімії, оскільки оксетани
широко розглядаються як перспективні sp3 -збагачені фрагменти для модифікації лікарських молекул.
Водночас у літературі поширене уявлення про їхню високу чутливість до кислотного середовища та
обмежену хімічну стійкість. У межах дисертаційного дослідження перевірено реакційну здатність та
стабільність оксетанового ядра в різних хімічних умовах, а також розроблено надійні оптимізовані методики
функціоналізації з урахуванням можливих синтетичних обмежень. У роботі використано комерційно
доступний оксетан-3-он як вихідний реагент для побудови серії функціоналізованих 3,3-дизаміщених
оксетанових похідних. Синтетичні підходи охоплювали класичні реакції функціоналізації кетонів, зокрема



реакцію Штрекера, реакцію Анрі та реакцію Хорнера-Водсворта-Еммонса. Встановлено, що реакція
Штрекера з використанням TMSCN та діалкіламінів дозволяє отримати 3-ціано-3-амінооксетани без
розкриття циклу, що відкриває можливості для подальшого синтезу похідних амінокислот. Особливу увагу
приділено гідролізу нітрилів та естерів у лужному середовищі, толерантному до оксетанового ядра, тоді як
гідроліз у кислому середовищі призводив до розкриття циклу.

2. The dissertation is devoted to the synthesis of 3,3-disubstituted oxetanes and the comprehensive investigation
of their physicochemical parameters and stability under typical synthetic transformations. The stability of oxetane
fragments is a crucial aspect for their further application in medicinal chemistry, as oxetanes are widely regarded
as promising sp3 -enriched motifs for modifying drug molecules. Nevertheless, the prevailing notion in the
literature suggests their high sensitivity to acidic media and limited chemical robustness. Within the framework of
this dissertation, the reactivity and stability of the oxetane core under various chemical conditions were
systematically evaluated, and reliable, optimized methodologies for functionalization were developed, taking into
account potential synthetic limitations. Commercially available oxetan-3-one was the starting material for
constructing a series of functionalized 3,3-disubstituted oxetane derivatives. The synthetic approaches
encompassed classical ketone functionalization reactions, including the Strecker reaction, the Henry reaction, and
the Horner-Wadsworth-Emmons reaction. It was established that the Strecker reaction employing TMSCN and
dialkylamines provides access to 3-cyano3-aminooxetanes without ring opening, enabling the synthesis of amino
acid derivatives. Special attention was paid to the hydrolysis of nitriles and esters under basic conditions, which
proved tolerant of the oxetane core, whereas acidic hydrolysis led to ring opening.
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