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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 31.23.15

Тема дисертації:
1. Інгібування протеїнтирозинфосфатази 1В фосфонатними похідними калікс[4]аренів

2. Inhibition of protein tyrosine phosphatase 1B by phosphonate derivatives of calix[4]arenes

Реферат:
1. Похідні калікс[4]арен- і тіакалікс[4]аренфосфонових кислот. Дослідження кінетичних закономірностей
інгібування протеїнтирозинфосфатази 1В фосфонатними похідними каліксаренів. Встановлення
селективності впливу калікс[4]аренфосфонових кислот на активність РТР1В відносно інших
протеїнтирозинфосфатаз людини. З'ясування механізмів інгібування РТР1В макроциклічними сполуками на
основі калікс[4]аренової платформи. Вивчення закономірностей зв'язування фосфорильованих похідних
тіакалікс[4]арену з людським сироватковим альбуміном. Ферментативна кінетика, молекулярний докінг,
спектрофотометрія та спектрофлуориметрія. Знайдено нові ефективні і селективні макроциклічні інгібітори
РТР1В з константами інгібування в субмікромолярному діапазоні значень. Описано одно- та двостадійні
механізми утворення комплексів калікс[4]аренів з РТР1В. Охарактеризовано шляхи облаштування похідних
калікс[4]аренфосфонових кислот в активному центрі РТР1В. Вперше показано здатність
тіакалікс[4]аренфосфонатів взаємодіяти з людським сироватковим альбуміном. Сфера використання -



біоорганічна хімія.

2. Calix[4]arene and thiacalix[4]arene phosphonic acid derivatives. Kinetic studies of protein tyrosine phosphatase
1B inhibition by calix[4]arene phosphonate derivatives. Evaluation of calix[4]arene phosphonic acids selectivity
toward PTP1B in comparison with other human protein tyrosine phosphatases. Investigation of PTP1B inhibition
mechanisms with macrocyclic compounds based on calix[4]arene platform. Elucidation of albumin-binding
properties of thiacalix[4]arene phosphonic acid derivatives. The kinetic of enzymatic reactions, molecular docking
studies, spectrophotometry and spectrofluorimetry. The new effective and selective PTP1B macrocyclic inhibitors
with submicromolar inhibition constants were found. The one- and two-step mechanisms of complex formation of
calix[4]arenes with PTP1B were described. The binding modes of macrocyclic inhibitors in the active site of PTP1B
were characterized. For the first time the albumin-binding properties of thiacalix[4]arene phosphonic acids were
shown. The results can be useful in the field of bioorganic chemistry.
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