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PARTEA 1 

 

CAPITOLUL 1. REZONANŢA MAGNETICĂ NUCLEARĂ ŞI 
IMPORTANŢA COMPUŞILOR STUDIAŢI 

 
Rezonanţa magnetică nucleară (RMN) este o tehnică spectroscopică care furnizează 

informaţii legate de vecinătatea magnetică a unui nucleu activ. În anumite condiţii, aceste nuclee 
absorb radiaţie electromagnetică în domeniul de radiofrecvenţă, la frecvenţe determinate de 
vecinătatea lor chimică. Această vecinătate este influenţată de legăturile chimice, conformaţia 
moleculară şi procesele dinamice. Prin măsurarea frecvenţelor la care apar aceste absorbţii şi 
intensităţile acestora, se pot obţine informaţii structurale complete despre compuşii organici 
analizaţi. Rezonanţa Magnetică Nucleară a devenit în prezent una dintre cele mai importante 
metode de studiu a structurii şi configuraţiei compuşilor organici. 

Fenomenul NOE a fost descris pentru prima dată în anul 1953 de către Albert W. 
Overhauser care a observat că saturaţia de rezonanţă a spinilor produce o polarizare determinată 
de raportul giromagnetic al celor doi spini.8, 37, 38 În anul 1980 grupul condus de Richard Ernest a 
introdus experimentele bidimensionale NOE, care s-au dovedit deosebit de utile în studiul 
macromoleculelor biologice. În prezent, experimentele NOE sunt utilizate pentru elucidarea 
conformaţiei şi structurii moleculare,41, 42 pentru atribuirea semnalelor şi investigarea mişcării 
moleculare.43 

Sinteza de compuşi noi bazaţi pe conceptul de „schelet privilegiat” (privileged scaffold) 
reprezintă o preocupare continuă în chimia organică. Iniţial, schelet privilegiat era considerat 
nucleul benzodiazepină101 însă, în prezent, se cunosc numeroase schelete privilegiate 
heteroatomice policiclice, cu diverşi substituenţi, de origine naturală sau de sinteză.102,103 

Compuşii heterociclici cu unul sau mai mulţi atomi de azot în structură, cum sunt 
imidazolul sau benzimidazolul, au diverse proprietăţi biologice care ii fac atractivi pentru 
industria farmacologică şi medicină. Propunerea de schelete noi şi metode de sinteză eficiente 
reprezintă o necesitate curentă în contextul creşterii rezistenţei de antibiotice a infecţiilor 
microbiene şi bacteriene.104-107 

În acest context, pe parcursul stagiului doctoral au fost sintetizaţi o serie de derivaţi 
heterociclici cu azot, din clasa pirolo[1,2-a]benzimidazolilor şi pirolo[1,2-a]chinoxalinelor. 
Aceste structuri heterociclice prezintă o serie de proprietăţi biologice, de exemplu unii derivaţi 
pirolo[1,2-a]benzimidazolici sunt cunoscuţi ca agenţi antitumorali119-127 sau sunt folosiţi în 
tratarea afecţiunilor sistemului nervos central128 în timp ce scheletul pirolo[1,2-a]chinoxalinic se 
găseşte în compuşi cu activitate împotriva tuberculozei, antiparazitice, antagonişti pentru 
dopamină, receptori pentru serotonină sau în tratarea cancerului.129-133 
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PARTEA 2 

CAPITOLUL 2.  SINTEZA ŞI CARACTERIZAREA PRIN TEHNICI RMN 
A UNOR DERIVAŢI PIROLO[1,2-a]CHINOXALIN-4-ONICI 

 

2.1. Sinteza derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici 
 

În acest capitol este prezentată sinteza şi caracterizarea prin spectroscopie RMN a unor 
derivaţi pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici. Pentru obţinerea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-
onici s-a folosit metoda de sinteză multicomponent într-o singură etapă („one-pot”), reprezentată 
în schema 1. Astfel, s-a pornit de la un amestec de reacţie echimolar tricomponent: derivaţi de 
benzimidazol substituiţi în poziţia 1, bromoacetat de etil şi alchine nesimetrice activate, care a 
fost refluxat (temperatura de 62 °C) în 30 ml de prezenţă de 1,2 epoxibutan pentru 24 ore.  
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Schema 1. Reprezentarea schematică a reacţiei tricomponent într-o singură etapă folosită pentru sinteza 
derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici (4) şi, în unele cazuri, derivaţii de pirolo[1,2-a] benzimidazolici 
(5). 

Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii prezentaţi în schema 1 sunt descrise în 
capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele şi datele fizico-chimice. Structurile 
chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos: 
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Pentru formarea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici (4) şi a derivaţilor pirolo[1,2-a] 
benzimidazolici (5) am propus mecanismul de reacţie prezentat în schema 2. 
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Schema 2. Mecanismul de reacţie propus pentru obţinerea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici (4) 
şi a derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici (5). 
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O altă serie de derivaţi pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici a fost obţinută pornind de la 
derivaţi de benzimidazol nesubstituiţi la azot N-1 din ciclul imidazolic (9), derivaţi bromoacetaţi 
de alchil (2) şi alchine nesimetrice (3), folosind acelaşi principiu al reacţie multicomponent într-o 
singură etapă. În acest caz s-a folosit un raport molar de 1:2:1, reacţia având loc în 1,2-
epoxibutan la reflux timp de 30 de ore, conform schemei 3. 
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Schema 3. Reprezentarea schematică a reacţiei tricomponent într-o singură etapă folosită pentru sinteza 
derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici (10). 

 

Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii prezentaţi în schema 3 sunt descrise în 
capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele şi datele fizico-chimice. Structurile 
chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos 
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2.2. Caracterizarea RMN a derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici 

Toate semnalele din spectrele unipuls, unidimensionale 1H- şi 13C-RMN sunt atribuite 
univoc pe baze experimentale cu ajutorul altor tipuri de spectre RMN multipuls uni- şi 
bidimensionale. Aceste tehnici sunt exemplificate în continuare pentru compusul 4h.  

În figura 1 se prezintă spectrul 1H-RMN pentru compusul 4h împreună cu atribuţiile 
semnalelor corespunzătoare diferitelor grupe de atomi prezente în moleculă. 

 

Figura 1. Spectrul 1H-RMN (400 MHz, CDCl3) al compusului 4h. 

 
Suprapunerea semnalelor protonilor din nucleele fenil şi benzen condensat în intervalul 7-8 

ppm este un impediment în obţinerea atribuţiilor spectrale complete. Din acest motiv s-a recurs la 
folosirea unei alte secvenţe HSQC şi anume HSQC fără decuplarea de carbon în timpul achiziţiei. 
Această secvenţă de pulsuri permite folosind unui timp de achiziţie lung şi înregistrarea 
spectrelor pe zone mici, în jurul semnalelor de interes, cu rezoluţie mare, fără a produce 
încălzirea capului de probă produsă de pulsul de decuplare existent în secvenţa standard. Un alt 
avantaj al acestei secvenţe este “distribuirea” semnalelor de corelaţie în dreptul sateliţilor de 13C 
din spectrul 1H-RMN (semnalele sateliţilor de 13C din spectrul 1H-RMN au intensitatea mică, 
aproximativ 1%, şi sunt simetric distribuite la câmp jos şi înalt fată de mijlocului grupului 
principal de semnalule 1H), fapt care permite “descompunerea” zonelor spectrale foarte 
aglomerate în semnalele componente. Spectrul H,C-HSQC nedecuplat corespunzător compusului 
4h este prezentat în figura 7. Deşi numărul de semnale de corelaţie este dublu comparativ cu 
varianta standard prezentată în figura 6B, separarea semnalelor în intervalul 120-130 ppm este 
semnificativ mai bună. Prin extragerea din spectrul 2D a rândurilor corespunzătoare semnalelor 
13C se obţin aşa numitele spectre pseudo 1D, exemplificate în figura 7, din care s-au putut 
determina pentru prima dată parametrii spectrali pentru protonii aromatici din astfel de structuri.  
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Figura 7. Detaliu cu zona aromatică din spectrul H,C-HSQC nedecuplat al compusului 4h şi spectrele 
pseudo 1D extrase din spectrul 2D din care s-au obţinut deplasările chimice, multiplicităţile şi valorile 
constantelor de cuplaj pentru protonii aromatici. 
 

 

Toţi parametri spectrali pentru compusul 4h, obţinuţi din spectrele descrise anterior, sunt 
centralizaţi în tabelul 1, iar pentru restul compuşilor sintetizaţi aceste date sunt incluse în 
capitolul Partea Experimentală. 
Tabelul 1. Parametri spectrali corespunzători compusului 4h obţinuţi din spectrele uni şi 
bidimensionale descrise anterior. 

 1H-RMN 13C-RMN 

 

3.90 (3H, s, CH3-2), 4.04 (3H, s, CH3-3), 5.47 
(2H, bs, CH2), 7.24 (1H, t, 7.7 Hz, H-8), 7.25 
(1H, t, 7.2 Hz, H-4’), 7.254 (1H, d, 8.7 Hz, H-
6), 7.26 (2H, d, 7.9 Hz, H-2’), 7.28 (1H, t, 7.9 
Hz, H-7), 7.31 (2H, t, 7.72 Hz, H-3’). 7.72-
7.74 (1H, m, H-9), 8.19 (1H, s, H-1).  

45.20 (CH2), 52.10 (CH3-2), 53.12 (CH3-
3), 115.18 (C-9), 117.07 (C-6), 117.85 
(C-2), 118.81 (C-1), 120.80 (C-3a), 
121.21 (C-3), 122.66 (C-9a), 123.58 (C-
8), 126.58 (C-2’), 127.46 (C-7), 127.55 
(C-4’), 128.91 (C-3’), 129.92 (C-5a), 
135.57 (C-1’), 154.43 (C-4), 162.84 
(COO-2), 165.42 (COO-3). 
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2.3. Caracterizarea RMN a derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici 

Spectrele RMN caracteristice celor trei derivaţi de tip pirolo[1,2-a]benzimidazolici 5b,e,h 
(schema 1) au unele semnale specifice, prin care se diferenţiază de produşii principali pirolo[1,2-
a]chinoxalin-4-onici. În primul rând, cei trei compuşi benzimidazolici au substituentul carbetoxi 
în poziţia 1. Prezenţa acestei grupe este evidenţiată prin apariţia semnalelor de tip triplet şi cuartet 
în spectrul 1H-RMN şi prin semnalul carbonului carboxilic de la 160 ppm, din spectrul 13C-RMN. 
Deoarece poziţia 1 este substituită, semnalul de tip singlet de la aproximativ 8 ppm lipseşte, cel 
mai dezecranat semnal pentru această serie fiind dubletul de la aproximativ 8.8 ppm, atribuit 
protonului din poziţia 8 a nucleului benzenic condensat. Un alt semnal caracteristic este cel 
atribuit atomului de carbon cuaternar C-3 la aproximativ 90 ppm. Aceste caracteristici spectrale 
pot fi observate în spectrele 1H şi 13C-RMN obţinute pentru derivatul pirolo[1,2-a]benzimidazolic 
5h, prezentate în figurile 16 şi 17. 

 

Figura 16. Spectrul 1H-RMN (400 MHz, CDCl3) corespunzător compusului 5h. 

 

Figura 17. Spectrul 13C-RMN (100 MHz, CDCl3) corespunzător compusului 5h. 
Diferenţierea între cele două grupe CH3 din poziţiile 2 şi 3 a fost făcută din spectrul 

NOESY, în baza corelaţiilor de tip NOE dintre protonii metilici şi protonii din carbetoxi. 
Conform structurii chimice, doar grupa CH3 din poziţia 2 este suficient de apropiată în spaţiu de 



10 

 

grupa carbetoxi pentru a obţine o corelaţie de tip NOE. Înainte de a înregistra experimentul 
NOESY bidimensional, parametrul „mixing time” a fost determinat cu ajutorul seriei de 
experimente 1D cu T1 variabil, procedându-se în mod similar cu cazul compusului 10d. După 
analiza rezultatelor s-a ales valoarea de 2 secunde pentru „mixing time”. Graficele T1 obţinute şi 
spectrul NOESY pentru compusul 5h sunt prezentate în figura 18.  

 

 

 
Figura 18. Graficele T1 şi spectrul NOESY (CDCl3) pentru compusului 5h cu evidenţierea semnalelor de 
corelaţie NOE dintre protonii CH3 din grupele carbmetoxi şi carbetoxi. 

Parametri spectrali pentru compusul 5h, obţinuţi din spectrele descrise anterior, sunt 
centralizaţi în tabelul 3, iar pentru restul compuşilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici obţinuţi 
conform schemei 1, aceste date sunt incluse în capitolul Partea Experimentală. 
Tabelul 3. Parametri spectrali corespunzători compusului 5h obţinuţi din spectrele uni şi 
bidimensionale descrise în anterior. 
 1H-RMN 13C-RMN 

 

1.44 (3H, t, 7.2 Hz, CH3-Et), 3.81 (3H, s, 
CH3-3), 4.01 (3H, s, CH3-2), 4.43 (2H, 
cuartet, 7.2 Hz, CH2-Et), 6.08 (2H, bs, 
CH2), 7.22 (2H, d, 7.6 Hz, H-2’), 7.27 
(1H, t, 7.5 Hz, H-4’), 7.29 (1H, d, 8.3 Hz, 
H-5), 7.30 (1H, t, 8.1 Hz, H-7), 7.31 (2H, 
t, 7.6 Hz, H-3’), 7.35 (1H, t, 8 Hz, H-6), 
8.86 (1H, d, 8.0 Hz, H-8).  

14.21 (CH3-Et), 48.51 (CH2), 51.58 (CH3-3), 
52.58 (CH3-2), 60.88 (CH2-Et), 89.98 (C-3), 
109.71 (C-1), 110.29 (C-5), 116.62 (C-8), 
121.75 (C-7), 124.79 (C-6), 126.58 (C-2’), 
126.63 (C-8a), 127.66 (C-4’), 128.78 (C-3’), 
130.49 (C-2), 136.41 (C-4a), 136.57 (C-1), 
141.86 (C-3a), 159.58 (COO-Et), 162.76 
(COO-3), 166.10 (COO-2). 
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CAPITOLUL 3. SINTEZA ŞI CARACTERIZAREA PRIN TEHNICI RMN A 
UNOR DERIVAŢI 4,5-DIHIDROPIROLO[1,2-a]CHINOXALINICI ŞI 

PIROLO[1,2-a]BENZIMIDAZOLICI 
 

3.1. Sinteza derivaţilor 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici şi pirolo[1,2-a]benzimidazolici 
 
Sinteza unor derivaţi 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici şi pirolo[1,2-a]benzimidazolici 

a fost realizată prin reacţii tricomponent, folosind rapoarte molare diferite, stabilite în funcţie de 
natura benzimidazolului de plecare. Astfel, pentru benzimidazoli nesubstituiţi la azotul 
imidazolic materiile prime au fost adăugate în rapoarte molare de 1:2:1, iar în cazul 
benzimidazolilor substituiţi la azotul imidazolic rapoartele molare au fost de 1:1:1.  

Conform schemei 1, s-a pornit de la un amestec de reacţie tricomponent format din 
benzimidazol sau 5,6-dimetil-benzimidazol, diverse bromuri de fenacil şi alchine nesimetrice 
activate, în raport molar 1:2:1, care a fost refluxat (62 °C) în 30 ml de 1,2 epoxibutan timp de 24 
sau 48 de ore.  

N
H

NR

R

Br CH
2

C

O

R1 CH C C

O

R2

N

N

CH
2

O

R2
O

O

R1

R

R

R1

N

R1

CH
2

O

N H

O

R2

R1

R

R

+ 2 +
1,2-epoxibutan

reflux

1a,b

a: R=H
b: R=Me

2a-f

a: R1=H
b: R1=F
c: R1=Cl
d: R1=OCH3
e: R1=NO2
f: R1=Br

3a,b

a: R2=CH3
b: R2=OC2H5

4a-p

+

5a-f  
Schema 1. Reprezentarea schematică a reacţiei tricomponent într-o singură etapă folosită pentru sinteza 
derivaţilor derivaţii de pirolo[1,2-a] benzimidazolici (4a-p) şi dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici (5a-f). 
 

Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii prezentaţi în acest subcapitol sunt 
descrise în capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele, datele fizico-chimice şi 
cele spectrale. Structurile chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos: 

 
4a  

4b 
 

4c 
 

4d 
 

4e 
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4f  

4g 
 

4h 
 

4i 
 

4j 

 
4k  

4l 
 

4m 
 

4n 
 

4o 

 
4p  

5a 

 
5b 

 
5c 

 
5d 

 
5e 

 
5f 

 
   

 
Pentru formarea derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici (4) şi 4,5-dihidropirolo[1,2-

a]chinoxalinici (5) am propus mecanismul de reacţie prezentat în schema 2.  



13 

 

 
Schema 2. Mecanismul de reacţie propus pentru obţinerea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalin-4-onici (4) 
şi a derivaţilor de pirolo[1,2-a] benzimidazolici (5). 
 

 

Pentru cea de a doua metodă de sinteză s-a pornit tot de la un amestec tricomponent format 
din 1-benzilbenzimidazol, bromură de fenacil şi alchine nesimetrice activate, în raport molar 
1:1:1, conform schemei 3. În urma testelor efectuate s-a constatat că reacţia decurge diferit, în 
funcţie de temperatura folosită. Astfel,  

- atunci când amestecul este refluxat (62 °C) timp de 24 ore în 25 ml de 1,2 epoxibutan sub 
atmosferă de azot, se obţine numai derivatul pirolo[1,2-a]benzilbenzimidazolic.  

- dacă amestecul de reacţie este menţinut la temperatura camerei timp de 60 ore în 25 ml de 
1,2 epoxibutan, se obţine un amestec de doi derivaţi cu schelet 4,5-dihidropirolo[1,2-
a]chinoxalinic şi pirolo[1,2-a]benzilbenzimidazolic.  
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Schema 3. Reprezentarea schematică a reacţiei tricomponent într-o singură etapă folosită pentru sinteza 
derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici (5a,b) şi 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici. 
 

Formarea derivaţilor 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici (6) are loc conform 
mecanismului propus în schema 2. 

Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii obţinuţi prin această metodă sunt 
descrise în capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele, datele fizico-chimice şi 
cele spectrale. Structurile chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos: 

 
5a 

 
5b  

6a 
 

6b 
 

 

3.2. Caracterizarea prin tehnici RMN a derivaţilor 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici 
 

În spectrul 1H-RMN corespunzător compusului 6a se pot observa semnalele caracteristice 
derivaţilor 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici şi anume cei doi dubleţi asociaţi protonilor 
diastereotopi din gruparea CH2 centraţi la 4.17 şi 4.61 ppm şi singletul de la 5.49 ppm asociat 
protonului carbonului chiral din poziţia 4. 
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Figura 7. Spectrul 1H-RMN (400 MHz, CDCl3) pentru compusul 6a. 
 
Confirmarea structurii propuse pentru compusul 6a a fost făcută şi din analiza de raze X 

pe monocristal, structura moleculară obţinută fiind prezentată în figura 10. În cazul acestor 
compuşi, cele trei nuclee condensate nu sunt plane, nucleul central de şase atomi fiind 
distorsionat de carbonul C-4 hibridizat sp

3. 

  
Figura 10. Structura moleculară de raze X corespunzătoare compusului 6a cu elipsoizi termici la 
probabilitate 50%. 
 

Această structură moleculară a fost confruntată cu corelaţiile prin spaţiu obţinute din 
experimentul 1D NOE diferenţial. În cazul celor doi protoni diastereotopi din grupa CH2, în 
structura moleculară obţinută prin raze X se observă o orientare a unuia dintre protoni (notat cu 
H2-A) predominant spre protonul H-4, iar cel de-al doilea proton (notat cu H2-B) este orientat 
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spre protonu H-6 din ciclul benzenic condensat. În stare lichidă, rezultatele obţinute din 
experimentul NOE diferenţial sugerează o apropiere a ambilor protoni din grupa CH2 de protonul 
H-6 şi îndepărtarea la o distanţă mai mare de 5Å a protonului H2-B de protonul H-4. Aceste 
afirmaţii sunt susţinute de răspunsul NOE pozitiv pentru protonii H-4 şi H-6 obţinut după 
iradierea protonului H2-A (figura 11B) şi răspunsul NOE pozitiv obţinut doar pentru H-6 după 
iradierea protonului H2-B (figura 11C).  

B) 

 

 

C) 

 

 

Figura 11. Spectrul NOE diferenţial obţinut după iradierea semnalului corespunzător protonului H2-A (B) 
şi H2-B (C) şi structura de raze X cu măsurarea distanţei dintre protonul H2-A şi protonul H-4 (B) şi 
protonul H2-B şi protonul H-6 (C). 
 

 



17 

 

CAPITOLUL 4.  SINTEZA ŞI CARACTERIZAREA PRIN TEHNICI RMN 
A UNOR DERIVAŢI PIROLO[1,2-a]CHINOXALINICI ŞI PIROLO[1,2-

a]BENZIMIDAZOLICI 
 

4.1. Sinteza derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalinici şi pirolo[1,2-a]benzimidazolici 

O serie de derivaţi pirolo[1,2-a]chinoxalinici au fost obţinuţi în urma efectuării unui 
studiu de fezabilitate privind obţinerea unor derivaţi pirolo[1,2-a]benzimidazolici printr-o reacţie 
într-o singură etapă, pornind de la un amestec echimolar de patru componenţi: benzimidazol sau 
5,6-dimetil-benzimidazol (1), bromuri de fenacil (fenacil, 4-fluorofenacil şi 4-clorofenacil) (2), 
bromuri de benzil (bromură de benzil şi bromură de 4-nitrobenzil) (6) şi alchine activate 
nesimetrice (3-butin-2-ona şi propiolat de etil) (3). Reacţia a avut loc în 30 ml de 1,2-epoxibutan 
la reflux, timp de 48 de ore. Spre deosebire de reacţiile descrise în capitolele anterioare, produşii 
de reacţie au depins de tipul bromurii de benzil folosite drept materie primă, astfel: 

 când s-a folosit bromură de benzil a rezultat un amestec format din derivaţi pirolo[1,2-
a]benzimidazolici (4) şi derivaţi pirolo[1,2-a]chinoxalinici (8), structurile acestora fiind 
reprezentate în schema 1.  

 atunci când s-a folosit bromura de 4-nitrobenzil a rezultat un amestec format din doi 
derivaţi pirolo[1,2-a]benzimidazolici (7) şi (4), structurile acestora fiind reprezentate în schema 
1. 

 
Schema 1. Reprezentarea schematică a reacţiei multicomponent într-o singură etapă folosită pentru 
sinteza derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici (4 şi 7) şi pirolo[1,2-a]chinoxalinici (8). 
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Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii obţinuţi prin această metodă sunt 
descrise în capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele şi datele fizico-chimice. 
Structurile chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos: 

 
4a 

 
4f  

4g 

 
8a 

 
8b  

8c  
7a 

 
7b 

 
7c  

4h 
 

4q 

 

 

 Formarea derivaţilor pirolo[1,2-a]benzimidazolici are loc conform mecanismului propus 
în schema 2 din Capitolul 3, în timp ce formarea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalinici poate fi 
explicată prin diferenţa de reactivitate dintre cele două bromuri aromatice. Pornind de la anumite 
observaţiile experimentale, care vor fi prezentate pe parcursul acestui capitol, am propus 
mecanismul de reacţie din schema 2 pentru formarea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalinici. 



19 

 

N
H

N

R

R

Br CH
2

C

O

R1

R1
CH

2

O

N

NR

R

HBr

CH C C

O

R2

R1
CH

2

O

N

NR

R

CH CH C R2

O

CH C C

O

R2
R1

O

N

R

R

CH CH C R2

O

N

H

H
R2

O

NH

R

R

CH CH C R2

O

N
O

R2

O

R1

CH C C R2

O

N

R

R

N

O

R2

R1

1

+

2

1,2-epoxibutan

reflux

+
-

D

3

+
Br

- 3

E

-HBr

F

9

-

-H2O

8  
Schema 2. Mecanismul reacţiei propus pentru obţinerea derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalinici (8). 
 
 

4.2. Caracterizarea prin tehnici RMN a derivaţilor pirolo[1,2-a]chinoxalinici 

 

Compuşii din seria de derivaţi pirolo[1,2-a]chinazolinici sintetizaţi prin procedeul descris 
în schema 1 au fost caracterizaţi prin spectroscopie RMN. Toate semnalele din spectrele 1H- şi 
13C-RMN au fost atribuite pe baze experimentale cu ajutorul spectrelor RMN bidimensionale. În 
continuare se va exemplifica cazul compusului 8c. În figurile 1 şi 3 sunt prezentate spectrele 1H- 
şi respectiv 13C-RMN ale compusului 8c împreună cu atribuţiile semnalelor corespunzătoare 
diferitelor grupe de atomi prezente în moleculă. Comparativ cu derivaţii pirolo[1,2-
a]benzimidazolici şi 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici descrişi în capitolele anterioare, 
compuşi pirolo[1,2-a]chinoxalinici sintetizaţi prezintă următoarele caracteristici RMN pe baza 
cărora s-au putut face diferenţierile structurale:  

- lipsa substituentului benzil sau fenacil de la atomul de azot N-5 simplifică amprenta 
spectrală în zona de câmp jos caracteristică nucleelor aromatice; 

- lipsa semnalului corespunzător protonilor grupei CH2-N, unul dintre reperele spectrale 
pentru diferenţierea între derivaţii 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici (forma AB caracteristică 
protonilor diastereotopi din grupa CH2) şi derivaţii pirolo[1,2-a]benzimidazolici (singlet la 6.4 
ppm caracterisitic pentru protonii echivalenţi din grupa CH2), sugerează o structură moleculară 
diferită; 

- dispariția semnalului corespunzător grupei CH din poziţia 4 caracteristic pentru 
derivaţii 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici, atât din spectrul de proton (singletul de la 
aproximativ 6 ppm) cât şi din spectrul de carbon (semnalul de la aproximativ 60 ppm); 
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- apariţia semnalului de la 150 ppm atribuit atomului de carbon C-4 confirmă 
schimbarea hibridizării din sp3 (în dihidropirolo[1,2-a]chinoxaline) în sp2; 

- prezenţa celor două semnale de tip dublet cu constantă de cuplaj mică (4
J aprox. 1.5 

Hz), caracteristice nucleului pirolic în derivaţii 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinici, sugerează 
menţinerea nucleului pirolic şi în aceşti derivaţi. Diferenţele semnificative pentru valorile 
deplasărilor chimice indică o modificare structurală semnificativă, comparativ cu 
dihidropirolo[1,2-a]chinoxalina. 

 

    
Figura 1. Spectrul 1H-RMN (400 MHz, CDCl3) al compusului 8c. 

 

O caracteristică întâlnită la acest compus (prezentă şi la restul derivaţilor din serie) este 
dezecranarea cu până la 1.5 ppm a semnalului protonului H-3, comparativ cu protonul similar din 
compuşii pirolo[1,2-a]dihidrochinoxalinici descrişi în Capitolul 3 (a se vedea descrierea 
derivatului 5b). Acest fenomen poate fi explicat prin analiza comparativă a structurilor 
moleculare de raze X corespunzătoare compuşilor 8c şi 5b, prezentate în figura 2. Spre deosebire 
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de derivatul 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinic 5b, cele trei inele condensate din compusul 8c 
sunt perfect plane. 

În cazul compusului 5b, protonul din poziţia 3 (C5 din structura de raze X) este situat 
deasupra nucleului aromatic, fiind ecranat (5.91 ppm) sub efectul câmpului magnetic indus de 
curentul de inel produs de electronii π. În compusul 8c, protonul din poziţia 3 (C17 din structura 
de raze X) este situat în acelaşi plan cu nucleul aromatic, fiind dezecranat (7.35 ppm) de acelaşi 
câmp magnetic indus. Un alt proton pentru care există diferenţe semnificative între cei doi 
derivaţi chinoxalinici este cel din poziţia 6. În compusul 5b, protonul din poziţia 6 (C12 din 
structura de raze X) este situat deasupra nucleului fenil, fiind mai ecranat (6.50 ppm), sub efectul 
câmpului magnetic indus. Acelaşi proton în compusul 8c este dezecranat cu aceeaşi diferenţă de 
1.5 ppm (8.04 ppm), cauzată în acest caz de lipsa substituentului fenil de la atomul de azot. 

A)    B)  

A)                                      B)  
Figura 2. Structurile moleculare de raze X corespunzătoare derivaţilor A) pirolo[1,2-

a]chinoxalinic 8c şi B) 4,5-dihidropirolo[1,2-a]chinoxalinic 5b.  
 

Similar cu compusul 5b, prezenţa atomului de fluor în structura nucleului fenil duce la 
apariţia unor cuplaje suplimentare H-F care se regăsesc în forma semnalelor corespunzătoare 
protonilor aromatici. Astfel, protonii în poziţia orto faţă de atomul de fluor generează un semnal 
cu formă de triplet datorită egalităţii constantelor de cuplaj 3

JH-H=3
JH-F=8 Hz. În cazul protonilor 

din poziţia meta faţă de atomul de fluor, forma semnalului este dublet de dublete datorită 
valorilor diferite ale constantelor de cuplaj 3JH-H= 8 Hz şi 4JH-F=5 Hz.  
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Experimentele de tip NOE şi COSY au fost folosite pentru a obţine atribuirea exactă a 
semnalelor din spectrul de proton, în funcţie de corelaţiile prin spaţiu şi prin legături chimice, cu 
protonii vecini. În cazul particular al compusului 8c, experimentul NOESY prezentat în figura 
4A a fost folosit pentru diferenţierea între protonii din ciclul pirolic. 

A)  B)  
Figura 4. A) Spectrul H,H-NOESY (CDCl3) corespunzător compusului 8c cu evidenţierea semnalelor de 
corelaţie NOE dintre protonii ciclului pirolic şi protonii aromatici şi B) spectrul H,H-COSY (CDCl3) cu 
evidenţierea semnalelor de corelaţie dintre protonii aromatici. 

 
 
În spectrul 2D NOESY s-au putut identifica următoarele semnale de corelaţie de tip NOE: 

                            
- protonii nucleului fenil din poziţia 2’, atribuiţi din spectrul de proton pe baza cuplajului 

H-F, au un semnal de corelaţie cu protonul H-3 din ciclul pirolic. Acesta este singurul proton 
suficient de apropiat în spaţiu pentru a permite o interacţiune de tip NOE. Odată atribuit H-3, 
semnalul pentru celălalt proton din ciclul pirolic (H-1) a putut fi identificat fără echivoc. 

- atribuirea exactă a protonilor aromatici H-6 şi H-9 s-a făcut pornind de la semnalul de 
corelaţie NOE dintre H-1 şi H-9, acestea fiind singurele poziţii suficient de apropiate în spaţiu 
pentru a permite o interacţiune de tip NOE între cele două nuclee. 

Atribuţia exactă a semnalelor pentru protonii H-7 şi H-8 a fost făcută din spectrul H,H-
COSY, pe baza semnalelor de corelaţie peste trei legături chimice cu protonii H-6, respectiv H-9, 
exemplificate în figura 4B. 

Spectrul 19F-RMN obţinut pentru compusul 8c este prezentat în figura 7, semnalul de 
rezonanţă având o formă complexă dată de cuplajele cu protonii aromatici.  



23 

 

 
Figura 8. Spectrul 19F-RMN (376 MHz, CDCl3) al compusului 8c. 

 

Toţi parametri spectrali pentru compusul 8c, obţinuţi din spectrele descrise anterior, sunt 
centralizaţi în tabelul 1, iar pentru restul compuşilor sintetizaţi conform schemei 1, datele 
spectrale sunt incluse în capitolul Partea Experimentală. 
Tabelul 1. Parametri spectrali corespunzători compusului 8c obţinuţi din spectrele uni şi 
bidimensionale descrise în anterior. 

 1H-RMN 13C-RMN 

 

1.42 (3H, t, J = 7.2 Hz, CH3), 4.40 (2H, q, J 
= 7.2 Hz, CH2), 7.24 (2H, t, J = 8.6 Hz, H-
3’), 7.35 (1H, d, J = 1.1 Hz, H-3), 7.54 (1H, 
t, J = 7.8 Hz, H-7), 7.57 (1H, t, J = 7.8 Hz, 
H-8), 7.90 (1H, d, J = 7.8 Hz, H-9), 8.00 
(2H, dd, J = 8.7, 5.4 Hz, H-2’), 8.02 (1H, d, 
J = 7.0 Hz, H-6), 8.50 (1H, d, 1.1 Hz, H-1). 

14.4 (CH3), 60.7 (CH2), 109.4 (C-3), 
113.9 (C-9), 115.8 (d, J = 22 Hz, C-3’), 
117.8 (C-1), 120.7 (C-2), 125.3 (C-3a), 
126.5 (C-9a), 126.5 (C-7), 128.1 (C-8), 
130.5 (C-6), 130.6 (d, J = 8.4 Hz, C-2’), 
133.8 (d, J = 2.9 Hz, C-1’), 136.4 (C-
5a), 153.8 (C-4), 164.0 (d, J = 250 Hz, 
C-4’), 164.2 (COO). 
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CAPITOLUL 5.  SINTEZA ŞI CARACTERIZAREA PRIN TEHNICI RMN 
A UNOR SĂRURI DE BENZIMIDAZOL 

 
5.1. Sinteza sărurilor de benzimidazoliu 

Deoarece sărurile de benzimidazoliu sunt importante atât ca materii prime cât şi ca 
intermediari neizolabili în cicloadiţiile 1,3-dipolare prezentate în capitolele anterioare, în 
continuare se prezintă sinteza unei serii săruri noi de benzimidazoliu (schema 1).  

N

NR

R

CH2R2

X
N

NR

R
+

3-211a-c
a: R = H, R1 = CH3
b: R = H, R1 = CH2-C6H5
c: R = CH3, R1 = CH2-C6H5

2a-o
a: R2 = C6H5, X = Cl
b: R2 = 4-NO2C6H4, X = Br
c: R2 = CN, X = Br
d: R2 = CN, X = I
e: R2 = COCH3, X = Cl
f: R2 = CONH2, X = Br
g: R2 = CONH2, X = I
h: R2 = COC6H5, X = Br
i: R2 = 4-NO2C6H4-CO, X = Br
j: R2 = 3-NO2C6H4-CO, X = Br
k: R2 = 4-CH3C6H4-CO, X = Br
l: R2 = 4-OCH3C6H4-CO, X = Br
m: R2 = 3-BrC6H4-CO, X = Br
n: R2 = 2-naphthyl-CO, X = Br
o: R2 = 2-chromenone-3-CO, X = Br

R1R1

X CH2R2

 
Schema 2. Reprezentarea schematică a reacţiilor de obţinere a sărurilor de benzimidazoliu. 
 

Reacţia de cuaternizare a fost efectuată în acetonă la reflux, pornind de la derivaţi de 
benzimidazol substituiţi la azotul N-1 în reacţie cu diverşi compuşi halogenaţi, alifatici şi 
aromatici, conform schemei 1. Timpul de reacţie depinde de natura agentului de alchilare şi poate 
să fie începând cu 30 de minute până la mai mult de 24 de ore, astfel: 

- 30 de minute pentru bromura de fenacil, 2-bromoacetilnaftalină şi 3-bromoacetilcumarin; 
- 2-3 ore pentru alchil bromoacetaţi, 2-bromoacetamidă, 2-iodoacetamidă şi iodoacetonitril; 
- în cazul halogenurilor de benzil au fost necesare 5 ore pentru bromura de 4-nitrobenzil, 10 

ore pentru clorura de benzil şi mai mult de 24 de ore pentru halogenurile de benzil alchil-
substituite. 

După terminarea reacţiei, amestecul de reacţie a fost lăsat până a doua zi să cristalizeze, 
sărurile rezultate fiind apoi separate prin filtrare. 

Procedurile individuale de sinteză pentru compuşii obţinuţi prin această metodă sunt descrise 
în capitolul Partea Experimentală, împreună cu randamentele, datele fizico-chimice şi cele 
spectrale. Structurile chimice pentru compuşii sintetizaţi sunt prezentate mai jos: 



25 

 

 
3 

 
4 

 
5 

 
6 

 
7 

 
8 

 
9 

 
10 

 
11 

 
12 

 
13 

 
14 

 
15 

 
16 

 
17 

 
18 

 
19 

 
20 

 
21  

 

 
5.2. Caracterizarea prin tehnici RMN a sărurilor de benzimidazoliu sintetizate 

Toate sărurile de benzimidazoliu sintetizate prin procedeul descris în schema 1 au fost 
caracterizate prin spectroscopie RMN. Toate semnalele din spectrele 1H- şi 13C-RMN au fost 
atribuite pe baze experimentale cu ajutorul spectrelor RMN bidimensionale. În continuare se va 
exemplifica modul de atribuire a semnalelor în cazul compusului 4.  
 În figurile 1 şi 2 se prezintă spectrele 1H- şi respectiv 13C-RMN ale compusului 4 
împreună cu atribuţiile semnalelor corespunzătoare diferitelor grupe de atomi prezente în 
moleculă. 
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A)   

B)  
Figura 1. Spectrul 1H-RMN (400 MHz, DMSO-d6) corespunzător compusului 4, A) spectru integral şi B) 
detaliu cu zona protonilor aromatici, pentru a distinge mai bine forma semnalelor. 

 
Observaţiile care se pot face pe baza spectrului 1H-RMN din figura 1 sunt următoarele: 

cele două grupe metilenice au semnale de rezonanţă individuale, sub formă de singlet, 
diferenţierea lor fiind realizată din corelaţiile proton-carbon peste trei legături chimice astfel:  

- singletul de la 5.86 ppm este asociat grupei metilenice legată de azotul N-1 datorită 
cuplajului la distanţă dintre carbonul acestei grupe şi protonii din poziţia orto a nucleului benzil; 

- singletul de la 6.04 ppm este asociat grupei metilenice legată de azotul N-3 datorită 
cuplajului la distanţă dintre carbonul acestei grupe şi protonii din poziţia orto a nucleului 4-
nitrofenil. 
 În zona de câmp jos se pot identifica semnalele de rezonanţă asociate protonilor 
aromatici, conform detaliului spectral din figura 1B. Semnalele protonilor nucleului benzil au 
fost identificate după formă şi valoarea integralei la următoarele deplasări chimice: 7.40 ppm 
triplet atribuit protonului H-4’, 7.45 ppm triplet atribuit protonilor H-3’ şi 7.59 ppm dublet 
atribuit protonilor H-2’. Spre deosebire de derivaţii cu schelet pirolo[1,2-a]chinoxalinic şi 
pirolo[1,2-a]benzimidazolic descrişi în capitolele anterioare, protonii nucleului benzenic 
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condensat au semnale de rezonanţă complexe, în următoarele intervale: 7.64-7.66 ppm H-5 şi H-
6, 7.95-7.97 ppm H-4 şi 8.01-8.03 ppm H-7. Diferenţierea dintre H-4 şi H-7 a fost făcută din 
experimentele 1D NOESY selective, care sunt descrise mai jos. Semnalele protonilor nucleului 
para-substituit se evidențiază prin forma clasică de dublet cu efect de acoperiş, dubletul cel mai 
dezecranat (8.28 ppm) fiind atribuit protonilor orto faţă de grupa nitro, fiind afectaţi de efectul 
inductiv atrăgător al acestei grupe. Această atribuire a fost confirmată din corelaţiile proton-
carbon la distanţă observate în spectrul H,C-HMBC. Cel mai dezecranat semnal, singlet la 10 
ppm, este asociat cu protonul din ciclul imidazolic. În cazul spectrului 13C-RMN, atribuirea 
semnalelor a fost făcută din experimentele de corelaţie proton-carbon, directă şi peste mai multe 
legături chimice, de tipul H,C-HSQC şi H,C-HMBC. Semnalele grupelor protonate au fost 
atribuite în bază corelaţiilor directe proton-carbon, pornind de la protonii aromatici atribuiţi după 
forma semnalelor, determinată de gradul de substituţie al nucleelor benzenice. 

Parametri spectrali pentru compusul 4, obţinuţi din spectrele descrise anterior, sunt 
centralizaţi în tabelul 1, iar pentru restul sărurilor sintetizate conform schemei 1, datele spectrale 
sunt incluse în capitolul Partea Experimentală. 
Tabelul 1. Parametri spectrali corespunzători compusului 4 obţinuţi din spectrele uni şi 
bidimensionale descrise în anterior. 

 1H-RMN 13C-RMN 

 

5.86 (2H, s, CH2-N1), 6.04 (2H, s, CH2-N3), 7.40 
(1H, t, J = 7.1 Hz, H-4’), 7.45 (2H, t, J = 7.1 Hz, 
H-3’/5’), 7.59 (2H, d, J = 7.1 Hz, H-2’/6’), 7.62-
7.68 (2H, m, H-5,6), 7.83 (2H, d, J = 8.7 Hz, H-
2”/6”), 7.93-7.95 (1H, m, H-4), 8.00-8.02 (1H, m, 
H-7), 8.28 (2H, d, J = 8.7 Hz, H-3”/5”), 10.25 
(1H, s, H-2).  

49.2 (CH2-N3), 50.1 (CH2-N1), 113.9 
(CH-4), 114.1, (CH-7), 123.9 (CH-
3”/5”), 126.8 (CH-6), 126.9 (CH-5), 
128.4 (CH-2’/6’), 128.7 (CH-4’), 128.9 
(CH-3’/5’), 129.5 (CH-2”/6”), 131.0 (C-
3a), 131.1 (C-7a), 133.8 (C-1’), 141.3 
(C-1”), 143.1 (CH-2), 147.5 (C-4”) 

 
Pentru această serie de săruri de benzimidazoliu a fost înregistrat şi spectrul RMN de azot. 
Spre deosebire de experimentele de corelaţie bidimensionale H-H şi H-C pentru care se pot 

concepe seturi de parametri pentru automatizarea analizei RMN, obţinerea semnalelor de 
corelaţie H-N necesită o pregătire a secvenţei de pulsuri şi calibrarea experimentului RMN pentru 
fiecare caz în parte în funcţie de structura compusului analizat. Un rol foarte important în detecţia 
nucleului 15N îl are capul de probă, care trebuie să poată fi acordat la frecvenţa de rezonanţă 
specifică acestui izotop. Pentru obţinerea de rezultate optime se recomandă folosirea unui cap de 
probă cu detecţie inversă, care are bobina protonului poziţionată în interior şi bobina nucleului 
mai puţin abundent la exterior.  

Folosind accesoriile potrivite şi secvenţele de pulsuri optimizate pentru detecţia inversă, se 
pot obţine spectre pseudo-unidimensionale, folosind un procedeu similar cu cel descris pe 
parcusul acestei lucrări pentru spectrele H,C-HSQC fără decuplare. Spre deosebire de 
experimentul H,C-HSQC fără decuplare din care se extrag doar rândurile din dreptul carbonilor 
de interes, spectrul pseudo 1D obţinut pentru izotopul 15N reprezintă suma tuturor coloanelor din 
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experimentul bidimensional. În figura 6 este prezentat un astfel de spectru pseudo-
unidimensional, din care se pot obţine cu exactitate valorile deplasărilor chimice pentru atomii de 
azot din compusul analizat. Spectrele din figură au fost înregistrate pentru compusul 4, folosindu-
se 10 mg de compus dizolvaţi în 0,7 ml solvent deuterat, 24 scanări şi un timp de achiziţie de 1,5 
ore.  

A) B)  
Figura 6. A) Spectrul bidimensional H,15N-HMBC şi B) spectrul pseudo 1D 15N înregistrate la 40 MHz, 
în DMSO-d6, pentru compusul 4. 

 

În spectrele de azot din figura 6 se poate observă că cei doi atomi de azot din nucleul 
imidazolic au semnalele de corelaţie atât cu protonul imidazolic cât şi cu protonii celor două 
grupe metilen. Diferenţa de deplasare chimică dintre aceste semnale este mică din cauza 
vecinătăţilor chimice foarte asemănătoare. Un alt semnal de corelaţie se observă pentru protonii 
nucleului para-substituit şi grupa nitro. Valorile deplasărilor chimice asociate cu cei trei atomi de 
azot din acest compus pot fi obţinute din spectrul pseudo-1D din figura 6B. În mod similar, 
pentru toate sărurile sintetizate, au fost înregistrate şi interpretate spectrele de corelaţie proton-
azot. 

CAPITOLUL 6. PARTEA EXPERIMENTALĂ 
Acest capitol cuprinde descrierea procedurilor individuale de sinteză pentru compuşii 

incluşi în teză, împreună cu randamentele, datele fizico-chimice şi cele spectrale. Sunt descrise şi 
condiţiile experimentale pentru înregistrarea spectrelor RMN precum şi parametrii importanţi 
folosiţi în cadrul secvenţelor de pulsuri. 
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CAPITOLUL 7. CONCLUZII 

 Au fost studiate 4 tipuri de reacţii de cicloadiţie 1,3-dipolare multicomponent, folosind ca 

materii prime derivaţi de benzimidazol şi alchine nesimetrice. 

 Au fost optimizate condiţiile de reacţie pentru dirijarea reacţiei către formarea 

preponderente a unui anumit schelet heterociclic. 

 Au fost propuse 2 mecanisme de reacţie pentru a explica formarea produşilor de reacţie. 

Au fost sintetizaţi în total 71 compuşi noi din următoarele clase: 

   
15 derivaţi pirolo[1,2-
a]chinoxalin-4-onici 

8 derivaţi 4,5-dihidro[1,2-
a]chinoxalinici 

4 derivaţi pirolo[1,2-
a]chinoxalinici 

  

 

1 intermediar deschis 34 derivaţi pirolo[1,2-
a]benzimidazolici 

19 săruri de benzimidazoliu 

Toţi compuşii au fost caracterizaţi prin spectroscopie RMN folosind tehnici mono- şi bi-

dimensionale care au permis atribuţia completă a tuturor semnalelor, inclusiv determinarea 

deplasării chimice, a multiplicitătilor şi constantelor de cuplaj pentru semnalele suprapuse care în 

mod uzual sunt determinate doar ca multiplet.  

Au fost identificate semnale „marker” specifice fiecărei clase de compuşi, acestea fiind 

utile în monitorizarea cursului reacţiilor multicomponent deoarece în aceste reacţii se formează 

simultan şi în mod competitiv cel puţin două clase de compuşi. 

 O parte din rezultate au fost diseminate prin 4 articole publicate în reviste ISI 

internaţionale şi prin 8 comunicări şi postere prezentate la manifestări ştiinţifice din ţară şi 

străinătate.
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CAPITOLUL 8.  DISEMINAREA REZULTATELOR 
Rezultatele obţinute în cadrul stagiului de doctorat au fost parţial publicate în 3 articole cu 

referenţi cu ISI (factor de impact cumulat 7,627). Un articol a fost trimis spre publicare şi este în 

revizie la referenţi. 

Rezultatele au fost diseminate prin 8 comunicări şi postere prezentate la manifestări 

ştiinţifice din ţară şi străinătate. 

Articole publicate în reviste ISI: 

1. A.-M. Macsim, E. Georgescu, F. Georgescu, P. Filip, A. Nicolescu, C. Deleanu, 

“Benzimidazolium salts as starting materials or intermediates in 1,3-dipolar cycloadditions”, 

2021, trimisa spre publicare. 

2. E. Georgescu, A. Nicolescu, F. Georgescu, S. Shova, F. Teodorescu, A.-M. Macsim, 

C. Deleanu, “Novel one-pot multicomponent strategy for the synthesis of pyrrolo[1,2-a] 

benzimidazole and pyrrolo[1,2-a]quinoxaline derivatives”, Synthesis, 2015, 47, 1643-1655. (F.I. 

2,675) 

3. E. Georgescu, A. Nicolescu, F. Georgescu, F. Teodorescu, D. Marinescu, A.-M. 

Macsim, C. Deleanu, “New highlights of the syntheses of pyrrolo[1,2-a]quinoxalin-4-ones”, 

Beilstein J. Org. Chem., 2014, 10, 2377-2387. (F.I. 2,622) 

4. A. Nicolescu, C. Deleanu, E. Georgescu, F. Georgescu, A.-M. Iurascu (Macsim), S. 

Shova., P. Filip, “Unexpected formation of pyrrolo[1,2-a]quinoxaline derivatives during the 

multicomponent synthesis of pyrrolo[1,2-a]benzimidazoles”, Tetrahedron Lett., 2013, 54, 1486-

1488. (F.I. 2,330). 

 

Lucrări prezentate în cadrul unor manifestări ştiinţifice naţionale şi internaţionale: 

1. A.-M. Macsim, E. Georgescu, F. Georgescu, F. Dumitraşcu, C. Drăghici, A. 

Nicolescu, C. Deleanu, “Multicomponent synthesis and NMR characterization of 

benzo[f]pyrrolo[1,2-a]quinoline derivatives”, conferinţa internaţională “Achievements and 

perspectives of modern chemistry”, Chişinău, Republica Moldova, 9-11 octombrie, 2019. Book of 

Abstracts, p. 228. ISBN: 978-9975-62-428-2. – Poster. 
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2. A.-M. Macsim, E. Georgescu, A. Nicolescu, F. Georgescu, F. Oancea, C. Deleanu, 

“Multinuclear NMR characterization of Schiff bases containing a furoxan moiety”, a XXXV-a 

Conferinţa Naţională de Chimie, Călimăneşti-Căciulata, Vâlcea, România, 2-5 octombrie 2018. 

Book of Abstracts p. 6. – Poster. 

3. A.-M. Macsim, A. Nicolescu, C. Deleanu, “Multinuclear NMR characterization of 

some pyrrolobenzimidazoles and pyrroloquinoxalines”, Central and Easter European NMR 

Symposium (CEUM2017), Timişoara, România, 5-8 septembrie 2017. Book of Abstracts, p. 41. – 

Poster. 

4. A. Nicolescu, A.-M. Macsim, C. Stavarache, F. Georgescu, E. Georgescu, C. Deleanu, 

“New pyrrolobenzimidazole and pyrroloquinoxaline derivatives”, conferinţa internaţională 

CHIMIA “New trends in applied chemistry”, Constanţa, România, 26-28 mai 2016. Book of 

Abstracts, Vol. 2, p. 29, Ovidius University Press, Constanta, 2016, ISSN 2360-3941. – Poster. 

5. A. Nicolescu, E. Georgescu, F. Georgescu, A.-M. Macsim, C. Stavarache, C. Deleanu, 

“Structure elucidation of several heterocycles with quinoxaline and benzimidazole skeletons”, a 

XVIII-a conferinţă internaţională “Physical Methods in Coordination and Supramolecular 

Chemistry”, Academy of Sciences of Moldova, Chişinău, Republica Moldova, 8-9 octombrie 

2015. Book of Abstracts, pp. 94. ISBN 978-9975-71-692-5. – Poster. 

6. A.-M. Macsim, E. Georgescu, A. Nicolescu, F. Georgescu, S. Shova, F. Teodorescu, 

D. Marinescu, P. Filip, C. Deleanu, ”Tuning a one-pot reaction to proceed either towards 

pyrrolo[1,2-a]quinoxaline or towards pyrrolo[1,2-a]benimidazole ring formation”, a XXXIII-a 

Conferinţă Naţională de Chimie, Călimăneşti-Căciulata, Vâlcea, România, 1-3 octombrie 2014. 

Book of Abstracts pp. 6. – Comunicare orală. 

7. A. Nicolescu, A.-M. Macsim, C. Stavarache, C. Deleanu, “Structure Elucidation of 

Pyrroloquinoxalines and Pyrrolobezimidazoles from a One-Pot Multicomponent Synthesis, 16th 

Central European NMR Symposium (CEUM-2014), 16-17.10.2014, Zagreb, Croatia, Book of 

Abstracts, p.22. – Poster. ) 

8. E. Georgescu, F. Georgescu, A. Nicolescu, A.-M. Macsim, I. Cocârţă, P. Filip, C. 

Deleanu, „Synthesis and characterization of new pyrrolo [1,2-a] benzimidazole derivatives”, a 

XXXI-a Conferinţă Naţională de Chimie, Râmnicu Vâlcea, România, 8-10 octombrie 2010. Book 

of Abstracts, pp. 33, ISBN 978-973-750-194-3. – Poster. 
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