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Tiosemicarbazonele prezinta interes considerabil pentru chimie si
biologie datorita activitatilor lor antibacteriene, antimalariene, antine-
oplastice si antivirale, precum si capacitdtii de inhibare a proliferarii
celulelor canceroase [1]. Ca rezultat al coordinarii tiosemicarbazonelor
la ionii metalelor, activitatea biologica a acestora, cel mai frecvent,
creste [2, 3].

Tiosemicarbazonele 2-formil, in special derivatii acestora functio-
nalizati cu substituienti in inelul piridinic sau in pozitia patru a frag-
mentului tiosemicarbazidic, manifesta activitate citotoxica inalta [4].

Cuprul este un element indispensabil vietii noastre, care se gaseste
in toate tesuturile organismului, in special in ficat sub forma de ioni
complecsi. Acesta are un rol semnificativ In reducerea actiunilor
radicalilor liberi asupra tesuturilor si poate preveni anumite boli sau
deficiente. La fel, cuprul este important in functionarea catorva enzime
si proteine care sunt implicate in metabolism, respiratie si sinteza
ADN-ului. in plus, complecsii de cupru(Il), in special cu Baze Schiff,
poseda o gama larga de activitati biologice si se numara printre cei mai
puternici agenti antivirali, antiinflamatori si antitumorali [5, 6].

Compusii cu bismut (III) sunt folositi pe scara largd in medicina de
mai bine de doud secole, datoritd eficacitatii ridicate si toxicitatii sca-
zute. In domeniul antimicrobian, aplicatiile se datoreaza propriettilor
antiseptice, astringente, protectoare, antiacide, antisecretorii si gastro-
intestinale. In biomedicina acestia sunt utilizati in special in eradicarea
Helicobacter pylori. S-a constatat ca unii complecsi ai Bi(IIl) prezinta
mecanisme distincte de inhibare a ureazei, Bi(edta)" fiind unul eficient.
Recent a fost stabilit efectul canceristatic al unei serii de tiosemi-
carbazonati de bismut(III), iar modul de actiune a fost legat de inhibarea
enzimelor. Activitatile anticancerigene ale complecsilor cu Bi(IIl) s-au
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dovedit a fi mult mai mari in comparatie cu liganzii liberi. Recent, un
complex de bismut(IIl), solubil in apa, a prezentat efect citotoxic foarte
ridicat impotriva celulelor de melanoma B16-BL6 cu o rata de inhibare
de 82% la o concentratie de 0,25 puM dupa 48 de ore. ICs al
complexului este de 41 nM, care este de aproximativ 100 de ori mai
eficient decat cel al cis-platinei [7].

Cercetdrile anterioare axate pe sinteza si studiul activitatii anti-
cancer, efectuate la Departamentul Chimie (USM) in colaborare cu
Universitatea Laval (Canada) au demonstrat ca complecsii heterometa-
lici de tip Cu(ll)-Bi(IIl) poseda un efect de ~100% de inhibare a pro-
liferarii celulelor de leucemie umana HL-60 comparativ cu combinatiile
coordinative homometalice ale Cu(Il) cu aceleasi tiosemicarbazone,
pentru care eficienta este de 50% [8].

Tinand cont de cele mentionate mai sus, scopul lucrdrii este sinteza
si studiul noilor compusi coordinativi homo- si heterometalici ai Cu(Il)
si Bi(IIl) cu ioni aminopolicarboxilat si 4-fenil semi- sau tiosemi-
carbazonele 2-formilpiridinei.

Pentru atingerea scopului, a fost efectuat un studiu de sinteza si
cercetare fizico-chimica a acestor sisteme folosind urmatorii acizi ami-
nopolicarboxilici: acidul etilendiamintetraacetic (Hsedta), acidul die-
tilentriaminpentaacetic (Hsdtpa) si acidul 1,2-ciclohexandiamintetra-
acetic (Hascdta) in calitate de agenti de chelatare ai cuprului(Il) si bis-
mutului(IIl). Ulterior, la aceste sisteme complexe au fost coordinate si
4-fenilsemi/tiosemicarbazonele 2-formilpiridinei. Sinteza acestor com-
binatii coordinative s-a efectuat modeland diferite conditii de reactie si
factori: solventul, temperatura, natura liganzilor aminopolicarboxilat si
a bazelor Schiff. Astfel, iIn urma cercetarilor efectuate, pentru prima
datd a fost obtinutd o serie de complecsi homometalici ai Cu(II) si co-
respunzatorii complecsi heterometalici Cu(Il)-Bi(IIl) cu liganzi micsti,
avand  formulele  generale  {Cu(4PhFopytsc)}.Cu(APC)  si
{Cu(4PhFopytsc)}Bi(APC)-nH0 (n=1 - 9; APC = edta* si cdta*) sau
Cu(4PhHFopysc)Cu(APC) si {Cu(4PhHFopysc)}Bi(dtpa)-nH.O (n=3
sau 6), avand in forma monodeprotonata 4-feniltiosemicarbazona
(4PhFopytsc) sau nedeprotonata 4-fenilsemicarbazona (4PhFHopysc)
2-formilpiridinei.
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Rezultatele studiului IR au confirmat coordinarea bazelor Schiff la
ionii de cupru(Il) prin intermediul atomilor de oxigen sau de sulf si
atomilor de azot piridinic si iminic. Diferentele Avas (COO)-vsim(COO)
mai mari de 200 cm? din spectrle IR ale complecsilor indica
coordinarea grupelor carboxilat predominant monodentat, iar
diferentele mai mici de aceasta valoare indica coordinarea preponderent
bidentata sau bidentat-punte a fragmentelor carboxilat la ionii de metal,
lucru confirmat ulterior de studiul de difractie a razelor X pe
monocristale.

Structura complexului Cu(4PhFopytsc)Bi(cdta)-H,O constd din
agregate anionice dimerice {Bi(cdta).}*n, asamblate in catene infinite
1-D cu ajutorul atomilor de oxigen ai gruparilor carboxilat si fragmente
cationice {Cu(4PhFopytsc)}* care sunt coordinate de ambele parti ale
catenelor {Biy(cdta);}*» prin intermediul atomilor de oxigen ai
grupdrilor carboxilat-punte. Numarul de coordinare al ionilor de Bi(IIl),
care au geometrie dodecaedrala este opt, iar al ionilor Cu(II) — cinci,
poliedrul de coordinare fiind o piramida tetragonala putin deformata.
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