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MO DAU

Trong nhitng thap nién gan day, san xuit cong - ndng nghiép trén thé giéi
d3 ¢ su phat trién vuot bac. Cing v6i su phat trién do, tinh trang 6 nhiém moi
truong ngdy cang gia ting dic biét 1a cac nudc dang phat trién nhu Viét Nam.
O nhiém mai truong 1am anh hudng nghiém trong dén chat luong cudc sdng va
12 mot trong nhitng nguyén nhan hang dau gay ra cic bénh truyén nhiém ciing
nhu bénh khong truyén nhiém trén toan cau. Viét Nam nam trong khu vyc Chau
A Thai Binh Duong, mot trong nhitng khu vuc chiu anh hudng nang né cia cac
bénh truyén nhiém [1]. Thong thudng, khi ngudi bénh mac cac bénh truyén
nhiém s& tao diéu kién thuan lgi cho nhitng vi khuan co hoi gay bénh, tir 46 gay
ra hién tuong boi nhiém. Bén canh do, cac chat khang sinh sir dung thiéu kiém
soat trong y té ciing nhu nong nghiép, lam xuat hién cac chiing vi khuan khang
khang sinh hodc khang da thudc. Vi vay, nguoi bénh nhiém phai cac chung vi
khuan nay gip nhiéu kho khin trong diéu tri. Hién nay, trong hau hét cac bénh
vién su xuét hién caa nhitng chung vi khuan khang khang sinh hay khang da
thudc (MDR) di dugc ghi nhan nhu: vi khuan gay bénh dudng rudt Escherichia
coli O157:H7 (E. coli O157:H7), tu ciu vang khéng methicillin (MRSA),
Enterococcus khang vancomycin (VRE), lao khang da thubc (multidrug
resistant Mycobacterium tuberculosis - MDRTB), Enterobacteriaceae khang
carbapenem (carbapenem-resistant Enterobacteriaceae - CRE) [2]... Trong s6
d6, nhiéu chiing vi khuan khang ca véi nhitng thudc khang sinh thé hé mai nhét
[3]. Viéc diéu tri nhitng bénh nhiém trung do vi khuan khang thudc khang sinh
thuong phuc tap va tdn kém. Thém vao do, viéc diéu tri cang tré 1én kho khan
hon néu kém theo mic cac bénh truyén nhidm hoic c6 bénh 1y nén (vi du: nhitng
bénh nhan covid-19, bénh nhan AIDS...). Rat nhiéu giai phap thay thé da duoc
dé xuat, nhung hiéu qua ctia ching phu thudc nhiéu vao tinh trang bénh, mot
s6 giai phap tiém an tac dung phy, nguy co anh huong lau dai téi suc khoe, gay
nguy hiém toi tinh mang nguoi bénh, c¢6 thé dan tai tir vong. T6 chic y té thé
gidi (WHO) tuyén b cac bénh truyén nhidm gay boi nhitng chungvi khuan
khang khang sinh 12 mot trong muoi van dé nghiém trong anh hudng dén stc
khoe toan cau [4]. Chinh vi vay, viéc tim ra giai phap thay thé phu hop cho
nhitng loai thudc khang sinh hién nay luén 14 yéu cau cap thiét d6i voi cac nha
khoa hoc trong cudc chién chdng lai nhitng chung vi khuan khang khang sinh.



Trong hai thap ky tro lai day, cong nghé nano da cho thay tiém ning trong giai
quyét van dé nay. O kich thudc nano, vat liéu boc 16 nhimg tinh chat dic biét
ma & kich thudc khéi chiing khong c6 dwoc. Hon nita, vat liéu khi ¢ kich thudc
nano cé thé dé dang di chuyén khip co thé dé tiép can véi vi tri mé dich hoic
6 vi khuan gay bénh nam sau bén trong co thé. Mot s6 loai vat lidu nano vo co
da duoc nghién cau tng dung trong y sinh hoc do nhimg tinh chét dic biét cua
chung nhu nano tir (diéu khién bang tir trudng ngoai, dan thudc, hiéu tng tir
nhiét...), nano bac (hoat tinh khang khuan, hiéu ang quang nhiét...) [5], nano
k&m oxit (hoat tinh khang khuan, chéng tia cuc tim...) [6], nano kim titan oxit
(hoat tinh khang khuan, chéng tia cuc tim...), nano vang (dan thudc, tuong
thich sinh hoc, hiéu tng quang nhiét...) [7], nano titan (vat liéu cay ghép, tuong
thich sinh hoc...) [8]. Gan day, nhiéu nghién citu Vé cac hé vat liéu nano to hop
gitra hai kim loai [9], kim loai-oxit kim loai [10], kim loai/oxit kim loai — phan
tir thudc/hoat chat tir thién nhién [11] ciing dugc quan tim nghién ctru dé phat
huy duoc nhiing wu diém caa ting vat lidu thanh phan. Mot trong nhiing loai
vat liéu nano dugc wa chudng nhat trong tng dung y sinh hoc 1a nano vang va
nano t6 hop vang [12]. Nano vang s hitu nhitng dic tinh wu viét nhu hiéu Gmg
plasmon bé mat, kha nang tuong thich sinh hoc cao, co cAu trac 6n dinh va dé
dang chirc nang hoa bé mat dé gan két v6i cac thanh phan khac nhu phén tir sinh
hoc ciing nhu cic phan tir thudc/hoat chat [13][14]. Vi vay, nghién ctru vé hat nano
vang, ciu tric to hop ciia nano vang véi cac hoat chat vo co hay hitu co c6 hoat
tinh sinh hoc ngdy cang dugc quan tim phat trién trong nhiing dung y sinh hoc
[15]. Trén thuc té, nano vang da dugc ghi nhan co thé tiéu diét té bao ung thu, dan
thudc trong diéu tri hudng dich, chyp anh sinh hoc va trong chan doan tic nhan
gy bénh va cac tng dung y sinh hoc khac [16]. Gan day, mot sé nhém nghién
ctru ciing di quan tdm nghién ciru su két hop gitta nano vang vai cac hoat chat
khac nhu: phan tir thudc hay hoat chat tir thién nhién (vi du: curcumin,
berberin...) [17][18]; kim loai ¢6 hoat tinh sinh hoc(vi du: Ag, Cu...) [19] hay
oxit kim loai ¢6 hoat tinh sinh hoc (vi du: ZnO, TiOs,...) [6] khong nhitng phat
huy t6i da tinh chét cia nano vang ma con gdp phan 1am ting cudng hiéu qua
cling nhu hoat tinh sinh hoc ctia phan tir két hop. Cac hat nano vang khi duoc
chiéu chum laze c6 bude song thich hgp vao s€ lam tang nhi¢t cuc bd xung
quanh chung nho hi¢u img quang nhiét. Sy tang nhiét cuc bg ctia nano vang

gitip tiéu diét tryc tiép mam bénh hodc cung cap nhiét nang dé kich thich qua



trinh giai phong cac phan tir két hop (phan tir thude, hoat chét, ion...), gop phan
gian tiép wc ché hay tiéu diét mam bénh ma khong anh hudng dén cac té bao
lanh xung quanh.

Vi vay, viéc nghién ctru tinh chat cta t6 hop clia nano vang véi cac phan
ttr hitu co nhu thudc/hoat chét tir thién nhién (vi du: curcumin) hodc véi vat lidu
vo co ¢ kha ning khang khuan (vi du: nano oxit k&m hay nano bac) 1a chu dé
hép dan. Dé c6 thé tng dung trong y sinh, cac nano té hop ché tao dugc phai
c6 do sach cao, khong chira cac chét ton du co hai gay doc cho co thé séng.
Ngoai nhitng yéu té néu trén, tinh sin c6 cia ngudn nguyén liéu va hoat chat
ban dau ciling 14 van dé can quan tdm. Tuy nhién, thach thirc trude tién 1a tim
ra duoc mot phuong phap ché tao phu hop voi diéu kién thi nghiém cua Viét
Nam, san phém nano to hop tao thanh c6 dd sach cao va co thé chu dong duoc
ngudn nguyén liéu. Thit hai, cac nghién ctru can phan tich duoc nhiing tinh chét
dic trung cua to hop nay dé huéng téi nhimg tng dung y sinh hoc. Dé tai luan
an dugc xay dung trén co s tham khdo tir cic tai liu lién quan da dugc cac
nhom nghién ctru cong bd trong va ngoai nudc trong nhitng nim gan day, ké
thira nhitng thanh tyu ctia nhom nghién ctru NBIORD. Céac cong trinh dugc phat
trién boi PGS.TS. Tran Quang Huy vé viéc tng dung cong nghé dién hoa trong
viéc ché tao vat lidu nano kim loai tir vat liéu khoi [19][20][21]. Nghién ctru
dugc dé xuat nham ché tao ra nano t6 hop vang véi mot trong nhiing tac nhan
khang khuan di biét (trong luin an ndy hudng t6i loai vat lidu dai dién hoat
chat c6 nguon gbc thién nhién (curcumin) va hé hoat chat nano vo co (ZnO,
Ag). Cac hé nano t6 hop dong thoi dugc khao sat sy anh hudng cta nano vang
l1én cac dac tinh cling nhu hoat tinh sinh hoc tdc nhan trén ddi vai kha nang
khang vi khuan c6 kha ning gy bénh gay nhiém tring bénh vién (gdm: E.coli
0157:H7 va MRSA) khi chiéu anh sang va khong chiéu anh sang. Trong nghién
ctru ndy, ngudn anh sang laze xanh & ving budc séng an toan (532 nm) duogc
str dung dé khao sat hiéu tng quang nhiét cua hé hudng téi xir Iy nhitng mam
bénh nhiém tring ngoai da nhu bong hodc vét thuong ho, khong gy anh huong
dén mo lanh ciing nhu ving vét thuong dang hinh thanh da non. Vi nhimg 1y
do néu trén, ciing véi diéu kién trang thiét thiét bi hién c6 ciia phong thi nghiém
va su dinh hudng ciia cac Thay huéng dén, toi di lya chon hudng nghién ctru
“Ché tao va nghién ciru tinh chdt vit liéu nano té hop Au véi curcumin, ZnO,

Ag nham tang cwong kha nang tiéu di¢t mam bénh” 1am d¢ tai ctua luan an.



Muc tiéu ciia dé tai:

- Ché tao thanh cong cac hé vat liéu to hop gitta nano vang véi chiét xuat
tir thién nhién (curcumin) va véi nano vo co (oxit kém, bac) c¢6 do sach cao dé
ung dung trong y sinh hoc.

- Khdo sat va danh gia duoc mot sb tinh chét Iy héa dac trung va hoat
tinh sinh hoc ctia c4c nano to hop vang ché tao duoc trong viéc rc ché/tiéu diét
chung vi khuan dai dién Gram 4m va Gram duong giy nhiém trung bénh vién
(E.coli O157:H7 va MRSA).

Phuwong phap nghién ciru:

Luan an dugc thuc hién bang phwong phap thuc nghiém tai Vién Nghién
ctru Nano cua Truong Pai hoc Phenikaa va Vién Khoa hoc vat liéu — Vién Han
lam Khoa hoc va Cong nghé Viét Nam. Viéc ché tao cac nano to hop vang —
curcumin, vang — oxit k€m, vang — bac va khao sat cac dac tinh quang, hoat
tinh khang khuéan duoc thuc hién trén cac thiét bi phan tich hién dai tai phong
thi nghi€ém cua cac co s nghién ctru uy tin trong nudc.

Céu tric luin an:
Mé dau
Chuwong 1:Tong quan

G161 thi¢u chung vé vt liéu nano vang, cac h¢ vat liéu nano t6 hop vang —
curcumin (Au/Cur - CNPs); vang — oxit k&ém (Au/ZnO - CNPs); vang — bac
(Au/Ag - CNPs) va dic diém ndi bat ctia cac hé nano to hop nay. Trinh bay cac
phuong phap ché tao cac t6 hop, déng thoi néu nén nhiing tmg dung ctia ching
trong y sinh hoc; cac phuong phap khao sat dic trung cta cac vat liéu nano t6 hop
cua vang.

Chuwong 2: Ché tao va dic tinh ciia nano t6 hop vang — curcumin.

Trinh bay quy trinh ché tao vat liéu nano t6 hop vang — curcumin bang
phuong phép dién hoa va khao sat dic tinh quang va hinh thai ciu tric ciia nano
t6 hop vang — curcumin.

Thir nghiém kha nang khang khuan trén mé hinh chung vi khuan nhiém
trung bénh vién E.coli 0157:H7 va MRSA cta nano t6 hop vang — curcumin
trén co s& hi¢u ing quang nhiét.

Panh gia doc tinh té bao ctia nano t6 hop vang — curcumin trén té bao
MA 104.



Chuwong 3: Ché tao va diic tinh nano t6 hop vang — oxit kém.

Trinh bay quy trinh ché tao nano t6 hop vang — oxit k&m (Au/ZnO-
CNPs) va khao sat cac dac tinh va hiéu rng quang nhiét cia Au/ZnO— CNPs.

Thir nghiém kha niang khang khuan ctia nano t6 hop Au/ZnO— CNPs trén
co s& hiéu ung quang nhiét khi chiéu anh sang budc séng xanh (532 nm) va
hiéu tmg quang xtc tac (trong ving kha kién) trén hai chung vi khuan E.coli
O157:H7 va MRSA. Giai thich co ché khang khuan cta t6 hop Au/ZnO-CNPs
thong qua kiém tra kha ning quang xdc tac cua nano t6 hop nay dé phan huy
methylene blue (MB) trong viing kha kién.

Chuong 4: Ché tao va dic tinh nano to hop vang - bac.

Trinh bay quy trinh ché tao nano to hop vang — bac (Au/Ag - CNPs) va
khao sat tinh dic tinh cta vat liéu nano t6 hop Au/Ag - CNPs.

Thir nghiém kha nang khang khuan cta vat liéu nano t6 hop Auw/Ag —
CNPs voi hai chung vi khuan E.coli 0157:H7 va MRSA.

Két luan chung va kién nghi.

Tém tét nhiing két qua noi bat ma luan an da dat duoc. Nhirng kién nghi

cua luan an.



CHUONG 1: TONG QUAN

1.1. Pac tinh cta nano vang
1.1.1. Nano vang: tinh chit va phwong phdp ché tao
a. Gidi thiéu vé nano vang

Trong d¢ tai luan 4n nay, nano vang 1a ddi tuong chinh, dong vai trd 1am
chat mang trong cac cdu trac td hop. Trén thuc té, ciu trac nano kim loai quy
nhu bac (Ag) hay vang (Au)...da thu hut su chd ¥ rat [on tir cac nha khoa hoc
do nhitng dac tinh doc ddo cia chung nhu sy linh dong, hiéu tng giam giir
luong tu, ty & dién tich bé mat/thé tich 16n va c6 kha ning dan thudc hay tc
ché tac nhan gdy bénh [22][23]. Vat liéu nano kim loai quy 14 chia khoa mo ra
nhiéu huéng nghién ctru méi trong tmg dung vat liéu nano y sinh. Trong sb do,
nano vang 1a chu dé nghién ctru hap dan véi nhiéu nhém nghién ctu trong nuéc
cling nhu trén thé gigi [16][24][25][26]. Vang (Au) 1a nguyén té kim loai quy
dung vi tri thir 79 trong bang tuan hoan cac nguyén t6 hoa hoc. Nguyén td vang
c6 cac cau hinh dién tir nhu sau: Xe 5d%6s va Xe 5d%s®. Nguyén tir vang c6 2
muc nang luong 5d va 6s Xép xi nhau, vi vay cac dién tu co thé dich Chuyén
dugc trong ca hai mic ning luong nay. Do d6 cac dién tir cia vang rat linh
dong, dan dén vang co tinh déo dai va dic biét kha ning dan dién, dan nhiét tot.
O dang khdi, vang c6 mau vang anh kim, d6 dan nhiét (350 W/m.K), dién tro
suét (2,2.10® Q.m), nhiét dd ndng chay 1.063,4°C va nhiét do soi 1a 2.880,0°C.
Vang tro trong khong khi kho va am, vang ciing nhu nano vang rat 6n dinh &
nhiét 46 thudng. Vang c6 cau tric tinh thé dang 1ap phuong tdm mat (hang so
mang 1a a =4,0786 A) (Hinh 1.1), mdi nguyén tir Au lién két v6i 12 nguyén tir
Au xung quanh [27].

Hinh 1.1. Céu tric 1ap phuong tim mit tinh thé Au [27].



Hat vang & kich thudc nano, boc 16 nhitng dac tinh khac biét so voi vang
& dang khéi vé do dan dién, dan nhiét, d6 phan quang va tuwong thich véi cac
phan t sinh hoc [12]. Trong d6, sy khac nhau dang ké c6 thé quan sat bang
mat thuong giita nano vang va kim loai vang dang khéi 14 su thay d6i mau sic
ctia chiing, cu thé 1a s& chuyén tir mau vang cta vat liéu dang khdi sang mau do
dén tim ctia nano vang. Mau sic thay dbi nhu vay 1a do hiéu tng plasmon bé
mit cta hat nano vang tao ra [28]. Hon nita, hat nano vang khi duoc chiéu anh
sang thich hop s€ sinh nhiét cuc bd (hay con goi 1a hiéu rng quang nhiét) [29].
Nho nhitng dac tinh nay, nano vang da duoc nghién cuu tng dung rong rai

trong y sinh nhu cam bién sinh hoc [12], tao anh sinh hoc [30], liéu phap diéu
tri va dan thubc [31][32][33].
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Hinh 1.2. Mau sic caa dung dlCh chtra nano vang phu thudc vao kich thuéc
[28].

b. Tinh chat cud vt liéu nano vang.
- Hiéu ing plasmon bé mdt.

Gidng nhu cac hat nano kim loai khac, tinh chat quang dic trung cua
nano vang 13 hiéu tng cong hudng plasmon bé mat (surface plasmon resonance:
SPR) [34].

Hi¢n tugng cong huong plasmon bé mat duoc giai thich 1a do di¢n truong
dao dong vudng goc vai phuong truyén ciia song dién tir chiéu t6i tac dong 1én
cac electron tu do trén bé mit cac hat nano kim loai, 1am electron ty do tap
trung vé mot phia ctia hat nano kim loai hinh thanh sy phan cuc (Hinh 1.3) [34].
Duéi tac dung cua lyc tinh dién Culong gitra hat nhan va ddm may dién tu (vai
tro luc hoi phuc) 1am cho céc electron ¢ xu huéng trd lai vi tri ban dau. Do
anh sang co6 ban chat song dién tu, nén khi anh sang chiéu vao hat nano, dién

truong dao dong lam cho sy phan cyc nay dao dong cudng biic theo. Dao dong



cudng buc nay duoc goi 1a plasmon. Khi tan sé dao dong ctia ddm may electron
trung voi tan s6 ctia mot burc xa dién tir nao do, s& gay ra su dao dong hang loat
cta cac electron ty do theo dién tir truong ngoai, hién tugng nay goi la cong
huong plasmon bé mat. Véi kim loai dang khdi dao dong nay tat dan do va
cham v&i cac niit mang trong tinh thé khién céc electon ty do mat dan ning
luong. Tuy nhién, khi kich thuéc ctia mdi vat liéu nano kim loai nao d6 nho
hon budc song cua birc xa to1, hién tugng cong hudng plasmon bé mit s& xuit
hién, tan s anh sang chiéu téi cong huong véi tan s6 dao dong cuia cac dién tir
tw do & bé mit. Pdi véi hat nano vang, dao dong cong hudng plasmon dan téi
su hap thy manh cta anh sang ving kha kién véi budce séng nam trong khoang
520 nm dén 550. Hiéu Gng cong huong plasmon bé mat nay phu thudc manh
vao kich thudc, hinh dang va méi truong bao quanh ching. Sy hap thy va tan
xa anh sang cua hat nano vang dan toi su thay doi mau sic tir mau vang cua
vang dang khéi sang mau do cua dung dich kich thudc nano. Budc song anh
sang tuong tmg dinh hap thy plasmon ctia nano vang phu thudc vao kich thuéc
dan dén sy thay d6i mau sic dung dich chira nano vang & kich thuéc khac nhau
[28] (Hinh 1.2).

DPién truwong

Nano kim loai hinh cau

TDa’m may

dién tlr

Hinh 1.3. Dao dong plasmon xay ra véi cac hat nano kim loai hinh cau [34].
- Hiéu ung quang nhiét.

Mot trong céc tinh chat quan trong cua hat nano vang dya trén hiéu ¢ng
plasmon bé mat 13 hiéu wng quang nhiét. Hiéu tng quang nhiét ciia nano vang
1a qua trinh hap thu 4nh sang trong ving kha kién hoic ving hong ngoai gan
(NIR) chuyén héa thanh nhiét ning téa ra mdi truong xung quanh. Pay 1a mot
trong nhitng dac tinh quy bau cua cac hat nano vang dua trén hiéu trng plasmon



bé mat cuc bd cua chung. Cong hudng plasmon bé mit cuc bo (LSPR) xuat
hién khi c6 kich thich quang hodc dién tir & tan sb séng dién tir chiéu t6i phu
hop, bang véi tan s6 dao dong riéng caa cac dién tir bé mit cac hat nano vang.
Kich thich nay gy ra sy khong dong nhat trong mat do dién tir cia mdi vat dan
hinh thanh dién truong cuc bo va cé xu hudng tao ra su can béng dién tich. Cac
dién tr tang téc qua trudng ndy c6 thé nhan du ning luong dé gy ra dao dong
cta cac dién tir bén trong cac hat nano kim loai dan dén nhiét d6 ting. Boi véi
cac hat nano co cac dic tinh quang nhiét, hiéu suat gia nhiét quang nhiét (n)
trong dung dich c6 thé tinh toan tir khao sat thuc nghiém bang cong thirc sau:

hS(Tmax _Tsurr )_ QDis
1L-10*)

7= (1.1)

trong do: (h) 1a hé sé truyén nhiét tir dung dich ra méi trudng, (S) 1a dién
tich bé mat cua dung dich, (Tmax) 12 nhiét d6 6n dinh, (Tsyr) 14 nhiét d6 moi
truong xung quanh, (Qpis) 1a nhiét téa ra tir sy hap thu béi dung maéi khi bi chiéu
sang ¢ thé duoc xac dinh bang cach thuc hién phép do trong trudng hop khong
c6 vat liéu nano, (I) 1a cuong do cia anh sang tgi (W/cm?), va (A;) 1a do hap
thu tai mot s6 bude song cua anh sang téi. Gia tri cua (hS) co thé duoc tinh toan
tor cong thac sau:

(1.2)

Trong d6 (mp) 1a tong khéi luong caa cac hat nano va dung méi; (Cp) 1a
nhiét dung cua hé; va (ts) 12 hang s thoi gian c6 thé tinh tir cong thuc:

1 (1.3)
©In)
T =Ty, (1.4)
T - T

Trong d6 (0) 1a mot tham sé khong thtr nguyén dugce tinh toan tir d6 thi
phu thudc nhiét d6 (T) theo thai gian (t) 1am lanh cua hé (sau khi chiéu xa), tai
d6 t = 0 khi bat dau 1am lanh.

- Hoat tinh sinh hoc.



10

Mot sb nghién ciru da chi ra hat nano vang nguyén chat hau nhu khong
c6 hoat tinh khang khuan, chi co tac dung yéu khi thir nghiém ¢ néng d6 cao
[35]. Tuy nhién, cac nghién ctru khac lai cho rang hoat tinh khang khuan cua
nano vang la do tap chat hoic cac ion chat phan ting con tén du trong dung dich
sau khi ché tao [35][36]. Mac du vay, cac hat nano vang khi dugc chiéu anh
sang thich hop (budc song 808 nm) van c6 kha ning khang mot s6 loai vi khuan
duong rudt. Thir nghiém hiéu tng quang nhiét khi chiéu anh sang ving hong
ngoai gan (NIR) cho thay nhiét do hat nano vang cé thé 1én 70 -80°C [37]. O
nhiét 46 nay hau hét cac loai vi khuan gay bénh déu bi tiéu diét. Tuy nhién nhiét
d6 nay ciling c6 thé anh huong hoic tiéu diét cac té bao khac trong co thé song.
Do vay, cac nghién ciru di tap trung vao viéc phat trién nhimg phuong phép va
ky thuat phu hop dé tao ra nhiét cuc bo nham tiéu diét nhitng té bao mang bénh
ma giam thiéu sy anh huong dén té bao lanh xung quanh.

c. Phurong phdp ché tao nano vdng.
- Phuwong phap khir hoa hoc.

Mot trong nhitng phuong phap ché tao hat nano vang trong phong thi
nghiém duogc sir dung phd bién hién nay 13 phwong phap khir hoa hoc. Phuong
phap khir héa hoc 13 phuong phép tong hop tir dudi 1én (bottom - up). Nguyén
li ctia phuong phap nay 14 diing céc tac nhan khir & khtr ion Au®* thanh nguyén
tr vang. Cac nguyén tir vang két hop voi nhau thanh cac tinh thé vang va sau
do6 1a hat nano vang c6 kich thudc hinh dang khac nhau tuy thude diéu kién ché
tao. Trong nhom phuong phap khtr hoa hoc, pho bién nhat 13 phuong phép
Turkevich, dugc phat minh bdi Turkevich va cac cong su [33][38] vao nam
1951, sau d6 duoc cai tién boi Frens [33] vao nim 1970. Khir hoa hoc 1a phuwong
phap tong hop nano vang don gian nhat cho dén thoi diém hién tai. Nguyén tic
chung ctia phuong phap khtr hoa hoc 1 str dung chat khir hda hoc nhu NH,4Br,
natricitrat (NasCeHsOy)... dé khir Au®* trong mudi vang thanh nguyén tir Au®.
Phuong phéap nay tao ra cac hat nano vang dang cau phan tan tdt trong nudc
v6i kich thude tir 10 - 20 nm va d6 6n dinh cao. Phuong phap khir hda hoc don
gian, d& tién hanh tuy nhién san phim tao thanh co thé chua chat ton du khong
mong mubn. Gan day, nhiéu phuong phap khir xanh da dugc phat trién dé khac

phuc cac nhuge diém trén [39]. Chat khir c6 ngudn gbe dong vat va thyc vat da



11

dugc dung trong phan tmg khtr mubi vang. Dién hinh mét s nhom nghién ctru
da sir dung cac chiét xudt thuc vat hay céc loai vi sinh vat dé khir mudi vang
HAUCI; hodac KAuCly tao thanh hat nano vang [40]. Tuy nhién, cac phuong
phap nay ciing khé loai bo hoan toan chat ton du, kho kiém soét kich thude, chi

phi cao va khé chu dong dugc nguon nguyén licu.

PHUONG PHAP CHE TAO

}
PHUONG PHAP  PHU'ONG PHAP PHUONG PHAP
HOAHOC VAT LY DIEN HOA

Q Khir hoa hoc Q Phun xa Q St dung chat khiy
Q Sol-gel Q Lang dong dich chiét thuc vat
O Lang dong héa hoc vatly tir pha hoi O s dung ngudn nang

tlr pha hoi U Visong lwong xanh la dién

U Siéu am

Hinh 1.4. So b cac phuong phap ché tao nano vang (Au- NPS).

Pé khac phuc cac ton tai cuia phuong phap khir hoa hoc, cac phuong phap
ché tao nano vang sach khac ciing dugc phat trién. Cac phuong phéap thay thé
d6 1a cac phuong phap vat li nhu: phiin xa, boc bay va dién hoa (Hinh 1.4).
Nhin chung cic phuong phap phun xa va bdc bay ché tao hat nano vang c6 do
tinh khiét cao nhung thuong yéu ciu may moc hién dai dit tién, kho diéu khién
dugc kich thudc hat. Vi vay, phat trién mot phuong phap vat li chi phi thap ma
van thu dugc cac hat nano vang sach va c6 kha nang diéu khién duoc kich thudc
1a can thiét. Phuong phap dién hoa dé ché tao nano vang dugc dé xuét nim
2006 boi Wang va cong sy [41]. Ho di diéu ché thanh cong nano vang voi kich
thudc ~ 40 nm. Trong qu4 trinh dién héa, vang & cuc duong (anot) Au® tan vao
dung dich tao thanh ion Au®*" va tan vao dung dich. Duéi tic dung cua dién
truong ion Au®* dich chyén vé catot va bi khir tao thanh cac nguyén tir vang,
cac nguyén tir vang két hop voi nhau tao thanh cac hat nano vang. Phuong phap
dién héa c6 uu diém 1a ché tao duoc hat nano vang sach dung ngudn vat liu
vang khdi sin c6 trén thi truong, chu dong duoc ngudn nguyén lidu, dé thuc

hién, ché tao véi sb luong 16n.
1.1.2. Ung dung ciia hat nano vang trong y sinh.

Trong lich si, cac ing dung ctia vang trong linh vuc y sinh da xuat hién
tir rat sém. Pau thé ky XVII, Francisco Antonii va cac cong su da xuét ban mot

trong nhitng cudn sach sém nhat mo ta cac dic tinh chita bénh cua dung dich
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keo vang [42]. Tuy nhién, 1an dau hat nano Au — NPs dugc nghién ciru trong y
hoc hién dai dugc thuc hién vao nam 1971 boi Faulk va Taylor va cac cong su
[43]. Ngay nay, cac nghién ctru va Gmg dung Au - NPs rat pho bién trong cac
linh vuc cong nghé sinh hoc va y sinh (Hinh 1.5). Trong d6, c6 nhiéu nghién
ctru ung dung hién tugng quang nhiét cia nano vang trong linh vuc y sinh nhu:
tmg dung trong diéu tri huéng dich [44], din thudc [16][31], tao anh sinh
hoc[16][30], chuyén gen [45]...(Hinh 1.5).

Li¢u phap quang nhiét

hv

Van chuyén axit

S P
nucleic ,__l ﬂ bicu tri
/5

/lr’ huéng dich
— 7
HAT NANO
o VANG
Tao anh sinh hoc .&/\\/\/f " Dén thude
r Diét khuan .

Vit liéu b6 trg

Hinh 1.5. Mot sb Gmg dung hiéu tng quang nhiét ctia nano Au - NPs
trong y sinh [32].
1.2. Nano to hep vang - hoat cht tir thién nhién curcumin

Pé tai nay duoc thyc hién nham ché tao va khao sat cac dic tinh cta céc
hé nano t6 hop trén co s& hat nano vang voi cac hoat chat nguon gdc thién
nhién, nano vo co oxit kim loai, kim loai. Trong d6, hé nano té hop giita vang
va hoat chét tir thién nhién 13 t6 hop dau tién luan 4an nghién ciru. Trong hé nay,
nano vang dong vai tro 1a chat mang hoat chat thién nhién, cu thé 13 curcumin.
Hiéu ting quang nhiét caa nano vang duoc Ky vong sé 1am ting nhiét cuc bo dé
1am yéu mang sinh chat cta tac nhan gay bénh dong thoi thuc day qua trinh nha
hoat chat (curcumin) dé tiéu diét mam bénh.

1.2.1. Hogt chdt ter thién nhién curcumin

Trong lich sir loai ngudi, viéc sir dung cac duoc liéu thién nhién c6 ngudn
géc thuc vat rat phd bién. Trong d6, cac liéu phap diéu tri bénh bang cac duoc
liéu thién nhién da duoc phat trién. Hoat chat thién nhién c6 vu diém 13 ngudn

cung lon, phuong phap ché tao don gian, sach do khéng phai qua céc giai doan
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xt 1y hoa hoc. Loai hoat chét thién nhién dung phd bién tai Viét Nam d6 1a
curcumin chiét xuét tir ca nghé.

a) Gigi thiéu vé curcumin

Hoat chét curcumin 1a duoc liéu thong dung trong tu nhién, 1a thanh phﬁn
chtra nhiéu trong than va cu cta cdy nghé vang tén khoa hoc Curcuma longa L.
Curcumin. Ngay nay, curcumin tré nén pho bién do c6 nhiéu tac dung ddi véi
suc khée con nguoi [1].

Curcumin c6 mau vang cam, khong mui, bén véi nhiét do, khong bén
dudi tac dong anh sang. Curcumin ¢6 nhiét do nong chay trong khoang 180 +
185°C. Khi & dang dung dich, curcumin dé bi phan huy bdi 4nh sdng va nhiét
do, tan trong chit béo, etanol, metanol, diclometan, aceton, acid acetic va it tan
trong nudC 6 moi truong axit hay trung tinh (d6 tan <10 mg ¢ 25°C). Curcumin
tan trong moi truong Kiém tao dung dich mau d6 rdi nga mau tim, tan trong moi
trrong axit tao dung dich c6 mau doé tuoi.

Curcumin- Enol form

CH

3 CH,
HO Curcumin- Keto form OH
/ CHs c Hs

Hinh 1.6. Hinh anh cac bd phan cta cay ngh¢; phan tir Curcumin [46].

b) Hoat tinh sinh hoc va wng dung cua curcumin

Hoat tinh sinh hoc chii yéu ciia curcumin 1 chong lai cac gdc oxy hoa,
khang viém, khang khuan, khang virus va khang mot s loai ung thu [47][48].
Nhiéu cong trinh nghién ctru thir nghiém ctia cac nha khoa hoc trén thé gidi da
khang dinh ring hoat chat curcumin c6 tac dung khang té bao ung thu [49][50].
Tai My, Dai Loan cac nhom nghién ciru di tién hanh thir nghiém lam sang dung

curcumin di€u tri ung thu va két luan rang curcumin c6 thé kim ham sy phat



14

tac cla cac té bao ung thu da, da day, rudt, vom hong, da con, bang quang
[51][52]. Ttr nam 1993, cac nha khoa hoc thudc Pai hoc Harvard (M¥) da cong
bd curcumin 12 1 trong 3 hoat chét co tac dung trc ché virus HIV-1, HIV-1-RT
[53]. Nam 2022, nhoém nghién ctru caa Nguyén Thi Thu Ha va cac cong su [54]
da thir nghiém kha ning khang ung thu trén 4 loai té bao ung thu da, ung thu
gan, ung thu phoi, ung thu vi. Curcumin ¢ hoat tinh sinh hoc cao do cau tric
héa hoc chtra cac nhom sau: nhom parahydroxyl - chdng oxy hoa; nhém ketone
- khang viém, khang ung thu, chéng dot bién té bao; nhom lién két d6i - khang
viém, khang ung thu, chdng dot bién té bao. Nghién ctru dau tién vé tinh khang
khuan cta curcumin dugc céng bd nam 1949 [55]. Tir cudi nhitng nam 1990s
dén nay cac nghién cau vé kha nang tiéu diét vi khuan gay bénh dugc nghién
Ctiu rong rai. Trong d6, curcumin da dugc nhiéu nhoém nghién ciru thir nghiém
hoat tinh khang khuan trén cac chang vi khuan dudng rudt nhu Escherichia coli
va Staphylococcus aureus [56][57]... Tuy nhién, hoat tinh khang khuan cua
chiét xuat curcumin yéu va chi ting cudng & dai ndng d6 cao [58].

1.2.2. Tinh hinh nghién ciru vé nano to hop vang — hogt chat tir thién
nhién
Dan thuécigene hwéng dich €éng nghé antisene

Té bao ’ £
Té hao tai to hgp
@3 0 RNAinduci
A U inducing ”
\i \ ¥ silencing complex o g .\
= = A 2 TwNym™
RN tach mRNA
= e ung thw d3 bi loai bd
= . ; <
D6 tim/chan doan : Tao anh sinh hoc
o x :
kr:ang the khang nguyén N
huy[uh c!uang ' ’ o ;
\\ 7 oy _ = ’ 4+ [funNps) =
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/ danh ddu chit phat huynh quan
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2 enzym < % phat huynh quang
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»
8 ‘ L :
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phin td sinh hoo =

Hinh 1.7. Nano t6 hop vang va cac ung dung y sinh tiém ning [8].

Céc hop chat c6 ngudn goc tu nhién c6 nhitng vu dieém doc dao nhu doc

tinh thap, it tic dung phu, chi phi thap va hiéu qua trong diéu tri, nén ching
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dugc nghién ctru va chiét xuat dé di€u tri cac bénh nhu ung thu, tiéu duong, tim

mach, khang viém va cac bénh do vi sinh vat gay ra.

Tuy nhién, viéc st dung hiéu qua cac hoat chét tir thién nhién trong diéu
tri gap nhiéu thach thirc. Cac hoat chat tir thién nhién 14 cac chét hitu co thuong
c¢6 phan tr dang mach (H-C) dai c6 do tan kém, khong 6n dinh & méi truong
PH trong rudt, chuyén hoa thai trir nhanh. Do d6 viéc dua cac hoat chat nay vao
co thé véi liéu lugng thich hop gip kho khin, cong dung cua céc hoat chét ciing
bi han ché. Thach thuc dit ra 1a can phai c6 mot chat mang dé vira dwa mot lidu
lwgng thudc/hoat chit thich hop téi vi tri dich, gitp ting kha ning giai phong
thudc/hoat chat va vira hd tro tiéu diét tac nhan gdy bénh. Mot sé nghién ctu
da cho thay nano vang Véi cac dic tinh doc dao duoc Ky vong co thé mang
thudc/hoat chat toi dich dé tiéu diét tac nhan gay bénh [8]. Hinh 1.7 1a so do
thé hién mot s6 ung dung cta hat nano té hop vang va mot s hoat chat trong y
sinh hoc.

1.2.3. Nano té hep vang — curcumin trong tiéu di¢t mam bénh

Su két hop cua curcumin véi cac vat liéu nano da duoc chimg minh 13
tang cuong tac dung cuaa curcumin. Cac vat liéu nhu polyme, liposome va cac
ciu triic nano khac nhau duoc str dung nhu chat dan thudc. Ké tir nam 2011,
hau hét cac dang cau trac nano to hop cua curcumin da duoc nghién ctu trong
cac thir nghiém 1am sang [20]. Ban dau, cic nhom nghién cttu tap trung vao
viéc cai thién tdc do, liéu luong curcumin hap thu vao co thé, nhung sau d6 sy
cha ¥ dugc chuyén sang viéc diéu tri hudng dich dua curcumin vao cac mé bi
bénh bang cach sir dung hd tro trung gian khang thé, aptamer hoic peptide.
Nam 2015, Zhang va cong su [21] da nghién ctru tinh kha dung cua curcumin
bao boc trong nano poly (axit lactic-co-glycolic) thong qua dudng udng, cho
thay hiéu qua diéu tri caa té hop vat liéu nano vai curcumin manh hon 9 1an so
véi curcumin ty do. Cac thi nghiém sau dé ciing cho thiy cac t6 hop nano va
curcumin khéc c6 hiéu qua dbi vai cac bénh vé gan [22], khdi u ndo [23], bénh
tim [24] va ung thu [25]. Ngoai t6 hop curcumin va céc vt liéu hiru co thi nano
t6 hop vang - curcumin hudng dén tng dung trong y sinh ciing duoc nhiéu
nhom nghién ctu tién hanh [59][17][60][61]. Au - NPs vira hd tro mang
curcumin vira ting cuong kha ning khang khuan ciing nhu hd tro giai phong
thudc dudi tac dung cia anh sang laze & budc song thich hop.
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1.3.  Nano t6 hep vang véi oxit kim loai va ing dung

Vit liéu nano td hop gitra kim loai véi kim loai, oxit kim loai vai kim
loai 13 dé tai nghién ciru hap dan véi nhiéu nhom nghién cru. Nam 2023, nhém
cuia Nguyén Ha Anh va cac cong su [62] di ché tao nano to hop vang - oxit sat
bang phuong phap sinh hoc trén co sd vi rat giy bénh vang 14 trén cay rau cai
(TYMV) va khao sat hiéu tng quang nhiét khi chiéu 4nh séang c6 budc song
808 nm. Ngoai ra, nano t6 hop vang va oxit kim loai hudng téi cac tng dung y
sinh nhu cam bién DNA, cam bién protein, tao anh sinh hoc... cling dugc nhiéu
nhom nghién ctiru quan tim [63]. Nhu vay to hop giita vat liéu nano vang va
oxit kim loai c6 tinh chat khac nhau c6 thé c6 duoc nhimg dic tinh cua cac
thanh phan riéng 1é ciia mot trong hai thanh phan ma con c¢6 kha nang két hop
dé tao ra nhitng tinh chét t6t hon. Pham vi nghién cttu cta dé tai chi tap trung ché
tao nano té hop cia vang va hat nano oxit kém (tac nhan c6 kha nang diét khuan).

1.3.1. Nano té hgp vang va oxit kém (Au/ZnO - CNPs)

Viéc nghién ctru ché tao hé vat liéu nano té hop gitta vang va oxit kém
nham tim hiéu tac dong cuia nano vang vao kha ning khang/diét khuan cua nano
kém oxit. Trong do, Nghién cuu su tac dong cac dac tinh cua nano vang nhu
cong huong plasmon bé mat, hiéu tng quang nhiét va tuong thich sinh hoc cao,
toi cac dac tinh nhu kha nang phat quang, quang xuc tac hay hoat tinh khang
khuan... caa nano ZnO [64]. Phan tong quan nay duoc thuc hién dé cung cb
nhitng cin ¢ viing chic cho qua trinh thuc nghiém dé tao ra nano to hop vang
-oxit k€m (Au/ZnO- CNPs), khao sat cac dac tinh hoa li va danh gia kha nang
khang cac ching vi khuan nhiém tring bénh vién khang khang sinh.

a) Gidi thiéu vé nano oxit kem

K&m 6xit (ZnO) 1a vat liéu dang ran mau tring khong mui, co phan tir
khéi 81,408 g/mol; khdi luong riéng 5,606 x 10 kg/m®; nhiét do nong chay
2.360 °C. Tinh thé ZnO bao gdom nguyén té kém thudc nhom IIB (Zn) va
nguyén t6 oxy thudéc nhém VIA (O). Thong thuong, ZnO ton tai & ba dang ciu
tric tinh thé: hexagonal wurtzite, zincblende, rocksalt. Céu trac haxagonal
wurtzite 6n dinh nhit & diéu kién nhiét do, ap suat thong thuong va la cAu tric

tinh thé thong dung ciia ZnO. Hai ciu tric con lai, zinc blende chi c6 thé két



17

tinh duoc trén dé co cau truc tinh thé dang lap phuong va ciu trac rocksalt chi
duogc hinh thanh ¢ diéu kién ap suét cao.

Hinh 1.9. Cac cAu trac tinh thé caa ZnO: (a) Rocksalt; (b) Zins Blende;
(c) Wurtzite [65].

O diéu kién thuong, ZnO - NPs ¢é cau trac tinh thé dang Wurtzite. Cau
truc nay gém hai mang luc gidc xép chit, mot mang cua cation Zn?* va mot
mang ctia anion O% 1dng vao nhau vé6i khoang cach Z chiéu cao (Hinh 1.9). Cu
tric ndy c6 hang sé mang nam trong khoang a = 0,32495 nm dén 0,32860 nm
va ¢ =0,52069 dén 0,5214 nm. ZnO 13 ban dan thudc nhém 11— VI, ¢6 d6 rong
vung cam 3,37 eV [66][67], ning lugng lién két exiton 16n (60 meV) [68], 6n
dinh nhiét va co hoc cao, ¢ kha niang phan tan tét trong nuéc [69] va hap thu
manh anh sang trong vung tir ngoai (UV) [70].

b) Tinh chat va phwong phdp ché tao nano oxit kém (ZnO - NPS)

Nano ZnO — NPs c6 do rong vung cAm c& 3,37 eV, véi do rong vung

cAm 16n nhu vay nén chiing cha yéu hap thu anh sang ving tir ngoai twong (mg
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cac dinh hap thu ndm trong khoang tir 350 - 370 nm [71][72]. Vi li do d6 ano
ZnO thuong duoc tmg dung 1am vat liéu hip thu tia tir ngoai trong cong nghiép,
dugc pham ciing nhu my pham (thanh phan quan trong trong cac loai kem
chdng nang). Pho phét xa huynh quang do & nhiét 46 phong cta vat liéu ZnO -
NPs bao gom hai viing phat xa chinh, thu nhat 13 phat xa trong ving gan ving
tir ngoai tuwong tng voi dinh phat xa xung quanh budc song 380 nm lién quan
dén sy chuyén muc ving - ving (ZnO - NPs 13 ban dan ving cam thang), thi
hai 13 dai phat xa trong ving kha kién c6 dinh phat xa nam trong dai tir 498 dén
504 nm [73], dinh phat xa huynh quang nay lién quan dén cac sai hong trong
tinh thé ZnO - NPs.

Mot trong céc tinh chat héa hoc quan trong clia nano oxit k&m 1a kha
nang quang xuc tac. Quang xuc tac cua vat liéu la nhimg phan tng xay ra khi
chung duoc chiéu anh sang c6 budce song thich hop dong thoi co mat cta chat
xuc tac. Hay néi cach khac, anh sang tic dung vao vat liéu gy ra cac nhén td
c6 tac dung kich hoat chat xuc tac, giup cho phan Gng xdy ra. Qua trinh quang

xuc tac cda ZnO - NPs dugc mo ta béi Hinh 1.11.

381 498 —250°C

Cuong df (d.v.t.y)

L] L} L)

350 400 450 500 550 600

Buwdce song (nm)

Hinh 1.10. Ph6 huynh quang ctia nano ZnO — NPs [73].

Qua trinh xtic tic quang hoa trong nano ZnO - NPs xay ra véi sy hap thu

btrc xa anh sang véi lugng tr ning luong (hv) bang hodc 16n hon ning luong
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ving cdm cua ZnO - NPs (hv > Eg). Két qua tao ra cac gbc oxi hoa tu do (ROS)
c6 thé phan huy cac tap chat doc hai. Vi vy nano oxit kém di duoc tng dung
rong rai trong xir Iy moi trudng nhd kha ning phan hity cac chat hitu co gay 6
nhiém dudi tac dung cia anh sang thich hop [74].

Ngoai kha nang quang xuc tac, nano ZnO— NPs con dugc chirng minh
c6 kha niang khang khuan. Trong méi trudng nude, kha ning khang khuan cua
nano ZnO di dugc khao sat & nhiéu nghién ctru khac nhau, trén co s cac nghién
ctru d6 co ché khang khuan co ban ctia ZnO - NPs di dugc mo ta nhu trén Hinh
1.12. [75].

Thir nhit, qua trinh giai phong tac nhan 6xy hoa: co ché khang khuan
ctia ZnO - NPs lién quan dén sy tao thanh cac tac nhan oxy hoa ¢ bé mit (Hinh
1.12) tham gia vao qua trinh diét vi khuan. Tac nhan oxy hoa duoc biét 1a gay
ra qua trinh oxy hoa c6 kha nang pha hity DNA, mang té bao va protein té bao.
Hoat tinh bé mit ciia ZnO - NPs gy ra sy phan hily ciia thanh té bao va sau d6
12 mang té bio, giy ra su ro ri cua dich ndi bao va cudi cung 1a té bao bi tiéu
di¢t.

Thé hai, mot co ché khac cta hoat tinh khang khuan ctia ZnO — NPs 1a
su giai phong cac ion Zn?* trong dung dich, cac ion nay c6 thé lam ton thuong

mang té bao va xam nhép vao ndi bao gay chét ¢ t€ bao vi sinh vét.

H,0
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hv e CB H0;°
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‘OH
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Hat nano ZnO
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Hinh 1.11. Co ché quang xtc tac ciia ZnO — NPs [76].

Cudi cung, co ché khang khuén do tiép xtc cua ZnO - NPs ¢ kich thudc

nanomet v4i mang té bao. Sy ton thuong té bao khong nhat thiét 1 do su xam
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nhap cua cac hat oxit kim loai vao té bao. Su tiép xuc gitra té bao vi khuan va
hat nano ZnO - NPs gdy ra nhiing thay doi trong pham vi méi truong tiép xtc
bé mit ctia vi khuan va hat. Brayner va cong su [77] d4 chi ra rang sau khi tiép
xuc voi cac hat nano ZnO - NPs, mang té bao vi khuén bi pha vo va té bao vi
khuan bi tiéu diét.

Hat nano ZnO Hoat tinh khéng khuin Té bao vi khuén
H;O;

B ‘

. \

@ . |
Zn*’ n*
® . Zn* Zn™

. . ™

® »
® o

Hinh 1.12. Co ché khang khuan ctia nano ZnO - NPs trong nudc [75].

Pé ché tao hat nano oxit k&m c6 nhiéu phuong phap khac nhau. Viéc
phan loai cac phuong phap ché tao ciing rat khac nhau. Twong tu nhu céac
phuong phép ché tao vang, luan 4n dé xuat phan loai theo ban chat xay ra khi
ché tao vat liéu va duoc chia nhu sau: phuong phap hoa hoc va phuong phap
vat li.

Phuong phap hoa hoc (khir hoa hoc, sol gel, thuy nhiét..): nguyén li
chung ctia phuong phap nay 1a sir dung cac mudi c6 chira ion Zn?* sau dé s
dung cac tac nhan khtr (nhiét do, chat khu, ap suat) dé khir Zn?* tao thanh Zn°.
Cubi cung Zn s& bi oxi héa tao thanh ZnO - NPs. Mot trong cac phuong phap
hoa hoc pho bién 1a thuy nhiét va phuong phap sol — gel. Cac phuong phép hoa
hoc nhin chung ¢6 wu diém ché tao don gian, chi phi thap. Tuy nhién san pham
tao ra tir phuwong phap nay c6 nguy co van chira chat ton du khong mong mubn.

Ngoai ra vat li¢u nguon thuong la cac muoi kém nén khéd chu dong hon.

Cac phuong phap vat 1i phd bién dé ché tao cac hat nano noi chung va
hat nano oxit k&m néi riéng 1a phwong phap phun xa va phuong phap bdc bay
nhiét... Cac phuong phap nay c6 wu diém 14 thoi gian ché tao mau nhanh, c6 do

tinh khiét cao va kha ning két tinh t6t. Tuy nhién, hau hét cac phuong phép trén
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déu doi hoi cac diéu kién ngat ngheo va thiét bi hién dai. Do d6 céc phuong
phap nay thudng co chi phi san xuat cao, kho ché tao véi khdi lugng 16n. Véi
diéu kién phong thi nghiém thuc té cua Viét Nam, can ¢t nhimg cong trinh
nghién ctru cia nhém trude day, phuong phap dién hoa dugc ky vong 1a mot
trong cac phuong phép vat li don gian, tan dung duogc nguén nguyén vat li¢u
san c6 va giam thiéu duoc chi phi ché tao. Phuong phap dién héa 1a phuong
phap ung dung hién tuong duong cuc tan khi dién phan kim loai trong dung
dich axit hodc mudi nham tao ra cc hat nano kim loai hay nano oxit kim loai.
Tuy nhién, trong md hinh thyc nghiém ciia chung t6i sir dung dung dich chat
dién ly yéu dé phan tach cac ion kim loai tir tir trong diéu kién c6 dong ning
quay lién tuc. Vat liéu ngudn co thé diéu ché truc tiép tir kim loai dang khoi
dong vai tro 1a dién cuc duong, dién cuc con lai 1a dién cuc tro. Khi cép nguén
mét chiéu cho hai dién cuc qua trinh dién phan dién ra, dung dich chira nano

kim loai hodc nano oxit kim loai thu dugc sau qua trinh dién hoa.

[ " o ]
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Hinh 1.13. So d6 ché tao ZnO — NPs bang phuong phap dién hoa trong cac
dung moi khac nhau [78].

Nhitng nim gan day, phuong phap niay di dugc cic nhom nghién ciru
quan tdm va phat trién. Nam 2017, Dhayagude va cac cong su [78] da ché tao
dung dich chtra nano ZnO - NPs bing phuong phap dién hoa voi dién cuc

duong 1a kém, cuc 4m 1a Platin (Hinh 1.13). Nghién ctru da ché tao thanh cong
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nano oxit k&m bang phuong phap dién hoa tir kém dang khdi trong dung dich
c6 chira TBAB. Phuong phap nay c6 thé diéu khién hinh dang va kich thudc
hat khac nhau bang cach thay doi dung méi khac nhau. Két qua cho thiy, hat
c¢6 dang hinh cau tuong tng v6i dung méi H,0, dang hinh thoi véi dung méi
hon hop H,O + EtOH va dang nanorod véi dung moi EtOH.

¢) Ung dung cia nano oxit kém trong y sinh.

Kém thuong duoc biét dén 1a mot nguyén té vi lwong thiét yéu ton tai
rong rai trong tat ca cidc mo cua co thé, bao g(‘A)m ca té bao ndo, co, xuong, da...
Thém vao d6, kém con 1a thanh phan chinh cta nhiéu hé enzyme khac nhau.
K&m tham gia vao qua trinh trao doi chat ciia co thé va dong vai trd quan trong
trong protein va axit nucleic, tao mau va tao than kinh [79]. Tuy nhién, dé dua
k&m vao dugc co thé mot cach hiéu qua 1a mot van dé quan trong. Vat liéu nano
ZnO - NPs c6 kich thudc nhé gitup co thé sinh vat d& dang hap thu. ZnO - NPs
thuong duoc str dung duoc str dung 1am phu gia trong duoc pham va thyc pham.
Véi nhitng dic tinh doc dao, ZnO — NPs ¢6 tiém ning (g dung trong nhiéu linh
vuc y sinh nhu: vat liéu khang khuan [80][81]; vat liéu dan thuoc [82]; chat
khang té bao ung thu [83]; quang xtc tac xtr Iy moi truong [74]; cam bién sinh
hoc [84]; 16p vat liéu bao vé co thé con ngudi chdng tia UV [70] va tao anh sinh
hoc [82].

1.3.2. Gidi thigu nano té hgp vang — oxit kém (Au/ZnO - CNPs)

Vit liéu nano oxit kém (ZnO - NPs) str dung rong rii trong linh vuc y té,
trong d6 kha nang khang khuan cua nano oxit kém ciing dugc quan tim
[81][85]. Nhu di trinh bay & muc 1.3.1. (b) co ché khang khuan manh nhat cua
ZnO — NPs 1a do phan tng quang xuc tac. Tuy nhién, kha nang quang xuc tac
ctia nano ZnO - NPs con han ché va thu hep trong ving UV. Diéu d6 dan dén
cac ung dung khang khuan ctia ZnO — CNPs trong diéu kién anh sang ty nhién
an toan kho c6 thé thuc hién. Do d6, su két hop véi mot nano kim loai dé thay
d6i duoc hoat tinh khang khuan cta nano oxit k&m khi chiéu sang la can thiét.
Hat nano t6 hop Au/ZnO — CNPs c6 thé két hop dugc tinh chat caa hai vat liéu
ké trén da duoc nhidu nhom nghién ciru dé cap dén [64][86][87]. Hat nano t6
hop Au/ZnO - CNPs mang day du cac tinh chat cia hat nano kim loai quy va
tinh chét ciia nano oxit ban dan nhu co hoat tinh khang khuan, kha ning quang
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xuc tac va hiéu ang quang nhiét. Thém vao d6, su két hop gitta nano vang va
nano oxit ZnO - NPs 1am cho hat nano t6 hgp bén virg hon so véi hat nano chi
c6 oxit kim loai. Nano oxit kim loai ban dan thuong c6 d6 rong ving cam 1on.
Dan dén budc song anh sang ma nano ZnO — NPs hap thu nam trong vung tir
ngoai. Piéu d6 din dén cac tng dung caa nano ZnO bi gidi han trong ving tir
ngoai gay ra kho khan trong viéc st dung trong dién rong va gia thanh thiét bj
cao. Dé co thé khic phuc duoc cac nhuge diém do thi viéc nano té hop kém va
mét vt lidu nano khac duoc nghién ctiu. Viéc té hop chung véi mot kim loai
quy con gitp thu hep d6 rong viing cam cua nano oxit kim loai [86][87]. Viéc
thu hep d6 rong viing cam mo rong cac tng dung lién quan dén tinh chét quang
ctia cac hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs vé ving kha kién.

a) Tinh chat hat nano té hop Au/ZnO - CNPs

Tinh chét quang la mdt trong cac dac tinh quan trong cua nano to hop
Au/ZnO — CNPs. Khi cac hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs bi chiéu sang c6 hai
dinh hap thy tuong ung. Binh hap thu tht nhat nam trong ving tr ngoai c6
budc song tir 355 nm dén 370 nm. Dai hap thu nay ung véi chuyén muc ving
ving cua thanh phan oxit ban dan ZnO - NPs. Dinh hap thu thir hai cua hat
nano t6 hop Au/ZnO - CNPs nam trong ving kha kién. Hap thu nay tuong tng
véi dinh hap thu plasmon cua thanh phan vang trong hat nano t6 hop. Mot sé
nghién ctru cho thay anh hudéng cia thanh phan Au 1én ZnO 1am d6 rong ving
cam cua hat nano t6 hop thu hep hon so véi nano ZnO - NPs. Hat nano vang c6
mat d6 electron tu do cao va hiéu tng cong hudng plasmon bé mat 1am cho céac
electron trong thanh phan Au — NPs c6 thé tao ra electron hoat hoa ngay & ving
kha kién, cu thé 1a dai budc song tir 525 nm dén 570 nm [28] [88]. Nano vang
c6 mat do dién tir linh dong cao duoc ky vong c6 kha nang lam ting tiép xuc
va truyén dan electron kich thich ra ngoai va ting thoi gian ton tai & trang thai
kich thich cta cac electron din dén ting hiéu suit quang xuc tac ciing nhu
khang khuan ctia thanh phan nano ZnO - NPs.

b) Phirong phdp ché tao nano té hop Au/ZnO - CNPs

Thong thudng, cac hat nano vang ciing nhu nano t6 hop vang duoc ché
tao bang phuong phap khir mudi vang HAuCl, str dung cac tac nhan kht [87].
Nhu di trinh bay & trén, phuong phap khir hoa hoc cho san pham cubi cung



24

ludn di kém chét ton du, kho chu dong duoc ngudn nguyén liéu ciing nhu chi
phi cao va kho trién khai san xuat véi khéi lugng 16n. Luan an huéng téi tng
dung trong y sinh nén vat lidu tao ra can phai c6 do sach cao, chi phi ché tao
thap, chu dong duoc ngudn nguyén vat liéu sin co trong nude. Phuong phép
dién hoa str dung cac thanh kim loai dang khdi dé tao thanh céc hat nano hoan
toan c6 thé dap tng dugc cac yéu cau néu trén. Trong dé, hat nano oxit kém 13
nano oxit sach ché tao bang phuong phap dién hoa hd tro vi séng néu trén, duoc
sir dung nhu mot ngudn cung cac phan tir ZnO. Trong md hinh thi nghiém nay,
hai dién cuc vang duoc str dung vira 1a hai dién cuc vira 1a vat liéu ngudn. Tai
cuc duong Au® nhudng ba dién tir dé tao thanh ion Au®* tan vao trong dung
dich, & cuc am xay ra phan ang khir ion Au®* nhan ba dién tir dé tao thanh cac
phan tir vang. Céc phén tir vang sau khi hinh thanh trong dung dich sé& két hop
véi cac hat nano ZnO dé tao thanh hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs.

¢) Ung dung cia nano té hop Au/ZnO - CNPs

Hat nano t6 hop Au/ZnO — CNPs c6 nhiing dic tinh duogc dong gop boi
ca hai thanh phan nano ban dan oxit kim loai va nano kim loai quy. Nano t6
hop gitta cac vat liéu c6 tinh chéat khac nhau chung c6 thé ¢ dugc nhimg dic
tinh ctia cac thanh phan riéng 1. Nhiing thanh phan d6 con c6 kha nang két hop
dé tao ra nhitng tinh chat tét hon. Vat liéu nano t6 hop Au/ZnO - CNPs ¢6 thé
s& hitu dong thoi dic tinh cta hat nano kim loai Au nhu cong huong plasmon
bé mit va céac tinh chat ciia mot ban dan oxit kim loai nhu phat quang, quang
xuc tac hay hoat tinh khang khuan. .. [64]. Do vay, vat liéu lai nay c6 tiém ning
ring dung trong nhiéu linh vyc nhu: quang xuc tac [86][87], cam bién khi [89]
hay dan thudc [23].

1.4.  Nano t6 hop vang - bac (Au/Ag - CNPs) va ng dung
1.4.1. Gidi thiéu vé nano bac (Ag - NPs)

Bac (Ag) 1a nguyén t6 kim loai quy dtng vi tri thir 47 trong bang tuan
hoan cac nguyén t6 hoa hoc, c¢6 cdu hinh dién tor Kr 4d° 5s'. Bac 1a nguyén td
chuyén tiép nén cac dién tir trong bac rat linh dong dan dén bac mém deo, dac
biét va kha ning dan dién dan nhiét tot nhat trong cac kim loai. O dang khéi,
bac c6 anh kim, mau tring, nhiét d6 néng chay 961,78°C, nhiét do soi la
2,162°C, do dan nhiét (429 W/m.K) va dién tro suat (1,63.10° Q/m). So véi
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vang thi bac dan nhiét dan dién tét hon. Tuy nhién, vang tro trong khong khi
khé va 4m nén vang rat bén & diéu kién thuong. Nguoc lai bac dé bi ion héa
trong dung moi nudc nén kém bén & didu kién thuong. Tuong ty véi vang cau
trc tinh thé cua Ag c6 dang lap phuong tim mit , trong d6, mdi nguyén tir Ag
lién két véi 12 nguyén tir Ag xung quanh va hang sé6 mang cta bac 1a a =
4,0853A [90] xap xi véi hiang sb mang cua vang.

O dang khéi, bac c6 mau trang anh kim nhung ¢ kich thuéc nano mét
(nhod hon 100 nm) thi c6 su thay ddi v& mau sic. Dung dich chira bac ¢ kich
thude nano thay vi mau anh kim 12 mau vang canh gian. Sy thay d6i mau sac
ctia nano bac so véi bac dang khéi 1a do bac ¢ kich thuéc nano c6 hiéu tng
cong huong plasmon bé mat. Hat nano bac & kich thudc nay hap thu anh sang
c6 budc song trong dai 400 - 600 nm dan dén mau sic dung dich chara nano bac
thay doi tir trang ctia bac dang khéi sang mau vang canh gian [91][20].
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Hinh 1.14. Ph hap thu va dung dich chtra nano Ag - NPs ché tao bang
phuong phap dién hoa & nong do citrate khac nhau [20].

Ngoai cac dic tinh quang hoc, mot tinh chat ndi bat khac cia nano bac
1a kha nang khang khuan. Co ché kha ning khang khuan cua nano bac chua
dugc khang dinh hoan toan. Tuy nhién, co ché khang khuan cua Ag da duoc
nhiéu nghién ctru dé xuat. Cac co ché khang khuan cia Ag khac nhau duge mé
ta trén Hinh 1.15 [92].

Mot trong cac nguyén nhan co ban dan dén kha nang khang khuan 1a cac

hat nano bac c6 kha nang giai phong lién tuc cac ion bac. lon Ag* mang dién
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tich duong nén xuét hién luc hut tinh dién va ai luc véi cac loai protein c6 chira
nguyén t6 luu huynh, din dén céc ion bac c6 thé bam vao thanh té bao va mang
té bao chat. Cac ion Ag* bam dinh lam gia tang kha ning tham thau cua mang
té bao chat va din dén sy pha v& 16p mang té bao bao vé vi khuan [93][94]. Sau
khi hap thu cac ion bac tu do vao té bao, cac enzyme ho hap c6 thé bi vo hiéu
hoa, tao ra cac géc oxy hoa lam gian doan qua trinh san xuit adenosine
triphosphate. Céc loai gbc oxy hoa co thé 1a mot tic nhan chinh giy ra su pha
v& mang té bao va bién d6i DNA. Luu huynh va phét pho 14 thanh phan quan
trong cia DNA. Su tuong tac ctia cac ion bac véi luu huynh va phét pho cua
DNA c6 thé gy ra cac van dé trong qua trinh sao chép DNA, tai tao té bao
hoic tham chi dan dén sy tiéu diét cac vi sinh vat. Hon nita, cac ion bac ¢ thé
trc ché sy tong hop protein bang cach bién tinh ribosome trong té bao chat [95].
Ngoai tac nhan gay ra bai kha ning giai phong ion bac, cac hat nano bac c6 thé ty
tiéu diét vi khuan. Cac hat nano bac c6 thé bam dinh trong cac hoc trén mang té
bao, pha v& mang té bao 1am mat can bang noi moi dan dén cac té bao cua mam

bénh bi tiéu diét. Nhu vay cac hat nano bac c6 thé gy bién tinh mang té bao.

A
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Hinh 1.15. Céc co ché tiéu diét té bao mam bénh caa AgNPs [92].
Khi d6, cac hat bac ¢ kich thudc nano con c¢6 kha nang xuyén qua thanh

té bao vi khuan va sau d6 lam thay doi cu tric cua mang té bao. Sy bién tinh
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cia mang té bao chat c6 thé 1am v& cac bao quan va tham chi dan dén chét té
bao. Ngoai ra, cac hat nano bac c6 thé tham gia vao qud trinh truyén tin hiéu
cua vi khuan. Sy truyén tin hiéu cta vi khuan bi anh huéng boi qua trinh
phosphoryl hoa co chat protein. Cac hat nano bac c6 thé tao ra du lugng tyrosine
dephosphorylate trén co chat peptide 1am gian doan truyén tin hiéu. Su gian
doan truyén tin hiéu c6 thé dan dén chét té bao va wc ché su nhan 1én cua cac
té bao. Mot s6 nghién ctru cho thiy vi khuan Gram am tinh nhay cam hon voi
bac hat nano, do thanh té bao cua vi khuan chung Gram 4m mong hon so véi
chang Gram duong [96]. Dan dén kha nang hap thu cta hat nano bac caa ching
Gram duong kém hon ching Gram 4m. Tac dung khang khuan khac nhau cua
bac hat nano trén vi khuan Gram 4m va Gram dwong cho thay rang sy hap thu
cuia cac hat nano bac ciing dong vai trd quan trong déi véi tac dung khang
khuan. Thém vao d6, hiéu ting cong hudng plasmon bé mit va kha nang khang
khuan ciia Ag — NPs dd mé ra rat nhiéu tng dung trong doi song con ngui.

1.4.2. Cdc phwong phdp ché tao Ag - NPs

Hat nano bac c6 thé dugc ché tao bang nhiéu phuong phap khac nhau
[5]. No6i chung, phuong phap tong hop cac hat nano chi yéu duoc thyuc hién
bang hai phuong phap chinh 1a cac phwong phap vét 1y va hoa hoc. Phuong
phap héa hoc str dung nudc hoic dung dich hop chét hitu co dé lam dung moi
diéu ché hat nano bac. Thong thuong, qua trinh tong hop cac hat nano bac bang
phuong phéap hoa hoc st dung ba thanh phan chinh 1a tién chat kim loai, chét
khir va chat on dinh bé mit. Vé co ban, qua trinh khtr mudi bac bao gom hai
giai doan tao mam va giai doan hinh thanh hat. Uu diém cua phuong phéap hoa
hoc 1a thiét bi ché tao don gian, c6 thé trién khai ché tao véi khéi luong on.
Tuy nhién, phuong phap ndy c6 cac nhuoc diém 1a vat liéu cho qua trinh khur
cha yéu 13 loai mudi bac AgNO; hoac Ag Cl va cac chét khir nhu borohydride,
thio-glycerol va 2-mercaptoetanol déu 1a cac chat doc hai va nguy hiém cho
con ngudi va mdi trudng. Thém vao do, ché tao nano bac bing phuong phap
khir hoa hoc thuong di kém chat ton du khéng mon muén. Phuong phap vat 1i
c6 thé khic phuc duoc phan nao nhitng nhuoc diém néu trén. Mot s6 nghién
ctru d ché tao cac hat nano dugc diéu ché bang phuong phap bdc bay nhiét sir
dung 16 nung 6ng & ap suit khi quyén. Mot sé nghién ctru khac ding chim
electron va nhiét phan dé tong hop Ag - NPs. Uu diém cua cac phuong phap
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vat 1y néu trén 1a thoi gian lam mau ngén, cac buc xa khac nhau duogc st dung
thay cho chat khir va khéng c6 hoa chat doc hai lién quan. Tuy nhién cac
phuong phép vat 1i noi trén doi hoi trang thiét bi hién dai, chi phi san xuat cao,
nang suat thap va tiéu thu nang luong cao, d6 dong déu cua miu khong cao.
Phuong phap dién hoa nano bac tir vat liéu bac dang khdi ra doi da dugc ching
minh khong nhitng khic phuc dugc cac nhuoc diém caa phuong phap héa hoc
va cac phuong phéap vat li néu trén ma con giam chi phi ché tao duoc nano bac
sach ma con chi ddng ngudn nguyén vat lidu san c6 tir bac dang khéi co san
trén thi truong. Phuong phap dién héa van thu dugc dung dich chira nano bac
c6 ddy du céc tinh chat nhu ché tao bang cac phuong phap néu trén [20].

1.4.3. Ung dung ciia nano bac trong y sinh

Hat nano bac Ag - NPs s& hitu cac dac tinh quy bau ciaa mét nano kim
loai quy nhu hoat tinh khang khuan, hiéu ang plasmon,... Nano bac ngay nay
duogc sur dyung trong nhiéu linh vuc khac nhau, bao gém y sinh, cong nghé bao
quan thuc pham, cac liéu phap cham soc sic khoe va trong cong nghiép. Do
tinh chat dac biét cia chung, Ag - NPs da dugc dung trong mot sé tng dung,
bao gdm chat khang khuan, cac san pham cong nghiép, gia dung va san pham
cham soc strc khoe, san pham tiéu dung, 16p phu thiét bi y té, cam bién quang
hoc va my pham trong nganh duoc pham cong nghiép va cong nghiép thuc
pham [97]. Ngoai ra, Ag — NPs con dugc ung dung trong linh vuc y sinh nhu
chan doan, chinh hinh, vat liéu mang thudc va lam vat liéu trong cac liéu phap
chéng ung thu [5][98]. Gan day, Ag — NPs di duoc tng dung 1am vat liéu khang
khuan trong nhiéu loai vai dét, bang vét thuong va thiét bi y sinh [98].

1.4.4. Nano té hgp vang — bac (Au/Ag— CNPs)

Mot trong nhiing tinh chat dic biét cua nano bac 1a kha ning khang
khuan. Nhu trinh bay & trén, kha nang khang khuan ctua nano bac cha yéu 1a do
kha nang ion héa trong dung méi nude. Chinh vi li do d6 nano bac kém bén
trong dung moi nudc va kha niang khang khuan giam dan theo thoi gian. Nhu
vay, chung ta cin mot giai phap duy tri, cai thién kha niang khang khuan cia
nano bac. Hat nano t hop gitta vang va bac duoc ky vong 1a mét trong nhiing
giai phéap giup giai quyét van dé do. Gia thuyét rang, hat nano t6 hop giira vang
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va bac vira giup hé d6 6n dinh va ting cuong duoc hoat tinh khang khuan cua
nano bac.

a) Tinh chat hat nano té hop Au/Ag - CNPs

Hat nano t6 hop Au/Ag - CNPs gan nhu c6 tt ca cac tinh chit caa hat
nano vang va nano bac. Mt trong cac tinh chat dién hinh cua hat nano té hop
Au/Ag - CNPs dugc thé hién caa hat nano kim loai 13 hiéu (ng Plasmon bé
mat. Pho hap thu caa hat nano té hop Au/Ag - CNPs xuét hién hai dinh hap thy
nam trong ving anh sang kha kién [99]. Pinh tha nhat ¢6 bude song 415 nm
tuong (ng voi dinh hap thy plasmon ciia nano bac. Binh thir hai ¢6 budc song
525 nm twong ung véi dinh hap thu plasmon ciia vang. Binh hap thu nay dich
vé budc song dai so V6i hat nano vang nguyén chat. Diéu d6 ching to cac hat
nano t6 hop Au/Ag - CNPs hoic 1a ¢6 kich thudc [6n hon so véi cac hat nano
vang nguyén chat hinh cau hoic 1a do thanh phan nano bac da c6 tac dong lam
thay d6i dinh hap thu plasmon cia thanh phan nano vang trong t6 hop.

1.4
Ag Au Budc séng (nm)
(a) 100
12 - 0 415
(b) 25 75 504
’; 1.0 4 (c) 0 100 525
; (d)  T6 hop cia Agva Au
S 08
=
o=
B 06
(O
<
<O
A2y 0.4
™
0
(@) .. ——rm——
00 A S——

400 500 600 700
Buwdc song (nm)

Hinh 1.16. Pho hap thu UV — Vis cua (a) Ag - NPs ; (b) Ag/Au -

CNPs 1:3; (c) Au; (d) Ag/Au — CNPs [99].
b) Phuwong phdp ché tao nano té hop Au/Ag - CNPs

Thong thudng, hat nano t6 hop Au/Ag - CNPs duoc ché tao bang phuong
phap khur sir dung cac mudi vang nhu HAuCly hoac KAUCI, khir cting v6i mudi
bac AgNOs [100]. Phuong phap nay c6 vu diém 1a don gian khong phai qua
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budc tao khuon nano bac. Tuy nhién phuong phap khir hoa hoc thong thuong
kho diéu khién hinh dang kich thuéc cua cac hat nano to hop Au/Ag - CNPs.
Viéc phat trién mot phuong phép ché tao cac hat nano t6 hop Au/Ag - CNPs ¢
thé chu dong diéu khién duoc hinh dang kich thudc can phat trién dua trén hinh
dang va kich thudc khuon bac cé trude 1a can thiét. Nhimg nim gan day,
phuong phéap phan tng trao doi Galvanic duoc stir dung dé ché tao hat nano to
hop ludng kim hay hat nano kim loai quy réng dd duoc nhiéu nhom nghién ciru

quan tam.

AuCl, + 3e — Au + 4Cl

B Khuén bac B PVP Au/Ag - CNPs

Hinh 1.17. Co ché hinh thanh hat nano t6 hop Au/Ag - CNPs bang phuong
phap phan tmg trao d6i Galvanic [101].

Ban chét cia cong nghé san xuét vat liéu nano Au bang phuong phap
thay thé Galvanic sir dung khudn nano bac sach tir thanh bac khdi 1a phuong
phép don gian, c6 thé kiém soat dugc do sach cua san pham dau ra thong qua
viéc kiém soat chat lugng vt liéu dau vao clia qua trinh san xuét. Trong phuong
phap nay, khuon nano Ag sach dugc an mon (vat lieu hy sinh) va nhuong dién
tr cho céac ion vang (Au®*) khi chung tiép xtic v6i nhau trong pha dung dich.
Qua trinh ndy cho phép cac tinh thé nano Au dugc hinh thanh ¢6 kich thudc 1
rong twong tmg khudn nano bac, trong khi d6 hat nano bac bi mat dién tir nén
tan ra va ton tai ¢ trang thai ion (Ag*) trong dung dich [101]. Bang cach diéu
khién vé ndng do va thoi gian twong tng c6 thé hinh thanh duoc t6 hop ludng
kim giita vang va bac trong cau tric nano tao thanh. Do ban chat ciia Ag - NPs
dung lam khudn duoc ché tao boi ki thuat dién hoa tir thanh bac khoi nén khi
tan ra cling khong giai phong nhiing chat ton du ¢6 thé anh huong tdi chat luong
ctia nano Au - NPs. Trong san pham cudi cing, vat liéu to hop Au/Ag - CNPs
c6 thé thu dugc trong dung dich c6 thé dugc sir dung dé tai cac phan tir thude
hoic str dung tryc tiép tiéu diét cac té bao gay bénh. Phuong phap trén cho phép
linh hoat trong quy mo thyuc hién.
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¢) Ung dung cia nano té hop Au/Ag - CNPs

Nhu d3 trinh bay & trén hat nano té hop Au/Ag - CNPs mang day du cac
tinh chat cua ca hai nano kim loai quy 1a vang va bac. Nhin chung vat liéu nano
t6 hop Au/Ag - CNPs duoc tng dung chii yéu dua trén hai dic tinh: thir nhét 1a
kha nang khang khuan cua thanh phan nano bac; tht hai 1a hién tuong cong
huong plasmon bé mat xay ra d6i véi ca nano vang va nano bac. Nam 2023
nhom Nguyén Tran Trac Phuong va cac cong sy di tng dung nano td hop
Au/Ag - CNPs vao cam bién sinh hoc soi quang dé phat hién nhanh protein
CRP [102]. Nam 2018 nhém Zhen Yin va cac cong su da nghién ctru tng dung
C4u tric nano to hop Au/Ag - CNPs dé ting cudng qué trinh hydro hoa chon
loc xuc tac dua trén plasmon thong qua chiéu Xa anh sang kha kién va tan xa
Raman ting cudng bé mat [103]. Cuing nim d6, nhom Taeho Kim va cong su
da nghién ctu sir dung lidu phap quang 4m dé chup anh sinh hoc va khang
khuan [9]. Tuy nhién danh gia kha ning khang khuan cua nano t6 hop Au/Ag
— CNPs ché tao bang phuong phap phan tmg trao d6i Galvanic trén mé hinh
hai chung vi khuan nhiém tring bénh vién khang khang sinh MRSA va E.coli
0150.H7 chua dugc thuc hién.

1.5. M@t s6 phwong phap phén tich sir dung trong dé tai
1.5.1. Quang phé hdp thu ti# ngogi khd kién (UV- Vis)

Muc dich: xac dinh dinh hap thu caa cac hé vat liéu nano, tir d6 danh gia
duoc sy hinh thanh cac nano t6 hop trong dung dich sau ché tao; xac dinh duoc
d6 rong ving cam cua dung dich chtra nano t6 hop Au/ZnO - CNPs; xac dinh
nong d6 MB theo thoi gian chiéu sang.

Nguyén Ii do: Pho hap thu UV — Vis 1a phuong phap phan tich dya trén
kha ning hap thu cac bic xa dién tir ctia phan tir vat chat. Po phd hap thy 1a
mét trong cac phuong phap dinh luong xac dinh ham lugng cia cac chat thong
qua cuong d6 hap thu caa dung dich. Po phd hap thu caa vat liéu thuong si
dung thiét bi phd ké UV - Vis. Thiét bi quang ph6 hap thu thuong duoc phan
1am hai loai chinh: thiét bi quang phé hap thu mot chum tia va thiét bi quang
pho hap thu hai chum tia. Trong luan an, chung toi sir dung thiét bi UV — Vis
OPTIMA Model SP 3000 nano hai chum tia c¢6 dai do tir 300 nm dén 800nm.
So d6 nguyén 1y hoat dong ctia may nhu Hinh 1.18. Ngoai ra, dé chitng minh
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su thay d6i do rong ving cAm giira vat liéu ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs,
thong qua phép do phd hap thu phan tir UV-Vis da dugc thuc hién. Dya trén
két qua do UV- Vis, phuong phap phd Tauc duogc st dung dé tinh toan do rong
vung cam quang (optical band-gap) cua vat liéu ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs.
Phuong phap Tauc dua trén gia thuyét hé sé hap thu phu thudc vao ning luong
o theo biéu thire [104]:
(o . hv)¥Y=B (hv - Eg) (1.5)
Trong d6: h 1 hing s6 Planck, v 1a tan s caa photon,
Ey 1a nang luong vung cam, B 1a hang s6.
y phu thudc vao ban chat caa su chuyén electron va bang 1/2
hoic 2 d6i véi ban dan ving cam thang hoic xién
Vit liéu ZnO - NPs ¢ dang bé rong ving cam thang, do dé sir dung y =
1/2 cho tinh toan d6 rong ving cadm cta ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs.

Guong Phé hép thu thu

I Cam bién quang  trén may tinh
A T
My don sic ‘ \ ' 2 '
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2 : |
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e — tach msu

chum tia

Hinh 1.18. So d6 nguyén 1y do UV — Vis hai chum tia [105].

Phép do phd hap thu UV - Vis nay duoc thuc trén may SP — 3000 nano,
Optima tai Vién Nghién cttu Nano — Truong Dai hoc Phenikaa.
1.5.2. Nhiéu xa tia X (XRD)

Muc dich: Phép phan tich nhiéu xa tia X nham kiém tra thanh phan pha,
d6 két tinh tir @6 suy ra do tinh khiét ciia cac mau nano té hop Au/Cur — CNPs;
Au/ZnO — CNPs; Au/Ag - CNPs.

Nguyén Ii do: Nhiéu xa tia X 1a hién tuong cac chum tia X khi duoc chiéu

vao vt liéu s& twong tac voi cac mat tinh thé cua chat ran. Dé xay ra hién tuong
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nhidu xa thi tia X chiéu toi phai thoa mén dinh luat phan xa Bragg cho biét méi
quan hé gita khoang cach ctia hai mat phing tinh thé song song (d), goc giita
phuong tia X téi va mat phang tinh thé (0) va budc séng tia X (1) Khi tia X di

xuyén vao trong chat ran n6 s€ tuong tac vdi cac ion va bi nhicu Xa.

2dsind=nA (1.6)
Trong d6 0 1a goc nhiéu phan Xa, A 1a budc song tia X, n =0,1,2... 1a bac
nhidu xa, d 1a khoang cach giira cac mit tinh thé Hinh 1.19.

Hinh 1.19. Hién twong nhiéu xa trén cac mat tinh thé chat ran.

Do c4u trac tinh cac nat mang dugc Se‘ip Xép trat tu va tudn hoan nén sau
tuong tac cd thé tao nén cac cuc dai va cuc tiéu nhiéu xa. Tin hiéu nhiéu xa cho
gian d6 nhidu xa vai cac dinh nhiu xa. Trén gian d6 nhidu xa mdi dinh nhiéu
Xa tuong (ng V4i mot ho cac mat phang mang tinh thé [106]. Mdi vat lidu c6
c4u triic mang tinh thé riéng biét twong ting véi mot gian d6 nhidu xa dic trung
& s dinh, vi tri dinh va cuong do twong tng. Nhu vay tir két qua do nhidu xa
ta co thé xac dinh duoc ciu tric tinh thé. Trén co s& 1y thuyét dbi xirng cua cau
tric tinh thé nguoi ta di tim ta cac biéu thire lién hé giita cac hang s6 mang va
chi s6 Miller. Pi Vi 6 co sé tinh thé thuoc hé luc giac (hexagonal) moi quan
hé nay duogc trinh bay ¢ phuong trinh:

1 4(h? +hk+k?) |2
e @ @ (1)
Ngoai ra, thong qua gian dd nhiéu xa tia X kich thuéc tinh thé trung binh

c6 thé dugce tinh theo phuong trinh Scherrer:
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_ 092
P(26)cosé

D kich thudc tinh thé trung binh; 1 budc song tia X; g ban do rong; goc
nhiéu xa [107].

(1.8)

Nghién ctru nay st dung hé nhiéu xa tia X (XRD, EQUINOX 5000,
Thermo Scientific) tai Truong Pai hoc Khoa hoc ty nhién, Pai hoc Québc gia
Ha Noi.

1.5.3. Phdn tich hién vi dién tir truyén qua (TEM)

Muc dich: Phuong phap phén tich anh hién vi dién tir truyén qua xac dinh
hinh dang kich thudc va cau tric cua hat nano. Ngoai ra con giup thong ké phan
bé kich thuéc hat ciia cac hat nano trong dung dich sau ché tao.

Ngudn phit electron
Chum electron

A nét
i ThAu kinh dién tir
Mau vat
Khiu do
Théu kinh
trung gian
Théu kinh may
chiéu
M:n hinh o

Hinh 1.20. So db khdi cta kinh hién vi dién tir truyén qua [108].

Nguyén Iy do: hoat dong cua kinh hién vi dién tir truyén qua 1a st dung
mot nguon phat (stng dién tr) chum tia electron nang luong lén chiéu tir trén
xubng, chum tia nay di qua cac thau kinh dién tir, dugc diéu chinh di xuyén qua
mau do. Sau d6 di tiép qua cac thau kinh dién tlr, tao anh trén man huynh quang,
hodc camera dua dén. Hinh anh trén man hinh may tinh 1 anh den trang c6 do
phong dai ity va kich thudc cua vat can quan sat, c6 kha nang dap tng d6 phong
dai 1én t&i 1,5 triéu lan. So dd cau tao, nguyén 1y hoat dong cua kinh hién vi
dién tir truyén qua duoc mo ta trén Hinh 1.20.
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Phép do anh hién vi dién tir truyén qua TEM thyc hién phép do trén kinh
JEM 1010 (JEOL) tai Phong thi nghiém Siéu cdu trac - Vién Vé sinh Dich t&
Trung wong.

1.5.4. Phé tic sic ning lwong tia X (EDX)
Muc dich: Phé tan sic ning luong tia X cho biét thanh phan cac nguyén
tb thuc té ton tai trong cac mang mong dwa vao viéc ghi lai pho tia X phat ra tir

vat ran do tuong tac v6i cac chum dién tir c6 niang luong cao véi bé mat mau

trong cac kinh hién vi dién tu.

Hat nhén
nguyén tir

Electron
batra %

Lo trfmg

Hinh 1.21. So do phat xa huynh quang tia X (EDX) [109].

Nguyén Ii do: Chum electron chuyén dong vai van toc 16n, niang luong
cao dap vao chat ran no s& di xuyén vao cac bén trong va tuong tac véi cac 16p
dién tr bén trong la bat ra mot dién tu, ngay lap tc mot dién tir khac tur 16p
ngoai s& nhay vao thay thé va phat ra tia X. So do nguyén 1y phat xa huynh
quang tia X duoc biéu dién trén Hinh 1.21. Budc song cia tia X phat ra 1a dac
trung ctia nguyén tr cia mdi chat c6 mit trong mau ddng thoi cho biét ti 16
thanh phan cac nguyén tir. Cac detector thu tin hiéu tia X va chuyén dén may
tinh phan tich ghi lai pho. Thiét bi do EDX duoc gan trén kinh hién vi dién tir
quét SEM nho c6 chum electron ning lugng cao va duoc diéu khién bai cac
thau kinh dién tir.

Phép do pho tan sic ning luong tia X (EDX) ctia mau nano Ag - NPs va
Au/Ag - CNPs dugc phan tich trén kinh hién vi dién tir quét phat xa trudng



36

S4800 - Hitachi, tai phong thi nghiém Siéu céu trac - Vién Vé sinh Dich té

Trung vong.
1.5.5. Phé héng ngogi bién déi chuéi Fourier (FTIR).

Muc dich: Phuong phap phd héng ngoai (IR) c6 thé dua vao cac tan sd
dic trung nay dé dy doan sy ¢6 mat cua cac lién két hodc nhém chire trong cac

nano to hop duoc nghién ctru trong luan an.

Nguyén li do: Khi vat liéu can do hap thu anh sang trong viing hong ngoai
thi cac nguyén tur trong phan tir s€ dao dong. Cac nguyén tir trong phan tir dao
dong theo ba chiéu trong khong gian goi 1a cac dao dong riéng ctia phan tir. Vi
du: phan tir c6 s6 nguyén tir 1a N s6 dao dong riéng tdi da bang (3N — 5) d6i véi
phan tir thang nhu CO; va bang (3N — 6) d6i véi phan tir khong thang nhu H,O.
Mbi dao dong riéng ung voi mot mic nang luong nhat dinh (kha nho) twong
duong véi nang luong bic xa hdng ngoai. Tuy nhién, khong phai moi phan tir
khi hap thu buc xa hdng ngoai déu c6 hiéu ang pho dao dong ma chi c¢6 nhing
phan tir khi dao dong giy ra su thay d6i momen ludng cuc dién méi co kha
nang hap thu bic xa hong ngoai. Nhitng dao dong nay lam thay d6i moémen
ludng cuc dién cua lién két xuat hién tin hiéu héng ngoai. Mdi cuc dai trong
phd IR dic trung cho su c6 mat cia mot nhoém chire hoic dao dong cua mot

lién két xac dinh.

Phép do phd hdng ngoai bién d6i chudi Fourier (FTIR) thuc hién trén
thiét bj FT-IR 4600 Tai Phong thi nghiém thuc hanh - Truong DPH Khoa hoc
Thai Nguyén — DH Thai Nguyén.

1.5.6. Tan xa Raman

Muc dich: Xac dinh cac lién két gitta nano vang va hoat chat c6 ngudn
géc tir thién nhién curcumin.

Nguyén li do: Khi chiéu mot chum sang don sic vao mot phan tir vat chat
s& xay ra hién tuong tan xa gom: Tan xa dan hoi (Reyleigh) va tan xa khong
dan hdi (Raman). Tan xa Rayleigh (hoic tan xa dan hoi) 13 hiéu ing tan xa anh
sang chiém uu thé va két qua khi anh sang tan xa ra khoi cac phan tir khong c6
su thay d6i niang luong. Tan xa Raman (tan xa khong dan hoi) 1a hién tugng tan

Xa tuong ddi yéu xay ra vi dao dong cua lién két. Tan xa Raman 12 mot loai birc
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xa thir cAp, khong dan hdi xay ra khi anh sang twong tac voi cac phan tir. Trong
d6, photon tan xa c6 thé c6 nang luong lén hon hodc nhé hon so véi ning luong
cua photon té1, nang lugng do twong rng véi nang lugng dao dong trong mang
tinh thé hodc dao dong cua phan tir. Trong tan xa Raman, nang luong photon
duogc truyén di khi nd tuwong tac v4i cac phan tir gay ra sy dich chuyén budc
song cua anh sang tan xa. Ca hai Iy thuyét tan xa Rayleigh va Raman hién nay
duogc sir dung rong rai dé mé ta cach anh sang tuong tac voi dao dong va tan xa

Cua cac phan tu.

Tan xa
Rayleigh
‘ hv,
|

A Tan xa
Nguon hv" Raman
Lazer

hVOiA\«'

Hinh 1.22. Téan xa Raman thu duogc khi kich thich phan tir béng laser.
Phép do tan xa Raman thuc hién trén thiét bj do Macro Raman — Horiba
Tai Vién Nghién ctru nano - Truong Pai hoc Phenikaa.

1.5.7. Po thé bé mt Zeta va tdn ta dnh sdng dpng hoc (DLS)

Muc dich: Phuong phap do thé bé mat zeta va DLS giup kiém tra d6 on
dinh, kich thudc hat va kha nang phan tan cua hat nano trong dung dich.

Nguyén Ii do: Phuong phép do thé zeta dua trén hién tugng tan xa dnh
sang dong hoc. Cac hat vat liéu nano trong dung dich c6 dién tich c6 dau nhat
dinh hut nhiing ion c6 dién tich trai dAu dé tao thanh mot I6p dién tich bao
quanh hat. Nhimg ion trén 16p dién tich nay lai hut cac ion trai ddu véi chiing
trong dung dich hinh thanh nén moét I6p dién tich kép: 16p trong (I6p Sterm)
gom cac ion lién két manh véi bé mat hat va 16p ngoai (16p khuéch tan) lién két
yéu hon vé6i bé mat hat. Do d6, 16p dién tich kép trén bé mit cac hat vat liéu
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nano trong dung dich 14 nguyén nhén hinh thanh thé bé mat (Zeta) cua céc hat
co kich thudc nano.

®

®
Pién tich bé mat (am)
Lép sterm

L6p khuéch &
tan

®

®

Thé bé mat

Thé Sterm

o |

Khoang cach  peon

Hinh 1.23. Co ché hinh thanh thé Zeta cta hat nano trong dung dich.
Thé bé mit Zeta duoc khao sat bang cach ap dat mot dién truong qua hé
phan tan. Cac hat trong dung dich dudi tac dung cua dién truong ngoai s€ di
chuyén theo mét chiéu nhat dinh véi van téc ty 1& thuan véi do 16n cua thé bé
mat zeta (Hinh 1.23).

Bang 1.1. Bo 6n dinh cua dung dich cht:a hat nano phu thudc vao thé bé mat.

Thé Zeta (mV) P on dinh
0dén+5 Poéng tu hoic két ty nhanh chong
+10 dén + 30 On dinh yéu
+30 dén + 40 On dinh trung binh
+ 40 dén =+ 60 On dinh tét

> 61 R4t 6n dinh
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Dién thé zeta 1a mot chi sé quan trong danh gia su 6n dinh cua vat liéu
khi phan tan trong dung dich. D6 16n luc day tinh dién giita cic hat mang cung
dién tich gan nhau trong dung dich ty 1& véi d6 16n cua thé zeta. P6i voi cac
phan tir va hat da nho, thé zeta cao s& mang lai su 6n dinh, ttc 1a dung dich
hoac su phan tan s& chdng lai su két tu. Khi thé zeta nho, luc hap dan c6 thé 16n
hon luc ddy nay su phan tan c6 thé bj pha v va xay ra hién tuong két tu. Vi
viy, cac dung dich c6 thé zeta cao (4m hoic duong) c6 do 6n dinh cao trong
khi cac chét keo ¢ thé zeta thap c6 xu huéng dong tu hoic két bong. Cac mirc
thé twong tmg do on dinh dugc néu trong Bang 1.1.

Phép do thé zeta va DLS thuc hién trén thiét bj do Zetasize Nano ZS Tai
Vién Khoa hoc Vit li¢u - Vién Han 1am Khoa hoc va Cong ngh¢ Viét Nam.

1.5.8. Khdo sdt hi¢u irng quang nhigét

Muc dich: Khao sat hiéu irng quang nhiét cua dung dich chia vat liéu Au
- NPs, Au/ZnO -CNPs, Au/Cur -CNPs.

Nguyén Ii do: Cac hat nano kim loai quy nhu vang hay bac khi chiéu 4nh
sang c6 budc song thich hop s& xay ra hiéu tng plasmon bé mat dong thoi véi

n6 1a qué trinh chuyén héa quang ning thanh nhiét.

Vi Q) =

Hinh 1.24. Hiéu trng quang nhiét caa hat nano Au — NPs [110].

Hinh 1.24 mo ta hiéu @ng quang nhiét trong cac hat nano vang. Khi chiéu
xa (bic xa nhin thay hoic hong ngoai gan theo dai plasmonic cia hat nano
vang), hat nano vang hap thu anh sang (hv, trai). Cac su hap thy ning luong
dan dén su chuyén doi dién tir cua cac dién tar bé mat tir trang thai co ban (So)
sang trang thai trang thai kich thich (S1). Nang luong birc Xa ra moéi trueong dudi
dang nhiét ning phat ra xung quanh cac hat nano vang theo moi huéng. Két

qua la nhiét d6 moi1 trudng xung quanh cac hat nano vang s€ tang Ién.


https://en.wikipedia.org/wiki/Dispersion_stability
https://en.wikipedia.org/wiki/Electrostatic_repulsion
https://en.wikipedia.org/wiki/Flocculation
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Nam 2013 nhom Ke Jiang [29] va cong su da danh gia sy phu thudc cua
hiéu &ng quang nhiét vao kich thuéc hat nano vang. Hé thi nghiém duoc b tri
nhu so d6 ¢ Hinh 1.25. str dung laze c¢6 budc song tuong ¢ng Véi bude song
hap thu plasmon cua cac hat nano vang (532 nm).

Phép do hi¢u irng quang nhiét ciia cac dung dich chtra Au — NPs, Au/Cur
— CNPs, Au/ZnO — CNPs dugc thuc hién tai phong thi nghiém - Vién Nghién

ctru nano - Truong Pai hoc Phenikaa.

&——— Nhiét ké

2,
3 b

= Dung dich
0. 04 nano Vang

€—— Ngudn laze
Stirrer Bar

May
Khudy tir

Hinh 1.25. So d6 thi nghiém khao sat hiéu tng quang nhiét caa dung
dich chira Au — NPs [29].
1.6. Két luan Chwong 1

Chuong 1 di trinh bay tong quan cac van dé lién quan dén luan an, trinh
bay cac can ctt li thuyét, cac phuong phap ché tao, phuong phap phan tich trong
qua trinh thyuc hién ndi dung cua luan 4n. Cu thé 1a tong quan vé vat liéu nano
vang va cac dic tinh vat li, hoa hoc ciing nhu kha ning khang khuan, cac
phuong phap ché tao hat nano vang, uvu nhuoc diém cua timg phuong phap.
Gidi thiéu so lugc vé tinh chét cling nhu hoat tinh sinh hoc cua curcumin, ZnO—
NPs va Ag - NPs. Trinh bay tong quan vé cac nano té hop Au/Cur - CNPs,
Au/ZnO - CNPs va Au/Ag — CNPs, va tng dung trong y sinh cda chtiing da
duogc cong bb gan day. Ngoai ra, chuong nay con trinh bay nhitng phuong phép
va k¥ thuat phan tich nhiing dic trung ctia cac hé vat liéu nano t6 hop di tong

quan cling nhu dugc stir dung trong nghién ctru cua luan an.
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CHUONG 2. CHE TAO VA PAC TiNH CUA NANO TO HQP
VANG - CURCUMIN
2.1. Pitvan dé

Cong nghé vat liéu nano dugc rng dung rong rai trong cac linh vuc doi
séng con nguoi. Trong d6 vat lidu nano trong cac ung dung y sinh duoc quan
tam nghién ctu. Su két hop ciia mot chat khang sinh va cac hat nano kim loai
nham ting cuong kha ning tiéu diét cac té bao gay bénh dd duoc nghién ciu
[2][3]. Két hop giira nano kim loai quy voi mét loai hoat chat c6 ngudn gbc tu
nhién (xanh, an toan) dd dwgc nhiéu nhém nghién cru quan tdm. Trong d6 két
hop nano vang va nano curcumin la mét hudng nghién ctru tha vi. Hat nano
vang voi cac dic tinh nhu ty 18 dién tich bé mat trén thé tich 16n va it doc tinh
Vi té bao. Bac biét hiéu ung quang nhiét trén co s hiéu ung plasmon bé mat
c6 nhiéu tiém ning ung dung trong y hoc [4][5][6]. Curcumin hay
diferuloylmethane 1a thanh phan chinh trong ca nghé, mot loai thuc vat pho
bién cuia ving khi hau nhiét d6i va can nhiét d6i [7]. Ngoai cong dung trong
ché bién thtic dn, curcumin con duoc xem nhu 13 mét loai thue khang sinh c6
ngudn géc tu nhién va duoc sir dung rong rii trong linh vyuc y té [8]. Curcumin
duoc thir nghiém diét cac loai vi khuan gay bénh nhu Escherichia coli va
Staphylococcus aureus [8][9]. Tuy nhién hoat tinh khang khuan cua curcumin
khong cao ¢ nong d6 thap va chi dugc ting cuong ¢ dai nong do cao. Pidu do
dan dén viéc tng dung curcumin dé tiéu diét cac té bao giy bénh kho khan.
Hon nita, tinh hinh nhiém tring bénh vién ngay cang pho bién, trong khi chua
c6 cac bién phap thich hop dé ngan chan. Pac biét, sy xuat hién nhiéu chung vi
khuan nhiém tring bénh vién khang thudc, tham chi da hoic siéu khang thudc.
Dan dén cong nghé san xuat thudc khang sinh hién nay khong theo kip tinh
trang khang thudc cua cac chung vi khuan [1]. Pay ciing chinh 1 van dé dat ra
d6i véi cac nha khoa hoc trén toan thé giéi, nham tim ra nhitng thuéc mai hay
phuong thuc tiép can méi dé thay thé nhiing loai thudc khang sinh hién hanh.
Rat nhiéu nha khoa hoc d3 chu ¥ t&i nhitng phuong thac co truyén, dua trén cac
loai thao dugc két hop Véi cac cong nghé hién dai nhu cong nghé nano nham
phat trién cac loai thudc mai. Mét trong nhitng giai phap duoc dua ra 1a phat
trién hé mang thude vo co c6 kha niang tuong thich sinh hoc va phét huy cong

hop cac tinh niang ctia ca hé mang va cac phan thir thuéc. Nano vang 1a mot
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trong nhitng loai vat liéu nano da duoc lya chon hang dau lam hé vat liéu mang
thudc, do chung cé nhitng tinh chat dic biét ma cac vat liéu nano khac khong
c¢6 dugc, d6 1a tinh twong thich sinh hoc va hiéu tng plasmon bé mat. Trong
d6, nano to hop vang — curcumin cling da duoc cha y va dugc mot sb nhom
nghién ctru phat trién [61][111]. T6 hop Au/Cur — CNPs thuong dugc tong hop
bang phuong phap khir mudi vang HAuCly vé6i tac nhan khir xanh 13 curcumin.
Nam 2018, Shruti Nambiar va cong su [112] d3 ché tao thanh céng nano t6 hop
Au/Cur — CNPs bang phuong phap khtr mudi vang véi curcumin. O day,
curcumin vira dong vai tro chat khir vira 1a thude can mang. Két qua thir nghiém
trong moi trudng chira huyét thanh thay rang sy hap thu cac phan tu tich dién
trai dau trong huyét thanh da 1am giam doc tinh té bao cua Au/Cur — CNPs. Khi
cho thém huyét thanh bao thai bo (FBS) vao lam tiang cudng kha nang hap thu
Au/Cur — CNPs gdy ra kha ning tiéu diét va Gc ché té bao PC3 (té bao ung thu
tuyén tién liét & nguoi). Nam 2019, Nihal Saad Elbialy va cong su [17] da ché
tao nano to hop Au/Cur — CNPs bang phuong phap khir véi tac nhan khtr 1a
curcumin. Vat liéu thu dugc d3 duogc thir nghiém trén hai dong té bao ung thu
HCT 116 (té bao ung thu rudt két & ngudi) va MCF — 7 (té bao ung thu va &
nguoi). Két qua thu duoc Au/Cur - CNPs (0,7 — 1 pug/mL) c6 kha niang tc ché
va tiéu diét té bao ung thu manh hon cac phan tir curcumin ty do. Tuy nhién
hoat tinh sinh hoc caa hat nano t6 hop vang — curcumin (Au/Cur - CNPs) déu
duogc thir nghiém & nong do cao. Trong hau hét hét cac nghién ciu, Au/Cur —
CNPs déu dugc ché tao bang phuong phap khir don do thoi gian ché tao nhanh
[45]. Tuy nhién, & mot khia canh nao d6 khir hoa hoc ciing thuong dé lai nhitng
chat ton du khong mong mudn. Thém vao dé vat liéu ngudn 1a mudi vang gia
thanh cao va kho phat trién san xuat véi khéi lugng [on. Trong noi dung nghién
ctru cua dé tai luan an, ching t6i cling thr nghiém ché tao nano t6 hop vang -
curcumin bang nguon nguyén vat liéu sach sin co va sir dung phuong phap don
gian, san pham tao thanh sach hoan toan. Ngoai ra, san pham khi thtr nghiém
duoc gia thuyét s& phat huy tdi da cong dung cta hai thanh phan gém nano
vang va phan tir curcumin. T4 hop sau khi ché tao ciing dugc thir nghiém kha
nang tang cuong hoat tinh diét mot s6 loai vi khuan gay nhiém trung bénh vién,
trong d6 sir dung hai ching vi khuan dai dién Gram duong (MRSA) va Gram
am (E.coli 0157:H7) dwa trén hiéu tng quang nhiét. Nghién ctru nay dé xuat
phuong phéap ché tao nano t6 hop vang — curcumin (Au/Cur - CNPs) bang
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phuong phap dién hoa don gian tir hai thanh vang dang khéi. Day 1a phuong
phap than thién moi trudng, nguyén vt liéu san c6 chi phi san xuit thap va co
thé phat trién san xuat vai s luong 16n. San pham tao thanh c6 do sach cao phu
hop Véi cac (g dung dan thubce, cac liéu phap diéu trj ung thu va diét cac ching
vi khuan khang thudc.

2.2. Vat liéu va phwong phap
2.2.1. Héa chit thiét bj

Hai thanh vang dang khdi (99,99%) c6 kich thuéc:150 mm X 5 mm X
0,1 mm (dai X rong X day) dugc gia cong tai mot clra hang vang bac da quy tai
Ha Noi. Natricitrat (NasCsHsOy7), curcumin (99,99 %) duoc mua tir Sigma —
Aldrich. T4t ca cac hoa chat khac déu du tidu chuan phan tich. Hai ching vi
khuan Gram duong (tu cau vang khang methicillin - MRSA) va Gram 4m (E.coli
0157:H7) va té bao MA — 104 duoc cung cap béi Vién Vé sinh Dich té Trung
uong — Viét Nam.

2.2.2. Phwong phap thuc nghiém

a) Quy trinh tao nano vang bang phwong phdp dién héa

Hai dién cuc Vang

Hinh 2.1. Quy trinh ché tao nano vang tir hai thanh vang dang khoi
bang phuong phép dién hoéa.
Quy trinh ché tao nano vang bang phuong phap dién hoa dugc mé ta trén
Hinh 2.1. Trudc tién, hai thanh vang (46 sach 99,99%) duogc lam sach bé mat
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bang dung dich oxy gia (H.0,) 3% dé loai bo bui ban bam trén bé mat. Tiép
theo chiing dugc rung siéu 4m trong nudc cat & nhiét do phong trong 10 phat
dé loai bo hoan toan can ban trén bé mat va rira lai bang nuéc cat hai lan trude
khi str dung. Natricitrat (d6 sach 99%) dwoc chuan bj sin twong ung véi nong
d6 0,1% (khdi lugng/thé tich).

Sau d6, ¢ dinh hai thanh vang lam hai dién cuc va gan vao binh dién
hoa, rot nude cat 2 1an vao binh sao cho dién cuc ngap sau 10 cm trong nudc
cét, hai dau thanh vang duoc ndi véi ngudn dién co dién ap 9 V. Tiép theo, nho
giot natri citrate theo ti 1¢ da chuan bi vao binh dién héa chira nuéc cit bang
phuong phap nho giot, dit hé dién hoa 6n nhiét 1én may khuay tir gia nhiét va
nang nhiét d6 sao cho dung dich trong binh dién hoa dat téi nhiét @6 soé1 (100
°C), bat cong tac nguon dién dé cap dong dién cho binh dién hoa. Luong nudc
bdc hoi do nhiét do soi dugc bo sung bang nudc cat 2 1an sau mdi 10 phat. Qua
trinh dién hoa dugc thuc hién trong 5 gio va duy tri nhiét d6 soi caa dung dich
trong diéu kién khudy tir. Sau qua trinh dién hoa, ngudn dién duoc ngét, dung
dich thanh pham duoc dé nguoi ti nhiét do phong va ly tam 1500 vong/phit
trong 5 phut dé lay phan nuéc noi va loai bo phan lang dong.

b) Quy trinh ché tao t6 hop vang -curcumin

Quy trinh ché tao nano t6 hop vang - curcumin bang phwong phap dién

hoa dugc mo ta trén Hinh 2.2.

1 =

Anode Cathode
Khudy il Khudy

s
- =
e

Thanh vang

w/Cur - CNPs

Hinh 2.2. Quy trinh ché tao nano t6 hop vang - curcumin bang
phuong phép dién hoa.
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Bé mit cua cac thanh vang dang khéi dugc lam sach tuwong tu quy trinh
dién hoa ché tao nano vang néu trén. Hai thanh vang c6 kich thudc (150 mm X
5 mm X 0,1 mm) dugc ¢b dinh (ngap sau 10 cm) vao mot binh dién hoa kin
chtra 500 ml nuéc ct hai lan, hai dau thanh duoc néi véi ngudn dién mot chiéu
9 V. Sau d6, 0,1% natri citrat dugc thém vao binh dién hoa va thoi gian tong
hop céc hat nano vang (Ag - NPs) kéo dai trong 5 gio trong diéu kién soi nhe.
Pé hinh thanh cac hat nano té hop vang - curcumin (Au/Cur - CNPs), dung
dich chira curcumin 0,015% dugc thém ting giot vao binh trong suét qué trinh
dién hoa. Sau khi 1am nguoi, dung dich dién héa duge ly tam ¢ téc d6 10.000
vong/phut trong 10 phit 1ay phan lang dé loai bo phan curcumin du. San pham
nay sau d6 dugc loc rira ba lan trong nuéc cat hai lan dé loai bo hoan toan céc
phan tir curcumin ty do khong bam dinh vao hat nano vang va cac phan tir mudi
natri citrat du thira. Cudi cting, san pham nano t6 hop vang — curcumin thu duoc

bang cach phan tan lai trong nudc cat hai 1an dé san sang cho cac khao sat.
b) Phdn tich cac dac tinh cua hé vat liéu

Su hinh thanh hat va céu tric, dic tinh 1i hoa cta Au/Cur - CNPs dugc
khao sat bang phd hap thu UV-Vis (SP — 3000 nano, Optima); anh hién vi dién
tir truyén qua (TEM, JEM1010, JEOL); nhidu xa tia X (XRD, EQUINOX 5000,
Thermo Scientific). Kich thudc dong hoc va su 6n dinh hat trong dung dich
dugc khao sat bang pho tan xa dong hoc DLS, thé Zeta trén mdy (Zetasizer
Nano ZS) va phd hap thy hdng ngoai gan IR (FT-IR 4600).

¢) Khdo sdt hiéu iig quang nhiét cia nano té hop Au/Cur - CNPs

Pua lan lugt 1 ml dung dich nudc mudi sinh 1y 0,9%, Au - NPs va nano
t6 hop Au/Cur - CNPs tuong tng vao 3 dng thity tinh. Sau d6 cac 6ng nay dugc
dua vao bé on nhiét duoc gitr ¢ nhiét do 37°C trong thoi gian 15 phut dé dam
bao nhiét do dung dich bén trong 6ng can bang véi nhiét do thiét 1ap cua bé.
Chiéu lién tuc ngudn laze xanh cong suat 100 mW, budc song 532 nm vio cac
6ng chira mau, thoi gian 300 gidy, nhiét do cua dung dich trong 6ng dugc do
lién tuc trong sudt qua trinh chiéu sang bang dau cam bién va sé lidu dugc ghi
lai bang may tinh trén phan mém SE309.
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d) Pdnh gid hoat tinh khdng khudn cua hé vt liéu nano té hop Au/Cur —
CNPs

Bang 2.1. Cac thong sb thi nghiém khang khuan cua Au — NPs va Au/Cur —
CNPs.

. Picu kién | Thétich | Thétich | Ching vi
Tén mau Ao s X A . ::
chiu sang mau huyén dich khuan
I Khong
Doi chimg (-) » 90 ul 10 pl
chiéu
X: 1 E. coliva
Doi chung (+) 90 nl 10 pl
MRSA
(150 ) Cé chiéu 90 ul 10 ul
m
PP (532 nm) CFU/ml
Au/Cur — CNPs
90ul 10 ul
(150 ppm)

Hoat tinh khang khuan cia nano t6 hop vang curcumin da duoc thu
nghiém trén md hinh vi khuan Gram duong (MRSA) va Gram am (E.coli
0157:H7). Cac 6ng thay tinh di tiét tring duoc st dung cho thi nghiém, 900
uL cac dung dich khac nhau di duoc chuan bi bao gdm (1) nudc muébi sinh 1y
(0,9%) trong 6ng tha nhat va tha hai; (2) Au - NPs & dng thir ba; va (3) nano t6
hop vang - curcumin & ng thua tu. Tiép theo, 100 uL dung dich chira vi khuan
& nong do 10° CFU/ml dugc thém vao tat ca cac ong va tron déu bang thiét bi
vortex. Cac 6ng nay duoc dit trong bé on nhiét & 37°C, sau d6 duoc chiéu xa
bang ngudn laze mau xanh 14 cay c6 budc song 532 nm tir dng thir hai dén dng
thir tu, méi dng 20 phut, ngoai trir 6ng thir nhat. Chi tiét vé thi nghiém duoc mo
ta trong Bang 2.1. Cudi cung, 100 uL dung dich duoc lay tir mdi ong va trai
déu trén bé mit cac dia petri chira 20 ml thach dinh dudng. Sau khi trai déu
dung dich, cac dia duoc u trong 24 gid ¢ 37°C va sau d6 dém sé luong khuan
lac phét trién trén moi truong thach bang kinh hién vi soi néi. Thi nghiém duoc
lap lai ba lan dbi véi tirng chang vi khuan duoc thir nghiém.

e) Pdnh gid ddc tinh té bao cua hé vat liéu nano té Au/Cur - CNPs
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Chuan bi méi truong DMEM 2 ug trypsin/mL, dau tién rét 150 mL
DMEM vio binh Schott, sau d6 nhé tir tir 600 ul trypsin 0,5 mg/mL rdi khudy
trén may khudy tir 10 phat. Chia ra cac chai bao quan (¢ nhiét d6 < 0°C) trong
nuéc da cho cac budc tiép theo (gitr té bao, pha lodng hoa chat).

Té bao MA — 104 dugc cdy vao cac giéng cua phién 96 giéng trong moi
truong DMEM c6 10% FBS va nudi trong 48 — 72 gid (37°C, 5% CO,) dé thu
duogc té bao dang don 16p.

Thir nghiém doc tinh té bao tién hanh 13p lai 3 lan twong Gng véi 3 cot
cua phién 96 giéng. Dé chuan bi cac giéng té bao cho thir nghiém doc tinh té
bao cta nano t6 hop Au/Cur — CNPs (ndng do goc 150 ppm) can loai bo FBS
khoi méi trudng nudi cdy, dau tién loai bo méi trudng trong tat ca cac giéng
(mdi truong DMEM c¢6 chira FBS), sau d6 st dung pipette da kénh thém 200
ul moi truong DMEM (khong chtra FBS) vao mdi giéng. Lap lai budc rira mot
lan nira, tiép dén hut bo moi trudng cb trong cac giéng. Tiép theo, thém 40 pl
DMEM (2 pg/mL trypsin) vao mdi giéng ctia hang A, 100 pl DMEM (2 pg/mL
trypsin) vao mdi giéng cua hang B — G va 200 pl DMEM (2 pug/mL trypsin)
vao mdi giéng hang H cho kiém chung té bao. Cudi cung, quan sat qua kinh
hién vi dé kiém tra tac d6ng ctia qua trinh hat rira dén 16p té bao. Poc tinh té
bao ctia Au/Cur — CNPs dugc thir nghiém voi dai nong do pha lodng lién tiép
ctia mau. Mdi giéng ¢ hang A cua phién 96 giéng duoc thém 160 uL dung dich
chtra nano t6 hop Au/Cur - CNPs. Chuan bi 6 6ng nghiém c6 nap day lam ong
pha loang, thém 1 mL méi trudng DMEM vao mdi ong. Hit 1 mL nano to hop
Au/Cur - CNPs vao éng dau tién, roi dao tron va chuyén 1 mL hén hop sang
6ng thir hai. Tiép dén, pha loang tuong tu cho dén dng thir 6 dé dugc diy pha
loang bac hai ctia mau thir nghiém trong moi trudong DMEM. Cac dung dich
pha lodng lan lugt dugc phan chia vao cac giéng cua 6 hang B — G (200
uL/giéng). Pat nudi té bao & 37°C, 5% CO; trong 5 — 7 ngay, theo ddi bang
kinh hién vi dao nguoc sau mdi 24 gio.

2.3. Két qua va thao luan
2.3.1. Sw hinh thanh hat va tinh chét quang cia vdt ligu Au — NPs va
Au/Cur CNPs.

Trong qua trinh tong hop nano vang Au - NPs bang phuong phéap dién
héa, su thay d6i mau sic dung dich c6 thé quan sat dugc bang mat thuong.



48

Dung dich dién hoa chuyén tir trong sudt sang mau hong dén mau do twoi trong
qua trinh dién hoéa, day la mau dac trung ctia dung dich chtra cac hat nano vang
[28]. V&i mau khi nhé thém dung dich c6 pha curcumin, sau 5 gio dién hoa,
san pham c6 mau doé dam, trong khi d6 curcumin c6 mau vang (Hinh 2.3). Su
thay d6i mau sac cia dung dich trong qua trinh dién hoa tir nudc cat hai lan
(khdng mau) sang mau doé da ching to c¢o su hinh thanh cua cac hat nano vang.
Khi thém curcumin, mau sic cua dung dich ciing tré nén dam hon. Do vay,
chung t6i gia dinh rang su thay dbi mau sic twong Gng V4i Su tuong tac cua
curcumin 1én bé mit cac hat nano vang trong qua trinh hinh thanh hat. Trong
luan an, phuong phap do phd hip thu UV-Vis di duoc sir dung dé phan tich va
lam sang to nhan dinh trén. Hinh 2.3(a) 1a pho hap thu cua dung dich chia
curcumin voi dinh hap thy dic trung 6 budce song twong tng la 428 nm [113].
Hinh 2.3(b) 1a pho hap thu caa dung dich chtra Au - NPs ché tao bing phuong
phap dién hoa. Co thé thay rang, trong hinh nay c6 dinh hap thu tai budc song
550 nm, 1a dinh hap thu plasmon dic trung ctia Au - NPs [28][88].
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Hinh 2.3. Phd hap thy UV-Vis cta cac dung dich chira: curcumin (a); Au -
NPs (b); va Au/Cur - CNPs (c).

Tur dinh hap thu va mau sic quan sat duoc bang mit thuong co thé khang
dinh céac hat nano vang da duoc hinh thanh trong dung dich sau di¢n héa. Hinh
2.3(c) 1a phd hap thy caa dung dich chaa nano vang khi thém curcumin trong
qué trinh dién hoa. Pho nay cho thay cé hai dinh hap thy, dinh tha nhat gan
ving tir ngoai c6 budc song 428 nm, dinh nay dugc cho 1a dinh hap thu cia cac
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phan tir curcumin [113], dinh tht hai nim trong ving kha kién & budc song 540
nm, twong ung véi tan sé cong huong plasmon cua vang [28][88]. Tuy nhién,
dinh thir nhat da co sy dich chuyén vé phia budc song ngan tir 428 - 425 nm,
tuong GNg V4i curcumin, trong khi dinh thtr hai ciing dich chuyén vé phia budc
song ngan tir 550 nm vé 540 nm, twong (ng voi Au - NPs. San pham Au/Cur -
CNPs khi do phé hap thu UV-Vis di duoc rira 3 1an véi nudc cat hai lan va li
tam dé loai bo nhitng phan tir khong gan két dic hiéu véi nano vang. Hon nira
dinh hap thu cta nano vang dich chuyén vé phia budc song ngan nén cé thé gia
dinh rang d4 c6 su twong tac giita curcumin voi vang trong qua trinh hinh thanh
hat. Didu nay ciing c6 nghia 1 hat nano vang hinh thanh c6 kich thuéc nho hon
khi c6 mat cua curcumin trong subt qua trinh dién hoa. Trong phan tng nay,
curcumin c6 thé tham gia véi vai tro vira 1a chat khir sinh hoc va vira 1a chét on
dinh cua Au - NPs trong dung dich. Céac phan tir curcumin bao boc hat nano
vang, gitp on dinh bé mat khi hat dat dén kich thudc nao do, han ché co hoi
tiép tuc phat trién cua hat. Dé lam sang to diéu nay, mau da duoc Xt 1y va quan
sat kich thudc, hinh dang thuc té dudi kinh hién vi dién ta truyén qua (TEM).

2.3.2. Hinh thdi va céu tric ciia Au- NPs véi Au/Cur - CNPs

Hinh 2.4(a) 1a anh TEM céc hat nano vang duoc tao thanh trong dung
dich dién hoa khi khong c6 curcumin. Quan sat anh TEM thdy rang céc hat
vang thu dugc sau dién hoda c6 dang gﬁn véi hinh cau va kich thudc nim trong
khoang tir 10 - 30 nm (Hinh 2.4(a)), kich thudc hat trung binh 19,5 nm. Doi V6i
mau thém curcumin, da sd cac hat nano té hop Au/Cur - CNPs ciing dugc hinh
thanh dudi dang hinh cau, nhung kich thudc nho hon nhiéu, nam trong khoang
5 — 25 nm (Hinh 2.4(b)), kich thudc hat trung binh 13,6 nm. So sanh thuc té,
kich thuéc cua Au/Cur - CNPs nho hon rat nhiéu so v&i nano Au thuan tay.
Thém vao d6 ving bién hat Au/Cur - CNPs phan tach 1 rang diéu ndy ching
t6 khi c6 mat curcumin kha nang phan tan cta cc hat nano vang tt hon. Két
qua nay hoan toan phu hop véi phan tich UV-Vis ¢ trén. Nhu vay su c¢6 mat
Ctia cac phan tir curcumin trong suét qua trinh dién hoa da gép phan lam giam
kich thudc va tang kha nang phan tan cua nano Au— NPs. Hinh nho trong Hinh
2.4(b) 1a anh TEM cua nano t6 hop Au/Cur - CNPs quan sat & d6 phong dai 16n
hon. C6 thé nhan thay rang, tai viing bién cua cac hat nano vang xuét hién mot
I6p sang mau hon bao quanh, dugc cho 1a cua cac phan tir curcumin bao boc.
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Nhu vay tir anh TEM cho thay nano t6 hop Au/Cur — CNPs duoc ché tao thanh
cong bang phuong phap dién hoa.
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Hinh 2.4. Anh TEM cua cac mau (a) Au - NPs; (b) nano t6 hgp Au/Cur —
CNPs; Phén bd kich thuéc hat (¢) Au — NPs; (d) Au/Cur — CNPs.
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Tuy nhién dé danh gia dugc thanh phan pha cling nhu ciu trac tinh thé
nano vang can phép do tac dong sau hon vao vt liéu. Phuong phap nhidu xa
tia X (XRD) c6 thé gitip giai quyét dugc Van dé trén.

CAU trac va pha tinh thé cta Au/Cur - CNPs sau dién hoa duoc khao sat
bang phuong phap nhidu xa tia X (XRD) trong su so sanh véi cac mau curcumin
va Au - NPs. Hinh 2.5(a) 1a gian d6 nhiéu xa XRD cua curcumin, cho biét cac
dinh nhiéu xa dic trung cua hoat chat nay [114]. Hinh 2.5(b) 1a gian d6 XRD
ctia Au - NPs ciu tric 1ap phuong tAm mit Voi cac dinh nhiéu xa dic trung cia
bbn ho mit tinh thé (111); (200); (220) va (311), tuong Gmg véi cac vi tri goc
nhiéu xa 26 1a 37,38°; 43,52°; 63,94° va 77,22° (JCPDS no. 00-004-0784). Cac

dinh déu c6 cuong do 16n, sac nét va khong xuat hi¢n cac dinh nhiéu xa cua tap
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chat. Au - NPs ché tao bang phuong phap dién hoa két tinh tot va don pha tinh
thé. Hinh 2.5(c) 1a gian d6 XRD cua nano té hop Au/Cur - CNPs ciing xuat hién
cac dinh dic trung cho ciu trac 1ap phuong tim mit ctia vang nhu phén tich &
trén. Ngoai cac dinh nhiéu xa dic trung ctia Au - NPs con c6 sy Xuat hién dinh
tai cac goc 20 lan luot 13 27,75% 39,93° va 49,72° dugc cho 1a cac dinh nhiéu

Xa cua curcumin [115].
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Hinh 2.5. Gian d6 nhiéu xa tia X (XRD) cua (a) curcumin (b) Au -
NPs; (c) Au/Cur - CNPs.

Hon nita, mau thu dugc sau qua trinh dién hoa da dugc loc rira 3 lan béng
nude cat dé loai bo nhitng phan tir curcumin du khong gan két voi cac hat nano
vang nén it cac dinh dic trung hon so véi gian d6 Hinh 2.5(a). Ngoai ra khong
xuat hién pha tap chat nao khac. Két qua cho thay, bang phuong phap dién hoa
don gian di co thé ché tao cac hat nano t6 hop Au/Cur — CNPs két tinh t6t va
c6 do sach cao.

2.3.3. Pic tinh cia Au - NPs va té hop Au/Cur — CNPs

a) Pho hap thy FTIR

Pé thém cac luan ctr cung ¢ cho nhan dinh nano t6 hop vang — curcumin
ché tao thanh cong. Cu thé curcumin bao boc bé mat cac hat Au - NPs, ching
t61 da str dung phép do phd hap thu hong ngoai bién doi Fourier (FTIR) dé khao
sat. Phan tich pho FTIR c6 thé 1am sang to mai lién két hinh thanh giira nano
vang va cac phan tir curcumin thong qua sy thay d6i mode dao dong cia cac
lién két ton tai trén bé mat Au - NPs [17][116].
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Hinh 2.6. Phd FTIR cua cac dung dich chaa (a) curcumin va (b) nano
t6 hop Au/Cur - CNPs.

Hinh 2.6(a) va Hinh 2.6(b) twong tmg 13 phd FTIR cua curcumin va nano
t6 hop Au/Cur — CNPs trong dai sd song tir 500 - 4000 cm™. Tir pho hap thu
FTIR thé nhan thiy cac dinh dic trung cho cac lién két cia curcumin khong
thay d6i nhiéu, khong xuat hién dinh hap thu mdi, tuy nhién c6 su chuyén dich
dinh nhét dinh. Vi mu chi ¢6 curcumin, xuat hién dinh tai sb song 3508 cm?
do dao dong kéo gian ctia nhém —OH phenolic, tai 1628 cm™ 13 do lién két kéo
gidn C = C cua nhom thom, 1594 cm™ 1a dao ddng gidn cta vong benzene, tai
1510 cm™ 1a dao dong cuia nhom C = O va C = C, 1428 cm™! 1a dao dong udn
cua nhém C-H olefinic, 1278 cm™ 1a dao dong gian C—O thom va tai 1024 cm™!
dic trung cho dao dong gidn C—O—C 1a céc lién két dic trung cho cau tao phan
ttr curcumin. Trong khi d6, d6i véi phd FTIR ctia Au/Cur - CNPs, ¢6 su dich
dinh dic trung cho dao dong ctia nhém —OH phenolic vé sd song 3446 cm™,
mét sd dinh trong dai $6 song 1650 - 500 cm™! bién mét va chi con lai mot sb
dinh chinh tai s6 song 1641, 1393, 1056, 1008 va 810 cm™' [117]. Su thay doi
nay co thé lién quan dén qué trinh twong tac va phan tng giita curcumin va sy
hinh thanh Au - NPs trong qué trinh di€n hoa. Hon nira, sau qua trinh rtra va li
tam san pham cudi cing, cac phan tr curcumin khong gan két chit ché véi nano
vang déu bi loai bo va chi con luong rat nho bam dinh xung quanh Au - NPs.
Két qua trén hoan toan phu hop véi két qua anh TEM ¢ trén. Chinh nho su bao

boc va bao v¢ cia curcumin da lam tang sy 6n dinh, giam kich thudc Au - NPS
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va phan tan tot trong dung dich. Nhu vay rd rang nano t6 hop curcumin di dugc

ché tao thanh cong véi 16p 161 14 Au — NPs 16p vo bao bén ngoai 13 curcumin.
b. Kich thuoc dong hoc va thé Zeta cua Au/Cur - CNPs

Dé c6 thé ng dung dugc trong y sinh thi 6 6n dinh va kha niang phan
tan cua dung dich chra nano t6 hop Au/Cur — CNPs can duoc danh gia. Kha
nang phan tan va do 6n dinh cia Au/Cur - CNPs duoc dénh gia qua phén tich
tan xa dong hoc (DLS) va do thé bé mit Zeta. Hinh 2.7(a) 1a phd tan xa dong
hoc cua Au - NPs va Au/Cur - CNPs. Tur phd DLS thay rang Au - NPs xuat
hién hai dinh tai 13,18 nm va 138,3 nm, chan dinh phan bd kich thude thir 2
ma& rong vé phia kich thude 16n. Vi mau Au/Cur - CNPs ciing xuat hién hai
giai kich thudc tai cac dinh 14,13 nm va 105,7 nm. Két qua cho thay dai phan
bé kich thudc dong hoc cua Au - NPs rong hon so véi Au/Cur - CNPs. Diéu
nay ching t6 kich thudc hat Au/Cur - CNPs dong déu hon. Thém vao d6 chi s6
don phan tan (PDI) cia Au - NPs 13 0,484 cua Au/Cur - CNPs 1a 0,348 déu I6n

hon 0,2. Kha nang phan tan cta cac dung dich sau dién héa & muac trung binh.
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Hinh 2.7. (a) DLS; (b) thé Zeta caia mau nano Au - NPs va nano to
hop Au/Cur— CNPs

Do 6n dinh bé mat va kha ning phan tan ctia Au/Cur - CNPs bing phép
do thé bé mit Zeta. Hinh 2.7(b) 1a thé Zeta cua dung dich chira Au - NPs va
Au/Cur - CNPs. C6 thé thay rang dung dich chira Au - NPs va Au/Cur - CNPs
c6 dinh thé lan luot 13 -26,9 mV va -29,3 mV. Hai dinh hap thy déu nim &
nhanh thé 4m nén dién tich bé mat caa Au - NPs va Au/Cur - CNPs déu mang
dién tich am. Dung dich chtra Au/Cur - CNPs ¢6 dinh thé gan ngudng -30 mV
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hon so vé6i dung dich chira Au - NPs. Diéu d6 thé hién dung dich chira Au/Cur
- CNPs ¢6 d6 6n dinh hon so véi dung dich chira Au - NPs, phu hop voi két
qua do DLS. Két qua nay di khang dinh vai trd cua 16p vo curcumin trong viéc
hinh thanh va lam ting tinh 6n dinh bé mat caa Au - NPs [17][60][113].

2.3.4. Hiéu #rng quang nhigt cia hé vat ligu Au/Cur — CNPs

Hiéu ¢ng quang nhiét da duoc khao sat dua trén su thay d6i nhiét o cua
dung dich nuégc mudi sinh 1i 0,9%, Au - NPs, Au/Cur — CNPs theo thoi gian
chiéu ngudn laze xanh 14 c6 bude song 532 nm. Cac dung dich duoc duoc giir
6n dinh nhiét 6 37°C trudce khi chiéu buc xa laze xanh. Duéi tac dong cua laze
xanh ca ba dung dich déu tiang nhiét d6 va dat trang thai bao hoa sau 90 gidy.
Cu thé, ddi voi nuéc mubi sinh 1i, nhiét do tang 1én 38,5 °C. So véi khong chiéu
sang nhiét d§ nudc mudi sinh 1i tang 1,5°C. Trong khi d06, nhiét do trong cac
6ng chira Au - NPs va Au/Cur - CNPs déu ting trung binh 3°C so véi khong
chiéu sang, so v&i nudc mudi sinh 1i nhiét d6 bao hoa cia cac dung dich nay da
tang thém 1,5 °C. Diéu ndy co thé giai thich do laze budc séong 532 nm nam
trong viing anh sang ma Au - NPs va Au/Cur - CNPs hap thy, do d6 xay ra hién
tugng quang nhiét [29].

41,0
40,5 -
40,0 '. $tsasss 4 ann o wn"n Connnn "
39,5 PO S tand
S | o °
S 3904 .0
(O- 38 5 - -___-__-
E ’ 1 l.l.--..
O 38,04 A,
o= L
4 3754 «" o
d ®  Nudc muoi sinh ly
37,048 ®  Au-—NPs
36.5 1 Au/Cur - CNPs
,5
36,0 r T v T T T r T r T v
0 50 100 150 200 250 300

Thoi giap (giéy)
Hinh 2.8. Sy tang cua nhiét d6 dung dich vao thoi gian chiéu laze c6 budc
song 532 nm ddi véi dung dich nudc mubi sinh 1i 0,9%; dung dich chira
nano Au - NPs va nano t6 hop Au/Cur— CNPs



55

Qua trinh chuyén d6i ning lwong tir quang ning thanh nhiét niang da dién
ra lam tang nhiét cuc bd trén cac hat nano vang. Cac hat nano vang “néng” khi
do truyén nhiét ra moi trudng xung quanh dan dén nhiét d6 trong dung dich
tang. Nhiét d6 tang thém cua dung dich chita Au — NPs va Au/Cur — CNPs khi
chiéu sang khong chénh nhau nhiéu ching to 16p curcumin bao boc hau nhu
khéng anh hudng téi hiéu ang quang nhiét ctia nano vang. So véi mot sé cong
bd nhiét do cua dung dich chira Au - NPs va Au/Cur - CNPs khong ting cao
nhu chiéu btc xa 808 nm [118]. Tuy nhién su ting nhiét 46 ndi tai va cuc bd
nay dugc ky vong sé kich thich va hd trg ting cudng cac hoat tinh sinh hoc nhu

la curcumin [119].

2.3.5. Hoat tinh khdng khudn cia hé vat ligu Au/Cur — CNPs
a) Panh gia hoat tinh khang khuan cua hé vat liéu Au/Cur — CNPs

Hoat tinh khang khuan cua nano t6 hgp Au/Cur - CNPs trén co s hiéu ang
quang nhiét duoc danh gia trén hai chung vi khuan gay nhiém tring bénh vién
dai dién cho Gram duong (MRSA) va Gram am (E.coli O157:H7). Cac budc thi
nghiém va phuong phap phan tich duoc mé ta cy thé trén muc phuong phap
thuc nghiém.

Thi nghiém nay duoc thuc hién nham so sanh voi kha nang khang khuan
ctia Au - NPs tran duoc ché tao o cung diéu Kién, cling nhu tac dong cua laze
532 nm véi qua trinh phat trién cia cac chung vi khuan. Sau khi chiéu laze
trong 20 phut & diéu kién 6n nhiét 37°C, cac dung dich dugc phu déu trén bé
mit cua cac dia thach va u 24 gio ¢ 37°C. Hinh 2.9 cho thay hinh anh céc
khuan lac MRSA van moc ¢ cac 16 ddi chimg (Hinh 2.9(a) va 2.9(b). Tuy
nhién, tai cac dia c¢6 str dung Au - NPs va Au/Cur - CNPs vi khuan Gram
duong MRSA gan nhu bi tc ché hoan toan. Bém dudi kinh hién vi soi noi va
lay sb lugng khuan lac & dia d6i ching am 1am chuan, ¢ thé thay rang luong
khuan lac MRSA moc trén céac dia petri d6i chimg am va dbi ching dwong
khong c6 sy khac biét nhiéu (3%). Trong khi d6, véi mau Au - NPs van xuat
hién mot sé khuan lac (giam 99,6%) (Hinh 2.9(c)). Bic biét la dbi véi mau
Au/Cur - CNPs, MRSA bi tic ché hoan toan, trén bé mat thach dinh dudng
cua dia petri khong xuat hién khuan lac nao (Hinh 2.9(d)).
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Hinh 2.9. Pia petri: (a) Déi chung (-), (b) Béi ching (+), (c) Au -
NPs, (d) Au/Cur - CNPs va (e) Biéu do ciia MRSA
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Hinh 2.10. Dia petri: (a) Dbi chung (-), (b) Dbi chung (+), (¢) Au -
NPs, (d) nano t6 hgp Au/Cur - CNPs va (e) - Biéu db cua E. coli 0157:H7.

Hinh 2.10 cho thiy hinh anh vi khuan E.coli 0157:H7 moc trén bé mit
thach cta cac dia petri dbi chimg 4m va d6i chimg duong. Tuong ty nhu MRSA,
cac dia dbi chiing véi chung vi khuan Gram am E.coli O157:H7 khéng c6 su
khac biét nhiéu (4%) (Hinh 2.10(a) va 2.10(b)). Pbi véi mau Au - NPs (Hinh
2.10(c)) luong khuan lac giam 70%, nghia 1a dudi tac dung quang nhiét khi six
dung Au - NPs da tic ché dang ké kha ning moc cta vi khuan Gram am. Doi
véi mau Au/Cur - CNPs, lugng khuan lac giam téi 90%. Két qua nay cho thay
véi viéc sir dung Au/Cur - CNPs va hiéu ¢ng quang nhiét co thé tiéu diét hoan
toan vi khudn MRSA va tc ché kha ning moc khuan lac cua E.coli O157:H7
t6i 90% trong 20 phit chiéu laze 532 nm. So sanh giita viéc sir dung Au - NPs
tran va Au/Cur - CNPs ciing cho thay Au/Cur - CNPs tang cudng dang ké kha
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nang diét va tc ché dbi vai ca hai chung vi khuan Gram am va Gram duong.
Tuy nhién co ché ting cuong diét khuan caa Au/Cur - CNPs dya trén hiéu tng
quang nhiét can duoc 1am rd.

b) Co ché khdng khuan ciia nano té hop Au/Cur - CNPs

Nano vang Au - NPs nguyén chat khong c6 hoat tinh khang khuan khi
khéng chiéu sang [35]. Curcumin & ndng d6 thap hoat tinh khang khuan yéu
[120]. Mot s nghién ctru chitng minh Au — NPs ¢6 kha ning khang khuan khi
chiéu anh sang budc song 808 nm [121]. Nhu d trinh bay & trén viéc chiéu anh
sang ving hong ngoai (IR) hiéu tng quang nhiét co thé khién nhiét d6 dung
dich tang 1én dén 70°C. O nhiét d6 nay thi hau hét cac té bao sinh vat déu bi
tiéu diét. Nhu vay ngoai diét cac té bao gy bénh thi cac té bao lanh ciing bi ton
thuong, dac biét 1a nhiing té bao dang hinh thanh da non tir nhitng vét thuong
hd. Vi vay can c6 liéu phap quang nhiét an toan hon, luan an da Iya chon chiéu
anh sang trong ving kha kién dé kich thich hiéu tng quang nhiét.

Phé vé mang té bao
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Hinh 2.11. Co ché dé xuat khang khuan caia Au/Cur — CNPs khi chiéu
anh sang budc song 532 nm.

Anh sang ¢ budc song 532 nm twong tng véi dinh hap thy plasmon cua

hat nano vang dang cau. Céc hat nano vang hap thu anh sang c6 budc song nay.



58

Khi dé hiéu ung quang nhiét ciia cac hat nano vang dién ra. Nhiét d6 cuc bo
xung quanh cac hat Au - NPs tang cao (Hinh 2.11). Dudi tac dung caa nhiét do
birc Xa tir cac hat vang mang té bao vi khuan bi pha hiy vi nhiét [15]. Ngoai ra
curcumin ciing ¢6 tdc dung phd v mang té bao. Thém vao d6 nhiét do cuc bod
cac hat Au - NPs ting kich thich mot s6 phan tir curcumin giai phong khoi bé
mit cac hat nano vang. Cac phan ttr curcumin tu do xam nhap tin cong vao
DNA cua té bao vi khuan. Nhu vay vi khuan bi tiéu diét hodc tc ché vi hai
nguyén nhan. Tht nhat do mang té bao bi tan cong vi nhiét gay pha hay hoic
t6n thuong. Nguyén nhan th hai do cac phén tir curcumin duoc giai phong tan

cong vao vat chat di truyén bén trong nhan bao.

2.3.6. Panh gia doc tinh té bao ciia hé vat liéu Au/Cur - CNPs

Pé nano t6 hop Au/Cur - CNPs 1a mot giai phap an toan trong qua trinh
tiéu diét cac té bao gy bénh thi ddc tinh cta chiing véi cac té bao lanh phai
thap. Vi vay doc tinh té bao ctia nano to hop Au/Cur — CNPs (ndng d6 goc 150
ppm) can dugc khao sat. Thir nghiém doc tinh caa nano t6 hop Au/Cur dugc
thuc hién trén dong té bao MA - 104. Qua trinh thir nghiém duoc thuc hién theo
day pha loang bac 2 ctia hoat chat. Boc tinh d6i véi té bao MA — 104 dugc khao
sat theo thoi gian khi u té bao voi nano to hop Au/Cur - CNPs & cac nong do
khac nhau. Mau di chimg duoc ding 13 té bao duoc nudi cay trong méi trudng
thong thuong. Dai thir nghiém bat dau tir nong do g cia mau ché tao va diy pha
loang bac 2 (% — é) cua hoat chat. Két qua theo ddi duoc thdng ké trong biéu
d6 Hinh 2.12. D6i v6i nong do cao nhat cua thir nghiém, té bao bi doc hoan
toan ngay ¢ thoi diém dau quan sat, tuy nhién khi giam ndng do xudng % doc
tinh gay ra trén khoang mot nira s6 té bao. Khi giam xudng nong do % té bao
séng giam khong dang ké sau 24 gio dau tiép xuc hoat chat, tuy nhién sau d6
giam manh va khong con té bao nao séng sau 72 gio. Tiép tuc giam nong do,
luong té bao bi doc tinh da giam, trong khoang dai thoi gian cudi thir nghiém
tir 72 — 144 gio luong té bao song duy tri ¢ 40 — 30%.
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Hinh 2.12. Doc tinh cua nano t6 hgp Au/Cur - CNPs Vi té bao MA —
104 theo ndng do va thoi gian.

Hinh 2.13. Hinh anh t& bao MA 104 véi nano té hop Au/Cur — CNPS & cac

A a4 a1 1 1 1
nongd(_)a)g,b)E,C)Z,d)g,e)l—d

gio (phong dai 200 lan).

1 1 4.2 ., L1 v o
f) 5 9) -, vakiém ching té bao ¢ 96

Sau 4 ngay nudi cay, té bao chét hoan toan & 3 ndng do dau ( g ; % ; % )
cua dai thir nghiém (Hinh 2.13a, 2.13b, 2.13c). Trong khi d6, v&i cac ndng do
thap hon ciia dai thi nghiém — ——, trong 96 gi tiép xiic lién tuc voi Au/Cur

-CNPs té bao duy tri ti 1¢ song trén 90% (Hinh 2.13e, 2.13g). Kéo dai thoi gian
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thir nghiém dén 144 gio, luwong té bao séng o néng do i la trén 60%, néng do

1 1 x4 « an 1a A , 2 A A ur £ 1 ) 2
ol kR té bao bi doc 1a khong dang ké. Nhu vay doc tinh té bao ctia nano to

hop Au/Cur - CNPs thap & ndng d6 gdc va an toan khi ndng d6 giam duéi 1—16
(9,4 ppm).
2.4. Két luan chwong 2

Chuong 2 trinh bay céc két qua nghién ctru vé nano té hop Au/Cur-CNPs.
Két qua cho thay da ché tao thanh cong to hop nay bang phuong phap dién hoa
don gian voi cac hat nano vang hinh cau dugc bao boc cac phéan tir curcumin,
kich thudc trung binh 13,6 nm. Ngoai ra, hoat tinh khang khuan caa nano to
hop Au/Cur - CNPs dugc ting cudng so Vi curcumin ¢ cting néng do. Nano
t6 hop Au/Cur — CNPs ¢6 kha nang chdng lai cac bénh nhidm trung mac phai
tai bénh vién nho su két hop cac dic tinh doc dao tir hai thanh phan chinh bao
gom chét curcumin va nano vang. Dudi sy chiéu xa laze ¢ budc song 532 nm
trong 20 phut, c¢6 thé tiéu diét hoan toan vi khuan MRSA va tc ché sy phat trién
cua E.coli O157:H7 1én t&i 90%. Két qua doc tinh té bao cho thay nano t6 hop
Au/Cur - CNPs khong ¢ ddc tinh véi ndng do curcumin thap hon 9,4 ppm

Nhu vay, cac két qua thu duoc cho thiy tiém ning cua nano té hop
Au/Cur - CNPs dbi voi cac tng dung an toan y té trong viéc tiéu diét cac chung
vi khuan khéng khang sinh gay nhiém tring bénh vién trén co sé hiéu ung
quang nhiét khi chiéu anh sang viing kha kién c6 budc song 532 nm. Mot phan
két qua caa chuwong nay da dugc cong bé trén Tap chi HPU2.Nat.Sci.Tech,Vol.
2 No. 2, 2023 va dang ky sang ché s6 1-2023-0182 va s6 1-2023-06241 tai Cuc
s& hitu tri tué Viét Nam (da chap nhan don).
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CHUONG 3. CHE TAO VA NGHIEN CUU PAC TINH CUA NANO
TO HQP VANG - ZnO (Au/ZnO - CNPs)

3.1. Pit van dé

Trong thiét ké nghién ctru, nano vang duoc két hop véi ba loai hoat chat
c6 ban chat khac nhau. Chuong 2 d trinh bay két qua nghién cttu mot dang to
hop dua trén nano vang va hoat chat tir thién nhién nham diét té bao gay bénh
MRSA va E.coli 0157:H7 dua trén hiéu tng quang nhiét, cu thé 1a nano vang -
curcumin. Trong chuong nay, luan an trinh bay nhiing két qua nghién ctu vé
nano t6 hop vang va k&m oxit duoc ché tao boi cong nghé don gian than thién
v6i moi truong. Ngay nay viéc phat trién cac nano oxit kim loai nhu 13 mot vat
liéu khang khuan ngdy cang phd bién. Trong sb cac vat liéu nano oxit kim
khang khuan, ZnO di duoc bao cdo 1a ¢ hoat tinh sinh hoc da dang nhu khang
khuan [63], khang vi rat [122] va khang ndm [123] va thudng dugc cho 13 an
toan v4i con nguoi. Nhu di néu ¢ trén, trong ba co ché diét khuan cua nano
ZnO tac dong chong lai vi khuan chil yéu thong qua viéc tao ra cac goc oxy hoa
khtr ty do ROS [75]. Qué trinh d6 céac cap electron - 15 tréng duoc tao ra khi
duogc chiéu xa anh sang thich hop, tao ra cac gdc tu do. Cac gbc tu do duogc sinh
ra pha huy cac thanh phan cua té bao gy ra chét té bao. Do ZnO - NPs ¢ d6
rong viing cAm rong nén sy hinh thanh cac ROS khi chiéu anh sang kha kién 1a
tuong d6i thap, kha ning hoat dong manh hon trong pham vi ving UV. Mot
cach tiép can nham ma rong anh sang su hap thu vao ving kha kién 1a sy két
hop Véi cac nano kim loai quy [18]. Sy hinh thanh ving tiép xtc ban dan kim
loai dan dén kha nang hap thu anh sang trong dai nhin thay cua chat ban dan
duoc cai thién va sy tai hop cia cac hat mang dién duogc tao ra bi can trg, dan
dén su gia ting cac ROS. Cac vat liéu té hop ZnO/kim loai quy khac nhau ngay
cang duoc phat trién, tuy nhién nhitng nghién ctu chu yéu hudéng téi nhitng
ung dung xuc tac quang [124][125]. Mac du vay, viéc st dung cac vat liéu nano
plasmon nay trong thir nghiém khang khuan ciing van 1a mot chu dé nghién ctu
dugc quan tAm dé dua vao tng dung thuc té [10]. Nano vang duogc gia thuyét
c6 thé gitip ting cuong hoat dong khang khuan cia ZnO va dugc ky vong c6
thé nang cao hiéu qua diét cac té bao gdy bénh nhd hoat tinh khang khuan noi
tai ctia chiing. Hon nita, kém oxit ciing dugc nghién ciru sir dung trong nhiéu
loai thuc pham hay dugc my pham [125]. Do cac li do d6 nano t6 hop Au/ZnO
— CNPs ngay cang duoc nhiéu nhom nghién ctru quan tim. Nam 2022, nhoém
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cua Violeta Dediu [63] va cac cong sy di ché tao nano té hop Au — ZnO bing
phuong phap thay nhiét tir Zn(NOs),.6H,0 va mubi vang HAuCls.3H,0. Két
qua nghién ctu cho thiy cac thanh nano ZnO c6 kich thuéc nho thi hoat tinh
khang khuan cao hon. Su két hop cua thanh phan ZnO véi Au dugc phu lysine
lam tang hoat tinh khang khuan chéng lai vi khuan Gram duong (70%) va Gram
am (65%). Ciing vao nam 2022, Saleh A. Ahmed [126] va cong su da ché tao
diéu ché nano t6 hop bang phuong phap khir mudi HAuCI, trong dung dich
chtra ZnO — tetracilin (TC). Két qua cho thay t6 hgp Au_ZnO-TC c6 hoat tinh
khang khuan. Nguyén nhan dugc tang cuong goc oxy hoa khir ROS, thém vao
d6 cau trac lai kim loai — oxit kim loai (Au_ZnO) con c6 kha ning phan hity
luong khang sinh du thira, Iam giam tac dung phu khang sinh. Ngoai ra con mot
s6 nghién ctiu gan day trén cac hé vat liéu nano t6 hop Au/ZnO — CNPs duoc
thong ké tai Bang 3.1.

Bang 3.1. Mot s nghién ctru vé nano to hop Au/ZnO — CNPs trong mot

SO nam gan day

Phuwong A
) ) A Hinh dang ., Tai liéu
Phwong phap | phap cheé o Pham vi @ng
R va Kich tham
che tao ZnO | tao Au/ZnO ] dung X
thwéc hat khao
CNPs
Tong hop Khtr mudi | Hinh cau Pénh gia kha [124]
nhiét tir Kim HAuCl, Puong kinh | nang quang xuic
loai k€m trong dung | 39 -54 nm tac phan huy
dich phéi tir RB4 dudi tac
Zn0O dung anh sang
kha kién
Dung  xung | Khit  mudi | Hinh cau Panh gia kha | [125]
laze, kém dang | HAuCl, Puong kinh | nang quang xtc
Khoi trong dung | 20 nm tac phan huy
dich  chua RHB dudi tac
ZnO dung tia UV
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Khtr tur Khir  mudi | Hinh  cau; | Thi nghiém kha | [10]
Zn(NO,) HAuCl, ban kinh nho | nang khang

trong dung | hon 50 nm | khuan trén

dich  chua Pseudomonas

ZnO aeruginosa

(P.aeruginosa)
va
Staphylococcus
aureus (S.
aureus)

Quang xuc tac
phan huy MB
Hatnanolai |Kha mudi|Hinh  cau; | Thir nghiém kha | [126]

Zn0-TC HAuUCI, kich  thuéc | ndng khang
(tetracilin) trong dung | 50 nm khuan trén
thuong mai dich  chta Staphylococcus
Zn0-TC hominis dudi tac
dung cua anh
sang trang
Thay nhiéttr | Khit  mudi | Nanorod; Do | Thir nghiém kha | [63]
mubi HAUCI, dai 20 — 78 | ning khang

Zn(NOs).6H,O | trong dung | nm; Puong | khuan trén  E.
dich  chua | kinh 6 — 20 | Coli va S.aureus
Zn0O nm

Ta thay rang cac cong trinh trén déu ché Au/ZnO — CNPs theo hai budc.
Thi nhat, ché tao thanh phan ZnO, tiép dén dung ZnO — NPs dé ché tao Au/ZnO
— CNPs. Thém vao d6 ca hai bude déu sir dung phuwong phap khir, ZnO — NPs
ché tao bang khir mudi kém, Au/ZnO — CNPs dugc ché tao bang phuong phap
khir mudi vang trong dung dich chira ZnO — NPs. Phuong phép nay don gian
tuy nhién san pham cubi ctng c6 thé kém theo chat ton du, kho 4p dung trong
cac san pham y sinh. Ngoai ra, phuong phap khtr khé chu dong dwoc ngudn
nguyén liéu ciing nhu san xuat vai khdi lugng 16m va chi phi cao. Thém vao do,

hau hét cac cong trinh déu nghién ctu kha nang khang khuan khi khong chiéu
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sang. Kha ning khang khuan dua trén hiéu tng quang nhiét va khang khuan
khi chiéu anh sang trong ving kha kién chwa duoc dé cap nhiéu hoic co dé cap
nhung di kém véi nd 1a mot khang sinh manh [126]. Vi vay Chuong 3 cua luan
an trinh bay két qua ché tao Au/ZnO - CNPs tir hai budc bang phuong phap
dién hoa tir kém dang khéi (ZnO - NPs) va vang dang khéi (Au/ZnO - CNPs).
Pay la phuong phap tdng hop xanh nham giam thiéu chat tén du khéng mong
muébn va giam chi phi san sut. Thém vao d6, ndi dung chuong 3 budc dau chi
ra cac thir nghiém kha ning khang khuan ctia nano t6 hop Au/ZnO — CNPs trén
mo6 hinh hai chaing vi khuan MRSA va E.coli O157:H7 dua trén hiéu &ng quang
nhiét (chiéu laze budc song 532 nm) va hiéu tng quang xuc tac (khi chiéu anh
sang kha kién). Tur cac két qua do, luan an dé xuat co ché giai thich kha nang
khang khuan cua Au/ZnO — CNPs.

3.2. Vit liéu va phwong phap
3.1.1. Héa chit va thiét bj

Hoa chat: Hai thanh k&m (99,99%) kich thuéc 250 mm X 10 mm X 5
mm va hai thanh vang (99,99%) kich thuéc 60 mm X 5 mm X 0,1 mm (dai X
rong X cao) dugc mua tai mot cira hang hoa chat tai Ha Noi. Natri citrat
(NasCsHsO7) mua tir Sigma — Aldrich. Hai ching vi khuan Gram duong
(MRSA) va Gram am (E.coli 0157:H7) dugc cung cap bai Vién Vé sinh Dich
t& Trung uwong. Cac hoa chat khac dii tiéu chuan hoa chét phan tich.

Thiét bi: Su hinh thanh hat va céac dic tinh 1i héa ctia nano ZnO - NPs va
hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs dugc khao sat bang pho hap thu UV-Vis (SP
—3000 nano, Optima); kinh hién vi dién ta truyén qua (TEM, JEM1010, JEOL);
nhiéu xa tia X (XRD, EQUINOX 5000, Thermo Scientific). Hé do quang nhiét
duoc thiét ké véi dau chiéu laze xanh c6 budc séng 532 nm va cam bién nhiét
ghi lai su thay d6i nhiét do theo thoi gian.

3.1.2. Phwong phdp thuc nghiégm
a) Quy trinh ché tao nano ZnO - NPs bang phirong phdp dién héa

Pau tién, hai thanh kém duoc 1am sach can than bang oxy gia 3% va
nudc cat hai lan truéc khi sir dung. Sau d6, chiing dugc nhiing (sau 15 cm) vao
cbc thity tinh chaa 500 ml nuwdc cét hai l1an, thém 0,1 g natri citrat va khudy
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bang may khudy tir & nhiét d6 phong. Hai dau con lai cia thanh kém duogc ndi
vé6i ngudn dién mot chiéu (DC) (LN - ST8008-6K, Lucas - Nulle) lam dién cuc
cathode va anode. Qua trinh tong hop dién hoa ciia ZnO - NPs dugc thuc hién
trong 3 gio & nguon DC 9 V dudi sy khudy tir & nhiét d6 phong. Sau qua trinh
nay, dung dich dugc ting nhiét trong 1 dén 10 phit bang 10 vi song (Uwave-
2000, Shanghai Sineo) ¢ 90°C (cong suat 500 W), tiép theo dung dich duoc dé
nguaoi tir tir trong khong khi thu dugc vat liéu ZnO - NPs sir dung dé ché tao
nano t6 hop Au/ZnO - CNPs.

(A)  DC

Zn" —2¢ =7Zn*,”

Hai dién cuc Kém

Hinh 3.1. Quy trinh ché tao nano ZnO - NPs bang phuong phap dién hoa
c¢6 hd tro vi song
b) Quy trinh ché tao nano té hop vang — oxit kém (Au/ZnO - CNPs)

(A) DC DC

Au’ —3e =Au 7
P

Hai dién cuc Vang

Hinh 3.2. Quy trinh ché tao nano t6 hop Au/ZnO - CNPs bang phuong phap
dién hoa tir hai thanh vang dang khdi.
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Dién cuc vang duoc lam sach bé mat, loai bo bui ban bing dung dich oxy
gia 3% va rira lai bang nudc cét hai lan truéc khi sir dung. Bién cuc duoc gan
cb dinh (ngap sau 5 cm) vao binh chira 60 ml nudc cat 2 lan. Sau d6 0,06 g natri
citrate dugc thém vao trong qua trinh dién hoa tai dién ap 12V. Dung dich chira
nano ZnO dugc thém tir tir trong qua trinh nay. Thoi gian dién hoa kéo dai trong
5 gid trong diéu kién khuay tir va gia nhiét & 100°C trong bd 6n nhiét.

C)Phdn tich cac dac tinh cua hé vat lieu ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs

Su hinh thanh hat va cac dic tinh 1i hoa ctia nano ZnO va hat nano to hop
Auw/ZnO dugc khao sat bang pho hap thu UV-Vis (SP — 3000 nano, Optima);
kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM, JEM1010, JEOL); nhiéu xa tia X (XRD,
EQUINOX 5000, Thermo Scientific). Kich thudc dong hoc va su 6n dinh hat
trong dung dich Po tan xa dong hoc DLS va thé Zeta trén may ( Zetasizer Nano
ZS) va phé hap thu hong ngoai IR (FT-IR 4600). Hé do quang nhiét duoc thiét
ké v&i dau chiéu laze xanh c6 budc séng 532 nm va cam bién nhiét ghi lai nhiét
d6 theo thoi gian. Panh gia hoat tinh khang khuan trén mé hinh hai chung vi
khuan Gram duong MRSA va Gram am E.coli O157:H7 cua hé vat liéu ZnO -
NPs va Au/ZnO— CNPs

d) Ddnh gid kha ning khdng khuan cua vat ligu Au/ZnO - CNPs

Hoat tinh khang khuan cua nano té hop Au/ZnO - CNPs di duoc thu
nghiém trén hai chang vi khuan Gram dwong (MRSA) va Gram am (E.coli
0157:H7). Cac dia petri bang nhya (duong kinh 90 mm) dugc do thach Luria—
Bertani va sau d6 dugc cdy riéng hai ching vi khuan MRSA va E.coli 015:H7
véi nong do vi khuan 1a 106 CFU/mI. Giay loc v6 trung (Whatman No. 1) ¢6
duong kinh 8 mm da duoc chuan bi. Nhitng to gidy nay sau d6 dugc tham dung
dich chira nano t6 hop hop Au/ZnO - CNPs ¢ bdn ndng do chiéu buc xa c6
budc song 532 nm va buc xa anh sang kha kién va dat ngay 1én bé mat thach.
Mot trong s6 chiing duoc ngam trong nudc cat hai lan va sau dé dit vao gitra
bé mat thach dé ddi chimg. Ving wc ché duoc xac dinh sau 24 gio u ¢ 37°C.

Bang 3.2. Céc thong s6 thi nghiém khang khuan cua Au — NPs, ZnO -
NPs va Au/ZnO - CNPs
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. Pidu kién | Thétich | Thé tich Chiing vi
Tén mau . ~ R 2
chiéu sang mau huyén dich khuan
e 1 Khong
D61 ching (-) Tz 90 ul 10 ul
chiéu
: E. coli
D61 ching (+) 90 ul 10 pl 0157 : H7
Au - NPs , 90 pl 10 ul va MRSA
Cé chiéu 106
Zn0O - NPs 90 ul 10 ul
532
(532 nm) CFU/ml
Au/ZnO - 90 ul 10 ul
CNPs ! !

Bang 3.3. Cac thong sb thi nghiém quang khang khuan cia Au — NPs,
ZnO - NPs va Au/ZnO— CNPs trong ving kha kién.

. Picu kién s Chiing vi
Tén mau Ve Nong do 2

chiéu sang khuan

Péi chung (-) Khong chiéu 12 ppm E. coli
Péi chimg (+) 12 ppm 0157 -
H7 va

ZnO — NPs , 12 ppm
Dén soi1 dot MR‘S;A
Au/ZnO - CNPs 12 ppm 10

CFU/ml

e) Pdnh gia khad ning quang xiic tdc ciia nano té hop Au/ZnO - CNPs

30 ml dung dich MB ¢ cac nong do khac nhau 10 ppm, 15 ppm, 20 ppm
dugc d6 vao cdc 250 ml. Thém 5 ml dung dich chira ZnO - NPs hoic Au/ZnO
- CNPs vao cdc dung dung dich MB. Su hap phu bé mit cua vat lidu dbi véi
MB dugc khao sat trong diéu kién khong chiéu sang trong 30 phut. Sau 30 phuat
hap phu t6i dung dich duoc chiéu sang boi dén so dot c6 cong suat 200 W. Qua
trinh quang xuc tac phan huay MB duoc khao sat trong 120 phat. Sau mdi
khoang thai gian 15 phat dung dich dugc Iy ra ly tim & 5000 prm thu hdi cac
hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs va do phd hap thu UV — Vis dé kiém tra nong
do MB con lai trong dung dich.
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3.2. Két qua va thao luan
3.2.1. Ché tgo nano ZnO — NPs bing phwong phdp dién héa cé hé tro
vi song
a) Su hinh thanh ZnO - NPS

Muyc tiéu tha hai caa luan an 1a ché tao nano t6 hop vang - oxit k&m
(Au/ZnO - CNPs) bing phuong phap dién hoa don gian tir thanh vang dang
khdi tng dung tiéu diét té bao gay bénh trén co sé hiéu tng quang nhiét va hiéu
g quang xuc tac trong ving kha kién. Phuong phap nay nhu mé ta phan thuc
nghiém can hai nguon vat liéu 1 vang khéi va dung dich chita ZnO — NPs. bBé
thuc hién duogc muc tidu d6 vat liéu ngudn phai sach va chi dong duoc nguon
nguyén liéu. bpé dap ung duoc cac yéu cAu do luan an chon ché tao ZnO — NPs
bang phuong phéap dién hoa c6 hd tro vi séng. Vat lidu ngudn ZnO — NPs duoc
Kiém tra cac tinh chét, cAu trac cac hat ZnO — NPs truéc khi st dung.

Khong vi 1 phut 5 phut 10 phut
song

Hinh 3.3. Mau ZnO - NPs thdi gian vi song khac nhau

Két qua khao sat cho thay dung dich chira ZnO — NPs da duoc ché tao
thanh cong bang phuong phéap dién hoa tir hai thanh kim loai kém c6 sy hd tro
cta vi song. Phuong phép nay c6 wu diém 1 nhanh kich thudc hat dong déu.
Hinh 3.3 1a anh mau dung dich sau dién hoa va sau khi duoc xur 1y bang vi song
theo thoi gian khac nhau twong (rng vai 1 phat, 3 phtt, 5 phat va 10 phat. Quan
sat bang mat thuong ta thay tit ca cac mau dung dich déu c6 mau trang duc, tuy
nhién mirc d6 duc khac nhau va giam dan theo thoi gian vi song. Diéu nay
chiing té6 ZnO — NPs c6 kha nang da hinh thanh ngay sau khi dién hoa, nhung
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dudi sy hd tro cua vi song chiing c6 nhitng dic tinh khac biét va can sir dung

cac ky thuat hién dai hon dé phan tich.

Dé khao sat su hinh thanh hat ZnO - NPs trong dung dich, mau truéc va
sau mbi khoang thoi gian vi song dd dwoc tién hanh phén tich phd hap thu UV
— Vis Hinh 3.4. Dé c6 thé hinh dung chi tiét hon, vi tri dinh hap thyu véi budc
song tuong tmg duoc liét ké & Bang 3.4. Dung dich ngay sau dién hoa (khong
xt 1y vi song) dinh hap thu tai budc song 345 nm, diéu nay di khang dinh mot
phan hat nano ZnO - NPs di duoc hinh thanh, tuy nhién, trong dung dich con
chta ion Zn?* [127]. Ching to qué trinh dién hoa dd xay ra va sy xuét hién
nhiéu ion Zn? trong dung dich. Cac mau sau dién héa c6 xtr Iy vi séng trong
thoi gian 1 phit co dinh hap thy tai 368 nm. Binh hép thy tai budc séng 368
nm dugc cho 1a cta nano ZnO - NPs dang cau va kich thuéc 16n hon thoi diém
ban dau [128].

0,7

345nm 362 nm

0,61 372 nm

0 vi song
1 phat

0,5 1 5 phat

10 phit

04 4

0,3 1

0,2 -

Cuong d6 héip thu (d.v.t.y)
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Hinh 3.4. Pho hap thu UV - Vis cta dung dich chita ZnO — NPs khong vi
song va Xu 1y vi song theo thoi gian khac nhau 1, 5, 10 phat.

Sau khi chiéu vi song trong 5 phut, miu c6 dinh hap thu 362 nm, d6 1a
su dich chuyén dinh hap thu vé budc séng ngan so véi mau vi song 1 phat. Nhu
vy d3 c6 su tac dong cia vi song vao qué trinh hinh thanh va phat trién cua
hat. Tuy nhién, miu tiép tuc dwoc xir Iy vi song toi 10 phut, dinh hap thy lai
dich vé budc song dai, vi tri dinh hap thu c6 budc song 372 nm. Su dich chuyén
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vé budc song dai cua dinh hap thu UV- Vis mau vi séng 10 phut so v6i mau vi
song 5 phut chirng to da co su tang kich thuac hat khi thoi gian vi song tang.
Céc két qua trén cho thdy ZnO - NPs da duoc hinh thanh trong dung dich khi
ché tao bang phuong phap dién hoa, va qua trinh xir Iy vi song dudi 10 phut c6
anh huong nhat dinh ti qua trinh hinh thanh, phét trién va on dinh cta hat. Dé
lya chon duoc mau 1am khudén ZnO — NPs can phai c6 cac phép phan tich giup
quan sat dugc hinh dang ciu trac va thanh phan cua hat nano ZnO — NPs sau
che tao.

Bang 3.4. Binh hap thu UV-Vis ciia cac mau Xt 1y vi song theo thoi gian

Tén miu pinh hap thu tai buéc song
(nm)

Khong xtr Iy vi song 345

Vi song 1 phut 368

Vi song 5 phut 365

Vi séng 10 phut 372

b) Khdo sdt hinh thdi cau triic va thanh phan pha ZnO — NPs

Két qua phan tich bang phd hap thu UV-Vis chitng minh sy hinh thanh
hat. Cac mau sau ché tao bang phuong phap dién hoa khong qua xtr 1y vi song
va xtr Iy vi song & thoi gian 1, 5 va 10 phat duoc Kiém tra dudi kinh hién vi
dién tur truyén qua (Hinh 3.5). Sau khi ché tao bang phuwong phap dién héa va
trudc khi xt 1y vi song, hinh anh TEM cho thy d4 c6 su hinh thanh hat nano
Zn0O - NPs dang luc lang v6i hinh anh 6 canh rd rang, kich thudc hat trung binh
36,6 nm (Hinh 3.5(a)). Sau xt 1y vi song 1 phut, cau trac luc lang bi bién mat
va xuat hién nhitng hat hinh cau rdng c6 kich thudc hat trung binh 158,8 nm.
Diéu ndy co thé giai thich rang, trugc khi xir 1y vi song da c6 sy hinh thanh hat
nano ZnO— NPs. Tuy nhién, cic hat ndy c¢é cau triic chua xép chit nén khong
6n dinh, chiing van c6 thé tiép tuc phat trién theo thoi gian. Khi bat dau xir 1y
vi séng, cac phan tir nudc bén trong cau tric ZnO - NPs dao dong va nong 1én,
cung cap cho hat ZnO - NPs mét nang luong khién céc hat nay bi phong 1én tao
thanh céac hat c6 cau trac cau x6p. Cac hat xung quanh ciing c6 thé dé dang bi
két tu thanh hat 16n hon (Hinh 3.5(b)). Tiép tuc xur Iy vi song trong 5 phut, dudi
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kinh hién vi dién tir truyén qua, hinh anh céc qua cau rong khong con nita ma
chiing d3 bi v& thanh cac manh hinh khuyén, vong nhan hoic hoic cac manh
da hinh thu c6 kich thuéc hat trung binh 116,8 nm (Hinh 3.5(c)). Piéu nay c6
thé 1a do khi hat bi néng nén, vat chat c6 xu huéng xép chat xung quanh cac
hat cau réng va bij vd ra.
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d=173,2nm

Sé hat (hat)

d (nm)

Hinh 3.5. Anh TEM cua mau nano ZnO - NPs ché tao bang phuong phap
dién hoa hd trg xir 1y vi song theo thoi gian khac nhau:(a) 0 phut; (b) 1 phut;
(¢) 5 phut; (d) 10 phut; phan bé kich thudc hat :(e) 0 vi song; (f) 1 phut; (g)
5 phut; (h) 10 phut.

Tiép tuc xir Iy vi song t&i 10 phat, cac manh v& khong ton tai nita ma
xuét hién cac hat hinh luc lang va hinh tr giac véi kich thudc hat trung binh
173,2 nm. Cac ciu tric nay c6 trang thai xép chat va 6n dinh sau khi tiép tuc
xur 1y nhiét. Cac két qua quan sat duoc dudi kinh hién vi dién tir truyén qua phu
hop véi nhitng két qua thu duoc trén phd hap thy UV-Vis.

Cac mau trude va sau khi xir Iy vi song ciing duoc lya chon dé kiém tra
thanh phan pha va khao sat cu trac tinh thé cia dung dich sau dién hoa thong
qua phép do do nhiéu xa tia X (XRD). Hinh 3.6 1a gian do nhiéu xa tia X cua
cac hat nano ZnO - NPs sau dién héa va cac mau vi song theo thoi gian khac
nhau tir 1 dén 10 phut.

Hinh 3.6(a) 1a gian d6 nhidu xa tia X ctia mau ngay sau khi tong hop bang
phuong phap dién hoa chua xi Iy vi song. Tir gian d6 nay cho thdy dinh nhiéu
Xa tai cac goc 20: 32,17° twong ung vai mat (100); 34,67° tuong ing voi mat
(002); 36,58° ung vai mat (101) (01-075-6445) dac trung cua ZnO - NPs
hecxagonal Wuzite. Cac dinh nhiu xa sic nét, khong thay xuat hién dinh nhiéu
Xa dic trung cua cic pha khéac, diéu nay chung to6 miu 1a don pha ZnO
hecxagonal Wurzite va két tinh tot. Tuy nhién, Hinh 3.6(b) va Hinh 3.6(c) 1a
gian d6 nhidu xa tia X ctia mau xir Iy vi séng twong ung véi thoi gian 1 va 5
phut, c6 thé d& nhan ra ring, ngoai cac dinh dic trung cta pha tinh thé
hecxagonal Wurzite con xuét hién cac dinh nhiéu xa cta pha tinh thé Zn(OH),
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orthorhombic véi cac dinh dac trung (210) va (201) tai cac goc 20 tuong rng
27,187°, 27,774° (38-0385). Hon nira, khi xtr 1y vi song trong 10 phut thi gian
dd nhiéu xa lai chi xuat hién cac dinh nhiéu xa cua pha ZnO hecxagonal Wuzite
(Hinh 3.6(d)). Nhu vay, véi mau nano ZnO - NPs ché tao khong co sy tac dong
ctia vi song chi xuat hién pha ZnO hecxagonal Wuzite, cac méiu tac dong vi
song trong 1 va 5 phiit ngoai pha ZnO hecxagonal Wuzite con xuat hién thém
pha Zn(OH), orthorhombic va khi thoi gian tac dong vi song du 16n (=10 pht)
thi lai tré lai don pha ZnO hecxagonal Wuzite.
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Hinh 3.6. Gian d6 nhidu xa tia X (XRD) ciia mau nano ZnO xir 1y vi song
theo thoi gian khac nhau: (a) khong vi song; (b) 1 phut; (c) 5 phut; (d) 10
phut;

Kich thudc tinh thé trung binh duoc tinh theo phuwong trinh Scherre va
duogc thong ké trén Bang 3.5. Tir két qua tinh toan duoc thay rang ¢ mau trudc
khi xtr 1y vi song, kich thuéc tinh thé trung binh 14 24,9 nm va & mau dugc xir
Iy vi song 1 va 5 phut kich thudc giam xudng tuong tmg con 22,1 nm va 22,8
nm. Tuy nhién & mau duoc xir Iy vi song 10 phit kich thuéc tinh thé trung binh
14 16n nhat 31,1 nm.

Bang 3.5. P9 ban rong va kich thugc tinh thé trung binh cua nano ZnO -

NPs trong cac diéu kién vi song khac nhau
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Ban do Kich thwérc tinh
Tén miu Goc 20(do) rong thé trung binh
(d9) (nm)
Khong xtr 1y vi 36,38 0,33 24,9
song
Xtr ly vi song 1 36,54 0,37 22,0
phut
Xt ly vi song 5 36,51 0,36 22,8
phut
Xtr ly vi song 10 36,37 0,26 31,1

phut

¢) Co ché hinh thanh hat nano ZnO - NPs ché tao bang phuwong phdp

dién hoa co ho tro vi song

Hinh 3.7. Co ché dé xuat su hinh thanh nano ZnO - NPs bang phuong phap

dién hoéa cé su ho tro vi song theo thoi gian vi song

Sy hinh thanh cac nano ZnO - NPs dugc tong hop bang phuong phap

dién hoa dudi su hd tro cua vi song co thé duoc giai thich bang co ché kha thi
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duoc dé xuit trong Hinh 3.7. Bang cach sir dung phuong phap dién hoa & nhiét
d6 phong, cac hat nano ZnO - NPs luc giac c¢6 thé dugc tong hop dé dang tir
cac thanh k&m khéi. Nhitng hat ndy c6 ciu triic khong 6n dinh. Hon nita, c6 rat
nhiéu ion Zn% va nguyén ti Zn co thé ton tai trong dung dich dién hoa. Nhiing
hat nay c6 thé dugc két tu va phat trién thanh nhitng hat 16n hon theo thoi gian.
Khi qua trinh xir 1y vi song bét dau khoang 1 phut, cic phan tir nude bén trong
c4u triic cua nano ZnO - NPs rung dong va néng 1én, cung cp ning lwong cho
chung, din dén truong nd va hinh thanh cac cau trac x6p. Véi thoi gian xir 1y
vi song 5 phut, cac hat nano ZnO - NPs dugc lam ndong nhanh, toan bo vat chét
& gitta hat nano di chuyén vé phia ngoai vi va bi nén thanh cac hat rong hinh
khuyén. Khi bi nén qué chat, chiing v ra thanh céc hat hinh khuyén va da giac
nhé hon. Xur 1y vi séng tiép tuc trong 10 phut, tat ca cac hat nay két tu lai va
hinh thanh cac hat nano ZnO - NPs ¢6 hinh dang lap phuong va kich thudc 16n
hon nhung ciu trac bén viing hon [80].

d) D¢ én dinh va kha nang phdn tan cia ZnO - NPs

-44.1 mV — khéng vi s6ng
4x10° 4 vi song 1 phut
vi séng 5 phat
- -39.5 mV — vi song 10 phut
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Hinh 3.8. Thé bé mat Zeta cua cac dung dich chira ZnO - NPs khong xir Iy
vi song va xu 1y vi song thoi gian khac nhau 1 phut, 5 phtt, 10 phut.
Dé co thé ché tao nano td hop Au/ZnO — CNPs véi khéi luong 16n, c6
chat luong thi d6 dong déu va do 6n dinh ngudn nguyén liéu nano ZnO — NPs
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1a yéu t6 quyét dinh. D6 6n dinh cua dung dich chira nano ZnO — NPs can duoc
khéo sat bang phuong phap do dién thé bé mat Zeta. Két qua do thé bé mit cua
cac miu co thoi gian xur 1y vi song khac nhau dugc théng ké trén Bang 3.6. Két
qua cho thy, mau trudc khi xtr Iy bang vi song ¢6 dinh -39.5 mV ¢6 do 6n dinh
& muc trung binh. Trong khi d6, mau xir 1y bang vi song sau 1 phit va 10 phut
c6 d6 6n dinh tét hon véi cac dinh ¢ -44,1 mV. Tuy nhién, miu duoc Xxu 1y
bang vi séng trong 5 phat ¢6 dd 6n dinh kém nhét, véi dinh dugc tim thay & -
24,6 mV [129].

Diéu nay ciing phu hop véi két qua duoc phén tich bang UV-Vis va TEM
d6i Vi cac miu vi song trong 5 phat véi dudng bo hap thu rong vé phia budc
song dai va cac ZnO - NPs bi v& thanh cac hat da hinh. Nhu vay ¢6 thé noi hat
ZnO - NPs ché tao bang phuong phap dién hoa c6 hd tro vi song 1 phit 1a phu
hop dé lam vat liéu ché tao nano t6 hop Au/ZnO - CNPs. Nhu vay viéc chon
dung dich chtra ZnO - NPs ¢6 hd trg vi song 1am vat liéu nguon cung cap thanh
phan ZnO - NPs 1a hoan toan phu hop.

Tir cac két qua khao sat ¢ trén mau ZnO — NPs duoc ché tao bang phuong
phap dién hoa & diéu kién dién ap dau vao 9 V trong thoi gian 3 gio, két hop
dién hoa 1 phut hoan toan phu hop 1am vat liéu nguén ché tao nano phic hop
Au/ZnO — CNPs.

Bang 3.6. Thé Zeta cua dung dich chiza ZnO - NPs trude va sau vi séng ¢ thoi
gian khdc nhau
Tén miu ZnO- NPs Thé bé mit Zeta (mV)

Khong vi song -39,5
Vi song 1 phut -44.1
Vi séng 5 phut -24,6
Vi song 10 phut -44.1

3.2.2. Khdo sdt sw hinh thanh nano té hop Au/ZnO - CNPs

Cac hat nano t6 hop Au/ZnO — NPs dugc ché tao bang phuong phap dién
hoéa sir dung khuén nano ZnO — NPs (ché tao ¢ diéu kién dd néu & phan trén)

va thanh vang dang khdi, quy trinh va cac diéu kién ché tao da mé ta cu thé ¢
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phan thuc nghiém. Trudc tién can danh gia so bo su hinh thanh hat sau qua
trinh dién héa. Quan sat bang mét thuong thay rang sau dién hoa dung dich
chtra nano ZnO - NPs ¢6 mau trang. Dung dich dién hoa vang trong nudc cat 2
lan c6 mau d6 dic trung cta nano vang [6]. Mau dién hoa vang c6 thém ZnO -
NPs ta thiy dung dich sau dién hoa chuyén sang mau tim. Nhu vay qua quan
sat bang mit thudng so bo ciing ¢ thé thay ring da co sy thay d6i mau sic giira
mau dién héa vang va mau dién hoa vang c6 thém ZnO - NPs. Sy thay d6i vé
mau sac caa dung dich c6 thé giai thich dung dich chira nano vang hap thu anh
sang budc song twong ng V4i tan sé cong huong plasmon cua nd tir d6 tao ra
mau d6. Mau Au/ZnO - CNPs ngoai hap thu tai budc song tng véi cong huong
plasmon thi c¢6 thé trong vat liéu con hap thu do dong gop ctiia ZnO - NPs nén
lam thay d6i mau sac cua dung dich. Dé c6 nhiing can cir khoa hoc chinh xac
hon dé khang dinh su hinh thanh hat nano trong dung dich can thuc hién cac
phép do chinh x4c va hién dai nhu do hap thu UV-Vis, anh hién vi truyén qua
TEM va nhiéu xa tia X (XRD). Hinh 3.9 (a) biéu dién phd hap thu UV —Vis
cua (1) dung dich chtta nano Au dién hoa khong thém ZnO - NPs va (2) dung
dich chtra nano vang dién hoa c6 thém nano ZnO — NPs, (3) dung dich chira
nano ZnO - NPs ché tao bang phuong phéap dién hoa. Ca ba mau trén déu duoc
ché tao & diéu kién cap ngudn 1 chiéu 9 Von trong subt 5 gid dién hoa.

Tur phd UV-Vis Hinh 3.9(a): hinh (1) va (3) thay rang cac mau ZnO va
Au c6 dinh hap thy lan luot tai cac budc song 350 nm [127][130] dinh hap thy
dic trung cua ZnO va 548 nm [88][28] 1a cac dinh hap thu tuong (g Véi tan
s6 cong huong plasmon caa Au. Hinh (2) 1a phd hap thu caa dung dich dién
héa vang c6 thém ZnO trong qua trinh dién hoa do thiy co sy xuat hién hai dinh
hap thy. Binh hap thu thir nht thude ving tir ngoai ¢ bude song 359 nm, dinh
nay tuong Gng vai dinh hap thy cua thanh phan ZnO trong dung dich. So voi
mau chi c6 ZnO dinh nay dich vé phia budc song dai chiing to da co sy thay
d6i vé cdu truc hodc kich thude cling nhu hinh dang cua vat liéu. Binh thi hai
nam trong ving kha kién tai budc song 535 nm dinh nay twong Gng véi dinh
hap thu plasmon cia nano vang. Dinh hap thu ving kha kién cua dung dich
chtra Au/ZnO - CNPs ciing dich vé phia budc song ngan so vai dung dich chira
Au - NPs nguyén chat. Piéu d6 chiing to di co su thay doi vé hinh dang, kich

thudce ciing nhu ciu triic cia vang [28].
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Hinh 3.9. Phé hap thu UV - Vis (a) Au - NPs, ZnO - NPs va t6 hop Au/ZnO

- CNPs ché tao bang phuong phap dién hoa ¢ dién ap 9 V va 5h; (b) nano t6

hop Au/ZnO - CNPs ché tao bang phuong phap dién hoa & dién ap 9V va 5
h sau thoi gian bao quan 1 ngay va 6 thang.

Nhu vay, tir su xuét hién hai dinh hap thu trong vung tr ngoai va ving
kha kién co thé cho rang nano t6 hop Au/ZnO - CNPs di hinh thanh trong dung
dich sau dién hoa. Pinh hap thu dic trung cta ca ZnO va Au déu co sy dich
chuyén budc song hap thu chiing té thanh phan ZnO anh hudng qué trinh dién
héa Au — NPs. Ngoai ra cac mau bao quan & nhiét do 2°C trong 1 ngay va 6
thang dugc do phd hap thu UV- Vis dé kiém tra do 6n dinh cia mau. Hinh
3.9(b) 1a pho hap thu UV-Vis cua dung dich chtra nano t6 hop Au/ZnO - CNPs
bao quan trong 1 ngdy va sau 6 thang & 2°C thay rang ca hai mau déu cho hai
dinh hap thu ¢ 359 nm va 535 nm tuy nhién véi mau sau 6 thang thay rang dinh
hap thy mo rong vé phia bude song dai. Piéu d6 chuang to dai phan bd kich
thudc hat mé rong hon va qua trinh phat trién hat van tiép tuc dién ra. Tuy
nhién, vi tri dinh hap thu van khong doi ching to phan bé kich thudc chung cua
vit liéu khong thay doi nhiéu. Nhu vay mau Au/ZnO - CNPs 6n dinh trong thoi
gian dai t6i 6 thang & 2°C. Pé chimg minh cac hat nano vang da hinh thanh
trong dung dich can phai c6 phuong phap truc quan hon chi ra hinh dang, kich
thudc, cu tric tinh thé va pha cia vat liéu. Phuong phap hién vi dién tir truyén
qua (TEM) va nhidu xa tia X (XRD) gitp giai quyét cac van dé do.

3.2.3. Hinh thdi va cdu triic ciia Au/ZnO — CNPs

a) Hinh thdi va cdu triic ciia nano té hop Au/ZnO — CNPs

Cac dung dich sau dién héa duoc chup anh hién vi truyén qua TEM nham
khao sat hinh thai cau trac hat trong dung dich. Hinh 3.10 1a anh TEM cuia céac
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Tur Hinh 3.10(a) thay ring cac hat nano ZnO - NPs c¢6 dang luc giac, kich
thudc hat trung binh 36,6 nm. Hinh 3.10(b) cho thiy trong qué trinh dién hoa
khong thém dung dich chira ZnO thu duoc cac hat vang dang hinh cau c6 kich
thudc ddng déu nam trong giai tir 15 dén 30 nm. Hinh 3.10(c) san pham dién
hoéa vang c6 thém dung dich chira ZnO — NPs, trong truong hop nay cac hat
vang khong con dang hinh cau thay vao d6 1a cac hat vang di thé. Kich thuéc
hat trung binh dwgc xac dinh trén anh TEM bang phuong phéap thdng ké. Phd
phan bd kich thudc hat caa nano t6 hop Au/ZnO — CNPs duoc biéu dién trén
Hinh 3.11.

Két qua cho thiy cac hat nano té hop Au/ZnO — CNPs c¢6 kich thudc
trung binh 28,4 nm. Quan sat anh TEM & d6 phong dai I16n hon Hinh 3.10(d)
thay rang ving bién clia cac hat nano vang xuat hién mot I16p bao bén ngoai c6
d6 day trong khoang 7 nm dén 9 nm. Véi hoa chat dau vao chi ¢ vang va ZnO
- NPs déu 1a cac hoa chat c6 do sach cao. Co thé khang dinh 16p bao bén ngoai
cac hat nano vang dj thé chi c¢6 thé 13 ZnO - NPs. Nhu vay hinh anh TEM thu
dugc hoan toan phu hop Véi cac két qua do phd hap thu UV-Vis. Hat nano to
hop Au/ZnO - CNPs da duoc ché tao thanh cong véi 16i 1a Au - NPs con 16p
V6 bén ngoai 1a ZnO - NPs. Ngoai ra, thay vi cac hat nano vang hinh cau thi 15
vang bén trong c6 dang di thé. O day, céc tinh thé vang da phat trién bat dang
hudng va kich thude cling 16n hon do anh hudng baéi 16p vo ZnO - NPs bén
ngoai. Nhu vay I6p vo bén ngoai dong vai tro nhu mdt khuon gisi han kich
thudc va hinh dang 18i vang bén trong. Pé khang dinh mot cach chat ché hon
vé su hinh thanh hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs trong dung dich ta can di sau
vao nghién cltu cau tric ciing nhu thanh phan pha tinh thé.

Phuong phép do nhidu xa tia X di duoc thuc hién dé cung ¢ thém luan
ctr khing dinh cac hat nano té hop Au/ZnO - CNPs di duogc ché tao thanh cong
bang phuong phép dién hoa. Hinh 3.12 14 gian d6 nhiéu xa tia X ciia mau nano
t6 hop Au/ZnO - CNPs ché tao bang phuwong phap dién hoa trong 5 h véi dién
ap nguon 1a 9 V. Gian d6 nhiéu xa tia X cho thy xuat hién cac dinh véi chi sb
Miller (hkl) twong tng (100) tai goc 26 =31,77° (002) tai goc 260 = 34,44°
(101) voi goc 20 = 36,26°. .. 1a cac dinh dic trung cta nano ZnO - NPs ¢6 cau
trac Hecxagonal Wurzite theo thé chuan ICDD no 01-075-6445. Ngoai ra con

xuat hién bén dinh dic trung cta cac mat tinh thé twong ing nano vang cé cau
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trac tinh thé dang 1ap phuong theo thé chuan ICDD no 04 — 0784 Vvéi cac chi
s6 hkl: (111) tai goc 26 = 38,27°; (200) tai goc 20 = 44.,41°; (220) tai goc 20
=64,89° va (311) tai goc 20 = 77,54°.

¢ Au
® /n0O

0(100)
e(101)

Cuong do (d.v.t.y)

ICDD: 04 — 0784
ICDD: 01 - 075 - 6445
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Hinh 3.12. Gian d6 nhiéu xa tia X (XRD) ctia nano t6 hop Au/ZnO — CNPs
ché tao bang phuong phap dién hoa.

Céac dinh nhidu xa cua ca hai pha tinh thé déu kha sic nét chiing to vat
liu thu duoc sau dién hoa két tinh tét. Gian d6 nhiéu xa cho thiy ngoai céc
dinh dic trung ctia ZnO - NPs va Au - NPs khong thay xuét hién cac dinh nhiéu
Xa clia cac pha khac nhu vay dung dich chi c6 cac hat nano t6 hop Au/ZnO -
CNPs khong c6 thanh phan nao khac hoan toan phu hop véi két qua do UV-
Vis va quan sat duoc tir anh TEM. Nhu vay c6 thé khang dinh trong dung dich
thu duoc sau dién hoa 1a hat nano to hop Au/ZnO - CNPs ¢6 cdu tric di thé co
d6 sach cao.Tuy nhién co ché hinh thanh hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs ciing

can dugc lam sang to.
b) Co ché hinh thanh nano t6 hop Au/ZnO - CNPs

Tir cac chiing ctr khoa hoc dugc do dac bang céc thiét bi hién dai c6 do
chinh x4c cao c6 thé khang dinh hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs c6 cu trac
di thé da duogc ché tao thanh cong bang phuong phap dién hoa. Tuy nhién co
ché hinh thanh hat nhu thé nao trong qua trinh dién hoa can duoc lam rd. Dya
trén céc tinh chat vat liéu va quy trinh da duoc chuan hoa cé thé so bo dé xuat
co ché hinh thanh hat duoc biéu dién trén so ¢4 Hinh 3.13. Qua trinh tong hop
nano t6 hop Au/ZnO - CNPs duoc chia lam 2 budc.
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Hinh 3.13. Co ché d& xuat sy hinh thanh hat nano t6 hop Au/ZnO -
CNPs bing phuong phap dién hoa
Buéc 1: Tong hop nano ZnO - NPs. Qua trinh dién hoa véi dién cuc 1a
k&m dang khéi ion Zn?* dugc tao ra & cuc duong tan vao dung dich. lon Zn?*
dugc khir ngay trong dung dich tao thanh Zn kim loai. Do Zn 1a kim loai hoat
d6ng manh nén dé dang bi 6 xi hoa két tinh trong dung dich tao thanh ZnO -
NPs dang luc giac. Phuong trinh phan trng héa hoc (3.1); (3.2); (3.3):

Zn —2e =Zn%* (3.1)
Zn*+2e =Zn (3.2)
2Zn + O, =2Zn0 (3.3)

Buéc 2: Tong hop hat nano t6 hop Au/ZnO - CNPs bang phuong phap
dién hoa tir dién cuc vang dang khéi. Budc nay duoc chia 1am hai qué trinh
nho. Qué trinh thir nhat dién ra qua trinh dién hoa & dién cuc vang tao ra ion
vang Au®* tan vao dung dich theo phuong trinh (3.4):

Au-—3e=Au* (3.4)
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Qua trinh thir hai khi dua dung dich chira nano ZnO - NPs vao trong dung
dich dién hoa vang dé tao thanh dung dich chira tb hop caa Au — NPs va ZnO
- NPs. Khi dua hat nano ZnO - NPs vao dung dich dién hoa duoc gia nhiét, cac
hat nano ZnO - NPs bj tac dong bai nhiét do va tuong tac véi cac phan tir nudc
s& gidn no tao thanh cac hat ZnO - NPs xdp véi nhiéu 16 rdng. Do ¢o cac 15
rong trén ZnO - NPs nén céac ion Au?* s& di vao cac hat ZnO - NPs qua cic 16
X6p. Sau d6 qua trinh khir ion Au®* thanh Au dién ra trong 18i ZnO dé tao thanh
16i vang bén trong 16p ZnO. Qua trinh khir dién ra theo phuong trinh (3.5):

AU+ 3e = Au (3.5)

Khi d6 16p vé ZnO han ché su phat trién kich thudc cua 16i vang dong thoi
d6ng vai tro 1a khuon bén ngoai tao ra cau trac di thé 16i vo Au/ZnO - CNPs.

3.2.2. Pdc tinh ciia nano té hep Au/ZnO - CNPs
a) Pdc tinh quang hoc cia nano té hop Au/ZnO — CNPs

386 nm

Au/ZnO - CNPs
——2Zn0 - NPs

613 nm
}

Cuong do (d.v.ty.)

350 400 450 500 550 600 650
Budce song (nm)
Hinh 3.14. Pho phat xa huynh quang PL ctia ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs

Hinh 3.14 1 ph6 huynh quang caa mau ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs
véi mau ZnO - NPs ta thdy hai dinh phat quang & viing tir ngoai c6 budc song
386 nm ng vai phat xa do tai hop vung vung cua ZnO - NPs va dinh trong
vung kha kién 613 nm c6 thé do céac sai hong. Vi mau Au/ZnO - CNPs xuét
hién duy nhét 1 dinh trong ving kha kién c6 budc song 435 nm. Nhu vay rd
rang dinh phat xa PL ¢6 su dich tir dinh 386 nm vé budc song dai 435 nm,
tuong tng cua ZnO — NPs so v4i Au/ZnO - CNPs. Va cuong do dinh giam

manh, d6 rong dinh ting nhu vay 16 rang c6 su tac dong cua 18i vang dbi véi
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su phat quang cua 16p vo ZnO lam giam xac suat tai hgp ving — ving. Cu thé
anh huéng nhu thé nao ta can tinh toan do rong ving cam cua nano ZnO - NPs
trong nano t6 hop Au/ZnO - CNPs so véi nano ZnO — NPs.

Phuong phéap Tauc dua trén gia thuyét hé sé hap thu phu thudc vao ning
luong a theo biéu thirc [104]: (o . hv)*'= B (hv — Ey). (3.6)

Tir phd hap thu UV — Vis ap dung phuong phap Tauc c6 thé xac dinh do rong
ving cdm ctia ZnO — NPs va Au/ZnO — CNPs. Hinh 3.15(a) 1a ph6 biéu dién
do rong vung cadm quang cua ZnO - NPs c6 dg rong vung cAm 14 3,21 eV . Hinh
3.15(b) 1a do thi biéu dién d6 rong ving cdm quang cia Au/ZnO - CNPs. T
d6 thi thay rang do rong ving cam cua Au/ZnO - CNPs 1a 3,17 eV. Két qua cho
thay do rong ving cAm da thu hep khi c6 mit cua 18i vang. Tir d6 co thé thay
rang c6 su anh huong cua 161 vang t6i tinh chat quang cua ZnO. Tir d6 ma rong
cac tng dung cua nano ZnO — NPs vé ving kha kién.

60

404 o

(ahv) 12

20

0 L] “. L] L] L] L] L] L]
3.0 31 3.2 3.3 3.4 35 36 37 3.8

E g( eV)

Hinh 3.15. Xéac dinh nang lugng ving cam cua cac mau (a) ZnO - NPs ; (b)
Au/ZnO — CNPs
b) Hiéu iing quang nhiét ciia hé nano té hop Au/ZnO - CNPs

Hiéu tng quang nhiét cua vat liéu té hop Au/ZnO - CNPs dugc danh gia
thong qua thi nghiém khao sat sy phu thudc cua nhiét @6 dung dich chara nano
t6 hop Au/ZnO - CNPs vao thoi gian chiéu anh sang c6 budc song 532 nm &
nhiét do 37,0°C. Chi tiét thiét ké thi nghiém va xir 1y sd liéu duogc trinh bay &
phan thyc nghiém. Hinh 3.17 1a d6 thi nhiét d6 dung dich nudc mudi sinh 1i



85

duong mau den; nano té hop Au/ZnO - CNPs duong mau xanh; Au - NPs
duong mau do. Két qua cho thdy rang mau nano vang va nudc mudi sinh 1i dat
nhiét do bao hoa sau 90 giay. Nhiét dd bao hoa ctia nano vang 40,0°C nhiét do
bao hoa ciia nuéc mubi sinh li 38,5°C.Nhu vay dung dich chtra nano vang ting
hon nuéc muéi sinh 1i 1,5°C. Tuy nhién véi dung dich chira nano té hop
Au/ZnO — CNPs ciling dat nhiét dd bao hoa sau 90 gidy va nhiét do bao hoa
38,75°C va tang so voi nudc mudi sinh 1i 0,25°C. Nhiét ¢ cua dung dich chira
Au/ZnO — CNPs tang khong nhiéu so véi nudc mubi sinh 1y & cing diéu kién
chiéu sang. Nhu vay rd rang c6 su anh huong caa 16p vo ZnO téi hiéu tng
quang nhiét cia nano té hop Au/ZnO - CNPs. Li do c6 thé do 16p ZnO bén
ngoai bao boc hat nano vang dan dén nano vang khong thé tiép xuc tryc tiép va
truyén nhiét voi moi truong xung quanh, dan dén hiéu tng quang nhiét cua
nano té hop Au/ZnO - CNPs thap hon so véi hat nano vang tran. Nhu vay khéc
véi chiét xuat thién nhién curcumin 16p V6 nano ZnO c¢6 tac dung ti€u cuc lam
giam hiéu tng quang nhiét cta 161 nano vang.

40,01 050000000 00000000 00000000 00 so000e
39,5 o o™ ¢
o :
© 39,0 1 R
S A A A A
- A AMAMAAL AMMAAAAAAA AMAAAAAA nAnnA
E 38,5 - - P -
@ | Ammi m
BN R .
3804 L™
- = Nude mudi sinh 1y
A
3754 4= e Au-NPs
. A AuwZnO - CNPs
2710 -x
0 50 100 150 200 250 300

Thoi gian (giay)

Hinh 3.16. Sy phu thudc nhiét ¢ dung dich nugc mudi sinh 1i, Au - NPs,
nano t6 hgp Au/ZnO - CNPs vao thoi gian chiéu anh sang 532 nm.
3.2.3. Hoat tinh khdng khuan cia nano ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs

Kha ning khang khuan ctia ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs dugc khao sat
trén chung vi khuan Gram 4m MRSA. Chi tiét thi nghiém va cac thong so thi
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nghiém duoc mod ta nhu trén phan thuc nghiém. Két qua cho thiy rang v6i mau
kiém chimg, vi khuan déu phat trién ca khi chiéu sang va khong chiéu sang.
Két qua cho thay chiéu anh sang budc song 532 nm khong giy diét vi khuan
MRSA. Dbi véi tat ca cac mau ZnO — NPs ¢ nong do gbe (46 ppm) khuan lac
khong xuat hién. Khi pha loing ndng d6 giam 2 1an, trén miu c6 chiéu sang
khong c6 sy phat trién cia vi khuan, trén mau khong chiéu sang xuét hién khuan
lac sinh truéng trén vét cdy. Khi pha lodng 4 1an ca 2 miu c6 chiéu sang va
khong chiéu déu xudt hién khuén lac, tuy nhién mau co chiéu 532 nm khuéan
lac thua hon nhiéu. Ca 3 miu kiém ching trén dia petri déu khong xuat hién
khuan lac ndo. Nhu viy ZnO - NPs c6 kha ning khang khuan ¢ ndng do cao
nhit. Viéc chiéu tia laze 534 nm c6 kha ning tang cuong khang khuan. Ddi véi
tat ca cac miu Au - NPs va Au/ZnO - CNPs c6 chiéu sang, khong chiéu sang

va mau ki€m ching vat liéu déu c6 su tang sinh cia vi khuan trén vét cay.

Hinh 3.17. Hinh 4nh dia petri cia cac mau: (a) - nano ZnO - NPs va (b)-
nano t6 hgp Au/ZnO - CNPs.

Nhu vdy v6i mau Au/ZnO - CNPs kha niang khang va trc ché vi khuan
MRSA yéu. Trong khi d6, dudi sy chiéu xa laze & budc song 532 nm trong cling
thoi gian chiéu sang 20 phut, c6 thé tiéu diét hoan toan vi khuan MRSA va uc
ché sy phat trién caa E.coli O157:H7 1én t6i 90%. Nhu vay rd rang thanh phan
vang trong nano t6 hop Au/ZnO - CNPs khong nhiing khéng c6 kha ning ting
cudng kha ning khang khuan khi chiéu anh sang c6 budc séng 532 nm giéng
nhu trong nano t6 hop Au/Cur - CNPs mé con anh hudng tiéu cuc t6i kha nang
khang khuan ctia nano ZnO - NPs. Piéu nay phan nao c6 thé giai thich 1a do
nhiét d6 tang thém do hiéu tmg quang nhiét ctia nano t6 hop Au/ZnO - CNPs
13 thdp hon nhiéu so v6i Au- NPs tran. Két qua do hiéu tng quang nhiét thay

rang nhiét do sau bdo hoa ciia dung dich chira Au/ZnO— CNPs ting khong dang
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ké so véi nuwéc mubi sinh 1i (0,5°C) so voi ting 3,5° cia Au - NPs tran. Nhu ta
biét rd rang két qua do phd hap thu UV — Vis ctia dung dich chira Au/ZnO —
CNPs c6 dinh hap thu 532 nm tuy nhién nhiét 46 khong ting nhu ky vong. Vay
co ché chuyén hoa ning lugng trong truong hop ndy xdy ra nhu thé ndo can
duogc lam rd. Pé kiém tra van dé do, hoat tinh quang khang khuan va quang xuc
tac khi chiéu anh sang trong ving kha kién can duoc khao sat.

3.2.4. Khd ndng khdng khudn ciia nano té hep Au/ZnO - CNPs khi
chiéu dnh sang kha kién

Kiém chimg
Zn0 - NPs
AwZnO -
CNPs

( g) 2000

-

&

o
n

Kiém chirng

1000 4

S6 khuan lac

5004

ZnO - NPs

Khong chiéu Chiéu dén

Au/ZnO - CNPs

Khén ;hiéu Chiéu dt‘;n
Hinh 3.18. Pia petri: (a) - kiém ching (-); (b) - kiém chiing (+); (c) - ZnO-
NPs khong chiéu sang; (d) - nano ZnO — NPs c6 chiéu sang; (e) to hop
Au/ZnO- CNPs khong chiéu sang; (f) t6 hop Au/ZnO — CNPs c6 chiéu sang
va (g)-Biéu d6 biéu dién s6 khuan lac MRSA theo ting vat liéu.

Kha ning quang khang khuan ctia Au/ZnO - CNPs duoc khao sat thong
qua thir nghiém diét khuan trén hai chang vi khuan Gram duong (MRSA) va
Gram a4m (E.coli 0157:H7). Bé khao sat chinh x4c hon phuong phap ciy dém
duogc thyc hién thay thé phwong phép ria cdy. Chi tiét thiét b thi nghiém va xur
i s6 liéu dugc trinh bay cu thé & phan thuc nghiém. Bé 1am rd dugc anh huéng
ctia nano vang 1én kha niang khang khuan cua nano ZnO khi chiéu anh sang kha
kién. Thong sb chi tiét cuia ngudn sang va bd tri thi nghiém duoc trinh bay &
phan thuc nghiém. Két qua thir nghiém khang khuan Gram dwong (MRSA) cho
thay v&i mau kiém chiang mau c6 chiéu sang s6 khuan lac giam 3,5 % 1a khong
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dang ké so véi truong hop khong chiéu sang. Két qua chi ra rang mau ZnO —
NPs c6 chiéu sang va khong chiéu sang sé khuan lac ciing chénh 1éch 10 %.
Tuy nhién so v6i mau kiém chung thi sé khuan lac da giam 9,5%. Piéu nay
chtng t6 ZnO — NPs ¢6 kha ning ¢ ché chung vi khuan MRSA ¢ nong d6 12
ppm khi chiéu sang va khong chiéu sang hoan toan phu hop véi két qua thir
nghiém & trén. ZnO — NPs c¢6 kha ning ¢ ché vi khuan khi chiéu sang va kha
nang tc ché vi khuan ting khi chiéu sang. Vi mau nano té hop Au/ZnO —
CNPs kha niang khang khuan khi khong chiéu sang yéu 9,4 % va dugc tang 1én
45,5 % chiéu anh sang tir dén soi dbt.
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Hinh 3.19. Pia petri: (a) - kiém chang (-); (b) - kiém chung (+); (c) - ZnO—
NPs khong chiéu sang; (d) - nano ZnO — NPs c¢6 chiéu sang; (e) to hop
Au/ZnO — CNPs khong chiéu sang; (f) to hop Au/ZnO — CNPs ¢6 chiéu sang
va (g)-Biéu do cua E.coli 0157:H7

Tuong ty két qua thar nghiém khang khuan Gram am (E.coli O157:H7)
cho két qua twong duong véi mau kiém chitng mau ¢ chiéu sang s6 khuan lac
giam 5,4 % khong dang ké so véi khong chiéu sang. Nhu vy 1 rang anh séng
cta dén soi dt khong anh hudng nhiéu téi vi khuan E.coli 0157:H7. Két qua
chi ra rang mau ZnO — NPs c¢6 chiéu sang va khong chiéu sang sé khuan lac
cling chénh léch khong nhiéu. Tuy nhién so v&i mau kiém ching thi s6 khuan
lac da giam 21,5 %. Piéu nay ching to ZnO — NPs c¢6 kha nang wc ché vi khuan
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& nong do 12 ppm, hoan toan phu hop véi két qua thir nghiém ¢ trén. ZnO —
NPs c6 kha ning @c ché vi khuan va kha nang G ché vi khuan ting khi chiéu
sang. V&i mau nano t6 hop Au/ZnO — CNPs c6 kha nang khang khuan yéu khi
khong chiéu sang va duogc ting cuong 59,5 % khi chiéu anh sang tir dén soi d6t
Hinh 3.19. Hon nita kha nang khang khuan cua nano t6 hop Au/ZnO — CNPs
d6i voi chang vi khuan E.coli O157:H7 1a tét hon MRSA 14 % ddi véi ¢ cung
diéu kién chiéu sang.

RS rang hiéu tng khang khuan cua nano t6 hop Au/ZnO — CNPs so véi
hat nano ZnO — NPs tran 1én hai chung vi khuan khuan Gram duong (MRSA)
va Gram am (E.coli O157:H7) dugc ting cuong khi chiéu anh sang kha kién.
Nhu trinh bay & Chuwong 1, mét trong cac co ché khang khuan manh nhat cua
ZnO — NPs 1a do hién tuong quang xuc tac. Cac goc oxi hoa khir sinh ra dong
g6p 16n vao hoat tinh khang khuan cua ZnO — NPs [131][132]. Cac gbc oxi hoa
hoa khir ROS duoc hinh thanh khi chiéu sang bang dén soi d6t 1a tac nhan chinh
tiéu diét cac té bao mam bénh. Kha nang khang khuan Gram 4m manh hon
Gram duong c6 thé giai thich do thanh té bao ctia vi khuan Gram duong 13 day
hon vi khuan Gram am [96]. Cac gdc oxi héa khir (ROS) ¢6 thé pha hiy mang
té bao khuan Gram am dé& dang hon so véi chiing Gram duong. Dé ching minh
c6 su Xuat hién cua cac goc oxy hoa khir (ROS) luan an khao sat hiéu ang quang
xuc tac khi chiéu anh sang kha kién thong qua sy phan huy MB.

3.2.5. Gidi thich khd ning khdng khuan cia té6 hop Au/ZnO- CNPs

thong qua hiéu wng quang xiic tac

Thi nghiém quang xuc téc tién hanh nham sang to nhan dinh nguyén nhan
tang cuong kha ning uc ché/tiéu diét vi khuan khang khang sinh cta nano to
hop Au/ZnO — CNPs 1a do quang xtc tac cta thanh phan vé ZnO. Hoat tinh
quang xuc tac cua vt liéu to hop Au/ZnO - CNPs dugc danh gia thong qua thi
nghiém phan hiy chat mau hitu co methylene blue (MB). Chi tiét thiét ké thi
nghiém va xir 1y sd liéu dugce trinh bay & phan thuc nghiém. Dé 1am rd va noi
bat hon vai trd cua Au trong cau tric Au/ZnO - CNPs, ngudn sang duoc sir
dung trong thi nghiém 13 ngudn sang kha kién (xem thong sb chi tiét & phan
thuc nghiém) nham tan dung dic tinh cong huong plasmon bé mat caa nano Au
- NPs. Bén canh d6, cac thi nghiém dénh gia sy phan huy MB dudi chiéu xa
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anh sang kha kién va dudi sy c6 mat caa nano ZnO - NPs ciing di duoc hién
dé so sanh. Thi nghiém hap phu MB ciia ZnO - NPs va Au/ZnO - CNPs ciing
d3 duoc thuc hién trong 30 phuat (thuc hién trong bong t6i) nham loai bo sai s6

cua viéc danh gia hiéu qua quang xuc tac.
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Hinh 3.20. Hiéu qua quang xuc tac phan hity MB cua vat liéu to hop
AU/ZnO - CNPs danh gia thong qua do phan huy (%): hiéu qua phan huy MB
dudi chiéu xa anh sang kha Kién (duong mau den); hiéu qua phan huy MB
dudi sy c6 mat cua nano ZnO - NPs (duong mau do); hiéu qua phan hay MB
dudi su o6 mat caa vat liéu t6 hop Au/ZnO - CNPs (duong mau xanh)

Hinh 3.20 thé hién cac két qua phan hay MB & nong do 15 ppm dudi cac
diéu kién khac nhau gom: anh sang kha kién (dudong mau den); anh sang kha
kién va nano ZnO - NPs (duong mau do); va anh sang kha kién va vat liéu nano
t6 hop Au/ZnO - CNPs. D6 phan huy MB duoc danh gia thong qua su suy giam
cuong do dinh hap thu tai vi tri 664 nm trong phd UV-Vis cia MB theo thoi
gian chiéu xa. C6 thé thay, dudi tic dong cua anh sang kha kién, MB gan nhu
khong thé bi phan huy ngay ca sau 120 phit chiéu xa biéu hién qua hiéu suét
phan huay gén nhu 1a 0 %. Hién tugng tuong tu dugc quan sat dudi Su c6 mat
ctia nano ZnO - NPs khi hiéu suat phan hiy MB cua vat liéu nay dudi diéu kién
chiéu xa anh sang kha kién 1a rat hip. ZnO - NPs duoc biét dén rong rii 1a vat
liéu ban dan véi do rong ving cam 3,10 — 3,40 eV va kha ning quang xdc tac
dudi sy chiéu xa anh sang vang UV (100 — 350 nm) [1]. Nang luong cta anh
sang vung kha kién khong du dé kich thich cac dién tir ving héa tri nhay 1én
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vung dan caa ZnO - NPs, do d6, hiéu qua quang xtc tac cua Vat liéu nay & vung
anh sang kha kién rat yéu 1a diéu dé hiéu.

Pang cht y, hiéu qua phan huy MB tang vuot troi dudi su c6 mat cua
nano Au trong vat liéu Au/ZnO - CNPs. C6 thé thay, sau 30 phut hap phu trong
bong t6i, chi mot luong nho MB (khoang 7 %) bi hap phu 1én bé mat Au/ZnO
- CNPs. Ngay sau d6 1a qué trinh chiéu xa anh sang kha kién duoc tién hanh.
Nong do MB bi giam nhanh chong thé hién qua d6 phan huy dat téi hon 30 %
sau 30 phut chiéu xa. Sau 60 phut chiéu xa, hiéu qua phan hity MB dat t6i 65
% va dat 100 % chi sau 90 phut chiéu xa. Hiéu qua phan hity MB ting dot ngot
nay cua vat liéu to hop Au/ZnO - CNPs duoc giai thich bai hién twong cong
huong plasmon bé mit caa thanh phan Au - NPs dudi tac dong chiéu xa anh
sang kha kién [10].

Chuyén dich dién t
4 g ™
goo(
T *0z :&| S =0z (Géc h;grﬂxyl)

Anh sang kha kién ©s0 3.:I 7 eV
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Hinh 3.21. Co ché dé xuat hoat tinh quang diét khuan va phan hay MB cua
vat liéu nano t6 hgp Au/ZnO - CNPs.

Hinh 3.21. m6 ta co ché quang diét khuan va phan hay MB cua ciu trc
t6 hop Au/ZnO - CNPs. Dudi diéu kién chiéu xa anh sang kha kién, hién tuong
cong huong plasmon bé mat noi cac dién tir tu do ciia Au - NPs duoc kich thich
va dao dong véi cing mot tan sé duogc kich hoat [4]. Cau trac 18i-vo cua
AU/ZnO - CNPs vai ZnO - NPs 1a 16p vo, cac dién tir duoc kich thich nay ¢o
thé di chuyén sang I6p ZnO - NPs bén ngoai va ¢ thé kich hoat hiéu tng quang

xUc tac cta Cau tric ndy thong qua phan ang véi oxy trong méi trudng nude dé
hinh thanh cac gdc c6 do hoat héa cao nhu gbc tu do hydroxyl (Hinh 3.21,
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truong hop 1) [5]. Bén canh d6, ciu trac 18i-vé thé hién su tiép xac gan giira
ZnO - NPs va Au - NPs. Do d6, mirc ning luong cua ZnO - NPs c6 thé bi diéu
chinh dudi su ¢6 mat cia Au - NPs (Hinh 3.21, treong hop 2). Su ¢ mat cua
muc nang lwong trung gian & gitta vang cadm cua ZnO - NPs tao diéu kién dé
vat liéu ndy co thé hap thu anh sang ving kha Kién dé tao cac cap dién tu - 16
tréng. Céac dién tir duoc kich hoat va cac 15 tréng nay co6 thé tham gia cac phan
g Vi nude va oxy dé tao cac gbc tu do, tir d6 c6 thé diét vi khuan va phan
huy MB.
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Hinh 3.22. Phoé UV-Vis theo doi qua trinh phan huy MB cua vat liéu td hop
Au/ZnO - CNPs thong qua su suy giam dinh hap phu tai vi tri 664 nm tai
nong do 10 ppm (a), 15 ppm (b), 20 ppm (c) va Hiéu suat phan hiy MB tai
cac nong do6 10, 15 va 20 ppm cua vat lidu to hop Au/ZnO — CNPs (d).

Hinh 3.22(a), 3.22(b) va 3.22(c) thé hién phd UV-Vis ciia MB trong qué
trinh quang xuc tac theo thoi gian cua vat liéu té hop Au/ZnO - CNPs & cac
nong do lan luot 14 10, 15 va 20 ppm. C6 thé thay, dinh hap phu dic trung cua
MB tai vi tri 664 nm giam dan theo thoi gian chiéu xa anh sang kha Kkién dudi
su ¢6 mat cua Au/ZnO - CNPs. Diéu nay thé hién su suy giam vé nong do cua
MB theo thoi gian.
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Hinh 3.22(d) mo ta chi tiét hon hiéu qua phan hay MB ¢ cac nong do khéc
nhau caa Au/ZnO - CNPs. O ndng d6 10 ppm, qué trinh quang xtic tic dién ra
nhanh hon va thoi diém hiéu qua quang xuc tac dat 100 % nhanh hon so voi
cac nong do 15 va 20 ppm. Mic du ndng d6 cao hon ¢ 15 va 20 ppm, tuy nhién
hiéu qua quang xuc tac ctia Au-ZnO - CNPs van dat 100 % chi sau 90 phit
chiéu xa. Diéu nay thé hién hoat tinh quang xtic tic cao cua vat liéu t6 hop
AU/ZnO - CNPs.

3.3. Két luan Chwong 3

Nano t6 hop Au/ZnO - CNPs da duoc diéu ché thanh cong bang phuong
phap dién hoa tir cac thanh kim loai dang khéi (Zn va Au). Dung dich chua
nano t6 hop c6 2 dinh hap thu UV-Vis tai cac budc séng 364 nm va 548 nm.
Hat nano thu duogc c6 cau trac di thé t6 hop gitta Au va ZnO, dai phan bé kich
thuéc hat tir 18 - 30 nm. Kich thuéc hat trung binh 28,4 nm. Hat nano t6 hop
Au/ZnO - CNPs c6 d6 sach cao va 6n dinh tét. Kha ning quang khang khuan
ctia nano t6 hop Au/ZnO — CNPs di duoc khao sat trén ca hai hiéu tng quang
nhiét va quang xtic tac & ving kha kién. Két qua cho thay Ié6p vo ZnO da lam
giam kha nang diét khuan caa nano to hop Au/ZnO - CNPs dya trén hiéu tng
quang nhiét khi chiéu bic xa 532 nm. Tuy nhién kha ning quang diét khuan
trong ving kha kién ciia Au/ZnO — CNPs ting cuong so véi ZnO nguyén chét
hiéu suat trén hai chung E.coli 0157:H7 va MRSA lan luot 14 59,5 % va 45.6
%. Tuy nhién, kha ning diét khuan ciia ching van thip hon so v&i nano to hop
Au/Cur — CNPs ¢ hd tro quang nhiét (trén 90%). Co ché khang khuan cua
nano t6 hop Au/ZnO— CNPs c6 thé gia thuyét do cac goc oxy hoa khir ty do
ROS sinh ra do hiéu tng quang xuc tac. Sy xuét hién cua cac ROS da duoc
kiém chtng thong qua hiéu tng quang xtc tac phan huy hoan toan MB khi
chiéu anh sang ving kha Kién.

Vit liéu tao thanh c6 nhiéu dic tinh phu hop Véi cac dinh huéng tng dung lam
vat liéu y sinh, vat liéu dan thudc, vat liéu dan thuc hudéng dich nham tiéu diét
cac té bao giy bénh va cac liéu phap diéu tri ung thu. Mot phan két qua caa
chuong nay da duoc cong bd trén 01 bai bao tap chi Colloids and Surfaces A:
Physicochemical and engineering Aspects, 2023; 02 bai bao tai HoI nghi Vit
Iy Chat ran va Khoa hoc Vat liéu Toan quéc — SPMS 2021 va 01 ding ky séng
ché s 2-2023-00491 tai Cyc s¢ hitu tri tué¢ Viét Nam (da chap nhan don).
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CHUONG 4: CHE TAO VA PAC TIiNH CUA NANO TO HQP VANG -
BAC (Au/Ag - CNPs)

4.1. Pit van dé

Nhu di trinh bay trong Chuong 2 va 3 vé cac két qua nghién ctru vé nano
t6 hop vang véi hoat chat tir thién nhién (curcumin) va vat liéu nano vo co c6
hoat tinh khang khuan (k&m oxit). Két qua da cho thay rang hoat tinh khang
khuan caa Au/ZnO — CNPs va Au/Cur — CNPs déu tang cuong so véi ZnO va
curcumin nguyén chat. Tuy nhién, kha ning diét khuan cua Au/ZnO — CNPs
khi chiéu anh sang kha kién trén hai chung MRSA va E.coli O157:H7 lan luot
14 59,5 % va 45,6 van thap hon so vdi nano té hop Au/Cur — CNPs ¢6 hd trg
quang nhiét (déu trén 90%). Chuong 4 trinh bay nhitng két qua nghién ctiru vé
nano t6 hop vang voi mot loai vat liéu vo co co hoat tinh khang khuan manh
khac d6 1a nano bac. Ngoai hoat tinh khang khuan, nano bac ciing 1a vat liéu co
hiéu tng plasmon bé mat va bén viing trong nhiéu méi truong. Mot trong nhiing
dic tinh doc ddo ctia hat nano bac 1a kha ning khang khuan. Kha niang khéng
khuan cta hat nano bac da dugc nhidu nhom nghién ciru cong bé [12][13]. Hoat
tinh khang khuan cua hat nano bac phu thudc vao hinh dang va kich thudc da
duogc bao cdo & nhiéu cong trinh nghién cau [14]. Két qua cho thay cac hat nano
hinh cau va c6 kich thudc hat cang nho thi kha nang tc ché vi khuan cang tot.
Thong thudng, hoat tinh khéang khuan caa hat nano bac sach giam dan theo thoi
gian bao quan. Do thoi gian bao quan 1au nén hinh thai, cdu trac cua hat nano
bac bi thay d6i dan dén kha niang khang khuén bi thay d6i. Vi vay viéc duy tri
kha ning khang khuan caa hat nano bac doi hoi phai cé giai phap an toan va
hiéu qua. Viéc tao ra to hop gitra hai kim loai quy vang va bac dugc gia thuyét
s& gdp phan ting cuong kha niang khang khuan ngay ¢ diéu kién thuong ciing
nhu khi chiéu anh sang kich thich. Su két hop giira nano bac va vang khong
nhitng c6 thé lam giam ndng d6 bac can st dung, dan dén giam thiéu doc tinh
ma con gdp phan phat huy duoc dic tinh tét cia ca hai hé nano kim loai thanh
phan [9]. Trong nghién ctru ndy, chung t6i sir dung phuong phép thay thé dién
hoéa (trao doi galvanic) dé tao ra nano té hop vo co vang — bac. Su thay thé dién
hoa la mot qua trinh oxi hda khir trong d6 mot kim loai dugc st dung 1am khudn
bi an mon (vat liéu hy sinh) boi cac ion cua kim loai thi hai khi chung tiép xtc
véi nhau trong pha dung dich [15]. Phuong phap phan tng trao doi galvanic
thuong duoc str dung dé ché tao cac hat nano phirc kim loai [133]. San pham
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sau phan tmg thu duoc dung dich chira nano t6 hop Au-Ag (Au/Ag - CNPs).
Mot s6 nghién ctu gan ddy vé nano to hop Au/Ag — CNPs duoc théng ké ¢

Bang 4.1.

Bang 4.1. M6t s6 nghién cru vé nano t6 hop Au/Ag — CNPs trong nhitng

nam gan day

Phwong Phwong Hinh dang ) Tai liéu
) o . Pham vi éng
phap ché tao | phap cheé tao va kich dung tham
Ag-NPs | Au/Ag CNPs | thwéc hat ) khao
Khtr h6éa hoc | Khir héa hoc | Nanorod; @6 | Chup anh sinh [9]
dai 50 -55 hoc; Thur nghiém
nm; ban kinh | kha nang khang
12— 14 nm khuan trén hai
chung MRSA va
E.coli déu diét
trén 99%
Khtr héa hoc | Kha HAUCI, |Hinh  cau; | Phat hién H,0, | [134]
bang duong  kinh | bang phuong
Escherichia |trung  binh |phap do mau;
coli thém | 23,1 nm Tang cuong kha
dung dich nang khang
NaOH khuan nhung doc
tinh té bao khong
tang; Li¢u phap
guang nhiét diét
té bao ung thu &
budc song (700 —
900 nm)
Khit HAuUCI, Thtr nghiém kha | [135]
bang chat khir nang khang
ngudn  gdc khuan trén hai
thuc vat c6 hd chung P.
tro vi song
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eurgnosia va S.
aureus
Khtr sinh hoc Thir nghiém kha | [136]
tdc nhan khu nang khang
tir chiét xuét khuan M.
thuc vat tuberculosis va
M. Bovis: MIC <
0,26 ng/l
Khtr hoa hoc | Phuong phap | Nanorod; Tang cuong hiéu | [137]
tir AQNO3 thay thé dién | chiéu dai 30 — | ing tan xa bé mat
galvanic 50 nm nm; | Raman (SERS)
ban kinh 20
nm
Khir héa hoc | Phuong phap | Nanocube; | Xét nghiém mién | [138]
tir AQNO3 thay thé dién | 45,9 nm dich da diém, do
bing galvanic nhay coa xét
ethylene nghiém la
glycol khoang 20 fmol

Céc cong trinh ké trén Au/Ag - CNPs hau hét sir dung phwong phéap khtr
truc tiép tir hon hop mudi vang va mudi bac. Phuong phap trén don gian tuy
nhién kho diéu khién hinh dang kich thuéc san pham tao thanh. Thay vao d6
s dung nano bac 1am nguyén liéu trong phuong phap phan tng trao doi
galvanic s& giup giai quyét cac thach thire d6. Tuy nhién cac cong trinh gan day
ché tao Au/Ag — CNPs déu sir dung khudn bac ché tao bang khir hoa hoc, ton
tai cac chat ton du khong mong mudn. Hon nita kha ning khang khuan cua
nano t6 hop vang — bac (Au/Ag - CNPs) ché tao bang phuong phap galvanic
hau nhu chua dugc nghién ciru. Trong nghién ctru nay, ching toi thuc hién ché
tao Au/Ag — CNPs bang phuong phap phan ¢ng trao dbi sir dung khuon bac
sach tong hop bang phuong phap dién héa, budc dau danh gia kha ning anh
huong cia kha nang khang khuan caa nano bac khi c6 mat Au so véi kha ning
khang khuan caa dung dich chira hat nano bac nguyén chét dbi véi chung vi
khuan Gram duong MRSA va Gram 4m E.coli 0157:H7. Tir d6 tim ra phuong
phap ting cuong va duy tri kha nang khang khuan cta dung dich chira nano bac
sau thoi gian bao quan lau dai ma khong gay bat ky tac dong nao khac nhu thay
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d6i do pH, nong do. Qua d6 hudng dén ung dung cac vat liéu ché tao dugc
trong linh vuc vat liéu y sinh.

4.2. Vat liéu va phwong phap

4.2.1. Héa cht va thiét bi

Hai thanh bac (d6 tinh khiét 99,99%) c6 kich thugc 150 mm X 10 mm X
0,5 mm (dai X rong X day), dugc mua tir mot cong ty kinh doanh kim loai quy
& thanh phé Ha Noi, Viét Nam va duoc st dung 1am hai dién cuc. Axit
chloroauric 99,99% (HAuUCI;.5H,0) va natri citrat (NazCsHsO7) dugc mua tur
Sigma—Aldrich. T4t ca cac hoa chat khac sir dung trong dé tai déu du diéu kién
phan tich. Mot ngudn dién ap DC 9 V duogc cap trong sudt qua trinh ché tao
nano bac. Hai chung vi khuan Gram duong (MRSA) va Gram am (E.coli
0157:H7) duoc cung cap boi Vién Vé sinh Dich t& Trung wong Viét Nam.

4.2.2 Phwong phap thuc nghiém
a) Quy trinh ché tao khuén nano bac

DC

' le 24h

\g, +le =Ag’

Hai dién cyuc bac Ag - NPs
I Natri citrat

Hinh 4.1.Quy trinh ché tao Ag - NPs bang phuong phap dién hoa tir hai
thanh bac dang khéi ¢ diéu kién nhiét d6 phong.

Bé mit ctia cac thanh bac (0,6 cm X 20 cm X 1 ¢m) dugc lam sach bang
dung dich hydro peroxit 3% va rira sach bang nuéc cat trude khi st dung. Hai
thanh bac duoc cb dinh (ngap sau 15 cm) vao mot binh dién hoa kin chira 1000
mL nuéc cat hai lan, cac dau cua thanh dugc ndi véi nguén mot chiéu ¢ 9 V.

Sau do, 0,08% natri citrat duoc thém vao binh dién hoa va téng hop cac hat
nano Ag - NPs trong 3 gio dudi su khudy tir & nhiét do phong. Dung dich sau
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dién hoa ly tim nhe & téc d6 tir 1000 - 4000 vong/phut ¢ nhiét do tir 15°C dén
25°C, loai bo phan ling dong, dung dich thu duoc @ t6i & nhiét do 15°C dén
25°C trong 24 gid. Dung dich chtra Ag - NPs dugc gan va ly tam véi toc do
2000 vong/phut trong 10 phut dé loai bo can trude khi st dung 1am vat liéu ché
tao nano t6 hop Au/Ag - CNPs

b) Quy trinh ché tao nano té hop Au/Ag - CNPs

Binh Schott (50 mL) va con khuy tir dau tién duoc rira bang nuéc cit,
sau d6 siéu am trong 10 phut. B6 20 mL dung dich chtra nano bac 6,5x10° M
(0,13x10°° mol) duoc diéu ché bang phuong phap dién hoa va 20 mL nudc cat
vao binh schott. Thém tir tr 100 pL dung dich HAuUCl; 0,2M (0,1x10° mol)
vao dung dich chra nano bac. Ty 1€ mol Ag:HAUCI,; dugc khao sat theo cac
thong s trén Bang 4.2. Dung cu phan (ng khtr dat trong budng on nhiét ¢
100°C trong 5 phat. Dung dich sau khi khir duoc dé nguoi dén nhiét dé phong
thu duoc dung dich chira Au/Ag - CNPs sach.

HAuCl, { ? ’
= e
\ ‘,/
Khuiy
/’
v
H¢ 6n nhiét Ag’ - le=Au™ Au™+ 3¢ =Au

Dung dich Au/Ag - CNPs

Hinh 4.2. Quy trinh ché tao nano t6 hop Au/Ag - CNPs bing phuong
phap phan tng trao d6i galvanic tir khudn bac sach ché tao bang phuong
phap dién hoa.

¢) Phdn tich cdc ddc tinh cia hé vat lidu té hop Au/Ag — CNPs

Sy hinh thanh va dic tinh hoa 1y ctia nano to hop Au/Ag - CNPs duoc
nghién ctu bang phuong phap quang phé hap thu UV-Vis (SP - 3000 nano,
Optima), kinh hién vi dién ti truyén qua (TEM, JEM1010, JEOL) va nhiéu xa
tia X (XRD, EQUINOX 5000, Thermo)
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d) Pdnh gid kha ndang khdng khudn cia nano té hop Au/Ag — CNPs

Hoat tinh khang khuin cua nano to6 hop Au/Ag - CNPs di duoc thu
nghiém bang phuong phap khoanh gidy, vong tron wc ché trén hai chang vi
khuan Gram dwong (MRSA) va Gram am (E.coli O157:H7). Céc dia petri bang
nhya (dudng kinh 90 mm) duogc d6 thach, sau d6 duoc cay riéng hai ching vi
khuan MRSA va E.coli O157:H7 véi nong d6 vi khuan 1a 10° CFU/mL. Gidy
loc v6 trang (Whatman No. 1) ¢6 dudng kinh 8 mm di duoc chuan bi. Nhiing
to gidy nay sau d6 duoc thim dung dich chira td hop Au/Ag ¢ bon ndng do va
dit ngay 1én bé mat thach. Mot trong sé chiing duoc ngdm trong nudc cat hai
lan va sau d6 dat vao gitra bé mit thach dé déi chung. Ving uc ché duoc xac
dinh sau 24 hu ¢ 37°C.

Nong d6 @c ché tdi thieu (MIC) cua to hop Au/Ag - CNPs dugc tong hop
duogc xac dinh trong cac tim vi mach 96 giéng. Chuan bi mot loat cac dung dich
pha loang thtr cip cua Ag - NPs va Au/Ag - CNPs trong méi truong NB tir nong
d6 goc dén do pha lodng 256 1an. Chuan bi dung dich chta 108 CFU/mL vi
khuan trong moi truong NB. Cot 1, thém 100 uL mdi truong NB va 100 pL vi
khuan da chuan bi 1am mau kiém soat ting truong. Cot 2 —10, thém 100 uL
dung dich chtra mau theo diy pha lodng 1—2-8 va 100 pL vi khuan dé chuan
bi trong tng. Cot 11 thém 100 pL dung dich mau goc va 100 uL moi truong
lam d6i chung 4m tinh cia mau. Cot 12 dugc bo sung 200 pL méi truong NB
lam dbi ching am

Nhu vay, chiung ta c6 day test pha loang tir 2 dén 512 1an mau tht, mdi
mau duoc lap lai 4 1an (Ag: A — D, Au/Ag: E — H), ¢ ndng do vi khuan 5 x
10°(Ag - NPs: A — D, Au/Ag - CNPs: E — H) CFU/mL) va mau d6i ching. Sau
d6 u dia & 37°C va quan sat két qua theo d6 duc cua giéng dé xac dinh MIC sau
24 h. MIC c6 thé dé dang duoc quan sat qua do duc cua giéng va duoc dinh
nghia 1a ndng d6 thap nhat caa nano t6 hop Ag/Au - CNPs dugc tong hop ¢
kha ning (¢ ché sy phat trién cta vi khuan sau 24 h ¢ 37°C.

Xac dinh nong do diét khuan ti thiéu (MBC). Tai 3 giéng bén trai giéng
xac dinh gia tri MIC (bao gém ca giéng xac dinh MIC). Lay 5 pL dung
dich/giéng sau d6 nho giot cdy 1én bé mit thach da chuan bi trong dia petri
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(thach 20 mL/dia). U dia & 37°C va quan sat sy phat trién cua khuan lac sau 24
h dé xac dinh gi tri MBC.

Bang 4.2. Cac thong sb ché tao mau nano té hop Au/Ag — CNPs bang
phuong phap phan ng trao d6i Galvanic va thir nghiém hoat tinh khang khuan.

T Ty 1€ mol Nhiét do Thienghiém Xac dinh MIC
Ag:HAUCI4 ché tao khang khuan va MBC
1 2:1 100°C khong khong
40°C _ :
E.coli O157:H7 | E.coli O157:H7
2 1:1 70°C
va MRSA va MRSA
100°C
3 1:2 100°C khong khong
4 1:3 100°C khong khong

4.3. Két qua va thao luan
4.3.1. Khdo sdt dic tinh ciia vt liéu nano Ag - NPs ché tgo bang
phwong phap dién hoa

Hat nano bac sir dung nhu 1a khudn cac nguyén tir bac bi thay thé mot
phan boi cac ion Au®* dé tao nano t6 hop Au/Ag - CNPs. Vi vay viéc danh
gia cac dac tinh, hinh dang kich thudc va cac tinh chét vat Ii héa hoc cia nano
bac truéc khi sir dung trong phan tmg trao ddi galvanic 1a viéc can thiét. Nano
bac dugc ché tao bang phuong phép dién héa theo quy trinh di duoc nhom
nghién cttu, xay dung va hoan thién. Quy trinh ché tao nano bac bang phuong
phap dién hoa nay di duoc nhém nghién ciru cua thay huéng dan khao sat,
t6i wru cac théng sé va da dugc cong bd trén mot sb tap chi uy tin [20][19].
Céc thong sb ché tao va cac phuong phap khao sat hinh dang, ciu trac, dic
tinh ctia nano bac duge mo ta & phan thuc nghiém. Quan sat bang mat thuong
thay rang dung dich sau dién héa di c6 sy thay d6i mau sac tir trong suét cua
dung dich natri citrate sang mau vang nau ma dac trung caa dung dich chtra
nano bac. So b c6 thé cho ring co su hinh thanh hat nano bac sau dién hoa.
Kiém tra su hinh thanh hat cua dung dich sau dién héa mot cach chinh xac
hon thong qua thi nghiém do phd hap thu UV — Vis. Hinh 4.3 1a pho UV —
Vis caa dung dich chtza nano bac sau dién hoa & diéu kién dién ap 9 V. Tur
phd hap thu UV — Vis cho thay c6 duy nhat mot dinh nam trong ving kha
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kién twong (ng vai dinh hap thu plasmon cua nano Ag - NPs tai budc song
407 nm [20].
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Hinh 4.3. Ph6 hap thu UV — Vis cuia dung dich chira nano Ag - NPs ché tao
bang phuong phép dién hoa & dién ap 9V.

Nhu vy qua phép do hap thy UV — Vis c6 thé néi hat nano bac d3 hinh
thanh trong dung dich sau qua trinh dién hoa. Tuy nhién, hat nano bac c6 phu
hop dé 1am khuon ché tao nano t6 hop vang bac hay khong can phai khao sat
hinh dang, kich thuéc ciing nhu d sach. Cac thong sé d6 c6 thé kiém ching
bang phép do kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM) va tan sdc ning luong tia

X (EDX).
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Hinh dang va kich thudc ciia nano bac duoc khao sat bang phuong phap
hién vi dién tir truyén qua. Hinh 4.4a 1a anh TEM cua nano bac ché tao bang

@
o

_d=18,3 (nm)

-
o

[}
o

......

S6 hat (hat)

w
o

10 15 20

d (nm)




102

phuong phap dién hoa & hiéu dién thé 9 V tai nhiét do phong. Anh TEM cho
thdy cac hat nano bac c6 dang gan cau. Cé thé thay rang ving bién hat rd nét,
nhu vay cac hat nano bac phén tan tét trong nudc. Théng ké phan bé kich thudc
hat tir anh TEM thay rang kich thudc hat trung binh 18,3 nm ng véi dinh phan
bd. Pho phéan b kich thuéc hep, tap chung ¢ dai kich thudc tir 15 - 20 nm.

Nhu véy 1a dung dich chtra nano bac ¢ hinh cau kich thudce kha dong
déu va phan tan tbt trong nudc cat 2 1an. Bé c6 thé dung lam khuon bac ché tao
nano t6 hop Au/Ag - CNPs can c6 cac hat nano bac sach. Nhu vy thanh phan
cua dung dich chtra nano bac can duge danh gia thong qua phép tac dong sau
vao bén trong cac hat Ag - NPs.

0 1 2 3 4 5 6 7 8
Full Scale 740 cts Cursor: 0.000 keV

Hinh 4.5. Pho tan sic nang luong tia X EDX ctia mau nano Ag - NPs ché tao
bang phuong phap dién hoa.

Thanh phan cta dung dich chia nano bac sau dién hoa dugce danh gia
bang phuong phap tan sic ning lugng tia X (EDX). Hinh 4.5 1a pho tan sac
nang lugng ciia mau nano bac sau dién hoa. Két qua cho thay xuat hién ba dinh
dic trung cua bac, ngoai ra xut hién thém dinh cac bon. Pinh nay twong tng
vé6i thanh phan cac bon trong mudi nattri citrat va bang dinh cacbon (dung trong
ki thuat chuan bi mau do SEM). Tuy nhién dinh ndy c6 cudng do thap hon
nhiéu so véi cac dinh dic trung cua bac. Nhu vay dung dich sau dién hoa c6
thanh phan chu yéu 1a bac.
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4.3.2. Khdo sdt sw hinh thanh nano t6 hgp vang — bac (Au/Ag -
CNPs)

Nano t6 hgp Au/Ag — CNPs duoc ché tao bang phan @ng thay thé
galvanic. Quy trinh va cac thong s6 ché tao da duoc mo ta & phan thuc nghiém.
Phép do phd hap thu UV — Vis dugc sir dé budce ddu danh gia sy hinh thanh hat
ctia san pham cudi cung thu duoc.
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Hinh 4.6. Pho hap thu UV — Vis cua dung dich chira Au/Ag - CNPs (a) Theo
ty 1¢ mol Ag:HAUCI, khéac nhau tir 1:1 dén 1:3; (b) Theo nhiét do trong qua
trinh phan ung tir 50°C dén 100°C.

Hinh 4.6 (a) 1a pho hap thu UV — Vis cua dung dich chira nano to hop
Au/Ag - CNPs ché tao bang phuong phip phan ung trao d6i theo ty 18
Ag:HAUCI;khac nhau 1:2; 1:1; 2:1. Két qua trén cac pho hap thu cho thay rang
véi mau ché tao véi ty 16 Ag:HAUCI, bang 1:1 thi xuét hién dinh hap thu tai
budc song 482 nm twong ng cia nano vang. Ty I& Ag:HAUCI, bang 1:2 dinh
hap thy dich chuyén vé budc song dai ching to da c6 sy thay ddi vé kich thudc
hat nano t6 hop vang - bac. Véi ty 1&6 Ag:HAUCI, bang 1:3 ngoai dinh hap thy
tai budc song 540 nm con xuat hién thém dinh hap thuy tai budc séng 505 nm.
Chuing t6 & ty Ié nay cdu trac cac hat nano to hop Au/Ag - CNPs da thay doi.
Hinh 4.6 (b) 14 phd hap thu UV — Vis ctia mau nano to hop ché tao ¢ diéu kién
Ag:HAUCI, ty 18 1:2 phu thudc vao nhiét do. Két qua chi ra rang véi mau ché
tao ¢ nhiét do 50°C va 70°C khong thay xuat hién dinh dic trung ctia vang. Duy
nhat vi mau ché tao & nhiét &6 100°C xuat hién dinh hap thu tai 482 nm. Nhu
vay nhiét do phu hop dé ché tao nano t6 hop Au/Ag - CNPs 1a 100°C. Tuy nhién
dé c6 thé khang dinh nano t6 hop Au/Ag - CNPs ché tao thanh cong hay khong.
Hinh dang va céu trac ciing nhu thanh phan can duoc khao sat bang dung
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phuong phap hién vi dién tr truyén qua TEM va nhiéu xa tia X (XRD) va phd
tan sic ning luong tia X (EDX).

4.3.3. Hinh thdi va cdu triic ciia nano té hop Au/Ag — CNPs

® o0

Hinh 4.7. Anh TEM cua nano t6 hop Au/Ag - CNPs ché tao vai ty 1é
Ag:HAUCI, vai ty 1€ khac nhau (a) 1:1; (b) 1:2; (c) 1:3

Hinh dang va ciu trac nano t6 hop Au/Ag - CNPs vai ty 1é Ag:HAUCI,
khac nhau duoc khao sat bang phuong phap hién vi dién tir truyén qua TEM.
Hinh 4.7(a) 1a anh TEM cua mau ché tao vai ty 1é Ag:HAUCI, bang 1:1 thay
rang xuat hién cac hat hinh cau réng co kich thuéc nam trong dai tir 15 nm dén
35 nm. Quan sat trén anh TEM thay phan bién cac hat tach roi nhau chung to
dung dich sau ché tao phan tan tét. Khi tang ty 16 mudi vang 1én, véi ty 16
Ag:HAUCI, bing 1:2 va 1:3, trén anh TEM tuong ¢ng hinh 4.7(b) va 4.7 (c),
quan sat phan nhat mau giita cac hat nano t6 hop Au/Ag - CNPs giam dan va
dén ty 16 cao nhat 1:3 thi phan nhat mau bién mat. Nhu vay o ty 1é nay san pham
thu duoc 1a cac hat nano Au - NPs dic. Ngoai ra phan bién cac hat chong lan
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1én nhau chung té & cac ty 1& nay cac hat nano sau ché tao c6 dau hiéu két tu.
Nhu vay 13 rang dé ché tao duoc nano t6 hop Au/Ag - CNPs kich thuéc ddng
déu va phan tan tdt trong nudc cat hai lan. Dung dich véi ty 1 mol Ag:HAuUCI,
1a 1:1. Cac mau thu duoc & diéu kién ché tao nay phu hop voi cac tng dung
ludn an huéng téi. Cac dic trung tinh chét va thanh phan pha cua nano t6 hop
ché tao vai ty 16 mol Ag:HAUCI,1a 1:1 can duoc khao sat.

4.3.4. Pic tinh ciia nano té hep Au/Ag - CNPs
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Hinh 4.8. Pho hap thy UV — Vis cua nano t6 hop Au/Ag - CNPs ché
tao véi ty 16 Ag:HAUCI, 1a 1:1 va khudn nano Ag - NPs ché tao bang phuong
phap dién hoa.

Quan sat bang mat thuong, dung dich keo cia cac hat nano bac c6 mau
vang do dai hap thu SPR ciia né kéo dai tir 400 dén 600 nm [91]. Dung dich
chtra Ag - NPs sau khi thém HAUCI, chuyén tir mau vang sang mau do sam,
day 1a mau dic trung cua vang nano, khiang dinh sy hinh thanh cua Au -
NPs[28]. Nhu vay, c6 thé ndéi mudi vang da bi khir va cac hat nano vang da
hinh thanh trong dung dich. Trong nghién ctru nay, phuwong phap quang phd
hap thu UV-Vis dugc st dung dé phan tich va lam rd gia dinh trén. Hinh 4.8
(a) 1a phd hap thu UV-Vis cia Ag - NPs véi cac cuc dai dic trung & bude song
tuong g 1a 407 nm [28][88]. Hinh 4.8 (b) 1a phd hap caa nano t6 hop Ag/Au
- CNPs duoc diéu ché bang phuong phap phan tmg trao ddi galvanic. Thay rang
trén pho hap thu UV - Vis ¢6 dinh hap thu & budc song 490 nm, dic trung cho
Au - NPs[28][88]. C6 thé n6i phan tng trao d6i dién da dién ra bang chung 1a
mau sic quan sat dugc va dinh hap thu UV-Vis. Bang chimg rd rang 13 sy Xuat
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hién dinh hap thu plasmon tuong (ng véi hat nano vang va sy mat di dinh hap
thu cua bac. Nhu vay, rd rang cac hat nano bac bj mat di thay vao d6 1a sy xuat
hién cua cac hat nano vang. Thanh phan pha va cau trac ctia Au/Ag - CNPs
dugc nghién cttu bang kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM) va do gian dd
nhiéu xa tia X (XRD).
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- CNPs ché tao véi ty 16 Ag:HAUCI, 13 1:1 & nhiét 6 100°C (a) anh TEM;
(b) phan bb kich thudc hat.

Hinh 4.9(a) 12 anh kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM) cta hat nano t6
hop Ag /Au - CNPs. Anh TEM cho thay hau hét cac hat nano vang c6 dang
hinh cau. Ngoai ra con c¢6 mét s6 hat nano vang hinh que. Cu thé, quan sat tirng
hat, mau tdi va sang trén cac hat nano vang khong dong nhat, diéu nay chang
t6 cac hat nano vang c6 cdu trac réng. Kich thudc hat nam trong khoang tir 15
- 30 nm, kich thudc hat trung binh 1a 23,3 nm Hinh 4.9(b).

Thanh phan pha va ciu tric cia Au/Ag - CNPs duoc nghién ctu bang
kinh hién vi dién tir truyén qua (TEM) va nhiéu xa tia X (XRD). Gian d6 nhiéu
xa tia X (XRD) cta mau ché tao véi ty 16 Ag:HAUCI, 1a 1:1 & nhiét d¢6 100°C
(Hinh 4.10). Két qua cho thiy ba dinh nhiéu xa dic trung ctia thanh nano vang
duocC quan sat théy 0 20 = 37,38° 43,52° va 63,94° twong tng V4i cac ho mat
tinh thé (200); (220) va (311) twong ung (JCPDS s6 00-004-0784). Khong c6
dic tinh dinh nhiéu xa cua tap chat. Ca phé UV-Vis va mau nhiéu xa tia X
(XRD) déu khong cho thay sy hién dién ciia Ag - NPs trong dung dich. Mic du
thanh phan hoa hoc dau vao bao gdm Ag - NPs va HAuCly. Nhu viy, c6 thé
néi nguyén tir bac da bi thay thé vé mat dién hoa bang nguyén tir vang va tre
thanh trang thai ion hoa tan vao dung dich [133][100][24].



107

(111)

300 =

250

200

150 o

Cuong do (d.v.t.y)

100 -

50 -

N v ) 295“((1{)) N h N "
Hinh 4.10. Gian d6 nhiéu xa tia X (XRD) ctia nano t6 hop Au/Ag — CNPs
ché tao vai ty 18 Ag:HAUCI, 14 1:1 & nhiét do 100°C

Céc hat nano vang dugc hinh thanh thong qua phan trng &n mon dién hoa.
Ag* tan mot phan trong dung dich, mot phan két hop véi ion Cl-tao thanh AgCl
[100][24] két tua, lang xudng day, mot phan ¢ trang thai ion trong dung dich.
Pong thoi, san pham phan ang tao ra axit clohydric, axit ndy bay hoi do nhiét
d6 dung dich ¢ 100°C. Dung dich sau phan tmg duoc loc bo két taa c6 pH
trung tinh nam trong khoang tir 6,5 dén 7. Nhu vay nano t6 hop Au/Ag — CNPs
sach khong c6 cac tap chat gy hai da duoc ché tao thanh cong. Su tac dong
clia nano vang vao kha ning tiéu diét cac chung vi khuan nhiém trung bénh

vién cia nano bac can duoc khao sat.

4.3.5. Khd ning khdng khudn ciia nano té hep vang-bac

Hoat tinh khang khuin cta nano to6 hop Au/Ag - CNPs di duoc thu
nghiém trén hai chang vi khuan Gram duong (MRSA) va Gram am (E.coli
0157:H7). Thiét ké thi nghiém va cac thong so thi nghiém duoc trinh bay trong
phan thuc nghiém. Két qua khao sat ving @c ché vi khuan (duong kinh ving
tic ché) cua nano Ag - NPs tong hop bang phuong phap dién hoa. Thir nghiém
duoc tién hanh voi dung dich chira nano Ag - NPs ¢ cac nong do khac nhau tir
0,41 M dén 3,25 M (Hinh 4.11). Céac két qua duong kinh viing uc ché véi timg
chang vi khuan dugc thong ké trén Bang 4.3. Két qua thir nghiém trén chiing
MRSA cho thiy cac nong dd Ag - NPs 1,63 M va 3,25 M duodng kinh ving Gc
ché lan luot 12 9,5 dén 10,5 mm (Hinh 4.11a). Tuong tu thir nghiém véi E.coli
0157:H7 véi Ag - NPs & ndng 3,25 M va 1,63 M thi duong kinh viing tc ché
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déu 1a 10 mm. Khi giam ndng d6 Ag — NPs xudng 4 lan dén 8 lan thi kha ning
tic ché khong con (Hinh 4.11D).

Au/Ag - CNPs

MRSA E.coli O15: H7

Hinh 4.11. Hoat tinh khang khuan cta cac Ag - NPs va nano t6 hop
Ag/Au CNPs duoc xac dinh bang ki thuat khuéch tan dia. Hai chang vi
khuan dugc thr nghiém véi Ag - NP bao gdm MRSA (a), E.coli 0157:H7
(b) va Ag/Au - CNPs bao gom E.coli O157:H7 (c), MRSA (d).
Bang 4.3. Puodng kinh @c ché vi khuan vai ndng do Ag - NPs va Ag/Au - CNPs
khac nhau

3,25
DPuong kinh (mm) 0,41M
M 1,63M 0,83M
Ag —NPs
10,5 10 9)5 9)5
MRSA
Au/Ag — CNPs
22,5 21 0 0
MRSA
Ag—NPs
. 10 10 0 0
E.coli O157:H7
Au/Ag - CNPs
14 13,5 12 10

E.coli O157:H7




109

Két qua khang khuan cia Ag — NPs véi hai ching vi khuan néu trén hoan
toan phu hop Véi cac cong bd cua nhém nghién ctu [20][19]. Twong tu, kha
nang khang khuan ciia Au/Ag — CNPs ciing dugc thir nghiém véi cac ndng do
nhu Ag — NPs trén hai chung vi khuan MRSA va E.coli 0157:H7 (Hinh 4.11d
va Hinh 4.11e). Két qua thir nghiém kha nang khang khuan cia Au/Ag — CNPs
Véi cac nong d6 khac nhau duoc théng ké trén Bang 4.3. Két qua thir nghiém
cho thay dung dich chtta Ag - NPs & nong d6 1,63 M va 3,25 M ¢6 dudng kinh
vung &c ché 1an luot 12 21 mm va 22,5 mm (Hinh 4.11d). S6 sanh kha nang tc
ché cua Au/Ag — CNPs so ting so v6i Ag - NPs tran & cing nong do tang lan
luot 73,3% va 114,3 % . Khi giam néng do Au/Ag — CNPs xudng 4 lan va 8
lan thi kha ning &c ché khong con. Két qua khao sat kha nang uc ché vi khuan
cua Au/Ag — CNPs véi E.coli O157:H7 véi cac néng do 3,25 M va 1,63 M co
duong kinh ving @c ché lan luot 1a 13,5 mm va 14 mm. So sanh véi kha ning
trc ché ciia nano bac tran thay rang duong kinh ving tc ché cia Au/Ag — CNPs
tang 1an luot 35% va 40 % (Hinh 4.11e) va giam kha ning tc ché & ndng do
thap. Puong kinh ving wc ché twong ung véi cac nong do 0,83 va 0,41 M 1an
lugt 12 10 va 14 mm (Hinh 4.11c).

Nhu vay, ré rang kha nang wc ché cua Au/Ag - CNPs dugc ting cudng
so v&i Ag - NPs ¢ ca hai chung vi khuan. Ngoai ra, & nong d6 cao, kha niang tc
ché Au/Ag - CNPs cua chung MRSA c6 hiéu qua cao hon so véi E.coli
0157:H7. Tuy nhién kha ning ¢ ché véi E.coli 0157:H7 van thé hién ngay ca
& nong do thap. Mot s6 nghién ctru da chi ra cac hat nano vang c6 kha nang
tuong thich té bao cao, doc tinh té bao thap [8]. Kha ning khang khuan cua
vang nguyén chat ¢ nhiét do phong thap. Nhu vdy, c6 thé néi kha niang khang
khuan caa Au/Ag - CNPs 1a do thanh phan Ag c6 trong dung dich, kha ning
nay cua Au/Ag - CNPs dugc nang cao hon so véi Ag — NPs tran. Diéu nay c6
thé giai thich 1a do ion Ag* du hoa tan vao dung dich sau phan tmg trao doi dién
hoa. Bé c6 thém bang chang khoa hoc vé hoat tinh khang khuan cua dung dich
chtra Au/Ag - CNPs, chung ta can xac dinh thém ndng do tc ché tdi thiéu (MIC)
va nong do diét khuan téi thiéu (MBC). Nong do wc ché tbi thiéu MIC cua
Au/Ag - CNPs duoc thir nghiém trén hai chung vi khuan E.coli 0157:H7 va
MRSA. Thiét ké thi nghiém va cac thong s6 khao sat duoc trinh bay chi tiét &
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phan thuc nghiém. Dbi v6i mau ching E.coli 0157:H7, gia tri MIC duoc xac
dinh & muc é ndéng d6 Ag pha lodng tuong tmg nong d6 1,63 M va 1—16 nong
d6 Au/Ag — CNPs pha loang twong tmg néng d6 0,2M. Céc gia tri nay tuong

tu nhau & ca bon giéng lap lai.

(a)

Au/Ag - CNPs

MIC: 1/16
MBC: 1/2 <€

MIC: 1/4

(b)

Ag - NPs

Au/Ag - CNPs

MIC: 1/8

Hinh 4.12. Nong d6 wc ché tdi thiéu (MIC) cia Ag - NPs va nano to
hop Au/Ag - CNPs véi hai chung vi khuan khac nhau 1a MRSA (Hinh
4.12(a)), E.coli 0157:H7 (Hinh 4.12(b))

Tir gia tri MIC xac dinh duoc trén dia vi thé, sau khi cdy 1én dia thach,

giad tri MBC cua Au/Ag — CNPs dugc xac dinh 1a % Pdi véi mau chung MRSA,
gia tri MIC dugc xac dinh ¢ néng do % Ag pha lodng tuong Gmg ndng do6 0,83
M va % noéng d6 Au/Ag — CNPs pha loang nong do tuong tng 0,41 M. Cac gia

tri ndy twong ty nhau & ca bon giéng lap lai. TUr gia tri MIC x4c dinh trén vi dia,
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sau khi cdy 1én dia thach, tuy khong xac dinh dugc MBC nhung ciing cho thay
Au/Ag - CNPs ¢ d6 pha loang % va % c6 kha ning tiéu diét sb luong 10n vi
khuan ban dau. Ag c6 tac dung khang khuan ddi voi ching MRSA manh hon so
v6i ching vi khuan E. coli O157:H7, trong khi d6 Au/Ag -CNPs ¢6 tac dung
khang khuan ddi véi ching E.coli 0157:H7 manh hon so vdi MRSA. Au/Ag -
CNPs cho thay hoat tinh khang khuan t6t hon Ag - NPs ddi voi c hai ching
dugc thir nghiém.

4.4. Két luan Chuong 4

Nghién ciru cho thay nano t6 hop Ag/Au - CNPs da dugc ché tao thanh
cong bang bang phuong phap thay thé Galvanic. Kha niang khang khuan cua hé
vt liéu nano t6 hop Au/Ag - CNPs duoc ting cudng so Voi Ag - NPs nguyén
chat. Két qua cho thay kich thudc trung binh cta nano té hop Au/Ag -CNPs tao
thanh khoang 23,34 nm, hinh dang gan nhu hinh cau va phan tan tét trong nudc.
Phuong phap tong hop don gian, hiéu suat cao, co tinh dong nhat va do sach
cua Au/Ag - CNPs cao.

Pa danh gia duoc kha nang khang khuan cia nano t6 hop Au/Ag - CNPs
S0 Vi nano bac nguyén chit. Au/Ag - CNPs duoc tang cudng so véi Ag - NPs
& ca hai chung vi khuan. Ngoai ra, kha nang tc ché Au/Ag - CNPs cuaa ching
MRSA (MIC > 0,83 M) ¢6 hiéu qua cao hon so véi E.coli O157:H7 (MIC >
1,63 M). Tuy nhién kha niang @c ché véi E. coli 0157:H7 van con ngay ca &
nong do thap.

Mot phan két qua di dugc dang ky so hitu tri tué véi Quyét dinh chap
nhan don 111023/QP — SHTT ngay 30 thang 11 nim 2023 do Cuc s& hitu tri
tué cap.
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KET LUAN CHUNG - KIEN NGHI
KET LUAN CHUNG

Dé tai luan an dd duoc thuc hién thanh cong so véi muc tiéu dé ra, thé hién qua
mot s6 két qua chinh nhu sau:

1- Ché tao thanh coéng nano té hop vang véi hoat chat tir thién nhién (vang-
curcumin: Au/Cur — CNPS) va nano t6 hop vang véi hé nano vo co (vang - kém
oxit: Au/ZnO — CNPs va vang — bac: Au/Ag — CNPs). Trong do, Au/Cur —
CNPs va Au/ZnO — CNPs dugc ché tao bang phuong phap dién hoa don gian,
than thién v4i moi trudng va khong chta chat tén du sau phan ung. To hop
Au/Cur — CNPs c¢6 hai dinh hap thu UV — Vis tuong (ing tai budc song 350 nm
va 325 nm, dang gan cau, kich thudc trung binh 13,6 nm, 6n dinh va phén tan
tt trong nudc. To hop Au/ZnO — CNPs c6 2 dinh hap thu UV- Vis tai budc
song 359 nm va 535 nm, cu tric di thé véi 16p 16i vang kich thudc trung binh
28,4 nm va 16p vo ZnO day tir 7 - 9 nm. T6 hop Au/Ag - CNPs dugc ché tao
bang phuong phap phan ung trao d6i galvanic sir dung khudén nano bac sach.
Au/Ag — CNPs c6 dinh hap thu UV — Vis tai budc song 494 nm, dang gan cau
véi duong kinh trung binh 23,3 nm.

2- Khao sat va danh gia duoc kha ning tang cuong uc ché/tiéu diét vi khuan
dai dién Gram am va Gram duong gy nhiém tring bénh vién dbi véi nano to
hop Au/Cur — CNPs so véi curcumin nguyén chét trén co s¢ hiéu ¢ng quang
nhiét. Két qua nghién cau cho thiy hoat tinh khang khuan doi véi ching MRSA
cuia nano t6 hop Au/Cur — CNPs ting cuong 20% so véi curcumin & cling nong
d6. Khi duoc chiéu laze ¢ budc song 532 nm trong 20 phat, hiéu tng quang
nhiét ctia nano vang d hd trg curcumin tiéu diét hoan toan vi khuan MRSA va
trc ché sy phat trién caa E.coli O157:H7 1én téi 90%. Ngoai ra, da danh gia
duoc doc tinh té bao cua nano to hop Au/Cur — CNPs, két qua cho thay td hop
nay khong c6 doc tinh & ndng d6 dudi 9,4 ppm.

3 — Khao sat duoc kha ning uc ché/tiéu diét vi khuan gay nhiém tring bénh
vién doi véi nano to6 hgp Au/ZnO — CNPs trén co so hiéu tng quang xuc tac
khi chiéu anh sang ving kha kién duogc ting cuong so véi ZnO - NPs. Két qua
danh gia cling da cho thdy kha ning khang khuan cta nano t6 hop Au/ZnO —
CNPs dua trén hiéu tng quang nhiét yéu khi chiéu bac xa 532 nm. Nguyén
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nhan c6 thé tir sy hinh thanh 16p vé ZnO lam giam hiéu &ng quang nhiét dan
dén giam kha ning hd trg diét khuan caa nano t6 hop Au/ZnO - CNPs. Tuy
nhién kha nang quang diét khuan ciia Au/ZnO — CNPs trong ving kha Kién ting
cudng so véi ZnO nguyén chat khi thir nghiém trén ca hai chung dai dién Gram
am va Gram duong MRSA va E.coli O157:H7 tuong tng 1a 59,5 % va 45,6 %.
Budc dau, co ché khang khuan dd duoc giai thich thong qua thir nghiém hiéu
mg quang xuc tac phan huy methylen blue trong viing anh sang kha kién.

4- Khao sat duoc kha ning ting cudng Gc ché/tiéu diét vi khuan gay nhidm
trung bénh vién caa nano t6 hop Ag/Au — CNPs so vai Ag — NPs ngay ca khi
khong chiéu sang. Dung dich chaa nano t6 hop Au/Ag — CNPs. Két qua cho
thay t6 hop Ag/Au — CNPs ¢6 tac dung khang khuin cao hon hat nano bac ¢
cung nong do dbi véi vi khuan Gram duong MRSA ting 114,3% va vi khuan
Gram am E.coli O157:H7 40% ngay ca khi khong chiéu sang. Cu thé, kha nang
trc ché toi thieu caa Au/Ag — CNPs doi voi chung MRSA (MIC > 0,83 M) c6
hiéu qua cao hon so vai E.coli O157:H7 (MIC > 1,63 M).

KIEN NGHI

Trong thoi gian thuc hién luin 4n do dai dich covid-19 va diéu kién
phong thi nghiém con han ché anh huong dén mot sé myc tiéu ban dau cia dé
tai. Vi cac két qua dat duogc, ching t6i dé xuat nhimg hudng tiép theo dé két
qua nghién ctru duoc phat trién muirc d6 cao hon:

- Khao sat kha niang tiéu diét mam bénh cia cc nano to hop Au/Cur — CNPs;
AU/ZnO — CNPs; Au/Ag - CNPs trén co so hi¢u trng quang nhiét dudi tac dung
ctia btrc xa hong ngoai gan;

- Khao sat doc tinh té bao/kha nang tc ché sy phat trién té bao ung thu cua cac
nano to hop Au/ZnO — CNPs va Au/Ag - CNPs.

- Thir nghiém kha ning mang — nha thudc ctia nano vang ché tao bang phuong
phap phan mg trao doi galvanic.
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