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“PROCESSOS DE SÍNTESE DE TIADIAZÓIS”. 

CAMPO TÉCNICO DA INVENÇÃO 

[001] A presente patente de invenção trata de processos de síntese de tiadiazóis que 

são  compostos  de  interesse  em  diversas  áreas  tais  como medicina  na  produção  de 

fármacos, agroindústria com a fabricação de defensivos agrícolas, indústria química na 

produção de aditivos de combustíveis e outros reagentes químicos. Nas inovadas rotas 

sintéticas é possível a retirada de solvente orgânico por meio do uso de água como meio 

reacional ou como alternativa mais eficiente, rota sintética em estado sólido, além disto, 

o  agente  oxidante  consiste  num  gás  que  pode  ser  facilmente  removido  da  solução 

contendo o composto de interesse. 

HISTÓRICO DA INVENÇÃO 

[002] Tiadiazóis  são compostos de  interesse em diversas áreas  tais como medicina, 

agroindústria e indústria química, porém os procedimentos de síntese, podem ter alguns 

pontos de preocupação, tais como, uso excessivo de solventes orgânicos, ácidos e bases, 

produção de resíduos metálicos e necessidade de separação do composto de interesse 

dos reagentes oxidantes e subprodutos tendo como principal consequência o aumento 

de custo de produção.  

[003] Além  dos  procedimentos  supracitados  de  produção,  a  síntese  ocorre  em 

temperatura relativamente alta (80 °C). 

A título de exemplos de rota sintética convencionais de tiadiazóis são previstas: 

‐ Síntese do composto 2‐amino‐5‐metil‐1,3,4‐tiadiazol: reação entre tiossemicarbazida 

e cloreto de acetila;  

‐ Síntese do composto 2‐tio‐5‐amino‐1,3,4‐tiadiazol: reação entre tiossemicarbazida e 

dissulfeto de carbono;  

‐  Síntese  do  composto  2‐amino‐5‐fluormetil‐1,3,4‐tiadiazóis:  reação  entre 

tiossemicarbazida e ácido carboxílico, em presença de oxicloreto de fósforo. O sólido 

obtido foi tratado com hidróxido de sódio até pH próximo a 6; 

‐  Síntese  do  composto  2‐amino‐1,3,4‐tiadiazóis:  reação  com  ácido  carboxílico, 

tiossemicarbazida e ácido sulfúrico concentrado aquecendo a mistura durante 7 horas; 
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‐ Síntese do composto 2‐amino‐5‐(trifluormetil‐fenil)‐1,3,4‐tiadiazóis:  reação entre 1‐

(trifluor‐metilbenzoil)‐tiossemicarbazida  e  ácido  sulfúrico  concentrado.  A  mistura 

reacional  foi  tratada  com  excesso  de  amônia,  para  precipitar  o  produto,  que  foi 

recristalizado em etanol; 

‐  Síntese  do  composto  2‐amino‐5‐(1‐metil‐5‐nitro‐2‐imidazolil)‐1,3,4‐tiadiazol: 

ciclização oxidativa de 1‐metil‐5‐nitro‐imidazol‐2‐carboxaldeídotiossemicarbazona com 

sulfato de ferro (III) amoniacal. O metal tem que ser separado com adição de base; 

‐  Síntese  do  5‐terc‐Butil‐N‐meill‐1,3,4‐tiadiazol‐2‐amina):  reação  com  2,2‐dimetil‐,  2‐

[(metilamino)tioxometill]hidrazida)  em  dicloroetano  com  adição  de  ácido.  Para 

separação do produto foi adicionado base; 

‐  Síntese  do  5‐t‐butil‐2‐metilamino‐1,3,4‐tiadiazol:  pela  reação  de  4‐metil‐3 

tiossemicarbazida  em  solução  contendo  ácido  polifosfórico  e  ácido  sulfúrico 

concentrado. Para separação do produto, foi adicionado base. 

ANÁLISE DO ESTADO DA TÉCNICA 

[004] Em pesquisa realizada em bancos de dados especializados  foram encontrados 

documentos referentes a processo de síntese de tiadiazóis, tal como, o documento de 

nº.  US4283543  que  trata  de  processo  para  a  preparação  do  composto  5‐t‐butil‐2‐

metilamino‐1,3,4‐tiadiazol,  com  alto  rendimento  obtido  pela  reação  de  4‐metil‐3‐

tiossemicarbazida com ácido piválico em solução contendo ácido polifosfórico e ácido 

sulfúrico concentrado, seguida por neutralização da mistura reacional com uma solução 

contendo um solvente orgânico e uma substância alcalina dissolvida em água, levando 

a separação do composto 5‐t‐butil‐2‐metilamino‐l, 3,4‐tiadiazol e da fase orgânica. 

[005] O  documento  de  nº.  CN103288777  trata  de  método  de  síntese  de  um 

intermediário  tebuthiuron,  2‐metilamino‐5‐tert‐butil‐1,3,4‐tiadiazol.  Derivados  de  4‐

metil‐3‐tiossemicarbazida  e  ácido  trimetilacético  tomados  como matérias  primas,  e 

reação por condensação e desidratação realizadas em um meio de solvente orgânico e 

um agente de desidratação para obter o 2‐metilamino‐5‐ terc‐butil‐1, 3, 4‐tiadiazol.  

[006] O  documento  de  nº.  CN105524017  trata  de  método  de  preparação  de  2‐

metilamino‐5‐t‐butil‐l,  1,3,4‐tiadiazol.  O  ácido  piválico  usado  diretamente  como 

matéria‐prima reage com metiltiosemicarbazida com fosgênio sólido, fosgênio dímero 
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ou fosgênio como um reagente de acilação e um reagente de ciclização para sintetizar 

2‐metilamino‐5‐t‐butil‐l, 3,4‐tiadiazol.  

[007] O documento de nº. CN102603672 trata de método para sintetizar um material 

técnico de tebuthiuron. O método compreende os seguintes passos: Utilizar o composto 

5‐terc‐butil‐2‐metilamino‐l,  3,4‐tiadiazol  como  material  de  partida;  realizar  reação 

formadora de sal, reação fotoquímica num solvente orgânico para preparar cloreto de 

N‐metil‐N‐ (5‐terc‐butil‐ 1,3,4‐tiadiazol) carbamilo; e a introdução de monometilamina 

gasosa  no  cloreto  de  N‐metil‐N‐(5‐terc‐butil‐1,3,4‐tiadiazol)  carbamilo  para  gerar  o 

tebutiuron.  

[008] O documento de nº. RU 2313523 que  trata de método para a síntese de 2,5‐

diamino‐1,3,4‐triazol. O método envolve  interação no aquecimento de ditioureia com 

peróxido de hidrogênio em sua concentração 24‐26% e excesso para 0,04‐0,18 g/mol 

seguido  de  decomposição  do  excesso  de  peróxido  de  hidrogênio  com  sulfeto  de 

hidrogênio gasoso até o início da detecção de íons sulfeto na solução.  

[009] Os  documentos  citados  nos  parágrafos  acima  são  referências  do  estado  da 

técnica para melhor compreensão da matéria em questão e, portanto, não apresentam 

anterioridade em relação ao produto ora aperfeiçoado garantindo, assim, que o mesmo 

atenda aos requisitos legais de patenteabilidade. 

OBJETIVOS DA INVENÇÃO 

[010] É objetivo dos inovados processos de síntese de tiadiazóis a retirada de solvente 

orgânico  por meio  do  uso  de  água  como meio  reacional  ou,  como  alternativa mais 

eficiente,  a  rota  sintética  em  estado  sólido.  A  reação  de  ciclo‐oxidação  da 

tiossemicarbazona para produzir  tiadiazóis ocorrerá após adição do gás óxido nítrico 

(agente oxidante) em água e temperatura ambiente. 

[011] É objetivo dos  inovados processos utilizar  como agente oxidante um gás que 

pode ser facilmente removido da solução contendo o composto de interesse.  

[012] É  outro  objetivo  dos  inovados  processos  reduzir  o  custo  de  produção  de 

tiadiazóis.  

[013] É, ainda, objetivo dos inovados processos reduzir ou eliminar o uso de solvente 

orgânico, ácido e base.  
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[014] Outro  objetivo  dos  inovados  processos  consiste  em  prever  que  a  reação  de 

ciclização oxidativa ocorra em temperatura ambiente. 

DESCRIÇÃO DAS FIGURAS 

[015] A  complementar  a  presente  descrição  de  modo  a  obter  uma  melhor 

compreensão das características do presente invento e de acordo com uma preferencial 

realização  prática  do mesmo,  acompanha  a  descrição,  em  anexo,  um  conjunto  de 

figuras, onde, de maneira exemplificada, embora não limitativa, se representou: 

[016] A Figura 1 representa uma estrutura genérica das tiossemicarbazonas e tiadiazol 

‐ R1, R2 e R3: H, grupos arilas, grupos alquilas, cadeias heterocíclicas ou outros grupos 

funcionais; 

[017] A Figura 2 revela a reação simplificada entre tiossemicarbazonas e óxido nítrico 

(NO) para obtenção de tiadiazóis; 

[018] A Figura 3 mostra uma ilustração esquemática da aparelhagem para síntese de 

tiadiazol, revelando o cilindro com óxido nítrico, frasco reacional com tiossemicarbazona 

e óxido nítrico em solvente orgânico ou aquoso ou sem solvente para a produção de 

tiadiazol;  

[019] A Figura 4 representa uma ilustração esquemática da aparelhagem para síntese 

de  tiadiazol,  ilustrando  um  funil  de  separação  com  ácido  sulfúrico  acoplado  a  um 

kitassato  com  nitrito  de  sódio  para  produção  de  NO,  frasco  reacional  com 

tiossemicarbazona e óxido nítrico em solvente orgânico, aquoso ou sem solvente para a 

produção de tiadiazol. 

DESCRIÇÃO DA INVENÇÃO 

[020] A  presente  patente  de  invenção  se  refere  à  “PROCESSOS  DE  SÍNTESE  DE 

TIADIAZÓIS”, mais precisamente trata‐se de processos de síntese de tiadiazóis que são 

compostos de interesse em diversas áreas tais como medicina na produção de fármacos, 

agroindústria com a fabricação de defensivos agrícolas, indústria química na produção 

de aditivos de combustíveis e outros reagentes químicos. 

[021] Segundo a presente invenção, os processos de síntese de tiadiazóis podem ser 

realizados por reação em solvente através do uso de água como meio reacional ou como 

rota sintética em estado sólido e em temperatura ambiente.  
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[022]  O  processo  de  síntese  de  tiadiazóis  em  reação  em  solvente  apresenta  as 

seguintes etapas: 

a) Em um kitassato é adicionado nitrito de sódio suficiente para cobrir o fundo do 

recipiente e sobre o frasco é acoplado um funil de separação, contendo ácido sulfúrico, 

o qual é gotejado sobre o nitrito adicionado; 

b) O óxido nítrico (NO), gerado pela reação, é direcionado da saída do kitassato por 

meio  de  uma  cânula  de  silicone  ou  ‘tygon’  até  um  balão  tritubulado  contendo 

tiossemicarbazona e solvente como etanol, DMSO ou água, previamente adicionada. 

c) A solução é borbulhada com óxido nítrico (NO) durante duas horas sob agitação 

e o excesso de gás eliminado através de uma das saídas do balão. Após o término da 

reação,  a  solução  é  transferida  para  o  balão  de  fundo  redondo  e  conectada  ao 

evaporador rotativo. Sob baixa pressão e temperatura ambiente, o solvente é retirado 

até a observação de um precipitado no balão de  fundo  redondo. Neste momento, o 

balão de fundo redondo, contendo a solução e o precipitado, é retirado do evaporador 

rotativo; 

d)  O sólido é separado da solução por meio de filtração a vácuo e retido em funil 

de  placa  porosa,  é  removido  e  armazenado  em  um  frasco  que,  por  sua  vez,  é 

armazenado em dessecador, sendo que o composto sólido é seco sob vácuo. 

[023] O processo de síntese de tiadiazóis em reação em estado sólido compreende as 

seguintes etapas: 

aa) Em um kitassato é adicionado nitrito de  sódio  suficiente para  cobrir o  fundo do 

recipiente e sobre o frasco é acoplado um funil de separação, contendo ácido sulfúrico, 

o qual é gotejado sobre o nitrito adicionado; 

bb) O óxido nítrico (NO), gerado pela reação, foi direcionado da saída do kitassato, por 

meio de uma cânula de silicone ou ‘tygon’, até um balão tritubulado contendo apenas 

Tiossemicarbazona. A reação ocorreu durante um período de duas horas; 

cc) Para agitação ou homogeneização do sólido é adicionado dentro do balão reacional 

uma barra magnética e este é colocado sobre um agitador. O excesso de gás é eliminado 

através de uma das saídas do balão; 

dd) Após o término da reação, o sólido é guardado em dessecador e seco sob vácuo. 
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[024] Da mesma forma, segue exemplos em que a fonte de óxido nítrico (NO) pode ser 

de reação entre nitrito e ácido ou de cilindro contendo óxido nítrico (NO), quais sejam: 

‐ Reação de produção de tiadiazóis com solvente e fonte de óxido nítrico (NO): reação 

entre nitrito e ácido;  

‐ Reação de produção de tiadiazóis com solvente e fonte de óxido nítrico (NO): cilindro 

contendo óxido nítrico; 

‐ Reação de produção de tiadiazóis sem solvente e fonte de óxido nítrico (NO): reação 

entre nitrito e ácido; 

‐ Reação de produção de tiadiazóis sem solvente e fonte de óxido nítrico (NO): cilindro 

contendo óxido nítrico. 

[025] É certo que quando o presente  invento  for colocado em prática, poderão ser 

introduzidas  modificações,  sem  que  isso  implique  afastar‐se  dos  princípios 

fundamentais que estão claramente substanciados no quadro reivindicatório, ficando 

assim entendido que a terminologia empregada não teve a finalidade de limitação. 
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REIVINDICAÇÕES 

1) “PROCESSOS  DE  SÍNTESE  DE  TIADIAZÓIS”,  mais  precisamente  trata‐se  de 

processos de síntese de tiadiazóis que são compostos de  interesse em diversas áreas 

tais  como  medicina  na  produção  de  fármacos,  agroindústria  com  a  fabricação  de 

defensivos agrícolas, indústria química na produção de aditivos de combustíveis e outros 

reagentes químicos; caracterizado por processos de síntese de tiadiazóis poderem ser 

realizados por (i) reação em solvente através do uso de solvente orgânico ou água como 

meio reacional ou (ii) como rota sintética em estado sólido e em temperatura ambiente. 

2) “PROCESSO  DE  SÍNTESE  DE  TIADIAZÓIS”,  de  acordo  com  a  reivindicação  1, 

caracterizado  por  dito  processo  de  síntese  de  tiadiazóis  em  reação  em  solvente 

apresentar as seguintes etapas: 

a)  em um balão  kitassato  é  adicionado nitrito de  sódio  suficiente para  cobrir o 

fundo do recipiente e sobre o frasco é acoplado um funil de separação, contendo ácido 

sulfúrico, o qual é gotejado sobre o nitrito adicionado; 

b)  o óxido nítrico (NO), gerado pela reação é direcionado pela saída do kitassato, 

por meio de uma  cânula de  silicone ou  ‘tygon’,  até um balão  tritubulado  contendo 

tiossemicarbazona e solvente como etanol, DMSO ou água, previamente adicionada; 

c)  a solução é borbulhada com óxido nítrico (NO) durante duas horas sob agitação 

e o excesso de gás eliminado através de uma das saídas do balão; após o término da 

reação,  a  solução  é  transferida  para  o  balão  de  fundo  redondo  e  conectada  ao 

evaporador rotativo; sob baixa pressão e temperatura ambiente, o solvente é retirado 

até a observação de um precipitado no balão de  fundo  redondo; neste momento, o 

balão de fundo redondo contendo a solução e o precipitado é retirado do evaporador 

rotativo; 

d)   o sólido é separado da solução por meio de filtração a vácuo e retido em funil 

de placa porosa, removido e armazenado em um frasco que, por sua vez, é armazenado 

em dessecador, sendo o composto sólido seco sob vácuo. 

3) “PROCESSO  DE  SÍNTESE  DE  TIADIAZÓIS”,  de  acordo  com  a  reivindicação  1 

caracterizado  por  processo  de  síntese  de  tiadiazóis  em  reação  em  estado  sólido 

compreender as seguintes etapas: 
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aa)  num  kitassato  é  adicionado  nitrito  de  sódio  suficiente  para  cobrir  o  fundo  do 

recipiente e sobre o frasco é acoplado um funil de separação, contendo ácido sulfúrico, 

o qual é gotejado sobre o nitrito adicionado; 

bb) o óxido nítrico (NO), gerado pela reação, é direcionado pela saída do kitassato, por 

meio de uma cânula de silicone ou ‘tygon’, até um balão tritubulado contendo apenas 

tiossemicarbazona; a reação ocorreu durante um período de duas horas; 

cc) para agitação ou homogeneização do sólido é adicionado dentro do balão reacional 

uma barra magnética e este é colocado sobre um agitador; o excesso de gás é eliminado 

através de uma das saídas do balão; 

dd) após o término da reação, o sólido é guardado em dessecador e seco sob vácuo. 

4) “PROCESSOS DE SÍNTESE DE TIADIAZÓIS”, de acordo com as reivindicações 1 e 

3 caracterizado por as reações entre nitrito e ácido ou de cilindro contendo óxido nítrico 

(NO), poderem ser: 

‐ reação de produção de tiadiazóis com solvente e fonte de óxido nítrico (NO): reação 

entre nitrito e ácido;  

‐ reação de produção de tiadiazóis com solvente e fonte de óxido nítrico (NO): cilindro 

contendo óxido nítrico; 

‐ reação de produção de tiadiazóis sem solvente e fonte de óxido nítrico (NO): reação 

entre nitrito e ácido; 

‐ reação de produção de tiadiazóis sem solvente e fonte de óxido nítrico (NO): cilindro 

contendo óxido nítrico. 
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RESUMO 

“PROCESSOS DE SÍNTESE DE TIADIAZÓIS”. 

Trata‐se de processos de síntese de tiadiazóis que são compostos de interesse em 

diversas áreas tais como medicina na produção de  fármacos, agroindústria com a 

fabricação de defensivos agrícolas,  indústria química na produção de aditivos de 

combustíveis e outros reagentes químicos; ditos processos de síntese de tiadiazóis 

podem ser realizados por reação em solvente através do uso de água como meio 

reacional ou como rota sintética em estado sólido, sendo ambos em temperatura 

ambiente. 
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