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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.
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.
Teza de doctorat este structurată în trei părţi:

Capitolul I. Date de literatură, prezintǎ un studiu de literaturǎ asupra aminopirazolilor şi a sǎrurilor de diazoniu rezultate prin diazotarea acestora, precum şi a posibilitǎţilor de utilizare a lor  în sinteze de derivaţi poliheterociclici ai pirazolilor, în special din clasa pirazolo[5,1-c][1,2,4]triazinelor.

Capitolul II. Contribuţii originale, detaliază rezultatele obţinute pe parcursul cercetărilor experimentale, cu accent asupra sintezei şi caracterizării produşilor. Capitolul III. Partea experimentală, prezintă procedurile experimentale folosite în sinteza oligomerilor şi glicopolimerilor, detaliind datele experimentale ale intermediarilor de reacţie, materialele şi metodele de analiză folosite.
In cadrul subcapitolului II.2. 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. Zece dintre cele nouǎsprezece 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 prezintǎ sub formǎ de pulberi solide, colorate în nuanţe de galben pânǎ la portocaliu, cu puncte de topire în intervalul 128-197°C Dupǎ cum am arǎtat, aceştia au fost caracterizaţi prin metode fizico-chimice: P.T., CSS, spectroscopie MS, IR, UV-VIS, 1H-RMN şi/sau 13C-RMN. Metodele de analizǎ au confirmat identitatea produşilor de cuplare, faptul cǎ aceştia se gǎsesc sub formǎ tautomerǎ hidrazo şi nu au suferit procese de ciclizare în nici unul dintre cazuri, aşa cum se menţioneazǎ în literatura de specialitate pentru compuşi asemǎnǎtori.

In cadrul subcapitolului II.3. s-au realizat reacţiile de cuplare dintre  clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu (2),  cu un numǎr de şapte 5-pirazolone-3-mono-, respectiv 1,3-disubstituite, pe care le-am sintetizat în laborator conform indicaţiilor disponibile în literaturǎ. Reacţiile au fost realizate în mediu apos-alcoolic, în prezenţǎ 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 sunt compuşi noi, care, datoritǎ elementelor structurale prezente în moleculǎ prezintǎ multiple posibilitǎţi de tautomerizare. Acestea prezintǎ proprietǎtile 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  prezintǎ 3-4 maxime de absorbţie. Invariabil, unul dintre maximele de absorbţie se situeazǎ 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 legǎturilor din acestea. Spectrele de masǎ şi RMN au confirmat deasemenea structura 1H-4-etoxicarbonil-3-metil-pirazol-5-il-azo-pirazol-5-onelor sintetizate.

In cap. II.4. 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-dimetilanilina, p-hidroxi-N,N-dimetilanilina, acidul resorcilic, p-hidroxibenzoatul de metil şi p-hidroxibenzoatul de etil. 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. 

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

Au fost obţinuţi doi compuşi poliheterociclici pornind de la clorura de 1H-3-metil-4-etoxicarbonil-pirazol-5-il diazoniu 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. 

A fost obţinut un compus din clasa pirazolo[5,1-c] benzo[1,2,4]triazinelor.

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

A fost efectuat un studiu solvatocromic asupra a trei compuşi derivaţi din clorura de pirazol-5-il-diazoniu şi 2,7-dihidroxinaftalen. În cadrul acestuia s-au urmǎrit influenţa polaritǎţii solventului şi respective al acizilor şi bazelor asupra absorbţiilor acestor compuşi şi implicit asupra formelor sub care aceştia existǎ în soluţie. Spectrele de absorbţie ale compuşilor  nu sunt influenţate semnificativ de schimbarea polarităţii solventului dar sunt puternic influenţate de adaosul de baze ( sol. NaOH), cu deplasǎri batocrome semnificative ale valorilor λmax  pentru toţi compuşii. Adaosul de acizi (sol. HCl ) în soluţiile metanolice ale acestor compuşi influenţeazǎ într-o mǎsurǎ nesemnificativǎ spectrele acestora, efectul fiind concretizat în deplasǎri hipsocrome foarte mici ale valorilor λmax.
