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= | presente trabajo describe la sin-
p tcsjs, caracterizacion y evaluacion

m— de la actividad antitumoral in vitro
de nuevos compuestos organicos deri-
vados del 4-R-fenil-1-(X-tiazol-2/5-car-
baldehido) tiosemicarbazona (R=H, fenilo;
X=fenilo, o-/m-/p-0CHs-fenilo, p-Cl/F-fe-
nilo, morfolinilo, Cl, N(CH3)2, metilo) y X-
triazol-5-carbaldehido tiosemicarbazona
(X=H, fenilo, p-Cl-fenilo). La preparacién
de estos compuestos se realizé6 mediante
la reaccion de condensacidn entre la tio-
semicarbazida o 4-feniltiosemicarbazida
y los derivados tiazol-2/5-carbaldehido
o triazol-5-carbaldehido, para lo cual se
empled como solvente el metanol. La
caracterizaciéon quimica se realizd me-
diante analisis elemental, espectrometria
de masas, técnicas espectroscoépicas de
infrarrojo (FT-IR) y resonancia magnética
nuclear ('H, "C), y difraccién de rayos X.
Los datos analiticos y espectroscépicos
obtenidos confirmaron las férmulas es-
tructurales propuestas para los nuevos
derivados tiazol/triazol-5-carbaldehido
tiosemicarbazonas. La presencia de los
derivados heterociclicos tiazol o triazol
(R") y aminas terminales con grupos sus-
tituyentes (R?) en el compuesto tiosemi-
carbazona [R'-CH=N-NH-C(=S)NHR?] fue
evidenciada a partir de las frecuencias
vibracionales y los desplazamientos qui-
micos de los protones y carbonos de los
grupos funcionales. A partir de la recris-
talizacién de los compuestos 5'-metil-
tiazol-2-carbaldehido tiosemicarbazona y

4-fenil-1-(2"-dimetilamino-tiazol-5-carbaldehido) tiosemicarbazona,
se obtuvieron monocristales incoloros de buena calidad, que fueron
seleccionados para su determinacion estructural mediante difraccién
de rayos X. Los datos cristalinos revelaron que ambos compuestos

presentan una geometria cuadrada plana e isomeria trans- con res-
pecto al grupo imino (-CH=N-) del fragmento tiosemicarbazona.

La evaluacion de la actividad citotéxica in vitro se llevé a cabo fren-
te a cinco lineas de células tumorales de humano (HUTU80, DU145,
MCF-7, M14 y HT29) y una linea de células normales 3T3 (fibroblas-
tos de ratdn). Los derivados 2-o-metoxifenil-tiazol-5-carbaldehido
tiosemicarbazona (TIAZOTSC®) y 2-dimetilamino-tiazol-5-carbal-
dehido tiosemicarbazona (TIAZOTSC') presentaron mayor acti-
vidad antiproliferante (Cl,= < 14.5 y 8.7 uM, respectivamente) con
respectoa los demds derivados tiazol-2/5-carbaldehido tiosemi-
carbazonas y triazol-5-carbaldehido tiosemicarbazonas ensayados
(Cl,,= 22.4 - >734.7 pM) frente a la linea celular tumoral de humano
MCF-7 (adenocarcinoma de pecho). Probablemente, la presencia de
los grupos sustituyentes dimetilamino y o-metoxifenilo enlazados al
anillo tiazol, juegan un rol importante en la inhibicién de la actividad
enzimatica de la ribonucledtida reductasa (enzima encargada de la
transcripcion y replicacion celular). Por otro lado, se evidencidé que
el compuesto TIAZOTSC" (Cl,,=8.7 uM) presenté menor citotoxicidad
que el farmaco de uso clinico 5-fluorouracilo (Cl,,=3.84 pM), ambos
evaluados frente a la linea celular MCF-7. Ademas, se pudo compro-
bar que todos los compuestos preparados presentan moderada ci-
totoxicidad frente a las células normales 3T3. R
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