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Abstract 

The new complex of Pt(II) with menthone 4-methyl thiosemicarbazone (Pt-4methiomen) was synthesized and 
characterized by means of MS, IR, 1H-NMR and UV-VIS spectroscopies. Results show that, the molecular formula of 
complex of Pt(II) with menthone 4-methyl thiosemicarbazone is [Pt(C12H22N3S)2]. The Pt(II)complex is four coordinate 
and square planar geometry. The result of in vivo of cytotoxicity test of the complex has shown that the new complex of 
Pt(II) exhibit inhibitor on Hep-G2 and RD cancer cells with IC50 values 2.5÷3.1 g/ml. These results indicated a 
potential of Pt-4methiomen in biomedical application. 

Keywords. Menthone 4-methyl thiosemicarbazone, complex of  Pt(II), cytotoxicity. 

 

1. MỞ ĐẦU 
 

Phức chất của Pt(II) có hoạt tính sinh học rất phong 
phú, có hoạt tính kháng nấm, kháng khuẩn, kháng 
virut và đặc biệt là khả năng ức chế tế bào ung thư.  
Từ khi phức chất Cisplatin được sử dụng làm thuốc 
chữa bệnh ung thư cho đến nay, hướng nghiên cứu 
về phức chất platin phát triển rất mạnh mẽ.[1,2,3,4] Các 
nghiên cứu tập trung vào tổng hợp các phức chất 
mới của platin với các phối tử khác nhau, nghiên 
cứu cấu trúc và thăm dò hoạt tính, nhằm tiếp tục tìm 
kiếm các chất mới có thể nghiên cứu sử dụng trong y 
học với mong muốn tăng hoạt tính có lợi và giảm 
độc tính của chúng. Các phức chất của kim loại 
chuyển tiếp nói chung và phức chất Pt(II), Pt(IV) đã 
được nghiên cứu nhiều về cấu trúc và hoạt tính sinh 
học, tuy nhiên cho đến nay mối quan hệ giữa cấu 
trúc và hoạt tính sinh học của chúng vẫn chưa được 
làm rõ và là vấn đề đang được quan tâm nghiên 
cứu.[3,5] Do đó việc tổng hợp các phức chất mới, bổ 
sung các dữ liệu về cấu trúc và hoạt tính sinh học là 
một cách nhằm làm sáng tỏ mối quan hệ này. Nhóm 
nghiên cứu của chúng tôi đã thu được một số kết quả 
ban đầu cho thấy phức chất của Pt(II) với nhóm phối 
tử thiosemicacbazon có hoạt tính khá cao.[1] Tiếp tục 
hướng nghiên cứu trên, trong bài báo này chúng tôi 
công bố kết quả tổng hợp, nghiên cứu cấu trúc và 
thăm dò hoạt tính gây độc tế bào của phức chất 
Pt(II) với phối tử 4-metyl thiosemicacbazon 
mentone.  

 
2. THỰC NGHIỆM 

 
2.1. Các hoá chất 

 
4-metyl thiosemicacbazit, K2[PtCl4]là hóa chất tinh 
khiết của Sigma- Aldrich, mentone là hoá chất tinh 
khiết của Merck, các dung môi đều dùng loại PA, 
nước cất hai lần hoặc đề ion.  

 
2.2. Thực nghiệm 
 

4-meyl thiosemicacbazon mentone (H4methiomen) 
được tổng hợp từ 4-metyl thiosemicacbazit (0,01 
mol/1,05g hòa tan trong dung dịch 80 ml etanol + 20 
ml nước) và mentone (0,01 mol/1,8 ml hòa tan trong 
30 ml etanol). Trộn hai dung dịch, axit hóa bằng axit 
axetic khan đến pH ~ 4, đun hồi lưu ở nhiệt đô  40-
50 oC trong 3 giờ. Sau đó hỗn hợp được đun nhẹ cho 
bay hơi chậm đến khi xuất hiện váng tinh thể. Để 
nguội cho kết tinh. Thu được tinh thể màu trắng, 
không tan trong nước, tan trong etanol. Thu được 
1,89 g, hiệu suất 78,4 %. 
 Phức chất của Pt(II) với 4-metyl 
thiosemicacbazon menton (Pt-4methiomen) được 
tổng hợp từ K2[PtCl4] (0,0005 mol, 0,2075 g hòa tan 
trong 50 ml nước) với H4methiomen (0,001 mol, 
0,241 g trong 50 ml nước). Cho từ từ dung dịch 
phức K2[PtCl4] vào dung dịch H4methiomen ở nhiệt 
độ ~40 oC, khuấy đều và tiếp tục đun nhẹ, dung dịch 
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chuyển dần từ màu đỏ nâu sang màu vàng tươi. Tiếp 
tục đun nhẹ cho bay hơi chậm đến khi xuất hiện vẫn 
đục, để nguội cho kết tinh. Thu được tinh thể màu 
vàng nhạt, không tan trong nước, ít tan trong etanol. 
Sản phẩm được lọc, rửa nhiều lần bằng nước, etanol, 
kết tinh lại từ dung dịch etanol-nước, sau đó làm khô 
trong bình hút ẩm chứa P2O5. Thu được 0,317 g, 
hiệu suất 94 %. 
 
2.3. Phương pháp nghiên cứu 
 
Phổ IR được đo trên máy FTIR8700 trong vùng 400- 
4000 cm-1 bằng phương pháp ép viên với KBr, phổ 
khối lượng được ghi trên máy Agilent LC-MSD 
Trap-SL (ESI-MS), phổ 1H-NMR được ghi trên máy 
Bruker 500 MHz trong dung môi DMSO, các phép 
đo được thực hiện tại Viện Hoá học - Viện Hàn lâm 
Khoa học và Công nghệ Việt Nam. Phổ UV-Vis 
được ghi trên máy UV-VIS Agilent 8453, trong 
vùng 200-800 nm tại phòng thí nghiệm trung tâm – 
Trường Đại học Vinh. 
 Hoạt tính kháng ung thư được thử nghiệm theo 

phương pháp của Skehan & cs. (1990) và 
Likhiwitayawuid & cs. (1993)[6,7] được áp dụng tại 
Viện nghiên cứu ung thư Quốc gia của Mỹ (NCI) và 
trường đại học Dược, đại học Tổng hợp Illinois, 
Chicago, Mỹ. Thử nghiệm được thực hiện tại Phòng 
Sinh học thực nghiệm, Viện Hóa học các hợp chất 
thiên nhiên, Viện hàn lâm KH và CN Việt Nam.  
 
3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 
 
3.1. Kết quả nghiên cứu thành phần và cấu trúc 
 
Phổ MS 

 
Phổ ESI-MS positive của phối tử H4methiomen và 
phức chất Pt(II) (ở hình 1) cho cụm pic ion phân tử 
dạng MH+, ứng với thành phần của các đồng vị phù 
hợp. Kết quả trình bày ở bảng 1. 

Từ kết quả phương pháp phổ MS cho phép rút ra 
kết luận công thức phân tử phù hợp nhất của phức 
chất của Pt(II) với 4-metyl thiosemicacbazon 
menton là: [Pt(C12H22N3S)2]. 

 

        
 

Hình 1: Phổ MS-positive của H4methiomen và phức chất Pt(II) 

Bảng 1: Kết quả MS và thành phần phức chất

 

 
- Kết quả phổ IR 
 

Phổ IR của H4methiomen và phức chất Pt(II) ở hình 
2.  Trên cơ sở xem xét tần số của các dải hấp thụ đặc 
trưng trên phổ của phối tử và phức chất và tham 

khảo việc quy kết phổ của các tác giả đối với các 
nhóm chất thiosemicabazon và các phức chất của 
chúng,[3,4,5] chúng tôi quy gán một số dải hấp thụ đặc 
trưng của các nhóm trong phối tử và phức chất ở 
bảng 2. 
 

TT Kí hiệu mẫu Giá trị m/z của pic ion phân tử MH+ Phân tử khối M Công thức phân tử 

1 H4methiomen 242 241 C12H23N3S 

2 Pt-4methiomen 676 675 PtC24H44N6S2 
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Hình 2: Phổ IR của phối tử H4methiomen và phức 

chất Pt-4methiomen 
 

Trên phổ IR của 4-metyl thiosemicacbazon 

menton có mặt các dải hấp thụ đặc trưng cho dao 
động hoá trị của NH-hidrazin và NH-amit ở vùng 
~3000 cm-1, không xuất hiện dải hấp thụ ở vùng 
~2500 cm-1 của nhóm SH, đồng thời xuất hiện dải 
hấp thụ ở 800 cm-1 của nhóm CS. Các dữ kiện này 
cho thấy ở trạng thái tự do phối tử tồn tại dạng thion.  

So sánh phổ IR của 4-metyl thiosemicacbazon 
menton và phức chất Pt(II) cho thấy dải hấp thụ đặc 
trưng cho nhóm CS có sự dịch chuyển về vùng tần 
số thấp hơn trên phổ phối tử chúng tỏ sự tạo liên kết 
với kim loại qua nguyên tử S, không xuất hiện dải 
hấp thụ của nhóm NH-hiđrazin, chứng tỏ có sự 
chuyển từ cấu trúc thion sang thiol khi tạo phức và 
liên kết thực hiện qua nguyên tử N-hiđrazin, các liên 
kết Pt-S, Pt-N được xác nhận bởi sự xuất hiện các 
dải hấp thụ ở tần số  613 cm-1  và  428 cm-1 trên phổ 
phức chất. 

 
Bảng 2: Số sóng (cm-1) của một số dải hấp thụ đặc trưng trên  phổ IR của  

4-metyl thiosemicabazon menton và phức chất Pt(II) 

         , cm-1 
Chất  

NH NH +CN NN CS Pt-X (X= S, N) 

H4methiomen 3311, 3242, 3145 1543, 1494 1047 800 - 
Pt-4methiomen 3398 1537, 1494 1047 756 613, 428 

 
- Kết quả phổ 1H-NMR 

 

 

Hình 3: Phổ 1H-NMR của phức chất Pt-4methiomen 
 
Trên phổ 1H-NMR của phức chất Pt-

4methiomen không xuất hiện tín hiệu của H nhóm 
NH-hiđrazin ở vùng 9-10 ppm, chứng tỏ khi tạo 
phức H4methiomen chuyển sang dạng thiol và đề H. 
Tín hiệu của H thuộc nhóm NH-amit xuất hiện ở 
vùng ~7 ppm, tương tự như ở các trường hợp phổ 
1H-NMR của các phức chất của nhóm phối tử 
thiosemicacbazon. Tín hiệu của các proton của các 
nhóm CH, CH2 xuất hiện ở vùng 1,4-3,4 ppm, tín 

hiệu của các  proton của các nhóm CH3 xuất hiện ở 
vùng trường cao nhất 0,6-1,2 ppm. Kết quả phân tích 
phổ 1H-NMR của phức chất cho các nhận xét phù 
hợp với kết quả phổ IR. 

 
- Kết quả phổ UV-Vis 

 
Phổ UV-Vis của phối tử 4-metyl thiosemcacbazon 
menton chỉ xuất hiện các dải hấp thụ ở vùng 200-
300 nm thuộc bước chuyển nội bộ phối tử, trên phổ 
phức chất các dải hấp thụ này đều chuyển về vùng 
bước sóng dài, cho thấy có sự biến đổi của phối tử từ 
dạng tự do sang dạng tạo phức. Trên phổ của phức 
chất Pt(II) còn xuất hiện vân hấp thụ rộng, cường độ 
yếu ở vùng 400-500 nm, đặc trưng của dải chuyển d-
d. Kết quả phổ UV-Vis của phức chất Pt(II) với 4-
metyl thiosemcacbazon menton phù hợp với kết quả 
nghiên cứu phổ UV-Vis của các phức chất Pt(II) với 
thiosemicacbazon mà một số tác giả đã nghiên      
cứu [1,4].  

Từ các dữ kiện của các phương pháp phổ IR, 1H-
NMR và UV-Vis chúng tôi đề nghị cấu trúc của 
phức chất Pt(II) tổng hợp được ở hình 4. Trong phức 
chất phối tử 4-metyl thiosemicacbazon menton là 
phối tử hai càng, liên kết với Pt(II) qua nguyên tử S 
và N-hidrazin, phức chất thu được có cấu trúc vuông 
phẳng. 
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Hình 4: Cấu tạo của H4methiomen và phức chất Pt(II) 

 
3.2. Kết quả thử hoạt tính gây độc tế bào 
Phối tử 4-metyl thiosemicacbazon menton và phức 
chất Pt(II) đã được thử nghiệm hoạt tính gây độc tế 
bào trên 2 dòng tế bào ung thư là: ung thư gan (Hep-
_G2) và ung thư mô liên kết (RD). Kết quả được 

trình bày ở hình 5 và bảng 3. Kết quả cho thấy: Phối 
tử và phức chất đều có khả năng gây độc tế bào đối 
với cả 2 dòng tế bào ung thư được thử nghiệm với 
giá trị IC50 thấp và hoạt tính của phức chất cao hơn 
phối tử tự do. 

 
Dòng Hep-G2 Dòng RD 

   
 

Đối chứng âm  Đối chứng dương  Đối chứng âm  Đối chứng dương  

 
   

H4methiomen  
(nồng độ 10 µg/ml) 

Pt-4methiomen  
(nồng độ 10 µg/ml) 

H4methiomen  
(nồng độ 10 µg/ml) 

Pt-4methiomen 
 (nồng độ 10 µg/ml) 

Hình 5: Hình ảnh kết quả thử khả năng gây độc tế bào của phối tử H4-methiomen và phức chất Pt(II) 

Bảng 3: Kết quả thử khả năng gây độc tế bào của phối tử và phức chất 

Mẫu 
Concentration 

(g/mL)  
Hep-G2 RD 

Cell Survival (%) IC50 (g/mL) Cell Survival (%) IC50 (g/mL) 
Elipticine  5 0 - 0 - 
DMSO - 100 - 100 - 
H-4methimen 10 37,2±1,1 6,9 0 3,3 
Pt-4methiomen 10 15,2±0,7 2,5 5,6±0,4 3,1 

 
4. KẾT LUẬN 
 
Đã tổng hợp được phức chất của Pt(II) với 4-metyl 
thiosemicacbazon menton. Phức chất ở dạng bột 
màu vàng sáng, không tan trong nước, dễ tan trong 
etanol. Nghiên cứu thành phần và cấu trúc phức chất 
bằng các phương pháp phổ MS, IR, 1H-NMR và 
UV-VIS, đã rút ra kết luận phức chất có công thức 

phân tử là: [Pt(C12H22N3S)2] và đã đề nghị công thức 
cấu tạo của phức chất với số phối trí 4 của Pt, ứng 
với cấu trúc vuông phẳng. Trong phức chất phối tử 
4-metyl thiosemicacbazon menton là phối tử hai 
càng, liên kết với Pt(II) qua nguyên tử S và N-
hidrazin. Phối tử và phức chất đều có khả năng gây 
độc tế bào đối với cả 2 dòng tế bào ung thư được thử 
nghiệm (tế bào ung thư gan, Hep-G2 và tế bào ung 
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thư mô liên kết, RD) với giá trị IC50 thấp, hoạt tính 
của phức chất cao hơn phối tử tự do tương ứng. Kết 
quả nghiên cứu ban đầu này cho thấy phức chất 
Pt(II) mới thu được có tiềm năng nghiên cứu ứng 
dụng trong lĩnh vực y-sinh.  
 
Lời cảm ơn. Nghiên cứu này được thực hiện với sự 
hỗ trợ kinh phí từ đề tài Cấp Bộ mã số B-2017- 
TDV-01. 
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68 Nghiên cứu tổng hợp vật liệu mao quản trung bình SBA-15 và composite biến tính SBA-
15/TiO2 nanotube từ thủy tinh lỏng Việt Nam ứng dụng xử lý chất thải phóng xạ trong môi 
trường nước. 

Study on synthesis of mesostructured silica SBA-15 and composite SBA-15/TiO2 nanotube 
using Vietnam sodium silicate for efficient removal of radioactive wastes in aqueous solution. 
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