
61
Soá 9 naêm 2018

KH&CN nước ngoài

Ứng dụng các hạt nano từ tính trong điều trị ung thư

Những tiến bộ gần đây trong công nghệ nano 
đã và đang đem đến nhiều kỹ thuật điều khiển mới 
cũng như cung cấp những hệ vật liệu mới tiên tiến 
phục vụ lĩnh vực y sinh. Điểm mạnh của những vật 
liệu kích thước nano này là diện tích bề mặt riêng 
lớn, từ đó tạo ra khả năng tiếp xúc tốt, tương tác hiệu 
quả giữa vật liệu với nhiều tiểu phân sinh học khác 
nhau [1, 2]. Đối với vật liệu từ, khi đạt đến kích thước 
nano, chúng có thể sở hữu đặc tính siêu thuận từ, 
với giá trị độ kháng từ rất thấp, cho phép dễ dàng 
điều khiển nhờ vào từ trường ngoài. Vì vậy các hạt 
nano từ tính đang dần trở thành một ứng cử viên mới 
cho các ứng dụng sinh học và y sinh. Cụ thể, các 
hạt nano từ tính có thể được sử dụng như những tác 
nhân tạo tương phản cho ảnh chụp cộng hưởng từ 
MRI, làm chất mang vận chuyển thuốc, chẩn đoán 
bệnh hay ứng dụng vào phương pháp cố định enzym 
và liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính (magnetic fluid 
hyperthermia) [3]. Trong những ứng dụng trên, liệu 
pháp tăng thân nhiệt sử dụng các hạt vật liệu từ tính 
(hình 1) đang nổi lên như một phương pháp hứa hẹn 
trong điều trị ung thư, vốn có thể được sử dụng độc 
lập hoặc kết hợp cùng với các phương pháp trị liệu 
khác như hóa trị hoặc xạ trị.

Được đề nghị bởi Gilchrist vào năm 1957 [4], 
liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính dựa trên quá trình 

đưa các hạt nano từ tính xâm nhập vào trong cơ 
thể người, truyền dẫn chúng đến những khu vực 
có khối u. Khi đó, dưới tác động của một từ trường 
ngoài xoay chiều, các hạt nano từ tính sẽ hấp thu 
năng lượng, chuyển lên trạng thái kích thích rồi 
trở về trạng thái cơ bản Néel1, nhờ đó giải phóng 
một lượng nhiệt có thể làm nhiệt độ tại chỗ tăng 
lên hơn 40oC [5]. Quá trình sinh nhiệt nội tại này sẽ 
tiêu diệt các khối u chứa tế bào ung thư. Như vậy, 

Tổng hợp vật liệu nano từ tính ứng dụng trong điều trị ung thư
Thời gian gần đây, liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính đang được xem là một trong những kỹ thuật tiềm 
năng cho điều trị ung thư. Liệu pháp này dựa trên khả năng sinh nhiệt của các hạt nano từ tính dưới 
tác dụng của từ trường ngoài, nhờ vậy có thể tiêu diệt hiệu quả các tế bào ung thư. Tuy nhiên, các 
hạt nano từ tính, chẳng hạn như Fe3O4 thường có khả năng sinh nhiệt quá cao, gây nguy hiểm cho 
người được điều trị. Ngoài ra, nhiều loại vật liệu từ được điều chế bằng các phương pháp có sử dụng 
tiền chất hữu cơ, thường thể hiện khả năng phân tán kém trong môi trường nước. Chính vì vậy, TS 
Elbeshir thuộc Khoa Vật lý (Đại học Al Baha, Ả Rập Saudi) đã đề nghị sử dụng phương pháp đồng 
kết tủa đơn giản để điều chế vật liệu nano cobalt ferrite không chỉ có khả năng phân tán tốt trong 
môi trường nước, mà còn có từ tính cao, cho phép sinh nhiệt hiệu quả và an toàn, rất phù hợp để ứng 
dụng trong điều trị ung thư.
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Hình 1. Liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính trong điều trị khối 
u ung thư.

                                                                                                                                                                                       

1Nhiệt độ Néel là nhiệt độ trật tự phản sắt từ bị phá vỡ và vật liệu 
sẽ chuyển sang tính chất thuận từ. Ở dưới nhiệt độ Néel, vật liệu sẽ 
mang tính chất phản sắt từ.
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để có thể ứng dụng lâm sàng một cách hiệu quả, 
các hạt nano từ tính phải có tốc độ hấp thu nhanh, 
tương thích sinh học và phải có khả năng hình thành 
hệ huyền phù bền vững trong môi trường sinh lý 
như nước và dung dịch đệm phosphate. Theo một 
vài nghiên cứu, tốc độ hấp thu các hạt từ tính phụ 
thuộc rất nhiều vào moment từ tính, năng lượng dị 
hướng, tỷ trọng, kích thước và sự phân bố hạt từ [6]. 
Giữa nhiều loại hạt nano từ tính khác nhau, ferrite 
(Fe3O4) thường rất được ưa chuộng trong liệu pháp 
tăng thân nhiệt từ tính, bởi Fe3O4 có tính tương thích 
sinh học cao, quá trình tổng hợp đơn giản với chi 
phí thấp. Tuy nhiên, Fe3O4 có nhiệt độ Curie (823K) 
cao hơn nhiều so với nhiệt độ tăng thân nhiệt. Khi 
những hạt nano Fe3O4 được đưa vào từ trường xoay 
chiều, với nhiệt độ Curie quá cao, chúng có thể sinh 
ra lượng nhiệt ứng với nhiệt độ lên đến 100-300oC. 
Nhiệt độ này không chỉ phá hủy các khối u mà còn 
giết chết mô và các tế bào bình thường, gây ra các 
hậu quả nghiêm trọng cho sức khỏe của bệnh nhân 
[7]. Để khắc phục hạn chế của ferrite Fe3O4, nhiều 
nhà khoa học đã đề nghị nghiên cứu sử dụng các 
vật liệu spinel ferrite trong liệu pháp tăng thân nhiệt 
từ tính. Một trong những vật liệu spinel ferrite được 
đề xuất là cobalt ferrite, vốn có nhiệt độ Curie rất 
thích hợp, chỉ vào khoảng 415K. Bên cạnh đó, bằng 
việc thay đổi điều kiện tổng hợp, các nhà khoa học 
có thể dễ dàng thay đổi các tính chất từ của vật liệu, 
bao gồm độ từ hóa, lực kháng từ... từ đó đảm bảo 
kiểm soát quá trình sinh nhiệt hiệu quả và an toàn 
[8].

Các phương pháp tổng hợp vật liệu ferrite

Xuất phát từ nhận định trên, nhiều phương pháp 
đã được phát triển nhằm điều chế các vật liệu ferrite 
hỗn hợp, chẳng hạn như kỹ thuật nung gốm sứ, 
phương pháp đốt cháy ở nhiệt độ thấp và phương 
pháp sol-gel [9, 10]. Gần đây, R.A. Bohara và các 
cộng sự đã đề nghị sử dụng phương pháp phân hủy 
nhiệt độ cao để tổng hợp nano từ tính Co0,5Zn0,5Fe2O4 
với bề mặt được hoạt hóa amine [11]. Phương pháp 
này dựa trên quá trình phân hủy các tiền chất kim 
loại trong dung môi có nhiệt độ sôi cao với sự hiện 
diện của các tác nhân làm bền. Tuy nhiên, do sử 
dụng các chất phụ gia hữu cơ, các hạt nano từ tính 
thu được trong phương pháp này thường có độ tan 
tốt trong các dung môi hữu cơ, đồng nghĩa với việc 

rất khó phân bố các hạt từ trong môi trường nước. 
Để có thể tối ưu hóa quá trình phân tán của các 
hạt từ tính trong môi trường nước, bề mặt các hạt 
từ cần phải được biến tính. Theo đó, nhiều nghiên 
cứu đã biến tính hạt từ sau khi tổng hợp bằng cách 
sử dụng các hợp chất polymer, vốn được công nhận 
rộng rãi có khả năng chuyển đổi một bề mặt kỵ nước 
thành một bề mặt ưa nước. Tiếc thay, các hạt từ biến 
tính bằng polymer thường chỉ sử dụng được trong 
một thời gian ngắn do quá trình phân tách các lớp 
polymer theo thời gian. Ngoài ra, các phương pháp 
tổng hợp nêu trên thường phức tạp, sử dụng hóa 
chất đắt tiền và lượng dung môi lớn, từ đó hạn chế 
khả năng ứng dụng của sản phẩm ferrite vào các 
lĩnh vực y sinh thực tế.

Chính vì vậy, cobalt ferrite cần được điều chế 
bằng một phương pháp đơn giản hơn, đồng thời 
sử dụng các tiền chất ưa nước hơn. Gần đây, TS 
Elbeshir công tác tại Khoa Vật lý (Đại học Al Baha, 
Ả Rập Saudi) đã đề nghị tổng hợp vật liệu CoFe2O4 
có kích thước nano bằng phương pháp đồng kết tủa 
đơn giản [12]. Phương pháp này tỏ ra rất thích hợp 
để điều chế các hạt nano từ tính thân nước, có thể 
phân tán tốt trong nước, từ đó giúp cho việc ứng 
dụng vào liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính dễ dàng 
hơn.

Tổng hợp cobalt ferrite pha tạp kẽm bằng phương pháp 
đồng kết tủa

Để có thể tổng hợp các hạt nano từ tính có khả 
năng phân tán cao trong nước, đầu tiên, TS Elbeshir 
đã rót từ từ hỗn hợp chứa FeCl3 (nồng độ 0,533 
mol/l) và CoCl2 (0,267 mol/l) vào dung dịch NaOH 6 
mol/l dưới điều kiện khuấy từ liên tục (tốc độ 3.000 
vòng/phút) trong 30 phút. Việc cho ngược hỗn hợp 
muối vào dung dịch kiềm nồng độ cao (thay vì nhỏ 
từ từ dung dịch kiềm vào hỗn hợp dung dịch muối) 
cho phép tạo ra một loạt mầm tinh thể, đồng thời 
hạn chế tốc độ phát triển mầm, giúp tạo thành các 
hạt kết tủa tiền chất với kích thước rất nhỏ. Trong 
suốt quá trình khuấy trộn, pH dung dịch được giữ 
ổn định trong khoảng 11-13. Hệ huyền phù này sau 
đó được ủ trong bể liên tục trong 2 giờ, các hạt lắng 
dưới đáy sẽ được rửa 10 lần với nước khử ion cho 
đến khi nước rửa đạt giá trị pH 7. Kết tủa màu nâu 
này tiếp tục được lọc, nung thiêu kết ở 500oC trong 
vòng 2 giờ để thu được các hạt nano CoFe2O4.
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Hình 2 thể hiện giản đồ nhiễu xạ tia X (hình 2A) 
và ảnh kính hiển vi điện tử truyền qua (hình 2B) của 
mẫu cobalt ferrite sau khi được điều chế. Tất cả các 
peak nhiễu xạ của mẫu đều khớp với phổ tham chiếu 
CoFe2O4 (JCPDS Card no. 22-1086). Kích thước 
tinh thể được tính toán từ vị trí và bề rộng mũi phổ 
tương ứng với mặt mạng (311) có giá trị 12,1 nm. 
Kích thước này phù hợp với kết quả thu được từ ảnh 
kính hiển vi điện tử truyền qua, thể hiện các hạt 
nano có độ phân tán cao và có kích thước khoảng 
14,76 nm. Điều này chứng tỏ phương pháp đồng kết 
tủa trong nghiên cứu đã thành công trong việc tổng 
hợp các hạt nano từ tính. 

 Hình 3 trình bày đường cong từ trễ của mẫu 
cobalt ferrite pha tạp kẽm. Giá trị từ độ bão hòa được 
xác định đạt đến 90 emu/g. Đặc biệt, đường cong từ 
trễ thể hiện độ kháng từ và độ từ dư thấp, lần lượt 
chỉ 270 Oe và 11 emu/g, cho thấy các hạt nano từ 
tính này có tính chất của vật liệu từ mềm, tức là vừa 
có thể được hút hiệu quả bằng nam châm, vừa có 
thể dễ dàng phân tán lại trong môi trường nước khi 
không có từ trường ngoài, giúp cho quá trình điều 
khiển hạt từ trở nên thuận lợi hơn.
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Hình 3. Đường cong từ trễ của mẫu CoFe2O4.

Khả năng sinh nhiệt của các hạt nano từ tính

Với các tính chất từ nêu trên, các hạt cobalt 
ferrite được TS Elbeshir trông đợi có thể sinh nhiệt 
dưới tác động của từ trường ngoài theo cơ chế Néel 
(nhiệt sinh ra do sự quay momen từ với mỗi dao 
động từ trường). Khả năng sinh nhiệt cảm ứng này 
được khảo sát với các hạt từ có nồng độ 0,5 mg/ml 
dưới từ trường 335 Oe ở nhiệt độ phòng trong vòng 
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Hình 2. (A) Giản đồ nhiễu xạ tia X và (B) Ảnh kính hiển vi điện tử truyền qua của mẫu CoFe2O4.
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60 phút (hình 4). Kết quả cho thấy nhiệt độ của hệ 
tăng dần theo thời gian. Cụ thể, chỉ trong 35 phút, 
nhiệt độ của hệ đã đạt đến 55oC, sau đó tăng đến 
gần 60oC và duy trì nhiệt độ này cho đến phút 60. 
Nhiệt độ này vừa không quá thấp, đủ để tiêu diệt 
các tế bào ung thư, vừa không quá cao, đảm bảo an 
toàn cho bệnh nhân được điều trị.

Như vậy, bằng phương pháp đồng kết tủa đơn 
giản, TS Elbeshir đã tổng hợp thành công các hạt 
nano từ tính không chỉ có khả năng phân tán tốt 
trong môi trường nước mà còn có từ tính cao, có khả 
năng sinh nhiệt hiệu quả dưới tác dụng của từ trường 
ngoài, nhờ đó có thể tiêu diệt hiệu quả tế bào ung 
thư trong liệu pháp tăng thân nhiệt từ tính. Nghiên 
cứu này tiếp tục đem đến hy vọng trong cuộc chiến 
chống ung thư trên toàn cầu, đặc biệt đối với những 
tình huống không thể áp dụng các phương pháp 
truyền thống như xạ trị và hóa trị ?

Lê Tiến Khoa (tổng hợp)
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Hình 4. Khả năng sinh nhiệt theo thời gian của mẫu CoFe2O4 
khi áp từ trường ngoài.


