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MO DAU

Ly do chon dé tai

Ung thu hién 1a mot trong nhitng bénh 1y c6 ty 1& mac va tr vong cao trén
pham vi toan cau. Su gia ting s6 ca bénh trong nhimg ndm gan day khong chi lién
quan dén cac yéu t6 di truyén ma con chiu tic dong manh ctia méi trudng séng, ché
d6 dinh dudng, burc xa, théi quen hut thude 14 va nhidu yéu t6 nguy co khac. Mic du
y hoc hi¢n dai da dat dugc nhiéu tién bd trong chian doan va diéu tri, ung thu van 1a
ganh ning 16n d6i véihé thdng v té do bénh ¢ dién bién phire tap, kha ning tai phat
cao va hi¢u qua diéu tri con phu thudc manh vao giai doan phat hién. Trong thuc hanh
1am sang, cac phuong phéap truyén théng nhu phau thuat, hoa tri va xa tri van giir vai
trd quan trong. Tuy nhién, nhitng phuong phap niy con ton tai nhiéu han ché nhu doc
tinh cao, thiéu tinh chon loc, anh huéng dén mo lanh va kho theo ddi chinh xac dap
g diéu tri & mirc d6 té bao. Vi vay, viéc tim kiém cac hé vat liéu mdi c6 kha ning
hé tro dong thoi chan doan va diéu trj dang tré thanh mot hudng nghién ctru cd ¥
nghia khoa hoc va thuc tién rd rét. Trong bdi canh d6, vat lidu nano phat quang dang
thu hut sy quan tam 1én nho kha nang tao tin hi¢u quang manh, do nhay cao va tiém
nang ung dung trong hinh anh héa sinh hoc. Dac biét, tinh thé nano perovskite la mot
nhom vat liéu mdi ndi, ndi bat vai hidu suat phat quang cao, phd phét xa hep va kha
ning diéu chinh budc séng linh hoat. Nhitng dic tinh ndy khién perovskite tro thanh
{rng vién tiém ning cho cac tmg dung trong danh d4u sinh hoc, cam bién va hé chan
doan — diéu tri két hop.Tuy nhién, mot trong nhitng tré ngai 16n cta perovskite 1a do
6n dinh chua cao trong moi truong nudc va moi truong sinh hoc, dong thoi con tiém
an nguy co doc tinh do thanh phin chi trong ciu trac. Vi vdy, cac nghién ctru hién
nay tap trung manh vao cac giai phap bién tinh bé mat nham bao vé 13i vat liéu, cai
thién kha nidng phén tan va nang cao tinh twong thich sinh hoc.

Hyaluronic acid (HA) 1a mét polyme sinh hoc tu nhién c6 tinh va nudc, kha
ning phan huy sinh hoc tot va dic biét co ai luc v6i thu thé CD44, von biéu hién
manh trén nhiéu dong t& bao ung thu. Nho dic tinh nay, HA khong chi thich hop dé
lam 16p phi bao vé cho vt liéu nano ma con c6 thé gop phan ting kha ning hudng
dich sinh hoc. Trén co sd d6, dé tai “Nghién ctru tong hop vt liéu quang nanocrystals
perovskite bién tinh bé mat véi Hyaluronic Acid” dugc thuc hién nham xay dung mot
h¢ vat liéu phat quang c6 do 6n dinh tot hon trong moi trudng sinh hoc, déng thoi co
tiém nang ing dung trong danh dau va hinh anh hoa té bao ung thu.



Muc dich nghién ciru
Muc tiéu ctia ludn van 14 tong hop va khao sat hé vat liéu quang nano trén nén
tinh thé nano perovskite duoc bién tinh bé mit bang Hyaluronic Acid, hudng dén kha
ning tng dung trong linh vyc hinh anh hoa va danh dau té bao ung thu. Nghién ctru
tap trung vao viéce tao ra vt liéu c6 kha ning phat quang 6n dinh, phan tan tt trong
moi trudng nudc va cod trién vong tuong thich sinh hoc cao hon so véi vat liéu chua
bién tinh.
Noi dung nghién ciu
Dé dat duoc muc tiéu trén, luan vin tap trung thuc hién cac ndi dung chinh
Sau:
+ Tong hop hé vat liéu nanocrystals perovskite va tién hanh bién tinh bé mat
bang Hyaluronic Acid.
+ Khao sét céu triic, hinh thai, kich thudc hat va cac dic tinh ly hda cua vat liéu
trudc va sau bién tinh.
+ Nghién ctru céc tinh chat quang hoc cua hé vat liéu, dac biét 1a kha ning phat
quang va do on dinh trong mdi trudng nudce.
+ Panh gia budc dau tinh twong thich sinh hoc va kha ning tac dong cuavat liu
1&n té bao..

Co s& khoa hoc va tinh thuc tién ciia dé tai

Vé co sé khoa hoc, dé tai dwa trén hiéu ung giam gitr luong tir ctia tinh thé
nano ban din, cac dic tinh quang hoc dic trung cila perovskite nanocrystals, dong
thoi khai thac kha ning twong tac sinh hoc ctia HA véi thy thé CD44. Sy két hop giita
vat liéu phat quang hiéu suét cao va polyme sinh hoc c6 chirc ning huéng dich tao
nén co sé dé phat trién hé vat liéu nano da chic nang cho y sinh.

Vé thuc tién, két qua nghién ctru gop phan bd sung dit liéu cho hudng nghién
cuu vat liéu nano y sinh tai Viét Nam, déng thdi mé ra co s& ban dau cho viéc phat
trién cac hé vat liéu phuc vu chan doan va hd tro diéu tri ung thu theo hudng chon
loc va an toan hon..

Nhirng déng gép cua luin van
Luén van du kién dat duoc cac dong gop chi yéu sau:

+ Thiét lap quy trinh tong hop hé vat liéu quang nano trén nén tinh thé perovskite
c6 bién tinh bé mit bang Hyaluronic Acid.

+ Lam sang to vai tro cua 16p bién tinh HA d6i v6i d6 6n dinh, dic tinh phat
quang va tinh twong thich sinh hoc cua vat liéu.



+ Gop phﬁn bo sung co s& dir 1iéu khoa hoc cho Iinh vuc nghién cuu vat li¢u
nano perovskite rng dung trong y sinh.
+ Pé xuat mot dinh hudng nghién ciru c6 tiém ning trong phat trién cac hé vat

liéu nano hudng dich phuc vu chan doan va hd tro diéu tri ung thu.



Chuong 1. TONG QUAN

1.1. TONG QUAN VE UNG THU

1.1.1. Ung thw va nhitng thach thirc trong diéu tri

Ung thu 1a nhém bénh phét sinh khi c4c té bao bat thudong trong co thé ting
sinh ngoai sy kiém soat cua co ché diéu hoa sinh hoc binh thudng. CAc té bao nay cé
thé tich tu thanh khdi u; néu khdi u c6 kha ning xam 1an mo 1an can va lan dén co
quan khac, chung dugc xem la khdi u 4c tinh. Pay 1a diac diém quan trong nhat phan
biét ung thu véi cac dang tang sinh lanh tinh. O trang thai sinh 1y binh thuong, té bao
sinh trudng, phan chia va chét di theo mot chu trinh dwgc kiém soat chat ché. Nhiing
té bao gia cdi hoic bi ton thuong s& duoc loai bo va thay thé bang cac té bao mai. Khi
co ché nay bi rdi loan, té bao bat thuong khong bi tiéu hiy ma tiép tuc phan chia kéo
dai, tir d6 hinh thanh khdi u va 1am anh hudng dén hoat dong cua md xung quanh.
Ung thu c6 thé khoi phat tai mot vi tri nhat dinh rdi lan sang cac ving khéac trong co
thé thong qua hé bach huyét hoic hé tuan hoan. Toc do tién trién caa bénh khong
giéng nhau gitra cac loai ung thu; mot sé dang phaét trién rat nhanh, trong khi mot s6
khac tién trien cham nhung kéo dai. Diéu ndy gy ra nhiéu kho khin cho qué trinh
phét hién sém va lua chon phac dd diéu tri. Trong nhidu nim qua, cac k¥ thuat chan
doan va diéu tri ung thu d4 c6 nhiéu tién bo, bao gdm chup cat I6p vi tinh, cong huang
tir, sinh thiét long, mién dich tri liéu va cac hé dan thuéc nano. Tuy nhién, van con
nhiéu han ché nhu khé phat hién t6n thuong vi thé, chi phi diéu tri cao, hién twong
khang thudc va kha ning theo ddi dap Gmg diéu tri chua that sy toi wu. Vi vay, nhu
cau phat trién cac cong nghé méi cd d6 nhay cao, tinh chon loc tt va cé thé theo ddi
qua trinh diéu tri theo thoi gian thuc van rat can thiét. [1].

Phan 16n té bao trong co thé déu c6 chirc ning chuyén biét va vong doi nhat
dinh. O trang thai binh thuong, nhitng té bao gia cdi hoic bi ton thwong s& nhan tin
hiéu tu hay va dugc thay thé bang céc té bao mai. Tuy nhién, & té bao ung thu, co
ché kiém soat nay bi pha v, khién té bao tiép tuc ting sinh du khong con can thiét.
Sy phat trién kéo dai cua cac té bao bat thuong khong chi gop phan hinh thanh khéi
u ma con 1am tiéu hao oxy va chat dinh dudng, tir &6 anh huéng dén hoat dong binh
thuong cua cac té bao khoe manh xung quanh [2]

Té bao ung thu ¢ thé xuat hién tai mot vi tri ban dau rdi lan dén cac co quan
khéc thdng qua hé bach huyét hodc hé tuan hoan. Quatrinh tién trién cia ung thu dién
ra voi tbe do khac nhau tiy theo tirng loai bénh; mot sé dang cé kha niang phat trién
nhanh, trong khi mot s khac tién trién am tham va kéo dai.



Trong nhitng ndm gan day, nhiéu tién bo quan trong di duoc ghi nhan trong
linh vyc chan doan va diéu trj ung thu, bao gdm liéu phép nham trang dich, mién dich
tri liéu va cac hé dan thudc tng dung cdng nghé nano. Tuy nhién, hiéu qua thuc tidn
ctia cac phuong phap ndy van bi han ché bai nhiéu yéu té, trong d6 ndi bat 1a hién
tuwgng khéng thudc. Kha ning thich nghi cua té bao ung thu dbi véi tac nhan diéu trj
lam giam hiéu qua cua phac db va dat ra yéu cau phai tiép tuc tim kiém cac giai phap
diéu tri mai hiéu qua hon [3].

Bén canh d6, ung thu 1a mot bénh ly ¢6 tinh di biét cao gitta cac cé thé — mdi
bénh nhan c¢6 dic diém di truyén, kiéu hinh t& bao va mac d6 dap tng thudc khéac
nhau. Chinh vi vay, viéc ca nhan hoa diéu tri gap nhiéu khé khan khi cic cong nghé
hién tai chua da kha ning dé xu 1y lwong 1on dix liéu sinh hoc phuc tap va dua ra phac
d6 pht hop cho tirng ca nhan [4]. Khdng chi vay, viéc phat hién ung thu & giai doan
sém van la mot thach thirc nan giai. DU cac ki thuat hinh anh nhu PET-CT, MRI hay
sinh thiét 1ong ngay cang tién tién, nhung kha ning phat hién khdi u nho, chua biéu
hién triéu ching van con han ché.

Mot van dé dang luu v khac 13 hiéu qua cta cac hé dan thube hudng dich, dac
biét 1a c4c hé vat liéu nano, chua dat duoc tinh 6n dinh va déng nhat cao khi chuyén
sang giai doan thir nghiém 1am sang. Du cac vat liéu nhu liposome, dendrimer va tinh
thé nano perovskite dugc danh gia c6 tiém ning trong van chuyén thubc va giam doc
tinh toan than, viéc kiém soét phan bé sinh hoc va giai phong thuéc chinh xac tai mé
dich van con la thach thirc 16n.

Ngoai ra, chi phi phat trién va (g dung cac cong nghé diéu tri méi, nhu mién
dich tri liéu, liéu phéap té bao CAR-T vay hoc tai tao, hién van & mac cao, tao ra rao
can dang ké d6i véi kha ning tiép can ciia ngudi bénh, dac biét tai cac nuée dang phat
trién nhu Viét Nam. Dong thoi, han ché vé co sd ha tang ky thuat va nguon nhan luc
c6 trinh do chuyén sau ciing 13 yéu t6 anh huang truc tiép dén kha ning trién khai
rong réi cac cong nghé nay trong thuc tién. [5].

Mic du da dat duoc nhidu thanh tyu quan trong trong chian doan va diéu tri
ung thu, viéc theo ddi sy tién trién hozc thuyén giam cua bénh trong sudt qué trinh
diéu tri van con gap nhiéu tré ngai. Mot trong nhitng thach thire dang chd y 1a kha
nang phat hién sém tinh trang tai phat hodc di cdn & mac d6 vi thé, khi ton thuong
chwa du 16n dé biéu hién rd trén cac phuong tién chan doan hinh anh nhu CT, MRI
hodc PET-CT. Pong thoi, cac ki thuat hinh anh hién hanh trong mét sé truong hop
con gap kho khan trong viéc phan biét gitta mé ung thu con hoat tinh va moé da bi
hoai tir hoac bién d6i sau diéu tri, tir &6 anh huong dén do chinh xac trong danh gia
hiéu qua diéu tri. Bén canh dé, cac phuong phap sinh hoc phan tir mic du c6 do tin



cay cao nhung thudng yéu cau chi phi 16n, thoi gian xir 1y kéo dai va diéu kién ky
thuat chuyén sau, nén chua thé trién khai rong rai tai nhiéu co sé'y té. Nhing han ché
ndy dat ra yéu cau can phat trién cac céng nghé theo ddi ung thu mdi c6 do nhay, do
chinh xac va kha nang theo doi thoi gian thuc cao hon [6]

1.1.2. Céc phwong phap chin doan va hinh dnh héa té bao ung thw

Chan doan sém ung thu c6 ¥ nghia quyét dinh véi diéu tri. Hién nay, nhiéu k§
thuat hinh anh va xét nghiém hién dai da duoc ang dung nham phaét hién ton thuong,
danh gia dac diém khéi u va theo doi dép ung diéu tri. Trong d6, CT va MRI 1a hai
phuong phap phd bién gilp quan sat rd cau tric giai phau cua khdi u; CT cé uu diém
khao satnhanh nhung cé nguy co phoinhiém tia X, trong khi MRI cho d6 twong phan
m6 mém tét hon nhung chi phi cao va thoi gian thuc hién dai hon. PET va dic biét Ia
PET/CT cho phép danh gia hoat dong chuyén hoa cua té bao ung thu, tir d6 hd tro
phét hién ton thuong 4ac tinh va theo doi hiéu qua diéu tri. Bén canh do, siéu am la
phuong phap duoc sir dung rong rai khong xam lan trong khao sat mot sé co quan
nhu gan, tuyén giap, vi vaving chau.

Ngoai cac ki thuat hinh anh truyén thong, sinh thiét long dang md ra huéng
tiép can méi trong phat hién sém va theo déi ung thu thong qua viéc phan tich cac
thanh phan ngudn gdc khdi u trong méu hoic dich co thé. Pdng thoi, cac vat ligu
nano phat quang nhu quantum dots va perovskite nanocrystals cho thdy tiém ning
trong hinh anh héa té bao ung thu, nhd cuong d6 phat quang cao va do 6n dinh tét.
Bén canh do, tri tué nhan tao ngay cang duoc (tng dung rong rdi trong phén tich hinh
anh y hoc, hd trg phat hién ton thuong, phin loai khéi u va du doan tién lwgng bénh.
Céc ky thuat hinh anh da phuong thirc ngy nay dang duoc nghién ctu va phat trién,
két hop uu diém caa nhiéu phuong phap khac nhau nham cung cap thdng tin toan
dién hon vé cau triic va chirc nang ctia khdi u, tir d6 nang cao d6 chinh xac trong chan
doan va hé tro 1ap ké hoach diéu tri[7], [8].

1.2. CHAM LUQNG TU (QUANTUM DOTS- QDS)

Cac céu tric luogng tir dugc phan loai dyua trén sé chiéu khdng gian ma electron
va 13 tréng con cd thé chuyén dong tu do. Khi mot hay nhiéu chiéu cua vat liéu bi
gi6i han dén kich thugc ¢& nanomet, chuyén dong cua hat tai dién s& bi giam gitt, tur
d6 lam xuat hién cac hiéu tng luong tir va lam thay doi rd rét tinh chat dién, quang
cua vat liéu.

Quantum well (QW) Ia cau tric hai chiéu, trong d6 hat tai dién bi gi¢i han theo
mot chidu nhung vandi chuyén ty do theo hai chiéu con lai. Dang ciu trac nay thudng
ton tai dudi dang mang mong cé bé day nanomet. [9]



Quantum wire (QWr) 1a ciu tric mét chiéu, trong do electron va 13 tréng bi
giéi han theo hai chiéu khdng gian va chi con chuyén dong tu do doc theo mét truc.
Day lugng tir thudng c6 dang soi hodc 6ng kéo dai véi duong kinh nanomet va chiéu
dai 16n hon nhidu 1an [9].

Quantum dots (QDs) la cau tric khong chiéu, trong d6 hat tai dién bi giam g
trong ca ba chiéu khéng gian. Do su giam gitt luong tar manh, cac mtc ning luong
trong QDs trd nén rai rac hon so véi vat ligu khdi [9].

1.2.1. Gidi han lwgng tir - extion

Cham lugng tir (QDs) sé hitu nhiéu tinh chat quang hoc va dién tir, nho' d6 thé
hién wu thé rd rét so véi cac chat phat quang truyén théng nhu thudc nhuém hitu co,
protein phat huynh quang hay cac hop chét lanthanide. Mot s dic diém ndi bat cua
QDs gom phd hap thu rong, d6 bén quang cao va phé phat xa hep. V&i phd hap thu
rong, QDs cd thé duoc kich thich bai nhiéu budc song khic nhau, trong khi do bén
quang cao gilp vat liéu duy tri tin hiéu phat quang 6n dinh hon trong qua trinh chiéu
sang kéo dai.

So voi cac thude nhuém huynh quang thong thuong, QDs cho thy nhiéu uu
diém dang ké. Néu nhu thudc nhuém hitu co thudng chi hap thu tét trong mot ving
budc séng hep va c6 phd phat xa rong, d& gay chdng lap tin hiéu, thi QDs lai c6 thé
dugc kich thich bang mot nguén sang chung nhung phét xa tai cac budc song khac
nhau vé&i pho hep va d& phan biét. Bac biét, bugc song phéat xa caa QDs c6 thé duoc
diéu chinh théng qua viéc thay d6i kich thudc hat, thanh phan hoa hoc hoic cau tric
bé mat. Nho d6, QDs tré thanh vat liéu rat pht hop cho cac tng dung ghi anh da hop,
cho phép phat hién dong thoi nhiéu tin hiéu sinh hoc trong ciing mot hé phan tich.
[10]

Vé co ché, hién tuong phéat quang cua tinh thé nano ban dan bat nguén tir qua
trinh hinh thanh va tai hop cua exciton, tirc 1a cap electron-16 tréng lién két vai nhau
bai lyc hat tinh dién. Trong vat liéu ban dan khdi, cac mirc ning luong phan bd gan
nhu lién tuc va tao thanh viing hoa tri ciing ving dan, dugc ngin cach bai mot khoang
niang luong goi 12 viing cam. Khi vat liéu hap thu ning luong du I6n, electron ¢ ving
hda tri s& chuyén 18n viing dan, dong thoi dé lai 15 trong. Su tai hop gitra electron va
16 trong sau d6 s& giai phong ning lwong dudi dang photon, tao nén hién tugng phat
quang[10].

Péi véi cham luong tir, khi kich thudc hat giam xudng ¢& nanomet va xap xi
hozc nho hon ban kinh Bohr exciton, chuyén dong cuia electron va 15 tréng bi giam
gitr trong ca ba chiéu khdng gian. Hiéu tng giam giir lwong tir ndy 1am cho cac muc
niang luong tré nén roi rac hon va lam thay doi d6 rong ving cam cua vat ligu. Vi



viy, budc song hap thu va phét xa cua QDs c6 thé duoc diéu chinh théng qua kich
thudc hat. Pay 1a co s gilp cham lugng tir tre thanh vat liéu phat quang c6 mau sac
diéu bién linh hoat va c6 tiém ning (ng dung rong réi trong cam bién, hién thj va hinh

anh sinh hoc[10].
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Hinh 1.1. Anh minh hoa cé4c dai ning lugng

Ban kinh Bohr exciton 1a khoang cach trung binh giira electron va 15 tréng
trong exciton cua vat liéu ban dan. Khi kich thuéc tinh thé giam dén muac nho hon
hodc xap xi gia tri ndy, hiéu ng giam giir lwong tir xuat hién, 1am cac mic ning

lugng tro nén roi rac thay vi lién tuc nhu trong vat liéu khéi. Nho dé, cac tinh chat
quang hoc va dién tir ciia cham lugng tir ¢6 thé dugc diéu chinh thong qua kich thudc

hat.[10].
1.2.2. Vat ligu QDs

1.2.2.1. Céc vat ligu QDs ban ddn truyén thang
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Hinh 1.2. Cau tric cua QDs[41]

Cac QDs ban dan vo co
truyén thdng cha yéu thuéc nhom
I-VI va lll-V, tiéu biéu nhu CdSe,
CdTe, CdS, ZnS, InP va InAs. Nho
c6 ving cam tryuc tiép, cac vat liéu
nay cho hiéu suét phat quang cao va
c6 thé diéu chinh budc séng phat xa
thong qua kich thudc hat [10].Tuy
nhién, QDs chira cadmium ton tai
han ché 16n vé doc tinh do kha ning

giai phong ion Cd*' trong moi



treong sinh hoc[11]. Vi vay, nhiéu nghién ctiru dd hudng dén viéc pha 16p vo bao vé
hoidc phat trién cac hé QDs khong chtra cadmium nhu InP va CulnS., du cac vat liéu
ndy thudng c6 hiéu suat quang thap hon va kho téng hop hon [12].

Nguyén Iy phat quang cua chim luong tr (quantum dot, QD) bat ngudn tir hiéu
g giam giir lwong tir. Khi QD hap thu photon ¢6 ning lwong thich hop, electron ¢
vuing héa tri duoc kich thich chuyén 1&n viing dan, dong thoi dé lai mot 15 tréng; cap
electron—I3 trong ndy tao thanh exciton. Khi electron tai hop vai 16 trong, ning luong
duocgiai phong dudi dang photon, tao nén hién tugng phat quang. Do kich thudc hat
QD nam trong thang nanomet, chuyén dong cua hat tai bi gi¢i han trong ca ba chiéu
khong gian, 1am cho cac mirc ning luong tré nén rai rac va do rong vang cam phy
thuoc manh vao kich thudc hat. Vi vay, khi kich thuéc QD giam, nang lugng vung
cAm ting 1én va budc song phat xa dich vé& phia ngan hon; nguoc lai, hat ¢ kich
thudc 16n hon thuong phat xa ¢ bude song dai hon. Ngoai ra, cuong do phat quang
ciia QD con chiu anh huéng boi cac qué trinh tai hop khdng bic xa lién quan dén
khuyét tat bé mat. Do do, viéc pha thém 16p vé ¢6 ving cam 16n hon thuong duoc 4p
dung nham thy dong hda bé mat va nang cao hiéu suat phat quang cua vat liéu [13].

Frequency (Hz)

Wavelength (nm)

Size of the quantum dot (nm)

—_

- \.\("‘\ ( \ 4
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Hinh 1.3. Phat xa QDs diéu chinh theo kich thuéc [41]

1.2.2.2. Vatliéu QDs trén nén tang tinh thé nano perovskite

Trong nhitng ndm gan day, tinh thé nano perovskite dugc xem la mot thé hé
QDs mai vai cong thirc chung ABXs, trong do A 1a cation hitu co hodc vo co, B 1a
ion kim loai va X 12 anion halide. [14] So v&i QDs truyén thong, vat liéu nay cé hiéu
suat phat quang cao, phd phat xa hep va kha ning diéu chinh budc séng phat xa linh
hoat théng qua thay doi thanh phan héa hoc[15]. Tuy nhién, nhugc diém Ién cia QDs
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perovskite 1a do on dinh kém trong méi truong am va moi truong sinh hoc. CAc tinh
thé nano perovskite, dic biét 1a hé CsPbXs, dé bi phan huy khi tiép xuc véi nudc, oxy
hodc anh sang, chu yéu do ning lugng lién két mang tinh thé thdp va su hoat hoa
manh cua cac ion bé mat [16]. Bén canh do, sy hién dién cua ion Pb** ciing 1am day
l&n nhitng lo ngai vé doc tinh sinh hoc, han ché kha ning tng dung truc tiép trong y
sinh hoc néu khdng c6 bién phép xt ly bé mat phi hop.

1.2.2.3. Xu hwéng cdi tién vat liéu QDs cho ing dung y sinh

Dé khac phuc han ché vé do on dinh va doc tinh, nhiéu nghién ctru da tap trung
vao biéntinh bé mit QDs bang cac ligand thin nudc hoic polymer sinh hoc nhu PEG,
silica va polysaccharide[17].

Trong d6, Hyaluronic Acid la vat li¢u dugc quan tdm nho tinh tuwong thich sinh
hoc cao va kha ning gin dich thong qua thu thé CD44 trén té bao ung thu [18], [19].
Viéc bién tinh bé mat QDs bang HA khong chi gitp bao vé ciu tric vt liéu trong
mdi trudng sinh hoc ma con mang lai kha nang hudng dich sinh hoc tw nhién dén té
bao ung thu, tir 46 ndng cao hiéu qua chan doan va diéu trj [20]

Déi véi QDs perovskite, viéc két hop vai HA duoc xem 1a mot huéng tiép can
day tiém ning, giup dung hoa giira hiéu suat quang hoc cao cia perovskite va tinh an
toan sinh hoc cua polymer tu nhién. Cac nghién ctu gan day cho thay hé vat liéu
perovskite—HA c6 kha niang duy tri phat quang 6n dinh trong méi trudng nudc, dong
thoi giam dang ké doc tinh té bao so véi perovskite chwa bién tinh [21].

Tom lai, vat liéu ché tao QDs da phat trién tir cac hé ban dan truyén thong sang
cac hé perovskite va vat liéu lai sinh hoc nhim dap ung yéu ciu ngay cang cao cua
cac ung dung y sinh. Trong bdi canh d6, QDs perovskite bién tinh bé mat bang
Hyaluronic Acid duoc xem 14 hudng nghién ciru c6 co sé khoa hoc virng chac va tiém
nang (ng dung cao, phu hop véi dinh hudng caa luan van nay.

1.3. VAT LIEU QUANG NANO CRYSTALS PEROVSKITE

1.3.1. H¢ vatliéu Crystals Perovskite

1.3.1.1. Tinh chdt cia vt ligu

Tinh thé nano perovskite 1a nhdm vat liéu quang nano thu hat nhiéu sy quan
tdm nhd kha ning phat quang manh, hiéu suatluong tir cao va phd phét xa hep. Nhiing
dac tinh nay gitp vat liéu phét ra tin hiéu quang rd trong viing kha kién dén can hong
ngoai, Vi vay rat cé tiém ning trong cac ung dung ghi anh huynh quang sinh hoc, noi
yéu cau do nhay va do phan giai cao [22]. Co ché phat quang cua perovskite
nanocrystal bat ngudn tir qua trinh hap thu photon, kich thich electron chuyén tir ving
hda tri 1&8n viing dan, sau d6 tai hop vai 16 tréng va phat ra photon. Bac biét, mau phat
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xa cua vat liéu khéng chi phu thudc vao kich thudc hat ma con chiu anh hudng manh
cua thanh phan halide trong cdu trac, cho phép diéu chinh pho phét xa trong mot
khoang rong [23].

Bén canh dac tinh phat quang, perovskite conco do linh dong dién tich cao va
kha ning diéu chinh viing cAm ning luong, nhd d6 duoc danh gid co trién vong trong
cam bién sinh hoc, chan doan hinh anh va mot sé liéu phap diéu tri nhu quang nhiét
tri liu va quang dong hoc tri liéu. Vi kich thudc nho va kha ning twong tac tot véi
mdi trudng sinh hoc, cac hat nano perovskite c6 thé hd tro phat hién céc chi dau sinh
hoc, ddng thoi gép phan nang cao hiéu qua tiéu diét chon loc té bao ung thu dudi tac
dung cua anh sang kich thich[24],[25].

Tuy nhién, han ché 16n cua nhiéu hé perovskite, dic biét la perovskite chira
chi, 13 do 6n dinh con thip trong mdi trudng nudc, oxy, anh sang va nhiét do cao,
ddng thoi tiém an nguy co doc tinh sinh hoc do sy hién dién caa ion kim loai chi. Bé
cai thién kha ning (ng dung trong y sinh, nhiéu nghién ctru da tap trung vao céc bién
phéap bién tinh bé mit nhu pha polymer hoic tao 16p bao vé bang céac vat liéu nhu
PEG vasilica. Céc I6p bao pha ndy gitp han ché qué trinh phan hay, duy tri tinh chat
phat quang va dong thoi ning cao tinh tuong thich sinh hoc cua vat liéu[26]. Vi vay,
bién tinh bé mat dugc xem 1a hudng tiép can quan trong nham maé rong kha ning tng
dung cua perovskite nanocrystal trong linh vuc y sinh.

1.3.1.2. Vit ligu ché tgo halide Perovoskite Crystal
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Hinh 1.4. C4u trdc tinh thé halide perovskite (ABXs) — md phong cu tric tinh thé
dién hinh cua vat liéu perovskite véi cong thirc tong quat A*B>Xs~ (A thuong 1a Cs®,
MA*, FA*; B 1a Pb**; X 1a halogen) — nén tang cho perovskite nanocrystals [27]

Thanh phan A — Cation I6n (A-site cation)
Trong céu trac perovskite ABXs, vi tri A thuong duoc chiém bai céc cation
don hoa tri ¢6 kich thudce 1én, ¢ thé 1a cation vo co nhu Cs* hodc cation hiru co nhu
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MA* va FA". Ton A c6 vai tro chu yéu trong viéc 6n dinh mang tinh thé bang céch lap
day khoang trong giita cac bat dién BXs. Kich thudc cua cation ndy anh huang truc
tiép dén do bén hinh hoc ctia cu tric, thuong dugc xem xét thong qua hé sé dung sai
Goldschmidt. Miac du khong tham gia truc tiép vao qua trinh dan dién hay phat quang,
cation A van tac dong dang ké dén d6 6n dinh pha, d6 bén nhiét va kha ning chdng
am cua vat liéu. Trong do, cac hé perovskite vo co st dung Cs* thuong cho do 6n
dinh cao hon so véi cac hé lai hitu co — vo co [27].

Thanh phan B — Cation kim loai (B-site cation)

Vi tri B trong cau triic perovskite thuong la cac cation kim loai hoa tri hai, ph6
bién nhat 1a Pb?* hodc Sn?*. Ton ndy nam & tdm bét dién BXs va giir vai trd quyét dinh
dbi véi céac tinh chat dién tir va quang hoc cua vat liéu. Céc orbital cua ion B tham
gia truc tiép vao sy hinh thanh ving hoa trj va viing din, do d6 anh hudng manh dén
niang lwong ving cam, kha ning hip thu anh séng va hiéu suat phat quang. Nho vay,
cac hé chira Pb2* thuong cho hiéu suit quang hoc cao va phé phat xa hep [27].

Thanh phan X — Anion halogen (X-site anion)

Thanh phan X 13 cc anion halide nhu CI-, Br- hodc I, ¢6 vai tro lién két véi
ion kim loai B dé tao nén khung bat dién BXs cia mang tinh thé. Loai halide sir dung
anh huong rd rét dén tinh chat quang hoc, dic biét 1a nang lwong ving cdm va budc
s6ng phat xa. Viéc thay d6i hoac phdi tron cac anion halide cho phép diéu chinh phd
phét xa ctia perovskite trong mot khoang rong, tir viing xanh dén ving d6. Chang han,
hé chira CI- thudng 6 viing cam Ion hon va phat xa & budc séng ngin, trong khi hé
chira I ¢6 ving cAm nho hon va phat xa & ving budc song dai hon. Bén canh do,
anion halide ciing anh hudng dén d6 on dinh hda hoc cua vat liéu; sy dich chuyén
hozc khuyét thiéu halide c6 thé 1am suy giam do bén cautrlic va hiéu suat phat quang,
dac biét trong méi trudng am hodc dudi chiéu xa manh [27].

Vai tro tong hop ciia hé ABXs trong tinh thé Perovskite

Su két hop cua ba thanh phan A, B va X tao cho perovskite tinh linh hoat cao
vé cau trdc va tinh chat. Trong d6, A gop phan 6n dinh mang tinh thé, B chi phdi céc
tinh chat dién tir — quang hoc, con X anh huéng manh dén ving cim ning luong va
budc song phéat xa. Ddi vai perovskite nanocrystals va quantum dots, viéc kiém soat
chinh xac ba thanh phan nay c6 y nghia quan trong di vai hiéu suatphat quang, hinh
théi hat va 4o 6n dinh sinh hoc, tir d6 lam co s& cho cac ung dung trong chan doan va
diéu tri y sinh [27].

1.3.2. Ung dung ciia Crystals Perovskite trong diéu tri ung thu

Nho kha nang phat quang manh, hiéu suat hap thy va chuyén déi nang lugng
cao, cling vai tinh linh hoat trong diéu chinh ciu tric hda hoc, vat liéu perovskite cho
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thay nhiéu tiém ning trong diéu tri ung thu [28]. Mot trong nhitng hudng tng dung
dang chu y 1a quang nhiét tri liéu va quang dong hoc tri liéu. Dudi tAc dung cua anh
séng kich thich, hat nano perovskite dang nanocrystals c6 phd hap thu va phat xa anh
sang diéu chinh dugc bang thanh phan halide (CI/Br/l), tir &6 cho phép chiing hap thu
anh séng ¢ cac budc song xac dinh va chuyén hoa ning luong anh sang thanh nhiét
(quang-nhiét) hozc thuc day qué trinh tao ra cac loai oxy phan tng (ROS) khi cé kich
thich thich hop. Trén nén tang nay, két hop véi cac ky thuat nhim dich sinh hoc hoac
diéu kién chiéu sang kiém soat, c6 thé gay stress oxy hoa hoic ting nhiét tai té bao
ung thu dé thac day apoptosis, ddng thai han ché anh huong dén md lanh xung quanh.
Bén canh d6, perovskite con c6 uu thé vé tinh phéat quang va hiéu suat luong ti cao,
nhd d6 co thé duoc st dung nhu tac nhan hinh anh héa sinh hoc trong theo di va
dinh vi t& bao ung thu. Mot s6 nghién ctu cho thiy quantum dots perovskite co thé
duoc gan véi cac phan tir hudng dich nhu khang thé hodc peptide dé hd trg phét hién
sém té bao ung thu théng qua tin hiéu huynh quang dic hiéu[20]

Ngoai vai trd trong diéu tri va ghi anh, perovskite con dugc nghién ciu cho
cac hé dan thudc théng minh. Vat liéu nay cé thé duoc thiét ké dé giai phong duoc
chat dudi tac dong cua anh séang hoic trong diéu kién pH dic trung ctia vi moi truong
khéi u, tir d6 tang kha ning phan phdi thude theo huéng chon loc va giam tac dung
phu toan than. Bong thoi, viéc két hop perovskite vai polymer sinh hoc hoic 16p pha
lipid con gilp cai thién d6 phan tan trong nudc, ting d6 6n dinh va nang cao tinh
twong thich sinh hoc, tao tién dé cho cac wng dung trong dan thude va diéu tri dich.

1.4. BIEN TINH BE MAT VAT LIEU QUANG CRYSTALS
PEROVSKITE DUATREN HYALURONIC ACID (HA)

1.4.1. Tinh chét cia HA

Hyaluronic acid la mot polysaccharide tu nhién thuéc nhdm glycosaminoglycan,
phan b rong trong nhiéu md cua co thé. Véi kha ning gitr nuéc tot, tinh twong thich
sinh hoc cao va kha ning phan huy sinh hoc thuan loi, HA duoc xem 12 vt liéu nén
c6 nhiéu tiém nang trong cong nghé nano y hoc va cac tng dung y sinh hién nay.
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Vé cau tric hoa hoc, hyaluronic acid (HA) dwoc tao thanh tir cac don vi
disaccharide lp lai gom acid D-glucuronic va N-acetyl-D-glucosamine, lién két xen
k& véi nhau théng qua lién két glycosidic B-(1—4) va B-(1—3). Chudi polymer cua
HA ¢ thé c6 khéi lugng phan tir bién thién trong mot khoang rat rong, tir vai nghin
dén hang triéu Dalton, va su khac biét nay anh hudng dang ké dén cac dic tinh Iy hoa
cling nhu hoat tinh sinh hoc cua vat liéu. So véi nhiéu glycosaminoglycan khac, HA
khong mang nhoém sulfat va ciing khong lién két véi protein I8i, nho d6 duy tri duoc
tinh twong ddi tro vé mat sinh hoc va 1am giam nguy co gay dap ang mién dich trong
co thé[19].

M@t trong nhirng dac tinh quan trong cuaa Hyaluronic Acid (HA) la kha nang git
nuGce rat 16n, nho ¢ gop phan duy tri d6 am, do dan hoi va thé tich ctia mo, dac biét
& da va dich khop. Bén canh chirc nang gitr am, HA con tham gia vao nhiéu qua trinh
sinh hoc nhu tai tao md, diéu hda su di chuyén cua té bao, truyén tin hiéu sinh hoc va
kiém soat phan ung viém. Ngoai ra, HA c6 thé bi phan hay bai enzyme hyaluronidase
trong co thé, vi vay cho thiy tinh phan hity sinh hoc tét va d6 an toan twong d6i cao
khi dwoc wng dung trong cac hé dan thudc hoac vat liéu cay ghép tam thoi.. Trong
cdng nghé nano y hoc, HA duoc sir dung phd bién dé bién tinh bé mat hat nano nho
kha nang gin dich qua thy thé CD44 trén té bao ung thu, tir d6 hd tro nang cao higu
qua dan thudc va giam tac dung phu [30].

Mot s6 nghién ctiru méi dy con tich hop HA véi cac vat liéu nano nhu graphene
oxide, vang nano (AuNPs), quantum dots, nham két hop kha ning dan thubc, phét
hién hinh anh va tiéu diét té bao ung thu trong cing mot hé théng — mé ra huéng phat
trién cua liéu phép tich hop (theranostics) trong diéu tri ung thu hién dai. Viéc diéu
chinh trong lwong phan tir, ndng do, hoac lién két hda hoc cia HA con gitp kiém soét
qué trinh phong thich thudc va twong tac vai té bao mot cach tinh vi hon.

1.4.2. Vit li€u quang Crystals Perovskite dua trén HA

Su két hop gitra perovskite va hyaluronic acid (HA) 1a mot hudng nghién cau
c6 trién vong nham cai thién nhitng han ché von cd cua vat liéu perovskite, dic biét
1a @ 6n dinh thip va nguy co doc tinh sinh hoc lién quan dén thanh phan chi [31].
iéc tich hop HA vao hé vat liéu khdng chi gitap tang tinh twong thich sinh hoc ma con
hd tro kha niang hudng dich nho twong tac gitta HA véi cac thy thé trén bé mat té bao
ung thu. Hién nay, hé vat liéu perovskite—HA c6 thé duoc tao thanh théng qua pha
bé mat tinh thé perovskite bang HA, hinh thanh hat nano lai nho lién két hda hoc hoic
twong tac tinh dién, hodc sir dung céc dan xuat HA dé ting kha ning lién két va cai
thién tinh chat vat liéu.
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Nhiéu nghién ctu cho thiy sy hién dién cia HA c6 thé 1am ting do on dinh
clia perovskite trong moi trudng sinh hoc, dong thoi gop phan giam doc tinh va duy
tri dac tinh phat quang cua vat liéu. Nho do, hé perovskite—HA duoc danh gia co tiém
ning trong cac ung dung hinh anh hoa sinh hoc, hd tro phat hién va theo ddi khéi u
véi do nhay cao hon[29].

Bén canh do6, perovskite con c6 kha ning hip thu &nh sang va chuyén hda
quang nang thanh nhiét hoic tao ra cac tiéu phan hoat tinh, tao co s& cho cac tng
dung trong quang nhiét trj liéu va quang dong hoc tri liéu. Khi két hop véi HA, vat
liéu khong chi tang tinh twong thich sinh hoc ma con cai thién kha nang tich liy tai
mod ung thu. Theo nghién curu cia Hao Cheng va cong su (2023), hé perovskite phu
HA c6 kha ning hap thy tt birc xa can hong ngoai va sinh nhiét hiéu qua, cho thay
trién vong tng dung trong diéu tri ung thu [33]

Perovskite trong mdi trudng sinh hoc 1a sy phan hay va mat 6n dinh cua vat
liéu, dic biét trong moi treong am. Nghién ctu vé viéc két hop perovskite véi HA
nham tao ra cac 16p bao vé da gitip ting cuong d bén vitng cta perovskite trong diéu
kién sinh hoc. Theo mét nghién ctu cta Han J va cong su, 2022[30], khi HA duoc
st dung dé bao phu perovskite, vat liéu ndy khdng chi duy tri én dinh hon trong moi
truong nudc Ma con giam thiéu sy phan hiy cua perovskite dudi tac dong cua anh
sang va d6 am. Piéu nay 1a mot budc tién quan trong trong viéc phat trién vat licu
perovskite cho cac rng dung trong y hoc va cong nghé sinh hoc.

1.5. TINH HINH NGHIEN CUU TRONG VA NGOAINUOC

1.5.1. Tinh hinh nghién citu vé QDs & Viét Nam

Bai bao "Chemically synthesized CdSe quantum dots induce apoptosis in AGS
gastric cancer cells via ROS generation”[31] tap trung 1am 15 co ché tac dong sinh
hoc cua chdm luong tir CdSe ddi véi dong té bao ung thu da day AGS. Thdng qua
viéc két hop nhiéu phuong phap phan tich té bao va sinh hoc phan tir, nhom tac gia
cho thady CdSe QDs c6 kha ning gy chét té bao theo chuong trinh théng qua co ché
lién quan chat ch& dén su hinh thanh cac gbc oxy phan ang ndi bao. Két qua nay goi
y rang loai vt liéu nano ban dan nay khong chi ¢ gia tri vé mit quang hoc ma con
c6 tiém ndng trong cac nghién ctru huéng dén diéu tri ung thu. Cac hat CdSe QDs
trong nghién ctu duoc tong hop bang phuong phap hoa hoc, véi kich thudc trung
binh khoang 2,5-3,5 nm, xac dinh tir anh hién vi dién tir truyén qua. Cac két qua pho
hap thy UV-Vis va ph6 huynh quang cho thay vt liéu c6 dic trung quang hoc on
dinh, vé&i dinh hap thu nam gan 540 nm va dinh phat xa khoang 580 nm. Nhiing dir
licu nay cho thay cé4c hat QDs thu dugc ¢ cau truc dic trung caa CdSe va phi hop
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cho céc khao sat sinh hoc tiép theo. Khi danh gia doc tinh trén té bao AGS sau 24 gio
xir Iy & cac ndng do khac nhau, két qua phép thir MTT cho thdy kha ning tc ché ting
truong té bao phu thudc rd vao nong do vat liéu. Gia tri IC50 duoc xac dinh vao
khoang 35 pg/mL, cho thdy CdSe QDs c6 thé gay anh hudng dang ké dén kha ning
sbng cua té bao ung thu ngay & mac ndng do trong ddi thap. DE 1am rd ban chit cua
qua trinh chét té bao, nhém nghién ctu tiép tuc tién hanh nhuom Hoechst 33342 va
PI. Két qua cho thiy su xuat hién caa hién tuong ngung tu nhiém sic thé va phan
manh nhan, 1a nhitng ddu hiéu hinh thai dién hinh caa apoptosis. Song song véi do,
mic d6 hinh thanh ROS noi bao duoc theo ddi biang dau do DCFH-DA. Tin hiéu
huynh quang tang manh & nhom xu ly CdSe QDs cho thay ROS duoc tao ra dang ké
sau khi té bao tiép xuc véi vat liéu. Cu thé, mic ROS ting 1én khoang 3,2 lan so véi
nhom ddi ching, ching té CdSe QDs ¢ kha ning cam ting stress oxy héa manh trong
té bao AGS. Bé kiém tra vai trd trung gian ciia ROS trong co ché gay doc nay, nhém
tac gia sir dung thém N-acetylcysteine (NAC), la mot chit ¢ kha ning loai bo ROS,
truge khi xir ly té bao bang CdSe QDs. Két qua cho thay khi c6 mat NAC, ca mirc
ROS Ian ty Ié chét té bao déu giam rd rét. Pidu nay ching minh rang ROS giir vai tro
trung tdm trong qua trinh apoptosis do CdSe QDs kich hoat. Cac phan tich sdu hon &
mirc protein ciing cing ¢d nhan dinh nay. Két qua Western blot cho thay biéu hién
cuia cac protein thuc day apoptosis nhu Bax va cleaved caspase-3 ting 1én dang ké,
trong khi protein chong apoptosis Bcl-2 lai giam xuéng. Dong thoi, sy phan cit PARP
cling dwgc ghi nhan rd & nhom xa ly. Ty 16 Bax/Bcl-2 ting manh cho thiy can bang
gitra tin hiéu song va chét cua té bao da bi pha v theo hudng thuan lgi cho qué trinh
apoptosis. Ngoai ra, phan tich chu ky té bao bang flow cytometry cho thay ty I¢ té
bao AGS bj giir & pha G2/M ting 13 sau xtr Iy vi CdSe QDs, cho thay vat liéu khdng
chi kich hoat chét té bao ma con can tré qua trinh phin chia binh thuong. Mot diém
dang chu y khac cua nghién cuau la tinh chon loc twong d6i cua CdSe QDs doi véi té
bao ung thu. Khi thir nghiém trén dong té bao binh thuong, doc tinh cia vat liéu thap
hon dang ké so véi trén té bao AGS & ciing diéu kién ndng do. Két qua ndy cho thay
CdSe QDs ¢4 thé tao ra tac dong wu tién trén té bao ung thu, tir d6 1am ting gia tri
dinh huéng tng dung cua chiang trong linh vuc y sinh. Tém lai, nghién ciru da cho
thdy mot cach khé toan dién ring CdSe QDs c6 thé gay chét té bao ung thu da day
AGS thong qua co ché apoptosis phu thuoc ROS. Su théng nhat gitra cac két qua vé
hinh thai té bao, mac ROS noi bao, biéu hién protein lién quan dén apoptosis va roi
loan chu Ky té bao da cing cb do tin cay cua két luan nay. Bong thoi, két qua ciing
goi mé kha nang diéu chinh doc tinh sinh hoc cua QDs théng qua kiém soat ROS
hoidc bién d6i cau tric bé mat vat liéu.
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1.5.2. Tinh hinh nghién citu vé QDs Quéc Té

Bai bao "Research Progress of Halide Perovskite Nanocrystals in Biomedical
Applications: A Review"[32] duoc cong b trén tap chi Inorganics nam 2025 di téng
quan toan dién vé nhitng tién bo gan day trong viéc ung dung cac chim luong tir
perovskite halide (Halide Perovskite Nanocrystals — HPNCs) trong linh vyuc y sinh
hoc. Vé6i dic diém noi bat 12 hiéu suat phat quang cao, pho phat xa hep, diéu chinh
duoc budc song phat xa, dung dich tong hop dé kiém soat va chi phi thap, HPNCs da
nhanh chdng tré thanh vat liéu tiém niang cho cac wng dung nhu hinh anh sinh hoc
(bioimaging), cam bién sinh hoc, dan thudc (drug delivery) va liéu phap quang dong
(photodynamic therapy —PDT). Bai bao nhin manh rang mét trong nhiing théch thirc
I6n nhat d6i voi HPNCs trong y hoc 1a tinh 6n dinh héa hoc va sinh hoc, dic biét 1a
sy nhay cam véi do am, anh sang va oxy, ciing nhu nguy co doc tinh do chi (Pb) —
nguy@n té thuong cé trong ciu trac perovskite. Do d6, cac chién luoc cai tién nhu
bién tinh bé mat (surface passivation), tao 16p vo bao vé, thay thé chi bang cac nguyén
t6 it doc hon (nhu Sn, Bi, Ag) hoic két hop véi vat liéu polymer sinh hoc da dugc
nghién ctru dé nang cao d6 6n dinh va kha ning twong thich sinh hoc cua cac QDs
ndy. Bai bao ciing trinh bay cac wng dung cu thé: trong hinh anh huynh quang sinh
hoc, perovskite QDs duoc sir dung dé danh dau céc té bao ung thu nhd vao kha ning
phét xa manh va chon loc cao; trong cam bién sinh hoc, cac QDs gitp phét hién nhanh
chéng va chinh xac cac phan tir sinh hoc nhu glucose, ion kim loai hoac vi khuan gay
bénh; trong dan thudc, cau tric nano cua perovskite co thé tich hop déng thoi tinh
ning phat hién va diéu tri, tao nén hudng tiép can "theranostics" — vira chan doan vira
tri liéu. Ngoai ra, viéc sur dung perovskite QDs trong liéu phap quang dong dugc chi
trong nhor kha ning tao ra cac gbc tu do khi bi kich thich bai anh séng, gop phan tiéu
diét té bao ung thu mot cach c6 kiém soat. Tuy nhién, dé hién thuc héa eng dung 1am
sang, can tiép tuc téi wu hoa cau tric hda hoc, cai thién do an toan sinh hoc va nghién
ctru sau hon vé tuong tac gitra cac QDs ndy Vi méi truong sinh hoc. Két luan tir bai
bao cho thay perovskite nanocrystals 1a vat liéu nano phét sang véi nhiéu tinh chat wu
viét nhu do phat quang cao, kha ning diéu chinh phd phat xa, va tiém ning ¢ng dung
manh trong y hoc, dic biét trong chan doan va diéu tri bénh. Tuy nhién, tinh chit doc
hai va do 6n dinh con han ché dang 13 rao can 16n can vugt qua dé dua loai vat liéu
nay vao tng dung thuc té trong tuwong lai gan.

Bai bao “Recent Progress of Perovskite Nanocrystals in Chem/Bio Sensing”
[33]tong hop nhitng tién bo gan day trong viéc ing dung cac tinh thé nano perovskite
halide (halide perovskite nanocrystals — PNCs) trong linh vuc cam bién hoa hoc va
sinh hoc. Véi cac dic tinh ndi bat nhu kich thuéc nho, ty & dién tich bé mat trén thé
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tich cao, kha ning diéu chinh biang thong phat xa va hiéu suat luong tir cao, PNCs,
dac biét 1a perovskite dang CsPbXs (X = Cl, Br, I), da chang minh tiém niang vuot
troi trong linh vuc cam bién. Bai viét nhin manh rang ciu tric bang gian tiép gan nhu
khong doi ciing véi cac dic tinh quang hoc wu viét khién cac QDs perovskite tré thanh
lya chon séng gia cho cac nén tang cam bién tién tién. Cu thé, bai bao chi ra rang cac
PNCs c6 thé dat hiéu suit lugng tir phat quang Ién téi >90%, cling véi kha ning diéu
chinh budc sdng phat xa tir 410-700 nm bang cach thay d6i thanh phan halide. Mot
vi du dién hinh 12 viéc st dung CsPbBr; dé phat trién cam bién cho khi NHs véi gioi
han phét hién (LOD) thap téi 1 ppm, cing thoi gian phan héi nhanh chi 5 gidy, chirng
minh d6 nhay cao cua vat liéu ndy. Ngoai ra, trong tng dung cam bién ion kim loai,
PNCs thé hién kha nang phat hién ion Hg?* vdi LOD chi 0.2 nM théng qua su giam
phéat quang do qua trinh trao doi ion vai cac halide. Pac biét, hé thdng cam bién sinh
hoc str dung CsPbBrs QDs cho thdy kha niang phat hién H.0: voi d6 nhay dat 0.01
UM va hé sb twong quan tuyén tinh cao (R? > 0.99), déng thoi thé hién sy 6n dinh
dang ké trong méi trudng sinh hoc nhd quétrinh boc bao vé bang silica hodc polymer.
Mot diém nhan quan trong 1a viéc tich hop PNCs vao céc thiét bi vi mo nhu gidy, soi
vai hoic mang polymer gidp tao ra cac cam bién linh hoat, gia ré va d& ché tao, voi
tiém nang @ng dung trong chan doan nhanh va y hoc ca nhan héa. Bén canh do, bai
viét ciing thao luan cac chién lugc cai thién do bén caa PNCs trong moi trudng nude
va sinh hoc, von 1a mot thach thic 16n, bang cach st dung vat liéu vo boc nhu PMMA,
silica, hay MOFs (metal-organic frameworks). Nhin chung, céc dir liéu va sé liéu
trong bai ching minh rang tinh thé nano perovskite khéng chi so hiru dic tinh quang
hoc vuot tréi nhu hiéu suat luong tir cao, kha nang diéu chinh budc séng linh hoat,
ma con ¢6 tinh nhay, chon loc va phan hdi nhanh trong nhiéu tng dung cam bién hda-
sinh. Nhitng yéu té nay gép phan cang cé vai tro day htra hen ctua cac QDs perovskite
nhu mot nén tang vat liéu cam bién thé hé madi trong tuwong lai gan.

Bai bao “Perovskite quantum dots modulating upconversion nanomaterials for
cancer early detections”[34] da gidi thiéu mot cam bién huynh quang composite novel
c6 cau trac UCNP@SiO: + QDs, kéthop giira hat nan nang cap photon (upconversion
nanoparticles — UCNPs) va chdm luong tir perovskite halide (perovskite quantum
dots— QDs), dé phat hién sém biomarker ung thu miRNA-155 v&i do nhay cao. Trong
d6, UCNPs (NaY F.:Yb*/Tnr**) hap thu tia hong ngoai gan (980 nm) va phat xa nhiéu
budc séng trong ving nhin thay; ning luong nay dugc truyén sang QDs CsPbXs (X
= Br/I) qua co ché FRET (fluorescence resonance energy transfer), tao ra tin hiéu
huynh quang manh tai khoang 531 nm. Hiéu suattruyén ning luong FRET dat 70.6%,
cho phép kich hoat QDs phat sang rd rang va 6n dinh dudi kich thich NIR .Cac QDs
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halide duoc tong hop in situ bén trong céc 16 mao trén silica cia UCNP@SiO:, sau
d6 gan phan tir “molecular beacon” (MB) véi hai dau 1a UCNP@SiO: + QDs va
Black Hole Quencher-1 (BHQ1). Khi khéng c6 miRNA-155, BHQI1 giir trang thai
dap tin hiéu huynh quang; khi MB gin vao phan tor miRNA-155, ciu tric loop MB
mé ra, BHQ1 tach roi va tin hiéu huynh quang tai 531 nm dugc phuc hdi. Cam bién
ndy dat gigi han phat hién (LOD) la 73.5 pM, trong dai tuyén tinh tir 100 pM dén
10 uM, voi mdi quan hé gitra ty 18 cudng do F/Fo va log[C_miRNA-155] tuan theo
phuong trinh F/Fo=0.15 xlog C +2.67 (R*=0.99) . Pang chu y, probe c6 kha ning
phén biét chinh xdc miRNA-155 v&i cac miRNA khac co sai mot hoac vai base, ching
minh d6 dic hiéu cao trong chan doan sém. Vé dic tinh cua perovskite QDs trong hé
nay: nho kha nang diéu chinh ty 18 halide (Br:1 = 0.7:0.3), pho phét xa c6 thé diéu tiét
trong toan bo vung nhin thdy vai dinh tai ~531 nm — tring véi hap thu toi vu cua
BHQ1, gilip téi wu hiéu (g quenching va khdi phuc tin hiéu khi c6 myc tiéu. Bai béo
nhin manh ring CsPbXs QDs ¢ hiéu suat lugng tir cao (PLQY), phd phat xa hep va
dd pure mau vuot troi, ddng thoi thue hién dual-role: vira 1a “tiép nhan” nang luong
tir UCNPs, vira 1a chat phét sang rd nét khi tin hiéu khong bi dap . Tinh chit quantum
dots ndi bat: CsPbXs QDs thé hién phd phat xa sac nét co thé diéu chinh, PLQY cao,
va kha nang tuong tac hiéu qua qua FRET vé&i UCNPs. Cac QDs nay hoat dong nhur
chat phat sang manh & budc song xac dinh (~531 nm) khi dugc Kich thich tir nguon
NIR, dong thoi gitt @6 on dinh quang hoc cao trong thiét ké composite. Do nhay va
dac hiéu cao trong phat hién miRNA-155: Probe dat LOD 73.5 pM, v6i R2=0.99 trén
dai ttr 100 pM dén 10 pM. Ngoai ra, probe c6 thé phan biét miRNA-155 véi cac chudi
miRNA khéc chi khac 1-2 base, chimg minh d6 chon loc xuat sic. Tuong tic FRET
hiéu qua: Ty 18 truyén nang luong tir UCNPs sang QDs dat 70.6%, diéu nay dam bao
tin hiéu sang rd va khong bi nhidu nén — dic diém ly twong cho chan doan in vivo.
Tiém ning bioimaging multi-color: Qua viéc diéu chinh halide doping, hé c6 thé phat
ra nhiéu mau trong vang nhin thay, phil hop véi tng dung imaging mé da mau hoic
coding, mé ra kha ning multiplexed detection. Tém lai, bai bao dd phat trién thanh
cong mot hé vat lieu hybrid UCNP@SiO: + CsPbXs QDs + molecular beacon, voi
kha ning phat hién miRNA-155 & ndng do rat thip (LOD = 73.5 pM), d6 dic hiéu
cao, va hiéu suat chuyén ning luong FRET Ién t&i 70.6%, chiing to tiém ning tng
dung manh trong chan doan sém ung thu.

1.6. PINH HUONG NGHIEN CUU CUA VAT LIEU QUANG
CRYSTALS PEROVSKITE DUATREN HYALURONIC ACID

Hyaluronic acid (HA) duoc biét dén nhu mot chat c6 kha ning tuwong thich
sinh hoc cao va c6 thé dé dang két hop véi cac vat liéu khac ma khong gay doc hai
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cho co thé. Trong khi d6, perovskite, dic biét 1a cac loai perovskite hitu co hodc hdn
hop, lai c6 nhitng dac tinh quang hoc dac biét, cho phép ching phéat ra anh sang véi
budc séng dé dang diéu chinh va tng dung trong viéc phét hién té bao, md, va cac
phan tir sinh hoc. Khi két hop HA véi perovskite, c6 thé tao ra cac cau tric vat liéu
quang c6 kha ning phat xa quang hoc 6n dinh va manh mé, dong thoi ting cudng tinh
sinh hoc ctia chiing. Mét trong nhitng loi ich noi bat caa viéc st dung HA 13 kha ning
bao vé perovskite khoi sy phan hiy do méi trudng nudc hoic d6 am, ddng thoi cai
thién do bén cua vat liéu trong cac ung dung sinh hoc [35].

Dinh hudng nghién ciu tiép theo 1a phét trién cac phuong phap tong hop va
ché tao perovskite dira trén HA, dé tao ra nhitng cau tric tinh thé perovskite c6 tinh
chat quang hoc tét hon, 6 bén 1au dai va tinh twong thich sinh hoc cao. Cach thirc
ché tao c6 thé bao gom viéc két hgp HA véi céc tién chat perovskite thong qua cac
phuong phap hoa hoc nhu tu to chirc, bdc hoi hodc dién hda. Ngoai ra, nghién cau
ciing can chd trong dén viéc téi wu hoa cac dic tinh quang hoc va dién cua perovskite
dé d¢am bao chung cé thé sir dung hiéu qua trong cac thiét bi y sinh, ching han nhu
cam bién sinh hoc, chan doan hinh anh y hoc, hoic cac hé thdng tri liéu bang anh
sang [36].

Mot thach thac [6n trong nghién ctru nay 1a 1am sao dé duy tri tinh 6n dinh cua
perovskite trong cac moi truong sinh hoc nhu trong co thé ngudi, noi co6 d6 am va
nhiét do thay doi lién tuc. Cac nghién ctu hién tai dang hudng dén viéc phat trién cac
I6p pht bao vé hodc cac phwong phap xur Iy bé mit dé ting cuong d6 bén cua
perovskite trong diéu kién ndy. Hon nira, viéc nghién ctru kha niang phan hiy cua cac
vat liéu ndy trong co thé ciing 13 mot yéu té quan trong, vi n6 s& anh huéng dén mic
do¢ an toan va hi¢u qua cua cac ung dung y sinh[36], [37].

Ngoai ra, viéc két hop HA véi perovskite ciing c¢6 thé mé ra nhitng (ng dung
mai trong linh vuc tri liéu quang hoc, noi cac vat liéu quang c6 thé duoc sir dung dé
cung cap ning luong anh séang vao cac té bao hoac md muc tiéu, thuc day cac phan
trng sinh hoc hodc gitip diéu tri cac bénh 1y nhu ung thw, viém nhiém hoic tai tao md.
Viéc sir dung HA, mot vat liéu tu nhién va than thién véi co thé, 1am nén tang cho
viéc phat trién céc vat liéu quang sinh hoc c6 thé 1am tiang hiéu qua cua cac phuong
phép tri liéu nay va giam thiéu tac dung phu.
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Chwong 2. THUC NGHIEM

2.1. VAT LIEU

2.1.1. Hoa chat

Bang 2.1. Cac hda chat sir dung

Hoéa chat Cong thirc hoa hec Xuat xir
Lead (Il) oxide PbO Trung Quéc
Cesium carbonate Cs,COs USA
Oleic acid (OA) C1sH3402 Trung Qudc
Oleyamine (OLA) CigHs7N Trung Quédc
Hyaluronic acid (C14H2:NO11)n Hoa Ky
20-50kDa
Hexane CsHua Trung Quéc
Liquid paraffin CnHane2 Trung Quéc
Ammonium bromide NH.Br Trung Quéc
Polystyrene (PS) (CsHs), Trung Qudc
2.1.2. Dung cu, thiét bi

Bang 2.2. Cac dung cu, thiét bi st dung
Thiét bi, dung cu Xuat xir
Catur Trung Quéc
Micropipette Phoenix — YM17BAE0007496 buc
May khudy tu, gia nhiét STUART— CB162 Hoa Ky
May khuay tir gia nhiét Phoenix RSM — 10HS Puc
Can phan tich 4 s6 SA24S - CW Trung Quéc
May ly tam Gemmy PLC-012E Dbai Loan

2.2. PHUONG PHAP

2.2.1. Quy trinh nghién ciu tong quéat

Noi dung nghién ciru dugc thuc hién qua hai giai doan chi yéu: giai doan thtr
nhat 12 tong hop hé vat liéu nano chdm luong tir perovskite (QDs); giai doan thir hai
1a danh gia cac dac tinh Iy hoa, quang hoc va sinh hoc cua vat lidu sau téng hop.

Phuong phap sir dung dé tong hop vat liéu :
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Tong hop perovskite CsPhBr I,

A

Tong hop hé perovskite CsPhBr I, @HA-PS

A
Danh gia kha nang phat quang va thoi gian gitr quang
ciahé CsPbBr | @HA-PS
v
Danh gia kha ning giy doc té bao cua hé
CsPbBr | @HA-PS

Hinh 2.1. So db nghién ciru tong quat

Phwong phap hot-injection 1a mot trong nhitng k§y thuat tong hop nanocrystal
perovskite CsPbBrs phd bién nhat. Dua trén viéc chuan bi dung dich Cs-oleate ¢ trang
thai nong, sau d6 tiém nhanh dung dich nay vao hdn hop tién chat PbX. (X = Br/I)
duoc hoa tan trong octadecene (ODE) ¢6 chira cac ligand 6n dinh nhu oleic acid (OA)
va oleylamine (OAm) & nhiét do cao tir 120-180 °C. Ty Ié Br:l trong hdn hop tién
chit (dwoc phéi tron giita PbBr. va PbL) quyét dinh gia tri x trong céng thuc
CsPbBr,L-, tir d6 diéu khién budc song phat xa caa vat liéu. Thoi gian phan ang
thuong chi tir vai gidy dén vai pht, cho phép diéu chinh kich thuéc hat nanocrystal
mot cach chinh xac. Két qua 1a cac hat nano perovskite ddng déu, c6 do két tinh cao
va hiéu suit luong tr phat quang (PLQY) 16n, tuy nhién ban dau chdng chi 6n dinh
trong cac dung moi hiru co 1a hexane [38].

Pé ung dung vat liéu trong mdi truong sinh hoc, cac hat perovskite can dugc
chuyén pha sang moi truong nuéc va bién tinh bé mat véi hyaluronic acid (HA). Qua
trinh chuyén pha bét dau bang viéc thay thé cac ligand ky nuéc (OA/OAM) bang cac
ligand than nuéc 1a CTAB ; nhdam tao bé mit 6n dinh trong nuéc va dung dich dém
PBS. Sau d6, bé mat duoc gin HA théng qua co ché: Lién két cong hda hoc bang
cach hoat hoa nhém —COOH ciia HA théng qua tac nhan EDC/NHS, rdi phan ang
vGi cac nhdm —NH: c6 sin trén bé mat (tao lién két amide bén viing) [39].

Cac dac tinh vat liéu dugc tién hanh khao sat nhim muc dich danh gia kha
nang tng dung cua QDs trong y sinh:
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+ Phan tich hinh thai va kich thuéc hat bang kinh hién vi dién tir truyén qua
(TEM), nham xac dinh ciu triic hat, 6 phan b kich thudc cling nhu mirc do
két tu.

+ Phan tich phd hap thu UV-Vis va phd huynh quang (PL) duoc st dung dé danh
gia phé phat xa, hi¢u suét lugng tir va do on dinh quang hoc cua QDs.

+ Phan tich FT-IR duoc str dung dé xac dinh sy hién dién ciia cic nhém chirc
HA trén bé mit QDs, chirmg minh cho qua trinh bién tinh bé mat thanh cong.

+ Phan tich nhiéu xa tia X (XRD) cho phép xac dinh céu tric tinh thé cua vat

li¢u sau tong hop, tir dé doi chi€u vai cau triic perovskite dién hinh.

Bén canh céc ddc tinh 1y — hoa, nghién ctru con khdo sat dac tinh sinh hoc
thong qua cac thi nghiém danh gia doc tinh té bao in vitro. Cu thé, cac dong té bao
ung thu (vi du: HepG2, MCF-7...) dugc nudi cay va xir Iy véi cac ndng do khac nhau
ciia QDs dé xac dinh kha ning giy doc té bao thong qua phép do MTT. Muc tiéu
nham danh gia liéu vat liéu sau bién tinh ¢ an toan sinh hoc va co thé ung dung trong

céc hé din truyén thudc trong diéu kién thuc té hay khong.
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2.2.1.1.Téng hep Tién chdt Cs

Paraffin Oleic acid

HUt chan khdng hon hop
<«—| trong 10 phat ( khéng gia
nhiét)

A

, O
Khuay va gia nhiét 120 C trong 45
phat

\ 4

P 6]
Khuay va gia nhiét 130 C trong 45
phat

Hinh 2.2. So d6 tong hop Tién chat Cs

0.0345g Cs,CO3 duoc phan tan vaoi 1.5mL paraffin va 0.15mL oleic acid
trong & nhiét do 120°C & 45 phit va 130°C trong 45 phit tao thanh tién chat Cs
(CsOA) theo phuong trinh phan ung (2.2) - gip cho Cs dé dang tham gia trong cac
phan ung tiép theo

Cs2C03 + 2C17H3sCOOH —2CsO0CC17Hz3+H01+CO3 1 (2.2)
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2.2.1.2. Téng hep perovskite CsPbBrs

Vit liéu CsPbBrs@HA-PS duoc tong hop nhu sau:
Bwéc 1. Chuan bi hé tién chat Pb—Br (dung dich A)

HGt chan khong hon hop
Khudy va gia nhiét 120 C trong 45 10 phut ( khdng gia nhiét)

phat
v
Hon hop Pb-OA

l . Tiém Tién chat Cs vao
Girto 120 C

A

A\ 4

Lam lanh nhanh

CstBr3

Hinh 2.3. So do tong hop CsPhBr,

Cho 0.0838g PbO va 0.113gNH.Br vao binh cau 3 ¢6 (100 mL) da chtra 10mL
paraffin 16ng, 1mL acid oleic (OA) va 1mL oleylamine (OLA). Hon hop dugc hit
chan khéng (=750 mmHg) trong 10 phat nham loai khi hoa tan va hoi am.

Sau d6 gia nhiét dén 120 °C trong 45 phat dudi khudy tir. Tiép tuc nang nhiét
1én 130 °C va dén khi PbO va NH4Br phan ang hoan toan véi OA va OLA. Phan ting
duogc thé hién thong qua Phuong trinh (2.3A):

PbO + 2NH4Br — PbBr; + 2NH;3 T+ H,O (2.3A)

Co ché cua qué trinh tong hop cha yéu dua trén sy chuyén hda PbO thanh céc
phtrc chi—oleate hoa tan trong moi truong hitu co. Dudi tac dung cua nhiét, oleic acid
phan @ng vai PbO tao thanh chi oleate, gitip phan tan ddng nhat ion Pb** trong dung
moi khdng phan cuc. Pong thoi, oleylamine phdi tri yéu véi Pb**, gop phan diéu
chinh can bang acid—-base va kiém soat dong hoc két tinh. Paraffin dong vai trd 1a
dung moéi tro, chiu nhiét tot, tao diéu kién cho phan tng dién ra 6n dinh & nhiét do
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cao. Su hinh thanh cac phirc chi hoa tan nay 1 tién dé cho qué trinh phan @ng nhanh
véi ion Br- va Cs*, dan dén su két tinh cua tinh thé nano CsPbBrs khi 1am lanh.

PbO vén kho tan, nhung khi co mit OA, hop chat nay duoc chuyén hoa thanh
cac dang chi oleate hoac phuc chi—oleate tan trong pha httu co, nho dé6 trg thanh
ngudn Pb>* hoat tinh. Khi bo sung NH.Br, ion Br tiép tuc phdi hop véi Pb2* dé tao
cac phuc chi-halide trong méi trudng c6 OA/OLA. O khoang 120-130 °C, qué trinh
hoa tan va tao phtc dién ra manh hon, 1am hé phan ¢ng tré nén ddng nhat va tao ra
cac don vi Pb—Br hoat tinh, sin sang két hop véi Cs* dé hinh thanh mang tinh thé
perovskite.

Buéc 2. Dirng phan tng va thu san pham thd

Sau khi tiém dung dich Tién chat Cs vao xuat hién phat quang, 1am lanh nhanh
bang cach dit binh phan ung vao bon nudc da khoang 1 phut dé dimg ting trudng
tinh thé, thu duoc dung dich chira CsPbBrs.

2CsOOCC17Hs3+ 3PbBr, — 2CsPbBrs + Pb(OOCC17Hs3)2 (2.3B)

Sau khi hat bt dau hinh thanh, hdn hop duoc 1am ngudi nhanh dé kim ham su
phét trién tiép theo cua tinh thé. Viéc ha nhiét dot ngot 1am giam kha niang khuéch
tan cua cac cau tir trong dung dich, dong thoi han ché su bd sung monomer 18n bé
mit hat. Nho d6, qué trinh 16n 18n ctia hat gan nhu dung lai, gidp kiém soatkich thuéc
hat tot hon, tranh hat phat trién qué 16n va han ché hién tuong Ostwald ripening, tic
la cac hat nho dan hoa tan rdi bdi tu 1&n cac hat Ién hon.

Budrc 3. Tinh sach va phan tan lai

LAy dich (phan san pham thd) hoa vao 3 mL hexane, sau d6 ly tAm 5400 rpm-
4 phat. Loai bo phan dung dich, giir lai phan taa (co phat quang xanh bam day 6ng).

Thém tiép 6 mL hexane, phan tan lai va ly tam 1an 2 & 5400 rpm trong 4 phit
dé loai tap/ligand du.

Thu tiia CsPbBrs, sau d6 phan tan trong 6 mL hexane dé thu dung dich C (mau
CsPbBr; sau tinh sach)..

Sau d6 dich s& dugc thém vao 3mL Hexane rdi tién hanh ly tam ¢ 5400 rpm
trong 4 phat sau d6 loai bo dich thu phan taa phat quang xanh bam & day falcon, sau
d6 thém vao 6mL hexane, tiép tuc ly tdm lan 2 (5400rpm) trong 4 phut sau d6 thu tua
CsPbBrs. Ttia nay duoc phan tan vao tiép 6mL hexane dé chuan bi cho phan ang tiép
theo.

Co ché: tach theo do tan/kha ning két tu + loai tap.

Sau phan tng, trong dung dich c6: QDs, ligand du (OA/OLA), mubi/tién chat
du, polymer tu do, manh két ty...
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Hexane 1a dung méi t6t cho hé QDs phir ligand Ky nuwéc — gitp phan tan QDs,
con cac pha “khong phi hgp” (mot phan polymer tu do/tap) dé bi loai theo ly tam

Ly tam: tach theo kich thudc/khéi lwong hiéu dung:

e Phan taa thuong gidu QDs/composite va c&c cum ning,

e Phan dich trong giau ligand du/tién chat chua phan wng/tap nhe.
Rura 2 lan gidp:

e Giam ligand du — giam nén/do nhiéu,

e Caithién d¢ tai lap khi do UV-Vis/PL.

2.2.1.3. Tong hep perovskite CsPbBrxla.« va Bién tinh bé mat véi HA-PS

Tong hop HA-PS

Hé HA—PS nhu mot “nén polymer” két hop gitra:

HA (hyaluronic acid): polymer sinh hoc mang nhiéu nhém chic phan cuc (dic
biét —COOH), hd tro tuong thich sinh hoc va 12 tién dé cho hudng dich CD44 trong
ung dung y sinh.

PS (polystyrene): thanh phan ky nudc, dong vai tro khung polymer 6n dinh,
giup tang d6 bén va on dinh cau tric cua l6p bao.

Viéc két hop hyaluronic acid vgi polystyrene nham tao ra mot hé composite
HA-PS, trong d6 HA dong vai tro 16p phu sinh hoc, gilp cai thién tinh wa nudc, tang
kha ning phin tdn va ning cao tinh twong thich sinh hoc cua vat lidu. Su két hop nay
khong dua trén phan tng hda hoc truc tiép gitra HA va PS, ma hinh thanh thong qua
cac twong tac vat ly va su hip phu caa HA [8n bé mat PS. Céch tiép can nay phu hop
véi muyc tiéu tao 1op bao sinh hoc cho céc hat nano perovskite & cac budc tiép theo.

Bang 2.3. Bang thir nghiém cac ndng do cua Hyaluronic acid

Nong do HA 0.015¢g 0.030¢ 0.1g

PS Hoa tan hoan toan, | Hoa tan mot phan, | Hoa tan it, dung dich
(polystyrene) | dung dich trong sudt. | tao thanh hdn hop c6 | dang gel
0.0059 hat ran
Oleic acid
1.5mL
H.O
0.02 mL

Trong qua trinh tong hop hé HA-PS, hyaluronic acid khong tham gia phan
g hda hoc cong hda trj vai polystyrene. Thay vao d6, HA dugc gin 1én bé mat hoic



phan b trong nén PS thong qua céc twong tac vat Iy yéu. Co ché hinh thanh he HA-
PS chu yéu dya trén sy tuong tac gitra cac nhom chirc phan cuc caa HA (-COO-, —
OH) véi bé mat polymer PS thong qua luc van der Waals, twong tac ky nuéc — ua
nudc va hién tuong dan xen co hoc (physical entanglement) giira cac chudi polymer.

Oleicacid HA

, 0]
Khuay va gia nhiét 90 C trong 45 phut

y
/ s o}
Khuay bang ca tir va gia nhiét 90 C trong

30 phut

Dung dich HA - PS

Hinh 2.4. So d tong hop HA-PS

Chuyén I, vé thanh ion I-: lon I duoc téng hop theo Hinh 2.5

Cho 0.015g L., 0.5mL paraffin, 0.2mL oleylamine (OLA) va 0.2mL acid oleic
(OA) vao binh phan tng. Tién hanh hat chan khong 10 phat sau d6 khuay tir va gia
nhiét & 80 °C trong 45 phat dé thu dung dich tién chit L. déng nhét.

Co ché: bién L thanh “ngudn iodide hoat tinh” trong pha hitu co.

4
A

L. ban than tan han ché va khong truc tiép “chui” vao mang perovskite tot bang

Trong modi treong c6 amine (OLA), L. tao cac loai iodide hoat hoa:
e Phtrc L—amine,
e Canbang tao I/ (tuy diéu kién),
e Taomudi kiéu oleylammonium-iodide/iodine complex trong dung moi

hiru co.
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OA diéu chinh méi trudng acid—base (proton hdéa mét phin OLA —
oleylammonium), tir d6 anh hudng lugng iodide “sin sang trao d6i”.

Gia nhiét 80 °C gitip hoa tan va dat can bang nhanh hon dé thu dung dich tién
chat I dong nhat.

Tong hgp CsPbBrxlsx@HA-PS

|

< Huat chan khdéng trong 10 phat

v

, (0]
Khuay va gia nhiét 80 C trong 45
phat

Tiém HA-PS

CsPbBr«lz.x@HA-PS

Hinh 2.5. So d6 tong hop CsPbBrylsx@HA-PS

Sau khi tong hop duoc tién chat I, tiém CsPbBrs long vao dung dich tién chat
I, s& thu dugc hdn hgp CsPbBryls-x phit quang mau do.

CsPbBrs; + I — CsPbBryls« + Br (2.5)
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Sau d6 tiép tuc tiém nhanh HA-PS vao mau CsPbBrxls-x tir d6 thu duoc
CsPbBrxls-x@HA -PS; miu nay dugc ly ra ly tim 5400 rpm trong 4 phit sau d6 thu
taa loai bo dich, ta nay dugc hoa tan vao nudc dé theo ddi kha niang phat quang va
thot gian gitr quang.

Co ché cdt 16i: trao d6i anion halide (anion exchange) Br~ «> I

Perovskite CsPbXs c6 mang tinh thé ion twong d6i “mém” — halide & bé mt
c6 thé bi thay thé nhanh.

Trao d6i dién ra theo chudi:

e I (tirtién chat L/iodide hoat tinh) gan lén bé mat hat,
e I thay Br ¢ 16p ngoai, tao 16p vo giau iodide,
e I tiép tuc khuéch tan vao 16i theo thoi gian — tao CsPbBr .

Khi ting I trong mang, bandgap giam — phat xa dich d6 — xuét hién phat
quang do.

Vai trd HA-PS trong budc trao doi

Trong hé vat liéu nay, su két hop gitra HA va PS nham tao ra 16p bao bé mat
c6 kha nang on dinh hat nano perovskite tt hon trong diéu kién gan véi moi truong
sinh hoc. HA la mot polysaccharide tu nhién c¢6 tinh tuwong thich sinh hoc cao, kha
nang phan hity sinh hoc tét va 6 i luc vai thu thé CD44, von dugc biéu hién manh
trén nhidu dong té bao ung thu; vi vay, HA thuong duoc st dung nhu mot thanh phan
hudng dich trong cac hé vat liéu nano [40]. Tuy nhién, néu chi st dung HA, 16p pha
tao thanh thuong thién vé tinh wa nude va chua da hiéu qua dé bao vé I18i perovskite,
von nhay cam vai Am, oxy va cac tac nhan tir moi truong.

Viéc phdi hop thém PS gitip hinh thanh I6p bao bén hon, han ché su tiép x(ic
truc tiép gitra 16i perovskite vai moi truong bén ngoai, dong thoi giam hién twong két
tu va cai thién trang thai phan tan cua hé vat liéu. Ngoai vai tro bao vé co hoc, l6p
polymer bao phi con gop phan thu dong héa bé mat, 1am giam cac khuyét tat va tam
tai hop khong burc xa, tir d6 hd tro duy tri cuong do phat quang cua vat liéu. Bén canh
do, viéc tich hgp HA vao hé perovskite con c6 y nghia trong viéc nang cao tinh twrong
thich sinh hoc va tiang kha ning nhan dién té bao ung thu thong qua tuong tac véi
CD44. Két qua thyc nghiém trong luan van ciing cho thiy Ié6p HA-PS gop phan on
dinh cudng d6 phat quang cia mau CsPbBrxI3—x@HA-PS, dong thoi tao tién dé cho
dinh huéng ¢ng dung hé vat liéu nay trong chan doan va tri liéu quang hoc..

Ly tdm 5400 rpm 4 phat — loai dich — phan tan trong nudc dé theo ddi PL
va thoi gian gitr quang

Co ché: ding trao ddi + loai du iodide/ligand + danh gia 6n dinh pha nudc.

Ly tdm giGp tach san pham khoi:
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e Jodide du/loai s,
e Amine/acid du,
e Phan polymer ty do.
Sau khi rira/tach, phan tan trong nuée dé kiém tra:
e Muc suy giam PL theo thoi gian (photostability + hydrolytic stability),
e Hiéu qua “a0” HA-PS trong viéc bao vé perovskite khoi nuac.

2.2.2. Phwong phap X-ray Diffraction (XRD)

Nhiéu xa tia X 1& phuong phéap dac trung vat liéu quan trong, duoc sir dung dé
xac dinh cau tric tinh thé va cac dic diém lién quan caa vat liéu ran. Khi tia X chiéu
vao mau, chiung tuong tac véi hé mat phang mang tinh thé va bi nhiéu xa theo cac
huéng dic trung, tao nén gian dd nhidu xa dic trung cho ting loai vat liéu. Thong
qua viéc phan tich gian d6 nay, c6 thé xac dinh dugc pha tinh thé, cautric mang, dinh
hudng wu tién, dong thoi thu nhan thém céc thdng tin vé kich thudc tinh thé trung
binh, d6 két tinh, mirc do bién dang mang va cac khuyét tat cau tric. Co sé cta hién
tugng nhiéu Xa tia X 12 su giao thoa ting cudng gitra c4c tia phan Xa tir cAc mat phang
tinh thé khi diéu kién dugc thoa man bai dinh luat Bragg:

nA = 2dsind

n I sé nguyén, A 1a budc song cuatia X

d 1a khoang cach gitta cac mat phang tao ra nhidu xa

u 12 géc nhiéu xa

X-ray source Detector

Monochromator

Hinh 2.6. So d6 nguyén Iy caa hé do nhidu xa tia X (XRD — X-ray Diffraction) [42]

2.2.3. Phwong phap Dynamic Light Scattering (DLS)

Tan xa anh sang dong (Dynamic Light Scattering, DLS) la ky thuat duoc st
dung dé xac dinh kich thudc hat trong méi trudng phan tan long théng qua viéc theo
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ddi su dao dong cudng d6 anh sang tan xa. Sy dao dong ndy phét sinh tir chuyén dong
Brown cua cac hat trong dung mdi. Dua trén dit liéu thu dugc, c6 thé tinh toan kich
thudc thay dong hoc cua hat, tirc 1a duong kinh twong duong ctia hat khi chuyén dong
trong chat long.

>
Direction of incident light

v

Hinh 2.7. So @ minh hoa hién tuong tan xa Rayleigh (Nguén: internet)

2.2.4. Phwong phap Photoluminescence (PL)

Pho phat quang (PL) 1a2 mot phuong phap hiéu qua va khéng xam lan duoc sir
dung dé nghién ctru cac dic diém quang hoc va ciu tric cua cac vat liéu khac nhau.

Sample holder

Dichroic longpass
mirror (425 nm)

Longpass filter
(420nm) Sample lens
Longpass filter
(570 nm)

( Only for PET )

Excitation
filter (405 nm)

Optic fiber

Fiber-Coupling lens External Diode laser

.| trigger o (405 nm)

N
Spectrometer

Synchronised
* tngger*

Hinh 2.8. So db nguyén ly phuwong phap Photoluminescence
(PL)[43]

2.2.5. Pho Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FT-IR)

Tién dé co ban cua phd hong ngoai bién doi Fourier (FT - IR) lién quan dén
sy hap thu &nh séng trong ving hong ngoai cua quang phd dién tir bai phan 1on cac
phan tir ¢6 trong mau.
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2.2.6. Phwong phap Transmission electron microscopy (TEM)

Kinh hién vi dién ti truyén qua (TEM- Transmission Electron Microscope) la
k¥ thuat dic trung vat liéu stir dung chim dién tir c6 ning lwgng cao di xuyén qua mau
siéu mong, thuong co chiéu day dudi 100 nm. Su twong tac gitra dién tir va mau cho
phép thu nhan thdng tin vé hinh thai hat, dic diém cau tric tinh thé ciing nhu mot s6
dir liéu lién quan dén thanh phan héa hoc. Nho kha ning phong dai rt 16n va d6 phan
giai cao, TEM cho phép quan sét vat liéu ¢ kich thuéc nanomet, tham chi dén cp do
nguy@n tir. Céc két qua trong nghién ctru nay duoc ghi nhan bang thiét bi JEM-2100
dat tai Vién Khoa hoc Vat liéu, Ha Noi.

2.2.7. Thir nghiém ddc tinh té bao

i Dispersed in Incubate at 37°C, 5% Cell grow and fill
Cell thawing DMEM medium C0,, 70% humidity 80% of culture dish
87— e = >
Washed with PBS (3 Centrifuge 1800 rpm Remove solution Cell cultured in 96:well

times) & treated with & 3min & collect pellet culture dishes w:lh
0.25% Trypsin EDTA s density of 2.5x 10° cell

5 — s
) &S —
S 0

T —

Hinh 2.9. Qua trinh co ban trong nudi cay té bao

Dbaoc tinh in vitro cua hé vat liéu CsPbBr«ls.x@HA-PS duoc danh gia trén dong
té bao binh thuong L929 bang phuong phap WST-1. Té bao dugc nudi cay trong dia
96 giéng voi mat do 1 x 10% té bao/giéng trong 200 pL mdi trudng DMEM bé sung
10% FBS va 1% penicillin/streptomycin, dudi diéu kién nudi cay tiéu chuan (37°C,
5% CO2). Sau 24 gid 6n dinh, moi truong nudi cdy duoc loai bo va thay bang moi
treong DMEM c6 chira vat liéu thir & cac ndng d6 khac nhau, sau dé tiép tuc u trong
24 gio. M&i diéu kién thi nghiém duoc thuc hién véi ba mau lap lai.

Két thic thoi gian xir ly, 100 pL thudc thar WST-1 duoc thém vao ting giéng
va tiép tuc u trong 1 gio. DO hip thu caa mau sau phan ung duoc do tai budc séng
450 nm bing may doc vi dia. Dya trén gia tri hip thu quang thu dugc, phan trim té
bao sdng duoc tinh toan theo cong thuc thich hop.:

ODsample — ODblank

ODcontrol — ODblankx
Trong d6 ODsample va ODcontrol 1an lugt biéu thi mat do quang ctua L929

nudi cdy trong moi truong DMEM, con ODblank 1a mat d6 quang ctia méi trudng

Kha nang song cta té bao(%) = 00%
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DMEM nguyén chat. Hinh thai t& bao ciing dwoc quan sat dudi kinh hién vi. Quy
trinh duoc thé hién nhu & Hinh 2.9.
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Chuong 3. KET QUA VA THAO LUAN
3.1. TONG HQP VAT LIEU CsPbBr,Is-,

3.1.1. Téng hep hé nanocrystals CsPbBr,Is-,

Hé nanocrystal CsPbBr s~ duoc diéu ché biang phuong phap hot-injection,
mot ky thuat tong hop duoc ap dung rong rii trong linh vuc vat liéu nano nho kha
ning kiém soat tét qué trinh tao mam va sinh trudng tinh thé. Thong qua phuong phap
nay, vat liéu thu dugc co d6 ddng déu kich thude cao, hinh thai twong ddi 6n dinh va
hiéu suat phat quang [15].

Tién chat I, CsPbBrs;

CstBrxl3—x

Hinh 3.1. Qua trinh tong hop CsPbBr,L—

Trong quy trinh nay, dung dich tién chat chi halide (PbXz, v&i X = Br/I') duoc
hoa tan trong mdi trueong hiru co c¢é chira cac ligand on dinh 14 acid oleic (OA) va
oleylamine (OAm) dudi diéu kién nhiét d6 cao (khoang 120-180 °C). Pdng thoi, tién
chit cesium (Cs-oleate) dugc chuan bi riéng & trang thai nong. Khi hé dat dén nhiét
do phan ung thich hop, dung dich Cs-oleate duoc tiém nhanh vao hon hop PbXo, tao
ra sy b&o hoa tirc thoi va kich thich qua trinh tao mam tinh thé dién ra nhanh chong.
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Co ché cua qué trinh tong hop dya trén su hinh thanh nhanh céc nhan tinh thé
(nucleation), sau d6 1a giai doan phat trién hat trong thoi gian rat ngan (tir vai giay
dén vai phat). Biéu ndy cho phép kiém soat hiéu qua kich thudc va hinh thai cua
nanocrystals, han ché sy phan b kich thudc rong va hién twong két tu.

Trong hé phan tng, OA va OAm déng vai trd kép vira 12 dung mdi phéi tri,
vira |2 ligand bao vé bé mit. OA c¢6 kha ning phan tng véi PbO, tao thanh céc phirc
chi—oleate tan tét trong pha hitu co, gitip cung cip ngudn Pb* hoat tinh cho phan ang.
Trong khi d6, OAm déng vai trd 6n dinh bé mit va diéu chinh dong hoc két tinh, gop
phan kiém soat kich thudc hat va ngin can su két tu cua cac nanocrystals trong qué
trinh hinh thanh.

Mot yéu té quan trong khac 1a ty 1¢ gitra cac ion halide Br~ va I, duoc kiém
soat thdng qua viéc phdi tron PbBr: va PbL trong hé tién chat. Trong nghién ciru nay,
ty 18 Br:I duoc lya chon ¢b dinh twong wng véi giad tri x = 0,5 trong cong thuc
CsPbBro.sk.s. Viéc lya chon thanh phan halide nay cho phép diéu chinh cautriic viing
niang luong cua vat liéu theo hudng giam do rong ving cam so véi CsPbBrs thuan,
d6ng thoi duy tri d6 6n dinh pha. Su ¢6 mat cua ion I véi ban kinh ion 16n hon Br-
lam gi&n mang tinh thé perovskite, din dén giam bandgap va dich chuyén buéc séng
phat xa vé viing budc s6ng dai hon, dic trung béi phat quang trong ving do—do cam,

Hinh 3.2. Mau CsPbBrylz.x. (a)Mau CsPbBr«lsx ran; (b) Mau ria

CsPbBryls.x V&I hexane

Tuy nhién, viéc ting ham luwong iod ciling kéo theo sy suy giam d6 6n dinh cua
vat liéu. Cac hé giau iod thudng nhay hon véi méi trudng (dic biét 1a am va anh
sang), dé xay ra hién twong phan huy pha hoic tai ciu trc mang tinh thé, dan dén
suy giam cudng do phat quang theo thoi gian. Do dé, mac du viéc diéu chinh ty 18
Br:1 cho phép kiém soét linh hoat tinh chat quang hoc, nhung can can nhic giira do
phét xa mong mudn va do bén cua hé vat liéu dé t6i wu hoa cho cac wng dung thuc té.
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Két qua thu duoc 1a cac hat nano perovskite co kich thudc dong déu, do két
tinh cao va hiéu suét luong tir phat quang 16n. Tuy nhién, do bé mat dugc bao phi
bai cac ligand ky nudc (OA/OAM), hé vat liéu ban dau chi phan tan 6n dinh trong
cac dung méi hitu co nhu hexane, dit ra yéu cau can tiép tuc bién tinh bé mat dé mo
rong kha nang irng dung trong moi trueong sinh hoc.
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3.1.2. Cautruc tinh thé caa vat liéu

a) CsPbBr3;
- S JSPDS 96-153-0112
o N
H N
)
= S
o —~ 8
S) =
o &
/:'?\ L l i i i h ) l b s
\:; b) CsPbBIylsx
c — ~
- o
o
A
C) CsPbl;
JSPDS 161481
o ~
o o
S S
~ 9| == T
S 2 2 | §¢ | ‘
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Hinh 3.3. Két qua XRD cua vat ligu. a) CsPbBrs cau trdc lap phuong
chuan; b) Mau CsPbBryls.x; ¢) CsPbls cau tric lap phuong chuan
Két qua nhidu xa tia X (XRD) duoc sir dung nham xac dinh cau trdc tinh thé
va pha hinh thanh caa hé vat liéu CsPbBrxls.x . Két qua XRD cta cac miu duoc trinh
bay trong Hinh 3.3 cho thiy sy xuat hién cua cac dinh nhidu xa dic trung trong
khoang goc 26 tir 10-60°, phan anh tinh chat két tinh cua vat liéu.
Xac dinh thanh phan halide cia vat liéu CsPbBrylstir két qua XRD
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Két qua XRD cua cac mau CsPbls, CsPbBrs va mau CsPbBrxlsxcho thiy su
khac biét vé vi tri cac dinh nhidu xa, phan anh su thay d6i cau trdc tinh thé khi c6 su
thay thé ion halide trong mang perovskite. Cu thé, khi ion Br- (c6 ban kinh nho hon)
thay thé dan cho ion I, khoang cach mat mang giam, dandén sy dich chuyén cac dinh
nhidu xa vé phia géc 2016n hon. Do d6, vi tri dinh cua miu CsPbBrylsxnam gitra
hai mau chuan CsPblsva CsPbBrsc6 thé duoc sir dung dé ude luong x théng qua noi
suy tuyén tinh theo dinh luat Vegard.

Dé dinh lwong thanh phan, cong thirc ndi suy duoc str dung nhu sau:

2emﬁu - 29Cst13

x =3X
2QCstBrg - 29CSPbI3
Trong d6, 26,3,12 vi tri dinh nhiéu xa ctia mau CsPbBIylsx, CON 26¢py,Va
20¢spopr, 12n luot 12 vi tri dinh twong @ng cta hai mau chuan CsPblsva CsPbBrs.

Tu XRD thu duoc, hai dinh nhiéu xa dic trung trong ving goc théip duoc lya
chon dé tinh toan. Pdi véi dinh tha nhét, vi tri dinh caa CsPbls CsPbBrs va mau hon
hop lan luot xap xi 1a 13, 2°, 15,0°va 13, 5°. Thé céc gia tri nay vao cdng thac trén:

13.5—13.2 0.3

3 X —=3x%x0.1667 = 0.50

¥ =3X e 0 132 0 X 18

Déi véi dinh tha hai, cac vi tri trong ung lan luot 12 27,0°, 30, 3°va 27, 5°.
Khi do:
27.5—27.0 0.5

3 X -——==3x%x0.1515 = 0.45

= X — =
¥ =3X303"270 33

Nhu vay, gia tri x thu dugc tir hai dinh dic trung 13 khoang 0.50 va 0.45. Pé
tang d0 tin cay, gia tri trung binh dugc tinh nhu sau:

0.50 + 0.45
Xp =~ = 0475 ~ 0.5

Tu két qua nay, c6 thé két luan rang thanh phan cua vat liéu tong hop xap xi
la CsPbBroslz.s. Diéu ndy cho thiy miu thu duoc 1a perovskite hdn hop halide giau
iod, trong d6 mot phan nho ion I da dugc thay thé boi Br. Sy thay thé nay khdng lam
thay d6i hoan toan cau trdc tinh thé ban dau cua CsPbls, nhung du dé gay ra su co
mang tinh thé nhe, thé hién qua su dich chuyén cac dinh nhiéu xa vé phia goc Ién hon
s0 v&i CsPbls, dong thoi van chua dat dén vi tri ddc trung ctia CsPbBrs.
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Hinh XRD cia miu CsPbl.sBro.s cho thdy vat lidu di hinh thanh pha
perovskite c6 mirc d két tinh twong ddi rd. Trén gian d6 xuét hién hai dinh nhidu xa
chinh tai 20 = 14.22° va 29.09°, 1an lugt duoc gan cho cac mat phang tinh thé (100)
va (200). Gia tri khoang cach mat mang tuong tng dugc xac dinh 1a d = 6.25 A vad
=3.14 A. Cacthdng s nay dic trung cho cau tric perovskite 1ap phuong, thudc nhom
khong gian Fm-3m, cho thy quaé trinh tao pha hon hop halide da dién ra thanh cong.

Khi so sanh véi hai gian d6 chuan ciia CsPbBrs va CsPbls, ¢6 thé nhan thay vi
tri cac dinh cia mau CsPblk.sBro.s ndm & viing trung gian giira hai hé vat liéu dau
cudi. Piéu nay phan anh dung ban chat caa hé perovskite hdn hop halide, trong d6
ion Br- da duoc thay thé mot phan boi ion I trong mang tinh thé. Sy thay doi thanh
phan halide 1am bién d6i hang s6 mang, kéo theo sy dich chuyén vi tri dinh nhiéu xa
theo dinh luat Bragg. Ni cach khac, gian do XRD di cung cip bang chtng truc tiép
cho su hinh thanh cua vat liéu CsPbl.sBro.s thay vi chi la su pha tron co hoc gitra hai
pha CsPbBrs va CsPbl riéng I¢€.

Ngoai ra, viéc chi xuat hién hai dinh dic trung ndi bat voi cudng do tuong doi
cao ciling cho thay vat liéu sau tong hop c6 mirc 6 dinh hudng tinh thé nhat dinh.
Céc dinh nay van giir duoc d6 sic twong ddi tt, ching té mau chua bi vo dinh hinh
hoa manh va khung mang perovskite co ban duoc duy tri 6n dinh. Két qua nay 1a co
s quan trong dé khang dinh rang qua trinh trao d6i ion Br/I" da tao ra thanh cong
vt liéu perovskite phat quang d6 mong mudn, déng thoi van bao toan dugc cau trlic
tinh thé dic trung cua hé CsPbXa.

Tur cac phan tich trén c6 thé két luan rang mau CsPbL.sBro.s di duoc tong hop
thanh cdng vai cau tric perovskite 1ap phuong. Su xuat hién cua cac dinh (100) va
(200), cung vi tri trung gian gitra CsPbBrs va CsPbls, 1a minh chirng rd rang cho viéc
diéu chinh thanh phan halide trong mang tinh thé. Day ciing 14 co s¢ dé giai thich céc
tinh chat quang hoc tiép theo cua vt liu, dic biét 1a su dich chuyén phét xa vé ving
do.

Céc gia tri goc 20 duoc xac dinh tir hinh XRD nén mang tinh gan dang, do d6
két qua tinh toan trén chi cé y nghia wdc lugng. Bé xac dinh chinh x4c hon thanh
phan x, can str dung dir liéu XRD dang s6 va tién hanh x4c dinh chinh x4c vi tri dinh

hozc &p dung cac phuong phap tinh chinh cau tric nhu Rietveld refinement. Tuy
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nhién, vé&i do dich chuyén quan sat duoc, két qua trén 1a phi hop va du co s dé khang
dinh su hinh thanh cua vat liéu CsPbBro sl s.

Déi voi mau CsPbls, cac dinh nhiéu xa quan sat dugc phi hop tét véi dix liéu
chuan JCPDS 56161481, cho thay su hinh thanh pha perovskite dic trung cua CsPb.
Tuong tw, phd chuan cua CsPbBrs (JCPDS 96-153-0112) thé hién cac dinh nhidu xa
rd rang tai cac vi tri dic trung, dugc sir dung 1am co s dbi chiéu cho cac mau tong
hop.

V&i mau pha tron halide CsPbL.sBro.s, cac dinh nhiéu xa van duy tri hinh dang
va vj tri trong tu cau tric perovskite, tuy nhién ¢é sy dich chuyén nhe vé phia goc 20
|61 hon so voi CsPbL. Sy dich chuyén ndy c6 thé dugc giai thich do su thay thé mot
phan ion I (ban kinh 16n) bang ion Br~ (ban kinh nhé hon), din dén sy co lai cua
mang tinh thé va lam giam khoang cach mat phang mang. Diéu nay 1a dic trung cua
hé perovskite halide hdn hop va cho thiy sy thay thé ion da xay ra thanh cong trong
cau tric tinh thé.

Nhin chung, su phd hop tét gitra cac dinh nhiu xa cta mau téng hop véi dir
liu chuan JCPDS, cling v&i xu huéng dich chuyén dinh khi thay d6i thanh phan
halide, dd x4c nhan rang vat liéu CsPbBroslys da duoc tong hop thanh cong véi cau

tric perovskite ddc trung.

3.1.3. Tinh chét quang hec va dd 6n dinh caa vat liéu

Tinh chat quang hoc cua hé vat liéu CsPbBro.sL.s duoc khao st théng qua phd
hap thy UV-Vis va pho phat quang PL, nham danh gia kha niang hap thy anh sang,
dic trung phat xa ciing nhu ¢ phi hop cua vat liéu doi véi céc ting dung quang hoc.

Két qua phd hap thu UV-Vis cho thdy miu CsPbBro.slz.s hap thy manh trong
viing tir ngoai va kéo dai sang viing kha kién budc séng ngan, véi mép hap thu ¢ 665
nm. Pic diém ndy cho thay ning luong ving cdm cua vat lidu da giam so voi
CsPbBrs, phu hop véi xu hudng thu hep bandgap khi tang ham luong iod trong hé
perovskite halide hdn hop. NGi cach khac, sy thay thé mot phan brom bing iod trong
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mang tinh thé da lam dich mép hap thu vé phia budc song dai hon, qua dé tao diéu
kién cho vat liéu hap thu va phat xa & ving nang luong thap hon.
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Hinh 3.4. Két qua UV-vis cua mau CsPbBroslys

Khi duoc kich thich bang dén UV 395 nm, photon t&i c6 ning luong di 16n dé
kich thich electron chuyén tir viing hda tri 18n viing dan. Sau qué trinh kich thich,
electron va 15 trong tai hop birc xa, tao nén tin hiéu phét xa & budc song dai hon budc
song kich thich. Vai thanh phan halide giau iod va mép hap thu da dich sang ving
kha kién, miu CsPbBro.sk.s duoc dy doan phat quang trong ving do. Nhu vay, két
qua phd hap thu cho thiy vat liéu cd cau trac dién tir phil hop dé hap thu hiéu qua bac
Xa kich thich 395 nm va phat ra anh sang do6 dudideén UV.

Phd UV-Vis va PL duoc sir dung dé danh gia tinh chat quang hoc cia mau
CsPbBro.sL.s. Két qua hip thu cho thay vat liéu hip thu manh trong viing tir ngoai va
viing kha kién ngan, véi mép hap thu khoang 500-520 nm, cho thay ving cim ning
lwgng cua mau da giam so véi CsPbBrs do ham lwgng iod cao hon. Khi kich thich &
395 nm, electron dugc kich thich tir viing hoa tri 1én ving dan va sau dé tai hop voi
15 tréng dé phéat ra buc xa & budce song dai hon. Véi dac diém thanh phan halide giau
iod, mau CsPbBro.sk.s co kha ning phat xa trong ving do, phli hop voi hién tugng
phat quang quan sat dugc dudi den UV.

Tur goc do vat ly, viéc thay thé mot phan ion Br- bang I'lam ting thong sé mang
va dong thoi 1am giam do rong ving cam. Pay 1a nguyén nhan chinh khién phd hap
thy caa mau dich vé ving budc song 16n hon. Trong cac hé perovskite CsPbBrosly s,
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khi ham luong iod ting, mau phat quang thudng chuyén dan tir xanh luc sang cam roi
d6. Do d6, véi thanh phan CsPbBrosl, 5 viéc quan sat phat quang do dudi dén UV 395
nm 1a hoan toan phi hop véi két qua hap thu UV-Vis thu dugc.

Nhu vay, phd UV-Vis da cung cap co s¢ dé khang dinh rang mau CsPbBrosla s
c6 ving hap thu mé rong vé phia budc song dai, dic trung cho vat liéu perovskite
halide hdn hop giau iod. Pic diém ndy cho phép miu dugc kich thich tét & 395 nm
va phat xa trong viung do, phu hop véi hién twgng phat quang thuc nghiém quan séat
duoc dudi dén UV.
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Hinh 3.5. Két qua PL (Phd phat quang) cua mau CsPbBrgsly.s phan tan trong nudc
sau 24h

Pho phat quang ciia mau CsPbBroslys khi phan tan trong nuéc cho thay vat
liéu van cd duogc dinh phat xa dic trung & 665nm. Vi tri dinh nay thudc ving phat xa
do, phi hop véi dic diém quang hoc cua hé perovskite ¢ ham luong iod cao. Trong
toan bo khoang thoi gian khao sat, dinh phat xa khong dich chuyén nhiéu, cho thay
tam phat quang chu yéu cua vat liéu khong thay doi dang ké trong giai doan dau cua
qua trinh phan tan. N6i céch khéc, ban chat ving phéat xa van duoc duy tri, mac du
cudng do phéat quang cd sy bién doi rd rét theo thoi gian.
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Cuong d6 phat quang ciia mau khéng giam ngay sau khi mau duoc dua vao
nude, ma ting dan tir thoi diém ban dau dén 150 phit. O thoi diém 0, tin hiéu PL con
& mirc twong dbi thip. Sau dé, cudng d6 dinh ting lan luot qua cac méc 30 pht, 60
pht, 90 phat, 120 phat va dat gi tri 16n nhat tai 150 phat. Dién bién nay cho thay
khi méi tiép xic v6i moi trudng nude, hé hat chua ¢ trang thai phan tan 6n dinh hoan
toan. Trong khoang thoi gian dau, cd thé xay ra su sap xép lai 16p ligand trén bé mat
hat, d6ng thoi c4c tiéu phan trong dung dich tré nén phan bé dong déu hon. Qua trinh
nay lam giam bt mot phan cac thm khuyét tat bé mat co kha ning gay tai hop khong
buc xa, nho d6 cuong do phat quang tang 1én. Sy gia tang tin hiéu PL trong giai doan
dau vi vay co6 thé xem 1a biéu hién cua mot trang thai 6n dinh tam thoi cua hé hat
trong moi treong phan tan.

Tuy nhién, xu hudng trén khong dugc duy tri trong thoi gian dai. Sau 24 gio,
cudng do phat quang giam manh, thip hon rat nhiéu so véi cac mbc trude do. Két
qua nay cho thay do bén quang ciia mau trong nudc con han ché. Ddi voi vat lidu
perovskite halide, dic biét 12 hé giau iod, nude 1a moi trudng dé gdy mat 6n dinh cau
tric. Khi tiép xtc kéo dai, cac phan tir nude c6 thé tham nhap vao 16p vo bé mat, 1am
suy yéu lién két gitra ligand voi tinh thé, dong thoi lam gia ting mat do tam bay trén
bé mat hat. Khi s6 luong tam bay ting 1én, cac hat tai dién sau kich thich s& uu tién
tai hop theo con dudng khong birc xa thay vi phat xa photon, din dén cudng do PL
suy giam rd rét. Bén canh do6, trong méi trudng nude ciing cb thé xay ra hién tuong
két tu hat hodc bién d6i cuc bo cau tric mang tinh thé, 1am giam thém hiéu suat phat
guang cua vat ligu.

Bang 3.1. Cudng do phat quang, FWHM va dinh PL cua mau duoc theo ddi theo

thot gian
Pictrung | Cwong d§ phat FWHM (nm) Pinh PL (nm)
Thoi gian quang
0 352320.1 355 665
30m 405552 34.7 665
60m 495909.4 34.2 665
90m 565226.1 33.8 665
120m 606350.7 335 665
150m 692887.4 48.6 665
24h 106889.5 355 665

Pé nghién ciru qué trinh phat quang ctia mau CsPbBro.sk.s trong moi trudng

nudce theo thoi gian, su thay d6i cuong do phat quang duoc theo ddi va danh gia dua
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trén gia thiét qua trinh suy giam tuan theo dong hoc bac nhat. Cuong d6 phéat quang
theo thoi gian dugc biéu dién theo phuong trinh:
1(t) = lyexp(—kt) (3.1)

Trong d6 Iyla cudng d6 phat quang ban dau, I(t)1a cudng do tai thoi diém ¢,
va kla hang sé toc do suy giam.
Tu phuong trinh (4.2), thoi gian ban hiy t;,,dugc xac dinh theo:

In(2
bz = n]({ ) (3.2)

Dit liéu duoc xtr Iy bang phan mém Origin, sir dung phuong phap hdi quy phi

tuyén dé khp dudng cong suy giam cudng do phat quang theo ham mil. Két qua cho
thdy su suy giam cudng do phéat quang caa mau dién ra theo quy luat ham mi, phu
hop v&imé hinh dong hoc bac nhat.

Cu thé, cudng do phat quang tang dan tir 352320.1 1én cuc dai 692887.4 (tai
150 phut), sau d6 giam manh xudng con 106889.5 sau 24 gio. Su suy giam nay phan
anh qué trinh mat 6n dinh cua vat liéu trong mdi trudng nudc, c6 thé lién quan dén
sy phan hay cau tric perovskite hodc su hinh thanh céac khuyét tat bé mat.

Két qua fitting cho thiy hé sé twong quan dat gid tri cao (R* = 0.99), chtng to
md hinh dong hoc bac nhat md ta tét qué trinh suy giam cudng d6 phat quang cua
mau. Tir d6, hang s6 tbc do suy giam duoc xac dinh & mac thap trong giai doan dau,
nhung tang 1én rd rét sau thoi gian dai, dac biét sau 24 gio.

Ngoai ra, gia tri FWHM cua phd phat quang giam nhe tir 35.5 nm xudng
khoang 33.5 nm trong giai doan 0—120 pht, cho thiy su cai thién vé do dong déu
kich thudc hat va chat lugng tinh thé. Tuy nhién, tai 150 phat, FWHM ting dot ngot
|&n 48.6 nm, phan anh sy xuét hién caa khuyét tat hoac sy mat 6n dinh cuc bo cua hé
vat liéu. Sau 24 gio, FWHM giam tr¢ lai nhung di kém véi sy suy giam manh cuong
d6 phét quang, cho thay tin hiéu phat quang yéu va kém 6n dinh.

Nhu vay, ¢d thé nhan thiy vat liéu dat trang thai phéat quang tdi vu tai khoang
120-150 phat, sau d6 suy giam nhanh chdng khi thoi gian phan tan trong nudc keo
dai. Két qua nay cho thdy mac du vat liéu c6 kha ning phat quang manh va 6n dinh

vé budc song, nhung do bén trong moi trudng nudc van con han ché.
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3.2. BIEN TINHBE MAT VOI HA

3.2.1. Quy trinh bién tinh bé mat véi HA

Hinh 3.6. Mau CsPbBrosl,s@HA-PS ; (a) Mau ran CsPbBro sl s@HA-PS
dudi dén UV budc song 395nm; (b) Mau CsPbBro sl s@HA-PS phan tan trong
moi truong nude dudi dén UV budc song 395nm

Sau khi tong hop hat nano perovskite CsPbBrgsl»s, dung dich HA-PS duoc
dua truc tiép vao hé dé thuc hién qué trinh bién tinh bé mit, tir ¢6 hinh thanh vat liéu
CsPbBrosl.s@HA-PS. Trinh tu thuc nghiém cho thiy Iép HA-PS duogc chuan bi
trude, sau d6 moi dugc cho tiép xdc vai bé mat perovskite, vi vay ban chét cua giai
doan nay 1a qua trinh bao pha va 6n dinh bé mat hon 1a mot phan ang ghép néi hoa
hoc dac hiéu. Khi dung dich HA-PS duoc dua vao hé chira CsPbBrgslz 5, cac thanh
phan polymer trong dung dich s& phan bé lai xung quanh bé mat hat, timg buéc hinh
thanh mot 16p 4o hitu co bao quanh 16i vo co. Trong qua trinh d6, HA tham gia voi
vai tro 1 thanh phan tao tinh than nudc va hd tro cai bién tinh chat bé mat, con PS
gop phan duy tri d6 bén va tinh lién tuc trong ddi cua lép bao. Oleic acid tiép tuc gitr
vai tro diéu hoa lién bé mat, hd trg su twong hop giira 18i perovskite va 16p polymer
bao phii. Theo céch tiép can nay, HA khong gan Ién CsPbBrosl.s thong qua co ché
tao lién két cong hoa tri dugc thiét ké sdn, ma chi yéu tham gia vao sy hinh thanh 16p
pha bé mit thong qua cac tuong tac lién bé mat trong moi truong phan tmg. Sau budc
bao phu, hé vat liéu tiép tuc dugc xtr Iy bang cac thao tac tach, 1am sach va hoa tan
lai dé thu duoc vat liéu sau bién tinh. Do d6, c¢6 thé nhan dinh rang trong nghién cau
nay, qué trinh bién tinh bé mit perovskite bang HA duoc thuc hién theo huéng phi
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bé mat bang té hop HA-PS, trong d6 HA duoc sirdung truc tiép, khdng qua xir If hoat
hda, va vai tro chinh cua n6 la cung véi PS va oleic acid tao nén I6p bao hiru co bao
quanh hat nano CsPbBrosla.s.

Hinh 3.7. CAu trc cua CsPbBrg sl s@HA-PS

Qué trinh bién tinh bé mit caa hat nano perovskite dwgc tién hanh theo huéng
tuong ddi don gian, khdng sir dung buéc hoat hoa hda hoc ddi véi hyaluronic acid
(HA), ma dua trén su phdi hop truc tiép gitta HA, oleic acid, nwéc va polystyrene
(PS) dé tao ra mdt moi trudng bao pha thich hop cho vat liéu. Theo quy trinh thuc
nghiém, truéc hét hé HA-PS duoc chuan bi nhu mot pha trung gian, trong do oleic
acid va paraffin dugc khudy tir, gia nhiét ¢ 90 °C, sau d6 HA, PS va nuéc dugc dua
vao dé hinh thanh dung dich HA—PS dung cho budc bao phi tiép theo. Cach xay dung
nay cho thdy HA khong dugc bién ddi trudc bang tac nhan ghép ndi hay chat hoat
hoa, ma dwogc sir dung & trang thai ban dau nhu mot polymer sinh hoc mang nhiéu
nhém chirc phan cuc. Trong hé d6, HA giit vai tro | thanh phan tao tinh than nugc
va hd trg twong thich sinh hoc, con PS Ia thanh phan polymer c6 tinh ky nuéc hon,
gop phan tao khung 6n dinh cho 16p bao bé mit; oleic acid dong vai tro chat trung
gian lién bé mat, gitp diéu hoa su tuong hop giira 16i perovskite véi pha polymer bao
pha. Trén co s d6, hé HA-PS dugc xem nhu mot [6p nén hitu co—polymer dugc
chuan bi trude dé sin sang tuong tac vai bé mat hat perovskite. Sau khi tong hop
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duoc miu CsPbBrxI3—x, dung dich HA-PS dugc tiém nhanh vao hé vat liéu dé tao
thanh CsPbBro sl s@HA-PS, rdi tiép tuc qua budc ly tim, loai bo dich va hoa tan lai
trong nudc. Trinh tu ndy cho thiy qua trinh bién tinh khéng nham tao ra mot phan
g ghép ndi cong hoa tri xac dinh gita HA va 16i perovskite, ma chu yéu theo co
ché bao phu bé mat, trong d6 16p HA—PS duogc hinh thanh trude, sau d6 bam va 6n
dinh quanh hat vat liéu thong qua cac tuong tac lién bé mit trong méi treong phan
ng. N6i cach khéc, ban chat cua budc bién tinh trong nghién ctu ndy 1a st dung mot
t6 hop polymer gdom HA, PS va oleic acid dé tao 16p 40 hiru co bao quanh I6i
perovskite, qua d6 1am thay ddi dac tinh bé mit cua hat theo hudng phi hop hon voéi
mdi trudong phan cuc va dinh hudng ng dung sinh hoc. Pay ciing 1a diém can nhan
manh cuaa quy trinh: HA trong nghién ciru khong di qua budc xir li hda hoc riéng biét,
ma tham gia truc tiép vao qua trinh tao 16p bao cling vai PS, nudc va oleic acid, nén
co ché gan 1én bé mat vat liéu nén dugc hiéu chu yéu 1a co ché phi bé mit va 6n dinh
bé mit hon la co ché tao lién két hda hoc dac hiéu.
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3.2.2. Cautruc caa vat liéu
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Hinh 3.8. Két qua XRD cua vt liéu. a) CsPbBr3 cau tric 1ap phuong chuan; b)
Két qua XRD cuia CsPbBroslys; ¢) Két qua XRD ciia CsPbBrosl.s@HA-PS;
d)CsPbls cau trlc lap phuong chuan

Sau khi bién tinh bé mat bang HA-PS, gian d6 XRD ctia mau CsPbBroslz s
@HA-PS van con xuat hién cac dinh nhidu xa dic trung ctia pha perovskite, trong d6
noi bat nhat 1a hai dinh Gng voi cac mat tinh thé (100) va (200). Diéu nay cho thay
qua trinh xir Iy véi HA-PS khong 1am mit di cau trlc tinh thé co ban cua mau
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CsPbBroslys. NGi cach khac, phan 16i perovskite van duoc gitr 6n dinh sau khi pha
I6p polymer bén ngoai.

So v&i mau CsPbBrosl.s chua bién tinh, XRD ciia mau sau phii ¢ sy thay doi
kha 3. Cuong do cac dinh nhidu xa giam xuéng, dinh tré nén rong hon va nén phd
tang 1én dang ké. Ngoai hai dinh chinh van con nhan biét duoc, trong phd con xuit
hién nhiéu dao dong nén va cac tin hiéu yéu trai trong viing goc thap dén trung binh.
Nhitng ddc diém nay cho thay trén bé mat hat da xuat hién thém mot pha hiru co co
d6 két tinh thip hoic gan nhu v6 dinh hinh. Véi thanh phan caa miu, 16p HA-PS
chinh 12 yéu té gay nén sy thay doi do.

Piém dang cha y 1a vi tri cta hai dinh (100) va (200) hau nhu khong thay doi
nhiéu so voi miu ban dau. Diéu ndy cho thiy théng sé mang tinh thé cua I0i
CsPbBrosl25 khong bi bién d6i dang ké sau qua trinh phi HA-PS. Néu HA-PS tham
gia truc tiép vao mang tinh thé hodc 1am thay d6i pha cua vat liéu, XRD thuong s&
Xuat hién sy dich chuyén dinh rd rét hozc hinh thanh thém cac dinh méi. Trong trudng
hop nay, hién tuong d6 khong dugc ghi nhan. Vi vay c6 thé cho rang HA-PS chi phan
bd & bé mit hat, khong di vao cau tric mang cua tinh thé perovskite.

Mt khé4c, trén gian d6 ciing khong xuét hién cac dinh méi co cuong do 1on lién
quan dén pha tinh thé khac. Diéu nay cho thay trong qué trinh bién tinh khdng hinh
thanh san pham phu két tinh rd rét. Sy suy giam cudng d6 dinh chu yéu la do 16p
polymer hiru co bao phii bén ngoai lam giam tin hiéu nhiéu xa cia 16i v6 co va lam
tang phan nén cua phd. Nhu vay, két qua XRD phu hop véi dang cau trdc 16i—vé,
trong d6 CsPbBroslz 5 1a pha 16i va HA-PS la 16p pha bén ngoai.

Tr cac két qua trén co thé nhan thay viéc phit HA-PS khong 1am pha v ciu tric
perovskite cua vat liéu ban dau, ma chi yéu lam thay doi trang thai bé mat cua hat.
Pay 1a modt dau hiéu quan trong, vi nd cho thay qua trinh bién tinh da dién ra theo
huéng tao 16p bao vé bén ngoai trong khi van gitr nguyén phan 18i tinh thé c6 vai trd
quyét dinh dén tinh chat quang hoc cua vat liéu. Két qua nay ciing 13 co s dé giai
thich cho d6 6n dinh cao hon ctia miu sau phu trong cac mdi trudng phan cuc hoic
trong diéu kién ang dung sinh hoc.

Nhin chung, két qua XRD ciia mau CsPbBrosl.s@HA-PS cho thiy vat liéu sau
bién tinh van giit dugc cac ddc trung chinh cta cau tric perovskite. Sy giam cudng
d6 dinh, sy mé rong dinh va sy tang nén phd phan anh su c6 mat caa I6p polymer
hitu co trén bé mat hat. Két qua nay cho phép khang dinh rang HA-PS di duoc gan
I&n bé mat cia CsPbBrosl,s ma khong lam thay doi ban chat cau tric tinh thé cua I5i
perovskite.
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3.2.3. X&c nhan su gan HA trén bé mat vat liéu
Bang 3.2. Bang két qua FT-IR cua mau CsPbBrgsl,s@HA-PS
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Hinh 3.9. Két qua phd FT-IR cta CsPbBrosl,s@HA-PS

Nhom chirc S6 song (cm™)
Dao dong hoa tri —OH (hydroxyl) ~3400-3450
Dao dong hoa tri —CH (aliphatic) ~2920-2950
Dao dong héa tri C=0/ COO~ (Amide I) ~1620-1650
Dao dong N—H (Amide 1) ~1540-1560
Dao dong COO~ (d6i xing) ~1400-1450
Dao dong C—N (amide) ~1200-1300
Dao dong C—O (acid/polysaccharide) ~1200-1260
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Dao dong C—O—C (glycosidic) ~1000-1100

Dao dong B-glycosidic ~900-950

Dao dong Pb—Br / Pb1 ~500-600

Phd FTIR dugc st dung dé nhan dién cac nhom chuc dic trung va danh gia su
tuong tac gitra hyaluronic acid (HA) véi bé mat vat liéu perovskite CsPbBro.sk.s sau
qua trinh bién tinh. Viéc ddi chiéu phd cua ba miu gém HA, CsPbBro.sL.s va
CsPbBro.sL.s@HA-PS cho phép theo dbi nhitng bién d6i trong méi truong héa hoc
ctia cac nhom chic, tir d6 1am co sé dé nhan dinh vé co ché lién két cling nhu sy hién
dién cua l6p HA trén bé mat hat nano.

Dbi voi mau HA, pho FTIR thé hién day dil cac dic trung dién hinh cia mot
polysaccharide mang nhom chic carboxylate va amide. Dai hap thu rong trong
khoang 32003500 cm™ duoc quy cho dao dong kéo gidn caa nhém —OH, ddng thoi
phan anh su ton tai cia hé lién két hydro day dic trong cau tric phan tir. Tin hiéu
trong vung 1600-1650 cm™ dac trung cho dao dong keéo gidn cua nhém carbonyl
(C=0) trong lién kétamide I, trong khi viing gan 1550 cnr! ¢6 thé dugc gan cho dao
dong bién dang cua lién két N-H thuoc amide II. Cac dinh hap thy trong khoang
1400-1450 cm™ lién quan dén dao dong cua nhém —COO-, 1a nhém chirc ¢6 vai tro
quan trong trong qua trinh twong tac véi bé mat vat liéu. Ngoai ra, viing 1000—1100
cm thé hién cac dao dong cua lién két C-O—C va C-0, dic trung cho bo khung
polysaccharide ciia HA, cho thiy mach polymer van duoc ujuhupul todn ven.

M3au CsPbBro.sk.s, phd FTIR ¢6 xu hudng don gian hon do ban chit vo co ctia
vat liéu. Cac peak trong viing s6 s6ng cao hau nhu khong rd rang, ngoai trir mot sb
tin hiéu yéu c6 thé lién quan dén ligand hitu co con sot lai tir qua trinh téng hop.
Trong ving s séng thap, dac biét dudi 600 cnm, c6 thé quan sat cac dao dong dac
trung cua lién két Pb—Br va Pb—I trong mang tinh thé perovskite. Tuy nhién, do gigi
han cta ky thuat FTIR va cudng d6 hap thu yéu cua cac dao dong mang tinh thé, céc
peak ndy khong qua noi bat. Nhin chung, phd caa mau CsPbBro.sk.s dong vai trd 1am
dbi ching, gitp so sanh va 1am rd su xuat hién cua cac nhém chuc hitu co sau khi
bién tinh.

Sau khi xir Iy véi HA, phé FTIR ctia miu CsPbBro.sk.s@HA-PS c6 su thay
doi rd rét, thé hién qua viéc xuat hién dong thoi cac dai hip thu dic trung cua HA.
Cu thé, dai rong trong ving ~3400 cmi* xuét hién tro lai voi cuong do dang ké, cho
thay su hién dién ctua cac nhdm hydroxyl trén bé mat vat lidu. Diéu ndy chang to HA
dd duoc dua vao hé va ton tai dudi dang 16p bao pha bén ngoai hat perovskite. Tuy
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nhién, so voi HA tu do, dai ndy c6 xu hudng thay d6i vé hinh dang va do rong, cho
thdy madi truong lién két hydro da bi bién d6i. Nguyén nhan ¢ thé la do mot phan cac
nhom —OH tham gia vao cac twong tac vai bé mat hat hoac bi han ché chuyén dong
khi nam trong 16p phu.

Trong ving 2800-3000 cm™, cac dao dong cua lién két C—H van duoc
wuthuyub, cho thdy ciu tric hitu co caa HA khdng bi pha v trong qué trinh xu 1y.
Tuy nhién, sy thay d6i nhe vé cudng do peak cho thiy méi truong xung quanh cac
nhom methylene di thay doi, phii hop véi viéc HA khong con ¢ trang thai tuy do ma
d3 gan 1én bé mat vat liéu.

Ving 1400-1700 cm™ 1 khu vuc quan trong nhat dé danh gia su tuong tac
gitra HA va CsPbBro.sk.s. Trong phd ctia mau sau bién tinh, cac peak twong (ng Vi
nhém —COO~ va amide van xuat hién, nhung c6 sy dich chuyén so véi vi tri ban dau
cua HA. Bac biét, peak lién quan dén dao dong bat déi xing cia —COO~ (khoang
1600-1650 cm™) va peak d6i xung (khoang 1400—1450 cm™) déu c6 xu hudng thay
d6i vi tri. Su dich chuyén nay phan &nh su thay d6i trong mat do electron xung quanh
nhom carboxylate, thuong xay ra khi nhom nay tham gia vao tuong tac vaoi ion Kim
loai. Trong hé vat liéu ndy, cac ion Pb** trén bé mit perovskite dong vai tro 13 tim
phéi tri, lién két véi nhom —COO- ctia HA. Pay 1a bang chiing quan trong cho thay
HA khéng chi hip phu don thudn ma con c6 su tuong tac hoa hoc vai bé mit hat.

Ngoai ra, cac peak thuoc ving amide (~1650 cm* va ~1550 cm™) van duoc
wuthuyud, cho thdy ciu tric dic trung ciia HA dugc duy tri. Tuy nhién, su thay doi
vé cudng do cua cac peak ndy goi y ring cac nhdm amide co thé tham gia vao cac
twong tac thir cip nhu lién két hydro hodc twong tac tinh dién, gop phan 6n dinh 16p
phu trén bé mat hat.

Trong viing 1000—1100 cm™, céac peak dic trung cua lién két C-O-C va C-O
van xuat hién rd rang trong mau CsPbBro.sk.s@HA-PS. Biéu ndy cho thdy cau tric
polysaccharide ciia HA khdng bi pha v trong qua trinh bién tinh. Tuy nhién, cudng
d6 cua cac peak nay c6 xu huéng giam so véi HA tu do, c6 thé do su che chan cua
16p vat liéu vo co hodc do su phan b khong ddng déu cua HA trén bé mit hat.

Mot diém dang chi ¥ khac 13 su suy giam cudng do cua cac dao dong trong
viing sb s6ng thap sau khi phi HA. Biéu nay c6 thé duoc giai thich do 16p HA bao
pha bén ngoai 1am giam kha ning tuong tac giira birc Xa hong ngoai va I8i perovskite.
N6i cach khac, [op HA dong vai tro nhu mot 16p “vo™ hitu co, che chdn mot phan tin
hi¢u cua vat liéu vo co bén trong.

C6 thé nhan thay rang pho FTIR cua mau CsPbBro.sk.s@HA-PS mang day du
dic trung cua ca HA va perovskite, ddng thoi xuat hién su thay doi tai cac nhom chuc
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quan trong, dic biét 1a nhdm —COO". Su dich chuyén cua céc peak nay la bang chang
cho thdy c6 su tuong tac gitta HA va ion Pb?* trén bé mat vat liéu. Biéu ndy chiing
minh rang HA d3 dugc gan thanh cdng 18n bé mat CsPbBro.sk.s, tao thanh mot 16p
phit hiru co 6n dinh.
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3.2.4. Pic trung kich thwéc va hinh thai caa vat liéu
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Hinh 3.10. Két qua DLS ctua mau CsPbBrosl.s@@HA-PS theo thoi gian
Két qua phan tich DLS cho thidy miu CsPbBro.sL.s@HA-PS co kich thudc

thuy dong hoc nam trong khoang vai trim nanomet va bién doi theo thoi gian phan

tan trong nudc. Gia tri Z-average ghi nhan dugc lan luotla 528.9 nm tai 0 phit, 448.5
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nm tai 30 phat, 656.4 nm tai 60 phat, 549.3 nm tai 90 phat, 427.4 nm tai 180 phut va
544.8 nm tai 210 phat. Su dao dong nay cho thiy hé hat trong dung dich khong ¢
trang thai tinh ma c6 sy thay doi nhat dinh trong qua trinh phén tan, day 1a dic diém
thuong gap ddi vai cac hé keo c6 bé mit duoc bao phu bai lop polymer.

Quan sat cac gian dd phan b kich thuéc cho thiy mau duy tri hai ving phan
bé chinh trong suét thoi gian khao sat. Mot viing tap trung ¢ khoang kich thudc nho,
xap xi 100 nm, va mdt ving con lai phan bd & khoang kich thudc 16n hon, thuong
nam trong khoang vai tram dén gan 1000 nm. Viéc ving kich thuéc nhé van xuat
hién lién tuc & tat ca cac thoi diém cho thay trong hé ludn ton tai mot phan hat duoc
phan tan twong ddi tot. Bay 1a dau hiéu cho thy 16p phu HA-PS d3 phat huy vai trd
nhit dinh trong viéc duy tri trang thai phan tan cua vat liéu khi dua vao méi truong
nudcC.

Bén canh d6, sy hién dién dong thdi cta ving kich thudc 16n hon cho thiy hé
khong chi ton tai dudi dang céc hat riéng 1é ma con c6 thé xuat hién cac cum hat hoic
cac cau trac hydrodynamic Ién hon do anh huéng cua Iop pha hitu co va tuong téc
gitra cac hat trong dung dich. Tuy nhién, xét trén toan bo qua trinh theo ddi, phan b
kich thudc cuia mau van duge duy tri twong ddi 6n dinh, khéng xuat hién su thay doi
dot ngot theo huéng mat kiém soat hoan toan. Piéu nay cho thiy hé
CsPbBro.sL.s@HA-PS van giit dugc dic trung phin tin trong nudc trong thoi gian
khao sat.

Tai 30 pht, gia tri Z-average giam xubng con 448.5 nm, thap hon so véi thoi
diém ban dau, cho thdy hé c6 xu huéng phan tan tét hon sau khi vira duoc dua vao
moi trudng nudc. Pén 60 phut, kich thude trung binh ting 1én 656.4 nm, sau d6 giam
vé 549.3 nm tai 90 phit. O céc thoi diém muodn hon, gia tri Z-average tiép tuc dao
dong, dat 427.4 nm tai 180 phat rdi ting 1én 544.8 nm tai 210 phat. Dién bién nay
phan anh qu4 trinh diéu chinh phan bé kich thudc cua hé trong dung dich, ddng thoi
cho thay trang thai phan tan cia mau van duoc duy tri trong sudt thoi gian khao sét
chtr khéng suy giam hoan toan ngay tir giai doan dau.

Nhin chung, két qua DLS cho thdy miu CsPbBro.sL.s@HA-PS c6 kha ning
ton tai trong mdi truong nude dudi dang hé phan tan véi kich thudce thuy dong hoc &
muc vai tram nanomet. Sy duy tri lién tuc cta vung kich thudgc nhé cung vai gia tri

Z-average dao dong trong cling mot khoang cho thay Iép phi HA-PS di gop phan tao



56

d6 6n dinh cho hé hat va hd trg duy tri trang thai phan tan theo thoi gian. Két qua nay
phd hop v&i muc tiéu bién tinh bé mat vat liéu nham cai thién kha nang 1am viéc cua

perovskite trong moi truong nudc

Hinh théi caa vatliéu

Average particle size: 15.365 nm

Frequency (%)

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22

Particle size (nm)

Hinh 3.11. a) Hinh chup TEM caa mau CsPblIBrosl.s@HA-PS b) Biéu d6 phan b
kich thuéc hat ctia mau CsPbIBro sl s@HA-PS

Két qua TEM cho thiy mau CsPbBro.sL.s@HA-PS gom céac hat c6 hinh dang
kha rd, phan I6n gan lap phuong, bién hat trong dbi sac nét, phi hop vai hinh thai
thudng gap cua tinh thé perovskite. O c4c anh phong dai cao (thang 10-50 nm), cac
hat riéng & c6 kich thudc nho, kha dong déu va ¢ xu hudng sap xép gan nhau thanh
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tirng cum. O thang 16n hon (100-500 nm), ¢6 thé quan sat thay cac cum hat phan b
rai rac trong nén mau, cho thay vat liéu khéng ton tai hoan toan dudi dang ting hat
tach biét ma co su tap hop thanh céc tap hgp hat I16n hon trong méi truedng phén tan.
Biéu d6 phan bd kich thudc di kém cho thiy kich thudc hat cha yéu tap trung trong
khoang 10-20 nm, trong d6 mat d6 xuét hién cao nhit nam quanh ving 15-18 nm.
Phan bd nay tuong ddi hep, ching to 16i perovskite tao thanh c6 kich thudc nano kha
dong déu. Nhu vay, xét trén anh TEM, c6 thé nhan thay sau qua trinh bao phu bang
HA-PS, céc tinh thé CsPbBro.sL.s van giit duoc hinh dang tuong ddi nguyén ven,
khong bi ph& huy hinh thai co ban, déng thoi duy tri kich thuéc hat nho ¢ cap do
nano.

Khi d6i chiéu vai két qua DLS, c6 thé thay su khac biét rd gitta kich thudc
quan sattrén TEM va kich thudc thiy dong hoc trong dung dich. Tu TEM, kich thuéc
hat thue caa I8i vat liéu chi vao khoang vai chuc nanomet, chia yéu 10-20 nm. Trong
khi d6, DLS cho gié trj Z-average 16n hon nhiéu, dao dong tir khoang 427.4 nm dén
656.4 nm tai cac thoi diém khao sat. Sy chénh léch nay 13 hop 1y, vi DLS khong phan
anh kich thudc 16i tinh thé don 1¢ ma phan anh kich thudc thiy dong hoc cua toan bo
hé hat trong mdi truong nudc, bao gom 16p vo polymer, 16p solvat hda va ca cac cum
hat hinh thanh trong qua trinh phan tan. N6i cach khac, TEM cho thay ban chat kich
thugc cua hat perovskite, con DLS cho thiy trang thai ton tai thuc té cua hé
CsPbBro.sL.s@HA-PS trong dung dich nudc.

Su phi hop gitta hai két qua thé hién ¢ chd: TEM chitng minh mau c6 18i nano
nho va kha ddng déu, con DLS cho thdy trong nuéc, cac 18i nano nay ton tai chu yéu
dudi dang c4c tap hop hat hoic cum phan tan, chir khong hoan toan tach roi. Diéu
ndy ciing pht hop véi cac anh TEM ¢ vang phong dai thap, noi ¢ thé quan sét cac
hat lap phuong tap trung thanh tirng dam nho. Nhu vay, 16p pha HA-PS da gitp duy
tri duoc hat ¢ trang thai phan tan trong nudc, nhung trang thai phan tan nay la dang
hé keo gdm cac cum hat on dinh tuong dbi, thay vi tirng tinh thé hoan toan riéng lé.

Ngoai ra, két qua DLS cho thiy ving phan bé kich thuéc nho van ludn hién
dién trong subt qua trinh khao sat, trong khi TEM x&c nhan sy ton tai cua cac hat
nano c6 kich thuéc twong ddi dong nhat. Hai két qua nay bd sung cho nhau va cho
thdy rang vat liéu sau bién tinh bé mat van bao toan dugc 18i tinh thé nano cua
perovskite, dong thoi 16p HA-PS gop phan tao nén méi truong bao phi gidp cac hat
t6n tai trong nuGc O trang thai phan tan twong d6i 6n dinh. Sy dao dong cua Z-average
theo thoi gian phan anh tinh chat dong cia hé keo, nhung khong pha nhan viéc I6i
hat ban dau van c6 kich thudc nho va phan bé kha hep nhu TEM da chi ra.
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Tur sy két hop gitta TEM va DLS c6 thé két luan rang mau CsPbBro.sL.s@HA-
PS gom céc tinh thé perovskite kich thuéc nano, hinh dang kha dong déu, dugc bao
pha bai HA-PS va ton tai trong mdi trudng nude dudi dang cac cum phan tan cé kich
thudc thiy dong hoc 16n hon. Két qua nay cho thay 16p phu HA-PS khéng 1am mat
di hinh thai tinh thé dic trung cua vat liéu ma chi yéu dong vai trd 6n dinh bé mat,

hd tro kha ning phan tan cta hé trong nudc.
3.2.5. Anh hwéng ciia HA dén tinh chat quang hoc va @d on dinh trong

moi treong nuwdc
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Hinh 3.12. Két qua PL (Pho phat quang) ctia mau CsPbBrosl, 5@HA-PS phan tan
trong nudc sau 72h

Dua trén bang két qua ciia mau CsPbBro.sk.s@HA-PS phén tan trong nudc, ¢
thé rdt ra két luan nhu sau:

Cuong d6 phat quang cia mau dat gia tri cao nhat tai thoi diém 90 phat véi
cudng do cuc dai khoang 1.0 x 106, sau d6 giam xudng con 6.47 x 10% & 150 phit va
tiép tuc suy giam manh tai cAc méc thoi gian dai hon, chi con 4.27 x 10° sau 24 gio,
3.08 x 105 sau 48 gid va 9.41 x 10%sau 120 gid. Xu hudng nay cho thdy mau van duy
tri dugc kha ning phat quang tot trong giai doan dau khi phan tan trong nudc, nhung
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cudng do phat quang giam dan theo thoi gian do anh huwdng cia méi truong nude dén
d6 6n dinh cua cau trac perovskite.

Vé vi tri dinh phat quang, gia tri dinh PL thay ddi tir 652 nm & 90 phat xudng
650 nm ¢ 150 pht, tiép tuc dich vé 644 nm sau 24 gio va 635 nm sau 48 gio, trudc
khi ting nhe 18n 649 nm tai 72 gio. Su dich chuyén dinh phat quang vé phia budc
séng ngin hon cho thiy c6 su bién doi trong moi trudng phét xa cua vat liéu, c6 thé
lién quan dén qué trinh phan hay cuc b, tai cau trdc bé mat hoic thay ddi twong tac
gitra 18i perovskite va l6p bao HA-PS khi tiép xdc 1au véi nudce.

Gia tri FWHM ctia mau ¢ thoi diém 150 phit 1a nho nhat, khoang 28.63 nm,
trong khi ¢ 90 phut 12 29.64 nm, cho thay trong giai doan dau mau cé phd phat quang
khé hep, phan anh phan b kich thuéc hat twong dbi dong déu va chat lugng tinh thé
t6t. Dén 24 gio, FWHM tang 1én 35.70 nm, chiing to phd phat xa bi mé rong déng
ké, day 1a d4u hiéu cua su gia tang khuyét tat bé mat hoic su khong dong nhat trong
trang thai phat xa. Sau d6, FWHM giam con 32.89 nm & 48 gio va 29.17 nm ¢ 120
gio, tuy nhién sy giam nay khéng di kém vai su phuc hoi cudng do phat quang, nén
khong thé xem 1a dau hiéu cai thién cau tric ma chii yéu phan &nh viéc tin hiéu phat
quang con lai xuat phat tir phan vat liéu 6n dinh hon.

Tur cac két qua trén co thé két luan rang mau CsPbBro.sL.s@HA-PS c6 kha
niang phat quang manh va tuong d6i 6n dinh trong giai doan dau khi phan tan trong
nude, dic biét trong khoang 90150 phit. Lép phi HA-PS dé gop phan duy tri dugc
cudng do phat quang caova phd phat xa tuong ddi hep & giai doan dau, cho thay hiéu
qua nhat dinh trong viéc bao vé bé mat hat perovskite. Tuy nhién, khi thoi gian phan
tan kéo dai dén 24-72 gid, mau van xuat hién hién tuong suy giam cudng do phat
quang rd rét, kém theo su dich chuyén dinh PL va bién d¢6i FWHM, ching to d6 6n
dinh quang hoc trong nudc van con gidi han. Nhu vay, lép phi HA-PS gidp cai thién
kha ning phan tan va duy tri tinh phat quang cia mau trong nudc trong thoi gian
ngan, nhung chwa thé ngin chin hoan toan qua trinh suy thodi ciia hé perovskite trong
moi truong nude khi luu git 14u dai.

Bang 3.3. Cuong d6 phat quang, FWHM va dinh PL cua mau CsPbBro.sk.s@HA -
PS duoc theo dbi theo thoi gian

Piactrung | Cuwong d§ phéat FWHM (nm) Pinh PL (nm)
Thoi gian quang
90m 1004220 29.64 652
150m 647360.9 28.63 650
24h 426539.4 35.7 644
48h 307617.4 32.89 635




60

72h 94092.32 29.17 649

S0 v6i miu CsPbBro.sk.s khong boc HA-PS, mau CsPbBro.sL.s@HA-PS cho
thay kha ning duy tri phat quang trong nudc tot hon rd rét. O mau khong boc, cuong
d6 PL ting dan dén khoang 6.93 x 105 tai 150 phut rdi giam manh, chi con khoang
1.07 x 105 sau 24 gio. Trong khi d6, mau ¢ boc HA-PS dat cudng do cuc dai khoang
1.00 x 10¢ tai 90 phit va sau 24 gid van con giit duoc khoang 4.27 x 10°. Nhu vay,
tai cuing thoi diém 24 gio, cudng d6 phat quang cua mau ¢ boc cao hon nhiéu lan so
véi mau khong boc. Két qua nay cho thay 16p HA-PS da gop phan han ché su tiép
xUc truc tiép gitra hat perovskite voi nuée, tir ¢6 1am cham qué trinh suy giam phéat
quang.Xét vé do rong phd, mau CsPbBro.sk.s@HA-PS c6 gia tri FWHM nho hon
trong giai doan dau, khoang 28.6-29.6 nm & cac moc 90-150 phdt, trong khi mau
khong boc nam trong khoang 33.5-35.5 nm. Phd phét Xa hep hon cho thdy trang théi
phét quang ciia mau cé boc dong déu hon va chét lugng tinh thé tot hon. Dén 24 gio,
FWHM ctia mau ¢6 boc ting 1én 35.7 nm, phan anh su xuat hién cua khuyét tat va
anh huéng cua mdi trudng nudc. Tuy vay, do cudng do6 PL cia mau nay van con kha
cao, cd thé thay 16p pha HA-PS van phét huy tac dung bao vé trong mot khoang thoi
gian nhat dinh.Vé vi tri dinh phat quang, mau khong boc gitt dinh PL kh& 6n dinh
quanh 665 nm, nhung cudng do giam nhanh theo thoi gian. Doi véi miu cé boc HA-
PS, dinh PL c6 xu hudng dich tir 652 nm xudng 635 nm rdi ting nhe 1&n 649 nm &
thoi gian dai hon. Su thay doi nay cho thiy méi trudng phét xa cia mau cé boc khdng
hoan toan 6n dinh khi phan tan lau trong nudc. Tuy nhién, néu xét tong thé ca cudng
d6 phat quang 1an do bén theo thoi gian, miu co boc van cho két qua tét hon mau
khong boc. Tir nhitng s6 liéu trén cd thé nhan thay 16p phu HA-PS ¢ vai tro tich cuc
trong viéc cai thién do bén quang hoc ctiia hé CsPbBro.sk.s trong méi trudng nudc.
Mic du chua thé ngan can hoan toan su suy giam cua vat liéu khi thoi gian phan tan
kéo dai, HA-PS van giip mau duy tri cuong do phat quang cao hon, pho phat xa hep
hon trong giai doan dau va lam cham qua trinh suy thoai so vai mau khdng boc. Diéu
nay cho thiy hudng bién tinh bé mat bang HA-PS Ia phu hop dé nang cao kha ning
lam viéc cua vat liéu perovskite trong moi tredng phan tan nudc.
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Oh 30m 90m 120m 150m 24h 48h 72h

Hinh 3.13. Mau CsPbBro.sL.s@HA-PS phan tan trong nudc sau
72h; dugc chiéu dudi dén UV 395nm

Quan sat hinh anh cac mau CsPbBro.sL.s@HA-PS phan tan trong nuéc dudi
chiéu UV cho thay trong khoang thoi gian tir 0 dén 150 phit, dung dich van phat
quang do rd rét va tuong d6i dong déu, chang to vat liu duy tri duoc kha ning phat
Xa trong giai doan dau. Tuy nhién, tir 24 gid tro di, cudong do phat quang suy giam
dang ké, mau sac trd nén nhat hon va c6 xu hudng chuyén sang tim/xanh, dic biét rd
& C4C mau 48 gid va 72 gio. Su thay doi nay phan nh qua trinh suy giam 6n dinh cua
vat liéu trong mdi trudong nude. Nhu vay, ¢d thé nhan thdy mau CsPbBro.skL.s c6 do
6n dinh quang hoc tét trong thoi gian ngin, nhung khi phan tan lau trong nuéc, ciu
tric vat liéu dan bi anh huong, dan dén suy giam phat quang rd rét.

3.3. KET QUA PANH GIA KHA NANG TUONG THICH SINH HQC
TE BAO THUONG L929 CUA HE CsPbBrgsl.s@HA-PS

Bo nhuom LIVE/DEAD™ Viability/Cytotoxicity Kit cia Thermo Fisher
Scientific duoc str dung nhim danh gia so b tinh trang sbng/chét cua té bao théng
qua hai co ché khac nhau: hoat tinh esterase noi bao va mirc ¢ nguyén ven caa mang
sinh chat. Trong d6, Calcein AM c6 kha ning di qua mang té bao song. Sau khi vao
trong té bao, chat nay bi enzyme esterase thiy phan tao thanh calcein, cho tin hiéu
huynh quang mau xanh luc véi budce séng kich thich khoang 494 nm va budc song
phat xa khoang 517 nm. Nguoc lai, Ethidium homodimer-1 (EthD-1) chi ¢6 thé xam
nhap vao nhirng té bao c6 mang bi ton thuong. Khi lién két vai DNA, EthD-1 phat
huynh quang mau do, véi budc song kich thich khoang 528 nm va phat xa khoang
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617 nm. Sau qué trinh nhuém, mau té bao dwoc quan sat bang kinh hién vi huynh

quang thdng qua cac bd loc phu hop.

Hinh 3.14. a) Té bao 1.929 da dugc nhuom Calcein AM, b) Hat vat liéu
CsPbBrosl.s @HA-PS, ¢) Té bao L929 va hat vat liéu

Hinh 3.14 (a) trinh bay anh huynh quang cua té bao nguyén bao soi L929 sau
khi nhuém bang Calcein AM. Tin hiéu xanh luc xuat hién rd, phan bé tuong d6i dong
déu trong ving té bao quan sat dugc. Didu nay cho thay phan Ion té bao van duy tri
hoat tinh esterase ndi bao, dong thoi mang té bao con tuong ddi nguyén ven. Viéc
khong ghi nhan tin hiéu do rd rét trong ving quan sét ciing cho thay ty 1¢ té bao chét
hozc té bao bi ton thuong mang 1 khong dang ké. Két qua nay ching minh té bao
1929 trong diéu kién khao st van duy tri trang thai sdng tét.

Hinh 3.14 (b) la anh huynh quang cua vat liéu CsPbBrosl,s @HA-PS trong
moi trudong phan tan khi dugc Kich thich & budc song 395 nm. Tin hiéu phat xa mau
d6 cua vat lidu van duoc quan sat rd, cho thay cac hat nano sau khi pha HA van giir
dugc kha ning phat quang dic trung. Két qua nay goi y rang 16p phi HA khong lam
mat di tinh chit quang hoc cua 18i perovskite, dong thoi co thé gop phan han ché su
suy giam phat quang cua vat lidu khi phan tan trong méi truong ¢ lién quan dén sinh
hoc.

Hinh 3.14 (c) thé hién anh chup két hop gitra té bao L929 va vat liéu sau thoi
gian u 24 gio. Trong anh, tin hiéu xanh luc dai dién cho cac té bao séng dugc nhuom
bing Calcein AM, trong khi cac ving phat quang d6 twong ung véi vat liu
CsPbBrgsl.s @HA-PS. C6 thé nhan thay tin hiéu dé xuat hién gan khu vuc c6 té bao,
mot sb vi tri nam satbé mat té bao hodc phan bé trong ving khdng gian 1an can mang
té bao. Hién tugng ndy cho thay vat liéu cé kha ning tiép can va tuong tac vdi té bao
1929 sau qué trinh u. Tuy nhién, dua trén anh huynh quang, cé thé két luan & miac do
quan sat dinh tinh rang vat liéu hién dién gan té bao; dé khang dinh chac chin sy xam
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nhap vao bén trong té bao, can c6 thém cac phan tich chuyén sau hon nhu anh hién
vi dong tiéu hoic khao sat dinh luong hap thu té bao.
Nhin chung, két qua thu duoc tir b nhudm LIVE/DEAD™ cho thiy té bao
1.929 van duy tri kha ning song tét sau qua trinh tiép xuc véi vat lidu. Bong thoi, vat
licu CsPbBrosls @HA-PS van giit duoc tin hiéu phat quang d6 trong méi trudng
nudi cdy té bao. Sy xuét hién dong thoi cua tin hiéu xanh tir té bao sdng va tin hiéu
do tir vat liéu trong Hinh 4.7C cho thay vat liéu c6 kha ning phan bd gan té bao va
twong tac véi té bao sau 24 gio u. Két qua nay 1a co s¢ ban dau cho thiy vat lidu c6
tiém ning @ng dung trong cac hudng nghién ctru y sinh, dic biét 1a danh dau huynh
quang, theo dai té bao hodc phat trién cac hé vat liéu phuc vu chan doan va diéu tri
trong tuong lai.
Kha ning twong thich sinh hoc ciia mau CsPbBrosl.s @HA-PS duoc danh gia
trén dong té bao lanh L929 bang phép thir MTT trong dai ndng d tir 0 dén 100 ppm.
Két qua duoc trinh bay & Hinh 3.14, trong d6 hinh a thé hién gia tri hip thu quang
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Hinh 3.15. Kha ning twong thich sinh hoc cia CsPbBrosl,s @HA-PS trén té bao
L929

(OD) thu duoc sau phan ttng MTT va hinh b biéu dién ty I¢ song cua té bao (% cell
viability) twong tng sau khi xir ly véi vat liéu.

Két qua cho thay ty Ié song cua té bao L929 phu thudc manh vao nong do vat
ligu. Néu xét theo thtr tu ndng do giam dan tir 100 ppm dén 1.5 ppm, ty Ié song té bao
tang tir khoang 6% & 100 ppm, lén khoang 35% & 50 ppm, dat gan 70% tai 25-12.5
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ppm, va tiép tuc ting 1én muc 85-100% trong viing ndng d6 thap hon. O cac ndng do
rat thap, dac biét tir khoang 6.25 ppm tra xuéng, ty 1& séng caa té bao duy tri & mic
cao, dao dong xap xi hoic trén 90%, tham chi & mot sé diém gan dat 100-108% so
vé6i dbi ching. Gia tri séng té bao 16n hon 100% thudng gap trong thir nghiém MTT
va c6 thé lién quan dén sai s6 thuc nghiém, dao dong sinh hoc giira cac giéng, hoic
tac dong kich thich nhe 18n hoat dong chuyén héa cua té bao & ndng do thap, chir
khong nhat thiét phan &nh sy tang sinh bat thuong.

Tur két qua ndy cd thé nhan thdy mau CsPbBrosl.s @HA-PS biéu hién doc tinh
té bao phu thudc liéu kha rd. O nong do cao, vat liéu gay e ché manh kha ning song
cua té bao L929, thé hién qua gia tri OD thap va phan traim song té bao giam manh.
Nguoc lai, khi néng d6 giam xudng, anh huéng bat loi cia vat liéu giam dang ké va
té bao dan phuc hdi hoat dong chuyén hoa binh thudng. Xu hudng nay phi hop véi
ban chat cua hé perovskite chira chi, vén c6 thé gay anh huong dén té bao khi tiép
x(c & nong d6 16n. Tuy nhién, viéc mau dugc bao pha boi 16p HA-PS di gép phan
lam giam doc tinh ¢ viing ndng d6 thap va trung binh, nho cai thién do phan tan trong
mbi trudng nudc, giam sy tiép xdc truc tiép gitta 16i perovskite véi té bao va han ché
phan nao sy rod ri cac thanh phan bat loi ra moi trudng nudi cy.

Xét theo tiéu chi danh gia vat liéu dung cho ang dung sinh hoc in vitro, cac nong
d6 ma ty 1é song té bao con duy tri trén 80% c6 thé xem la ving tuong dbi an toan dé
tiép tuc khao sat sau hon. Tur d6 thi, ¢d thé thly mau CsPbBrosl.s @HA-PS bit dau
cho thdy mirc tuong thich sinh hoc tét hon & viing ndng d6 thip, dic biét tir khoang
6.25 ppm tré xudng. Day 1a co sd quan trong dé luya chon khoang ndng d6 phu hop
cho céc nghién cuu tiép theo nhur quan sat hinh thai té bao hoac khao sat kha ning
danh dau huynh quang trong té bao.

Coritrqlr LR s L (1:5 ppm) 4

B
TN

Hinh 3.16. Hinh 4nh té bao L929 sau 24h & mirc Thap (1.5ppm); Vira (12.5ppm);
Cao (50ppm)

Hinh 3.16 cho thay hinh anh té bao L929 sau khi tiép xdc vai vat lidu
CsPbBrosl.s@HA-PS & cac nong do 1.5 ppm, 12.5 ppm va 50 ppm. Mau control 1a
mau té bao khdng xu 1y vt liéu, duoc dung dé so sanh trang thai phat trién binh
thudng cua té bao.
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O mau control, t& bao L929 c6 mat d6 cao, phan bd déu va gitr hinh dang kéo
dai ddc trung ctia nguy@n bao soi. Tin hiéu huynh quang xanh xuat hién rd trén hau
hét té bao, cho thay té bao bam dinh tot va dang & trang thai séng 6n dinh.

Khi xir Iy voi vat liéu & ndng do thap 1.5 ppm, hinh thai t& bao gan nhu khong
khac nhiéu so véi mau d6i chirng. Cac té bao van trai dai, bam trén bé mit nudi cay
va cho tin hiéu xanh 3. Diéu ndy cho thdy & ndng d6 thip, vat liéu chwa giy anh
huong dang ké dén kha nang sdng va su bam dinh cua té bao L929.

O ndng d6 12.5 ppm, t& bao van duy tri tin hiéu huynh quang xanh va hinh dang
nguy@n bao soi twong ddi rd. Mat do té bao co thé thua hon d6i chut so véi mau
control, nhung chua thay hién twong té bao co tron, bong khoi bé mat hoac chét hang
loat. Nhu vay, & nong do trung binh, CsPbBro sl s@HA-PS van thé hién mirc tuong
thich tot véi té bao lanh L929.

Ddi voi ndng do cao 50 ppm, 6 luong té bao quan sat duge cd xu hudng giam
nhe so vai cadc mau con lai. Tuy nhién, phan Ién té bao van con phat huynh quang
xanh, nhiéu té bao van giir dang kéo dai va bam dinh trén bé mat. Két qua nay cho
thay vat liéu & ndng do cao c6 thé bat dau anh huong dén mat do té bao, nhung chua
gdy doc tinh manh trong diéu kién khao sét.

Nhin chung, qua anh huynh quang, té& bao L929 sau khi tiép xdc voi
CsPbBrosl.s@HA-PS & ca ba nong d6 van duy tri dugc tin hiéu séng rd rang. Su thay
d6i vé mat do té bao, néu c6, cha yéu thé hién nhe & ndng do cao 50 ppm. Diéu nay
cho thdy I6p pha HA-PS c6 thé gidp vat liéu giam tac dong bat lgi 18n té bao lanh,
ddng thoi hd tro kha niang phan tan va tiép xdc 6n dinh hon trong méi trudng nUoi
cay.

Tur két qua trén, c¢d thé nhan dinh rang CsPbBrosl.s@HA-PS ¢ tinh an toan
budc dau ddi véi té bao lanh L929 trong khoang nong do khao sét tir 1,5 dén 50 ppm.
Pic biét, 6 nong do 1.5 ppm va 12.5 ppm, té bao van phat trién khé tét, hinh thai on
dinh va khong ghi nhan dau hiéu ton thuong 13 rét. Pay 1a co s& quan trong cho thay
vat liéu cd trién vong str dung trong cac nghién ctu y sinh tiép theo, nhat 1a cac tng
dung lién quan dén danh ddu huynh quang va theo dai té bao. Tuy nhién, dé két luan
day du hon vé d6 an toan sinh hoc, can két hop thém cac phép thir dinh lwgng nhu
WST-1, MTT hoic Live/Dead assay nham xac dinh chinh xac ty & song cua té bao &
tirng nong do.

Nhin chung, két qua tir Hinh 3.16 cho thay mau CsPbBrosl,s@HA-PS khdng
phil hop & néng d6 cao do gay suy giam manh ty 1é song cia té bao 1929, nhung ¢
nong do thap va trung binh thap, vat liéu thé hién kha nang tuong thich sinh hoc tuong
dbi tét. Bidu nay cho thiy I16p bao HA-PS di co vai trd tich cuc trong viéc cai thién
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tinh an toan sinh hoc cta hé vt liéu, ddng thdi mé ra trién vong st dung mau trong
cac ung dung bioimaging hoac nghién cauy sinh & diéu kién nong do thich hop.
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KET LUAN VA KIEN NGHI

KET LUAN

Bai nghién ctu di tong hop va khao sat thanh coéng hé vat liéu
CsPbBrosl.s@HA-PS trén co sé bién tinh bé mat tinh thé nano perovskite
CsPbBrosl2.5 bang 16p phu HA-PS, nham cai thién d6 6n dinh trong méi trudng nudc,
nang cao tinh twong thich sinh hoc va mé rong trién vong tng dung trong linh vuc
hinh anh hoéa sinh hoc. Két qua thu dwgc cho thiy huéng nghién ctu 1a phi hop, dong
thoi bude dau khing dinh hiéu qua ctia phuong phap phi bé mat ddi véi hé perovskite
halide phat quang dé.

Trudc hét, mau CsPbBroslks@HA-PS da duoc tong hop thanh cong. Lép pha
HA-PS khong chi tao ra 16p bao quanh bé mit hat ma con gép phan cai thién rd rét
kha ning phan tan va do on dinh cua vat liéu trong méi trudong nude. Pay 1a két qua
c6 y nghia quan trong vi perovskite halide vén rat nhay véi do am va dé suy giam
tinh chat quang hoc khi tiép xuc véinude. Trong hé vat liéu nghién ctu, 16p pha HA-
PS dong vai trd nhu mot 16p bao vé trung gian, gidp han ché su tiép xdc truc tiép gita
16i perovskite véi méi truong phan tan, tir d6 duy tri trang thai on dinh cuaa vat liéu
t6t hon so v&i mau chua phi.

Két qua khao sat ciing cho thdy mau pha c6 kha ning phén tan trong nuéc tot
hon rd rét so v&i mau khong pha. Néu mau CsPbBroslzs nhanh chdng suy giam tin
hiéu phat quang khi dua vao nudc, thi mau CsPbBrosl.s@HA-PS van duy tri duoc
trang thai phéat quang trong thoi gian dai hon. Hiéu qua ndy con duoc thé hién qua két
qua pho phat quang theo thoi gian. Cuong do phat quang cuc dai caa mau pha dat
khoang 1.00 x 10¢ tai thoi diém 90 phit va sau 24 gio van con khoang 4.27 x 105,
trong khi mau khong phu chi con khoang 1.07 x 10% ¢ cling thoi diém. Bén canh do,
gia tri FWHM cua mau phu ¢ giai doan dau nhé hon, phan anh phd phat xa gon hon
va chat lwgng phét quang tot hon. Nhitng két qua nay cho thiy 16p phi HA-PS di 1am
cham qua trinh suy giam phat quang cua vat li¢u trong méi truong nude.

So voi mau ban dau, hé vat liéu CsPbBrosls@HA-PS cho thiy wu thé rd rét
& ba phuong dién chinh: kha ning phan tan trong nudc tot hon, do bén phat quang

cao hon va tinh twong thich sinh hoc duoc cai thién. Nhu vay, viéc phu HA-PS khong
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chi cai thién mot dic tinh riéng 1é ma con tac dong ddng thoi dén nhiéu yéu té quan
trong lién quan dén kha ning tng dung cua vat liéu trong méi truong sinh hoc.

V& tinh an toan sinh hoc, két qua danh gia trén dong té bao lanh L929 cho thay
doc tinh cua vat liéu phu thuoc rd rét vao nong do. Gia tri 1Cso = 30.01813738 +
2.34183525 cho thay & ndng do cao, vat liéu cé thé 1am giam dang ké kha ning séng
cua té bao. Tuy nhién, & ving ndng d6 thap, dac biét tir khoang 6.25 ppm tré xuéng,
ty 16 sdng cua té bao van duy tri & mac cao. Két qua nay cho thay Iop phu HA-PS da
gop phan han ché anh huong bat loi cua hé perovskite ddi véi té bao thudng, qua do
nang cao trién vong ung dung cua vt liéu trong linh vucy sinh.

Tom lai, I6p phu HA-PS da mang lai nhirng cai thién c6 y nghia cho hé vat
lieu CsPbBroslys, bao gom ting d6 6n dinh trong méi trudng nudc, duy tri dac tinh
phét quang tot hon va budc dau cai thién tinh twong thich sinh hoc. Nhirng két qua
nay cho thiy hé CsPbBr0.512.5@HA-PS ¢ tiém ning cao hon dang ké so véi mau
chwa phu, d6ng thoi tao co sd cho cac nghién ciu tiép theo theo hudng bioimaging

va phét trién vat liéu nano phat quang ding trong méi truong sinh hoc.

KIEN NGHI

Tur nhitng két qua trén, dé tai c6 thé phat trién theo hudng tng dung y sinh cua
hé vat liéu CsPbBrosl.s@HA-PS, dic biét trong linh vuc danh dau huynh quang té
bao va hd tro diéu tri ung thu. Can tiép tuc tdi wu hoa quy trinh tong hop va pha bé
mit dé nang cao hon nita d6 6n dinh cua vat liéu trong médi trudng sinh hoc, dong
thoi duy tri tt dic tinh phat quang cua hé.

Ngoai ra, hé CsPbBro sl s@HA-PS c6 thé duoc tiép tuc nghién ciru theo hudng
két hop gitra kha niang phat quang dé quan sat té bao véi kha ning mang thudc hoac
hd tro cac liéu phap diéu tri khac. Néu duoc phat trién dong bo theo hudng nay, vat
lieu khdng chi ¢ gia tri trong hinh anh héa sinh hoc ma con c6 trién vong tré thanh

mot hé nano da chirc ning phuc vu chan doan va diéu tri ung thu.



69

TAI LIEU THAM KHAO

[1] U. Anand et al., “Cancer chemotherapy and beyond: Current status,
drug candidates, associated risks and progress in targeted therapeutics,” Genes
Dis., wvol. 10, no. 4, pp. 1367-1401, Jul. 2023, doi:
10.1016/j.gendis.2022.02.007.

[2] F. Alexis, E. M. Pridgen, R. Langer, and O. C. Farokhzad,
“Nanoparticle Technologies for Cancer Therapy,” 2010, pp. 55-86. doi:
10.1007/978-3-642-00477-3_2.

[3] F.-S. Liu, “Mechanisms of Chemotherapeutic Drug Resistance in
Cancer Therapy—A Quick Review,” Taiwan. J. Obstet. Gynecol., vol. 48, no.
3, pp. 239244, Sep. 2009, doi: 10.1016/51028-4559(09)60296-5.

[4] J. Yun and et al, “Personalized cancer therapy using molecular
biomarkers,” Journal of Clinical Oncology, pp. 126-134, 2021.

[5] R. Sullivan, “Global access to cancer care: challenges and solutions,”
2020.

[6] Y.-R.Li, Z. S. Dunn, Y. Yu, M. Li, P. Wang, and L. Yang, “Advancing
cell-based cancer immunotherapy through stem cell engineering,” Cell Stem
Cell, vol. 30, no. 5, pp. 592-610, May 2023, doi: 10.1016/j.stem.2023.02.009.
[7] T. Wang, Y. Ni, and L. Liu, “Innovative Imaging Techniques for
Advancing Cancer Diagnosis and Treatment,” Cancers (Basel)., vol. 16, no.
14, p. 2607, Jul. 2024, doi: 10.3390/cancers16142607.

[8] P. K. Singh, P. K. Gupta, V. Gupta, S. Singh, and S. Akhtar, “Making
Cancer Imaging Smarter: Emerging Techniques and Computational Outlook to
Guide Precision Diagnostics,” Open Bioinforma. J.,vol. 17, no. 1, Nov. 2024,
doi: 10.2174/0118750362344593241111114723.

[9] D. Sumanth Kumar, B. Jai Kumar, and H. M. Mahesh, “Quantum
Nanostructures (QDs): An Overview,” in Synthesis of Inorganic
Nanomaterials, Elsevier, 2018, pp. 59-88. doi: 10.1016/B978-0-08-101975-
7.00003-8.



70

[10] T.Jamieson, R. Bakhshi, D. Petrova, R. Pocock, M. Imani, and A. M.
Seifalian, “Biological applications of quantum dots,” Biomaterials, vol. 28, no.
31, pp. 4717-4732, Nov. 2007, doi: 10.1016/j.biomaterials.2007.07.014.

[11] A. M. Derfus, W. C. W. Chan, and S. N. Bhatia, “Probing the
Cytotoxicity of Semiconductor Quantum Dots,” Nano Lett., vol. 4, no. 1, pp.
11-18, Jan. 2004, doi: 10.1021/nl0347334.

[12] I. L. Medintz, H. T. Uyeda, E. R. Goldman, and H. Mattoussi,
“Quantum dot bioconjugates for imaging, labelling and sensing,” Nat. Mater .,
vol. 4, no. 6, pp. 435-446, Jun. 2005, doi: 10.1038/nmat1390.

[13] C. H. R, J. D. Schiffman, and R. G. Balakrishna, “Quantum dots as
fluorescent probes: Synthesis, surface chemistry, energy transfer mechanisms,
and applications,” Sens. Actuators B Chem., vol. 258, pp. 1191-1214, Apr.
2018, doi: 10.1016/j.snb.2017.11.189.

[14] M. V. Kovalenko, L. Protesescu, and M. 1. Bodnarchuk, “Properties
and potential optoelectronic applications of lead halide perovskite
nanocrystals,” Science (1979)., vol. 358, no. 6364, pp. 745-750, Nov. 2017,
doi: 10.1126/science.aam7093.

[15] L. Protesescuetal., “Nanocrystals of Cesium Lead Halide Perovskites
(CsPbX 3, X =Cl, Br, and 1): Novel Optoelectronic Materials Showing Bright
Emission with Wide Color Gamut,” Nano Lett., vol. 15, no. 6, pp. 3692-3696,
Jun. 2015, doi: 10.1021/nl5048779.

[16] X.Zeng, G.Zhang, J. Zhu, and Z. Wu, “Adsorption of heavy metal ions
in water by surface functionalized magnetic composites: a review,” Environ.
Sci. (Camb)., vol. 8, no. 5, pp. 907-925, 2022, doi: 10.1039/D1EWO00868D.
[17] H. Huang, L. Polavarapu, J. A. Sichert, A. S. Susha, A. S. Urban, and
A. L. Rogach, “Colloidal lead halide perovskite nanocrystals: synthesis, optical
properties and applications,” NPG Asia Mater.,vol. 8, no. 11, pp. e328—e328,
Nov. 2016, doi: 10.1038/am.2016.167.

[18] G. D. Prestwich, “Engineering a clinically-useful matrix for cell
therapy,” Organogenesis, vol. 4, no. 1, pp. 42-47, Jan. 2008, doi:
10.4161/0rg.6152.



71

[19] H. Lee, H. Mok, S. Lee, Y.-K. Oh, and T. G. Park, “Target-specific
intracellular delivery of siRNA using degradable hyaluronic acid nanogels,”
Journal of Controlled Release, vol. 119, no. 2, pp. 245-252, Jun. 2007, doi:
10.1016/j.jconrel.2007.02.011.

[20] F. Zhang et al., “Brightly Luminescent and Color-Tunable Colloidal
CH 3 NH 3 PbX 3 (X = Br, I, Cl) Quantum Dots: Potential Alternatives for
Display Technology,” ACS Nano, vol. 9, no. 4, pp. 4533-4542, Apr. 2015, doi:
10.1021/acsnano.5b01154.

[21] M. Wang et al., “Lead-Free Perovskite Materials for Solar Cells,”
Nanomicro Lett., vol. 13, no. 1, p. 62, Dec. 2021, doi: 10.1007/s40820-020-
00578-z.

[22] F. Zhang, H. Zhong, and C. Chen, “Brightly Iuminescent and color-
tunable colloidal CHsNH:PbXs (X = Br, I, Cl) quantum dots: potential
alternatives for display technology,” Nano Lett., vol. 15, no. 8, pp. 46374643,
2020.

[23] H. Huang, L. Polavarapu, J. A. Sichert, A. S. Susha, A. S. Urban, and
A. L. Rogach, “Colloidal lead halide perovskite nanocrystals: synthesis, optical
properties and applications,” NPG Asia Mater., vol. 8, no. 11, pp. e328—e328,
Nov. 2016, doi: 10.1038/am.2016.167.

[24] C. Bi, Y. Wang, and W. Shi, “Lead-free perovskite materials for
optoelectronic and biomedical applications,” Advanced Science, vol. 8, 2021.
[25] M. Chen and D. Li, “Perovskite nanomaterials for biomedical
applications: progress and perspectives.,” Mater. Today Bio, vol. 14, 2022,
[26] H. Huang, L. Polavarapu, J. A. Sichert, A. S. Susha, A. S. Urban, and
A. L. Rogach, “Colloidal lead halide perovskite nanocrystals: Synthesis,
optical properties and applications,” 2016. doi: 10.1038/am.2016.167.

[27] X Liu, L. Cao, Z. Guo, Y. Li, W. Gao, and L. Zhou, “A Review of
Perovskite Photovoltaic Materials’ Synthesis and Applications via Chemical
Vapor Deposition Method,” Materials, vol. 12, no. 20, p. 3304, Oct. 2019, doi:
10.3390/mal12203304.

[28] F. Luo et al., “Biocompatible perovskite quantum dots with superior

water resistance enable long-term monitoring of the H > S level in vivo,”



72

Nanoscale, vol. 13, no. 34, pp. 14297-14303, 2021, doi:
10.1039/D1NR02248B.

[29] Z Yang et al., “Lead Halide Perovskite Nanocrystals—Phospholipid
Micellesand Their Biological Applications: Multiplex Cellular Imaging and in
Vitro Tumor Targeting,” ACS Appl. Mater. Interfaces, vol. 11, no. 51, pp.
47671-47679, Dec. 2019, doi: 10.1021/acsami.9b12924.

[30] J. Han, M. Sharipov, S. Hwang, Y. Lee, B. T. Huy, and Y.-I. Lee,
“Water-stable perovskite-loaded nanogels containing antioxidant property for
highly sensitive and selective detection of roxithromycin in animal-derived
food products,” Sci. Rep., vol. 12, no. 1, p. 3147, Feb. 2022, doi:
10.1038/s41598-022-07030-9.

[31] L. T.T.Huong et al., “Chemically synthesized CdSe quantum dots
induce apoptosis in AGS gastric cancer cells via ROS generation,” Nanoscale
Adv., vol. 7, no. 2, pp. 572-582, 2025, doi: 10.1039/D4NA00795F.

[32] G.Wang, Y. Qi, Z. Zhou, Z. Liu, and R. Wang, “Research Progress of
Halide Perovskite Nanocrystals in Biomedical Applications: A Review,”
Inorganics (Basel)., vol. 13, no. 2, p. 55 Feb. 2025, doi:
10.3390/inorganics13020055.

[33] D. Jia, M. Xu, S. Mu, W. Ren, and C. Liu, “Recent Progress of
Perovskite Nanocrystals in Chem/Bio Sensing,” Biosensors (Basel)., vol. 12,
no. 9, p. 754, Sep. 2022, doi: 10.3390/bios12090754.

[34] Y. He et al., “Perovskite quantum dots modulating upconversion
nanomaterials for cancer early detections,” Cancer Nanotechnol., vol. 14, no.
1, p. 52, Dec. 2023, doi: 10.1186/512645-023-00206-6.

[35] A.Yasin, Y.Ren, J. Li, Y. Sheng, C. Cao,and K. Zhang, “Advances in
Hyaluronic Acid for Biomedical Applications,” Front. Bioeng. Biotechnol.,
vol. 10, Jul. 2022, doi: 10.3389/fbioe.2022.910290.

[36] G. Getachew, A. Wibrianto, A. S. Rasal, W. Batu Dirersa, and J.-Y.
Chang, “Metal halide perovskite nanocrystals for biomedical engineering:
Recent advances, challenges, and future perspectives,” Coord. Chem. Rev., vol.
482, p. 215073, May 2023, doi: 10.1016/j.ccr.2023.215073.



73

[37] Z Yang et al., “Lead Halide Perovskite Nanocrystals—Phospholipid
Micellesand Their Biological Applications: Multiplex Cellular Imaging and in
Vitro Tumor Targeting,” ACS Appl. Mater. Interfaces, vol. 11, no. 51, pp.
47671-47679, Dec. 2019, doi: 10.1021/acsami.9bh12924.

[38] L. Protesescu etal., “Nanocrystals of Cesium Lead Halide Perovskites
(CsPbX 3, X =CI, Br, and 1): Novel Optoelectronic Materials Showing Bright
Emission with Wide Color Gamut,” Nano Lett., vol. 15, no. 6, pp. 3692-3696,
Jun. 2015, doi: 10.1021/nl5048779.

[39] K. Vighnesh, S. Wang, H. Liu, and A. L. Rogach, “Hot-Injection
Synthesis Protocol for Green-Emitting Cesium Lead Bromide Perovskite
Nanocrystals,” ACS Nano, vol. 16, no. 12, pp. 19618-19625, Dec. 2022, doi:
10.1021/acsnano.2¢11689.

[40] J. M. Wickens et al., “Recent advances in hyaluronic acid-decorated
nanocarriers for targeted cancer therapy,” Drug Discov. Today, vol. 22, no. 4,
pp. 665-680, Apr. 2017, doi: 10.1016/j.drudis.2016.12.009.

[41] S. B. Rizvi, S. Ghaderi, M. Keshtgar, and A. M. Seifalian,
“Semiconductor quantum dots as fluorescent probes for in vitro and in vivo bio-
molecular and cellular imaging,” Nano Rev., vol. 1, no. 1, p. 5161, Jan. 2010,
doi: 10.3402/nano.v1i0.5161.

[42] H.Jung, S.Jeong, Y. Park, Y. Shin, and H. Jeong, “X-ray Diffraction
Analysis of Damaged Layer During Polishing of Silicon Carbide,”
International Journal of Precision Engineering and Manufacturing, vol. 24,
no. 1, pp. 25-32, Jan. 2023, doi: 10.1007/s12541-022-00711-5.

[43] S. Konde, J. Omik, J. A. Prume, J. Taiber, and M. Koch, “Exploring
the potential of photoluminescence spectroscopy in combination with Nile Red
staining for microplastic detection,” Mar. Pollut. Bull., vol. 159, p. 111475,
Oct. 2020, doi: 10.1016/j.marpolbul.2020.111475.



