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Abstract: The structure and bonding situation in the complex of zinc with 4,4’-diacetylcurcumin
and methanol ligands, [Zn(L)2(CH3sOH)], were examined by DFT calculations with the levels of
TPSSH/def2-SVP and TPSSH/def2-TZVP in the gas phase and methanol solvation. For each
phase, four isomers with octahedral geometrical structures were found. The complexes were
stabilized by Zn-O metal-ligand bondings and the support of hydrogen bondings. The bonding
characters were analyzed in detail by the QTAIM and NBO theories. The study contributes to a
deeper understanding of the structure and electron properties of the [Zn(L)2(CH3sOH)2] complex
that was experimentally synthesized and predicted to have significant antiproliferative activities for
the human MCF-7 breast and HepG2 liver cancer cells.
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Nghién ctru ciu tric va tinh chat lién két trong phirc chat
cua ké€m véi 4,4’-Diacetylcurcumin

Nguyén Hitu Tho”

Pai hoc Sai Gon, 273 An Dwong Vicong, Phwong 3, Qudn 5, Thanh phé Ho Chi Minh, Viét Nam

Nhan ngay 21 thang 10 nam 2021
Chinh sira ngay 28 thadng 3 nam 2022; Chap nhan dang ngay 14 thang 7 naim 2022

Toém tat: Céu tao va tinh chit lién két cua phic chit k&m véi phdi tir 4,4’-diacetylcurcumin va
methanol, [Zn(L)2(CH30H)], duoc nghién ctru bang 1y thuyét phiém ham mat d6 voi phiém ham
TPSSH cung cac bé ham co s¢ def2-SVP va def2-TZVP trong pha khi va dung mdi methanol.
Trong mdi pha, bén ddng phan c6 cdu trac hinh hoc dang bat dién dwgc tim thdy. Phirc chit dugc
1am bén bai cac lién két kim loai-phdi tir Zn-O va céc lién két hydrogen. Tinh chat cua cac lién két
hinh thanh dugc phan tich mot cach chi tiét boi cac 1y thuyét QTAIM va NBO. Nghién ctru nay
g6p phan hiéu sau hon vé cdu tric va tinh chit electron cua phirc [Zn(L)2(CH3OH),], mot phirc
chat da dugc tdng hop bang thuc nghiém va dwoc du doan 1a c¢6 hoat tinh khang ting sinh dang ké
d6i vai té bao ung thu vit MCF-7 va té bao ung thu gan HepG2 & nguoi.

Tir khéa: Diacetylcurcumin, lién két kim loai-phdi tir, mat d6 electron, NBO, QT AIM.

1. Mé diu

Curcumin [1,7-bis (4-hydroxy-3-
methoxyphenyl) -1,6-heptadiene-3,5-dione] la
hop chat thién nhién dugc phan tach tir ré cu
cdy ngh¢ (curcuma longa thubc ho gung
(Zingiberaceae) trong phd bién tai cac nudc
nhiét d6i @ Nam A va Pong Nam A, dic biét 1a
& Trung Qudc va An Po. Ngoai sir dung rong
rdi lam gia vi va chét tao mau, nghé con dugc
sir dung trong y hoc ¢b truyén tir khoang 4000
nam trude [1]. Curcumin su dung don 1€ hoac
két hop véi cac thude chéng ung thu khac co
tac dung trc ché kha ning khang thudc cua té
bao ung thu. Cac nghién clru 1am sang ¢ nguoi
cho thay curcumin an toan, it tic dung phu ngay
ca khi st dung ¢ liéu cao, 1én dén 12 gam hang
ngay [2]. Tuy nhién, do it tan trong nuéc, hip
thu kém, chuyén hoa nhanh va dao thai nhanh
khéi co thé nén kha ning tmg dung sinh hoc
ctia curcumin bi han ché nhiéu. D6 d6, hién c6
nhidu nghién ctru vé ting sinh kha dung cua
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curcumin, bao gdm viéc str dung cac yéu td hap
thy, bao boc ctia curcumin trong cac khoang
cua cyclodextrins, hodc st dung cac hat nano,
ceramic [3, 4].

Mot cach tiép can ddy hira hen khac dé giai
quyét van dé trén 1a st dung phtrc chat kim loai
ctia curcumin. Thap ky vira qua di chimg kién
su gia ting dang ké cac cong trinh nghién ctru
huéng dén téng hop, mé ta dic tinh va khao sat
hoat tinh sinh hoc cac phtc chat kim loai cua
curcumin. Nhiéu két qua day hira hen ddi véi
phirc chét kim loai curcumin ciing da duoc bao
cdo trong cac linh vuc nghién cuu y hoc nhu
chéng bénh tim mach, hoat tinh khang khuan,
khang nim, hoat tinh khang vi-rat, chéng
HIV,... [5]. Phic chit cua Zn® voi 4,4-
diacetylcurcumin (HL) va CH3O0H,
[Zn(L)2(CHsOH),] did dugc tong hop trong
CH:Clo/CH30H va khiang dinh c6 tac dung
chéng tang sinh dang ké ddi véi té bao ung thu
vl MCF-7 va té bao ung thu gan HepG2 &
ngudi [6]. Tuy vdy, dic trung vé hinh hoc phan
tr va tinh chat electron cua cac phirc cht nay
van chua duoc hiéu mot cach chi tiét. Trong bai
b4o nay, chung t6i s& trinh bay két qua nghién
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ctru hinh hoc, tinh chit lién két cua cac phuc
chat cua Zn?* véi 4,4-diacetylcurcumin bang
phuong phap phiém ham mat do.

H.CO =1 | : 1 OCH,

LA -diacetylenreunn 0 CH,

Hinh 1. Cong thirc ciu tao
cua 4, 4’-diacetylcurcumin.

2. Phuwong phap tinh

Trong nhimng nim gan day 1y thuyét phiém
ham mat d6 (DFT) duoc st dung nhiéu trong
tinh toan lugng tir nhdm du doéan ciu tric, do
bén va tinh chit electron cua cac vat lidu,
cluster, phtc chat [7-13]. Phiém ham lai
TPSSH dugc x4y dung boi Tao-Perdew-
Staroverov-Scuseria c6 sy bod sung cua 10%
nang lugng trao d6i Hartree-Fock [14, 15] trong
ly thuyét phlem ham mét d6 duoc xem 13 nhiéu
tiém nang dé sir dung nghién ctru trong linh vuc
hoa sinh [12, 16, 17]. Su két hop phiém ham
nay voi cac bd ham co so phan tach hoa tri cla
Ahlrichs nhu bd ham véi cac orbital hoa tri
dugc md ta bang bo ham double zeta (DZV) ¢o
bd sung thém ham phan cuc, def2-SVP; hay bd
ham triple zeta (TZV) c6 bd sung thém ham
phan cuc, def2-TZVP; trong tinh toan cau tric
cac cac phuc chét kim loai da to ra dat dugc
nhiéu két qua t6t [18, 19]. Vi vay, tat ca cdc qua
trinh thyc hién t6i wu hinh hoc, tinh tan s dao
dong va niang luong diém khong (ZPE), phan
tich QTAIM (Quantum Theory of Atoms in
Molecules) cuia cac ciu triic trong nghién ciru
nay st dung muc tinh TPSSH/def2-SVP thong
qua phan mém Gaussian 09 [20]. C4c théng s6
mat do electron p(r), Laplacian V2p(r) tai diém
t6i han lién két (BCP) trong phan tich AIM
dugc xac dinh tir chuong trinh Multiwfn [21].

Ning luong diém don va phan tich NBO
(natural bond orbital) dugc thyc hién tai mirc
TPSSH/def2-TZVP bang cach st dung cac hinh
hoc di t6i wu dugc & trén. Ning luong twong
quan dugc tinh tir sy chénh 1é€ch nang luong
tong ciia ZPE va ning lugng diém don. Phép

tinh trong dung mdi methanol dung md hinh
phén cuc lién tuc sit dung phuong trinh tich
phan IEFPCM (integral equation formalism
polarizable continuum model). Nang lugng
orbital bi chiém cao nhiat (HOMO) va ning
lugng orbital khong bi chiém thap nhat
(LUMO) dugc ky hiéu lan luot 1a Enomo VA
ELumo. Khodng cach gilra hai mirc nang lugng
nay 1a ELumo-Homo duoc xac dinh theo biéu thirc

ELumo-Homo = ELumo - EHomo )

Theo dinh ly Koopman [22], thé ion hda
(IP) va ai luc electron (EA) duoc tinh nhu sau:

IP = -Enomo ; EA = -ErLumo

Do am dién (), d6 ctmg (77), 0 mém hoa hoc
(S) va chi s6 electronphile (@) duoc dinh nghia tir
¥ nghia cia ly thuyét phiém ham mat do
(Conceptual DFT) dugc xac dinh nhu sau [23]:

¥ = — Erymo +Exomo _ 1P-EA
Z ; ;
Gt | _7

3. Két qua va thio luin
3.1. Hinh hoc va nang luwong

Trén Hinh 1 thé hién cong thirc ciu tao va
cach danh sb the tu cia mot sé nguyén tir trong
phan tr HL. Phuc chit cua Zn?* voi 4.4°-
diacetylcurcumin (HL) va CHs;OH tao ra
[Zn(L)2(CH3s0H)2] ¢6 dang bat dién hinh 2. Cac
nhom acetyl va methoxy chira cic lién két o
nén co thé quay quanh truc lién két tao ra nhiéu
dinh hudng khong gian khac nhau va tao ra cac
cu dang khac nhau cua phtc tao thanh. Co 4
ddng phan dugc tim thay trong pha khi dwoc ky
hi¢u lan luot 1a G-1, G-2, G-3 va G-4. Hinh hoc
ctia ching dugc thé hién ¢ hinh 2. Trong dung
moi methanol, 4 ddng phan twong tng nay duoc
ky hiéu la S-1, S-2, S-3 va S-4. Trong pha khi,
nang luong tong ctia G-1 thip hon nhiéu so véi
G-2, G-3 va G-4. Nang lugng tuong quan cua
G-2, G-3 va G-4 lan luot la 62.8; 78,0 va
89,1 kJ/mol so voi G-1. Trat ty nay khdng thay
d6i trong dung moi methanol. Ning luwong
tuong quan so v6i S-1 cua S-2, S-3 va S-4 lan
luot la 44,6; 71,8 va 95,9 ki/mol. Vi vay, céc
dong phan G-1 va S-1 bén nhit trong cic pha
tuong Uing.
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Béang 1. Thong ‘sé hinh hoc d4 tdi uu va niang luong twong quan (kJ/mol)
cta cac dong phan trong pha khi va trong dung moi methanol
Tham
Pha khi Dung moi methanol khao
(6]
G-1 G-2 G-3 G-4 S-1 S-2 S-3 S-4
Nang lugng 0,0 628 | 780 | 891 0,0 44,6 718 95.9
tuong quan
Do dai lign két (A)
Zn-01 2,018(-0,023)* | 2,018 2,005 2,021 2,035 (-0,006) | 2,035 2,029 2,036 2,041
Zn-02 2,018 (-0,003) | 2,018 2,017 2,022 2,035 (-0,006) | 2,035 2,030 2,036 2,021
Zn-03 2,081 (0,040) 2,081 2,115 2,081 2,065 (0,024) 2,065 2,054 2,063 2,041
Zn-04 2,081 (0,040) | 2,081 2,060 2,079 2,065 (0,044) 2,065 2,053 2,063 2,021
Zn-05 2,213 (0,025) 2,213 2,216 2,206 2,212 (0,024) 2,211 2,209 2,204 2,188
Zn-06 2,213 (0,025) 2,213 2,204 2,197 2,212 (0,024) 2,211 2,207 2,204 2,188
C1-H2..-H3-C4 2,906 3,027 3,145 4,485 2,886 2,905 3,093 4,482
C5-H6---H7-C8 2,904 3,027 3,578 4,464 2,886 2,905 3,329 4,482
Goc lién két (°)
01-Zn-02 92,3 (2,0) 92,4 90,7 91,9 91,0 (0,7) 90,9 90,0 90,5 90,3
01-Zn-05 95,2 (4,1) 95,3 101,1 94,6 94,5 (3,4) 94,7 93,4 94,0 91,1
02-Zn-05 87,5 (-2,4) 874 91,7 87,9 88,0 (-1,9) 87,9 89,7 89,0 89,9
03-Zn-05 99,2 99,2 85,8 96,5 97,2 96,9 93,5 94,5
04-Zn-05 77,9 77,9 85,3 80,1 80,2 80,5 83,5 82,4
Géc ¢ (%) 21,3 20,1 -1,3 15,4 18,7 17,9 4.8 8,5

* Gia trj trong ngodc 1a d6 1éch so véi s6 liéu tham khao tir tai liéu [6].

Théng s6 hinh hoc va ning luong tuong
quan cua tit ca cac dong phan nay duogc trinh
bay ¢ Bang 1. Trong tat ca cac dong phan, du la
0 pha khi hay dung méi methanol, 6 dai lién
két ctia nguyén tir Zn véi cac nguyén tir O trong
nhom carbonyl ctia phdi tir L thtr nhat (ky hiéu L1)
1a Zn-O1 va Zn-02 déu ngin hon so véi cac gia
tri nay twong Ung cia phdi ti thi 2
(ky hiéu L2) 1a Zn-03 va Zn-04. O G-1 va G-2,
do dai cac lién két Zn-O1 va Zn-02 déu bang
2,018A; trong khi Zn-03, Zn-04 16n hon va
déu bang 2,081A; do dai cac lién két Zn-O5,
Zn-06 13 16n nhét va ciing bang nhau va bang
2,213A, véi O5 va 06 1a cac nguyén tir O cia
cac phdi tir CHsOH.

Céu trac cua G-1 va S-1 gin dat tinh d6i
xtng cua nhom diém C, véi truc dbi xtmg di
qua cac nguyén tir C7 cua 2 phdi tr L1, L2 va

nguyén tir Zn. Céc nguyén tr carbon trén vong
benzene va trén mach chinh ciia phéi tir L ¢6 xu
huéng nam trén cing mot mit phang. Cac mit
phang nay ctia L1 va L2 trong cac dong phan
phirc ¢ vi tri so le v6i nhau, do két qua day lap
thé giita cac nhom methoxy cua cac phdi tu.
Goi ¢ 1a goc nhi dién tao bdi 4 nguyén tir ting
v6i cac dinh lién tiép cuia hinh to gidc tao boi
cac nguyén tu C2, C7 cua L1 va C2, C7 cua L2,
day dugc xem nhu la goc léch gilra cac mat
phing chinh cta L1 va L2 [24]. D6 16n cua goc
® & G-1 va G-2 lan luot 1a 21,3° va 20,1°. Gia
trj ndy twong tng & cic dong phan G-3 va G-4
la -1,3° va 15,4°. Trong khi d6 gia tri goc ¢ &
S-1, -2, S-3 va S-4 lan luot 1a 18,7°; 17,9°
4,8° va 8,5°. Nhu vay & G-3 va S-3, cac mat
phang chinh ctia L1 va L2 & vi tri it so le nhat.
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Hinh 2. Hinh hoc t6i wu ctia 4 ddng phan trong pha khi va mét phan hinh hoc thu gon
cua G-1, S-1 & muc TPSSH/def2-SVP.

Vé mit khong gian, G-1 va G-2 chi khac
nhau ¢ sy dinh hudéng cua nhém —CHs trong
nhom acetyl, trong khi nhdm —CH3 cia nhém
acetyl & G-1 dinh hudng theo chiéu doc véi truc
05-Zn-06 thi cia G-2 lai c6 xu huéng nim
ngang. So sanh hinh hoc ctia G-1 va G-2 ta thay
chung c6 su twong dong rit 16n, cac lién két
Zn-01, Zn-02, Zn-03, Zn-04, Zn-O5 va
Zn-06 déu c6 do dai bang nhau; cac goc lién
két 02-Zn-05, 03-Zn-05, 04-Zn-05 ¢6 cling
d6 16n, cac goc lién két O1-Zn-02, 01-Zn-05
sai khac khong qué 0,1°, khac nhau nhiéu nhat
la & goc ¢ 1én 1,0°. Phan tich AIM (s€ trinh bay
chi tiét & phan sau) cho thdy, tit ca cac dong
phan déu c6 thé ton tai lién két dihydrogen H-H
dang C1-H2---H3-C4 va C5-H6---H7-C8 tur 2
phan tor 4, 4’-diacetylcurcumin (Hinh 2).
Khoang cach H---H nay & G-1 lan lugt la
2,906A va 2,904A. Cac gia tri nay cta G-2, G-3
va G-4 déu 16n hon 3 A.

Trong dung moi methanol, & S-1 va S-2, do
dai lién két Zn-0O1, Zn-02 déu bang 2,035A, va
do dai lién két Zn-03, Zn-O4 déu bang 2,065A.
Nhin chung, ca 4 ddng phan S-1 dén S-4, do dai
cac lién két Zn-01, Zn-02 c6 xu hudng ting

1én nhung d6 dai cac lién két ciia Zn-03, Zn-04
lai giam xudng so voi trong pha khi. D6 dai céc
lien két dihydrogen H-H trong dung moi
methanol c6 xu hudng giam so vdi trong pha
khi. Cac khoang cach H2---H3 va H6---H7 &
S-1 ngin hon cta G-1, déu x4p xi bang 2,886A.
So v6i két qua hinh hoc phan tich tir cac
chuong trinh SHELXL va SHELXT vé dit kién
cAu trac tinh thé cua phirc da tong hop duoc [6],
do dai lién két Zn-O1, Zn-02, Zn-03, Zn-04,
Zn-05, Zn-06 cua S-1 chénh 1éch khong nhibu.
Sy chénh léch nhidu nhat 1a ¢
Zn-04 khoang 0,044A. Gia tri goc lién két
chénh léch nhidu nhét chi 1a 3,4° cia goc
01-Zn-05. Vi vy, mé hinh ciu tric cia cac
phirc duoc tdi wu & muc TPSSH/def2-SVP 4
phu hop.

3.2. Phan tich AIM

Céc phan tich & trén da cho thdy G-1 va S-1
1a cac dong phan wu tién ton tai nhat ciia phirc
vi ching c6 ning lugng thap nhét trong cac pha
khi va dung moéi methanol tuong Uing. Vi vay,
cac phan tich tiép theo theo cua nghién ciru nay
chi tap trung cho G-1 va S-1.
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Hinh 3. Hinh anh HOMO, LUMO va hinh hoc topo cua G-1 \(é S-1. Trong hinh hoc topo, cac duong lién két nét
mau vang, cdc BCP - ing vdi diém tron mau cam va cac diém tdi han vong RCP - diém tron nhd mau vang.

Trong nhitng nim gan dédy 1y thuyét luong
tr vé nguyén tir trong phan tor (QTAIM) duoc
st dung nhu la mot cong cu hitu ich cho viéc
khao sat cac tuong tac hoa hoc dua trén cac dai
luong lién quan dén mat do electron [25, 26].
Céc thong sb két qua phan tich AIM (Atoms in
Molecules) tinh tai mitc TPSSH/def2-SVP cua
G-1 va S-1 duoc thé hién tai Bang 2. Hinh hoc
topo cta chiing nam ¢ Hinh 3. Gi4 tri cia mat
do electron p(r) cang 16n thi lién két cang bén.
Khi cac lién két co p(r) > 0,1 au va Laplacian
V2p(r) < 0, chung s& thudc vé lién két cong hoa
tri. Cac twong tic yéu bao gdém lién két

hydrogen va tuong tic van der Waals lai c6
V2p(r) > 0 va gia tri p(r) nho. Néu mat do
electron quéa nho, tir khoang 0,001 au tré xudng
s€ rng vdi tuwong tac van der Waals. Cac tuong
tac yéu nay déu thudc tuong tac cdu hinh vo
dong (closed-shell) [27-29]. Céc lién két phdi tir
- kim loai Zn-O ciia G-1 va S-1 déu c6 gia tri
clia mat do electron p(r) & mirc trung binh, nim
trong pham vi 0,0455-0,0693 au va V?p(r) > 0.
Vi vy, cac lién két Zn-O duoc hinh thanh trong
phirc ¢6 cau hinh vo déng, co do bén ¢ mirc
trung binh va giam déan theo diy Zn-01/02 >
Zn-03/04 > Zn-05/06.

Bang 2. Mat dé electron p(r), Laplacian V2p(r), mat do dong nang G(r), mat d6 thé nang V(r)
va mat d nang luong H(r) tinh theo au cing voi nang lugng lién két hydrogen (Eng) tinh theo kd/mol
tai mot sb diém toi han lién két cua G-1 va S-1

Lién két o) | HO [ vipr) o) v | Eve
G-1
Zn-01 0,0603 | 0,0003 |04031 |0,1005 | -0,1002
Zn-02 0,0603 | 0,0003 |04032 |0,1005 | -0,1002
Zn-03 0,0598 |-0,0017 |03112 |0,0795 | -0,0812
Zn-04 0,0598 | -0,0017 |0,3109 |0,0795 | -0,0812
Zn-05 0,0455 | -0,0051 |0,1851 | 0,0513 | -0,0564
Zn-06 0,0455 | -0,0051 |0,1850 | 0,0513 | -0,0564
05-H9--04 0,0189 | 00006 |0,0713 |00172 |-0,0165 | 217
06-H10--03 | 0,0189 | 0,0006 | 00712 |0,0172 |-0,0165 | 217
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C5-H6--H7-C8 | 0,0014 | 0,0005 0,0056 0,0009 -0,0005 0,6
C1-H2--H3-C4 | 0,0014 | 0,0005 0,0056 0,0009 -0,0004 0,6
S-1
Zn-01 0,0666 | -0,00021 | 0,3770 0,0945 -0,0947
Zn-02 0,0666 | -0,00021 | 0,3770 0,0945 -0,0947
Zn-03 0,0622 | -0,00132 | 0,3321 0,0843 -0,0857
Zn-04 0,0622 | -0,00132 | 0,3321 0,0843 -0,0857
Zn-05 0,0457 | -0,00502 | 0,1865 0,0516 -0,0566
Zn-06 0,0457 | -0,00502 | 0,1865 0,0516 -0,0567
Cl1-H12---02 | 0,0052 | 0,00117 | 0,0240 0,0048 -0,0037 4,8
C13-H14---01 | 0,0052 | 0,00117 | 0,0240 0,0048 -0,0037 4,8
C1-H2--H3-C4 | 0,0014 | 0,00049 | 0,0058 0,0010 -0,0005 0,6
C5-H6--H7-C8 | 0,0014 | 0,00049 | 0,0058 0,0010 -0,0005 0,6

95

Hinh hoc topo & Hinh 3 con chi ra sy xuét
hién céc diém t&i han & céc khoang cach H---H
tai cac nhom twong tac C1-H2.--H3-C4 va
C5-H6---H7-C8 tr 2 phdi tr 4,
4’-diacetylcurcumin trong phirc ¢ ca G-1 va
S-1. biéu nay dua dén nhan dinh c6 thé tdn tai
cac lién két dihydrogen & cac ciu trac nay.
Hinh hoc cua cac dong phan & hinh 1 chi ra
khoang cach H2:--H3 va H6---H7 ¢ G-1 lan
luot 1a 2,906A va 2,904A. Céc gia tri ndy cua
G-2, G-3 va G-4 déu 16n hon 3 A. Tét ca cac
gia tri nay déu 16n hon téng ban kinh van der
Waals ctia hai nguyén tir hydrogen (2,4 A). Qua
viéc khao sat hang loat cac phuc khac nhau co
lién két hydrogen, Poperlier di dé xuit 8 tiéu
chi c¢6 thé xac nhan lién két hydrogen hay
dihydrogen, trong d6 c6 3 ti€u chi co ban bao
gém: phai cé diém t6i han BCP, mat do
electron p(r) tai BCP nam trong gi6i han 0,002-
0,035 au va gia tri V?p(r) trong khoang 0,02-
0,15 au [27, 29]. Hinh anh va s liéu tir Hinh 3
va bang 2 cho théy, mic du c6 sy xuét hién cac
BCP tai H2:--H3 va H6---H7 ¢ G-1 va S-1
nhung gia tri mat do electron déu 12 0,0014 ~
0,001 au va Laplacian tuong ung nim trong
khoang 0,0056-0,0058 au, déu qué nho, khong
thoa man tiéu chi cua Poperlier. Cac lién két
hydrogen duoc xem 1a c6 dd bén 16n néu ning
luong lién két trong khoang 15-40 kcal/mol. Do
bén cia lién két hydrogen dugc xem la trung
binh va yéu néu ning lwong lién két trong pham
vi twong ung lan luot 1a 4-15 va 1-4 kcal/mol

[30, 31]. Ning luong ctia mdi lién két hydrogen
(Ewg) c6 thé tinh gan ding tir cong thirc
Espinosa-Molins-Lecomte, Exg = -0,5V(r), véi
V(r) 1a mat do thé ning tai diém toi han lién két
[32]. Phép tinh cho thay ning luong Eng tai cac
BCP cua lién két H2---H3 va H6---H7 déu rat
nho, chi khoang 0,6 kJ/mol (Bang 2). Tt nhiing
Kkét qua nay co thé rat ra nhan dinh, chua thuc
su hinh thanh lién két dihydrogen tir cdc nguyén
td¢ H2 véi H3 va H6 véi H7, ching chi nén
dugc xem nhu 1a cac tuong tac van der Waals.
Tu hinh hoc topo cua G1 va S1 ¢ Hinh 3
cling c6 thé thay thém su xuét hién cac BCP cua
cac lién két hydrogen giira L va methanol. O
G-1, cac lién két O-H ctia phdi tir methanol da
hinh thanh lién két hydrogen vé6i cac nguyén tir
O cua L, cu thé d6 1a cac twong tac O5-H9---04
va 06-H10---O3. Khoang cach O---H, mat do
electron, Laplacian va gia tri Eng clia cac lién
két hydrogen nay xap xi nhau lan luot 14 2,197 -
2,198 A; 0,0189 au; 0,0712 - 0,0713 au;
21,7 kJ/mol. Theo ti€u chi phan loai & trén, do
bén cua cac lién két hydrogen nay ¢ muc trung
binh. C6 thé do hi¢u ung dung méi, ching toi
khong tim théy su hién dién cua cac lién két
hydrogen dang O-H---O & S-1 ma thay vao do
14 su xuét hién cua cac tuong tac C-H---O voi
ning luong rat nho. Cu thé 1a trong S-1 hinh
thanh cac twong tac CI11-H12---02 va
C13-H14---01 ¢6 cung d6 dai, mat do electron,
Laplacian va Eng bang nhau véi cac tri s6 lan
luot 14 2,799 A; 0,052 au; 0,0240 au; 4,8 kJ/mol
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(Hinh 2 va Bang 2). Cac tri sd lién quan dén
mat d¢ electron cua céac tuong tac C-H---O nay
déu rat nho khi so sanh véi cac tri sd nay cua
tuong tac O-H---O & trong pha khi nén céc lién
két hydrogen nay kém bén hon. Sy hinh thanh
cac lién két hydrogen O-H---O trong pha khi
hay C-H---O trong dung moi da hd trg cho cac
lién két phéi ttr - kim loai Zn-O tao ra su on
dinh caa phuc.

3.3. Phan tich NBO

Tinh chit cac lién két kim loai - phéi tir va
lien két hydrogen c6 thé dugc nghién ctru bang
Iy thuyét nhidu loan NBO (Natural Bond
Orbital). Két qua phan tich NBO cho théy, cau
hinh electron ctia Zn trong G-1 va S-1 lan luot
la [core]4s%273d% 9840384002 va
[core]4s0283d%984p0394d0025p0001 S0 v&i  cAu
hinh electron ctia Zn?* la [core]3d™, rd rang la
dd c¢6 su chuyén dich electron tir phdi tir vao
cac orbital 4s, 4p, 4d clia nguyén tu Zn trong
G-1 hay thém ca cac orbital 5p ¢ S-1. Két qua
nay hinh thanh céc lién két phdi tir - kim loai
Zn-O lam bén phirc. Sy hinh thanh cac lién két
Zn-0 déu do su giai téa cua ca hai cap electron
khong lién két (lone electron pair, LP) trén
nguyén tir O ciia phdi tir theo qua trinh chuyén
dich dién tich LPoy — LP*@zn v&i nang luong
siéu lién hop E@. O S-1, cac qua trinh giai toa
electron khong lién két trén cic nguyén tur
oxygen dén orbital LP* ctia Zn, LPowoz —
LP*zn) 6 ning luong siéu lién hop 16n nhét véi
E®@ = 340,3 kJ/mol; cac qua trinh LPoz0s —>
LP*zy c6 E@ = 327,5 kJ/mol; va qua trinh
LPosios) —> LP*zy c6 E@ thép nhat, 197,8 kJ/mol.
Trong khi d6 & G-1, E@\pou02) - Lpzn) = 350,2 kI/mol;
E@ipo3) - wp@En = 316,1 ki/mol; E@ipos

Lexzn) = 315,9 kd/mol va E®@iposios) - Lpr@n) =
194,3 kJ/mol. Trat tu ndng lugng siéu lién hop
giam dan cla cac qua trinh nay phu hop véi su
tang do dai, gidm mat do electron tai diém t6i
han cua céc lién két Zn-O1, Zn-02, Zn-03,
Zn-04, Zn-05 va Zn-06 ¢ S-1 va G-1 nhu da
phan tich & trén.

Nhu da thao luan trong phan tich AIM, tinh
6n dinh cua phtrc con dugc tao ra tur sy lién Kkét
giita cac phdi tir voi nhau thong qua cac lién két
hydrogen. Cac tuong tic 0O5-H9---O4 va
06-H10---O3 ung voi cac qua trinh giai toa
electron LPos — 6™ (05-H9) V& LP(03) — 6™ (06-H10)
& G-1 ¢6 ning luong siéu lién hop E® rat nho,
déu bang 3,7 kJ/mol. Trong khi d6 & S-1, ning
lugng siéu lién hop cua sy giai téa electron &
cac qua trinh LP(oz) —> G*(Cll-le) va LP(01) -
6*c1a-14y cOn nho hon nhiéu, déu chi bang
0,5 kJ/mol. Két qua nay tuong dong véi phan
tich AIM & trén, cac lién két hydrogen
C11-H12---02 va C13-H14---O1 c6 d6 bén rat yéu.

3.4. Théng s6 hoat tinh héa hoc

Pé tim hiéu vé hoat tinh hoéa hoc cua phuc
chung t61 da tinh cac thong s6 hoat tinh hoa hoc
ciia phéi tr L va phuc trong cic pha khi va
dung méi methanol, bao gom: khoang cach
néng lu(_mg ELUMO‘HOMO, thé ion hda (|P), ai lLIC
electron (EA), do am dién (y), do cung (7), do
mém hoéa hoc (S) va chi s electrophile (@). Tat
ca cac thong sd phan ung nay déu lién quan
nhiing thay ddi vé mat do electron ciia phén tir
hodc nhing thay d6i vé dién thé ngoai, tir d6
cung cap thong tin lién quan dén kha ning phan
mg ctia hé. Gia tri cua cac thong sd tinh theo
eV dugc trinh bay ¢ Bang 3.

Bang 3. Gia tri ciia IP, EA, %, M, S VA ® clia cac phirc va phdi tir trong pha khi
va trong dung mdi methanol tai micc TPSSH/def2-TZVP

Cau tric Ewumovomo | IP |EA | v |n |S o
L (khi) 2,08 1,70 | -0,39 | 0,65 | 1,04 | 0,48 | 0,21
L (methanol) | 2,66 4,88 | 2,22 | 355|133 (0,38 4,72
G-1 2,46 512 | 2,66 | 3,89 | 1,23 |041 6,15
S-1 2,69 551|282 | 417|134 (037|645
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Nhu di chi ra ¢ phan 2, theo dinh ly
Koopman, cac dai luong thé ion héa (IP), 4i luc
electron (EA) lan luot bang gia tri 4m ciia ning
luong orbital bi chiém cao nhat (HOMO) va
ning lugng orbital khong bi chiém thip nhat
(LUMO) [22]. Hinh hoc cac orbital bién &
Hinh 3 cho thay, trong pha khi, HOMO ctia G-1
dugc tao ra chi yéu tir cac orbital nguyén tir
(AO) cua phéi tir L1, nguoc lai, LUMO lai
dugc tao ra chil yéu tir cac orbital nguyén tir cua
L2. Khi chiu anh huéng cua dung moi
methanol, HOMO cua S-1 da c6 sy tham gia
nhiéu hon ciia cac AO tir L2. Twong ty LUMO
cua S-1, ngoai sy dong gop chinh ctia cac AO
tir L2 d3 c6 thém mot phan dong gbp nho cua
cac AO & L1. C6 su thay ddi dang ké cua cac
dai lugng thong sb hoat tinh hoa hoc cua phuc
cling nhu phéi tir L khi so sanh trong pha khi va
trong dung méi methanol. Khoang cach nang
luong LUMO-HOMO, thé ion héa va &i luc
electron, d0 am dién, d6 cung va chi sb
electrophile ¢6 xu hudng tang trong khi do
mém hoéa hoc lai giam khi ¢ trong dung moi
methanol. Cu thé nhu cac gié tri ELumo-Homo
ctia phirc va phdi tir L 1an luot 1a 2,69 va 2,66
eV trong methanol 16n hon trong pha khi twong
g 13 2,46 va 2,08 eV. Con gia tri 0 mém cua
L va phirc trong methanol 1an luot 14 0,38 va
0,37 eV nho hon trong pha khi, 0,48 va 0,41 eV.
Do cing phdi tir L va phirc trong methanol 1an
luot 1a 1,33 va 1,34 eV, khong co sy khac biét
16n, didu nay goi ¥ rang, su phéan cuc, bién dang
maiy electron cta cic cdu trac ndy la khong
khac nhau nhiéu khi co su tac dong nho cua
dién thé ngoai do mot tac nhan phan (mg giy ra.
Céc hop chat nay déu c6 thé 1a tac nhan phan
g electronphile t6t va kha ning lam tac nhan
phan g electronphile cua phuc la cao hon so
v6i phdi tir. Pidu nay ciing duoc xac nhan boi
gia tri do am dién cao cua phtc. P§ am di¢n
ctia G-1 va S-1 déu cao hon nhiéu so véi ciia
phdi tir, gia tri nay lan luot 12 3,89 va 4,17 eV.

4. Két luan

Cau tric hinh hoc, dd bén, tinh chat lién két
cua cac dong phan phirc tao ra tir Zn?* véi cac

phéi tir diacetyl curcumin va methanol trong
pha khi va dung m6i methanol da dugc nghién
ctru, khao sat mot cach chi tiét bang 1y thuyét
phiém ham mat do tai murc Iy thuyét TPSSH véi
cidc b0 ham co s& def2-SVP va def2-TZVP.
Hinh hoc cta phtrc ¢6 dang bat dién. Sy giai téa
clia cac cap electron khong lién két trén céc
nguyén tir O ctia phdi tir t6i cac orbital LP* cua
nguyén tir Zn hay tdi cac orbital 6*(c-Hyo-+) cua
phdi tir khac da 1a nguyén nhén tao ra do bén 6n
dinh cho cdu tric ciia phuc. Trong dung moi
methanol, phirc hinh thanh cac lién két hydrogen
kém bén hon so véi trong pha khi. Tir két qué tinh
cac théng s hoat tinh hoa hoc cho thiy kha ning
lam tac nhan electronphile cta phirc 1a cao hon so
v6i phdi tir diacetyl curcumin.
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