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Тема дисертації:
1. Сірковмісні похідні фосфонових кислот як інгібітори фосфатаз

2. Sulfur-containing derivatives of phosphonic acids as inhibitors of phosphatases

Реферат:
1. Нові синтетичні похідні фосфонових і метиленбісфосфонових кислот як інгібітори неспецифічних лужних
фосфатаз, нуклеотидпірофосфатази/фосфодіестерази 1 та деяких протеїнтирозинфосфатаз. Мета - з
ясування закономірностей впливу нових сірковмісних похідних фосфонових кислот на активність лужних
фосфатаз, нуклеотидпірофосфатази/фосфодіестерази 1 і деяких протеїнтирозинфосфатаз, а також вивчення
механізмів дії синтетичних інгібіторів в модельних системах. Спектрофотометричний аналіз, біохімічна
кінетика, молекулярний докінг. Вперше встановлено властивості тіоуреїдометиленбісфосфонатів як
інгібіторів лужних фосфатаз з кишок бика і плаценти людини, а також
нуклеотидпірофосфатази/фосфодіестерази 1 з Bothrops atrox. Встановлено перспективність використання
сірковмісних макроциклів як платформи для дизайну фосфонатних інгібіторів фосфатаз. Знайдено, що
фосфонові кислоти на платформі калікс[4]аренів здатні ефективно інгібувати протеїнтирозинфосфатазу з
Єрсинії і протеїнтирозинфосфатазу-b. Методами біохімічної кінетики вивчено закономірності інгібування



лужних фосфатаз і протеїнтирозинфосфатаз макроциклічними фосфонатами. За допомогою молекулярного
докінгу обгрунтовано механізми утворення комплексів фосфонатних інгібіторів з ферментами. Сфера
використання - біоорганічна хімія.

2. New synthetic derivatives of phosphonic and methylenebisphosphonic acids as possible inhibitors of nonspecific
alkaline phosphatases, nucleotide pyrophosphatase/phosphodiesterase 1 and some of protein tyrosine
phosphatases. Purpose of the dissertation research has been to determine the influence laws of new sulfur-
containing derivatives of phosphonic acids on activity of the alkaline phosphatases, nucleotide
pyrophosphatase/phosphodiesterase 1 and some protein tyrosine phosphatases, and also studying of the
mechanisms of action of the synthetic inhibitors in model systems. Spectrophotometric analysis, biochemical
kinetics, molecular docking. For the first time properties of thioureidomethylenebisphosphonates as the inhibitors
of bovine and human placenta alkaline phosphatases and also nucleotide pyrophosphatase/phosphodiesterase 1
from Bothrops atrox are established. Possibility of using the sulfur-containing macrocycles as a platform for design
of the phosphonate inhibitors of the phosphatases is established. It was found, that phosphonis acids on a platform
of calix[4]arenes are capable to effectively inhibit the protein tyrosine phosphatase from Yersinia and protein
tyrosine phosphatase-b. The inhibitions of the alkaline phosphatases and the protein tyrosine phosphatases by the
macrocyclic phosphonates were investigate with using of biochemical kinetics methods. The mechanisms of
complexes formations of the phosphonate inhibitors with the enzymes are proved with help of molecular docking.
Sphere of the use is bioorganic chemistry.
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