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лiтератури, присвячений xiMii 5-формiлiмiдазолiв фоздiл 1), що висвiтлюе способи ix
отримання i описанi перетвореЕня. Результати експериментальяих дослiджень та ii
обговорення стосуються синтезу базових 5-формiл-4-хлоро-1l1-iмiдазолiв (роздiл 2),

структурноi модифiкацii положення 5 4-хлороiмiдазолiв i синтезу хемотипiв 4-хлоро-5-

карбофункцiоналiзованих iмiдазолiв (роздiл З), синтезу 4-S-функцiоналiзованих 5-

формiлiмiдазолiв та ix похiдних (роздiл 4). У роздiлi 5 подано результати вивчення

бiологiчноi активностi нових синтезованих 5-карбофункцiоналiзованих iмiдазолiв. Завершуе

виклад експериментilльна частина фоздiл 6) та висновки. Незважаючи на велику кiлькiсть
експерименталЬного MaTepia,TY, автороМ систематизоваНо виклад i надано беззаперечнi

докази щодо структур синтезованих сполук та перебiгу реакцiй, якi дослiджувались. l_{ей

MaTepia.ll розмiщено як у роздiлах 2-4, так i в експериментальнiй частинi (роздiл 6). Bci
отриманi результати е достовiрпими. В експериментах застосовано сучаснi методи
органiчного синтезу. а для пiдтвердження структури син lезованих сполук викорис]ано данi
елементного аналiзу, а також фiзико-хiмiчнi методи (IЧ-, lH- i lзс-сп"ктроскопiю ЯМР,
хромато-мас-спектрометрiю, а для окремих речовин - рентгепоструктурний аналiз),

!ослiдженнЯ бiоактивностi нових органiчНих сполуК проведенО з використанням вiлповiдних
зага,lьноприйнятих експериментальних методик, а отриманi при цьому результати с

достатнiми для обrрунтування автором положень i висновкiв. шо наданi в дисертацii.

!исертацiйне дослiдження В.о. Чорноуса е новим i оригiна.тьним. Аналiз наявноi
HayKoBoi iнформацii демонструе прiоритетнiсть автора у цьому налрямi дослiджень
органiчноi xiMii. flисертантом вперше створено препаративно зручнi методи синтезу 2-

незамiщених, 2-арил та 2-хлоро-5-формiл-4-хлоро-1l1-iмiдазолiв взаемодiею вiдповiдних

глiцинамiдiв та iмiдазолiдин-2,4-дiонiв з реагентом Вiльсмейера-Хаака. Ввелення в

положеннЯ 2 iмiдазольного циклу 2,4-дихлоро-5-формiлiмiдазолiв N-, о- та S- нуклеофiльних

реагентiв забезпечили препаративний синтез 2-функцiоналiзованих 5-формiл-4-хлоро- 111-

iмiдазолiв. За допомогоЮ окиснювальноГо бромувавня 5-формiл-4-хлоро- 1Д-iмiдазолiв

отримано зрулнi для подальшоi модифiкацii бромоангiдриди 2-бромо-4-хлоро- 11{-iмiдазол-5-

карбонових кислот. Iз 2-амiно-4-хлоро-lД-iмiдазол-5-карбонових кислот у двостадiйному
процесi отримано 2-уреiдо-4-Хлоро- l Д-iмiдазОли. Здiйснено синтез реакцiйно здатних 4-

хлоро-5-хлорометил- l11-iмiдазолiв - базових субстратiв для отрима!Iня 5-метилфункчiо-

налiзованих сполук i на Тк ocHoBi нових конденсованих гетероциклiв iмiлазо[1.5-

с]хiноксалiнiв та iмiдазо[5,1-с] [1,4]бензотiазинiв. Розроблено методи сиктезу нових типiв 4-

хлороiмiдазолiв з фторометильним, дифторометильним та трифторометильним фрагментом у
положеннi 5 iмiдазольного ядра. Запропоновано загаIIьний метод 5-алкенiлфункцiоналiзацii

4-хлоро- 1l1-iмiДазолiв i на ocHoBi цього розробЛено синтетичнi пiдходи до гiбридних
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структур iз 4-хлоро-lFl-iмiдазольним та пiролiдиновим, iндолiлпiролiзиновим, пiрольним,
хроменовим, пiридиновим та х роменопiрол ьн им i хроменотриазольн им циклами.
Нуклеофiльне замiщення атома хлору в 5-формiл-4-хлоро-11{-iмiдазолах при дii HS-
нуклеофiлiв забезпечилО синтез вiдповiдних (5-формiлiмiдазол-4-iл)тiоа:lканкарбонових

кислот. На ocHoBi новиХ бiелектрофiльНих систем - 5-формiлiмiдазол-4-сульфохлоридiв -

синтезовано похiднi невiдомоТ ранiше гетероциклiчноi системи 2,5-дигiдроiмiдазо[4,5-

е] [ 1,2,З]тiадiазин- 1,1-дiоксиду. Bci aBTopcbKi формулювання щодо HayкoBo.i новизни

одержаних результатiв е об'ективними.

практичне значення дисертацiйноi роботи В.о. Чорноуса полягае в розробцi зручних

препаративних методик для отримання рiзних 5-карбофункцiонмiзованих 4-хлоро-111-

iмiдазолiВ як базовиХ структуР для подальшоГо сиЕтезу. При цьому iHTepec до дисертацii
значно пiдсилюеться дослiдженнями zвTopa, присвяченими вивченню бiоактивностi деяких iз

груп синтезованих сполук. В.О. Чорноус обрав цiкаву стратегiю таких дослiджень,
структурнО поеднуючИ iмiдазольниЙ скафолД селективного блокатора рецепторiв
ангiотензину 2 (лозартану) з фрагментами iнших бiоактивних сполук, зокрема,

iзонiкотиновоi кислоти або тiазолiдин-2,4-дiону. В результатi цього серед таких та деяких
iнших сполук було знайдено речовини, що виявляють протитуберкульозну, гiпоглiкемiчну,

антиоксидантну та антимiкотичну активнiсть. Ще забезпечус можливостi щодо лолitльших

конкретниХ шляхiв викориСтання результаТiв цього дослiдження.

Принципових заувФкень щодо дисертацiйно'i роботи В.О. Чорноуса немае. !исертацiя
добре оформлена, проiлюстрована необхiдними схемами i таблицями. При цьому можна

зазначити наступне. У роздiлi З дисертацii йдеться про виявлене автором явище

загiIльмованого обертання навколо зв'язку Сдr-N в сполуках 3.62 вrг, яке було було

дослiджено методом Ямр lн-спектроскопii i охарактеризовд{о значеннями ентальпiii i
ентропiI активацi'i для прямого i зворотного процесу з урzlхуваfrням рiвноваги мiж двома

конформерш,rи. Очевидно, варто булО б викласти в TeKcTi або послатиоя на застосовавi для

цих розрахункiв пiдходи. У роздiлi 5, присвячепому антиоксидантнiй активностi 5-

карбофун кuiона-пiзовая и х iмjдазолiв нiчого не сказано про токсичнiсть сполук- активнiсть

яких перевищувала дiю тiотриазолiну (в iнших приклад.ж токсичнiсть обговорюеться). В
частинi щодО гiпоглiкемiчноi дii сполуК варто булО б порiвняти активнiсть похiдних 2,4-

тiазолiдиндiонiв i роданiну, формулИ яких наведено. Слiд також зауважити, що в TeKcTi

автореферату iнодi бракуе iнформаuill про природу замiсникiв пiд формулами. Можливо, в

деяких випадках була б корисною iнформацiя про виходи продуктiв реакцiй. Ряд невлшlих

висловiв та незначних помилок у TeKcTi зустрiчаються на стор. 5, 11, З7, 4|, 60, 66,83, 107,
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162, l87 ,212, 2|9,296, З10. Однак, цi зауваження не е суттевими. Вони не мають загаIьного
характерУ i жодноЮ мiрою не впливаютЬ на високу позитивну оцiнку дисертацiйноi роботи.

Загалом, в результатi дисертадiйногО дослiдження В.О. Чорноуса отримано HoBi

науковО обrрунтованi результатИ в областi органiчноТ xiMii, що стосуються методологi.i

сиЕтезу рiзноманiтних типiв 5-карбофункцiона:riзованих 4-хлоро-lД-iмiдазолiв та ix
cTpyKTypHo'i модифiкацii, що забезпечило можливiсть конструювання нових органiчних
сполук, якi виявляють бiологiчну активнiсть, !исертацiйна робота с цiлеспрямованим

фундаментальним дослiдженням i мае завершений характер. Вона мае чiтко сформульовапу

наукову мету i вмiщус детальнi результати та ix обговорення у вiдповiдностi до поставлених

завдань. !исертацiя вмiщуе значний за обсягом i значимий за змiстом науковий матерiал.

OcHoBHi результати диоертацii опублiковано в 43 статгях у фахових журналах, тезах 2J
доповiдей на конференцiях та оформлено в 12 патентах. HaykoBi публiкацii повнiстю
вiдображають змiст представленоi роботи. Головнi положенЕя дисертацii i авторефераry

iдентичнi, Висновки дисертацiйно'i роботи виваженi i повнiстю узагальнюють досягнення

роботи.

ПiдсумовуючИ викладене вище, можна зРобити висновок, що дисертацiя В.О. Чорноуса
с завершеною роботою, в якiй отримано HoBi науково обrрунтованi результати в областi
органiчноi xiMii. шо в сукупностi вирiшують важливу на)кову лроблему. пов'язану з xiMjcro

iмiдазолу i е значним досягненням для подальшого розвитку цього напряму. Берула до уваги
akrya;lbHicTb обраноi теми, достовiрнiсть, новизну i практичне значення отриманих

результатiв, а також обrрунтованiсть сформульованих наукових положень i висновкiв,
вважаю, що дисертацiйноi робота ,,5-Карбофункцiона,тiзованi 4-хлоро-1l1-iмiдазоли: синтез,

структурна моДифiкацiЯ та бiологiчнi властивостi " повнiспо вiдповiдае вимогаI4 пlъктiв 9, l0,
12 Кабiнету MiHicTpiB УкраiЪи }ф 567 вiд 24 lмгtня 2013 р., зi змiнами Ns 656 вй 19.08. 2015, Nq

1159 Вй 30.12.2015, Ns 567 ВiД 2'7.0'7.2016, а також вiдповiдае вимогам MiHicTepcTBa освiги i
науки УкраiЪи до доюорських д-rсертацiй, а iT автор - Вiта,тiй Олександрович Чtlрноус -
засл}товуе на присудженtя на}кового стутlеня доюора хiмi.ших наlк за спецiальнiспо 02.00.0З -
органiчна хiмiя.
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