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Introducao |

Tiossemicarbazonas e seus complexos
exibem uma, ampla faixa de aplicagdes
farmacoldgicas'. Tiossemicarbazonas derivadas de
2-piridinoformamida apresentam-se como uma
inovacdo estrutural, pela presenga de um grupo
amino em C7 (Figura 1).

Em trabalhos anteriores de nosso grupo ja foi
demonstrado que tiossemicarbazonas e seus
complexos de paladio(ll) apresentam atividade
citotoxica contra linhagens de células tumorais
humanas®.

Por outro lado, bio-ensaios de toxidez em
Artemia salina por apresentarem baixo custo e facil
execugdo tém sido utilizados como um pré
“screening”, uma vez que apresentam boa
correlagdo com alteragbes mitéticas em culturas de
células. Os resultados servem como indicadores no
estudo de compostos com potencial atividade
citotoxica®.

Nesta parte do trabalho foram obtidos os
complexos de paladio(ll) de 2-piridinoformamida
tiossemicarbazona (H2Am4DH) e de seus derivados
N(4)-metil (H2Am4Me) e N(4)-etil (H2AmMA4EY)
substituidos (Fig. 1). Os complexos foram
caracterizados por microandlises, medidas de
condutimetria, espectroscopia eletromca e na regiao
do infravermelho, e RMN de 'H, °*C, Dept 135, e
HMQC. Foi determinada a toxidez destes compostos
frente a Artemia salina.
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Figura 1. Representagdo estrutural para H2Am4DH,
H2Am4Me e H2Am4Et.

Resultados e Discussao |

Os resultados de microandlises e da medida
de condutividade molar sugerem a formacdo dos
complexos [Pd(2Am4DH)CI]-72H,O (1),
[Pd(2Am4Me)CI]-H.O (2) e [Pd(2Am4Et)CI]-H.O (3),
onde a tiossemicarbazona encontra-se ligada ao
centro metdlico na sua forma aniénica.

Nos espectros de IV foram observadas
alteragbes nos modos v(C=N), v(C=S) e p(py) pela
coordenacéo, indicando ligacao da
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tiossemicarbazona ao metal de modo tridentado
para todos os complexos. Novas bandas foram
observadas em 421-418, 322-310, 261-255 cm'
atribuidas as vibragdes Pd-Niminico)y PA-S e Pd-Np,,
respectivamente.

Nos espectros eletrbnicos dos complexos,
foram observadas as transicbes n — 7* referentes
as fungdes tioamida e azometlmca e novas bandas
entre 22676-20576 cm’ , associadas as transicoes
de transferéncia de carga L —» M [S— Pd(Il) e Npy—
Pd(Il)] e de campo ligante.

Nos espectros de RMN de 'H dos complexos
observa-se o desaparecimento do sinal de N3-H,
confirmando a desprotonacéo da tlossemlcarbazona
com a coordenacgdo. Nos espectros de RMN de °C
foi observado que os sinais de carbonos da piridina,
C8 e C7 sofrem deslocamentos significativos com
relacdo as bases livres, indicando a coordenagéao
através do sistema Np,-N-S.

A tabela 1 mostra os valores de toxidez frente
a A. salina das tiossemicarbazonas e seus
complexos de paladio(ll).

Tabela 1. Toxidez frente a A. salina de 2-
piridinoformamida tiosemicarbazonas e seus complexos
de paladio(ll).
Composto DLso, umol L™ | Composto | DLsg, umol L™
H2Am4DH 36,6 + 4,4' (1) 4,74 £ 0,49
H2Am4Me 50,0 * 3,8 ) 3,32+0,32
H2AmA4Et 26,0 £5,3 3) 1,98 + 0,16
Lapachol 281 KoPdCly 7,73 £0,64

* DLsg, dose que causa a morte de 50% do grupo de animais
testados; 1, desvio padréo.

Conclusoes |

Pela coordenacédo foi observado um aumento
significativo na toxidez, provavelmente por uma agao
sinergistica metal-ligante. Os resultados sugerem
que os compostos estudados seriam potenciais
agentes antineoplasicos.
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