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(agenţi antivirali, inhibitori de creştere a tumorilor etc), în tezǎ s-au realizat sinteze 
de astfel de compuşi pornind de la aminopirazoli, prin diazotare, cuplare cu diverse 
componente de cuplare şi ciclizare.  
 Doresc sǎ-i mulţumesc d-lui prof. Dr. Chim. Carol Csunderlik, sub 
conducerea cǎruia am elaborat aceastǎ tezǎ, pentru  sprijinul şi competenta 
îndrumare pe care mi le-a acordat . 
 Imi exprim consideraţia, faţǎ de faţǎ de membrii comisiei de doctorat, dl. 
preşedinte al comisiei, prof. dr. Lucian Rusnac, decanul Facultǎţii de Chimie 
Industrialǎ şi Ingineria Mediului din Timişoara şi domnii prof. dr. Ioan Oprean de la 
Universitatea Babeş-Bolyai din Cluj Napoca, prof. Dr. Dan Ciubotariu de la 
Universitatea de Medicinǎ şi Farmacie din Timişoara şi conf. Dr. Mihai Medeleanu de 
la  Facultatea de Chimie Industrialǎ şi Ingineria Mediului din Timişoara. 
 Deosebite mulţumiri doresc sǎ adresez d-lui ş.l. dr. Ing. Vasile Nicolae 
Bercean de la Facultatea de Chimie Industrialǎ şi Ingineria Mediului din Timişoara 
pentru ajutorul şi sprijinul ştiinţific şi moral pe care mi l-a acordat pe perioada 
elaborǎrii acestei teze 
 
 
 

Timişoara, noiembrie 2010                           Sabina Violeta Niţu 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

BUPT



 

 

4 
 

 

 

Familiei mele 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

Niţu, Sabina Violeta 

CONTRIBUŢII LA STUDIUL OBŢINERII ŞI A PROPRIETĂŢILOR UNOR 

DERIVAŢI AI PIRAZOLILOR 

 

Teze de doctorat ale UPT, Seria 2, Nr. 12, Editura Politehnica, 2010, 258 
pagini, 120 figuri, 11 tabele. 

ISSN:1842-8444 

ISBN: 978-606-554-215-0  

Cuvinte cheie:  

compuşi poliheterociclici, pirazolone, derivaţi fenolici 

 
Rezumat: 

Aminoderivaţii pirazolici şi sărurile de diazoniu obţinute prin 
diazotarea acestora formeazǎ clase de compuşi cu important potenţial 
sintetic utilizaţi fiind  în obţinerea de compuşi poliheterociclici de tipul 
pirazolo[5,1-c] [1,2,4]triazinelor sau pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinelor, 
care au dovedit activitate biologică remarcabilă. Mulţi dintre aceşti compuşi 
au efecte antiinflamatorii, anticonvulsivante, antitumorale, 
antihiperglicemiante sau insecticide. 

In aceastǎ tezǎ s-au  realizat reacţiilor de cuplare dintre clorura de 
1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu şi : o serie de compuşi 
metilenici (disponibili comercial sau sintetizaţi în laborator), o serie de  5-
pirazolone-3-mono-, respectiv 1,3-disubstituite sintetizate în laborator şi 
respectiv o serie fenoli şi derivaţi fenolici (disponibili ca atare sau sintetizaţi 
conform datelor din literatură). 

 S-a realizat deasemenea reacţia dintre clorura de 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu şi 1,7-dihidroxinaftalen şi studiul 
posibilităţilor de obţinere ale unor compuşi poliheterociclici de tipul  
pirazolo[5,1-c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazinelor. Au fost obţinuţi doi compuşi 
poliheterociclici pornind de la sarea de diazoniu de mai sus şi 2,7-
dihidroxinaftalen: 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-
c][1,2,4]triazina  şi 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c] [1,2,4]triazina. S-a realizat 
studiul solvatocromic al produşilor intermediari şi finali şi a fost studiatǎ 
influenţa pH-ului asupra spectrelor UV-VIS ale produşilor astfel obţinuţi. 

Au fost realizate reacţiile de ciclizare ale hidrazonelor sintetizate 
obţinându-se patru compuşi noi din clasa pirazolo[5,1-c] [1,2,4]triazinelor. 
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Introducere 
 

 Aminopirazolii au multiple utilizări ca atare (agenţi de complexare în chimia 
compuşilor metal-organici) şi constituie puncte de plecare pentru sinteze de diverşi 
coloranţi azoici, produse farmaceutice şi agrochimicale. 
 Aminoderivaţii pirazolici şi sărurile de diazoniu obţinute prin diazotarea 
acestora formează clase de compuşi cu important potenţial sintetic utilizaţi fiind  în 
obţinerea de compuşi poliheterociclici, pirazolo[5,1-c] [1,2,4]triazine sau 
pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazine, care au dovedit activitate biologică remarcabilă. 
Mulţi dintre aceşti compuşi prezintă activitate antiinflamatorie, anticonvulsivantă, 
antitumorală, antihiperglicemiantă sau insecticidă. 

Prin reacţia de cuplare a sărurilor de diazoniu ale aminopirazolilor cu 
compuşi metilenici urmată de ciclizarea produşilor de cuplare se pot obţine pirazolo-
triazine sau pirazolo-triazoli. Datele din literatură referitoare la acest domeniu sunt 
relativ puţine şi uneori contradictorii. Deasemenea, o categorie de compuşi policiclici 
mai puţin studiaţi, din clasa pirazolo[5,1-c] [1,2,4]triazinelor, o reprezintă 
pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinele, respectiv pirazolo[5,1-c] nafto[1,2-
e][1,2,4]triazinele.  
In consecinţă, scopul tezei l-a constituit: 

- studiul reacţiilor de cuplare ale clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-diazoniu  cu compuşi metilenici 

-obţinerea unor pirazol-5-il-azo-pirazol-5-one, prin cuplarea clorurii de 1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 5-pirazolone-3-mono-,  respectiv 
1,3-disubstituite 

- studiul reacţiilor clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu fenoli şi derivaţi fenolici şi naftolici 

-încercări de obţinere ale unor  pirazolo[5,1-c]triazine, pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazoli, pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazine şi pirazolo[5,1-c]nafto[1,2-
e][1,2,4]triazine prin ciclizarea compuşilor sintetizaţi. 
Etapele prin care am urmărit realizarea scopului propus sunt: 

-obţinerea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu  
-realizarea reacţiilor de cuplare dintre clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-

pirazol-5-il-diazoniu şi o serie de compuşi metilenici (disponibili comercial sau 
sintetizaţi în laborator) 

-sinteza unei serii de  5-pirazolone-3-mono-, respectiv 1,3-disubstituite 
-realizarea reacţiilor de cuplare dintre clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-diazoniu şi pirazolonele sintetizate. 

-realizarea reacţiilor de cuplare dintre clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il-diazoniu şi fenoli şi derivaţi fenolici (disponibili ca atare sau sintetizaţi 
conform datelor din literatură) precum şi studiul diverşilor substituenţi asupra 
reacţiilor. 

-realizarea reacţiei dintre clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu şi 1,7-dihidroxinaftalen şi studiul posibilităţilor de obţinere ale unor 
compuşi poliheterociclici de tipul  pirazolo[5,1-c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazinelor, 
precum şi studiul solvatocromic al produşilor intermediari şi finali. 
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I. Date de literatură 
 
 

I.1.Introducere 
 

 Inelul pirazolic este un element structural prezent în moleculele multor 
produse farmaceutice datorită importantei sale activităţi biologice şi a preparării 
relativ uşoare. Astfel, mulţi derivaţi pirazolici prezintă importantă activitate 
anxiolitică, antiinflamatoare, antimicrobiană [1]. 

Aminopirazolii sunt derivaţi ai pirazolilor care se bucură de un larg interes 
datorită multiplelor utilizări ca liganzi în chimia compuşilor metalo-organici, agenţi 
de complexare, reactivi cu valoare sintetică pentru noi clase de compuşi heterociclici 
policondensaţi de tipul pirazolo-triazinelor şi pirazolo-triazolilor, care la rândul lor 
prezintă acţiune biologică datorită căreia sunt utilizaţi în medicină şi agricultură 
[2,3,4,5,6,7](schema 1). 
. Pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolii (I) sunt compuşi heterociclici cu nuclee 
pentaatomice condensate având un atom de azot comun [8]. 

N
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4 5
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3
4 5

1

 
                                                                       

(I) 
 
Regulile actuale de nomenclatură ale acestor compuşi stabilesc ordinea de 

numerotare a atomilor nucleului pirazolic, astfel încât heteroatomilor să le 
corespundă numere minime. In nucleul de bază, triazolic, legăturilor li se atribuie 
litere în ordine alfabetică, începând cu litera a, pentru legătura în care este implicat 
atomul de azot cu numărul 1 şi mergând în sens opus celui de numerotare a 
atomilor din ciclul pirazolic.Astfel,în denumire, notaţia [5,1-c] indică faptul că 
legătura comună celor doua nuclee este cea dintre atomii 1şi 5 din nucleul pirazolic 
şi notată cu c în nucleul triazolic. In cea de-a doua paranteză [1,2,4] se indică 
poziţiile atomilor de azot din ciclul triazolic, atomi care se numerotează astfel încât 
suma cifrelor  cu care sunt notaţi heteroatomii să fie minimă [3]. 

 Pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinele (II), sunt compuşi heterociclici cu molecula 
formată dintr-un  nucleu pirazolic şi unul triazinic, condensate, având un atom de 
azot comun, cu formula : 
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(II) 

 
Denumirea acestora se face pe baza regulilor specificate mai sus. Astfel, atomii 
ciclului pirazolic şi respectiv triazinic se numerotează în sensuri opuse, în aşa fel, 
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încât atomilor de azot să le corespundă cele mai mici numere. Numerotarea se 
începe întotdeauna de la un heteroatom. Intre denumirile celor două heterocicluri, în 
paranteze drepte se specifică legătura comună indicând poziţia acesteia prin 
numerele atomilor între care se găseşte în ciclul pirazolic şi respectiv prin litera ce îi 
corespunde în ciclul triazinic, respectiv în cea de-a doua paranteză poziţiile atomilor 
de azot în ciclul triazinic.Dacă atomii de azot ocupă poziţiile 1,3 şi 5 acestea pot să 
nu fie specificate şi să se folosească litera s care indică o distribuţie simetrică a 
heteroatomilor. O astfel de denumire ar fi: pirazolo[5,1-c]-s-triazina.  
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In unele surse bibliografice pirazolotriazinele care nu au o distribuţie 
simetrică a atomilor de azot în nucleul triazinic se denumesc folosind prefixul “as” 
care ar sugera aşezarea asimetrica a heteroatomilor (ex: pirazolo[5,1-c]-as-
triazina), dar această denumire nu este suficient de exactă putând da naştere la 
confuzii în ceea ce priveşte aşezarea atomilor de azot in inelul triazinic şi din acest 
motiv trebuie evitată [9,10]. 

Activitatea biologică şi efectele terapeutice ale pirazolilor condensaţi au 
motivat studiile unor cercetători în domeniul acestei clase de compuşi 
[11,12,4,13,14]. 
Pirazolo-triazinele au activitate anticonvulsivantă fiind utilizate în prepararea 
medicamentelor pentru tratamentul diverselor forme de epilepsie16. 
Pirazolo[1,5][1,2,4]triazinele prezintă  potenţial ca inhibitori de creştere ai tumorilor 
şi ca inhibitori ai virusului hepatitei C [17]. 

Pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolii sunt activi împotriva unor bacterii şi fungi, 
având deasemenea avantajul unei toxicităţi reduse [18]. Numărul articolelor din 
literatura de specialitate referitoare la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli este redus, 
majoritatea informaţiilor găsindu-se în brevete. Acestea sunt relevante pentru 
importanţa lor practică în industria materialelor fotosensibile, ca formatori de 
culoare [19,20,21,22], la fabricarea tonerelor şi cernelurilor colorate precum şi a 
vopselelor pentru fibre proteice [23,24,25]. 

 Sărurile de diazoniu rezultate prin diazotarea aminelor heterociclice 
corespunzătoare constituie precursori importanţi pentru obţinerea pirazolotriazolilor 
şi a pirazolotriazinelor. Grupa diazoniu legată de un nucleu heterociclic constituie un 
agent electrofil suficient de reactiv pentru a da reacţii de cuplare cu compuşi cu 
metilen sau metinil activ. În urma cuplării rezultă hidrazone care pot închide un ciclu 
triazinic prin reacţia grupelor funcţionale activatoare prezente în molecula cuplantei,  
(carbonil, alcoxicarbonil, nitril) cu grupa –NH – a heterociclului pirazolic din sarea de 
diazoniu. Astfel, prin reacţii de cuplare cu  compuşi cu metilen activ, derivaţi ai 
fenolului sau derivaţi pirazolonici se obţin compuşi intermediari, de tip hidrazonic, 
care ulterior pot fi ciclizaţi, aşa cum se va arăta în continuare la pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazoli sau pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine [5,26]. 
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I.2. Săruri de diazoniu heterociclice  
 
Sărurile de diazoniu heterociclice reprezintă o clasă de compuşi cu potenţial 

sintetic conferit de reactivitatea pe care o au ca agenţi electrofili. Ele sunt precursori 
importanţi în sinteza pirazolo[5,1-c]-as-triazinelor şi a pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazolilor, motiv pentru  care atenţia cercetătorilor faţă de acestea a 
crescut încă din secolul trecut. 
 
 

I.2.1. Diazotarea aminelor heteroaromatice 
 

Diazotarea aminelor heteroaromatice a fost relativ puţin studiată  şi puţine 
date sunt disponibile, în ciuda creşterii interesului pentru vopsele disperse pe bază 
de compuşi diazoici  heterociclici. Literatura nu menţionează prea multe informaţii 
despre metodele de diazotare ale aminelor heterociclice, iar randamentele sunt în 
parte mici [27,28]. Cele mai multe informaţii sunt prezentate de Butler într-un 
review [29]. 

Echilibrele implicate în procesul de diazotare al aminelor heteroaromatice 
sunt prezentate în schema 2. 

HHetNH2 HHetNH2 NO

Het N2 HHetN2X HHetN

HONO -H+

-H+ -HX

1 2

345

schema 2

N OH

H2HetHN N O

 
 

Dificultăţile care apar, sunt datorate în parte protonării inelului heterociclic, 
(în cazul în care acesta conţine atomi de N), ceea ce scade nucleofilicitatea grupei 
aminice primare, precum şi faptului că, spre deosebire de cazul aminelor aromatice 
propriu-zise, nu decurge complet, ci se stabileşte un echilibru între amina 
heteroaromatică şi ionul de diazoniu. Studii cinetice ale diazotării aminelor 
aromatice la acidităţi mari, în soluţii de acid percloric 6,5M au demonstrat că etapa 
determinantă de viteză este reprezentată de atacul iniţial al agentului de nitrozare 
asupra aminei protonate urmat de pierderea protonului din grupa NH3

+ şi migrarea 
agentului de nitrozare la azotul aminic. În cazul aminelor  heteroaromatice, 
nitrozoaminele sunt relativ stabile, cu condiţia ca soluţia să nu fie foarte acidă. 
Datorită stabilităţii mai mari a nitrozaminelor primare heterociclice, comparativ cu a 
celor carbociclice, acestea au putut fi izolate direct din mediul de reacţie, dovedind 
astfel faptul că acestea sunt intermediari în procesul de diazotare. Teoretic, 
nitrozaminele pot exista în oricare dintre formele tautomere prezentate în schema 3. 
Forma imino a fost exclusă de către toţi cercetătorii care au izolat nitrozamine. In 
general, nitrozaminele prezintă absorbţii la cca. 1500-1560 cm-1 şi respectiv la 2220 
cm-1, similar oximelor.  
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Substituenţii atrăgători de electroni şi inelele heterociclice atrăgătoare de 

electroni au acţiune stabilizatoare asupra nitrozoaminelor, probabil prin rezonanţă. 
Această stabilizare este ilustrată şi de observaţia că nitrozoaminele sunt 
omniprezente pentru azolii superiori. Prezenţa protonilor labili pe inelul heterociclic 
pare să favorizeze formele diazo în defavoarea nitrozaminelor. Cu mici excepţii, 
nitrozaminele primare izolate au grupa nitrozamină legată direct de o unitate 
structurală  >C=N . Atunci când grupa nitrozamină este legată de o unitate 
structurală >C=C< , carbonul din poziţia α are un substituent capabil să stabilească 
legături de hidrogen, care stabilizează nitrozamina [29]. 

C
C

C

N
NO

O

H
 

 
Condiţiile de diazotare pot favoriza fie formarea nitrozaminei, fie pe cea a 

sării de diazoniu. Aciditatea mediului, în special, pare a fi hotărâtoare. Nitrozaminele 
sunt favorizate de acidităţi mai slabe, în timp ce acizii tari favorizează formarea sării 
de diazoniu. Izolarea nitrozaminelor primare stopează echilibrul diazotării la un 
punct anterior formării sării de diazoniu. Dacă izomeria deja stabilită pentru amine 
carbociclice primare se aplică şi în cazul celor heterociclice, atunci un punct probabil 
de intrerupere a secvenţei este stabilizarea sin diazohidroxidului prin legături 
intramoleculare de hidrogen. Protonii labili (prin tautomerie anulară) întrerup 
această stabilizare, permiţând astfel formarea sării de diazoniu. Acizii tari, prin 
protonarea nu doar a părţii nitrozaminice, dar şi a azotului din heterociclu ar trebui 
să împiedice această stabilizare şi să favorizeze formarea sării de diazoniu [28]. 
 Produşii 5 din schema 1 sunt diazocompuşi, care sunt în general mai stabili decât 
celelalte specii şi iau naştere fie la adaosul de baze, fie atunci când inelul aromatic 
posedă un atom de hidrogen suficient de acid pentru a fi cedat mediului, fapt ce se 
întâmplă adesea în cazul aminelor heterociclice. Natura produşilor formaţi la 
diazotarea multor amine primare heterociclice a fost mult timp marcată de un 
anumit grad de obscuritate deoarece în majoritatea cazurilor cercetătorii sunt 
preocupaţi de transformarea ulterioară a acestora în alţi compuşi prin reacţii care au 
loc „in situ”, fără separare[29]. 

Oricum, termenul de produs de diazotare este oarecum impropriu deoarece 
soluţia rezultată conţine un număr din speciile 1-4 aflate în echilibru. Produsul de 
diazotare este considerat produsul care poate fi detectat şi izolat sau punctul la care 
secvenţa  de reacţii din schema 1 se opreşte în condiţii particulare. Dificultăţi 
suplimentare apar datorită faptului  că în puţine cazuri diazotarea aminelor 
heterociclice se realizează în condiţii identice deşi pentru caracterizarea condiţiilor 
de diazotare, în majoritatea cazurilor se foloseşte generic termenul de mediu 
„puternic acid” [29].  
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Ionii de diazoniu heteroaromatici, ca şi cei aromatici sunt pasibili de 
descompuneri [27] şi sunt implicaţi în diverse echilibre acido bazice, în funcţie de 
pH-ul mediului, conform schemei 4: 

Ar N N

Ar +  N2

+ Nu

Ar Nu

Ar N

gudroane Ar-Ar;   Ar-N2-Ar

Ar + N2 +  X

schema 4

+X-

Ar N N

N X

HO-

 
Legătura C-N a ionului diazoniu se poate disocia heterolitic sau homolitic în 

funcţie de structura ionului şi condiţiile de reacţie. În mecanismul heterolitic se 
formează un cation aril cu reactivitate mare care reacţionează cu solventul sau 
nucleofilul cel mai puternic din sistem. În apă se formează fenol. În prezenţa 
nucleofililor X- descompunerea homolitică devine dominantă. Radicalii aril formaţi 
dau reacţii de polimerizare formând un amestec complex. 
Ionul diazoniu este acid Lewis: el este convertit în diazoacid prin adiţia unui ion 
hidroxil. Diazohidroxidul cedează un proton formând anionul diazotat. Din aceste 
motive ionul diazoniu trebuie privit  ca un acid dibazic [29] (schema 5). 

 

ArN2  +  H2O

K1=
[ArN2OH] [H+]

[ArN2 ]

ArN2OH ArN2O  +  H

K2 =
[ArN2O] [H ]

diazotat

[ArN2OH]

schema 5

Ar N N OH  +  H

 
 

Pentru majoritatea ionilor diazoniu, k2 este mai mare decât k1 de ≈1000 de 
ori în soluţii apoase. Un echilibru suplimentar se stabileşte între ionii diazoniu şi 
diazotat  care produce aşa numitele diazoanhidride (schema 6). 

BUPT



                                                           Săruri de diazoniu heterociclice – I.2.    15  

 

ArN2  +   ArN2O ArN2 O N2Ar

schema 6  
 

În plus, diazocompuşii pot exista sub forma izomerilor sin-anti (schema 7). 
 

ArN2  +  HO
Ar N

N

HO

Ar N

N

O

+  H2O

Ar N

O

+  H2OAr N

N OH

+ HO-

+ HO-
N

schema 7  
Stabilitatea sărurilor de diazoniu heterociclice variază în limite largi cu 

structura şi posibilităţile de conjugare ale grupei diazoice cu sistemul de electroni π 
ai heterociclului.Astfel, la diazotarea unor amine heterociclice se obţin doar produşii 
de descompunere ai sărurilor de diazoniu, situaţie similară cu diazotarea aminelor 
alifatice.  

În funcţie de bazicitatea grupei aminice, aminele heterociclice  se pot diazota 
direct, în soluţie apoasă acidă (de exemplu, 3-aminopiridina; 3-aminochinolina, 4-
aminopirazolul) sau necesită pentru diazotare un mediu acid concentrat (2-amino-
1,3,4-tiadiazolul sau 5-amino-1,2,4-diadiazolul).Aminele heterociclice slab bazice se 
comportă asemănător 2,4-dinitroanilinei. Ele se diazotează în acid sulfuric 
concentrat. După cum menţionează Hodgson, Walker şi Dauw (1949), adăugarea 
unui amestec de acid acetic şi propionic este avantajoasă pentru diazotarea acestora 
[27]. Temperatura la care se realizează diazotarea trebuie să aibă valori sub 10ºC. 

Diazoacizii obţinuţi, instabili în mediu slab acid se descompun cu degajare de 
azot. Descompunerea acestora se produce mai uşor în acid clorhidric, sau 
bromhidric decât în acid sulfuric sau azotic. 

 
 

I.2.2.Reacţii de diazotare ale unor aminoazoli 
 
3-aminopirolii se diazotează uşor cu azotit  de sodiu în acid acetic, iar sarea 

de diazoniu obţinută poate pierde uşor un proton  pentru a forma 3-diazopirolul 
[29].  
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NaNO2

CH3COOH

a) R2 = H;    R1= R3 = R4= Ph
b) R1 = R2 = R3= R4 = Ph

schema 8

N
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R3

R4 NH2

R1 N
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R3

R4 N2
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(R2=H) NR3

R4 N

R1

N

 
 
Aminoimidazolii se diazotează uşor prin tratare cu nitrit de sodiu în acid 

fluoroboric în scopul obţinerii 2-nitroimidazolului (Azomycin) urmată de tratarea, 
fără separare, cu NaNO2 şi Cu pulbere, aşa numita reacţie nitro-Sandmeyer [30] 

(schema 9). 

N

N NH2

R'

R

R

1) HBF4 / NaNO2

2) NaNO2 / Cu

N

N

R

NO2

R'

R

N

N N

R'

R

R N Ar

schema 9

ArH; NO+HSO4
-

R' = H, Me

 
 
 
Tratarea 2-amino-4,5-difenilimidazolilor 1-substituiţi cu acid nitrozilsulfuric 

în prezenţa hidrocarburilor aromatice conduce  la 2-arilazoimidazoli [29]. 
Încercarea realizării reacţiei de diazotare a aminotriazolilor 4-N-substituiţi la 

diverse acidităţi ale mediului de reacţie evidenţiază modul în care concentraţia 
acidului clorhidric şi timpul de reacţie influenţează natura produşilor de reacţie 
(schema 10) [31]. 
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I.2.3. Săruri de diazoniu ale  aminopirazolilor 

 
 Produşii reacţiilor de diazotare ale aminopirazolilor substituiţi sau nu, depind 
de condiţiile în care se realizează reacţia. 
 Astfel diazotarea 1H-3-aminopirazolilor în prezenţa  acizilor tari concentraţi, 
de exemplu acid clorhidric sau fosforic conduce la sarea corespunzătoare de pirazol-
3-il-diazoniu în timp ce în acid acetic are loc N-cuplarea, produsul reacţiei fiind 
diazoaminopirazolul [29] (schema 11). 
 

+NaNO2

HCl conc.

CH3COOH

NaNO2

schema 11

NHN

N N]Cl

NHN

NH2

NHN

N N
H
N

N
H

N

 
 
Sărurile de diazoniu formate prezintă proprietăţi normale, de cuplare şi 

înlocuire a grupei diazoice. Prin reacţiile Sandmeyer se obţin 3-halopirazolii iar prin 
încălzirea fluoroboraţilor de pirazol-3-il-diazoniu cu fluoruri ale metalelor alcaline se 
formează 3-fluoropirazolii; tratarea cu diazometan a sărurilor de diazoniu conduce la 
formarea tetrazolil-pirazolilor, alături de pirazolo[5,1-c]triazol [32;33] (schema 12). 
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 Literatura menţionează realizarea diazotării 1H-3-aminopirazolilor 5-
substituiţi, în soluţie apoasă diluată de acid clorhidric (schema 13), iar sărurile de 
diazoniu  obţinute au fost utilizate în reacţii de cuplare fără separare prealabilă [34]. 
  

NaNO2

HCl diluat

R1, R2 = H, CH3, C6H5

schema 13

NN
R1

R2 NH2

NN
R1

R2 N N]Cl

 
 

Diazotarea 4-aminopirazolilor în acizi tari conduce de asemenea la săruri de 
diazoniu. Astfel tratarea 4-amino-3,5-dimetilpirazolului cu acid azotos în acid 
clorhidric conduce  la sarea  de diazoniu corespunzătoare, cristalină şi stabilă care 
ulterior a fost cuplată cu  naftoli [29]. 

H.M.Elnagdi [6] realizează diazotarea 1H-3-fenil-5-aminopirazolului în soluţie 
de acid acetic şi acid clorhidric concentrat, cu soluţie apoasă, diluată de azotit de 
sodiu (schema 14).  

 

                

NHN

C6H5 NH2
NaNO2

HCl conc
CH3COOH

schema 14

NHN

C6H5 N N]Cl

 
   Y.Kurasawa şi colaboratorii săi au realizat diazotarea 1H-3-amino-4-etoxicarbonil-
pirazolului prezenţa acidului acetic, cu soluţie de azotit de sodiu diluat, sarea de 
diazoniu rezultată nu a fost separată, soluţia fiind utilizată ca atare [11]  (schema 
15). 
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Diazotarea 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-aminopirazolului, puţin menţionată 
de literatură a fost realizată cu o soluţie diluată de acid clorhidric [35] (schema 16). 

 

NaNO2

HCl diluat

schema 16

NHN

H3C NH2
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I.3. Reacţia de cuplare a sărurilor de diazoniu 
heteroaromatice 

 

I.3.1. Noţiuni generale 

 

In general, reacţia de azocuplare constă în substituţia unui proton legat de 
un atom de carbon din molecula unei componente de cuplare aromatice sau alifatice 
cu o grupă arilazo provenită din molecula unui diazoderivat aromatic sau 
heteroaromatic, având ca rezultat formarea unui azoderivat, conform schemei 17: 

 

Ar N N] X- + H R Y Ar N N R Y + HX

schema 17  
 
Ionii de arildiazoniu sunt reactanţi electrofili relativ slabi, care pot realiza 

substituţii (electrofile) la sisteme aromatice cu reactivitate mare (amine aromatice 
sau ioni fenoxid) precum şi la substraturi alifatice care conţin grupe metilen activate 
de prezenţa în moleculă a unor grupe funcţionale care prezintă efecte –I sau –E. 
Diazoderivatul realizează atacul electrofil asupra poziţiei cu densitate mărită de 
electroni din molecula componentei de cuplare. Azoderivaţii propriu-zişi se obţin prin 
cuplarea la un atom de carbon [28]. 

 Forma în care reacţionează diazoderivatul este ionul de diazoniu, care atinge 
concentraţia maximă în mediu acid. 
 

Ar N N Ar N N  
 
 Reactivitatea ionilor de diazoniu în reacţia de cuplare este mult influenţată 
de natura substituenţilor din nucleul aromatic. Astfel, prezenţa substituenţilor 
atrăgători de electroni accentuează caracterul electrofil al ionului diazoniu. Influenţa 
substituenţilor este evidenţiată în reacţiile cu componente de cuplare mai puţin 
reactive [27]. 
 Reactivitatea sărurilor heterociclice de diazoniu variază pe un interval larg. 
Studii asupra reactivităţii diazoazolilor şi sărurilor de diazoniu în reacţii de C-cuplare 
au arătat că sărurile de diazoniu derivate din pirazol şi imidazol sunt mult mai puţin 
reactive decât cele  ale tiadiazolului şi 1,2,4-triazolului, dar mai reactive decât 
compuşii diazopirolului şi diazoindolului [36]. 

 Studii recente au demonstrat o legătură între deplasările chimice ale 
protonilor localizaţi la inelele heteroatomice şi reactivitatea diazoazolilor în reacţii de 
C-cuplare. Astfel, cu cât semnalul protonului este localizat la câmpuri mai joase, cu 
atât reactivitatea sării de diazoniu în cuplare este mai mare. Această comportare 
reflectă scăderea densităţii electronice în sistemul heterociclic care în final are ca 
rezultat creşterea electrofilicităţii grupei diazoniu şi a reactivităţii diazocompusului. 
Astfel, diazoimidazolii (δH 7,69 şi 7,71) reacţionează doar cu cele mai reactive 
azocomponente, în timp ce sărurile de triazol-3-diazoniu (δH 9,0) şi 4-nitroimidazol-
5-diazoniu (δH 8,43) reacţionează cu o serie de derivaţi aromatici mult mai extinsă, 
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iar protonarea inelului heterociclic permite chiar prepararea de azocompuşi cu arene 
simple [36]. 

 
 

I.3.2. Reacţii de azocuplare cu compuşi hidroxilici aromatici 
 
 

I.3.2.1. Consideraţii asupra mecanismului 
 

 Mecanismul reacţiei de azocuplare a hidroxiderivaţilor aromatici este o 
substituţie electrofilă aromatică bimoleculară (SE2), având loc în două etape 
distincte. 
 Forma reactivă a cuplantelor fenolice este forma cea mai bazică, ionul 
fenolat. 

Ar-OH   +   H2O Ar-O-  +   H3O+

schema 18  
 
 Disocierea grupei hidroxil face posibilă extinderea conjugării p-π iar legătura 
C-O capătă caracter de dublă legătură. Densitatea de electroni la atomii de carbon 
din nucleul aromatic devine mai mare, fapt ce facilitează atacul ionului diazoniu. 
Studii cinetice au evidenţiat creşterea vitezei reacţiei de cuplare de 10 ori la 
creşterea pH-ului cu o unitate, la alcalinităţi inferioare valorii pKa de disociere a 
fenolului şi constanţa vitezei de reacţie cu creşterea pH-ului la alcalinităţi superioare 
valorii pKa a fenolului. Fenolul nedisociat are o viteză de cuplare de aproximativ 1010 
– 1012 ori mai mică decât a ionului fenolat care rămâne neglijabilă chiar în mediu 
slab acid. 

Etapa lentă, determinantă de viteză este reprezentată de atacul electrofil al 
ionului de diazoniu asupra poziţiei cu densitate mărită de electroni din molecula 
componentei de cuplare. O privire comparativă asupra centrelor cu densitate 
electronică  mărită din molecula cuplantei relevă posibilitatea ca azocuplarea să se 
producă la heteroatomul grupei funcţionale. Poziţia în care se produce cuplarea este 
în ultimă instanţă dictată de stabilitatea noii legături formate.In cazul fenolilor, 
produsul de C-cuplare este mai stabil decât cel de O-cuplare şi în consecinţă se vor 
obţine produşi substituiţi la nucleu. Obţinerea de O-azoderivaţi este totuşi posibilă în 
cazurile în care C-cuplarea este împiedicată din diverse motive. 

 In cazul C-cuplării, o pereche de electroni π din sextetul aromatic asigură 
formarea noii legături σ , cu pierderea temporară a caracterului aromatic şi 
formarea intermediarului-complex σ.Această etapă este reversibilă şi se ajunge la o 
stare de echilibru, intermediarul format având o concentraţie constantă şi redusă. 
  In cea de-a doua etapă, foarte rapidă, are loc scindarea protonului de la 
atomul de carbon atacat, sub influenţa unei baze din mediul de reacţie, iar perechea 
de electroni prin care acesta a fost legat reface sextetul aromatic. Cea mai 
disponibilă bază prezentă în sistem, în condiţiile în care se realizează cuplarea este 
apa, care captează protonul cu formarea ionului hidroniu. Ulterior, protonul poate fi 
cedat unor alte baze prezente în sistem: HO-, CH3COO-, piridină etc. In cazul 
prezenţei acestora în concentraţii suficient de mari, acestea acceptă direct protonul. 
Mecanismul este prezentat sintetic în schema 19. 
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schema 19 

 
 Dacă, complexul intermediar este permanent prezent în timpul reacţiei în 
concentraţii foarte mici raportat la reactanţi şi produşi, mecanismul va fi descris de 
ecuaţia: 
 

-
d [Ar-N2

+]
dt

= [Ar-N2
+] [fenolat]

k1k2 [B]

k-1  +  k2 [B] 
 
 Când a doua etapă este mult mai rapidă decât prima k2[B] >> k-1 
coeficientul din membrul drept devine aproximativ egal cu k1. Constanta de viteză 
măsurată este deci independentă de k2, k-1, şi [B]. 

În cazul în  care k2[B] <<  k-1 viteza de reacţie  este direct proporţională cu 
[B] şi k2  şi invers proporţională cu k-1.  
 În consecinţă ar trebui să existe reacţii de azocuplare catalizate bazic şi 
reacţii care nu sunt influenţate de tipul şi concentraţia bazelor adăugate atâta timp 
cât nu se iau în considerare preechilibrele. Atât cazurile extreme (k2[B] >> k-1 cât şi  
k2[B] << k-1) cât şi situaţii intermediare între acestea au fost identificate în practică. 
 Toţi acceptorii de protoni care sunt prezenţi în sistem pot servi ca baze B. 
Adaosul de baze influenţează viteza de reacţie chiar când valoarea pH-ului rămâne 
neschimbată, exemplu clasic de cataliză aşa numită general bazică. Efectul 
modificării concentraţiei ionilor de hidroxil asupra preechilibrelor este un caz de 
cataliză specific bazică. Preechilibrele nu sunt influenţate de adăugarea altor baze 
(fără modificarea pH-ului). Acestea vor cataliza doar cuplarea numai când etapa 
determinantă de viteză ceste eliminarea protonului, având constanta de viteză k2. 
 În cazul reacţiilor de cuplare care sunt subiectul catalizei general bazice, 
alegerea unor baze adecvate face posibilă cataliza reacţiei fără deplasarea 
nefavorabilă a preechilibrelor. O bază foarte eficientă în acest sens este piridina, 
deoarece atomul de azot, centrul nucleofil al moleculei se găseşte într-o poziţie 
„expusă” în moleculă şi poate uşor lega protonul cedat de complexul intermediar 
format în reacţie.  
 În medii aprotice rapoartele vitezelor etapelor implicate în mecanismul  
reacţiei de azocuplare pot fi diferite. În prezenţa halogenurilor de alchilamoniu, ionii 
halogenură pot funcţiona ca acceptori de protoni. 
 

 

BUPT



                  Reacţia de cuplare a sărurilor de diazoniu heteroaromatice – I.3.         23  

 

I.3.2.2. Reacţii de cuplare ale sărurilor de pirazolildiazoniu  
cu compuşi aromatici  

 
 In reacţia cu resorcina, 4-etoxicarbonil-5-diazopirazolul formează doar 
produs de monocuplare, în timp ce 4-etoxicarbonil-5-diazoimidazolul formează atât 
produsul de monocuplare cât şi cel de dicuplare [36] (schema 20). 
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schema 20  
                                                                      

In scopul îmbunătăţirii reactivităţii sărurilor de diazoniu prin creşterea 
acidităţii mediului a fost realizată diazotarea în acid fosforic concentrat urmată de 
cuplarea cu azocomponente inerte (anisol, mesitilen, p-xilen, benzen) fără 
separarea sării de diazoniu. Rezultate pozitive s-au obţinut doar pentru anisol şi 
mesitilen, în timp ce în celelalte cazuri nu s-au format produşi de azocuplare. Aceste 
rezultate sugerează faptul că reactivitatea sării de diazoniu creşte probabil datorită 
protonării celui de-al doilea atom de azot din heterociclu [36]. 
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4-etoxicarbonil-5-diazopirazolul a fost cuplat cu β-naftol, N,N-dimetilanilină, 

resorcină, 1,3,5-trimetoxibenzen şi 1,3-dimetoxibenzen, fără probleme, la 
temperatura camerei, dar nu a putut fi cuplat nici la reflux în acid acetic glacial cu 
m- şi p-cresol, în timp ce sărurile de  4-etoxicarbonil-imidazol-5-il diazoniu;  4,5-
dicianoimidazol-2-il-diazoniu şi 4-nitroimidazol-5-il-diazoniu au condus la produşi de 
cuplare în aceste condiţii. In general, sărurile de pirazolil- şi imidazolildiazoniu 
prezintă reactivităţi comparabile în azocuplări, iar cele de 1,2,4-triazol-3-il-diazoniu 
sunt mult mai reactive, dând produşi de cuplare chiar şi cu componente puţin 
reactive, ca anisolul şi mesitilenul. 
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schema 22
 
 

 După cum s-a arătat, 5-aminopirazolii, prin diazotare conduc la săruri de 
pirazo-5-il diazoniu, care formează derivaţi azoici prin reacţii ulterioare de cuplare. 
Natura produşilor de diazotare, este uneori influenţată considerabil de structura 
substituenţilor grefaţi pe inelul pirazolic, dar şi modificarea condiţiilor de reacţie în 
timpul diazotării este uneori hotărâtoare în ceea ce priveşte structura produşilor de 
diazotare şi posibilităţile lor de cuplare ulterioară. Un exemplu relevant în acest sens 
îl constituie diazotarea 5-aminopirazolului care are un substituent 3,4-dimetoxifenil 
în poziţia 4, cu nitrit de sodiu în mediu de acid acetic. Pe măsură ce are loc 
diazotarea, grupa diazoniu formată realizează  un atac electrofil asupra 
substituentului 3,4-dimetoxifenil aflat pe acelaşi inel pirazolic, ceea ce face ca 
reacţia să se oprească în acest stadiu, cuplarea ulterioară fiind imposibilă.Realizarea 
diazotării aceluiaşi 5-aminopirazol în prezenţa acidului sulfuric conduce la o sare de 
diazoniu stabilă care prin cuplare cu 2-hidroxinaftalina sau  N,N-dimetilanilină 
formează azocompuşi cu calităţi de coloranţi pentru fibre naturale şi sintetice [37]. 
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I.3.3. Reacţii de azocuplare cu compuşi cu grupe metilen activ 
 

Reacţia de cuplare a sărurilor de diazoniu heteroaromatice cu compuşi cu 
metilen activ constituie o cale importantă de obţinere a hidrazonelor. Reacţia este 
condusă la temperatura camerei, în solvent protic, în mediu bazic. Cel mai adesea 
se utilizează acetatul de sodiu,dar a fost raportată şi utilizarea hidroxidului de sodiu 
sau a piridinei [11]. 

 
 

I.3.3.1.Compuşi metilenici utilizaţi în reacţii de cuplare cu 
săruri de diazoniu heteroaromatice 

  
 Substanţele cu grupe metilen activ reprezintă o grupă importantă de 
componente de cuplare. În aceşti compuşi, prezenţa unor substituenţi cu efecte 
electronice –I (NO2, COOR, CHO, CN etc) exercită asupra grupelor metilen sau metin 
o acţiune activantă, determinând polarizarea legăturii carbon-hidrogen, conferindu-
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le capacitatea de a participa la reacţii care au loc prin substituţia unui atom de 
hidrogen  de către un agent electrofil [27,28]. 
 Grupa NO2 are un efect activant asupra grupelor metilen din vecinătate spre 
deosebire de efectul contrar pe care îl are când se găseşte legată de un nucleu 
aromatic. Compuşii alifatici conţinând grupa nitro se găsesc sub forma a doi 
tautomeri  

CH N
O

O

C N
O H

O  
schema 24 

  
Forma activă în reacţiile de substituţie electrofilă este anionul comun al celor doi 
tautomeri, format prin cedarea unui proton unei baze 
 
 

B   + CH N
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O

BH+  + C N
O

O
C N

O H

O
B  +

schema 25  
     

 
Similar se comportă combinaţiile carbonilice. 
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schema 26  
 
 Reactivitatea combinaţiilor carbonilice este foarte mică, echilibrul ceto-enolic 
fiind mult deplasat spre stânga. Reactivitatea cetonelor ca şi componente de cuplare 
creşte mult prin introducerea în moleculă a unor substituenţi activanţi, grupări cu 
efecte electronice -E. O ordine descrescătoare a efectului activant a acestor 
substituenţi este [21]: 
 NO2  >  CHO  >  COCH3  >  CN  >  COOC2H5  >  CONH2  >  COOH  >  C6H5. 
 Acetilacetona, benzoilacetona, difenilpentandionă şi alte 1,3-dicetone 
inclusiv unele cetone ciclice au fost cuplate cu săruri de diazoniu aromatice sau 
heteroaromatice în soluţii etanolice în prezenţa acetatului de sodiu,[38] conform 
schemei 28: 
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 Frecvent sunt folosite oxobutanamidele pentru obţinerea de hidrazone 
pentru vopsele şi pigmenţi [38]. 
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schema 29  

 
 Acetoacetatul de etil, cianacetatul de etil, benzoilacetonitrilul, 
cianoacetanilidele şi cianotioacetamida cuplează uşor cu săruri de diazoniu 
aromatice în prezenţă de acetat de sodiu. 
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schema 30  
 Grupele metilenice din acetonitril şi fenilacetonitril nu sunt suficient de 
active faţă de sărurile de diazoniu aromatice pentru a da produşi de cuplare, în 
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schimb derivaţi ai fenilacetonitrilului, având substituenţi cu efecte –E (NO2) 
formează uşor produşi de cuplare cu sărurile de diazoniu aromatice (schema 31). 

X CH2 + ArN NCl

X=H
Nu are loc reactia

X=NO2
X

CN

N NHArCN

schema 31  
 
 Incercările de cuplare a sărurilor de diazoniu aromatice cu acid cianacetic au 
condus la formazani [38]. 
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schema 32  

 

I.3.3.2. Mecanismul reacţiei de cuplare cu compuşi cu metilen activ 
 
 Componentele metilenice participă la cuplare sub formă de anion, în cataliză 
bazică. 
 

X C H +    B X C +    BH+

schema 33  
 
 Formarea anionului depinde de efectul inductiv atrăgător (-I) şi efectul de 
conjugare (-E) al grupei activante X. Efectul inductiv (-I) măreşte aciditatea grupei 
metilenice, iar efectul (-E) stabilizează prin conjugare anionul rezultat. Cuplantele 
care prezintă tautomerie ceto-enolică, acetoanilidele şi derivaţii pirazolonici participă 
la reacţie sub forma bazei conjugate comune a cetonei şi enolului (schema 34) [27]. 
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Un substituent care activează  puternic grupele metilenice este grupa diazo 
a cărei prezenţă are ca efect labilizarea legăturii C-H cu creşterea acidităţii acesteia, 
într-atât încât protonul este eliminat imediat cu formarea unui amfion (schema 35). 
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Produşii rezultaţi la cuplarea componentelor metilenice cu săruri de diazoniu sunt 
tautomeri cu hidrazonele carbonilderivaţilor corespunzători, echilibrul fiind deplasat 
considerabil în favoarea tautomerului  hidrazonic şi doar dacă gruparea activă 
iniţială a avut un singur atom de hidrogen care a fost înlocuit la cuplare produsul 
final va fi numai sub formă azoică [27]. 
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Tendinţa de formare a fenilhidrazonei este atât de mare, încât azoderivatul 

format, neionizabil pierde un rest acetil pentru a o face posibilă. 
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Componentele de cuplare cu grupe metilen active au posibilitatea de a 
reacţiona cu ioni arildiazoniu formând bisazocompuşi cristalini intens coloraţi în roşu 
din clasa formazanilor. Astfel se întâmplă în cazul cuplărilor cu acid malonic sau 
monoesterii acestuia. 
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Formazanii se formează şi prin reacţia arilhidrazonelor cu săruri de 

arildiazoniu, conform schemei 39. 
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Formazanii pot servi ca indicatori în cromatografia pe hârtie la identificarea 

substanţelor oxidante care îi oxidează la săruri de tetrazoliu incolore care pot fi 
reduse din nou cu uşurinţă [27]. 
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I.3.4.Reactivitatea diazoderivaţilor heterociclici 

 
 Heterocicli prezintă un caracter aromatic mai slab decât derivaţii aromatici 
obişnuiţi. Această diferenţă se reflectă şi în comportamentul diferit al 
diazoderivaţilor heterociclici faţă de cei aromatici în reacţia de azocuplare, în care  
primii au o reactivitate mărită. De exemplu, sărurile de diazoniu ale 2-
aminotriazolilor sau 3-amino-1,2,4-triazolilor sunt comparabile ca reactivitate cu 
cele ale anilinelor substituite  cu grupe puternic atrăgătoare de electroni cum ar fi 
2,4 dinitroanilina[16]. 
 Diazoderivaţii heterociclici sunt mai instabili decât diazoderivaţii aromatici şi 
suferă mult mai uşor reacţii de substituţie nucleofilă a grupei azoice decât 
diazoderivaţii aromatici. 
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schema 41  
 
 Descompunerea are loc cu atât mai uşor cu cât concentraţia acidului mineral 
în mediul de reacţie este mai mică şi se produce într-o măsură mai mare în acid 
clorhidric sau bromhidric decât în acid sulfuric sau azotic de aceeaşi concentraţie. 
 Diazoderivaţii heterociclici sunt capabili să oxideze iodura la iod, ceea ce 
face imposibilă decelarea excesului de nitrit în soluţie cu hârtia iodamidonată. 

BUPT



                  Reacţia de cuplare a sărurilor de diazoniu heteroaromatice – I.3.         31  

 

 În mediu slab acid multe săruri de diazoniu heterociclice se transformă în 
nitrozamine inactive pentru reacţia de cuplare, având ca rezultat diminuarea 
randamentului. 
 

R N N +   HO- R-NH-NO

schema 42  
 
 Deşi unele cuplante (printre care şi fenolii) în mediu acid sunt mai puţin 
active, diazoderivaţii  heterociclici au o reactivitate electrofilă suficient de mare 
pentru a putea cupla cu acestea chiar în mediu puternic activ,  unde cuplantele se 
găsesc în formă nedisociată, foarte puţin activă [16]. 

Studii ale reacţiilor diazocompuşilor heterociclici cu componente de cuplare 
aromatice au arătat că formarea produsului azocuplării depinde de natura 
substituenţilor şi de structura heterociclului.  

Studiul reacţiilor de C-cuplare ale unor săruri heterociclice de diazoniu cu 
derivaţi fenolici au dus la concluzia că poziţia grupei diazoniu în inelul heterociclic, 
spre deosebire de natura heterociclului, nu are o influenţă mare asupra reactivităţii.  
 

 
I.3.5. Tautomeria fenilhidrazonelor 

 
 Hidrazonele substituite cu grupe funcţionale ( COOR, CN, COR) atrăgătoare 
de electroni sunt compuşi extrem de importanţi în industria vopselelor. Datorită 
conjugării atomul de carbon are o densitate crescută de electroni şi în consecinţă o 
nucleofilicitate mărită (schema 43). 
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 Una din căile importante de obţinere a hidrazonelor este reacţia de cuplare a 
sărurilor de diazoniu aromatice sau heteroaromatice cu compuşi cu grupe metilen 
activ[38]. 

Produşii reacţiei de cuplare pot exista sub forma mai multor forme 
tautomere: fenilhidrazonă (I), azocompuşi (II) sau en-hidrazină (III), care la rândul 
lor, pot prezenta izomerie cis-trans. Această tautomerie, a constituit subiectul 
multor cercetări şi studii experimentale, mai mult sau mai puţin relevante [39]. 
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 Pentru a demonstra care este forma sub care există produşii de cuplare s-au 
făcut studii de spectroscopie IR, RMN şi UV pentru diverse serii de compuşi, iar 
rezultatele au fost comparate cu cele înregistrate pentru compuşi etalon, care nu pot 
exista decât sub una dintre cele trei forme. 
Gramaticakis a folosit ca etalon compusul IV care nu poate prezenta tautomerie şi a 
concluzionat că fenilhidrazonele se găsesc în soluţie în echilibru cu mici cantităţi de 
tautomer azoic [39]. Neajunsul acestui studiu a fost acela de a nu urmări evoluţia în 
timp a transformărilor tautomere care au loc şi a eşuat în a stabili dacă echilibrul 
tautomeric a fost atins. 
 

N N

(IV)  
 Arbuzov şi Kitaev [39] au stabilit, din date polarografice că : fenilhidrazonele 
cetonelor alifatice există în realitate sub formă en-hidrazinică în stare solidă şi în 
soluţii proaspete ; fenilhidrazonele aldehidelor şi cetonelor aromatice există sub 
formă hidrazonică, iar tautomerismul decurge în soluţie de la forma en-hidrazină la 
hidrazonă şi apoi forma azo. Concluziile lor au fost pusela îndoială de faptul că au 
folosit ca şi referinţe azobenzenul şi fenilhidrazona benzaldehidei care au un puternic 
caracter aromatic 
 Studiul făcut de Curtin şi Ursprung [40], folosind ca referinţă 2-metil-2-
fenilazopropanul au demonstrat că spectrele pentru diverşi compuşi azoici (2-
fenilazopropan, fenilazociclohexan şi 1-fenilazopentan) a ajuns la concluzia că 
spectrele pentru toţi compuşii azoici investigaţi rămân constante în timp şi deci în 
soluţii neutre forma azo nu se tautomerizează [49]. 

S-a arătat[39], că fenilhidrazonele cetonelor şi aldehidelor aromatice iniţial 
există sub forma tautomerului hidrazonic, dar transformarea în forma mai stbilă, 
tautomerul azo, este relativ rapidă în soluţie. Nu s-au găsit dovezi pentru existenţa 
în soluţii neutre a  tautomerului en-hidrazinic.    

Tautomerismul azo-hidrazo nu este de impotanţă majoră doar pentru 
producătorii de vopsele, dar şi pentru alte domenii ale chimiei. Tautomerii prezintă 
nu doar culori diferite, dar şi capacităţi tinctoriale diferite, şi în consecinţă 
economice, precum şi diferite proprietăţi, cum ar fi rezistenţa la lumină. Karci [41] a 
făcut un studiu asupra echilibrului tautomeric în soluţie pentru  coloranti azoici 
obţinuţi prin cuplarea unei sări de 1H-pirazol-5-il-diazoniu cu pirazolone substituite. 
Teoretic, colorantul studiat poate exista sub forma a şase forme tautomere, hidrazo-
azo-ceto, disazo-ceto, hidrazo-azo-enol, disazo-enol, dishidrazo-ceto, azo-hidrazo-
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ceto (schema 45). Spectrele IR ale acestor compuşi prezintă două benzi 
corespunzatoare grupei C=O la 1707-1630cm-1 şi respectiv la 1681-1625cm-1. 
Aceasta sugerează faptul că acest compus nu poate exista sub forma tautomerilor 
disazo-enol şi hidrazo-azo-enol în stare solidă. In general, datele spectrale au dus la 
concluzia că echilibrul tautomeric în derivaţii azo-pirazolonici este deplasat în 
favoarea formei hidrazonice în stare solidă [42,43].  

Spectrele FT-IR ale coloranţilor prezintă deasemenea o bandă la 3281-
3244cm-1, atribuită grupei (NH) imino. 
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 Spectrele 1H-RMN înregistrate in DMSO-d6 la 25oC, prezintă două singlete la 
2,13-2,17 şi 2,72-2,74ppm(CH3 din inelul pirazolonic), două singlete la 2,55-2,60 şi 
2,89-2,90ppm(CH3 pirazolic), două picuri largi la 11,56-11,66 şi 11,72-11,82 ppm 
pentru protonul din –NH (formele azo şi hidrazo ale inelului pirazolic, un pic larg la 
13,38-13,62 ppm pentru  din grupa –NH (1-H al inelului pirazolonic) şi două picuri 
largi la 13,68-13,72 şi 13,80-13,90 ppm pentru protonii din grupele –NH şi –OH 
(formele hidrazo şi enol ale inelului pirazolonic). Din analiza acestor valori se poate 
concluziona că azocompuşii există sub forma unui amestec de mai multe forme 
tautomere în DMSO [47]. Spectrele UV-VIS ale aceloraşi compuşi în DMSO, 
acetonitril, metanol şi cloroform prezintă câte două maxime de absorbţie, iar în DMF 
trei maxime de absorbţie. Aceste rezultate sugerează faptul că ei există în aceste 
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soluţii sub forma unui amestec de doi tautomeri, iar în DMF cele două forme 
tautomere pot coexista cu forma anionică. 
 Compuşii similari substituiţi cu un radical fenil în poziţia 1 a inelului pirazolic 
pot exista sub forma a trei tautomeri (schema 46). Aceştia prezintă în spectrele 1H-
RMN un singlet la 2,14-2,20ppm (CH3 din inelul pirazolonic), un singlet la 2,54-
2,60ppm (CH3 pirazolic), un pic larg la 13,40-13,52 ppm corespunzător  protonilor 
din  –OH sau –NH (formele enol sau hidrazo a inelului pirazolonic) şi unul la 13,66-
13,75ppm (pentru protonii –NH din inelul pirazolonic. Aceste date susţin existenţa 
coloranţilor predominant sub forma unui tautomer în DMSO. Deasemenea, în 
spectrele UV-VIS compuşii prezintă un singur maxim de absorbţie atunci când sunt 
dizolvaţi în DMSO şi două maxime de absorbţie în DMF. Aceste date sunt în favoarea 
existenţei lor sub forma unui singur tautomer în DMSO şi a unui amestec de doi 
tautomeri sau un tautomer şi formă anionică în DMF [41]. 
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I.3.6. Reacţii de azocuplare  cu derivaţi pirazolonici 

 
Dintre compuşii heterociclici care conţin o grupă metilenică activată de o 

grupă carbonil vecină, importanţi sunt derivaţii de 5-pirazolonă: 3-metil-5-
pirazolona, 1-aril-3-metil-5-pirazolona, 1-aril-3-carboxi-5-pirazolona, 1-aril-3-
etoxicarbonil-5-pirazolona şi derivaţii acestora substituiţi la aril. La astfel de compuşi 
forma “enolică” şi anionul acesteia (în mediul alcalin) se află în proporţie mare faţă 
de forma “cetonică”, ceea ce îl face, pe acesta din urmă uşor cuplabil cu 
diazoderivaţi (schema 2). 
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Prin cuplarea sărurilor de diazoniu ale diverselor amine aromatice cu 

pirazolone s-au obţinut o gamă largă de coloranţi azoici, pigmenţi sau formatori de 
culoare coloraţi pentru fabricarea materialelor fotosensibile color. 
Literatura prezintă un număr mare de coloranţi azoici derivaţi din pirazoli sau 
pirazolone, însă numărul coloranţilor azoici proveniţi din 3(5)-amino-pirazoli şi 
pirazoli sau pirazolone este redus, probabil şi datorită accesibilităţii reduse a 
materiilor prime. Aceştia sunt folosiţi ca şi componente ale cernelurilor şi tonerilor 
[44,45,46,47,48,49], ale filmelor color [50,51] 

, iar unii posedă activitate antimicrobiană şi antifungică [52,53].  
 Obţinerea acestora se face prin diazotarea 3(5)-amino-pirazolilor urmată de 
cuplare[44-49, 61] sau prin sinteză [54]. 

În literatură [55], este prezentată cuplarea sării de diazoniu a 1H-3-amino-
pirazolului cu 1-fenil-3-metil-5-pirazolonă. 

Produşii reacţiilor de cuplare a sărurilor de diazoniu cu diverse pirazolone 
mono- şi disubstituite prezintă posibilităţi de tautomerizare azo-hidrazonică şi ceto-
enolică. Existenţa acestor tautomeri explică formarea produşilor de ciclizare a 
acestora la sisteme heterociclice policondensate de tip pirazolo-pirazolo-triazinice 
respectiv pirazolo-pirazolo-triazolice (schema 48). 
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I.3.7. Realizarea azocuplării 
 
 Reactivitatea sărurilor de diazoniu heterociclice variază într-un interval larg. 
Astfel sărurile de pirolildiazoniu nu pot fi cuplate nici chiar cu β-naftol în timp ce 
sărurile de imidazol-2-il-diazoni dau compuşi de cuplare chiar şi cu benzenul în acid 
fosforic 85%.Sărurile de diazoniu provenite de la pirazol au reactivitate comparabilă 
cu cele ale imidazolului [36]. 
 La realizarea reacţiilor de azocuplare este necesar a se lua în considerare 
preechilibrele în care sunt implicaţi diazocompuşii şi componentele de cuplare. 
 Reactivitatea substratului nucleofil este mai mare în cazul anionului fenolat 
decât a fenolului nedisociat şi respectiv a aminei libere, decât a ionului amoniu. 
 

Ar-OH   +   HO ArO +  H2O

Ar-NH2 +    H2O Ar-NH3
+ +    HO

schema 49  
 

 În alegerea condiţiilor în care se realizează azocuplarea trebuie ţinut cont de 
preechilibrele în care sunt implicate diazotanta şi componenta de cuplare. Valoarea 
pH-ului va fi aleasă în domeniul în care preechilibrele sunt deplasate pe cât posibil 
spre ionul diazoniu în cazul diazocomponentei şi spre amina liberă în cazul cuplării 
cu amine, iar în cazul fenolului spre anionul fenolat.  

În concluzie, fiecare pereche de componente de diazotare şi cuplare are o 
zonă de pH optim pentru  realizarea cuplării, delimitată de valorile de pH numeric 
egale cu valorile pK ale celor două componente. Astfel  cuplările se realizează la pH 
cuprins între 7 şi 9 în cazul enolilor şi în jurul valorii pH = 9 pentru fenoli. 
Creşterea temperaturii nu are o influenţă favorabilă asupra cuplării deoarece 
reacţiile de descompunere a diazoderivaţilor având o energie de activare mai mare 
decât a reacţiei de cuplare, vor fi favorizate într-o măsură mai mare decât 
cuplarea.Astfel la o creştere cu 10ºC a temperaturii, în timp ce viteza cuplării creşte 
de 2-4 ori, cea a descompunerii de 3,5 – 5,3 ori [27]. Viteza reacţiei de azocuplare 
şi cea a descompunerii diazoderivatului sunt influenţate în măsuri diferite de tăria 
ionică. În consecinţă adaosul de sare, în unele cazuri înaintea cuplării, în soluţie are 
ca efect îmbunătăţirea randamentului. 
 

I.3.8.Reacţia Japp-Kingemann 
 

I.3.8.1. Consideraţii teoretice asupra reacţiei Japp-Klingemann 
 

 Reacţia Japp-Klingemann constituie un caz special al reacţiei de cuplare a 
sărurilor de diazoniu cu compuşi alifatici, fiind reacţia dintre o sare de diazoniu şi un 
carbon dintr-o grupă metinil activ, cu formarea unui azocompus instabil care suferă 
o scindare hidrolitică. Caracteristic acestor reacţii este faptul că produşii obişnuiţi 
rezultaţi la cuplare  suferă  solvoliză  pe măsură ce se formează [26,56]. 
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 Deşi produşii scindării sunt consideraţi a fi hidrazone, este greu de stabilit 
structura acestora [57]. 
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 In reacţia dintre 2-metilacetoacetatul de etil şi clorura de benzendiazoniu, 

Japp şi Klingemann au obţinut fenilhidrazona piruvatului de etil, grupa acetil fiind 
scindată electrolitic din molecula produsului de cuplare instabil, cu rearanjarea 
azostructurii (schema 51).  
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Dacă acelaşi ester este supus în prealabil saponificării şi sarea de sodiu rezultată 
este supusă reacţiei de cuplare cu clorura de benzendiazoniu, grupa carboxil a fost 
cea eliminată iar produsul final izolat a fost fenilhidrazona biacetilului [56]. 

 
 
 

Prima etapă are loc fără dubiu prin acelaşi mecanism ca şi cuplările cu 
compuşi cu metilen activ şi este probabil cel mai bine reprezentată ca şi coligarea 
anionului unui compus cu grupă metilen activ şi un cation diazoniu reprezentaţi ca 
purtând sarcini unitare, în schema 52. 
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Deşi produşii de scindare a reacţiei Japp-Klingemann sunt consideraţi a fi 

hidrazonele, a fost dificilă stabilirea structurii acestora, având în vedere că sunt 
posibile trei forme tautomere azo-, hidrazonă şi en-hidrazină [57]. 

Cuplarea sării de diazoniu la un atom de carbon metinic conduce la un 
azocompus instabil care în urma scindării unei grupe fugace se rearanjează la o 
structură hidrazonică, în timp ce cuplarea cationului de diazoniu  la un atom de 
carbon metilenic conduce la un produs relativ stabil care nu este un azocompus ci o 
hidrazonă [56]. Aparent, în ambele cazuri are loc conversia unui azocompus la o 
hidrazonă. Prin analogie cu scindarea nitrozoesterilor, a doua etapă a reacţiei Japp-
Klingemann poate fi reprezentată conform schemei 5. 
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În descompunerea produsului obţinut prin cuplarea cu săruri ale cetoacizilor, 

anionul care dă naştere fenilhidrazonei rezultă prin eliminarea de bioxid de carbon 
din anionul carboxilat. 

Faptul că reacţia de cuplare cu săruri ale β-cetoacizilor şi acizilor malonici nu 
are loc prin directa înlocuire a grupei carboxil este susţinut de constatarea că 
sărurile acizilor malonici reacţionează mult mai lent decât produşii lor de 
decarboxilare. Astfel, este probabil că sărurile să sufere decarboxilarea înainte de a 
reacţiona cu sărurile de diazoniu [58]. 
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Cei mai mulţi compuşi care dau reacţia Japp-Klingemann pot fi grupaţi în 

câteva categorii: 
- β-dicetone substituite 
- β- cetoesteri aciclici sau ciclici 
- esteri cianoacetici 
- săruri ale acizilor cianoacetici, ale cetoacizilor. 

Scindarea produşilor de cuplare reprezintă aparent un caz special de scindare a 
dicetonelor, β-cetoesterilor şi produşilor similari. Aproape în toate cazurile de cuplări 
cu β-cetoesteri s-a observat că grupa acil este mult mai labilă decât grupa carboxil, 
dar dacă înainte de cuplare grupa carbalcoxil este saponificată, atunci ionul 
carboxilat este eliminat preferenţial grupei acil. 
În scindarea Japp-Klingemann este de aşteptat ca grupa formil să fie şi mai labilă. 
Formilpropionatul de etil suferă reacţia de scindare a grupei formil, cum este de 
aşteptat şi anumiţi formil derivaţi ai cetonelor ciclice, cum ar fi 2-formil 
ciclohexanona suferă reacţia cu pierderea grupei formil în condiţii în care ar avea loc 
scindarea ciclului la acetilderivaţii corespunzători. Puţine lucruri se cunosc despre 
scindarea grupelor acil aromatice, dar acestea par a fi mult mai ferm legate decât 
cele alifatice. α, α – dibenzoilacetona suferă reacţia cu pierderea grupei acetil. In 
condiţii similare (soluţie tampon acetat de sodiu), dibenzoil acetatul de etil în reacţie 
cu anilina diazotată conduce la formarea unui compus de O-azocuplare, iar  benzoil 
acetoacetatul de etil, cu aceeaşi sare de diazoniu dă un produs de C-cuplare cu 
scindarea grupei acetil. 
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 În situaţiile în care la carbonul metinic este legată o grupă benzoil şi o 
grupă nitril, grupa benzoil se elimină preferenţial grupei cian. Astfel 
benzoilcianacetatul de etil conduce prin cuplare la derivaţi ai acidului mezoxalic. 
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 Esterii unui mare număr de acizi acetoacetici sunt subiectul acestor reacţii. 
Dacă atomii de Cl sau Br sunt prezenţi ca cel de-al treilea substituent al grupei 
metinil, aceşti atomi de halogen nu sunt eliminaţi în timpul reacţiei dar apar în 
fenilhidrazone cu structură neobişnuită [59]. 
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schema 58  
 

Dacă substituentul din esterul acetoacetic conţine o grupă carbonil ataşată 
de primul atom de carbon, fenilhidrazona din reacţia Japp-Klingemann va cicliza 
direct la pirazol. 
 

H
C
COCH3

C6H5N2+ CH3 C
CH2

O

C

COOC2H5

N

NH-C6H5
C

HC
C

N

N

COOC2H5

C6H5H3C

schema 59

COOC2H5H2CC
O

H3C

 
 
 

Dacă esterul acetilacetic mai are un substituent acil, produsul cuplării va fi 
monofenil-hidrazona α, β-dicetoesterul. Astfel benzoilacetoacetatul reacţionează 
conform schemei: 
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 Dintre 1,3-dicetone, mai puţin disponibile decât esterii acidului acetoacetic, 
au fost examinate α-cloro-, α-metil- şi α-etil-acetona. Produşii sunt 
monofenilhidrazone ale 1, 2-dicetonelor 

CH3

CH3-CO-CH-CO-CH3
C6H5N2+ CH3 -CO -C -CH3

N -NH -C6H5

schema 61  
 
 Acelaşi produs se obţine din β-cetoesterii substituiţi, ceea ce dovedeşte că 
grupa esterică este saponificată înaintea realizării cuplării.  
 Sărurile de diazoniu care au fost utilizate în reacţiile de tip Japp-Klingemann 
au fost cele derivate din anilină şi produşii săi de substituţie, benzidine sau 
antipiridină. Sărurile de diazoniu heterociclice au fost mai puţin utilizate. Literatura 
menţionează cuplarea câtorva săruri de diazoniu aromatice prin reacţie Japp-
Klingemann [59], printre care şi a 3-metil-2,4-pentadionei cu săruri de diazoniu 
heterociclice (schema 62) [56]. 
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 In cazul în care componenta de cuplare este un β-cetoacid, grupa acetil nu 
este eliminată (schema 63),  ci produsul suferă decarboxilare [5].  
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Ar fi de aşteptat ca sărurile de diazoniu  care au  în orto şi para faţă de 

grupa diazoniu substituenţi cu efecte –E, care accentuează caracterul de cation al 
ionului diazoniu să fie cele mai active în reacţiile de cuplare. Deşi puţine studii s-au 
realizat pe acelaşi compus cu grupă metinil activ cu mai multe săruri de diazoniu în 
condiţii similare, s-a putut concluziona că randamentele în cazul anilinelor 
substituite sunt mai mari decât a anilinei.  
 Deşi se consideră că produşii reacţiei de cuplare a sărurilor de diazoniu cu 
compuşi cu grupe metinil activ sunt hidrazonele, este greu de stabilit structura 
acestora, aceasta având trei forme tautomere, azo, hidrazo şi en-hidrazină. Aparent, 
atât în reacţiile de cuplare cu compuşi cu metilen cât şi cu metinil activ are loc 
transformarea azoderivaţilor obţinuţi iniţial în hidrazone. Pe de altă parte, au fost 
realizate reacţii de conversie a hidrazonelor în azoderivaţi. Astfel, prin reacţia 
cetofenilhidrazonei cu tetraacetatul de plumb se obţine un azoacetat [57]. Cheng şi  
Resnick au izolat şi studiat câţiva azocompuşi., intermediari în reacţia Japp-
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Klingeman şi ulterior au realizat scindarea acestora cu apă, etanol, fenol şi acid 
acetic.Datele spectroscopice au indicat maximele de absorbţie ale grupelor fenilazo 
în regiunea 270-280nm. Azocompuşii studiaţi reacţionează uşor cu anilină l;a 
temperatura camerei fără catalizator, cu apă, etanol şi acid acetic reacţiile au fost 
lente la temperatura camerei. Reacţiile azoderivaţilor cu apa au fost accelerate de 
prezenţa acizilor tari, iar bazele s-au dovedit catalizatori pentru reacţiile 
azoderivaţilor cu apă, etanol sau fenol.Produşii reacţiilor nu au mai prezentat în 
spentrele UV banda caracteristică grupei fenilazo din zona 270-280nm, dar au în 
plus câte două benzi noi în intervalele 285-295 şi respectiv 312-335nm. In plus, la 
compararea spectrelor produşilor de scindare a azocompuşilor cu cele ale 
fenilhidrazonelor respective, preparate prin reacţii de condensare ale fenilhidrazinei 
cu cetone, s-a observat că acestea nu prezintă diferenţe şi deci, prin reacţia de 
scindare a grupelor acil din azocompuşi s-au obţinut structuri hidrazonice [57]. 
(schema 64). 
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schema 64
 

 
 Faptul că forma hidrazo este mai stabilă decât azo a fost demonstrat în 
multe reacţii de cuplare ale sărurilor de diazoniu cu compuşi cu grupe metilen sau 
metinil active. Mecanismul posibil al scindării azocompuşilor este prezentat în 
schema 65. 
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schema 65  
 
 Posibilitatea tautomerizării la en-hidrazină a compuşilor de scindare există şi 
nu a fost infirmată de datele experimentale [57], având în vedere că unii produşii nu 
prezintă benzi în domeniul 285-295nm caracteristice grupei hidrazo. 
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I.3.8.2. Realizarea reacţiei Japp-Klingemann 
 

Cele mai multe reacţii Japp-Klingemann se realizează în mediu apos, la 
temperaturi scăzute, în jurul valorii de 0ºC. In unele cazuri se adaugă etanol pentru 
creşterea solubilităţii. Soluţiile apoase sunt tamponate în mod uzual cu acetat de 
sodiu în cazul reacţiilor în care grupa scindată este o grupă acil [56,59]. În cazuri 
mai rare este menţionată utilizarea piridinei în amestec cu apa. Literatura 
menţionează cazuri în care aceste reacţii se realizează în prezenţa bazelor tari. 
Astfel la obţinerea fenilhidrazonei α-cetoadipatului de etil prin cuplarea 
ciclopentanon-2-carboxilaţilor cu săruri de diazoniu aromatice, Manske şi Robinson 
indică folosirea hidroxidului de potasiu [56]. 

Pentru prepararea produsului similar din acidul m-aminobenzoic diazotat 
Koelsch a realizat cuplarea în soluţie acidă şi pentru a converti azocompusul astfel 
obţinut în fenilhidrazona substituită l-a tratat cu soluţie apoasă de carbonat de sodiu 
7% la fierbere [60]. 

Alte cuplări s-au realizat fie în soluţie acidă fie bazică şi ca bază uneori s-a folosit 
etoxidul de sodiu. 

La cuplările β-cetoesterilor cu săruri de diazoniu dacă se doreşte scindarea 
grupei acil, soluţia apoasă bazică de ester trebuie tratată imediat după preparare cu 
sare de diazoniu.Dacă soluţia bazică se păstrează timp de 24 ore la 0ºC, înaintea 
tratării cu sare de diazoniu, gruparea esterică este cea eliminată, iar produsul 
obţinut va fi un derivat al 1,2-dicetonei [56]. 
Durata reacţiei variază cu activitatea grupei metinil de la câteva secunde la patru 
zile.În ceea ce priveşte separarea produşilor, aceasta este relativ simplă în cazurile 
când mediul de reacţie este apos pentru că de regulă produsul se separă (precipită) 
şi masa de reacţie poate fi menţinută sub agitare până ce nu îşi mai modifică 
aspectul [56]. 

Azocompuşii care se formează uneori intermediar sunt uneori mai închişi la 
culoare, cel mai adesea sunt mai roşii decât arilhidrazonele. Acest fapt poate fi 
uneori un indiciu asupra cursului reacţiei. Cele mai multe reacţii de tip Jan-
Klingemann sunt realizate cu cantităţi echivalente de componentă metinică şi sare 
de diazoniu. Utilizarea unui exces de sare de diazoniu reduce cantitatea de produs 
prin pierderea unei părţi din acesta, în singura reacţie secundară cu pondere 
importantă, formarea formazanilor (schema 66). 
 

CH3-CO-C=N-NH-C6H5

CH3

+ C6H5N2 Cl C6H5-N=NC=N-NH-C6H5

CH3

+  CH3COOH  + HCl

schema 66  
 
 Un alt dezavantaj al utilizării sării de diazoniu în exces este cel al formării 
produşilor de descompunere al acestora, de regulă compuşi coloraţi, la ridicarea 
temperaturii masei de reacţie. 
Produşii reacţiei Japp-Klingemann se purifică prin recristalizare din alcool etilic, 
benzen sau în unele cazuri acid acetic, soluţie 80% [56]. 
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I.4. Utilizarea sărurilor de 5-pirazolil-diazoniu în 

sinteza pirazolo [5,1-c][1,2,4]triazolilor 
 
Pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolii au fost utilizaţi iniţial la fabricarea materialelor 

fotosensibile color [62,63], iar mai apoi în componenţa cernelurilor pentru imprimante 
cu jet şi a tonerelor [64]. Unii dintre aceştia prezintă activitate biologică, fiind activi 
împotriva unor bacterii şi fungi, având deasemenea avantajul unei toxicităţi reduse 
[6]. Informaţiile din literatura de specialitate, referitoare la obţinerea pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazolilor pornind de la sărurile de diazoniu ale aminopirazolilor, deşi puţine 
ca număr sunt oarecum contradictorii, atât în ceea ce priveşte produşii obţinuţi cât şi 
posibilităţile de separare ale acestora [59]. Astfel, unii cercetători susţin că 
hidrazonele rezultate la cuplarea sărurilor de diazoniu cu compuşi cu metilen activ 
ciclizează  chiar în timpul cuplării [77], iar alţii afirmă că acestea pot fi separate şi 
caracterizate [26,59].  

Reacţia de cuplare a clorurii de 3-metil-4-fenilpirazol-5-il-diazoniu cu α-cloro-
acetilacetat de etil în alcool etilic în prezenţa acetatului de sodiu are loc cu scindarea 
grupării acetil (reacţie Japp-Klingemann) şi formarea clorurii de etoxicarbonilmetano-
(3-metil-4-fenil-pirazol-5-il)-hidrazonoil, produs care a fost separat şi caracterizat 
(schema 67) [59]. 
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schema 67 
 
Clorura de hidrazonoil  se ciclizează intramolecular, cu obţinerea de 

pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli substituiţi, diferit în funcţie de mediul în care are loc 
reacţia. Astfel prin refluxare în mediu alcoolic în prezenţă de trietilamină  sau de 2-
aminopiridină se obţine 3-etoxicarbonil-6-metil-7-fenil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolul, 
cu randament de 70% [59].  

Reacţiile de cuplare ale clorurii de 3-fenilpirazol-5-il-diazoniu cu α-
cloroderivaţi ai acetilacetonei, acetoacetatului de etil şi aceto-o-anisidinei, decurg în 
soluţie etanolică în prezenţă de acetat de sodiu cu scindarea grupei acetil, iar 
hidrazonele obţinute pot fi separate şi în anumite condiţii (reflux în benzen în prezenţă 
de trietilamină) conduc la pirazolo[5,1-c][1,2,4]-triazoli [59],  conform schemei 68 : 
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schema 68 

 
Refluxarea hidrazonelor rezultate la cuplare, în soluţii apoase cu metilamină 

sau hidrazină conduce la formarea de pirazolo[1,5-c]-as-triazine. 
Reacţia de cuplare a sării de diazoniu a 5-amino-3-metil-4-fenilpirazolului cu α-
cloroacetoacetatul de etil are loc cu eliminarea grupei acetil şi formarea unei 
hidrazone( clorura de etoxicarbonilmetano-(3-metil-4-fenilpirazol-5-il)hidrazonoil), 
care prin reacţie cu anilina în raport molar 1:1 la 100˚C se ciclizează la 6-benzamido-
2-metil-3-fenilpirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol cu randament de 70% [26].  (schema 69).    
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schema 69 

 
 Similar, clorura de etoxicarbonilmetano-(3-metil-4-fenilpirazol-5-
il)hidrazonoil, reacţionează cu hidratul de hidrazină, fenilhidrazină, uree sau tiouree. 
Prin reacţia 3-metil-4-fenil-5diazo-pirazolilor cu diazoalcani în diclormetan la 
temperatura camerei timp de 2-24 h, se formează cu randamente de 42-87% 3H-
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli (schema 70) [65]. 
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schema 70 
 

Incercarea de a obţine pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol prin reacţia dintre clorura 
de pirazolil-diazoniu  cu diazometan a condus la formarea în principal a 
tetrazolilpirazolului alături de cantităţi foarte mici (1%) de pirazolo [5,1-c][1,2,4] 
triazol [32], conform schemei 71 : 
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schema 71 
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Reacţiile de acest tip sunt menţionate în literatura de brevete pentru obţinerea 
a numeroşi pirazolo-triazoli [66]. 

 Clorura de 1H-3-metilpirazol-5-il-diazoniu, obţinută prin diazotarea 1H-3-
metil-5-aminopirazolului în acid clorhidric diluat, formează prin reacţia de cuplare cu 
3-cloropentan-2,4-diona în soluţie de izopropanol în prezenţa acetatului de sodiu la 
15-17ºC cu randament de 73% (1H-3-metil-pirazol-5-H)-azo-2-(2-cloro-acetona). In 
timpul reacţiei de cuplare are loc  eliminarea grupei acetil, reacţie Japp-Klingemann 
(schema 72). 
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schema 72 
La reducerea compusului azoic cu borohidrură de sodiu-hidroxid de sodiu în 

amestec alcool metilic-alcool izopropilic la temperaturi sub 35ºC timp de 1h se 
formează 1H-3-(1-hidroxietil)-6-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolul, care se 
clorurează în continuare cu 1,3-dicloro-5,5-dimetilhidantoină în CH2Cl2 la t < 40ºC cu 
formare de 3-(1-hidroxi-etil)-6-metil-7,7-dicloro-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol. Acesta 
se acetilează cu anhidridră acetică în prezenţa piridinei la t < 30ºC, la 3-(1-acetoxi-
etil)-6-metil-7,7-dicloro-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol. 

La reducerea selectivă cu soluţie apoasă de ditionit de sodiu se formează (cu 
randament de 34% faţă de compusul azoic) 1H-3-(1-acetoxietil)-6-metil-7cloro-
pirazolo[5,1-c][1,2,4] triazol (schema 73). 

În mod asemănător, cuplarea Japp-Klingemann a clorurii de 1H-3-metil-5-
pirazolil-diazoniu cu clorura de N-(2-oxo-fenil-etil)-piridiniu, în alcool izopropilic şi 
amoniac la 15-17ºC conduce cu randament de aproximativ 80% la clorură de 1-[(1H-
3 metil-pirazol-5-il)-hidrazono]-(2-oxo-2 fenil)-etil-piridiniu. 
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schema 73 
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Prin refluxare în alcool izopropilic, timp de 4 ore aceasta conduce la 1H-3-
benzoil-6-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol, cu randament de 80%, conform schemei 
74: 

N C6H5

OCl

i-C3H7OH N N N

NH3C

O C6H5

H H

i-PrOH
4h; reflux

NHN

H3C N N]Cl- N
N

C6H5
O

H
N

N NH
H3C

 

N N N

NH3C

O C6H5

H H

NaBH4 / iC3H7OH

reflux, 4h N N N

NH3C

HO C6H5

H H

H

Ac2O

Py
t. cam.

N N N

NH3C
H

H3COCO C6H5

H

H

DCDMH

AcOEt N N N

NH3C

H3COCO C6H5H

Cl Cl

N N N

NH3C
Cl

H3COCO C6H5

H

H

Na2S2O4

H2O

 
 

schema 74 
 

 Reducerea în continuare a 1H-3-benzoil-6-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazolului cu NaBH4 în alcool izopropilic, la temperaturi de 20-30ºC conduce 
la formarea cu randament de 91% a 1H-3-(2-hidroxi-2-fenil)-etil-6-metil-
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolului. Acesta este clorurat cu 1,3-dicloro-5,5-dimetil 
hidantoină în acetat de etil la temperaturi sub 40ºC. 
 Produsul reacţiei de clorurare, 3-(1-hidroxibenzil)-6-metil-7,7-dicloro-
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolul se acetilează fără separare, cu anhidridră acetică în 
piridină, în prezenţa 4-N, N-dimetilaminopiridinei. Produsul acetilat se supune 
reducerii selective cu ditionit de sodiu în soluţie apoasă la temperatura camerei, 
obţinându-se 1H-3-(1-acetoxi-benzil)-6-metil-7cloro-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazol. 
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I.5. Utilizarea sărurilor de pirazol-5-il-diazoniu în sinteza 
pirazolo [5,1-c][1,2,4]triazinelor 

 
Pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinele, alături de alţi pirazoli condensaţi prezintă un 

interes persistent datorită potenţialului lor biologic, antiinflamator, anxiolitic [69] şi 
ca inhibitori de creştere ai tumorilor [4,5,67,69,70]. Datorită similitudinii structurale 
a azolo[1,2,4]triazinelor cu bazele nucleice [68], acestea pot acţiona ca 
antimetaboliţi, multe dintre ele prezentând acţiune antivirală. Compuşi de tipul 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazin-7-onei sunt eficienţi împotriva unui larg spectru de 
infecţii virale [52]. 

Sistemul pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinic poate fi sintetizat prin două strategii 
diferite: ciclizarea inelului 1,2,4-triazinic pe un inel pirazolic existent (schema 75a), 
sau prin închiderea unui ciclu pirazolic pe un inel 1,2,4-triazinic (schema 75b). Prima 
variantă este în principal realizată în acord cu modelul [4+2], fragmentul N-C-N-N al 
inelului triazinic fiind furnizat de compusul pirazolic, iar fragmentul C-C provine 
dintr-un alt reactant [68]. Astfel, pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinele, se pot obţine din 
aminopirazoli substituiţi sau nu, relativ simplu, prin diazotare, cuplare cu diverse 
azocuplante şi închiderea ciclului triazinic, care se poate uneori produce chiar în 
condiţiile şi în timpul cuplării, sau prin încălzire în mediu acid sau bazic(schema 75). 

 Grupa diazoniu legată de un nucleu heterociclic constituie un agent electrofil 
suficient de reactiv pentru a da reacţii de cuplare cu compuşi cu metilen sau metinil 
activ. În urma cuplării, rezultă hidrazone care print-o reacţie de ciclizare, în funcţie 

 

N N

C N
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C
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Schema 75       a )[4+2] b) [3+2] 
 

de condiţii pot închide un ciclu triazinic prin reacţia grupelor funcţionale care 
activează grupările metilenice (carbonil, alcoxicarbonil, nitril) cu grupa –NH – a 
heterociclului din sarea de diazoniu (schema 76). Construcţia sistemului 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinic are la bază reacţia sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu 
compuşi cu metilen activ, cel mai adesea derivaţi ai esterilor sau nitrililor acidului 
acetic cu formarea de pirazolilhidrazone care pot cicliza fie în condiţiile reacţiei de 
cuplare, fie la încălzire suplimentară în mediu acid sau alcalin [68]. 
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Informaţiile din literatura de specialitate privind obţinerea de pirazolo[5,1-c] 

[1,2,4]triazine pe această cale sunt oarecum contradictorii în privinţa succesiunii de 
etape prin care aceasta se realizează. Astfel, unii cercetători susţin că pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinele sunt produşii direcţi ai reacţiei de cuplare, fără posibilitatea 
separării hidrazonei intermediare [11,71,75,76], iar alţii raportează faptul că 
produşii de cuplare, hidrazonele, au fost separate, caracterizate şi ulterior ciclizate 
la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine [71,72,73].  

 
 

I.5.1.Reacţii ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu β-
cetoacizi 

 
In situaţiile în care grupa metilenică are ca substituent o grupă carboxil, 

produsul de cuplare suferă o decarboxilare spontană. Astfel, 3-aminopirazolul 
diazotat reacţionează cu β-cetoacizi în soluţie tampon formând compuşi de cuplare 
care suferă decarboxilare spontană şi sunt ciclizaţi la pirazolotriazine [5], prin 
reacţia grupei acetil cu NH-ul pirazolic, conform schemei 77. 
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                                             schema 77 

 
Prin cuplarea acidului α-metilacetoacetic cu clorura de 4-etoxicarbonil-

pirazol-3-il diazoniu, a fost obţinut produsul 4-etoxicarbonil-pirazol-3-azo-2'-butan-
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3'-onă, care a fost izolat, caracterizat şi  ciclizat la 8-etoxicarbonil-3,4-
dimetilpirazolo[3,2-c]-as-triazină prin refluxare în etanol timp de 6h [5] (schema 
78). 
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schema 78 

 
 

I.5.2.Reacţii ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu β-
cetoesteri 

 
 Cuplarea metilacetoacetatului de etil cu clorură de pirazol-3-il diazoniu, în 

prezenţa de carbonat de sodiu la 0°C,  sub agitare timp de 3h şi apoi păstrare la 
aceeaşi temperatură cinci zile, conduce la formarea unei hidrazone, cu eliminarea 
grupei acetil, care ciclizează la 4-hidroxi-3-metilpirazolo[3,2-c]-as-triazină, prin 
fierbere în acid clorhidric 6N, timp de 2h [37]  (schema 79). In acest caz ciclizarea 
se face prin reacţia grupei etoxicarbonil cu grupa NH pirazolic. 
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 Hidrazonele obţinute prin cuplarea acetoacetatului şi respectiv 
benzoilacetatului de etil cu clorură de pirazol-3-il diazoniu se ciclizează prin 
intermediul grupei acetil, prin fierbere în alcooli timp de 1,5h, conducând la 4-etil şi 
respectiv 4-fenil-pirazolo[3,2-c]-as-triazine [5].  
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I.5.3.Reacţii ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu β-cianoesteri, 
β-dinitrili şi alţi β-nitriloderivaţi 

 
Prezenţa unei grupe CN în produşii de cuplare ai sărurilor de pirazol-5-il 

diazoniu cu β-cianoesteri, β-dinitrili şi alţi β-nitriloderivaţi le conferă acestora 
posibilitatea închiderii unui ciclu triazinic prin reacţia ei cu grupa NH din inelul 
pirazolic. In literatură sunt prezentate astfel de sinteze, reacţia de ciclizare fiind 
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realizată în general în prezenţă de acizi, cel mai frecvent acid acetic la reflux, dar şi 
acid sulfuric la rece. 
 Patridge şi Stevens au obţinut 3-etoxicarbonil-4-aminopirazolo[3,2-c]-as-
triazina prin ciclizarea pirazol-3-il-azo-cianoacetatului de etil (obţinut prin reacţia de 
cuplare a clorurii de pirazol-3-il diazoniu cu cianacetatul de etil), prin refluxare în 
acid acetic glacial timp de 2h (schema 81) [5]. 
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Hidroliza alcalină a 3-etoxicarbonil-4-aminopirazolo[3,2-c]-as-triazinei 
conduce la un aminoacid instabil din care se obţine amina corespunzătoare prin 
decarboxilare. Hidroliza acidă a aceluiaşi ester conduce la compusul hidroxilic care 
se formează şi  prin refluxarea în acid clorhidric a azocompusului (schema 82).  
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Cuplarea clorurii de 3-fenil-pirazol-5-il-diazoniu cu malononitril conduce la 
hidrazone care ciclizează în prezenţă de acid sulfuric concentrat, la temperatura 
camerei,  la pirazolo[5,1-c]-as-triazine [4]. Inchiderea ciclului triazinic se face prin 
reacţia unei grupe CN cu grupa NH din inelul pirazolic (schema 83). 
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schema 83 
 

De remarcat că în cazul în care în molecula hidrazonei există şi o grupare 
nitrilică şi una esterică ciclizarea în prezenţă de acid sulfuric se face prin gruparea 
esterică. Astfel, ciclizarea (3-fenilpirazol-5-il)hidrazono-cianoglioxalatului de etil în 
acid sulfuric concentrat conduce la 2-fenil-6-ciano-7-hidroxipirazolo[5,1-c]-as-
triazinei [59] (schema 84). 
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Zahran şi colaboratorii [77] au realizat reacţia de cuplare a clorurii de 3-(3-
tolilamino)-4-ciano-pirazol-5-il-diazoniu cu malononitril în prezenţă de carbonat de 
sodiu obţinând direct pirazolo[5,1-c]-as-triazina corespunzătoare (schema 85). 
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 Kurasawa şi colaboratorii [11] au sintetizat pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine 3,4 
bifuncţionale prin reacţia clorurii de 4-etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu şi 
malonodinitril şi respectiv cianacetat de etil în soluţie apoasă de acid acetic urmată 
de ciclizarea azoderivatului, fără separare din mediu de reacţie, prin adăugare de 
etanol şi reflux pe baie de apă timp de 40 minute. In cazul malonodinitrilului masa 
de reacţie a fost lăsată în repaos la temperatura camerei pentru a precipita 4-
amino-3-ciano-8-etoxicarbonilpirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina sub formă de cristale 
aciculare incolore ca şi complex etanolic. In cazul cianacetatului de etil solventul a 
fost evaporat la presiune scăzută, iar produsul a cristalizat. 
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La cuplarea clorurii de 3-fenil-pirazol-5-il-diazoniu cu 3-iminobutironitril sau 
acetoacetat de etil se obţin direct pirazolo[5,1-c]-as-triazinele corespunzătoare fără 
a putea fi izolate hidrazonele intermediare4(schema 87). 
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Prin reacţia de cuplare a 2-ciano-[1,2-dihidro-1,5-dimetil-2-fenil-3-oxo-3H-
pirazol-4-il]acetamidei cu clorură de 3-fenil-pirazol-5-il diazoniu în piridină, timp de 
30 minute sub agitare la temperature camerei, şi diluare cu apă urmată de filtrare 
se obţine derivatul pirazolo[5,1-c]-1,2,4-triazinic corespunzător, hidrazona 
intermediară nefiind izolată. Produsul se recristalizează din dimetilformamidă78. 

Spectrul IR al produsului izolat prezintă trei benzi de absorbţie la 3392, 3339, 3281 
datorate funcţiunilor NH şi NH2 alături de două benzi de absorbţie ale grupei 
carbonil, la 1670 şi 1618 cm-1. 
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Prin diazotarea 1-(cianoacetil)-3-fenil-5-aminopirazolului urmată de cuplarea 

sării de diazoniu cu malononitril se obţine un produs de cuplare a cărui structură 
hidrazonică a fost stabilită pe baza datelor analitice şi spectrale (schema 89). Astfel, 
spectrul IR prezintă o bandă corespunzătoare vibraţiei de valenţă a grupei NH la 
3460-3327cm-1 şi trei benzi corespunzătoare vibraţiilor grupei CN la 2255, 2227-
2220 cm-1. Incălzirea în soluţie de NaOH etanolic are ca efect ciclizarea  hidrazonei 
cu formarea pirazolo[1,5-1,2]pirimidino[1,6][1,2,4]triazinei corespunzătoare [52]. 
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 O altă sinteză de pirazolo[5,1-c]-1,2,4triazine a fost realizată prin reacţia de 
cuplare a clorurii de 3-fenil-pirazol-5-il diazoniu cu 2-amino-4-metilti-5-cianoacetil-
tiazolilcetonă urmată de ciclizarea intramoleculară a hidrazonei intermediare. In 
urma reacţiei de cuplare s-a obţinut 3-(2-amino-4-metiltiazol-5-il)-3-oxo-2-(3-fenil-
1H-pirazol-5-il-hidrazono)propanitrilul (schema 90), care a fost separat şi 
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caracterizat. Pentru ciclizare, o soluţie de hidrazonă în piridină (0,01 moli/25ml) a 
fost supusă refluxării timp de patru ore, răcită la temperature camerei şi turnată în 
apă acidulată cu HCl. Produsul solid a fost filtrat, spălat şi recristalizat din 
dimetilformamidă. Intr-o altă variantă, ciclizarea produsului de cuplare a fost 
realizată prin încălzire 30 de minute în baie de nisip, triturare cu etanol, filtrare, 
spălare cu etanol şi uscare.Produsul a fost recristalizat din dimetilformamidă [79]. 
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 Pentru realizarea reacţiei de cuplare dintre  clorura de 3-fenil-pirazol-5-il 
diazoniu cu 2-amino-4-metiltiazolilcetonă, o soluţie rece de sare de diazoniu a fost 
adăugată sub agitare, timp de 30 minute, într-o soluţie etanolică, rece de 
componentă de cuplare, conţinând acetat de sodiu. După completa adăugare, 
amestecul de reacţie a fost menţinut sub agitare încă cinci ore şi apoi în baie de 
gheaţă, în repaos încă 24 ore. In final, amestecul se diluează cu apă rece şi produsul 
solid, astfel format se filtrează, se spală pe filtru cu apă, se usucă şi în final 
hidrazona se recristalizează din piridină [79]. 
 Prin reacţia de cuplare a clorurii de 3-antipirinil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
compuşi cu metilen activ s-au obţinut pirazolo[5,1-c]-as-triazine şi pirazolo[5,1-c]-
as-benzotriazine, fie  direct, fie cu izolarea intermediarului azoic. Astfel, în cazul 
reacţiei cu rezorcina, se obţine azoderivatul care ulterior se ciclizează prin refluxare 
în acid acetic glacial timp de 4h, la 4-(6-hidroxipirazolo[5,1-c][1,2,4]benzotriazin-2-
il)-antipirina (schema 91).Structura produsului a fost stabilită pe baza dispariţiei 
benzii de absorbţie a grupei NH în spectrul IR [79]. 
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I.5.4. Reacţii ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu α-cloroderivaţi 
 
  Hidrazonele rezultate prin cuplarea clorurii de 3-fenilpirazol-5-il-diazoniu cu 
α-cloroderivaţi pot fi separate şi ciclizează diferit în funcţie de condiţiile de reacţie. 
Astfel, după cum se poate vedea în schema 92, în prezenţa hidratului de hidrazină 
sau metilamină în mediu protic compuşii (2a,b) formează derivaţi de pirazolo[1,5-
c]-as-triazine, în timp ce în aceleaşi condiţii, hidrazona (2c) conduce la pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazolul corespunzător (3 c). 
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    schema 92 
 
Structurile produşilor reacţiilor au fost deduse şi confirmate din datele 

analitice şi spectrofotometrice. Astfel în spectrele IR ale compuşilor (4 a, b) nu apar 
benzile corespunzătoare grupelor carbonil esteric, acetilic sau anilidic, ci apare 
banda caracteristică grupei OH. Pe de altă parte posibilitatea de ciclizare a 
compuşilor 2 a-c cu implicarea grupei CH din poziţia 4 a ciclului pirazolic a fost 
eliminată pe baza spectrelor RMN ale produşilor care evidenţiază semnalul 
caracteristic protonului din grupa CH pirazolic [59]. 
 Tratarea compuşilor (2 a-c) cu cianură de potasiu în soluţie alcoolic-apoasă 
conduce la derivaţi ai pirazolo[1,5-c]-as-triazinelor (4c-e)  (schema 93) . 
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                                                            schema 93 
 

 Compusul (4c) poate fi sintetizat prin cuplarea aceleiaşi sări de 
diazoniu cu cianoacetat de etil în mediu bazic sau prin ciclizarea (3-fenilpirazol-5-il) 
hidrazonocianglioxalatului de etil în soluţie etanolică în prezenţă de carbonat de 
sodiu. In mediu de acid sulfuric concentrat, 3-fenilpirazol-5-
il)hidrazonocianglioxalatul de etil formează prin ciclizare 2-fenil-6-ciano-7-
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hidroxipirazolo[5,1-c]-as-triazină  (schema 94). Structura produşilor obţinuţi prin 
reacţii de ciclizare ale hidrazonelor depinde clar de condiţiile în care are loc ciclizarea 
[59]. 
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 Partridge şi Stevens susţin că azocompusul rezultat prin cuplarea 3-
aminopirazolului diazotat cu α-cloroacetoacetat de etil (schema 95) nu poate fi 
ciclizat [5]. 
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 In cazul reacţiei de cuplare a clorurii de pirazol-3-il-diazoniu cu α-
cloroacetilacetatul de etil, Partride şi colaboratorii menţionează că produsul nu poate 
fi ciclizat şi grupa acetil este prezentă în structura acestuia, aceasta nefiind 
eliminată în timpul cuplării [5] (schema 96). 
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schema 96 
 Când etilmalonatul de potasiu cuplează cu 3-aminopirazolul diazotat se obţin 
produşi de dicuplare [5], formazani, cu structura: 
 

BUPT



_Utilizarea sărurilor de 5-pirazolil-diazoniu în sinteza pirazolo-triazinelor – I.5.___59  

 

N
NH

H
N N C

COOEt
N N

HN
N

 
 

 
 

 Ghozlan şi colaboratorii [26] realizează reacţia de cuplare sării de diazoniu a 
5-amino-3-metil-4-fenilpirazolului cu α-cloroacetoacetatul de etil şi susţin că aceasta 
are loc cu eliminarea grupei acetil şi formarea unei hidrazone (clorura de 
etoxicarbonilmetano-(3-metil-4-fenilpirazol-5-il)hidrazonoil), care prin refluxare în 
etanol timp de două ore se ciclizează la 6-etoxy-2-metil-3-fenilpirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazin-4-onă sub formă de clorhidrat, conform schemei 97 [38].   
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schema 97 

Prin reacţia aceleeaşi hidrazone, clorura de etoxicarbonilmetano-(3-metil-4-
fenilpirazol-5-il)hidrazonoil), cu hidrat de hidrazină sau fenilhidrazină se obţin 
derivaţi pirazolotriazinici, conform schemei 98 [26]. 
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I.5.5. Reacţii ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu β-
dicetone 

 
Prin reacţia de cuplare a 2,4-pentandionei cu clorură de pirazol-3-il diazoniu, 

s-a obţinut un azocompus care ciclizează uşor pirazolotriazină (schema 99) [5]. 
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Prin reacţia 3-aminopirazolului diazotat cu nitroetanul s-a obţinut un produs 
de cuplare instabil a cărui formulă a fost dedusă prin transformarea sa în 3,4-
dimetilpirazolo[3,2-c]-as-triazină, prin reacţie cu diacetilul în soluţie apoasă  acidă, 
conform schemei 100 [5]. 
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 3,4-dimetilpirazolo[3,2-c]-as-triazina şi 3,4-difenil-pirazolo[3,2-c]-as-
triazina au fost obţinute prin reducerea clorurii de pirazol-3-il-diazoniu la 3-
hidrazinopirazol şi condensarea acestuia cu α-dicetone, dar reacţia de condensare 
nu a fost posibilă în cazul glioxalului şi a aldehidei piruvice (schema 100) [5]. 
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I.5.6. Sinteza pirazolo [5,1-c][1,2,4]triazinelor prin reacţii de 
cicloadiţie a sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu compuşi cu dublă 

legătură 
 

Literatura menţionează că sărurile de pirazol-3-diazoniu reacţionează cu 
fenoli pentru a forma pirazolotriazine prin reacţii de cicloadiţie 1,4. Pe baza acestei 
observaţii, Elnagdi şi colaboratorii au realizat reacţia clorurii de 3-fenilpirazol-5-il-
diazoniu cu o soluţie saturată de acetat de sodiu, la temperatura camerei, 
transformând-o în diazoniubetaine [59]. Acestea au reacţionat cu o varietate de 
compuşi cu dublă legătură, în soluţie etanolică, formând derivaţi de pirazolotriazină. 
Reacţia cu acrilatul de etil şi cu acrilonitrilul este prezentată în (schema 102): 
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schema 102 

 
 

I.5.7. Sinteze de  benzo[1,2-e]-pirazolo-[5,1-c][1,2,4]triazine şi 
nafto-pirazolo-triazine 

 
Reacţiile de cuplare ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu naftoli şi derivaţi 

ai acestora sunt puţin menţionate în literatura de specialitate. Compuşii azoici 
obţinuţi prin aceste reacţii de cuplare au fost ciclizaţi la nafto[2’,1’-c]pirazolo-as-
triazine (X=Y=H; X=C6H5, Y=H [80]; X=CH3, Y=H[81],X=H, Y=CN [82], ,X=CH3, 
Y=COOEt [83] ) (schema 103).  

Inchiderea ciclului triazinic s-a realizat prin refluxarea în ciclohexanol a 
produşilor de cuplare, condiţii în care are loc eliminarea unei molecule de apă între 
grupa hidroxil naftolic şi grupa NH a inelului pirazolic. 
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O categorie de compuşi relativ puţin studiată din clasa pirazolo[5,1-c] 
[1,2,4]triazinelor o reprezintă pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinele, care se pot 
obţine prin ciclizarea produşilor de cuplare a sărurilor de pirazol-5-il diazoniu  cu 
fenoli (schema 104) [80].  
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Schema 104. Obţinerea pirazolo[5,1-c] benzo[1,2,4]triazinelor 
 
Mai mult, în cadrul acestei clase, sunt foarte puţin studiaţi compuşii 

funcţionalizaţi în care substituenţii V şi W din schema 24 sunt -CH3 şi -COOC2H5. 
Anterior, s-a dovedit că în reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-

etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu fenoli reactivi (rezorcină, floroglucină), 
nu se pot izola compuşii azoici corespunzători, din cauza ciclizării acestora la 
pirazolo[5,1-c]benzo[1,2-e] [1,2,4]triazinele corespunzătoare [83].  

Recent au fost publicate informaţii despre obţinerea unor 
benzo(pirazolo)triazine prin reacţia 5-diazopirazol-4-carboxilatului de etil cu 
rezorcină, 1,3-dimetoxibenzen, 1,3,5-trimetoxibenzen şi 2-naftol la temperatura 
camerei, urmată de ciclizare [36] (schema 105). 
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schema 105 
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Prin reacţia de cuplare a clorurii de 3-antipirinil-pirazol-5-il-diazoniu cu cu 
rezorcina, a fost obţinut azoderivatul corespunzător, care ulterior a fost ciclizat prin 
refluxare în acid acetic glacial timp de 4h, la 4-(6-hidroxipirazolo[5,1-
c][1,2,4]benzotriazin-2-il)-antipirina (schema 106). 

R=
N

NH3C

H3C

C6H5

O

+
HO OH -H2O

(AcOH)NHN

R N N]Cl-

NHN

R N
N

HO

N
N

NN
R

OH
OH

schema 106 
 

S-a mai dovedit că la cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-
pirazol-diazoniu cu fenolii reactivi (rezorcină, floroglucină) nu pot fi izolaţi produşii 
de cuplare ci doar produşii de ciclizare, derivaţi de benzo[1,2-e]-pirazolo-[5,1-
c][1,2,4]triazine [84]. 
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Capitolul II. Contribuţii originale 
 
 
II.1. Obţinerea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-
5-il-diazoniu 
 
 
II.1.1. Introducere 
 
  Inelul pirazolic este un element structural întâlnit în numeroase produse 
farmaceutice. Acest fapt este datorat unei importante activităţi biologice şi unei 
preparări relativ simple. Derivaţi ai pirazolului au demonstrat proprietăţi anxiolitice 
[1] antiinflamatoare, antimicrobiene[2] şi de inhibare a creşterii tumorilor [3]. 

Sărurile de diazoniu heterociclice, în general,  reprezintă o clasă de compuşi 
cu un important potenţial sintetic conferit de reactivitatea pe care o au ca agenţi 
electrofili. Prin reacţii de azocuplare cu diverse clase de compuşi acestea conduc la 
azoderivaţi cu aplicaţii practice directe ca şi coloranţi pentru fibre sintetice şi 
naturale, sau care constituie precursori importanţi pentru obţinerea unei diversităţi 
de compuşi policiclici cu nuclee condensate de tipul pirazolotriazolilor sau 
pirazolotriazinelor. Mulţi dintre aceşti compuşi posedă activitate biologică, datorită 
căreia şi-au găsit aplicaţii în domeniul medicinei şi farmaciei, iar alţii sunt folosiţi în 
industria materialelor fotografice. 
 
 
II.1.2. Diazotarea  clorhidratului 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-
aminopirazolului 
 

Diazotarea clorhidratului 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-aminopirazolului se 
realizează conform metodei descrise în literatură [4], cu NaNO2 şi HCl la 
temperaturi cuprinse în intervalul 0-5°C (schema 1), iar soluţia obţinută se 
foloseşte ca atare pentru reacţii de cuplare cu mai multe tipuri de componenţi de 
cuplare (fenoli şi derivaţi fenolici, naftoli, compuşi cu grupe metilen activ, respectiv  
pirazolone). 

 

N NH

H3C

C
OC2H5O

NH2
.HCl NaNO2

HCl dil. N NH

H3C

C
OC2H5O

N N]Cl

 
(1)                                                            (2) 

 
Schema 1. Diazotarea clorhidratului 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-aminopirazolului 
  

Datorită stabilităţii reduse a sărurilor de diazoniu, soluţia rezultată în urma 
diazotării a fost utilizată imediat pentru reacţii de cuplare.  
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II.2. Reacţii de cuplare ale clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il-diazoniu cu compuşi cu grupe metilen activ 
 
 
II.2.1. Introducere 

 
Cuplarea sărurilor de diazoniu cu compuşi cu metilen activ (schema 2),  

poate conduce la azoderivaţi (3a), sau la tautomerii acestora, hidrazonele 
corespunzătoare (3b). Substituenţii prezenţi în molecula compusului metilenic sunt 
grupe funcţionale cu efecte electronice -E, -I, care au rolul de a activa grupa 
metilenică. 
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X
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N NH
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EtO
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C
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H
N N

O

C
X

Y

X;Y=  -COOR;  -COOH;  -CN;  -COR; -Cl  etc. (3a)                                           (3b)
 

Schema 2. Reacţia de cuplare a clorurii 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu cu compuşi cu grupe metilen activ 

 
In unele cazuri, cuplările au loc cu eliminarea unor grupe (acetil, formil, 

carboxil), prin reacţii de tip Japp-Klingemann. Aceste eliminări au loc deobicei atunci 
când cuplarea are loc la un atom de carbon cu trei substituenţi (grupă metinică)5 
(schema 3).  

 

Z = CH3CO-, -CHO, -COOH
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EtO

H
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X
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      (3a)                          (3b)                          

Schema 3. Reacţie de cuplare Japp-Klingemann, cu eliminarea unei grupe 
acil sau carboxil 

 
 Produşii de cuplare ai sărurilor de diazoniu ale 5-aminopirazolilor cu 
compuşi cu grupe metilen activ pot fi separaţi, sau ciclizaţi prin interacţiuni ale 
grupelor funcţionale activatoare din componenta de cuplare şi grupa NH din inelul 
pirazolic, obţinându-se compuşi heterociclici policondensaţi de tipul pirazolo-
triazinelor sau pirazolo-triazolilor. Astfel, sărurile de diazoniu provenite din 1H-5-
aminopirazol, în urma cuplării cu diverşi compuşi cu grupe metilen activ conduc la 
combinaţii azoice sau hidrazone care pot fi ciclizate la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine 
[6],  (schema 4), sau pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli [7] (schema 5). Literatura 
menţionează unele cazuri în care ciclizarea are loc chiar în timpul reacţiei de 
cuplare, fără posibilitatea de izolare a produsului de cuplare [44]. 
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Schema 4. Posibilităţi de ciclizare a compuşilor de cuplare a sărurilor de diazoniu 

ale pirazolilor cu compuşi cu metilen active la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina 
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Schema 5.  Posibilităţi de ciclizare a compuşilor de cuplare a sărurilor de diazoniu 
ale pirazolilor cu compuşi cu metilen active la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli 

 
 
II.2.2. Prezentarea rezultatelor 
 
 In capitolul de faţă ne-am propus sinteza unor compuşi azoici pornind de la 
clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu prin reacţii de cuplare cu 
compuşi cu grupe metilen activ şi studiul influenţei diverşilor substituenţi prezenţi în 
structura componentelor de cuplare asupra cursului reacţiilor de cuplare.  

Au fost încercate reacţiile de cuplare ale clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu (2), cu un număr de 19 compuşi cu grupe 
metilen activ, având diverşi substituenţi cu efecte activatoare -E , -I, iar rezultatele 
sunt prezentate în tabelul 1. Pentru realizarea acestor reacţii s-au folosit 
componente de cuplare disponibile comercial, iar unele dintre ele au fost preparate 
în laborator: fenil-cianacetatul de etil [8]; 1-brom-1-fenil-acetona [9]; esterul etilic 
al acidului 2-fenil-3-oxo-butiric [10]. Reacţiile prin care au fost obţinute 
componentele de cuplare sunt prezentate în schemele 6, 7 şi 8. 
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Schema 6.  Obţinerea fenil-cianacetatului de etil 
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C C

O
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Schema 7.  Obţinerea 1-bromo-1-fenil-acetonei. 
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Schema 8.  Obţinerea esterului etilic al acidului 2-fenil-3-oxobutiric  
 
 Reacţiile de cuplare ale clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu (2), cu compuşi cu grupe metilen activ au fost realizate, în prezenţa 
bazelor: CH3COONa în mediu apos-alcoolic, (varianta I),  piridină (varianta II) sau 
NaOH în mediu apos-alcoolic (varianta III).  

 
Ecuaţiile reacţiilor de cuplare sunt prezentate în schemele 9,10,11. 
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Schema 9. Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu compuşi cu grupe metilen activ 

X= -COOC2H5  Y= -COOC2H5 (4); X= -COOC2H5  Y= -COCH3 (5); X= -COCH3  Y= -
COCH3 (6); X= -COOC2H5 Y= -CN (7); X= -COOC2H5 Y= -C6H5 (8); X= -CN Y= -
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C6H5 (9);  X= -COC6H5  Y= -COOC2H5 (10);   X= -COC(CH3)3   Y= -COOC2H5 (11);   
X= -C6H5  Y= -COOH  (12);  X= -C6H5 Y= -COCH3 (13);    X= -CN Y= -COOH (14);    
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acetat de etil

2-cloro-acetil-
acetat de etil

2-acetil-
fenilacetonitril

H3C-CO

C
X

Y
HH3C-CO

H3C-CO H3C-CO H3C-CO C
C6H5

COOC2H5

HH3C-CO

fenil-acetil
acetat de etil

 
 

Schema 10. Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu compuşi cu grupe metin activ, cu eliminare de grupe acetil (Japp-

Klingemann). X= -CN Y= -COOC2H5 (7);  X= -C6H5  Y= -CN (15)X= -Cl Y= -
COOC2H5 (16);  X= -C6H5 Y= -COOC2H5 (16a). 

N NH

H3C

C
EtO

N N

O

C
COOC2H5

COOC2H5
N NH

H3C

C
EtO

N

O

N]Cl
HC

COOC2H5

COOC2H5

Br

-HCl
Br

(18)  
Schema 11.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu bromomalonat de dietil 
Variantele de lucru precum şi rezultatele obţinute sunt prezentate în tabelele 1 şi 2. 
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      Tabelul 1. Compuşi obţinuţi prin reacţia de cuplare a  clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu compuşi cu metilen activ 

 
Nr 
 

Varianta 
de  

sinteză 

Compus obţinut 
 

      
 
 

Caracteristici 

   Aspect η [%] p.t. 
[°C] 

CSS 

1 
 

(I) 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COOC2H5  
                                                      
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono--malonat de dietil      
(4) 

 
Pulbere 
portocalie 
 
 

    
70,5 
 
 

136-
138 
 
 
 

1 spot 

2 
 

(I)  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COCH3

COOC2H5  
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono-acetilacetat de etil     
(5) 

Pulbere  
galbenă 
 

75,5 152-
154 

1 spot 
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3 
  
 
 
 
 
 
 

(I)   
 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

CN

 
                                                   
(7) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-cianacetat de etil 
 

Pulbere  
galbenă 
 

68,2 
 

121-
123 
 

1 spot 

(I) Pulbere  
galbenă 
 

74,8 122-
124 

1 spot 

    

  4 
 

(I)  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COC6H5

                 (10) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-benzoilacetat de etil 

Pulbere  
alb-gălbuie 
 

62,2 128-
130 
 

1 spot 

5 (I)  Pulbere  
alb-gălbuie 
 

59 104°C 1 spot 
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N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COC(CH3)3
  
(11) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-pivaloilacetat de etil 

6  
(I), 
(III) 

 
Cuplarea nu are loc 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
(II) 

 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

C6H5

COCH3
  

(13) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-fenil-acetona 

Pulbere  
galben-
portocalie 

63,7 145-
147 

1 spot 

7 
 

(I)  
 

Pulbere  
galbenă 

72,3 
 

187-
189 
 

1 spot 
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N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

Cl

COOC2H5

 (16) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-cloroacetat de etil 

8   

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

CN

C6H5
 

(15) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-hidrazono- 
-fenil acetonitril 

Pulbere  
gălbuie 

78,5 195-
197 

1 spot 

9  
(II) 

 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

C6H5

 
(16a) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-

Pulbere  
galbenă 

61 146-
148 

1 spot 
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5-il-hidrazono- 
-fenil acetat de etil 

10 
 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N N C
COOC2H5
Br

COOC2H5

                                                      
 
 
(18) 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il-azo-bromomalonat de dietil 

Pulbere 
 portocalie 

 160-
163 

1 spot 

11 
 

( I )  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COCH3

COCH3
 

(6) 
3-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il-hidra- 
zono)-2,4-pentandiona 

Pulbere  
galbenă 

60,5 140-
142 

 

12 
 

 I, II, 
III 
 

Cuplarea nu are loc     

13 I, II, 
III 
 

Cuplarea nu are loc     
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14 I, II, 
III 
 

Cuplarea nu are loc     

15 I Se obţin produşi intens 
coloraţi în roşu, probabil formazani 

    

16 I, II, 
III 

Cuplarea nu are loc     

17  I  
 

Cuplarea nu are loc     

II Se obţine un amestec de produşi 
18 
 

I  

N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

N

N

N N

C6H5

H3C

 
                                                  
(16b) 

 
Pulbere 
gălbuie 

 
92 

 
220 

 
1 spot 
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Tabelul 2. Caracterizarea spectroscopică a compuşilor obţinuţi prin reacţia de cuplare a  clorurii de 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu (2), cu compuşi cu grupe metilen activ 

 
Nr Compus obţinut 

Formula moleculară 
Masa moleculară 

MS 
M+(
m/z) 

UV-VIS 
λ [nm] 
 ε x10-4 

H1-RMN C13-RMN 

1.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COOC2H5  
 
(4) C14H20N4O6; M=340,33    

340 211 (1,3) 
238 (0,5) 
287 (0,4) 
352 (1,5) 
 

13,3 (s, 1H, -N-H);  
4,41-4,25(m, 6H,  
5-C-COOCH2-CH3; 
-N=C(COOCH2-CH3)2); 
 2,45(s, 3H, 3-C-CH3);  
1,42-1,28 ( m, 9H, 
 5-C-COOCH2-CH3; 
 -N=C(COOCH2-CH3)2 ). 
 

164,1(-N=C-
COOCH2CH3); 163,5((-
N=C-COOCH2CH3); 
150,4( 5-C); 145,8(3-
C);  
122,9(-NH-N=C<);  
97,7(4-C);  
61,7(-N=C(COOCH2-
CH3)2);  61,7-N=C(COO 
CH2-CH3)2);  
60,4(4-C-COOCH2-CH3);  
14,4(4-C-COOCH2CH3); 
14,0(-N=C-
(COOCH2CH3)2);  
12,1(3-C-CH3). 
 

2.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COCH3

COOC2H5 

--- 209 (0,2) 
237 (0,4) 
333 (0,6) 

10,86(s, 1H, N-H);  
4,32(q,4H,Pyr-
COOCH2CH3, (-N=C-
COOCH2CH3);  
2,44(s, 3H, Pyr-CH3); 

199,5(-CO-CH3);  
163,3(N=C-
COOCH2CH3);  
162,5(Pyr-COOCH2CH3);  
150,4(5-C); 138,8(3-
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(5) C13H18N4O5 ; M=310.31     

 2,25(s, 3H, -COCH3); 
1,41-1,32(m, 6H, Pyr-
COOCH2CH3; -N=C-
COOCH2CH3);  
 

CO);  
133,3(-NH-N=C<);  
93,12(4-C);  
61,2(-N=C-
COOCH2CH3); 60,9(Pyr-
COOCH2CH3);  
14,5(Pyr-COOCH2CH3);  
13,5(Pyr-CH3). 
 

3.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COCH3

COCH3  
                                            

(6) C12H16N4O4 ; M=280.28    

280 207 (-) 
238 (2,6) 
 334 (1,4) 

4,27(q, 2H,J=6,9Hz, 
 -COOCH2CH3);  
2,40(s, 3H, -COCH3);  
2,35(s, 3H, -COCH3);  
2,13(3-C-CH3);  
1,29(t,3H,J=6,9Hz, 
 -COOCH2CH3). 
 

197,1(2C, -COCH3);  
162,2 (-COOCH2CH3);  
149,5(5-C); 138,9( 3-
C); 
 138,1 (-NH-N=C-);  
92,6(4-C);  
59,2(-COOCH2CH3);  
26,6 (-CO-CH3); 
 24,4(-CO-CH3); 14,5(-
COOCH2CH3);  
13,5(3-C-CH3) 

4.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

CN
 

 (7) C12H15N5O4 ; M=293.28    

293 212(1,4) 
238 (-) 
288(-) 
351(2,0) 

13,1 (s, 1H, -N-H);  
10,92(s, 1H, 5-C-NH); 
 4,37-4,22(m, 4H, 
 4-C-COOCH2-CH3; 
 -N=C-COOCH2-CH3 ); 
 2,42(s, 3H, -3-C-CH3); 
 1,37-1,28(m, 6H, 
 4-C-COOCH2-CH3;

163,6 (4-C-
COOCH2CH3);  
159,9-N=C-COOCH2-
CH3);  
149,7(5-C); 144,3 (3-
C);  
110,1(-CN);  
107,8(-NH-N=C<);  
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 -N=C-COOCH2-CH3 ). 
 

97,9(4-C); 
61,8(4C-COOCH2-CH3); 
 60,3(-N=C-COOCH2-
CH3 ); 14,1(4-C-
COOCH2-CH3; -N=C-
COOCH2-CH3 ); 11,1(C-
CH3). 

5.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COC6H5  
 
(10) C18H20N4O5  ; M=372.38  

--- 203(2,5) 
230(1,4) 
333 (1,3) 
 

13,1 (s, 1H, -N-H);  
10,2(s, 1H, 5-C-NH); 
4,34-4,22(m, 4H, 
 4-C-COOCH2-CH3; 
 -N=C-COOCH2-CH3 ); 
2,24 (s, 3H, -3-C-CH3); 
1,31-1,28(m, 6H, 
 4-C-COOCH2-CH3; 

 -N=C-COOCH2-CH3) 
 

162,8 (4-C-
COOCH2CH3);  
151,7-N=C-COOCH2-
CH3);  
140,6(5-C); 138,9 (3-
C);  
125,7(3’;5’C);128,74(4’
C) 
125,28(1’C); 93,4(4-C); 
61,49(4-C-COOCH2-
CH3); 
14,08(4-C-COOCH2-CH3; 
13,9(3-C-CH3); 
110,35(CN);  
96,13(4-C); 12,85(3C-
CH3) 
60,65(4C-COOCH2-CH3); 
14,51(4-C-COOCH2-CH3; 

6.  --- 210 (0,9) 
236(1,1) 
332(1,2) 
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N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COC(CH3)3

 
 
(11) C16H24N4O5   ; 
M=352.39   

7.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

C6H5

COCH3 
  
(13) C16H18N4O3  ; M=314.34  

314 ------ 1,31(t,3H,-COOCH2-CH3) 
2,36 (s, 3H, -3-C-CH3); 
1,87(s; -CO-CH3); 
4,37 (q;-COOCH2-CH3) 
11,24(s, 2H, NH) 

162,9 (4-C-
COOCH2CH3); 
149-N=C; 142,36(5-C);  
139,9 (3-C); 90,18(4-
C); 
59,32(4-C-COOCH2-
CH3); 
25,2 (CO-CH3) 
14,51(4-C-COOCH2-CH3; 
12,92(3C-CH3) 
 

8.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

CN

C6H5
 

 
(15) C15H15N5O2 ; M=297.31  

--- 213(1,5) 
239 (1,6) 
350 (1,7) 

10,35 (s, 2H, -N-H); 
7,57(m, 6H, Ph)  
4,26(q, 4-C-COOCH2-CH3; 
4.39(q, 4-C-COOCH2-
CH3); 
2,34 (s, 3H, -3C-CH3); 
1,43(t, 3H, 
 4-C-COOCH2-CH3). 

164 (4C-COOCH2CH3);  
142,2(3-C); 146,46(5-
C); 
131,24(C-CN);  
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9.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

Cl

COOC2H5

 
 
(16) C11H15ClN4O4  
M=302.71  

302 210(1,3) 
237(-) 
333(0,8) 
 

12,82 (s, 1H, -N-H);  
9,93(s, 1H, 5-C-NH); 
4,39(q, -N=C-COOCH2-
CH3 ); 
4,26(q, 4-C-COOCH2-CH3; 
2,4 (s, 3H, -3-C-CH3); 
1,41-1,29(m, 6H, 
 4-C-COOCH2-CH3; 

 -N=C-COOCH2-CH3 ). 
 

164,0(4-C-COOEt);  
158,77(N=C-COOEt); 
150,6(5-C); 144(3-C); 
117(4-C); 
62,5(N=C-COO-CH2-
CH3); 
59,94 (4-C-COO-
CH2CH3); 
14,14(4-C-COOCH2CH3); 
14,05(COO-CH2-CH3). 

10.  
 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

C6H5

 
 
(16a) C17H20N4O4  
M=344.37 

---  1,01-1,38(m, 6H, 
 4C-COOCH2-CH3; 

 -N=C-COOCH2-CH3 
2,52 (s, 3H, -3-C-CH3); 
3,96(2H;q; COOCH2CH3) 
4,25(2H;q; COOCH2CH3) 
7,36-7,55(m, 3H in Ph)  
8,04-8,06(2H; in Ph) 
9,53 1H; NH) 

155,02 (-N=C-) 
161,6 (N=C-COOC2H5); 
163,6 (4C-COOCH2CH3); 
155(5-C); 144,58(3C); 
128-132 (Ph);  
60,67(N=C-COO-CH2-
CH3) 
59,27(4-C-COO-
CH2CH3); 
14,42(-COOCH2CH3); 
14,18(N=C-COO-CH2-
CH3) 
12,85(3-C-CH3) 

11.   
 
--- 

 1,31(t,3H,COOCH2-CH3; 
1,92 (s, 3H, -3-C-CH3); 
4,28(2H,q,COOCH2-CH3) 
7,39-7,59(m,3H, Ph) 
8,32-8,43(2H, in Ph) 

128,7(3''-C şi 5''-C) 
128,85(4''-C); 128,5 
(2''-C) 
147,9(3-C);  
157,12(5-C); 
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N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

N

N

N N

C6H5

H3C

 
 
(16b) C18H18N8O2 
 M=378.16 
 

 165,13 (-COOCH2CH3) 
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II.2.3. Rezultate şi discuţii 
 

Produşii de cuplare obţinuţi sunt substanţe solide de culoare galbenă sau 
portocalie, cu puncte de topire cuprinse în intervalul 128-197°C, iar randamentele 
pentru majoritatea reacţiilor de cuplare au valori între 62 – 78% (tabelul 1), 
excepţie făcând cuplarea cu bromomalonat de dietil, care a decurs cu un randament 
de 28,4%. 

 
Reacţiile de cuplare ale clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu  au avut loc doar în cazul compuşilor, care au în moleculă substituenţi cu 
acţiune suficient de activantă asupra grupei metilenice. Aşa cum reiese din tabelul 1 
aceştia sunt : malonat de dietil, acetilacetat de etil,  2,4-pentandionă, cianoacetat 
de etil, benzoilacetat de etil, pivaloil acetat de etil, acid malonic, cianacetilacetat de 
etil, cloroacetilacetat de etil, α-acetil-fenilacetonitril. 

 
În cazul compuşilor metilenici, malonat de dietil, acetilacetat de etil,  2,4-

pentandionă, cianoacetat de etil, benzoilacetat de etil, pivaloil acetat de etil şi  
benzilmetilcetonă, în urma reacţiei de cuplare se formează compuşii azoici aşteptaţi, 
aflaţi însă sub forma tautomeră hidrazo. 

 

N NH

H3C

C
EtO

N

O

N]Cl

H2C
COOC2H5

COOC2H5

N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

C
COOC2H5

COOC2H5N NH

H3C

C
EtO

N N

O

CH
COOC2H5

COOC2H5
(4)(2)

/CH3COONa

 
Schema 12.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu malonat de dietil 
 

Cuplarea sării de diazoniu (2) cu malonatul de dietil (schema 12) are loc cu 
uşurinţă, în mediu apos-alcoolic în prezenţă de acetat de sodiu, testul cu acid H 
confirmând faptul că sarea de diazoniu (2) s-a consumat complet după un timp 
foarte scurt de reacţie (30 min.). In final, produsul de reacţie (4), precipită şi se 
separă prin filtrare şi spălare cu apă. După uscare la temperatura camerei, 
cromatografia în strat subţire indică un singur spot şi punct de topire unitar. 
Spectroscopia de masă confirmă structura compusului (4), prin valoarea picului 
molecular (M+(m/z) = 340). Produsul prezintă patru maxime de absorbţie în UV-
VIS, din care λmax=352nm este atribuită grupei azo(hidrazo). 

 

N NH

H3C

C
EtO

N

O

N]Cl

H2C
COOC2H5

CO-CH3
/CH3COONa

N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

C
COOC2H5

COCH3N NH

H3C

C
EtO

N N

O

CH
COOC2H5

COCH3
(5)(2)

 
Schema 13.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu acetilacetat de etil 
 
 In cazul cuplării clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 
(2) cu acetilacetatul de etil (schema 13), reacţia decurge cu uşurinţă în aceleaşi 
condiţii, (acetat de sodiu, mediu apos alcoolic, temperatură 0-10°C, timp de  reacţie 

BUPT



Reacţii de cuplare cu compuşi cu grupe metilen activ -  II.2.                                85 
 

 

30 min.). Produsul de cuplare se separă în finalul reacţiei, sub forma unui precipitat 
galben, care prezintă un singur spot la cromatografierea în strat subţire şi punct de 
topire unitar (152-154°C).  Compusul (5) prezintă trei maxime de absorbţie în 
spectrul UV-VIS (λmax. = 209, 237, 333 nm). Spectrul IR confirmă prezenţa grupelor 
funcţionale  din molecula compusului. Spectroscopia RMN,  indică faptul că grupa 
acetil nu s-a eliminat în cazul cuplării sării de diazoniu (2) cu acetilacetat de etil 
(schema 13), iar produsul de reacţie se prezintă sub forma tautomeră hidrazo, fapt 
indicat de absenţa semnalului pentru carbonul cuaternar prin DEPT 135. Semnalele 
din spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN confirmă sructura indicată pentru produsul 5: 1H-
RMN (δNHN =7,19 ppm, δNHPy =11.81 ppm, δCOCH3 =2.15 ppm); 13C-RMN (δ COCH3 
=24,84 ppm). 
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Schema 14.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu acetilacetonă 
 

 Acetilacetona s-a dovedit a fi o cuplantă foarte reactivă faţă de clorura de 
1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2), reacţia dintre acestea 
decurgând foarte uşor, în mediu apos alcoolic la 0-10°C în prezenţa acetatului de 
sodiu. Testul cu acid H indică practic consumarea completă a sării de diazoniu la 
cinci minute după adăugarea ei în soluţia de cuplantă. Produsul uscat, prezentând 
un singur spot la cromatografa în strat subţire, este caracterizat prin punct de 
topire, unitar, 140-142°C. Spectrul UV-VIS prezintă trei maxime de absorbţie  (λmax. 
=  207, 238, 334 nm). Spectroscopia de masă, prin valoarea picului molecular 
(M+(m/z) = 280) confirmă structura compusului (6) şi faptul că în această reacţie 
de cuplare nu se elimină nici una din cele două grupe acetil existente in molecula 
cuplantei.  
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Schema 15.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu cianacetat de etil 
 

 Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu cianacetatul de etil (schema 15), a fost realizată prin varianta (I), la 
temperatură sub 10°C, în mediu apos-alcoolic în prezenţa unei baze slabe (acetat 
de sodiu). Reactivitatea bună a cianacetatului de etil faţă de sarea de diazoniu (2) a 
fost confirmată prin timpul de reacţie scurt (30 min) şi randamentul bun de 
separare al produsuluide cuplare (7) (η = 68,2%). Produsul de cuplare este solid, 
de culoare galbenă, prezintă un singur spot în CSS şi punct de topire unitar, p.t.= 
121-123°C. Spectrul UV-VIS ilustrează prezenţa a patru maxime de absorbţie (λmax. 
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=  212, 238, 288, 351). Structura este confirmată şi de benzile din spectrul IR 
caracteristice grupelor funcţionale prezente în molecula compusului (7)  şi de 
spectroscopia de masă care indică valoarea picului molecular (M+(m/z) = 293).   
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Schema 16.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu benzoilacetat de etil 
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Schema 17.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu pivaloilacetat de etil 
 
 Reacţiile de cuplare ale sării de diazoniu (2) cu benzoilacetatul de etil 
(schema 16) şi respectiv pivaloilacetatul de etil (schema 17) au fost realizate în 
varianta I, în mediu apos alcoolic, la raport molar 1:1, în prezenţa acetatului de 
sodiu la temperaturi scăzute de sub 10°C. Reacţiile au decurs cu randamente bune 
(η = 68,2% pentru benzoilacetatul de etil şi respectiv η = 59 % pentru 
pivaloiacetatul de etil). 

 
Schema 18.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu benzil-metil-cetona 
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 Fenilacetona (benzil-metil-cetona) nu a reacţionat cu sarea dediazoniu (2) 
în mediu apos-alcoolic nici în varianta I, cu acetat de sodiu, nici în varianta III, în 
prezenţă de hidroxid de sodiu (schema 18). In ambele cazuri s-a prelungit timpul de 
reacţie, dar produsul de cuplare nu s-a format nici după 24h, sarea de diazoniu fiind 
încă prezentă în mediul de reacţie. Când amestecul de reacţie a fost scos din baia 
de gheată şi a ajuns la temperatura camerei, cuplanta s-a separat sub forma unei 
faze uleioase, nemiscibilă cu soluţia de sare de diazoniu şi după câteva ore testul cu 
acid H a confirmat absenţa sării de diazoniu, probabil aceasta s-a descompus în 
timp după creşterea temperaturii. In varianta III, reacţia s-a realizat dizolvând 
cuplanta în piridină la 0-5°C şi adăugând soluţia apoasă de sare de diazoniu (2) în 
picături sub agitare. Produsul (13) se prezintă sub formă de pulbere galben-
portocalie, cu un singur spot în CSS şi punct de topire unitar, 145-147°C. Spectrul 
IR al compusului prezintă benzile caracteristice grupelor funcţionale din molecula 
sa, iar spectroscopia MS confirmă structura prin valoarea picului molecular 
(m/z):(M+ =314). Structura hidrazonică a compusului (13) este confirmată de 
spectroscopia RMN, prin absenţa semnalului pentru carbonul cuaternar (prin DEPT 
135), 1H-RMN (δCOCH3 =1.87 ppm), 13C-RMN (δ COCH3 =25.2 ppm). 

În cazul compuşilor cu hidrogen activ trisubstituiţi, care conţin o grupare 
acetil (cloracetilacetatul de etil, cianacetilacetatul de etil, α-acetil-fenilacetonitril şi 
acetil-fenilacetatul de etil), în urma reacţiei de cuplare are loc eliminarea acesteia 
(reacţii de tip Japp Klingemann). 

Reacţia de cuplare a sării de diazoniu (2) cu cloracetilacetatul de etil, 
prezentată în schema 19, s-a realizat în varianta I (mediu apos-alcoolic, în prezenţă 
de CH3COONa) şi a decurs cu formarea produsului (16). Produsul, pulbere de 
culoare galbenă, prezintă un spot în CSS şi punct de topire unitar 187-189°C. 
Spectrul de masă prezintă picul molecular (m/z):(M+ =301) ceea ce confirmă faptul 
că grupa acetil a fost eliminată în urma cuplării (reacţie Japp Klingemann). 
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Schema 19.  Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-

il-diazoniu (2) cu cloracetilacetatul de etil. 
 

Reacţia dintre sarea de diazoniu (2) şi ciancetilacetatul de etil (schema 20), 
în prezenţă de acetat de sodiu, în mediu apos-alcoolic are loc cu eliminarea grupei 
acetil, confirmată de faptul că produsul de cuplare în acest caz este identic cu cel al 
reacţiei dintre clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu 
cianacetatul de etil (schema 13). 
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Schema 20. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 

(2) cu cianacetilacetat de etil şi cianacetat de etil 
 

Identitatea şi structura compusului (7) format prin cele două reacţii a fost 
dovedită prin spectrele de masă, care, prin picul molecular (M+=293) confirmă 
formarea compusului de cuplare, spectrele IR (fig.3;4) în care se atribuie vibraţiile 
caracteristice grupelor funcţionale din cele două componente ale reacţiei de cuplare, 
spectele UV-VIZ care prezintă maxime de absorbţie caracteristice grupei azo 
(hidrazo), spectrele H1-RMN (fig.1;2) şi spectrele C13-RMN (tab.2). 

 
Fig.1.   Spectrul 1H-RMN al compusului (7) obţinut din cian-acetilacetat de etil 
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Fig.2. Spectrul 1H-RMN al compusului (7) obţinut din cianacetat de etil 

 
Fig 3. Spectrul IR al compusului (7) obţinut din cianacetat de etil 
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Fig.4. Spectrul IR al compusului (7) obţinut din cian-acetilacetat de etil 

 

 
Fig. 5. Spectrul de masă al compusului (7) obţinut din cian-acetilacetat de etil 
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Schema 21. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
α-fenil-α-acetil-acetonitril 

 
Reacţia compusului (2) cu α-acetil-fenilacetonitril, prezentată în schema 21, 

a fost realizată în mediu de piridină, timpul de reacţie necesar finalizării reacţiei 
fiind de 20 min. Structura compusului (15) a fost confirmată prin metode 
spectroscopice, care indică eliminarea grupei acetil după cuplare, prin absenţa 
semnalului pentru protonii din grupa acetil în spectrul 1H-RMN, şi absenţa 

BUPT



Reacţii de cuplare cu compuşi cu grupe metilen activ -  II.2.                                91 
 

 

semnalului pentru atomul de carbon din aceeaşi grupă în spectrul 13C-RMN. 
Produsul de reacţie se prezintă sub forma tautomeră hidrazo, fapt confirmat de 
absenţa semnalului pentru carbonul cuaternar prin DEPT 135. 
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Schema 22. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
α-fenil-α-acetil-acetat de etil 
 
 Fenil-acetilacetatul de etil a fost cuplat cu sarea de diazoniu (2) în piridină 
(varianta II), timpul de reacţie necesar consumării sării de diazoniu fiind de 3h, 
interval după care testul cu acid H al amestecului de reacţie a fost negativ. Reacţia 
de cuplare, prezentată în schema 22, a decurs cu eliminarea grupei acetil şi a 
condus la formarea 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-fenilacetatului 
de etil (17). Structura produsului de reacţie indicat este dovedită de  prezenţa în 
spectrul 1H-RMN al acestuia al semnalului protonului din grupa –NH-N- şi absenţa 
semnalului pentru protonii grupei acetil. Deasemenea spectrul 13C-RMN ilustrează 
absenţa semnalului pentru carbonul cuaternar. 
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Schema 23. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metilpirazol-5-il-diazoniu cu 
fenilacetatul de etil 
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Schema 24. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metilpirazol-5-il-diazoniu cu 
fenilacetonitrilul 
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Schema 25. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
acidul fenilacetic 
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Schema 26. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
acidul cianacetic 
 

Unele componente de cuplare nu au dovedit o reactivitate suficientă pentru 
a forma produşi de cuplare cu clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu. Acest fapt se datorează probabil unei activări insuficiente a grupei 
metilenice de către grupele funcţionale prezente în moleculă, dar, în anumite cazuri 
şi unei solubilităţi insuficiente a componentelor de cuplare în mediul de reacţie 
apos-alcoolic. Astfel, nu s-au reuşit cuplările cu: fenilacetat de etil, fenilacetonitril, 
acid fenilacetic şi acid cianacetic. 

Pentru remedierea acestui inconvenient s-a încercat obţinerea unor săruri 
de diazoniu solubile în mediu organic neapos, cum ar fi tetrafluoroboraţii, sulfonaţii, 
etc. 

Astfel, am încercat obţinerea acestor săruri de diazoniu în stare solidă, prin 
tratarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu acid 
tetrafluoroboric, acid p-toluensulfonic şi respectiv clorură de zinc, conform schemei 
27.  
In nici unul din cazuri nu a avut loc precipitarea sărurilor respective şi în consecinţă 
în reacţiile de cuplare s-a folosit doar soluţia apoasă de  clorură de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu. 
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Schema 27. Încercări de obţinere a unor săruri de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-

pirazol-5-il-diazoniu 
  

 
Un caz aparte l-a constituit reacţia clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-

pirazol-5-il-diazoniu (2) cu acid malonic (schema 28), în urma căreia s-au format 
produşi coloraţi intens în roşu, probabil de tip formazan, a căror caracterizare nu a 
mai fost de interes pentru studiul nostru. 

N NH

H3C

C
EtO

N

O

N]Cl

(2)

H2C
COOH

COOH
/ CH3COONa
(H2O-EtOH)

N NH

H3C

C
EtO

N N

O

C
COOH

COOH

H

N NH

H3C

C
EtO

N N

O

C
COOH

N

H

N
NHN

CH3

O
OEt

formazan

H2C
COOH

COOH

/ CH3COONa
(H2O-EtOH)

 
 

Schema 28. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
acidul malonic 
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                                                                                                (16b)                               
Schema 29. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 

6-metil-3-fenil-1H-pirazolo[5,1-a][1,2,4]triazol 
 
 Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 6-
metil-3-fenil-1H-pirazolo[5,1-a][1,2,4]triazol are loc rapid, cu randament de 92%, 
conform schemei 29. 
 
 
 
II.2.4. Concluzii  
  

Au fost realizate reacţiile de cuplare dintre  clorura de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu cu 19 compuşi cu grupe metilen sau metin, 
activate de diverşi substituenţi cu efecte electronice -E , -I. Dintre compuşii 
metilenici, trei au fost sintetizaţi în laborator, conform indicaţiilor din literatură, 
restul fiind disponibili comercial. Clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il 
diazoniu a fost obţinută prin diazotarea 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-
aminopirazolului, în prezenţă de acid clorhidric la 0-5°C şi folosită sub formă de 
soluţie apoasă, în vederea realizării reacţiilor de cuplare.  

La reacţiile de cuplare s-a lucrat în trei variante: mediu apos-alcoolic în 
prezenţă de acetat de sodiu (varianta I), în mediu piridină-apă (varianta II) şi 
respectiv mediu apos-alcoolic în prezenţă de NaOH. In toate variantele de lucru 
temperatura a fost cuprinsă în intervalul 0-10°C.   
 Dintre componentele de cuplare utilizate, reactivitate suficientă pentru a da 
produşi de cuplare cu clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu au 
dovedit: malonatul de dietil, acetilacetatul de etil,  2,4-pentandiona, cianoacetatul 
de etil, benzoilacetatul de etil, pivaloilacetatul de etil, acidul malonic, 
benzilmetilcetona, cloroacetilacetatului de etil şi α-acetil-fenilacetonitrilului. 

În cazul compuşilor metilenici: malonat de dietil, acetilacetat de etil,  2,4-
pentandionă, cianoacetat de etil, benzoilacetat de etil, pivaloil acetat de etil şi  
benzilmetilcetonă, în urma reacţiei de cuplare cu sarea de diazoniu (2) se formează 
compuşii azoici aşteptaţi, datele spectrale dovedind faptul că aceştia se prezintă sub 
forma tautomeră hidrazo. 

 Compuşii metinici, trisubstituiţi, care conţin o grupare acetil 
(cloracetilacetatul de etil, cianacetilacetatul de etil, α-acetil-fenilacetonitril şi acetil-
fenilacetatul de etil), reacţionează uşor cu  clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il diazoniu, în mediu apos-alcoolic în prezenţă de acetat de sodiu, dar în 
urma reacţiei de cuplare  are loc eliminarea grupei acetil, aceste reacţii fiind 
cunoscute în literatură ca reacţii Japp Klingemann.Astfel, prin reacţia sării de 
diazoniu (2) cu cianacetilacetatul de etil, datorită eliminării grupei acetil în urma 
cuplării se obţine un produs identic cu cel rezultat prin reacţia de cuplare cu 
cianacetatul de etil. 
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α-acetil-fenilacetonitrilul nu a reacţionat cu sarea de diazoniu (2) în mediu 
apos-alcoolic, ci doar în mediu apă-piridină şi reacţia de cuplare  a decurs 
deasemenea cu pierderea grupei acetil. Deasemenea, fenil-acetilacetatul de etil a 
putut fi cuplat cu sarea de diazoniu (2) doar în prezenţă de piridină (varianta II), 
reacţia neavând loc în mediu apos-alcoolic în prezenţa acetatului de sodiu sau a 
hidroxidului de sodiu.In ultimele două variane componenta de cuplare s-a separat la 
sfârşitul reacţiei sub forma unei faze lchide uleioase, nemiscibilă cu mediul de 
reacţie apos-alcoolic.  

In cazul acidului malonic, reacţia de cuplare a avut loc aproape spontan, cu 
formarea de  formazani, (produşi de dicuplare) intens coloraţi în roşu. 

Fenilbromoacetatul de etil nu reacţionează cu sarea de diazoniu în mediu 
apos-alcoolic în prezenţa bazelor (variantele I, III), ci doar în piridină, când deşi 
sarea de diazoniu se consumă în totalitate destul de rapid, produsul s-a dovedit a fi 
un amestec de compuşi neidentificabil prin spectroscopie RMN. 

Reacţiile de cuplare nu au putut fi realizate, în nici una dintre cele trei 
variante, în cazul fenilacetatului de etil, fenilacetonitrilului, acidului fenilacetic şi 
acidului cianacetic. Această situaţie se explică printr-o activare insuficientă a grupei 
metilenice de către substituenţii prezenţi în moleculă, (C6H5, CN, COOH) dar, în 
anumite cazuri şi unei solubilităţi insuficiente a componentelor de cuplare în mediul 
de reacţie apos-alcoolic. Pentru a reduce acest inconvenient, am încercat obţinerea 
sării  de diazoniu în stare solidă  prin precipitare cu HBF4, ZnCl2 şi respectiv CH3-
C6H5-SO3H. In nici unul din cele trei cazuri nu a putut fi separată sarea de 
heterociclică de diazoniu în stare solidă şi ca urmare a fost folosită sub forma de 
soluţie apoasă proaspăt preparată. 
 Zece dintre cele nouăsprezece reacţii de cuplare ale clorurii de 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il diazoniu au condus la produşii preconizaţi, cu 
randamente bune ( 62 – 78%). Aceştia se prezintă sub formă de pulberi solide, 
colorate în nuanţe de galben până la portocaliu, cu puncte de topire în intervalul 
128-197°C După cum am arătat, aceştia au fost caracterizaţi prin metode fizico-
chimice: P.T., CSS, spectroscopie MS, IR, UV-VIS, 1H-RMN şi/sau 13C-RMN. 
Metodele de analiză au confirmat identitatea produşilor de cuplare, faptul că aceştia 
se găsesc sub formă tautomeră hidrazo şi nu au suferit procese de ciclizare în nici 
unul dintre cazuri, aşa cum se menţionează în literatura de specialitate pentru 
compuşi asemănători. 

 Rezultatele obţinute au dovedit faptul că există o strânsă legătură între 
între natura substituenţilor prezenţi în moleculele componentelor de cuplare şi 
reactivitatea acestora faţă de clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2). Astfel, reactivitate mare au dovedit compuşii metilenici cu 2-3 grupe 
puternic activatoare: -COCH3; -COOC2H5 ; Cl; -CN; -COC6H5.  Prezenţa unei grupe 
fenil în molecula cuplantei metilenice a micşorat de fiecare dată atât solubilitatea 
acesteia în mediul de reacţie cât şi reactivitatea. Astfel,  au prezentat reactivitate 
suficientă, pentru a forma produşi de cuplare, compuşii metilenici care au 
substituenţi: -C6H5 şi –COOH; -C6H5 şi –CN; –COOH şi –CN şi respectiv -C6H5 şi –
COOC2H5. 
  Cei  9 compuşi noi obţinuţi urmează a fi folosiţi în încercări de ciclizare la 
produşi policiclici de tip pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine sau 
pirazolo[5,1][1,2,4]triazoli. 
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II.3. Reacţii de cuplare ale clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il-diazoniu cu 5-pirazolone-3-substituite şi -
1,3-disubstituite 
 
 
II.3.1. Introducere 
 

Literatura prezintă un număr mare de coloranţi azoici derivaţi din pirazoli 
sau pirazolone, însă numărul coloranţilor azoici proveniţi din 3(5)-amino-pirazoli şi 
pirazoli sau pirazolone este redus, probabil şi datorită accesibilităţii reduse a 
materiilor prime.  

Aceştia sunt folosiţi ca şi componente ale cernelurilor şi tonerelor [11-16], 
iar unii posedă activitate antimicrobiană şi antifungică [17,18]. Obţinerea lor se face 
prin diazotarea 3(5)-amino-pirazolilor urmată de cuplare [11-16, 19,20] sau prin 
sinteză [21]. 

 
II.3.2.   Prezentarea rezultatelor  
 
 Scopul sintezelor realizate l-a constituit obţinerea unor noi 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-one (19-26), prin cuplarea clorurii 
de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-pirazol-diazoniu (2) cu 5-pirazolone-3-mono-, 
respectiv 1,3-disubstituite(17) (schema 30), şi studiul proprietăţilor acestora. 

 

N NH

H3C NH2

N NH

H3C N N]Cl
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H3C N N

N
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O
X
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(1) (2) 1
2

3
4

5

1'

2'
3'

4'
5'

(19-25)

(17)

O OEt OEt
O OEtO

 
Schema 30. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-pirazol-diazoniu (2) 
cu 5-pirazolone-3-mono- şi 1,3- disubstituite (17)  
 

Produşii sintetizaţi sunt coloranţi azoici cu potenţial de complexare al 
cationilor sau intermediari pentru sinteze de noi heterociclii policondensaţi: pirazol-
spiro-pirazolo[5,1-c]triazoli şi pirazolo[3,2-c]pirazolo[3,4-e][1,2,4]triazine (Schema 
31) 
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Schema 31. Posibilităţi de ciclizare ale compuşilor 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il-azo-5-pirazolonici 
 

Diazotarea clorhidratului de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-aminopirazol (1) 
la clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-pirazolil-diazoniu (2) a fost prezentată 
anterior (cap. II.1.2.) 

Derivaţii de pirazol au fost obţinuţi conform indicaţiilor din literatură: 
-1H-5-amino-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazolul(1) [22] 
- 5-metil-1,2-dihidro-pirazolin-3-onă(17a) [23] 
- 5-fenil-1,2-dihidro-pirazolin-3onă(17b) [24] 
- esterul etilic al acidului1H-2,5-dihidro-pirazol-5-oxo-3-carboxilic(17c) [25]  
- 5-metil-2-fenil-1,2-dihidro-pirazol-3-onă(17d) [26] 
- 2,5-difenil-1,2-dihidro-pirazol-3-onă(17e) [27]  
- 5-anilino-2-fenil-1,2-dihidro-pirazol-3-onă(17f) [28]  
- 1H-1-(4-sulfofenil)-3-carboxi-2,5-dihidro-pirazol-5-onă(17g) [29].  

Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-5-pirazolil-
diazoniu (2) cu pirazolonele (17) s-a realizat în mediu apos-alcoolic în prezenţa 
CH3COONa şi a NaOH la 0-5ºC, la pH neutru-slab alcalin, iar compuşii de cuplare au 
fost separaţi după acidularea amestecului de reacţie şi purificaţi prin recristalizare.  
 
Rezultatele obţinute sunt prezentate în tabelele 3 şi 4. 
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Tabelul 3. Compuşi obţinuţi prin reacţia de cuplare a  clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu compuşi cu 5-pirazolone-3-mono,  
respectiv 1,3-disubstituite(17) 
 
 
Nr 
 

Pirazolona 
 

Compus obţinut 
 

Caracteristici 

   Aspect η [%] p.t. 
[°C] 

1 
 

 

N
N

CH3

H

O

 
1H-3-metil-5-
pirazolona  
                
(17a) 

 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

H3C

 
(19) 

4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3-metil-5-
pirazolona 

 
Pulbere 
amorfă, 
galbenă 
 

    
79 
 
 

 
294-
298 
 
 

2 
4 

 

N
N

C6H5

H

O

 
1H-3-fenil-5-
pirazolona 
               
(17b) 

 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C6H5

 
(20) 

4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3-fenil-5-pirazolona 

 
Pulbere 
amorfă,  
portocalie 

 
 
80 

 
291-
297 

3 
 
8 

 

N
N

COOC2H5

H

O

 
1H-3-
etoxicarbonil- 
-5-pirazolona 
 (17c) 

 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C2H5OOC

 
(21) 

4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3-etoxicarbonil-5-
pirazolona 
 

 
Pulbere 
amorfă,  
galbenă 

 
94,5 

 
221-
224 

4 
 
 
2 

 

N
N

CH3

C6H5

O

 
          
  
(17d) 
1H-1-fenil--3-
metil-5- 
pirazolona   

 
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

H3C

H
 

               (22) 
 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-1-fenil-3-metil-5-
pirazolona 
 

Pulbere 
amorfă,  
portocalie 

 
87 

 
288-
290 
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5 
 
 
 
3 

 

N
N

C6H5

C6H5

O

 
 
(17e) 
1H-1,3-difenil-5-
pirazolona 
                

 
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

C6H5

H
 

              (23) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo--1H-1,3-difenil-5-
pirazolona 

Pulbere 
amorfă,  
portocalie 

96,5 258-
259°C 
 

6 
 
 
6 

 

N
N

NH-C6H5

C6H5

O

 
          
(17f)  
1H-1- fenil- 
-3-anilino-5-
pirazolona 
                

 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

OH

C6H5

C6H5HN

 
              (24) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo- 
-1H-1-fenil-3-anilino-5-
pirazolona 

Pulbere 
amorfă  
roşu-
brună 

79  
290-
294 

7 
 
 
7 

 

N
N

COOH

HO3S-C6H4

O

 
  
(17g)    
1H-1-(4-sulfo-
fenil)-3-carboxi-
5-pirazolona 
                

 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

OH

C6H4SO3H

HOOC

              (25) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-
il)-azo- 
-1H-1-(4-sulfofenil)-3-
carboxi-5-pirazolona 

 
Pulbere 
amorfă,  
roşie 

 
93 

 
>340 
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Tabelul. 4  Date spectroscopice ale 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-
pirazol-5-onelor sintetizate 

Nr. 
Crt.        Formula Benzi caracteristice în IR 

[28] (cm-1) 

UV-VIZ. 
λmax[nm] 
(ε) 

1 
N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

H3C

 
             (19) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-3-metil-5-pirazolona 
 

νC-C = 1093i; νC=C = 1533i,  
νC=O = 1714i, 1671i; 
νCH3 = 2935s, 2986m; 
νNH =3178m ,3080m, 
νNH = 3453m (pirazol)  
νN=N= 1438m; νC-N = 
1280i;  
νC-O = 1205i; γC-H = 759i.  
 

216 
(10100) 
≈242 ( - ) 
350 
(11300) 
401 
(10800) 

2 
N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C6H5

 
              (20) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-3-fenil-5-pirazolona 

νNH = 3430s, 3193s; νAr-H 
=3068s;  
νC=O = 1725m, 1690m;  
νC=N = 1667i,1591s; νN=N = 
1449s;  
νC-N = 1277i; νC-O = 
1102m;  
γC-H =755m;  
νC-C=933i,  
νC=C = 1540m, δN-H = 
1593s, 
νCH3 = 2926s, 2993m,  
benzi caract. nucleu 
benzenic: 693i,  
1513s, 1600s, 3067s 

209 
(19100) 
222 
(18800) 
≈250 ( - ) 
377 
(15900) 

3 
N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C2H5OOC

 
             (21) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-3-etoxicarbonil-5-
pirazolona 

νNH = 3440s;  3195s; νAr-H 
=3067s; νCH3=2932m, 
2981s;  
νC=O = 1717i, 1684i; νC=N 
=1547i;  
νN=N = 1441s; νC-N = 
1289m;  
νC-O = 1105m; γC-H =741m 
νC-C = 993i,  νC=C = 1540m,  
  
  

210 
(13700) 
241 (6200) 
422 
(15600) 
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4 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

H3C

H
      

             (22) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-1-fenil-3-metil-5-
pirazolona 
 

νNH = 3340m; 3195m; νAr-H 
=3059m;  
νCH3=2935m, 2981s;  
νC=O = 1717i, 1684i; νC=N 
=1547i; 
νN=N = 1441s; νC-N = 1289i; 
νC-O = 1105m; γC-H =740m 
νC-C = 1000i; νC-O = 
1100i,1140i,  
νC=C = 1534m; δN-H = 
1587s, 
benzi caract. nucleu 
benzenic: 690i,  
1510s, 1594s, 3054s 

209 
(22700) 
246 
(28200) 
379 
(23000) 

5 
N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

C6H5

H
 

                                    
(23)  
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-1,3-difenil-5-pirazolona 

νNH = 3253m; 3137s; νAr-H 
=3063s;  
νC=O = 1714m, 1661i;  
νC=N =1598m, 1541i; νN=N 
= 1449m;  
νC-N = 1281m; νC-O = 
1112m;  
γC-H =761m 
νC-C = 953i; νC=C = 1527m,  
δN-H = 1587s; 
νCH3 =2960s, 2973m,  
benzi caract. nucleu 
benzenic: 680i,  
1480s, 1573s, 3053s 

209 
(29900) 
271 
(22300) 
401 
(17000) 

6 

N NH

H3C N N

N
N

O

C6H5

HN

H

1
2

3
4

5

1'

2'
3'

4'
5'

O OEt

C6H5

       
                                            
(24) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-1-fenil-3-anilino-5-
pirazolona 

νNH = 3340m; 3195s;  
νAr-H =3059m; 
νCH3=2935m, 2981s;  
νC=O = 1717i, 1684i; νC=N 
=1547i;  
νN=N = 1441m; νC-N = 
1289i;  
νC-O = 1105m; γC-H =771m 
νC-C = 1053i,  νC=C = 1653s, 
benzi caract. nucleu 
benzenic: 680I,  
1487s, 1527s, 1580m, 
3080s. 

210 
(14400) 
242 
(13000) 
271 
(15600) 
382 
(14400) 
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7 

                         
                                    
(25) 
4-(1H-3-metil-4-
etoxicarbonil- 
-pirazol-5-il)-azo- 
-1H-1-(4-sulfofenil)-3-
carboxi- 
-5-pirazolona 
 

νNH = 3340m; 3196i; νAr-H 
=3065m; νCH3=2901m, 
2987m,  
νC=O = 1692i, 1625i; νC=N 
=1548i, 1500i 
νN=N = 1444m; νC-N = 
1309m;  
νC-O = 1106m; γC-H =778i 
νC-C = 1010i; νC=C = 
1533m,  
benzi caract. nucleu 
benzenic: 727I,  
1480s, 1600s,  3053s. 

210 (7400) 
262 (9600) 
406 (7850) 
 

 
 
II.3.3. Rezultate şi discuţii 
 

Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 5-
pirazolone-3-substituite, respectiv 1,3-disubstituite are loc în mediu apos-alcoolic, 
în prezenţa acetatului de sodiu şi hidroxidului de sodiu la un pH cuprins între 7,5 – 
8, cu randamente cuprinse între 79-96%, produşii reacţiei de cuplare fiind coloranţii 
azoici corespunzători sau hidrazonele tautomere. Spectrele în IR prezintă vibraţiile 
caracteristice grupărilor funcţionale din moleculă: νNH~3400m, νCH2 ~2900m,  
νc=o~1700i(ester),  νc=o~1650i(amida), νC=N~1640s şi νC=N~1550s (ciclu pirazolic). 
 

N
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Schema 32. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 

1H-3-metil-5-pirazolonă 
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Fig. 6.  Spectrul IR al compusului (19) 

 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-metil-5-pirazolona 

(19) a fost obţinută cu un randament de 79% prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 
1H-3-metil-5-pirazolona (17a) în mediu apos-alcoolic în prezenţa acetatului de 
sodiu şi a hidroxidului de sodiu.  

Spectrul de masă, prin picul molecular de la 278 u.a.m. cofirmă formarea 
compusului 19.  
În spectrul IR (figura 6) se regăsesc vibraţiile caracteristice grupărilor din moleculă: 
νNH =3187m, 3080m,; νCH3 = 2935s, 2986m; νC=O = 1714i, 1671i; νN=N= 1438m; νC-

N = 1280i; νC-O = 1205i; γC-H = 759i.  
Confirmarea structurii compusului 19 este evidenţiată prin deplasările chimice din 
spectrele  
1H-RMN:  4,30 (q, 2H, J=7,0Hz, -O-CH2CH3);  2,43 (s, 3H, 3-C- CH3), 2,14 (s, 3H, 
5-C-CH3); 1,35(t, 3H, J=7,0Hz, -O-CH2CH3);  şi 13C-RMN:  δC 162,7(C=O); 159,9( 
2’-C); 149,8 (5-C); 146,7 (3-C); 145,1(1’-C); 130,0(1’-C); 97,6(4-C); 59,6(-O-
CH2CH3); 14,2 (-O-CH2CH3); 11,7 
(-O-CH2CH3); 11,4(5’-C-CH3). 
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Schema 33. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
1H-3-fenil-5-pirazolona (17b) 

 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-fenil-5-pirazolona (20) 

a fost obţinută cu un randament de 80% prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 1H-
3-fenil-5-pirazolona (17b) în mediu apos-alcoolic în prezenţa acetatului de sodiu şi 
a hidroxidului de sodiu.  

Datorită solubilitătii reduse a compusului (20) în metanol spectrul de masă 
ESI-MS nu a putut fi efectuat. În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice 
unor grupări din moleculă: νNH = 3430s, 3193s; νAr-H =3068s; νC=O = 1725m, 
1690m; νC=N = 1667i,1591s; νN=N = 1449s; νC-N =1277i; 
νC-O = 1102m; γC-H =755m.Tot datorită solubilităţii reduse a compusului 20 în 
DMSO, spectrele RMN nu au putut fi înregistrate. 
 

N
N

H

O

(17c)

(21)

N NH

H3C N N]Cl

N NH

H3C N N

N
N

O

H

H

(2) 1
2

3
4

5

1'

2'
3'

4'
5'

OEt
O OEtO

O

OEt
O

OEt

 
 

Schema 34. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu 1H-3-etoxicarbonil-5-pirazolona (17c) 

 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-etoxicarbonil-5-

pirazolona (21)  a fost obţinută cu un randament de 95% prin cuplarea sării de 
diazoniu (2) cu 1H-3-etoxicarbonil-5-pirazolona (17c) în mediu apos-alcoolic în 
prezenţa acetatului de sodiu şi a hidroxidului de sodiu.  

Datorită solubilitătii reduse a compusului în metanol spectrul de masă ESI-
MS nu a putut fi efectuat. 

În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice unor grupări din moleculă: 
νNH = 3440s;  3195s; νAr-H =3067s; νCH3=2932m, 2981s; νC=O = 1717i, 1684i; νC=N 
=1547i; νN=N = 1441s; νC-N = 1289m; νC-O = 1105m; γC-H =741m 

Confirmarea structurii compusului (21) este evidenţiată prin deplasările 
chimice din spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN: 
1H-RMN δH : 14,08 (s, 1H, 1-N-H); 12,66(s, 1H, 4’-NH), 4,34-4,29 (m, 4H, 4 C-
COOCH2CH3, 5’-C-COOCH2CH3); 2,46(s, 3H-CH3); 1,37-1,30 (m, 6H, 4C-
COOCH2CH3 )   
13C-RMN δC: 162,6 (5-C-C=O); 159,3(5’-C-C=O); 149,4 (5-C) 
144,9 (3-C); 138,3(5’-C); 126,8(2’-C); 98,6(4-C); 98,5(1’-C); 60,8(-O-CH2CH3); 
60,1(-O-CH2CH3); 14,2 (-O-CH2CH3); 14,0(-O-CH2CH3); 11,2(-CH3). 
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Schema 35. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu (2) cu 1H-1-fenil-3-metil-5-pirazolona (17d) 
 

4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-fenil-3-metil-5-
pirazolona (22) a fost obţinută cu un randament de 87% prin cuplarea sării de 
diazoniu (2) cu 1H-1-fenil-3-metil-5-pirazolona (17d) în mediu apos-alcoolic în 
prezenţa acetatului de sodiu şi a hidroxidului de sodiu.  

Spectrul de masă, prin picul molecular de la 354 u.a.m. cofirmă formarea 
compusului (22).  

În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice unor grupări din moleculă: 
 νNH = 3340m; 3195m; νAr-H =3059m; νCH3=2935m, 2981s; νC=O = 1717i, 1684i; 
νC=N =1547i; νN=N = 1441s; νC-N = 1289i; νC-O = 1105m; γC-H =740m 

Datorită solubilităţii reduse a compusului 22 în DMSO, spectrele RMN nu au 
fost efectuate. 

 
Schema 36. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu (2) cu 1H-1,3-difenil-5-pirazolona (17e) 
 

4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1,3-difenil-5-pirazolona 
(23) a fost obţinută cu un randament de 96% prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 
1H-1,3-difenil-5-pirazolona (17e) în mediu apos-alcoolic în prezenţa acetatului de 
sodiu şi a hidroxidului de sodiu.  

Spectrul de masă, prin picul molecular(+1) de la 417 u.a.m. cofirmă 
formarea compusului (23).  

În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice grupărilor din moleculă: 
 νNH = 3253m; 3137s; νAr-H =3063s; νC=O = 1714m, 1661i; νC=N =1598m, 1541i; 
νN=N = 1449m; νC-N = 1281m; νC-O = 1112m; γC-H =761m 

Datorită solubilităţii reduse a compusului 23 în DMSO, spectrele RMN nu au 
fost efectuate. 
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Schema 37. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu (2) cu 1H-1-fenil-3-anilino-5-pirazolona (17f) 
 

4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-fenil-3-anilino-5-
pirazolona (24) a fost obţinută cu un randament de 79%  prin cuplarea sării de 
diazoniu (2) cu 1H-1-fenil-3-anilino-5-pirazolona (17f) în mediu apos-alcoolic în 
prezenţa acetatului de sodiu şi a hidroxidului de sodiu. 

Spectrul de masă, prin picul molecular de la 431 u.a.m. cofirmă formarea 
compusului (24). În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice unor grupări din 
moleculă: 
 νNH = 3340m; 3195s; νAr-H =3059m; νCH3=2935m, 2981s; νC=O = 1717i, 1684i; νC=N 
=1547i; νN=N = 1441m; νC-N = 1289i; νC-O = 1105m; γC-H =771m 

Datorită solubilităţii reduse a compusului (24) în DMSO, spectrele RMN nu 
au fost efectuate. 
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Schema 38. Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu 1H-1-(4-sulfofenil)-3-carboxi-5-pirazolona (17g) 

 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-(4-sulfofenil)-3-

carboxi-5-pirazolona (25) a fost obţinută cu un randament de 93%  prin cuplarea 
sării de diazoniu (2) cu 1H-1-(4-sulfofenil)-3-carboxi-5-pirazolona (17g) în mediu 
apos-alcoolic în prezenţa acetatului de sodiu şi a hidroxidului de sodiu.  

Datorită solubilitătii reduse a compusului în metanol spectrul de masă ESI-
MS nu a putut fi efectuat. 

În spectrul IR se regăsesc vibraţiile caracteristice unor grupări din moleculă: 
 νNH = 3340m; 3196i; νAr-H =3065m; νCH3=2901m, 2987m, νC=O = 1692i, 1625i; νC=N 
=1548i, 1500i; νN=N = 1444m; νC-N = 1309m; νC-O = 1106m; γC-H =778i 
 Datorită solubilităţii reduse a compusului (25) în DMSO, s-a efectuat doar 
spectrul 1H-RMN (figura 7), care confirmă structura acestuia: 7,97 (d, 2H, J=7,6Hz, 
2’’ –H, 6’’ -H); 7.72 (d, 2H, J = 7,6Hz, 3’’ –H, 5’’-H), 4,28 (q, 2H, J=6.5Hz, -
CH2CH3); 2,42 (s, 3H, -CH3); 1,29 (t, 3H, J=6,5Hz, -CH2CH3 (fig.6.). 
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Fig. 7.  Spectrul 1H-RMN al compusului (25) 

 
În spectrele UV-VIZ absorbţia nucleelor pirazolice se situează în intervalul 

209-216 nm, pentru celelalte absorbţii, atribuirea fiind dificilă din cauza formelor 
tautomere pe care le prezintă ciclurile pirazolonice. Astfel, în cazul 5-pirazolonelor-
1,3-disubstituite sunt posibile trei forme tautomere (A,B,C) (schema 39), din care 
derivă trei forme tautomere pentru compuşii pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onici (I, II, 
III) (schema 40). 
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Schema 39:  Forme tautomere ale 5-pirazolonelor-1,3-disubstituite 
 
 

N
N
H

H3C
O

O

N
N

N
N

O

C2H5

CHO O

SO3H

N
N
H

H3C
O

O

N
N 4

5
N 1
N 2

3

HO

C2H5

CHO O

SO3H

1''

2''

3''

4''

5''
6''

1'

2'
3'

4'

5'

BUPT



108    Contribuţii originale – II.__________________________________________ 

 

 

N
N

X

YN

HO

N
Py

(I)                    (II) (III)

N
NO

Y

X

NN
Py

H

N
NO

Y

H
X

NN
Py

 
 

Schema 40: Forme tautomere ale compuşilor pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onici 
   
 

In cazul 1H-5-pirazolonelor-3-substituite, sunt posibile 8 forme tautomere 
(D-L) (schema 41), din care derivă opt forme tautomere pentru compuşii pirazolil-
azo-pirazol-5-onici(IV-XI) (schema 41): 

 
 
 

N
NO

H

H Y

H

N
NO

H
N

NHO

H
N

NHO

Y

N
NHO

H

H

N
NO

Y

N
NHO N

N

Y

H Y

H

H Y

(D) (E) (F)                          (G)                             (H)

H

H Y

H

(J)                             (K)                             (L)

H Y
H

H

H

HO

 
 

Schema 41: Forme tautomere ale 5-pirazolonelor-3-substituite 
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Schema 42 Forme tautomere ale compuşilor pirazolil-azo-pirazol-5-onici(IV-XI) 
 

Studiile experimentale[30] şi calculele prin metodele semiempirice ale 
chimiei teoretice [31,32]  indică faptul că în stare solidă şi în solvenţi nepolari 
predomină forma „onă” (B,D), în timp ce în soluţie apoasă şi solvenţi polari 
predomină forma enaminică (C,E) şi forma enolică (A,F). Pentru forma hidrazo 
literatura [33] indică o absorbţie specifică între 247-278 nm; în consecinţă, 
absorbţia de la 240-271 nm ar putea fi atribuită formei tautomere hidrazo din 
formulele de forma II, IV, VIII.  

Absorţia de la 358-380 nm a compuşilor studiaţi este cuprinsă între 
absorbţia caracteristică grupei azo din compuşii alifatici (347 nm) şi cei aromatici 
propriu-zişi (440 nm) [34]. 

Conform acestor date se poate afirma că, în soluţie metanolică, compuşii  
azoici (19-25) se găsesc sub forma unui amestec de forme tautomere, prezentate 
în tabelul 6, cu absorbţiile caracteristice elementelor structurale şi izomerilor sub 
forma cărora aceştia coexistă. 
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Tabelul 5 . Formele tautomere şi absorbţiile UV-VIZ [λmax (ε 10-4)] ale coloranţilor 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onici (19-25) 
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(19) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3- 
metil-5-pirazolona 

 

216 

(1,01) 

   

350 

(1,13) 

 

401 

(1,08) 

  

209  

(1,91) 

 

250 

 

  

377 

(1,59) 
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(20) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3- 
fenil-5-pirazolona 
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(21) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-3- 
etoxicarbonil-5-pirazolona 
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(22) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-1- 
fenil-3-metil-5-pirazolona 
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(23)  4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-1,3- 
difenil-5-pirazolona 
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 (2,99)  
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(2,23)  
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(1,7) 
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(24) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-1- 
fenil-3-fenilamino-5-pirazolona 
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(25) 4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-
azo-1H-1-(4-sulfofenil)-3-carboxi-5-pirazolona 
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II.3.4. Concluzii 
 
 In cadrul acestui capitol am realizat reacţiile de cuplare dintre  clorura de 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu (2),  cu un număr de şapte 5-
pirazolone-3-mono-, respectiv 1,3-disubstituite (17 a-f), pe care le-am sintetizat în 
laborator conform indicaţiilor disponibile în literatură. Reacţiile au fost realizate în 
mediu apos-alcoolic, în prezenţă de CH3COONa şi NaOH la temperaturi cuprinse în 
intervalul 0-5°C şi timpi de reacţie scurţi (30-45min) şi randamente de reacţie bune 
(79-94,5%). 

1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onele obţinute (19-
25) sunt compuşi noi, care, datorită elementelor structurale prezente în moleculă 
prezintă multiple posibilităţi de tautomerizare (tabelul 5). Acestea prezintă 
proprietătile aşteptate de  coloranţi azoici, fiind solide intens colorate în nuanţe de 
la galben la roşu-brun, cu puncte de topire relativ ridicate, de peste 220°C.  

În spectrele UV-VIZ, produşii (19-25) prezintă 3-4 maxime de absorbţie. 
Invariabil, unul dintre maximele de absorbţie se situează în intervalul 209-210 nm, 
valori caracteristice inelului pirazolic, celelalte fiind dificil de atribuit, tocmai din 
cauza formelor tautomere pe care le pot prezenta. 

Spectrele IR au confirmat existenţa grupelor funcţionale din structurile 
compuşilor prin vibraţiile caracteristice legăturilor din acestea. 

Spectrele de masă au confirmat valoarea masei moleculare pentru compuşii 
19 şi 22-25, dar nu au putut fi înregistrate pentru compuşii 20 şi 21 care prezinta 
solubilitate insuficientă în metanol. 

 Structura 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onelor 19, 
21 şi 25 a fost confirmată prin spectre RMN, acestea neputând fi însă înregistrate 
pentru compuşii 20 şi 22-24 datorită solubilităţii insuficiente în DMSO, care nu a 
permis realizarea unei concentraţii necesare înregistrării spectrelor.   

In concluzie, 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onele 
(19-25) sunt coloranţi azoici noi, posibili intermediari în sinteze de noi compuşi 
heterociclici policondensaţi (pirazol-spiro-pirazolo[5,1-c]triazoli şi pirazolo[3,2-
c]pirazolo[3,4-e][1,2,4]triazine).Datorită structurii lor aparte prezintă proprietăţi de 
complexare ale cationilor, ce urmează a fi investigate 

Conform  datelor recente din literatura de specialitate [18], coloranţii 
disazo-pirazolici prezintă mai multe forme tautomere, fapt confirmat şi în cazul 1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onelor (19-25), care pot prezenta, 
în soluţie metanolică una, două sau trei forme tautomere. 
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II.4. Reacţii de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu compuşi aromatici 
(fenoli, derivaţi fenolici şi naftoli) 
 
 
II.4.1. Introducere 
 
 Compuşii heterociclici policondensaţi din clasa azolo-triazolilor sunt 
cunoscuţi pentru acţiunea lor antibacteriana şi antifungică [35] , antimicrobiană 
[36], anticanceroasă [37] şi antivirală [6]. 

O categorie de compuşi policiclici mai puţin studiaţi, din clasa pirazolo[5,1-
c] [1,2,4]triazinelor, o reprezintă pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinele, respectiv 
pirazolo[5,1-c] nafto[1,2-e][1,2,4]triazinele, care se obţin prin ciclizarea produşilor 
de cuplare a sărurilor de pirazol-5-il diazoniu  cu fenoli, respectiv cu naftoli (schema 
43). 
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 Schema 43. Obţinerea pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinelor şi pirazolo[5,1-
c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazinelor din săruri de pirazol-5-il-diazoniu 

 
 Astfel, literatura face referire la produşii formaţi prin ciclizarea coloranţilor 
azoici obţinuţi prin cuplarea sărurilor de diazoniu (V=W=H; V=H, W=C6H5) cu 
fenoli, naftoli şi 1,6(2,7)-dihidroxinaftaleni [38], sau din săruri de diazoniu de forma 
2 (W=H, V=CH3; W=Br, V=CH3; W=CN, V=H) cu β-naftol. 
Literatura prezintă un număr relativ mare de coloranţi pirazolil-azo-fenolici, obţinuţi 
mai ales, prin cuplarea diverselor săruri de diazoniu aromatice sau heterociclice, în 
poziţia reactivă (4) a compuşilor pirazolici şi 5-pirazolonici[39-44], dar şi prin reacţii 
de condensare[45-50]. 
Aceşti 4-aril(hetaril)-azo-pirazoli sunt utilizaţi ca pigmenţi şi coloranţi [41-49], 
agenţi fluorescenţi de albire [39], liganzi [40], [42-44], compuşi cu activitate 
antimicrobiană [18,45,46], intermediari pentru sinteza sistemelor heterociclice 
policondensate [50].  
În mod surprinzător, compuşii azoici derivaţi din  3(5)-amino-pirazoli sunt extrem 
de puţin menţionaţi în literatură, probabil şi din cauza accesibilităţii limitate a 
acestora. Astfel,  literatura cuprinde doar compuşi azoici obţinuţi prin cuplarea 
sărurilor de diazoniu obţinute din 3(5)-amino-pirazoli cu naftoli, fenoli sau cu eteri 
fenolici [38,51-53], respectiv compuşi azoici obţinuţi prin cuplarea sării de diazoniu 
provenite din 3-metil-4-etoxicarbonil-5-amino-pirazol, cu fenoli, naftoli şi derivaţi 
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fenolici, publicate anterior de colectivul de sinteze organice din cadrul 
laboratorului de chimie organică [54,55]. Un caz singular îl reprezintă cuplarea 
intramoleculara a unui 1-aril-5-amino-pirazol-3,4-disubstituit, cu formarea unei 
pirazolo[3,4-c]cinoline [56]. 

Anterior s-a dovedit că în reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-
3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu fenoli reactivi (rezorcină, floroglucină), nu se 
pot izola compuşii azoici corespunzători, din cauza ciclizării acestora la pirazolo[5,1-
c]benzo[1,2-e] [1,2,4]triazinele corespunzătoare [54], iar recent s-a arătat că şi 
coloranţii azoici derivaţi din sarea de diazoniu a 1H-3-amino-4-etoxicarbonil-
pirazolului şi eteri fenolici  pot fi ciclizaţi la pirazolo[5,1-c]benzo[1,2-e] 
[1,2,4]triazinele corespunzătoare (schema 20) [53]. 

 
 

II.4.2. Reacţii de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-diazoniu cu fenoli şi derivaţi fenolici 

 
 

II.4.2.1. Prezentarea rezultatelor 
 
 În scopul studierii efectului substituenţilor grefaţi pe nucleele fenolice 
asupra reacţiei de ciclizare la pirazolo[5,1-c]benzo[1,2-e][1,2,4]triazine (41), am 
sintetizat noi compuşi azoici (27-40), prin reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu fenoli şi derivaţi fenolici (26), care 
conţin diverşi substituenţi  nucleul benzenic (Schema 44). 

N NH

H3C

C
OC2H5O

N

N NH

H3C

C
OC2H5O

N N

X

Y

N]Cl

N N
H3C

C

X

Y

O OC2H5

OR

OR

X

Y
(26)

(27-40)(2) (41)

 
Schema 44. Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 
(2) cu fenoli şi derivaţi fenolici 

 
 Structurile componentelor fenolice utilizate în reacţiile de cuplare, descrise 
de formula generală (26), sunt prezentate în tabelul 7: 
 

OR
X

Y (26) 
  
Tabelul 7. Fenoli şi derivaţi fenolici utilizaţi în reacţii de cuplare  
Nr. 
compus 

Denumire R X Y 

26a p-metilfenol -H 4-CH3 -H 
26b p-terţbutilfenol -H 4-C(CH3)3 -H 
26c acid p-hidroxibenzoic -H 4-COOH -H 
26d 1,3-dimetoxibenzen -CH3 3-OCH3 -H 
26e 1,4-dibenziloxibenzen -CH2C6H5 4-OCH2C6H5 -H 

BUPT



Reacţii de cuplare cu fenoli, derivaţi fenolici şi naftoli - II.4.                              117 
 

 

26f 2,4-difluorofenol -H 2-F 4-F 
26g p-hidroxibenzoat de 

metil 
-H 4-COOCH3 -H 

26h p-metoxi-N,N-
dimetilanilină 

-CH3 4-N(CH3)2 -H 

26i  p-hidroxi-N,N-
dimetilanilină 
(bromhidrat) 

-H 4-NH(CH3)2]Br -H 

26j 3,5-dimetoxifenol -H 3-OCH3 5-OCH3 
26k acid rezorcilic -H 3-OH 4-COOH 
26l p-aminofenol -H 4-NH2 -H 
26m p-hidroxibenzoat de etil -H 4-COOC2H5 -H 
26n p-nitrofenol -H 4-NO2 -H 
26p 1,3,5-triacetiloxibenzen -COCH3 3-OCOCH3 5-OCOCH3 
26r  1,3,5-

tribenziloxibenzen 
(tribenzilfloroglucină) 

-CH2C6H5 3-OCH2C6H5 5-
OCH2C6H5 

  
 
 

II.4.2.1.1. Sinteza componentelor de cuplare fenolice  
 

 Compuşii fenolici utilizaţi au fost produşi comerciali (Merck, Fluka) 
utilizaţi ca atare, iar următorii au fost obţinuţi conform indicaţiilor din literatură: 
3,5-dimetoxifenolul [57], p-metoxi-N,N-dimetilanilina [58], p-hidroxi-N,N-
dimetilanilina [59], acidul resorcilic [60], p-hidroxibenzoatul de metil [61], p-
hidroxibenzoatul de etil [62]. 

3,5-dimetoxifenolul a fost sintetizat din floroglucină prin eterificare cu 
metanol, în prezenţă de HCl gazos, care a fost generat din clorură de sodiu şi acid 
sulfuric(schema 45) 
 

OH

HO OH

CH3OH / HCl

OH

OCH3HO

OH

OCH3H3CO

CH3OH / HCl

 
                                                                            (26j) 

 
Schema 45.  Obţinerea 3,5-dimetoxifenolului 

 
Fluoroglucina a fost alchilată cu clorură de benzil în prezenţă de metoxid de 

sodiu în metanol în vederea obţinerii 1,3,5-tribenziloxibenzenului (schema 46).  
 

OH

HO OH
CH3ONa/CH3OH

+ C6H5CH2Cl
OCH2C6H5

C6H5CH2O OCH2C6H5 
                                                                                                (26r) 

Schema 46.  Obţinerea 1,3,5-tribenziloxibenzenului 

BUPT



118    Contribuţii originale – II.___         __________________________________ 

 

 
 
1,3,5-Triacetiloxibenzenul (triacetilfluoroglucina), a fost sintetizat prin 

reacţia de acetilare a fluoroglucinei cu anhidridă acetică în prezenţă de piridină 
(schema 47). 

 
OH

HO OH

OOCCH3

H3CCOO OOCCH3

+   3 (CH3CO)2O Py +  CH3COOH

 
                                      (26p) 

 
Schema 47.  Obţinerea triacetilfluoroglucinei 

 
1,3,5-trimetoxibenzenul a fost sintetizat prin alchilarea triacetilfluoroglucinei 

cu sulfat de metil în prezenţă de hidroxid de potasiu în metanol (schema 48). 
 

+  (CH3)2SO4
KOH

OCH3

OCH3H3CO
CH3OH

OOCCH3

H3CCOO OOCCH3  
                                                                                   (26j) 
Schema 48.  Sinteza 1,3,5-trimetoxibenzenului  
 

 p-Metoxi-N,N-dimetilanilina a fost obţinută prin alchilarea p-metoxianilinei 
cu fosfat de trimetil. Produsul de alchilare a fost supus hidrolizei grupării eterice cu 
HBr şi CH3COOH (schema 49), obţinându-se bromhidratul de p-hidroxi-N,N-
dimetilanilină. 

 
NH2

OCH3

+ (CH3O)3PO

N(CH3)2

OCH3

CH3COOH

HBr

NH(CH3)2]Br -

OH  
                                                                    (26h)                        (26i) 

Schema 49.  Sinteza bromhidratului de p-hidroxi-N,N-dimetilanilină. 
 
Acidul resorcilic a fost obţinut prin reacţia dintre resorcină şi CO2 în prezenţă 

de KHCO3, urmată de acidulare cu acid clorhidric (schema 50). 
 

OHHO H2O,

COOK

OHHO
CO2; KHCO3

+ HCl

-KCl

COOH

OHHO  
                                                                                       (26k) 
 

Schema 50.  Sinteza acidului resorcilic 
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II.4.2.1.2. Realizarea reacţiilor de cuplare cu fenoli şi derivaţi fenolici 

 
Reacţiile de cuplare a a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-

diazoniu (2) cu fenoli şi derivaţi fenolici(26) în mediu apos-alcoolic în prezenţă de 
NaOH la pH=10-11 (varianta I), sau apă-acetonă(izopropanol) în prezenţa piridinei 
(varianta II), pentru a asigura solubilitatea componentei de cuplare. Reacţiile au 
fost conduse la temperaturi de 0-5°C. Rezultatele obţinute precum şi caracterizarea 
compuşilor sunt prezentate în tabelele 8 şi 9. 
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Tabelul 8. Structura şi proprietăţile compuşilor azoici sintetizaţi 
Nr Varianta 

de 
sinteză 

Compus azoic Caracteristici 
Aspect η 

[%] 
p.t. 
[°C] 

CSS 

1 
 

    (I) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO (27) 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-
4-t-butil-fenol 

Pulbere  
verde-
cachi 
     
 
 

    
60 

187-
190 
 
 

1 spot 

2 (I) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO F

F

 (28)   
6-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-2,4-difluoro-fenol 

Pulbere  
portocalie 

29  
 250 

1 spot 

3 (I) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

CH3

(29) 
 2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-
4-metil-fenol 

Pulbere  
portocalie 

50 193-
195 

1 spot 
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4 (II) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

H3CO

OCH3

 (30) 
 (1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-2,4-dimetoxi-benzen 

Pulbere  
maronie 

72 162-
165 

1 spot 

5 (II) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N OCH2C6H5

OCH2C6H5

OCH2C6H5 (31)  
(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-2,4,6-tribenziloxi-benzen 

Pulbere 
cărămizie 

63 115-
117 

1 spot 

6 (I)  

N NH

H3C

COOC2H5

N=N OH
(32)  

 
 
4-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-fenol 

Pulbere  
maronie 

34 216-
218 

1 spot 

7 (I)  Cristale  
vişinii 

 
36 

 
195-
197 
 

1 spot 
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N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOCH3

(33) 
 
3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-hidroxi-benzoat de metil 

8 (I)  

N NH

H3C

COOEt

N N

OCH2Ph

PhH2CO (34) 
 
(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-2,4-dibenziloxi-benzen 

pulbere 
roşie 

59 118-
120 

1 spot 

9 (I)  

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

N(CH3)2

(35)  
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-N,N-dimetilamino-fenol 
 

Pulbere  
roşu-
cafenie 

57,4 238-
242 

1 spot 

   Pulbere  60 228- 1 spot 
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N NH

H3C

COOC2H5

N=N

H3CO

N(CH3)2

(35a) 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-N,N-dimetilamino-anisol            

cărămizie 234  
 

10 (I) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

H3CO

OCH3

(36) 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4,6-dimetoxi-fenol 

Pulbere  
cărămizie 

82 214-
217 

 

11 (I) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOH

OH

 (37) 
Acid 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il- 
-azo)-4,6-dihidroxibenzoic 

Pulbere  
cărămizie 

68 215-
218 

1 spot 
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12 (I) 

N NH

H3C

COOEt

N N

NH2

HO (38) 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-amino-fenol 

Cristale  
negre 

61 147-
150 

1 spot 

13 (I) 

N NH

H3C

COOEt

N N

COOC2H5

HO  
                                                   (39)  
3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-hidroxi-benzoat de etil 

Pulbere  
cărămizie 

36 192-
194 

1 spot 

14 (I) 

N NH

H3C

COOEt

N N

NO2

HO (40) 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)- 
-4-nitro-fenol 

Pulbere 
 maronie 

64 113-
116 

1 spot 
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Tabelul 9. Structura şi proprietăţile compuşilor azoici sintetizaţi 
Nr Compus obţinut 

Formula moleculară 
Masa moleculară 

MS 
M+(m/z) 

UV-VIS 
λ [nm] 
 ε x10-4 

H1-RMN C13-RMN 

 
 
 
 
1 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO  
 
(27)            C17H22N4O3;    
                    M=330.38 

 396 
513 

12.93 (bs,1H, >NH); 
12.86 (bs, 1H, -OH);  
7.75 (s, 1H, 6’-H);  
7.41(dd,1H,J4’-H,3’-H= 
8.7Hz, J4’-H, 6’-H =1.8Hz, 
4’-H); 6.97 (d, 1H, J3’-H, 

4’-H =8.7Hz, 3’-H); 4.41 
(q, 2H, J=7.1Hz, -O-
CH2CH3);  
2.54 (s, 3H, 3-C-CH3); 
 1.41 (t, 3H, J=7.1Hz, -
O-CH2CH3);  
1.28 (s, 9H, -C(CH3)3.       
 

163.1 (>C=O);156.0 
(2’–C);  
151.0 (2’-C); 142.9 (5-
C);  
137.9 (5’-C); 137.8 (3-
C);  
132.3 (6’-C); 129.8 (4’-
C);  
118.3 (3’-C); 107.7 (4-
C); 
 107.5 (1’-C),  
60.8(-O-CH2CH3);  
4.0 (-C(CH3)3);  
31.2 (-C(CH3)3);  
14.4 (3-C-CH3); 
12.5 (-O-CH2CH3). 
 

 
 
2 

 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO F

F

 
(28)  C13H12F2N4O3 ;     

              M= 310.26 

 396 
513 

13.62 (bs, 1H, >NH); 
 12.52 (bs, 1H, -OH);  
7.49 (bs, 1H, 6΄-H);  
7.19 (td, 1H, 3JF,H=8,0H 
z, 3J4’-H, 6,-H =2.9Hz; 
 4’-H);  
4.34 (q, 2H, J=7.1Hz, -
O-CH2CH3);  
2.54 (s, 3H, 3-C-CH3);  
1.31(t, J=7.1Hz,-O-

162.5 (>C=O);  
153,6 (dd, 1J5’-F,  

5’-C=238.5Hz, 3J3’-F,  

5’-C=12.9Hz, 5’-C);  
151.2 (dd, 1J3’-F,  

3’-C=244.5Hz, 3J5’-F,  

3’-C=12.9Hz, 3’-C);  
146.8 (5-C); 137.3 (3-
C);  
139.2 (dd,  2J3’-F, 
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CH2CH3) 
 

2’-C= 58.5Hz, 4J5’-F, 

 2’-C=4.0Hz, 2’-C);  
108.9 (d, J5’-F, 6’-

C=22.5Hz, 6’-C); 108.1 
(d, J3’-F,  

4’-C=J5’-F, 4’-C=22.5Hz,  
4’-C);  
106.0-106.4 (m, 1’-C); 
 107.2 (4-C);  
60.1 (-O-CH2CH3);  
14.0 (3-C-CH3); 
11.6 (-O-CH2CH3).  
 

 
 
 
 
3. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

CH3

 
 
(29)   C14H16N4O3;           
            M=288.3 

 407 12.66 (bs, 1H, >NH); 
 6.70 (s, 1H, 6’-H),  
7,21(d,1H, J=8.5Hz,4’-
H) 
6.91 (d, 1H,J=8,5Hz,3’–
H) 
 4,31(q,2H,J=7.1Hz,  
-CH2CH3);  
2.51 (s, 3H, 5’-C-CH3) 
 2.34 (s, 3H, 3-C- CH3);  
1.35(t,3H,J=7.1Hz,  
-O-CH2CH3).   

162.6(>C=O);150.6(2’-
C); 
 146.8 (5-C); 137.7 (3-
C); 
 134.9 (6’-C);130.7 (4’-
C) 
128.7 (5’-C); 118.0 (3’-
C) 
106.9 (4-C), 101.1 (1’-
C); 
 59.9 (-O-CH2CH3);  
19.9 (5’-C-CH3);  
14,2 (3-C-CH3);  
12.0 (-O-CH2CH3). 
 

 
 
 
 

  386  
 401 

7.66(d,1H,J6’-H,5’-

H=9.0Hz, 
 6’-H);6.59(d,1H,J3’-H,5’-

H= 

164.2(>C=O);63.2 (4’–
C); 
 159.1 (2’–C); 145.7 (5-
C) 
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4. 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

H3CO

OCH3

 
 
         (30) C15H18N4O4;      

             M=318.33 

1,8Hz, 3’-H); 6.57  
(dd, 1H, J5’-H,6’-H=9,0Hz, 
 J5’-H,3’-H=1,8Hz, 5’-H); 
 4.21(q,2H,J=7.1Hz, 
 -O-CH2CH3);  

3.96 (s, 3H, 4’-C-OCH3);  
3.88 (s, 3H, 2’-C-OCH3); 
 2.46 (s, 3H, 3-C- CH3);  
1.26 (t, 3H, J=7.1Hz, 
 (-O-CH2CH3). 
 

136.3 (3-C); 117.8 (6’–
C) 
106.2(5’–C);105.2(4–
C); 
 98.8 (3’-C); 96.1 (1’-
C);  
59.5 (-O-CH2CH3);  
55.9 (4’-C-OCH3);  
55.6 (2’-C-OCH3);  
15.3 (3-C-CH3);  
11.6 (-O-CH2CH3). 

 
 
 
 
5. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N OCH2C6H5

OCH2C6H5

OCH2C6H5  
 
(31)  C34H32N4O5;       
           M= 576.64 

 325 
(7,65) 
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6. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N OH
 

 
(32)   C13H14N4O3;       
            M= 274.28 

 354  
(17.1) 

13.1 (bs, 1H, >NH);  
7.78 (d,2H, J=8.6Hz,2’-
H, 
 6’-H); 6.94 (d, 2H,  
J=8.6Hz, 3’-H, 5’-H);  
4.22 (q,2H,J=7.1Hz,  
-OCH2CH3);  
2,46 (s, 3H, 3-C-CH3);  
1,26 (t,3H,J=7.1Hz, (-O-
CH2CH3). 
 

163.1 (>C=O);  
161.5(4’-C); 1 
45.7(5-C); 137.1 (3-C); 
 124,9 (2’-C, 6’-C); 
115.8 (3’-C, 5’-C); 
112.5 (1’-C);  
105.1 (4-C);  
59.5 (-O-CH2CH3);  
14.2 (3-C-CH3);  
11.7 (-O-CH2CH3). 
 

 
 
 
 
7. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOCH3

 
(33)     C15H16N4O5  
M=332.31 

 393 
(1,27) 

  

 
 
 
 
 
8. 

 

N NH

H3C

COOEt

N N

OCH2Ph

PhH2CO  
               
(34)    C27H26N4O4;   
M=470.52 
 

 331 
(3,45)  
 
433 
(3,54) 
 

7.38-7.20 (m,10H,2x 
 -OCH2C6H5),  
6.88 (bs, 3H, 3’-H, 4’-H, 
6’-H); 4,98(s, 4H, 2x -
O-CH2-); 
 4.36(q,2H,J=7.0Hz, 
 -O-CH2CH3);  
2.56 (s, 3H, 3-C-CH3);  
1.39(t,3H, J=7.0Hz,  
-O-CH2CH3) 
 

163.1 (>C=O); 152.5  
(2’-C, 5’-C);  
145.3 (5-C); 137.2 (3-
C); 
 136.7 (1’’-C);  
127.9 (2’’-C, 6”-C);  
127.4 (4”-C);  
127.3 (3”-C, 5”-C);  
115.2 (3’-C, 4’-C, 6’-C); 
 69.9 (-O-CH2-);  
59.7 (-O-CH2CH3);  
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13.9 (3-C-CH3);  
12.2 (-O-CH2CH3) 
 

 
 
 
 
9. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

H3CO

N(CH3)2

 
 
(35 a)   C16H21N5O3    331.37   
 

331(M), 

302 

[M29 

(C2H5
.)] 

 

 

   

 
 
 
 
 
10 

 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

N(CH3)2

 
 
(35)  C15H19N5O3;   
M=317.34  
 

 
 
317(M)28

8[M- 

29 

(C2H5
.)  

  
 
 

341, 

(1,44) 

 

  

 
 
 
 

 ESI-MS 
335 
(M+1), 
289 

403,5 

(2,54) 

15,53(s, 1H, -NH);  
6,05(d, 1H, J=2,1Hz, 5'-
H); 5,97(d, 1H, 
J=2,1Hz, 3'-H) 

167,7 (C=O); 162,6(4'-
C);  
161,9(6'-C); 159,7(2'-
C);  
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11. 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

H3CO

OCH3

 
  
  (36)  C15H18N4O5;   
M=334.63 

[M45(C2H
5O.)] 
GC-MS 
(M/z): 
316 
(M-18; 
100%), 
286[M’-
30; 13% 
(CH2O-
eteri 
arom. 
simpli)]27
1[M’-45; 
32% 
(C2H5O 
ester 
etilic)], 
244(M’-
72; 81%) 
 
 
 

  4,29( q, 2H, J=7,1Hz,  
-O-CH2-CH3); 
3,8( s, 3H, -O-CH3);  
2,40(s, 3H, -CH3);  
1,31(t, 3H, J=7,1Hz,  
-O-CH2-CH3 
 

146,0(5-C); 144,1(3-C); 
 102,8(4-C); 5 
9,9(-O-CH2-CH3); 
 56,0(-O-CH3);  
55,99(-O-CH3); 
14,2(-O-CH2-CH3);  
11,6(-CH3). 
 

 
 
 
 
 
12. 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOH

OH

  
 
  (37)   C14H14N4O6;   
M=334.28 

 
 
 
335 

(m+1), 

289 

399 

(1,49) 
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[M45 

C2H5O .] 

 245[(M-

45)-44 

(CO2) 

 
 
 
 
 
13. 

 

N NH

H3C

COOEt

N N

NH2

HO  
 
(38)C13H15N5O3;     M=289.29 

 389   

 
 
 
14. 

 

N NH

H3C

COOEt

N N

COOC2H5

HO  
                                               

(39)  C16H18N4O5;     M=346.34 

 393 

(0,22) 

 

  

 
 
 
15. 

 
 
 

 309  
(1.31), 
 
 432  
(0.864) 
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N NH

H3C

COOEt

N N

NO2

HO  
 
(40)      C13H13N5O5;   
M=319.27 
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II.4.2.2. Rezultate şi discuţii 
 

 
Schema 51.  Reacţia de cuplarea sării de diazoniu (2) cu p-t-butilfenol 
 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu p-t-butilfenol (26b) în soluţie apoasă 

alcoolică de NaOH se formează, cu randament 60% compusul azoic 2-(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5--il-azo)-4-t-butil-fenol (27). 

Acesta prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie caracteristică la 403 
nm, iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă:  
νNH = 3195m; 3126m; νAr-H =3074m; νCH3=2902m, 2964m, νC=O = 1713i; νC=N 
=1589m; νN=N = 1454m; νC-N = 1309m; νC-O = 1107i; γC-H =789m. 

Confirmarea structurii compusului (27) este evidenţiată prin deplasările 
chimice din spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN: 
δH (CDCl3, 200MHz): 12.93 (bs, 1H, >NH); 12.86 (bs, 1H, -OH); 7.75 (s, 1H, 6’-H); 
7.41 (dd, 1H, J4’-H, 3’-H =8.7Hz, J4’-H, 6’-H =1.8Hz, 4’-H); 6.97 (d, 1H, J3’-H, 4’-H =8.7Hz, 
3’-H); 4.41 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 2.54 (s, 3H, 3-C-CH3); 1.41 (t, 3H, 
J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 1.28 (s, 9H, -C(CH3)3.                          
δC (CDCl3,50MHz): 163.1 (>C=O); 156.0 (2’–C); 151.0 (2’-C); 142.9 (5-C); 137.9 
(5’-C); 137.8 (3-C); 132.3 (6’-C); 129.8 (4’-C); 118.3 (3’-C); 107.7 (4-C); 107.5 
(1’-C), 60.8 ( -O-CH2CH3); 34.0 (-C(CH3)3); 31.2 (-C(CH3)3); 14.4 (3-C-CH3); 12.5 
(-O-CH2CH3). 
 
 

 
 

Schema 52.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu cu 2,4-difluorofenol 

 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 2,4-difluorofenol (26f) în soluţie 

apoasă alcoolică de NaOH se formează, cu randament 29%, compusul azoic 2-(1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4,6-difluoro-fenol (28). 
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Compusul prezintă în spectrul VIS  două maxime de absorbţie la 396 şi 

513 nm, iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări 
prezente în moleculă: 
νNH = 3216m, 3124s; νAr-H =3079s; νCH3=2941m, 2910m, νC=O = 1711i; νC=N 
=1637s,1576m; νN=N = 1448s; νC-N = 1293i; γC-H =793i 

 Confirmarea structurii compusului (28) este evidenţiată prin 
deplasările chimice din spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN: 
 δH (CDCl3, 200MHz): 13.62 (bs, 1H, >NH); 12.52 (bs, 1H, -OH); 7.49 (bs, 
1H, 6΄-H); 7.19 (td, 1H, 3JF,H=8,0Hz, 3J4’-H, 6,-H =2.9Hz; 4’-H); 4.34 (q, 2H, J=7.1Hz, 
-O-CH2CH3); 2.54 (s, 3H, 3-C-CH3); 1.31 (t, J=7.1Hz, -O-CH2CH3) 

δC  (CDCl3, 50MHz): 162.5 (>C=O); 153,6 (dd, 1J5’-F, 5’-C=238.5Hz, 3J3’-F, 5’-

C=12.9Hz, 5’-C); 151.2 (dd, 1J3’-F, 3’-C=244.5Hz, 3J5’-F, 3’-C=12.9Hz, 3’-C); 146.8 (5-
C); 137.3 (3-C); 139.2 (dd,  2J3’-F, 2’-C= 58.5Hz, 4J5’-F, 2’-C=4.0Hz, 2’-C); 108.9 (d, J5’-

F, 6’-C=22.5Hz, 6’-C); 108.1 (d, J3’-F, 4’-C=J5’-F, 4’-C=22.5Hz, 4’-C); 106.0-106.4 (m, 1’-
C); 107.2 (4-C); 60.1 (-O-CH2CH3); 14.0 (3-C-CH3); 11.6 (-O-CH2CH3).  
 
 

 
 Schema 53.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu cu 4-metilfenol 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 4-metilfenol (26a) în soluţie apoasă 
alcoolică de NaOH se formează, cu randament 50%, compusul azoic 2-(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-metil-fenol (29). 

Compusul prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 407 nm, iar în 
spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în moleculă: 
νNH = 3222s, 3136m; νAr-H =3079s; νCH3=2979m, 2953s, νC=O = 1711i; νC=N 
=1620m,1582m; νN=N = 1441m; νC-N = 1287s; νC-O = 1105s; γC-H =785m. 

Structura compusului (29) este confirmată prin deplasările chimice din 
spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN: 

δH  (DMSO-d6, 200MHz): 12.66 (bs, 1H, >NH); 6.70 (s, 1H, 6’-H), 7,21 (d, 
1H, J=8.5Hz, 4’-H); 6.91 (d, 1H, J=8,5Hz, 3’ –H); 4,31 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-
CH2CH3); 2.51 (s, 3H, 5’-C-CH3); 2.34 (s, 3H, 3-C- CH3); 1.35 (t, 3H, J=7.1Hz, -O-
CH2CH3).   

 δC (DMSO-d6, 50MHz): 162.6 (>C=O); 150.6 (2’-C); 146.8 (5-C); 137.7 
(3-C); 134.9 (6’-C); 130.7 (4’-C); 128.7 (5’-C); 118.0 (3’-C); 106.9 (4-C), 101.1 
(1’-C); 59.9 (-O-CH2CH3); 19.9 (5’-C-CH3); 14,2 (3-C-CH3); 12.0 (-O-CH2CH3). 
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Schema 54.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu 1,3-dimetoxibenzen 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 1,3-dimetoxibenzen (26d) în soluţie 
apoasă alcoolică de NaOH se formează, cu randament 72%, compusul azoic (1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-2,4-dimetoxibenzen (30). 

Compusul prezintă în spectrul VIS  două maxime de absorbţie la 386 şi 401 
nm, iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3194s; νAr-H =3065s; νCH3=2928s, 2953s, νC=O = 1704i; νC=N =1597i, 1551m; 
νN=N = 1457m; νC-N = 1280i; νC-O = 1105i; γC-H =788m. 

 Structura compusului (30) este confirmată prin deplasările chimice 
din spectrele 1H-RMN şi 13C-RMN: 
 δH  (DMSO-d6, 200MHz): 7.66 (d, 1H, J6’-H, 5’-H=9.0Hz, 6’-H); 6.59 (d, 1H, J3’-

H,5’-H=1,8Hz, 3’-H); 6.57 (dd, 1H, J5’-H,6’-H=9,0Hz, J5’-H,3’-H=1,8Hz, 5’-H); 4.21 (q, 2H, 
J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 3.96 (s, 3H, 4’-C-OCH3); 3.88 (s, 3H, 2’-C-OCH3); 2.46 (s, 
3H, 3-C- CH3); 1.26 (t, 3H, J=7.1Hz, (-O-CH2CH3). 

δC (DMSO-d6, 50MHz): 164.2 (>C=O); 163.2 (4’–C); 159.1 (2’–C); 145.7 
(5-C); 136.3 (3-C); 117.8 (6’–C); 106.2 (5’–C); 105.2 (4–C); 98.8 (3’-C); 96.1 (1’-
C); 59.5 (-O-CH2CH3); 55.9 (4’-C-OCH3); 55.6 (2’-C-OCH3); 15.3 (3-C-CH3); 11.6 
(-O-CH2CH3). 
 
 

N NH

H3C

C
OC2H5O

N N]Cl
(26r)

(31)(2)
N NH

H3C N=N

C6H5H2CO

OC6H5H2CO OCH2C6H5

OCH2C6H5

C6H5H2CO
OEt

OCH2C6H5

 
Schema 55.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu 1,3,5-tribenzilfloroglucină 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 1,3,5-tribenzilfloroglucină, în soluţie 
apoasă alcoolică de NaOH se formează, cu randament de 63%, compusul azoic (1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-2,4,6-tribenziloxibenzen (31). 
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 325(7,65) 
IR (KBr):593s, 701s, 781s, 978m, 1018m, 1106s, 1166m, 1237m, 1309m, 
1371m,1443m, 1496m, 1568s, 1711s,2933i, 2979i, 3259i, 3423m. 
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Schema 56.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu acidul p-hidroxibenzoic 
 

Aşa cum era de aşteptat, în cazul cuplării clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu acidul p-hidroxibenzoic (26c), substituţia 
electrofilă are loc în poziţia 4 faţă de grupa hidroxil, cu eliminarea grupei carboxil. 
Produsul acestei reacţii a fost 4-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-fenolul 
(32), obţinut cu randament de 34% şi NU acidul 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-azo)-4-hidroxi-benzoic (32a). 
De remarcat că produsul azoic 32 nu a putut fi obţinut prin cuplarea directă a sării 
de diazoniu (2) cu fenolul (schema 27). 

Compusul (32) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 354 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3189i; νAr-H =3072m; νCH3=2982m, 2935m, νC=O = 1703i; νC=N =1591i, 
1561m; νN=N = 1467m; νC-N = 1285i; νC-O = 1117i; γC-H =787m. 
δH  (DMSO-d6, 200MHz): 13.1 (bs, 1H, >NH); 7.78 (d, 2H, J=8.6Hz, 2’-H, 6’-H); 
6.94 (d, 2H, J=8.6Hz, 3’-H, 5’-H); 4.22 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 2.46 (s, 3H, 
3-C-CH3); 1.26 (t, 3H, J=7.1Hz, (-O-CH2CH3). 
δC (DMSO-d6, 50MHz): 163.1 (>C=O); 161.5(4’-C); 145.7(5-C); 137.1 (3-C); 
124,9 (2’-C, 6’-C); 115.8 (3’-C, 5’-C); 112.5 (1’-C); 105.1 (4-C); 59.5 (-O-
CH2CH3); 14.2 (3-C-CH3); 11.7 (-O-CH2CH3). 

N NH

H3C

C
OC2H5O

N N]Cl
(26g)

(33)(2)
N NH

H3C N=N

HO

O
HO

OEt O
OCH3

O

OCH3

 
Schema 57.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu 4-hidroxibenzoat de metil 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 4-hidroxibenzoat de metil (26g) se 
formează, cu randament 82% (varianta I) şi cu randament 36% (varianta II), 
compusul azoic 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-hidroxibenzoat de 
metil (33). 
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Compusul prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 393 nm, iar în 
spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în moleculă: 
νNH = 3270i; νCH3=2983m; νC=O = 1685i; νC=N =1607i, 1588m; νN=N = 1437i; νC-N = 
1280i; νC-O =1195 i; γC-H =772m 
 

 
Schema 58.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu 1,4-dibenziloxibenzen 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 1,4-dibenziloxibenzen (26e) în soluţie 
apoasă alcoolică de NaOH se formează, cu randament 59% compusul azoic 2-(1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-1,4-dibenzilozi benzen (34). 

 
δH (CDCl3, 200MHz): 7.38-7.20 (m, 10H, 2x -OCH2C6H5), 6.88 (bs, 3H, 3’-H, 4’-H, 
6’-H); 4,98 (s, 4H, 2x -O-CH2-); 4.36 (q, 2H, J=7.0Hz, -O-CH2CH3); 2.56 (s, 3H, 3-
C-CH3); 1.39 (t, 3H, J=7.0Hz, -O-CH2CH3) 
δC (CDCl3, 50MHz): 163.1 (>C=O); 152.5 (2’-C, 5’-C); 145.3 (5-C); 137.2 (3-C); 
136.7 (1’’-C); 127.9 (2’’-C, 6”-C); 127.4 (4”-C); 127.3 (3”-C, 5”-C); 115.2 (3’-C, 
4’-C, 6’-C); 69.9 (-O-CH2-); 59.7 (-O-CH2CH3); 13.9 (3-C-CH3); 12.2 (-O-CH2CH3) 

 
Schema 59.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu bromhidrat de 4-N,N-dimetilamino-fenol 
 

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu bromhidrat de 4-N,N-dimetilamino-
fenol(26i) în soluţie apoasă alcoolică de NaOH se formează, cu randament 57% 
compusul azoic 2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-N,N-dimetilamino-
fenol (35). 

Formarea compusului azoic este confirmată de picul molecular de la 317 
u.a.m. şi fragmentarea (M-29) caracteristică esterilor etilici din spectrul de masă 
ESI-MS. 

Compusul (35) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 341 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3199m; νCH3=2981m, 2935m, νC=O = 1713i; νC=N =1583s, 1555s; νN=N = 
1447m; νC-N = 1255i; νC-O = 1106i; γC-H =778m 
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Schema 60.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu 4-N,N-dimetilamino-anisol 

 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 4-N,N-dimetilamino-anisol (26h) în 

soluţie de acetonă în prezenţa piridinei, se formează, cu randament 60% compusul 
azoic 2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-N,N-dimetilamino-anisol 
(35a). 

Formarea compusului azoic este confirmată de picul molecular de la 331 
u.a.m. şi fragmentarea (M-29) caracteristică esterilor etilici din spectrul de masă 
ESI-MS. 

Compusul (35) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 343 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3189m; νCH3=2979m, 2838m, νC=O = 1705i; νC=N =1611m; νN=N = 1441i; νC-N 
= 1248i; νC-O = 1107i; γC-H =789m 
 

N NH

H3C

C
OC2H5O

N N]Cl
(26j)

(36)(2)
N NH

H3C N=N

HO

O
HO

OEt

OCH3

OCH3

OCH3

H3CO

 
Schema 61.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-

diazoniu cu 3,5-dimetoxifenol 
 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 3,5-dimetoxifenol (26j) se obţine, cu 

randament de 72% (varianta I în mediu apos-alcoolic în prezenţa NaOH) şi 82% 
(varianta II  în soluţie de acetonă în prezenţa piridinei), compusul azoic 2-(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-3,5-dimetoxi-fenol (36). 

Compuşii obţinuţi prin cele două variante de sinteză prezintă puncte de 
topire practic identice: 214-217°C, respectiv 213-216°C. 
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Fig. 8. Spectrul 13C-RMN DEPT al compusului (36) 

 

 
Fig. 9. Spectrul 1H-RMN al compusului (36) 
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Formarea compusului azoic (36) este confirmată în ambele variante de 

sinteză de picul molecular (+1) de la 335 u.a.m. şi fragmentarea (M-45) 
caracteristică esterilor etilici din spectrul de masă ESI-MS. Alt argument în favoarea 
formării compusului azoic (36) este comportarea acestuia în spectrometrul de masă 
GC-MS în care se observă mai clar scindările caracteristice: 316(M-18; 100%), 
286[M’-30; 13% (CH2O-eteri aromatici simpli)], 271[M’-45; 32%(C2H5O ester 
etilic)], 244(M’-72; 81%). 

Este de remarcat faptul că datorită temperaturii ridicate la care a avut loc 
eluarea, NU se observă picul molecular al compusului ci doar picul M-18 care este 
explicabil după cum se va arăta la capitolul III. 

Compusul (36) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 403 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3255m; νAr-H =3062m; νCH3=2985m, 2938m, νC=O = 1683m; νC=N =1595m, 
1540i; νN=N = 1445m; νC-N = 1282s; νC-O = 1124i; γC-H =786s 

Argumentele cele mai convingătoare ale formării compusului (36) sunt 
aduse de deplasările chimice caracteristice din spectrele RMN (figurile 8 şi 9). 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 400 MHz): 15,53(s, 1H, -NH); 6,05(d, 1H, J=2,1Hz, 5'-H); 
5,97(d, 1H, J=2,1Hz, 3'-H); 4,29( q, 2H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3); 3,8( s, 3H, -O-
CH3); 2,40(s, 3H, -CH3); 1,31(t, 3H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3 
13C-RMN δC (DMSO-d6, 50 MHz): 167,7 (C=O); 162,6(4'-C); 161,9(6'-C); 159,7(2'-
C); 146,0(5-C); 144,1(3-C); 102,8(4-C); 59,9(-O-CH2-CH3); 56,0(-O-CH3); 55,99(-
O-CH3); 14,2(-O-CH2-CH3); 11,6(-CH3). 
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Schema 62.  Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu acid rezorcilic 

 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu acid rezorcilic (26k) în mediu apos-

alcoolic, în prezenţa de NaOH se formează alături de produsul principal (37), mici 
cantităţi de produs secundar. Acesta este, fie izomerul de poziţie (37a), fie produsul 
de cuplare cu eliminarea grupei carboxil (37b). In acest caz, produsul de reacţie a 
fost purificat pe coloană cromatografică cu silicagel, folosind ca eluent acetatul de 
etil. Aceeaşi reacţie, în condiţii mai puţin bazice, în prezenţă de piridină a condus cu 
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randament de 68%, compusul azoic  acid 5-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-
azo)-2,4-dihidroxi benzoic (37). 

Formarea compusului azoic este confirmată de picul molecular (M+1) de la 
335u.a.m. şi fragmentarea caracteristică din spectrul de masă ESI-MS. (M/Z): 
289[M-45(C2H5O .), 245[(M-45)-44(CO2). 

Compusul (37) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 399 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: 
νNH = 3255m; νAr-H =3064m; νCH3=2983s, 2936s, νC=O = 1685m; νC=N =1518m, 
1524i; νN=N = 1448i; νC-N = 1275m; νC-O = 1132i; γC-H =784s 

 
 
Schema 63.  Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 

(2) cu p-amino-fenol şi cu p-nitro-fenol 
 
 La cuplarea sării de diazoniu (2) cu p-nitrofenol în mediu apos-alcoolic, în 
prezenţă de NaOH, se formează cu randament 64% compusul azoic 2-(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-nitro-fenol (40). 

Compusul (40) prezintă în spectrul VIS  două maxime de absorbţie la 309 şi 
432nm, iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări 
prezente în moleculă: 
νNH = 3319m; νAr-H =3064m; νCH3=2979m, 2932m, νC=O = 1684i; νC=N =1566i, 
1519i; νN=N = 1445i; νC-N = 1292i; νC-O = 1165i; γC-H =789m 
 

In cazul cuplării p-aminofenolului cu clorura de diazoniu (2) se obţine un 
compus de culoare neagră prin ambele variante de cuplare; compusul are puncte de 
topire similare, 147-150°C (desc)(varianta A) şi 147-152°C (varianta B).  

Acest compus prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 389 nm şi 
considerăm că NU este produsul aşteptat al reacţiei, 2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-azo)-4-amino-fenolul (38), având culoare neagră, probabil datorită 
oxidării grupei aminice.  

Am încercat obţinerea aceluiaşi azoderivat prin reducerea grupei nitro din 
compusul azoic (40) cu zinc / acid acetic. Reacţia  de reducere a azoderivatului 
(40) a fost condusă la reflux în metanol până la absenţa spotului corespunzător 
materiei prime (CSS). Deşi la finalul reducerii filtrarea masei de reacţie a condus la 
o soluţie clară de culoare verde care prezenta un singur spot diferit de al 
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compusului supus reducerii, atunci când s-a evaporat solventul sub vid, culoarea 
s-a închis ajungând în final la un produs solid negru, asemănător cu cel obţinut prin 
cuplarea directă a sării de diazoniu (2) cu p-aminofenolul, fapt care sugerează 
uşurinţa cu care acesta se oxidează. 
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Schema 64.  Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu 4-hidroxibenzoat de etil 

 
Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 4-hidroxibenzoat de etil (26m)  în 

soluţie apoasă-alcoolică în prezenţa NaOH se formează, cu randament 96%, 
compusul azoic 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-hidroxibenzoat de 
etil (39). 

Compusul prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 393 nm, iar în 
spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în moleculă: 
νNH = 3219m; νCH3=2978m, 2930m; νC=O = 1673i; νC=N =1607i, 1591m; νN=N = 
1446i; νC-N = 1288i; νC-O =1108m; γC-H =771m 
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Schema 65.  Cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 

cu 1,3,5-triacetiloxibenzen 
 
La cuplarea  clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) 

cu 1,3,5-triacetiloxibenzen, s-a format un amestec maroniu, răşinos din care NU s-a 
reuşit izolarea azoderivatului dorit, probabil datorită faptului că în condiţiile bazice 
necesare cuplării are loc hidroliza grupelor acetiloxi. 
  
II.4.2.3. Concluzii 
 

S-au realizat reacţiile dintre  clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-
5-il diazoniu cu 16 componente de cuplare de tip fenolic (fenoli şi derivaţi fenolici), 
care conţin diverşi substituenţi pe nucleul benzenic. Nouă dintre compuşii utilizaţi la 
cuplare au fost  disponibili comercial, iar pentru a compara influenţa şi a altor 
substituenţi asupra reactivităţii şi posibilităţilor ulterioare de ciclizare am sintetizat 
alţi şapte compuşi fenolici. Aceştia sunt: 3,5-dimetoxifenolul, p-metoxi-N,N-
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dimetilanilina, p-hidroxi-N,N-dimetilanilina, acidul resorcilic, p-hidroxibenzoatul de 
metil şi p-hidroxibenzoatul de etil.  

Clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il diazoniu (2) a fost 
obţinută prin diazotarea 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-aminopirazolului, în prezenţă 
de acid clorhidric la 0-5°C şi folosită sub formă de soluţie apoasă, în vederea 
realizării reacţiilor de cuplare. Pentru a asigura solubilitatea compuşilor fenolici în 
mediul de reacţie, acestea au fost în prealabil dizolvaţi  în etanol, i-propanol sau 
acetonă. Mediul bazic necesar cuplărilor a fost asigurat prin utilizarea NaOH 
respectiv a piridinei. Practic am lucrat în două varante: în mediu apos-alcoolic în 
prezenţă de NaOH la pH=10-11 (varianta I), sau apă-acetonă(izopropanol) în 
prezenţa piridinei (varianta II), în ambele variante temperatura de reacţie fiind 
cuprinsă în intervalul 0-5°C. Rapoartele molare la care s-a lucrat sunt sare de 
diazoniu (2):compus fenolic: NaOH(Py)  de   1:1:3.  

Reacţiile de cuplare ale clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu fenoli şi derivaţi fenolici au avut loc în majoritatea cazurilor cu 
formarea azoderivaţilor corespunzători, care prezintă proprietăţi de coloranţi azoici. 
Dintre cei şaisprezece compuşi utilizaţi la realizarea reacţiilor de cuplare cu sarea de 
diazoniu 2, paisprezece au condus la produşii azoici aşteptaţi. Aceştia sunt 
substanţe solide intens colorate, cel mai adesea în nuanţe de portocaliu sau roşu 
cărămiziu (excepţie produsul 27  care este verde), cu puncte de topire unitare, 
cuprinse în intervalul  115-250°C, având valori λmax în intervalul 340-404 nm, valori 
caracteristice acestei clase de compuşi. 

Produşii obţinuţi au fost caracterizaţi prin metode fizico-chimice (p.t., CSS, 
spectroscopie MS, IR, UV-VIS, 1H-RMN şi/sau 13C-RMN) care atestă puritatea şi 
structura lor. 

Randamentele de reacţie au fost cuprinse între 37-82%, valori  mai ridicate 
onţinându-se în cazul compuşilor: 1,3-dimetoxibenzen, 3,5-dimetoxifenol, 1,3,5-
tribenziloxibenzen şi acidului rezorcilic, fapt ce indică faptul că prezenţa 
substituenţilor -OCH3, -OCH2C6H5, şi -OH pe nucleul fenolic facilitează cuplarea în 
poziţia orto faţă de OH-ul fenolic. In aceste cazuri produşii de cuplare au precipitat 
în finalul reacţiei fiind separaţi după o prealabila acidulare prin filtrare.  

Prin cuplarea sării de diazoniu (2) cu 3,5-dimetoxifenol (26j) se obţine, cu 
randament de 72%  în cazul variantei I (în mediu apos-alcoolic în prezenţa NaOH) şi 
82% în cazul variantei II  (în mediu apă-acetonă în prezenţa piridinei), compusul 
azoic 2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-3,5-dimetoxi-fenol (36). 
Compuşii obţinuţi prin cele două variante de sinteză prezintă puncte de topire 
practic identice: 214-217°C, respectiv 213-216°C şi caracteristici spectroscopice 
practic identice. 

In cazurile p-hidroxibenzoatului de metil şi respectiv p-hidroxibenzoatului de 
etil, prezenţa grupelor esterice (-COOCH3 şi -COOC2H5) în molecula cuplantelor nu 
este benefică din punct de vedere al randamentului de reacţie, care este relativ 
scăzut (36%). De menţionat  că în aceste cazuri produsul de reacţie nu precipită la 
acidularea în final a masei de reacţie, ceea ce impune separarea acestuia prin 
extracţii repetate cu solvent organic urmate de evaporare, operaţii care ele însele 
diminuează randamentele în produs.  

Radicalii alchil (-CH3 sau t-C4H9) în poziţia 4 faţă de OH-ul fenolic al 
cuplantelor, (p-metilfenol şi p-t-butilfenol) micşorează solubilitatea produşilor de 
cuplare în mediul apos-alcoolic în care are loc reacţia favorizând precipitarea 
compusului azoic şi facilitând separarea acestora, randamentele finale fiind relativ 
bune (50 respectiv 60%),  
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 In cazul acidului p-hidroxibenzoic (26c) substituţia electrofilă a avut loc 

în poziţia 4 faţă de grupa hidroxil, cu eliminarea grupei carboxil. Astfel, produsul 
acestei reacţii a fost 4-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-fenolul (32), 
produs care, teoretic, s-ar obţine la cuplarea aceleeaşi sări de diazoniu (2) în poziţia 
para a fenolului. 

Nu s-a reuşit obţinerea 1H-5-(5-amino-2-hidroxi-fenilazo)-4-etoxicarbonil-
3-metil-pirazolului (38) prin reacţia de cuplare directă a clorurii de 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu p-aminofenolul şi nici prin 
cuplarea aceleeaşi sări de diazoniu (2), cu p-nitrofenol urmată de reducerea cu Zn 
şi CH3COOH, în ambele cazuri obţinându-se un produs solid de culoare neagră care 
nu prezintă caracteristicile azoderivatului cu formula (38). De menţionat faptul că 
produsul de cuplare al sării de diazoniu (2) cu p-nitrofenol, (40) are culoare roşie-
cărămizie, iar prin reducere conduce la un compus care, la finalul reacţiei are 
culoare verde şi care  se colorează în negru în timpul evaporării la vid, probabil 
datorită oxidării. 

La cuplarea 1,3,5-triacetoxibenzenului (26p) cu clorura de 1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-5-pirazolil-diazoniu (2), nu s-a reuşit izolarea produsului 
azoic, deoarece în condiţiile de pH alcalin necesare realizării reacţiei de cuplare s-a 
produs hidroliza grupelor acetoxi din molecula cuplantei fenolice.  

 Reacţia dintre acidul rezorcilic şi clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il diazoniu este influenţată de natura bazei utilizată. Astfel, în prezenţa 
hidroxidului de sodiu se formează alături de produsul aşteptat de cuplare (37), un 
produs secundar, posibil izomerul de poziţie (37a), sau produsul unei cuplări cu 
decarboxilare (37b). Purificarea compusului (37) s-a realizat prin cromatografie pe 
coloană.   
Realizarea aceleeaşi reacţii de cuplare în condiţii mai puţin bazice, în prezenţă de 
piridină a condus doar la acid 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il--azo)-4,6-
dihidroxibenzoic(37). 

Structura produşilor de cuplare dintre  clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il diazoniu cu compuşii fenolici (26) fiind confirmată, ei pot fi folosiţi 
pentru încercări de ciclizare la  benzo-[1,2-e]pirazolo[5,1-c][1,2,4]-triazine. 

 
II.4.3.  Încercări de obţinere a unor naftaleno[1,2-e]pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazine 
 
II.4.3.1. Introducere 
 

Reacţiile de cuplare ale sărurilor de pirazol-5-il diazoniu cu naftoli şi derivaţi 
ai acestora sunt puţin menţionate în literatura de specialitate. Compuşii azoici 
obţinuţi prin aceste reacţii de cuplare au fost ciclizaţi la nafto[2’,1’-c]pirazolo-as-
triazine {X=Y=H [38]; X=C6H5, Y=H[38], X=CH3, Y=H [63], X=H, Y=CN [64], 
X=CH3, Y=COOEt [54] (schema 66). Inchiderea ciclului triazinic s-a realizat prin 
refluxarea în ciclohexanol a produşilor de cuplare, condiţii în care are loc eliminarea 
unei molecule de apă între grupa hidroxil naftolic şi grupa NH a inelului pirazolic. 
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Schema 66 Posibilităţi de sinteză a unor naftaleno[1,2-e]pirazolo[5,1-

c][1,2,4]triazine 
 

Datorită posibilităţilor de funcţionalizare ulterioare ale grupei  -COOC2H5 
prezente pe nucleul pirazolic, în lucrarea de faţă ne-am propus sinteza şi 
caracterizarea unor noi coloranţi pirazolil-azo-naftoici(41,41a) (schema 21)derivaţi 
din 1,7-dihidroxinaftalen ca un prim pas în studiul ciclizării acestora la pirazolo[5,1-
c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazine(42-44) (schema 67, 68). 
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Schema 67. Sinteza coloranţilor pirazolil-azo-naftoici  şi a 3-etoxicarbonil-2-metil-

nafto[1,2-e]pirazolo 
[1,5-c][1,2,4]triazinei (42) 
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Schema 68. Obţinerea unor pirazolo[5,1-c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazine 
 
II.4.3.2. Rezultate şi discuţii 
 

 
1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalenul (41) 

a fost obţinut cu un randament de 91% prin cuplarea a sării de diazoniu (2) cu 2,7-
dihidroxinaftalina, în raport molar 1:1,  în soluţie apoasă în prezenţă de hidroxid de 
sodiu (schema 69).  

 
 

Schema 69. Reacţia de cuplare dintre sarea de diazoniu (2) şi 2,7-
dihidroxinaftalina  

 
Compusul (41) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 459 nm, 

iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: νNH=3476s; νas

CH3=2929s;  νs
CH3=2988m; νC=O=1668m; νC=N=1610s; ν-

N=N-=1404s; νC-O=1200i; cm-1. Spectrele RMN confirmă structura compusului (41). 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,4(t, 3H; 4-C-COO-CH2-CH3); 2,49(s, 3H, 3-C-
CH3); 4,36(q, 2H, 4-C-COO-CH2-CH3); 6,84(d, 1H, 6'-CH); 6,89(s, 1H, 8'-CH); 
7,57(d, 1H, 5'-CH);  7,75(d, 1H, 4'-CH); 9,63(s, 1H, -OH); 10,24(s, 1H, -NH).  
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13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,25 (COO-CH2CH3); 59,83(COO-CH2-CH3); 
107,08(8'-C); 115,4(6'-C); 121,97(3'-C); 121,06(10'-C); 122,37(1'-C); 135,17(9'-
C); 136,7(3-C); 142,59(4-C); 155,5(5-C); 159,1(7'-C); 162,6(C=O); 177,91(2'-C). 

Încercarea de obţinere a produsului de dicuplare, 1,8 -bis[(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo]-2,7-dihidroxinaftalenului (41a), folosind un 
raport molar sare diazoniu (2):2,7-dihidroxinaftalen de 2:1, în soluţie apoasă de 
NaOH, nu a condus la rezultatul scontat. Produsul de reacţie a fost în majoritate 
compusul de monocuplare (41), fapt dovedit prin spectroscopie RMN. 
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Schema 70. Reacţia de obţinere a 1,8 -bis[(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-
il)-azo]-2,7-dihidroxinaftalenului (41a) 

Încălzirea în ciclohexanol la reflux a 1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-
il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalenului (41)  conduce cu randament de  96% la 3-
etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42) (schema 21).  

 
 

Schema 71. Reacţia de obţinere a 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-
c][1,2,4]triazinei 

Compusul (42) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 418 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice unor grupări prezente în 
moleculă: νNH=3435s; νas

CH3=2931s;  νs
CH3=2980m; νC=O=1706i; ν-N=N-=1473s; νC-

O=1209m; γNH=781s cm-1 
Spectrele RMN (figurile 10 şi 11) confirmă structura compusului (42). 

1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,414(t, 3H, -OCH2CH3); 2,52(s, 3H, -CH3); 
4,4(q, 2H, -O-CH2CH3); 7,35(d, 1H, 3-C-H); 8,4(d, 1H, 5-C-H); 8,6(s, 1H, 1-C-H); 
10,88(s, 1H, -OH). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,27(-O-CH2-CH3); 14,44(-CH3); 59,91(-O-CH2-
CH3); 102,32(4'-C); 105,31(1-C); 107,5(4-C); 119,45(3-C); 123,46(7-C); 
124,89(10-C); 131(6-C); 138(5-C); 145,6(3'-C); 155(5'-C); 159(2-C); 161(C=O). 

Prin cuplarea 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-
c][1,2,4]triazinei (42) cu sarea de diazoniu (2) în soluţie apoasă de NaOH, se 
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formează cu randament de 94% 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c] [1,2,4]triazina (43).  

 
Schema 72. Reacţia 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-

c][1,2,4]triazinei(42)  clorura de pirazol-5il-diazoniu (2) 
 

 
 

 
Fig. 10.  Spectrul 13C-RMN al compusului (42) 
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Fig. 11.  Spectrul 1H-RMN al compusului (42) 

 
 

Compusul (43) prezintă în spectrul VIS  un maxim de absorbţie la 418 nm, 
iar în spectrul IR sunt prezente vibraţiile caracteristice grupărilor prezente în 
moleculă: νNH=3435s; νCH3=2931s; νC=O=1616m; ν-N=N-=1473m; δOH + 
γCH2=1374m; νC-O=1117i cm-1.Structura compusului (43) este confirmată de 
spectrele RMN: 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,25(t, 3H, 4'-COO-CH2-CH3); 1,39(t, 3H, 4-COO-
CH2-CH3); 2,51(s, 3H, 3'-C-CH3); 2,68(s, 3H, 3-C-CH3); 4,17(q, 2H, 4'-COO-CH2-
CH3); 4,37(q, 2H, 4-COO-CH2-CH3); 6,41(d, 1H, 11-C-H); 7,31(d, 1H, 14-C-H); 
8,38(d, 1H, 13-C-H); 10,12(s, 1H, -N-H); 10,72(s, 1H, -O-H). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,28(3-C-CH3); 14,504(-COO-CH2-CH3); 59,9(4-
COO-CH2-CH3; 4'-COO-CH2-CH3); 102,47(4-C); 105,3(16-C); 107,18(13-C); 
119,51(15-C); 123,78(12-C); 125,03(3'-C-CH3); 131,2(11-C); 134,34(13-C); 
138,39(8-C); 145,62(3'-C); 159,36((4-COO-CH2-CH3); 162,04(4'-COO-CH2-CH3; 

Încercarea de ciclizare a compusului azoic (43) la compusul poliheterociclic 
(44) nu a avut loc prin reflux în ciclohexanol, nici la prelungirea timpului de recţie la 
15 ore. 
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Schema 73. Incercare de ciclizare a 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-

etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c] [1,2,4]triazina 
(43). 

 
II.4.3.3. Caracteristici spectroscopice şi tautomerism  
 
 Azoderivatul 1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-(-2,7-dihidroxi-
naftalen) 
(41) poate prezenta două forme tautomere, azo (41a) şi hidrazo (41b), prezentate 
în schema 74. Forma hidrazo ar trebui să fie favorizată de mediul neutru sau slab 
acid, în timp ce forma azo de mediul bazic. 

HO

N
N

NH
N

H3C

C2H5OOC

OH O

N
N

NH
N

H3C

C2H5OOC

OH

H

(41a) (41b)  
Schema 74. Tautomeria azo-hidrazo a colorantului  pirazolil-azo-naftolic (41) 

In ceea ce priveşte compusul (43), nu este probabilă tautomerizarea 
(schema 75). 
 

 
                                  (43a)                                                                    (43b) 

Schema 75. 
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II.4.3.3.1. Influenţa naturii solventului asupra spectrelor UV-VIS 
 
 In scopul studierii influenţei solventului asupra echilibrului tautomeric al 
acestor coloranţi am realizat un studiu solvatocromic pentru compuşii (41), (42) şi 
(43). In acest scop am înregistrat spectrele de absorbţie în domeniul 350-600nm, 
în solvenţi cu polarităţi diferite (metanol, acetonitril, dimetilformamidă, cloroform, 
acid acetic şi hexan), pentru soluţii cu concentraţii cuprinse între 10-6-10-8M, valorile  
λmax  fiind prezentate în tabelul 9, iar curbele de absorbţie pentru fiecare din 
compuşii studiaţi sunt prezentate comparativ în figurile:12, 13, 14. 
 

Tabelul 10. Efectul solventului asupra valorilor λmax  (nm) de absorbţie, pentru 
compuşii sintetizaţi 

Compu
sul 

λmax (nm) 
Metanol Acetonitril Dimetil- 

formamidă 
Hexan Clorofor

m 
Ac. 
acetic 

(41) 425 424; 457 429; 465 392; 458 433; 441 453 
(42) 418 355; 399 417 392; 458 400 417 
(43) 418 410 417 392 416 417 
 
 

 
Figura 12.  Efectul solventului asupra λmax

 al compusului  1-(1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalen (41) 
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Figura 13. Efectul solventului asupra λmax

 al compusului 3-etoxicarbonil-2-metil-
nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42) 

 

 
Figura 14. Efectul solventului asupra λmax

 al compusului3-etoxicarbonil-2-metil-6-
(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-

c][1,2,4]triazina (43) 
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II.4.3.3.2. Influenţa acizilor şi bazelor asupra spectrelor UV-VIS 
 
 Pentru a investiga efectul acizilor şi bazelor asupra spectrelor de absorbţie 
UV-VIS ale soluţiilor compuşilor (41), (42) şi (43), am înregistrat spectrele de 
absorbtie ale acestora în soluţie metanolică, în soluţie metanolică alcalinizată prin 
adaos de soluţie NaOH 5% şi respectiv în soluţie metanolică acidulată cu soluţie HCl 
15%. Rezultatele obţinute sunt prezentate în tabelul 11  şi în figurile 15,16 şi 17. 
  
                    Tabelul 11. Efectul acizilor şi bazelor asupra λmax  (nm) 

Compusul λmax (nm) 
Metanol CH3OH+ 

NaOH (dil.) 
CH3OH+ 
NaOH 
(conc.) 

CH3OH+ 
HCl dil. 

(41) 425 496 504 420 
(42) 418 506 509 419 
(43) 418 353; 507 354; 509 418 

 
 Spectrele de absorbţie ale compuşilor (41), (42) şi (43) în metanol sunt 
puternic influenţate de adaosul de baze ( sol. NaOH), cu deplasări batocrome 
semnificative ale valorilor λmax  pentru toţi compuşii. Adaosul de acizi (sol. HCl ) în 
soluţiile metanolice ale acestor compuşi influenţează într-o măsură nesemnificativă 
spectrele acestora, efectul fiind concretizat în deplasări hipsocrome foarte mici ale 
valorilor λmax. 
 
 

 
Figura 15. Efectul pH-ului asupra λmax

 al compusului 1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalen (41) 
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Figura 16. Efectul pH-ului asupra λmax

 al compusului 3-etoxicarbonil-2-metil-
nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42) 

 

 
Figura 17. Efectul pH-ului asupra λmax

 al compusului 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-
4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina 

(43) 
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II.4.3.4. Concluzii 
 
 Încercările de obţinere a compuşilor azoici derivaţi din 2,7-dihidroxinaftalen 
şi clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) precum şi 
încercările de ciclizare ale compuşilor azoici sunt prezentate în schema de mai jos. 
 

 
 Schema 76. Compuşi poliheterociclici derivaţi din ,7-dihidroxinaftalen şi clorura de 

1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) 
 
-prin cuplarea 2,7-dihidroxinaftalenului cu clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-diazoniu (2) în raport molar 1:1, se formează colorantul azoic 1-(1H-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalen (41) 
- prin cuplarea 2,7-dihidroxinaftalenului cu clorura de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-diazoniu (2) în raport molar 1:2, nu se formează colorantul azoic 1,8 -
bis[(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo]-2,7-dihidroxinaftalenul (41a) 
- prin încălzirea în ciclohexanol la reflux a colorantul azoic 1-(1H-4-etoxicarbonil-3-
metil-pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-naftalen (41) se formează produsul de ciclizare 
3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42) 
- prin cuplarea clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu 3-
etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42), se formează 
compusul azoic 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-
azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (43) 
- prin încălzirea în ciclohexanol la reflux a colorantul azoic 3-etoxicarbonil-2-metil-6-
(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-
c][1,2,4]triazina (43) NU se produce ciclizarea la compusul poliheterociclic (44) 
- spectrele de absorbţie ale compuşilor (41), (42) şi (43) NU sunt influenţate 
nesemnificativ de schimbarea polarităţii solventului 
- spectrele de absorbţie ale compuşilor (41), (42) şi (43) în metanol sunt puternic 
influenţate de adaosul de baze ( sol. NaOH), cu deplasări batocrome semnificative 
ale valorilor λmax  pentru toţi compuşii. Adaosul de acizi (sol. HCl ) în soluţiile 
metanolice ale acestor compuşi influenţează într-o măsură nesemnificativă spectrele 
acestora, efectul fiind concretizat în deplasări hipsocrome foarte mici ale valorilor 
λmax. 
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II.5. Sinteze de pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazine, prin 
reacţii de ciclizare ale compuşilor pirazol-5-il-azo-fenolici 
 
II.5.1. Introducere 
 

 O categorie de compuşi relativ puţin studiată din clasa pirazolo[5,1-
c] [1,2,4]triazinelor o reprezintă pirazolo[5,1-c]benzo[1,2,4]triazinele, care se pot 
obţine prin ciclizarea produşilor de cuplare a sărurilor de pirazol-5-il diazoniu  cu 
fenoli (schema 77) [38]. 
 

N NH

V

W
N N]Cl

OH
Y

X
N NH

V

W
N N

OH
N

N
N N

Y

X

W

VX

Y

 
 

Schema 77. Obţinerea pirazolo[5,1-c] benzo[1,2,4]triazinelor 
 
Mai mult, în cadrul acestei clase, sunt foarte puţin studiaţi compuşii 

funcţionalizaţi în care substituenţii V şi W din schema 24 sunt -CH3 şi -COOC2H5. 
Anterior, s-a dovedit că în reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-

etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu fenoli reactivi (rezorcină, 
floroglucină), nu se pot izola compuşii azoici corespunzători, din cauza ciclizării 
acestora la pirazolo[5,1-c]benzo[1,2-e] [1,2,4]triazinele corespunzătoare [54], iar 
recent s-a arătat că şi coloranţii azoici derivaţi din sarea de diazoniu a 1H-3-amino-
4-etoxicarbonil-pirazolului şi eterii fenolici  pot fi ciclizaţi la pirazolo[5,1-
c]benzo[1,2-e] [1,2,4]triazinele corespunzătoare [53].  

 
II.5.2. Rezultate şi discuţii 
 

In scopul ciclizării derivaţilor azoici care au fost obţinuţi prin reacţii de 
cuplare  a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu fenoli 
substituiţi, aceştia au fost refluxaţi în ciclohexanol sau acid acetic glacial, cu sau 
fără catalizatori, condiţiile de reacţie fiind prezentate în tabelul. 

Pentru ciclizarea compuşilor (27) şi (29), la pirazolo[5,1-
c]benzo[1,2,4]triazinele (51) şi respectiv (52) (schema 78), s-a refluxat o cantitate 
de 0,001 moli compus azoic în 15ml ciclohexanol, timp de 6h, dar cromatografierea 
masei de reacţie la finalul perioadei de reflux a indicat în ambele cazuri faptul că 
reacţia nu a avut loc, pe cromatograme fiind prezent de fiecare dată doar spotul 
corespunzător materiei prime. 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

OH

C(CH3)3
N

N

NN

COOC2H5
H3C

C(CH3)3(27) (51)  
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N NH

H3C

COOC2H5

N=N

OH

CH3

N
N

NN

COOC2H5
H3C

CH3

(29)                                                                             (52)  
 

Schema 78.  Incercări de ciclizare ale compuşilor (27) şi (29) 
 
S-a încercat ciclizarea azoderivaţilor (34) şi (31), care au ca substituenţi ai 

nucleului benzenic două respectiv trei grupe benziloxi, prin reflux în acid acetic 
glacial în prezenţă de acid p-toluensulfonic la raport molar azoderivat:APTS = 10:1 
(schema 78). După 6h de reflux se constată prin CSS formarea unui produs de 
reacţie şi prezenţa în urme a materiei prime supuse ciclizării. Reacţia nu este totală 
nici după 10h de reflux.  
 

 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

C6H5H2CO

OCH2C6H5

N
N

NN

COOC2H5
H3C

OCH2C6H5

APTS/CH3COOH
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(34)                                                                            (49)  
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H3C N=N
N

N
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COOC2H5
H3C

APTS/CH3COOH
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(31)                                                                            (50)

C6H5H2CO

OCH2C6H5

C6H5H2CO

H5C2OOC

OCH2C6H5

OCH2C6H5
 

 
Schema 79.  Reacţiile de ciclizare ale compuşilor (34) şi (31) 

 
Am realizat reacţia de ciclizare a 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-5-(2-hidroxi-

4,6-dimetoxi-fenilazo)-pirazolului (36) în două variante: în ciclohexanol la reflux şi 
respectiv în acid acetic glacial la reflux în prezenţă de acid p-toluensulfonic, în 
vederea obţinerii pirazolo[5,1-c] benzo[1,2,4]triazinei (45) (schema 80).  
Ciclizarea compusului (36) în acid acetic în prezenţă de acid p-toluensulfonic, la 
raport molar azoderivat : APTS = 10:1, a fost condusă iniţial la temperatura de 
90°C sub agitare, conform indicaţiilor din literatură, dar după 3h, cromatograma în 
strat subţire a amestecului de reacţie a fost identică cu a materiei prime, indicând 
faptul că reacţia nu a avut loc. Din cauza acestui fapt, temperatura a fost ridicată 
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până la reflux şi timpul de reacţie a fost prelungit cu încă 3ore. In final, CSS a 
evidenţiat un singur spot cu Rf uşor diferit de al compusului supus ciclizării. 
Aspectul cromatogramelor nu s-a mai modificat nici la prelungirea în continuare a 
duratei reacţiei. La răcirea amestecului de reacţie produsul precipită şi se separă 
prin filtrare.   
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

H3CO

OCH3
N

N

NN

H3C
COOC2H5

OCH3

OCH3a)CH3COOH; APTS

b)ciclohexanol

(36)                                                                           (45)  
Schema 80.  Obţinerea 6,8-dimetoxi-3-etoxicarbonil-2-metil-benzo[1,2-

e]pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (45) 
 

 Ciclizarea compusului (36) în ciclohexanol la reflux a fost urmărită 
prin CSS, probele fiind efectuate la intervale de 1h. Incă după primul interval de 1h, 
a fost evidenţiată formarea unui produs prin prezenţa pe cromatograma masei de 
reacţie a unui spot suplimentar faţă de cel al compusului (36) supus reacţiei de 
ciclizare.Ciclizarea a fost completă  după 20h de reflux în ciclohexanol.  
 Ciclizarea compusului 37 s-a încercat prin reflux în ciclohexan în prezenţa 
chinolinei, timp de 6h. 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

OH

COOH

N
N

NN

H3C
COOCH3

OH
COOH

APTS/CH3COOH

reflux ; -H2O

 
                 (37)                                                                             (46) 

Schema 81. Obţinerea 6-carboxi-8-hidroxi-3-etoxicarbonil-2-metil-benzo[1,2-
e]pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (46) 

 
  

II.5.3. Concluzii 
  

Încercările de ciclizare ale compuşilor pirazol-5-il-azo-fenolici, prin refluxare 
în alcool ciclohexilic, nu au condus la compuşii pirazolo[5,1-c]benzo[1,2-
e][1,2,4]triazinici corespunzători 
în cazurile în care pe nucleul fenolic au fost prezente grupe cu efect -E (-COOH), 
sau chiar grupe cu efect +I [-CH3, -C(CH3)3]. Aceasta arată că aceste grupări nu 
asigură apariţia formelor tautomere cetonice, care să permită atacul nucleofil al 
grupei -NH- pirazolic pentru a face posibilă ciclizarea. 
 Incercarea de ciclizare a azocompusului (36) a condus la pirazolo[5,1-
c]benzo[1,2-e] [1,2,4]triazina  corespunzătoare datorită prezenţei pe nucleul fenolic 
a unor substitenţi cu efecte  electronice +E  şi +I, în acest caz fiind vorba de -OH şi 
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respectiv  -OCH3. Efectele electronice ale acestor substituenţi s-au dovedit suficient 
de puternice pentru a stabiliza forma cetonică, aşa cum s-a arătat anterior în cazul 
compuşilor cu două sau trei grupe -OH pe nucleul benzenic54 şi a permite atacul 
nucleofil al grupei NH pirazolic asupra acestuia (schema 29), într-o manieră similară 
cu mecanismul reacţiei Bücherer. 
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Schema 82. Reacţia de ciclizare a 1H-5-(4,6-dimetoxi-2-hidroxi-fenilazo)-4-
etoxicarbonil-3-metil-pirazolului (36) 

 
Incercarea de a cicliza 1H-5-(4,6-dimetoxi-2-hydroxi-fenilazo)-4-

etoxicarbonil-3-metil-pirazolului (36), printr-o metodă recent apărută în literatura 
de specialitate [53],  a condus la un compus identic cu cel rezultat prin refluxare în 
ciclohexanol. Valoarea λmax din spectrul VIS al compusului ciclizat (45), este diferită 
de λmax a compusului supus ciclizării. In spectrul IR al produsului de ciclizare 
vibraţia de valenţă caracteristică grupei amino( νNH= 3255nm) nu mai este 
prezentă, ceea ce indică faptul că ciclizarea a avut loc. Ciclizarea este confirmată şi 
de prezenţa picului molecular în spectrele GC-MS şi M+1 în spectrele ESI-MS 
precum şi de faptul că semnalul corespunzător grupei -NH- din ciclul pirazolic (δH 
=15.53 p.p.m), nu mai apare în spectrul 1H-RMN al produsului ciclizat (45).  
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II.6. Sinteze de pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine şi 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli prin reacţii de ciclizarea ale 
compuşilor pirazol-5-il-azo-metilenici   

 
 

II.6.1. Introducere 
 
 Aşa cum s-a arătat, o modalitate de sinteză a pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinelor constă în cuplarea unei sări de diazoniu a aminopirazolului cu 
compuşi cu grupe metilen activ urmată de ciclizarea hidrazonei formate (schema 
83). 

 
Schema 83. Modalitate de sinteză a pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinelor 

 
 Informaţiile din literatura de specialitate privind obţinerea de pirazolo[5,1-c] 
[1,2,4]triazine pe această cale sunt oarecum contradictorii în privinţa succesiunii de 
etape prin care aceasta se realizează. Astfel, unii cercetători susţin că pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinele sunt produşii direcţi ai reacţiei de cuplare, fără posibilitatea 
separării hidrazonei intermediare, iar alţii raportează faptul că produşii de cuplare, 
hidrazonele, au fost separate, caracterizate şi ulterior ciclizate la pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazine. Astfel, pentru substituenţii: V=-H, -CH3, W= -CN  şi componente 
de cuplare malonodinitril şi cianacetat de etil [65], V=-C6H5, W= -CN  şi 
componente de cuplare acetilacetona şi 2-cloroacetilacetat de etil [66], V= W=H  şi 
componente de cuplare  cianacetat de etil şi 2-cloroacetilacetat de etil [67], V= -H, 
W= -COOC2H5  şi componenta de cuplare  acid 2-acetil-propionic [67], H5, W= -H  
şi componente de cuplare cianacetat de etil şi 2-cloroacetilacetat de etil [7]. V=-
CH3, W= -H  şi componentă de cuplare cianacetamidă N-substituită [69], V=-CH3, 
W= - C6H5 şi componenta de cuplare 2-cloro-acetilacetat de etil [70] se afirmă 
posibilitatea izolării hidrazonelor intermediare urmată de ciclizare, în timp ce 
pentru:  V=W= -H şi componenta de cuplare acid acetilacetic [67]. V=-C6H5, W= -
CN  şi componente de cuplare malonodinitril şi cianacetat de etil [66], V=-C6H5, W= 
-NO2  şi componenta de cuplare benzoilacetonitril [68], V= -H, W= -COOC2H5  şi 
componenta de cuplare malonodinitril şi cianacetat de etil [71], V=-CH3, W= -N=N-
C6H5 şi componente de cuplare malonodinitril şi cianacetat de etil [44] se afirmă 
ciclizarea directă la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine fără posibilitatea izolării 
hidrazonelor intermediare. 

Aceste date contradictorii şi faptul că clorura de1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il diazoniu (V=-CH3, W= -COOC2H5) (2) nu este menţionată în aceste 
reacţii, ne-au determinat să realizăm reacţia acesteia cu diferite componente de 
cuplare. După cum s-a aratat în capitolul II.2. în urma acestei reacţii de cuplare se 
formează, în toate cazurile, compusul azoic, aflat sub forma tautomerului hidrazo. 
În acest capitol sunt prezentate încercările de ciclizare ale unora dintre aceste 
hidrazone. 
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II.6.2. Rezultate şi discuţii 
 
 În funcţie de natura substituenţilor X, Y ai componentei metilenice, prin 
interacţiunea acestora cu gruparea -NH- a compuşilor pirazolici (54) se pot forma 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine (55) sau pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli (56) (schema 
83): 

N NH

N N
C
X

N NH

N N N
N

NN R
R'

H3C
Y

H3C H3C

X
H

Y
H

O OEt O OEt O
OEt

N NH

NH3C

O OEt

N]Cl

H2C
X

Y

(2)
X,Y= -COCH3, -CN, -COOEt,etc.

N N

H3C

O OEt

(56)

N
N

Y

H
X=Cl, Br

(54 )
(55)

 
Schema 84. Obţinerea pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinelor  şi a pirazolo[5,1-

c][1,2,4]triazolilor prin ciclizarea compuşilor pirazol-5-il-azo-metilenici 
 
 Pentru formarea ciclului triazinic este necesar ca substituenţii X,Y să fie 
grupe funcţionale capabile să reacţioneze cu grupa -NH- a nucleului pirazolic. De 
asemenea, în funcţie de condiţiile de reacţie poate reacţiona unul sau altul dintre 
substituenţii X, Y, celălalt substituent rămânâd neschimbat. 
 Pentru formarea ciclului triazolic este necesară prezenţa unui atom de 
halogen în compusul azoic (54), în urma ciclizării, celălalt substituent rămânând 
neschimbat, pe nucleul triazolic. Condiţiile de realizare ale reacţiilor de ciclizare a 
compuşilor (54) sunt prezentate în tabelul 11.  
 
Tabelul 11 . Produşii şi condiţiile de reacţie la ciclizarea hidrazonelor  
 
Nr.  
crt 

Formula compusului 
supus 
              ciclizării 

Formula produsului 
de ciclizare 

Condiţiile de reacţie 
(solvent, temperatură, 
timp, catalizator) 

 
 
1. 

 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COOC2H5 
 
 (4) 

 

N
N

NN COOC2H5
OH

H3C

C2H5OOC

 
                                 

(57) 

(varianta Ia) 
-reflux în etanol 
t = 3h  
 
(varianta Ib) 
-reflux în etanol; 
-cat. Na2CO3;  t =  6h 

2.  
 
 
 
 

 

N
N

NN CN
OH

H3C

C2H5OOC

 
                                 

(58) 

 
(varianta Ia) 
-reflux în etanol, 
15 ore. 
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N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

CN  
 
 

 

N
N

NN COOC2H5
NH2

H3C

C2H5OOC

 
                                 

(59) 

(varianta IIa) 
-reflux în acid acetic  
glacial 

(varianta IIb) 
-reflux în soluţie  
de HCl 6N 

3.  

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

COC6H5  
 
 
 

 
 

   

N
N

NN COC6H5
OH

H3C

C2H5OOC

  
(60) 

 
 
(varianta Ib) 
-reflux în etanol, 
-cat. Na2CO3 
 -t = 6h 
 

 
4. 

 
 
 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COOC2H5

Cl  
 
 
 

 

N
N

NN Cl
OH

H3C

C2H5OOC

 
                                 

(61) 

 
(varianta Ic) 
-reflux în etanol, 
-cat. piridină 

 

N N CH
N

NH3C

C2H5OOC

COOC2H5 
                                 

(62) 

-reflux în acid acetic 
-cat.  KI+CH3COONa 
-reflux în benzen 

-reflux în benzen,  
-cat. trietilamină 
-reflux în benzen 
- dimetilaminopiridină 
-tributilamină, 100°C 

 
 
5. 

 

N NH

H3C

COOC2H5
H
N N C

COCH3

COCH3 
 

 

N
N

NN COCH3
CH3

H3C

C2H5OOC

 
         
 
                                 

(63) 

 
(varianta Ia) 
-reflux în etanol, 15h. 
 
 

 
-reflux în benzen 

6. 

N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

COCH3  
(5) 

 

N
N

NN COOC2H5
CH3

H3C

C2H5OOC

 
                                 

(64) 

(varianta Ia) 
-reflux în etanol, 6h 
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N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

COOC2H5

N
N

NN COOC2H5

OH

H3C

C2H5OOC

etanol reflux

reflux

(4)                                                                                 (57)
 

Schema 85. Sinteza 3,8-dietoxicarbonil-4-hidroxi-7-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinei (57). 

 
 Pentru sinteza 3,8-dietoxicarbonil-4-hidroxi-7-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazina (57), hidrazona (4) a fost refluxată în etanol timp de 3h, finalul 
reacţiei fiind controlat pric CSS. Deoarece spectrul de masă al compusului indica 
prezenţa în  urme a materiei prime (nedetectate prin CSS), s-a prelungit timpul de 
reflux la 6 ore, dar nici în acest caz nu s-a reuşit definitivarea reacţiei. Sinteza  
afost reluată în etanol la reflux, în prezenţa Na2CO3, timp de eacţie de 6h, când s-a 
obţinut cu randament de 78% 3,8-dietoxicarbonil-4-hidroxi-7-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinei (57), sub formă de pulbere galbenă. Produsul cu p.t.= 148-
150°C, prezintă în spectrul IR benzile caracteristice grupelor funcţionale din 
moleculă, iar în domeniul vizibil al spectrului două maxime de absorbţie la λmax= 
238; 326 nm. Spectrele RMN confirmă deasemenea structura compusului (57): 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,06(t, 3H, 4-C-COO-CH2-CH3); 1,39(t, 3H, 8-C-
COO-CH2-CH3); 2,52(s, 3H, 3-C-CH3); 4,31(q, 2H, 4-C-COO-CH2-CH3 ; 8-C-COO-
CH2-CH3);   
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz):14,34(3C-CH3); 14,68(8-C-COO-CH2-CH3); 
15,13(4-C-COO-CH2-CH3); 56,69 (4-C-COO-CH2-CH3); 59,72 (8-C-COO-CH2-CH3); 
97,84(4-C); 129,75(8-C); 148,32(5-C); 159,97(3-C); 163,97(4C-COO-CH2CH3); 
164,34(8-COOCH2CH3). 
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N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

CN

N
N

NN CN
OH

H3C

C2H5OOC

a) Na2CO3 /  etanol
 reflux

(7)

( 58)

N
N

NN COOC2H5
NH2

H3C

C2H5OOC

b) CH3COOH

c) HCl; 6N

( 59 )
 
 

Schema 86. Posibilităţi de ciclizare ale 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-azo-
cianacetatului de etil 

 
Pentru ciclizarea hidrazonei (7) există două posibilităţi:  
- prin intermediul grupei esterice ( reacţie de amidare în mediu alcalin) cu formarea 
2-ciano-4-hidroxi-8-etoxicarbonil-7-metil- pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei(58) 
(varianta a) 
- prin intermediul grupei nitril (reacţie de adiţie la tripla legătură carbon-azot, în 
mediu acid) cu formarea 4-amino-3,8-dietoxicarbonil-7-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinei (59)(variantele b,c) 

Prin refluzarea hidrazonei (7) în alcool etilic în prezenţa carbonatului de 
sodiu anhidru se formează, după 11 ore de reflux (control CSS), cu randament 
77%, pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina (58), care  prezintă caracteristici diferite de cele 
ale materiei prime: p.t.=175-177°C, faţă de 132-134°C al hidrazonei (7). Compusul 
(58),  solid de culoare galbenă  prezintă în spectrul IR vibraţiile caracteristice 
grupelor din moleculă, iar în spectrul de absorbţie în domeniul vizibil, λmax= 234 şi 
314nm. Spectrul de masă confirmă structura produsului (58) prin valoarea picului 
molecular MS (m/z): 247. 

Prin refluxarea hidrazonei (7) în acid acetic se formează, după 3 ore de 
reflux (control CSS), cu randament 79% pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina (59). 
Produsul prezintă caracteristici diferite de cele ale materiei prime: Rf diferit la 
cromatografia în strat subţire, p.t.=205-206°C, faţă de 132-134°C al hidrazonei 
(7). 

Compusul de culoare galbenă, prezintă în domeniul vizibil al spectrului două 
maxime de absorbţie la valori λmax=227;332 nm, iar în spectrul IR prezintă vibraţiile 
caracteristice  grupărilor funcţionale  din moleculă. 
 
 

BUPT



Sinteze de pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine şi pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazoli - II.6.   165  
 

 

N
N

NN COC6H5
OH

H3C

C2H5OOC

N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

COC6H5

etanol; Na2CO3

reflux; 6h

(10)                                                                                (60)  
 

Schema 87. Sinteza 3,8-dietoxicarbonil-4-fenil-7-metil-pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinei (60). 

 
Prin refluzarea hidrazonei (10) în alcool etilic în prezenţa carbonatului de 

sodiu anhidru se formează, după 6 ore de reflux (control CSS), cu randament  83% 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina (60). Produsul prezintă caracteristici diferite de cele 
ale materiei prime,      (p.t.=238-240°C, faţă de 128-130°C al materiei prime) şi 
absorbţii în domeniul vizibil la valori λmax= 243 şi 372. Spectrele 1H-RMN (figura 18) 
şi 13C-RMN confirmă deasemenea structura pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (60). 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,32(t, 3H, O-CH2-CH3); 2,51(s, 3H, 3C-CH3); 
4,30(q, 2H, O-CH2-CH3); 7,46-8,38 (m, 5H, -C6H5). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,41(3C-CH3); 14,88(8-C-COO-CH2-CH3); 60,65 
(4-C-COO-CH2-CH3); 97,84(4-C); 127,61(8-C-COC6H5); 129,88(3’-C,5’-C), 
131,95(2’-C, 6’-C),136,4(4’-C); 139,48(1’-C), 148,46(5-C); 151,53(3-C); 
154,97(4C-COO-CH2CH3); 163,34(9-C-OH); 192-CO-C6H5). 
 

 
Fig. 18.  Spectrul 1H-RMN al compusului (60) 
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N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

Cl

N
N

NN Cl
O

H3C

C2H5OOC

(14)

(61)

N N N
N

H3C

C2H5OOC

COOC2H5(62)

N NH

H3C

COOC2H5

N N C
COOC2H5

Cl
H

H

 
Schema 88. Posibilităţi de ciclizare ale 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-

cloroacetatului de etil (14) 
 

 
Fig. 99. Spectrul 13C-RMN al compusului (60) 

 
In cazul hidrazonei (14) există două posibilităţi de ciclizare: 

- prin reacţia grupei -NH- pirazolice cu gruparea esterică a componentei de cuplare, 
cu formarea 3-cloro-8-etoxicarbonil-4-oxo-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei 
(61) 
- dehidroclorurare în prezenţa bazelor, cu formarea 1H-3,7-dietoxicarbonil-6-metil-
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolului (62) 

Prin încălzirea la reflux, în benzen, timp de 6 ore a hidrazonei (14), aceasta 
rămâne, în mod surprinzător, netransformată (Rf nemodificat la CSS). 
 La refluxarea hidrazonei (14) în benzen, în prezenţa trietilaminei, timp de 6 
ore, se formează un compus cu Rf  foarte apropiat de cel al materiei prime, ceea ce 
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a făcut practic imposibilă purificarea produsului prin cromatografie pe coloană. Am 
încercat îndepărtarea hidrazonei (14) nereacţionate prin spălarea produsului brut cu 
HCl diluat, dar produsul a fost şi el extras în faza apoasă acidă, probabil sub forma 
de clorhidrat. 

La refluxarea hidrazonei (14) în etanol, în prezenţa de piridină, în raport 
molar Py:(14)=1:1,2, după 12 ore se constată (CSS) încă prezenţa materiei prime. 
De menţionat că valorile Rf ale compuşilor (14) şi (62) sunt foarte apropiate şi nu 
am reuşit găsirea unui eluent care să realizeze separarea pe coloana 
cromatografică. 

In cea de-a treia variantă am folosit tributilamina ca mediu de reacţie şi 
catalizator bazic pentru ciclizare, temperatura de reacţie fiind de 100°C. In acest 
caz, materia primă a fost consumată complet, tributilamina a fost îndepărtată la vid, 
dar datorită volatilităţii scăzute a acesteia, purificarea produsului nu a fost 
completă, acesta mai având urme de tributilamină.  

La reluarea reacţiei în benzen în prezenţă de dimetilaminopiridină în raport 
molar hidrazonă:DMAP=1:3, după 9 ore de reflux se formează un amestec. CSS 
evidenţiază prezenţa a doi compuşi diferiţi de  hidrazona supusă ciclizării şi a 
catalizatorului (DMAP)care, nu poate fi separat prin cromatografie pe coloană. 
 

N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COCH3

COCH3

N
N

NN COCH3
CH3

H3C

C2H5OOC

a) etanol reflux

b) benzen reflux

(6)                                                                                           (63)  
Schema 89. Sinteza 3-acetil-8-etoxicarbonil-4-metil-7-metil-pirazolo[5,1-

c][1,2,4]triazinei (63). 
 
 Incercarea de ciclizare a hidrazonei (6), s-a realizat prin refluxarea acesteia 
în etanol(varianta Ia) (schema 89), când se formează produs de reacţie, evidenţiat 
prin cromatografie în strat subţire, compusul hidrazonic se consumă în timp, dar 
reacţia nu este totală nici la prelungirea duratei acesteia la 15h.Compusul (63) 
precipită la turnare în apă rece, se filtrează şi se usucă, rezultând o pulbere de 
culoare galbenă, cu punct de topire 190-192°C mult diferit de al hidrazonei (6), cu 
maxime de absorbţie în domeniul vizibil la λmax=240, 309 şi 348.Spectrul IR al 
pirazolotriazinei (63) prezintă benzile caracteristice grupelor funcţionale din 
moleculă. 

N NH

H3C

COOC2H5

H
N N C

COOC2H5

COCH3

N
N

NN COOC2H5
CH3

H3C

C2H5OOC

 etanol reflux

(5)                                                                                           (64)  
 Schema 90. Sinteza 3,8-dietoxicarbonil-4,7-dimetil-pirazolo[5,1-

c][1,2,4]triazinei (64). 
 

Hidrazona (5), ciclizează relativ uşor, prin refluxare în etanol 5h, obţinându-
se cu randament de 61,5% produsul (64), solid de culoare gălbuie, cu p.t.=132-
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135°C, cu maxime de absorbţie în domeniul vizibil la valori λmax= 242; 304 şi 
347nm şi benzi caracteristice grupelor funcţionale în spectrul IR. Spectrul de masă 
al produsului (64) confirmă structura sa prin valoarea picului molecular la MS, 
(m/z): 292. 
 
II.6.3. Concluzii 
 
 Reacţiile de ciclizare ale hidrazonelor, sintetizate prin reacţii de cuplare a 
clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu (2) cu compuşi cu grupe 
metilen activ, au condus în majoritatea cazurilor la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinele 
dorite, dar acestea nu decurg întotdeauna cantitativ, nici chiar la durate de reacţie 
prelungite şi în unele cazuri o parte din hidrazonele supuse ciclizării se regăsesc în 
final alături de produşii de ciclizare. Purificarea produşilor de ciclizare este în 
general dificilă datorită faptului că atât hidrazonele supuse ciclizării cât şi 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinele rezultate prin ciclizare au în mare parte aceleaşi 
grupe funcţionale în molecule, diferă foarte puţin din acest punct de vedere, ceea ce 
le conferă proprietăţi fizice şi chimice asemănătoare şi puţine diferenţe care ar 
putea fi exploatate în scopul separării şi purificării produşilor. Astfel, de multe ori, 
după cum s-a arătat, la cromatografierea în strat subţire a masei reacţiilor de 
ciclizare, folosind diverşi eluenţi, nu se evidenţiază faptul că alături de produsul 
ciclizat se mai găseşte şi hidrazonă neciclizată, sau diferenţele de Rf între hidrazonă 
şi produsul său de ciclizare sunt foarte mici şi nu permit separarea pe coloană 
cromatografică, sau aceasta necesită volume mari de solvenţi. 
 Utilizarea catalizatorilor bazici, la ciclizarea hidrazonei (14), la pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazolul (62) a avut efect pozitiv asupra reacţiilor, dar a pus probleme de 
separare la finalul reacţiilor. Astfel, trietilamina, mai volatilă a fost îndepărtată uşor 
prin distilare sub vid, dar nu a fost suficient de activă ca şi catalizator. Tributilamina 
a fost utilizată atât ca mediu de reacţie cât şi pentru efectul catalitic, s-a dovedit 
eficientă, dar având punct de fierbere ridicat este greu de îndepărtat prin distilare, 
iar spălările acide pentru îndepărtarea sub formă de clorhidrat nu au avut rezultate 
bune, deoarece soluţiile acide, chiar şi diluate solubilizează şi hidrazona şi produsul 
ciclizat.Deşi s-au încercat multe variante de sinteză, pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazolul 
(62) nu a putut fi separat şi purificat pentru a fi caracterizat. 
 Prin ciclizarea hidrazonelor sintetizate în cadrul cap. II.2. s-au obţinut patru 
pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine, prezentate mai sus (54), (60), (63) şi (64). 
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III. PARTE EXPERIMENTALĂ 
 
 
III.1. Tehnici analitice 
 
Solvenţii: Reactivii utilizaţi au fost produşi comerciali (Merk, Fluka), utilizaţi ca 
atare. 
RMN: Spectrele de rezonanţă magnetică (1H-RMN şi 13C-RMN) s-au înregistrat la un 
spectrometru Bruker AC200 la 25°C în CDCl3, folosind ca referinţă TMS. Valorile 
deplasărilor chimice (δ) în spectrele 1H-RMN se exprimă în ppm ( pentru CDCl3 
δ=7,27ppm), iar constantele de cuplare (J) se exprimă în Hz. Abrevierile utilizate 
pentru multiplitatea semnalelor sunt: s (singlet), d (dublet), t (triplet), c (cuartet) şi 
m (multiplet). 
IR: Spectrele IR s-au realizat pe un spectrofotometru FT-IR Jasco 410. Probele s-au 
preparat în pastilă de KBr. 
SM: Spectrele de masă s-au realizat la un spectrometru Varian FINNIGAN MAT212 
care operează la 54eV. Mostrele s-au introdus printr-o sondă încălzită la 
temperature cuprinse în intervalul 30-280°C. Fragmentetle detectate se exprimă în 
m/e (intensitate relativă). 
UV-VIS. Spectrele electronice au fost înregistrate cu spectrofotometru Jasco V-530. 
Cromatografia în strat subţire : (TLC) s-a efectuat pe plăci de silicagel Merk 
60F254. Eluenţii folosiţi au fost amestecuri de solvenţi : acetat de 
etil:benzen=1 :1(vol) sau metanol:benzen=7 :3. 
Punctele de topire : Punctele de topire au fost determinate cu un aparat Böetius 
PHMK (veb Analytic Dresden) 
Diverse : 
Evaporarea solvenţilor s-a realizat cu un evaporator Büchi R 110. 
Evoluţia reacţiilor s-a urmărit calitativ prin cromatografie în strat subţire pe plăcuţe 
de silicagel Merk 60F254, de 0,22mm grosime. Detectarea compuşilor s-a realizat 
prin expunerea plăcii la o lampă de UV (λ-254 nm) şi au fost revelaţi cu vapori de I2 
sau cu revelator de Mostain (20g molibdat amonic tetrahidrat, 0,4g sulfat de ceriu şi 
400 ml acid sulfuric). 
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III.2. Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu compuşi cu grupe 
metilen activ 

 
 

Prezentarea produşilor de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-
pirazol-5-il-diazoniu cu compuşi cu grupe metilen activ 
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X= -C6H5  Y= -COOH  (12);  X= -C6H5 Y= -COCH3 (13);    X= -CN Y= -COOH (14);    
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Schema 10. Reacţia de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-
diazoniu (2) cu compuşi cu grupe metin activ, cu eliminare de grupe acetil (Japp-

Klingemann). X= -CN Y= -COOC2H5 (7);  X= -C6H5  Y= -CN (15)X= -Cl Y= -
COOC2H5 (16);  X= -C6H5 Y= -COOC2H5 (17) 
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Mod de lucru general 
 
Varianta I 
 Se dizolvă 0,005 moli compus metilenic în 10ml etanol şi soluţia obţinută se 
amestecă cu o soluţie formată din 0,03moli (2,46g) CH3COONa şi 5ml H2O. Soluţia 
obţinută se răceşte pe baie de gheaţă şi in aceasta se picură sub agitare soluţia de 
sare de diazoniu proaspăt preparată.Pe măsura adăugării sării de diazoniu precipită 
produsul de cuplare. După adăugarea întregii cantităţi de soluţie de sare de 
diazoniu, masa de reacţie se menţine sub agitare până nu se mai evidenţiază 
prezenţa acesteia în mediul de reacţie la testul cu acid H. Precipitatul se filtrează, se 
spală pe filtru şi se usucă la temperatura camerei. 
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Varianta II 
  0.005 moli compus metilenic se dizolvă în  5 ml piridină, într-un pahar 

Berzelius de 50 ml prevăzut cu agitator magnetic. Se agită 5 min, se răceste la   0-
5° C şi se agaugă soluţia de sare de diazoniu proaspăt preparată(0,005 moli), în 
picături timp de 15 min.  Se menţine 1-3 h sub agitare, până se constată absenţa 
sării de diazoniu prin verificare cu acid H.. Amestecul de reacţie diluează cu 50 ml 
apă, se filtrează şi se spală cu apă. Precipitatul obţinut se suspendă în hexan, apoi 
se filtrază şi se lasă la uscat la temperatura camerei.  

 
Varianta III 

 Într-un pahar Berzelius de 200 ml prevăzut cu agitator magnetic se introduc 
60 ml soluţie NaOH 20%, 50 ml apă, 50 ml EtOH, 0.02 moli compus 
metilenic.Amestecul se răceste la 0-5° C, sub agitare şi i se agaugă în picături 
soluţia de sare de diazoniu, proaspăt preparată (0,02 moli), timp de 15 
min.Amestecul de reacţie se menţine sub agitare încă 1h. In final se verifică 
absenţa sării de diazoniu cu acid H. Dacă sarea de diazoniu a fost consumată, masa 
de reacţie se neutralizează cu acid acetic şi se aduce la  pH= 5.5. Suspensia 
obţinută se diluează cu 100 ml apă, se filtrează, se spală pe filtru cu apă şi se usucă 
la temperatura camerei.  

 
1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-dietilmalonat  
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H3C
H
N N C

COOC2H5

COOC2H5
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COOC2H5

H3C N N CH
COOC2H5

COOC2H5

  (4) 
 
Pulbere de culoare porocalie; η=70,5 (varianta I); p.t.136-138oC 
UV-VIS λ [nm] ε  x10-4: 211 (1,3), 238 (0,5), 287 (0,4), 352 (1,5) 
I.R.446s, 481m, 572s, 600s, 681s, 700s, 730s, 745s, 784i, 805m, 880s, 924s, 
1021i, 1056m, 1110i, 1130i, 1157i, 1201i, 1265i, 1283i, 1307i, 1346i, 1407i, 
1451m, 1473i, 1533i, 1666i, 1686i, 1704i, 2837m, 2904m, 2935m, 2987i, 3060m, 
3128m, 3194m, 3282m, 3355m, 3448m. 
1H-RMN(200MHz; CDCl3): 13,3 (s, 1H, -N-H); 4,41-4,25(m, 6H, 5-C-COOCH2-
CH3;-N=C(COOCH2-CH3)2); 2,45(s, 3H, 3-C-CH3); 1,42-1,28 ( m, 9H, 5-C-COOCH2-
CH3; -N=C(COOCH2-CH3)2 ). 
13C-RMN(50MHz; CDCl3): 164,1(-N=C-COOCH2CH3); 163,5((-N=C-COOCH2CH3); 
150,4( 5-C); 145,8(3-C); 122,9(-NH-N=C<); 97,7(4-C); 61,7(-N=C-(COOCH2-
CH3)2);  61,7-N=C(COO 
CH2-CH3)2); 60,4(4-C-COOCH2-CH3); 14,4(4-C-COOCH2CH3); 14,0(-N=C-
(COOCH2CH3)2); 12,1(3-C-CH3). 
 
1-H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-azo-acetilacetat de etil  
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H
N N C

COCH3

COOC2H5

N NH

COOC2H5

H3C N N CH
COCH3

COOC2H5

  (5) 
Pulbere de culoare galbenă; η= 75,5% (varianta I); p.t.152-154o C 

BUPT



172     Parte experimentală – III.________________________      _____________ 

 

UV-VIS λ [nm] ε x10-4: 209 (0,2), 237 (0,4), 333 (0,6) 
I.R. 412s, 448s, 673s, 728s, 784s, 840s, 878s, 945m, 1017s, 1053i, 1071m, 
1138i, 1175m, 1192i, 1244m, 1317i, 1371m, 1444s, 1476m, 1557i, 1606m, 1679i, 
1714m, 2872s, 2904s, 2935s, 2984s, 3196m, 3261m, 3290m. 
1H-RMN (200MHz; DMSO-d6): 10,86(s, 1H, N-H); 4,32(q, 4H, Pyr-COOCH2CH3, (-
N=C-COOCH2CH3); 2,44(s, 3H, Pyr-CH3); 2,25(s, 3H, -COCH3); 1,41-1,32(m, 6H, 
Pyr-COOCH2CH3; -N=C-COOCH2CH3);  
13C-RMN (50MHz; DMSO-d6): 199,5(-CO-CH3); 163,3(N=C-COOCH2CH3); 
162,5(Pyr-COOCH2CH3); 150,4(5-C); 138,8(3-CO); 133,3(-NH-N=C<); 93,12(4-C); 
61,2(-N=C-COOCH2CH3); 60,9(Pyr-COOCH2CH3); 14,5(Pyr-COOCH2CH3); 13,5(Pyr-
CH3). 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-azo-acetilacetonă    
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    (6) 
Pulbere de culoare galbenă; η=60,5%; (varianta I); p.t.140-142o C;  
UV-VIS λ [nm] ε x10-4: 207(-), 238 (2,6), 334(1,4) 
I.R. 418s, 448s, 517s, 596s, 663s, 735s, 782m, 849s, 877s, 897s, 943m, 1023s, 
1039s, 1069m, 1127i, 1159m, 1186i, 1241m, 1317i, 1357m, 1369m, 1445m, 
1461s, 1474m, 1557i, 1603m, 1669i, 1692i, 2971s, 2872s, 2940s, 2982s, 3191m, 
3295i, 3427s. 
1H-RMN (200MHz; DMSO-d6): 4,27(q, 2H, J=6,9Hz, -COOCH2CH3); 2,40(s, 3H, -
COCH3); 2,35(s, 3H, -COCH3); 2,13(3-C-CH3); 1,29(t, 3H, J=6,9Hz, -COOCH2CH3). 
13C-RMN (50MHz; DMSO-d6): 197,1(2C, -COCH3); 162,2 (-COOCH2CH3); 149,5(5-
C); 138,9( 3-C); 138,1 (-NH-N=C-); 92,6(4-C); 59,2(-COOCH2CH3); 26,6 (-CO-
CH3); 24,4(-CO-CH3); 14,5(-COOCH2CH3); 13,5(3-C-CH3) 
 
 
 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-azo-cianacetatde etil 
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H
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H3C N N CH
CN

COOC2H5

  (7) 
Pulbere de culoare galbenă; η=68,2%; (varianta I); p.t.121-123o C (din cianacetat 
de etil) 
Pulbere de culoare galbenă; η=74,8%; (varianta I); p.t. 122-124o C (din acetil-
cianacetat de etil) 
UV-VIS λ [nm] ε εx10-4: 212(1,4), 238 (-), 288(-), 351(2,0) 
I.R. 435s, 556s, 625s, 650s, 763s, 825s, 847s, 871s, 900s, 1013m, 1054m, 1101i, 
1145i, 1165i, 1233m, 1294i, 1309i, 1373m, 1403m, 1455m, 1538i, 1555i, 1601s, 
1715i, 2847m, 2931m, 2989m, 3077s, 3135s, 3153s, 3208s, 3285m, 3363s, 
3504s. 
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1H-RMN(200MHz; CDCl3): 13,1 (s, 1H, -N-H); 10,92(s, 1H, 5-C-NH); 4,37-4,22(m, 
4H, 4-C-COOCH2-CH3; -N=C-COOCH2-CH3 ); 2,42(s, 3H, -3-C-CH3); 1,37-1,28(m, 
6H, 4-C-COOCH2-CH3; -N=C-COOCH2-CH3 ). 
13C-RMN(50MHz; CDCl3): 163,6 (4-C-COOCH2CH3); 159,9 -N=C-COOCH2-CH3 ); 
149,7(5-C); 144,3 (3-C); 110,1(-CN); 107,8(-NH-N=C<); 97,9(4-C); 61,8(4-C-
COOCH2-CH3); 60,3(-N=C-COOCH2-CH3 ); 14,1(4-C-COOCH2-CH3; -N=C-COOCH2-
CH3 ); 11,1(C-CH3). 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-benzoilacetat de etil 
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 (10) 
Pulbere de culoare alb-gălbuie; η=62,2%; (varianta I ); p.t.128-130o C 
UV-VIS λ [nm] ε x10-4: 203 (2,5), 230 (1,4), 333 (1,3) 
I.R. 408s, 676s, 695s, 713s, 759s, 785s, 841s, 911s, 949m, 1024s, 1073s, 1115i, 
1137m, 1181m, 1203m, 1239m, 1323i, 1372m, 1394s, 1446s, 1474s, 1558i, 
1604m, 1675i, 1720i, 2904s, 2935s, 2983s, 3191s, 3264m. 
1H-RMN(200MHz; CDCl3): 13,1 (s, 1H, -N-H); 10,2(s, 1H, 5-C-NH); 4,34-4,22(m, 
4H, 4-C-COOCH2-CH3;-N=C-COOCH2-CH3 ); 2,24 (s, 3H, -3-C-CH3); 1,31-1,28(m, 
6H, 4-C-COOCH2-CH3;  -N=C-COOCH2-CH3) 
13C-RMN(50MHz; CDCl3): 162,8 (4-C-COOCH2CH3); 151,7-N=C-COOCH2-CH3); 
140,6(5-C); 138,9 (3-C); 125,7(3’;5’C);128,74(4’C); 125,28(1’C); 93,4(4-C); 
61,49(4-C-COOCH2-CH3); 
14,08(4-C-COOCH2-CH3; 13,9(3-C-CH3); 110,35(CN); 96,13(4-C); 60,65(4C-
COOCH2-CH3); 14,51(4-C-COOCH2-CH3;12,85(3C-CH3). 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-pivaloilacetat de etil 
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  (11) 

Pulbere alb-gălbuie; η=59%; p.t.102-104o C 
I.R. 785m, 1055s, 1109m, 1130i, 1157i, 1201i, 1264m, 1307i, 1346s 1380m, 
1406m, 1451s, 1472s, 1532i, 1666i, 1686i, 2785s, 2834s, 2987s, 3059s, 3194s, 
3284s, 3449s 
UV-VIS λ [nm] ε εx10-4: 210 (0,9); 236(1,1); 332(1,2). 
 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-fenil-acetona 
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 (13) 
Pulbere galben-portocalie; η= 63,7% (varianta II); p.t.= 145-147 °C. 
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I.R. 656s, 780s, 944m,1063m, 1189i, 1237m1321m, 1563i, 1580i, 1609i 1671i, 
1707m, 1889s,2867s, 2904m,2932m, 2980m, 3090m, 3186m, 3313i. 
1H-RMN: 1,31(t,3H,-COOCH2-CH3); 2,36 (s, 3H, -3-C-CH3); 1,87(s; -CO-CH3); 
4,37 (q;-COOCH2-CH3);11,24(s, 2H, NH). 
13C-RMN: 162,9 (4-C-COOCH2CH3);149-N=C; 142,36(5-C); 139,9 (3-C); 90,18(4-
C); 59,32(4-C-COOCH2-CH3); 5,2 (CO-CH3);14,51(4-C-COOCH2-CH3; 12,92(3C-
CH3). 
MS, (m/z):(M+ =314). 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-azo-fenilacetonitril 
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  (15) 
 
Pulbere de culoare gălbuie; η=78,5%; (varianta ); p.t.195-197 °C 
I.R.519i, 763i, 876m, 1020m, 1100i, 1190i, 1226m, 1282i, 1319s, 1374m, 1552i, 
1593m, 1711i, 1810s, 1968s, 2025s, 2209m, 2855m, 2925m, 2978m, 3082m, 
3308i, 3404s. 
UV-VIS λ [nm] ε x10-4: 213(1,5); 239 (1,6); 350 (1,7) 
1H-RMN(200MHz; CDCl3): 10,35 (s, 2H, -N-H);7,57(m, 6H, Ph) 4,26(q, 4-C-
COOCH2-CH3; 
4.39(q, 4-C-COOCH2-CH3);2,34 (s, 3H, -3C-CH3);1,43(t, 3H,4-C-COOCH2-CH3; -
N=C-COOCH2-CH3 ). 
13C-RMN(50MHz; CDCl3): 164 (4C-COOCH2CH3); 142,2(3-C); 146,46(5-
C);131,24(C-CN);  
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-cloroacetat de etil 
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 (16) 
Pulbere de culoare galbenă; η=72,3% (varianta I); p.t.187-189o C 
MS: M=302 
UV-VIS λ [nm] ε x10-4: 210 (1,3), 237 (-), 333 (0,8) 
I.R. 487s, 513s, 582s, 656s, 739s, 752s, 787s, 806s, 867s, 1022m, 1069m, 1137i, 
1157i, 1281i, 1298i, 1344m, 1370m, 1389m, 1419m, 1454m, 1476m, 1548i, 
1572m, 1674i, 1713i, 1730m, 2857m, 2919m, 2987m, 3022s, 3076s, 3137s, 
3194s, 3284m, 3372s, 3510s. 
1H-RMN(200MHz; CDCl3): 12,82 (s, 1H, -N-H);  9,93(s, 1H, 5-C-NH); 4,39(q, -
N=C-COOCH2-CH3 ); 4,26(q, 4-C-COOCH2-CH3; 2,4 (s, 3H, -3-C-CH3); 1,41-
1,29(m, 6H,4-C-COOCH2-CH3;-N=C-COOCH2-CH3 ). 
13C-RMN(50MHz; DMSO): 164,0(4-C-COOEt); 158,77(N=C-COOEt); 150,6(5-C); 
144(3-C); 
117(4-C); 62,5(N=C-COO-CH2-CH3); 59,94 (4-C-COO-CH2CH3); 14,14(4-C-
COOCH2CH3); 
14,05(COO-CH2-CH3). 
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1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-hidrazono-fenil acetat de etil (16a) 
 

N NH

COOC2H5

H3C
H
N N C

COOC2H5

C6H5

N NH

COOC2H5

H3C N N CH
COOC2H5

C6H5

 
 
Pulbere galbenă; η=61%; (varianta II);  p.t.146-148 °C 
I.R. 656s, 702m, 732s, 786m, 919s, 966s, 1022m, 1059m, 1077m, 1147m, 
1215m, 1247m, 1281m, 1305i, 1331i, 1371i, 1392m, 1444m, 1551i, 161i, 1643i, 
1680i, 1705i, 1733i, 2859m, 2933m, 2977m, 3346m, 3272m. 
1H-RMN(200MHz; CDCl3): 1,01-1,38 (m, 6H,4C-COOCH2-CH3;-N=C-COOCH2-CH3); 
2,52 (s, 3H, -3-C-CH3); 3,96(2H;q; COOCH2CH3); 4,25(2H;q; COOCH2CH3); 7,36-
7,55(m, 3H in Ph); 8,04-8,06(2H; in Ph); 9,53 1H; NH). 
13C-RMN(50MHz; CDCl3): 155,02 (-N=C-); 161,6 (N=C-COOC2H5);163,6 (4C-
COOCH2CH3); 
155(5-C); 144,58(3C); 128-132 (Ph); 60,67(N=C-COO-CH2-CH3); 59,27(4-C-COO-
CH2CH3); 
14,42(-COOCH2CH3);14,18(N=C-COO-CH2-CH3). 
. 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-azo-dietil-bromo-malonat 
 

N NH

COOC2H5

H3C N N C
COOC2H5

COOC2H5
Br

  (16) 
 
    
Pulbere de culoare maro roşcat; η =28,4%; (varianta II); p.t.160-163o C 

UV-VIS λ [nm] ε �x10-4: 211 (2,5), 237 (-), 287 (-), 354 (1,2) 
I.R. 480s, 585s, 655s, 749s, 786m, 860s, 1020m, 1060m, 1112m, 1136i, 1157i, 
1278i, 1346s, 1369m, 1389m, 1418s, 1453m, 1474s, 1546i, 1671i, 1710i, 1755m, 
2855s, 2914s, 2986m, 3072s, 3135s, 3263s, 3368s, 3507s. 
RMN: amestec de compuşi 
 
(16b) 

N NH

H3C

C
EtO

N N

O

N

N

N N

C6H5

H

H3C

N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

N
N

N N

C6H5

H3C

 
 
Pulbere gălbuie; η=92 %; (varianta I);  p.t.220-221 °C 
1H-RMN(200MHz; CDCl3):1,31(t,3H,COOCH2-CH3; 1,92 (s, 3H, -3-C-CH3); 4,28 
(2H,q,COOCH2-CH3); 7,39-7,59(m,3H, Ph); 8,32-8,43(2H, in Ph). 
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13C-RMN(50MHz; CDCl3): 128,7(3''-C şi 5''-C); 128,85(4''-C); 128,5 (2''-C); 
147,9(3-C);  
157,12(5-C); 165,13 (-COOCH2CH3). 
  
 
III.3. Sintezele compuşilor metilenici utilizaţi ca şi 
componente de cuplare 
 
Obţinerea α –fenil-acetil acetonitrilului 

C6H5

H2
C C N + H3C C

O

OC2H5
Na, C2H5OH C6H5

H
C C

CN

O

CH3

 
                                                               α –fenil-acetil acetonitril 

                                                               (3-oxo-2-fenil-butironitril) 
    
    Într-un balon cu trei gături prevăzut cu agitator mecanic, refrigerent, tub de 
clorură de calciu se introduc 55 ml EtOH, apoi 4.26 g sodiu metalic in bucaţi mici. 
După dizolvarea sodiului, la solutia de etoxid de sodiu, se adaugă repede, la reflux, 
sub agitare un amestec format din 0.15 moli fenilacetonitril (18 g) şi 0.23 moli 
acetat de etil( 20.3 g, 23,22 ml, d = 0.9 g/cm3 ). Se refluxează 2h sub agitare. 
Amestecul de reacţie se lasă la răcit peste noapte. 
      A doua zi sarea de sodiu a fenil-acetil-acetonitrilui se răceste la -10° C şi se 
agită timp de  2 h, după care se filtrază, se spală pe filtru cu 4 x 20 ml eter etilic. 
Precipitatul se dizolvă în  100 ml apă, se răceste la 0° C şi se acidulează lent cu 7 
ml AcOH. Precipatul obţinut se filtrează, se spală cu 4 x 20 ml apă, şi se lasă la 
uscat la temperatura camerei. Se obţine 12,3 g produs de culoare albă. ; η=54%. 
 
Obţinerea 1-brom-1-fenil-acetonei.  
 

C6H5
H2
C C

O

CH3 + Br2
C6H5

C6H5 C
H

Br

COCH3
 

                                                                
  Într-un balon cu trei gâturi, prevăzut cu agitator mecanic, pâlnie de 
picurare, şi sistem de absorţie a gazelor se introduc 100 ml benzen şi 18.5 ml 
fenilacetonă. Se porneşte agitarea şi se picura prin pâlnie timp de 1 h, 7.21 ml 
brom. După adăugarea bromului se îndepartează acidul bromhidric format timp de 
2-3 h prin barbotare de aer uscat. Soluţia obţinută de culoare galben deschis 
(lacrimogenă) se pune la rotavapor pentru îndepartarea benzenului. După 
îndepartarea benzenului se obţine un lichid de culoare verzui-negru, care se 
foloseşte ca atare. 
 
Obţinerea esterului etilic al acidului 2-fenil-3-oxobutiric 
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 Intr-un balon cu trei gâturi prevăzut cu agitator mecanic, tub de barbotare 
al acidului clorhidric gazos şi tub tub cu CaCl2 conectat printr-un furtun la un vas de 
absorbţia gazelor, se introduc 30g 2-fenil-2-acetil-acetonitril, 80 ml EtOH, se 
încălzeste  pentru  dizolvare şi amestecul se răceşte la -10° C. Acidul clorhidric se 
generează într-un alt balon în care se introduc 58,5 g NaCl, umezită cu 20 ml HCl 
concentrat, prevăzut cu o pâlnie de picurare din care se picură 55 ml H2SO4 
concentrat. Se încălzeşte balonul de generare al HCl şi acidul sulfuric se adaugă în 
picături în timp de două ore. HCl format se barbotează în balonul de reacţie până la 
saturarea masei de reacţie care se menţine 6 ore sub agitare, după care se lasă 
peste noapte la temperatura camerei. Masa de reacţie se neutralizează prin turnare 
în fir subţire într-o soluţie preparată din 38g Na2CO3, 200 ml apă, şi 200 g gheaţă. 
După topirea gheţii soluţia iminoeterică se extrage cu 4x 100 ml eter etilic, extractul 
eteric se spală cu  4x 50 ml NaCl . Extractele finale se reunesc într-un vas la rece. 
 Într-un pahar se prepară o soluţie din 10,2 ml H2SO4 concentrat,  132 ml 
apă, şi 282 g gheaţă mărunţită foarete fin. Amestecul se agită până când pe pereţii 
paharului se depune gheaţă. Jumătate din această soluţie se adaugă soluţiei de 
iminoester în pâlnie de separare, se agită exact 15 secunde şi se extrage (se obţine 
strat eteric 1 şi soluţie acidă 1). Soluţia de acid care a rămas se adaugă în două 
porţiuni la soluţia eterică, se agită de fiecare dată  15 secunde şi se extrage (se 
obţine strat eteric 2 şi soluţie acidă 2). Soluţia acidă 1 a sulfatului iminoesterului se 
încalzeste 1.5 h  la 50° C pentru  hidroliza la ester. În timpul încălziri se separă 
două straturi. Această solutie se amestecă cu soluţia eterică 1 de la extracţie. Se 
mai face extracţie cu 2x24 ml eter etilic(se obţine stratul eteric 3 şi soluţie acidă 3). 
Solutia eterică 3 se spală cu o soluţie formată din 19 ml apă şi soluţia acidă 2 care a 
rămas de la extracţie. Soluţia acidă se încălzeste la 80-90° C timp de 45 min. 
Extractele eterice se reunesc, se spală cu  o soluţie formată din:    50 g soluţie 
NaCO3 5%, 50 ml apă, se anhidrizează cu 4 g Na2SO4, şi se distilă eterul. 
    După distilarea eterului se face fracţionare la vid: se colectează fracţiunea 
cu pf de152 -157° C la 17 mmHg.  
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III.4. Reacţii de cuplare ale clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 5-pirazolone-3-
substituite şi -1,3-disubstituite 
 
Mod de lucru general  
 La o soluţie de 0,02 moli cuplantă în 40 ml etanol şi 0,0062 moli NaOH şi 
0,02 moli CH3COONa în 40 ml apă se adaugă în picături, sub agitare, la 0-5°C, 
soluţia sării de diazoniu proaspăt preparată din 0,02 moli clorhidrat de 1H-3-metil--
4-etoxi-carbonil-5-aminopirazol. Suspensia colorată formată se lasă la perfectat 
timp de o jumătate de oră. Suspensia colorată formată s-a diluat cu apă şi s-a 
acidulat cu acid clorhidric până la pH = 1 – 1,5. După filtrare şi uscare, produsele a 
căror puritate nu a fost corespunzătoare au fost recristalizate din alcool etilic 
absolut.Evoluţia cuplării s-a controlat cu soluţie alcalină de acid “H” prin metoda în 
aureolă. 
  
Caracterizarea produşilor sintetizaţi 
 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-fenil-3-metil-5-
pirazolona 
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

H3C

H
(22) 

Pulbere galbenă; p.t.= 288-289°C; η = 87%                  
ESI-MS (M/z): 354(M ) 
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 209 (2,27), 246 (2,82), 379 (2,3) 
IR (KBr): 472s, 635s, 691s, 740m, 771m, 834m, 864s, 886s, 999m, 1036m, 
1105m, 1163m, 1216i, 1289i, 1388m, 1441m, 1547i, 1684i, 1717i, 1957s, 2842m, 
2871m, 2935m, 2981m, 3059m, 3133m, 3195m, 3340m, 3554s. 
 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1,3-difenil-5-pirazolona 
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

O

C6H5

C6H5

H
(23) 

Pulbere portocalie; p.t.= 258-259°C; η = 96% 
ESI-MS (M/z); 417 (M+1) 
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 209 (2,99) ; 271(2,23) ; 401(1,7) 
IR (KBr): 489s, 578s, 631s, 651s, 666m, 686m, 714s, 761m, 786m, 914s, 958i, 
1002s, 1053m, 1112m, 1141i, 1172i, 1243m, 1281m, 1339i, 1361s, 1387m, 
1415s, 1449m, 1494i, 1522m, 154i, 1598m, 1661i, 1714s, 1945s, 2835s, 2903s, 
29412s, 2979s, 3063s, 3137s, 3253m. 
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4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-fenil-5-pirazolona  
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C6H5

(20) 
 
Pulbere portocalie; p.t.=230-240°C (transf ace) 291-293°C; η = 80%  
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 209 (1,91), 222 (1,88), 377 (1,59) 
IR (KBr): 492s; 621s; 657s; 691s; 755m;887s; 947m; 1027s; 1060s; 1075s; 
1102m; 1143m; 1164s; 1216i; 1277i; 1371s; 1449s; 1493m; 1537i; 1591s; 1667i; 
1690m; 1725m; 3068s; 3190s; 3430s.  
 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-metil-5-pirazolona 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

H3C

(19) 
 
 
Pulbere galbenă, p.t.=294-298°C;  η = 79%    
ESI-MS(M/z): 279(M+1) (1,5torr); 278(M) ( 1,6torr) 
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 216(1,01) ; 350(11,3) ; 401(1,08) 
IR (KBr): 442s, 546s, 587m, 605s, 687m, 709m, 759i, 779m, 832m, 862m, 885m, 
973m, 1019m, 1042m, 1103i, 1153i, 1205i, 1280i, 1370m, 1438m, 1544i, 1588m, 
1671i, 1714i, 1932s, 1963s, 2904m, 2935m, 2986m, 3080m, 3187m. 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 4,30 (q, 2H, J=7,0Hz, -O-CH2CH3);  2,43 (s, 3H, 
3-C- CH3), 2,14 (s, 3H, 5-C-CH3); 1,35(t, 3H, J=7,0Hz, -O-CH2CH3);   
13C-RMN δC (DMSO-d6, 50MHz): 162,7(C=O); 159,9( 2’-C); 149,8 (5-C); 146,7 (3-
C); 145,1(1’-C); 130,0(1’-C); 97,6(4-C); 59,6(-O-CH2CH3); 14,2 (-O-CH2CH3); 
11,7(-O-CH2CH3); 11,4(5’-C-CH3) 
 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-fenil-3-fenilamino-5-
pirazolona  
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

OH

C6H5

C6H5HN

(24) 
Pulbere roşu-brună; η = 79%; p.t.= 290-294°C;  
ESI-MS (M/z): 431(M) 
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 210 (1,44), 242 (1,3), 271 (1,56), 382 (1,44) 
IR (KBr): 472s, 635s, 691s, 740m, 771m, 834m, 864s, 886s, 999m, 1036m, 
1105m, 1163m, 1216i, 1289i, 1388m, 1441m, 1547i, 1684i, 1717i, 1957s, 2842m, 
2871m, 2935m, 2981m, 3059m, 3133m, 3195m, 3340m, 3554s. 
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4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-1-(4-sulfofenil)-3-
carboxi-5-pirazolona  
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
N

OH

C6H5SO3H

HOOC

(25) 
Pulbere roşie; η = 93%; p.t >340°C  
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 210(0,74); 262(0,96); 406(0,78) 
IR (KBr): 568m, 634m, 685m, 739i, 778i, 838m, 921m, 1006i, 1038i, 1063m, 
1130i, 1197i, 1275m, 1309m, 1348i, 1386m, 1410m, 1444m, 1500i, 1548i, 1625i, 
1692i, 1913s, 2835s, 2901m, 2987m, 3065m, 3110m, 3196i, 3440.  
δH  (DMSO-d6, 200MHz): 7,97 (d, 2H, J=7,6Hz, 2’’ –H, 6’’ -H); 7.72 (d, 2H, J = 
7,6Hz, 3’’ –H, 5’’-H), 4,28 (q, 2H, J=6.5Hz, -CH2CH3); 2,42 (s, 3H, -CH3); 1,29 (t, 
3H, J=6,5Hz, -CH2CH3. 

 
4-(1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il)-azo-1H-3-etoxicarbonil-5-
pirazolona  
 

N NH

COOC2H5

H3C N N

N
NH

OH

C2H5OOC

(21) 
Pulbere galbenă. p.t.= 221-224°C; η = 94,5%          
UV-VIZ λ max[nm] (ε x10-4): 210 (1,37), 241 (0,62), 422 (1,56) 
IR (KBr): 472s.   635s,  691s, 741m, 771m, 834s, 863s, 886s, 998m, 1036s, 
1105m, 1163m, 1216m, 1289m, 1388s, 1441m, 1501m, 1547i, 1684i, 1717i, 
2794m, 2842m, 2871m, 2932m, 2981s, 3067m, 3133m, 3195m, 3340s, 3554s. 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 400MHz): 14,08 (s, 1H, 1-N-H); 12,66(s, 1H, 4’-NH), 4,34-
4,29 (m, 4H, 4 C-COOCH2CH3, 5’-C-COOCH2CH3); 2,46(s, 3H-CH3); 1,37-1,30 (m, 
6H, 4C-COOCH2CH3 )   
13C-RMN δC (DMSO-d6, 100MHz): 162,6 (5-C-C=O); 159,3(5’-C-C=O); 149,4 (5-C) 
144,9 (3-C); 138,3(5’-C); 126,8(2’-C); 98,6(4-C); 98,5(1’-C); 60,8(-O-CH2CH3); 
60,1(-O-CH2CH3); 14,2 (-O-CH2CH3); 14,0(-O-CH2CH3); 11,2(-CH3). 
 
 
III.5. Compuşi  1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-
fenolici 
 
Mod de lucru general 
Varianta I 
La o soluţie de 5mmoli de fenol în 5mL etanol şi 18ml sol. NaOH 5% se picătură cu 
agitare, la 0-5°C, soluţia sării de diazoniu. Soluţia(suspensia) colorată formată 
(pH=10-11) se menţine jumătate de oră la temperatura camerei, se diluează cu 
10mL apă şi se aduce la pH = 1 cu HCl 15%, iar suspensia formată se filtrează. 
Produşii de cuplare au fost purificaţi prin recristalizare. 
Varianta II 
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La o soluţie de 5mmoli de fenol în 10mL acetonă sau 10 mL izopropanol şi 3 ml 
piridină, se picătură cu agitare, la 0-5°C, soluţia sării de diazoniu. Soluţia colorată 
formată se menţine jumătate de oră la temperatura camerei, se diluează cu 10mL 
apă, se aduce la pH = 1 cu HCl 15% şi se filtrează sau se extrage cu 3x10mL 
cloroform. Soluţia cloroformică se spală succesiv cu 2x5 mL HCl 2M, 5 mL apă, se 
anhidrizează cu Na2SO4, apoi se distilă la sec. Produşii  au fost purificaţi prin 
recristalizare. 
 
1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-1(2-hidroxi-5-tertbutilbenzen) 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO (27) 
 
Culoare verde-cachi ; (varianta I) η=60%  
p.t.187-190°C 
UV-VIZ λ max [nm] (ε x10-4): 403(7,29) 
IR (KBr): 409s, 489s, 625m, 789m 808m,825m, 895s, 958s, 
1012s,1072s,1107i,1185m,1212m,1278m,1295m,1366s,1410s,1454m,1514i,1557s
,1589m,1619s1713i, 1913s, 2867m, 2902m, 2964i, 3074m, 3126m, 3195m   
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 403(7.29) 
δH (CDCl3, 200MHz): 12.93 (bs, 1H, >NH); 12.86 (bs, 1H, -OH); 7.75 (s, 1H, 6’-H); 
7.41 (dd, 1H, J4’-H, 3’-H =8.7Hz, J4’-H, 6’-H =1.8Hz, 4’-H); 6.97 (d, 1H, J3’-H, 4’-H =8.7Hz, 
3’-H); 4.41 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 2.54 (s, 3H, 3-C-CH3); 1.41 (t, 3H, 
J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 1.28 (s, 9H, -C(CH3)3.                          
13C-RMN(50MHz; DMSO): 163.1 (>C=O); 156.0 (2’–C); 151.0 (2’-C); 142.9 (5-C); 
137.9 (5’-C); 137.8 (3-C); 132.3 (6’-C); 129.8 (4’-C); 118.3 (3’-C); 107.7 (4-C); 
107.5 (1’-C), 60.8 ( -O-CH2CH3); 34.0 (-C(CH3)3); 31.2 (-C(CH3)3); 14.4 (3-C-CH3); 
12.5 (-O-CH2CH3). 
 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO F

F

 (28)   

1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-azo-1-(2-hidroxi-3,5-diflorobenzen) 
Culoare portocalie; (varianta I); η=29% 
P.T. 250°C (232-235°C se reduce masa  şi se modifică structura)  
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 513 (5.56); 395.5(5.16) 
IR (KBr): 418s, 445s,512s, 568s, 594s, 657s, 694s, 742m, 793i, 835s, 861m, 
902s, 992m, 1014s, 1073m, 1110m, 1135i, 1165s, 1195s, 1264m, 1293i, 1351s, 
1368s, 1402s, 1424m, 1448s, 1517i, 1576s, 1637s, 1711i, 2873s, 2910s, 2941s, 
1992s, 3079s, 3124s, 3216m. 
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1H-RMN δH (CDCl3, 200MHz): 13.62 (bs, 1H, >NH); 12.52 (bs, 1H, -OH); 7.49 (bs, 
1H, 6΄-H); 7.19 (td, 1H, 3JF,H=8,0Hz, 3J4’-H, 6,-H =2.9Hz; 4’-H); 4.34 (q, 2H, J=7.1Hz, 
-O-CH2CH3); 2.54 (s, 3H, 3-C-CH3); 1.31 (t, J=7.1Hz, -O-CH2CH3) 
13C-RMN(50MHz; DMSO): 162.5 (>C=O); 153,6 (dd, 1J5’-F, 5’-C=238.5Hz, 3J3’-F, 5’-

C=12.9Hz, 5’-C); 151.2 (dd, 1J3’-F, 3’-C=244.5Hz, 3J5’-F, 3’-C=12.9Hz, 3’-C); 146.8 (5-
C); 137.3 (3-C); 139.2 (dd,  2J3’-F, 2’-C= 58.5Hz, 4J5’-F, 2’-C=4.0Hz, 2’-C); 108.9 (d, J5’-

F, 6’-C=22.5Hz, 6’-C); 108.1 (d, J3’-F, 4’-C=J5’-F, 4’-C=22.5Hz, 4’-C); 106.0-106.4 (m, 1’-
C); 107.2 (4-C); 60.1 (-O-CH2CH3); 14.0 (3-C-CH3); 11.6 (-O-CH2CH3).  
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazolil-5-azo-1-{-2hidroxi,-5-metilbenzen) 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

CH3

(29)  
Pulbere porocalie; (varianta I); η=50%; p.t.193-195°C 
IR (KBr): 692s, 760s,785m, 806m, 870s, 901s, 961s, 1027s, 1068s, 1105i, 
1154m, 1204m, 1269i, 1287i, 1308s, 1347s, 1375s, 1409m, 1441m, 1507i, 
1582m, 1620s, 1715i, 1857s, 1913s, 2860s, 2953s, 2979m, 3079s,3136m, 3222i. 
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 406,5(6.55) 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 12.66 (bs, 1H, >NH); 6.70 (s, 1H, 6’-H), 7,21 (d, 
1H, J=8.5Hz, 4’-H); 6.91 (d, 1H, J=8,5Hz, 3’ –H); 4,31 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-
CH2CH3); 2.51 (s, 3H, 5’-C-CH3); 2.34 (s, 3H, 3-C- CH3); 1.35 (t, 3H, J=7.1Hz, -O-
CH2CH3).    
13C-RMN δC (DMSO-d6, 100MHz):162.6 (>C=O); 150.6 (2’-C); 146.8 (5-C); 137.7 
(3-C); 134.9 (6’-C); 130.7 (4’-C); 128.7 (5’-C); 118.0 (3’-C); 106.9 (4-C), 101.1 
(1’-C); 59.9 (-O-CH2CH3); 19.9 (5’-C-CH3); 14,2 (3-C-CH3); 12.0 (-O-CH2CH3). 
 
1H-4-etoxicarbonil- 3-metil-pirazol-5-il-azo-1-{-2,4-dimetoxibenzen) 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

H3CO

OCH3

 (30)  
Culoare maro; η=72%; p.t.162-165°C 
IR (KBr): 698s, 723s, 788s, 831s, 910s, 942ss, 999m, 1018i, 1065m, 1105i, 1129i, 
1170m, 1214i, 1251i, 1280i, 1339s, 1399s, 1437m, 1457m, 1472m, 
1497i,1551m,1597i, 1704i, 1907s, 2840s, 2928s, 2985s, 3065s, 3194s, 3512s. 
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 401(3.17); 386 (3.74) 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 7.66 (d, 1H, J6’-H, 5’-H=9.0Hz, 6’-H); 6.59 (d, 1H, 
J3’-H,5’-H=1,8Hz, 3’-H); 6.57 (dd, 1H, J5’-H,6’-H=9,0Hz, J5’-H,3’-H=1,8Hz, 5’-H); 4.21 (q, 
2H, J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 3.96 (s, 3H, 4’-C-OCH3); 3.88 (s, 3H, 2’-C-OCH3); 2.46 
(s, 3H, 3-C- CH3); 1.26 (t, 3H, J=7.1Hz, (-O-CH2CH3). 
13C-RMN δC (DMSO-d6, 100MHz):164.2 (>C=O); 163.2 (4’–C); 159.1 (2’–C); 145.7 
(5-C); 136.3 (3-C); 117.8 (6’–C); 106.2 (5’–C); 105.2 (4–C); 98.8 (3’-C); 96.1 (1’-
C); 59.5 (-O-CH2CH3); 55.9 (4’-C-OCH3); 55.6 (2’-C-OCH3); 15.3 (3-C-CH3); 11.6 
(-O-CH2CH3). 
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4-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-fenol 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N OH
(32)  

Pulbere maro; (varianta I ) η=34%;  p.t.=216-218°C. 
IR (KBr): 787m,824m, 849i, 1018m,1061m, 1117i, 1137i, 1205m, 1247i, 1285i, 
1311i, 1369m, 1409m, 1467m, 1506i, 1561m, 1591i, 1604i, 1683i, 1703i,1907s, 
2013s, 2859m, 2935m, 2982m, 3072m, 3122m, 3189i.  
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 354 (17.1) 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 13.1 (bs, 1H, >NH); 7.78 (d, 2H, J=8.6Hz, 2’-H, 
6’-H); 6.94 (d, 2H, J=8.6Hz, 3’-H, 5’-H); 4.22 (q, 2H, J=7.1Hz, -O-CH2CH3); 2.46 
(s, 3H, 3-C-CH3); 1.26 (t, 3H, J=7.1Hz, (-O-CH2CH3). 
13C-RMN δC (DMSO-d6, 100MHz): 163.1 (>C=O); 161.5(4’-C); 145.7(5-C); 137.1 
(3-C); 124,9 (2’-C, 6’-C); 115.8 (3’-C, 5’-C); 112.5 (1’-C); 105.1 (4-C); 59.5 (-O-
CH2CH3); 14.2 (3-C-CH3); 11.7 (-O-CH2CH3). 
 
3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-hidroxi-benzoat de metil 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOCH3

(33) 
Cristale de culoare vişinie; (varianta I); η=36%; p.t.= 195-196°C 
UV-VIZ -393 (1,18) 
IR:3269,7i, 2983,3m; 2129,9s; 1918,8s; 1684,5i; 1607,4i; 1588i; 1514,8i; 
1436,7i; 1375,96m; 1317,25i; 1280,5i; 1234,2i; 1194,7i; 11678,6i; 772i; 700m; 
636,9m; 619m; 511m; 426s. 
 
1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazolil-5-azo-1-[2,5-dibenziloxibenzen) 
 

N NH

H3C
COOEt

N N

OCH2C6H5

OCH2C6H5   (34)  
Culoare roşie; (varianta I); η=59% p.t.118-120°C 
IR(KBr): 696i, 732i, 779m, 812i, 849s, 874s, 916m, 1019i, 1082s, 1108m, 1153s, 
1236i, 1260m, 1285m, 1380m, 1424s, 1454m, 1468m, 1508i, 1585s, 1710m, 
1840s, 1889s, 1957s, 2023s, 2360s, 2862m, 2901m, 2938s, 2980s, 3033s, 
3046s,3062s, 3115s, 3217s. 
UV-VIS λ max [nm] (ε x10-4): 331(3.45), 433(3.54) 
1H-RMN δH (CDCl3, 200MHz): 7.38-7.20 (m, 10H, 2x -OCH2C6H5), 6.88 (bs, 3H, 3’-
H, 4’-H, 6’-H); 4,98 (s, 4H, 2x -O-CH2-); 4.36 (q, 2H, J=7.0Hz, -O-CH2CH3); 2.56 
(s, 3H, 3-C-CH3); 1.39 (t, 3H, J=7.0Hz, -O-CH2CH3) 

BUPT



184     Parte experimentală – III.________________________      _____________ 

 

13C-RMN δC (CDCl3, 50MHz): 163.1 (>C=O); 152.5 (2’-C, 5’-C); 145.3 (5-C); 
137.2 (3-C); 136.7 (1’’-C); 127.9 (2’’-C, 6”-C); 127.4 (4”-C); 127.3 (3”-C, 5”-C); 
115.2 (3’-C, 4’-C, 6’-C); 69.9 (-O-CH2-); 59.7 (-O-CH2CH3); 13.9 (3-C-CH3); 12.2 
(-O-CH2CH3) 
 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-N,N-dimetilamino-fenol 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

N(CH3)2

(35)  
Pulbere roşie-maronie; (varianta I); η=57,4%; p.t.238-242o C 
ESI-MS (M/z): 317 (M), 288 [M-29(C2H5

.)] 
UV-VIS: λ [nm] (ε x 10-4): 341 (1.44) 
IR (KBr): 3199m, 2981m, 1713i, 1583s, 1555s, 1505m, 1447m, 1380s, 1323s, 
1255i, 1171s, 1106i, 1020s, 945s, 876s, 836s, 778m. 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

H3CO

OCH3

(36)  
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4,6-dimetoxi-fenol  
Pulbere cărămizie; (varianta I); η=82%; p.t.214-217o C 
ESI-MS (M/z): 335.3 (M+1), 289 [M-45 (C2H5O.)] 
Cristale roşu-cărămizii; (varianta II);  p.t. 213-216°C 
ESI-MS (M/z): 335 (M+1), 289 [M - 45 (C2H5O.)] 
GC-MS (M/z): 316 (M-18; 100%), 286 [M’-30; 13% (CH2O)], 271 [M’-45; 32% 
(C2H5O etil ester)], 244 (M’-72; 81%) 
UV-VIS λ max [nm] (ε x 10-4): 403.5 (2.54) 
IR (KBr): 3427m, 3255m, 3062m, 2985m, 2938m, 2361s, 1683m, 1636i, 1595m, 
1540i, 1445m, 1410m, 1282s, 1230m, 1205m, 1157m, 1124i, 1056s, 1015s, 933s, 
869s, 833s, 786s, 695s, 667s, 605s, 574s, 544s, 526s, 514s.  
1H-RMN δH (DMSO-d6,, 200MHz): 15,53(s, 1H, -NH); 6,05(d, 1H, J=2,1Hz, 5'-H); 
5,97(d, 1H, J=2,1Hz, 3'-H) 4,29( q, 2H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3); 3,8( s, 3H, -O-
CH3); 2,40(s, 3H, -CH3);  
1,31(t, 3H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3. 
δC (DMSO-d6, 50MHz): 167,7 (C=O); 162,6(4'-C); 161,9(6'-C); 159,7(2'-C); 
146,0(5-C); 144,1(3-C);102,8(4-C); 59,9(-O-CH2-CH3); 56,0(-O-CH3); 55,99(-O-
CH3) 14,2(-O-CH2-CH3);  
11,6(-CH3). 
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Acid 3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4,6-dihidroxibenzoic 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOH

OH

(37)   
Pulbere caramizie; (metoda I); η=82%; p.t.215-218°C   
ESI-MS (M/z): 335 (M+1), 289 [M-45 (C2H5O.)], 245 [(M-45)-44 (CO2)] 
UV-VIS λ max [nm] (ε x 10-4): 399 (1.49) 
IR (KBr): 3422s, 3064s, 2983s, 2936s, 2879s, 1685m, 1618m, 1524i, 1458i, 
1275m, 1231m, 1132i, 1109i, 1063s, 1012s, 784s, 752s, 679s. 
 
 
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)--4-amino-fenol 
 

N NH

H3C

COOC2H5

N N
OH

NH2

(38)   
Cristale negre; (metoda I); η=82%; p.t.147-150°C 
UV-VIS : λ max [nm] (ε x 10-4): 389 (-) 
IR (KBr): 3427m, 2931m, 2856m, 1703i, 1616m, 1552i, 1449m, 1417i, 1306m, 
1206m, 1138m, 1086m, 1023s, 966s, 806s, 181s, 681s, 603s. 
 
3-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-hidroxi-benzoat de etil  
 

N NH

H3C

COOC2H5

N=N

HO

COOC2H5

(39) 
Pulbere rosu-caramizie. ; (varianta I) η=36%;  p.t.192-194°C 
UV-VIS λ max [nm] (ε x 10-4): 393 (0.22) 
IR (KBr): 3853s, 3764s, 3219i, 2978m, 2930m, 2906m, 1918s, 1673i, 1607i, 
1591i, 1521m, 1477m, 1446i, 1371i, 1316i, 1288i, 1240i, 1169i, 1139i, 1108m, 
1018m, 868s, 849m, 814s, 771i, 699s, 638s, 620s, 506s, 426s. 

N NH

H3C

COOC2H5

N N
OH

NO2

(40)  
2-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo)-4-nitro-fenol  
Pulbere maronie. ; (varianta I ); η=64%;  p.t.112-116°C;  

BUPT



186     Parte experimentală – III.________________________      _____________ 

 

UV-VIS λ max [nm] (ε x 10-4): 309 (1.31), 432 (0.864) 
IR (KBr): 3319m, 2979m, 2932m, 1684i, 1566i, 1519i, 1445m, 1369m, 1335i, 
1292i, 1236i, 1165i, 1106i, 1021i, 978m, 881s, 851s, 789m, 754s, 640s, 477s.  
 
 
III.6. Sinteza componentelor de cuplare fenolice 
 
Sinteza eterului dimetilic al floroglucinei 

 
 

Intr-un balon de 250 ml cu trei gaturi prevazut cu un tub de barbotare a 
acidului clorhidric si termometru se introduc 18,9g fluoroglucina dizolvată în 150 ml 
metanol. Acidul clorhidric se generează într-un balon cu două gâturi prevăzut cu 
refrigerent si pâlnie de picurare. In balonul de generare a acidului clorhidric se 
introduc 88g NaCl si 50 ml HCl, iar in palnia de picurare se introduc 85 ml H2SO4. 
Balonul se incalzeste la flacara unui bec de gaz, iar HCl generat se trece printr-un 
vas de H2SO4 concentrat si se barboteaza in balonul de reactie. Masa de reactie se 
satureaza cu HCl si se lasa 12 ore la dupa care se distila la sec.Reziduul se dizolva 
in eter etilic, se spala cu apa si se usuca pe Na2SO4 anhidru. Se evapora eterul la 
vid si se distila la 15 mmHg. Punctul de fierbere 161- 164oC. 
 
 
Sinteza triacetilfloroglucinei 

 
 Intr-un flacon Erlenmeyer se introduc 12g floroglucină anhidră, se adaugă  
în 50ml anhidridă acetică, se agită uşor pentru omogenizare şi se mai adaugă 0,5ml 
piridină. Amestecul rezultat se încălzeşte uşor, iar când începe reacţia se 
autoîncălzeşte şi capătă aspect de soluţie limpede. După 10-15 minute, se răceşte 
şi precipită produsul acetilat. Se diluează cu 40ml H2O, se filtrează şi se spală cu 
apă. Se obţin 23g precipitat (η=92%) cu punct de topire P.T.101-103°C. 
 
 
Sinteza trimetilfloroglucinei (1,3,5-trimetoxibenzenului) 

 
 12g triacetilfloroglucină se suspendă în 150ml metanol, într-un balon de 2l, 
răcit pe baie de apă. Amestecul rezultat se menţine sub agitare energică până când 
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temperatura devine mai mică de 20°C, după care se adaugă în picături patru porţii 
(4x14ml) de dimetilsulfat. Alternativ se adaugă soluţie KOH 50% în vederea 
menţinerii pH-ului la valori bazice. După adăugarea celei de-a doua porţii de sulfat 
de dimetil se încălzeşte amestecul la reflux. In final, se adaugă 200ml apă, iar 
suspensia rezultată de culoare maronie se filtrează, precipitatul se spală pefiltru cu 
puţină apă şi se usucă. Se obţin 3g precipitat bej (η=31%). 
 
 
Sinteza acidului resorcilic 

OHHO H2O,

COOH

OHHO

CO2; KHCO3

 
Într-un balon  de 250 ml prevăzut cu refrigerent de reflux se încălzeşte o 

soluţie formată din 40g (0,36 moli) rezorcină, 200g ( 2 moli) KHCO3 şi 400 ml H2O, 
care este încălzită lent pe baia de apă 4 ore. Balonul se aşează pe o flacără  30 de 
minute, timp în care un debit de CO2 este trecut prin soluţie în timpul încălzirii. 

În timp ce soluţia este fierbinte se acidulează cu 180 cc HCl ( ρ = 1,19 ) 
printr-o pâlnie de separare cu un tub ce dirijează acidul la fundul flaconului;aceasta 
previne formarea unui strat de acid deasupra soluţiei neutralizate.Balonul este  lăsat 
să se răcească la temperatura camerei şi apoi este răcit în baia de gheaţă.Acidul 
resorcilic cristalizează în prisme care sunt aproximativ incolore, dar care în contact 
cu aerul devin roz datorită impurificării cu mici cantităţi de resorcină. 
 Randamentul în acid brut este de 225 g. Prin extracţia lichidului cu eter de 
mai multe ori se recuperează 35g acid resorcilic şi ceva rezorcină. Acidul resorcilic 
este extras din eter prin agitare cu soluţie de bicarbonat de sodiu. Soluţia apoasă 
este acidulată cu HCl şi din nou extrasă cu eter. Eterul este apoi evaporat, iar acidul 
resorcilic rămâne intens colorat şi trebuie recristalizat de mai multe ori din apă 
caldă şi decolorat cu cărbune. 
 Acidul brut (260- 270g) este dizolvat într-un litru de apă, fiert cu 25g 
Norite, filtrat la cald şi cristalizat prin răcire într-un amestec de gheaţă-sare şi 
agitate riguros. 
 Se obţine produsul cristalin, incolor ( P.T.216-217oC).  
 
 
Sinteza tribenzilfloroglucinei 

 
 Intr-un balon de 100ml cu un gât se dizolvă 12,6g (0,1moli) floroglucină 
anhidră  în 50ml methanol. Se adaugă 8,5ml soluţie metoxid de sodiu 
(0,004mol/ml) şi se agită pe baie de apă rece. Se adaugă în picături 20g (0,165 
moli) clorură de benzil, se adaptează refrigerentul de reflux răcit cu apă şi se 
refluxează 2h. Se obţine o soluţie limpede de culoarea coniacului. După răcire se 
evaporă la sec. Reziduul obţinut se dizolvă în chloroform, se spală cu soluţie de 
hidroxid de sodiu 5% şi cu apă, se usucă cu clorură de calciu anhidră şi se evaporă 
cloroformul. 
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Sinteza p-hidroxi-N,N-dimetilaminofenolului 
 
1. Alchilarea p-anisidinei 
 

NH2

OCH3

+ (CH3O)3PO

N(CH3)2

OCH3

CH3COOH

HBr

NH(CH3)2]Br -

OH  
 

Intr-un balon de 2l echipat cu un refrigerent de aer, deasupra căruia este 
montat un refrigerent de apă se încălzesc cantităţi echimolare de amină şi trimetil 
fosfat (CH3O)3PO. Incălzirea se face foarte lent, la flacără până ce aerul din balon 
capătă un aspect ceţos.In acest moment flacăra se îndepărtează şi reacţia exotermă 
se lasă să se desfăşoare. Aceasta decurge extrem de viguros şi masa din balon 
începe să refluxeze. Când refluxul încetează, în balon sunt prezente două straturi şi 
culoarea devine mai deschisă. In continuare se refluxează două ore.Dupa hidroliza 
timp de o oră a amestecului de reacţie cu o soluţie formată din 66g NaOH şi 500ml 
apă, se adaugă 500-800cm3 apă şi se agită puţin în scopul evitării cristalizării 
fosfatului de sodiu. Amina se extrage cu eter etilic de două trei ori. Extractul eteric 
se usucă cu sulfat de sodiu şi eterul se evaporă la presiune redusă după care, amina 
se distilă la presiune atmosferică. 
 Obs: 20,05g p-anisidină; 23g trimetilfosfat; balon de 1l, când în balon apare 
o ceaţă se scoate flacăra şi reacţia decurge energic timp de 10 min.Se reîncepe 
încălzirea timp de 2h, timp în care fierberea are loc cu răbufniri.După răcire se 
hidrolizează dimetilfosfatul nereacţionat cu o soluţie formată din 22g NaOH şi 166ml 
apă, refluxând 1h. Se adaugă 200ml apă pentru a împiedica cristalizarea Na3PO4.Se 
lasă până a doua zi şi cristalizează amina dialchilată. Se filtreaza şi se 
recristalizează din etanol. Se obţin 6g N,N-dimetilanisidină. 
 
2. Hidroliza N,N-dimetilanisidinei 

Intr-un balon cu fund rotund prevăzut cu refrigerent de reflux răcit cu apă, 
tubuşor cu CaCl2  conectat la un vas cu soluţie de NaOH pentru captarea vaporilor 
acizi, se introduc 150g CH3COOH glacial, în care  se dizolvă 25g N,Ndimetilanisidină. 
In soluţia obţinută se adaugă 250ml HBr (ρ= 1,49g/cm3). Amestecul rezultat se 
refluxează 4h şi apoi se evaporă la vid. Reziduul maroniu rezultat se dizolvă în 
350ml apă şi se decolorează prin fierbere cu cărbune activ. Se extrage cu 100ml 
eter. După evaporarea eterului se obţin 2g produs solid. 
 

 
III.7. Reacţii de cuplare a clorurii de 1H-3-metil-4-
etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu naftoli 
 
Cuplarea clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu cu 
naftoli  
 
Mod de lucru general 
0,005 moli  compus naftolic se dizolvă într-o soluţie formată din 10ml apă şi 0,91 g 
NaOH. Amestecul obţinut se răceşte pe baie de gheaţă  sub 10°C, sub agitare şi i se 
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adaugă în picături soluţia de sare de diazoniu, timp de 15 minute. După adăugarea 
întregii cantităţi de soluţie de sare de diazoniu masa de reacţie se mai agită 30 de 
minute pentru perfectarea reacţiei. In final se acidulează cu o soluţie de HCl 2M 
până la pH=5. Suspensia obţinută se filtrează şi precipitatul  se spală cu apă pe 
filtru şi se usucă. 
 
1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-(-2,7-dihidroxi-naftalen) 
(41) 
 

NN

OH

N
N
H

COOC2H5
H3C

HO

 
Pulbere culoare cărămizie (η = 91%),  p.t.= 306-308°C 
UV-VIS(metanol) λ  [nm] (ε x10-4) : 459 nm (1,51) 
IR(KBr): Pulbere culoare caramizie 
IR: νNH=3476s; νas

CH3=2929s;  νs
CH3=2988m; νC=O=1668m; νC=N=1610s; ν-N=N-

=1404s; νC-O=1200i; cm-1. 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,4(t, 3H; 4-C-COO-CH2-CH3); 2,49(s, 3H, 3-C-
CH3); 4,36(q, 2H, 4-C-COO-CH2-CH3); 6,84(d, 1H, 6'-CH); 6,89(s, 1H, 8'-CH); 
7,57(d, 1H, 5'-CH);  7,75(d, 1H, 4'-CH); 9,63(s, 1H, -OH); 10,24(s, 1H, -NH).  
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,25 (COO-CH2CH3); 59,83(COO-CH2-CH3); 
107,08(8'-C); 115,4(6'-C); 121,97(3'-C); 121,06(10'-C); 122,37(1'-C); 135,17(9'-
C); 136,7(3-C); 142,59(4-C); 155,5(5-C); 159,1(7'-C); 162,6(C=O); 177,91(2'-C). 
 
Ciclizarea compuşilor pirazol-5-il-azo-naftolici 
 
Mod de lucru 

Intr-un balon de 50ml, prevăzut cu refrigerent de reflux, se dizolvă o 
cantitate de 0,001 moli compus azoic în 15ml ciclohexanol şi se refluxează timp de 
6h. Finalul ciclizării se verifică prin cromatografie în strat subţire.Amestecul de 
reacţie se răceşte, iar produsul precipitat se separă prin filtrare, se spală şi se 
usucă. 
 
 
 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-c][1,2,4]triazina (42) 
 

N
N

NN OH

H3C
COOC2H5

 
 
Pulbere kaki (η = 96 %) p.t.= 280-282°C 
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IR(KBr): 3462s, 2938s, 1707i, 1616m, 1554m, 1472m, 1412s, 1376s, 1285s, 
1209m, 1169i, 1118i, 838s, 492s.  
νNH=3435s; νas

CH3=2931s;  νs
CH3=2980m; νC=O=1706i; ν-N=N-=1473s; νC-O=1209m; 

γNH=781s cm-1 

UV-VIS(metanol) λ (ε x10-4): 418 ( 0.89 ) 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,414(t, 3H, -OCH2CH3); 2,52(s, 3H, -CH3); 
4,4(q, 2H, -O-CH2CH3); 7,35(d, 1H, 3-C-H); 8,4(d, 1H, 5-C-H); 8,6(s, 1H, 1-C-H); 
10,88(s, 1H, -OH). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,27(-O-CH2-CH3); 14,44(-CH3); 59,91(-O-CH2-
CH3); 102,32(4'-C); 105,31(1-C); 107,5(4-C); 119,45(3-C); 123,46(7-C); 
124,89(10-C); 131(6-C); 138(5-C); 145,6(3'-C); 155(5'-C); 159(2-C); 161(C=O). 
 
3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-
nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c] [1,2,4]triazina  [43] 
 
 

N
N

OH

N
N

N
HN CH3

COOC2H5

N N
H3C

C2H5OOC

    
 
Pulbere kaki închis (η = 94 %) p.t.= 288-291°C 
IR(KBr): νNH=3435s; νCH3=2931s; νC=O=1616m; ν-N=N-=1473m; δOH + 
γCH2=1374m;  
νC-O=1117i cm-1 

UV-VIS(metanol) λ (ε x10-4): 418 (1,61) 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,25(t, 3H, 4'-COO-CH2-CH3); 1,39(t, 3H, 4-COO-
CH2-CH3); 2,51(s, 3H, 3'-C-CH3); 2,68(s, 3H, 3-C-CH3); 4,17(q, 2H, 4'-COO-CH2-
CH3); 4,37(q, 2H, 4-COO-CH2-CH3); 6,41(d, 1H, 11-C-H); 7,31(d, 1H, 14-C-H); 
8,38(d, 1H, 13-C-H); 10,12(s, 1H, -N-H); 10,72(s, 1H, -O-H). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,28(3-C-CH3); 14,504(-COO-CH2-CH3); 59,9(4-
COO-CH2-CH3; 4'-COO-CH2-CH3); 102,47(4-C); 105,3(16-C); 107,18(13-C); 
119,51(15-C); 123,78(12-C); 125,03(3'-C-CH3); 131,2(11-C); 134,34(13-C); 
138,39(8-C); 145,62(3'-C); 159,36((4-COO-CH2-CH3); 162,04(4'-COO-CH2-CH3; 
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III.8. Reacţii de ciclizare a compuşilor pirazol-5-il-azo-
fenolici 
 
Mod de lucru general 
 
Varianta I 

Intr-un balon de 50ml, prevăzut cu refrigerent de reflux, se dizolvă o 
cantitate de 0,001 moli compus azoic în 15ml ciclohexanol şi se refluxează timp de 
6h. Amestecul de reacţie se răceşte, iar produsul precipitat se separă prin filtrare, 
se spală şi se usucă. 
 
Varianta II 

O cantitate de 2mmoli derivat pirazol-5-il-azo-fenolic se dizolvă in 10ml acid 
acetic glacial. Se adaugă 0,2mmoli (0.0344g) acid p-toluensulfonic şi se refluxează 
6h. Soluţia obţinută se răceşte şi produsul se extrage cu 20ml eter. Extractul 
organic se spală cu apă, se usucă cu CaCl2 anhidră, iar solventul s-a evaporat la  
vid. 
 
6,8-dimetoxi-3-etoxicarbonil-2-metil-benzo[1,2-e]pirazolo[5,1-
c][1,2,4]triazinei (45) 
C15H16N4O4; M=316,12 
 

N
N

NN

H3C
COOC2H5

OCH3

OCH3

 
Pulbere cărămizie; η =  87,5% (varianta I), η = 94% (varianta II); p.t. 210-214°C.  
UV-VIZ λ max [nm] (ε x10-4):  394(1.991) (varianta I);  395(1,953) (varianta II).   
IR (varianta I): 3435s, 3062s, 2981s, 1727m, 1706m, 1620i, 1557i, 1472m, 
1379m, 1273m, 1209i, 1174m, 1129m,1087s, 1031s, 850s, 766s. 
IR (varianta II): 3421s, 3054s, 2980s, 2934s,  1730m, 1707m, 1621i, 1557i, 
1472m, 1449m, 1418s, 1378m, 1308s, 1273s, 1208i, 1173m, 1127i, 1086m, 
1031s, 940s, 912s, 849s, 786s, 765s, 655s. 
ESI-MS (M/z): 317(M+1), 289,1(M-28; H2C=CH2), 288(M-29; H2C=CH2 + H.) 
GC-MS(M/z): 316 (M100%), 286 [M-30; 13% (CH2O)], 271[ M-45; 32%(C2H5O.)] 
IR(KBr):  
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 400 MHz): 7,10 (d, 1H, J=1,5Hz, 10H);  6,76(d, 1H, 
J=1,5Hz, 12-H); 4,39(q, 2H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3); 4,08(s, 6H, -O-CH3); 2,70(s, 
3H, -3-C-CH3); 1,38(t, 3H, J=7,1Hz, -O-CH2-CH3). 
13C-RMN δC (DMSO-d6, 100 MHz): 162,2 (>C=O); 159,3 (11-C); 155,6 (13-C); 
155,5(5-C); 144,6(3-C); 137,5(9-C); 125,4(8-C); 99,2(12-C), 99,1(10-C); 92,8(4-
C); 59,9(-O-CH2-CH3); 56,6(2x-O-CH3); 14,5(-O-CH2-CH3); 14,2(3-C-CH3) 
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III.9. Reacţii de ciclizare a compuşilor pirazol-5-il-azo-
metilenici la pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazine 
 
Mod de lucru general 
 
Varianta (Ia) 

Intr-un balon de 50ml, prevăzut cu refrigerent de reflux, se dizolvă o 
cantitate de 0,001 moli compus azoic în 15ml ciclohexanol şi se refluxează timp de 
6h. Amestecul de reacţie se răceşte, iar produsul precipitat se separă prin filtrare, 
se spală şi se usucă. 
 
Varianta (Ib) 
 O cantitate de 0,002moli hidrazonă se dizolvă în 15ml etanol, se adaugă 
0,005moli Na2CO3  şi amestecul se încălzeşte la reflux, unde se menţine timp de 6h, 
sau după caz până la consumul total al hidrazonei supuse ciclizării (control CSS). 
Amestecul de reacţie se răceşte şi produsul solid rezultat se filtrează şi spală cu apă 
pe filtru după care se usucă. 
 
Varianta (Ic) 
 Intr-un balon de 50ml, prevăzut cu refrigerent de reflux, se dizolvă o 
cantitate de 1,25 mmoli compus azoic într-o soluţie formată din1,5mmoli piridină 
(varianta Ic) şi 10ml etanol absolut. Amestecul rezultat se refluxează timp de 6h, se 
răceşte şi se toarnă în apă sub agitare. Suspensia formata se filtrează şi produsul 
solid se spală cu apă şi apoi cu soluţie 5%Hcl şi în final din nou cu apă, după care se 
usucă la temperatura camerei. 
 
Varianta (IIa); (IIb) 
 Intr-un balon de 50ml, prevăzut cu refrigerent de reflux, se dizolvă o 
cantitate de 2mmoli hidrazonă în 10ml CH3COOH glacial (varianta IIa) respectiv în 
15ml sol 6N HCl (varianta IIb). Amestecul de reacţie se refluxează timp de 6h, se 
răceşte şi se neutralizează cu soluţie Na2CO3, cre se adaugă sub agitare. Daca 
produsul precipită se filtrează, iar în cazul în care precipitatrea nu are loc, se fac 
extracţii repetate cu acetat de etil (3x5ml), după care solventul se evaporă la vid iar 
produsul se recristalizează din etanol. 
 
Caracterizarea pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinelor  sintetizate 
 
3,8-dietoxicarbonil-4-hidroxi-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazina  
C12H14N4O5; M=294.26 
 

N
N

NN COOC2H5
OH

H3C

C2H5OOC

(57) 
Pulbere galbenă; η = 78 %;(varianta I); p.t.= 148-150°C 
IR(KBr): 786s, 1021s, 1056s, 1135i, 1160i, 1203i, 1266m, 1308i, 1382m, 1532m, 
1684m,1709s, 2989s, 3185s, 3269s, 3462s. 
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1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,06(t, 3H, 4-C-COO-CH2-CH3); 1,39(t, 3H, 8-C-
COO-CH2-CH3); 2,52(s, 3H, 3-C-CH3); 4,31(q, 2H, 4-C-COO-CH2-CH3 ; 8-C-COO-
CH2-CH3);   
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz):14,34(3C-CH3); 14,68(8-C-COO-CH2-CH3); 
15,13(4-C-COO-CH2-CH3); 56,69 (4-C-COO-CH2-CH3); 59,72 (8-C-COO-CH2-CH3); 
97,84(4-C); 129,75(8-C); 148,32(5-C); 159,97(3-C); 163,97(4C-COO-CH2CH3); 
164,34(8-COOCH2CH3). 
 
2-ciano-4-hidroxi-8-etoxicarbonil-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei 
(58) 

N
N

NN CN
OH

H3C

C2H5OOC

 
C10H9N5O3; M= 247.21 
Pulbere galbenă ; η = 77% (varianta Ia); p.t=175-177°C 
MS (m/z): 247 
UV-VIS(metanol) λ (ε x10-4): 234;314 
IR(KBr): 615s, 736s, 789m, 840s, 1090i, 1157i, 1190i, 1223m, 1306m, 1329i, 
1375m, 1407m, 1473i, 1542i, 1638i, 1696i, 2225s 2983m, 3217m, 3374m. 
 
4-amino-3,8-dietoxicarbonil-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (59) 
 

N
N

NN COOC2H5
NH2

H3C

C2H5OOC

 
                                
Pulbere gălbuie; η = 79 %; p.t.= 205-206°C 
IR(KBr): 642m, 796m, 840s, 925s, 968s, 1024m, 1092m, 1147i, 1220s, 1271m, 
1305i, 1333i, 1372i, 1429m, 1550i, 1639i, 1709i, 2359s, 2935s, 2982s, 3426i. 
UV-VIS(metanol) λ (ε x10-4): 227;332. 
 
3,8-dietoxicarbonil-4-fenil-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei  (60) 
 

N
N

NN COC6H5
OH

H3C

C2H5OOC

 
Pulbere gălbuie; (varianta Ib); η = 63 %; p.t.= 238-240°C 
1H-RMN δH  (DMSO-d6, 200MHz): 1,32(t, 3H, O-CH2-CH3); 2,51(s, 3H, 3C-CH3); 
4,30(q, 2H, O-CH2-CH3); 7,46-8,38 (m, 5H, -C6H5). 
13C-RMN δC (DMSO- d6, 50MHz): 14,41(3C-CH3); 14,88(8-C-COO-CH2-CH3); 60,65 
(4-C-COO-CH2-CH3); 97,84(4-C); 127,61(8-C-COC6H5); 129,88(3’-C,5’-C), 
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131,95(2’-C, 6’-C),136,4(4’-C); 139,48(1’-C), 148,46(5-C); 151,53(3-C); 
154,97(4C-COO-CH2CH3); 163,34(9-C-OH); 192-CO-C6H5). 
 
3-cloro-8-etoxicarbonil-4-oxo-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (61) 

N
N

NN Cl
O

H3C

C2H5OOC

(61)  
C9H9ClN4O3; M=256,25 
Pulbere albă-bej; η = 49%; (varianta Ic); p.t.=199-201°C 
MS, (m/z): 256 
IR(KBr): 605s, 772m, 797s,854s, 920m, 1006s, 1103i, 1120m, 1188i, 1327i, 
1388s, 1488s, 1547s, 1622i, 1680i, 2360s, 2740s, 2953s, 3127s, 3425s. 
MS, (m/z): 256. 
 
3-acetil-8-etoxicarbonil-4-metil-7-metil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei 
(63) 

N
N

NN COCH3
CH3

H3C

C2H5OOC

 
 
C12H14N4O3; M=262,16 
Pulbere galbenă; η = 54%; p.t.= 190-192°C  
UV-VIZ λ max [nm]: 240, 309, 348. 
IR(KBr): 607s, 781s, 1024s, 1098m, 1150i, 1225s, 1150i, 1225s, 1314i, 1372s, 
1445s, 1560i, 1602m, 1682i, 2933s, 2981s, 3307m. 
 
3,8-dietoxicarbonil-4,7-dimetil-pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinei (64) 

N
N

NN COOC2H5

CH3

H3C

C2H5OOC

 
C13H16N4O4; M=292,29 
Pulbere culoare gălbuie, η = 61,5% (varianta Ia);  p.t.=132-135°C. 
UV-VIZ λ max [nm]: 242; 304; 347 
IR. 664s, 713s, 781s, 852s, 1055m, 1105i, 1228m, 1320i, 1371m, 1474s, 1563i, 
1608m, 1678m, 1715m, 2982s, 3297s. 
MS, (m/z): 292. 
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IV. CONCLUZII FINALE 

 
Teza de doctorat cu titlul “CONTRIBUŢII LA STUDIUL OBŢINERII SI A 

PROPRIETĂŢILOR UNOR DERIVAŢI AI PIRAZOLILOR” a avut ca scop:  
-studiul reacţiilor de cuplare ale clorurii de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-

pirazol-5-il-diazoniu(2) şi compuşi metilenici 
-obţinerea unor pirazol-5-il-azo-pirazol-5-one, prin cuplarea clorurii de 1H-

3-metil-4-etoxicarbonil-5-pirazol-diazoniu cu 5-pirazolone-3-mono-, respectiv 1,3-
disubstituite 

- studiul reacţiilor clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-diazoniu 
cu fenoli şi derivaţi fenolici şi naftolici 

-încercări de obţinere de  pirazolo[5,1-c]triazine, pirazolo[5,1-
c]benzo[1,2,4]triazine şi pirazolo[5,1-c]nafto[1,2-e][1,2,4]triazine prin ciclizarea 
compuşilor sintetizaţi. 

 
In cadrul lucrărilor efectuate s-au realizat reacţiile dintre clorura de 1H-3-

metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il-diazoniu(2) şi un număr de 19 compuşi cu grupe 
metilen activ, dintre care 3 au fost sintetizate în laborator. S-au obţinut un număr 
de 11 compuşi azoici, care au fost caracterizaţi fizico-chimic şi  s-au dovedit a fi sub 
forma tautomeră hidrazo. 

 

N NH

H3C

C
EtO

H
N N

O

C
X

YN NH

H3C

C
EtO

N N

O

CH
X

Y
 

(4,5,6,7,10,11,13,15,16,16a) 
Deasemenea s-a efectuat reacţie dintre sarea de diazoniu (2) şi 6-metil-3-

fenil-1H-pirazolo[5,1-a][1,2,4]triazol, obţinându-se compusul de cuplare: 
 

(19) 
 Au fost sintetizaţi un număr de şase  1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-
azo-pirazol-5-one (19-25) cu formula generală: 
 

N NH

H3C N N

N
N

O

X

Y

H

1
2

3
4

5

1'

2'
3'

4'
5'

(19-25)

O OEt
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 Au fost sintetizaţi un număr de paisprezece  compuşi pirazol-5-il-azo-
fenolici(27-40) prin reacţia de cuplare a clorurii de 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il-diazoniu (2) cu fenoli şi derivaţi fenolici (26). 
 

N NH

H3C

C
OC2H5O

N N

X

Y

OR

(27-40)  
 S-a obţinut 1-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il)-azo-2,7-dihidroxi-
naftalenul (41) prin reacţia dintre sarea de diazoniu (2) şi 2,7-dihidroxinaftalen. 

NN

N
N
H

COOC2H5

H3C
OH

HO
(41)  

Au fost obţinuţi doi compuşi poliheterociclici pornind de la sarea de diazoniu 
(2) şi 2,7-dihidroxinaftalen: 3-etoxicarbonil-2-metil-nafto[1,2-e]pirazolo[1,5-
c][1,2,4]triazina (42) şi 3-etoxicarbonil-2-metil-6-(1H-4-etoxicarbonil-3-metil-
pirazol-5-il)-azo-nafto[2,1-e]pirazolo[1,5-c] [1,2,4]triazina (43).  

N
N

NN OH

H3C
COOC2H5

(42)                               

N
N

OH
N

N

N
HN CH3

COOC2H5

N N
H3C

C2H5OOC

(43)  
 A fost obţinut un compus din clasa pirazolo[5,1-c] benzo[1,2,4]triazinelor 
(45): 
 

N
N

NN

H3C
COOC2H5

OCH3

OCH3

(45) 
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 Au fost realizate reacţiile de ciclizare ale hidrazonelor sintetizate în cadrul 
cap. II.2. la pirazolotriazinele corespunzătoare obţinându-se patru compuşi noi 
(55) : 

N
N

NN R
R'

H3C

O
OEt

(55)  
 A fost efectuat un studiu solvatocromic asupra a trei compuşi(41,42,43) 
derivaţi din clorura de pirazol-5-il-diazoniu (2) şi 2,7-dihidroxinaftalen. În cadrul 
acestuia s-au urmărit influenţa polarităţii solventului şi respective al acizilor şi 
bazelor asupra absorbţiilor acestor compuşi şi implicit asupra formelor sub care 
aceştia există în soluţie. 
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Fig. 1.   Spectrul IR al compusului (4) 

 

 
Fig. 2.  Spectrul 1H-RMN al compusului (4) 
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Fig. 3.    Spectrul 13C-RMN al compusului (4) 
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Fig. 4.   Spectrul 1H-RMN al compusului (5) 
 

 
Fig. 5.   Spectrul 13C-RMN al compusului (5) 

 

 
Fig. 6.  Spectrul 13C-RMN al compusului (5) 
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Fig. 7.    Spectrul IR al compusului (6) 

 

 
Fig.8.   Spectrul 13C-RMN al compusului (6) 
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Fig. 9.  Spectrul 1H-RMN al compusului (6) 

 

 
Fig. 10.  Spectrul 13C-RMN al compusului (6) 
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Fig. 11.  Spectrul de masă al compusului (7) 

 

 
Fig.12.  Spectrul 1H-RMN al compusului (7) obţinut din cianacetat de etil 
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Fig. 13.  Spectrul 13C-RMN al compusului (7) obţinut din cianacetat de etil 
 

 
Fig. 14.  Spectrul 1H-RMN al compusului (7) obţinut din acetilcianacetat de etil 
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Fig. 15.  Spectrul IR al compusului (7) 

 
 
 

 
Fig.16.  Spectrul 13C-RMN al compusului (7) obţinut din acetil-cianacetat de etil 
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Fig.17.  Spectrul 13C-RMN DEPT135 al compusului (7) obţinut din acetil-cianacetat 

de etil 
 

 
Fig. 18.  Spectrul IR al compusului (10 ) 
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Fig. 19.  Spectrul 1H-RMN al compusului (10) 

 
Fig. 20. Spectrul 13C-RMN al compusului (10) 

BUPT



                                                                                                    Anexă      211 
 
 

 

 
Fig. 21. Spectrul IR al compusului (11 ) 

 

 
Fig. 22.  Spectrul de masă al compusului (13) 
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Fig. 23.    Spectrul 13C-RMN al compusului (13) 

 
 

 
Fig. 24.  Spectrul 1H-RMN al compusului (13) 
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Fig. 25. Spectrul 13C-RMN al compusului (13) 

 
 
 

 
Fig. 26.    Spectrul de masă al compusului (13) 

BUPT



214      Anexă                                                                                                   _  
 

 

 
 

 
Fig. 27.  Spectrul 1H-RMN al compusului (15) 

 

 
Fig. 28.  Spectrul 13C-RMN al compusului (15) 
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Fig. 29.    Spectrul IR al compusului (16) 

 

 
Fig. 30.    Spectrul de masă al compusului (16) 
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Fig. 31.  Spectrul 13C-RMN al compusului (16) 

 
Fig. 32.  Spectrul 13C-RMN DEPT 135 al compusului (16) 
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Fig. 33.  Spectrul 1H-RMN al compusului (16a) 

 
 

 
Fig. 34.  Spectrul 1H-RMN al compusului (16a) 
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Fig. 35.   Spectrul IR al compusului (16a) 

 
 

 
Fig. 36.  Spectrul 1H-RMN al compusului (16a) 
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Fig. 37. Spectrul 13C-RMN al compusului (16a) 

 

 
Fig. 38.  Spectrul 1H-RMN al compusului (16b) 
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Fig. 39.  Spectrul 13C-RMN al compusului (16b) 

 

 
Fig.40.  Spectrul IR al compusului (19) 
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Fig.41.  Spectrul IR al compusului (22) 

 

 
Fig. 42.  Spectrul IR al compusului (23) 
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Fig. 43.  Spectrul IR al compusului (24) 

 

 
Fig. 46. Spectrul IR al compusului (25) 
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Fig. 47.  Spectrul 1H-RMN al compusului (25) 

 
Fig. 48.  Spectrul 13C-RMN al compusului (25) 
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Fig. 49.  Spectrul 13C-RMN al compusului (25) 

 
Fig. 50.  Spectrul 1H-RMN al compusului (25) 
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Fig. 51. Spectrul IR al compusului (27) 

 
Fig. 52. Spectrul IR al compusului (28) 
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Fig. 53.  Spectrul IR al compusului (32) 

 

 
Fig. 54.  Spectrul IR al compusului (34) 
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Fig. 55.    Spectrul 13C-RMN al compusului (36) 

 
 

 
Fig. 56. Spectrul 13C-RMN al compusului (36) 
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Fig. 57.  Spectrul IR al compusului (36) 

 
 

 
Fig. 58.  Spectrul 13C-RMN DEPT135 al compusului (36) 
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Fig. 59.  Spectrul 1H-RMN al compusului (36) 
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Fig. 60.  Spectrul 1H-RMN al compusului (36) 

 
Fig. 61.  Spectrul 13C-RMN al compusului (37) 

 
Fig. 62.    Spectrul 13C-RMN DEPT135 al compusului (37) 
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Fig. 63.  Spectrul IR al compusului (37) 

 
 

 
Fig. 64. Spectrul 1H-RMN al compusului (37) 
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Fig. 65. Spectrul 1H-RMN al compusului (37) 

 
 

 
Fig. 66. Spectrul IR al compusului (39) 

BUPT



                                                                                                    Anexă      233 
 
 

 

 
Fig. 67. Spectrul IR al compusului (38) 

 

 
Fig.68. Spectrul 13C-RMN al compusului (41) 
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Fig. 69.  Spectrul 13C-RMN al compusului (41) 

 

 
Fig. 70.  Spectrul 1H-RMN al compusului (41) 
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Fig. 71.  Spectrul 1H-RMN al compusului (41) 

 

 
 

Fig. 72.  Spectrul 1H-RMN al compusului (41) 
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Fig. 73.  Spectrul 2D COSY al compusului (41) 

 

 
Fig. 74.  Spectrul 2D COSY al compusului (41) 
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Fig. 75.  Spectrul IR al compusului (42) 

 

 
Fig. 76.  Spectrul 13C-RMN al compusului (42) 
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Fig. 77.  Spectrul 2D COSY al compusului (42) 

 
Fig. 78.  Spectrul 1H-RMN al compusului (42) 
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Fig.79.  Spectrul 13C-RMN al compusului (42) (dept 135) 

 
 

 
 

Fig. 80.  Spectrul 1H-RMN al compusului (42) 
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Fig.81.  Spectrul 1H-RMN al compusului (42) 

 

 
Fig. 82.  Spectrul 13C-RMN al compusului (43) 
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Fig. 83.   Spectrul IR al compusului (43) 

 

 
Fig. 84.  Spectrul 13C-RMN al compusului (43) 
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Fig. 85.  Spectrul 1H-RMN al compusului (43) 

 

 
Fig. 86.  Spectrul 1H-RMN al compusului (43) 
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Fig. 87.  Spectrul 1H-RMN al compusului (43) 

 

 
Fig. 88.  Spectrul IR al compusului (46) 
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Fig. 89.  Spectrul IR al compusului (45) 

 
 

 
Fig. 90.  Spectrul IR al compusului (57) 
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Fig. 91.  Spectrul de masă al compusului (58) 

 
 

 
Fig. 92. Spectrul IR al compusului (58) 
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Fig. 93.  Spectrul 1H-RMN al compusului (57) 

 
 

 
Fig. 94.  Spectrul 13C-RMN al compusului (57) 
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Fig. 95.  Spectrul IR al compusului (59) 

 
Fig. 96.  Spectrul IR al compusului (61) 

 
 
 
 
 

BUPT



248      Anexă                                                                                                   _  
 

 

 
 
 

 
Fig. 97.  Spectrul MS al compusului (61) 

 

 
Fig. 98.  Spectrul 1H-RMN al compusului (60) 
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Fig. 99. Spectrul 13C-RMN al compusului (60) 

 
Fig. 100.  Spectrul IR al compusului (63) 
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Fig. 101.   Spectrul de masă al compusului (64) 

 
 

Fig. 102.  Spectrul IR al compusului (64) 
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