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Resumo: O interesse das reações multicomponentes utilizando o 5-aminotetrazol vem aumentando 
devido a sua reatividade e amplas atividades farmacológicas ligadas aos produtos formados por eles, 
sendo elas: antimicrobianas, antifúngicas, anticâncer e analgésica. Utilizando-se 5-aminotetrazol como 
reagente de partida e com objetivo de propor novas condições reacionais de acordo com princípios da 
química verde, empregou-se diferentes catalisadores ácidos e básicos comerciais além de líquidos 
iônicos para síntese do tetrazolo[1,5-a]pirimidina via  reação multicomponente Biginelli-like. Neste 
trabalho o catalisador que estabeleceu um rendimento mais satisfatório em relação aos demais 
catalisadores foi a PEI.LI, uma enzima sintética básica obtendo rendimento de até 41% confirmando a 
catálise básica.  
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Introdução 

 

Os tetrazóis (Figura 1) pertencem à classe dos compostos aza heterocíclicos, 

em um anel de cinco membros que contém quatro átomos de nitrogênio e um átomo 

de carbono (SARVARY; MALEKI, 2015) com atividades biológicas: atividades 

antimicrobianas (GAO; XIAO; HUANG, 2019), antifúngicas (SAMBANDAM et al. 2019), 

anticâncer (GOHEL et al. 2018), analgésicos (MOHITE; BHASKAR, 2011) e anti-

hipertensivas (OJEDA et al. 2019).   

Figura 1. Estrutura química do 5-substituído tetrazol 1H e 2H.  
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Fonte: NEOCHORITIS; ZHAO; DÖMLING, 2019. 

Os tetrazóis são importantes para síntese orgânica, reconhecido nas reações 

multicomponentes por sua reatividade regente 1,3-binucleofílico, enquanto em outras 



 

 

reações o grupo amino é o reativo. O interesse das reações multicomponentes (RMCs) 

utilizando o 5-aminotetrazol é uma importante estratégia para alcançar 

transformações sustentáveis e ecologicamente corretas (ALVIM et al, 2014) com o 

desenvolvimento de novas condições reacionais na presença de líquidos iônicos (LIs).  

A síntese com LIs é em razão as suas propriedades químicas ímpares em 

relação a solventes orgânicos tradicionais além de atuar como catalisadores nas 

reações químicas podendo realizar o reciclo do mesmo (SHAHVELAYATI et al. 2018). 

Esses LIs apareceram como uma alternativa sustentável, constituídos por cátions e 

ânions, conseguindo modular para possuir propriedades definidas e projetados para 

adequarem as reações químicas (VEKARIYA, 2017). Neste sentido, as RMCs aliadas 

com LIs como catalisador via Biginelli-like é uma estratégia bastante promissora para 

sintetizar o tetrazolo[1,5-a]pirimidina.  

 

Material e Métodos 

 
Para sintetizar tetrazolo[1,5-a]pirimidina (Esquema 1) utilizou-se um balão 25 

mL de fundo redondo adaptado para refluxo adicionando 1 mmol benzaldeído, 1 mmol 

acetoacetato de etila e 1 mmol 5-aminotetrazol em 2 mL de etanol a temperatura de 

80°C por 2 horas de reação com agitação. 

Esquema 1. Síntese tetrazolo[1,5-a]pirimidina via reação de biginelli-like. 
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Fonte: Autor. 

Resultados e Discussão 

 

Diferentes catalisadores (Tabela 1) ácidos e básicos foram empregados na 

síntese para verificar sua atividade catalítica.  

Tabela 1: Rendimento em relação ao meio catalítico. 



 

 

Entrada Catalisador Rendimento (%) Ponto de Fusão (°C) 

1 Diácido HPW 10 >280 
2  p-TSOH 6 204-206 
3 MAI.Cl- Traços 206 
4 PEI.LI-PW 24 209-211 
5 Diácido Imidazol 21 201-202 
6 PEI.LI 41 206 

Condições Reacionais: 1 mmol  de 5-aminotetrazol, 1mmol de benzaldeído, 1mmol de acetoacetato de 
etila. 80°C, 2h de reação, 2 mL de etanol. Catalisador 50mg. 
 

Com base na tabela 1 os catalisadores com os sítios ácidos de Lewis e 

Brønsted apresentaram rendimentos baixos dentre os testados. O catalisador mais  

básicos PEI.LI (Entrada 6) teve sua síntese realizada de acordo com a literatura 

(FERREIRA et al. 2015) foi o melhor catalisador para esta reação. A PEI.LI é um 

polímero polietilenoimina catiônico com propriedades químicas e físicas que podem 

ser alteradas e ajustadas de acordo com as modificações na sua estrutura (CHEN et 

al. 2020).  

A presença de imidazólio, grupos amina no líquido iônico favoreceu a formação 

de produto. Este catalisador de líquido iônico é uma enzima sintética que provou ser 

capaz para esta reação (FERREIRA et al. 2015) com baixa toxicidade e solúvel em 

água qual é facilmente separado do meio reacional.  

Considerações Finais 

 
As condições utilizadas para a síntese do tetrazolo[1,5-a]pirimidina via reação 

de Biginelli-like para avaliar o efeito do catalisador na reação proporcionou a obtenção 

do produto através de um catalisador não tóxico podendo ser amplamente empregada 

para síntese de diversos heterocíclicos com aplicações variadas.  
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