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кИсследование магнитно-ре:]онансных и функчиональных свойств нитроксильных и
Тритильных радикаlrов), представленную на соискание ученой степени кандидата

физико-математических наук по специальности 01.04.17 Химическая физика, горение
и взрыв, физика экстремаJIьных состояний вещества

Спектроскопия электронного парамагнитного резонанса (ЭПР) является одним

иЗ клюLIевых методов исследования физико-химичесttих свойств разных соединений.

Необходимая информация извлекается из ЭПР спектров парамагнитных частиц,

ОбраЗующихся в процессе химиLIеских превращений или искусственно введенных в

исследуемую систему (зонды. метки). Благодаря стабильности и разработанным

МетОдам анализа спектров. в качестве последних наибольшее распространение

ПОЛучили I]итроксильные радикаJIы. lанные радI-rкалы используIотся для оценки

РаССТОЯНИЙ между фрагментами N,Iолекул и их подви}кности, а также для определения

лОкальных физических параметров исследуемоЙ среды (полярности, вязкости и т.д.),

концентрации кислорода, окислительно-восстановительного статуса среды и многих

других параметров. В настоящее время для повышения информативFIости методов ЭГIР

вСе бОльшtе внимания уделяется созданию новых зондов и меток. Определение областей

ИХ ПримеFIения, функциоl-tальных свойств и магIjит[lо-резонансных параметров

являетСя актуальноri задаl.tей, от решения которой зависит возможность их

дальнейшего использования как зондов в разлиrIньн исследованиях.

В диссертационной работе Стрижакова Р.К. выполнено исследование физико-

ХИМИЧеСКих своЙств нOвых нитроксильных и тритильньш радикалов с целью их

I]ОЗI\1lОЖНОГО иСпользования в качестве спиновых меток и зондов в ЭПР спектроскопии.

ВПеРвые определены фунrtциональные свойства и магнитно-резонансные параметры

ДаННыХ радикалов и показана перспектива их дальнейшего применения в разных

ОбЛаСтях науки. Полу.тенные результаты имек)т важное практическое значение для

бИОфИЗltЧеСких исследований методами магнитно-резонансной спектроскопии. Срели

по-IуIIеFIных результатов выделим устаFIоI]ле[Iл{ую l]ысокую стабильность 2,_5-

бис(спироциклогеitсил)замешlенных нитроксильных радикалов к биогенным

восста}Iовителям. Это, несомненно, открывает новые возможности для исоледова}iия

СТРУКТУры биологи.теских N,{акромолекул методами стационарноЙ и импульсной ЭПР

спектроскопии. Отметим TaK)Ite результаты исследоваIIия нитронилIJитроксильных

радикалов. Как показано в работе. с)ни ускоряк)т ядернук) релаксацию и, в то }Ite время,

легко выводятся из организма. Щаннылi результат указывает FIа перспективность

использоВания данНых соедиНений В N,Iагнитно-резонансFIой (МРТ) томографии для
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улучшения контрастности, а также, возможно, и разрешения, получаемого

томографического образа.

f{иссертация состоит из введения, 5 глав. выводов, списка публикаций по теме

диссертации из 18 наименований, списка используемых обозначений, 5 прилолtений и

списка цитируемой литературы из 188 наименований. Работа изложена на |27

страницах машинописного текста, содержит 48 рисунков и 1 1 таблиц.

Во Введении (стр.5-1З) сформулированы актуальность исследования, цель и

задачи работы. Кроме того. перечислены основные экспериментальные результаты,

определяющие научную новизну диссертации и ее гIраI(тическую значимость. Также

приведены ос[Iовные поло)tения, выносимые на защиту. и дана краткая аннотация глав

диссертации.

Первая глава (литературный обзор, стр.|4-42) посвящена анализу имеющихся

работ, в которых нитроксильные и тритильные радикалы приN,Iенялись в качестве

спиновых зо1-Iдов и меток. а также описаны ЭПР методы" которые были использованы в

работе. На основе сделанного анализа сформулированы задачи диссертационной

работы.

Во второй главе (стр.4З-62) изложены результаты исследования новых

нитронилнитроксильных радикалов. По кинетически]\,{ кривым измеFIения ЭПР сигнала

Этих радикаJ]ов были опl]еделены их констаFIты скорости восстановления в разных

Средах и установлена возможFIость их использования в качестве ловушек оксида азота.

Также показана персl]ектива использования нитронилнитроксильньж радикалов в

качестве контрастирующих соединений в магнитно-резонансной томографии. В

реЗультате ЭПР томографических экспериментов установлена их быстрая выводимость

иЗ )Itивого организма, .{то было также подтверIцено данными МРТ. В то хtе время

оонаружено усиление кон],раста МРТ образа при использовании

нитронилнитроксильных радикалов. что, несомненно, делает их перспективными

соединениями для МРТ исследований.

в главе также обсуждаются пути уJtуt{шения стабильности

нитронилнитроitсильного радикала, в частности. с помоtцыо Itовалентного связывания

его с циклодекстриI]ом. отметим. что диссертант гIе только определил функциоrтальные

свойства такой метки, но и указаJт на возможность их улучшения, изменив структуру

линкера.

ТРетья глава (стр.6З-8З) посвящена исследованию 2,5-бис(сгrироциклогексил)

ЗаМеЩеННЫХ нитроксильных радикаJIов. В результате анаJIиза полученных данных

установлено. LITo спирозамещенные нитрокси,пьные радикальi обладают более высокой
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стабильность к биогенным восстановителям ло сравнению с широко используемыми

тетраметилзамещенFIыми аналогами. Кроме того, методами импульсной эпр

спектроскопии определено влияние заместителей возле нитроксильного фрагмента в

разных радикалах на время фазовой релаксации и установлено. что спирозамещенные

нитроксильные радикальi обладают большими временами фазовой релаксации по

отношению к тетраметилзамещенным. Полученные результаты указывают на

перспективность использования сIIирозамеLценныХ нитроксиЛьныХ радикалов для

структурных исследований биологических молекул методами импульсной эпр
спектроскопии. Отметим TaK)Ite, что несомненным достоинством диссертанта является

владение современныN,Iи математиIiескими методами анализа ЭIlр спектров для оценttи

либраtций нитроксильного rРрагмента.

В четвертой главе (стр.84-91) представлены результаты исследования физико-
химических свойств новых тритильных радикалов. {анные радикалы, обладающие

узкимИ спектральных,{и линияN,{и, являIотся перспективI{ыми контрастирующими

соединениями для Эпр топ,rографии. В результате выполненной работы установлены
магнитно-резонансные параN,{етры даннь]х радикаrlов, а TaKIte выполнена оценка

сltоростей сольволиза и гидролиза в водной среде и в метаноле.

В пятой главе (стр.92-98) описаны эксперимен,гаJtьные детали приготовления

образцоtз, методы и параметры Эпр регистрации, методики количественного анализа.

{остоверность резуЛьтатов диссертации обеспеI{ена комплексFIым подходом к

выгlоJII-iенныN4 исследованиям с использованием сертифицированного оборулования и

современных програмN,{нь{х пакетов. Кроме того, полуIlенные результаты и основные

выводь{ подтверхtДаютсЯ эitспериментаJIьнымИ даннымИ и исследОваниямИ Других
авторов. Основtлые положения диссертации опубликованы в престижных российских и

зарубежных журналах и докладывались на N,{ногочисленных научных конференциях и

семинарах. Работа выполнена на coBpeMeHHoNI HayLIHoM уровне. Полученные

результаты работы мо}кно рекомендовать для использования во многих организациях, в

частности, в Институте биологичесttой химической dlизике рАн, в Институте
химической физиrtи рАн, в N4ocKoBcKoM государствеFIном университете, в Институте
прсlблепl химической физики рАн, в Институте общей и неоргани.lеской химии РдН, в
Казанском сРизико-техни,tесttий институте. в Институте химиLIеской кинетики и

горения со рАн. в Меltдународном томографическом центре со рдн, в Институте
органической химии со рАн, в Институте физики со рАн, в Иркутском институте
химии со рАН и Других научных учреждениях) r,ле используется магнитно-

резон ан сная с пеItтl]оскопия д"пя би офиз иtIеских и сследсlван ий.
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Есть замечания по диссертации и автореферату.

1. В литературном обзоре не дано описание основных приложений нитроксильных и

тритильньж радикалов в ЭПР томографии.

2. Хорошо известно, что нитроны ловушки свободных радикалов.
Нитронилнитроксильный радикал содерхtит нитрогруппу. ItaK объяснить, что данная
группа не принимает участие в химиItеских реакциях, например. ts реакции с

аскорбиновой кислотой?

3. Не дано описание метода восстановления образа в пространственной эпр
томографии. Одной из проблем пространственной эпр томографии является

невозможность восстановление образа при наличии в системе радикалов с разной
формой линии. Подвиlкность нитроItсильного радикала в крови, моче или в стенках
мочевого пузыря разная, а. следовательно, они имеют разные спектры Эпр. Как была
perueнa данная проблема?

4. Не представлена модель, по которой проtлзводились расчеты времен корреляции

вращения нитроксильных радикалов. Враrцение предполагалось Llзоl,ропным или
анизотропным, скачкообразным или диффузионным?

5. В разосланном автореферате на стр. 8 гrредставлен черно-белый томографический

образ мыши, а в подписи кНали.тие сигнала ЭПР определяется красным цветом. ,.>s. И
где он, красный цвет?

однако перечисленные замечания не снижают научную и llрактическую
LIeHHocTb диссертационной работы.

Автореферат правильно передает содержание диссертации.

итак, по актуальности темь] диссертационной работы, объему полученных в ней

экспериментальных данных, их новизFIе и практической значимости, надежности
сделанных выводов мо}кно заключить. что диссертация Стрижакова Р.к. соответствует
требованиям пункта 9 кПоло>ltения о присуждениI] ученых степеней>, у1,tsержденFlого
постановлением Правительства Российской Федерации Nb842 от 24 сентября 201З года,
и является научно-кВапификационной работой, в которой на осFIовании tsыполненных
автороМ исследований физико*химических свойств ряда нитроксильных радикаJIов
предложенЫ новые спиновые зонды и метки для повышеFIия инфсlрмативности
магнитно-резонансной спектроскопии, что иN,lеет зна[Iение для развития химической

физиrtи, Автор диссертации. Стрилtаков Р.К.. заслуживает присуждения ученой степени
кандидата физико-математиLIеских наук по специа.льности 01 .04.1 7 кХитltи.tесlсая

физика, горение и взрыв, сризика экстремальных состояний вещества).
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