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Tóm tắt: Lý thuyết phiếm hàm mật độ đã được sử dụng để nghiên cứu khả 

năng chống oxy hóa của 5-amino-1-naphthol (NH2C10H6OH) trong phản ứng 

với gốc tự do HOO•. Phản ứng theo cơ chế chuyển nguyên tử hydro đã được 

khảo sát ở ba vị trí N17H18, N17H19 và O20H21 ở mức lý thuyết 

b97xd/6-311++g(d,p). Kết quả cho thấy rằng O20-H21 được đánh giá là vị 

trí chuyển hydro được ưu tiên nhất với tốc độ phản ứng là 3,6×105 M1s1. 

Phản ứng có giá trị hiệu ứng nhiệt là 5,6 kcal.mol1 và năng lượng tự do 

Gibbs 6,4 kcal.mol1. Điều này chứng tỏ phản ứng giữa HOO• và 5-amino-

1-naphthol là quá trình tỏa nhiệt và tự diễn biến. 

Từ khóa: 5-amino-1-naphthol, HAT, năng lượng phân ly liên kết, hằng số tốc 

độ. 

 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ 

Trong những năm gần đây, sự nghiên cứu về các chất chống oxy hóa luôn thu hút được 

sự quan tâm của các nhà khoa học trong và ngoài nước. Các chất chống oxy hóa thường 

gặp là các hợp chất có năng lượng phân ly liên kết NH, OH thấp [1]. Nhiều cơ chế 

khác nhau như cơ chế chuyển nguyên tử hydro (HAT), cơ chế chuyển electron (SET), cơ 

chế cộng gốc tự do (RAF) có thể được sử dụng để đánh giá khả năng chống oxy hóa của 

một hợp chất [2]. 

 
Hình 1. Cấu trúc tối ưu của 5-amino-1-naphthol 

Một số các nghiên cứu về dẫn xuất của naphthalene cho thấy chúng là những hợp chất có 

khả năng chống oxy hóa, kháng khuẩn mạnh, chống lại nhiều loại mầm bệnh ở người. 

Năm 2011, Y. Matsushita và các cộng sự đã tách thành công hợp chất 4,8-dihydroxy-5-
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methoxy-2-naphthaldehyde (D1) từ thân gỗ của cây Diospyros kaki và metyl hóa nó bằng 

diazomethane cho hai dẫn xuất là [4-hydroxy-5,8-dimethoxy-2-(2-oxopropyl)-

naphthalene (D2) and 2-glycidyl-4-hydroxy5,8-dimethoxy naphthalene (D3) [3]. Các hợp 

chất D1, D2 và D3 đều cho khả năng chống oxy hóa hiệu quả cao. Trong khi D1 thể hiện 

khả năng bắt gốc tự do DPPH tốt hơn D2 và D3 thì D2 và D3 lại thể hiện khả năng trung 

hòa ABTS tốt hơn D1.  

Năm 2014, hai nhà khoa học là S. Anand Raghunath và K. Nandibeoor Mathada đã tổng 

hợp và đánh giá hoạt tính sinh học của các chất dẫn xuất indole kết hợp aminonaphthol 

[4]. Cấu trúc của các hợp chất mới được tổng hợp đã được xác nhận bằng phương pháp 

phân tích nguyên tố, phổ cộng hưởng từ hạt nhân 1H và 13C, và dữ liệu phổ khối. Khả 

năng chống oxy hóa, kháng khuẩn, chống ung thư của các hợp chất này đã được khảo sát. 

Kết quả cho thấy hợp chất 2-[(5-Chloro-2-phenyl-1H-indol-3-yl)(piperidin-1-

yl)methyl]naphthalene-1-ol có khả năng bắt các gốc tự do và khử ion Fe(III) tốt nhất.  

Năm 2017, S. Sugahara và nhóm nghiên cứu đã tổng hợp nên 2 dẫn xuất 1-naphthylsulfate 

và 2-naphthylsulfate để đánh giá và so sánh khả năng chống oxy hóa với 1-naphthol và 2-

naphthol [5]. Kết quả cho thấy khả năng chống oxy hóa của 1-naphthyl sulfate thấp hơn 1-

naphthol từ 5,60-7,35 lần. Trong khi đó, 2-naphthyl sulfate và 2-naphthol có khả năng bắt 

gốc tự do mạnh tương đương như nhau. Các kết quả thu được chỉ ra rằng sự xuất hiện của 

nhóm sulfate không phải lúc nào cũng làm giảm hoạt tính chống oxy hóa của chúng mà 

hoạt tính chống oxy hóa của các dẫn xuất naphthol còn phụ thuộc vào vị trí sulfate hóa. 

Năm 2021, M. Erdoğan và các cộng sự đã nghiên cứu về khả năng chống oxy hóa của các 

dẫn xuất mang nhóm thế F, Cl, Br, OMe, và dioxole tại các vị trí khác nhau của các vòng 

thơm của 1-naphthol [6]. Các dẫn xuất naphthol được tổng hợp theo ba bước, đó là phản 

ứng cộng furan thông qua phản ứng cộng đóng vòng Diels – Alder, phản ứng thơm hóa 

xúc tác đồng (II) trifluoromethanesulfonate và phản ứng brom hóa. Khả năng chống oxy 

hóa của chúng đã được đánh giá bằng các phương pháp ABTS•+ và DPPH•. Kết quả cho 

thấy một số dẫn xuất của 1-naphthol cho khả năng bắt gốc tự do khá hiệu quả. 

Các nghiên cứu trên cho thấy, các dẫn xuất của naphthalene có khả năng chống oxy hóa 

hiệu quả. 5-amino-1-naphthol là hợp chất có chứa các liên kết N–H và O–H có năng lượng 

phân ly liên kết thấp, vì vậy hợp chất này được dự đoán sẽ là chất chống oxy hóa tiềm 

năng để nghiên cứu. Hình 1 biểu diễn hình dạng cấu trúc với một số thông số kích thước 

của 5-amino-1-naphthol đã được tối ưu hóa ở mức lý thuyết b97xd/6-311++g(d,p). Đây 

là phương pháp mang lại độ chính xác cao khi tính các thông số nhiệt hóa học, động học 

[7]. Các thử nghiệm cho thấy rằng b97xd có sự cải tiến so với các hàm mật độ hiệu 

chỉnh phân tán kinh nghiệm. Chính vì vậy, phương pháp này được sử dụng để nghiên cứu 

lý thuyết về khả năng chống oxy hóa của 5-amino-1-naphthol. 

HOO• được đánh giá là một trong những gốc peroxyl đơn giản nhưng cho các kết quả tính 

toán các hằng số tốc độ của quá trình bắt gốc tự do khá chính xác [8]. Vì vậy, trong nghiên 

cứu này gốc HOO• được lựa chọn làm gốc tự do đại diện để nghiên cứu khả năng chống 

oxy hóa của 5-amino-1-naphthol thông qua cơ chế chuyển nguyên tử hydro (HAT).  
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2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

Phản ứng theo cơ chế HAT xảy ra như sau [9]: 

RN–H + HOO• →RN∙∙∙H∙∙∙OOH→ RN + HOOH                  (2.1) 

Trong đó, năng lượng phân ly liên kết được tính theo công thức: 

BDE(N–H) = H(RN) + H(H) – H(RN–H)                         (2.2)
 

Các đại lượng nhiệt động đặc trưng cho các cơ chế chống oxy hóa được tính ở 298 K 

và 1 atm. Trong đó H(RN–H) là entanpi của hợp chất chống oxyhóa, H(RN) là entanpi 

của gốc tự do chất chống oxy hóa, H(H) là entanpi của gốc tự do hydro [10, 11]. 

Tổng entanpi H, ở nhiệt độ T được tính bằng biểu thức sau: 

H = Eelec + ZPE + ΔHtrans + ΔHrot + ΔHvib + RT                                 (2.3) 

Với ΔHtrans, ΔHrot, và ΔHvib lần lượt là sự đóng góp tịnh tiến, quay và dao động đối với 

entanpi; Eelec là tổng năng lượng electron của hệ ở 0 K và ZPE là năng lượng dao động 

điểm không [12]. Entanpi của e trong pha khí được tham khảo từ tài liệu đã tính toán 

được của J. Rimarčík và các cộng sự [13]. 

Các hằng số tốc độ phản ứng và năng lượng tự do Gibbs hoạt hóa theo cơ chế HAT được 

tính toán bằng phần mềm Eyringpy [14]. Tất cả các tính toán được thực hiện bởi phần 

mềm Gaussian 16. 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

Bảng 1. Giá trị năng lượng phân ly liên kết (BDE), năng lượng tự do Gibbs hoạt hóa (ΔG≠), 

hằng số tốc độ (k) của phản ứng giữa 5-amino-1-naphthol và HOO•  

Vị trí BDE(kcal.mol1) 
ΔG≠ 

(kcal.mol1) 
k (M1s1) 

N17H18 84,8 13,6 1,2 × 105 

N17H19 86,1 15,2 7,2 × 103 

O20H21 76,7 13,5 3,6× 105 

Khi xét theo cơ chế chuyển nguyên tử hydro (HAT), các giá trị năng lượng phân ly liên 

kết (BDE) là thông số nhiệt động học quan trọng cần được tính toán [15]. 5-amino-1-

naphthol có ba liên kết NH (N17–H18, N17–H19, O20–H21) dễ bị cắt đứt ứng với năng 

lượng phân ly liên kết lần lượt là 84,8; 86,1 và 76,7 kcal.mol1 (Bảng 1) khi tính ở 

b97xd/6-311++g(d,p). Như vậy O20–H21 được dự đoán là vị trí dễ cho nguyên tử hydro 

nhất trong phân tử 5-amino-1-naphthol. Nghiên cứu lý thuyết về cơ chế HAT được thực 

hiện với mục tiêu làm sáng tỏ bản chất của các phức chất phản ứng, trạng thái chuyển 

tiếp, chất trung gian và các sản phẩm [16]. 

Theo K. U. Ingold và các cộng sự, một chất có khả năng cho nguyên tử hydro hoàn hảo, 
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chất đó phải có năng lượng phân ly liên kết thấp và tốc độ phản ứng phải nhanh [17]. Vì 

vậy, chúng tôi tiến hành xây dựng bề mặt thế năng và tính hằng số tốc độ cho phản ứng 

giữa 5-amino-1-naphthol với gốc tự do HOO• ở mức lý thuyết b97xd/6-311++g(d,p). 

Cấu trúc hình học của tất cả các chất trung gian và trạng thái chuyển tiếp liên quan đến 

phản ứng của 5-amino-1-naphthol ở vị trí O20–H21 được minh họa trong Hình 2 như là 

một ví dụ tiêu biểu cho các vị trí phản ứng khác nhau của hợp chất nghiên cứu. 

 

      Inter 1                                       TS                                         Inter 2 
Hình 2. Các trạng thái Inter 1, TS và Inter 2 khi 5-amino-1-naphthol phản ứng với HOO•  

tại vị trí O20–H21 

Lúc đầu, 5-amino-1-naphthol và HOO• tạo thành chất trung gian 1 (Inter1), một liên kết 

hydro được hình thành giữa nguyên tử O22 của gốc tự do HOO• và nguyên tử H21 của 5-

amino-1-naphthol với khoảng cách O22∙∙∙H21 là 1,59 Å. Khoảng cách này ngắn hơn 

khi liên kết hóa học được hình thành giữa O22 và H21 thông qua trạng thái chuyển 

tiếp (TS). Ở trạng thái TS, khoảng cách O22∙∙∙H21 và H21∙∙∙O20 lần lượt là 1,29 Å và 

1,10 Å. Sau đó, phản ứng tạo thành chất trung gian 2 (Inter2) chứa gốc tự do của phân tử 

5-amino-1-naphthol và HOOH. H21 di chuyển từ phân tử 5-amino-1-naphthol đến HOO• 

và hình thành liên kết cộng hóa trị giữa nguyên tử H21 và O22 của gốc HOO•. Các sản 

phẩm được tạo ra với hiệu ứng nhiệt của phản ứng ΔH = –5,6 kcal.mol1. Điều này chứng 

tỏ phản ứng giữa HOO• và 5-amino-1-naphthol là quá trình tỏa nhiệt. 

Hình 3 là bề mặt thế năng của 5-amino-1-naphthol khi phản ứng với HOO• ở ba vị trí 

N17–H18, N17–H19 và O20–H21 theo cơ chế HAT. Quan sát Hình 3, các phản ứng bắt 

đầu với sự hình thành của trạng thái trung gian 1 (Inter 1) có mức năng lượng là 8,4; 

2,0 và 3,8 kcal.mol1 (so với các chất phản ứng) tương ứng với các vị trí N17–H18, 

N17–H19 và O20–H21. Tiếp đến, các phản ứng vượt qua các trạng thái chuyển tiếp (TS) 

với các hàng rào năng lượng có giá trị lần lượt là 5,5 ; 7,7 và 4,0 kcal.mol1. Các phức 

sản phẩm (Inter2) được tính toán với các giá trị năng lượng là 6,5; 6,7; 14,7 kcal.mol1 

tương ứng với các vị trí N17–H18, N17–H19 và O20–H21. Hiệu ứng nhiệt (ΔH0) và năng 

lượng tự do Gibbs (ΔG0) của các phản ứng giữa 5-amino-1-naphthol và gốc HOO• lần 

lượt có giá trị 2,4 và 1,9 kcal.mol1 ở vị trí N17–H18; 3,8 và 3,1 kcal.mol1 ở vị trí 

N17H19; –5,6 và –6,4 kcal.mol1 ở O20H21 (Hình 3). Các giá trị này một lần nữa 

khẳng định O20–H21 là vị trí phản ứng có thể xảy ra dễ dàng nhất. 
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Hình 3. Bề mặt thế năng của phản ứng giữa 5-amino-1-naphthol và gốc HOO• theo cơ chế HAT 

ở ba vị trí N17–H18, N17–H19 và O20–H21 

Các tọa độ phản ứng nội (IRC) của phản ứng giữa 5-amino-1-naphthol và HOO• theo cơ 

chế HAT cũng được biểu diễn ở Hình 4. Các đường phản ứng này hoàn toàn phù hợp với 

bề mặt thế năng đã xây dựng ở Hình 3. 

 

Hình 4. Các tọa độ phản ứng nội của phản ứng giữa 5-amino-1-naphthol và HOO• theo cơ chế HAT 

Tiếp theo, để đánh giá tốc độ phản ứng của các chất chống oxy hóa khảo sát, năng lượng 

tự do Gibbs hoạt hóa (ΔG≠), hằng số tốc độ (k) của các phản ứng bắt gốc tự do HOO• đã 
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được tính toán ở mức lý thuyết b97xd/6-311++g(d,p) ở 298 K trong pha khí và được 

trình bày trong Bảng 1. Hằng số tốc độ của 5-amino-1-naphthol có giá trị là 1,2 × 105 

M1s1 ở N17–H18; 7,2 × 103 M1s1 ở vị trí N17–H19 và 3,6× 105 M1s1 ở vị trí O20–

H21. Năng lượng tự do Gibbs hoạt hóa của 5-amino-1-naphthol cũng có giá trị thấp nhất 

là 13,5 kcal.mol1 ở vị trí O20–H21. Điều này cho thấy phản ứng theo cơ chế HAT của 

5-amino-1-naphthol diễn ra dễ dàng nhất ở vị trí O20–H21. 

3. KẾT LUẬN 

Khả năng chống oxy hóa của 5-amino-1-naphthol đã được nghiên cứu ở ba vị trí N17–

H18, N17–H19 và O20–H21. Kết quả cho thấy năng lượng phân ly liên kết của O20–H21 

có giá trị nhỏ nhất (76,7 kcal.mol1) trong ba vị trí khảo sát. Đây cũng là vị trí có giá trị 

năng lượng của trạng thái chuyển tiếp nhỏ nhất là 4,0 kcal.mol1 và hằng số tốc độ phản 

ứng với gốc tự do HOO• cao nhất 3,6×105 M1s1. Khả năng cho nguyên tử H ở vị trí 

O20–H21 được đánh giá dễ dàng hơn so với các vị trí của liên kết N–H trong phân tử 5-

amino-1-naphthol. Kết quả này có giá trị quan trọng cho việc định hướng các nghiên cứu 

tiếp theo về khả năng chống oxy hóa của các dẫn xuất của naphthol. 

Lời cám ơn: Nghiên cứu này được tài trợ bởi Trường Đại học Sư phạm, Đại học Huế trong nhiệm 

vụ mã số T.22–TN–01. 
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Title: RESEARCH ON THE ANTIOXIDANT ABILITY OF 5-AMINO-1-NAPHTHOL BY 

HYDROGEN ATOM TRANSFER MECHANISM 

 

Abstract: The density functional theory has been used to study the antioxidant capacity of 5-

amino-1-naphthol (NH2C10H6OH) in reaction with HOO• free radical. The hydrogen atom transfer 

(HAT) reaction mechanism was investigated at three positions N17–H18, N17–H19 and O20–

H21 at the theoretical level b97xd/6-311++g(d,p). The results showed that O20–H21 position 

was rated the most favored hydrogen transfer position with the highest rate constant of 3,6.105 M–

1s–1. The reaction had the enthalpy value of 5.6 kcal.mol1 and the Gibbs free energy of 6.4 

kcal.mol1. These proved that the reaction between HOO• and 5-amino-1-naphthol was an 

exothermic and spontaneous process. 

Keywords: 5-amino-1-naphthol, HAT, bond dissociation energy, rate constant. 

 


