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ОТЗЫВ ВЕДУЩЕЙ ОРГАНИЗАЦИИ

на диссертационную работу 

Анисиной Юлии Евгеньевны

«Мультикомпонентный дизайн хромено[2,3-Ь]пиридиновых систем», 
представленную на соискание ученой степени кандидата химических наук по 

специальности 02.00.03 -  Органическая химия

Актуальность темы исследования

Поиск новых веществ, обладающих биологической активностью, 

является одной из важнейших задач органической химии. В частности, 

актуальна разработка новых антибактериальных веществ вследствие падения 

эффективности из-за возникновения резистентности к уже существующим 

препаратам. Хромено[2,3-Ь]пиридины являются перспективными 

соединениями с широким спектром биологической активности и низкой 

токсичностью. Однако их синтез представляет достаточно сложную задачу. 

Использование мультикомпонентных реакций, которые находят все большее 

применение в синтетической органической химии, позволяя сократить 

количество синтетических стадий, упростить выделение целевых веществ и 

уменьшить количество побочных продуктов, дает возможность сделать синтез 

хромено[2,3-Ь]пиридинов более простым и соответствующим понятиям 

«зеленой химии». Анализ литературы показывает, что, даже при
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использовании мультикомпонентных реакций часто применяются сложные 

металло- и нанокатализаторы, для которых необходим предварительный 

многостадийный синтез, занимающий продолжительное время. Кроме того, 

продукты часто выделяются хроматографически, что сложно организовать в 

условиях промышленности и что предполагает большой расход 

растворителей. Таким образом, исследование способов синтеза хромено[2,3- 

Ь]пиридиновых систем, направленное на упрощение препаративных методов, 

и изучение свойств полученных соединений является актуальной задачей.

Структура и содержание работы

Диссертационная работа Анисиной Ю.Е. изложена на 240 страницах 

машинописного текста и состоит из введения, литературного обзора на тему 

«Мультикомпонентные методы получения хромено[2,3-Ь]пиридиновых 

систем», обсуждения полученных результатов, экспериментальной части, 

выводов и списка литературы, насчитывающего 165 наименований.

Во введении автор указывает актуальность темы работы, ее научную 

новизну и практическую значимость. Цель работы четко сформулирована и 

объясняет направление выполненного исследования.

Литературный обзор посвящен рассмотрению методов синтеза 

хромено[2,3-Ь]пиридинов, функционализированных по пятому положению, а 

также их перегруппировкам. Показано, что реакционная способность 

хромено[2,3-Ь]пиридиновых систем изучена недостаточно. В результате 

получился хорошо структурированный фундаментальный обзор 

литературных данных. На основании проведенного анализа предложен план 

проведения исследования.

Обсуждение результатов состоит из трёх частей, в которых 

представлены результаты работы диссертанта над поставленной задачей. 

Первые две части посвящены мультикомпонентному синтезу хромено[2,3- 

Ь]пиридинов, замещенных в пятом положении циклическим и фосфорильным 

фрагментами, соответственно; в третьей части приводятся данные по 

термическим перегруппировкам хромено[2,3-Ь]пиридинов. Подобраны



оптимальные условия синтеза, результаты наглядно представлены в виде 

таблиц, предложены механизмы каждого метода. Достоинством исследования 

является использование ЯМР-контроля за протеканием реакций для изучения 

процесса термической перегруппировки. Данная глава отражает большой 

объем проделанной работы, результаты которой изложены логично и четко.

В экспериментальной части подробно изложены методики синтеза 

исходных и целевых веществ, соединения подробно охарактеризованы 

современными физико-химическими методами исследования. Особого 

внимания заслуживает применение методов РСА и двумерной ЯМР- 

спектроскопии для идентификации соединений.

По теме проведенных исследований опубликовано 10 статей в 

престижных отечественных и зарубежных журналах. Данные работы 

представлялись на всероссийских и международных конференциях. 

Содержание публикаций соответствует результатам работы.

Автореферат представляет собой сжатое изложение результатов 

диссертационной работы Анисиной Ю.Е. и полностью соответствует 

диссертации.

Научная новизна, теоретическая и практическая значимость

Автором установлено, что 5-С-замещенные хромено[2,3-Ь]пиридины 

образуются путем трехкомпонентной трансформации салициловых 

альдегидов, димера малононитрила, а также пяти- и шестичленных 

гетероциклических соединений или карбоциклических |3-дикетонов, 

выступающих в качестве СН-кислот.

Для получения сложных функционализированных хромено[2,3- 

Ь]пиридинов из простых и доступных исходных реагентов в одну 

синтетическую стадию разработаны эффективные системы «катализатор- 

растворитель».

Вовлечением в трехкомпонентную трансформацию с димером 

малононитрила и салициловыми альдегидами триалкилфосфитов вместо СН-



кислот привело к новому подклассу хромено[2,3-Ь]пиридинов -  5-Р- 

замещенным хромено[2,3-Ь]пиридинам.

Обнаружены термические перегруппировки дигалогензамещенных 5-(2- 

гидрокси-6-оксоциклогексил)-5Н-хромено[2,3-Ь]пиридинов, позволяющие 

получить в зависимости от температурного режима соответствующие 5- 

(2,3,4,9-тетрагидро-1 Н-ксантен-9-ил)-6-оксо-1,6-дигидропиридин-З- 

карбонитрилы или 9-оксо-5,6,7,8,9,10-гексагидробензо[Ь][ 1,6]нафтиридин-4- 

карбонитрилы.

Исследована способность хромено[2,3-Ь]пиридиновой системы 

превращаться в другие полигетероциклические соединения, а также 

предложена универсальная методика для осуществления данного процесса.

Обоснованность и достоверность выводов

Достоверность полученных результатов не вызывает сомнений. Выводы 

из диссертационной работы являются обоснованными и отражают основные 

результаты проведенного исследования. Экспериментальные работы и 

аналитические исследования выполнены на современном оборудовании, 

обеспечивающим получение надежных данных. Состав и структура 

соединений, обсуждаемых в диссертационной работе однозначно 

установлены физико-химическими методами анализа: одномерной (1Н, 13С, 

19F) и двумерной ({1Н-13С}-НМВС, {1H-1H}-N0ESY, {1H-15N} HSQCh др.) 

ЯМР-спектросконией, ИК-спектроскопией и масс-спектрометрией (в том 

числе высокого разрешения), элементным анализом, а также (для ряда 

соединений) рентгеноструктурным анализом.

Замечания по диссертационной работе

1. Механизм трехкомпонентной трасформации, предложенный автором 

в схеме 12, может протекать как через конденсацию молекулы малононитрила 

и салицилового альдегида, так и через образование димера малононитрила. 

Автор не уточняет, почему предложен именно первый механизм.

2. Автор не объясняет различное протекание реакций при использовании 

двух эквивалентов малононитрила вместо его димера в реакциях с СИ-



кислотами и образование продуктов, отличными как между собой, так и от 

продуктов взаимодействия с димером.

3. В работе не уточняются причины селективного протекания 

показанной на схемах 7, 10, 15, 19, 22, 27, 30 циклизации продукта 

присоединения по Михаэлю исключительно по фенольной гидроксигруппе, а 

не по ОН-группе фрагмента СН-кислоты.

Указанные замечание не носят принципиального характера и не влияют 

на общую высокую оценку представленной диссертационной работы Ю.Е. 

Анисиной.

Заключение

Диссертационная работа Ю.Е. Анисиной «Мультикомпонентный дизайн 

хромено[2,3-Ь]пиридиновых систем» по поставленным задачам, уровню их 

решения и научной новизне проученных результатов полностью 

соответствует требованиям ВАК РФ, предъявляемым к кандидатским 

диссертациям (п.9 «Положения о присуждении ученых степеней», 

утвержденного постановлением Правительства РФ от 24 сентября 2013 г. 

№842), а ее автор, Анисина Юлия Евгеньевна, заслуживает присуждения 

ученой степени кандидата химических наук по специальности 02.00.03 -  

Органическая химия.

Отзыв на диссертацию рассмотрен и утвержден на заседании кафедры 

Органической химии и химии нефти ФГАОУ ВО «РГУ нефти и газа (НИУ) 

имени И.М. Губкина», протокол № 2 от 12 сентября 2019 года.
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