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MOT SO KET QUA NGHIEN CUU - PHAT TRIEN
VAT LIEU NANO TRONG Y SINH

GS.TS LE QUOC MINH
Vién Khoa hoc Vat liéu
Vién Han 14m Khoa hoc va Cbng nghé Viét Nam

Bai bao trinh bay mdt sd' két qué nghién ciiu - phat trién céc loai vat liéu nano trong y sinh hoc 5
ndm qua. Trudc hét 12 cac két qua ndi bat trong phat trién cdng cu chan doan hinh anh cong hudng
t y &, vat ligu cho ki nghé dot ti diéu tri ung thu, 1am chat danh ddu huynh quang cac san pham
ndng nghiép va van chuyén thudc hudng dich. Tiép theo |2 danh gia tinh hinh nghién ciiu ché tao
cac vat liéu va cau tric nano phat quang chita dat hi€m, nhdm trién khai quy trinh ché tao cam bién
két hop cau tric tinh thé quang tli, plasmon va cong cu danh dau cho phuang phap phan tich huynh
quang mién dich phat hién nhan dang vi rit va san pham véc xin. Dua trén cdng cu danh dau y sinh
nay co thé ché tao cac phuong tién nhan dang phat hién sém nguyén nhan gdy bénh truyén nhiém
va ung thu. Bai viét ciing trinh bay mdt so dé xuat vé ddy manh (ing dung vat liéu va cau tric nano
tich hgp trong y sinh va cac chinh sach can thiét cia Nha nudc trong qua trinh nghién citu khoa hoc
va chuyén giao cong nghé san xuat cac san phdm cong nghé cao & Viét Nam.

Ti khéa: vét liéu nano phat quang, dat hiém, danh dau y sinh, huynh quang mién dich, vi rit, vic
Xxin, ung thu.

SEVERAL RESULTS IN RESEARCH AND DEVELOPMENT OF
NANOMATERIALS FOR BIOMEDICAL APDPLICATION

Summary

Several results in research and development of nanomaterials for hiomedical
applications in the recent 5 years will be presented briefly in this paper. There are

the significant achievements in the development of contrasted agent for magnetic
resonance imaging diagnosis, materials for thermagnetic treatment of tumor cell, for
fluorescent labeling agricultural products and targeted drug delivery. There is also the
evaluation of the research on fabrication and characterization of rare earth containing
nanomaterials and structures, which is basic platform to develop many conjugates linked
with appropriate protein for labeling virus or vaccine in industrial production line. It

is consistent to state that the fabricated bioconjugates could be used as the labeling
tool for recognizing virus in diagnosis or in vaccine production by using fluorescence
immunoassay method. Based on these hiomedical labeling conjugates, it will be able to
develop an imaging tool for recognition of virus, vaccine and biomolecules, which can
enable early detection of infective and tumor diseases. On the other hand, it suggests
new application potential from integrated nanomaterials and structures in biomedicine
and government’s necessary policies for scientific research and technology transfer of
high tech products and procedures into economic system of Vietnam.

Key wards: nanoluminophor, rare earth, biomedical labeling, fluorescent immuno
assay, virus, vaccine and tumor.
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Mo dau

Cdng nghé nano da tao ra
nhiing bién déi dét pha quy
mo toan cau trong cac nganh
cong nghiép dién tl, quang
hoc, truyén théng va gan day
Ia y sinh hoc, méi trudng. Cé
thé noi, cac vat liéu nano, cau
tric nano hay hé théng lién
két nano da hién hiiu trong
nhiéu sadn phadm céng nghé
cao, tu siéu may tinh, may
tinh bang, may anh s6 va
cac dién thoai thong minh da
nang, may bay khéng ngudi
lai dén cac san pham dan
dung nhu thyc phdm chic
nang, thubéc hudng dich va
céng nghé danh diu, chan
doan hinh anh va tri bénh
trong y té€ [1]. D&n nay, trén
thé gidi da thuc su hinh thanh
nganh coéng nghiép nano vdi
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gia tri nhiéu ty doé la/nam. Trong do, san xuit va
kinh doanh vat liéu kich thudc va cdu tric nano
chi€ém khoang 35% gia tri.

Viét Nam viia thoat khéi nhom cac nudce thu nhap
th&p, dang trd thanh thi trudng tiéu thuy I6n cac san
phdm céng nghé nano. M&c du vay, theo dé xuét cé
y nghita lich st clia Vién s§ Nguyé&n Van Hiéu tai Hoi
nghi D6 Son nam 1997, cac nha khoa hoc Viét Nam
da khdi dong cac nghién ctiu khoa hoc cong nghé
nano kha sém so vdi cac nudc trong khu vuc. Sau
han 10 nam nghién clu khao sat, chung ta da xac
dinh can tap trung phat trién céc loai vat liéu nano
nham Gng dung trong y sinh hoc va néng nghiép.
Su chuyén hudng nay da dugdc ghi nhan vao nam
2009 khi B4 Khoa hoc va Céng nghé phé duyét mét
s6 dé tai doc lap cdp nha nudc nghién clu co ban
dinh hudng tng dung vé linh viyc cong nghé nano
trong y sinh va néng nghiép.

Tinh hinh nghién ctiu - phat trién vat liéu nano
trong y sinh

Dén nay trong ca nudc, nhiing két qua ban dau
dang ghi nhan sau 5 nam trién khai hoat dong
nghién clu - phat trién trong Iinh viuc nay cé thé
ké dén la: nhiing nghién cliu vé vat liéu nano siéu
thuan ti dé chup anh chan doan y t& (MRI) cla
tap thé cac nha khoa hoc: GS Nguyén Céng Hao,
PGS Tran Hoang Hai va GS Lé Qudc Minh; vat liéu
nano siéu thuan tu phuc vu liéu phap dét tu chiia
tri ung thu cia GS Nguyén Xuan Phc; vat liéu ban
dan nano tinh thé lam chat danh d4u huynh quang
cac san phdm néng nghiép do GS Nguyén Quang
Liém chd tri. Bén canh do, cac cong trinh nghién
ctiu vat liéu nano hiiu cd dendron lam chat mang
thudc clla PGS Nguyén Cliu Khoa, vé sl dung vat
liéu copolyme lam chat mang thuéc hudng dich
cla PGS Pham Hiu Ly cling da dat dugc nhiing
k&t qua rat dang khich |1&. K&t qua c6 trién vong vé
nghién ctiu c4u truc tich hgp gitia tinh thé quang tl
va plasmon cla nano vang dé phat trién cam bién
(cdng trinh hgp tac gitia GS Chia Chen Hsu va GS
Lé Qudc Minh) da tao tién dé ché tao cac cam bién
quang t y sinh siéu nhay.

Dang chu y la thanh cong budc dau cla hai co
sG nghién cliu khoa hoc va san xuét cong nghiép
trinh do quéc té: Vién Khoa hoc Vat liéu - Vién Han
lam Khoa hoc va Céng nghé Viét Nam va Trung
tam Nghién ctiu Sa&n xu&t V&c xin va Sinh phdm Y
t& Polyvac - Bo Y t&. Hai bén da hop tac trién khai
cac nghién ctu vé vat liéu nano phat quang chta
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dat hiém lam cong cu danh ddu huynh quang mién
dich céc vi rit gay bénh truyén nhiém va san phdm
véc xin do GS Lé Quéc Minh, PGS Tran Kim Anh
va PGS Nguyén Dang Hién déng chd tri.

Hién tai, sau nhiéu nam trién khai hudng ung
dung vat liéu nano trong y sinh va néng nghiép cé
thé thdy loai vat liéu kich thudc va cau tric nano
phat quang (nanoluminophor) ngay cang thé hién
uu thé phat trién cac ki nghé chan doan va diéu tri
c6 tinh dét pha [2, 3, 4]. Chinh vi vay, phudng phap
danh ddu huynh quang dugc Hiép hdi thubc lién
bang Hoa Ky FDA khuyén céo la mét trong nhiing
phudng phap cd ban tham gia chidn doan sém céc
loai ung thu. Vai nam gan day, phuong phap danh
ddu huynh quang bat dau dugc (ing dung tai cac
co sd y té I6n c6 Phong Bénh hoc phén tl, nhu cac
bénh vién: K, Dai hoc Y Ha Néi va Ung budu thanh
phd H6 Chi Minh. Bén nay, hoat déng cua cac
Phong nay da gép phan quan trong trién khai quy
trinh diéu tri ung thu tring dich (targeted therapy)
cac bénh ung thu vu, da day, phéi, truc trang va
hach bach huyét...

Dudi day, chung tdi phan tich, danh gia tinh hinh
va trién vong clia hudng nghién cuu ché tao va tng
dung cac vat liéu nano phat quang trong y sinh hoc
& nudc ta.

Mot sd két qua ban dau nghién ctiu - phat trién vat
liéu nano phat quang chiia dat hiém trong y sinh

Hién nay co6 ba loai véat liéu nano phat quang
dudc tap trung nghién ctu la chat mau hiiu co nano
héa, cac chdm lugng tl ban dan va vat liéu nano
phat quang chitia dat hiém. Cac chat mau hiu co
nano hoéa cé cudng ddé huynh quang manh, dé phan
tan trong nhi€u moi trudng, nhat Ia moi trudng sinh
ly. Nhugc diém cé hiiu clia chat mau hiiu co phat
quang la khéng bén va tinh chat phat quang phu
thudc manh vao méi trudng. Su xuat hién cac cham
lugng tl ban dan da ma ra huéng nghién cuu rét co
trién vong, c6 thé tng dung trong nhiéu nganh kinh
té€ - ky thuat khac nhau. Tuy nhién do tinh doc hai
cla vat liéu géc véi co thé ngudi nén han ché kha
nang st dung chdm lugng ti ban dan trong cac linh
vuc lién quan tryc tiép dén suc khoé con ngudi.

Gan day, cac phuong phap téng hop héa hoc
nano da tao ra cac vat liéu nano phat quang chua
dat hiém voi hiéu sudt phat quang cao [4]. Hién
tai cac Ung dung cla cong nghé nano trong y sinh
hoc rdt da dang va hiéu qua. D& nhan dang cac déi
tugng y sinh dang mém, khong két tinh, kich thudc



dudi micromet dén vai nanomet, phugng phap danh
ddu huynh quang st dung kinh hién vi quang hoc
phan gidi cao ngay cang dugc quan tdm do ching
c6 do phan giai thich hgp, do nhay cao, kha én dinh
va rat dac hiéu [3]. Chinh vi vy cac nghién clu
ché tao cdng cu danh ddu huynh quang gan két vai
phan ti sinh hoc d&c hiéu nhu enzim, khang thé...
trd thanh hudng nghién ctu rat séi dong hién nay
[5]. Cac nghién ciu tap trung vao viéc ung dung
vat liéu nano phat quang nham ché tao cac cong
cu danh d&u nhan dang phat hién vi rat 1ay nhiém,
ho&c ch&n doan sém dé trién khai quy trinh diéu tri
tring dich, thay thé dan quy trinh diéu tri bao vay
cac bénh ung thu [6, 7].

Két qua nghién cuu ché tao vét liéu nano phat
quang chua cac ion Eu, Tb va Er

Phan nay gidi thiéu mot s& két qua néi bat trong
nghién clu - phat trién cong cu danh d&u huynh
quang y sinh dua trén vat liéu nano chia dat hiém
tai Vién Khoa hoc Vat liéu - Vién Han Iam Khoa hoc
va Coéng nghé Viét Nam ti 2009 dén nay [8].

Chung t6i da phat trién cac phudng phap téng
hgp vat liéu nano phat quang chia dat hiém si
dung nuéc lam méi truéng nhiam muc dich cé thé
Ging dung tryc ti€p san pham trong y sinh hoc [9].
Vat liéu nano dang hat YVO,: Eu kich thudc tu 10
nm dén 20 nm, la vat liéu cd sd ché tao cong cu
danh dau huynh quang ving mau dé [10] (hinh 1a).
Ngoai mau dd, danh dau huynh quang y sinh thudng
lam v&i vung mau xanh cta chat mau hiiu cd FITC.
Pé dap tng diéu nay, chung t6i da nghién clu ché
tao day nano TbPO, [11, 12] (hlnh 1b). VGi diéu
kién tuong ty, chung t6i da ché tao day nano cla
EuPQ, va hén hgp ion Tb va Eu trong Eu/TbPO,
[13, 14] Nghién cu’u cho thay cac vat liéu dang day
nano cé tinh n&ng néi trdi, dé la tinh n&ng ngoai héa
(internalization) dan dén lién ké&t cac té bao riéng
|&. Hon niia cac day nano c6 thé xuyén qua mang
t€ bao tham nhap sau vao bén trong, vi vay tang
cudng kha nang danh dau phat hién ching [15].

Hinh 1a: 4nh FESEM
cba miu YVO,: Eu®

Hinh 1b: 4nh FESEM
ctia mu TbPO,.H,0
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Két qué nghién cuu ché tao qué cau nano
va cdu trdc dan song tinh thé quang tu két hop
plasmon cua vang

Nham phat trién cac cdu tric tinh thé quang
tli, loai vat liéu truyén dan anh sang c6 vung cdm
quang, ching t6i da phét trién ky thuat ché tao quéa
cau silica, cong thic SiO, «(OH),, kich thudc tu 100
nm dén 400 nm, rat dong déu, bé mat nhan [16].
Dya trén hai loai tinh thé quang t loai opal thu
dudc la qua cau silica/polyme SU8 va qua cau nano
Eu® @silica/polyme SU8, chung t6i da nghién cuu
lap ghep vdi thanh nano vang. Trong hinh 2 trinh
bay vi &nh chup b&ng kinh hién vi dién tu’ truyén
qua TEM cua thanh nano vang trén dé phéng (hinh
2a), trén bé mat cla tinh thé quang ti opal dao (2b,
2c¢) va sy phu thudc mat dé bé mat thanh vao thdi
gian nhung (hinh 2d).

g 8

Number density
3

[ ]
120 180 240

Immersing time (min)

<

Hinh 2: anh TEM cida cédc thanh nano vang (a), ca thanh nano
vang trén bé mdt cla tinh th€ quang ti ddo (b), vdi dé phéng
dai I6n hon (c) va su phu thudéc méat dé bé mat clia thanh nano
vang vao thdi gian nhung (d)

C4u truc tinh thé quang ti gén plasmon nano
vang nhu da ché tao 1 co s dé ché tao cac cam
bi€n sinh héa siéu nhay dén vai nanogam/cm?
[17].

Nghién cuu dnh hudng ctua céng nghé ché tao,
cau trac va xu ly bé mat téi tinh chat phat quang
cla vét liéu nano chua dat hiém

Tinh chat phat quang cla vat liéu nano chia dat
hi€m Ia ndi dung nghién ctu chinh cla nhiéu nhém
nghién clu trong va ngoai nudc. Sau mét s6 nam,
ching t6i da dan nang cao dugc cudng do phat
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quang clia mot s6 san phdm chinh nhu: Eu(OH),;
Tb(OH),; Eu,0,; YVO,: Eu®; TbPO,, EuPO,, CePO,:
Tb®*; EUNTA.TOPO ciling nhu NaYF,: Er,Yb...

Hinh 3a va 3b 1a phé huynh quang cla vat liéu
nano dang hat t&' 10 nm dén 12 nm YVO,: 5% Euva
day nano dai 300 nm, dudng kinh 7-10 nm TbPO,.
H,O. Muc d¢ tang cudng dé phat quang khoang tu’
5 den 10%, tuong duong véi cac nhom nghién ctiu
hang dau nhiéu kinh nghiém va cac diéu kién ché
tao déu & muic cao vé do tinh khiét clia hda chat va
diéu kién cong nghé hién dai.
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Hinh 3a: phé huynh quang
cla vét liéu hat nano YVO,:
Eu t 10 nm dén 12 nm

Hinh 3b: phé huynh quang
cta vét liéu ddy nano TbPO,.H,0
dai 300 nm, ¢ = 7-10 nm

Trong linh vuc nghién cudu vat liéu phat quang,
mot bién phap khac cé tinh chat phé dung 1a truyén
nang lugng. Chung t6i da s dung cac cap truyén
néng lugng Tb/Eu dé nang cao cudng do phat
quang cla vat liéu. Hinh 4 trinh bay két qua ché tao
day nano TbPO,.H,0O, ban dau phat huynh quang
mau xanh la cay cu’c dai 543 nm. Sau khi pha thém
Eu, véi cac ty 1& ti 6% dén 20%, cudng do huynh
quang tai vling xanh bi gidam manh. Déng thdi nhan
thay huynh quang ving dé tang Ién. Khi so sanh c6
thé nhan thay rang truyén nang Iu’dng td Tb sang
Eu da nang cudng dé huynh quang & vung doé Ién
tl 3 dén 5 lan. Day la k&t qua truyén nang lugng rét
hiéu qua gilia Tb va Eu trong vat liéu day nano phat
quang [13].
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Hinh 4: phd huynh quang ddy nano EuPO,.H,O (a);
TbPO,.H,0: 20% Eu* (b); TbPO,.H,0: 11% Eu** (c); TbPO,.H,O:
6% Eu* (d)
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3 tren, ching t6i da trinh bay két qua nghién
clu nang cao cudng dé phat quang cla vat liéu
nano phat quang chiia dat hiém. Mot trong cac bién
phap x0 ly bé mat rat hiéu qua la ti€én hanh boc vd
cho vat liéu nano. D&i véi vat liéu phat quang, tiéu
chuén vat ly can thiét dé trg thanh vat liéu boc vo
nang cao kha nang phat quang la phai c6 dinh hap
thu cuc dai & budc séng ngan han so vai vat liéu
huynh quang nam & trong 16i. Chung t6i da s dung
bién phap nay dé xi ly bé mat va nang cao hiéu
suét phat quang cua vat liéu nano CePO,: Tb3* sl
dung cac vat lieu v khac nhau. Két qua cho thay
c6 thé tang cudng dod phat quang 1én 2 1an khi boc

véi LaPO,, 1én 2,5 |an vdi silica va 2,7 1an véi v la
YPO, (hinh 5) [18].
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Hinh 5: ph6 huynh quang cla CePO,: Tb*(a)
va CePO,: Tb@LaPO, (b)

Mot két qua dac biét khac thu dugc déi vai loai
vat liéu nano huynh quang ngugc NaYF,: Er,Yb,
khi nghién ctu cac loai cau truc 16i vo khac nhau.
Trudc hét la cau trac 16i vo truyén thdng, nghia la
vat liéu 16i la vat liéu chuic nang va can dugc bao vé.
Theo phu0ng an nay, chung téi dung chinh vat liéu
nén NaYF, dé boc v4. Ngudc lai, chung téi st dung
qua cau nano silica lam vat liéu 16i va boc vo bang
NaYF,: Er,Yb.

Hinh 6 trinh bay su thay déi cuéng do va ciu
tric phé huynh quang ngugc clia cac cau trac 16i vo
khac nhau. Hinh 6a trinh bay phé huynh quang cla
cdu tric nano vdi I6i la vat liéu NaYF,: Er,Yb, I6p vd
la vat liéu NaYF,. Trong dé dudng mau Xam ngoai
cung cua hinh 6a la phd huynh quang clia vat liéu
NaYF,: Er,Yb khong boc vb. Tiép dén la phé huynh
quang clia cac cau tric 16i vo vGi cac ty 18 16i/vo thay
ddi nhu sau: 1,0/0,6; 1,0/1,0; 1,0/1,6; va 1,0/2,3. Dé
dang nhéan tha'y cudng do huynh quang tang 1én
khi Idp vé NaYF day Ién. Tuy nhién ty lé cu’dng dé
clia cac vach huynh quang khong thay déi. biéu
nay hoan toan khac & cau truc 16i /v, trong dé 16i
la qua cau silica va vé la vat liéu NaYF,: Er,Yb. Két
quéa do phé huynh quang cla vat I|eu nano 16i/vo



nay dugc trinh bay trong hinh 6b. Hai dudng dé thi
ngoai cung la phé huynh quang cla vat liéu nano
co dang két tinh B- NaYF,: Er,Yb (dudng mau xam)
va cau trac 16i/vd B- NaYF Er,Yb@NaYF, (dudng
mau xanh). Chung ta thay dang 16i/vd phat quang
manh haon. Con dudng méu dé & hinh 6b 1a pho
huynh quang cla vat liéu nano 18i/vd cé dang silica
@o-NaYF,: Er,Yb. C6 thé nhan thdy cdu truc 16
vé khong nhiing nang cao dugc cudng dé huynh
quang ma con lam thay déi ty 1& phat quang cla hai
vUng mau xanh 14 cay (budc séng & vUng 560 nm)
va vung do (budc séng G vung 645 nm) cua NaYF,:
Er,Yb. Nguyen nhan cla hién tugng nay can phal
dudgc ti€p tuc nghién ctu [19].

(@)

(b) ()

Hinh 6. ph& huynh quang anti-stock cla B-NaYF,: 2Er*,
19Yb*(hinh a); B-NaYF,: 2Er*+, 19Yb*@ NaYF, (hinh a); B-NaYF
2Er*, 19Yb* (hinh b); B-NaYF,: 2Er*, 19Yb*@NaYF, (hinh b);
Silica @a-NaYF,: 2Er3+, 19Yb>* (hinh b);
s0 d6 cdc muc nang lugng cta Er** va Yb*(hinh c)

Gan day, trong linh vuyc vat liéu nano, néi lén I6p
vat liéu nano kim loai clia bac va vang kich thudc tu
vai dén hang chuc nanomet, hinh dang khac nhau
nhu hat, thanh, hinh sao (Gold nanostar)... véi tinh
chat méi la cong hudng plasmon. Chung téi da trién
khai nghién ctu dung vang nano dé ting cudng
cuong doé phat quang cua vat liéu huynh quang
chiia dat hiém. Hé vat liéu dau tién dugc nghién
clu la phtic chat nano héa Eu.NTA.TOPO. Cac hat
vang nano kich thudc ti 15 nm dén 25 nm dudc
phti 1én bé mét cha phic chat nano héa. Phé huynh
quang trinh bay & hinh 7a va phé hap thu & hinh 7b.
Phé h&p thu cla plasmon nano vang cé cuc dai tai
520-525 nm, con cuc dai hdp thu cla phuc chat kim
loai hitu c6 n&m & phia séng ngén hon (dugi 400

m). Phé h&p thu cla phtc chéat cé phi vang nand
la trung chap cuta hai phé hdp thu clia ca hai thanh
phan vat liéu huynh quang va vang nano (hinh 7b).
Khi do ph8 huynh quang tai vung dd véi cuc dai
tai 614 nm, ving phat xa d&c trung cla phtc chat,
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chuing t6i thay cudng do huynh quang da dugc tang
I[én manh (hinh 7a). Dac biét, khi kich thich & vung
kha& ki€n mau tim va xanh can tl ngoai, hiéu (ing
tang cu’dng huynh quang cla Eu® tang manh. Buéc
dau c6 thé cho rang vang nano la tac nhan tang
nhay phé cho vat liéu nano phat quang chia dat
hiém [20]. Phat hién nay rat tha vi khi phat trién
codng cu y sinh da chtic nang viia lam danh dau via
xU ly cac té bao bi bénh.

LnchEu(lI@VICTVS-Au
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Hinh 7a: phé huynh quang
cla phuc chat LnchEu(lll)
va LnchEu(lll)@MCTMS-Au

Hinh 7b: phé hép thu
cla phuc chét LnchEu(lll)
va LnchEu(Il)@MCTMS-Au

Két qua nghién cuu ché tao céng cu danh diu
va hop tac tha nghiém phat hién nhan dang vi rut
trong céng nghiép san xudt vac xin

Giai doan lam cau néi cac vat liéu nano nham
ting dung trong y sinh hoc la chiing phai tuong thich
dudc véi phan td, vi rat, t€ bao va mo (tissue). Chinh
vi vay, ching can dudc xU ly dé phan tan t6t va bén
viing trong moi trudng sinh ly. Thi dén la chung
phai dugc trang bi nhiing chiic nang céan thiét dé c6
thé trd thanh cong cu tim kiém, phan tich phat hién
(ch&n doan) hodc 1a cac céng cu tac dong vao déi
tugng. Budc dau tién phai tién hanh la chic nang
hoéa vat liéu nano theo nhiing tiéu chi da vach ra
cla giai doan cong hgp véi déi tugng y sinh hoc can
huéng dén. Sau do I&p ghép thém cac mii do sinh
hoc (biolabel) dé cé cac chlic ndng phat hién. Né&u
gan céc loai thudc chiia bénh vao thé nano da chia
cac mii do, ching ta sé thu dugc cac loai thudc
hudng dich (targeted drug). Dudi day, chung t6i xin
trinh bay két qua nghién ctiu ché tao céng cu danh
dau y sinh hoc dua trén vat liéu nano phat quang
chtia dat hiém.

Sau khi thi kha nhiéu phudng an, ching t6i da
chon phuong an chtic nang hoéa, trudc hét bang cach
tao ra mot I6p mdng hoat tinh dya vao céng nghé sol-
gel [21]. Thai gian gan day, qua trinh sol-gel da dugc
phat trién manh va rong rai dé cai bién cac bé mat
vat liéu ban dan silic, cac cdm bién sinh hoc. Phuong
phap chtic ndng hda sU dung qua trinh sol-gel ciing
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da bat dau dung cho céc vat liéu pha dat hiém loai
gadolinoxit va lantanfluorit hay ceriphotphat.

Xudt phat ti cac Ung dung phé bién trong y sinh
hoc, ching t6i da tién hanh chiic nang héa hai loai
vat liéu nano chua tac nhan phat quang Eu va Tb
phat mau dé va xanh tuong ting 1a YVO,: Eu, Eu.NTA.
TOPO va TbPO,.H,0, EuPO,.H,0, Eu/TbPO .H,0.
Céng viéc gan ket vat liéu nano da chuc nang hoa
nhéom amin véi moét loai protein immunoglobulin
c6 thé thuc hién bang cach I&p ghép c6 cau néi la
glutaraldehyde hay carbodimide, hodc lam theo
phuong an khac véi isothioure, theo s6 do cac bién
phap cong hgp hoa hoc gitia vat liéu nano va phan ti
hoat déng sinh hoc clia Hermanson [22]. Chiing toi
da ché tao céng cu danh diu huynh quang déi véi hai
truéng hgp vat liéu hat nano YVO,: Eu®* va day nano
TbPO,.H,0 dugc theo ddi bang su thay déi cudng do
huynh quang (hinh 8a, 8b). S&n pham céng cu danh
d&u c6 thé bao quan ti 3 dén 4 thang trong tl lanh
nhiét do ti 4 dén 8°C.

—_TPOHO
6000+ ___ThPO.HO@SC:
__ THPO:HO@SC-SN
5001 - ToPO: HO@SIC-SOMgG
3
8 401 i
> I
= i
2 0] |
H |
L. |
= 8 gy
1000-] 2 A Q
; ;
Wavelength (am) 0 550 650

Weainlaneth fnml

Hinh 8b: phé huynh quang
clia ddy nano TbPO,.H,0 (1),
TbPO,.H,0@Si0, (2),
TbPO,.H,0@Si0,-SCN (3) va
TbPO,.H,0@Si0,-SCN-IgG (4)

Hinh 8a: phé huynh quang
cta hat nano YVO,: Eu®*;
YVO,: Eu** @ silica-NH,;
YVO,: Ev**@silica-SCN;
YVO,: Ev**@ silica-SCN/Biotin

Chung t6i da tién hanh nghién ctu khao sat kha
nang cla cong cy danh ddu gom vat liéu nano phat
quang chuia dat hi€ém cong hgp vdilgG, nham xay dung
quy trinh céng nghé phan tich hai loai vac xin S&i va
Rota, san phdm chd yéu cta Trung tam Polyvac. Dudi
day la quy trinh chu&n bi mau cho phuong phap phan
tich huynh quang mién dich da th& nghiém nhiéu Ian
trong thoi gian qua. Dich t&€ bao Vero da nudi tu 3 dén
4 ngay, dudc tach ra bang dung dich 0,05% Trypsin va
ethylendiaminetetraacetic acid (EDTA) dé tao huyén
phl v6i ndng do cudi la 200.000 t€ bao/ml. Phan déu
3 ml huyén phu t& bao vao mét giéng, sau dé day nap
cho céc giéng. Nubi cdy & 37°C trong 3 ngay trong
buéng &p c6 5% CO,. Dich véc xin dugc pha loang ra
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10 14n bang Minimum Essential Medium Eagle (MEM)
c6 5% BS va cdy vdi giéng 0,1 ml hdp phuy vi rut &
37°C/-5% CO,-/- trong 60 phuat. Thém 3 ml MEM 2%
BS-/-well va cay G 37°C va 5% CO, trong 3 ngay. Lay
nap day giéng ra, dua gleng vao ho rlia sach cac té
bao khéng hoat déng bang aceton trong 15 phat, sau
dé rlia 3 1an bang dung dich dém phosphate saline
(PBS). Lam khé tdm thuy tinh tiéu ban dé lén dé thuy
tinh. B8 dich cong hgp clia IgG va hat nano hay day
nano phat quang 1én bé mat cla tiéu ban chua té bao.
DPong khay dung va cdy G 37°C trong 60 phut. Rl lai
3 1an véi PBS, khudy ti trong 5 phut. Lam kho tiéu ban
sau d6 dua tiéu ban vao thiét bi hién vi huynh quang
dé phan tich nhan dang vi rut.

Quan séat cac vi &nh & hinh 10 c6 thé thdy réng:
cac vung I6n mau xanh sang tin hiéu nhan dang dac
trung cho vi rat S&i. K&t qua tuong duong véi mau déi
chiing, khi st dung céng cu danh dau 1a thuong phadm
nhap khdu. K&t qua thi nghiém da tién hanh hang
chuc Ian trong thai gian dai, tinh 1&p lai cao, 6n dinh vé
mau séc va hinh dang [23].

Standard vero cells
MPUSA [reference]

Measleinfected vero cells

Mpconjugate LG4 (relerence)

Fluorescence microscope
(Olympus BR40)

Measies infected vero celis Meashes infected vero cells
ThPOE aede 020901 Th EalP O, I8 (oede 85511y
isinledy |arated |

Hinh 9: &nh kinh hién vi va vi &nh chup qua kinh hién vi
huynh quang phét hién nhan dang ving sdn phdm tuong téc
gida khang nguyén Séi trong sdn phdm véc xin va céng cu
danh d4u day nano TbPO,.H,0 va IgG

Measles infected vero cells
FuP AT (04911}
shaled )

Ban quyén ché tao cong cu danh ddu gém vat liéu
nano phat quang chidia dat hiém cong hgp véi IgG cho
phuang phap phan tich huynh quang mién dich phat
hién va nhan dang vi rit da dugc dang ky giai phap hiu
ich tai Cuc Sé hiiu tri tué vao cudi nam 2012 [24].

Tom lai, ching ta da nghién ctiu ché tao thanh cong
nhiéu phuong tién chan doan va diéu tri bénh, nhu vat
liéu nano tu tinh lam tadc nhan tuong phan trong ky
nghé chup &nh ch&n doan MRI, lam tac nhan dét tu



nhiét chiia ung thu, cdng cu danh dau huynh quang
phét hién du lugng thudc tri sau trong s&n pham néng
nghiép va cac cao phan ti téng hgp hoéc nguén géc tu
nhién lam tac nhan mang thudc hudng dich.

Trong do6 c6 thanh céng vé xay dung quy trinh ché
tao céng cu danh dau huynh quang mién dich y sinh ti
vat liéu nano chiia dat hiém cong hop véi phan tl sinh
hoc va thii nghiém phan tich phat hién va nhan dang vi
rat trong cdng nghiép san xuét vac xin. Céng cu danh
ddu cé do nhay cao, lap lai, &n dinh va dic hiéu, tuong
duong véi s&n phdm nhap ngoai cung loai, nhung &n
dinh, tiéu ban bén hon va gia thanh canh tranh.

Né&u Nha nudc c6 chinh sach dau tu phu hdp, chac
chan trong thdi gian t6i ching ta c6 thé dua cac san
pham céng nghé cao vao tng dung thudng xuyén. Nhu
vay, cac sinh phdm chdn doan huynh quang mién dich
sé gop phan quan trong vao chién lugc phat trién san
pham quéc gia vé vac xin giai doan dén nam 2020 cla
nudc ta. Tu d6, cé thé chuyén sang cac nghién ciu
ché tao cong cu danh dau huynh quang phat hién nhan
dang cac ADN ché&n doan sém bénh ung thu gép phan
phat trién kj nghé diéu tri ung thu tring dich & Viét
Nam =
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