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(57) Séng ché dé cap dén phwong phap ché tao tranzito hiéu ting truong. Phurong
phép nay tao ra dién cuc ngudn va dién cuc méng cia tranzito truc tiép trén dé
déo polyimit néu trén bang cach khéc laze dé chuyén héa truc tiép vat lidu cua dé
déo polyimit thanh graphen theo mau hinh dugc thiét ké ctia dién cuc ngudn va
dién cyc méang. Kénh din 13 16p mang méng 6ng than nano (CNT - Carbon
NanoTube) hodc 6ng than nano don tuong (SWCNT - Single-Walled Carbon
NanoTube) dugc ép 1én dé déo polyimit c6 dién cuc ngudn va dién cuc mang bang
phuong phap ép nhiét d& tao thanh kénh din gitta dién cuc ngudn va dién cuc
méng. Séng ché ciing d& cép dén viéc 1am bién tinh kénh din hogc dién cuc cong
dé 1am cho tranzito Gng dung hiéu qua 1am cam bién sinh hoc nho kha ning thich
ung trong viéc phat hién sy c6 mit cia cac co chit muc tiéu dugc xac dinh truée;

va phuong phép ché tao cam bién sinh hoc tuong Ung.
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Linh vie ki thuat dwoc dé cap

Sang ché dé cap dén phuong phép ché tao tranzito hiéu img trudng, cu thé
hon 13 phuong phép ché tao tranzito hidu Ging truong trén dé déo tmg dung trong
ché tao cam bién sinh hoc c6 do nhay cao, va phuong phap ché tao cam bién sinh

hoc.
Tinh trang k¥ thuit ciia sing ché

Theo dinh nghia, trdim cam lién quan dén nhitng cam xtc binh thuong nhu
ndi budn va sy mit mat, nhung né khong thuyén gidm khi nguyén nhan bén ngoai
clia nhitng cdm xtc nay bién mat va n6 khong ti 1€ v6i nguyén nhén cia ching.
Chan doan rdi loan trdm cam nghiém trong doi hoi mot sy thay ddi tAm trang ro
rét, ddc trung boi budn ba hodc cau kinh va kém theo it nhat mot sb thay ddi thm
sinh 1y, ching han nhu réi loan gidc ngl, thém n; tdo bén; mat kha nang trai
nghiém niém vui trong cong viéc hodc véi ban be; khoc 16¢; y nghi tu ti; cham
trong 101 néi va hanh dong. Nhiing thay ddi ndy phai kéo dai ti thiéu 2 tudn va
anh huéng dang ké dén cong viéc va quan hé gia dinh. Trén co s& dinh nghia rdng
rdi nay, ty 1 mic trim cam & Hoa Ky (2003) 13 hon 12% & nam gi6i va 20% & nit
giéi. Theo t6 chiuc y té thé gi6i  (https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/depression), trdim cam 1a mot can bénh phd bién trén toan thé gisi
(ndm 2015), v6i hon 264 triéu nguoi mic bénh. Theo nguf”)n tai liéu tir Global
Burden of Disease Study (http://ghdx.healthdata.org/gbd-results-tool) thi dén nam
2015, Viét Nam c6 dén 3,56 triéu nguoi lién quan dén rdi loan trdm cam, chiém
khoang 4,0% dan sé. Trong s6 nay thi c6 khoang 1,94 triéu nguoi 1a lién quan dén
chting réi loan lo ling, chiém khoang 2,2% dan sé. Trdm cam khac véi nhiing
bién dong tdm trang thong thudng va nhitng phan (g cam xuc ngin ngii trude
nhing thach thirc trong cudc sdng hang ngdy. Dic biét khi kéo dai va véi cudng

d6 vira ho#c ning, tram cam co thé dan t&i mot tinh trang suc khoe nghiém trong.
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N6 c6 thé khién ngudi méc bénh bj ton thuong rat nhiéu va hoat dong kém hiéu
qua trong cong viéc, & trudng hoc va gia dinh. Tham chi, trAm cam c6 thé din dén
tu tir. Uc tinh c6 gan 800.000 ngudi dugce wée tinh chét do tw tir mdi ndm. Ty tir
12 nguyén nhan thi hai gy ti vong & thanh thiéu nién 15-29 tudi. Mic du da c6
nhiing phuong phap diéu tri r6i loan tAm than hiéu qua, nhung tr 76% dén 85%
ngudi dan ¢ cac nude cd thu nhip thip va trung binh khong duoc diéu tri chimg
161 loan tAm than cua ho. Céc rao can dbi vé6i viéc cham soéc hiéu qua bao g@)m
thiéu nguén luc, thiéu cac nha cung cép dich vu chim séc strc khde duge dao tao
va su ky thi x4 hoi lién quan dén cac rdi loan tAm than. Mot rdo can khac dé didu
tri hiéu qua 1a viéc danh gia bénh khong chinh xac. O cac qudc gia thudc mirc thu
nhép thdp (hay nudc dang phét trién), nhitng ngudi bi trAm cam thudng khong
dugc chin doan chinh x4c, va nhitng ngudi khong méc chung rdi loan nay thuong
bi chan do4n sai va ké don thudc chdng trdm cam. Béi vi chiing cang thing/trAm
cam thuong duogc do luong thong qua céc bai kiém tra thé chét va bang cau héi,
tuy vay céu tra 151 hoan toan phy thudc vao chii quan ctia nguoi dugce hdi nén tinh
chinh x4c khong cao, gy ra su chdn dodn sai. Dé dinh lwong hay chan doan miic
d6 cang thdng/trAm cam thi cn ¢6 cic cong cy mang tinh khach quan va viéc do
ludmng céc chi ddu sinh hoc (biomarkers) gén lién v6i cing thiang/trAm cam 1a mot
phuong phéap hitu hiéu. Co thé dudi tac dong clia c4c tdc nhin gly ra cing thing
hodc trdm cam s& phéan tng lai bang cach kich thich cac co quan trong co thé nhu
ndo bd, co quan ndi tiét hodc cac tuyén nuéc bot sinh ra cac chit dé chéng lai hoac

diéu chinh cho co thé tai 1ap dugc can bang.

Céac hoocmon, dugc tiét ra boi cac tuyén trong hé nd1 tiét va céc chét truyén
dn xung than kinh duoc sinh ra béi sw diéu khién ciia hé than kinh, s& kiém soét
nhiéu chue ning cia co thé con ngudi. Nong @ clia nhitng phan tir chat nay 1a
mot chi ddu cho trang théi cua co thé, do d6 céc chét nay thuong duoc goi 1a cac
chét danh d4u sinh hoc (biomarker). Néng do cua cac chét danh dAu sinh hoc nhu
cortisol, serotonin, epinephrine, dopamine va a-amylase (goi la cac chit ¢anh déu
sinh hoc cing thing - stress biomarkers) khi dugc co thé san sinh ra mot cach du

thira hodc thiéu hut s& thé hién su phéan hdi (dép tmg) ctia co thé véi céc céc tinh
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trang khac nhau nhu lo ling, cing thing, trAm cam hodc bénh ly. Mot vai dic diém
chung ciia cc chit danh dAu sinh hoc cho cing thing/trdm cam 1a: (i) ndéng do
ctia cac chit nay thay d6i trong khoang kha rong 1én t6i mot trigu 1an, tr pg/mL
t6i pug/mL, (ii) nhitng chit danh du sinh hoc c6 ndng do cao nhét trong co thé
thuong 13 cc chét ¢6 phan tit khéi nho, (iii) nhimg chét dénh déu sinh hoc phd
bién nhét cho viéc theo ddi dénh gia cang thing/trim cdm bao gdbm dopamine
(ndng dd cao nhét trong nudc tidu), cortisol (ndng d¢ cao nhét trong md hdi, trong

mau cao tha hai); a-amylase (c6 ndng do rat cao trong nudc bot ~ mg/mL).

Nhimg phuong phép truyén théng phan tich dinh tinh va dinh lugng céc
‘chét d4nh diu sinh hoc trong nghién ctru cang thing/trAim cam bao gdm nhiu xa
tia X (XRD), khdi phd (Mass spectrometry), cong hudng tir hat nhan (NMR), sic
ky léng (LC), sic ky khi (GC). Nhitng phuong phap phén tich nay co thé cho
nhidu théng tin vé ddi tuong can phén tich trong miu thi nghiém nhu chu truc,
khéi lwong phan ti, ndng d6 va nhan dang véi do chon loc cao va chinh x4c trén
mdt khoang ndng d6 rong (wide dynamic range). Tuy nhién, nhiing thiét bi, may
moc dung trong cac k§ thuét phan tich nay cling c6 mot s6 nhuoc diém nhu chi
phi diu tw mua thiét bi cao, nguoi sir dung phai dugc dao tao chuyén mon sau va
thiét bi cling can phai dit & cac phong thi nghiém chuyén dung. Ngoai ra, cac
phuong phép nay con cé gia thanh phén tich mAu cao va tiéu ton nhiéu thdi gian
cling 14 mot diém phai ké téi. Su phét trién ctia cac phuong phap don gian, chi phi
thip cho phép do tai diém st dung hodc diém chim séc (point of use/care —
PoU/PoC) ndng d6 céc chit danh déu sinh hoc trong cac mau dich co thé khac
nhau (nudc tiéu, md hoi, nudc bot hodc méau) 1a mot cach tiép can c6 thé néi 1a
phi truyén théng dang ngay cang dugc chi y. Theo ddi miic d9 cang thing/trim
cam thuong xuyén (va doi khi lién tuc) dang tré nén rat quan trong d6i v6i nhiéu
nhém, bao gdbm nhitng ngudi 1am trong nhitng vi tri céng viée nhiéu 4p luc cing
thing (nhén vién luc luong vil trang, canh sat, linh ctru hda, nhan vién cap ci),
cac van dong vién va cac cd nhan méc bénh hoic nhitng ngudi mudn cai thién tinh
trang strc khoe tdng thé ctia minh. Pé ¢6 thé theo ddi mirc d6 cing thang/trAm cam

trong khi thuc hién céc nhiém vy hodc hoat dong thuong xuyén trong nha doi hoi
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mot phuong phép ché tao cam bién c6 thé tao ra céc thiét bi twong d6i don gian,
nhé gon va chi phi thap. Nén tang phét trién cam bién dua trén k§y thuat dién hoa
c6 thé tao ra nhitng cam bién sinh hoc nhé gon, qué trinh ché tao don gian dap
ung dugc cac yéu ciu cho mot thiét bi PoC/PoU. Hon nita, phuong phép dién hoa
con tao ra cam bién do chinh x4ac v&i dd nhay cao, gi6i han phét hién (LOD) thim
chi ¢ thé dat mac fM (femtomolar). Phuong phéap nay ciing cho phép thuc hién
do nhanh (thdi gian ngén), cung cép thong tin chinh xac nhimg thay doi nho vé
ndng do chét phén tich. Nhitng dic diém dugc nhan xét & trén lam cho cam bién
dién hoéa, so v&i cc ki thuat thong thudong khac, 1a mot k§ thuét dang tin cdy,
dinh luwong va dé sit dung hon dé phén tich PoC/PoU céc chét danh d4u sinh hoc
cho chimg cing thing/trdm cam, mang lai cho ching ti8m nang to 16n dé cai thién

sttc khoe bénh nhan & cap do 1am sang.

Nén tang dién hoa néu két hop véi cdc cam bién duoc ché tao trén nén dé
déo sé tao ra cac thiét bi PoC/PoU ly tudéng cho viéc theo ddi strc khoe va chén
doén bénh trong tuong lai. D& déo (flexible substrate) ¢6 nhimg uu diém doc dao
so v6i cac loai dé truyén thong (dé silicon, thuy tinh, thach anh) nhu: (i) twong
thich vé6i cac bé mat khong phang nhur trén c4c co quan clia con ngudi; (ii) ti trong
nhe; (iii) gia thanh ré. Ngay nay, cc thiét b dién tir trén dé déo c6 thé tim théy
nhidu trong cac thiét bi deo tich hgp cam bién sinh hoc dugc nhung trong ddng hd
thong minh hodc dién thoai thong minh. Chung tao diéu kién cho viéc theo di
lién tuc tinh trang thé chét cta cdc c4 nhan va tao ra mot hd so stre khoe duoc ca
nhan hoa dé theo doi strc khde ctia c4 nhan d6. Chung cho phép danh gié lién tuc
théng tin dién sinh ly, thé chét, kha ning van dong va sinh héa cua co thé con
ngudi. Tuy nhién, thi trudng dién tir deo dugc ngay nay chi gidi han trong viée
theo ddi céc tin hiéu vat 1y (nhiét d9, budc chan, huyét ap, v.v.) vatin hiéu sy séng
(nhip tim, nhip thd, v.v.). Viéc két hop dién tir v6i cac phén tir sinh hoc cung clp
thong tin & cAp do phan tir m& ra co hoi dé thic ddy viéc quan Iy sirc khoe. Vi
vay, cac thiét bi dién tir sinh hoc trén dé déo hép din nhét trong phuong phép giam
sat phan tir tai chd nho nhiing wu diém doc d4o cua ching vé kha ning deo/di

dong von c6, d nhay cao, tinh chon loc cao va chi phi thép.
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Kinh nghiém tir nghién ctru cho thiy tinh chat clia cdc cam bién hodc vt
liéu (d6 nhay, chon loc, do bén, kha nang xuc tac v.v.) phu thudc nhiéu vao kién
trac, thanh phﬁn cua vat liéu. Vi vy viéc phat trién c4c kién trac vat liéu méi hoic
thich hop dé ché tao nén cic cam bién dép ung yéu cu dit ra la mot véin dé hét
strc quan trong. Déc biét khi 1am cac loai cam bién c6 d6 nhay cao thi viéc chuyén
chét vao va ra khoi bé mit vat liéu, kha ning trao ddi electron trén bé mit vat lidu

1a nhitng yéu tb quyét dinh t61 toan bo kha ning hoat dong cta loai cam bién nay.

Trong linh vuc ché tao tranzito hiéu tmg trudng, cdc dién cuc cla tranzito,
vi du cac dién cuc nguén va dién cuc mang, thuong dugc lam tir cdc kim loai ¢6
tinh din dién cao nhu vang, st dung céc k¥ thuat va phuong tién phong sach (vi
du, thiét bi quang khéc, bdc bay kim loai chin khong cao, phong 4nh sing vang),

duoc cho 1a chua tdi wu héa hodc giam dugc vé chi phi va d6 nhay.

Vit liéu graphen thira k& cac wu diém chung ctia vat liéu graphit 13 c6 do
dAn dién cao, tro v& mit héa hoc, khoang thé hoat dong rong va d& bién tinh bé
mit. Ngoai ra, graphen con cé uu diém khac nhu c6 kich thudc hoan toan xac
dinh, chi phi ché tao ré, thoi gian ché tao ngén (vi duco thé tao ra dugc cic miu
hinh dang cac dién cuc nhu cdp dién cuc trong khoang thoi gian dudi 10 phut).
Graphen d3 dugc kham phéa va Ung dung trong rat nhiéu linh vuc cua vat li, co
hoc va hod hoc hay cam bién. VA ngiy cang c6 xu huéng dugc mo rong thém

pham vi tmg dung trong nhiéu linh vyc khéc nhau.

Déi v6i céc loai cam bién, vi du cam bién sinh hoc d& phat hién céc co chat
‘muc tiéu dugce xac dinh trudc co trong mau do hodc dung dich do, dua trén sy
thay di vé& dong dién - dién 4p cua cac phin tir cam bién (tc 12 c6 dic tinh vé
dong dién va dién 4p thay dbi theo néng d6 hodc ham lugng cua co chit muc tiéu

¢6 mit trong mau do hozic dung dich do), thi d6 nhay 1a rt quan trong.

Trong thuc té, tranzito 12 mot trong cac phan tir thich hop st dung lam phan
ttr cam bién, vi vay c6 nhu cau vé viéc ting d§ nhay cua tranzito. Dong thoi, cling
¢4 nhu cau vé ung dung cac tranzito ¢6 do nhay cao nhu vay d€ ché tao cac cam

bién sinh hoc c6 dd nhay dugc nang cao.
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Ban chit k§ thuit clia sing ché

Muc dich ctia sang ché 1a dé xuét phuong phap ché tao tranzito hiéu Umg

trudng, khac phuc duge mot hodc mot sd van de con ton tai néu trén.

Muc dich khac cua sang ché 1a d& xuét phuong phap ché tao tranzito hiéu

ung trudong cai tien dé tmg dung trong ché tao cam bién sinh hoc ¢6 d6 nhay cao.

Muc dich khac nita ciia sang ché 1a dé€ xuét phuong phap che tao cdm bien

sinh hoc ¢6 d9 nhay cao.

Muc dich khac nita ciia sang che 1a dé xuat tranzito hiéu ing truong va cam

bién sinh hoc duoc ché tao theo cc phuong phap néu trén.

Can hiéu ring, sang ché khong bi gidi han ¢ cac muc dich duge néu ra trén
day, ma con bao gdm cac muc dich khéc nita ma c6 thé dugc nhén biet boi nguoi

¢6 hidu biét trung binh v& linh vuc k¥ thuat twong Ung trong cac md ta dudi day.

D4 dat dugc mot hodic mot sd cac van dé néu trén, sang che dé xuat phuong

phép ché tao tranzito hiéu Gng truong bao gbm:
chuén bi dé déo polyimit;

tao ra dién cuc ngudn va dién cyc mang cla tranzito truc tiép trén dé déo
polyimit néu trén bang cach khéic laze theo mAu hinh duoc thiét ké truéc 1én bé
mit tuong ung cia dé déo polyimit d& chuyén hoéa tryc tiép vat liéu cia dé déo
polyimit thanh graphen, nho d6 thu duoc dé déo polyimit c6 dién cuc ngudn va

dién cyc méng bang graphen;

tao ra kénh din 1a 16p mang moéng 6ng than nano (CNT - Carbon
NanoTube) hodc 6ng than nano don tudng (SWCNT - Single-Walled Carbon
NanoTube) bing phuong phap ling dong pha hoi hod hoc (CVD) dugc thu gitr
bang céch trai 1én trén 16p nén tam thoi, nhd d6 thu duge 16p nén tam thoi c6 16p

mang mong CNT hodc SWCNT;

ép 16p nén tam thoi ¢6 16p mang mong CNT hogc SWCNT lén trén dé déo
polyimit ¢6 dién cuc ngudn va dién cuc méng bing graphen bing phuong phap

ép nhiét sao cho 16p mang mong CNT hodc SWCNT tiép xuc voi dién cuc nguén

6
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va dién cuc méang dé tao thanh kénh dan giita chung;
loai bo 16p nén tam thoi va tao ra tranzito.

bién cuc céng ciia tranzito ¢6 thé duogc tao ra tach riéng v& mit két cAu voi
kénh dan cua tranzito.

Theo mdt phwong 4n, phuong phép néu trén con bao gbm 1am bién tinh
kénh din duogc thuc hién thong qua cdc budce sau day:

lién két cac phan tir clia chét két nbi (linker) vao bé mit cia kénh din;

lién két cac phén tir ctia chét sinh hoc véi cac phan tir cuia chét két ndi, trong
d6 chét sinh hoc nay co tinh chét bét gift cac co chit muc tiéu duoc xé4c dinh trudc;

nhd d6 khi chit dién ly ¢6 chira co chit muc tiéu dugc xac dinh trudc duge
dién ddy gifra dién cuc cong va kénh dan, cac phan ti cia chét sinh hoc sé& bt giit
co chét ndy va tao ra dic tinh dong dién - dién &p cua tranzito ¢ cic dic trung
phan anh sy c6 mét cia co chit muc tiéu dugc x4c dinh trude.

Tuy y, dién cuc cdng c6 thé dugc tao ra tir kim loai c6 d6 dan dién cao hodc
bang graphen trén dé déo polyimit.

Theo mdt phuong 4n viée tao ra dién cuc cong bing graphen trén dé déo
polyimit c6 thé thurc hién thong qua céc bude sau day:

chudn bj dé déo polyimit;

tao ra dién cuc cbng cia tranzito truc tiép trén dé déo polyimit néu trén
bang cach khéc laze theo mau hinh duge thiét ké trudc 1én bé mit twong Gng cua
dé déo polyimit dé chuyén hoéa tryc tiép vat liéu cua dé déo polyimit thanh
graphen, nho d6 thu dugce dé déo polyimit c6 dién cyc cbng bing graphen.

Theo modt phuong an, phuong phap néu trén con bao gbm 1am bién tinh
dién cuc cdng duge thuc hién thdng qua cc budce sau day:

lién két cac phén tir ctia chat két ndi (linker) vao bé mit ciia dién cuc cong;

lién két cac phan tir clia chét sinh hoc véi cac phan tit ciia chét két ndi, trong

d6 chét sinh hoc nay c6 tinh chét bat gitt cac co chit muc tiéu dugc x4c dinh trudc;
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nhd d6 khi chét dién ly ¢6 chtra co chit muc tiéu dugc xé4c dinh trudc duoc
dién ddy gitra dién cuc cong va kénh din, cdc phén tir cia chat sinh hoc sé bat git
co chit ndy va tao ra dic tinh dong dién - dién 4p cua tranzito c6 cac ddc trung
phan 4nh sy ¢6 mit ciia co chat myc tiéu dugce xac dinh trude.

Chat két ndi c6 thé 1a cac chit c6 vong benzen ma tao thanh twong tac Val-
der Waal v6i bé mat cua kénh din va cac nhém chire ¢6 khé nang tao thanh lién
ket cong hod tri vGi cac phén tir cia chat sinh hoc.

Chét sinh hoc c6 thé 13 cortisol aptamer, va co chit muc tiéu dugc xac dinh
trude 1a cortisol.

L6p nén tam thoi 6 thé 14 16p mang nitroxeluloza.

Theo mot khia canh khdac, sing ché dé xuat phuong phap ché tao cam bién
sinh hoc bao gom:

ché tao tranzito hiéu tmg trudng theo phuong phép néu trén dé st dung lam
phan tir chuyén dbi tin hiéu khi tiép xtic véi mau do ctia cam bién sinh hoc, trong
d6 mau do nay dugc dua vao gifta dién cyc cong va kénh dan cua tranzito.

Té6t hon 1a, phuong phap néu trén con bao gom:

x4y dung dit liéu cac duong dic tinh dong dién — dién ap chuén cia cam
bién sinh hoc twong tmg v&i cic mitc nong do xac dinh trudce ctia co chat muc ti€u
duoc xac dinh trudc;

x4c dinh moi twong quan gifta cc gia tri cuong do dong véi ndng do cua
co chat c6 trong mau do dua vao cac dudng dic tinh dong dién — dién 4p chuén
néu trén; va

x4y dung dudng chuan ctia cam bién sinh hoc dya trén moi twong quan giita
gid tri cuong do dong véi ndng do clia co chat ¢o trong mau do néu trén.

Phuong phép néu trén ¢6 thé con bao gom xéac dinh gi6i han phat hién cia
cam bién sinh hoc theo cong thirc sau:

LOD =3o/a
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trong d6 o 1a do léch chudn, va a 1a d6 dbc cta duong chudn cta cam bién
sinh hoc.
M6 ta vin tit cdc hinh vé

Hinh 1a va Hinh 1b 12 14n luot 1a mit cit ngang va mit chidu dimg cia phén
phé‘m chu tric gdm cé dién cuc ngudn, dién cuc mang, kénh dan cua tranzito hiéu

Ung truong theo mot phuong an uu ti€n cla sang ché;

Hinh 2 1 so dd cong nghé thé hién phuong phép ché tao tranzito hiéu tng
truong theo mot phuong an uu tién thuc hién sang ché;

Hinh 3a 13 so d6 cong nghé thé hién cac budc lam bién tinh kénh dan cua

tranzito hiéu ing trudng theo mot phuwong an wu tién thuc hi€n sang ché;

Hinh 3b 13 hinh v& minh hoa tmg dung trong viéc thuc hién do mau dugc
dua vao gitra dién cuc cong va kénh dan cua tranzito theo mdt phuong 4n uu tién
ctia sang ché;

Hinh 4a 13 so db cong nghé thé hién cic budc lam bién tinh dién cuc cbng
clia tranzito hiéu tng trudng theo mot phuong an vu tién thuc hién sang ché;

Hinh 4b 13 hinh v& minh hoa tng dung trong viéc thuc hién do mau duoc
dwa vao gitra dién cuc cong va kénh dan cua tranzito theo mdt phuong 4n wu tién
ctia sang ché;

Céc hinh v& tir Hinh 5a dén Hinh Sc 1an luot 13 c4c anh kinh hién vi quang
hoc 16p graphen thu dugc trén dé déo polyimit, &anh SEM 16p graphen, anh SEM
bé mit tiép xuc gitta 16p graphen va 16p kénh dan cla tranzito hiéu Gmg trudong
theo mét vi du thuc hié€n cla sang ché;

Hinh 6 14 dd thi phé Raman ctia 16p graphen cua tranzito hiéu ing trudng
theo mot vi du thuc hién cua sang ché;

Hinh 7 12 dd thi thé hién dudng dic trung I- V cla tranzito hiéu ing trudng

v6i chat dién ly duge dua vao giita dién cuyc cong va kénh dan;

Hinh 8 13 dd thi thé hién duong I-V clia cam bién sinh hoc tng dung trong
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phén tich cortisol theo mdt phuong 4n vu tién cla sang ché; va

Hinh 9 13 d thi thd hién dudng chuin cta cam bién sinh hoc tmg dung
trong phan tich cortisol theo mét phuong 4n uu tién cuia sang ché.
MO té chi tiét sang ché

Duéi day, cac uu diém, hiéu qua va ban chét ctia sang ché c6 thé dugc hiéu
r5 hon thong qua viéc mo ta chi tiét cac phuong 4n wu tién thyc hién c6 dua vao
céc hinh v& kém theo. Trén céc hinh v&, cac s6 chi dan giéng nhau duoc du dinh
@8 bidu thi cac thanh phin hodc chi tiét gidng nhau hodc twong duong va dugc st
dung thng nhét trong toan bd mo ta, do vay trén mot sé céc hinh vé& hodc mot sb
phﬁn trén hinh v& c6 thé khong xuét hién mot hodc mot sd cac s6 chi dan nhim
muc dich 1am cho hinh v& tré nén don gian va thuén tién trong vi€c thé hién céc
thanh phan cdu tao hodc nguyén Iy hoat dong khic nhau cia séng ché, trong
treong hop nhu vay, mdi twong quan gitta céc thanh phan hodc chi tiét cy thé véi
cac sb chi din bidu thi n6 c6 thé dugc minh hoa 18 khi tham chiéu t6i cac hinh vé&
khac hoac cac phén khac trén hinh vé&. Bén canh d6, cac hinh vé c6 thé duoc thé
hién theo cédc cach khac nhau véi du dinh dé phéc hoa khai niém hodc nguyén ly
theo sang ché, va do d6 céc thanh phan va chi tiét dugc thé hién trén hinh vé& 1a
khong theo kich thudc va hinh dang thyc té, mot sb thanh phin hoic chi tiét s&
dugc phéng dai 1én va c6 thé dugc biéu thi bai céc khdi gian luge nhdm muc dich
minh hoa va thuén tién cho viéc md ta. Vi vay, can hiéu réng cac phuong én dugc
md ta trong phan mé ta chi véi myc dich 1am vi du giup cho viée hiéu o hon vé
ban chét va cac uu diém cua sang ché, ma khong gi6i han pham vi clia séng ché

theo cac phuong dn dugc mo ta nay.

Trén Hinh 1a va Hinh 1b thé hién phén cAu trac gém co dién cuc nguén,
dién cuc méng, kénh din cia tranzito hiéu Gmg trudng theo sang ché.

Nhu duge thé hién trén céc hinh Ve, phén cAu tric nay dé déo polyimit 1,
dién cuc nguc“m 2, dién cuc mang 2°, va kénh dén 3.

Theo phuong an nay, di€n cuc nguén 2, dién cuc mang 2’ la cac lop vat
liéu graphen duoc tao truc tiép trén dé déo polyimit 1. Kénh dan 3 1a 16p mang
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mong 6ng than nano (CNT - Carbon NanoTube) hodc 6ng than nano don tudng
(SWCNT - Single-Walled Carbon NanoTube) dugc tao ra doc lap véi dé déo
polyimit 1 va sau d6 dugc lién két véi dé déo polyimit 1, vi du bang phuong phap
¢€p nhiét.

N6i chung, tranzito hiu Gng trudng 1a linh kién ban dan co cac dién cuc 1a
dién cuc céng, dién cuc nguén, va dién cuc mang, kénh dan gifta dién cuc nguén
va dién cuc mang co thé dugc 1am béng vat liéu ban dan c6 kha ning thay dbi do
dan do tac dong cuia tir trudng, tire 1a khi dién truong dugc st dung dé thay ddi do
dan cta kénh dan, dong dién chay giita dién cuc ngudn va dién cuc mang co ban
cling s& thay ddi tvong tmg. Dién cuc cdng co thé 1 dién cuc duge lam bing vit
liéu AgCl/Ag, vat li€u graphen trén dé déo polyimit, hodc dugc tao ra theo cach
bat ky da biét, hodc tham chi ¢6 thé 1a mot dién cuc bat ky trong cac mach dién

str dung tranzito hiéu ung trudong theo sang ché.

Tranzito hiéu ing truong theo sang ché c6 dién cuc nguén, dién cuc mang,
va kénh din co ban 1 c4c vat liéu graphen hodc dya trén graphen, 1a loai vét li¢u
c6 do dan dién cao, tro vé mit hoa hoc, khoang thé hoat dong rong, va dé bién
tinh bé mit. Do d6 khong chi loai bé dugc cac yéu cau vé cac k¥ thuat va phuong
tién phong sach (thiét bi quang khiéc, bdc bay kim loai chan khdng cao, phong 4nh
sdng vang), ma con co cac tinh chét thich hop thé dugc ing dung trong ché tao
cam bién sinh hoc c6 d6 nhay cao hoic siéu cao véi dién cuc cdng duge tao ra va
két hop hoat dong mdt cach thich hgp. Hon nita, kha nang bién tinh bé mit cling

tao ra kha nang thay ddi cac tinh chét bé mat thich hop cho cac myc dich cu thé.

Theo mot phuong 4n vu tién cia sang ché, dién cuc cbng clia tranzito duge
tao ra tach riéng vé mat két cAu véi kénh dan cua tranzito. Sy két ndi v dién gitta
dién cuc cbng va kénh din c6 thé dugc tao ra thong qua méi trudng hay vat chat
trung gian dugc dua vao gitta dién cuc céng va kénh dan. C6 loi 12 mot dién cuc
cong c6 thé dugc két ndi vé dién voi cac kénh din khac nhau trong céc thiét 1ap

hoat dong khac nhau.

Theo mdt vi du minh hoa, vat chét trung gian 1a mau do, vi du cac dich tiét
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co thé nhu md hdi, nude tidu, nude bot hodc mau duge dua vao giira dién cuc
céng vakénh din. Véi su khac nhau v& néng d6 va loai co chat muc tiéu duge xac
dinh truéc c6 trong mAu do s& dan t6i sy khac nhau vé dic tinh dan dong dién va
dién 4p cua tranzito. Nho do, thong tin vé dong dién va dién ép cua tranzito phan
anh thong tin cua mau do, hay cu thé hon 1a thong tin vé su ¢6 mét/néng do cua
‘co chit myc tiéu dugce xac dinh trude trong mau do, chinh 13 thong tin can phat

hién/do ctia cdm bién sinh hoc.

Khi dién cuc céng cua tranzito duoc tao ra tach riéng vé mit két cAu voi
kénh dan cta tranzito, mot dién cuc cdng co thé 1am viéc duoc véi nhiéu phén ciu
trac gém c6 dién cuc nguén, dién cuc mang, kénh din cua tranzito. Vi du, nhiéu
phan céu triic gdm c6 dién cuc ngudn, dién cuc mang, kénh din cia tranzito theo
sang ché c6 thé duoc tao ra va dugc sip xép trén két cAu mang nhét dinh, vi du
ban do hoic tim dé d&, cac mau do khac nhau duoc bd sung vao bé mit cac kénh
dan ctia cac két cAu nay, tiép theo mot dién cuc ngudn s& duoc cho tiép xtic 1an
lugt véi timg mAu do d& tao ra sy két ndi dién 1in luot gita dién cuc ngudn nay
véi cac kénh din da néu dé 1an lugt thu duge cac thong tin cam bién trong cac

mau do twong Ung.

Cén hidu ring, sang ché khong bi gi6i han & d6, phuong an tao ra dién cyc
cdng bét ky ¢o thé duoc 4p dung cho sang ché, vi du mot hodic nhidu dién cuc
céng c¢6 thé dugce tao ra trén cliing két chu mang v&i mdt hodc nhiéu ph?m cAu trac
gém co dién cuc nguén, dién cuc mang, kénh dan cua tranzito theo séng ché. Dién
cuc céng c6 thé dugc két nbi vé dién hoidc khong duoc két nbi vé dién véi kénh
dAn mi2n 13 cho phép dua mAu do vao giita dién cuc cdng va kénh dan, chang han.

Tiép theo, phuong phép ché tao tranzito hiéu tmg trudng theo sang ché s&
duge md ta c6 tham chiéu téi Hinh 2.

Nhu duogc thé hién trén hinh v&, phuong phép ché tao tranzito hi€u g
trurong theo phuong 4n wu tién nay c6 thé bat dAu bang budc chuén bi tim vat lidu
thd 100 bing vat liéu polyimit. TAm v4t lidu tho 100 c6 thé c6 kich thude 16n hon

nhiéu 1an so v&i kich thudce cua tranzito, va do d6 mdt hodc nhi€u tranzito c6 thé
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duoc ché tao nhd st dung ciing mot tAm vat lidu tho 100. Theo cach ndy, dé déo
polyimit 1 trong cAu tric cua tranzito hiéu g trudng chinh la mot phén cia tAm

vat liéu tho 100.

Tiép theo, k§ thuat khic laze dugc 4p dung d8 tao ra dién cuc ngudn va
dién cuc mang cuia tranzito truc tiép trén dé déo polyimit 1 néu trén bang cach
khic laze theo mAu hinh duge thiét ké trudc 1én bé mit twong tng cla dé déo
polyimit 1 dé chuyén hoa truc tiép vat liéu cia dé déo polyimit 1 thanh graphen,
nho d6 thu duge dé déo polyimit ¢6 dién cuc ngudn va dién cyc mang 2, 2’ bang
graphen. Vit liéu polyimit hdp thu ning luong tr chum laze s& dan t6i sy phan
huy va tai cAu tric cdc nguyén tit cacbon va hinh thanh 1én graphen. Ngoai ra, 16p
vat liéu graphen thu dugc co cAu trac xdp do qua trinh phan huy va tai cau trac
‘cac nguyén tur cacbon tir vat li€u polyimit dé hinh thanh 1én graphen thuong di
kém véi su giai phong céc khi nhu CO,, N, hodc H, dAn t6i tao thanh céc 18 xbp

trong 16p graphen thu duoc trén dé déo polyimit 1.

Tiép theo, kénh dan 3 s& dugc tao ra 13 16p mang mong 6ng than nano (CNT
- Carbon NanoTube) hodc 6ng than nano don tudong (SWCNT - Single-Walled
Carbon NanoTube) bing phuong phép ling dong pha hoi hoé hoc (CVD) duoc
thu giit bing cach trai 1én trén 16p nén tam thdi, nhd d6 thu duge 16p nén tam thoi
¢6 16p mang mong CNT hodc SWCNT 300.

Tiép theo, 16p nén tam thoi c6 16p mang méng CNT hodc SWCNT 300
‘dugc cit dé c6 kich thude phit hop, vi du bang cat laze, va dugc €p 1én trén dé déo
polyimit c6 dién cuc ngudn va dién cyc méng bang graphen st dung phuong phép
¢ép nhiét sao cho 16p mang mong CNT hodc SWCNT tiép xuc v6i dién cuc ngudn

va dién cuc mang dé tao thanh kénh din 3 gitra ching.

Lop nén tam thoi s& duge loai bo va dién cuc cdng cua tranzito dugce tao ra
d8 hoan thanh viéc ché tao ddy du cac thanh phdn ciia tranzito hidu ing trudng
hodic ¢6 thé duge hiéu rong hon 1a cac thanh phén c6 thé két hop hoat dong véi

nhau dé c6 chtrc nang nhu 13 mét tranzito hiéu tng trudong.

Noi chung, tranzito hiéu Ung trudng theo sang ché thich hop st dung lam
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cam bién sinh hoc nh thong tin vé dong dién va dién 4p cua tranzito phan anh
thong tin cua mau do c6 chira cac co chit muc tiéu dugc xac dinh trude. Pé tang
do nhay ctia cam bién sinh hoc, séng ché wu tién 14 tao ra dic tinh cua tranzito ma
cho phép co chit muc tiéu dugce x4c dinh trude c6 trong mau do déng vai trd quan
trong trong viéc thay di tinh chat din dién cua kénh dan hoic dién cuc céng cua
tranzito. Theo d6, kénh din hodc dién cuc cdng cia tranzito c6 thé duoc 1am bién

tinh mdt cach thich hop.

Trén Hinh 3a va Hinh 3b thé hién mot phwong 4n wu tién theo sang ché,
trong d6 kénh din duoc bién tinh dé c6 kha nang bat gift céc co chat muc tiéu

duoc xac dinh trude trén bé mit ciia n6 dé thay doi tinh chat dan dién cua tranzito.

Nhu dugc thé hién trén cac hinh v&, viéc 1am bién tinh kénh din 3 duoc

thuc hién thong qua céc budc sau day:
lién két cac phén tir cia chét két ndi (linker) 4 vao bé mat ctia kénh dan 3;

lién két cac phén tir ctia chét sinh hoc 5 v6i cc phén ti cua chét két ndi 4,
trong do chét sinh hoc 5 nay c6 tinh chét bét gift cac co chit muc tiéu dugc x4c
dinh truéc 6. Nho do khi chét dién ly 8 ¢6 chira co chit myc tiéu dwgc x4c dinh
trude duge dién ddy gitta dién cuc cong 7 va kénh dan 3, cac phan ti cia chét sinh
hoc 5 s& bat gilt co chét muc tiéu dugc xac dinh trudc 6 ndy va tao ra dic tinh
dong dién - dién 4p cua tranzito c6 cac dic trung phan 4nh sy ¢6 mét cia co chét

muc tiéu dugc xac dinh trudce 6.

Theo phuong an uu tién nay, di€n cuc cdng 7 c6 thé dugc lam tr vat lidu

c6 tinh dan dién cao, wu tién 1a AgCl/Ag, nhung khong chi gidi han & do.

Trong mdt s6 cac diéu kién thuc té, viéc ché tao va 1am bién tinh kénh din
c6 thé kho dat duoc do ddng déu tbt. Vi vay, dé khic phuc vén dé nay, sang ché
& xut phuong 4n thuc hién wu tién, trong d6 dién cuc cong duge tao ra sao cho
c6 khi nang dugc lam bién tinh dé c6 vai trd tuong tw nhu kénh dan, cu thé hon
dién cuc cong duoc tao ra 1a vat lidu graphen duogc tao ra truc tiép trén dé déo
polyimit, va sau d6 dugc 1am bién tinh ¢ c6 kha ning bét gift co chat muc tidu

duoc x4c dinh trude. Do céu tric cua dién cuc cong la phan cau truc tach riéng,
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don gian hon dang ke so v&i phan ciu triic gom c6 dién cuc ngudn, dién cyc mang,

kénh din, viéc ché tao dong déu duoc cho 14 ¢ thé dat duge d& dang hon.

Trén Hinh 4a va Hinh 4b thé hién mdt phuong 4n wu tién theo sang ché,
trong d6 dién cuc céng dugc lam bién tinh dé c6 kha niang bit gift cac co chat muc
tiéu dugc xac dinh trudce trén bé mat cia dién cuc céng dé thay ddi tinh chat dan

dién cuda tranzito.

Pién cuc cdng theo phuong 4n ndy 1a vat liéu graphen dugc tao ra truc tiép

trén dé déo polyimit, va c6 thé duoc thyc hién thong qua céc budc sau day:
chudn bj dé déo polyimit;

tao ra dién cuc cdng cia tranzito truc tiép trén dé déo polyimit néu trén
bing cach khéc laze theo miu hinh dugc thiét ké trudce 1én bé mit twong ng clia
dé déo polyimit dé chuyén hoa truc tiép vét liéu cia dé déo polyimit thanh

graphen, nh¢o d6 thu dugc dé déo polyimit c6 dién cuc cdng bang graphen.

Nhu dugc thé hién trén cdc hinh v&, viéc l1am bién tinh di€n cuc cong 7

duoc thuc hién thong qua cac budc sau day:
lién két c4c phan tir cia chét két ndi 4 vao bé mat cua dién cuc cong 7,

lién két cac phan tir ctia chét sinh hoc 5 v6i cdc phan tir cua chét két ni 4,
trong d6 chét sinh hoc 5 ndy c6 tinh chét bét gift cac co chat muyc tiéu dugc xac
dinh truéc 6. Nho d6 khi chét dién ly 8 c6 chira co chat muc tiéu duoc x4c dinh
true duge didn day gitra dién cuc cdng 7 vakénh dan 3, cac phén tir cua chit sinh
hoc 5 s& bét gilt co chit muc tiéu duoc xac dinh trudc 6 va tao ra dic tinh dong
dién - dién 4p cua tranzito c6 cac ddc trung phan dnh sy ¢ mat cta co chét muc

tiéu duoc xac dinh trudc 6.

Theo mot phuong an thyc hién lam vi du, 16p nén tam thoi 1 16p mang

nitroxeluloza c6 thé dugc loai bo bang cach ngdm va rira bang aceton.

Theo mot khia canh, sang ché dé xudt phwong phép ché tao cam bién sinh

hoc bao gdm:
ché tao tranzito hiéu ing truong theo phuong phap néu trén dé sir dung lam
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phin tir tiép xic véi mau do cua cam bién sinh hoc, trong d6 mau do nay dugc

dua vao gifra dién cuc cdng va kénh dan cua tranzito.

Theo mot phuong an thyc hién lam vi du, cam bién sinh hoc dugc ché tao
bdi phuong phép theo sang ché co thé dugc st dung dé phét hién cortisol c6 trong
cac dich tiét co thé nhu md hdi, nudc tiéu, nude bot hode mau. Hay néi cach khac
co chit muc tiéu dugc xac dinh trude co thé 1a cortisol. Theo d6, chét sinh hoc c6
thé 13 cortisol aptamer, va chét két ndi 12 cac chét c6 vong benzen ma tao thanh
tuong tac Val-der Waal v6i bé mit ctia kénh dan va cidc nhom chirc ¢6 kha nang
tao thanh lién két cong hod tri véi cac phan tir cua chét sinh hoc. Vi du v& cac chit
c6 vong benzen ma tao thanh twong tac Val-der Waal co6 thé 12 nhom pyrene dé
tao thanh tuong tac val-der waal vé6i bé mit cua kénh dan, va nhoém chire c6 kha
ning tao thanh lién két cong ho4 tri véi cac phan tir ctia cht sinh hoc c6 thé 13 cac
nhém chitc nhu cacboxylic (-COOH) hodc amin (-NH,) hodc este dé tao thanh
lién két cong ho4 tri véi cac phan tr sinh hoc thong qua cic nhém chice amin (-
NH,) hay cacboxylic (-COOH) trén bé mit ctia nhitng phan tr ciia chét sinh hoc,

vi du chat sinh hoc 1a cortisol aptamer néu trén.

Ngudi c6 hiéu biét trung binh vé linh vuc k¥ thuat nay hiéu ring, sing ché
khong bi gidi han & viéc phat hién cortisol, ma cd thé dugc mé rong dé phat hién
céc co chat muc tiéu thich hop bat ky, ddng thoi chét sinh hoc va chat két néi c6
thé duoc Iua chon mdt cach hop 1y ddi véi cac co chit muc tidu cu the.

Phuong phap ché tao cim bién sinh hoc theo sang ché c6 thé con bao gdm:

xdy dung dit liéu cdc dudng dic tinh dong dién — dién ap chuén cta cam
bién sinh hoc twong tng v&i cac mic ndng do x4c dinh trudce ciia co chat muyc tiéu
duoc xac dinh trudc;

x4c dinh mdi twong quan giita cac gia tri cuong do dong véi ndng do cua
co chat ¢6 trong mau do dua vao cac dudng dac tinh dong dién — dién ap chuén
néu trén; va

x4y dung dudng chuén cia cam bién sinh hoc dya trén mdi twong quan gitra
gid tri cuong d6 dong voi nong dd cla co chat co trong mau do néu trén.
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Phuong phéap néu trén co thé con bao gém x4c dinh giéi han phat hién cia

cam bién sinh hoc theo cong thirc sau:
LOD =3o/a

trong d6 o 1 d¢ 1éch chuén, va a 13 d6 doc cua dudng chuén cia cam bién

sinh hoc.

Theo mdt khia canh khéc, sang ché @& xuét tranzito hiéu tmg truong dugc
ché tao theo phuwong phap ché tao tranzito hiéu tmg truong duge mo ta trén day
thich hop Ung dung trong ché tao cam bién sinh hoc c6 do nhay cao. Dong thoi,
sang ché ciing dé xuét cam bién sinh hoc dugc ché tao theo phuong phap ché tao

cam bién sinh hoc néu trén.

Hién nhién 14 ciu tao cia tranzito hiéu timg trudng va cam bién sinh hoc ¢6
thé duoc xac dinh mot cach hién nhién bdi nguoi ¢ hicu bict trung binh vé linh
vuc k¥ thuat dyua trén cidc mo ta trén ddy c6 tham chicu tdi cac hinh v& két hgp véi

céc kién thire k§ thuat da biét trong linh vyc k§ thuét twong tng.
Vi du thwe hi€n sang ché
Ché tao tranzito hiéu ung truong

Theo mot vi du thuc hién cu thé, phuong phap ché tao tranzito hiéu tGng

trudmg bao gdm céc budc tir Budce 1 dén Bude 3 nhu duoc md ta dudi déy.
Bude 1: chudn bj d déo polyimit.

Ban dau, dé déo polyimit (PI) (c& A4) dugc rira sach bang etanol 96° véi
siéu Am trong khoang 10 phut tir 1 dén 2 1an. TAm dé déo PI nay tiép tuc dugc siy
kh6 90 phut trong ti chan khong & 50°C. Sau d6 dugc dua vao may cét laze dé
ct thanh céc tAm hinh chit nhat nhé c6 kich thude 5,5 x 6 cm?; may cét laze dugc
thiét 18p v6i cac thong sé: P (Power) = 14%, S (Speed) = 13%, va PPT=500. Sau
khi tm dé déo PT sau khi cét xong dugc cho vao cdc thiy tinh, rung siéu am 2 lan
trong etanol 96° dé loai bd hét bui bin va ddu m&, mdi 1an khoang 10 phit. Sau
clng, tAm dé déo PI dugc dem di sdy kho trong tii chan khong & t = 50°C trong
khoang 90 phut.
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Buéc 2: tao ra 16p graphen trén bé mit dé déo polyimit.

Tiép theo, tAm PI dugc dwa vao may khéc laze dé khic theo ban thiét ké
(CorelDraw) nhim tao ra cac 16p graphen dugc chuyén hoa tir 16p vat liéu bé mit
clia tAm @& déo PI, didu kién dé tao ra graphen trén méy khic laze duoc thiét 1ap
V6i cac thong sb: P =7,8%, S = 6,6%, va PPI = 1000. TAm dé déo PI sau khi khic
laze thu dugc céc dién cuc S/D bing vt liéu graphen xbp. Vat lidu graphen thu
duoc c6 cAu tric xdp do qua trinh quét tia laze, vét liéu PI hép thu ning lugng tir
chim laze dan t6i sy phan huy va tai chu tric cac nguyén tir cacbon va hinh thanh
1én graphen, di kém véi qué trinh phan huy nhiét nay c6 sy gidi phong cac khi nhu

CO,, N, hoic H, din t6i tao thanh céc 18 x6p trong vét liéu graphen thu duoc.
Buéc 3: tao ra va chuyén 16p mang méng SWCNT lén trén tAm dé déo.

L&p mang mong SWCNT 1am kénh dn trong tranzito hiéu ng trudong theo
séng ché nay dugc ché tao tir phuong phap ling dong pha hoi hod hoc, ching han
nhu phuong phap ling dong pha hoi hod hoc lién tuc (FC-CVD) véi chét xtc tac
1a phttc chit Fe va ngudn cacbon 1a khi CO v&i mot ham Iugng nhé CO; lam chét
mang. Nhiét do téng hop t6i vu 1a 850 °C, luu lugng CO:CO; (95-5 v/v) 1a 100
scem v6i ham luong xuc tdc 12 50 ppm chira trong 1 khay trén duong dan khi t6i
budng phéan tmg 13 dng thach anh. SWCNT dugc tao ra trong 6ng thach anh &
nhiét do cao s& di theo khi mang ra bén ngoai hé phan mg va chiing duogc thu gil
bang 16p mang nitroxeluloza & dang mét 16p nén tam thoi. Lép SWCNT sau tong
hop ¢6 do day nim trong khoang tir 2-3 nm, duoc trai 1én trén 16p mang
nitroxeluloza. Lép mang nitroxeluloza chira SWCNT duge cét chinh xé4c véi kich
thude cua cac dién cuc S/D béng may cit laze, v6i cac thong s6 P=5%, S =12%,
va PPI = 500, va sau d6 duoc chuyén 1én bé mit cia dién cuc nguén (S) va dién
cuc mang (D) thong qua k¥ thuat ép nhiét, & diéu kién 195 °C trong khoang 10
phit véi luc ép twong duong 5 kg/em®. Dé loai bo 16p mang nitroxeluloza sau khi
ép nhiét, san phdm sau khi hinh thanh dugc ngdm 2h trong aceton & nhiét do

phong, sau do rira lai thém 2 14n bang aceton va dé kho tu nhién trong khong khi.

Thong qua céc bude tir Bude 1 dén Budc 3 trén day, phan cAu truc gdbm c6
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dién cuc nguodn, dién cuc mang, kénh dan cua tranzito hiéu Umg trudng theo sang

ché d3 duoc hinh thanh.

C4c hinh v& tir Hinh 5a dén Hinh 5c, va Hinh 6 14n luet 13 cc anh kinh hién
vi quang hoc 16p graphen thu dugc trén dé déo polyimit, anh SEM 16p graphen,
anh SEM bé mit tiép xuc gitta 16p graphen va 16p kénh dAn, va dd thi phd Raman
cta 16p graphen.

Céc hinh v& tir Hinh 5a dén Hinh 5c thé hién mdt cach tryc quan hinh dang
va do déng déu cua cac 16p graphen, SWCNT 1am cac dién cuc S/D, bé mat tiép

xuc gitta 16p graphen véi dé déo polyimit.

K¥ thuat do quang phd Raman dya trén co s& tan xa clia chum anh sang
don sic khi chiéu vao mAu, tao ra anh sdng t4n xa Raman dugc ghi nhén lai bang
phan tir thu quang. Vach ph6 Raman cung cép thong tin vé dao dong phén tir va
chu trtic tinh thé. Quang ph Raman duoc st dung rong réi trong phén tich thanh
phan vat liéu. Véi phuong phap chup anh bé mit bang kinh hién vi dién t quét
SEM c6 thé tao ra anh v6i do phén giai cao cuia bé mat mAu vat bang cach st dung
mdt chum dién tr (chum céc electron) hep quét trén bé mit mau. Viéc tao anh cua
mAu vat duoc thuc hién thong qua viéc ghi nhén va phan tich cc birc xa phét ra
tir twong tac cta chim dién tir v6i bé mat mau vét. Kinh hién vi dién tir quét c6
diém manh 12 phan tich ma khong cin phé hity mAu vat va c6 thé hoat dong & chan
khong thap. Nhu viy, cdc phuong phap nay thich hop sir dung trong sang ché
duoc d xuét nhu cac phép phén tich b tro céc tinh cht cuia dién cuc cam bién

trong qué trinh ché tao.
Ché tao cam bién sinh hoc

Ché tao tranzito hiéu tng trudng theo cac budce tir Budce 1 dén Budc 3 trén
day dé thu dugc phan chu triic gdm c6 dién cyc ngudn, dién cyc méng, kénh dan
cuia tranzito hiéu Ung trudng, va tao ra dién cuc cdng bang vat liéu AgCl/Ag.

Tiép theo, 1am bién tinh kénh din cuia tranzito hiéu ung truong thong qua

cac budc sau day:
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lién két cac phan tir cua chit két ndi duge lya chon trong s6 céc chit co
vong benzen ma tao thanh twong tdc Val-der Waal véi b& mit cia kénh dan va
c4ac nhém chire ¢6 kha nang tao thanh lién két cong hod tri v&i cac phan ti cortisol
aptamer, nhu cdc nhoém chirc nhu cacboxylic (-COOH) hodc amin (-NH;) hodc
este dé tao thanh lién két cong ho4 tri v6i cac phan tir sinh hoc thong qua cac

nhém chirc amin (-NH,) hay cacboxylic (-COOH); va

lién két cac phan tir cortisol aptamer v&i cac phan tir cia chat ket ndi, dé co

tac dung bét gii¥ cortisol ¢ trong mau do.

Khi mAu do, vi du giot md hdi c6 vai trd nhu chat dién ly c6 chura, vi du
cortisol duoc dién day gitta dién cuc cong va kénh dan, cdc phan tir cortisol
aptamer s& bit giit cortisol va tao ra ddc tinh dong dién - dién 4p cua tranzito hi€u

g trudng 6 cac dic trung phan anh sy c6 mit cua cortisol.

Cu thé hon, khi mot dién thé (cb dinh) dugc cép/dét vao dién cuc nguff)n va
‘mang (S/D) va dién thé cuia dién cuc cdng (G) duge quét tir dwong sang am hodc
nguoc lai thi xy ra qué trinh hat hodc dy electron 1én trén bé mit cua 16p mang
méng SWCNT lam kénh dan va s& lam cho cuong do dong dién cla trazito thay
d6i (giam/tang). Tin hiéu cudong do dong dién dugc do khi cam bién sinh hoc lam
viéc v6i mdi truong dung dich chira dém PBS 0,1x va cortisol ¢6 néng dd xac
dinh. Tin hiéu cudng d6 dong dién thu duoc phu thudc vao lugng chét x4y ra phan
ting bt git trén bé mit kénh dan, nén n6 phu thudc vao ndng do cortisol va dién
tich bé mit cua vat liéu 1am kénh din. Véi kénh dan x4c dinh s& c6 céu tric bé
mit va dién tich dn dinh. Vi vy, tin hiéu cudng d6 dong dién thu duoc khi dién
thé cb dinh dit vao dién cuc cng sé& ti 1¢ thudn véi ndng d6 cua cortisol c6 mat

trong moi treong dung dich.

Trén Hinh 7 1a d6 thi thé hién dudng dic trung I- V cua tranzito hiu (mg
trudmg v6i chét dién ly duoc dua vao gitta dién cuc cong va kénh dan,

Tuy nhién, trong dong hoc ctia phan tmg (phan ung di thé) thi cuong do
dong nay con phu thudc vao mot trong hai qua trinh nita la: (i) sy khuéch tén ctia

chét phan ung (cortisol) tir trong moi truong dung dich dén bé mit dién cuc (qua
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trinh khuéch tan); (ii) qué trinh bat gilt cortisol din t4i sy ting cudng hodc han
ché hut/ddy electron ciia trén bé mit kénh dan (qua trinh hép phu). Cac yéu td
dong hoc nay s& anh huodng téi cac thong sb ctia cam bién nhu do nhay, khoang
lam viéc va khoang tuyén tinh. Nhung trén mot hé vat liéu lam cam bién thi cac
yéu t6 dong hoc nay (khuéch tin hodc hép phu) thuong x4ac dinh nén cudng do
dong dién s& co ban 1a ti 1& v6i ndng d0 cortisol c6 trong dung dich trong khoang

lam viéc tuyén tinh.
Xay dung dwong chudn ciia cam bién sinh hoc

Bude 1: dung dich gdc cortisol (0,1 mM) duoc diéu ché trong dém PBS
0,1x, pH 7,4 va @& qua dém cho 6n dinh thanh phan.

Budc 2: rira sach bé mit cam bién bing nudc cit, tiép theo 14 qua trinh 6n
dinh tinh chit dién cta hé vat liéu bing cach quét 10 vong dudng I-V trong mdi
truong dém PBS 0,1x, khoang thé quét 13 tir 0,2 V — -0,35 V véi toe do quét 20

mV.s'L.

Buéc 3: nhé timg luong dung dich gbe cortisol da duge x4c dinh vao dung
dich dém PBS 0,1x dusi didu kién ap thé ¢b dinh (Vps , Vg thay di tir 0,2 V dén
-0,35 V). Véi mdi lugng cortisol duge thém vao dung dich dém PBS 0,1x, cudng
d6 dong thu dugc s& twong (g véi lugng cortisol ¢6 trong dung dich. Ta thu duge
dudng do dong thé (I-V).

Budc 4: truy xut cc gié tri cudong do dong twong tmg vai ndng do cortisol
tir duong do dong — thé (I-V) ta s& thu dwgc dudng chudn ciia cam bién sinh hoc
xac dinh cortisol khong sir dung chét ¢anh d4u nhu dugc thé hién trén Hinh 8.
Xdc dinh gidi han phdt hién cia cam bién

Bude 1: do dudong dong thé (I— V) clia cam bién CNT/Graphen trong dung
dich PBS 0,1x khong c¢6 mét cia cortisol. Mau do nay duogc goi la mau tréng
(blank).

Budc 2: tién hanh ché tao va do 5 mau tring nhu duoc xac dinh Bude 1.

Xéc dinh do 16ch chuén ciia 5 mAu tring (o).
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Buéce 3: xac dinh do dbc (a) ctia dudong chuén ctia cam bién (duong cuong
d6 dong so voi ndng do cortisol).

Budc 4: gidi han phat hién cia cam bién dugc xac dinh theo cong thuc:
LOD =3c/a (o 1a df léch chudn; a dd dbc (slope) ctia duong chuén) — nhu duoc

thé hién trén Hinh 9.
Xdc dinh néng do chat phdn tich co trong mau thuc

Quy trinh xac dinh ndng do cua cortisol trong mau thuc (md hoi, nudce bot)
duogc thuc hién nhu sau.

Nong dd cua cortisol trong mau thuc s& dugc xac dinh bang phuong phap
thém chudn (the method of standard addtion). Day 1a mot k§ thudt dugc sir dung
rét phd bién trong phén tich dé danh gia chinh xac duoc ndng do cta cac chit

mudn phén tich trong méi trudong thuc.

Bude 1: chun bi dung dich nén dém PBS 0,1x (50 pL) va thiét 18p hé do
[-V v6i 3 dién cuc vé6i dién cuc S/D 1a dién cyc 1a graphen, dién cuc Ag/AgCl 1a
dién cuc cong (G).

Budc 2: dit ché do do dong thé (I — V) tai diéu kién t6i wu, ghi lai gi4 tri
cudng do dong trong mau tring (PBS 0,1x) trong 5 lan do. Sau d6 dwa vao dung
dich do 3 14n mAu thuc (md hoi, nude bot), mdi 1an 5 pl va cach nhau 5 phit.
Tiép theo dua dung dich thém chuén (cortisol 1 mM) v6i cac thé tich 1an luot 13
6 ul, 9 pulL, va 12 pL dé néng do cortisol duoc thém vao trong dung dich do lan
luot 1a 10 uM, 15 uM va 20 pM. Tai mdi néng d6 cua chuén cortisol déu duoc
thém vao 3 1an gibng nhu mau thyc. Két qua ta c6 12 diém tang ndng do nhu bac
thang trong cach xéc dinh ndng do cortisol trong mau thuc theo phuong phéap thém
chuén.

Budc 3: trich xuét céc gid tri cudong do dong & mau tring, khi thém mau
thuc, khi thém chuén cortisol , dua vao xdy dung dd thi theo phuong phép thém

chuén c¢6 thé ngoai suy ra dugc nong do cortisol trong mau thuc d3 do.
Hiéu qua c6 the dat dwge cia sang che
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Vit lidu graphen v6i cdu tric xop dugce tdng hop tryc tiép trén dé déo va
16p mang méng SWCNT da dugc tao ra thong qua k§ thuét ép nhiét nhu dugc md
ta trén déy c6 thé tao ra tranzito hiéu tmg trudng hiéu qua va ré tién, c6 kha ning
dap g tin hiéu dién tot.

Phuong phap khéc laze két hop CVD lién tuc va ép nhiét khong yéu cau str
dung cac k¥ thut va phuong tién phong sach dt tién, thoi gian dugc rit ngan rat
nhidu so v6i phuong phap ché tao truyén théng trong phong sach. Thoi gian cén
thiét khi st dung phuong phap md ta trong sang ché, dugc udc tinh béi céc tac
gia chi c¢d khoang 1 gid, trong khi do néu st dung phuong phap quang khic két
hop bbc bay trong phong sach s& c6 thé kéo dai 1én t6i khoang 1 hodc 2 ngay.

L&p mang mong SWCNT va graphen c6 ban chét gibng nhau nén twong tac
v6i nhau d& dang gitip cai thién kha ning dan cia tranzito hiéu Gng truong thu
duoc, qua d6 cai thién déc tinh nhay cua cam bién sinh hoc.

Cac Vit liéu ddu lam tir cacbon nén gi4 thanh ré hon nhiéu so véi phai su
dung kim loai quy nhu Au, Pt trong qué trinh ché tao dién cuc nguén hay dién cyc

méng clia tranzito hidu ing trudng truyén thong.

Ngoai ra, véi cach tiép can bién tinh dién cuc cdng (G) 1a graphen xdp trong
cam bién sinh hoc, cho phép c6 mot cach tiép can mai khong can bién tinh kénh
din (SWCNT) tir d6 duy tri kha ning hoat dong ddng déu cta chi mot kénh dan
trong transitor CNT/Graphen sau mdi 1an do. Didu nay hoan toan cai tién so véi
phuong phép bién tinh kénh dén truyén théng 12 khé duy tri do lap lai t6t do kho

tao ra dugc kénh dan c6 do déng déu tbt.

Theo quy trinh ché tao tranzito hiéu tmg trudng theo sang ché, co thé phat
trién dugc cam bién sinh hoc dé theo ddi va phat hién cac chat chi ddu sinh hoc
(biomarrker) nhu DA, cortisol tmg dung trong chin doén, theo ddi diéu trj bénh &

nguoi nhu cang thang, tram cam, parkinson, ung thu, v.v..

Trén day, sang ché da dugc mo ta chi tiét theo cac phuong 4n uu tién thyuc
hién, va c6 thé kem theo cac phuong 4n thay thé hoic tuong duong hodc cac vi

du cu thé, sir dung cac md ta va thuét ngit phu hgp @8 ngudi c6 hidu biét trung
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binh v& linh vuc k¥ thust nay c6 thé hiéu va thyc hién dugc giai phép theo séng
ché. Vi vay, ngudi c6 hidu biét trung binh vé linh vuc k§ thust tuong ting c6 thé
dé dang tao ra céc thay dbi, cai bién, hodc thay thé twong duong dwa vao cac ndi
dung va phuong 4n dugc md ta. Do d6, cic thay ddi, cai bién, hodc thay thé twong
duong nay duogc coi 1a khéng nidm ngoai pham vi clia sang ché, va pham vi bao
ho cua sang ché hién nhién 1a khong bi gi6i han boi cac ndi dung va phuong an

dugc md td ma duoc xac dinh trong yéu cau bao ho dudi day.
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Yéu ciu bao hd

1. Phuong phap ché tao tranzito hiéu ung trudng bao gbm:
chudn bj dé déo polyimit;

tao ra di€n cuc nguén va dién cuc mang cua tranzito truc tiép trén dé déo
polyimit néu trén bang cach khéc laze theo mAu hinh dugc thiét ké trude 1én bé
mit tuong tng cta dé déo polyimit @& chuyén hoéa truc tiép vat liéu cua dé déo
polyimit thanh graphen, nhd d6 thu duge dé déo polyimit c6 dién cuc ngudn va
dién cuc méang bing graphen,;

tao ra kénh dan 13 16p mang mong c6 dang 6ng than nano (CNT - Carbon
NanoTube) hodc 6ng than nano don twdng (SWCNT - Single-Walled Carbon
NanoTube) bang phwong phap ling dong pha hoi hoa hoc (CVD) dugc thu gitr
bé‘mg cach trai 1én trén 16p nén tam thoi, nho d6 thu duge 16p nén tam thoi ¢6 16p
mang moéng CNT hodc SWCNT;

ép 16p nén tam thoi c6 16p mang méng CNT hogc SWCNT Ién trén dé déo
polyimit c6 dién cuc ngudn va dién cyc mang bang graphen bing phuong phép
ép nhiét sao cho 16p mang méng CNT hodc SWCNT tiép xtic véi dién cuc ngudn
va dién cuc méang dé tao thanh kénh dan gitra chung;

loai bo 16p nén tam thoi va tao ra dién cuc cong cua tranzito.

2. Phuong phép theo diém 1, trong d6 dién cuc cdng cuia tranzito dugc tao ra tich

riéng vé mit ket cau v6i kénh dan cua tranzito.

3. Phuong phap theo diém 2, trong d6 phuong phap nay con bao gdm 1am bién

tinh kénh dan duoc thuc hién thong qua cic budc sau day:
lién két cac phan tir clia chét két ndi (linker) vao bé mit cua kénh dan;
lién két cac phan tir ctia chit sinh hoc véi céc phén tir clia chét két ndi, trong

d6 chét sinh hoc nay c6 tinh chat bat giit cac co chat muc tiéu duge xac dinh trude;

nhd d6 khi chét dién ly c6 chira co chit muc tiéu dugc xac dinh trude duge

dién day gitta dién cyc cong va kénh dan, c4c phén tir ciia chat sinh hoc s& bat gitr
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co chit nay va tao ra dic tinh dong dién - dién 4p cla tranzito c6 cac déc trung

phan 4nh sy ¢6 mat cua co chat muc ti€u dugc xac dinh trudc.

4. Phuong phép theo diém 2, trong d6 viéc tao ra dién cuc céng thuc hién thong

qua cac budc sau day:
chuén bi dé déo polyimit;

tao ra dién cuc cdng cua tranzito truc tiép trén dé déo polyimit néu trén
bing cach khic laze theo mAu hinh dugc thiét ké trude 1én bé mat twong tmg clia
dé déo polyimit d& chuyén hoéa truc tiép vat liéu cia dé déo polyimit thanh
graphen, nh¢ d6 thu dugc dé déo polyimit c6 dién cuc cbng bing graphen.
5. Phuong phap theo diém 4, trong d6 phuong phap ndy con bao gbm lam bién
tinh dién cuc céng duoc thuc hién thong qua cac budce sau day:
lién két cac phén ti cia chét két ndi (linker) vao bé mit cta dién cuc céng;
lién két cac phén tir ctia chét sinh hoc véi cac phan tir ciia chat két nbi, trong
d6 chét sinh hoc nay c6 tinh chét bt gift cac co chit muc tiéu dugc xac dinh trudc;
nh& d6 khi chét dién ly c6 chura co chit muc tiéu duoc x4c dinh trude duge
dién dly giita dién cuc cdng va kénh dan, cdc phan tir ciia chét sinh hoc s& bét gitt
co chét nay va tao ra dic tinh dong dién - dién 4p cua tranzito c6 cac dic trung
phan anh sy c6 mét cia co chat muc tiéu duogc xéc dinh trude.
6. Phuong phép theo diém bét ky trong sb cac diém tur 1 dén 5, trong d6 chat két
ndi 1a cc chét c6 vong benzen ma tao thanh twong tic Val-der Waal v6i bé mit
cua kénh din va cac nhém chirc c6 kha nang tao thanh lién két cong hoa tri véi
cac phéan tir clia chét sinh hoc.
7. Phuong phép theo diém bat ky trong sb cac diém tir 1 dén 6, trong d6 chat sinh
hoc 1a cortisol aptamer, va co chit muc tiéu duogc x4c dinh trude 1a cortisol.
8. Phuong phap theo diém bét ky trong s cac didm tir 1 dén 7, trong d6 16p nén

tam thoi 1a 16p mang nitroxeluloza.

9. Phuong phap ché tao cam bién sinh hoc bao gOm:
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ché tao tranzito hiéu ing truong theo diém bat ky trong sO cac diém tir 1
dén 8 dé sir dung 1am phén t tiép xuc v6i mau do cta cam bién sinh hoc, trong
d6 mau do nay dugc dua vao gifta dién cuc cong va kénh dan ciia tranzito.

10. Phuong phéap theo diém 9, trong d6 phuong phép nay con bao gom:

xdy dung dit liéu cac dudong dic tinh dong dién — dién ap chuan cia cam
bién sinh hoc twong tng v&i cac muc nc“mg do xac dinh trudc ctia co chat muc ti€u
duoc xac dinh trude;

xé4c dinh méi trong quan gifta cac gié tri cuong do dong v6i nong d cia
co chét c¢6 trong mau do dua vao cac dudng dac tinh dong dién — dién ap chuan
néu trén; va

xay dung duong chuan cua cam bién sinh hoc dya trén méi tuong quan gitra
gia tri cuong d¢ dong véi nong do cua co chét c6 trong mau do néu trén.

11. Phuong phép theo diém 10, trong d6 phuong phép nay con bao gom xac dinh
gi61 han phat hién cia cam bién sinh hoc theo cong thirc sau:

LOD =3c/a

trong d6 o 1a d6 1&éch chuan, va a 13 do doc cla dudng chuan cia cam bién

sinh hoc.
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