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Tabelul 2 

Valorile constantei vitezei de dizolvare şi a timpului de înjumătăţire 

a Metiluracilului din 4 compoziţii de unguente 

     Denumirea  K, min
-1

 T½ 

Compoziția Nr. 1 1,64 
. 
10

-2
 42,2 

Compoziția Nr. 2 3,53 
. 
10

-3
 196,3  

Compoziția Nr. 3 8,43 
. 
10

-3
 82,2 

Compoziția Nr. 4 1,37 
. 
10

-2
 50,6 

 

Discuţii  

Dintre metodele de determinare a disponibilităţii substanţelor medicamentoase testele in 

vitro au avantajul uşurinţei de determinare şi a reproductibilităţii, permiţând mai ales studiul 

unor factori, ce pot influinţa procesele fizico-chimice în absenţa variabilelor fiziologice. Aceste 

teste sunt utile, când există corelaţia dintre datele in vivo şi in vitro. 

Pentru cercetarea unguentului combinat, în primul rînd s-a elaborat formula optimală şi 

tehnologia de preparare pentru această formă farmaceutică. S-au utilizat diferiţi excipienţi, 

obţinindu-se patru modele de unguente combinate. În fiecare din ele conţinutul izohidrafuralului 

fiind de 0,1 g şi a metiluracilului de 5,0 g.  

Astfel, rezultatele studiulul au arătat, că unguentul combinat cu cea mai mare cedare a 

substanţelor active şi cu valori optimale ale parametrilor de calitate au fost cele preparate pe bază 

de PEG. Ele au prezentat interes datorită formulei şi tehnologiei de fabricaţie simple, precum şi 

din punct de vedere terapeutic. Anume pentru această compoziţie s-a elaborat tehnologia 

optimala de preparare. 

 

Concluzii 

In urma studiului efectuat rezultă că o disponibilitate bună manifestă unguentul cu 

compoziţia nr.1 preparat pe PEG 400, alcool stearinic, glicerină, lauril sulfat de sodiu, apă 

purificată. 
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Summary 

New coordination compounds of the Pd(II) with  

alckylated salicylaldehyde thiosemicarbasones 

Two new complex of Pd(II) with S-alkylated substituted salicylaldehyde 

thiosemicarbazones, have been synthesized. The substituents (5-Cl and 5-Br) do not change the 

molar ratio Pd:L = 1:1 and composition of the final products. 
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Rezumat 

Au fost obţinuţi doi compuşi coordinativi ai paladiului (II) cu tiosemicarbazonele S-

alchilate ale aldehidei salicilice substituite. Prezenţa substituentului în poziţia 5 a aldehidei 

salicilice nu schimbă raportul molar de combinare Pd:L = 1:1 şi nu modifică compoziţia 

produselor finale. 

 

Introducere 

Tiosemicarbazonele reprezintă un grup de reactivi organici utilizaţi pe scară largă în 

calitate de liganzi în chimia coordinativă. 

Aceste substanţe formează combinaţii coordinative, care de multe ori, posedă proprietăţi 

antimicrobiene sau reprezintă catalizatori activi. 

Printre aceşti agenţi de coordinare un interes deosebit reprezintă tiosemicarbazona 

aldehidei salicilice, compuşii coordinativi ai căreia posedă în funcţie de atomul central atît 

proprietăţi antibacteriene evidente (cu cuprul) cît şi de catalizatori (cu paladiul) [4,13,14]. 

Activitatea biologică a combinaţiilor coordinative ale cuprului cu tiosemicarbazonele 

aldehidei salicilice sunt strict dependente de natura substituentului atît din fragmentul 

tiosemicarbazidic, cît şi din cel carbonilic. 

O situaţie similară se observă şi în cazul compuşilor paladiului cu tiosemicarbazona 

aldehidei salicilice, care manifestă proprietăţi catalitice în reacţia Suzuki-Miyamura. 

Tiosemicarbazonele sunt cunoscute în special pentru posibilitatea lor de a funcţiona ca 

liganzi polidentaţi, iar prin coordinarea lor la diferiţi ioni metalici, care sunt prezenţi în sistemele 

biologice, se obţin combinaţii complexe cu o eficienţă medicamentoasă mult crescută faţă de cea 

a liganzilor liberi [17-18]. 

În rezultatul reacţiei de complexare a reactivilor organici cu metalul are loc  redistribuirea 

densităţii electronice. Se formează noi succesiuni de legături care conferă compuşilor 

coordinativi proprietăţi fizice şi chimice diferite de cele ale produselor iniţiale. Mulţi dintre 

compuşii obţinuţi manifestă proprietăţi optice specifice, în timp ce alţii pot fi sedimentaţi sau 

extraşi în diferiţi solvenţi. Toate acestea au permis utilizarea acestor reactivi organici pentru 

identificarea şi separarea metalelor [2-3]. 

Tiosemicarbazonele au formula generală 
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R4
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 şi reprezintă o clasă de substanţe organice, care se formează la condensarea unui compus 

carbonilic cu tiosemicarbazida sau derivaţii ei, care conţin grupa hidrazinică –NH2 nesubstituită. 

În funcţie de aranjarea grupelor funcţionale din fragmentul carbonilic, de natura atomilor 

donori din aceste grupe, pentru tiosemicarbazone devine posibilă prepararea unei serii variate de 

reactivi organici, care se manifestă în calitate de liganzi şi formează o gamă largă de compuşi 

coordinativi cu diferite metale de tranziţie. 

Structura acestor compuşi şi proprietăţile lor sunt dependente de mai mulţi factori printre 

care au fost evidenţiaţi natura metalului, natura componentei carbonilice, precum şi a 

substituenţilor din ambele componente ale moleculei. 

Prezenţa şi topologia grupei funcţionale din componenta carbonilică poate oferi noduri de 

coordinare suplimentare, care combinîndu-se cu proprietăţile de coordinare ale fragmentului 

tiosemicarbazidic dau naştere la liganzi tri- sau tetradentaţi [19]. 

Este evident că numărul de centre de coordinare din molecula agentului de coordinare 

împreună cu natura ionului metalic au influenţă asupra structurii produsului, care la rîndul ei are 

repercusiuni asupra proprietăţilor fizice, chimice şi biologice. 

Printre proprietăţile tiosemicarbazonelor care atrag atenţia cercetătorilor sunt şi cele de 

substanţe biologic active, care pot încetini sau chiar stopa completamente creşterea şi înmulţirea 
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unor bacterii, viruşi sau altor agenţi patogeni. Deseori proprietăţile antibacteriene apar sau se 

aprofundează după coordinarea tiosemicarbazonelor. Din aceste motive sinteza, studiul structurii 

şi proprietăţilor combinaţiilor coordinative ale metalelor de tranziţie cu aceşti agenţi de 

coordinare atrag atenţia specialiştilor [16]. 

Un alt aspect atractiv din chimia compuşilor coordinativi ai tiosemicarbazonelor cu 

metalele de tranziţie este studiul proprietăţilor catalitice. Un interes special reprezintă compuşii 

paladiului cu aceşti agenţi de coordinare, care manifestă în dependenţă de natura ligandului 

proprietăţi antibacteriene şi/sau proprietăţi catalitice. Despre acţiunea catalitică în reacţia 

Suzuki–Miyamura a compuşilor paladiului cu tiosemicarbazona aldehidei salicilice a fost 

semnalat în [10-12]. 

Tiosemicarbazona aldehidei salicilice se coordinează în sfera metalelor de tranziţie în 

forma neutră, mono- sau bi-deprotonată, coordinîndu-se, în majoritatea cazurilor, ca şi un ligand 

tridentat, prin intermediul setului de atomi donori O,N,S. [1, 8, 15]. 
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Fig.1. Diferite moduri de coordinare tridentată a tiosemicarbazonei aldehidei salicilice. 

 

Cu toate că modul tridentat de coordinare este cel mai des întîlnit, există şi excepţii. Sunt 

descrise cazuri cînd fragmentul tiosemicarbazidic formează cu ionul metalic Tl(III) legături prin 

intermediul atomilor donori N(2),S, generînd cicluri din patru atomi [5,6]. Sunt semnalate cazuri 

cînd liganzii din grupa tiosemicarbazonelor se comportă în compuşii Pd(II), Bi(III) şi Cu(II) ca şi 

cei monodentaţi, folosind pentru aceasta doar atomii de sulf [5,6,8,15,19]. 

Indiferent de numărul total de atomi implicaţi în coordinare, în toate structurile 

menţionate mai sus una din legături se realizează prin intermediul atomului de sulf [9]. 

O abatere de la această afirmaţie constituie compusul tiosemicarbazonei aldehidei 

salicilice cu Mo(VI) descris în [7], unde ligandul rămîne tridentat, dar foloseşte pentru 

coordinare setul de atomi O, N, N(4): 

N

NH C
S

NH2

O

M

 
Din aceste puncte de vedere un interes separat reprezintă derivaţii tioalchilaţi ai 

tiosemicarbazonei aldehidei salicilice (R-S-H2L), care în combinaţiile coordinative cu metalele 

de tranziţie 3d se comportă ca liganzi tridentaţi de tipul O,N,N şi nu O,N,S. 

Derivaţii tioalchilaţi din această clasă de substanţe organice se caracterizează prin 

reactivitate mărită, participă în reacţii metalopromotorii, care generează noi combinaţii de atomi 

şi legături, precum şi modalităţi neobişnuite de coordinare. Aceşti compuşi servesc ca precursori 

indispensabili în reacţiile template de obţinere a liganzilor macrociclici polidentaţi, inclusiv 

bicompartimentali. 

În [21] a fost semnalat ca S-metiltiosemicarbazona aldehidei salicilice formează cu 

paladiu compuşi de tipul [Pd(CH3-S-HL)Cl] care au structură planară. 

În sfera internă a compusului paladiului este situat un ligand tridentat, coordinînd cu setul 

de atomi O,N,S şi un ion de clor, precum este indicat în figura 2.  

Acest compus este primul caz, cînd tiosemicarbazona alchilată foloseşte pentru 

coordinare atomul de sulf. În acest compus setul de atomi coordinativi este identic cu cel din 

compusul cu derivatul nealchilat [Pd(O,N,S)Cl], care este un catalizator eficient în reacţia 

Suzuki-Miyamura. 
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Fig.2. Structura moleculară a combinaţiei coordinative a Pd(II) cu S-metiltiosemicarbazona 

aldehidei salicilice. 

 

Obiectivele acestei lucrări sunt: sinteza unor noi compuşi coordinativi ai paladiului cu 

unii derivaţi ai S-metiltiosemicarbazonelor aldehidei salicilice, separarea lor în stare pură, 

găsirea condiţiilor de creştere a monocristalelor pentru studierea structurii, cercetarea influenţei 

substituenţilor din fragmentul salicilic asupra compoziţiei complecşilor, precum şi pregătirea lor 

pentru studiul proprietăţilor catalitice în reacţia Suzuki-Miyamura. 

 

Rezultate şi discuţii 

S-metiltiosemicarbazonele aldehidei salicilice substituite au fost obţinute conform 

schemei: 
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Fig. 3. Schema sintezei tiosemicarbazonelor aldehidei salicilice substituite 

           (CH3-S-H2LX) (X=H, Cl  Br). 

 

Pentru sinteza combinaţiilor coordinative a fost folosită sarea K2[PdCl4], obţinută 

conform procedurii descrise în [20]. 

Sinteza [Pd(СН3-S-LX)Cl]∙H2O. La o soluţie încălzită (65
0
С), ce conţine 0.326 g (1 mmol) 

K2[PdCl4] în 10 ml apă se adaugă o soluţie fierbinte, care conţine 1 mmol de S-

metiltiosemicarbazona unei aldehide salicilice substituite (X = H, Cl, Br) în 25 ml metanol. După 

o răcire lentă pînă la temperatura ambiantă, se separă precipitatul de culoare roşie-oranj în formă 

de cristale rombice. Precipitatul se spală cu metanol, eter şi se usucă la temperatura camerei. 

Cristale calitative pentru un studiu cu raze X pot fi obţinute după recristalizare din alcool 

izopropilic. Randamentul reacţiei este 0,31 g. Rezultatele analizelor sunt prezentate în tabelul: 
 

Formula 
%,    calculat/găsit 

Pd C H N 

[Pd(CH3-SLCl)Cl]∙H2O 

C9H11Cl2N3O2PdS 
26,37 26,16 26,86 26,69 2,74 2,92 10,45 10,63 

[Pd(CH3-SLBr)Cl]∙H2O 

C9H11BrClN3O2PdS 
23,74 23,63 24,19 24,31 2,46 2,63 9,41 9,52 

 

Substanţele separate reprezintă compuşi coordinativi ai paladiului, în care raportul molar de 

combinare Pd:L se păstrează 1:1, ca şi în cazul descris pentru derivatul aldehidei nesubstituite. 



266 
 

 Culoarea şi forma cristalelor nu se deosebesc esenţial de cele relatate pentru [Pd(CH3-S-

LH)Cl]∙H2O, în care ligandul organic se coordinează în jurul paladiului cu setul de atomi O,N,S 

[21]. Probabil că în compuşii obţinuţi se păstrează acelaş mod de coordinare al ligandului şi o 

structură plan-pătratică a complexului. 

 Pentru demonstrarea acestei ipoteze, cristalele obţinute la recristalizare din alcool 

izopropilic au fost transmise pentru un studiu cu raze X. Compuşii sunt suficient de bine solubili 

în solvenţi organici pentru a putea fi testaţi în calitate de catalizatori în reacţia Suzuki-Miyamura. 

 

Concluzie 

Introducerea substituentului în poziţia 5 a aldehidei salicilice nu schimbă raportul molar 

de combinare Pd:L = 1:1 şi nu modifică esenţial proprietăţile fizice şi solubilitatea compuşilor 

coordinativi. 
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