
вщгук

оф|ц|йного опонента {иганкова Флександра Балер|йовича на дисертац|йну

* роботу 3агорулько €ерг1я |{авловича на те1уту: << Рецикл1зац1| зам1щених

хромен!в пй д!спо д1нуклеоф!л!в>>, под€!ну на здобутгя наукового сцпеня

доктора ф|лософ|| за спец|а.гтьн|стто 102 0(|м|я>

1. Актуальн1сть теми дисертац1[ та 'г{ ,"'"''* 3 дер)|€вними чи

гащ.3евими програ|иами' пр1оритетними напрямка1}!и ро3витку науки 1

техн!ки. €ьогодн| фокус орган|ино| х|м|] значно зм|стився з ц!'льового синтезу

окремих молекул до отворення б|бл|отек стуктурно-складних орган!нних

сполук ш{я заповнення та систематичного доол|дхсення х|м|чного простору в

р_амках концепц|й х|м|] молекулярно| р|зноман|тност| | мединно-ор|ентов€|ного

синтезу' зокрема' з мето}о виявлення нових б|олог|чно активних речовин.

Ретельним анал|зом л|терацрн1{х даних стосовно х|м|чних властивостей

пох!дних 4[-хромен-4-он|в, здобуван розкрив синтетичний потетпд|агт даного

к.т1асу спощ.к, пох|дн| якого е привабл утвим|4'б'.*]'* и д;\ясинтезу на !} основ!

барвник|в, флуоресцентних маркер!в, фотонутливих елемент|в, а тако)1{ спо]ук з

1пироким спекщом б|олог|чно| активност|. Реакц|| на основ| пох|дних 4Ё-

хромен-4-он|в з легк|стто дозволя}оть синтезуват!\ досить складн| об'скти будова

котрих посднус декйька фармакофорних фрагмент!в у одн|й молекул|.

у св|тл! з€вначеного вище розробка метод|в синтезу та досл|дх<ення

природи ан@н)->чомен-4-|м!н|в(ам|н|в)' як| с €|"льтернативними ан.шогами 411-

хромен_4-он|в, беззапере.шло € акц€|льно}о задаче}о' адже синтетична

доступн|сть та в|дносна стаб!льн|сть |х пох|дних датоть перспективи щодо

под€шь1]|ого використаътня в орган|иному синтез| у якосг| ц|нних буд|вельних

блок|в.



Робота €

зг|дно план|в

ск.]1адово}о частино}о

1м1|н|стерства осв|ти |

наукових досл|д>кень, як| викону!оться

науки за дерхсбюдх{етно}о темото <Ёов1

синтетичн| методи дизйтц Ёфоген- та €ульфурвм|сних б|олог|чно-активних

сполук) ()\гэ дертсреестрац|| 0115ш00з 159).

2. €туп1нь обгрунтованост1 та достов!рност! наукових поло)!(ень'

Ёисновк1в 1 рекомендац1й, як! сфор:шульован! у дисертац1йн1й робот!.

,{остов|рн|сть та обгрунтован|сть результат|в | висновк|в, представлених у

робот|, забезпечено коректним 3астосуванням таких ф|зико-х|м|чних метод|в

доведення буАови та чистоти отриманих орган|нн|4х сполук' як х|м|чний синтез,

тонко1царова хроматощаф|я, елементн ий та рентгеносщуктур ний анал|з, 19-,

ямР- 'Ё, "€, спекщоскоп|я з використанням гетероядерних кореляц|й :ц-тз6

н3ос | нмвс' мас-спекщометр|я. {оц|льним було також використання

гну{кого молекулярного док|нц та б|ох]м|нне тестування !п у![го та квантово-

х|м|чних розрахунк|в для встановлення оообливостей булови деяких сполук |з

залу{енням )Р1методу.

Бисновки с лог|чним обгрунтуванн'{м зм|сту дисертац|! | в|дпов|датоть

пост€шленим завданням. Ёаукова значим1сть одерх(аних результат|в е

незаперечното.

3. [{аукова новиз!{а дисертац!йних дослйлсень. |1ри вир!тпенн1

поот€}влених завд€}нь дисертантом одер)кано нов1 на)|ков1 результати, як1 за

свое1о сутн|стто | зм|стом повн|стто в|дпов|датоть спец|альност| 102 к[|м|о:
_ взаемод1е}о пох1дних 4 - ам|но -2Ё- ( б енз о/9/ ) хромен-2-

ц|ден)малоналльдег!ду з надли1цком г!дразину, у резу]!ьтат! каскадного

перетворення' |н|ц|йованого реакц!ето ]!1|хаеля' синтезовано ран|ште нев|дом| о_

г|дроксифен|льн| пох|дн| - 2-(1'н,211-3,4'-дип|разол-5-й)фенолу(нафтолу).

Ана.гтог|чним чином проходить рецикгл|зфя пох!дних 4-ам|но-2\{-



(бензо[9])хромен-2_|л|ден)м€|'1он.}льдег|ду при д|т цан|дину з утворенням

пох[дних 2,2' - д|ам|но-4, 5'-б|п|ридин-6-|л)фенолу(нафтолу) ;

_ встановлено, 1{Ф рецикл|зац|я пох|днтац 4|{-хромен-4-|м|н|в при д|!

|,2(|,4)-ли_}х{-нуклеоф|л|в приводить до утворення 2-(\[{-птразол-3-й)фенол|в та

2-(|'4(5) -(б ензо)л|азеп|н-4 -|л)ф енол|в ;

рецикл|за цтя 2- Фил-4 [{ -хромен-4-|м|н|в п|д д|ето т]осемик арбазиду

з'шер1шуеться утворенням 3 -арил-5 -о-г|дроксиарил- 1 Ё-п|разол- 1 -карбот|оам|д|в

по механ |зт,ч 5 - екз о -7пр ш?-цитот|зац||. )/ присутност! надлли|шку п|перидину лан|

хромено|м|ни аналог|чно реац}оть з г|дразидами ароматичних кислот

(|зон!котиново|, б ензойно|, са.гт|цилово! | 4 -метокси бензойно!) ;

_ пок€шано' принципову в|дм|нн!сть реакц|йно|здатност|4|{-хромен-

4_|м|н|в в|д пох|дних 4|{-хромон-4-он|в у реакц|| з м€|"']онон|щилом. Бзаемод|я

пох|дних 2-арил-4Ё-хромен_4-|м|н|в з м€|лонодин|щилом проходить за уласт| у

цикл!зац|? |м|ногрупи | приводить до утворення пох!дних 2-амтно-6-(2'

г|дроксифен|л)-4-(4-н|щофенй)н|котинон|щилу. 3а в|дсрност!

переважае зам|щенняелектроноакцепторно| групи в арильнош!у цикл|

м€}понодин|трилу по |м|ногруп|.

4. 1еоретичне та практичне 3начення ре3ультат!в дослйл(ень. Фдержан|

с. п. 3агорулько результати ма}оть практичне | теоретичне значення. |{|д час

наукових досл|дх<ень:

- розроблено препаративн| методи синтезу ряду практично корисних

гетероцикгт|чних систем, кощ[ м|стять у сво|й отруктур| 1,3-бензокс€винове

ядРо або п|разольний цикл | о-г|дроксифенйьну групу.

_ проведено тесцвання !п у![то знайдено сполуки' кощ| проявлятоть

бактерицидну активн|сть по в|днотпенн}о до 1цтатшу Ас!пе[о6ас[ег \аштпапп!1, а

тако)к фунг|цидну €|ктивн!сть в|дносно 1штаму €ап4!ёа а!\!сапз.



5. [1овнота викладення основних ре3ультат!в дисертац![ в наукових

фахових виданнях. [оловн! положення дисертац|| повн1стто викладен! у
- ' .ьяхових випанн| :| |02 <Ём|я>.спец|ал|зов шлих ф ахових вцданнях, як! в|дпов|датоть опец|шльност

Фсновн| науков| результати опубл|кован| в 15 наукових працях' зокрема 4 сгатг|

опубл|ковано в х{урн€!"л€|х' 1цо |ндексутоться м|х<народними науко-метричними

6азаълут тф/.е6 о{ $с|епсе, $соршз та допов|д€|пись на м|:кнародних та нац|он!}льних

наукових конференц|ях, за матер!€}лами яких опубл|ковано 11 тез допов!дей.

6. 3м1ст та оформлення дисертац11, заверпшен1сть дисертац!| в ц1логут.

3аувалсення та побалсання.

3агальн| дан| про сщукцуру роботи. [исертац|йну роботу 3агорулько

€ерг!я |[авловича [|риовячено синтезу нових незам|щених пох|дних 4н(2н)-

хромен_4-|м|н|в(ам|н|в), а тако)1( вивченнто реакц|й рецикл|зац|| останн[х п|д

д|ето }.{-динуклеофйьних реагент|в.

Робота ск]1адаетьоя з|

яких висв|тлено основний

вступу' л|терацрногб огляду' та двох роздй|в у

зм|ст власного досл|дженн'{ автора дисертац|йно?

роботи, заг€}льних висновк|в | списку використаних джерел, що м|стить |24

посилання.

[/ершлшй розё1л дисертац|| присвячено ана-гт|зу л|тературних да\тих

стосовно х|м|чних властивостей пох|дних 4[-хромен-4-он|в п|д д|ето

дигук,1еофйьних реагент|в р|зно{ природи. €интетичний потенц!ал даного

ю1асу сполук робить ]х привабпивими об'ектами д$я вивченн'1 реакц!й

рецикл1зац11' що черц цйком в|дпов|дае та задовольняе тематиц| дано1

дисертац|йно]

!руешй роз0!л присвячено досл!дженн}о х|м|чних властивостей диформ|л

пох|дних 4-ам|но-2Б_хромен|в, а саме реакц|ям рецикл|зац|| п|д д!ето ш-

цо в сво}о

роботи.

динук.]1е оф йьних реагент|в.



7ретп!й розё!л присвя1{ено по1шуку та розробц| нових метод|в синтезу

пох|дних 4Ё_хромен-4_|м|н|в | вивченнто реакц|й рецикгт|зац]! п|д д|ето ш-, с-

нуклеоф|льних реагент|в.

!ля п|дтвердэкення експеримент€|"льних даних' що представлено в

диокрец[йн|й робот| було використан| наступн| методи тонко1царова

хроматощаф|я, елементний та рентгеноструктурний ана;т[з, Р[-, ямР- 'н, "с,
спектроскоп|я з використанням гетероядерних кореляц|й тц-тз6 н50с | нмвс,
мас_спектромещ|я.

3аува>кення та побажання. ,(исертац|я викладена ясно' ре3ультати

експеримент|в подан| у в|дпов|.щтост| до |снуто.штх вимог. 3агальна оц1нка

роботи _ по3ш7пшвна. |!роте п|сля знайомства 3 роботото виник.]1и наступн|

3аува)кен ътя та побахсання :

. 1!одо реакц|й диформ[лпох|дних 4-ам|но-21-хромен|в з

г|дразинг|дратом, гуан|дином та |нтцими нуклеофйами (роздй 2), автором

пост|йно п!дкреслтосться, що д|альдег!ди 2.2 та 2.5 матоть зни}кену реакц|йну

здатн|сть' проте автором наголо1шусться, що -(на 
пертп|й стад|| реакц||

в|дбуваеться взаемод|я молекули г|дразину з карбонйьними групами з

утворенням цикл|чного !нтермед|ату А) (схема 2.3) | в|дхиляетьоя

альтернативний механ|зм (схема 2.4). Фт>ке' на основ| чого автор надас перевац

механ|зму, що йде чере3 пром!жне утворення пох|дних |м|н|в?

2. 9им сполуки 3.5,3.5б та 3.3Б в|др|знятоться м|эк собото?

3. Ёе зовс|м зрозумйо чому лужний г!дрол|з сполуки 3.5Б (стор.

66,схема 3.5) |0% розчином Ёащ|то г!дроксищг приводить до утворення

хромону 3.б, тод| як г|дрол|з, зображений на схем| з.2, |5%о рознином того ж

г|дроксиду (див. такох( експеримент стор. 109 ) призвод{ть до утворення

хромен|м|ну 3.4Б?



4. 9и |дентиф|кували сол| 3.3 взагал| (стор. 63)?

5. Ёа стор1нц| ||2 спо'гу1(а 3.5Б с перхлор-атом (ни х.поридом) проте в {?

назв| не вк.ш€}но наявн|сть ан|ону.

|[роте ц| недол|ки не с суттевими, оскйьки вони не ставлять п|д сумн|в

новизну досл|д>кення, основн| науков| висновки та полох(ення' винесен| €. |{.

3агорулько на 3ахист.

синтезу мо}1(уть мати пр€|ктичне використання у наукових лаборатор|л<,

г1риватних установах, як| займ€}}оться по1пуком б|олог|чно-активних речовин та

питаннями теоретично? та прик]1адно| х|м||.

висновок

Б ц|лошту' можна зробити вионовок, 1{Ф дисертац|йна робота 3агорулько

9ерг|я |{авловича на тему: кРецикл|зац!| зам|щених хромен|в п|д д!сто

д|нуклеофй|в>, подано| на здобуття наукового ступеня доктора фйософ|| за

спец!альн!стто |02 к{|м|я>, с зак|нченото науково-досл|дното роботото | за
акту€шьн|стто обраного напрямку, р!внем визначених завдань' методами ]х

вир|тшення, обсягом експериментального матер|ащ' новизно}о, науковим та

пр€ктичним значенням одерх{аних результат|в та висновк|в повн|стго в|дпов]дас

вимогам мон }лкра!ни до квалл!ф|кац!йних наукових праць (наказ мон !кра!ни

]\9 40 в|д |2 с|чня 201_7 року <|{ро затверд)кення Бимог до оформлення

дисертац|!)>, та вимогам, передбаненими пунктами 9, 10, 11 |!орядку проведення

е{сперименту з присудження ступеня доктора фйософ!! затверд)кеного

постановото 1{аб|нету 1!1|н|стр|в )/кра[ни в|д 6 березня 2019 р.}|ч |67).



' Бвах(а}о' що здобуван 3агорулько €ерг[й |[авлович заслуговуе

присуд)кення наукового ступеня доктора фйософ|| за спец!агтьн|стто 102 )(|м!я

(галузь 3нань 10 ||рироднич] науки).
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