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1. Функціоналізовані спіро[2.3]гексани, спіро[3.3]гептани та їх монофлуоровані аналоги.

2. Functionalized spiro[2.3]hexanes, spiro[3.3]heptanes and their monofluorinated analogs.

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена синтезу, фізико-хімічним властивостям та потенційним застосуванням
нових циклічних α-амінокислот, діамінів і флуорованих сполук на основі спіроциклічних каркасів, а саме
спіро[2.3]гексану та спіро[3.3]гептану. Основна увага зосереджена на розробці ефективних синтетичних
підходів до отримання цих структурно унікальних молекул, вивченні їхніх кислотно-основних
характеристик, ліпофільності, водорозчинності та ізостерних властивостей. Досліджено синтез і фізико-
хімічні властивості нових α-амінокислот на основі спіро[2.3]гексану та спіро[3.3]гептану. Використання
циклічних амінокислот привертає дедалі більшу увагу через їхню здатність підвищувати селективність і



біологічну активність лікарських сполук. Зокрема, похідні циклоалканів демонструють покращені фізико-
хімічні характеристики завдяки підвищеній жорсткості структури, що дозволяє ефективніше фіксувати
просторове розташування функціональних груп. Синтез амінокислот здійснено двома основними методами:
модифікацією відповідних діестерів через перегрупування Курціуса та класичним методом Бюрхера–Бергса
з утворенням гідантоїнів. Обидва підходи дозволили отримати цільові сполуки з високими виходами (до
92%) та можливістю масштабування до 22.5 г. Визначено кислотно-основні характеристики нових
амінокислот, зокрема ізоелектричні точки (pI), які виявилися близькими до значень природних амінокислот,
таких як валін і метіонін. Дослідження показало, що введення спіроциклічного фрагмента спричиняє
зниження pI в середньому на 0.2 одиниці порівняно з моноциклічними аналогами, що головним чином
пояснюється змінами кислотності протонованої аміногрупи.

2. The dissertation work is devoted to the synthesis, physicochemical properties, and potential applications of
novel cyclic α-amino acids, diamines, and fluorinated compounds based on spirocyclic frameworks, specifically
spiro[2.3]hexane and spiro[3.3]heptane. The primary focus is on the development of efficient synthetic approaches
for obtaining these structurally unique molecules, as well as on the study of their acid-base characteristics,
lipophilicity, water solubility, and isosteric properties. The synthesis and physicochemical properties of novel α-
amino acids based on spiro[2.3]hexane and spiro[3.3]heptane were studied. The use of cyclic amino acids is
attracting increasing attention due to their ability to enhance the selectivity and biological activity of
pharmaceutical compounds. In particular, cycloalkane derivatives exhibit improved physicochemical
characteristics due to their increased structural rigidity, which allows for more effective spatial fixation of
functional groups. The target amino acids were synthesized using two main methods: modification of the
corresponding diesters via the Curtius rearrangement and the classical Bücher–Bergs method involving hydantoin
formation. Both approaches enabled the production of target compounds with high yields (up to 92%) and
scalability up to 22.5 g. The acid-base characteristics of the novel amino acids were determined, including their
isoelectric points (pI), which were close to those of natural amino acids, i.e. valine and methionine. The study
revealed that the introduction of a spirocyclic fragment resulted in an average pI decrease of 0.2 units compared
to monocyclic analogs, primarily due to changes in the acidity of the protonated amino group.
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