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SUMMARY  

 

(COMPLEXES OF Cu(II) WITH THIOSEMICARBAZONE BENZALDEHYDE 

AND THIOSEMICARBAZONE ISATIN) 

 

Complexes of benzaldehyde thiosemicarbazone (HL
1
), benzaldehyde N(4)- phenyl 

thiosemicarbazone (HL
2
), isatin  thiosemicarbazone (HL

3
) and isatin N(4)- methyl 

thiosemicarbazone (HL
4
) with copper(II) were synthesized in base medium of NH3. 

Form of these complexes were Cu(L)2, which L: L
1
, L

2
, L

3
, L

4
. The  chemical  structures  

of  ligands  and  their  complexes were characterized by elemental analysis, MS, IR, 
1
H- NMR and

 13
C- NMR spectroscopy. The obtained results showed that the ligands  

are bidentate, coordinated to the copper(II) over N, S- donor atoms. The test in vitro 

antibacterial activities of the ligands and their complexes against three of positive 

bacteria types: Lactobacillus fermentum, Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus and 

three of negative bacteria types: Salmonella enterica, Escherichia coli, Pseudomonas 

aeruginosa and one type of fungus: Candida albican show that Cu(L
2
)2 againt 3/7 

bacteria and fungus type. 

 

1. MỞ ĐẦU 

Các thiosemicacbazon cũng nhƣ các 

phức chất của chúng với các kim loại 

chuyển tiếp đã và đang đƣợc các nhà 

khoa học trong và ngoài nƣớc tổng hợp 

và nghiên cứu [5, 7, 8, 9]. Các nghiên 

cứu chủ yếu tập trung vào việc tổng hợp, 
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xác định cấu tạo và thăm dò hoạt tính 

sinh học cũng nhƣ tìm kiếm thêm các 

ứng dụng của chúng trong các lĩnh vực 

khác nhau [8, 10], trong đó ngƣời ta đặc 

biệt chú ý tới việc tìm hiểu mối quan hệ 

giữa hoạt tính sinh học và cấu trúc của 

các phối tử và phức chất [1, 3, 4, 6] 

nhằm tiến tới tổng hợp các hợp chất loại 

này có hoạt tịnh sinh học mong muốn. 

Để đóng góp vào việc nghiên cứu này, 

trong công trình này chúng tôi đã tổng 

hợp, nghiên cứu cấu tạo và thăm dò hoạt 

tính sinh học của thiosemicacbazon 

benzanđehit, N(4)- phenyl 

thiosemicacbazon benzanđehit, 

thiosemicacbazon isatin  và N(4)- metyl 

thiosemicacbazon isatin với Cu(II). 

2. THỰC NGHIỆM 

2.1. Tổng hợp phối tử HL
1
, HL

2
, HL

3
 

và HL
4 

Khuấy đều hỗn hợp gồm 0,01 mol (0,91 

g thiosemicacbazit, 1,67 g N(4)- phenyl 

thiosemicacbazit hay 1,05 g N(4)- metyl 

thiosemicacbazit) trong 30 ml nƣớc cất 

đã đƣợc axit hoá bằng dung dịch HCl 

(pH: 1- 2) và 20 ml dung dịch etanol 

chứa 0,01 mol (benzanđehit (1,1 ml) hay 

1,47 g isatin) trên máy khuấy từ ở nhiệt 

độ phòng. Từ dung dịch sẽ tách ra kết 

tủa màu trắng mịn với các 

thiosemicacbazon benzanđehit và dẫn 

xuất N(4)- phenyl của nó, màu vàng sẫm 

với các thiosemicacbazon isatin và dẫn 

xuất N(4)- metyl của nó, tiếp tục khuấy 

thêm 2 giờ nữa vẫn ở điều kiện đó. Lọc 

kết tủa trên phễu lọc đáy thuỷ tinh xốp, 

rửa bằng nƣớc, hỗn hợp etanol- nƣớc và 

cuối cùng bằng etanol. Sản phẩm đƣợc 

làm khô trong bình hút ẩm đến khối 

lƣợng không đổi. 

2.2. Tổng hợp các phức chất M(L)2 

Hoà tan  0,002  mol HL (0,358 g HL
1
, 

0,51 g HL
2
 0,88 g HL

3
 hay 0,94 g HL

4
) 

trong 30 ml etanol nóng rồi đổ từ từ vào 

5 ml dung dịch muối CuCl2 0,2 M đã 

đƣợc điều chỉnh bằng NH3 đặc (pH: 9 - 

10) đến khi tạo hoàn toàn phức 

amoniacat. Vừa đổ vừa khuấy đều hỗn 

hợp trên máy khuấy từ ở nhiệt độ phòng 

cho tới khi thấy xuất hiện kết tủa màu 

đen khuấy tiếp 2 giờ nữa ở nhiệt độ 

phòng. Lọc, rửa kết tủa trên phễu lọc 

đáy thuỷ tinh xốp bằng nƣớc, hỗn hợp 

etanol - nƣớc và cuối cùng bằng etanol. 

Làm khô chất rắn thu đƣợc trong bình 

hút ẩm đến khối lƣợng không đổi trƣớc 

khi tiến hành các nghiên cứu tiếp theo. 

Kết quả phân tích hàm lƣợng kim loại 

trong các phức chất lần lƣợt nhƣ sau: 

Cu(L
1
)2 - CuC16H16N6S2: TN- 14,79%, 

LT:- 15,04%); Cu(L
2
)2- CuC28H24N6S2: 

TT- 10,67%, LT- 11,03%); Cu(L
3
)2- 

CuC18H14N8O2S2: TN- 12,51%, LT- 

12,75%; Cu(L
4
)2- C20H18N8O2S2Cu: TN 

- 11,18%, LT - 11,85%) 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN   

3.1. Nghiên cứu cấu tạo của các phối 

tử bằng phổ cộng hƣởng từ hạt nhân 
1
H và 

13
C 

Phổ cộng hƣởng từ hạt nhân 
1
H và 

13
C 

của phối tử HL
4
 đƣợc đƣa ra trên hình 1 

và 2. 
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Hình 1. Phổ 
1
H- NMR  của phối tử HL

4 
Hình 2. Phổ 

13
C- NMR  của phối tử HL

4
 

  

Tín hiệu cộng hƣởng của proton nhóm 

N
(1)

H2 trong thiosemicacbazit và dẫn 

xuất thế N(4) của nó ở khoảng 4 ppm và 

tín hiệu cộng hƣởng của cacbon nhóm C 

= O trong benzanđehit ở khoảng 192 

ppm, trong isatin khoảng 184 ppm đều 

không xuất hiện trên phổ 
1
H và 

13
C- 

NMR của các phối tử. Điều này cho thấy 

phản ứng ngƣng tụ của nhóm N
(1)

H2 và 

C = O đã xảy ra hoàn toàn giữa các 

thiosemicacbazit và hợp chất cacbonyl 

để tạo thành thiosemicacbazon với liên 

kết C = N. Thật vậy, trên phổ 
13

C- NMR 

của các phối tử HL
1
, HL

2
, HL

3
 và HL

4 

đều có tín hiệu cộng hƣởng của nguyên 

tử cacbon nhóm C = N tƣơng ứng ở 

142,21; 142,85; 143,23 và 142,19 ppm. 

Trên phổ cộng hƣởng từ hạt nhân 
13

C 

của hai phối tử HL
3
, HL

4
 vẫn thấy xuất 

hiện tín hiệu cộng hƣởng của cacbon 

nhóm C
2‟

= O lần lƣợt ở 163,50 và 

162,57 ppm. Sự xuất hiện của tín hiệu 

cộng hƣởng này là bằng chứng cho 

thấy phản ứng ngƣng tự giữa isatin với 

các thiosemicacbazit không xảy ra ở vị 

trí này.  

Trên phổ 
1
H- NMR của các phối tử HL

1
, 

HL
2
, HL

3
 và HL

4
, tín hiệu singlet, tích 

phân 1 ở 11,41; 11,81; 12,47 và 12,59 

ppm đƣợc gán cho proton nhóm N
(2)

H, 

nghĩa là cả 4 phối tử đều tồn tại ở dạng 

thion ở trạng thái tự do, trong điều kiện 

ghi phổ. Mặt khác, trên phổ 
1
H- NMR 

của các phối tử HL
1
, HL

2
, HL

3
 và HL

4
 

cũng thấy xuất hiện các tín hiệu cộng 

hƣởng của cacbon C = S ở vùng trƣờng 

thấp lần lƣợt là 177,98; 176,00; 179,65 

và 177,66 ppm. Nhƣ vậy, có thể thấy ở 

điều kiện ghi phổ, phối tử tự do tồn tại ở 

dạng thion.  

Tín hiệu singlet của hai proton N
(4)

H2 

của các phối tử HL
1
 và HL

3
 cộng hƣởng 

lần lƣợt ở 8,18; 7,97 và 9,02; 8,66 ppm 

trong phổ 
1
H- NMR. Trong phổ 

1
H - 

NMR của phối tử HL
2
, tín hiệu của 1 

proton nhóm N
(4)
H cũng xuất hiện với 

pic singlet ở 10,10 ppm nhƣng trong phổ 
1
H - NMR của phối tử HL

4
, tín hiệu của 

1 proton nhóm N
(4)

H lại xuất hiện với 

pic doublet ở 9,24 ppm với hằng số tách 

là 4,5 Hz do ảnh hƣởng của hiđro nhóm 

CH3 đính vào N
(4)

.  

Các tín hiệu cộng hƣởng của các proton 

khác hay cacbon trong vòng thơm, 

cacbon nhóm C = S đều xuất hiện đầy 

đủ trên phổ của các phối tử và đƣợc liệt 

kê đầy đủ trên bảng 1. 
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Bảng 1. Các tín hiệu cộng hưởng trên phổ 
1
H, 

13
C- NMR của phối tử  

Qui kết 
Vị trí, ppm 

HL
1
 HL

2
 HL

3
 HL

4
 

N
(2)

H 
11,41 

 (s, 1) 
- 

11,81  

(s, 1) 
- 

12,47  

(s,1) 
- 

12,59  

(s,1) 
- 

N
(4)

H 
C 

= S 

8,18; 

7,97 

 (s, 1) 

177,98 

 

10,10 

 (s, 1) 

176,00 

 

9,02; 

8,66(s,1) 
179,65 

9,24  

(d,1); 

4,5 

177,66 

HC = N 
8,05  

(s, 1) 

142,21 

 

8,17 

 (s, 1) 

142,85 

 
- 143,23 - 142,19 

Ho (I) 

C
v

ò
n

g
 th

ơ
m

 

7,79; 

7,79 

(d, 2); 

5,0 

134,14;  

128,59;  

127,24;  

129,76 

7,91; 

7,90 

(d, 2); 

8,0; 

6,0 

139,03; 

 

127,99;  

125,80;  

129,98;  

133,97;  

127,58;  

125,27;  

128,59 

- 

163,50; 

143,23; 

132,93; 

132,12; 

123,23; 

121,82; 

185,20; 

111,90 

- 

162,57; 

131,52; 

120,62; 

131,06; 

119,95; 

122,28; 

111,06 

Ho (II) - 

7,58 

(d, 2); 

8,0 

- - 

Hp (I) 

7,403 

(chập, 

3) 

7,43 

 (chập, 

3) 

- - 

Hm (I) -  - 

Hm 

(II) 
- 

7,37 

(t, 2); 

8,0; 

8,0 

- - 

Hp (II) - 

7,21(t, 

1); 

7,5; 

7,5 

- - 

N
3‟

H - - 
11,18 

(s,1) 

11,20 

(s,1) 

H (H – 

C
5‟

) 
- - 

7,65 

(d,1); 7,5 

7,63 

(d,1); 

7,5 
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H (H – 

C
6‟

) 
- - 

7,08 

(t,1); 8,0; 

7,0 

- 

H (H – 

C
7‟

) 

 

- - 
6,92 

(d,1); 8,0 

6,93 

(d,1); 

8,0 

H (H – 

C
8‟

) 
- - 

7,35 

(dd,1); 

7,5; 1,0 

7,35 

(ddd,1); 

15,5; 

8,0; 0,5 

CH3 - - - - 

3,08 

(d,3); 

4,5 

31,30 

3.2. Nghiên cứu phức chất bằng 

phƣơng pháp phổ khối lƣợng 

Phổ khối lƣợng của phức chất Cu(L
2
)2 

đƣợc đƣa ra trên hình 3. 

Trên phổ MS của tất cả các phức chất 

Cu(L
1
)2, Cu(L

2
)2, Cu(L

3
)2  và Cu(L

4
)2, 

đều xuất hiện một pic với tỉ số m/z lần 

lƣợt là 420, 572, 502 và 530 tƣơng ứng 

bằng khối lƣợng phân tử của các phức 

chất cộng thêm 1 đơn vị. Nhƣ vậy, đây 

là các pic ion phân tử tƣơng ứng do các 

phức chất bị proton hóa ([M+H]
+
). Điều 

này chứng tỏ công thức phân tử dự kiến 

của các phức chất đƣa ra là hoàn toàn 

đúng, các phức chất đều là đơn nhân. 

Kết quả tính toán cƣờng độ tƣơng đối 

của các pic đồng vị trong cụm pic ion 

phân tử nêu trên bằng mềm “Isotope 

distribution caculator” trên trang Web 

http: //www.sisweb.com/mstools/isotope 

(lý thuyết) và kết quả thu đƣợc trên phổ 

MS (thực tế) là khá phù hợp (biểu đồ 1). 

Bằng chứng khẳng định một lần nữa 

công thức phân tử của các phức chất là:  

Cu(L
1
)2: CuC16H16N6S2, Cu(L

2
)2: 

CuC28H24N6S2, Cu(L
3
)2: 

CuC18H14N8O2S2 và Cu(L
4
)2: 

CuC20H18N8O2S2. 

 

Hình 3. Phổ khối lượng của  phức chất 

Cu(L
4
)2 
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Lý thuyết Thực tế

 

Biểu đồ 3. So sánh cường độ tương đối 

của pic đồng vị giữa lý thuyết và thực 

nghiêm với phức chất Cu(L
4
)2 

http://www.sesweb.com/mstools/isotope


 

 97 

3.3. Nghiên cứu cấu tạo của các phối 

tử và phức chất bằng phổ hấp thụ 

hồng ngoại 

Dải hấp thụ đặc trƣng cho nhóm C = O 

trong vùng 1650 - 1860 cm
-1

 không thấy 

xuất hiện trên phổ IR của các phối tử là 

bằng chứng cho thấy phản ứng ngƣng tụ 

đã xảy ra hoàn toàn giữa 

thiosemicacbazit (N(4)- phenyl 

thiosemicacbazit, N(4)- metyl 

thiosemicacbazit) và benzanđehit hay 

isatin. Dải hấp thụ đặc trƣng cho dao 

động của nhóm S – H (vùng từ 2550 - 

2600 cm
-1
) [2, 9] cũng không thấy xuất 

hiện trên phổ của hai phối tử do ở trạng 

thái rắn các phối tử tồn tại dạng thion.  

 

Dạng thion                                            Dạng thiol                                          Tạo phức 

 Sự mất đi hay thay đổi dải dao động 

hóa trị đặc trƣng cho nhóm NH trong 

vùng trên 3000 cm
-1

 và sự xuất hiện dải 

dao động hóa trị đặc trƣng cho nhóm 

N
(2)

 = C ở khoảng từ 1580 - 1600 cm
-1

 là 

bằng chứng cho thấy sự thiol đã xảy ra 

khi phối tử chuyển vào phức chất. Sự 

chuyển dịch về số sóng thấp hơn của dải 

dao động hóa trị đặc trƣng cho nhóm 

CS, CN, CNN và NN là bằng chứng cho 

thấy phức chất đƣợc hình thành do sự 

phối trí của ion kim loại với nguyên tử S 

và N
(1)

.  Dải dao động hóa trị của nhóm 

CS xuất hiện ở 870 cm
-1

 trong phối tử 

HL
1
 và chuyển về số sóng thấp hơn ở 

755 cm
-1

 trong phức chất Cu(L
1
)2. Dải 

dao động hóa trị của nhóm CS xuất hiện 

ở 941 cm
-1

 trong phối tử HL
2
 và chuyển 

về số sóng thấp hơn ở 756 cm
-1

 trong 

phức chất Cu(L
2
)2. Dải dao động hóa trị 

của nhóm CS xuất hiện ở 860 cm
-1

 trong 

phối tử HL
3
 và chuyển về số sóng thấp 

hơn ở 749 cm
-1

 trong phức chất Cu(L
3
)2. 

Dải dao động hóa trị của nhóm CS xuất 

hiện ở 836 cm
-1

 trong phối tử HL
4
 và 

chuyển về số sóng thấp hơn ở 745 cm
-1

 

trong phức chất Cu(L
4
)2. Dải dao động 

hóa trị của nhóm CNN xuất hiện ở 1467, 

1443, 1469, 1477 cm
-1

 lần lƣợt trong hai 

phối tử HL
1
, HL

2
, HL

3
, HL

4
 và bị giảm 

về 1431, 1314, 1458, 1453 cm
-1

 lần lƣợt 

trong phổ IR của các phức chất Cu(L
1
)2, 

Cu(L
2
)2, Cu(L

3
)2, Cu(L

4
)2.  

 Các dữ kiện trên đây cho phép giả thiết 

rằng trong các phức với Cu(II), cả bốn 

phối tử HL
1
, HL

2
, HL

3
, HL

4
 đều là phối 

tử hai càng, liên kết phối trí đƣợc thực 

hiện qua các nguyên tử S và N
(1)

 nhƣ mô 

hình dƣới đây:  

 

R, R‘ thuộc phần khung của benzanđehit 

hoặc isatin R‘‘: H, CH3, C6H5 

Từ tất cả các phân tích trên, chúng tôi 

giả thiết công thức cấu tạo của phức chất 

nhƣ sau: 
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R, R‘ thuộc phần khung của benzanđehit 

hoặc isatin, R‘‘: H, CH3, C6H5 

3.4. Kết quả thử hoạt tính sinh học 

của phối tử và các phức chất 

Trong công trình này chúng tôi đã sử 

dụng phƣơng pháp pha loãng đa nồng 

độ, đây là phƣơng pháp thử nhằm đánh 

giá mức độ kháng vi sinh vật kiểm định 

và nấm mạnh hay yếu của các mẫu thử 

thông qua giá trị IC50 (50% inhibitor 

concentration - nồng độ ức chế 50%) 

trên 3 dòng vi khuẩn Gram (+): 

Lactobacillus fermentum, Bacillus 

subtilis, Staphylococcus aureus, 3 dòng 

vi khuẩn Gram (-): Salmonella enterica, 

Escherichia coli, Pseudomonas 

aeruginosa và 1 dòng nấm là: Candida 

albican. Các mẫu thử gồm 04 mẫu phối 

tử và 04 mẫu phức chất Cu(L
1
)2, Cu(L

2
)2 

, Cu(L
3
)2 và Cu(L

4
)2 . Kết quả thử cho 

thấy mẫu phức Cu(L
2
)2 thể hiện hoạt 

tính đối với vi khuẩn Gram (+): 

Lactobacillus fermentum, Bacillus 

subtilis và Staphylococcus aureus với 

giá trị IC50 tƣơng ứng là 5,47; 23,17 và 

26,32 µg/ml.  

Kết quả này có thể cung cấp một số dữ 

kiện thực nghiệm cho lĩnh vực nghiên 

cứu mối quan hệ giữa cấu tạo và hoạt 

tính sinh học của các hợp chất trên cơ sở 

thiosemicacbazon. 

4. KẾT LUẬN 

Đã tổng hợp đƣợc bốn phối tử là 

thiosemicacbazon benzanđehit (HL
1
) và 

N(4)- phenyl thiosemicacbazon 

benzanđehit (HL
2
), thiosemicacbazon 

isatin (HL
3
) và N(4) - metyl 

thiosemicacbazon isatin (HL
4
) và bốn 

phức chất của chúng với Cu(II). Các 

phức chất có công thức phân tử tƣơng 

ứng là: Cu(L)2 (L: L
1
, L

2
, L

3
, L

4
). Ở 

trạng thái tự do các phối tử đều tồn tại ở 

dạng thion và bị thiol hóa khi tạo phức 

chất, phối tử là hai càng với các nguyên 

tử cho là S và N
(1)

. Kết quả nghiên cứu 

hoạt tính sinh học của các phối tử và 

phức chất cho thấy phức chất Cu(L
2
)2 

kháng đƣợc 3/7 dòng khuẩn và nấm đem 

thử.  

 

Công trình này được hoàn thành nhờ 

sự tài trợ kinh phí của đề tài QG 12. 04, 

ĐHQG Hà Nội 
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