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ВІДГУК 



офіційного опонента - доктора хімічних наук, директора Навчально-наукового 



Інституту високих технологій Київського національного університету імені 



Тараса Шевченка Комарова Ігоря Володимировича 



на дисертацію Трибрата Олександра Олександровича 



«Синтез та властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів», 



подану до захисту у спеціалізовану вчену раду  



в Інституті органічної хімії НАН України на 



здобуття наукового ступеня доктора філософії 



у галузі знань 10 - Природничі науки 



за спеціальністю 102 - Хімія 



Актуальність обраної теми дисертації. Синтез хіральних сполук, їх дослідження 



і виявлення потенційних можливостей застосування є однією з найактуальніших 



напрямків у сучасній органічній хімії. Якщо ж мова йде про синтез таких хіральних 



нерацемічних сполук, які здатні ефективно утворювати комплекси «гість-хазяїн» - а 



саме такими є об’єкти досліджень даної дисертаційної роботи – то актуальність 



досліджень сумнівів не викликає, оскільки сполуки знаходять своє застосування у 



багатьох технологіях, які базуються на хіральному розпізнаванні. Енантіоселективні 



сенсори, сорбенти для хіральної хроматографії, моделі ензимів – це перелік лиш деяких 



з областей застосування внутрішньохіральних каліксаренів, що були отримані 



дисертантом, і цей перелік, без сумніву, буде в подальшому значно розширений. 



Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 



Дисертаційна робота виконувалась в рамках наукових проектів відділу хімії 



макроциклічних сполук ІОХ НАН України: «Інтелектуальні хемосенсорні системи для 



медичної діагностики терапевтично важливих амінокислот та їх похідних на основі 



каліксареновмісних сполук» цільової програми наукових досліджень НАН України 



«”Розумні” сенсорні прилади нового покоління на основі сучасних матеріалів та 



технологій» (2018-2022 рр., № держреєстрації 0118U006190) та «Дизайн, синтез і 



активність похідних каліксаренів як інгібіторів протеїнтирозинфосфатаз та інших 



ензимів» конкурсу НФДУ «Підтримка досліджень провідних та молодих учених» (2020-



2022 рр., № 0120U103978). 











Ступінь обґрунтованості наукових положень, висновків і рекомендацій, 



сформульованих у дисертації. 



Наукові положення і висновки даної дисертаційної роботи базуються, з одного 



боку, на ретельному аналізі літератури у даній галузі, а з іншого боку – на великому 



експериментальному матеріалі. Слід відмітити, що експериментальні результати є 



достатніми для обґрунтування висновків роботи і підтвердження висловлених гіпотез. 



Зокрема, спектральні дані отриманих сполук, дані рентгеноструктурного аналізу 



підтверджують будову сполук і їх індивідуальність. Висновки щодо 



енантіодискримінуючих властивостей оптично чистих каліксаренів зроблені з 



використанням сучасних методів - рідинної хроматографії та кварцевого мікробалансу. 



Всі наукові положення і висновки, сформульовані в дисертації, відповідають 



одержаним результатам. 



Загальна оцінка роботи. 



Дисертаційна робота викладена на 250 сторінках і складається зі вступу, 4 



розділів, один з яких є експериментальною частиною, загальних висновків та списку 



використаних джерел, а також 1 Додатку.  



В першому розділі зроблено вичерпний аналіз літературних даних з методів 



регіоселективної функціоналізації калікс[4]аренового макроциклу. Літературні джерела 



критично проаналізовані, що дало змогу сфокусувати тему і завдання досліджень на тих 



аспектах хімії каліксаренів, які маловивчені або не вивчались зовсім. 



Другий і третій розділи присвячено обговоренню експериментальних даних, 



отриманих автором. Зокрема, у другому розділі описані синтез та 



енантіодискримінуючі властивості внутрішньохіральних калікс[4]аренів, 



функціоналізованих по нижньому вінці макроциклу. Для цього автором були успішно 



використані підхoди, заснованi на послідовному алкілуванні трьох гідроксильних груп 



пара-трет-бутил-калікс[4]арену під дією основ. У цьому підході другий замісник 



вводився виключно в дистальне положення до першого; раніше такий метод не 



використовувався для одержання оптично чистих діалкіл-заміщених 



калікс[4]ареноцтових кислот. Одним з алкілуючих реагентів був оптично чистий (S)-



фенілетиламід бромоцтової кислоти, що привело до утворення сумішей діастереомерів, 



які в подальшому розділяли. Хіральні нерацемічні сполуки були отримані з хорошими 



виходами. Чистота діастереомерів, конформація макроциклу були доведені методом 
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ЯМР. Визначення абсолютної конфігурації отриманих продуктів проводилося двома 



методами - шляхом зустрічного синтезу та за даними спектрального аналізу. Обидва 



методи дали ідентичні результати. Для подальших досліджень було отримано 



внутрішньохіральнi похіднi калікс[4]ареноцтової кислоти в оптично чистій формі. 



Отриманий набір енантіомерно чистих монопропілокси- та діалкілокси-



калікс[4]ареноцтових кислот було тестовано на предмет        хірального розпізнавання 



ними хіральних сполук різних класів та вивчено залежність енантіозв’язуючих 



можливостей від довжини та порядку розміщення алкільних груп на каліксареновій 



платформі. Ця частина роботи є, на мій погляд, перспективним для подальшого 



практичного застосування отриманих сполук, адже автором роботи було показано 



(методом ПМР спектроскопії, ВЕРХ та кварцевого мікробалансу) що калікс[4]арени 



мають перспективи в застосуванні в якості енантіоселективних сенсорів та хіральних 



фаз для хроматографії. 



У третьому розділі описано синтез калікс[4]аренів з асиметричним розміщенням 



замісників на верхньому вінці. Було отримано прекурсор в синтезі 



внутрішньохіральних похідних з асиметрично заміщениm верхнім вінцем - 25,26-



дибензоїлокси-27-пропокси-28-гідрокси-калікс[4]арен, причому значно підвищено 



вихід синтезу в порівнянні з виходами в літературних джерелах. Виходячи з цієї 



сполуки, розроблено препаративні методи синтезу внутрішньохіральних похідних 



калікс[4]арену з асиметричним розміщенням на верхньому вінці різноманітних 



функціональних груп: атоми брому, нітрогрупа, формільна група, первинний та 



вторинний амін, первинний спирт та його метиловий етер, карбонова кислота та її 



хлорангідрид, іміногрупа, гідроксиметилфосфонова кислота, біс-фосфонат та біс-



фосфонова кислота, α-кетофосфонат та α-кетофосфонова кислота. Для отримання 



стереоізомерно чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметричним 



розміщенням замісників на верхньому вінці було розроблено метод синтезу 



діастереомерної пари 25,26-дибензоїлокси-27-(S)-N-(1´-



фенілетил)амінокарбонілметилокси-28-гідрокси-калікс[4]арену, яка легко розділяється 



кристалізацією з розчину тетрахлорметану і отримано широкий ряд невідомих раніше 



оптично чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметрично заміщеним верхнім 



вінцем макроциклу, які мають високий потенціал практичного застосування. 



В четвертому розділі детально описуються експериментальні дані роботи. 











Достовірність та наукова новизна одержаних результатів. 



Достовірність отриманих результатів сумнівів не викликає, оскільки експерименти 



було проведено з використанням сучасних прийомів і обладнання, а аналіз – з 



використанням цілого ряду фізико-хімічних методів, зокрема, 1Н, та 13С ЯМР 



спектроскопії, хроматомас-спектрометрії. Важливим для доказу будови методом є 



рентгеноструктурний аналіз, широко використовуваний автором. 



Автором вперше отримано такі результати: 



- Розроблено ефективні методи синтезу оптично чистих 



внутрішньохіральних калікс[4]аренів, що містять хіральний фрагмент на 



нижньому або верхньому вінцях макроциклу; синтезовано більше 50 нових 



хіральних похідних калікс[4]арену в конформаціях конус та частковий конус. 



- Синтезовано всі можливі стереоізомери пропілокси-октилокси-пара-



трет-бутил-калікс[4]ареноцтової кислоти. Вивчено їх енантіодискримінуючі 



властивості по відношенню до ряду хіральних сполук методами ЯМР, ВЕРХ та 



КМ. 



- Розроблено препаративний метод синтезу 25-пропілокси-26,27-



дибензоїлокси-калікс[4]арену, доведено його просторову будову, вивчено 



можливості функціоналізації пара-позицій макроциклу цієї сполуки. 



Досліджено реакції постадійного регіоселективного дебензоїлювання пара-



заміщених похідних дибензоїлокси-калікс[4]арену і асиметричної 



функціоналізації верхнього вінця. Синтезовано діастереомерні похідні 



внутрішньохіральних калікс[4]аренів та проведено їх розділення на оптично 



чисті форми. 



- Розроблено метод синтезу індивідуальних стереоізомерів 25-N-(1'-



фенілетил)амінокарбонілметилокси-26,27-дибензоїлокси-калікс[4]арену та 



встановлено їх абсолютну конфігурацію. Досліджено реакції регіоселективної 



функціоналізації таких сполук. 



- Методами рентгеноструктурного аналізу та спектроскопії ЯМР (1H,



13C, 31P) вивчено просторову будову та визначено абсолютну стереохімічну 



конфігурацію всіх одержаних сполук. 



Отже, наукова новизна отриманих результатів сумнівів не викликає. Практична 



значимість роботи полягає, насамперед, в розробці препаративних методів синтезу 
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хіральних каліксаренів і їх використанні в хіральних технологіях. 



Повнота викладу основних результатів дисертації в опублікованих працях. 



За матеріалами роботи опубліковано 6 статей у наукових міжнародних та 



українських журналах, а також тези 19-ти доповідей на міжнародних та українських 



конференціях. Наукові журнали, в яких опубліковано результати досліджень, такі як 



European Journal of Organic Chemistry, Chirality є відомими високорейтинговими 



виданнями. 



Дисертація Трибрата Олександра Олександровича є завершеною працею, в якій 



отримані нові науково обґрунтовані експериментальні результати, що в сукупності є 



важливими для розвитку синтезу каліксаренів, дослідження їх реакційної здатності та 



властивостей. 



Оцінка змісту дисертації. 



Найважливішими досягненнями дисертанта є такі результати: 



1. Розроблені методи постадійного регіоселективного алкілування гідроксильних



груп пара-трет-бутил-тетрагідроксикалікс[4]арену, що приводять до нових



внутрішньохіральних калікс[4]аренів з асиметрично заміщеним нижнім вінцем



макроциклу. При використанні енантіомерно чистих N-(1-фенілетил)амідів



бромоцтової кислоти, як алкілуючих агентів, отримані діастереомерні пари



внутрішньохіральних амідів калікс[4]ареноцтової кислоти, які були розділені



кристалізацією або колонковою хроматографією. Лужним гідролізом С(О)-N звязку



діастереомерних амідів отримані енантіомерно чисті внутрішньохіральні



каліксареноцтові кислоти в конформації конус.



2. Методами зустрічного синтезу, спектроскопії ЯМР та РСА визначена



конформація та абсолютна cS або cR стереохімічна конфігурація діастереомерно та 



енантіомерно чистих алкокси-калікс[4]ареноцтових кислот з різним розташуванням 



пропільних, октильних та метилкарбоксильних замісників на нижньому вінцю 



макроциклу. Сформульовано правила визначення абсолютної стереохімічної cS або cR 



конфігурації макроциклів діастереомерних форм N-(1-фенілетил)амідів 



каліксареноцтових кислот за даними їх ЯМР спектрів. 



3. Методами ЯМР титрування S- та R-ізомерів 2-амінобутанолу енантіомерами



диалкілокси-калікс[4]ареноцтових кислот в розчині дейтерохлороформу зафіксовано 



утворення супрамолекулярних комплексів господар-гість зі стехіометрією 1:1 з 











константами асоціації 199 – 2389 М-1 та енантіоселективністю KaR/KaS 1.81 – 2.18. 



4. Методом високоефективної рідинної хроматографії досліджено 



енантіодискримінуючі властивості диалкокси-калікс[4]ареноцтових кислот по 



відношенню до аланіну та валіну у водних розчинах. Константи стійкості комплексів 



утворених комплексів «господар-гість» (КА = 333 - 1503 М-1), коефіцієнти розділення 



амінокислот (RS = 0.68 – 1.65), селективність розділення (α = 1.01 – 1.06) залежать від 



типу амінокислоти та довжини алкільних замісників і послідовності їх розташування на 



макроциклічній платформі. 



5. Методом кварцового мікробалансу досліджено енантіорозпізнавальні



властивості енантіомерів алкокси-калікс[4]ареноцтової кислоти по відношенню до 



парів R- та S-форм 1-фенілетиламіну у повітрі, та енантіомерних форм 2-амінобутанолу, 



молочної кислоти, аланіну, валіну та гідрохлориду метилового естеру аланіну у водних 



розчинах. Показано, що стійкість комплексів та енантіоселективність зв’язування 



суттєво залежить від природи аналітів та будови каліксарену. 



6. Виходячи з легкодоступного рацемічного 25,26-дибензоїлокси-27-пропілокси-



28-гідрокси-калікс[4]арену розроблено препаративні методи синтезу 



внутрішньохіральних похідних калікс[4]арену з асиметричним розміщенням на 



верхньому вінці різноманітних функціональних груп: атоми брому, нітрогрупа, 



формільна група, первинний та вторинний амін, первинний спирт та його метиловий 



етер, карбонова кислота та її хлороангідрид, іміногрупа, гідроксиметилфосфонова 



кислота, біс-фосфонат та біс-фосфонова кислота, α-кетофосфонат та α-кетофосфонова 



кислота. 



7. Для отримання стереоїзомерно чистих внутрішньохіральних каліксаренів з



асиметричним розміщенням замісників на верхньому вінці було розроблено метод 



синтезу діастереомерної пари 25,26-дибензоїлокси-27-(S)-N-(1´-



фенілетил)амінокарбонілметилокси-28-гідрокси-калікс[4]арену, яка легко розділяється 



кристалізацією з розчину тетрахлорметану. Абсолютну конфігурацію отриманих з 



високими виходами діастереомерів визначено методом РСА. Було проведено реакції 



бромування, нітрування та лужного гідролізу індивідіальних діастереомерів. Показано, 



що вони протікають аналогічно реакціям 25,26-дибензоїлокси-27-пропілокси-28-



гідрокси-калікс[4]арену. Такий підхід дає можливість отримувати широкий ряд 



невідомих раніше оптично чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметрично 











7 



заміщеним верхнім вінцем макроциклу, які мають високий потенціал практичного 



застосування. 



Ці результати показують високий професіоналізм автора, який зробив 



важливий внесок в хімію вказаних класів сполук та дослідження перспектив їх 



застосування. 



Дискусійні положення та зауваження щодо змісту дисертації. 



1. Діастереомерна чистота отриманих похідних, де є хіральні допоміжні групи доказана



беззаперечно. Однак, у дисертаційній роботі мало деталей щодо аналізу енантіомерної 



чистоти кінцевих внутрішньохіральних каліксаренів. Чи використовувалися для 



валідації аналітичних методів рацемати? 



3. В роботі зустрічаються окремі помилки друку (наприклад, часто зустрічається



слово «стереоїзомерні»). 



Однак, незважаючи на ці незначні недоліки, робота в цілому справляє дуже гарне 



враження. Зауваження має дискусійний або уточнюючий характер. 



Загальний висновок та оцінка дисертації. 



Дисертаційна робота Трибрата Олександра Олександровича на тему «Синтез та 



властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів» є самостійним, 



завершеним науковим дослідженням, яке є важливим внеском в розвиток хімії 



макроциклічних сполук. 



Актуальність обраної теми досліджень, обґрунтованість наукових положень та 



висновків і запропонованих автором рекомендацій, сформульованих у дисертації, їх 



вірогідність, достовірність та наукова новизна одержаних результатів, повнота їх 



викладу в опублікованих працях свідчать про глибоку наукову самостійність автора, 



високий рівень підготовленості дослідження. 



Одержані автором результати забезпечують вирішення актуального наукового 



завдання в галузі 10 Природничі науки. 



Дисертаційна робота Трибрата Олександра Олександровича на тему «Синтез та 



властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів» відповідає 



спеціальності 102 – Хімія та вимогам Порядку підготовки здобувачів вищої освіти 











ступеня доктора філософії та доктора наук у вищих навчальних закладах (наукових 
установах) затвердженого постановою Кабінету Міністрів України від 23 березня 2016 
року No 261 (зі змінами і доповне1111ями від 03 квітня 2019 року № 283), пунктам 6-9 
"Порядку присудження ступеня доктора філософії та скасування рішення разової 
спеціалізованої вченої ради закладу вищої освіти, наукової установи про присудження 
ступеня доктора філософії" затвердженого постановою КМУ від 12 січня 2022 р. No 44, 
а 11 автор заслуговує на присудження наукового ступеня доктора філософії за 
спеціальністю 102 - Хімія. 
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ВІДГУК 


офіційного опонента - доктора хімічних наук, директора Навчально-наукового 


Інституту високих технологій Київського національного університету імені 


Тараса Шевченка Комарова Ігоря Володимировича 


на дисертацію Трибрата Олександра Олександровича 


«Синтез та властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів», 


подану до захисту у спеціалізовану вчену раду  


в Інституті органічної хімії НАН України на 


здобуття наукового ступеня доктора філософії 


у галузі знань 10 - Природничі науки 


за спеціальністю 102 - Хімія 


Актуальність обраної теми дисертації. Синтез хіральних сполук, їх дослідження 


і виявлення потенційних можливостей застосування є однією з найактуальніших 


напрямків у сучасній органічній хімії. Якщо ж мова йде про синтез таких хіральних 


нерацемічних сполук, які здатні ефективно утворювати комплекси «гість-хазяїн» - а 


саме такими є об’єкти досліджень даної дисертаційної роботи – то актуальність 


досліджень сумнівів не викликає, оскільки сполуки знаходять своє застосування у 


багатьох технологіях, які базуються на хіральному розпізнаванні. Енантіоселективні 


сенсори, сорбенти для хіральної хроматографії, моделі ензимів – це перелік лиш деяких 


з областей застосування внутрішньохіральних каліксаренів, що були отримані 


дисертантом, і цей перелік, без сумніву, буде в подальшому значно розширений. 


Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 


Дисертаційна робота виконувалась в рамках наукових проектів відділу хімії 


макроциклічних сполук ІОХ НАН України: «Інтелектуальні хемосенсорні системи для 


медичної діагностики терапевтично важливих амінокислот та їх похідних на основі 


каліксареновмісних сполук» цільової програми наукових досліджень НАН України 


«”Розумні” сенсорні прилади нового покоління на основі сучасних матеріалів та 


технологій» (2018-2022 рр., № держреєстрації 0118U006190) та «Дизайн, синтез і 


активність похідних каліксаренів як інгібіторів протеїнтирозинфосфатаз та інших 


ензимів» конкурсу НФДУ «Підтримка досліджень провідних та молодих учених» (2020-


2022 рр., № 0120U103978). 







Ступінь обґрунтованості наукових положень, висновків і рекомендацій, 


сформульованих у дисертації. 


Наукові положення і висновки даної дисертаційної роботи базуються, з одного 


боку, на ретельному аналізі літератури у даній галузі, а з іншого боку – на великому 


експериментальному матеріалі. Слід відмітити, що експериментальні результати є 


достатніми для обґрунтування висновків роботи і підтвердження висловлених гіпотез. 


Зокрема, спектральні дані отриманих сполук, дані рентгеноструктурного аналізу 


підтверджують будову сполук і їх індивідуальність. Висновки щодо 


енантіодискримінуючих властивостей оптично чистих каліксаренів зроблені з 


використанням сучасних методів - рідинної хроматографії та кварцевого мікробалансу. 


Всі наукові положення і висновки, сформульовані в дисертації, відповідають 


одержаним результатам. 


Загальна оцінка роботи. 


Дисертаційна робота викладена на 250 сторінках і складається зі вступу, 4 


розділів, один з яких є експериментальною частиною, загальних висновків та списку 


використаних джерел, а також 1 Додатку.  


В першому розділі зроблено вичерпний аналіз літературних даних з методів 


регіоселективної функціоналізації калікс[4]аренового макроциклу. Літературні джерела 


критично проаналізовані, що дало змогу сфокусувати тему і завдання досліджень на тих 


аспектах хімії каліксаренів, які маловивчені або не вивчались зовсім. 


Другий і третій розділи присвячено обговоренню експериментальних даних, 


отриманих автором. Зокрема, у другому розділі описані синтез та 


енантіодискримінуючі властивості внутрішньохіральних калікс[4]аренів, 


функціоналізованих по нижньому вінці макроциклу. Для цього автором були успішно 


використані підхoди, заснованi на послідовному алкілуванні трьох гідроксильних груп 


пара-трет-бутил-калікс[4]арену під дією основ. У цьому підході другий замісник 


вводився виключно в дистальне положення до першого; раніше такий метод не 


використовувався для одержання оптично чистих діалкіл-заміщених 


калікс[4]ареноцтових кислот. Одним з алкілуючих реагентів був оптично чистий (S)-


фенілетиламід бромоцтової кислоти, що привело до утворення сумішей діастереомерів, 


які в подальшому розділяли. Хіральні нерацемічні сполуки були отримані з хорошими 


виходами. Чистота діастереомерів, конформація макроциклу були доведені методом 
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ЯМР. Визначення абсолютної конфігурації отриманих продуктів проводилося двома 


методами - шляхом зустрічного синтезу та за даними спектрального аналізу. Обидва 


методи дали ідентичні результати. Для подальших досліджень було отримано 


внутрішньохіральнi похіднi калікс[4]ареноцтової кислоти в оптично чистій формі. 


Отриманий набір енантіомерно чистих монопропілокси- та діалкілокси-


калікс[4]ареноцтових кислот було тестовано на предмет        хірального розпізнавання 


ними хіральних сполук різних класів та вивчено залежність енантіозв’язуючих 


можливостей від довжини та порядку розміщення алкільних груп на каліксареновій 


платформі. Ця частина роботи є, на мій погляд, перспективним для подальшого 


практичного застосування отриманих сполук, адже автором роботи було показано 


(методом ПМР спектроскопії, ВЕРХ та кварцевого мікробалансу) що калікс[4]арени 


мають перспективи в застосуванні в якості енантіоселективних сенсорів та хіральних 


фаз для хроматографії. 


У третьому розділі описано синтез калікс[4]аренів з асиметричним розміщенням 


замісників на верхньому вінці. Було отримано прекурсор в синтезі 


внутрішньохіральних похідних з асиметрично заміщениm верхнім вінцем - 25,26-


дибензоїлокси-27-пропокси-28-гідрокси-калікс[4]арен, причому значно підвищено 


вихід синтезу в порівнянні з виходами в літературних джерелах. Виходячи з цієї 


сполуки, розроблено препаративні методи синтезу внутрішньохіральних похідних 


калікс[4]арену з асиметричним розміщенням на верхньому вінці різноманітних 


функціональних груп: атоми брому, нітрогрупа, формільна група, первинний та 


вторинний амін, первинний спирт та його метиловий етер, карбонова кислота та її 


хлорангідрид, іміногрупа, гідроксиметилфосфонова кислота, біс-фосфонат та біс-


фосфонова кислота, α-кетофосфонат та α-кетофосфонова кислота. Для отримання 


стереоізомерно чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметричним 


розміщенням замісників на верхньому вінці було розроблено метод синтезу 


діастереомерної пари 25,26-дибензоїлокси-27-(S)-N-(1´-


фенілетил)амінокарбонілметилокси-28-гідрокси-калікс[4]арену, яка легко розділяється 


кристалізацією з розчину тетрахлорметану і отримано широкий ряд невідомих раніше 


оптично чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметрично заміщеним верхнім 


вінцем макроциклу, які мають високий потенціал практичного застосування. 


В четвертому розділі детально описуються експериментальні дані роботи. 







Достовірність та наукова новизна одержаних результатів. 


Достовірність отриманих результатів сумнівів не викликає, оскільки експерименти 


було проведено з використанням сучасних прийомів і обладнання, а аналіз – з 


використанням цілого ряду фізико-хімічних методів, зокрема, 1Н, та 13С ЯМР 


спектроскопії, хроматомас-спектрометрії. Важливим для доказу будови методом є 


рентгеноструктурний аналіз, широко використовуваний автором. 


Автором вперше отримано такі результати: 


- Розроблено ефективні методи синтезу оптично чистих 


внутрішньохіральних калікс[4]аренів, що містять хіральний фрагмент на 


нижньому або верхньому вінцях макроциклу; синтезовано більше 50 нових 


хіральних похідних калікс[4]арену в конформаціях конус та частковий конус. 


- Синтезовано всі можливі стереоізомери пропілокси-октилокси-пара-


трет-бутил-калікс[4]ареноцтової кислоти. Вивчено їх енантіодискримінуючі 


властивості по відношенню до ряду хіральних сполук методами ЯМР, ВЕРХ та 


КМ. 


- Розроблено препаративний метод синтезу 25-пропілокси-26,27-


дибензоїлокси-калікс[4]арену, доведено його просторову будову, вивчено 


можливості функціоналізації пара-позицій макроциклу цієї сполуки. 


Досліджено реакції постадійного регіоселективного дебензоїлювання пара-


заміщених похідних дибензоїлокси-калікс[4]арену і асиметричної 


функціоналізації верхнього вінця. Синтезовано діастереомерні похідні 


внутрішньохіральних калікс[4]аренів та проведено їх розділення на оптично 


чисті форми. 


- Розроблено метод синтезу індивідуальних стереоізомерів 25-N-(1'-


фенілетил)амінокарбонілметилокси-26,27-дибензоїлокси-калікс[4]арену та 


встановлено їх абсолютну конфігурацію. Досліджено реакції регіоселективної 


функціоналізації таких сполук. 


- Методами рентгеноструктурного аналізу та спектроскопії ЯМР (1H,


13C, 31P) вивчено просторову будову та визначено абсолютну стереохімічну 


конфігурацію всіх одержаних сполук. 


Отже, наукова новизна отриманих результатів сумнівів не викликає. Практична 


значимість роботи полягає, насамперед, в розробці препаративних методів синтезу 
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хіральних каліксаренів і їх використанні в хіральних технологіях. 


Повнота викладу основних результатів дисертації в опублікованих працях. 


За матеріалами роботи опубліковано 6 статей у наукових міжнародних та 


українських журналах, а також тези 19-ти доповідей на міжнародних та українських 


конференціях. Наукові журнали, в яких опубліковано результати досліджень, такі як 


European Journal of Organic Chemistry, Chirality є відомими високорейтинговими 


виданнями. 


Дисертація Трибрата Олександра Олександровича є завершеною працею, в якій 


отримані нові науково обґрунтовані експериментальні результати, що в сукупності є 


важливими для розвитку синтезу каліксаренів, дослідження їх реакційної здатності та 


властивостей. 


Оцінка змісту дисертації. 


Найважливішими досягненнями дисертанта є такі результати: 


1. Розроблені методи постадійного регіоселективного алкілування гідроксильних


груп пара-трет-бутил-тетрагідроксикалікс[4]арену, що приводять до нових


внутрішньохіральних калікс[4]аренів з асиметрично заміщеним нижнім вінцем


макроциклу. При використанні енантіомерно чистих N-(1-фенілетил)амідів


бромоцтової кислоти, як алкілуючих агентів, отримані діастереомерні пари


внутрішньохіральних амідів калікс[4]ареноцтової кислоти, які були розділені


кристалізацією або колонковою хроматографією. Лужним гідролізом С(О)-N звязку


діастереомерних амідів отримані енантіомерно чисті внутрішньохіральні


каліксареноцтові кислоти в конформації конус.


2. Методами зустрічного синтезу, спектроскопії ЯМР та РСА визначена


конформація та абсолютна cS або cR стереохімічна конфігурація діастереомерно та 


енантіомерно чистих алкокси-калікс[4]ареноцтових кислот з різним розташуванням 


пропільних, октильних та метилкарбоксильних замісників на нижньому вінцю 


макроциклу. Сформульовано правила визначення абсолютної стереохімічної cS або cR 


конфігурації макроциклів діастереомерних форм N-(1-фенілетил)амідів 


каліксареноцтових кислот за даними їх ЯМР спектрів. 


3. Методами ЯМР титрування S- та R-ізомерів 2-амінобутанолу енантіомерами


диалкілокси-калікс[4]ареноцтових кислот в розчині дейтерохлороформу зафіксовано 


утворення супрамолекулярних комплексів господар-гість зі стехіометрією 1:1 з 







константами асоціації 199 – 2389 М-1 та енантіоселективністю KaR/KaS 1.81 – 2.18. 


4. Методом високоефективної рідинної хроматографії досліджено 


енантіодискримінуючі властивості диалкокси-калікс[4]ареноцтових кислот по 


відношенню до аланіну та валіну у водних розчинах. Константи стійкості комплексів 


утворених комплексів «господар-гість» (КА = 333 - 1503 М-1), коефіцієнти розділення 


амінокислот (RS = 0.68 – 1.65), селективність розділення (α = 1.01 – 1.06) залежать від 


типу амінокислоти та довжини алкільних замісників і послідовності їх розташування на 


макроциклічній платформі. 


5. Методом кварцового мікробалансу досліджено енантіорозпізнавальні


властивості енантіомерів алкокси-калікс[4]ареноцтової кислоти по відношенню до 


парів R- та S-форм 1-фенілетиламіну у повітрі, та енантіомерних форм 2-амінобутанолу, 


молочної кислоти, аланіну, валіну та гідрохлориду метилового естеру аланіну у водних 


розчинах. Показано, що стійкість комплексів та енантіоселективність зв’язування 


суттєво залежить від природи аналітів та будови каліксарену. 


6. Виходячи з легкодоступного рацемічного 25,26-дибензоїлокси-27-пропілокси-


28-гідрокси-калікс[4]арену розроблено препаративні методи синтезу 


внутрішньохіральних похідних калікс[4]арену з асиметричним розміщенням на 


верхньому вінці різноманітних функціональних груп: атоми брому, нітрогрупа, 


формільна група, первинний та вторинний амін, первинний спирт та його метиловий 


етер, карбонова кислота та її хлороангідрид, іміногрупа, гідроксиметилфосфонова 


кислота, біс-фосфонат та біс-фосфонова кислота, α-кетофосфонат та α-кетофосфонова 


кислота. 


7. Для отримання стереоїзомерно чистих внутрішньохіральних каліксаренів з


асиметричним розміщенням замісників на верхньому вінці було розроблено метод 


синтезу діастереомерної пари 25,26-дибензоїлокси-27-(S)-N-(1´-


фенілетил)амінокарбонілметилокси-28-гідрокси-калікс[4]арену, яка легко розділяється 


кристалізацією з розчину тетрахлорметану. Абсолютну конфігурацію отриманих з 


високими виходами діастереомерів визначено методом РСА. Було проведено реакції 


бромування, нітрування та лужного гідролізу індивідіальних діастереомерів. Показано, 


що вони протікають аналогічно реакціям 25,26-дибензоїлокси-27-пропілокси-28-


гідрокси-калікс[4]арену. Такий підхід дає можливість отримувати широкий ряд 


невідомих раніше оптично чистих внутрішньохіральних каліксаренів з асиметрично 
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заміщеним верхнім вінцем макроциклу, які мають високий потенціал практичного 


застосування. 


Ці результати показують високий професіоналізм автора, який зробив 


важливий внесок в хімію вказаних класів сполук та дослідження перспектив їх 


застосування. 


Дискусійні положення та зауваження щодо змісту дисертації. 


1. Діастереомерна чистота отриманих похідних, де є хіральні допоміжні групи доказана


беззаперечно. Однак, у дисертаційній роботі мало деталей щодо аналізу енантіомерної 


чистоти кінцевих внутрішньохіральних каліксаренів. Чи використовувалися для 


валідації аналітичних методів рацемати? 


3. В роботі зустрічаються окремі помилки друку (наприклад, часто зустрічається


слово «стереоїзомерні»). 


Однак, незважаючи на ці незначні недоліки, робота в цілому справляє дуже гарне 


враження. Зауваження має дискусійний або уточнюючий характер. 


Загальний висновок та оцінка дисертації. 


Дисертаційна робота Трибрата Олександра Олександровича на тему «Синтез та 


властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів» є самостійним, 


завершеним науковим дослідженням, яке є важливим внеском в розвиток хімії 


макроциклічних сполук. 


Актуальність обраної теми досліджень, обґрунтованість наукових положень та 


висновків і запропонованих автором рекомендацій, сформульованих у дисертації, їх 


вірогідність, достовірність та наукова новизна одержаних результатів, повнота їх 


викладу в опублікованих працях свідчать про глибоку наукову самостійність автора, 


високий рівень підготовленості дослідження. 


Одержані автором результати забезпечують вирішення актуального наукового 


завдання в галузі 10 Природничі науки. 


Дисертаційна робота Трибрата Олександра Олександровича на тему «Синтез та 


властивості функціоналізованих внутрішньохіральних калікс[4]аренів» відповідає 


спеціальності 102 – Хімія та вимогам Порядку підготовки здобувачів вищої освіти 







ступеня доктора філософії та доктора наук у вищих навчальних закладах (наукових 
установах) затвердженого постановою Кабінету Міністрів України від 23 березня 2016 
року No 261 (зі змінами і доповне1111ями від 03 квітня 2019 року № 283), пунктам 6-9 
"Порядку присудження ступеня доктора філософії та скасування рішення разової 
спеціалізованої вченої ради закладу вищої освіти, наукової установи про присудження 
ступеня доктора філософії" затвердженого постановою КМУ від 12 січня 2022 р. No 44, 
а 11 автор заслуговує на присудження наукового ступеня доктора філософії за 
спеціальністю 102 - Хімія. 
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