(12) BAN MO TA SANG CHE THUOC BANG POC QUYEN SANG CHE

(19) Cong hoa xa hgi chi nghia Viét Nam (VN) (11)
CUC SO HU'U TRI TUE
1-0034959

(51 GOIN 27/00; COSK 3/04; C12Q 1/68 (13) B

(21) 1-2018-02081 (22) 17/05/2018
(45) 27/03/2023 420 (43) 27/08/2018 365A
(73) Truong Pai hoc Bach khoa Ha N6i (VN)
S6 1, Pai Co Viét, quan Hai Ba Trung, thanh phé Ha No1
(72) Truong Thi Ngoc Lién (VN); Pé Thi Ngoc Tram (VN).

(54) QUY TRINH TONG HOP VAT LIEU LAI CAU TRUC NANO HAI CHIEU GIUA
POLYME PONG TRUNG HOP POLYPYRROL-POLYPYRROL CARBOXYL
(PPY-PPA) VA OXIT GRAPHEN DANG KHU PIEN HOA (ERGO) UNG DUNG
CHE TAO CAM BIEN TRONG CHAN POAN BENH SOM

(57) Sang ché dé xuat quy trinh ché tao vat lidu lai cau trac nano hai chiéu giira polyme

dong trung hop polypyrrol-polypyrrol carboxyl (Ppy-PPa)va oxit graphen dang khu dién

hoa (erGO) tmg dung ché tao cam bién sinh hoc trong chan doan sém bénh. Theo quy trinh
nay, khang thé don dong dugc ¢ dinh 1én dién cuc PPy-PPa/erGO/SPCE (Screen-Printed

Carbon ink Electrode - dién cyc myc in cac bon) thong qua lién két héa tri giira nhom amin

ciia khang thé v6i nhom carboxyl cia mang polyme. Cic nhém chic hydroxyl (-OH) &

trén bé mat va nhom metyl (-CH;) dinh & ria cac don 16p erGO dong vai tro la cac dich oxy
hoa trong phan tng trung hop polyme PPy-PPa dan den chudi PPy-PPa lién két v6i erGO
phat trlen thanh ciu trac tAm nano hai chiéu. PPy-PPa gin chit trén erGO thong qua tuong
tac xép chdng m - m, gidn nd va co rat do su kich thich hodc phi kich thich dugc cung cap
boi mang ludi cac tim erGO mang lai sy phat trién 6n dinh cua mang polyme PPy-PPa lam
tang do 1ap lai cua cam bién. Hon nita, erGO tao ra mot mang dan dién & dudi 16p polyme

PPy-PPa, tao diéu kién van chuyén dién tir gitta PPy-PPa va erGO s& lam ting d6 nhay cta

cam bién.
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Linh vuc k§ thuét dé cap

Sang ché dé cép dén cong nghé tong hop vat lidu lai ¢é cau triic nano hai chidu
gifta polyme ddng tring hop polypyrrol (PPy)-polypyrrol cacboxyl (PPa) va oxit
graphen dang khir dién hoa (electrochemical reduced graphene oxide - erGO) tng
dung trong ché tao cam bién mién dich xé4c dinh chi ddu sinh hoc khang nguyén AFP
(Alphafetoprotein) chin doan sém ung thu gan.Vat liéu lai dugc tong hop trén dién
cuc muc in cac bon SPCE (screen-printed carbon ink electrode) theo phuong phéap
dién hoa quét thé tudn hoan. Sang ché ciing cung cap phwong phap khir dién hoa tim
oxit graphen (GO) thanh graphen dang erGO (electrochemical reduced graphen
oxide) c6 tinh din dién cao. Phuong phap nay c6 uu diém don gian, nhanh, khéng
gy 6 nhiém moi truong va san phim erGO khéng bi nhidm bin do trong qua trinh
khir khong ding bét ky tac nhan hoa hoc khir ndo. Pong thoi dién cuc dugc bién tinh
véi erGO c6 thé dugc st dung lam chét xtc tac dién héa hodc ung dung trong ché tao

cam bién sinh hoc do ¢6 dién tich bé mit riéng 16n va tinh twong thich sinh hoc cao.

Tinh trang k§ thuit cia sang ché

Mot trong nhing yéu t6 quan trong quyét dinh téi chit luong cta cam bién sinh
hoc chinh 14 phuong phap ¢ dinh céc dau thu sinh hoc (enzym, khang thé, DNA...)
1én trén bé mit dién cuc cam bién. Phuong phap cb dinh khong nhitng phai dam béao
tinh gan két vé mit co hoc ma con phai dam bao lién két v& mit tin hiéu giita dau thu
sinh hoc véi by phan chuyén dbi ctia cam bién, duy tri duge hoat tinh ciing nhu tinh
6n dinh sinh hoc va kiém soét duoc su phan b6 dinh hudng cia dau thu sinh hoc trén
bé mit dién cuc rén. Cho dén nay da c6 nhidu phuong phép cb dinh dugc phat trién,
trong sO d6 ¢6 phuong phap sir dung lién két cong hoéa tri gifta mang polyme phu trén
bé mit dién cyc cam bién véi dau thu sinh hoc. Phuong phap nay cai thién duoc hinh

thai, méat dg, sy phén bd cua cac dau thu sinh hoc cling nhu tai tao lai va déng nhét bé
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mit dién cuc cam bién. Phuong phap ¢ dinh nay c6 thé 1am giam hoic loai bd mot
s6 vAn d& nhu sy khong 6n dinh, khuéch tan, két tiia, hodc khtt hoat tinh cua phén ti
sinh hoc ctia mot s6 phuong phap cb dinh khac nhu hép thu vat ly, bay hay hoa rén.
Mot sb nghién ctru da @& cap dén viéc st dung mang polyme PPy dé cb dinh enzym,
DNA, khéng thé... Tuy nhién, s6 lugng nhém -NH xuét hién trén mang khéng nhiéu,
dan dén hiéu suét cé dinh khong cao. Hon nita, ban chat ciia PPy 13 polyme din c6
tinh ky nuéc trong khi d6 PPa c¢6 do dan kém hon nhung c6 tinh wa nudc. Nhu vy,
polyme ddng tring hop PPy-PPa c6 thé loi dung duogc dic tinh cao vé do din va tinh
tuong thich sinh hoc cta PPy, tinh wa nude va kha nang tao lién két hoa tri gifta gbe -
COOH ctia PPa v6i nhém amin (-NH,) ctia khang thé lam ting higu sudt c¢b dinh dan
dén tang d¢ nhay cua cam bién. Bén canh d6, hiéu suét c6 dinh cling phu thudc manh
vao dién tich bé mit riéng cta dién cuc cam bién.

Graphen, mdt dang thu hinh ctia cac bon véi cdu tric phang 2D, c6 cau tao 1a
mét don 16p céc bon tinh khiét, lién két véi nhau thanh mot mang lu6i lyc gidc hinh
t6 ong bang lién két sp2. Chinh vi cdu triic ndy nén graphen rat bén vitng, tro v& mat
héa hoc va c6 dién tich bé mit riéng rat 16n (2630 m%/g d6i vé6i graphen don 16p, gép
2 14n so véi dng nano cac bon don vach). Trong chu trac cta graphen, ngoai lién két
sigma (o) bén viing con ton tai lién két pi () kém bén hon va cé dinh huéng khéng
gian vudng gdc vai cac orbital sp2 nén céc dién tir tham gia lién két nay rat linh dong
dan t6i graphen c6 d6 dan dién rat cao va dugc ky vong tré thanh vt lidu “xuong
séng” trong phét trién linh kién dién ttr thé hé méi. Trong sd cac phuong phap téng
hop vat liéu graphen thi phuong phép tach 16p héa hoc tir graphit qua hai giai doan
oxy hoa tach 16p graphit tir oxit graphen (GO) va khir héa GO thanh graphen c6 thé
tao ra dugc lugng san phim 16n vai chi phi thip va chét lugng vira du dé (mg dung.
Vat liéu tao thanh sau bude khir dién hoéa GO duoge goi 12 erGO c6 @ dan dugc cai
thién hon so vdi GO, dién tich riéng bé mit dat 560,6 m?/ g vaco c4u triic nano Xép.
Hon nita, erGO chitra cac nhom chitc nhu nhém hydroxyl (-OH) va epoxy (-O) & trén
bé mit va nhém metyl (-CHs) dinh & ria cac don 16p. Cac nhém chire nay hoan toan
c6 thé tham gia vao phan tmg tring hop dé tdng hop polyme.

Cho dén nay, chua c¢6 céng bd nao vé nghién ctru tdng hop mang polyme dong
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trung hop PPy-PPa trén dién cuc thuong mai in luéi mang day véi muyc in cic bon
(SPCE) dugc bién tinh bdi erGO tng dung trong ché tao cam bién mién dich dién héa
chin doan sém ung thu gan. Céc k¥ thuat sir dung trong sang ché cho phép thuc hién
trén céc thiét bi don gian, chi phi thap va pht hop diéu kién khoa hoc cong nghé ctia

Viét Nam. Sang ché c¢6 y nghia khoa hoc va thuc tién cao.

Ban chit k§ thuit ciia sing ché

Muc dich cia sang ché 13 d& xudt t6 hop vat liéu lai cAu tric nano hai chiéu gitta
polyme ddng tring hop va oxit graphen dang khir dién héa (PPy-PPa/erGO) c6 thé
duoc san xuét va tich hop dé dang vao céac thiét bi c6 lién quan.

Theo mét khia canh, sang ché dé xuit quy trinh ché tao vat liu lai c4u tric nano
hai chidu PPy-PPa/erGO ting dung ché tao cam bién sinh hoc trong chin doan bénh
sém. Theo quy trinh nay, ddu tién dién cuc SPCE dugc bién tinh boi 16p GO bing
phuong phap nho phi. Sau d6 GO duoc khir dién hoa thanh erGO trén bé mit dién
cuc cam bién tai dién 4ap -1,5 V so véi dién cuc Ag/AgCl gitp cai thién do dan ciing
nhu lam ting dién tich bé mat riéng cta dién cuc. Cac nhém chire hydroxyl (-OH) &
trén bé mit va nhém metyl (-CH;) dinh & ria cac don 16p déng vai trd 1a céc dich oxy
hoéa trong phan tng tring hop polyme PPy-PPa din dén chudi PPy-PPa lién két véi
erGO phat trién thanh cAu tric tdm nano hai chiu chir khong phai 1a dang bong sup
lo thong thuong (cauliflower). Lép mang erGO tao ra mot mang dan dién & dudi 16p
polyme PPy-PPa, tao diéu kién van chuyén dién tir gitta PPy-PPa va erGO din dén
lam ting d6 nhay cta cam bién. Hon nita, PPy-PPa gan chit trén erGO thong qua
tuong tac xép chdng -7, gisin nd va co rut do sy kich thich hodc phi kich thich dugc
cung cdp boi mang ludi cac tim erGO, mang lai su phat trién on dinh ctia mang
polyme PPy-PPa lam ting d6 1p lai ctia cam bién. Tréi v6i cong nghé hién tai, mang
polyme thudng dugc tong hop truc tiép trén dién cuc cam bién nén céu tric polyme
thuong c6 dang bong stip lo va dé xay ra hidu tmg tadch mang.

Theo mét khia canh khac, sang ché dé xuét quy trinh cong nghé ché tao td hop vét
liéu lai cau triic nano hai chidu PPy-PPa/erGO sir dung phuong phap nhé phu va dién

héa quét thé tudn hoan theo séang ché.
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Theo mot khia canh khac, sang ché con dé xuét viéc ung dung vat liéu lai theo
séng ché @& ché tao cam bién mién dich dién héa phé tong trd faradaic (EIS) va quét
thé tudn hoan (CV) ding trong chin dodn sém bénh. Cam bién nay hoat dong theo
nguyén tic khi xay ra phan tmg mién dich dic hiéu giita khdng nguyén va khéng thé
duoc cb dinh trén bé mit dién cuc clia cam bién s& hinh thanh nén mot 16p mang dién
mdi lam ngan can qua trinh truyén dién tich trong dung dich do téi dién cyuc. Dan t6i
lam ting gié tri dién trd truyén dién tich (Rer) trong mach twong dwong Randles dong
thoi lam giam cuong do dong tin hi€u cta hé.

Theo mot khia canh khéc, sang ché dé xuét quy trinh c6 dinh khang thé 1én bé
mit dién cuc cam bién théng qua nhom -COOH cua mang vat liéu lai cAu trac nano
hai chiéu PPy-PPa/erGO.

Theo mot khia canh khéc, sang ché d& xuit cac phan tich bd trg céc tinh chat ctia
dién cuc cam bién sau mdi budc cong nghé bang phwong phap do quang phd Raman
va chup anh hién vi dién tir quét SEM.

Theo mdt khia canh khéc nita, sang ché d& xudt quy trinh x4c dinh khang
nguyén AFP bang cam bién mién dich dién héa phd tong tré faradaic va quét thé tudn
hoan (CV) str dung vat liéu lai cAu trac nano hai chiéu PPy-PPa/erGO theo sang ché.
Quy trinh ndy gdm cac cong doan chinh 1a: x4y dung dudng chuén ctia cam bién; xac
dinh gi6i han phat hién cta cam bién; va s dung cam bién dé phan tich mAu trong
thuc té véi sai s6 do xéc dinh.

MO ta van tit cac hinh vé

Sang ché s& duoc minh hoa rd hon théng qua cac hinh v& kém theo dudi ddy, trong do:

Hinh1: Quy trinh tdng hop vét liéu lai cdu triic nano hai chiéu gifta polyme dong
tring hop PPy- PPa va erGO trén dién cuc SPCE béng phuong phap dién hoa quét
thé tudn hoan (CV) tmg dung cb dinh khang thé.

Hinh 2: Nguyén ly hoat dong ctia cam bién dién héa phd tong trd faradaic.

Hinh 3: Quy trinh x{r Iy mAu mau bénh pham.

Hinh 4: Pép tng dong - thé clia dién cuc duoc téng hop mang polypyrrol —
polypyrrol carboxyl (PPy-PPa) véi ty 1& 2-pyrrol-carboxyl axit (Pa) so véi monome
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pyrrol (Py) thay ddi tir 0 dén 100% mol trong dung dich bao gdm [Fe(CN)6]*/* SmM
vaKCl0,1 M véi tbe d6 quét 1a 50 mV/s.

Hinh 5: Dic trung quang phd Raman ctia mang polyme ddng trung hop PPy-PPa
trén dién cuc SPCE (do tai 4 vi tri khac nhau) tai budc séng kich thich 1a 633 nm
trong 30 gidy vdi cong suit 25 mW va do phan gidi nho hon 2 em™.

Hinh 6: Bang 1: s song dic trung trong phd Raman ciia polyme dong tring
hop PPy-PPa theo thuc nghiém va so sanh véi gia tri ly thuyét.

Hinh 7: Pap tng a) phd EIS trong khoang tan s6 tir 50 mHz dén 100 kHz tai thé
hé mach OCP, dién ap xoay chiéu 10 mV va b) dic trung dong-thé tai tbc do quét 50
mV/s clia cam bién mién dich dién hoa st dung polyme dong tring hop PPy-PPa (v6i
ty 18 Pa so véi Py 1a 3:1) v6i ndng do khang nguyén AFP thay dbi tir 0 dén 100
ng.mL". Dung dich do gém [Fe(CN)6]*"* 5 mM va KCI 0,1 M. Pudng dic trung
chudn cta cam bién ¢) do EIS thé hién su phu thudc cta gid tri ARcr va d) cam bién
do CV thé hién sy phu thudc cta su thay dbi cudng do dong pic khir Al vao ndng do
khéng nguyén AFP.

Hinh 8: A) Puong quét CV khu GO trén bé mit dién cuc SPCE thanh erGO
trong dung dich PBS 100 mM (pH = 6,6), 30 vong tai tbc d6 50 mV/s. B) Pic trung
quang phd Raman ctia mang GO va mang erGO trén dién cuc SPCE tai budc song
kich thich 1 633 nm trong 30 gidy v6i cong suit 25 mW va dd phan giai nhé hon 2
cm™,

Hinh 9: Anh chup hién vi dién tir quét (SEM) ciia a) bé mit dién cuc SPCE tran,
b) ¢6 nhé phii GO, ¢) dién cuc SPCE bién tinh boi erGO va d) dién cuc duge tong
hop vét liéu lai cdu tric nano hai chiéu gitta PPy-PPa va erGO.

Hinh 10: Pap ting a) phd EIS trong khoang tan s6 tir 50 mHz dén 100 kHz tai
thé hé mach OCP, dién 4p xoay chidu 10 mV va b) dong-thé (CV) tai tbc d6 quét 50
mV/s cua cam bién mién dich dién hoa sir dung tb hop vét liéu lai cAu trac nano hai
chidu PPy-PPa/erGO v&i ndng d6 khang nguyén AFP thay dbi tir 0 dén 100 ng.mL™.
Dung dich do gdm [Fe(CN)g]** 5 mM va KC1 0,1 M. Pudng dic trung chuén cia c)

cam bién do EIS thé hién su phu thudc cta gia tri ARcr va d) cam bién do CV thé
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hién sy phu thudc cta su thay d6i cudng d6 dong pic khir Al vao ndng do khang

nguyén AFP.

MG ta chi tiét sang ché

Sau day, sang ché s& dugc mo ta chi tiét ¢6 dua vao céc hinh v& kém theo. Phan
md ta sau ddy nham muc dich gitp hiéu r3 hon sang ché thong qua viéc mo ta mot sd
khia canh va cc phuong 4n thuc hién. Cac khia canh va cac phuong 4n nay khong co6
muc dich gi6i han sang ché chi nhur vay.

Sau day, cac khia canh cla sang ché theo céc phuong an uu tién thuc hién sé
duoc mo ta.

Trudc hét 1a v& quy trinh téng hop vat lidu lai chu trac nano hai chidu gitra
polyme dong tring hgp PPy-PPa va erGO tng dung c¢b dinh khang thé. Theo mot
phuong an wu tién quy trinh nay bao gdm céc budc sau:

Budc 1: Nho phu GO

Phan tan GO trong nuéc d@ ion véi nong d6 100 pg.mL". Nhé 3 uL dung dich nay
1én dién cuc cua cam bién va dé khé & diéu kién nhiét do phong. Lip lai budc nay
khoang 5 1an thu duoc dién cyc SPCE c¢6 16p GO phi trén bé mit (ky hiéu 1a
GO/SPCE).
Budc 2: Khit dién héa GO trén SPCE tao erGO

Nhé 35uL dung dich PBS 100 mM (pH = 6,6) 1én dién cuc GO/SPCE va tién
hanh quét thé phéan cuc vong CV tir 0 dén -1,5 V so véi dién cuc chuan Ag/AgCl véi
s& vong quét 1a 10, 20 va 30, tc d6 quét 1a 50 mV/s. Duéi tic dung ctia dién 4p trong
mdi truong dung dich PBS, cac nhom chirc chtta oxy nhu epoxy, carboxyl va
hydroxyl trén bé miat ctia GO s& bi khir va gift lai mang clia graphen. Qua budc nay
thu duoc dién cuc erGO/SPCE.
Budc 3: Tong hop polyme déng trimg hop PPy-PPa trén dién cuc erGO/SPCE

Monome Pa va Py dugc phéan tan trong dung dich PBS 10 mM (pH = 7,4) co
chira KCI1 0,1 M. Ty 1& ndng d6 mol Pa so v6i Py thay dbi tir 0 dén 100% mol. Nhing
ngap dién cuc erGO/SPCE vao trong dung dich polyme va quét thé vong CV tir -0,8
V dén +0,8 V so véi dién cuc chudn Ag/AgCl, tbe d6 quét 30 mV/s va 20 vong quét.
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bién cuc PPy-PPa/erGO/SPCE sau d6 dugc rira bing nudc dé ion, siy nhe bang dong
khi N, va s&n sang cho budc ¢ dinh khang thé.
Budc 4: Cé dinh khdng thé 1én dién cuc PPy-PPa/erGO/SPCE

DAu tién tién hanh hoat héa nhém -COOH cua mang polyme PPy-PPa bang hén
hop gdm N-hydroxysucxinimit (NHS) va l-etyl-3-(3-dimetylaminopropyl)
carbodiimit (EDC). NHS va EDC dugc phan tan trong d¢ém PBS 10 mM. Sau d6 tron
dung dich NHS ndng d6 0,2 M va dung dich EDC ndng d6 0,1 M theo ty 1& 1:1 va
rung siéu &m nhanh trong vong 15s. Sau do ldy 3uL dung dich nay nhé 1én bé mit
dién cuc va i & diéu kién nhiét do phong trong vong 30 phut. Trong budc cong nghé
ndy, EDC d3 bién dbi nhém carboxyl -COOH sang nhém trung gian c6 kha ning
phan ing véi nhdm amin cia khang thé tao thanh nhém amit. Tuy nhién, nhém trung
gian ndy rat d& bi thity phéan trong dung méi nude. Do vy, c6 thém NHS s& lam cho
nhém trung gian tuong tdc véi nhom amin cia NHS-este lam cho lién két on dinh,
tang cudng hiéu sudt c¢b dinh khang thé 1én mang. Dién cuc dugc rira bang dung dich
PBS 10 mM chta 0,05 % Tween 20 (Polyethylene glycol sorbitan monolaurate) va
sau d6 rira lai bing nudc d@ ion vai lan dé loai bo hét cac lién két yéu cling nhu cac
chit du thira sau phan tng. Tiép theo, nhé 3 uL khang thé c6 nong d6 tir 50 hozc 100
pg.mL! 16n bé mit va 0 tai nhiét d6 phong trong vong 1 gid. Liic nay, nhém amin (-
NH,) ctia khang thé s& twong tic v6i nhém trung gian tao thanh nhém amit bén viing.
bién cuc duogc rira b%mg dung dich PBS chtra 0,05% Tween 20 dé loai bd hét cac
khéng thé lién két yéu hodc khong lién két v6i mang. Cudi cing 3 uL dung dich
etanolamin néng dd 100 pM duogc nhé 1én bé mit dién cuc dé ngan chin cac lién két
khong dic hidu véi cac gbe tu do du thira trén bé mit, dién cuc sin sang cho cac bude
do dac tiép theo.

Hinh 1 trinh bay quy trinh tong hop vét liéu lai cAu trdc nano hai chiéu giira
polyme dong tring hop PPy-PPa va erGO trén dién cuc SPCE bing phuong phap
dién héa quét thé tuan hoan CV.

Phan tiép theo s& giai thich nguyén 1y hoat dong ctia cam bién mién dich dién héa
phd tong trd faradaic (EIS). Nguyén ly hoat dong co ban ctia cam bién 14 khi phan

mg mién dich xay ra gifta khdng nguyén (chit can phan tich) va khang thé (duoc cb
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dinh trén bé mit) s& hinh thanh nén mdt 16p mang dién méi lam tang tré khang ctia hé
dién hoéa. Tin hiéu tr& khang duoc do trong dung dich gom c6 0,1 M KCI va 5 mM
K3[Fe(CN)s)/K4[Fe(CN)o] trong dai tin sb tir 100 kHz dén 50 mHz tai thé hé mach
OCP va thé xoay chidu 10 mV. Hé dién hoa dugc bidu dién duoc bang so dd mach
dién tuong duong Randles gdm cac dién tré va tu dién (hinh 2). Cac dai lugng nay
duoc x4c dinh thong qua viéc khép phéd EIS. Trong d6, hai dai lugng Rs va Zy dac
trung cho cac tinh chét ciia dung dich dién ly va su khuéch tén cta cip chét do
K;[Fe(CN)]/K4[Fe(CN)g]. Trong khi Cq va Rer phu thude vao tinh chét cach dién va
dan dién tai bé mat tiép xuc gifra dién cuc va chét dién phén tic 12 lién quan dén su
thay d6i trén bé mat cua dién cuc. Vi vay, chiung thudng dugc lya chon 1am tin hiéu
phét hién ctia cam bién. Phd EIS bao gébm mét ban cung tai ving tan sb cao twong
ung voi qua trinh truyén dién tich dién ra trén bé mit dién cuc lam viéc va phan tuyén
tinh tai viing tAn sb thip lién quan téi qué trinh khuéch tan ctia chat dién ly t6i bé mit
dién cuc. Giao diém ctia phin ban cung véi truc Zre chinh 1a gia tri cia Rs va dudng
kinh cua ban cung chinh 13 dién tré Rer cia mach tuong duong Randles. Nhu vay,
gi4 tri Rer phu thude vao ndng d6 khang nguyén t6i lién két dic hidu véi khéng thé.
Tiép theo, phép do quang phdé Raman va chup anh hién vi dién tir quét SEM duogc
thuce hién sau bude tdng hop polyme dong tring hop PPy-PPa ciing nhu khtt dién hoa
oxit graphen GO nhim x4c dinh sy ¢6 mit cia nhom chire carboxyl -COOH cé mit
trong mang polyme dong tring hop, do dong nhét ciing nhu hinh dang ctia mang
polyme dugc tong hop trén dién cuc, va phan tich tinh chét dién ctia GO sau qu4 trinh
khir dién hoa. K§ thuit do quang phd Raman dua trén co s& tan xa cta chum 4nh
sang don sic khi chiéu vao mau, tao ra 4nh séng tan xa Raman duoc ghi nhan lai
bang phén tir thu quang. Vach phd Raman cung cip thong tin vé dao dong phan tir va
cAu trac tinh thé. Quang phé Raman dugc st dung rong rii trong phan tich cac hop
chét hitu co do mdi nhém chirc hitu co c¢é dic trung riéng vé tin sé hip thu. Dua vao
chiéu cao dinh phé Raman cho biét dinh lugng ctia nhém chirc hoéa hoc trong mau
phan tich. Véi phuwong phap chup anh bé mit bang kinh hién vi dién tir quét SEM c6
thé tao ra anh véi d6 phan giai cao clia bé mit mau vat bang céch st dung mét chim

dién t&r (chim céc electron) hep quét trén bé mit mau. Viéc tao anh ctia mau vat duoc
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thuc hién théng qua viéc ghi nhin va phén tich cac bic xa phat ra tir twong tac cia
chim dién t& véi bé mat mau vat. Kinh hién vi dién tir quét c6 diém manh 1a phan
tich ma khong cn phd hity mAu vat va c6 thé hoat dong & chan khong thip. Nhu vy,
hai phuong phép ké trén sir dung trong séng ché dugc d& xuat nhu cac phép phan tich
bd tro cac tinh chit cta dién cuc cam bién sau mdi bude cong nghé.

Tiép theo, cam bién mién dich dién héa s& dugc tmg dung thir nghiém trong mét quy
trinh phan tich mAu. Cu thé, quy trinh phén tich mau bang cam bién mién dich dién hoa
bao gdm céc cong doan sau.

Xaéy dung duong chudn clia cam bién

~ Buéc 1: Khang nguyén dugc phan tan trong huyét thanh véi ndéng d6 xéac dinh.
Huyét thanh duoc 14y tir mau cta 10 bénh nhan am tinh v6i bénh. Nho 3
uL dung dich khang nguyén cin phan tich ¢ ndng d¢ xac dinh 1én bé mit
dién cuc cam bién, 0 & nhiét do phong 30 phut.

Budc 2: Rira sach bé mit cam bién béng dung dich PBS 10 mM, tiép theo l1a nudc
va cubi ciing sdy nhe bang dong khi Na.

Bude3: Nhé 35 plL dung dich gbm ¢4 0,1 M KCI va 5 mM
K;3[Fe(CN)s]/K4[Fe(CN)s] bao pht toan bd 3 dién cuc cua cam bién va tién
hanh do phd EIS.

Buéc 4: Biéu dién phd EIS trén mit phang Nyquist.

Buéc 5: Ding phan mém Ivium khép phd téng tré bang mach twong dwong
Randles, xac dinh gia tri cac phﬁ?m tur dién trong mach.

Lip lai bude 1 dén bude 5 v6i cac mau phan tich véi nbéng d6 xac dinh khac.

Budc 6: Xay dung dd thi phu thudc cia gia tri Rer vao ndng d6 chét phan tich. D6
thi nhan dugc 1a duong chudn ciia cdm bién phét hién lwong chit can phat
hién c6 trong mau phan tich.

Xdc dinh gi6i han phdt hién cia cam bién

Buéce 1: Do phé EIS cuta dién cuc chi c6 khang thé ¢d dinh trén bé mit. Mau do
nay dugc goi 13 mau trang (blank).

Buéc 2: Tién hanh ché tao va do 5 mau tréng nhu buée 1. Xac dinh d6 1éch chuan

cua 5 mau trang.
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Budc 3: Xac dinh d6 dbc cua dudng chuén cta cam bién.

Budc 4: Gi6i han phat hién cta cam bién duge xé4c dinh theo cong thic: 3 1an do
1&ch chun chia cho d6 déc (slope) ctia dudng chuan.
Xdc dinh nong do chat phan tich cé trong mdu thuc

Trén hinh 3 trinh bay so d6 quy trinh xr Iy mau thuc. Sau khi x&t ly xong, lay 2
uL dung dich nho 1én dién cuc va G ¢ nhiét 4o phong trong 30 phut. Rira dién cuc
bing dém PBS 10 mM va nude ri sdy nhe bang dong khi N,. Nho 35 uL dung dich
gdm ¢6 0,1 M KCI va 5 mM K;[Fe(CN)s]/K4[Fe(CN)s] bao phii toan bd 3 dién cuc
cla cam bién va tién hanh do phd EIS. Biéu dién phd EIS trén mit phang Nyquist.
Dung phan mém Ivium khép phé tong tré bang mach twong duong Randles, xac dinh
gi4 Rer. Chidu gid tri nay 1én dudng chudn cia cim bién dé xéc dinh ndng do chat

phan tich.

Vi du thue hién sang ché
a) Su dung phuong phéap quét thé CV xac dinh ty sb hop phan t6i uu giita Pa va Py
- Thuc hién buéc 3 clia quy trinh téng hop vét lidu lai cdu tric nano hai chidu
PPy-PPa/erGO nhu mo ta trong phan “MS ta chi tiét sang ché”. Ty 18 mol hop
phan cta Pa véi Py bao gébm 0 mM:160 mM; 40 mM:120 mM; 80 mM:80
mM; 120 mM:40 mM; 1600 mM:0 mM
-Puong quét CV cuia dién cuc da duoc tbng hop mang PPy-PPa véi cac ty 1é mol
hop phan Pa/Py khéc nhau dugc thuc hién trong dung dich oxy héa - khir gdm
¢6 5 mM K;3[Fe(CN)s]/K4[Fe(CN)s] phén tan trong 0,1 M KCI va tai téc do
quét 1a 50 mV/s. Ks[Fe(CN)s]/Ks[Fe(CN)s] duge chon dé khao sat 1a do hé
nay dang oxy hoa (Fe’) va dang khtr (Fe?*) déu hoa tan t6t va 6n dinh trong
dung dich, x4y ra véi téc do nhanh nén c6 tinh thuén nghich cao. Cudng do
pic oxy hoéa hodc pic khir trén dudng dic trung dong - thé cho biét d6 dan cua
mang. Trén hinh 4 trinh bay dudong quét CV cta cac mang PPy-PPa vdéi ty 1€
hop phan khac nhau duoc tong hop thanh cong trén dién cuc SPCE. Két qua
cho thdy cac mang PPy-PPa déu cho dap tmg dién hoa tét trong dung dich do.
Tuy nhién, cudng d§ dong pic oxy héa va khir ctia ching rét khac nhau va phu

thudc vao ty 18 hop phan cua Pa so v6i Py. Déi véi ca hai truong hop mang
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PPy thuan (s6 mol Pa 14 0) va PPa thudn (s6 mol Py 1a 0) déu c6 dép tmg dién
héa thap nhit. Khi ty 16 mol Pa so véi Py ting 1én thi cudng d§ dong pic oxy
héa va khtr déu giam. Didu nay d& dang giai thich duoc 12 do d§ dan cua Pa
thdp hon so v6i Py. Tai ty 18 hop phan cta Pa véi Py 1a 1:3 (40 mM:120 mM)
cho mang c6 do din cao nhit va d4p ting dién héa tot nhat véi hai pic oxy héa
va khir rat 13 rang tai dién 4p 1an luot 13 +0,26 V va -0,06 V so véi dién cuc
chuén Ag/AgCl. Piéu nay co thé giai thich dugc 12 do su c6 mit clia Pa da lam
tang tinh thdm uét bé mit, giam tinh ky nudc cia Py va sy ¢6 mit cua Py cai
thién d6 dan cta Pa. Ty 1é ndy dugc du tinh nhu mdt trong cac phuong an uu
tién.

- Phép do quang phd Raman dugc thuc hién sau budc téng hop mang PPy-PPa tai
bude song kich thich 1a 633 nm trong 30 gidy véi cong sudt 25 mW va do
phén giai nhé hon 2 cm™. Pic trung ph6 Raman ctia mang polyme ddng tring
hop PPy-PPa tai ty 18 hop phan t&i wu ctia Pa so véi Py (1:3) dugce trinh bay
trén hinh 5 tai cac sb séng dic trung dugce liét ké chi tiét trong hinh 6. Két qua
quang phd Raman cho thdy mang PPy-PPa ton tai ca gbc cation va dication
trong d6 bac lién két cia C; C4 va C C xen ké dugc ting 1én so v6i polyme
thudn PPy. Su bién dang cdu tric trong dication 1én hon so véi gbc cation.
Hon nita, sy xuét hién ctia vach phé Raman tai sd song 1398 dén 1400 cm™
khing dinh sy ¢6 mit cia nhém carboxyl trong cAu triic mang. Vach ph tai sd
song 14n can 1400 cm™ lubn ludn tim thdy trong cac chét c6 chira nhém
carboxyl bi ion héa va dugc gia thiét 1a tuong tmg véi dao dong hoa tri dbi
xtmg cta nhém COO". Trén hinh 5 ciing cho thdy dic trung quang phd Raman
ctia mang PPy-PPa tai 4 vi tri khéc nhau trén dién cuc déu cho két qua tuong
tu nhau. Didu nay ching t6 mang duogc tao thanh c6 tinh ddng nhét cao.

b) Cam bién mién dich dién hoa PPy-PPa/SPCE xéac dinh khang nguyén AFP

- Thuc hién bude 4 trong quy trinh tdng hop vt liéu lai cAu trac nano hai chiéu
giita polyme ddng tring hop PPy-PPa va erGO tmg dung ¢ dinh khang thé
don dong Mab AFP trong phan “MB0 ta chi tiét sang ché”. Mab AFP dugc cb
dinh 1én mang PPy-PPa thong qua lién két héa tri gifta nhém amin -NH, cia
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khang thé véi nhém carboxyl -COOH cia mang. Khang thé don dong
(monoclonal antibody — mAb) la khang thd dugc tao thanh tir nhitng té bao
lympho B ¢6 ngudn gdc tir mot dong té bao lympho B va dugc san xuét theo
k¥ thuat t& bao lai hybridoma. Véi k§ thuat ndy, viéc sén xuit mAb yéu ciu
phai tién hanh gay kich Ung mién dich cho dong vAt, thudong 12 mdt con chudt,
sau d6 thu nhan céc t& bao san xuét khang thé tir lach ctia n6 va dung hop céc
t& bao nay v6i té bao ung thu dé lam cho ching trd nén bét tir gidng nhu dic
diém clia céc té bao ung thu, diéu ndy c6 nghia 1a ching s& phét trién va phan
chia v6 han dinh. Mot khdi cac t& bao hop nhat duoc zoi 1a khéi té bao lai
hybridoma, va cac t& bao nay san xuat ra mAb. Do vay, khang thé don dong
chi nhén biét duy nhit mét epitope trén mot khang nguyén cho sén nén c6 do
d3c hiéu rat cao.

-Trén hinh 7a trinh bay dic trung pho tong tré EIS biéu dién trén mit phang
Nyquist ctia cam bién Mab AFP/PPy-PPa/SPCE. Két qua cho thiy dudng kinh
ban cung trong mit phiang Nyquist (tuong duong véi gid tri Rer) tdng tuong
g v6i ndng do khang nguyén AFP ting. Su ting nay dugc giai thich 1a do
xdy ra phan tng két hop dic hidu gifta khang nguyén va khang thé tao ra mot
16p dién mo6i mdéng ngén can qua trinh truyén dién tir dén dién cyc. Tién hanh
khép phd EIS sir dung mach twong duwong Randles x4c dinh dugc Rer tmg voi
mdi néng d6 khang nguyén. Xay dung dudng dic trung chudn ctia cam bién
thé hién su phu thudc cua ARcr (su thay d6i gié tri Rer clia cam bién tai néng
d6 khang nguyén x4c dinh so véi miu tring) vao nong d6 khang nguyén AFP.
Trén hinh 7b trinh bay dudng dic trung ctia cam bién. Tién hanh khép tuyén
tinh dudng dic trung chuan x4c dinh dugc gidi han phét hién (LOD) ctia cam
bién la 2,46 ng.mL"! trong dai ndng d6 tir 1 dén 80 ng.mL™' (v6i R? = 0,984).

-Trén hinh 7c¢) trinh bay dudong quét thé tudn hoan (CV) cta cam bién Mab
AFP/PPy-PPa/SPCE. Phuong phap CV con goi 1a phuong phap von-ampe
vong quét xung tam giac 1a phuong phap dién hoéa dugc sir dung dé nghién
ctru tinh chét dién héa ciing nhu dong hoc va co ché phan tng cia chét nghién

ctiru trén cac dién cye khac nhau. Phuong phap CV cho phép ap dat 1én dién
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cuc nghién ctu dién thé c6 gid tri x4c dinh, dugc quét theo hudng anbt hay
catbt dé quan sat dong tuong tmg. Khoang thé nghién ctru phu thudc viée lya
chon dung mdi va chat dién 1i nén. D4i véi K;3[Fe(CN)s]/Ka[Fe(CN)g] va dién
cuc in ludi muc in cac bon nén khoadng thé dugc quét tu -0,4 dén + 0,6 V so
véi dién cuc chudn Ag/AgCl va st dung mot chu ky quét. Dé tranh su khudy
tron ddi luu caa 16p khuéch tan, tdc do quét dugc lya chon la 50 mV/s. Két
qué cho thiy trén duong phan cuc vong CV xuit hién hai dinh dic trung I,
(andt) va I (catdt) c6 cuong d dong cuc dai. Khi ndng d6 khang nguyén ting
cuong d6 dong I, va I, déu giam. Diéu nay ching to trén bé mit dién cuc
cam bién da xay ra tuong tac lién két dac hiéu gifta khang nguyén va khéng
thé, dan téi hinh thanh 16p dién méi ngin can qua trinh truyén dién tich. Lap
dudng chuén xac dinh ndng do khang nguyén ctia cam bién bang phuong phap
CV. Trén hinh 7d) trinh bay su phu thudc cua Al (su thay d6i ctia I tai ting
ndéng d6 khang nguyén so véi miu tring) vao ndng dd khang nguyén C cho
thay st phu thuéc tuyén tinh  theo  phuong  trinh
AT, (uA)=0,16*C (ng/mL)+037 (R®= 0,998) trong dai nong do tir 0 dén 80
ng.mL".
¢) Khu dién hoa GO tao erGO trén SPCE

- Thuc hién budc 1 va 2 cia quy trinh tdng hop vat lidu lai cAu tric nano hai chiéu
PPy-PPa/erGO nhu duoc mo ta trong phan “Mb ta chi tiét sang ché”. Nho 35
uL dung dich PBS néng d6 100 mM c6 d6 pH la 6,6 1én dién cuc GO/SPCE,
quét thé tudn hoan tir 0 dén -1,5 V so véi dién cuc chudn Ag/AgCl véi s6 vong
quét 13n luot 13 10, 20 va 30 tai toc do quét 1a 50 mV/s. Duéi tic dung cia
dién 4p trong moi truong PBS, cac nhém churc chira oxy nhu epoxy, carboxyl
va hydroxyl trén bé mit cia GO s& bi khir va giit lai mang cta graphen. Trén
hinh 8A) trinh bay dap tmg dong theo thé quét tudn hoan cta qua trinh khir
GO thanh erGO trén bé mit dién cuc SPCE. Tai dudng quét CV dau tién xuét
hién pic khir (catot) tai dién ap -1,25 V so véi dién cuc chuin Ag/AgCl cb thé
duoge giai thich 13 do xay ra qua trinh khir cAc nhém chirc chira oxy 6 trén bé

mat. Trén duong quét CV thi hai, cuong d6 dong pic khir giam manh va gan

-14-



34959

nhu bién mét hoan toan sau vai dudng quét CV tiép theo. Didu ndy ching to
d3 khir dugc cac nhém chic chira oxy trén bé mit GO va “khung” sp2 clia tAm
graphen dugc tai hién trd lai. Tuy nhién, sd luong ciia cac nhém chirc chia
oxy trén bé mit GO bi khir tiy thudc vao luong chét khtr duoc sir dung. Cac
t4c nhan khtr ¢éu phan tng 1:1 véi cdc nhém COH, C=0 hodc COOH ciia GO
va khtt ching trd lai -CHs hodc C-OH hodc C=0 trong erGO. Dé danh gia chét
luong cia cac tAim erGO sau qua trinh khir dién hoa, céc téc gia tién hanh phép
do quang phd Raman trén cac tAm GO va erGO. Phép do quang phd Raman
thuong duoc sir dung dé nghién ctru tinh chét cua céc san phim ctia cac bon
do trong cac san pham nay tin hidu Raman dugc tdng cudng bdi céc lién két
céc bon va cac bon lién hop. Trén ddc trung quang phd Raman ctia san phim
c4c bon thudng xudt hién hai vach ph6 G band (tai s6 séng 1350 cm™) va vach
D band (tai sb song 1585 cm™) tuong ting 14n luot véi tan xa bac 1 ctia phonon
Eg cua nguyén tir cdc bon sp2 va mdt thd (breathing mode) ctia cac phonon
diém & cua cac sai hong ciu tric dbi ximg A, gdy ra béi cac lién két epoxy va
hydroxyl. Két qua do quang ph6 Raman (hinh 8B) cho thdy cac tAm erGO thu
duoc sau qua trinh khtr dién héa véi cac s6 vong quét CV khac nhau déu co
cudng do D band va G band giam manh va chan pic dugc ma rong hon so voi
GO. Hon nira, két qua Raman ciing cho thiy mirc d6 giam cuong do phu thude
manh vao s6 vong quét CV trong qua trinh khir dién hoa. Khi so sanh ty sO
cuong do G band véi D band (I¢/Ipvéi I va Ip dugce xdc dinh bang phén dién
tich cta pic G va D band twong ting) véi d6 dan dién thi thdy ty s6 nay cang
nhé thi d6 dan dién cang cao. Ty s6 Ig/Ip ctia erGO tng véi sb vong quét CV
10, 20 va 30 twong Ung 1an luot 14 0,46; 0,39 va 0,34. Trong khi d6 ty s6 nay
ctia GO 14 0,71 cao glp d6i so vi erGO. Ty sd nay khéa cach biét gitta 10 va
20 vong quét CV nhung cach biét rat it tai vong quét 20 va 30. Nhu vay, mang
erGO véi 30 vong quét CV cho d6 dan cao nhit va dugc lya chon lam thong
s6 t6i wu khi khir dién héa GO. Hon nita, s6 vong quét CV 16n hon 30 khong
duoc khao sat va str dung do dic diém ctia cam bién in ludi tich hop dong thoi

v6i dién cuc chuan myuc in Ag/AgCl va dién cuc so sanh muc in cac bon. Vi
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s& vong quét 16n, thoi gian quét 16n c6 thé pha hong dién cuc chuan Ag/AgCl
gy kho khan cho viéc st dung dién cuc cho cac budce phan tich tiép theo.

-Trén hinh 9b va 9¢ 14n luot trinh bay anh chup hién vi dién t&r quét (SEM) clia
bé mit dién cuc SPCE (hinh 9a) duoc nhé phit GO va erGO thu dugc sau khir
dién héa GO. Két qua cho thdy c6 su khac biét vé hinh thai hoc bé mit ctia GO
va erGO. Trén bé mat erGO xuét hién nhidu nép gép hon va bé mat cudn vao
nhau, day chinh 1 ddu hiéu déc trung cho thiy céc 16p graphen di tach ra khéi
mang luéi tinh thé cta graphit. Hon nita, cac nép glp nay rat c6 loi cho viéc
duy tri dién tich bé mit riéng ctia dién cuc cao khi ma tim erGO khong d&
dang bi sup xudng tré vé ciu tric graphit.

d) Téng hop mang PPy-PPa trén erGO/SPCE

- Thuc hién budc 3 cua quy trinh tong hop vat lidu lai cAu tric nano hai chidu
PPy-PPa/erGO nhu mo ta trong phin “MB0 ta chi tiét sang ché”. Chon ty 1& mol
cia Pa so véi Py 13 1:3 (40 mM Pa va 120 mM Py). Trén hinh 9d trinh bay anh
SEM éﬁa mang PPy-PPa trén dién cuc erGO/SPCE. Két qua cho thdy mang
PPy-PPa hinh thanh trén erGO c6 hinh thai bé mit hoan toan khac la so véi
dang thong thuong cia ching (dang bong sup lo, dang s¢i hodc dang hat).
Trén bé mit mang c6 rat nhidu nép nhan, ching ubn cong vio trong va ra
ngoai tya nhu ciu tric vé ndo ngudi. Nhitng nép nhan nay lam ting dién tich
riéng bé mit mang 1én rAt nhiéu va lam giam khoang céch giita cac chudi
polyme, do d6 lam tang kha nang truyén dan dién tir trong mang gitp xir Iy tin
hiéu cam bién rit nhanh. Su hinh thanh dang hinh thai bé mit nay clia mang
hoan toan cé thé giai thich duogc 1a do hai nguyén nhan sau: i) cic nhém chie
hydroxyl (-OH) & trén bé mit va nhom metyl (-CH;) dinh & ria cac don 16p
dong vai tro 1a cac dich oxy hoéa trong phan Ung trung hop polyme PPy-PPa
dan dén chudi PPy-PPa lién két véi erGO phat trién thanh cu triic tAm nano
hai chiéu chir khong phai 1a dang bong sip lo hodc dang hat thong thuong; ii)
PPy-PPa gén chit trén erGO thong qua tuong tac xép chdng n-7, giin nd va co
rit do sy kich thich hozc phi kich thich dugc cung cdp bdi mang ludi cac tAm

erGO dan dén hinh thanh cac nép nhin udn cong vao trong va ra ngoai. Chinh
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chu trac nay mang lai sy phét trién 6n dinh ctia mang polyme PPy-PPa qua d6
lam tang do 1dp lai cua cam bién. Hon nita, erGO tao ra mot mang dan dién &
dudi 16p polyme PPy-PPa, tao didu kién cho qué trinh van chuyén dién tir gitta
PPy-PPa va erGO lam tdng d6 nhay cua cam bién.

- Vat liéu lai cAu triic nano hai chidu gitta PPy-PPa va erGO theo sang ché dugc
ché tao bing phuong phap dién héa don gian nhung mang lai hiéu qua cao khi
ung dung trong cam bién sinh hoc (gitip ting cudng d6 nhay va do 13p lai cia
cam bién).

Cam bién mién dich dién héa PPy-PPa/erGO/SPCE xac dinh khang nguyén AFP

- Thuc hién céc bude tir 1 dén 4 cia quy trinh tong hop vat lidu lai cau tric nano
hai chiéu PPy-PPa/erGO nhu dugc md ta trong phin “M& ta chi tiét sang ché”.

~Trén hinh 10a va 10b 1dn luot trinh bay dic trung phd tdng trd EIS biéu dién
trén mit phang Nyquist va duong chuén cta cam bién st dung vat liéu lai cau
tric nano hai chiéu Mab AFP/PPy-PPa/erGO/SPCE. Két qua cho thdy duong
kinh ban cung trong mit phang Nyquist (twong duong véi gia tri Rer) téng
tuong ung voi viée tang ndng d6 khang nguyén AFP va ting manh hon so véi
tin hiéu cam bién st dung mang polyme dong tring hop PPy-PPa (khoéng hai
bac). Hon nita, Rcr cua mau tréng cling chi khoang 289 Q, nhé hon nhiéu so
v6i mau tring cua cam bién st dung PPy-PPa (891 Q). Piéu nay chimg to,
viéc sur dung vat li€u lai da cai thién dugc do dan ciia mang polyme PPy-PPa.
Thém nita, cdm bién hoan toan phat hién dwoc ngay tai nong do khang nguyén
thép 0,1 ng.mL"". Trén hinh 10b trinh bay dudng dic trung ctia cam bién st
dung vat liéu lai. Tién hanh khép tuyén tinh duong dic trung chuén x4c dinh
duoc LOD ctia cam bién 13 0,34 ng.mL™" trong dai néng d6 tir 0,1 dén 100
ng.mL" v6i d6 tuyén tinh cao (R = 0,997) va dd nhay dat 57 Q/ng.mL"! 1én
hon so véi cam bién st dung polyme PPy-PPa (31 Q/ng.mL"™").

-Trén céc hinh 10c va 10d 1an luot trinh bay dudng quét thé tudn hoan (CV) va
duong dic trung chudn cta cam bién sir dung vat 1iéu lai. Két qua cho thay, tin
hiéu dong cam bién giam khi ndng d6 khang nguyén tang. So véi cam bién sir

dung PPy-PPa, tin hiéu dong thay d6i manh hon khi st dung vét liéu lai. Diéu
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nay mot 1an nira ching té do dan ctia PPy-PPa duoc cai thién khi két hop cling

voi erGO.

Hiéu qué dat dwoc clia sang ché
-Polyme ddng tring hop PPy-PPa di ting dugc tinh thdm w6t bé mat so vai
polyme PPy thuin va cai thién dugc d§ din so véi polyme PPa thuan. Tai
ndng d6 mol tdi wu cia Pa so véi Py cho mang polyme ddng tring hop c6 dap
ting dién hoa tdt.

- Phuong phap khtt dién hoa GO tao erGO trén SPCE khong st dung héa chét doc
hai va thoi gian duge rit ngén rat nhidu so véi phuong phap héa hoc. Thoi gian
can thiét khi st dung phuong phap dién hoa chi ¢& 1,5 gid trong khi d6 néu st
dung phuong phép hoa hoc sé& mét khoang 1 dén 2 ngay.

- Lép erGO trén SPCE gitip cai thién d6 dan cling nhu 1am tang dién tich bé mit
riéng cua dién cuc, qua do cdi thién ddc tinh nhay cua cam bién.

Theo quy trinh ché tao cam bién mién dich dién hoa cia sang ché, c6 thé phat

trién dugc cam bién sinh hoc tng dung trong chin doan bénh sém.

Phan trén d& mo ta chi tiét sang ché theo mot sd khia canh va phwong 4n wu tién
thyuc hién, tuy nhién, séng ché khong bi gidi han béi cac ndi dung boc 16 trong phan
nay. Can hiéu ring, ngudi ¢ hiéu biét trung binh trong linh vuc c6 thé dya trén céac
noi dung bodc 16 nay dé dua ra céc cai bién, thay ddi d6i v6i cac khia canh, phuong 4n
cla sang ché va céc cai bién, thay ddi nhu vay déu khéng nam ngoai pham vi boc 16
cta séng ché. Pham vi yéu cdu bao hd cta séng ché dugc trinh bay & phan yéu cau

bao hd sau day.
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YEU CAU BAO HQ

1. Quy trinh téng hop vat lidu lai cAu trac nano hai chiéu gitra polyme dong tring hop
polypyrrol-polypyrrol carboxyl (PPy-PPa) va oxit graphen dang khur dién hoa
(erGO) tmg dung ché tao cam bién sinh hoc trong chan doan bénh sém, quy trinh
nay bao gdbm céc bude:

(i) nhé phu oxit graphen (GO) voi nong d6 GO 100 pg.mL! 1én dién cyc SPCE
(Screen-printed carbon ink electrode - dién cuc muyc in cac bon);

(ii) khtr dién hoa GO thanh erGO trén bé mit dién cuc SPCE, trong d6 GO duge
khtr dién hoa thanh erGO trong dung dich PBS 100 mM (pH 6,6) va tién hanh
quét thé phan cuc vong (CV) tir 0 dén -1,5 V so véi dién cuc chuan Ag/AgCl
v6i s vong quét t6i wu 14 20, tbe do quét 1a 50 mV/s;

(i) tbng hop polyme dong tring hop PPy-PPa trén dién cuc erGO/SPCE theo
phuong phap dién hoa quét thé tudn hoan, trong d6 mang polyme dong tring
hop PPy-PPa duogc tdng hop biang phuong phap quét thé vong tudn hoan véi ty

16 mol monome t6i uu Pa/Py (2-pyrrol-carboxyl axit /pyrrol) 1a 1/3;

2. V4t liéu lai cu tric nano hai chiéu gifta polyme dong tring hop PPy-PPa va erGO
tng dung ché tao cam bién sinh hoc trong chan doan bénh sém thu duge tir quy

trinh theo diém 1.

3. Cam bién sinh hoc, trong d6 cdm bién nay bao gom vét li€u lai cau tric nano hai

chiéu theo diém 2.
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Bang 1

srr | Thue nghiém | Ly thuyét Nhoém chire - Lién két

(cm ) (cm )
1 933-936 932 Bién dang mach vong lién két véi dication
2 980-982 975 Bién dang mach vong lién két voi gdc cation
3 1042-1046 1040 §(mat d6i xtmg C-H) lién két véi gdc cation
4 1080-1083 1085 §(mat déi xtmg C-H) lién két vé6i dication
5 1250-1258 1255 §(mit bat d6i xtmg C-H)
6 1320-1335 1350 v(mit bat d6i xing C-N) - G band
7 1398-1400 1400 Dao dong héa tri dbi xtng ctia nhém COO’
8 1580-1585 1585 v(C=C) - D band

v: dao ddng kéo; 6: dao dong udn;

Hinh 6
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