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Nghiên cứu tính chất quang của vật liệu MgGa2O4:Eu3+ tổng hợp
bằng phản ứng pha rắn

Nguyễn Thị Thương, Nguyễn Văn Quang*

Trường Đại học Sư phạm Hà Nội 2, 32 Nguyễn Văn Linh, phường Xuân Hòa, tỉnh Phú Thọ, Việt Nam 

Ngày nhận bài 31/3/2025; ngày chuyển phản biện 2/4/2025; ngày nhận phản biện 21/4/2025; ngày chấp nhận đăng 29/4/2025

Tóm tắt:

Các chất phát quang MgGa2O4:Eu³⁺ phát xạ màu đỏ đã được tổng hợp bằng phản ứng pha rắn cải tiến. Vật liệu 
được hình thành và đơn pha ở nhiệt độ nung trên 1200oC, có cấu trúc spinel dạng lập phương. Kết quả phân 
tích hình ảnh FESEM vật liệu cho kích thước hạt từ 500 nm đến 1 µm. Phổ kích thích huỳnh quang (PLE) cho 
thấy các mẫu thu được có dải hấp thụ rộng trong khoảng 270-500 nm, với đỉnh hấp thụ mạnh tại 272, 394 
và 465 nm. Trong đó, đỉnh hấp thụ ở bước sóng ~394 nm có thể được gán cho sự chuyển mức năng lượng 
7F0→5L6 của ion Eu3+. Dưới sự kích thích ở bước sóng 394 nm, vật liệu MgGa2O4:Eu³⁺ phát xạ mạnh vùng cam 
- đỏ (bước sóng từ 570 đến 700 nm) với các đỉnh phát xạ đỏ mạnh nhất ở 613 và 616 nm. Cường độ phát 
quang (PL) cao nhất được quan sát khi nhiệt độ nung mẫu ở 1300°C. Các kết quả này cho thấy tiềm năng lớn 
trong việc sử dụng bột huỳnh quang MgGa2O4:3%Eu³⁺ phát quang màu đỏ cho các ứng dụng WLED.

Từ khóa: ánh sáng trắng, MgGa2O4:Eu³⁺, phản ứng pha rắn, phát xạ đỏ.

Chỉ số phân loại: 1.3, 1.4, 2.5

*Tác giả liên hệ: Email: nguyenvanquang83@hpu2.edu.vn
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Investigation of the optical properties of MgGa2O4:Eu3+ phosphors synthesised 
by solid-state reaction method

Thi Thuong Nguyen, Van Quang Nguyen*

Hanoi Pedagogical University 2, 32 Nguyen Van Linh Street, Xuan Hoa Ward, Phu Tho Province, Vietnam

Received 31 March 2025; revised 21 April 2025; accepted 29 April 2025

Abstract:

Red-emitting MgGa₂O₄:Eu³⁺ phosphors were synthesised via an improved solid-state reaction method. 
The formation of a monophasic structure was confirmed at calcination temperatures exceeding 1200°C, 
exhibiting a cubic spinel crystal structure. FESEM analysis revealed that the synthesised particles possessed 
sizes ranging from 500 nm to 1 µm. Photoluminescence excitation (PLE) spectra showed a broad excitation 
band in the 270-500 nm region, with prominent excitation peaks at 272, 394, and 465 nm. In particular, the 
excitation peak located at approximately 394 nm can be attributed to the 7F0→5L6 electronic transition of Eu³⁺ 
ions. Upon excitation at 394 nm, the MgGa₂O₄:Eu³⁺ phosphors exhibited intense orange-red emission in the 
570-700 nm region, with the strongest red emission peaks at 613 and 616 nm. The highest photoluminescence 
(PL) intensity was observed for the sample calcined at 1300°C. These results demonstrate the considerable 
potential of MgGa₂O₄:3%Eu³⁺ red-emitting phosphors for applications in white light-emitting diodes 
(WLEDs).

Keywords: MgGa2O4:Eu³⁺, red emission, solid-state reaction, white light.

Classification numbers: 1.3, 1.4, 2.5
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1. Đặt vấn đề

Cùng với sự phát triển của công nghệ nói chung, công 
nghệ chiếu sáng cũng có những cải tiến rõ rệt. Trước đây, 
người ta sử dụng các nguồn chiếu sáng dân dụng là đèn 
dầu hoặc nến; sau đó dùng ánh sáng bằng đèn sợi đốt, 
tuy nhiên, đèn sợi đốt có hiệu suất phát quang thấp, tiêu 
tốn điện năng và tỏa nhiệt lớn. Tiếp theo, việc sử dụng 
đèn huỳnh quang tuy đã tiết kiệm hơn so với đèn sợi đốt 
nhưng cũng có nhược điểm sử dụng hơi thuỷ ngân ảnh 
hưởng đến sức khoẻ con người và chỉ số hoàn màu (CRI) 
thấp, nhiệt độ màu cao dẫn đến chất lượng ánh sáng 
không tốt. Hiện nay, người ta sử dụng các đèn LED thân 
thiện môi trường, tiết kiệm điện năng. Để chế tạo WLED 
thương mại hiện nay, người ta thường sử dụng bột YAG: 
Ce3+ phủ lên chip Blue LED [1-9]. Tuy nhiên, WLED này 
có nhược điểm là thiếu vùng ánh sáng đỏ nên chỉ số hoàn 
màu không cao [2]. Để khắc phục nhược điểm này, các 
nhà nghiên cứu đã chế tạo các bột huỳnh quang phát xạ 
đỏ dựa vào sự phát xạ của ion Eu3+ trong các mạng nền 
khác nhau [1, 2, 10]. Theo tìm hiểu của chúng tôi, tuy đã 
có nghiên cứu về MgGa2O4:Eu3+, việc khảo sát hệ vật liệu 
tổng hợp bằng phản ứng pha rắn cải tiến trong dải nhiệt 
độ nung cao 1000-1300oC, gắn với thử nghiệm chế tạo 
LED trên chip 395 nm, vẫn cần được làm rõ [11]. 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi chế tạo vật liệu 
MgGa2O4:Eu3+ bằng phương pháp phản ứng pha rắn có 
cải tiến kết hợp với thiêu kết ở nhiệt độ cao để nâng cao 
cường độ phát xạ của bột huỳnh quang. Chúng tôi nghiên 
cứu ảnh hưởng của nhiệt độ đến cấu trúc tinh thể và tính 
chất quang của vật liệu. Đặc biệt, chúng tôi thử nghiệm 
chế tạo LED ánh sáng đỏ từ vật liệu MgGa2O4:Eu3+ và chip 
395 nm. Các kết quả được trình bày chi tiết trong phần 
kết quả và bàn luận. 

2. Thực nghiệm và phương pháp nghiên cứu

2.1. Thực nghiệm

Vật liệu MgGa2O4 pha tạp Eu3+ 3% được tổng hợp 
bằng phương pháp phản ứng pha rắn cải tiến, các hóa 
chất ban đầu gồm MgO, Ga2O3 và EuCl3. Quy trình chế tạo 
vật liệu MgGa2O4:Eu3+ được tiến hành như sau: Cho vào cốc 

thủy tinh dung tích 100 ml lượng hóa chất gồm 0,798 gam 
MgO; 3,7489 gam Ga2O3 và 0,194 gam EuCl3 sau đó thêm 50 
ml nước cất hai lần, khuấy đều bằng máy khuấy từ, bật nhiệt 
độ khuấy từ ở 100oC, tiếp tục khuấy đến cạn. Mẫu được sấy 
trong tủ sấy thường ở 200oC trong 5 giờ, nghiền mịn mẫu 
bằng cối mã não. Cuối cùng, nung mẫu ở nhiệt độ 1000oC 
đến 1300oC, 5 giờ trong không khí để thu được các vật liệu 
MgGa2O4:Eu3+. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu

Vật liệu MgGa2O4:Eu3+ sau khi chế tạo được nghiên 
cứu cấu trúc tinh thể, hình thái bề mặt, thành phần hoá 
học, tính chất quang của vật liệu và thử nghiệm chế tạo 
LED. Phân tích cấu trúc tinh thể bằng phép đo nhiễu xạ 
tia X, phân tích hình ảnh bề mặt vật liệu bằng phép đo 
hiển vi điện tử phát xạ trường (FESEM), nghiên cứu tính 
chất quang bằng phép đo phổ huỳnh quang (PL) và phổ 
kích thích huỳnh quang (PLE). 	

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Kết quả phân tích cấu trúc tinh thể của vật liệu

Đặc tính cấu trúc các mẫu XRD của các bột huỳnh 
quang MgGa2O4:3%Eu3+ được xử lý trong không khí, 5 giờ 
ở các nhiệt độ khác nhau từ 1000 đến 1300°C, được minh 
họa trong hình 1. Nung ở 1000 và 1100oC chỉ quan sát 
thấy các pha tinh thể của các tiền chất ban đầu gồm các 
tinh thể MgO và Ga2O3 [12, 13], cụ thể ở các đỉnh nhiễu xạ 
2θ=36,83 và 42,8o tương ứng với mặt phẳng (111) và (200) 
và đỉnh nhiễu xạ 28,24o của tinh thể MgO ứng với thẻ chuẩn 
JCPDS-4-829 [13]; còn các đỉnh nhiễu xạ 2θ=47,16; 62,2o 
tương ứng với mặt phẳng (-203) và (-711) của tinh thể Ga2O3 
ứng với thẻ chuẩn 43-1012 [12]. Khi các mẫu được ủ ở nhiệt 
độ từ 1200 đến 1300°C, các đỉnh nhiễu xạ đặc trưng của cấu 
trúc tinh thể spinel MgGa2O4 tinh thể lập phương (thẻ chuẩn 
JCPDS 10-0113) ở 2θ=30,44°; 35,88°; 37,6°; 43,71°; 54,22°; 
57,8°; 63,46° và 72,07° tương ứng với các mặt phẳng (220), 
(311), (222), (400), (422), (511), (440) và (533) được quan 
sát thấy và không có pha tinh thể nào khác được nhận ra 
[11]. Ngoài ra, cần lưu ý rằng có sự tăng cường cường độ 
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của đỉnh nhiễu xạ mạnh nhất ở vị trí 2θ=35,9° khi nhiệt độ 
tăng từ 1200 đến 1300°C; tuy nhiên, ở nhiệt độ nung mẫu 
trên 1300oC thì vật liệu bị chảy. Điều này có thể kết luận rằng, 
chất lượng tinh thể tốt nhất của pha MgGa2O4 thu được ở 
1300°C trong điều kiện nghiên cứu này. 

Hình 1. Giản đồ nhiễu xạ tia X của vật liệu MgGa2O4:3%Eu3+ nung 
ở nhiệt độ 1000-1300oC, 5 giờ trong không khí.

3.2. Kết quả phân tích hình thái và thành phần hoá 
học của vật liệu

Trên cơ sở vật liệu cho kết tinh tốt nhất khi nung 
thiêu kết ở 1300oC, chúng tôi đã tiến hành phân tích hình 
thái bề mặt và kích thước hạt của vật liệu bằng phép đo 
FESEM. Kết quả hình 2A cho thấy, vật liệu có dạng hạt kích 
thước từ 500 nm đến 1 µm. Phân tích thành phần hóa học ở 
hình 2B chỉ ra rằng, thành phần hóa học của vật liệu chỉ gồm 
các nguyên tố Mg, Ga, O và Eu. Điều này chứng tỏ vật liệu thu 

được không phát hiện tạp nguyên tố đáng kể trong giới hạn 
phép đo EDX và tính chất quang chỉ do nguyên tố Eu3+ trong 
mạng nền MgGa2O4 tạo ra. 

3.3. Kết quả phân tích tính chất quang của vật liệu

Để khảo sát khả năng hấp thụ của vật liệu 
MgGa2O4:3%Eu³⁺, chúng tôi đã tiến hành đo phổ kích 
thích huỳnh quang. Hình 3A là phổ kích thích huỳnh 
quang của mẫu MgGa2O4:3%Eu³⁺ ứng với đỉnh phát xạ 
613 nm. Kết quả thu được cho thấy, chất phát quang thu 
được hấp thụ mạnh ở các bước sóng ~272 nm và ~394 
nm [11, 14, 15]. Đỉnh hấp thụ ở bước sóng ~272 nm có 
thể được giải thích bởi sự chuyển electron từ orbital 2p 
hoàn toàn lấp đầy của ion O2- sang orbital 4f một phần 
lấp đầy của ion Eu3+ hóa trị ba [14, 15]. Đỉnh hấp thụ 
ở bước sóng ~394 nm có thể được gán cho sự chuyển 
mức năng lượng 7F0→5L6 của ion Eu3+. Thêm vào đó, một 
đỉnh hấp thụ yếu hơn khác có thể quan sát thấy ở các 
bước sóng ~361 nm (7F0→5D4), 381 nm (7F0→5G2), 413 
nm (7F0→5D3) và 465 nm (7F0→5D2), đặc trưng cho các 
chuyển dời electron f-f của ion Eu3+ [15, 16]. Phổ phát 
quang (PL) trong hình 3B cho thấy rằng, dưới bước 
sóng kích thích 272, 394 và 465 nm, chất phát quang 
MgGa2O4:3%Eu³⁺ phát xạ trong vùng cam - đỏ, với phạm 
vi từ 570 đến 700 nm. Trong đó, các đỉnh phát xạ đỏ 
mạnh tại ~613 và ~616 nm liên quan đến sự chuyển dời 
lưỡng cực điện từ 5D0→7F2 của ion Eu³⁺ [11, 14, 15, 17]. 
Các đỉnh trong vùng cam, đặc biệt quanh 591 và 596 nm, 
gắn với chuyển dời lưỡng cực điện 5D0→7F1 [11, 14, 15, 17]. 
Ngoài ra, các đỉnh phát xạ tại ~653 nm và trong khoảng 
~680-710 nm có thể được quy cho các chuyển đổi 

electron tương ứng 5D0→7F3 và 
5D0→7F4 của ion Eu³⁺ [11, 14, 15, 
17]. Kết quả thu được từ hình 3B 
cũng cho thấy khi kích bởi bước 
sóng 394 nm, cường độ phát 
quang mạnh hơn đáng kể so với 
khi kích thích ở 272 nm, 465 nm. 
Điều này được giải thích mặc dù 
phổ hấp thụ 272 nm mạnh hơn 
394 nm, nhưng phát xạ mạnh ở 
bước sóng kích thích 394 nm là do 
xác suất chuyển dời của điện từ ở 

Hình 2. Hình thái bề mặt (A) và thành phần hoá học (B) của vật liệu MgGa2O4:3%Eu3+ nung ở 
nhiệt độ 1300oC, 5 giờ trong không khí.
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trạng thái 5L6 về các trạng thái 7Fj. Trong khi đó khi điện 
tử kích thích lên dải CTB có thể đã dẫn đến quá trình tái 
hợp không phát xạ khi điện tử dịch về trạng thái trung 
gian của tâm phát xạ, quá trình này làm cường độ huỳnh 
quang giảm. Các kết quả này chỉ ra rằng, bước sóng kích 
thích ~394 nm là phù hợp để nghiên cứu sâu hơn về tính 
chất quang học của vật liệu này.

Hình 3. Phổ kích thích huỳnh quang (A) và phổ phát quang (B) của 
vật liệu MgGa2O4:3%Eu3+ nung ở 1300oC trong 5 giờ.

Hình 4 là sơ đồ mức năng lượng của vật liệu huỳnh 
quang MgGa2O4 pha tạp Eu³⁺ minh họa trạng thái năng 
lượng của các ion Eu³⁺ cùng với cơ chế có thể xảy ra của 
quá trình truyền điện tích, chuyển đổi bức xạ và không 
bức xạ giữa các trạng thái lượng tử khác nhau. 
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Hình 4 là sơ đồ mức năng lượng của vật liệu huỳnh quang MgGa2O4 pha tạp 
Eu³⁺  minh họa trạng thái năng lượng của các ion Eu³⁺  cùng với cơ chế có thể xảy ra 
của quá trình truyền điện tích, chuyển đổi bức xạ và không bức xạ giữa các trạng thái 
cơ học lượng tử khác nhau.  

 Hình 4. Sơ đồ minh họa các quá trình quang vật lý trong chất phát 
quang MgGa2O4 pha tạp Eu3+.

Phổ phát quang của vật liệu huỳnh quang 
MgGa2O4:3%Eu3+ được nung ở các nhiệt độ khác nhau, 
trong khoảng từ 1000 đến 1300oC được nghiên cứu và 
trình bày trong hình 5. Kết quả hình 5 chỉ ra rằng, phổ 
phát quang có hình dạng tương tự nhau đều cho phát xạ 
vùng cam đến đỏ, phát xạ mạnh trong vùng ánh sáng đỏ 

và cực đại ở đỉnh 613 và 616 nm. Tuy nhiên, cường độ 
có sự thay đổi rõ rệt, ở nhiệt độ 1000 và 1100oC cường 
độ phát xạ khá yếu, điều này cũng phù hợp với cấu trúc 
tinh thể bởi vì ở nhiệt độ này cấu trúc tinh thể chưa hình 
thành, nguyên nhân phát xạ ở nhiệt độ nung mẫu này 
là MgO:Eu3+ và Ga2O3:Eu3+. Ở nhiệt độ nung mẫu 1200, 
1300oC cường độ huỳnh quang tăng mạnh và phát xạ 
mạnh nhất ở nhiệt độ nung 1300oC, điều này là do ở 
nhiệt độ nung cao hơn chất lượng tinh thể tốt hơn và sự 
tăng cường khuếch tán Eu3+ trong mạng nền [18]. 

Hình 5. Phổ phát quang của vật liệu MgGa2O4:3%Eu3+ nung ở nhiệt 
độ khác nhau với bước sóng kích thích 394 nm, đo ở nhiệt độ 
phòng.

Để thêm khẳng định ảnh hưởng của nhiệt độ nung 
mẫu đến tính chất quang của vật liệu, chúng tôi tiến hành 
đo phổ kích thích huỳnh quang của vật liệu theo nhiệt độ 
nung mẫu. Kết quả hình 6 cho thấy, nhiệt độ nung mẫu 
thay đổi hình dạng phổ tương tự nhau, vật liệu hấp thụ 
mạnh ở bước sóng 272 và 394 nm, ngoài ra vật liệu hấp 
thụ đỉnh khác với cường độ yếu hơn. Điều này phù hợp 
hoàn toàn với phổ phát quang ở hình 5. 

Hình 6. Phổ kích thích huỳnh quang của vật liệu MgGa2O4:Eu3+ 

nung ở nhiệt độ từ 1000 đến 1300oC, 5 giờ trong không khí, đo ở 
nhiệt độ phòng ứng với đỉnh phát xạ 613 nm.

(A) (B)
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3.4. Thử nghiệm chế tạo LED

Thử nghiệm chế tạo LED được thực hiện bằng cách 
sử dụng bột huỳnh quang MgGa2O4:3%Eu3+ kết hợp với 
chip 395 nm. Hình 7 thể hiện kết quả phổ điện quang của 
sự kết hợp giữa chip 395 nm và bột huỳnh quang, cùng 
với ảnh thực tế của LED. Kết quả từ hình 7 cho thấy, khi 
sử dụng chip 395 nm và phủ bề mặt bằng vật liệu huỳnh 
quang, một vùng phát xạ đỏ rõ rệt đã xuất hiện, đồng thời 
ảnh thực tế của LED thể hiện màu đỏ sắc nét. Từ những 
kết quả này, có thể kết luận rằng, vật liệu MgGa2O4:Eu3+ 
có tiềm năng ứng dụng làm bột phát xạ đỏ trong các hệ 
thống WLED.

Hình 7. Phổ điện quang và ảnh LED của vật liệu chế tạo được phủ 
lên chip 395 nm.

4. Kết luận

Trong nghiên cứu này, bột huỳnh quang 
MgGa2O4:3%Eu3+ được chế tạo thành công thông qua 
phương pháp phản ứng pha rắn cải tiến với quy trình 
tổng hợp đơn giản, độ lặp cao và có tiềm năng mở rộng để 
chế tạo bột huỳnh quang. Các chất phát quang thu được 
có thể được kích thích hiệu quả bằng ánh sáng NUV ở 
bước sóng 394 nm để phát ra ánh sáng đỏ mạnh ở đỉnh 
613 nm. Cường độ PL cao nhất đạt được đối với chất phát 
quang MgGa2O4:3%Eu3+ được ủ ở 1300oC trong 5 giờ. Thử 
nghiệm thành công LED ánh sáng đỏ từ bột chế tạo và chip 
395 nm. Những kết quả này cho thấy, MgGa2O4:3%Eu3+ có 
thể được sử dụng làm chất phát quang phát ra màu đỏ 
trong WLED dựa trên NUV. Trong nghiên cứu tiếp theo, 
chúng tôi sẽ nghiên cứu tác động của nồng độ pha tạp Eu3+ 
đến đặc tính quang học của vật liệu MgGa2O4:Eu3+.
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Bước đầu xác định bisphenol A và 4-nitrophenol trong bụi PM2.5 
tại nội đô Hà Nội, Việt Nam
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Tóm tắt:

Ô nhiễm bụi PM2.5 trong môi trường không khí đô thị tại Việt Nam là vấn đề đáng lo ngại do những tác động 
bất lợi đối với môi trường và sức khỏe con người. Sự gia tăng số lượng các dạng và loại chất ô nhiễm mới, 
khó phát hiện trong các thành phần môi trường đang trở thành mối đe dọa cho cộng đồng. Trong nghiên 
cứu này, các chất gây rối loạn nội tiết (bisphenol A - BPA và 4-nitrophenol - 4NP) bước đầu được phân tích 
trong bụi PM2.5 sử dụng thiết bị sắc ký khí khối phổ (GC/MS). Kết quả cho thấy, BPA và 4NP được phát hiện 
trong 96,4 và 100% mẫu bụi PM2.5 thu thập tại hai khu vực nội đô Hà Nội với nồng độ lần lượt dao động trong 
khoảng 0,22-3,92 ng/m3 (trung vị 0,72 ng/m3) và 0,94-7,34 ng/m3 (trung vị 3,09 ng/m3). Nồng độ (trung vị) 
của 4NP cao hơn 4,3 lần so với BPA, tuy nhiên không có sự biến thiên rõ rệt về nồng độ của BPA và 4NP trong 
bụi PM2.5 giữa ban ngày và ban đêm ở cả hai vị trí nghiên cứu. Nghiên cứu bước đầu cung cấp thông tin có giá 
trị về hiện trạng các chất gây rối loạn nội tiết trong bụi PM2.5, là cơ sở giúp các nhà quản lý đề xuất giải pháp 
giảm thiểu sự phát tán và xử lý hiệu quả các chất ô nhiễm độc hại trong môi trường.

Từ khóa: bisphenol A, ô nhiễm không khí, PM2.5, 4-nitrophenol.

Chỉ số phân loại: 1.4, 1.5, 2.7
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Preliminary detection of bisphenol A and 4-nitrophenol 
in PM2.5 in urban areas of Hanoi, Vietnam
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Abstract:

PM2.5 pollution in urban air environments in Vietnam is a matter of concern due to its adverse impacts on 
the environment and human health. The increasing occurrence of new and difficult-to-detect  pollutants 
in the environmental matrices is becoming a threat to the community. In this study, endocrine disruptors 
(bisphenol A - BPA and 4-nitrophenol - 4NP) were initially analysed in PM2.5 using a gas chromatography-
mass spectrometry (GC/MS) instrument. The results showed that BPA and 4NP were detected in 96.4 and 
100% of PM2.5 samples collected from two urban areas of Hanoi, respectively, with concentrations ranging 
from 0.22 to 3.92 ng/m3 (median: 0.72 ng/m3) and from 0.94 to 7.34 ng/m3 (median: 3.09 ng/m3). The median 
concentration of 4NP was 4.3 times higher than that of BPA; however, there was no significant variation in 
the concentrations of BPA and 4NP in PM2.5 between daytime and night-time at both studied locations. This 
preliminary study provides valuable information on the current status of endocrine disruptors in PM2.5, 
which serves as a basis for environmental managers to propose solutions to minimise their release and 
improve the management of toxic pollutants.

Keywords: air pollution, bisphenol A, PM2.5, 4-nitrophenol. 

Classification numbers: 1.4, 1.5, 2.7
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1. Đặt vấn đề

Chất lượng không khí đóng vai trò quan trọng đối với 
con người và môi trường sống. Quá trình đô thị hóa và 
công nghiệp hóa diễn ra ngày càng mạnh mẽ những năm 
gần đây, bên cạnh các tác động tích cực đối với nền kinh 
tế, xã hội và chất lượng cuộc sống của người dân thì quá 
trình này đồng thời tác động tiêu cực tới môi trường, đặc 
biệt là môi trường không khí. Theo Tổ chức Y tế Thế giới, 
các chất ô nhiễm không khí trong nhà và ngoài trời được 
coi là nguyên nhân lớn nhất gây bệnh và tử vong trên thế 
giới hiện nay và bụi mịn là một nhân tố lớn tác động đến 
sức khỏe con người. Bụi siêu mịn (ultrafine particles - 
UFPs, có đường kính dưới 100 nm) không được loại bỏ 
bởi hệ thống hô hấp có thể thẩm thấu vào máu và tích 
tụ trong cơ thể [1]. Thêm vào đó, kích thước bụi mịn, 
bụi PM2.5 nhỏ và diện tích bề mặt riêng lớn giúp chúng 
dễ dàng hấp phụ và tích lũy các chất độc hại, xâm nhập 
vào phế nang qua hệ hô hấp, gây hại nghiêm trọng cho 
sức khỏe con người [2]. Nhiều nghiên cứu về các chất 
ô nhiễm trong bụi không khí đã được thực hiện tại các 
khu vực khác nhau trên thế giới, chủ yếu tập trung vào 
các chất ô nhiễm không phân cực và tương đối bền như 
các hydrocacbon thơm đa vòng (PAHs), các hợp chất 
polyclo biphenyl (PCBs), các hóa chất bảo vệ thực vật cơ 
clo (OCPs), các chất làm chậm cháy (FRs)... Tuy nhiên, 
nghiên cứu gần đây về các nhóm hợp chất mới, đặc biệt 
là nhóm chất gây rối loạn nội tiết trong bụi không khí vẫn 
còn hạn chế.

Phthalate esters (PAEs) là nhóm chất có nguy cơ tác 
động gây phá vỡ nội tiết (như tác dụng kháng estrogen) 
[3] và tham gia vào các quá trình gây ung thư và gây 
đột biến [4]. Di(2-ethylhexyl)phthalate (DEHP) được 
đưa vào danh sách các chất ưu tiên trong lĩnh vực chính 
sách về nước do Ủy ban châu Âu công bố (Quyết định 
số 2455/2001/EC ngày 20 tháng 11 năm 2001). Nghiên 
cứu PAEs trong bụi không khí đã được thực hiện trên 
thế giới và tại Việt Nam, điển hình như báo cáo của J. 
Wang và cs (2018) [5] về sự hiện diện của PAEs trong 
266 mẫu bụi PM2.5 thu thập từ 19 cộng đồng ở Tây An, 
Trung Quốc trong thời kỳ ô nhiễm nặng. Kết quả cho thấy, 
PAEs được phát hiện với nồng độ cao nằm trong khoảng 
từ 271,7 đến 2134 ng/m3 (trung bình 952,6 ng/m3); 

trong đó, DEHP được phát hiện với tần suất và nồng độ 
cao, đóng góp 42,2% trong tổng số PAEs được phát hiện. 
Một nghiên cứu khác về các thành phần hữu cơ trong 30 
mẫu bụi mịn PM2.5 thu thập tại khu vực đô thị của Bắc 
Kinh được thực hiện cho thấy, 101 hợp chất hóa học đã 
được phát hiện bao gồm nhóm chất thơm, chất béo không 
bão hòa, axit ferulic, PAHs và các chất hữu cơ vi ô nhiễm 
khác (hopan, corticosteroid) đã được phát hiện. Nồng độ 
của các nhóm chất này phụ thuộc vào nguồn ô nhiễm và 
điều kiện thời tiết trong đó nhóm chất thơm, PAHs và 
hopanes được quan sát ở nồng độ cao nhất vào mùa đông 
[6]. Nghiên cứu về các chất hữu cơ bền (polychlorinated 
dibenzo-p-dioxin/furan (PCDD/Fs), PCBs, PAEs, chất tạo 
dẻo bis(2-ethylhexyl) adipate (DEHA) và PAHs) từ khu 
vực tái chế chất thải điện tử không chính thức và khu 
vực khác tại các siêu đô thị của Ấn Độ cho thấy, nồng 
độ ∑17PCDD/Fs, ∑25PCBs, ∑7plasticizers và ∑15PAHs 
lần lượt trong khoảng 3,1-26 (14±7; trung bình±SD), 
0,5-52 (9±12); 7,5-520 (63±107) và 6-33 ng/m3 (17±6) 
[7]. Khu vực tái chế rác thải điện tử (EW) đóng góp 45% 
tổng nồng độ PCB. PCDD/Fs, PCBs và plasticizers luôn 
cao nhất ở EW, trong khi PAH cao nhất ở khu vực công 
nghiệp, tiếp đến là EW. Rủi ro hít phải đối với thanh 
niên và người lớn ước tính cao nhất đối với dl-PCB và 
plasticizers tại EW ở Bangalore, tiếp đến là Chennai và 
New Delhi.

Hiện nay, nghiên cứu về hóa chất gây rối loạn nội 
tiết trong bụi không khí tại Việt Nam còn hạn chế, đặc 
biệt đối với BPA và 4NP - hai nhóm chất có tác động tiêu 
cực tới sức khỏe con người. BPA là một hóa chất công 
nghiệp, chủ yếu được sử dụng như chất hóa dẻo hoặc 
chất ổn định trong polyester, nhựa polycarbonate hoặc 
nhựa epoxy, được ứng dụng trong chế tạo các đồ dùng 
phục vụ nhu cầu sinh hoạt của con người như đồ chơi 
trẻ em, vật liệu bao gói thực phẩm hoặc giấy nhiệt [8, 9]. 
BPA có nguy cơ phơi nhiễm đối với sức khỏe con người 
qua đường không khí trong môi trường làm việc do bụi 
chứa BPA có khả năng tạo thành hỗn hợp dễ cháy nổ với 
không khí trong một số điều kiện nhất định [10]. Thêm 
vào đó, BPA đã được liệt kê là một trong các hóa chất 
gây rối loạn nội tiết do các tác động tương tự hormone 
và ảnh hưởng tiêu cực đến sức khỏe như hệ sinh sản, 
hệ miễn dịch, hệ thần kinh nội tiết… [11, 12]. Con người 
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có thể bị phơi nhiễm với BPA qua nhiều con đường 
khác nhau, chủ yếu là nuốt phải qua thực phẩm hoặc 
nước uống, hít phải qua không khí, hoặc tiếp xúc qua da 
[8, 9, 13]. Bên cạnh đó, 4NP một hợp chất nitrat phenol 
đã được chứng minh gây ảnh hưởng tiêu cực đến sức 
khỏe con người, làm mất cân bằng hệ sinh thái, tăng nguy 
cơ ung thư và cản trở sự phát triển của thực vật [14-
16]. Các nitrat phenol (methyl-nitrophenol, nitrophenol, 
methyl-nitrocatechol và nitrocatechol) có thể gây ô 
nhiễm không khí trên toàn thế giới [13-15]. Chúng được 
sử dụng làm nguyên liệu trong công nghiệp để sản xuất 
nhựa phenol-formaldehyde, thuốc nhuộm, thuốc nổ và 
chất khử trùng [17, 18] và xâm nhập vào môi trường 
thông qua quá trình đốt sinh khối [19-21], đốt than, 
xăng và dầu diesel [18, 22, 23]. Ngoài ra, việc sử dụng 
thuốc trừ sâu và thuốc diệt cỏ trong nông nghiệp cũng là 
nguyên nhân đưa 4NP vào khí quyển [18, 24]. 

Nghiên cứu về sự hiện diện, phân bố và tác động đối 
với sức khỏe con người của BPA và 4NP - nhóm chất 
gây rối loạn nội tiết trong bụi PM2.5 đã được thực hiện 
tại nhiều nơi trên thế giới [25-31], tuy nhiên, số liệu 
về BPA và 4NP trong bụi không khí, đặc biệt là bụi mịn 
PM2.5, tại Việt Nam còn rất hạn chế. Một số lượng hạn 
chế nghiên cứu đã được thực hiện tại Hà Nội, điển hình 
như nghiên cứu của H.T. Duong và cs (2019) [32] đã phát 
hiện 118 hợp chất hữu cơ vi ô nhiễm trong bụi không 
khí (bụi tổng số) tại Hà Nội, trong đó nhóm chất gây rối 
loạn nội tiết (BPA, 4NP) và hợp chất chăm sóc sức khỏe 
(diethyltoluamide, caffeine) được phát hiện trong hơn 
90% mẫu bụi phân tích. Trong một nghiên cứu khác của 
H.L. Quang và cs (2022) [33] cho thấy, tổng 288 hợp chất 
hữu cơ vi ô nhiễm được phát hiện trong bụi PM2.5 thu 
thập tại Hà Nội (bao gồm 23 PAHs, 13 plastic, 104 hóa 
chất bảo vệ thực vật), trong số đó BPA được phát hiện 
trong 87% mẫu phân tích. Tuy nhiên, nghiên cứu chuyên 
sâu về sự hiện diện, xu hướng phân bố, cũng như tác 
động đối với sức khỏe con người của hai nhóm chất phá 
vỡ nội tiết (BPA và 4NP) trong bụi PM2.5 chưa được thực 
hiện. Chính vì lý do đó, việc đánh giá hiện trạng ô nhiễm, 
thành phần, nguồn gốc và rủi ro tới sức khỏe của các chất 
gây rối loạn nội tiết BPA và 4NP trong bụi PM2.5 tại khu 
vực nội đô Hà Nội là cấp thiết. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Phương pháp thu thập mẫu bụi PM2.5

Mẫu bụi PM2.5 (28 mẫu) được lấy tại Hà Nội (S1 và S2) 
ở độ cao khoảng 8 m tính từ mặt đất. Điểm S1 (toạ độ: 
21.0220992, 105.8197142) là vị trí trên tầng 3 tòa nhà 
gần đường Đê La Thành (khu vực có mật độ dân số cao 
nhất Hà Nội với hơn 40.000 người/km2 [34]) và điểm S2 
(toạ độ: 21.031367, 105.825265) cạnh đường Kim Mã. 
Hai vị trí lựa chọn nằm ở trung tâm thành phố đặc trưng 
bởi mật độ dân cư và lưu lượng giao thông cao, với hoạt 
động chủ yếu là thương mại dịch vụ và dân sinh được 
quan sát thấy quanh khu vực lấy mẫu. 28 mẫu bụi PM2.5 
được thu thập vào màng lọc sợi thạch anh (Quartz fiber 
PALLFLEX 2500 QAT-UP 8×10inch, Pall Laboratory, Hoa 
Kỳ; đã được xử lý ở 450°C và ổn định trong bình hút ẩm 
tới khối lượng không đổi) liên tiếp trong 7 ngày đêm vào 
mùa khô (tháng 11 năm 2019) với thời gian thu mẫu 
khoảng 10 tiếng/mẫu (ban ngày: từ 8-9 giờ sáng đến 6-7 
giờ chiều và ban đêm: từ 7-8 giờ tối đến 7-8 giờ sáng). 
Thiết bị lấy mẫu không khí thể tích lớn SIBATA HV700R 
(SIBATA Science Technology, Nhật Bản) được sử dụng 
với tốc độ 700 l/phút. Sau khi mẫu được thu thập, mẫu 
bụi được bọc trong giấy nhôm và được bảo quản tại nhiệt 
độ -20°C cho đến khi chiết tách và phân tích.

2.2. Phương pháp phân tích mẫu bụi PM2.5

Phương pháp phân tích BPA và 4NP trong bụi PM2.5 
được thực hiện trên cơ sở tham khảo nghiên cứu do H.T. 
Duong và cs (2019) [32] công bố với một số thay đổi 
nhỏ, cụ thể như sau: cắt nhỏ màng lọc bụi tới kích thước 
khoảng 1-2 cm và đưa vào ống ly tâm màu xám thể tích 
50 ml. Thêm 25 ml dung môi dichloromethane vào ống 
ly tâm và chiết siêu âm trong 15 phút. Mẫu sau đó được 
ly tâm trong 10 phút với tốc độ 2000 vòng/phút và dịch 
chiết được thu vào bình quả lê (thể tích 100 ml). Lặp lại 
quá trình chiết này thêm 2 lần nữa. Mẫu dịch chiết thu 
được qua 3 lần chiết tách được làm giàu bằng thiết bị cô 
quay chân không tới thể tích khoảng 1 ml (trường hợp 
dịch chiết có nước, thêm Na2SO4 để loại bỏ nước. Thêm 
5 ml hexan vào dịch chiết và làm giàu dịch chiết tới 1 ml 
bằng thổi khí nitơ. Cuối cùng, 100 µl nội chuẩn (BPA-d6 
và 4NP-d4) được thêm vào dịch chiết trước khi phân 
tích trên thiết bị GC/MS (GC/MS-QP2010, Shimadzu, 



9

Khoa học Tự nhiên /Hóa học; Khoa học trái đất và môi trường; Khoa học Kỹ thuật và Công nghệ /Kỹ thuật môi trường

68(6) 6.2026

Nhật Bản). Một µl dịch chiết được bơm vào cột mao 
quản fused silica J&W DB-5ms (5% phenyl-95% 
methylsilicone; 30 m chiều dài cột×0,25 mm đường kính 
trong×0,25 μm chiều dày lớp mao quản) để tách BPA và 
4NP với tốc độ dòng tuyến tính không đổi 40 cm/giây. 
Khí helium tinh khiết (99,999%) được sử dụng làm khí 
mang. Dịch chiết được bơm tự động ở chế độ không chia 
dòng (splitless) vào cổng bơm mẫu ở nhiệt độ 250°C, 
nhiệt độ nguồn ion và nhiệt độ đường chuyển sang MS 
lần lượt được cài đặt ở 200 và 300°C. Nhiệt độ lò GC bắt 
đầu ở 40°C giữ trong 2 phút, sau đó được nâng lên 310°C 
(với tốc độ 8°C/phút) và duy trì ở nhiệt độ 310°C trong 
2 phút. BPA và 4NP được định lượng trong mẫu bằng 
chế độ chọn lọc ion (SIM) dưới tác động ion hóa điện tử 
ở 70 eV.

Phân tích lặp lại được thực hiện đối với 4 mẫu thu 
thập vào ngày lấy mẫu thứ 4 tại S1 và S2 (mẫu ban ngày 
và mẫu ban đêm tại mỗi điểm). Độ lệch chuẩn tương đối 
(RSD) của BPA và 4NP trong các mẫu phân tích nhỏ hơn 
15% cho thấy, phương pháp phân tích có độ lặp lại tốt 
và phù hợp cho phân tích định lượng chính xác BPA và 
4NP trong bụi PM2.5. Giới hạn phát hiện của phương pháp 
(MDL) đối với BPA và 4NP được ước tính dựa trên giới 
hạn phát hiện của thiết bị (IDL) với hệ số là 4 (thể hiện 
mối quan hệ giữa IDL và MDL) [35], thể tích bơm mẫu (1 
µl), thể tích mẫu (1 ml) và một nửa thể tích không khí thu 
thập (m³) (do 1/2 màng lọc bụi được sử dụng để phân 
tích). Do đó, IDL của BPA và 4NP là 0,01 ng và thể tích 
không khí thu thập là 200 m³, MDL tương ứng của BPA 
và 4NP trong bụi là 0,2 ng/m³.

2.3. Phương pháp đánh giá rủi ro đối với sức khỏe 
con người

Khi tính toán rủi ro của các chất ô nhiễm trong bụi 
không khí đối với sức khỏe con người, thông thường 
ba con đường phơi nhiễm chính được nghiên cứu bao 
gồm hít thở, ăn uống và tiếp xúc qua da. Tuy nhiên, phơi 
nhiễm bụi mịn qua hô hấp là con đường phơi nhiễm 
chính đối với con người [36, 37]. Theo hướng dẫn của Cơ 
quan bảo vệ môi trường Hoa Kỳ, chỉ số rủi ro (HQ) được 
sử dụng để đánh giá phơi nhiễm thông qua con đường 
hít thở của BPA và 4NP đối với sức khỏe của hai nhóm 
đối tượng người lớn (từ 31 đến 51 tuổi) và trẻ em (từ 3 
đến 6 tuổi) [38].

2.3. Phương pháp đánh giá rủi ro đối với sức khỏe con người 
Khi tính toán rủi ro của các chất ô nhiễm trong bụi không khí đối với sức khỏe con 

người, thông thường ba con đường phơi nhiễm chính được nghiên cứu bao gồm hít thở, 
ăn uống và tiếp xúc qua da. Tuy nhiên, phơi nhiễm bụi mịn qua hô hấp là con đường phơi 
nhiễm chính đối với con người [36, 37]. Theo hướng dẫn của Cơ quan bảo vệ môi trường 
Hoa Kỳ, chỉ số rủi ro (HQ) được sử dụng để đánh giá phơi nhiễm thông qua con đường hít 
thở của BPA và 4NP đối với sức khỏe của hai nhóm đối tượng người lớn (từ 31-51 tuổi) 
và trẻ em (từ 3 đến 6 tuổi) [38]. 

HQ =  CDI
RfDs                                                                                                                            (1) 

CDI =  DIair x EF x ED
AT                                                                                                        (2) 

trong đó: CDI là lượng hấp thụ hằng ngày mãn tính (ng/kg/ngày); RfDs là liều lượng tham 
chiếu cho phơi nhiễm mãn tính (ng/kg/ngày) đối với một hợp chất. Giá trị RfDs đối với 
BPA và 4NP lần lượt là 50 và 8 µg/kg/ngày [39, 40]; DIair là liều lượng hấp thụ hằng ngày 
(ng/kg/ngày); EF là tần suất phơi nhiễm (ngày/năm, 365 ngày); ED là thời gian phơi nhiễm 
(năm) (giá trị 7,0 đối với trẻ em và 34,5 đối với người lớn). AT là tuổi thọ trung bình (70 
năm, khoảng 25.550 ngày) [41].  

Liều lượng hấp thụ hằng ngày (DIair) của từng chất được tính toán theo công thức 
sau [38, 42]: 

          DIair =  Cair x F x IR
BW                                                                                                               (3)                

trong đó: Cair là nồng độ của BPA và 4NP (ng/m3); F là thời gian ở trong môi trường phơi 
nhiễm bụi với khoảng thời gian trong 01 năm ở nồng độ cao nhất và trung vị; IR là lượng 
khí hít thở (m3/ngày) (giá trị lần lượt đối với trẻ em và người lớn lần lượt là 10,1 và 16 
m3/ngày) [43]; BW là trọng lượng cơ thể (kg) (trung bình đối với trẻ em và người lớn lần 
lượt là 15 và 60 kg) [44].  

Chỉ số nguy hại (HI) là thước đo đánh giá rủi ro tích lũy của BPA và 4NP đến sức 
khỏe con người, được sử dụng để ước tính phơi nhiễm tích lũy theo công thức (4). Các 
chất được cho là không gây rủi ro nếu giá trị HI<1 và ngược lại [45]. 

HI = HQi                                                                                                                              (4) 
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da…) tính theo mg/kg thể trọng/ngày, RfDᵢ (liều tham chiếu an toàn): ngưỡng liều được 
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2.3. Phương pháp đánh giá rủi ro đối với sức khỏe con người 
Khi tính toán rủi ro của các chất ô nhiễm trong bụi không khí đối với sức khỏe con 

người, thông thường ba con đường phơi nhiễm chính được nghiên cứu bao gồm hít thở, 
ăn uống và tiếp xúc qua da. Tuy nhiên, phơi nhiễm bụi mịn qua hô hấp là con đường phơi 
nhiễm chính đối với con người [36, 37]. Theo hướng dẫn của Cơ quan bảo vệ môi trường 
Hoa Kỳ, chỉ số rủi ro (HQ) được sử dụng để đánh giá phơi nhiễm thông qua con đường hít 
thở của BPA và 4NP đối với sức khỏe của hai nhóm đối tượng người lớn (từ 31-51 tuổi) 
và trẻ em (từ 3 đến 6 tuổi) [38]. 
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khí hít thở (m3/ngày) (giá trị lần lượt đối với trẻ em và người lớn lần lượt là 10,1 và 16 
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trong đó: CDI là lượng hấp thụ hằng ngày mãn tính (ng/kg/ngày); RfDs là liều lượng tham 
chiếu cho phơi nhiễm mãn tính (ng/kg/ngày) đối với một hợp chất. Giá trị RfDs đối với 
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dụng để ước tính phơi nhiễm tích lũy theo công thức (4). 
Các chất được cho là không gây rủi ro nếu giá trị HI<1 và 
ngược lại [45].

2.3. Phương pháp đánh giá rủi ro đối với sức khỏe con người 
Khi tính toán rủi ro của các chất ô nhiễm trong bụi không khí đối với sức khỏe con 
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  (5)

với: Eᵢ (liều phơi nhiễm): lượng chất mà con người tiếp 
xúc (qua ăn uống, hít thở, tiếp xúc da…) tính theo mg/kg 
thể trọng/ngày; RfDᵢ (liều tham chiếu an toàn): ngưỡng 
liều được cơ quan quản lý (như USEPA, WHO) xác định 
mà dưới mức này việc phơi nhiễm lâu dài không gây ảnh 
hưởng sức khỏe.
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3. Kết quả và bàn luận

3.1. Kết quả phân tích bisphenol A và 4-nitrophenol 
trong bụi PM2.5

BPA và 4NP được phát hiện lần lượt trong 96,4 
(27/28) và 100% (28/28 mẫu) mẫu bụi PM2.5 với tổng 
nồng độ dao động trong khoảng từ 2,08 đến 7,94 ng/m3 
(trung vị 3,81 ng/m3). Kết quả này phù hợp với các 
nghiên cứu trước đây về mức độ phong phú của BPA và 
4NP trong bụi không khí [46-50]. Nồng độ (trung vị) của 
4NP trong PM2.5 cao hơn 5,1 và 4,8 lần so với BPA ở S1 và 
S2 (hình 1, 2). Nồng độ trung bình của 4NP trong PM2.5 
tại nghiên cứu này (3,37 ng/m3) cao hơn gần 1,2 lần so 
với 4NP phát hiện trong bụi PM2.5 tại Nam Kinh, Trung 
Quốc (2,83 ng/m3) [48] và tại Bắc Kinh, Trung Quốc 
(2,90 ng/m3) [47]. Tuy nhiên, không có sự biến thiên rõ 
rệt về nồng độ của BPA và 4NP trong bụi PM2.5 giữa ban 
ngày và ban đêm ở cả hai vị trí, mặc dù nồng độ 4NP vào 
ban ngày cao hơn ban đêm được quan sát thấy ở S1 và S2 
ở ngày lấy mẫu thứ 3 đến thứ 6 của đợt lấy mẫu (hình 1). 

Xu hướng ngược lại được quan sát đối với BPA với mẫu 
thu thập vào ban ngày có nồng độ BPA thấp hơn so với 
ban đêm (ngày 2-4 và ngày thứ 7 của đợt lấy mẫu) ở cả 
2 vị trí, đặc biệt BPA được quan sát ở nồng độ cao nhất 
(3,92 ng/m3) vào ngày thứ 7 của đợt lấy mẫu tại S1 (hình 
2). Nguyên nhân về sự khác biệt này có thể do tác động tổ 
hợp của nhiều yếu tố như sự khác biệt về tính chất hóa lý 
của BPA và 4NP, sự thay đổi của điều kiện khí quyển hay 
hoạt động con người dẫn đến quá trình phát tán và tồn 
tại của chúng trong bụi không khí vào ban ngày và ban 
đêm khác nhau. Tuy nhiên, do số lượng mẫu bụi nghiên 
cứu chưa đủ lớn (14 mẫu ngày và đêm tại mỗi vị trí) với 
thời gian thu mẫu ngắn (7 ngày), trong phạm vi hẹp (2 
vị trí khu vực đông dân cư Hà Nội), đồng thời là nghiên 
cứu tiền khảo sát về hiện trạng ô nhiễm các hợp chất 
gây rối loạn nội tiết trong bụi PM2.5 tại Hà Nội. Do đó, 
kết quả nghiên cứu cần bổ sung để đánh giá hiện trạng ô 
nhiễm các nhóm chất này, cũng như xác định nguồn gốc 
của chúng trong bụi PM2.5 tại khu vực đô thị Hà Nội.

3.2. Sự phân bố của bisphenol A 
và 4-nitrophenol trong bụi PM2.5

BPA là một hợp chất gây rối loạn 
nội tiết do khả năng phá vỡ cấu tạo 
nội tiết tố của các sinh vật sống, điển 
hình là các tác động xấu đối với hệ 
thống sinh sản ở động vật và con 
người [51, 52]. BPA được sản xuất 
và sử dụng với khối lượng lớn trong 
quá trình tổng hợp nhựa và các sản 
phẩm từ nhựa. Sự xâm nhập của BPA 
vào môi trường xuất phát từ các hoạt 
động của con người như quá trình 
đốt cháy các vật liệu chứa BPA, nhập 
khẩu và xuất khẩu các vật liệu có thể 
tái chế (đặc biệt là rác thải điện tử) và 
khí thải phát tán gần các cơ sở xử lý 
BPA…, trong đó, không khí và bụi là 
những nguồn phổ biến khiến sinh vật 
sống tiếp xúc và phơi nhiễm với BPA. 
Trong nghiên cứu này, nồng độ của 
BPA vào ban ngày và ban đêm tại hai vị 
trí không có sự biến động lớn (<1,53 
ng/m3), ngoại trừ mẫu thu thập vào 
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đặc biệt BPA đư ợc quan sát ở nồng độ cao nhất (3,92 ng/m3) vào ngày thứ 7 của đợt lấy 
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Hình 1. Nồng độ của 4-nitrophenol vào ban ngày và ban đêm t ại S1 và S2. 
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Hình 2. Nồng độ của bisphenol A vào ban ngày và ban đêm t ại S1 và S2. 
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các sinh vật sống, điển hình là các tác động xấu đối với hệ thống sinh sản ở động vật và 
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các cơ sở xử lý BPA…,  trong đó, không khí và bụi là những nguồn phổ biến khiến sinh 
vật sống tiếp xúc và phơi nhiễm với BPA. Trong nghiên cứu này, nồng độ của BPA vào 
ban ngày và ban đêm tại hai vị trí không có sự biến động lớn (<1,53 ng/m3), ngoại trừ mẫu 
thu thập vào ban đêm của ngày cuối cùng trong chương trình lấy mẫu tại S1 và S2 có nồng 
độ cao đột biến (3,92 và 1,91ng/m3). Nồng độ (trung vị) cao nhất của BPA tại S1 và S2 là 
tương đương (hình 3), tuy nhiên nồng độ (trung vị) cao nhất của chất này vào ban đêm 
(0,79 ng/m3) cao hơn một chút so với ban ngày (0,60 ng/m3) (hình 4). Nồng độ cao nhất 
của BPA tại nghiên cứu này (3,92 ng/m3) cao hơn 5,4 lần so với nồng độ BPA cao nhất 
phát hiện trong mẫu bụi PM2.5 thu thập tại thành phố Milan, miền Bắc nước Ý (0,73 ng/m3) 
[53]. Đi ều này có thể do khu vực thu mẫu bụi nằm bên ngoài khu vực nội thành của thành 
phố Milan và nguồn ô nhiễm chủ yếu đến từ hoạt động của con người gây ra (chủ yếu là 
giao thông và hệ thống sưởi trong mùa đông) [53], vì vậy những nguồn này không phải là 
nguồn ô nhiễm chính phát sinh BPA tại Milan, Ý. So sánh với Yufa (một địa điểm ngoại 
ô gần Bắc Kinh) và Quảng Châu, Trung Quốc (nơi bị ảnh hưởng bởi một số điểm tái chế 
rác thải điện tử từ khu vực lân cận như Thanh Viễn và Guiyu thuộc tỉnh Quảng Đông), 
nồng độ BPA cao nhất phát hiện tại nghiên cứu này lần lượt cao hơn 4,6 và 1,7 lần [54] so 
với nồng độ BPA cao nhất tại Yufa (0,86) và Quảng Châu (2,34 ng/m3), Trung Quốc. 

0,00
0,50
1,00
1,50
2,00
2,50
3,00
3,50
4,00
4,50

Ngày
1

Ngày
2

Ngày
3

Ngày
4

Ngày
5

Ngày
6

Ngày
7

Ngày
1

Ngày
2

Ngày
3

Ngày
4

Ngày
5

Ngày
6

Ngày
7

S1 S2

N
ồn

g 
độ

 (n
g/

m
3)

Ban ngày Ban đêm

Hình 1. Nồng độ của 4-nitrophenol vào ban ngày và ban đêm tại S1 và S2.

Hình 2. Nồng độ của bisphenol A vào ban ngày và ban đêm tại S1 và S2.
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ban đêm của ngày cuối cùng trong chương trình lấy mẫu 
tại S1 và S2 có nồng độ cao đột biến (3,92 và 1,91 ng/m3). 
Nồng độ (trung vị) cao nhất của BPA tại S1 và S2 là 
tương đương (hình 3), tuy nhiên nồng độ (trung vị) cao 
nhất của chất này vào ban đêm (0,79 ng/m3) cao hơn 
một chút so với ban ngày (0,60 ng/m3) (hình 4). Nồng 
độ cao nhất của BPA tại nghiên cứu này (3,92 ng/m3) 
cao hơn 5,4 lần so với nồng độ BPA cao nhất phát hiện 
trong mẫu bụi PM2.5 thu thập tại thành phố Milan, miền 
Bắc nước Ý (0,73 ng/m3) [53]. Điều này có thể do khu 
vực thu mẫu bụi nằm bên ngoài khu vực nội thành của 
thành phố Milan và nguồn ô nhiễm chủ yếu đến từ hoạt 
động của con người gây ra (chủ yếu là giao thông và hệ 
thống sưởi trong mùa đông) [53], vì vậy những nguồn 
này không phải là nguồn ô nhiễm chính phát sinh BPA tại 
Milan, Ý. So sánh với Yufa (một địa điểm ngoại ô gần Bắc 
Kinh) và Quảng Châu, Trung Quốc (nơi bị ảnh hưởng bởi 
một số điểm tái chế rác thải điện tử từ khu vực lân cận 
như Thanh Viễn và Guiyu thuộc tỉnh Quảng Đông), nồng 
độ BPA cao nhất phát hiện tại nghiên cứu này lần lượt 
cao hơn 4,6 và 1,7 lần [54] so với nồng độ BPA cao nhất 
tại Yufa (0,86) và Quảng Châu (2,34 ng/m3), Trung Quốc.

Nitrophenol là chất gây ô nhiễm phổ biến trong khí 
quyển, có ở dạng khí và bụi, được hình thành thông qua 
các quá trình đốt cháy, phân hủy thuốc trừ sâu (ví dụ 
parathion) và sự hình thành thứ cấp của nitrophenol 
trong khí quyển [18, 50]. 2-NP và 4NP là các thành 
phần chính của nhóm nitrophenol trong khí quyển và 
được EPA đưa vào danh mục các chất ô nhiễm nguy hại 
ưu tiên [55]. Đặc biệt, 4NP có độc tính cao đối với con 
người [56]. Khác với BPA, 4NP có xu hướng cao hơn 
vào ban ngày so với ban đêm ở cả hai vị trí với nồng độ 
4NP tại S1 dao động 0,94-6,21 ng/m3 (trung vị 3,03 ng/
m3) vào ban ngày và từ 1,78-3,16 ng/m3 (trung vị 2,40 
ng/m3) vào ban đêm. Tương tự đối với 4NP được phát 
hiện tại S2, nồng độ 4NP vào ban ngày và ban đêm lần 
lượt trong khoảng 1,27-7,34 ng/m3 (trung vị 3,91 ng/
m3) và 2,40-4,24 ng/m3 (trung vị 3,45 ng/m3). Mẫu 
bụi PM2.5 thu thập vào ban ngày của ngày thu mẫu thứ 
3 đến thứ 5 trong chương trình lấy mẫu tại S2 có nồng 
độ 4NP cao gấp 2 lần so với các ngày còn lại tại cùng vị 
trí, dao động trong khoảng 6,21-7,34 ng/m3. Tuy nhiên, 

xu hướng này không rõ ràng tại S1 với nồng độ 4NP cao 
nhất (6,21 ng/m3) được quan sát vào ban ngày ngày thứ 5 
trong chương trình lấy mẫu. Nồng độ (trung vị) cao nhất 
của 4NP tại S2 cao hơn một chút so với S1 (hình 3), tuy 
nhiên nồng độ (trung vị) cao nhất của 4NP vào ban ngày 
(3,91 ng/m3) cao hơn so với ban đêm (3,45 ng/m3) (hình 4). 
Nồng độ cao nhất của 4NP tại nghiên cứu này (7,34 ng/m3) 
cao hơn 5,8 lần so với nồng độ 4NP phát hiện trong mẫu 
bụi tại Mainz, Đức (1,27 ng/m3) [57]. Sự khác biệt này 
có thể bắt nguồn từ đặc điểm địa lý và mật độ dân số 
tại Mainz, nơi có tổng số dân tương đối thấp (khoảng 
200.000 người), nằm cách trung tâm thành phố khoảng 
2 km và chủ yếu chịu ảnh hưởng bởi các khối không khí 
bao gồm không khí tầng biên lục địa từ cả khu vực đô 
thị và nông thôn. Tương tự, nồng độ cao nhất của 4NP 
ghi nhận trong nghiên cứu này thấp hơn 1,2 lần so với 
nồng độ 4NP được phát hiện trong các mẫu PM2.5 thu 
thập tại trạm giám sát chất lượng không khí Tsuen Wan 
(TW AQMS; 22.378°N, 114.118°E) - một địa điểm nền đô 
thị nằm trong khu phức hợp dân cư, thương mại và công 
nghiệp tại Hồng Kông, Trung Quốc (8,66 ng/m3) [14].

 
Hình 3. Nồng độ (trung vị) cao nhất của bisphenol A và 4-nitrophenol tại S1 và S2. 

Nitrophenol là chất gây ô nhiễm phổ biến trong khí quyển, có ở dạng khí và bụi, 
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và sự hình thành thứ cấp của nitrophenol trong khí quyển [50, 55]. 2-NP và 4NP là các 
thành phần chính của nhóm nitrophenol trong khí quyển và được EPA đưa vào danh mục 
các chất ô nhiễm nguy hại ưu tiên [55]. Đặc biệt, 4NP có độc tính cao đối với con người 
[56]. Khác với BPA, 4NP có xu hướng cao hơn vào ban ngày so với ban đêm ở cả hai vị 
trí với nồng độ 4NP tại S1 dao động 0,94-6,21 ng/m3 (trung vị 3,03 ng/m3) vào ban ngày 
và từ 1,78-3,16 ng/m3 (trung vị 2,40 ng/m3) vào ban đêm. Tương tự đối với 4NP được phát 
hiện tại S2, nồng độ 4NP vào ban ngày và ban đêm lần lượt trong khoảng 1,27-7,34 ng/m3 
(trung vị 3,91 ng/m3) và 2,40-4,24 ng/m3 (trung vị 3,45 ng/m3). Mẫu bụi PM2.5 thu thập 
vào ban ngày của ngày thu mẫu thứ 3 đến thứ 5 trong chương trình lấy mẫu tại S2 có nồng 
độ 4NP cao gấp 2 lần so với các ngày còn lại tại cùng vị trí, dao động trong khoảng 6,21-
7,34 ng/m3. Tuy nhiên, xu hướng này không rõ ràng tại S1 với nồng độ 4NP cao nhất (6,21 
ng/m3) được quan sát vào ban ngày ngày thứ 5 trong chương trình lấy mẫu. Nồng độ (trung 
vị) cao nhất của 4NP tại S2 cao hơn một chút so với S1 (hình 3), tuy nhiên nồng độ (trung 
vị) cao nhất của 4NP vào ban ngày (3,91 ng/m3) cao hơn so với ban đêm (3,45 ng/m3) 
(hình 4). Nồng độ cao nhất của 4NP tại nghiên cứu này (7,34 ng/m3) cao hơn 5,8 lần so 
với nồng độ 4NP phát hiện trong mẫu bụi tại Mainz, Đức (1,27 ng/m3) [57]. Sự khác biệt 
này có thể bắt nguồn từ đặc điểm địa lý và mật độ dân số tại Mainz, nơi có tổng số dân 
tương đối thấp (khoảng 200.000 người), nằm cách trung tâm thành phố khoảng 2 km và 
chủ yếu chịu ảnh hưởng bởi các khối không khí bao gồm không khí tầng biên lục địa từ cả 
khu vực đô thị và nông thôn. Tương tự, nồng độ cao nhất của 4NP ghi nhận trong nghiên 
cứu này cao hơn khoảng 2,6 lần so với nồng độ 4NP được phát hiện trong các mẫu PM2.5 
thu thập tại trạm giám sát chất lượng không khí Tsuen Wan (TW AQMS; 22.378°N, 
114.118°E) - một địa điểm nền đô thị nằm trong khu phức hợp dân cư, thương mại và công 
nghiệp tại Hồng Kông, Trung Quốc (8,66 ng/m3) [14]. 
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Hình 4. Nồng độ (trung vị) cao nhất của bisphenol A và 4-nitrophenol vào ban ngày 
và ban đêm. 

3.3. Đánh giá rủi ro của bisphenol A và 4-nitrophenol trong PM2.5 đối với sức 
khỏe con người  

Rủi ro của BPA và 4NP trong PM2.5 đối với sức khỏe con người thông qua con 
đường hít thở được đánh giá đối với hai nhóm đối tượng là trẻ em và người lớn. Liều lượng 
hấp thụ hằng ngày cao nhất của từng chất của BPA ở người lớn và trẻ em lần lượt là 1,05 
và 2,64 ng/kg/ngày, trong khi đó DIair của 4NP đối với người lớn và trẻ em lần lượt là 1,96 
và 4,94 ng/kg/ngày. Liều lượng hấp thụ hàng ngày của 4NP cao hơn so với BPA được 
quan sát đối với hai đối tượng trẻ em và người lớn do nồng độ cao của 4NP trong bụi 
PM2.5. Trung bình, trẻ em phơi nhiễm với hóa chất cao hơn khoảng 2,5 lần so với người 
lớn trên 1 kg trọng lượng cơ thể. Khi xem xét mức phơi nhiễm tối đa (ở nồng độ cao nhất), 
chỉ số rủi ro HQ của BPA đối với người lớn và trẻ em luôn thấp hơn 1,03×10-5 và 5,3×10-

6; tương tự đối với 4NP giá trị HQ đối với người lớn và trẻ em lần lượt thấp hơn 1,21×10-

4 và 6,2×10-5, do đó sự hiện diện của BPA và 4NP trong PM2.5 không gây rủi ro đối với 
sức khỏe cộng đồng tại khu vực nghiên cứu. Rủi ro của BPA và 4NP trong bụi PM2.5 đối 
với trẻ em nhỏ hơn so với người lớn do chúng có tỷ lệ hít phải trên trọng lượng cơ thể nhỏ. 
Chỉ số nguy hại HI (đánh giá rủi ro tích lũy của BPA và 4NP) ở nồng độ phơi nhiễm tối 
đa đối với trẻ em và người lớn thấp hơn 6,73×10-5 và 1,31×10-4 cho thấy, rủi ro tích lũy từ 
việc tiếp xúc với BPA và 4NP trong bụi PM2.5 được coi là chưa có tác động xấu nào đối 
với sức khỏe con người tại 2 vị trí nghiên cứu. Tuy nhiên, vì số lượng các chất gây rối loạn 
nội tiết được nghiên cứu còn hạn chế (2 chất) và còn nhiều các nhóm chất gây rối loạn nội 
tiết khác tồn tại trong bụi PM2.5 vì thế việc tiếp xúc lâu dài với các chất này có thể gây rủi 
ro đối với sức khỏe con người. Do đó, trong tương lai cần thực hiện nghiên cứu chuyên 
sâu, trên phạm vi rộng với số lượng lớn chất gây rối loạn nội tiết trong bụi PM2.5 tại Hà 
Nội nhằm đánh giá toàn diện tác động tổng hợp của các hóa chất gây rối loạn nội tiết đối 
với sức khỏe con người. 
4. Kết luận 

Kết quả nghiên cứu bước đầu xác định được hàm lượng, sự phân bố và rủi ro đối với 
sức khỏe của BPA và 4NP trong bụi PM2.5 tại Hà Nội. BPA và 4NP được phát hiện trong 
tất cả các mẫu bụi nghiên cứu ngoại trừ 1 mẫu bụi thu thập vào ban đêm tại S1 có hàm 
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Hình 3. Nồng độ (trung vị) cao nhất của bisphenol A và 
4-nitrophenol tại S1 và S2.

Hình 4. Nồng độ (trung vị) cao nhất của bisphenol A và 
4-nitrophenol vào ban ngày và ban đêm.
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3.3. Đánh giá rủi ro của bisphenol A và 
4-nitrophenol trong PM2.5 đối với sức khỏe con người 

Rủi ro của BPA và 4NP trong PM2.5 đối với sức khỏe 
con người thông qua con đường hít thở được đánh giá 
đối với hai nhóm đối tượng là trẻ em và người lớn. Liều 
lượng hấp thụ hằng ngày cao nhất của từng chất của BPA 
ở người lớn và trẻ em lần lượt là 1,05 và 2,64 ng/kg/ngày, 
trong khi đó DIair của 4NP đối với người lớn và trẻ em lần 
lượt là 1,96 và 4,94 ng/kg/ngày. Liều lượng hấp thụ hàng 
ngày của 4NP cao hơn so với BPA được quan sát đối với 
hai đối tượng trẻ em và người lớn do nồng độ cao của 
4NP trong bụi PM2.5. Trung bình, trẻ em phơi nhiễm với 
hóa chất cao hơn khoảng 2,5 lần so với người lớn trên 
1 kg trọng lượng cơ thể. Khi xem xét mức phơi nhiễm 
tối đa (ở nồng độ cao nhất), chỉ số rủi ro HQ của BPA 
đối với người lớn và trẻ em luôn thấp hơn 1,03×10-5 và 
5,3×10-6; tương tự đối với 4NP giá trị HQ đối với người 
lớn và trẻ em lần lượt thấp hơn 1,21×10-4 và 6,2×10-5, 
do đó sự hiện diện của BPA và 4NP trong PM2.5 không 
gây rủi ro đối với sức khỏe cộng đồng tại khu vực nghiên 
cứu. Rủi ro của BPA và 4NP trong bụi PM2.5 đối với trẻ 
em nhỏ hơn so với người lớn do chúng có tỷ lệ hít phải 
trên trọng lượng cơ thể nhỏ. Chỉ số nguy hại HI (đánh giá 
rủi ro tích lũy của BPA và 4NP) ở nồng độ phơi nhiễm 
tối đa đối với trẻ em và người lớn thấp hơn 6,73×10-5 và 
1,31×10-4 cho thấy, rủi ro tích lũy từ việc tiếp xúc với BPA 
và 4NP trong bụi PM2.5 được coi là chưa có tác động xấu 
nào đối với sức khỏe con người tại 2 vị trí nghiên cứu. 
Tuy nhiên, vì số lượng các chất gây rối loạn nội tiết được 
nghiên cứu còn hạn chế (2 chất) và còn nhiều các nhóm 
chất gây rối loạn nội tiết khác tồn tại trong bụi PM2.5 vì 
thế việc tiếp xúc lâu dài với các chất này có thể gây rủi ro 
đối với sức khỏe con người. Do đó, trong tương lai cần 
thực hiện nghiên cứu chuyên sâu, trên phạm vi rộng với 
số lượng lớn chất gây rối loạn nội tiết trong bụi PM2.5 tại 
Hà Nội nhằm đánh giá toàn diện tác động tổng hợp của 
các hóa chất gây rối loạn nội tiết đối với sức khỏe con 
người.

4. Kết luận

Kết quả nghiên cứu bước đầu xác định được hàm 
lượng, sự phân bố và rủi ro đối với sức khỏe của BPA 
và 4NP trong bụi PM2.5 tại Hà Nội. BPA và 4NP được 

phát hiện trong tất cả các mẫu bụi nghiên cứu ngoại trừ 
1 mẫu bụi thu thập vào ban đêm tại S1 có hàm lượng 
BPA nhỏ hơn giới hạn phát hiện của phương pháp. Nồng 
độ (trung vị) của 4NP trong PM2.5 cao hơn 4,3 lần so với 
BPA, tuy nhiên không có sự biến thiên rõ rệt về nồng độ 
của BPA và 4NP trong bụi PM2.5 giữa ban ngày và ban 
đêm ở cả hai vị trí. Chỉ số rủi ro tích lũy HI của BPA và 
4NP ở nồng độ phơi nhiễm cao nhất đối với trẻ em và 
người lớn đều nhỏ hơn 1 cho thấy, việc tiếp xúc với BPA 
và 4NP trong bụi PM2.5 chưa gây tác động xấu đối với sức 
khỏe con người tại 2 địa điểm nghiên cứu. Tuy nhiên, 
cần thực hiện nghiên cứu chuyên sâu trong tương lai về 
hiện trạng ô nhiễm các chất gây rối loạn nội tiết trong bụi 
PM2.5 với sự gia tăng về số lượng chất nghiên cứu, trên 
phạm vi rộng - khu vực dân cư đô thị, nông nghiệp, công 
nghiệp, cùng thiết kế chương trình lấy mẫu theo không 
gian và thời gian nhằm đánh giá được tổng thể hiện trạng 
ô nhiễm, xác định nguồn gốc cũng như tác động tổng hợp 
của chúng đối với sức khỏe con người. 
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Tóm tắt:

Nghiên cứu được thực hiện nhằm đánh giá khả năng kháng nấm Trichophyton rubrum của chiết xuất lá trầu không 
(LT-Et96) và lá neem (LN-Et96) với dung môi ethanol. Hàm lượng phenolic tổng (TPC) được xác định bằng thuốc thử 
Folin-Ciocalteu và flavonoid tổng (TFC) được xác định bằng nhôm clorua. Khả năng kháng oxy hóa được đánh giá bằng 
phương pháp trung hòa gốc tự do 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH). Hiệu quả kháng nấm được đánh giá bằng 
phương pháp khuếch tán trên đĩa thạch, xác định nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) và diệt nấm tối thiểu (MFC). Kết quả ghi 
nhận hàm lượng TPC là 567,29±6,81 mg GAE/g và TFC là 21,59±0,98 mg QE/g đối với LT-Et96; ở mẫu LN-Et96 các giá trị 
này lần lượt là 161,79±5,12 mg GAE/g và 21,24±1,15 mg QE/g. Khả năng trung hòa 50% gốc tự do DPPH được ghi nhận 
ở nồng độ 1,005±0,527 mg/ml đối với LT-Et96 và 10,301±2,041 mg/ml đối với LN-Et96. Nồng độ MIC của LT-Et96 là 1 
mg/ml và LN-Et96 là 10 mg/ml. Nồng độ MFC của LT-Et96 và LN-Et96 ở 48 giờ lần lượt là 4 và 40 mg/ml. Hỗn hợp phối 
trộn của các chiết xuất cho thấy hiệu quả kháng nấm đều đạt 100% ở các nghiệm thức nồng độ LT-Et96 1 mg/ml kết hợp 
với các nồng độ LN-Et96 khác nhau. Các kết quả cho thấy tiềm năng ứng dụng của các chiết xuất trong phát triển các sản 
phẩm hỗ trợ phòng ngừa hoặc kiểm soát nhiễm nấm da đầu có nguồn gốc từ nguyên liệu tự nhiên.

Từ khóa: flavonoid, lá neem, lá trầu không, nấm Trichophyton rubrum, phenolic.
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Evaluation of the biological activity and antifungal potential 
of Piper betle L. and Azadirachta indica L. leaf extracts against Trichophyton rubrum
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Abstract:
The study was carried out to evaluate the antifungal activity of betel leaf extract (LT-Et96) and neem leaf extract (LN-
Et96) against Trichophyton rubrum using ethanol solvent. The total phenolic content (TPC) was determined using the 
Folin-Ciocalteu method while the total flavonoid content (TFC) was measured using the aluminum chloride method. 
DPPH (2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl) free radical scavenging assay was used to estimate the antioxidant activity. 
Antifungal activity was evaluated using the agar diffusion method, with determination of the minimum inhibitory 
concentration (MIC) and minimum fungicidal concentration (MFC). The results revealed that the TPC and TFC values of 
LT-Et96 were 567.29±6.81 mg GAE/g and 21.59±0.98 mg QE/g, respectively, whereas those of LN-Et96 were 161.79±5.12 
mg GAE/g and 21.24±1.15 mg QE/g, respectively. The concentration for neutralising 50% of DPPH free radicals was 
1.005±0.527 mg/ml for LT-Et96 and 10.301±2.041 mg/ml for LN-Et96. The MIC values of LT-Et96 and LN-Et96 were 1  and 
10 mg/ml, respectively. The MFC values at 48 hours were 4 mg/ml for LT-Et96 and 40 mg/ml for LN-Et96. The combined 
extracts exhibited 100% antifungal efficacy across all treatments containing LT-Et96 at a concentration of 1 mg/ml in 
combination with various concentrations of LN-Et96. The results indicated the potential application of these extracts in 
the development of natural products for the treatment and prevention of scalp fungal infections.
Keywords: flavonoid, neem leaf, phenolic, piper betle leaf, Trichophyton rubrum.

Classification numbers: 1.4, 1.6, 3.4
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1. Đặt vấn đề

	 Trichophyton rubrum là loại nấm truyền nhiễm phổ 
biến gây bệnh nấm da ở người, với tỷ lệ gây bệnh chiếm 
đến hơn 60%. Đặc điểm điển hình của nấm da là ưa 
sừng, thường xâm nhập vào các cấu trúc sừng hóa như 
lớp sừng của da, tóc và móng tay, chân [1]. Hiện nay, các 
biện pháp kháng nấm thường được sử dụng là các loại 
thuốc có chứa allylamine, azole hay echinocandins. Mặc 
dù mang hiệu quả khá cao nhưng vẫn tiềm ẩn các vấn đề 
về kháng thuốc và các tác dụng phụ khi sử dụng lâu dài. 
Vì vậy, xu hướng hiện nay đang dần hướng đến sử dụng 
các sản phẩm có nguồn gốc từ thiên nhiên để kháng lại 
các tác nhân nấm bệnh.

	 Cây trầu không (Piper betle L.) từ lâu đã được sử dụng 
như một nguồn dược liệu với nhiều công dụng tại nhiều 
quốc gia. Lá trầu có chứa nhiều hoạt chất kháng oxy hóa 
bao gồm flavonoid, tannin, saponin và nhiều hoạt chất 
khác có khả năng ức chế và tiêu diệt một số loài nấm 
gây bệnh như nấm Candida albicans, Aspergillus niger và 
Trichophyton mentagrophytes [2]. Một nguyên liệu khác 
đang được quan tâm và ứng dụng rộng rãi là chiết xuất 
từ cây neem (Azadirachta indica). Nhờ vào thành phần 
giàu chất chống oxy hóa và các hợp chất có hoạt tính sinh 
học như azadirachtin, salannin, nimbolinin; chiết xuất lá 
và hạt của cây neem đã được thử nghiệm hoạt tính chống 
nấm da và cho thấy hiệu quả chống lại một số loại nấm 
da như Trichophyton rubrum, Trichophyton violaceum, 
Microsporum nanum, Epidermophyton floccosum và 
Candida albicans [3]. Vì vậy, mục đích của nghiên cứu 
này là nhằm đánh giá khả năng kháng nấm T. rubrum của 
chiết xuất lá trầu không và lá neem, cũng như khảo sát 
hiệu quả khi kết hợp của hai loại chiết xuất này; từ đó tạo 
tiền đề để phát triển các sản phẩm chăm sóc sức khỏe có 
nguồn gốc từ thực vật.

2. Nguyên liệu và phương pháp nghiên cứu

	 2.1. Nguyên liệu

	 Lá trầu không tươi (Piper betle L.) được thu nhận 
từ cây trầu không 5 năm tuổi tại Bình Dương và lá neem 
tươi (Azadirachta indica L.) được thu nhận từ cây neem 
12 năm tuổi thuộc giống neem Ấn Độ trồng tại Ninh 
Thuận. Mẫu lá tươi được chọn là loại lá già màu xanh 
đậm, thu hái ngoài tự nhiên bằng dụng cụ cắt trong 
khoảng 8-10 giờ sáng vào tháng 3/2024. Mẫu lá sau thu 
nhận được xử lý sơ bộ và rửa loại bỏ bụi bẩn trước khi 
tiến hành thí nghiệm.

	 Chủng nấm T. rubrum (ATCC 28188) được lưu trữ 
tại Phòng Thí nghiệm Công nghệ sinh học, Trung tâm 
Nghiên cứu triển khai Khu công nghệ cao TP. Hồ Chí 
Minh.

	 2.2. Phương pháp nghiên cứu

	 2.2.1. Phương pháp thu nhận chiết xuất

	 Chiết xuất được thu nhận theo phương pháp của H.T. 
Duong và cs (2022) [4] có sửa đổi. Mẫu lá tươi sau khi 
xử lý sơ bộ được đông khô ở -51○C, trong điều kiện chân 
không từ 24 đến 48 giờ. Nghiền nhỏ mẫu lá thành dạng 
bột, cân 10 g bột lá, bổ sung 200 ml dung môi ethanol 
96%. Tiến hành đánh siêu âm bằng hệ thống siêu âm 
dạng thanh Q1375 (Qsonica, Mỹ) với tần số 20 kHz và 
80% công suất máy trong 15 phút, lọc và thu nhận chiết 
xuất bằng giấy lọc Whatman. Loại bỏ dung môi bằng 
cách đun cách thủy ở 60○C. Hòa tan chiết xuất lá trầu 
không (LT-Et96) và chiết xuất lá neem (LN-Et96) thu 
được trong dimethyl sulfoxide (DMSO) và bảo quản ở 
4○C trước khi tiến hành các thí nghiệm tiếp theo. Công 
thức tính hiệu suất thu hồi chiết xuất [4]:

H(%) = (W1 x 100)/W2

trong đó: H: hiệu suất thu hồi; W1: khối lượng cao thu 
được; W2: khối lượng bột lá sử dụng.

	 2.2.2. Xác định hàm lượng phenolic và flavonoid tổng

	 Xác định hàm lượng TPC theo phương pháp Folin-
Ciocalteu có sửa đổi [5]. Pha loãng các mẫu chiết xuất 
thành các nồng độ khác nhau. Cho 0,5 ml mẫu vào 2,5 ml 
dung dịch thuốc thử Folin-Ciocalteu 10%, lắc đều và để 4 
phút ở nhiệt độ phòng. Tiếp tục bổ sung 2 ml dung dịch 
Na2CO3 2% vào hỗn hợp trên. Sau 120 phút phản ứng, 
tiến hành đo độ hấp thu ở bước sóng 765 nm (OD765). 
Acid gallic được sử dụng như chất đối chứng dương. 
Hàm lượng TPC trong mẫu chiết xuất được xác định dựa 
trên phương trình đường chuẩn acid gallic.

	 Hàm lượng TFC được xác định bằng phương pháp 
so màu AlCl3 có sửa đổi [5]. Pha loãng các mẫu chiết xuất 
thành các nồng độ khác nhau. Cho 0,5 ml mẫu vào 1,5 ml 
dung dịch ethanol 95%, để yên trong 5 phút. Thêm vào 
0,1 ml dung dịch AlCl3 10% và lắc đều. Sau 6 phút, thêm 
vào 0,1 ml CH3COOK 1M và 2,8 ml nước cất, lắc đều, để 
ổn định ở nhiệt độ phòng. Sau 30 phút, tiến hành đo độ 
hấp thu ở bước sóng 415 nm. Quercetin được sử dụng 
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như chất đối chứng dương. Hàm lượng TFC trong chiết 
xuất được xác định dựa vào phương trình đường chuẩn 
quercetin.

	 2.2.3. Xác định khả năng kháng oxy hóa

	 Khả năng kháng oxy hóa của chiết xuất được xác 
định bằng phương pháp khử gốc tự do 2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl (DPPH) [6]. Cho 20 µl chiết xuất ở các 
nồng độ khác nhau vào 880 µl methanol và 100 µl DPPH 
500 µM, lắc đều và để yên trong 30 phút ở điều kiện 
tránh sáng. Độ hấp thu được đo ở bước sóng 517 nm. 
Mẫu đối chứng được thực hiện tương tự, thay thể tích 
chiết xuất bằng dung môi pha mẫu. Mỗi thí nghiệm được 
lặp lại 3 lần. Khả năng trung hòa gốc tự do DPPH (%) 
được tính bằng công thức sau: 

4 
 

thu ở bước sóng 765 nm (OD765). Acid gallic được sử dụng như chất đối chứng dương. 
Hàm lượng TPC trong mẫu chiết xuất được xác định dựa trên phương trình đường chuẩn 
acid gallic. 
 Hàm lượng TFC được xác định bằng phương pháp so màu AlCl3 có sửa đổi [5]. Pha 
loãng các mẫu chiết xuất thành các nồng độ khác nhau. Cho 0,5 ml mẫu vào 1,5 ml dung 
dịch ethanol 95%, để yên trong 5 phút. Thêm vào 0,1 ml dung dịch AlCl3 10% và lắc đều. 
Sau 6 phút, thêm vào 0,1 ml CH3COOK 1M và 2,8 ml nước cất, lắc đều, để ổn định ở nhiệt 
độ phòng. Sau 30 phút, tiến hành đo độ hấp thu ở bước sóng 415 nm. Quercetin được sử 
dụng như chất đối chứng dương. Hàm lượng TFC trong chiết xuất được xác định dựa vào 
phương trình đường chuẩn quercetin. 
 2.2.3. Xác định khả năng kháng oxy hóa 
 Khả năng kháng oxy hóa của chiết xuất được xác định bằng phương pháp khử gốc tự 
do 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) [6]. Cho 20 µl chiết xuất ở các nồng độ khác 
nhauvào 880 µl methanol và 100 µl DPPH 500 µM, lắc đều và để yên trong 30 phút ở điều 
kiện tránh sáng. Độ hấp thu được đo ở bước sóng 517 nm. Mẫu đối chứng được thực hiện 
tương tự, thay thể tích chiết xuất bằng dung môi pha mẫu. Mỗi thí nghiệm được lặp lại 3 
lần. Khả năng trung hòa gốc tự do DPPH (%) là được tính bằng công thức sau:  

DPPH(%) = Ac - As

Ac
 x 100 

trong đó: Ac là độ hấp thu của mẫu đối chứng; As là độ hấp thu của mẫu khảo sát; IC50 là 
giá trị nồng độ của mẫu chiết xuất tại đó trung hòa 50% các gốc DPPH ban đầu; IC50 được 
tính từ phương trình đường tương quan tuyến tính giữa nồng độ chiết xuất và phần trăm ức 
chế gốc tự do DPPH. 
 2.2.4. Xác định hoạt tính kháng nấm T. rubrum của các loại chiết xuất 
 Bước đầu đánh giá khả năng kháng nấm T. rubrum của các chiết xuất bằng phương 
pháp khuếch tán thạch có sửa đổi [7]. Dùng ống đục vô trùng tạo hai giếng có đường kính 
7 mm trên mỗi đĩa thạch Sabouraud dextrose agar (SDA). Bổ sung vào các giếng 100 µl 
các chiết xuất LT-Et96 và LN-Et96 ở nồng độ 50, 25 và 10 mg/ml, đối chứng âm là dung 
dịch DMSO 10%. Đặt tản nấm có đường kính 7 mm vào trung tâm đĩa. Ủ các đĩa nấm ở 
nhiệt độ phòng, quan sát và ghi nhận kích thước của tản nấm ở ngày thứ 10. Mỗi thí nghiệm 
được lặp lại ba lần. 
 2.2.5. Xác định nồng độ ức chế nấm tối thiểu của các loại chiết xuất 
 Nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) của các chiết xuất đối với nấm T. rubrum được xác 
định theo mô tả của M. Moslem và cs (2009) [8]. Pha loãng các chiết xuất với DMSO thành 
các nồng độ khác nhau, bổ sung thêm môi trường SDA sao cho nồng độ DMSO cuối cùng 
đạt 2%. Đổ các hỗn hợp vào đĩa petri đường kính 60 mm và để đông ở nhiệt độ phòng. Đặt 
vào trung tâm mỗi đĩa thạch, tản nấm có đường kính 5 mm, ủ các đĩa ở nhiệt độ phòng, 
quan sát và ghi nhận kết quả ở ngày thứ 10 kể từ khi tiến hành thí nghiệm. Tỷ lệ ức chế sự 
phát triển của nấm (I%) được tính bằng công thức sau [8]: 

trong đó: Ac là độ hấp thu của mẫu đối chứng; As là độ 
hấp thu của mẫu khảo sát; IC50 là giá trị nồng độ của mẫu 
chiết xuất tại đó trung hòa 50% các gốc DPPH ban đầu; 
IC50 được tính từ phương trình đường tương quan tuyến 
tính giữa nồng độ chiết xuất và phần trăm ức chế gốc tự 
do DPPH.

	 2.2.4. Xác định hoạt tính kháng nấm T. rubrum của 
các loại chiết xuất

	 Bước đầu đánh giá khả năng kháng nấm T. rubrum 
của các chiết xuất bằng phương pháp khuếch tán thạch 
có sửa đổi [7]. Dùng ống đục vô trùng tạo hai giếng 
có đường kính 7 mm trên mỗi đĩa thạch Sabouraud 
dextrose agar (SDA). Bổ sung vào các giếng 100 µl các 
chiết xuất LT-Et96 và LN-Et96 ở nồng độ 50, 25 và 10 
mg/ml, đối chứng âm là dung dịch DMSO 10%. Đặt tản 
nấm có đường kính 7 mm vào trung tâm đĩa. Ủ các đĩa 
nấm ở nhiệt độ phòng, quan sát và ghi nhận kích thước 
của tản nấm ở ngày thứ 10. Mỗi thí nghiệm được lặp lại 
ba lần.

	 2.2.5. Xác định nồng độ ức chế nấm tối thiểu của các 
loại chiết xuất

	 Nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) của các chiết xuất 
đối với nấm T. rubrum được xác định theo mô tả của 
M. Moslem và cs (2009) [8]. Pha loãng các chiết xuất với 
DMSO thành các nồng độ khác nhau, bổ sung thêm môi 
trường SDA sao cho nồng độ DMSO cuối cùng đạt 2%. Đổ 
các hỗn hợp vào đĩa petri đường kính 60 mm và để đông 

ở nhiệt độ phòng. Đặt vào trung tâm mỗi đĩa thạch, tản 
nấm có đường kính 5 mm, ủ các đĩa ở nhiệt độ phòng, 
quan sát và ghi nhận kết quả ở ngày thứ 10 kể từ khi tiến 
hành thí nghiệm. Tỷ lệ ức chế sự phát triển của nấm (I%) 
được tính bằng công thức sau [8]:
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I(%) = C - T
C

 x 100 

trong đó C: đường kính khuẩn lạc ở mẫu đối chứng; T: đường kính khuẩn lạc ở mẫu có 
chứa chiết xuất 

2.2.6. Xác định nồng độ diệt nấm tối thiểu của các chiết xuất 
 Dựa trên nồng độ MIC của LT-Et96 và LN-Et96, tiến hành xác định nồng độ MFC của 
các chiết xuất theo mô tả của D.T.M. Thy và cs (2020) [9]. Cắt mẫu nấm có đường kính 5 
mm và ngâm trong các nồng độ chiết xuất khác nhau trong 6, 14, 24 và 48 giờ, sau đó rửa 
sạch và cấy vào môi trường SDA. Mỗi nghiệm thức được lặp lại 3 lần. Sau ít nhất 3 ngày 
quan sát, MFC được xác định là nồng độ thấp nhất không có sợi nấm phát triển. Nếu tỷ lệ 
MFC/MIC≤4 hợp chất được xác định có khả năng diệt nấm; MFC/MIC>4 hợp chất được 
xác định là có khả năng ức chế nấm [10]. 
 2.2.7. Khảo sát hiệu quả kháng nấm T. rubrum của hỗn hợp phối trộn từ các chiết xuất  
 Lần lượt phối trộn các nồng độ khác nhau của chiết xuất LT-Et96 và LN-Et96 theo tỷ 
lệ 1:1 (v:v) (bảng 1). Tổng thể tích của hỗn hợp phối trộn sử dụng cho mỗi nghiệm thức là 
0,5 ml và bổ sung thêm 4,5 ml môi trường SDA sao cho nồng độ DMSO được sử dụng là 
2%. Đổ hỗn hợp vào đĩa petri có đường kính 60 mm và để đông ở nhiệt độ phòng. Dùng 
kẹp vô trùng gắp tản nấm có đường kính 5 mm đặt vào trung tâm mỗi đĩa thạch [7, 8]. 
Quan sát và ghi nhận kết quả ở ngày thứ 10 kể từ khi tiến hành thí nghiệm. 

Bảng 1. Nghiệm thức phối trộn các chiết xuất (tỷ lệ 1:1). 

Nồng độ LT-Et96 (mg/ml) 
Nồng độ LN-Et96 (mg/ml) 

10 (N1) 5 (N2) 2,5 (N3) 1,25 (N4) 

1 (T1) T1:N1 T1:N2 T1:N3 T1:N4 

0,5 (T2) T2:N1 T2:N2 T2:N3 T2:N4 

0,25 (T3) T3:N1 T3:N2 T3:N3 T3:N4 

0,125 (T4) T4:N1 T4:N2 T4:N3 T4:N4 

0,0625 (T5) T5:N1 T5:N2 T5:N3 T5:N4 

3. Kết quả và bàn luận 
 3.1. Hiệu suất thu nhận hai loại chiết xuất thực vật LT-Et96 và LN-Et96 
 Hiệu suất thu hồi của chiết xuất LT-Et96 và LN-Et96 với dung môi ethanol lần lượt là 
13,58 và 15,53% (bảng 2), gần tương đương với nhau. Dung môi ethanol thường được sử 
dụng phổ biến để tách chiết các hợp chất polyphenol nhờ tính hoà tan có chọn lọc và hoạt 
chất ít bị phân huỷ trong quá trình cô đặc. Thành phần các hợp chất có khả năng kháng oxy 
hóa mạnh như polyphenol thu nhận với dung môi ethanol cũng đa dạng và phong phú hơn 

trong đó, C là đường kính khuẩn lạc ở mẫu đối chứng; T 
là đường kính khuẩn lạc ở mẫu có chứa chiết xuất.

2.2.6. Xác định nồng độ diệt nấm tối thiểu của các chiết 
xuất

	 Dựa trên nồng độ MIC của LT-Et96 và LN-Et96, tiến 
hành xác định nồng độ MFC của các chiết xuất theo mô tả 
của D.T.M. Thy và cs (2020) [9]. Cắt mẫu nấm có đường 
kính 5 mm và ngâm trong các nồng độ chiết xuất khác 
nhau trong 6, 14, 24 và 48 giờ, sau đó rửa sạch và cấy 
vào môi trường SDA. Mỗi nghiệm thức được lặp lại 3 
lần. Sau ít nhất 3 ngày quan sát, MFC được xác định là 
nồng độ thấp nhất không có sợi nấm phát triển. Nếu tỷ lệ 
MFC/MIC≤4 hợp chất được xác định có khả năng diệt 
nấm; MFC/MIC>4 hợp chất được xác định là có khả năng 
ức chế nấm [10].

	 2.2.7. Khảo sát hiệu quả kháng nấm T. rubrum của 
hỗn hợp phối trộn từ các chiết xuất 

	 Lần lượt phối trộn các nồng độ khác nhau của chiết 
xuất LT-Et96 và LN-Et96 theo tỷ lệ 1:1 (v:v) (bảng 1). 
Tổng thể tích của hỗn hợp phối trộn sử dụng cho mỗi 
nghiệm thức là 0,5 ml và bổ sung thêm 4,5 ml môi 
trường SDA sao cho nồng độ DMSO được sử dụng là 2%. 
Đổ hỗn hợp vào đĩa petri có đường kính 60 mm và để 
đông ở nhiệt độ phòng. Dùng kẹp vô trùng gắp tản nấm 
có đường kính 5 mm đặt vào trung tâm mỗi đĩa thạch 
[7, 8]. Quan sát và ghi nhận kết quả ở ngày thứ 10 kể từ 
khi tiến hành thí nghiệm.
Bảng 1. Nghiệm thức phối trộn các chiết xuất (tỷ lệ 1:1).

Nồng độ LT-Et96 
(mg/ml)

Nồng độ LN-Et96 (mg/ml)

10 (N1) 5 (N2) 2,5 (N3) 1,25 (N4)

1 (T1) T1:N1 T1:N2 T1:N3 T1:N4

0,5 (T2) T2:N1 T2:N2 T2:N3 T2:N4

0,25 (T3) T3:N1 T3:N2 T3:N3 T3:N4

0,125 (T4) T4:N1 T4:N2 T4:N3 T4:N4

0,0625 (T5) T5:N1 T5:N2 T5:N3 T5:N4
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3. Kết quả và bàn luận

3.1. Hiệu suất thu nhận hai loại chiết xuất thực vật 
LT-Et96 và LN-Et96

	 Hiệu suất thu hồi của chiết xuất LT-Et96 và LN-Et96 
với dung môi ethanol lần lượt là 13,58 và 15,53% (bảng 
2), gần tương đương với nhau. Dung môi ethanol thường 
được sử dụng phổ biến để tách chiết các hợp chất 
polyphenol nhờ tính hoà tan có chọn lọc và hoạt chất ít 
bị phân huỷ trong quá trình cô đặc. Thành phần các hợp 
chất có khả năng kháng oxy hóa mạnh như polyphenol 
thu nhận với dung môi ethanol cũng đa dạng và phong 
phú hơn so với dung môi nước hay các dung môi khác 
[11]. Việc kết hợp sử dụng dung môi ethanol với sự hỗ 
trợ của sóng siêu âm để thu nhận chiết xuất thực vật có 
ưu điểm chính là thời gian phản ứng ngắn hơn so với 
phương pháp truyền thống, sử dụng lượng mẫu nguyên 
liệu nhỏ, giúp tăng hiệu quả và giảm chi phí trong hoạt 
động sản xuất.
Bảng 2. Hiệu suất thu hồi các chiết xuất.

Mẫu Khối lượng 
nguyên liệu (g)

Khối lượng 
chiết xuất (g)

Hiệu suất 
thu nhận (%)

LT-Et96 10 1,358±0,02 13,58±0,25

LN-Et96 10 1,553±0,03 15,53±0,33

3.2. Hàm lượng phenolic và flavonoid tổng của các 
loại chiết xuất

	 Polyphenol và flavonoid đại diện cho những chất 
chuyển hóa thực vật thứ cấp với các hoạt tính sinh học 
độc đáo và đa dạng như kháng viêm, kháng oxy hóa, 
kháng khuẩn và ngăn ngừa ung thư [12]. Hàm lượng 
polyphenol (TPC) và flavonoid toàn phần (TFC) có trong 
hai loại chiết xuất được thể hiện ở bảng 3.
Bảng 3. Hàm lượng phenolic và flavonoid tổng của các chiết xuất.

Mẫu TPC (mg GAE/g) TFC (mg QE/g)

LT-Et96 567,29±6,81 21,59±0,98

LN-Et96 161,79±5,12 21,24±1,15

	 Hàm lượng TPC của mẫu LT-Et96 là 567,29±6,81 
mg GAE/g cao hơn khoảng 4 lần so với mẫu LN-Et96 
(161,79±5,12 mg GAE/g). Đối với hàm lượng TFC, hai 
mẫu LT-Et96 và LN-Et96 có giá trị gần như tương đương 
nhau với kết quả ghi nhận lần lượt là 21,59±0,98 và 
21,24±1,15 mg QE/g. Theo L.T.T. Nguyen và cs (2020) 
[13] khi thu nhận chiết xuất lá trầu không với các loại 
dung môi khác nhau cho thấy việc sử dụng dung môi 
ethanol giúp thu nhận được chiết xuất có hàm lượng 
TPC và TFC cao nhất lần lượt là 249,96 (mg GAE/g) và 
27,82 (mg QE/g). Nghiên cứu của A. Ali và cs (2018) 
[14] cũng cho thấy việc sử dụng kết hợp sóng siêu âm 
giúp tăng hiệu suất thu hồi hàm lượng TPC lên 13,71 
so với 10,96% khi sử dụng phương pháp chiết ngâm. 
Trong nghiên cứu này, hàm lượng TPC ghi nhận có giá trị 
cao hơn so với khảo sát trước đó của nhóm (386,34 mg 
GAE/g) [4], nguyên nhân có thể do nhóm sử dụng 80% 
công suất máy siêu âm với giá trị là 1100 W so với chỉ 
sử dụng 70% công suất máy trước đó. Hàm lượng TPC 
của lá neem theo nghiên cứu của A.R. Abdulkadir và cs 
(2017) [15] đạt 136,45 mg GAE/g (dung môi ethanol) và 
hàm lượng TFC là 77,01 mg QE/g. Các chỉ số TPC và TFC 
này gần tương đồng với kết quả ghi nhận trên chiết xuất 
từ lá neem của nhóm.

	 3.3. Khảo sát khả năng trung hòa gốc tự do DPPH

	 Khảo sát khả năng trung hòa gốc tự do DPPH là một 
trong những phương pháp phổ biến để đánh giá khả 
năng kháng oxy hóa của một hợp chất. Hiệu suất ức chế 
gốc tự do DPPH của các loại chiết xuất được trình bày ở 
bảng 4.

Giá trị IC50 của mẫu LT-Et96 (1,005 mg/ml) nhỏ hơn 
so với mẫu LN-Et96 (10,30 mg/ml) (bảng 4) cho thấy 
khả năng trung hòa gốc tự do DPPH của mẫu LT-Et96 
mạnh hơn so với mẫu LN-Et96. Nghiên cứu của I. Ali và cs 
(2010) [16] đã chứng minh hoạt tính kháng oxy hóa cao 
của lá trầu nhờ sự hiện diện của hợp chất hydroxychavicol 
(thuộc nhóm phenolic). Khảo sát trên chiết xuất từ lá 
và thân cây ké đầu ngựa (Xanthium strumarium L.) cho 

Bảng 4. Hiệu suất ức chế gốc tự do DPPH của các chiết xuất.

Mẫu LT-Et96 LN-Et96

Nồng độ (mg/ml) 0,5 1 1,5 2 5 10 15 20

Hiệu suất ức chế gốc tự do (%) 29,25±0,057 51,99±0,071 73,84±0,048 93,79±0,011 24,8±0,061 51,13±0,042 76,57±0,004 90,39±0,02

Phương trình hồi quy tuyến tính y=46,437x+3,3413 (R²=0,9945) y=4,6498x+2,1003 (R²=0,9898)

Giá trị IC50 (mg/ml) 1,005± 0,527 10,301±2,041
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thấy hàm lượng TPC và TFC tương quan tỷ lệ thuận với 
giá trị 1/IC50, đồng nghĩa với hàm lượng TPC và TFC 
càng cao thì hoạt tính kháng oxy hoá trong nghiên cứu 
càng mạnh [17].

	 3.4. Xác định hoạt tính kháng nấm T. rubrum của 
các loại chiết xuất

	 Phương pháp khuếch tán đĩa thạch được thực hiện 
nhằm bước đầu xác định hiệu quả kháng nấm T. rubrum 
của các loại chiết xuất, để làm tiền đề cho các thí nghiệm 
tiếp theo, kết quả được thể hiện qua hình 1 và 2. Mẫu 
LT-Et96 ghi nhận hiệu quả kháng nấm cao nhất ở nồng 
độ 50 mg/ml, kích thước phát triển của tản nấm đo được 
là 9,33±0,289 mm thấp hơn 2,5 lần so với chứng âm 
(23,3±0,723 mm). Các nghiên cứu trước đây cho thấy, 
nồng độ 10-50 mg/ml chiết xuất lá trầu có hiệu quả trên 
nấm P. oryzae [18], C. albicans và Aspergillus sp. [19]. 
Mẫu LN-Et96 cũng ghi nhận được hiệu quả kháng nấm 
ở nồng độ 50 mg/ml, kích thước phát triển của tản nấm 
đo được là 18,33±0,379 mm, thấp hơn xấp xỉ 1,27 lần 
so với chứng âm. Theo các nghiên cứu trước đây, nồng 
độ 12,5-50 mg/ml chiết xuất lá neem 
có hoạt tính kháng lại nấm A. niger 
và C. albicans [20]. Kết quả bước đầu 
cho thấy, mẫu LT-Et96 có tính kháng 
T. rubrum mạnh hơn so với LN-Et96. 
Nguyên nhân có thể do hàm lượng 
hoạt chất phenolic, flavonoid và khả 
năng kháng oxy hóa cao có trong LT-
Et96 (bảng 3 và 4). Theo các nghiên 

cứu trước đây, hoạt chất chính thuộc nhóm phenolic 
trong chiết xuất lá trầu không bao gồm hydroxychavicol, 
cavicol, cavibetol, carvacrol và eugenol [21]. Đối với lá 
neem, các hợp chất có hoạt chất sinh học thường được 
ghi nhận gồm azadirachtin, nimbin, salanin và một số 
flavonoid, limonoid khác [22]. Đây được xem là các chất 
đóng vai trò chủ yếu trong khả năng kháng nấm bệnh 
của lá trầu không và lá neem.
 

 

Hình 2. Đánh giá kháng nấm T. rubrum của các chiết xuất. 
(A) LT-Et96; (B) LN-Et96.

	 3.5. Nồng độ ức chế nấm tối thiểu của các loại 
chiết xuất

	 Từ kết quả khảo sát hoạt tính kháng nấm ở trên, 
chúng tôi tiếp tục tiến hành xác định nồng độ MIC đối 
với nấm T. rubrum của hai loại chiết xuất; kết quả được 
thể hiện qua hình 3 và 4.

	 Chiết xuất LT-Et96 cho kết quả MIC đối với nấm T. 
rubrum ở nồng độ 1 mg/ml với tỷ lệ ức chế ghi nhận 
được là 100% (hình 3 và 4). Các nghiên cứu trước đây 
về khả năng kháng nấm của lá trầu chủ yếu thực hiện 
với tinh dầu lá trầu tinh khiết như công bố D.C. Ontengco 
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Hình 1. Kết quả kháng nấm bằng phương pháp khuếch tán thạch.

Hình 3. Hiệu quả ức chế nấm T. rubrum của các chiết xuất. (A) LT-Et96; (B) LN-Et96.

(A) (B)



21

Khoa học Tự nhiênHóa học; Khoa học sự sống; Khoa học Y - Dược  / Dược học

68(6) 6.2026

(2019) [23] với nồng độ MIC≤0,156 mg/ml cho khả năng 
ức chế nấm T. mentagrophytes, T. rubrum và T. tonsurans. 
Đối với chiết xuất lá neem nồng độ ức chế tối thiểu MIC 
là 10 mg/ml với tỷ lệ ức chế 75,4%. Tỷ lệ ức chế này cao 
hơn nghiên cứu của D.I.O. Salazar và cs (2015) [24]: cụ 
thể chiết xuất lá neem (4 mg/ml) ức chế 29,527% nấm 
T. rubrum và dầu hạt neem (4 mg/ml) tỷ lệ ức chế là 
12,5%. Như vậy, tỷ lệ ức chế của các chiết xuất LT-Et96 
(nồng độ 1 mg/ml) và LN-Et96 (nồng độ 10 mg/ml) đối 
với chủng nấm T. rubrum đều trên 70%, cho thấy tiềm 
năng kháng nấm của các chiết xuất thực vật này.

	 3.6. Nồng độ diệt nấm tối thiểu của các loại chiết 
xuất

	 Kết quả khảo sát nồng độ MFC đối với mẫu LT-Et96 
ghi nhận ở thời điểm 6, 14 và 24 giờ là 8 mg/ml; ở 48 giờ 
nồng độ này là 4 mg/ml. Nồng độ MFC của LN-Et96 lần 
lượt là 50 mg/ml ở 24 giờ và 40 mg/ml ở 48 giờ. Có thể 
nhận thấy, nồng độ MFC của LT-Et96 thấp hơn rất nhiều 
so với nồng độ MFC của LN-Et96, cụ thể, xấp xỉ gấp 6 lần 
ở thời điểm ≤24 giờ và gấp 10 lần ở thời điểm 48 giờ. 
Điều này có thể là do hàm lượng của hoạt chất phenolic, 
flavonoid và hợp chất kháng oxy hóa cao có trong mẫu LT-
Et96 (bảng 3 và 4). Các nghiên cứu trước đây về hoạt tính 

kháng nấm của các chiết 
xuất thực vật đối với các 
chủng dermatophyte ghi 
nhận được nồng độ MFC 
dao động 125-250 mg/ml 
(chiết xuất từ lá cây 
Tetradenia riparia) [25], 
nồng độ MFC 0,39-25 mg/ml 
(chiết xuất từ lá cây 
Tapinanthus globiferus) 
[26]. Dựa trên tỷ lệ 

MFC/MIC, ở thời điểm 48 giờ mẫu LT-Et96 (nồng độ 4 
mg/ml) và LN-Et96 (nồng độ 40 mg/ml) có khả năng 
diệt nấm.

3.7. Khảo sát hiệu quả phối trộn của hai loại chiết 
xuất lá trầu không và lá neem 

Trong phạm vi nghiên cứu này, bên cạnh các thử 
nghiệm đánh giá khả năng kháng nấm T. rubrum riêng 
lẻ của các chiết xuất, nhóm còn tiến hành khảo sát khả 
năng kháng nấm của hỗn hợp nhằm xác định xem sự kết 
hợp này có mang lại hiệu quả kháng nấm tốt hơn riêng 
lẻ hay không, cũng như có tác dụng bổ trợ nhau trong 
khả năng kháng nấm hay không. Kết quả thử nghiệm 
được thể hiện trong bảng 5 và hình 5.
Bảng 5. Hiệu quả ức chế nấm T. rubrum của các hỗn hợp. 

Mẫu 
LT-Et96 
(mg/ml)

Phần trăm ức chế nấm T. rubrum (%)

Mẫu LN-Et96 (mg/ml)

10 5 2,5 1,25 

1 100 100 100 100

0,5 100 58,805±0,087 53,779±0,103 43,034±0,134

0,25 61,047±0,156 57,914±0,124 48,751±0,126 35,681±0,114

0,125 70,527±0,098 59,458±0,111 40,629±0,113 33,080±0,157

0,0625 65,484±0,135 55,429±0,113 41,744±0,166 35,565±0,156

Hình 4. Kết quả MIC của các chiết xuất. (A) LT-Et96; (B) LN-Et96.

Hình 5. Kết quả một số mẫu phối trộn. (A) T1 phối trộn với N1-N4; (B) T2 phối trộn với N1-N4; (C) T3 phối trộn với N1-N4.
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	 Trong các nghiệm thức phối trộn LT-Et96 và LN-
Et96, chiết xuất lá trầu không ở nồng độ 1 mg/ml kết 
hợp với chiết xuất lá neem 10-1,25 mg/ml đều đạt hiệu 
quả kháng nấm 100%, tương đương với khi sử dụng LT-
Et96 riêng lẻ. Các tỷ lệ phối trộn còn lại ghi nhận hiệu 
quả kháng nấm giảm dần theo nồng độ, dao động từ 
hơn 60% (0,5-0,065 mg/ml LT-Et96 với 10 mg/ml LN-
Et96) xuống còn hơn 30% (0,5-0,065 mg/ml LT-Et96 với 
1,25 mg/ml LN-Et96); trừ tỷ lệ 0,5 LT-Et96 và 10 mg/ml 
LN-Et96 cho hiệu quả kháng đạt 100%. Khi so sánh hiệu 
quả hỗn hợp phối trộn với khả năng kháng nấm T. rubrum 
riêng lẻ của từng loại chiết xuất thì hiệu quả kháng nấm 
được cải thiện không đáng kể, cụ thể, khi kết hợp nồng 
độ 0,125-0,0625 mg/ml LT-Et96 và 10 mg/ml LN-Et96 
thì khả năng kháng nấm của lá trầu tăng từ 29 lên xấp xỉ 
65% nhưng hiệu quả kháng nấm của lá neem lại giảm từ 
75 xuống xấp xỉ 65%. Như vậy, kết quả cho thấy không 
ghi nhận được tác dụng bổ trợ nhau của các chiết xuất 
trong kháng nấm T. rubrum. Các nghiên cứu trước đây 
cũng từng đánh giá hiệu quả phối trộn chiết xuất neem 
hoặc lá trầu không với các hoạt chất khác, hiệu quả diệt 
100% chủng Trichophyton tonsurans khi phối trộn chiết 
xuất neem với dầu Eucalyptus citriodora và Cymbopogon 
martini cho hiệu quả [27]; phối trộn chiết xuất lá trầu với 
các kháng sinh chloramphenicol cho hiệu quả kháng trên 
các chủng Pseudomonas aeruginosa, Propionibacterium 
acnes, Staphylococcus epidermidis và Streptococcus 
pyogenes [28].

4. Kết luận

	 Các kết quả thí nghiệm cho thấy, chiết xuất LT-Et96 
và LN-Et96 có hiệu quả khác nhau trong kháng nấm 
T. rubrum; cụ thể, mẫu LT-Et96 có tính kháng nấm cao 
và mẫu LN-Et96 có tính kháng yếu hơn. Nồng độ MIC 
đối với nấm T. rubrum ghi nhận được của LT-Et96 và 
LN-Et96 lần lượt là 1 và 10 mg/ml. Nồng độ MFC của 
LT-Et96 ở 6, 14 và 24 giờ là 8 mg/ml; ở 48 giờ nồng 
độ là 4 mg/ml. Nồng độ MFC của LN-Et96 lần lượt là 
50 mg/ml ở 24 giờ và 40 mg/ml ở 48 giờ. Như vậy, ở thời 
điểm 48 giờ khảo sát MFC, hai loại chiết xuất đều ghi nhận 
khả năng diệt nấm. Các nghiệm thức phối trộn ở nồng độ 
cao của LT-Et96 (1 mg/ml) với các nồng độ của LN-Et96 
(10-1,25 mg/ml) ghi nhận hiệu quả kháng nấm đạt 100%; 
kết quả tương tự khi kết hợp 0,5 (LT-Et96) và 10 mg/ml 

(LN-Et96). Ở các nghiệm thức còn lại cho thấy hiệu quả 
kháng nấm giảm dần theo các nồng độ từ xấp xỉ hơn 
60 (0,5-0,0625 mg/ml LT-Et96 với 10 mg/ml LN-Et96) 
xuống còn hơn 30% (0,5-0,0625 mg/ml LT-Et96 với 
1,25 mg/ml LN-Et96). 
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Đặc điểm giải phẫu và sinh thái của Pyrularia edulis (Cervantesiaceae) 
ghi nhận tại Lào Cai, Việt Nam
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Tóm tắt:

Pyrularia edulis, một thành viên của chi Pyrularia (Cervantesiaceae), được ghi nhận phân bố ở Bhutan, 
Trung Quốc, Ấn Độ, trong đó có Sikkim, Myanmar, Nepal, và gần đây là Việt Nam. Một số nghiên cứu về đánh 
giá đa dạng thành phần loài và mối quan hệ phát sinh của Pyrularia đã được tiến hành. Tuy vậy, hiện tại các 
thông tin về giải phẫu và hình thái của Pyrularia đặc biệt là P. edulis của châu Á còn rất hạn chế và cần được 
nghiên cứu. Nghiên cứu này sử dụng mẫu vật của P. edulis thu tại Lào Cai (Việt Nam) đã cung cấp một số thông 
tin cơ bản về đặc điểm sinh thái, giải phẫu của loài thực vật này. Kết quả nghiên cứu cho thấy, cấu tạo giải 
phẫu thân, lá, rễ của P. edulis tương đồng với thực vật hai lá mầm, tuy nhiên có nhiều điểm đặc trưng như 
xuất hiện mô dày góc ở phần vỏ của thân thứ cấp, các tinh thể canxi oxalat ở thân và lá. Các đặc điểm cấu tạo 
của thân, lá, rễ của P. edulis thể hiện sự thích nghi với đặc điểm sinh thái của một loài thực vật ưa sáng thuộc 
bộ Đàn hương, phân bố tại khu vực ven rừng. 

Từ khóa: giải phẫu, hình thái, Pyrularia edulis, sinh thái, Việt Nam.
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Abstract:

Pyrularia edulis, a member of the genus Pyrularia (Cervantesiaceae), has been recorded in Bhutan, China, 
India (including Sikkim), Myanmar, Nepal and more recently in Vietnam. Several studies have been 
conducted to assess the species diversity and phylogenetic relationships of Pyrularia. However, currently, 
information on the morphological and anatomical characteristics of Pyrularia, especially Asian P. edulis, 
remains limited and requires further investigation. The study, using specimens of Pyrularia edulis collected in 
Lao Cai, Vietnam, provides basic information on the ecological and anatomical characteristics of this species. 
The results show that the anatomical structures of the stem, leaves, and roots of P. edulis are consistent 
with those of dicotyledons, but exhibit distinctive features, including the presence of collenchyma in the 
cortex of the secondary stem and calcium oxalate crystals in the stem and leaves. These anatomical features 
demonstrate the adaptation of P. edulis to the ecological conditions of a light-demanding plant of the order 
Santalales, typically distributed in forest-edge habitats. 

Keywords: anatomy, ecology, morphology, Pyrularia edulis, Vietnam.

Classification numbers: 1.5, 1.6, 4.4
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1. Mở đầu

Cervantesiaceae là một họ thực vật thuộc bộ Đàn 
hương Santalales được thành lập bởi D.L. Nickrent và 
cs (2010) [1]. Họ Cervantesiaceae gồm 8 chi thành viên, 
bao gồm Pyrularia, các loài trong họ này được phân 
bố ở nhiều nơi trên thế giới như châu Mỹ, châu Phi và 
châu Á [1]. Pyrularia được ghi nhận là thành viên của 
Cervantesiaceae với hai loài duy nhất trên thế giới, gồm 
P. pubera phân bố ở Đông Bắc Mỹ và P. edulis phân bố ở 
Đông Á (Bhutan, Trung Quốc, Ấn Độ, Myanmar, Nepal, 
Sikkim) [2]. Theo N. Xia và cs (2003) [3], Z. Zhou và cs 
(2019) [4], P. edulis chỉ được ghi nhận phân bố ở Đông Á 
bao gồm Ấn Độ, Nepal và Trung Quốc. 

Mặc dù là một chi thực vật nhỏ nhưng Pyrularia nhận 
được sự quan tâm của nhiều nhà thực vật học, một số 
nghiên cứu về chi này đã được tiến hành. Tuy vậy, các 
nghiên cứu tập trung nhiều vào việc đánh giá đa dạng 
thành phần loài và mối quan hệ phát sinh của Pyrularia 
cũng như Cervantesiaceae. J.P. Der và cs (2008) [5] 
nghiên cứu mối quan hệ phát sinh loài của họ Đàn hương 
bằng dữ liệu sinh học phân tử đã ủng hộ Cervantesiaceae 
là nhánh đơn phát sinh bao gồm tám chi thành viên. Tuy 
nhiên, số lượng mẫu của Cervantesiaceae trong nghiên 
cứu này là rất hạn chế, do đó, mối quan hệ di truyền và 
đa dạng thành phần loài bên trong Cervantesiaceae chưa 
được thảo luận [5]. Mặc dù vậy, kết quả của nghiên cứu 
này được sử dụng để D.L. Nickrent và cs (2010) [1] thành 
lập họ Cervantesiaceae.

C.T. Le và cs (2019) [6] tái xây dựng cây phát sinh 
loài cho họ Đàn hương Santalaceae. Kết quả của nghiên 
cứu này chỉ ra mối quan hệ phát sinh giữa các loài trong 
chi Pyrularia là chưa rõ ràng, đặc biệt là việc xác định số 
lượng loài của chi này ở châu Á. Các tác giả cũng đề xuất 
rằng, các nghiên cứu trong tương lai bằng việc tập trung 
lấy mẫu cho chi này có thể giúp làm sáng tỏ số lượng loài 
của chi. Hơn nữa, một phân tích chuyên sâu về nguồn 
gốc phát sinh sẽ giúp làm sáng tỏ lịch sử tiến hóa của 
chi Pyrularia trên toàn thế giới để hình thành sự phân 
bố các loài của Pyrularia như hiện nay. Z. Zhou và cs 
(2019) [4] đề xuất rằng, các loài Pyrularia ở châu Á nên 
gộp thành một loài P. edulis dựa trên dữ liệu hình thái 

và phân tử. Nghiên cứu cũng mô phỏng lại lịch sử tiến 
hóa của Cervantesiaceae, trong đó, tổ tiên của Pyrularia 
được hình thành ở châu Phi vào khoảng 5,58 triệu năm 
trước và đã phát tán đến châu Á và sang Bắc Mỹ. Tuy vậy, 
nghiên cứu chưa tập trung vào đánh giá đa dạng các khu 
vực phân bố của Pyrularia tại châu Á.

Nghiên cứu về giải phẫu của nhóm thực vật ký sinh 
trong bộ Đàn hương Santalales là một hướng nghiên cứu 
thú vị, được quan tâm thông qua các nghiên cứu của V. 
Malecot (2004) [7], M.L. Luna và cs (2005) [8]. Gần đây, 
C.T. Le và cs (2024) [2] đã ghi nhận sự phân bố của P. 
edulis tại Lào Cai, Việt Nam. Các thông tin về mô tả hình 
thái, vị trí phân bố mối quan hệ phát sinh của loài này 
được cung cấp chi tiết. Tuy vậy, đến hiện tại, các thông 
tin về giải phẫu và hình thái của Pyrularia, đặc biệt là P. 
edulis của châu Á còn rất hạn chế, chưa rõ ràng và cần 
được nghiên cứu. Do đó, nghiên cứu này sử dụng mẫu 
vật của P. edulis được thu tại Việt Nam nhằm xác định 
đặc điểm giải phẫu của các cơ quan sinh dưỡng và cung 
cấp một số thông tin về hình thái, sinh thái của P. edulis 
ở Việt Nam.

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu

2.1. Vật liệu

Nghiên cứu sử dụng mẫu vật tươi (bao gồm rễ, thân, 
lá) của P. edulis được thu tại Sa Pa, Lào Cai. Mẫu vật được 
thu tại vị trí theo ghi nhận của C.T. Le và cs (2024) [2], 
sau đó được bảo quản mát. 

2.2. Phương pháp nghiên cứu

Các đặc điểm môi trường sống, hình thái cơ quan sinh 
dưỡng bao gồm rễ, thân, lá, quả được quan sát, ghi chép 
tại thực địa và trên các tiêu bản khô. Hình ảnh được chụp 
bằng máy ảnh Canon.

Phương pháp nghiên cứu giải phẫu và mô tả đặc 
điểm cấu tạo: Các cơ quan thân, lá và rễ được lựa chọn 
lấy ở những phần không quá già, không quá non, không 
bị biến dạng và sâu bệnh. Các tiêu bản giải phẫu hình 
thái trên mẫu tươi được thực hiện theo phương pháp 
của R.M. Klein và cs (1979) [9], N. Ba (2010) [10], quan 
sát mẫu tiêu bản bằng kính hiển vi quang học. Sử dụng 
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trắc vi vật kính và trắc vi thị kính để đo kích thước tế bào 
[8-11] và chụp ảnh hiển vi mẫu vật. Mô tả các đặc điểm 
giải phẫu được thực hiện theo các tài liệu chuyên ngành 
[9-11]. Các thí nghiệm được thực hiện tại Khoa Sinh học, 
Trường Đại học Sư phạm Hà Nội 2. 

Phương pháp điều tra phỏng vấn về đặc điểm hình 
thái và sinh thái của P. edulis được thực hiện với 18 
người dân địa phương tại xã Tả Phìn, thị xã Sa Pa, tỉnh 
Lào Cai (trước sáp nhập) [12] với các nội dung chính: 
Đặc điểm hình thái của thân (cao trên 10 m hay dưới 10 
m), lá (đơn hay kép, mọc so le hay mọc đối), cụm hoa (ở 
đầu cành hay nách lá), hoa (đơn tính hay lưỡng tính), 
quả (ăn được hay không ăn được, tên gọi); đặc điểm sinh 
thái: khu vực thường quan sát thấy P. edulis, số lượng cá 
thể có thể tìm thấy quanh khu vực canh tác (bán kính 
dưới 500 và trên 500 m), những cây thường mọc xung 
quanh các cá thể P. edulis quan sát được, có sử dụng P. 
edulis làm thuốc hay không.

  3. Kết quả và bàn luận

3.1. Đặc điểm sinh thái của Pyrularia edulis tại 
Việt Nam

Theo kết quả điều tra thực địa, chỉ ghi nhận P. edulis 
phân bố tại xã Tả Phìn, thị xã Sa Pa, tỉnh Lào Cai tại độ 
cao khoảng 1000 m. Quan sát ngoài tự nhiên cho thấy, 
P. edulis là loài rụng lá theo mùa, thích nghi với điều kiện 
sống tại khu vực ven rừng, đặc biệt là rừng thứ sinh, ưa 
ẩm, nhiệt độ trung bình năm 15-30oC. 

Các nghiên cứu về đặc điểm rừng, khu vực ven rừng 
thứ sinh chủ yếu là cây bụi, dây leo nhỏ, với chiều cao 
2-4 m (hình 1). Thực vật ở khu vực này thường ưa sáng. 
P. edulis là một loài thực vật ký sinh rễ của bộ Đàn hương 
Santalales, chúng có bộ rễ phát triển và ký sinh vào rễ 
của một số cây gỗ khác xung quanh để lấy nước và dinh 
dưỡng [13]. 

P. edulis có dạng cây bụi hoặc cây gỗ nhỏ, còn được 
người dân địa phương gọi là “ổi rừng”. Loài này có lá 
đơn, mọc so le, có 3-5 cặp gân lá hình lông chim. Cụm 
hoa ở đầu cành hoặc nách lá, hoa lưỡng tính, đối xứng 
tỏa tròn và mẫu 5. Quả dạng hạch, quả của loài này có 
hình dạng như một số loài của chi Ổi Psidium và có thể 

ăn được. Ngoài ra, P. edulis cũng có giá trị dược liệu và 
được sử dụng như những loài thảo dược trong y học cổ 
truyền [2, 3, 12, 13].

Kết quả điều tra thực địa cho thấy, số lượng P. edulis 
được quan sát thấy hiện nay là không nhiều, đa số phân 
bố ở các khu vực núi dốc, từ độ cao khoảng 1000 m trở 
lên, nhiều cá thể được nhìn thấy ở gần khu vực canh tác 
của người dân, do đó loài này có nhiều nguy cơ đối diện 
với việc giảm về số lượng và tuyệt chủng do ảnh hưởng 
của các tác động tự nhiên như sạt lở đất và con người.

3.2. Đặc điểm giải phẫu của Pyrularia edulis tại 
Việt Nam

Đặc điểm giải phẫu của thân cây: Thiết diện của thân 
của P. edulis có dạng hình tròn. Cấu tạo giải phẫu thân cây 
mang đặc điểm chung của lớp Hai lá mầm nên phần vỏ 
và trụ phân biệt nhau rất rõ (hình 2B).

Hình 1. Dạng sống của Pyrularia edulis tại Lào Cai, Việt Nam.
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Hình 2. Giải phẫu thân của Pyrularia edulis. (A) Cấu tạo mặt cắt một 
phần của thân; (B) Cấu tạo mặt cắt toàn bộ thân. 1: Mô mềm chứa tinh 
thể canxi oxalat, 2: Chu bì (bao gồm: bần, tầng sinh bần, vỏ lục), 3: Libe 
thứ cấp, 4: gỗ thứ cấp, 5: mô dày, 6: mô cứng.

Phần vỏ được hình thành bởi sự hoạt động mạnh mẽ 
của tầng sinh vỏ. Tầng này sinh ra phía ngoài là bần (3-4 
lớp) có dạng hình phiến xếp sít nhau, vách tế bào thấm 
suberin (hình 2A). Nằm phía trong tầng sinh bần là lớp 
vỏ lục, tế bào có kích thước nhỏ (1-3 lớp). Hằng năm, lớp 
chu bì mới được hình thành sẽ đẩy lớp cũ ra bên ngoài, 
vài lớp chu bì ép dẹp lại với nhau tạo thành thụ bì màu 
nâu xám. 

Theo tác giả N. Ba (2010) [10], mô dày thường chỉ 
xuất hiện ở thân sơ cấp cây hai lá mầm. Tuy nhiên, khi 
quan sát mẫu của P. edulis mô dày góc vẫn xuất hiện ở 
phần vỏ của thân thứ cấp giúp cho việc bảo vệ các mô 
bên trong được tốt hơn trước tác động của điều kiện 
ngoại cảnh (hình 2A).

Nằm xen kẽ trong khối mô mềm là những tế bào chứa 
tinh thể canxi oxalat có dạng hình góc cạnh, màu nâu 
nhạt (hình 2B). Canxi oxalate là dạng tinh thể phổ biến 
được tìm thấy ở nhiều loài thực vật khác nhau. Chúng 
thường được tìm thấy nhiều trong những loài thực vật 
có dược tính [8]. 

Mô cứng ở thân thứ cấp không tạo thành vòng khép 
kín quanh trụ giữa, vách dày hóa gỗ một phần bao phía 
ngoài hệ thống bó dẫn của thân cây. Bó mạch sắp xếp 
theo kiểu chồng chất, tầng sinh trụ hoạt động mạnh 
sinh ra phía ngoài là libe phía trong là gỗ. Xen giữa các 
bó mạch là hệ thống sợi rất phát triển, số lượng mạch 
gỗ/bó nhiều.

Đặc điểm giải phẫu của lá cây: Kết quả giải phẫu cuống 
lá và gân chính của P. edulis cho thấy, biểu bì hình thành 
phía ngoài cùng của cuống lá với một lớp tế bào dạng 

phiến. Vách ngoài của tế bào biểu bì tương đối phẳng, 
một số tế bào biểu bì kéo dài ra tạo thành lông che chở đa 
bào. Mô dày tập trung nhiều ở những góc lồi của cuống 
lá, có tác dụng bảo vệ cho các mô ở bên trong. Mô mềm 
chiếm diện tích lớn trên bề mặt cắt ngang của cuống lá, 
nằm xen kẽ là những khối tinh thể canxi oxalat (hình 3).

Hình 3. Giải phẫu lá của Pyrularia edulis. (A) Cấu tạo mặt cắt ngang 
cuống lá; (B) Cấu tạo mặt cắt ngang gân chính và phiến lá. 1: mô giậu, 
2: mô xốp, 3: biểu bì, 4: bó mạch, 5: lông che chở, 6: mô dày, 7: phiến lá.

Trong cấu tạo của cuống lá, hệ thống bó mạch cuống 
lá (10-12 bó) xếp thành vòng cung. Bó to nằm giữa, bó 
nhỏ ở hai bên đối xứng nhau qua trục (hình 3A). Hệ 
thống mạch dẫn cuống lá có cấu tạo gần giống thân cây. 
Mạch dẫn ở gân chính và phiến lá có xu hướng giảm bớt 
hệ thống mô cơ, chỉ còn chủ yếu là yếu tố dẫn. Bó mạch 
xa gân chính tế bào sợi giảm đi rất nhiều, chỉ còn lại là 
yếu tố dẫn. Trong mỗi bó mạch, libe nằm ở ngoài còn gỗ 
nằm ở phía trong.

Thịt lá nằm giữa biểu bì trên và biểu bì dưới có sự 
phân hóa thành mô giậu và mô xốp. Lỗ khí tập trung chủ 
yếu ở mặt dưới lá, kết quả giải phẫu này phù hợp với đặc 
điểm sinh thái của P. edulis là cây ưa sáng và phân bố ở 
ven rừng [13].

Đặc điểm giải phẫu, hình thái của rễ cây: Rễ cọc to phát 
triển đâm sâu xuống lòng đất (rễ cấp 1). Rễ bên được 
hình thành theo con đường nội sinh. Rễ non thường nằm 
ở vị trí xa so với gốc rễ. Phần vỏ và trụ phân biệt nhau rõ 
ràng (hình 4). Khi cây ở giai đoạn sơ cấp phần vỏ chiếm 
diện tích lớn (60-70% bề mặt của lát cắt). Nhưng khi 
sang giai đoạn sinh trưởng thứ cấp phần vỏ có diện tích 
nhỏ hơn rất nhiều so với trụ dẫn. Khi rễ cây phát triển 
thứ cấp biểu bì dần được thay thế bởi lớp chu bì với sự 
hoạt động mạnh mẽ của tầng sinh vỏ. Mô cứng nằm đối 
diện với các bó mạch. Trụ giữa của rễ chiếm phần lớn 
diện tích mặt cắt ngang rễ. Tầng sinh trụ hoạt động hình 
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thành nên libe thứ cấp ở ngoài và gỗ thứ cấp ở trong 
(hình 4). Phân tích cấu tạo giải phẫu rễ của P. edulis thấy 
rằng libe sơ cấp sẽ bị đẩy ra bên ngoài sau một thời gian 
bẹp đi còn gỗ sơ cấp đẩy vào phía trong có dạng hình 
ngôi sao và cũng biến mất sau một thời gian. Gỗ chiếm 
chủ yếu, đặc biệt là các mạch gỗ có kích thước lớn và có 
nhiều tế bào mô mềm vách hóa gỗ, điều này giúp cho rễ 
phát triển và thực hiện tốt chức năng.

(A) 			      (B)

Hình 4. Giải phẫu rễ của Pyrularia edulis. (A) Một phần của rễ; (B) 
Trụ giữa của rễ. 1: mạch gỗ, 2: mô cứng, 3: vỏ, 4: mô mềm ruột.

Trong nghiên cứu này, nhằm bảo tồn cá thể P. edulis, 
chúng tôi chưa thu phần giác mút (haustorium) của rễ, 
nơi chúng bám và hút nước và chất dinh dưỡng từ cây 
chủ cho nghiên cứu giải phẫu. Nội dung này có thể được 
điều tra khi số lượng cá thể của P. edulis được tìm thấy 
nhiều hơn và điều kiện nghiên cứu phù hợp hơn trong 
các nghiên cứu tiếp theo.

4. Kết luận

Nghiên cứu sử dụng mẫu vật của P. edulis thu tại Lào 
Cai, Việt Nam đã cung cấp một số thông tin cơ bản về 
đặc điểm giải phẫu, sinh thái của loài thực vật này. Một 
số đặc điểm hình thái chính của P. edulis được mô tả, kết 
hợp với các đặc điểm cấu tạo của thân, lá, rễ của P. edulis 
được làm rõ, thể hiện sự thích nghi với đặc điểm sinh 
thái của một loài thực vật ưa sáng thuộc bộ Đàn hương, 
phân bố tại khu vực ven rừng. Pyrularia là chi thực vật 
mới được ghi nhận bổ sung cho hệ thực vật Việt Nam, do 
đó cũng nên có thêm các nghiên cứu đánh giá về giá trị 
tài nguyên của chi này và bên cạnh đó công tác bảo tồn 
đa dạng sinh học cho Pyrularia cũng cần được quan tâm 
trước sự suy giảm số lượng và nguy cơ bị đe dọa do ảnh 
hưởng của các tác động của tự nhiên như sạt lở đất và 
con người.
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Tóm tắt:

LukF-PV là một trong hai tiểu phần của yếu tố độc lực Panton-Valentine leukocidin (PVL) của Staphylococcus aureus 
(S. aureus). Tiểu phần LukF-PV có khả năng liên kết với tiểu phần LukS-PV theo tỷ lệ 4:4 để hình thành cấu trúc octameric, 
tạo lỗ trên màng và phá hủy tế bào bạch cầu vật chủ. Nghiên cứu này nhằm thu nhận protein LukF-PV được dung hợp với đuôi 
6xHis (6xHis-LukF-PV) và tạo kháng huyết thanh trên chuột. Khi sử dụng các điều kiện nuôi cấy với nhiệt độ, nồng độ chất 
cảm ứng và thời gian sau cảm ứng phù hợp, sự biểu hiện 6xHis-LukF-PV trên chủng chủ E. coli BL21(DE3) đạt mức khoảng 
30% tổng số protein nội bào. Dựa vào sắc ký ái lực, protein 6xHis-LukF-PV đã được thu nhận với nồng độ 2,45 mg/ml, 
độ tinh sạch 95% và hiệu suất thu nhận 6,75 mg/l môi trường LB. Kháng huyết thanh được tạo ra từ chuột thu được có hiệu 
giá kháng thể 1/160.000. Các kết quả nghiên cứu có thể giúp cung cấp thông tin và nguyên liệu cho các nghiên cứu tiếp theo 
trong phòng ngừa và điều trị bệnh do S. aureus gây ra.

Từ khóa: Escherichia coli, LukF-PV, Panton-Valentine leukocidin, Staphylococcus aureus, tinh chế protein tái tổ hợp, vắc-xin.
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Abstract:

LukF-PV is one of the two subunits of the virulence factor Panton-Valentine leukocidin (PVL) produced by Staphylococcus 
aureus. The LukF-PV subunit can bind with the LukS-PV subunit in a 4:4 ratio to construct an octameric structure that 
creates pores in the leukocyte cell membrane, leading to leukocyte destruction. This study focused on purifying the 
LukF-PV protein fused with a 6xHis-Tag (6xHis-LukF-PV) and raising antiserum in mice. The expression of 6xHis-LukF-PV 
in Escherichia coli BL21(DE3) was achieved under culture conditions with appropriate temperature, inducer and time 
after induction, resulting in an expression level of approximately 30% of total intracellular protein. Using affinity 
chromatography, 6xHis-LukF-PV was purified to 95% purity, achieving a concentration of 2.45 mg/ml and a yield of 6.75 
mg/l in LB medium. Antisera were generated in mice, having antiserum with a titer of 1/160,000. The results provide 
information and primary materials for future preventative or treatment studies against S. aureus.

Keywords: Escherichia coli, LukF-PV, Panton-Valentine leukocidin, recombinant protein purification, Staphylococcus 
aureus, vaccine.

Classification numbers: 1.6, 2.8, 3.1
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1. Đặt vấn đề

Staphylococcus aureus là một vi khuẩn gây bệnh 
cơ hội, liên quan đến nhiều loại nhiễm trùng từ nhẹ 
đến nghiêm trọng, bao gồm nhiễm trùng da, mô mềm, 
nhiễm trùng máu, viêm phổi, và viêm nội tâm mạc. Đặc 
biệt, các chủng S. aureus kháng methicillin (MRSA) đã 
trở thành mối đe dọa y tế toàn cầu, làm gia tăng tỷ lệ 
tử vong và chi phí điều trị [1]. Hiện nay, các phương 
pháp phòng ngừa và điều trị bao gồm sử dụng kháng 
sinh và kiểm soát nhiễm khuẩn, nhưng sự gia tăng của 
các chủng kháng thuốc đã đặt ra thách thức lớn, thúc 
đẩy nhu cầu tìm kiếm các liệu pháp thay thế như kháng 
huyết thanh hoặc vắc-xin [2].

Một trong những yếu tố độc lực quan trọng của S. 
aureus là PVL. Độc tố này chịu trách nhiệm phá hủy các 
tế bào bạch cầu, gây hoại tử, apoptosis [3]. PVL được 
phát hiện diện với một tỷ lệ nhỏ (khoảng 5%) trong 
các chủng S. aureus lâm sàng, nhưng nó liên quan chặt 
chẽ với các chủng CA-MRSA (khoảng 85%), đặc biệt là 
các chủng gây bệnh viêm phổi, nhiễm trùng da và mô 
mềm [4]. Trong báo cáo lâm sàng của M.J. Alawad và cs 
(2023) [5], bệnh viêm phổi hoạt tử PVL-MRSA đã gây ra 
những biến chứng nặng có khả năng đe dọa tính mạng 
con người như suy hô hấp và tiêu cơ vân. Do đó, việc 
phát triển vắc-xin chống lại các chủng S. aureus có khả 
năng sinh PVL là thực sự cần thiết.

PVL được báo cáo lần đầu tiên vào năm 1932. Giống 
như cấu trúc của các leukocidin khác được tìm thấy ở 
S. aureus, PVL là một độc tố hai thành phần bao gồm 
LukF-PV, với khối lượng phân tử 34 kDa và LukS-PV, với 
khối lượng phân tử 32 kDa. Hai protein oligome hóa với 
nhau để hình thành lỗ xuyên màng, dẫn đến sự ly giải 
của bạch cầu đa nhân và đại thực bào [6]. Trong quá 
trình oligome hóa, một lỗ rỗng hình vòng được hình 
thành cho phép vùng thân được đưa vào màng tế bào 
đích, dẫn đến sự hình thành lỗ có đường kính 1-2 nm 
cấu tạo bởi bốn tiểu phần S và bốn tiểu phần F [7]. Đặc 

biệt, tiểu phần LukF-PV còn được cho là có khả năng 

tương tác đặc hiệu với các thụ thể trên bề mặt bạch cầu 

như C5aR và C5L2, góp phần vào cơ chế né tránh miễn 

dịch của vi khuẩn [8]. Mặc dù các nghiên cứu trước đây 

đã phân tích tổng thể vai trò của PVL trong cơ chế bệnh 

sinh, việc tập trung vào tiểu phần LukF-PV như một 

mục tiêu tiềm năng để phát triển liệu pháp điều trị vẫn 

còn hạn chế.

Trong nghiên cứu này, chúng tôi tiến hành biểu hiện 

tiểu phần LukF-PV tái tổ hợp trong hệ thống chủng chủ 

E. coli. Sau quá trình tinh sạch, protein 6xHis-LukF-

PV tái tổ hợp này được sử dụng để gây miễn dịch trên 

chuột, tạo ra kháng huyết thanh đặc hiệu với LukF-PV. 

Đây là cơ sở quan trọng cho việc phát triển các liệu 

pháp miễn dịch chống lại S. aureus, như kháng huyết 

thanh hoặc vắc-xin. Nghiên cứu này càng trở nên quan 

trọng trong bối cảnh các giải pháp hiện tại như kháng 

sinh đang dần mất hiệu quả trước sự gia tăng của các 

chủng S. aureus kháng thuốc [9].

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu

2.1. Vật liệu

Trong nghiên cứu này, chủng E. coli OmniMAX 

(Invitrogen) được sử dụng để tạo dòng plasmid gen 

LukF-PV. Chủng E. coli BL21(DE3) (Thermo Scientific) 

được lựa chọn để biểu hiện protein LukF-PV. Plasmid 

khung sườn pET28a(+) (Novagen) có promoter T7 và 

vùng trình tự mã hóa đuôi 6xHis. Plasmid pHT2332 

[10] mang gen LukF-PV tổng hợp được sử dụng làm 

khuôn cho PCR.

2.2. Tạo dòng plasmid biểu hiện mang gen 

LukF-PV

Plasmid biểu hiện pHT2352 được tạo ra như sau. 

Gen LukF-PV được thu nhận từ vector pHT2332 bằng 

phương pháp PCR sử dụng hai cặp mồi đặc hiệu ON2369 

(5’- GCCGCGCGGCAGCCATATGGATGCTGCTCAACATATT



31

Khoa học Tự nhiên | | Khoa học sự sống; Khoa học Kỹ thuật và Công nghệ | | Công nghệ sinh học công nghiệp; Khoa học Y - Dược | | Y học cơ sở

68(6) 6.2026

ACACCG -3’) để thêm vị trí nhận biết cắt của enzyme 
NdeI và ON2370 (5’- GGTGGTGGTGCTCGAGTTAGACG
TCAGACATAGGGTTCTTTTC-3’) để thêm vị trí nhận 
biết cắt của enzyme XhoI. Gen LukF-PV được nhân 
bản bằng enzyme Pfu DNA polymerase. Sản phẩm 
PCR thu gen (953 bp) và plasmid khung pET28a+ 
lần lượt được xử lý với cặp enzyme cắt giới hạn 
NdeI/XhoI rồi nối lại với nhau bằng T4 DNA ligase. Sản 
phẩm nối được biến nạp vào chủng tạo dòng là E. coli 
OmniMAX [11] và sàng lọc trên môi trường LB-Kan-
Agar. PCR khuẩn lạc với cặp mồi đặc hiệu ON1461 
(5’-GGTGATGTCGGCGATATAGGA-3’ gắn với vùng trình 
tự trên plasmid khuôn) và ON2370(5’-GGTGGTGGTGC
TCGAGTTAGACGTCAGACATAGGGTTCTTTTC-3’ gắn 
với vùng trình tự trên gen LukF-PV). Khuẩn lạc 
cho sản phẩm PCR tương ứng kích thước thiết kế 
(953 bp) được nuôi cấy, tách plasmid và giải trình tự 
(thực hiện bởi Macrogen Inc., Hàn Quốc) bằng cặp 
mồi ON1659(5’-CCCGCGAAATTAATACGACTCACTATA
GG-3’)/ON1462(5’CCGTTTAGAGGCCCCAAGG-3’).

2.3. Biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV trong E. coli 

Plasmid pHT2352 được biến nạp vào chủng chủ E. 
coli BL21(DE3) để biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV. 
Các điều kiện biểu hiện protein được khảo sát là: nhiệt 
độ (23, 30, 37°C), nồng độ IPTG cảm ứng (0-1 mM) và 
thời điểm thu mẫu sau cảm ứng (0-12 giờ). Các mẫu 
khảo sát được thu nhận với cùng lượng tế bào (tương 
ứng với 1 ml dịch nuôi có OD600 nm=6) và được phá tế 
bào bằng sóng siêu âm. Sau khi ly tâm 100 µl mẫu với 
lực ly tâm 13.000 ×g trong 5 phút để phân tách, các 
phân đoạn protein tủa (P-pellet), tan (S-Soluble) tiếp 
tục được biến tính bằng cách bổ sung 25 µl Sample 5X 
(250 mM Tris·HCl pH 6,8, 10% SDS, 10% Glycerol, 10 
mM DTT, 0,05% Bromophenol Blue) và ủ ở 95oC trong 
5 phút. Mức độ biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV ở các 
điều kiện được kiểm tra bằng phương pháp SDS-PAGE 
và phân tích bằng phần mềm AlphaEase FC.

2.4. Thu nhận protein 6xHis-LukF-PV bằng sắc ký 
ái lực (IMAC)

Protein 6xHis-LukF-PV được tinh sạch thông qua 
sắc ký ái lực kim loại (IMAC) trên cột HisTrap™ HP. 
Mẫu sinh khối E. coli BL21(DE3)/pHT2352 được hòa 
tan trong dung dịch đệm Tris (Tris-HCl 30 mM pH 8,0; 
NaCl 500 mM, 5% Glycerol) phá tế bào bằng sóng siêu 
âm và ly tâm 3 lần với lực ly tâm 19.000 ×g trong 15 
phút. Phần dịch nổi chứa các protein trong phân đoạn 
tan được lọc bằng màng nitrocellulose (kích thước lỗ 
0,22 µm) và bơm qua cột sắc ký HisTrapTM HP để tiến 
hành tinh chế. Quá trình ly giải để thu nhận protein 
6xHis-LukF-PV được thực hiện bằng dung dịch đệm 
Tris được bổ sung chất ly giải là Imidazole (với nồng 
độ tăng dần theo gradient 10-500 mM). Các phân đoạn 
protein ly giải được kiểm tra bằng SDS-PAGE. Nồng độ 
protein tinh sạch được xác định dựa trên phương pháp 
đo sự hấp thu quang phổ UV-Vis (UV-Vis spectroscopy) 
và hệ số Molar extinction coefficient của protein 6xHis-
LukF-PV [12].

2.5. Sắc ký lỏng ghép khối phổ hai lần (LC-MS/MS)

Quá trình phân cắt protein được thực hiện thông 
qua việc sử dụng enzyme trypsin (Merck, Đức). Để thực 
hiện quá trình phân cắt, 0,25 mg protein tinh sạch được 
hòa tan bằng 200 μl dung dịch đệm NH4HCO3 (pH 7,5) 
và thêm 5 μl trypsin. Quá trình phân cắt bằng enzyme 
được thực hiện bằng cách ủ mẫu ở nhiệt độ 37°C trong 
16 giờ. 

Giải trình tự bằng cách sử dụng dữ liệu MS/MS 
kết hợp cơ sở dữ liệu Cyclotide được thực hiện như 
sau. Mẫu protein 6xHis-LukF-PV tinh sạch được 
phân tích trình tự peptide bằng phương pháp Liquid 
chromatography - Tandem mass spectrometry/
Tandem mass spectrometry (LC-MS/MS). Mẫu sau khi 
được phân cắt bằng enzyme trypsin cắt tại các vị trí 
đặc hiệu, tạo ra các đoạn peptide ngắn. Các peptide thu 
được sau quá trình thủy phân được đưa vào hệ thống 
LC-MS/MS. Phân tích được tiến hành ở tốc độ dòng 
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chảy 0,3 ml/phút. Pha động bao gồm hai dung môi, cụ 
thể là A và B. Dung môi A được chuẩn bị bằng cách kết 
hợp 0,1% FA (Fisher Scientific, Hoa Kỳ) với miliQ-H2O... 
Dung môi B được chuẩn bị bằng cách thêm acetonitrile 
(Fisher Scientific, Hoa Kỳ) với 0,1% FA... Độ dốc rửa giải 
được lập trình để tăng nồng độ dung môi B từ 10 lên 
90% trong khoảng thời gian 37 phút. Quá trình phân 
tích sử dụng cột XBridge C18 3,5 µm, 2,1x150 mm trên 
máy quang phổ khối TripleTOF 6600+ (AB SCIEX), 
được trang bị Phân tích TF 1.8. Trong đó, giai đoạn LC 
tách các peptide dựa trên đặc tính hóa lý, và MS/MS 
thực hiện phân tích khối phổ. Phổ MS/MS được phân 
tích bằng phương pháp tìm kiếm ProteinPilot. Giải trình 
tự thủ công được thực hiện và các đoạn được căn chỉnh 
bằng Biokit trên PeakView@2.2 để đảm bảo độ chính xác 
của các đoạn được giải trình tự.

2.6. Gây đáp ứng miễn dịch trên chuột bằng protein 
6xHis-LukF-PV

Protein 6xHis-LukF-PV sau khi tinh sạch được pha 
loãng đến nồng độ 1 mg/ml và trộn với tá chất Freund 
theo tỷ lệ khối lượng 1:1 để tạo thành hỗn hợp tiêm. Quy 
trình gây đáp ứng miễn dịch trên chuột Swiss (8 tuần 
tuổi) bằng phương pháp tiêm dưới da được thực hiện 
theo thứ tự lần lượt là: hai lần tiêm hỗn hợp protein 
với tá chất FCA để kích hoạt hệ miễn dịch của chuột và 
hai lần tiêm nhắc hỗn hợp protein với tá chất Freund’s 
incomplete adjuvant (FIA). Thể tích mỗi lần tiêm là 
100 µl và các lần tiêm cách nhau hai tuần. Thí nghiệm 
được thực hiện trên bốn con chuột, trong đó một con 
làm đối chứng chỉ tiêm tá chất, ba con còn lại tiêm hỗn 
hợp protein kháng nguyên 6xHis-LukF-PV. Các mẫu máu 
được thu trước lần tiêm đầu tiên và sau lần tiêm nhắc 
cuối cùng. Huyết thanh được thu nhận bằng cách ly tâm 
lạnh 6.000 ×g ở 4oC trong 10 phút.

Thí nghiệm này được thực hiện với sự chấp thuận (cho 
phép) về các khía cạnh y đức trong nghiên cứu của Hội 
đồng đạo đức trong nghiên cứu tại Viện Sốt rét - Ký sinh 
trùng - Côn trùng TP Hồ Chí Minh (ngày 01/03/2020).

2.7. Xác định hiệu giá kháng thể bằng phương 
pháp ELISA

Protein 6xHis-LukF-PV được pha loãng về các nồng 
độ 20, 10, 5, 2 và 1 µg/ml, cố định trong các giếng 

ELISA trên đĩa Nunc. Các giếng ELISA được bổ sung 100 
µl huyết thanh được gây đáp ứng miễn dịch chủ động 
bằng protein 6xHis-LukF-PV (tỷ lệ pha loãng 1/5.000; 
1/10.000; 1/20.000; 1/40.000; 1/80.000; 1/160.000 và 
1/320.000) và tiến hành ủ qua đêm. Sau khi rửa sạch 5 
lần bằng PBS-T, các mẫu ELISA tiếp tục được ủ với 100 
µl kháng thể thứ cấp Anti-mouse IgG peroxidase (nồng 
độ pha loãng là 1/10.000) ở nhiệt độ phòng trong 1 giờ. 
Cơ chất TMB được sử dụng để phản ứng tạo màu với 
enzyme peroxidase. Độ hấp thu ở bước sóng 450 nm 
của từng mẫu ELISA được xác định bằng máy đọc đĩa 
CLARIOStar (BMG Labtech, Đức). Giá trị ngưỡng dương 
tính (Cut-off value) được xác định bằng “X + 3*SD” với X: 
là giá trị trung bình của mẫu đối chứng âm, SD: là độ lệch 
chuẩn của giá trị chứng âm ở các lần lặp lại [13].

3. Kết quả

3.1. Tạo dòng plasmid pHT2352 mang gen mã hóa 
protein 6xHis-LukF-PV

Plasmid pHT2352 được tạo ra dựa trên plasmid 
khung sườn pET28a+ và gen LukF-PV được thu nhận từ 
plasmid pHT2332. Kết quả giải trình tự DNA từ khuẩn 
lạc có PCR khuẩn lạc dương tính cho thấy, trình tự thu 
được hoàn toàn trùng khớp (100%) với trình tự thiết 
kế in silico (dữ liệu không được trình bày). Điều này xác 
nhận rằng plasmid pHT2352 mang gen mã hóa protein 
6xHis-LukF-PV đã được tạo dòng thành công. Sơ đồ chi 
tiết về plasmid pHT2352 được trình bày trong hình 1A.

3.2. Biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV trong E. coli 

Plasmid pHT2352 đã được biến nạp vào chủng chủ 
E. coli BL21(DE3) để tạo ra chủng E. coli BL21(DE3)/
pHT2352 có khả năng biểu hiện protein 6xHis-LukF-
PV dưới sự điều khiển của promoter T7. Khả năng biểu 
hiện protein 6xHis-LukF-PV của chủng chủ này đã được 
khảo sát dưới các điều kiện khác nhau về nhiệt độ (23, 
30, 37°C), nồng độ IPTG cảm ứng (0; 0,01; 0,05; 0,1; 0,5; 
1 mM), và thời gian thu mẫu sau khi cảm ứng (từ 0 đến 
12 giờ). Kết quả khảo sát cho thấy, so với mẫu chứng âm 
E. coli BL21(DE3)/pET28a+ (không mang gen LukF-PV 
nên không có vạch protein mục tiêu), tất cả mẫu khảo sát 
có cảm ứng đều có thêm sự xuất hiện của vạch protein 
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6xHis-LukF-PV khoảng 40 kDa (hình 1B). Tuy nhiên, 
kích thước của các vạch protein lại lệch so với kích thước 
theo thiết kế in silico của 6xHis-LukF-PV (35 kDa). Dù 
vậy, sự biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV sẽ được xác 
minh lại trong các bước nghiên cứu tiếp theo.

Kết quả khảo sát nhiệt độ cho thấy, hai điều kiện 23 
và 30°C có sự biểu hiện vượt trội so với 37°C. Khi xét về 
pha tan, vạch protein 6xHis-LukF-PV ở mẫu 23°C có chỉ 
số định lượng tương đối Area (phân tích bằng phần mềm 
AlphaEaseFC) cao hơn 8% vạch protein của mẫu 30°C. 
Do đó, nhiệt độ 23°C được xác định là điều kiện phù hợp 
để chủng E. coli BL21(DE3)/pHT2352 biểu hiện protein 
6xHis-LukF-PV ở pha tan. Đối với khảo sát nồng độ IPTG 

(hình 1C) và thời gian thu mẫu (hình 1D), điều kiện 0,05 
mM IPTG và thu mẫu sau 10 giờ cảm ứng được xác định 
là điều kiện phù hợp. Kết quả phân tích bằng phần mềm 
AlphaEase FC cho thấy, với điều kiện ở nhiệt độ 23°C, 
0,05 mM IPTG và thời điểm thu mẫu 10 giờ sau cảm 
ứng, protein 6xHis-LukF-PV chiếm khoảng 30% tổng số 
protein nội bào. 

3.3. Tinh sạch protein 6xHis-LukF-PV

Khi tiến hành nuôi cấy với các điều kiện đã khảo sát: 
nhiệt độ 23°C, 0,05 mM IPTG và thời điểm thu mẫu 10 
giờ sau cảm ứng, khối lượng sinh khối của chủng E. coli 
BL21(DE3)/pHT2352 đạt được sau khi nuôi cấy là 22,81 
g từ 4,5 l môi trường LB-Kan. Sau quá trình phá tế bào 

Hình 1. Sự biểu hiện protein 6xHis-LukF-PV trong E. coli BL21(DE3)/pHT2352: (A) plasmid pHT2352; (B) khảo sát nhiệt độ biểu hiện 6xHis-
LukF-PV: mẫu tổng (T), mẫu tủa (P), mẫu tan (S); (C) khảo sát các nồng độ IPTG cảm ứng; (D) khảo sát thời gian thu mẫu sau cảm ứng. M: thang 
protein; (+) E. coli BL21(DE3)/pHT2352 đã được cảm ứng; (-) E. coli BL21(DE3)/ pET28a+.

(A) (C)

(D)(B)
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bằng sóng siêu âm và ly tâm để thu nhận pha tan, protein 
dung hợp 6xHis-LukF-PV được tinh sạch thông qua cột 
sắc ký ái lực HisTrap™ HP, nhờ sự tương tác giữa đuôi 
6xHis của protein và các hạt Ni-NTA. Kết quả SDS-PAGE 
(hình 2A) cho thấy, các phân đoạn được rửa giải với 
nồng độ Imidazole từ 100 mM đến 240 mM xuất hiện 
vạch protein đậm với kích thước khoảng 40 kDa, giống 
với kích thước ở phần khảo sát. Điều này chứng tỏ vạch 
protein mà đề tài quan tâm có đuôi dung hợp 6xHis và 
có thể đúng là protein mục tiêu 6xHis-LukF-PV.

Ngoài ra, do các phân đoạn ly giải có sự tồn tại của các 
vạch protein tạp nên các phân đoạn có protein 6xHis-
LukF-PV được gộp lại, thẩm tách loại Imidazole bằng 
dung dịch đệm Tris và tiếp tục được tinh sạch bằng cột 
HisTrap™ HP lần 2. Kết quả tinh chế lần 2 (hình 2B) 
cho thấy, hầu hết các vạch protein tạp đã được loại bỏ. 
Protein 6xHis-LukF-PV đã được thu nhận với nồng độ 
2,45 mg/ml và độ tinh khiết trên 95% (đủ điều kiện 
để thực hiện thí nghiệm gây đáp ứng miễn dịch trên 
chuột). Sản lượng thu nhận protein 6xHis-LukF-PV từ 
chủng E. coli BL21(DE3)/pHT2352 là 6,75 mg/l môi 
trường LB-Kan hay 1,33 mg/g sinh khối ướt. 

3.4. Xác nhận 6xHis-LukF-PV bằng khối phổ LC-
MS/MS

Trước khi tiến hành phản ứng gây đáp ứng miễn dịch 
trên chuột, đề tài tiến hành xác nhận phân đoạn protein 
tinh sạch bằng phương pháp LC-MS/MS. Protein tinh 

sạch được thủy phân bằng enzyme Trypsin tạo ra 
nhiều đoạn peptide ngắn. Các ion y và b (tương ứng 
với peptide) có cường độ cao nhất được phân lập, phân 
mảnh và được phổ MS/MS ghi lại. Hình 3 mô tả một số 
mảnh đã phân cắt, cụ thể là các mảnh được tạo ra thông 
qua quá trình phân hủy enzyme trypsin và hỗn hợp 
trypsin và endo GluC. Trong đó, hai phân đoạn peptide 
GSHMDAAQHITPVSEK (hình 3A) và SFSETINYKQE 
(hình 3B) được chọn để minh họa cho dữ liệu khối phổ 
MS/MS. Hình 3A, 3B nổi bật với độ lặp lại, tin cậy cao; 
tương ứng với các trình tự ở vùng đầu N và vùng giữa 
của protein LukF-PV. 

Sau đó, các mảnh peptide được phân tích để giải trình 
tự peptide bằng cách tìm kiếm cơ sở dữ liệu protein của các 
mảnh kết quả. Việc xác định protein chưa biết được thực 
hiện bằng cách khớp các khối lượng peptide nhiều kết quả 
với công cụ tìm kiếm. Công cụ tìm kiếm ProteinPilot được 
sử dụng để phân tích phổ MS/MS. Hơn nữa, một phương 
pháp giải trình tự thủ công được sử dụng trong đó các 
đoạn được liên kết bằng Bio Tool Kit trên PeakView@ 2.2 
để xác nhận độ chính xác của các đoạn được giải trình 
tự. Hai trình tự của hai đoạn peptide được so sánh với 
trình tự của protein His-LukF-PV. Kết quả hình 3C cho 
thấy, có sự trùng khớp với trình tự protein. Vì vậy, chứng 
tỏ protein tinh sạch mà nhóm nghiên cứu thu nhận được 
đúng là protein 6xHis-LukF-PV. 

Hình 2. Kết quả tinh chế thu nhận protein 6xHis-LukF-PV bằng cột HisTrapTM HP. (A) lần tinh chế 1; (B) lần tinh chế 2. M: thang protein; 
BC (before column): dịch phá tế bào của E. coli BL21(DE3)/pHT2352 đã được cảm ứng trước khi qua cột HisTrapTM HP; AC (after column): dịch 
protein thu nhận sau khi đi qua cột HisTrapTM HP; W0 (wash fraction): phân đoạn rửa cột với Buffer 0 mM Imidazole.

(A) (B)
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3.5. Tạo kháng huyết thanh kháng 6xHis-LukF-PV 

ở chuột

Sau quá trình gây đáp ứng miễn dịch, huyết thanh 

của 3 con chuột được trộn lại với nhau thành một mẫu 

gộp đồng nhất để kiểm tra sự tương tác của kháng huyết 

thanh chuột thu nhận với kháng nguyên 6xHis-LukF-PV 

bằng phương pháp ELISA với các nồng độ kháng nguyên 

và kháng thể khác nhau. Sự tương tác của kháng nguyên 

6xHis-LukF-PV và kháng thể trong huyết thanh thu nhận 

từ chuột được gây đáp ứng miễn dịch được xác định dựa 

trên phản ứng tạo màu giữa cơ chất TMB và enzyme 

peroxidase (được gắn trên kháng thể thứ cấp). Độ hấp 

thu của mẫu ELISA tại bước sóng 450 nm (OD450 nm) càng 

cao chứng tỏ sự tương tác kháng nguyên - kháng thể 

càng mạnh hay lượng kháng thể kháng 6xHis-LukF-PV 

trong huyết thanh chuột được gây đáp ứng miễn dịch 

càng nhiều. Nếu giá trị OD450 nm thấp hơn ngưỡng dương 

tính thì sự tương tác kháng nguyên-kháng thể được xem 

là không đáng kể (hay âm tính). Kết quả ELISA (hình 4 và 

bảng 1) cho thấy, kháng nguyên 6xHis-LukF-PV với nồng 

độ thấp nhất 1 ug/ml có khả năng tương tác kháng huyết 

thanh được thu nhận từ chuột (giá trị OD450 nm lớn hơn 

ngưỡng dương tính) với độ pha loãng của kháng huyết 

thanh (hiệu giá kháng thể) là 1/160.000.

Hình 3. Kết quả xác nhận protein 6xHis-LukF-PV bằng phương pháp LC-MS/MS. (A) Khối phổ LC-MS/MS của đoạn peptide 
GSHMDAAQHITPVSEK; (B) Khối phổ LC-MS/MS của đoạn peptide SFSETINYKQE; (C) Kết quả so sánh giữa trình tự 2 đoạn peptide và trình tự 
của protein 6xHis-LukF-PV có sự trùng khớp.

(A)

(B)

(C)
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4. Bàn luận

Các kết quả được trình bày trong nghiên cứu này 
đã cho thấy tiềm năng sản xuất và ứng dụng protein 
6xHis-LukF-PV biểu hiện bởi chủng E. coli BL21(DE3)/
pHT2352 trong nghiên cứu phát triển vắc-xin kháng 

S. aureus. Tuy nhiên, một số 

vấn đề cần được bàn luận. 

Thứ nhất, khi xét về sản 

lượng thu nhận trên E. coli, 

cao nhất đạt mức 946 mg 

protein/l môi trường [14], 

sản lượng 6,75 mg 6xHis-

LukF-PV/l môi trường LB 

chỉ thuộc mức thấp. Dù vậy, 

kết quả này vẫn đáp ứng 

được mục tiêu chính của 

nghiên cứu này là thu nhận 

lượng protein 6xHis-LukF-

PV có độ tinh sạch cao và số 

lượng đủ để tiến hành khảo 

sát tính sinh miễn dịch. Việc 

gia tăng sản lượng thu nhận 

hoàn toàn có thể thực hiện 

trong những nghiên cứu 

tiếp theo khi tiến hành tối ưu các điều kiện nuôi cấy 

(nhiệt độ, nồng độ IPTG, thời gian thu mẫu, nồng độ Oxy 

trong môi trường…) hay các thành phần đa và vi lượng 

bằng các phương pháp thống kê. Vấn đề thứ hai là, sự 

Bảng 1. Số liệu các phản ứng ELISA của kháng huyết thanh chuột với kháng nguyên 6xHis-LukF-PV

Hình 4. Đồ thị biểu diễn sự tương tác của kháng huyết thanh chuột với kháng nguyên 6xHis-LukF-PV 
bằng phương pháp ELISA. OD450 nm: độ hấp thu ánh sáng của mẫu ELISA tại bước sóng 450 nm, phản ánh 
sự tương tác kháng nguyên - kháng thể.

Độ pha 
loãng huyết 
thanh	

Các nồng độ kháng nguyên 6xHis-LukF-PV Đối chứng (20 µg/ml
6xHis-LukF-PV với huyết 
thanh chuột tiêm PBS)20 µg/ml 10 µg/ml 5 µg/ml 2 µg/ml 1 µg/ml

1/5.000 2,37±0,031 2,317±0,023 1,974±0,026 1,83±0,013 1,808±0,011 0,069±0,001

1/10.000 1,731 ±0,013 1,695±0,06 1,376±0,027 0,737±0,005 0,957±0,016 0,064±0,002

1/20.000 1,185±0,013 1,088±0,021 0,876±0,002 0,527±0,084 0,53± 0,036 0,054±0,004

1/40.000 0,713±0,023 0,644±0,016 0,521±0,007 0,332±0,016 0,259±0,015 0,067±0,013

1/80.000 0,417±0,003 0,379±0,003 0,298±0,003 0,19±0,001 0,143±0,016 0,068±0,002

1/160.000 0,247±0,012 0,225±0,002 0,177±0,004 0,117±0,004 0,09±0,001 0,067±0,002

1/320.000 0,164±0,007 0,139±0,009 0,123±0,001 0,088±0,001 0,071±0,001 0,059±0,003

Ngưỡng dương tính (Cut-off value) = 0,079.
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khác biệt về kích thước của protein mục tiêu 6xHis-

LukF-PV theo dự đoán lý thuyết dựa trên trình tự amino 

acid là 35 kDa với kích thước vạch protein tinh chế trên 

gel SDS-PAGE khoảng 40 kDa. Theo những nghiên cứu 

khác trên thế giới, sự khác biệt này có thể là do như sự 

gắn SDS không đồng đều do tính acid/base, tính kỵ nước 

hay các cấu trúc đặc biệt của protein [16, 17]. Thực tế, 

protein này khá đặc biệt có pI là 9,14 và có lẽ vì điều này 

dẫn đến sự khác biệt kích thước thể hiện trên SDS-PAGE. 

Thứ ba là về đuôi dung hợp 6xHis. Câu hỏi đặt ra là liệu 

đuôi dung hợp này có ảnh hưởng đến sự tạo kháng thể 

kháng LukF-PV hay không. Một ví dụ điển hình là nghiên 

cứu của T.W. Lin và cs (2022), sự dung hợp đuôi 6xHis 

đã làm giảm đáng kể tính sinh miễn dịch của SARS-CoV-2 

RBD protein [18]. Do đó, trong nghiên cứu tiếp theo, đuôi 

6xHis sẽ được thiết kế để loại bỏ sau quá trình tinh chế 

theo mô hình tinh chế hai bước dựa trên TEV protease 

[19] hoặc HRV3C protease [20]. Cuối cùng là về hiệu giá 

kháng thể, một chỉ số quan trọng trong việc đánh giá 

hiệu quả của một loại vắc-xin hoặc liệu pháp miễn dịch. 

Hiệu giá kháng thể 1/160.000 chứng tỏ huyết thanh từ 

chuột được gây đáp ứng miễn dịch bằng protein tái tổ 

hợp 6xHis-LukF-PV tồn tại lượng lớn kháng thể kháng 

lại kháng nguyên này. Đồng thời, giá trị này cho thấy sự 

tương tác mạnh của kháng huyết thanh với kháng nguyên 

6xHis-LukF-PV, cho thấy tiềm năng trung hòa độc tố PVL 

của kháng huyết thanh (đề tài thu nhận) như các kháng 

thể kháng LukF-PV trong các nghiên cứu trước như của 

B.J. Laventie và cs (2011) [21] hay H. Karauzum và cs 

(2013) [22]. Trong tương lai, chúng tôi sẽ tiếp tục tiến 

hành khảo sát sự phối trộn protein LukF-PV với LukS-PV 

(hoặc các yếu tố độc lực khác của S. aures như LukA, Hla, 

MntC…) nhằm tạo ra kháng huyết thanh có tỷ lệ bảo hộ 

cao, có khả năng trung hòa độc tố PVL cũng như vắc-xin 

đa dòng kháng S. aureus.

5. Kết luận

Trong nghiên cứu này, protein 6xHis-LukF-PV biểu 

hiện trong E. coli BL21(DE3)/pHT2352) đã được thu 

nhận với độ tinh sạch cao. Protein được xác nhận bằng 

khối phổ. Kháng huyết thanh từ chuột có hiệu giá kháng 

thể đạt 1/160.000. Kết quả nghiên cứu này là cơ sở và 

nguyên liệu cho các nghiên cứu tiếp theo trong phòng 

ngừa, điều trị bệnh gây ra bởi S. aureus.
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Tóm tắt:

Mục tiêu: Hoàn thiện kỹ thuật Multiplex-PCR khuếch đại đồng thời các chỉ thị trình tự lặp lại ngắn (STR) gần 
gen GAA, phục vụ phân tích di truyền liên kết chẩn đoán bệnh Pompe. Đối tượng và phương pháp: Nghiên 
cứu thực hiện trên một gia đình gồm bố, mẹ và ba người con, trong đó một người con mắc bệnh Pompe, mang 
biến thể đồng hợp tử của gen GAA: c.1933G>C (p.Asp645His). Phản ứng Multiplex-PCR được tối ưu khuếch 
đại đồng thời các STR gần GAA, điện di mao quản phân tích kiểu gen STR và so sánh đối chiếu với kết quả 
giải trình tự Sanger. Kết quả: Đã hoàn thiện thành công kỹ thuật Multiplex-PCR khuếch đại 6 STR: D17S802, 
D17S1806, D17S784, D17S928, D17S78.0 và D17S78.57. Kết quả điện di mao quản cho thấy, các STR được 
khuếch đại đặc hiệu, tín hiệu rõ ràng. Phân tích kiểu gen STR phù hợp với kết quả giải trình tự Sanger. Kết 
luận: Đã hoàn thiện kỹ thuật Multiplex-PCR khuếch đại STR liên kết gen GAA phục vụ phân tích di truyền liên 
kết. Kỹ thuật có tiềm năng ứng dụng trong chẩn đoán di truyền tiền làm tổ bệnh Pompe. 

Từ khóa: bệnh Pompe, gen GAA, Multiplex-PCR, trình tự lặp lại ngắn.
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Abstract:

Objective: To establish and refine a Multiplex-PCR protocol for the simultaneous amplification of short 
tandem repeat (STR) markers closely linked to the GAA gene, enabling linkage-based genetic diagnosis of 
Pompe disease. Subjects and methods: The study was conducted on a nuclear family comprising a father, 
mother, and three children, one of whom had Pompe disease and carried the homozygous GAA gene variant 
c.1933G>C (p.Asp645His). A Multiplex-PCR assay was optimised to simultaneously amplify multiple STR 
markers flanking the GAA locus. STR genotyping was performed by capillary electrophoresis and compared 
with Sanger sequencing results. Results: The optimised Multiplex-PCR assay successfully amplified six STR 
markers: D17S802, D17S1806, D17S784, D17S928, D17S78.0, and D17S78.57. Capillary electrophoresis 
revealed specific amplification of the STR markers with clear signal profiles. The STR genotyping results 
were fully concordant with the Sanger sequencing results. Conclusion: A Multiplex-PCR method for the 
amplification of STR markers linked to the GAA gene was successfully established for linkage analysis. This 
technique has  potential applications in preimplantation genetic diagnosis of Pompe disease.

Keywords: GAA gene, Multiplex-PCR, Pompe disease, short tandem repeat.

Classification numbers: 1.6, 3.1, 3.5
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1. Đặt vấn đề

Bệnh Pompe (OMIM #232300) là bệnh rối loạn dự 
trữ glycogen, di truyền lặn trên nhiễm sắc thể thường. 
Bệnh gây ra do bất thường gen GAA làm thiếu hụt 
enzyme alpha-glucosidase dẫn đến tích tụ glycogen 
trong lysosome tế bào, gây tổn thương cơ tim, cơ xương 
và nhiều cơ quan khác. Biểu hiện lâm sàng điển hình là 
suy tim phì đại, giảm trương lực cơ, suy hô hấp (thể khởi 
phát sớm - IOPD), yếu cơ tiến triển ở thể muộn (LOPD) 
[1, 2]. Hiện nay, liệu pháp thay thế enzyme (ERT) đã giúp 
cải thiện tiên lượng bệnh, song chi phí điều trị rất cao 
vẫn là gánh nặng lớn đối với gia đình người bệnh và hệ 
thống y tế. Vì vậy, chiến lược dự phòng bệnh thông qua 
phát hiện sớm người mang gen bệnh, chẩn đoán trước 
sinh và chẩn đoán di truyền tiền làm tổ (PGD) trong các 
gia đình có nguy cơ trở nên ngày càng cần thiết. 

Gen GAA nằm trên nhánh dài nhiễm sắc thể 17 
(17q25.3), các biến thể gây giảm hoặc mất chức năng của 
enzyme alpha-glucosidase rất đa dạng bao gồm các biến 
thể sai nghĩa, vô nghĩa, biến thể mất đoạn, chèn đoạn, 
biến thể lặp đoạn, biến thể cắt nối… dẫn đến phổ kiểu 
hình bệnh rộng từ IOPD đến LOPD. Bao quanh vùng gen 
GAA tồn tại nhiều đa hình di truyền như đa hình đơn 
nucleotide (SNP) và các STR. Các SNP có mật độ phân 
bố cao trên bộ gen nhưng thường chỉ có hai alen, mức đa 
hình thấp và tần suất dị hợp tử hạn chế. Ngược lại, một 
số STR lại có số lượng alen phong phú và độ dị hợp tử 
cao, nhờ đó mang tính “cá thể hóa” vượt trội khi sử dụng 
làm dấu ấn di truyền trong phân tích liên kết. 

Các phương pháp hiện nay dùng để phân tích biến 
thể và đa hình liên quan đến GAA bao gồm: Giải trình tự 
Sanger để phát hiện trực tiếp các biến thể điểm, MLPA 
hoặc qPCR để phát hiện mất/lặp đoạn, giải trình tự gen 
thế hệ mới (NGS) để khảo sát toàn bộ gen cùng các SNP 
liên kết, và Multiplex-PCR khuếch đại STR để phân tích 
di truyền liên kết. Mặc dù giải trình tự trực tiếp (Sanger 
hoặc NGS) đóng vai trò trung tâm trong xác định biến 
thể gây bệnh, các kỹ thuật này vẫn có hạn chế khi áp 
dụng cho PGD bởi lượng vật chất di truyền ít và nguy 
cơ mất alen (ADO). Phân tích SNP có thể hỗ trợ thiết lập 
haplotype, nhưng do mức đa hình thấp nên SNP đơn lẻ 
thường không đủ thông tin, việc xây dựng haplotype 
SNP yêu cầu phân tích rất nhiều vị trí và đòi hỏi thuật 
toán phức tạp hơn.

Kỹ thuật phân tích di truyền liên kết dựa trên các chỉ 
thị STR là phương pháp chẩn đoán gián tiếp có giá trị cao 
nhờ khả năng phân biệt nhiều alen, dễ thiết kế Multiplex, 
chi phí thấp và mức độ tin cậy cao. Phương pháp này dựa 
trên nguyên lý các alen STR nằm gần gen mục tiêu có xu 
hướng di truyền cùng nhau trong phả hệ, từ đó cho phép 
xác định gián tiếp biến thể gen bệnh qua kiểu gen STR 
của các thành viên gia đình. Kỹ thuật này còn giúp kiểm 
soát mất alen, khuếch đại ưu tiên và ngoại nhiễm, điều 
mà chẩn đoán trực tiếp dễ bỏ sót và gây chẩn đoán sai 
trong PGD [3]. 

Hiện tại, chưa có bộ chỉ thị STR thương mại nào được 
thiết kế chuyên biệt cho bệnh Pompe, trong khi các 
bệnh đơn gen phổ biến khác như beta-thalassemia hay 
hemophilia A đã có những bộ kit STR phân tích liên kết 
được thương mại hóa. Do đó, nghiên cứu này được thực 
hiện nhằm hoàn thiện kỹ thuật Multiplex-PCR khuếch 
đại đồng thời 6 STR nằm gần gen GAA trên đối tượng các 
thành viên của một gia đình có con mắc bệnh Pompe, từ 
đó xây dựng tiền đề cho phân tích di truyền liên kết trong 
PGD bệnh Pompe. 

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Đối tượng

Đối tượng nghiên cứu là 5 thành viên trong một gia 
đình gồm bố, mẹ và ba người con, trong đó có một người 
con trai mắc bệnh Pompe đã được xác định mang kiểu 
gen đồng hợp biến thể GAA: c.1933G>C (p.Asp645His) 
bằng NGS. 

Nghiên cứu đã được Hội đồng đạo đức của 
Học viện Quân y thông qua với mã số hội đồng: 
1068/2019/VMMU-IRB. Các thành viên/cha mẹ và 
người giám hộ đã đồng ý tham gia nghiên cứu, dữ liệu đã 
được mã hóa bảo mật.

2.2. Phương pháp nghiên cứu

Phản ứng Multiplex-PCR khuếch đại các STR liên kết 
với gen GAA: Dựa trên khoảng cách để tiến hành lựa chọn 
6 STR liên kết gen GAA. Các cặp mồi đặc hiệu được tham 
khảo trong cơ sở dữ liệu UCSC Genome Browser hoặc 
nhóm nghiên cứu tự thiết kế bằng phần mềm Primer 
BLAST (NCBI) (bảng 1).

Phản ứng gradient - PCR được thực hiện để xác định 
nhiệt độ gắn mồi tối ưu cho từng STR. Dựa trên kích 
thước để ghép cặp và tối ưu hai bộ phản ứng Multiplex-
PCR để khuếch đại 3 STR trong mỗi bộ phản ứng.
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Phân tích STR di truyền liên kết gen GAA: Sản phẩm 

phản ứng Multiplex-PCR được điện di gel agarose 3% 

kiểm tra. Sau đó tiến hành điện di mao quản trên máy 

SeqStudio (Thermo Fisher Scientific, Mỹ). Phân tích kích 

thước alen bằng phần mềm GeneMapper ID 6.0. Thống 

kê kích thước sản phẩm khuếch đại (các alen) trên các 

locus STR của các cá nhân, từ đó so sánh và đánh giá sự 

di truyền liên kết của các STR với biến thể gen gây bệnh 

(hình 1).

Giải trình tự gen Sanger: Phản ứng PCR khuếch 
đại đoạn trình tự dài 230 bp chứa biến thể gen 
GAA: c.1933G>C (p.Asp645His) sử dụng cặp mồi có trình 
tự sau: GAA-f: 5’-TGAGGACCAGCCTGACTCT-3’; GAA-r: 
5’-CTTGGGTGGGTGGGATCG-3’. Sản phẩm khuếch đại 
được giải trình tự bằng bộ kit BigDye® Terminator v3.1 
Cycle Sequencing (Thermo Fisher Scientific, Mỹ) trên 
máy SeqStudio (Thermo Fisher Scientific, Mỹ). Trình tự 
nucleotide của mỗi đoạn gen được xác định bằng phần 
mềm BioEdit Sequence Alignment Editor nhằm xác định 
biến thể gen GAA:c.1933G>C, so sánh kiểm chứng kết 
quả phân tích di truyền liên kết.

3. Kết quả 

3.1. Kết quả chuẩn hóa phản ứng Multiplex-PCR

Dựa vào kết quả chạy Gradient-PCR, nghiên cứu lựa 
chọn được dải nhiệt độ khuếch đại phù hợp cho từng STR 
là các dải nhiệt độ mà tại đó băng lên rõ nét, đúng kích 
thước và không có băng phụ (hình 2). Dựa trên dải nhiệt 
độ gắn mồi và kích thước các đoạn mồi đã thiết kế, tiến 
hành ghép cặp 3 bộ STR với nhau trong cùng một phản 
ứng: set 1 gồm 3 STR: D17S802, D17S1806 và D17S784; 
set 2 gồm 3 STR: D17S928, D17S78.0 và D17S78.57.

Bảng 1. Trình tự các cặp mồi sử dụng khuếch đại các STR.

STR Trình tự Loại trình 
tự lặp

Kích thước 
(bp) 

Khoảng cách đến gen GAA 
(vị trí theo GRCh38/hg38) Nguồn

D17S802
(AFM210XA5)

5’-/FAM/-GCCACCTGCCCCTCAA-3’

(GT)n ≈ 196 1,8 cM
(78.238.445- 78.238.716)

UCSC Genome 
Browser5’-CTGCCAGCAGAGGCCA-3’

D17S1806
(AFMA238YB5)

5’-/FAM/-GATGTGCTTATTTGAAACCTGC-3’

(CA)n ≈131 0,6 cM
(79.449.450-79.449.737)

UCSC Genome 
Browser5’-TGTAACGTCCACCAGCAGAG-3’

D17S784
(AFM044XG3)

5’-/FAM/-GAGTCTCCTAAATGCTGGGG-3’

(TC)n(CA)m ≈252 0,3 cM
(79.828.322-79.828.625)

UCSC Genome 
Browser5’-AGCTCCTGCACAGTTCTTAAATA-3’

D17S78.0
5’-/FAM/-TGGGTGACAGAGCTGGAC-3’

(CA)n ≈122 0,02 cM
(80.127.616-80.127.719)

Thiết kế bởi 
nhóm nghiên cứu5’-AGCAGTTTTATGGGGAAAG-3’

D17S78.57
5’-/FAM/-TATCCAGAAGAGCTGCTCAGT-3’

(CTAT)n ≈232 0,48 cM 
(80.598.784-80.598.998)

Thiết kế bởi 
nhóm nghiên cứu5’-AGGTTGAGGCTGCAGTGATC-3’

D17S928
(AFM217YD10)

5’-/FAM/-TAAAACGGCTACAACACATACA-3’

(GT)n ≈167 2,2 cM
(82.294.963-82.295.264)

UCSC Genome 
Browser5’-ATTTCCCCACTGGCTG-3’

Hình 1. Sơ đồ nghiên cứu.
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Chuẩn hoá phản ứng Multiplex-
PCR với thành phần mỗi mồi có 
nồng độ như nhau (10 pmol/µl). 
D17S802 có nhiệt độ nóng chảy 
của mồi thấp hơn các STR khác, 
dẫn đến dải nhiệt tối ưu 45,3-
54,5°C. Do sự khác biệt đáng kể 
về Tm, nhóm STR này không thể 
ghép chung với các STR có Tm cao 
(56-60°C). Vì vậy, các STR được 
nghiên cứu chia thành hai set dựa 
trên sự tương đồng về nhiệt độ 
gắn mồi và kích thước sản phẩm. 
Nhiệt độ 54,5°C được chọn cho set 
1 vì đây là mức nhiệt cao nhất mà 
D17S802 vẫn khuếch đại đặc hiệu 
đồng thời đảm bảo cho D17S1806 
và D17S784. Ngược lại, set 2 được 
tối ưu ở 59,5°C - mức nhiệt phù 
hợp cho cả D17S928, D17S78.0 và 
D17S78.57 (bảng 2).

Kết quả điện di sản phẩm của 
hai bộ phản ứng Multiplex-PCR 
cho thấy các băng sản phẩm rõ 
nét, phân tách tốt, khuếch đại đặc 
hiệu đúng kích thước thiết kế và 
không xuất hiện băng phụ (hình 3). 

Hình 2. Kết quả điện di sản phẩm phản ứng Gradient-PCR khuếch đại các STR. (A) STR 
D17S78.0; (B) STR D17S784; (C) STR D17S1806; (D) STR D17S78.57; (E) STR D17S928; (F) 
STR D17S802. Nhiệt độ gắn mồi của từng cặp được chú thích trên các giếng như hình; M: marker 
50 bp.

Bảng 2. Thành phần phản ứng Multiplex-PCR.

Thành phần Thể tích (µl)

MyTaq HS Mix 2X 12,5

Nước deion 4,5

Mỗi mồi F 0,5

Mỗi mồi R 0,5

Template DNA 5,0

Tổng 25,0

Hình 3. Kết quả điện di gel agarose kiểm tra sản phẩm phản ứng Multiplex-PCR.

(A)

(C)

(E)

(B)

(D)

(F)
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Tất cả các phản ứng Multiplex-PCR này đã được lặp lại 
ba lần độc lập, đảm bảo tính nhất quán và độ tin cậy 
của kết quả.

3.2. Kết quả phân tích di truyền liên kết 

Dựa vào kết quả NGS đã xác định người con bị bệnh 
mang kiểu gen đồng hợp tử biến thể gen GAA: c.1933G>C 
(p.Asp645His) gây bệnh Pompe, tiến hành phân tích dữ 
liệu kiểu gen STR tại các locus giữa người con bị bệnh 
(II.3) và bố mẹ (I.1 và I.2) để suy luận các alen liên kết với 
biến thể (hình 4). Các sản phẩm PCR của từng locus được 
phân tích bằng điện di mao quản, với các đỉnh tín hiệu 
(peak) thể hiện kích thước mảnh khuếch đại (bp) do 
phần mềm nhận diện sau khi so sánh với thang chuẩn. 
Tại locus D17S802, người con bị bệnh mang hai alen 183 
bp và 187 bp, như vậy các alen liên kết biến thể gen gây 
bệnh là các alen 187 bp được di truyền từ bố và alen 183 
bp di truyền từ mẹ. Quy trình tương tự được áp dụng 
cho các locus khác, xác định được các alen STR liên kết 
với biến thể GAA:c.1933G>C di truyền từ bố và mẹ lần 
lượt là: 139 bp và 137 bp (D17S1806), 249 bp và 249 bp 
(D17S784), 120 bp và 120 bp (D17S78.0), 235 bp và 235 
bp (D17S78.57), 165 bp và 167 bp (D17S928). Từ các 
locus này, hai haplotype liên kết với biến thể gây bệnh 
được xác định, tương ứng di truyền từ bố và mẹ.

Hình 5. Sơ đồ phân tích STR di truyền liên kết gen GAA của gia 
đình. Haplotype được đóng khung đỏ: Haplotype STR liên kết với biến 
thể gen GAA gây bệnh.

D17S802 D17S78.57

D17S784 D17S928

D17S1806 D17S78.0
Hình 4. Kết quả điện di mao quản sản phẩm phản ứng Multiplex-PCR trên các mẫu bố, mẹ và con bị bệnh. Các alen đánh dấu màu xanh: 
Alen liên kết với biến thể gen gây bệnh.

Bố

Mẹ

Con bị bệnh

Bố

Mẹ

Con bị bệnh

Bố

Mẹ

Con bị bệnh

Bố

Mẹ

Con bị bệnh

Bố

Mẹ

Con bị bệnh

Bố

Mẹ

Con bị bệnh
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Đối chiếu haplotype mang biến thể gen gây bệnh đã 
xác định trên hai người con gái (II.1 và II.2), có thể suy 
luận hai đối tượng này là người lành mang biến thể gen 
GAA: c.1933G>C (p.Asp645His) có nguồn gốc di truyền 
từ mẹ (hình 5). 

So sánh các kết quả phân tích di truyền liên kết 
với dữ liệu giải trình tự Sanger xác định biến thể GAA: 
c.1933G>C (p.Asp645His) cho thấy hoàn toàn trùng 
khớp ở các mẫu (hình 6). Như vậy, kỹ thuật Multiplex-
PCR khuếch đại STR liên kết với gen GAA đã được hoàn 
thiện, đảm bảo độ chính xác. 

4. Bàn luận

Kỹ thuật phân tích di truyền liên kết được xây dựng 
dựa trên việc lựa chọn 6 chỉ thị STR nằm gần gen GAA trên 
nhánh dài nhiễm sắc thể số 17. Việc lựa chọn các STR này 
dựa trên hiện tượng các locus gần nhau trên cùng một 
nhiễm sắc thể có xu hướng được di truyền cùng nhau do 
ít khả năng xảy ra trao đổi chéo trong kỳ đầu giảm phân 
I. Khoảng cách giữa các STR và gen GAA trong nghiên cứu 
giới hạn dưới 2,2 Mbp về hai phía nhằm giảm nguy cơ 
tái tổ hợp, đảm bảo mức độ liên kết cao giữa chỉ thị và 
biến thể gen gây bệnh, từ đó nâng cao độ chính xác của 
phương pháp phân tích di truyền liên kết.

Các STR được lựa chọn cần đảm bảo có chỉ số đa hình 
và tần suất dị hợp tử cao, nhằm tăng khả năng phân 
biệt giữa các cá thể và khả năng xác định nguồn gốc di 

truyền. Do chưa có dữ liệu về các chỉ số di truyền của các 
STR trong quần thể người Việt Nam, nhóm nghiên cứu 
đã tham khảo các nghiên cứu khác trên thế giới. Công 
trình của I.L. Marks và cs (2019) [4] khảo sát 15 STR trên 
nhiễm sắc thể 17, trong đó ba chỉ thị D17S802, D17S784 

và D17S928 được tác giả cho rằng có tiềm năng ứng 
dụng trong phân tích liên kết với gen GAA. Ngoài ba chỉ 
thị nêu trên, chỉ thị D17S1806 từng được các nghiên cứu 
sử dụng để hỗ trợ phân tích haplotype các gia đình có 
người mắc bệnh Moyamoya nhằm xác định vùng gen 
liên quan đến bệnh (mapping gene) [5, 6]. Do đó, nghiên 
cứu lựa chọn D17S1806 bởi chỉ thị này có thể có tính đa 
hình cao và hỗ trợ trong xác định haplotype mang alen 
bệnh. Trong nghiên cứu đầu tiên tại Việt Nam về PGD 
bệnh Pompe vào năm 2023, có ba STR đã được sử dụng 
nhưng hiệu quả phân tích còn giới hạn bởi số lượng và 
trạng thái đồng hợp tử ở một locus [7]. Từ đó, nghiên 
cứu hiện tại đã nâng số lượng STR lên 6 chỉ thị, tăng 
khả năng phân biệt cá thể và cải thiện độ chính xác của 
phương pháp. 

Các STR được thiết kế khuếch đại bằng hai phản ứng 
Multiplex-PCR, giúp đơn giản hóa quy trình kỹ thuật, 
giảm thời gian thực hiện và hạn chế nguy cơ sai sót thao 
tác hoặc nhiễm chéo so với phương pháp PCR đơn mồi. 
Ưu điểm này không chỉ góp phần tối ưu hóa nguồn lực 
và chi phí vận hành mà còn làm tăng khả năng ứng dụng 

c.1933G>C c.1933G>C

Mẫu bố (I.1) Mẫu mẹ (I.2) 

c.1933G>C c.1933G>C c.1933G>C

Mẫu con gái (II.1) Mẫu con gái (II.2) Mẫu con trai (II.3)
Hình 6. Kết quả giải trình tự gen Sanger trên các mẫu của gia đình.
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rộng rãi. Kết quả chẩn đoán từ mẫu nghiên cứu phù 
hợp hoàn toàn với kết quả giải trình tự Sanger, khẳng 
định tính chính xác và giá trị thực tiễn của bộ phản ứng 
Multiplex-PCR được xây dựng. Kỹ thuật được hoàn thiện 
trong nghiên cứu này góp phần đặt nền tảng cho việc 
phát triển các công cụ phục vụ PGD bệnh Pompe tại Việt 
Nam. 

Tuy nhiên, do chưa có dữ liệu di truyền quần thể đầy 
đủ về các STR tại Việt Nam nên hiệu quả phân biệt cá 
thể của một số STR được lựa chọn trong quần thể này có 
thể chưa tối ưu. Bên cạnh đó, nghiên cứu chưa khảo sát 
các mẫu từ các nhóm dân tộc khác nhau, vì vậy hiệu quả 
phân tích trong các quần thể khác vẫn cần được kiểm 
chứng. Những hạn chế này sẽ là cơ sở quan trọng cho các 
nghiên cứu tiếp theo nhằm tối ưu hóa và mở rộng ứng 
dụng của phương pháp trong chẩn đoán di truyền liên 
kết bệnh Pompe.

5. Kết luận

Nghiên cứu đã hoàn thiện thành công hai quy trình 
Multiplex-PCR phục vụ phân tích di truyền liên kết gen 
GAA, khuếch đại đồng thời 6 STR với nhiệt độ gắn mồi 
tối ưu lần lượt là 54,5 và 59,5°C, cho kết quả ổn định và 
chính xác. Kỹ thuật có tiềm năng ứng dụng trong chẩn 
đoán di truyền tiền làm tổ bệnh Pompe. 
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Tóm tắt:

Người Cơ Tu là tộc người cư trú lâu đời ở vùng Trường Sơn - Tây Nguyên, thuộc nhóm ngôn ngữ Môn-
Khơme. Kết quả nghiên cứu về tri thức sử dụng cây cỏ của người Cơ Tu tại khu vực Tây Giang (tỉnh Quảng 
Nam cũ nay là thành phố Đà Nẵng) đã ghi nhận 176 loài thực vật bậc cao có mạch được sử dụng với nhiều 
mục đích khác nhau: cây thuốc 112 loài (63,63%); rau, quả ăn được 56 loài (31,81%); cây dùng làm men 
rượu và ngâm rượu 20 loài (chiếm 11,36%); cây đan lát (thủ công mỹ nghệ, gói bánh) 15 loài (chiếm 8,52%); 
cây cho gỗ làm nhà, sàn nhà 11 loài (6,25%); cây độc 3 loài (chiếm 1,7%); cây dùng để nhuộm 2 loài (1,13%); 
vật liệu làm đàn 2 loài (1,13%); cây dùng trong nghi lễ tâm linh và mục đích khác 8 loài (4,54%). Nghiên cứu 
cũng ghi nhận sự đa dạng về bộ phận sử dụng, trong đó lá được sử dụng nhiều nhất (31,81%), tiếp đến là củ 
và rễ (29,54%); ít được sử dụng nhất là nhựa và hạt (3,41%). 

Từ khóa: người Cơ Tu, sử dụng cây cỏ, Tây Giang, tri thức bản địa.
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Abstract:

The Co Tu people are an ethnic group that has long resided in the Truong Son - Tay Nguyen region and belong 
to the Mon-Khmer language group. Research results on plant-use knowledge of the Co Tu people in Tay Giang 
area (formerly Quang Nam province, now Da Nang city) have recorded 176 species of vascular plants used for 
various purposes: 112 medicinal plants (63.63%); 56 edible vegetables and fruits (31.81%); 20 species used 
for fermentation starters and alcohol maceration (11.36%); 15 species used for weaving (handicrafts and 
food wrapping) (8.52%); 11 timber species for house and floor construction (6.25%); 3 poisonous species 
(1.7%); 2 dye plants (1.13%); 2 species used as materials for making musical instruments (1.13%); and 8 
species used for spiritual and other purposes (4.54%). The study also recorded the diversity of plant parts 
used, in which leaves were the most frequently utilised (31.81%), followed by tubers and roots (29.54%), 
while resin and seeds were the least used (3.41%).

Keywords: Co Tu ethnic group, indigenous knowledge, plant utilisation, Tay Giang area.

Classification numbers: 1.6, 3.4, 4.4
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1. Đặt vấn đề

Tri thức bản địa hay tri thức địa phương là nền tảng 
cơ bản cho việc thiết lập các quyết định liên quan đến 
địa phương trên mọi lĩnh vực của cuộc sống đương đại, 
bao gồm quản lý các nguồn tài nguyên thiên nhiên, dinh 
dưỡng, thực phẩm, y tế, giáo dục và trong các hoạt động 
xã hội. Tri thức bản địa còn cung cấp chiến lược nhằm 
giải quyết các vấn đề đặt ra cho cộng đồng dân cư địa 
phương [1].

Nghiên cứu tri thức và kinh nghiệm sử dụng tài 
nguyên sinh vật ở nước ta được triển khai muộn hơn so 
với thế giới và thực sự được quan tâm trong khoảng 30 
năm gần đây. Mặc dù có thời gian chưa dài nhưng các 
nghiên cứu về tri thức bản địa ở Việt Nam đã thu được 
nhiều kết quả khả quan, nhiều nghiên cứu được ứng 
dụng vào thực tế góp phần phát triển kinh tế và giữ gìn 
bản sắc dân tộc.

Người Cơ Tu là tộc người cư trú lâu đời ở vùng 
Trường Sơn - Tây Nguyên, thuộc nhóm ngôn ngữ Môn-
Khơme. Dựa vào những kiến trúc điêu khắc, nền văn hóa 
và nhân học có thể đoán định rằng người Cơ Tu đã được 
hình thành và phát triển với trình độ cao. Hiện nay, người 
Cơ Tu chỉ sinh sống tại Việt Nam và Lào với dân số trên 
100.000 người. Tại Việt Nam, cộng đồng người Cơ Tu 
chiếm trên 74.000 và sinh sống chủ yếu tại hai tỉnh Quảng 
Nam (Nam Giang, Đông Giang và Tây Giang) và Thừa 
Thiên Huế (Nam Đông, A Lưới) hiện nay là thành phố 
Đà Nẵng (xã Nam Giang, xã Đông Giang và xã Tây Giang) 
và thành phố Huế (xã Phú Lộc và xã Phong Điền) [2]. 
Người Cơ Tu sinh sống phụ thuộc nhiều vào tự nhiên, 
sinh kế chủ yếu bằng trồng lúa rẫy với mức độ canh tác 
đơn sơ, chăn nuôi, hái lượm, săn bắn và đánh bắt cá. Đặc 
biệt, nghề đan lát và dệt thổ cẩm của họ khá phát triển và 
tạo ra nhiều sản phẩm độc đáo có thể tạo sinh kế. Trước 
áp lực của hiện đại, công nghiệp hóa, diện tích rừng tự 
nhiên suy giảm nhanh chóng đã đẩy các tri thức của đồng 
bào trong sử dụng cây cỏ phục vụ các nhu cầu cuộc sống 
ngày càng xói mòn và có nguy cơ mất đi vĩnh viễn. Do đó, 
việc điều tra nghiên cứu tri thức bản địa đặc biệt là tri 
thức về việc sử dụng cây cỏ của người Cơ Tu có ý nghĩa 
quan trọng không chỉ trong việc bảo tồn, phát huy các 
giá trị văn hoá truyền thống, góp phần nhận diện bản sắc 
dân tộc, mà còn góp phần bảo tồn đa dạng sinh học, cải 
thiện sinh kế cho người dân.

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Đối tượng 

Các loài thực vật bậc cao có mạch có ích được đồng 
bào Cơ Tu sử dụng (trong chăm sóc sức khỏe, dệt, 
nhuộm vải, đan lát...) trên địa bàn khu vực Tây Giang, 
tỉnh Quảng Nam (cũ) nay là xã Tây Giang, thành phố 
Đà Nẵng (hình 1).

2.2. Phương pháp nghiên cứu	

2.2.1. Phương pháp nghiên cứu thực vật

Điều tra thực địa: Từ tháng 12/2023 tới tháng 
3/2025 tại khu vực nghiên cứu.

Thu mẫu ngoài thực địa: Công tác thu thập mẫu vật 
ngoài thực địa được thực hiện theo đúng quy trình và 
nguyên tắc của nghiên cứu thực vật học truyền thống, 
bảo đảm ghi chép đầy đủ các thông tin cần thiết trên 
nhãn mẫu (etiket) và trong sổ điều tra [3].

Hình 1. Sơ đồ vị trí khu vực nghiên cứu (khu vực Tây Giang, thành 
phố Đà Nẵng).
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Tên khoa học của các loài cây cỏ được xác định theo 
phương pháp hình thái so sánh với sự hỗ trợ từ các 
chuyên gia phân loại học thực vật và được kiểm tra, chỉnh 
lý thống nhất theo “Danh lục các loài thực vật Việt Nam” 
[4] và Dữ liệu Tropicos của Vườn Thực vật Missouri [5]. 
Sau đó, tiến hành lập danh lục các loài thực vật bậc cao có 
mạch được đồng bào Cơ Tu sử dụng. Các mẫu vật được 
lưu trữ tại Bảo tàng Thiên nhiên Việt Nam.

2.2.2. Phương pháp điều tra cộng đồng

Nghiên cứu thực hiện điều tra theo hướng người dân 
địa phương đi thực địa cùng đoàn nghiên cứu để thu 
thập mẫu vật, kết hợp phỏng vấn, thảo luận nhóm cùng 
người dân thôn bản [4-6], trong đó lựa chọn hai nhóm 
đối tượng: 

(i) Các già làng, trưởng bản, người hành nghề thuốc 
và những người chuyên đi rừng thu hái lâm sản.

(ii) Đồng bào sinh sống trong khu vực nghiên cứu.  

Các thông tin, dữ liệu thu thập được xử lý theo 
phương pháp thống kê để tăng độ tin cậy.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Sự đa dạng trong các bậc taxon 

Kết quả điều tra cây cỏ có ích của người Cơ Tu tại 
khu vực Tây Giang đã ghi nhận 176 loài, 141 chi, 67 họ 
thuộc 4 ngành thực vật bậc cao có mạch, gồm: thạch 
tùng (Lycopodiophyta), dương xỉ (Pteridophyta), thông 
(Pinophyta), ngọc lan (Magnoliophyta) (bảng 1).
Bảng 1. Cấu trúc thành phần loài theo bậc ngành.

Ngành Họ Chi Loài

Tên Việt 
Nam Tên khoa học Số

lượng
Tỷ lệ
(%)

Số
lượng

Tỷ lệ
(%)

Số
lượng

Tỷ lệ
(%)

Thạch 
tùng Lycopodiophyta 2 2,98 3 2,12 3 1,70

Dương xỉ Pteridophyta 3 4,47 3 2,12 3 1,70

Thông  Pinophyta  1 1,49 1 0,71 1 0,58

Ngọc lan  Magnoliophyta  61 91,04 134 95,03 169 96,02

Tổng 67 100 141 100 176 100

3.2. Kinh nghiệm, tri thức sử dụng thực vật của 
người Cơ Tu tại khu vực Tây Giang

Kinh nghiệm sử dụng các bộ phận thực vật: Đối với các 
loài cây thuốc, khả năng chữa bệnh phụ thuộc vào hoạt 
tính của  những hoạt chất có trong cây mà sự phân bố 
của chúng khác nhau ở từng bộ phận của cây cũng như 
khác biệt trong cách sử dụng. Với các loài được sử dụng 
làm thực phẩm như rau, gia vị,... thường dùng lá, ngọn, cả 
thân hay quả. Đối với xây dựng, đan lát thủ công mỹ nghệ 
các bộ phận sử dụng chủ yếu là thân, thân gỗ, vỏ cây. Đa 
số các loài chỉ dùng 1 bộ phận; để trị bệnh, bộ phận đó sẽ 
kết hợp với các vị thuốc khác. Có loài dùng được nhiều 
bộ phận với nhiều mục đích khác nhau (đa tác dụng) như 
ăn lá, quả hay lá làm rau ăn, còn củ đem ngâm rượu,... Kết 
quả phân tích sự đa dạng về các bộ phận của cây cỏ được 
người Cơ Tu sử dụng trình bày trong bảng 2.
Bảng 2. Tỷ lệ các bộ phận của cây cỏ được người Cơ Tu sử dụng.

STT Bộ phận sử dụng Số loài Tỷ lệ (%)

1 Lá 56 31,81

2 Củ, rễ (vỏ rễ) 52 29,54

3 Cành, thân (vỏ cây, vỏ/nõn thân) 51 29,0

4 Cả cây 32 18,18

5 Quả 24 13,63

6 Khác (hạt, nhựa, ngọn,...) 6 3,41

Kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ sử dụng lá là cao 
nhất với 56 loài (31,81%). Trong đó, lá có thể được 
giã đắp trực tiếp như: Ráng dừa đông (Blechnopsis 
orientalis) để chữa mụn nhọt, Đồng tiền (Caesalpinia 
hymenocarpa); lá cây Bá bệnh (Eurycoma longifolia) 
nấu nước tắm chữa ghẻ hoặc được băm nhỏ dùng tươi 
hoặc  phơi khô nấu nước uống như Tử châu có cuống 
hoa (Callicarpa pedunculata)... Củ, rễ được dùng thấp 
hơn với 52 loài, chiếm 29,54%, làm gia vị hoặc giã nát 
lấy nước uống chữa đầy hơi hoặc giã nát đắp trị rắn cắn 
như Trọng lâu nhiều lá (Paris polyphylla) hoặc Sả chanh 
(Cymbopogon citratus) dùng xông hơi cho trẻ hay khóc 
đêm, giật mình. Tiếp theo, 51 loài (chiếm 29%) được 
người Cơ Tu sử dụng nhiều cách khác nhau như: Sữa 
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lá hẹp (Alstonia angustifolia) làm gỗ, đàn còn nhựa mủ 
dùng làm thuốc chữa hắc lào; lõi thân Đùng đình 
(Caryota mitis) được dùng để ủ rượu hay vỏ thân Đậu 
ma núi (Pueraria montana) được lấy để đan lưới bắt cá, 
xỏ cườm...

Trong khi đó, 32 loài (chiếm 18,18%) tập trung ở 
nhóm thân thảo là toàn bộ cây được sử dụng như họ Cúc 
(Asteraceae), họ Cà phê (Rubiaceae), cây tươi nấu nước 
hoặc băm nhỏ phơi khô nấu nước dùng để giải nhiệt hoặc 
chữa bệnh đường ruột. Quả để ăn hoặc làm gia vị hoặc 
như quả Trôm thon (Sterculia lanceolata) được nướng 
ăn cho khỏe và trang trí cây nêu vào những dịp lễ hội; 
2 loài quả dùng để chữa bệnh là Dứa bắc bộ (Pandanus 
tonkinensis) chữa bệnh thận và Rì poo (Rhaphidophora 
sp.) quả chữa ghẻ lở chốc đầu. 

Chỉ có 6 loài (chiếm 3,41%) được người Cơ Tu sử 
dụng các bộ phận khác (hạt, nhựa hay ngọn cây...) như 
nhựa Ráy (Alocasia sp.) dùng chấm vào vết ong đốt; 
Nưa (Amorphophallus sp.) làm chất độc săn bắn; hạt 
Thu hải đường (Begonia spp.) chữa sốt rét và bổ sung 
vitamin; dùng ngọn có Móng ngựa nam bộ (Angiopteris 
cochinchinensis), Mào gà trắng (Celosia argentea), Đơn 
buốt (Bidens pilosa) và Rau tàu bay (Crassocephalum 
crepidioides). 

Lá là bộ phận được sử dụng nhiều nhất, cho thấy 
người Cơ Tu có những đóng góp trong việc bảo tồn bền 
vững nguồn tài nguyên thực vật do hình thức khai thác 
này vẫn duy trì và đảm bảo sự sinh trưởng, phát triển 
của cây, trong khi khai thác gốc, rễ hay củ có nguy cơ 
gây suy giảm số lượng cá thể trong quần thể nói riêng, 
đa dạng sinh học nói chung. Do vậy, việc nghiên cứu các 
hoạt tính sinh học trong các bộ phận khác của cây thay 
thế cho rễ, củ như cành, lá sẽ giúp sử dụng và bảo vệ các 
loài cây cỏ có ích một cách bền vững. 

Mục đích sử dụng: Trong số 176 loài cây có ích được 
ghi nhận tại khu vực Tây Giang, nhóm cây thuốc chiếm 
một tỷ lệ cao nhất với 112 loài (63,63%); tiếp đến là 
nhóm cây cỏ được sử dụng làm thức ăn (rau, quả, uống) 
với 56 loài (31,81%); nhóm cây làm men rượu, ngâm 
rượu với 20 loài (11,36%) và lấy sợi làm hàng thủ công 
mỹ nghệ với 15 loài (8,52%) (bảng 3). 

Bảng 3. Đa dạng về mục đích sử dụng thực vật theo kinh nghiệm 
của người Cơ Tu tại Tây Giang.

STT Mục đích sử dụng Số loài Tỷ lệ (%)

1 Thuốc 112 63,63

2 Rau, quả, uống (ăn uống được) 56 31,81

3 Cây men rượu, ngâm rượu 20 11,36

4 Đan lát (thủ công mỹ nghệ, gói bánh) 15 8,52

5 Cây cho gỗ làm nhà, sàn nhà 11 6,25

6 Cây độc 3 1,7

7 Cây dùng để nhuộm 2 1,13

8 Vật liệu làm đàn 2 1,13

9 Tâm linh và mục đích khác 8 4,54

*Một loài có thể có nhiều mục đích sử dụng.

* Nhóm cây dùng làm rau ăn và quả ăn

Kinh nghiệm sử dụng rau quả rừng của người Cơ Tu 
khá phong phú với 56 loài được dùng làm rau ăn và gia 
vị. Đặc biệt, một số loài rau rừng chỉ có người Cơ Tu biết 
sử dụng làm rau xanh trong bữa ăn hằng ngày như: Chân 
chim (Schefflera heptaphylla), Cỏ cứt lợn (Ageratum 
conyzoides), Thiên niên kiện (Homalomena occulta), Rau 
dừa nước (Ludwigia adscendens), Vông nem (Erythrina 
variegata)... Trong số 16 loài cây cho quả ăn thì 10 loài có 
thể vừa sử dụng làm thuốc vừa dùng để ăn như: Ươi bay 
(Scaphium macropodum), Dâu tằm (Morus alba L.), Mâm 
xôi (Rubus alceaefolius), Chuối rừng (Musa acuminata), 
Lạc tiên (Passiflora foetida L.)...

* Nhóm cây dùng để đan lát, làm nhạc cụ, tạc tượng

Kết quả nghiên cứu đã ghi nhận 15 loài thực vật được 
sử dụng để đan lát, làm đồ thủ công mỹ nghệ, các vật 
dụng trong  gia đình hoặc thương mại hoá. Trong đó, 
song mây (chi Calamus thuộc họ Arecaceae) có số loài 
phong phú, đa dạng và mỗi loài được sử dụng cho các 
mục đích khác nhau, ví dụ lá mây rút dùng để lợp nhà 
Gươl có thể tồn tại được 20-25 năm; thân mây rút dùng 
để đan gùi và vật dùng trong gia đình bền và đẹp; thân 
cây mây nước, mây tắt dẻo, bền nên được dùng làm hàng 
thủ công mỹ nghệ... Đáng lưu ý, trong số 15 loài cho lấy 
sợi để đan lát có một số loài còn được dùng làm thuốc 
như: Gai (Boehmeria nivea (L.)), Mây nước (Flagellaria 
indica L.), Mây guột (Dicranopteris linearis) Underw.), 
Mây hèo (Daemonorops mollispinus), v.v... 
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Kỹ thuật đan lát của người Cơ Tu rất tinh xảo, đặc biệt 
là các dụng cụ cho nông nghiệp như gùi đeo, sàng... Để 
tạo ra 1 sản phẩm, họ dùng từ 5 đến 6 loài thực vật khác 
nhau để cấu thành các bộ phận, gùi của nam và nữ được 
làm riêng biệt. Gùi của nam thường có 3 ngăn, gùi của nữ 
có 1 ngăn mô tả hình dáng uyển chuyển của người phụ 
nữ, được cách điệu và tạo hình khá chi tiết.

3.3. So sánh tri thức sử dụng cây thuốc với các dân 
tộc khác

Nghiên cứu của H.H. Anh và cs (2015) [6] cung cấp 
một số thông tin chủ yếu về cây thuốc của người Cơ Tu 
được khái quát hóa theo số liệu thống kê về cách dùng, 
bộ phận dùng, các nhóm bệnh được sử dụng. Tính đa 
dạng cây thuốc người Cơ Tu được giải thích bởi khu 
vực sinh sống là các khu vực vùng sâu, vùng xa, ở rừng 
núi giáp biên giới Việt - Lào. Người dân Cơ Tu có tập 
quán sống dựa vào rừng. Theo các yếu tố tâm linh và tín 
ngưỡng truyền thống, người Cơ Tu có ý thức bảo vệ rừng 
và hệ sinh thái trong khu vực sinh sống. So với các dân 
tộc thiểu số khác, số cây thuốc được tìm thấy trong danh 
mục còn khá khiêm tốn và nằm ở nhóm trung bình so với 
các dân tộc khác. Hình 2 ghi nhận số loài cây thuốc của 
người Cơ Tu là 171 loài [6].

Nghiên cứu của D.N. Huyen và cs (2022) [7] về người 
Cơ Tu tại hai xã Axan và Tr’Hy, huyện Tây Giang, tỉnh 
Quảng Nam (nay là xã Tây Giang, thành phố Đà Nẵng) 
có kinh nghiệm sử dụng cây thuốc phong phú do tập 

quán sinh sống dựa vào tài nguyên rừng, xác định 
59 loài, 54 chi, 41 họ thuộc 3 ngành thực vật có mạch 
Polypodiophyta, Pinophyta và Magnoliophyta được 
người dân tộc Cơ Tu sử dụng làm thuốc chữa bệnh. Rễ 
và củ là bộ phận được sử dụng phổ biến nhất của đồng 
bào dân tộc thiểu số Cơ Tu. 

Hai nghiên cứu tại tỉnh Thừa Thiên Huế (nay là thành 
phố Huế vào năm 2007, 2013 tại 2 huyện khác nhau với 
số lượng loài thu được khá chênh lệch (huyện Nam Đông 
thu được 150 loài cây thuốc thuộc 67 họ, huyện Phú Lộc 
thu được 249 loài thuộc 82 họ) nhưng kết quả thu được 
lại tương đồng sâu sắc về kiến thức bản địa của người 
Cơ Tu [8, 9]. Cụ thể, cả 2 nghiên cứu đều ghi nhận dạng 
sống phổ biến của cây thuốc thuộc thân thảo, bộ phận 
sử dụng phổ biến là cành, lá; cách dùng chủ yếu là sắc 
hoặc dùng tươi; đa phần cây thuốc được sử dụng chữa 
các bệnh về tiêu hóa, ngoài da, hệ vận động. Cây thuốc 
ở 2 khu vực nghiên cứu đều thuộc 4 họ chủ yếu là: họ 
Cà phê, họ Thầu dầu, họ Cúc, họ Đậu. Nghiên cứu về tri 
thức sử dụng cây thuốc tại miền Trung của H.H. Anh và 
cs (2015) [6] cũng có kết quả tương tự.

Hai nghiên cứu tại Quảng Nam (nay là thành phố Đà 
Nẵng) [7, 10] ghi nhận số loài cây thuốc ít hơn so với 
tỉnh Thừa Thiên Huế (nay là thành phố Huế) (nghiên 
cứu tại xã Bhalee ghi nhận 83 loài, 81 chi; nghiên cứu tại 
xã Axan, Tr’Hy ghi nhận 59 loài, 51 họ). Bộ phận sử dụng 
chủ yếu là rễ, củ. Nhóm bệnh phổ biến tại Quảng Nam 
(nay là thành phố Đà Nẵng) đa dạng hơn so với Thừa 

Hình 2. Số loài cây thuốc của người Cơ Tu so sánh với một số dân tộc thiểu số khác [6].
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Thiên Huế (nay là thành phố Huế), bao gồm những nhóm 
bệnh mới như ung thư, bệnh phụ nữ, hệ tuần hoàn, v.v... 
Về bảo tồn, có nhiều loài thuốc thuộc Sách Đỏ và có nguy 
cơ tuyệt chủng như cốt toái bổ, đẳng sâm...

4. Kết luận

Nghiên cứu ghi nhận kết quả cập nhật về tri thức bản 
địa sử dụng cây cỏ của đồng bào Cơ Tu tại khu vực Tây 
Giang với 176 loài thực vật, sử dụng phục vụ các mục 
đích khác nhau: Thuốc 112 loài (63,63%); Rau, quả, ăn 
uống được 56 loài (31,81%); Cây men rượu, ngâm rượu 
20 loài (11,36%); Cây đan lát (thủ công mỹ nghệ, gói 
bánh) 15 loài (8,52%); Cây cho gỗ làm nhà, sàn nhà 11 
loài (6,25%); Cây độc 3 loài (1,7%); Cây dùng để nhuộm 
2 loài (1,13%); Vật liệu làm đàn 2 loài (1,13%); Tâm linh 
và mục đích khác 8 loài (4,54%). 

Nghiên cứu cũng ghi nhận sự đa dạng về bộ phận sử 
dụng, trong đó được sử dụng nhiều nhất là: lá (31,81%), 
củ rễ (29,54%); cành, thân (29%); cả cây (18,18%); quả 
(13,63%); thấp nhất là nhựa và hạt... (3,41%). 

Nhận thấy, các nghiên cứu gần đây dần quan tâm đến 
vấn đề bảo tồn cây thuốc, gìn giữ nét độc đáo trong tri 
thức bản địa của người Cơ Tu, đây là nét độc đáo và giá 
trị riêng có của cộng đồng, cần được bảo tồn và phát 
triển dưới áp lực của biến đổi khí hậu và hiện đại hóa. Vì 
vậy, cần phải tiến hành nhiều công việc khẩn trương xây 
dựng các vườn dược liệu, nhân giống loài bằng phương 
pháp kỹ thuật (giâm cành, in vitro...), nghiên cứu các hợp 
chất có hoạt tính tương tự ở các bộ phận khác của cây.

LỜI CẢM ƠN

Nghiên cứu này được tài trợ bởi Quỹ Đổi mới sáng tạo 
Vingroup (VINIF) với mã số tài trợ: VINIF09.2023.DA07. 
Trân trọng cám ơn đồng bào và người dân tại huyện Tây 
Giang, Quảng Nam (trước sáp nhập) đã tham gia cung 
cấp thông tin và hỗ trợ dự án trong thời gian điều tra tại 
địa phương.
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Ảnh hưởng của phương thức nuôi đến một số chỉ tiêu 
tinh dịch của gà trống Nòi lai

Phan Nhân*, Nguyễn Minh Trí
Khoa Sinh học Ứng dụng, Trường Đại học Tây Đô, 68 đường Trần Chiên, phường Cái Răng, TP. Cần Thơ, Việt Nam

Ngày nhận bài 20/3/2025; ngày chuyển phản biện 24/3/2025; ngày nhận phản biện 14/4/2025; ngày chấp nhận đăng 28/5/2025

Tóm tắt:

Nghiên cứu được tiến hành nhằm đánh giá số lượng và chất lượng tinh trùng của gà Nòi lai ở hai phương thức nuôi 
nền và nuôi lồng tại trại chăn nuôi thuộc xã Cái Nhum, tỉnh Vĩnh Long từ tháng 8 đến tháng 10 năm 2024. Tổng số 
30 mẫu được chia ngẫu nhiên theo 2 phương thức nuôi: nền hoặc lồng (15 gà trống/phương thức nuôi). Mẫu tinh 
dịch được thu thập bằng phương pháp mát xa bụng và đánh giá các chỉ tiêu chất lượng tinh dịch tại Phòng thực 
hành chẩn đoán thú y, Trường Đại học Tây Đô. Kết quả cho thấy, gà nuôi nền có thể tích tinh dịch (0,46±0,07 ml) và 
nồng độ tinh trùng (3,28x109/ml) cao hơn (P<0,05) so với gà nuôi lồng (0,40 ml và 2,96x109/ml). Tuy nhiên, giá 
trị pH tinh dịch ở nhóm nuôi nền (7,19) thấp hơn (P<0,05) so với nuôi lồng (7,32). Tỷ lệ tinh trùng kỳ hình của gà 
nuôi nền (3,85) cao hơn (P<0,05) so với nuôi lồng (3,13%). Khối lượng cơ thể có mối tương quan âm (-0,12) có ý 
nghĩa thống kê với tỷ lệ sống của tinh trùng (P<0,01), tỷ lệ sống của tinh trùng có mối tương quan dương (0,569) 
với hoạt lực tinh trùng (P<0,001) và tương quan âm (-0,528) với tỷ lệ tinh trùng kỳ hình (P<0,001). Ngoài ra, nồng 
độ tinh trùng có mối tương quan âm (-0,125) với giá trị pH tinh dịch (P<0,01). Kết quả nghiên cứu khẳng định 
rằng, sử dụng phương thức nuôi nền để cải thiện thể tích tinh dịch và nồng độ tinh của gà Nòi lai.  

Từ khóa: gà Nòi lai, phương thức nuôi, tinh dịch gà.
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Abstract:

The study was conducted to evaluate the number and quality of sperm of crossbred Noi chickens under two 
rearing systems: floor-rearing and cage-rearing at a livestock farm located in Cai Nhum commune, Vinh Long 
province, from August to October 2024. A total of 30 samples were randomly assigned to the 2 rearing systems: 
floor or cage (15 roosters per system). Semen samples were collected using the abdominal massage method 
and evaluated for semen quality indicators at the veterinary diagnostic laboratory of Tay Do University. The 
results showed that floor-reared chickens had higher semen volume (0.46±0.07 ml) and sperm concentration 
(3.28x109/ml) (P<0.05) compared to cage-reared chickens (0.40 ml and 2.96x109/ml). However, the semen pH 
value in the floor-reared group (7.19) was lower in the cage-reared group (7.32). The percentage of abnormal 
sperm was higher in floor-reared roosters (3.85%) than in cage-reared roosters (3.13%). Body weight was 
negatively correlated (-0.12) and statistically significant with sperm viability (P<0.01); sperm viability was 
positively correlated (0.569) with sperm motility (P<0.001) and negatively correlated (-0.528) with the percentage 
of abnormal sperm (P<0.001). In addition, sperm concentration was negatively correlated (-0.125) with semen 
pH value (P<0.01). The results confirm that using the floor-rearing method improves semen volume and sperm 
concentration in crossbred Noi chickens.

Keywords: chicken semen, crossbred Noi chicken, rearing methods.

Classification numbers: 1.6, 4.2, 4.7
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1. Đặt vấn đề

Nhờ hàm lượng protein cao và hàm lượng chất béo 
thấp, thịt gà thường được người tiêu dùng ưu tiên lựa 
chọn [1, 2], đặc biệt là thịt từ các giống gà bản địa. Nhờ 
sở hữu nhiều ưu điểm như khả năng kháng bệnh tốt, tốc 
độ sinh trưởng nhanh, da vàng, thịt săn chắc và hương 
vị thơm ngon phù hợp với thị hiếu người tiêu dùng, gà 
Nòi đang được người chăn nuôi lựa chọn nuôi phổ biến 
[3, 4]. Tuy nhiên, năng suất sinh sản của giống gà này 
còn kém, và đây cũng là nhược điểm chung của các giống 
gà thả vườn hiện nay. Nhìn chung, năng suất của gà Nòi 
hiện nay nuôi theo phương thức gà thả vườn ở các nông 
hộ còn thấp, khả năng ấp nở tự nhiên chỉ đạt 60-70%, 
đây là vấn đề đòi hỏi các nhà chuyên môn cần nghiên cứu 
để tìm ra quy trình nhân giống thích hợp cho giống gà 
Nòi nhằm mang lại năng suất và hiệu quả cho nhà chăn 
nuôi. 

Việc đánh giá chất lượng tinh dịch ở gia cầm là một 
trong những chỉ tiêu quan trọng liên quan đến khả năng 
sinh sản, thụ thai và nở của trứng [5]. Phương pháp thu 
thập tinh dịch ảnh hưởng đáng kể đến chất lượng và 
số lượng tinh trùng gà. Trong đó, có một phương pháp 
phổ biến là sử dụng một con gà mái để kích thích gà 
trống xuất tinh. Phương pháp này đã được chứng minh 
là mang lại tinh trùng chất lượng cao với khả năng vận 
động và khả năng tồn tại tốt [6]. Có nhiều nguyên nhân 
ảnh hưởng đến sinh sản cũng như chất lượng tinh trùng 
đối với gà trống như: chế độ dinh dưỡng, quy trình chăm 
sóc, phương thức chăn nuôi, điều kiện môi trường,… 
Tinh trùng là yếu tố quyết định trực tiếp đến hiệu quả 
thụ tinh và chất lượng con giống. Do đó, tinh dịch tốt là 
một yếu tố quan trọng để cải thiện nhanh khả năng sinh 
sản bằng cách cho phép sử dụng tối đa những con gà 
trống được cải thiện về mặt di truyền [7].

Chính vì vậy, nghiên cứu này được thực hiện nhằm 
bước đầu đánh giá một số chỉ tiêu về đặc điểm hình thái 
và chất lượng tinh trùng ở gà Nòi lai cũng như ảnh hưởng 
của phương thức nuôi đến chất lượng tinh trùng làm cơ 
sở cho quá trình thụ tinh nhân tạo trên giống gà này.

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu

2.1. Thời gian và địa điểm nghiên cứu

Thí nghiệm được tiến hành từ tháng 8 đến tháng 
10/2024 tại Trại gà chăn nuôi thuộc xã Cái Nhum, tỉnh 
Vĩnh Long. Mẫu tinh dịch sau khi lấy được đánh giá chất 
lượng tinh dịch gà được tiến hành tại Phòng thực hành 
Chẩn đoán thú y, Trường Đại học Tây Đô.

2.2. Đối tượng 

Tổng số 30 gà trống Nòi lai ở giai đoạn 6-8 tháng tuổi 
có kiểu hình tốt (to, khỏe, có khả năng làm giống tốt). Các 
cá thể gà được tập luyện khai thác tinh 1 tháng trước khi 
đưa vào khai thác tinh 2 lần/tuần vào 06:30 sáng thứ 2 
và thứ 5.  

2.3. Bố trí thí nghiệm

Tổng số 30 gà trống Nòi lai ở giai đoạn 6-8 tháng 
tuổi được nuôi nhốt riêng biệt từng cá thể. 15 gà được 
nuôi nhốt chuồng lồng với kích thước lồng (DxRxC) 
là 60x60x60 cm, 15 gà được nuôi nhốt với kích thước 
chuồng (DxRxC) là 180x150x180 cm có nền cát dày 10-
15 cm.  

2.4. Thức ăn trong thí nghiệm 

Ở 2 phương thức nuôi, gà Nòi lai đều được cho ăn 
thức ăn công nghiệp hỗn hợp, dạng viên có giá trị dinh 
dưỡng: tỷ lệ protein thô là 18% và năng lượng trao đổi là 
3150 kcal/kg được phối trộn từ các nguyên liệu tấm, cám 
mì, dầu đậu nành, bắp, bột cá,… với canxi và phospho lần 
lượt là 0,4-1,0% và 0,6-0,8%.

2.5. Phương pháp thí nghiệm

2.5.1. Phương pháp thu thập tinh dịch

Các mẫu tinh ở gà trống Nòi lai được lấy vào 7-8 giờ sáng 
hàng ngày. Các gà trống được vệ sinh sạch sẽ ở vùng hậu 
môn bằng nước muối NaCl 0,9% trước khi khai thác tinh.

Gà trống Nòi lai thí nghiệm được lấy tinh theo phương 
pháp mát xa bụng [5]. Mẫu tinh dịch sau khi lấy nếu 
không bị hư (dính phân, dính tạp chất…) được cân, chia 
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đều vào 2 ống eppendorf (2 ml) và bổ sung dung dịch 
pha tinh thuộc môi trường Ringer đến dung tích 1,5 ml. 
Mẫu tinh dịch được bảo quản ở 4oC trong quá trình vận 
chuyển tới phòng thí nghiệm để tiến hành đánh giá các 
chỉ tiêu về số và chất lượng tinh dịch.

2.5.2. Các chỉ tiêu theo dõi

Khối lượng gà (kg): Được xác định bằng cân điện tử 
VMS-HAW cấp chính xác III, độ phân giải nội (1/30.000) 
trước khi khai thác tinh dịch.

Thể tích tinh dịch (ml): Tinh dịch của gà trống Nòi lai 
được đánh dấu mức thể tích trực tiếp trên ống eppendorf. 
Việc đo thể tích được thực hiện bằng cách so sánh với 
các ống eppendorf chuẩn đã được chuẩn bị sẵn, mỗi ống 
chứa dung dịch pha với mực xanh, có các mức thể tích 
0,1-0,8 ml, với khoảng cách chia đều 0,05 ml. Mức tinh 
dịch trong ống được đối chiếu với thang đo để xác định 
thể tích chính xác.

Khối lượng tinh dịch (gam): Tiến hành cân hai ống 
eppendorf rỗng (không chứa tinh dịch) được cân để 
làm mẫu đối chiếu. Sau khi thu tinh dịch, mẫu được chia 
đều vào hai ống sao cho khối lượng và thể tích của mỗi 
ống là tương đương nhau. Tiếp theo, tiến hành cân từng 
ống chứa tinh dịch và tính khối lượng thực của tinh dịch 
bằng cách lấy khối lượng ống có tinh trùng trừ đi khối 
lượng ống rỗng tương ứng. 

Giá trị pH: Được đo bằng máy pH/Ion meter của hãng 
WINLAB (Nhật Bản), mỗi mẫu được đo 3 lần và lấy giá trị 
trung bình của 3 lần đo.

Nồng độ tinh trùng (x109/ml): Được xác định bằng 
máy đo nồng độ tinh trùng SDM1 (Đức), mỗi mẫu được 
đo lặp lại 3 lần.

Hoạt lực tinh trùng (%): Được xác định bằng hệ thống 
phân tích tinh dịch tự động Computer-Assisted Sperm 
Analysis (CASA, Hamilton Thorne, Hoa Kỳ). Các chỉ 
tiêu hoạt lực tinh trùng bao gồm: hoạt lực (A), vận tốc 
đường thẳng (straight line velocity, VSL); vận tốc đường 

cong (curvilinear velocity, VCL); độ thẳng (straightness, 
STR); biên độ dịch chuyển của đầu tinh trùng (amplitude 
lateral head displacement, ALH); tần số di chuyển chéo 
(beat cross frequency, BCF).

Tỷ lệ sống (%): Sử dụng phương pháp làm tiêu bản 
với thuốc nhuộm Eosin-Nigrosin với thành phần 1,67 g 
eosin, 10 g nigrosin và 100 ml nước cất, sau đó đếm số 
lượng tinh trùng trên tiêu bản dưới kính hiển vi vật kính 
40x. Tinh trùng sống sẽ bắt màu hồng nhạt tới trắng, tinh 
trùng chết sẽ bắt màu hồng đậm tới hồng tím.

Tỷ lệ tinh trùng kỳ hình (%): Được tiến hành theo 
phương pháp của A.M.M. Tarif và cs (2013) [8]. Sau khi 
cố định, mẫu được quan sát dưới kính hiển vi với độ 
phóng đại 1.000x. Tính tỷ lệ phần trăm của tinh trùng kỳ 
hình trong tối thiểu 200 tinh trùng ở mẫu vật cố định ở 
các thời điểm 2, 3 và 5 giờ sau khi thu tinh dịch.

2.6. Xử lý số liệu

Số liệu được ghi nhận và xử lý sơ bộ bằng phần mềm 
Microsoft Excel, sau đó được xử lý thống kê bằng phần 
mềm Minitab version 18.1 với mô hình GLM ANOVA và 
tiến hành với khoảng tin cậy 95%. Hệ số tương quan 
Pearson được sử dụng để phân tích các chỉ tiêu về chất 
lượng tinh trùng.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Một số đặc điểm tinh trùng gà trống Nòi lai 

Thể tích tinh dịch (V, ml), gà nuôi nền có giá trị trung 
bình là 0,46 ml, cao hơn so với gà nuôi lồng với 0,40 ml. 
Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê (P<0,05) và điều 
này cho thấy, phương thức nuôi nền có ảnh hưởng đến 
chỉ tiêu về thể tích tinh dịch của gà Nòi lai. Điều này có 
thể được lý giải là do gà nuôi nền sống trong môi trường 
có không gian vận động tự do hơn, ít căng thẳng hơn, 
nên giúp cải thiện sự trao đổi chất và phát triển sinh lý 
tốt hơn. Ngược lại, gà nuôi trong lồng bị hạn chế không 
gian di chuyển và có thể gặp phải stress, nên đã làm ảnh 
hưởng đến khả năng sản sinh tinh dịch.
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Kết quả về thể tích tinh dịch ở gà Nòi lai trong nghiên 
cứu này tương đương với thể tích tinh dịch của gà H’Mông 
khi khai thác vào buổi sáng với tần suất 1 ngày (0,42 ml), 
3 ngày (0,49 ml), 7 ngày (0,42 ml) [9]. Đồng thời, kết quả 
về thể tích tinh gà Nòi lai trong nghiên cứu cao hơn gà 
Lương Phượng 0,34 ml [7], gà trống Ả Rập (0,26 ml) [10]. 
Kết quả của nghiên cứu này về thể tích tinh dịch gà Nòi lai 
cao hơn kết quả công bố của M.S. Islam và cs (2024) [11] 
khi nghiên cứu trên gà bản địa (0,318±0,010 ml) ở mùa 
hè và mùa xuân (0,218±0,008 ml).

Gà Nòi lai nuôi lồng có pH tinh dịch trung bình là 7,32, 
cao hơn so với gà nuôi nền (7,19). Sự chênh lệch này có 
thể phản ánh một số yếu tố khác nhau trong môi trường 
nuôi, như chế độ dinh dưỡng và mức độ căng thẳng của 
gà. Mặc dù pH tinh dịch không ảnh hưởng quá nhiều đến 
khả năng di chuyển của tinh trùng, nhưng việc duy trì pH 
ở mức phù hợp là điều kiện quan trọng giúp tinh trùng 
tồn tại và phát triển khỏe mạnh.

Sự khác biệt giữa 2 phương thức nuôi có thể chỉ ra 
rằng, gà nuôi nền có điều kiện sinh lý tốt hơn, từ đó ảnh 
hưởng đến pH tinh dịch. Kết quả ghi nhận về pH của tinh 
dịch gà trống Nòi lai cho thấy, tinh trùng gà ở cả 2 phương 
thức nuôi đều có chỉ số pH tương đương với gà Đông Tảo 
pH=7,3 [12], gà Hồ pH=7,3 [13], gà Hubbard pH=7,4 [14] 
và một số giống gà bản địa Nigieria pH=7,54 [5].

Kết quả bảng 1 cho thấy, hoạt lực tinh trùng ở gà 
trống nuôi nền cao hơn đáng kể so với nhóm nuôi lồng 
(87,26% so với 86,71%). Điều này cho thấy, tinh trùng có 
khả năng vận động tốt hơn khi nuôi trên nền. Tuy nhiên, 
các thông số vận động khác như vận tốc thẳng (VSL), vận 
tốc đường cong (VCL) và biên độ dịch chuyển của đầu 
tinh trùng (ALH) của tinh trùng lại cao hơn đáng kể ở gà 
trống Nòi lai nuôi lồng. 

Cụ thể, giá trị VSL ở gà nuôi lồng đạt 12,64 µm/s, cao 
hơn đáng kể so với 10,14 µm/s ở nhóm nuôi nền. Điều 
này có thể liên quan đến việc gà nuôi lồng có điều kiện 
vận động hạn chế, giúp duy trì năng lượng tinh trùng và 
tăng cường vận tốc di chuyển khi xuất tinh. Ngược lại, 
trong môi trường nuôi nền, sự vận động tự do của gà có 
thể làm giảm mức dự trữ năng lượng của tinh trùng, ảnh 
hưởng đến khả năng di chuyển của chúng. Mặt khác, chỉ 
số tần số di chuyển chéo (BCF) và sự thẳng hàng trong 
di chuyển (STR) cũng có sự khác biệt đáng kể giữa hai 
nhóm, với giá trị cao hơn ở nhóm nuôi lồng. Điều này có 
thể phản ánh sự khác biệt trong chất lượng tinh trùng 
giữa hai phương thức nuôi, trong đó tinh trùng của gà 
nuôi lồng có xu hướng di chuyển theo quỹ đạo thẳng hơn 
và có tốc độ đánh roi cao hơn. 

Bảng 1. Ảnh hưởng của phương thức nuôi đến số và chất lượng tinh dịch của gà Nòi lai.

Chỉ tiêu
Phương thức nuôi (Mean±SD)

Nuôi lồng (n=76) Nuôi nền (n=78) 

Thể tích (V, ml) 0,40b±0,06 0,46a±0,07

pH 7,32a±0,10 7,19b±0,16

Hoạt lực tinh trùng (A, %) 86,71b±3,62 87,26a±3,43

Nồng độ tinh trùng (C, x109/ml) 2,96b±0,27 3,28a±0,33

VSL (µm/s) 12,64a±1,52 10,14b±1,07

VCL (µm/s) 81,26a±22,16 73,15b±29,11

STR (%) 0,41b±0,62 0,49a±0,12

ALH (µm) 19,56a±5,07 18,23b±5,11

BCF (Hz) 0,86a±0,16 0,77b±0,63

Tỷ lệ tinh trùng kỳ hình (K, %) 3,13a±0,54 3,85b±0,16

Trong cùng một hàng các giá trị trung bình mang các chữ cái khác nhau, sự sai khác có ý nghĩa thống kê (P<0,05); đối với các chỉ tiêu: vận tốc 
đường thẳng (straight line velocity, VSL); vận tốc đường cong (curvilinear velocity, VCL); độ thẳng (straightness, STR); biên độ dịch chuyển của 
đầu tinh trùng (amplitude lateral head displacement, ALH): tần số di chuyển chéo (beat cross frequency, BCF). n là số mẫu tinh dịch thực tế thu 
được theo từng phương pháp nuôi.
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Kết quả hoạt lực tinh trùng gà Nòi lai trong 2 phương 
thức nuôi trong nghiên cứu này cao hơn so với kết quả 
nghiên cứu của D.T. Hue và cs (2017) [15] ở gà Đông Tảo. 
Ở các mốc thời điểm sau 2, 3 và 5 giờ, hoạt lực tinh trùng 
trong dung dịch bảo quản của gà trống Đông Tảo lần 
lượt là 0,662, 0,576 và 0,375. Một nghiên cứu khác của 
L.T. Phuong và cs (2021) [16] trên tinh dịch của 2 dòng 
gà trống sau thời gian bảo quản 5 giờ, hoạt lực tinh trùng 
lần lượt là 0,7647 và 0,7343. Đối với gà Ri, so sánh với 
kết quả tinh nguyên được đánh giá ngay sau khi lấy cao 
hơn kết quả khảo sát trên gà Ri là 0,5791 [17]. Kết quả 
họat lực tinh trùng trong thí nghiệm này tương đồng với 
báo cáo của S.O. Peters và cs (2008) [5] khi khảo sát trên 
một số giống gà ở Nigeria có sự biến động trong khoảng 
0,6255-0,8735. Sự chênh lệch trong các nghiên cứu có 
thể được giải thích bởi yếu tố giống, cá thể, độ tuổi, mùa 
vụ và dung dịch bảo quản là khác nhau. Hoạt lực tinh 
trùng là một yếu tố quan trọng trong việc đánh giá khả 
năng thụ tinh của tinh trùng, và kết quả cho thấy gà nuôi 
nền có chất lượng tinh trùng cao hơn, giúp nâng cao hiệu 
quả sinh sản.

Nồng độ tinh trùng ở gà Nòi lai nuôi nền cao hơn so với 
gà Nòi lai nuôi lồng (3,28x109/ml so với 2,96x109/ml). 
Điều này không chỉ phản ánh sự khác biệt về chất lượng 
tinh dịch mà còn chỉ ra rằng gà nuôi nền có thể sản xuất 
tinh trùng với số lượng lớn hơn, điều này có thể mang 
lại lợi thế trong các chương trình nhân giống. Sự khác 
biệt này có thể là kết quả của chế độ dinh dưỡng tốt hơn 
và điều kiện sống tự nhiên, giúp tăng cường khả năng 

sản sinh tinh trùng của gà. Đồng thời, kết quả thí nghiệm 
thấp hơn rất nhiều lần khi so sánh với một số giống gà 
khác, chẳng hạn như gà bản địa tại Nigeria có nồng độ 
tinh trùng là 3,11-4,21x109/ml [5], gà Đông Tảo 8-10 
tháng tuổi (3,26x109/ml) [11], gà Ri 10-14 tháng tuổi 
(2,09x109/ml) [15], gà Sasso từ 7,5-9,6x109/ml [8].

Gà nuôi nền có tỷ lệ tinh trùng kỳ hình (3,85%) cao 
hơn (P<0,05) so với gà nuôi lồng (3,13%). Đồng thời, kết 
quả bảng 1 cũng cho thấy, tỷ lệ tinh trùng kỳ hình ở gà Nòi 
lai trong nghiên cứu này thấp hơn so với tỷ lệ tinh trùng 
kỳ hình của gà Đông Tảo là 12,29% [12]. B.H. Doanh và 
cs (2023) [18] khi khảo sát kỳ hình tinh trùng gà Hắc 
Phong ở thời điểm 8 và 24 giờ (5oC) trong 2 loại dung 
dịch bảo quản có kết quả tương ứng là 23,87; 25,87% 
và 24,63; 25,33%. N.T. Trung và cs (2016) [19] cho biết, 
tỷ lệ tinh trùng kỳ hình ở gà Liên Minh là 18,60% (mùa 
nóng) và 23,60% (mùa lạnh). Ngoài ra, các nghiên cứu 
trên giống gà ngoại như 4 dòng gà tại Bangladesh có tỷ lệ 
tinh trùng kỳ hình từ 9,9 đến 12,8% [8].

Từ kết quả bảng 1, có thể kết luận được rằng, phương 
thức nuôi nền có ảnh hưởng tích cực hơn đến chất lượng 
tinh dịch của gà Nòi lai so với nuôi lồng. Các chỉ tiêu như 
thể tích tinh dịch, pH, hoạt lực tinh trùng, nồng độ tinh 
trùng và tỷ lệ tinh trùng kỳ hình đều có sự chênh lệch rõ 
rệt, với phương thức nuôi nền mang lại những kết quả 
tốt hơn. Điều này cho thấy, môi trường sống tự nhiên, 
ít căng thẳng và có không gian vận động tự do giúp cải 
thiện chất lượng tinh dịch gà, mở ra những hướng đi mới 
trong việc áp dụng các phương thức nuôi phù hợp để 

Bảng 2. Tương quan Pearson về khối lượng và các chỉ tiêu đánh giá tinh trùng gà trống Nòi lai.

KL (kg) pH Hoạt lực (%) TLS (%) TLKH (%) Nồng độ (x109/ml)

KL (kg) 1

pH 0,027 1

Hoạt lực (%) -0,047 0,022 1

TLS (%) -0,120** 0,072 0,569*** 1

TLKH (%) 0,040 -0,065 -0,293*** -0,528*** 1

Nồng độ (x109/ml) 0,031 -0,125** -0,005 -0,022 -0,003 1

Mức độ có ý nghĩa thống kê: *: P<0,05; **: P<0,01; ***: P<0,001. Nửa đường chéo dưới thể hiện chỉ số tương quan của chỉ tiêu so sánh. Đối với 
các chỉ tiêu: khối lượng (KL), tỷ lệ sống (TLS), tỷ lệ kỳ hình (TLKH).
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nâng cao hiệu quả sinh sản của gà Nòi lai. Tuy nhiên, cần 

phải thực hiện thêm các nghiên cứu để làm rõ những yếu 

tố tác động cụ thể và xác định các biện pháp cải thiện môi 

trường nuôi một cách tối ưu. 

3.2. Tương quan Pearson về khối lượng và các chỉ 

tiêu đánh giá tinh trùng gà trống Nòi lai

Kết quả ghi nhận về sự tương quan giữa khối lượng 

gà trống Nòi lai với các chỉ tiêu đánh giá chất lượng 

tinh trùng được thể hiện qua bảng 2. Hệ số tương quan 

giữa chỉ tiêu khối lượng cơ thể với giá trị pH tinh dịch, 

hoạt lực tinh trùng, tỷ lệ sống, tỷ lệ kỳ hình và nồng độ 

tinh trùng đạt mức yếu với các giá trị tương ứng 0,027, 

-0,047, -0,120, 0,04 và 0,031. Điều này cho thấy, gần như 

không có mối liên hệ đáng kể giữa các chỉ tiêu này. Điều 

này đồng nghĩa với việc biến động của khối lượng cơ thể 

gà trống ít ảnh hưởng đến giá trị pH của tinh dịch, hoạt 

lực tinh trùng, tỷ lệ tinh trùng kỳ hình và nồng độ tinh 

trùng.  

Một trong những mối quan hệ có ý nghĩa đáng chú ý 

trong bảng 2 là giữa khối lượng cơ thể và tỷ lệ sống của 

tinh trùng (TLS), với hệ số tương quan -0,120 (p<0,01), 

cho thấy mối quan hệ nghịch có ý nghĩa thống kê giữa hai 

biến số. Điều này hàm ý, khi khối lượng gà trống tăng lên, 

tỷ lệ sống của tinh trùng có xu hướng giảm. Kết quả này 

có thể liên quan đến sự tích lũy mô mỡ trong cơ thể gà 

trống khi tăng khối lượng, có thể làm ảnh hưởng đến cân 

bằng nội tiết tố, dẫn đến giảm hiệu suất sinh sản. Ngoài 

ra, gà trống có trọng lượng lớn có thể ít vận động hơn, 

ảnh hưởng đến lưu thông máu và sức khỏe tinh trùng.

Nhìn chung, bảng 2 cho thấy, khối lượng cơ thể có mối 

liên hệ yếu hoặc không đáng kể với hầu hết các chỉ tiêu 

đánh giá tinh trùng của gà trống Nòi lai. Tuy nhiên, tỷ lệ 

sống của tinh trùng (TLS) có mối quan hệ nghịch đáng 

kể với khối lượng cơ thể, cho thấy trọng lượng lớn có thể 

ảnh hưởng đến sức sống của tinh trùng. Điều này nhấn 

mạnh vai trò của việc duy trì khối lượng cơ thể ở mức tối 

ưu để đảm bảo chất lượng tinh trùng, thay vì để gà trống 

tăng trưởng quá mức dẫn đến giảm khả năng sinh sản. 

Bên cạnh đó, các chỉ tiêu như hoạt lực tinh trùng, tỷ lệ 

tinh trùng kỳ hình và nồng độ tinh trùng không có mối 

liên hệ rõ ràng với khối lượng cơ thể, những yếu tố này 

có thể chịu ảnh hưởng lớn từ hormone, môi trường nuôi 

dưỡng và yếu tố di truyền hơn là khối lượng cơ thể đơn 

thuần. Do đó, để cải thiện chất lượng tinh trùng, các biện 

pháp quản lý chăn nuôi cần tập trung vào việc kiểm soát 

điều kiện sống, dinh dưỡng và chế độ vận động thay vì 

chỉ dựa vào sự thay đổi khối lượng cơ thể của gà trống.

Kết quả nghiên cứu cũng cho thấy, cần có thêm các 

phân tích chi tiết hơn để kiểm tra mối quan hệ giữa khối 

lượng cơ thể với hệ thống hormone sinh sản, nhằm đánh 

giá chính xác hơn cơ chế ảnh hưởng của phương thức 

nuôi đến khả năng sinh sản của gà trống Nòi lai. Việc kết 

hợp thêm các thí nghiệm đo lường nồng độ testosterone, 

LH và FSH sẽ giúp làm rõ hơn mối quan hệ giữa khối 

lượng cơ thể và chất lượng tinh trùng, từ đó đề xuất các 

giải pháp tối ưu trong chăn nuôi gà trống sinh sản.

4. Kết luận

Gà trống Nòi lai nuôi nền có thể tích tinh dịch 

(0,46±0,07 ml) và nồng độ tinh trùng (3,28±0,33x109/

ml) cao hơn đáng kể so với nhóm nuôi lồng (0,40±0,06 

ml và 2,96±0,27x109/ml, P<0,05). Tuy nhiên, tinh 

dịch ở nhóm nuôi nền có pH thấp hơn (7,19±0,16 so 

với 7,32±0,10) và tỷ lệ tinh trùng kỳ hình cao hơn 

(3,85±0,16% so với 3,13±0,54%, P<0,05).

Phân tích tương quan Pearson cho thấy, khối lượng 

cơ thể có liên hệ âm có ý nghĩa với tỷ lệ sống của tinh 

trùng (-0,120, P<0,01); tỷ lệ sống có tương quan dương 

mạnh với hoạt lực tinh trùng (0,569, P<0,001) và tương 

quan âm với tỷ lệ tinh trùng kỳ hình (-0,528, P<0,001). 

Ngoài ra, nồng độ tinh trùng tương quan âm với pH tinh 

dịch (-0,125, P<0,01), cho thấy độ pH có thể ảnh hưởng 

đến mật độ tinh trùng. 
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Tóm tắt:

Vật liệu than hoạt tính ứng dụng trong lĩnh vực hấp phụ chất màu hữu cơ methylene blue (MB) đã được chúng 
tôi chế tạo từ vỏ trấu bằng phương pháp than hóa, sau đó hoạt hóa bằng NaOH với các nồng độ khác nhau và 
kết hợp với acid nitric và acid citric để nâng cao độ xốp, tăng diện tích bề mặt. Các kết quả phân tích kính hiển 
vi điện tử quét (SEM), Brunauer-Emmett-Teller (BET) cho thấy, vật liệu thu được có diện tích bề mặt tăng từ 
55,47 đến 300,20 m2/g sau khi được hoạt hóa. Quang phổ hồng ngoại biến đổi Fourier (FT-IR) cho thấy, vật 
liệu hấp thụ mạnh trong vùng từ 2000 đến 400 cm-1 với các peak hấp thụ đặc trưng các liên kết của than hoạt 
tính. Khả năng hấp phụ MB của vật liệu phụ thuộc vào nồng độ NaOH khi hoạt hóa, cũng như độ pH và nồng 
độ MB trong dung dịch. Mẫu than hoạt tính được hoạt hóa bằng NaOH với nồng độ 0,3 M và acid citric cho khả 
năng hấp phụ MB lớn nhất lên đến 200 mg/g. Kết quả nghiên cứu cho thấy, vật liệu này đáp ứng tốt trong việc 
ứng dụng làm vật liệu hấp phụ chất màu hữu cơ MB có trong môi trường nước thải công nghiệp dệt.

Từ khóa: hấp phụ, methylene blue, than hoạt tính, vỏ trấu, xử lý nước.
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Abstract:

Activated carbon for the adsorption of the organic dye methylene blue (MB) was synthesised from rice husk 
through carbonisation, followed by activation using sodium hydroxide (NaOH) at various concentrations 
and subsequent treatment with nitric acid and citric acid to enhance porosity and increase the surface area. 
Scanning electron microscopy (SEM) and Brunauer-Emmett-Teller (BET) analyses revealed a significant 
increase in surface area from 55.47 to 300.20 m²/g after the activation process. Fourier transform 
infrared (FT-IR) spectroscopy demonstrated pronounced absorption bands in the 2000-to-400-cm-¹ range, 
corresponding to characteristic functional groups of activated carbon. The adsorption capacity of the 
material for MB was influenced by the NaOH concentration used during activation as well as the pH and MB 
concentration in the solution. The activated carbon sample treated with 0.3 M NaOH and citric acid exhibited 
the highest MB adsorption capacity, achieving up to 200 mg/g. These findings indicate that this material 
is suitable for application as an adsorbent for the removal of the organic dye MB from textile industrial 
wastewater.

Keywords: activated carbon, adsorption, methylene blue, rice husk, wastewater treatment.
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1. Đặt vấn đề

Trong những thập kỷ gần đây, vấn đề ô nhiễm môi 
trường, đặc biệt là ô nhiễm nguồn nước, đã trở thành 
mối quan tâm toàn cầu. Sự gia tăng các hoạt động công 
nghiệp và sinh hoạt đã dẫn đến sự phát thải một lượng 
lớn các chất ô nhiễm vào môi trường nước, gây mất cân 
bằng hệ sinh thái và ảnh hưởng tiêu cực đến sức khỏe 
con người. Trong số các tác nhân gây ô nhiễm, thuốc 
nhuộm tổng hợp, điển hình là MB, là một trong những 
chất màu hữu cơ phổ biến có mặt trong nước thải công 
nghiệp, đặc biệt là ngành dệt nhuộm [1]. MB có độ bền 
hóa học cao, khó phân hủy sinh học và có thể gây độc cho 
sinh vật thủy sinh cũng như con người, nếu không được 
loại bỏ hiệu quả khỏi nguồn nước [2]. Do sự phức tạp 
của nước thải công nghiệp thuốc nhuộm, sự kết hợp của 
nhiều phương pháp xử lý như phương pháp hấp phụ, 
sinh học, lọc màng, ôxy hóa nâng cao sẽ phù hợp để loại 
bỏ các thuốc nhuộm khỏi nước. Trong đó, phương pháp 
hấp phụ được xem là hiệu quả, kinh tế và thân thiện với 
môi trường [3], với than hoạt tính, zeolite và các vật liệu 
tự nhiên như vỏ trấu [4, 5] thường được sử dụng phổ 
biến.

Vỏ trấu, một phụ phẩm nông nghiệp có trữ lượng 
lớn và chi phí thấp, đã thu hút sự quan tâm đáng kể nhờ 
thành phần chứa hàm lượng carbon và silica cao, có 
khả năng hấp phụ nhiều loại chất ô nhiễm trong nước 
như thuốc nhuộm và kim loại nặng [6]. Thành phần hóa 
học của vỏ trấu chứa một tỷ lệ lớn cellulose (28-36%), 
hemicellulose và lignin, khiến nó trở thành một ứng viên 
tốt để biến đổi bề mặt với các nhóm chức nhằm tăng 
cường khả năng hấp phụ [7]. Các nghiên cứu trước đây 
đã chỉ ra rằng, vỏ trấu có thể được sử dụng để loại bỏ 
không chỉ các hợp chất màu hữu cơ, mà còn cả các ion 
kim loại nặng như chì (Pb²⁺), cadmium (Cd²⁺), selen 
(Se²⁺), đồng (Cu²⁺), kẽm (Zn²⁺) và thủy ngân (Hg²⁺) 
trong nước thải [8]. 

Trong nghiên cứu này, vỏ trấu được sử dụng làm 
nguyên liệu để tổng hợp than hoạt tính thông qua hai 
giai đoạn chính: than hóa [9] và hoạt hóa. Vỏ trấu đầu 
tiên được nung ở nhiệt độ cao trong quá trình than hóa 
để tạo thành than vỏ trấu, sau đó được hoạt hóa bằng 
dung dịch kiềm (NaOH) kết hợp với acid nitric vô cơ và 
acid citric hữu cơ, nhằm tăng cường khả năng tạo lỗ xốp 

và gia tăng diện tích bề mặt, giúp nâng cao khả năng hấp 
phụ MB. Nghiên cứu khảo sát các yếu tố ảnh hưởng đến 
khả năng hấp phụ như độ pH, nồng độ ban đầu của MB 
và nồng độ chất hoạt hóa NaOH. Kết quả nghiên cứu mở 
ra tiềm năng ứng dụng cho xử lý nước thải có độ ô nhiễm 
MB cao và định hướng ứng dụng ở quy mô công nghiệp. 

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu

2.1. Vật liệu và hóa chất sử dụng

Vỏ trấu (kích cỡ hạt 0,5-2 mm, độ ẩm toàn phần 3-8% 
và hàm lượng tro 8-12%) được cung cấp từ Củ Chi, TP. 
Hồ Chí Minh, Việt Nam.

Các hóa chất sử dụng: sodium hydroxide (NaOH) 
97%; acid nitric (HNO3) 70%; acid citric (C6H8O7) 99%; 
acid hydrochloric (HCl) 37% đều đạt độ sạch phân tích, 
được mua từ Hãng Merck (Đức) dùng để làm sạch và 
biến tính than. Phẩm màu MB (C16H18ClN3S) được mua từ 
Hãng Merck dùng để khảo sát hấp phụ.

2.2. Mẫu nước nghiên cứu

Mẫu dung dịch thuốc nhuộm: thuốc nhuộm dạng bột, 
pha trong nước cất theo nồng độ 30, 50, 100, 150, 200, 
300 và 400 mg/l.

2.3. Phương pháp nghiên cứu

2.3.1. Quy trình thực nghiệm

Hình 1. Quy trình tổng hợp vật liệu than hoạt tính.
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Quy trình chuẩn bị vật liệu hấp phụ từ vỏ trấu gồm 
hai giai đoạn: than hóa và hoạt hóa (hình 1). 

Giai đoạn than hóa: Vỏ trấu được xay nhỏ và nung 
trong môi trường không khí với thời gian 60 phút ở 
nhiệt độ nung 400oC [9]. 

Giai đoạn hoạt hóa: 1 g than vỏ trấu được ngâm trong 
5 ml dung dịch NaOH (nồng độ khảo sát 0,05, 0,1, 0,3 và 
0,5 M) trong 24 giờ. Sau đó, hỗn hợp được lọc và phần 
rắn thu được ngâm trong 10 ml dung dịch acid nitric 1 
M trong 1 giờ. Sau đó, lọc và rửa phần rắn đến pH trung 
tính. Các mẫu than được sấy khô ở nhiệt độ 110oC trong 
1 giờ và nung ở 650oC trong 1 giờ. Than sau khi nung 
được nghiền nhỏ và rây về cùng kích thước d≤1 mm. 

Các bước thực nghiệm tiến hành tương tự khi thay 
acid nitric bằng acid citric 1 M.

Các mẫu than hoạt tính lần lượt được ký hiệu AC-60-
0,05-N, AC-60-0,1-N, AC-60-0,3-N, AC-60-0,5-N đối với 
acid nitric và AC-60-0,05-C, AC-60-0,1-C, AC-60-0,3-C, 
AC-60-0,5-C đối với acid citric.

2.3.2. Quy trình khảo sát điều kiện hấp phụ methylene 
blue 

0,2 g vật liệu hấp phụ hoạt hóa bằng acid citric hoặc 
acid nitric được khuấy trộn trong 400 ml dung dịch chứa 
MB. Dung dịch sau hấp phụ được lọc và đo UV-Vis. Các 
thông số được khảo sát bao gồm độ pH của dung dịch 
(pH 3-9) và nồng độ của chất màu hữu cơ MB (30, 50, 
100, 150, 200, 300 và 400 mg/l).

Dung lượng hấp phụ (qe, mg/g) được tính thông qua 
công thức sau:

5 
 

𝑞𝑞𝑒𝑒 =
(𝐶𝐶0 − 𝐶𝐶𝑒𝑒) 𝑥𝑥 𝑉𝑉

𝑚𝑚   (1) 

trong đó: C0, Ce (mg/l) lần lượt là nồng độ MB tại thời điểm ban đầu và ở trạng thái cân 
bằng; V (l) là thể tích dung dịch MB; m (g) là khối lượng than hoạt tính. 

2.3.3. Phương pháp phân tích  

Các đặc tính hóa lý của than hoạt tính như kích thước hạt, độ xốp, hình dạng bề mặt, 
và mức độ phân tán của các hạt được đánh giá bằng SEM. FT-IR (dải số sóng từ 4000 đến 
400 cm-¹) được sử dụng để xác định thành phần hóa học của vật liệu và phân tích sự biến đổi 
cấu trúc hóa học. Diện tích bề mặt và kích thước lỗ xốp của thanh hoạt tính được phân tích 
bằng BET và BJH (Barrett-Joyner-Halenda). Nồng độ MB trong dung dịch được đánh giá 
bằng phương pháp đo độ hấp thụ ánh sáng trong vùng UV-Vis, bước sóng 500-700 nm. 

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Ảnh hưởng của nồng độ NaOH đến tính chất than hoạt tính 

Ảnh kính hiển vi điện tử quét: Hình 2 trình bày ảnh SEM của các mẫu than trước và 
sau hoạt hóa, khảo sát theo nồng độ NaOH. Kết quả thu được cho thấy, sự khác biệt rõ rệt 
trong cấu trúc lỗ xốp của than hoạt tính khi nồng độ NaOH thay đổi đối với 2 loại acid nghiên 
cứu. 

 
2.1. Than vỏ trấu được than hóa ở 400oC. 

trong đó: C0, Ce (mg/l) lần lượt là nồng độ MB tại thời 
điểm ban đầu và ở trạng thái cân bằng; V (l) là thể tích 
dung dịch MB; m (g) là khối lượng than hoạt tính.

2.3.3. Phương pháp phân tích 

Các đặc tính hóa lý của than hoạt tính như kích thước 
hạt, độ xốp, hình dạng bề mặt, và mức độ phân tán của các 
hạt được đánh giá bằng SEM. FT-IR (dải số sóng từ 4000 

đến 400 cm-¹) được sử dụng để xác định thành phần hóa 
học của vật liệu và phân tích sự biến đổi cấu trúc hóa 
học. Diện tích bề mặt và kích thước lỗ xốp của than hoạt 
tính được phân tích bằng BET và BJH (Barrett-Joyner-
Halenda). Nồng độ MB trong dung dịch được đánh giá 
bằng phương pháp đo độ hấp thụ ánh sáng trong vùng 
UV-Vis, bước sóng 500-700 nm.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Ảnh hưởng của nồng độ NaOH đến tính chất 
than hoạt tính

Ảnh kính hiển vi điện tử quét: Hình 2 trình bày ảnh 
SEM của các mẫu than trước và sau hoạt hóa, khảo sát 
theo nồng độ NaOH. Kết quả thu được cho thấy, sự khác 
biệt rõ rệt trong cấu trúc lỗ xốp của than hoạt tính khi 
nồng độ NaOH thay đổi đối với 2 loại acid nghiên cứu.

Kết quả cho thấy, điều kiện hoạt hóa có ảnh hưởng rõ 
rệt đến hình thái bề mặt của vật liệu than hoạt tính. Với 
mẫu sử dụng acid nitric, khi tăng nồng độ NaOH, diện 
tích bề mặt và cấu trúc xốp của vật liệu tăng lên do quá 
trình ăn mòn vật liệu. Ở nồng độ NaOH 0,1 M, sự phát 
triển lỗ xốp đạt mức tối ưu với diện tích bề mặt cao được 
giữ nguyên giúp cải thiện khả năng hấp phụ. Trong khi 
với nồng độ NaOH 0,3 M, hiệu ứng hoạt hóa mạnh hơn, 
dẫn đến cấu trúc xốp phát triển mạnh, xuất hiện nhiều lỗ 
có kích thước lớn hơn, bề mặt bị phá hủy và dần trở nên 
phẳng mịn hơn [10]. 

Tương tự như vậy, khi khảo sát tăng hay giảm nồng 
độ NaOH trong quá trình hoạt hóa với mẫu than vỏ trấu 
sử dụng acid citric, kết quả thu được cho thấy, nồng độ 
NaOH thấp chưa đủ để kích hoạt cấu trúc xốp tối ưu hay 
nồng độ cao có thể làm phá hủy cấu trúc. Do đó, mẫu AC-
60-0,3-C với nồng độ NaOH 0,3 M đạt cân bằng tốt nhất 
giữa việc tạo lỗ xốp và có cấu trúc ổn định.

Diện tích bề mặt riêng: Đường đẳng nhiệt hấp phụ - 
giải hấp N2 ở 77 K và các thông số bề mặt của than hoạt 
tính trước và sau khi hoạt hóa được trình bày trong 
bảng 1 và hình 3. Mẫu than chưa hoạt hóa có diện tích 
bề mặt riêng và thể tích lỗ xốp đều thấp, tương ứng là 
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55,47 m2/g và 0,061 cm3/g. Sau hoạt hóa với acid, có sự 
gia tăng đáng kể về diện tích bề mặt riêng và thể tích 
lỗ xốp, cụ thể mẫu AC-60-0,3-C sử dụng acid citric là 
287,32 m2/g và 0,298 cm3/g; mẫu AC-60-0,1-N là 300,20 
m2/g và 0,246 cm3/g. Hơn nữa, kích thước lỗ xốp của cả 
3 mẫu than hoạt tính trước và sau khi hoạt hóa đều nằm 
trong khoảng 2-10 nm, chứng tỏ sự hiện diện của cấu 
trúc mesopore [11].

Bảng 1. Diện tích bề mặt than hoạt tính trước và sau khi hoạt hóa.

Thông số khảo sát Than AC-60-0,3-C AC-60-0,1-N

Diện tích bề mặt riêng 
(m2/g) 55,47 287,32 300,20

Thể tích lỗ xốp (cm3/g) 0,061 0,298 0,246

Đường kính trung bình lỗ 
xốp (nm) 4,4 7,1 3,8

6 
 

                
2.2. Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid 
nitric: (A) AC-60-0,05-N; (B) AC-60-0,1-N; 
(C) AC-60-0,3-N  

2.3. Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid 
citric: (A) AC-60-0,1-C; (B) AC-60-0,3-C; 
(C) AC-60-0,5-C. 

Hình 2. Ảnh kính hiển vi điện tử quét của các mẫu than hoạt tính trước và sau khi hoạt 
hóa theo các nồng độ của NaOH. 2.1: Than vỏ trấu được than hóa ở 400oC; 2.2: Than vỏ 
trấu được hoạt hóa bằng acid nitric; 2.3: Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid citric.  

Kết quả cho thấy, điều kiện hoạt hóa có ảnh hưởng rõ rệt đến hình thái bề mặt của vật 
liệu than hoạt tính. Với mẫu sử dụng nitric acid, khi tăng nồng độ NaOH, diện tích bề mặt 
và cấu trúc xốp của vật liệu tăng lên do quá trình ăn mòn vật liệu. Ở nồng độ NaOH 0,1 M, 
sự phát triển lỗ xốp đạt mức tối ưu với diện tích bề mặt cao được giữ nguyên giúp cải thiện 
khả năng hấp phụ. Trong khi với nồng độ NaOH 0,3 M, hiệu ứng hoạt hóa mạnh hơn, dẫn 
đến cấu trúc xốp phát triển mạnh, xuất hiện nhiều lỗ có kích thước lớn hơn, bề mặt bị phá 
hủy và dần trở nên phẳng mịn hơn [10].  

Tương tự như vậy, khi khảo sát tăng hay giảm nồng độ NaOH trong quá trình hoạt 
hóa với mẫu than vỏ trấu sử dụng acid citric, kết quả thu được cho thấy, nồng độ NaOH thấp 
chưa đủ để kích hoạt cấu trúc xốp tối ưu hay nồng độ cao có thể làm phá hủy cấu trúc. Do 
đó, mẫu AC-60-0,3-C với nồng độ NaOH 0,3 M đạt cân bằng tốt nhất giữa việc tạo lỗ xốp 
và có cấu trúc ổn định. 
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mặt riêng và thể tích lỗ xốp, cụ thể mẫu AC-60-0,3-C sử dụng acid citric là 287,32 m2/g và 
0,298 cm3/g; mẫu AC-60-0,1-N là 300,20 m2/g và 0,246 cm3/g. Hơn nữa, kích thước lỗ xốp 
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𝑞𝑞𝑒𝑒 =
(𝐶𝐶0 − 𝐶𝐶𝑒𝑒) 𝑥𝑥 𝑉𝑉

𝑚𝑚   (1) 

trong đó: C0, Ce (mg/l) lần lượt là nồng độ MB tại thời điểm ban đầu và ở trạng thái cân 
bằng; V (l) là thể tích dung dịch MB; m (g) là khối lượng than hoạt tính. 

2.3.3. Phương pháp phân tích  

Các đặc tính hóa lý của than hoạt tính như kích thước hạt, độ xốp, hình dạng bề mặt, 
và mức độ phân tán của các hạt được đánh giá bằng SEM. FT-IR (dải số sóng từ 4000 đến 
400 cm-¹) được sử dụng để xác định thành phần hóa học của vật liệu và phân tích sự biến đổi 
cấu trúc hóa học. Diện tích bề mặt và kích thước lỗ xốp của thanh hoạt tính được phân tích 
bằng BET và BJH (Barrett-Joyner-Halenda). Nồng độ MB trong dung dịch được đánh giá 
bằng phương pháp đo độ hấp thụ ánh sáng trong vùng UV-Vis, bước sóng 500-700 nm. 

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Ảnh hưởng của nồng độ NaOH đến tính chất than hoạt tính 

Ảnh kính hiển vi điện tử quét: Hình 2 trình bày ảnh SEM của các mẫu than trước và 
sau hoạt hóa, khảo sát theo nồng độ NaOH. Kết quả thu được cho thấy, sự khác biệt rõ rệt 
trong cấu trúc lỗ xốp của than hoạt tính khi nồng độ NaOH thay đổi đối với 2 loại acid nghiên 
cứu. 

 
2.1. Than vỏ trấu được than hóa ở 400oC. Hình 2A. Than vỏ trấu được than hóa ở 400oC.

Hình 2B. Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid nitric: (A) AC-60-
0,05-N; (B) AC-60-0,1-N; (C) AC-60-0,3-N. 

Hình 2C. Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid citric: (A) AC-60-
0,1-C; (B) AC-60-0,3-C; (C) AC-60-0,5-C.

Hình 2. Ảnh kính hiển vi điện tử quét của các mẫu than hoạt tính trước và sau khi hoạt hóa theo các nồng độ của NaOH. Hình 2A: Than vỏ 
trấu được than hóa ở 400oC; Hình 2B: Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid nitric; Hình 2C: Than vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid citric. 
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Hình 3. Đường hấp phụ - giải hấp phụ N2.

Phổ FT-IR: Hình 4 thể hiện phổ FT-IR của các mẫu 
than hoạt tính hoạt hóa bằng các nồng độ NaOH khác 
nhau tương ứng với từng loại acid nitric và acid citric.

Các peak tiêu biểu trong phổ FT-IR của các mẫu hoạt 
hóa bằng acid nitric được xác định như sau: peak tại 465 
cm-¹ là dao động của liên kết C-X (X có thể là Cl, Br, I) hoặc 
dao động uốn của nhóm ngoại lai trên bề mặt carbon 
[12]; cường độ giảm khi nồng độ NaOH tăng cho thấy, 
sự thay đổi trong cấu trúc bề mặt của than khi phản ứng 
với các nhóm chức ôxy hóa. Peak tại 805 cm-¹ tương ứng 
với dao động ngoài mặt phẳng của C-H trong vòng thơm 
hoặc dao động của nhóm chức lactone [13]; peak này 
không có sự thay đổi lớn giữa các nồng độ NaOH. Peak 
tại 1090 cm-¹ liên quan đến dao động co giãn của nhóm 

C-O trong ether, anhydride hoặc alcohol [14]; cường độ 
phổ FT-IR tăng dần khi nồng độ NaOH tăng từ 0,05 đến 
0,1 M rồi sau đó giảm với nồng độ 0,3 M, cho thấy các 
nhóm ôxy hóa hoạt động mạnh mẽ nhất ở nồng độ NaOH 
trung bình (0,1 M). Các peak tại 1400-1470 cm-¹ được 
giải thích là dao động biến dạng C-H (CH₂, CH₃), dấu hiệu 
của cấu trúc aliphatic, có thể liên quan đến các tàn dư của 
acid citric chưa phản ứng hoặc các hợp chất hữu cơ phân 
hủy từ cellulose, hemicellulose. Peak tại 1800 cm-¹ liên 
quan đến dao động co giãn của liên kết C=O trong nhóm 
carboxyl hoặc lactone [14]; cường độ của peak này tăng 
mạnh với nồng độ NaOH cao (0,3 M), cho thấy sự ôxy hóa 
mạnh mẽ và sự hình thành các nhóm carboxyl.

Tương tự như vậy, việc xử lý than vỏ trấu bằng NaOH 
với các nồng độ khác nhau và hoạt hóa bằng acid citric 
ảnh hưởng đến các nhóm chức ôxy hóa trên bề mặt than 

và xuất hiện những peak đặc trưng như trên. Ở nồng độ 
NaOH 0,1 M, các peak ôxy hóa (C=O, C-O) vẫn còn tồn tại; 
trong khi đó khi nồng độ kiềm tăng lên 0,5 M, peak C=O 
(~1790 cm-¹) giảm mạnh, cho thấy nhóm ether hoặc 
ester bị phá vỡ gần như hoàn toàn [15].

3.2. Khả năng hấp phụ methylene blue  

Trong nội dung này, khả năng hấp phụ MB của các 
mẫu than hoạt tính được chọn làm tiêu chí đánh giá. 
Theo kết quả đánh giá ở nội dung 3.1, mẫu than hoạt tính 
AC-60-0,1-N được hoạt hóa bằng acid nitric và mẫu than 
AC-60-0,3-C với chất hoạt hóa acid citric được lựa chọn 
là tối ưu về hình dạng bề mặt lỗ xốp cũng như cấu trúc 
hóa học. Do đó, hai mẫu than hoạt tính này được sử dụng 
làm vật liệu hấp phụ trong nghiên cứu này.

(A) (B)

Hình 4. Quang phổ hồng ngoại biến đổi Fourier của các mẫu than hoạt tính khảo sát theo nồng độ NaOH. (A) Acid nitric: AC-60-0,05-N, 
AC-60-0,1-N và AC-60-0,3-N; (B) Acid citric: AC-60-0,1-C, AC-60-0,3-C và AC-60-0,5-C.
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Ảnh hưởng của pH dung dịch nước thải mẫu: Độ pH 
của dung dịch tác động mạnh đến quá trình hấp phụ do 
các tính chất bề mặt than thay đổi khi tiếp xúc với dung 
dịch có pH khác nhau. Hình 5 thể hiện khả năng hấp phụ 
MB của AC-60-0,1-N và AC-60-0,3-C ở các giá trị pH dung 
dịch ban đầu khác nhau, thời gian hấp phụ là 120 phút. 
Hình 5 cho thấy, vật liệu AC-60-0,3-C có dung lượng hấp 
phụ MB cao hơn AC-60-0,1-N tại hầu hết các giá trị pH 
được khảo sát. Ở pH 3-4, cả hai loại than hoạt tính này 
đều có dung lượng hấp phụ thấp do bề mặt vật liệu có 
thể bị proton hóa mạnh, làm giảm khả năng tương tác 
với cation MB. Khi pH tăng từ 5 đến 7-8, khả năng hấp 
phụ tăng dần và đạt giá trị cao nhất ở khoảng pH 7-8. 
Điều này có thể do sự cân bằng giữa điện tích bề mặt vật 
liệu và dạng tồn tại của chất hấp phụ. Ở pH 9, dung lượng 
hấp phụ giảm nhẹ, có thể do sự cạnh tranh của ion OH- 
trong dung dịch, làm giảm tương tác hấp phụ. 

Hình 5. Ảnh hưởng của pH lên dung lượng hấp phụ của hai loại 
vật liệu AC-60-0,1-N và AC-60-0,3-C.

Than hoạt tính AC-60-0,3-C có khả năng hấp phụ MB 
cao hơn AC-60-0,1-N ở mọi giá trị pH, có thể được giải 
thích bởi acid citric tạo ra nhiều nhóm chức có lợi cho 
quá trình hấp phụ hơn. Khoảng pH tối ưu cho quá trình 
hấp phụ là từ 6 đến 8, do sự cân bằng giữa điện tích bề 
mặt vật liệu và dạng tồn tại của chất hấp phụ trong dung 
dịch. Ở pH quá thấp (pH 3-4), khả năng hấp phụ giảm 
mạnh do sự proton hóa của bề mặt vật liệu. Ở pH quá cao 
(pH 9), khả năng hấp phụ cũng giảm do sự cạnh tranh 
với ion OH⁻ [16].

Ảnh hưởng của nồng độ methylene blue: Nồng độ MB 
ban đầu sẽ ảnh hưởng đến nồng độ MB ở trạng thái cân 

bằng hấp phụ, làm thay đổi dung lượng hấp phụ của vật 
liệu. Trong phần này, dung dịch MB với các nồng độ ban 
đầu khác nhau (30, 50, 100, 150, 200, 300 và 400 mg/l) 
sẽ lần lượt được xử lý với AC-60-0,1-N và AC-60-0,3-C 
trong 120 phút ở pH 7-8. Hình 6 thể hiện sự phụ thuộc 
của dung lượng hấp phụ vào nồng độ MB ban đầu.

Hình 6. Ảnh hưởng của nồng độ methylene blue ban đầu đến độ 
hấp phụ của hai loại vật liệu AC-60-0,1-N và AC-60-0,3-C.

Trong vùng nồng độ MB thấp (C0=30-150 mg/l), khả 
năng hấp phụ tăng nhẹ khi C0 tăng từ 30 lên 100 mg/l, 
sau đó gần như ổn định. Ở giai đoạn này, sự khác biệt 
giữa hai loại than hoạt tính chưa rõ rệt, nhưng AC-60-
0,3-C có khả năng hấp phụ MB cao hơn so với AC-60-
0,1-N. Điều này có thể được giải thích do ở nồng độ 
thấp, các vị trí hấp phụ trên bề mặt vật liệu chưa bị bão 
hòa, nên cả hai vật liệu đều có khả năng hấp phụ tương 
đương. Với nồng độ MB cao (C0=300-400 mg/l), dung 
lượng hấp phụ tăng mạnh, đặc biệt đối với AC-60-0,3-C 
cho thấy, dung lượng hấp phụ MB là 200 mg/g cao hơn 
so với AC-60-0,1-N (185 mg/g). Điều này cho thấy, AC-
60-0,3-C có khả năng hấp phụ MB tốt hơn ở nồng độ cao, 
có thể do diện tích bề mặt lớn hơn hoặc nhóm chức phù 
hợp hơn với chất hấp phụ.

Y.S. Reddy và cs (2024) [16] đã tổng hợp than hoạt 
tính từ lá Ficus religiosa và đánh giá khả năng hấp phụ 
đối với thuốc nhuộm AB9 là 123,04 mg/g và MG là 
138,58  mg/g. Dung lượng hấp phụ trong nghiên cứu 
này cũng được đánh giá là tương đương với các công 
bố trước đây. A.H. Jawad và cs (2019) [17] đã khảo sát 
dung lượng hấp phụ 200 mg/g của than hoạt tính vỏ 
quả dưa hấu. Do đó, kết quả đạt được trong nghiên cứu 
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này là than hoạt tính từ vỏ trấu được hoạt hóa bằng acid 
citric thể hiện tiềm năng ứng dụng lớn cho xử lý nước 
thải có độ ô nhiễm MB cao và định hướng ứng dụng ở 
quy mô công nghiệp. 

4. Kết luận

Trong khuôn khổ nghiên cứu này, chúng tôi đã chế 
tạo than hoạt tính từ vỏ trấu bằng con đường than hoá 
ở nhiệt độ 400oC và sau đó được hoạt hoá bằng NaOH và 
acid. Kết quả thu được vật liệu có độ xốp cao với diện tích 
bề mặt lên đến 300,20 m2/g. Khả năng hấp phụ MB của 
vật liệu phụ thuộc vào độ pH và nồng độ chất màu trong 
dung dịch. Mẫu than hoạt tính được hoạt hoá bằng NaOH 
với nồng độ 0,3 M và acid citric cho khả năng hấp phụ 
MB tốt nhất trong môi trường trung tính với dung lượng 
hấp phụ lên đến 200 mg/g. Kết quả nghiên cứu này cho 
thấy, vật liệu đáp ứng tốt khả năng xử lý nước thải trong 
công nghiệp dệt nhuộm có chứa MB với than hoạt tính từ 
vỏ trấu là phế phẩm từ nông nghiệp.
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Điều chế và đánh giá hệ phân phối thuốc vi tự nhũ rắn chứa fexofenadin hydroclorid
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Tóm tắt:

Fexofenadin hydroclorid (FH) là thuốc kháng histamin thế hệ thứ hai, đối kháng chọn lọc thụ thể H1 ngoại 
vi, sử dụng trong điều trị viêm mũi dị ứng theo mùa và mày đay tự phát mạn tính. FH thuộc nhóm IV theo 
Hệ thống phân loại sinh dược học nên có độ tan và tính thấm hạn chế. FH là cơ chất của P-glycoprotein (P-
gp) góp phần làm giảm hấp thu và sinh khả dụng đường uống của FH (33%). Hệ vi tự nhũ (SMEDDS) được 
chọn nhằm khắc phục các nhược điểm của FH. Mục tiêu của nghiên cứu là điều chế công thức (CT) SMEDDS 
nhằm cải thiện độ hòa tan của FH. CT SMEDDS chứa FH (SMEDDS-FH) bao gồm Dubcare GPE 810, Tween 20, 
Transcutol HP với tỷ lệ 20:20:60 (kl/kl) và tải được 12,28% FH. CT có độ bền trong các môi trường phân tán, 
độ bền nhiệt động và đạt kích thước giọt trung bình và thế zeta lần lượt là 47,17 nm và +19,6 mV. SMEDDS-
FH được hóa rắn (S-SMEDDS-FH) bằng cách hấp phụ lên Florite R. SMEDDS-FH, S-SMEDDS-FH và viên nén đối 
chiếu đều giải phóng hoạt chất trên 85% sau 10 phút. CT SMEDDS-FH và S-SMEDDS-FH đạt các tiêu chuẩn về 
SMEDDS, thể hiện tiềm năng cải thiện sinh khả dụng đường uống của FH.

Từ khóa: Fexofenadin hydroclorid, hệ vi tự nhũ, sinh khả dụng.
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Abstract:

Fexofenadine hydrochloride (FH) is a second-generation antihistamine that selectively antagonizes 
peripheral H1 receptors and is used in the treatment of seasonal allergic rhinitis and chronic idiopathic 
urticaria. FH belongs to the BCS Class IV, characterized by poor solubility and limited permeability. As a 
substrate of P-glycoprotein, FH undergoes efflux in the intestinal lumen, further reducing its absorption 
and oral bioavailability (33%). A self-microemulsifying drug delivery system (SMEDDS) was selected to 
overcome these limitations. The aim of this study was to develop a SMEDDS formulation to enhance the 
solubility of FH. SMEDDS containing fexofenadine hydrochloride (SMEDDS-FH) employed Dubcare GPE 810, 
Tween 20, and Transcutol HP at a ratio of 20:20:60 (w/w), containing 12.28% FH. The formulation exhibited 
stability in various dispersion media, thermodynamic stability, and achieved a mean droplet size and zeta 
potential of 47.17 nm and +19.6 mV. SMEDDS-FH was solidified (S-SMEDDS-FH) by adsorption onto Florite R. 
SMEDDS-FH, S‑SMEDDS‑FH, and the reference tablet all exhibited drug release above 85% within 10 minutes. 
The SMEDDS-FH and S-SMEDDS-FH formulations met the criteria of SMEDDS, demonstrating potential for 
improving the oral bioavailability of fexofenadine hydrochloride.

Keywords: bioavailability, fexofenadine hydrochloride, self-microemulsifying drug delivery system.

Classification numbers: 2.4, 2.6, 3.4
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1. Đặt vấn đề

Fexofenadin hydroclorid (FH) là thuốc kháng 
histamin thế hệ thứ hai, đối kháng chọn lọc thụ thể H1 

ngoại vi, được sử dụng trong điều trị viêm mũi dị ứng 
theo mùa và mày đay tự phát mạn tính [1]. FH được đánh 
giá an toàn, hiệu quả cao và không gây buồn ngủ [2]. Tuy 
nhiên, FH là một thuốc thuộc nhóm IV theo Hệ thống 
phân loại sinh dược học, với độ tan và tính thấm đều hạn 
chế [3]. Bên cạnh đó, FH là cơ chất của P-glycoprotein 
(P-gp), điều này góp phần làm giảm hấp thu và sinh khả 
dụng đường uống (33%) [4, 5].

Thực tế, nhiều nghiên cứu đã được thực hiện nhằm 
mục đích cải thiện độ tan, tính thấm và ức chế P-gp 
như hệ vi tự nhũ [6], hệ tự nhũ [7], hệ phân tán rắn 
[4], cubosome [8]… Mỗi phương pháp đều có ưu điểm, 
nhưng việc cải thiện độ tan vẫn được xem là yếu tố cốt lõi 
để đảm bảo lượng hoạt chất sẵn sàng cho quá trình hấp 
thu. Trong đó, hệ vi tự nhũ (Self-Microemulsifying Drug 
Delivery System - SMEDDS) là hệ phân phối thuốc dạng 
lỏng hoặc bán rắn có khả năng tự nhũ hóa trong môi 
trường nước, giúp cải thiện độ hòa tan và tăng tính thấm 
của hoạt chất, kết hợp độ bền nhiệt động, dễ bào chế và 
dễ mở rộng quy mô sản xuất [9, 10]. Đặc biệt, một số tá 
dược trong SMEDDS đã chứng minh có khả năng ức chế 
P-gp và cải thiện tính thấm của thuốc [11-13]. Xuất phát 
từ những vấn đề nêu trên, nghiên cứu này tập trung cải 
thiện độ hòa tan của FH bằng cách phát triển SMEDDS 
phù hợp với khả năng tải FH cao, bền và ổn định.

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Đối tượng

Hệ vi tự nhũ chứa FH và hệ vi tự nhũ rắn chứa FH.

2.2. Nguyên vật liệu

Fexofenadin hydroclorid (EP/USP, Ấn Độ), Transcutol 
HP, Maisine CC, Peceol (Gattefossé, Pháp), Dubcare 
GPE 810, Stelliesters G810, Stelliesters MCT 5545, 
Stelliesters MCT 7030, Stelliesters GPE AB (Stearinerie 
Dubois, Pháp), Cremophor RH40 (BASF, Đức), Tween 
20, Tween 80, PEG 400, PEG 600, propylen glycol (Trung 
Quốc), Florite R (Nhật Bản). Các tá dược trên cùng hoá 
chất, dung môi cần thiết khác cho thí nghiệm đạt tiêu 
chuẩn dược dụng hoặc tiêu chuẩn phân tích.

2.3. Phương pháp nghiên cứu

2.3.1. Xây dựng công thức và quy trình bào chế 
SMEDDS-FH

Khảo sát độ tan của FH trong các tá dược: Độ tan của 
FH trong các loại dầu, chất diện hoạt (CDH) và chất đồng 
diện hoạt (CĐDH) được xác định bằng phương pháp bão 
hòa. Kết quả độ tan sẽ là cơ sở để lựa chọn các tá dược 
tiềm năng cho điều chế SMEDDS nền. Lấy một lượng dư 
FH cho vào eppendorf loại 2,5 ml có chứa 1 ml từng loại 
pha dầu, CDH, CĐDH. Lắc xoáy 5 phút, siêu âm 30 phút 
và để ổn định tại nhiệt độ phòng trong 2 giờ. Mẫu được 
ly tâm 10.000 vòng/phút trong 15 phút, lọc qua màng 
lọc 0,45 µm, pha loãng bằng methanol đến nồng độ thích 
hợp. Xác định độ tan của FH trong các tá dược khảo sát 
bằng quang phổ UV-Vis ở bước sóng 220 nm [14], mẫu 
trắng là tá dược khảo sát được pha loãng cùng điều kiện 
và quy trình như mẫu thử.

Khảo sát tá dược nền điều chế SMEDDS: Pha dầu có 
khả năng hòa tan FH cao sẽ được lựa chọn. Lựa chọn 
CDH và CĐDH dựa trên hiệu quả nhũ hóa pha dầu và 
khả năng hòa tan FH. Hiệu quả nhũ hóa được đánh giá 
thông qua độ truyền qua (T%) [10], yêu cầu độ truyền 
qua từ 80% trở lên. Các bước thực hiện như sau: Cân 
200 mg từng CDH vào eppendorf 2,5 ml có chứa 200 mg 
dầu được chọn và lắc xoáy 5 phút. Hút 10 µl hỗn hợp 
bằng micropipet cho vào ống nghiệm khắc vạch, bổ sung 
vừa đủ đến vạch 10 ml bằng dung môi khảo sát (nước 
cất, đệm pH 1,2) và để ổn định ở nhiệt độ phòng trong 2 
giờ. Đo độ truyền qua (T%) tại bước sóng 650 nm [10]. 
Lựa chọn CDH đạt yêu cầu. Cân 100 mg từng CĐDH vào 
eppendorf loại 2,5 ml có chứa sẵn 300 mg pha dầu và 
200 mg CDH đã được chọn. Lặp lại thao tác pha loãng, đo 
độ truyền qua và chọn CĐDH đạt yêu cầu.

Xây dựng giản đồ pha: Pha dầu, CDH, và CĐDH 
được chọn sẽ được sử dụng để xây dựng giản đồ pha 
theo phương pháp pha loãng. Phối hợp pha dầu, CDH 
và CĐDH với tỷ lệ từng thành phần từ 10 đến 80% 
(kl/kl). Bước nhảy giữa các tỷ lệ là 10% và tổng tỷ lệ của 
ba thành phần luôn duy trì ở mức 100%. Cho các CT vào 
mỗi eppendorf 2,5 ml, lắc xoáy 5 phút đến đồng nhất và 
để ổn định tại nhiệt độ phòng trong 2 giờ. Hút 10 µl hỗn 
hợp bằng micropipet cho vào ống nghiệm khắc vạch, bổ 
sung vừa đủ nước cất đến vạch 10 ml. Để yên trong 2 giờ 
tại nhiệt độ phòng và đánh giá cảm quan. Các CT tạo vi 
nhũ tương loại A và B sẽ được chọn khảo sát khả năng 
tải FH.
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Khảo sát khả năng tải FH của SMEDDS: Các CT 
SMEDDS tiềm năng đã chọn ở giản đồ pha sẽ được khảo 
sát khả năng tải FH với các tỷ lệ tăng dần. Các thử nghiệm 
lặp lại 3 lần. Chuẩn bị 1 g SMEDDS nền. Thêm FH với từng 
tỷ lệ khảo sát, lắc xoáy hỗn hợp 15 phút đến đồng nhất 
và siêu âm 30 phút. Hỗn hợp được ly tâm 15 phút với tốc 
độ 10000 vòng/phút. Hỗn hợp được đánh giá cảm quan 
sau quá trình lắc xoáy, ly tâm (không tủa, tách pha) và 
pha loãng với nước cất sau khi ổn định ở nhiệt độ phòng 
trong 24 giờ. Hỗn hợp được pha loãng bằng cách hút 
10 µl hỗn hợp bằng micropipet cho vào ống nghiệm khắc 
vạch, bổ sung vừa đủ nước cất đến vạch 10 ml. CT đạt là 
những CT tạo vi nhũ tương trong suốt, trong ánh xanh 
hoặc trong mờ, không đục, không tủa hoạt chất ngay sau 
khi pha loãng và sau 2; 4; 8 giờ ở nhiệt độ phòng. 

Cải thiện tỷ lệ tải FH: Các CT có khả năng tải FH cao 
được cải thiện khả năng tải FH nhờ vào chất đồng dung 
môi ethanol 99,7%. Các thử nghiệm lặp lại 3 lần. Pha 
dung dịch FH/ethanol 99,7% với nồng độ 70 mg/ml. 
Hút một lượng thể tích tương đương với tỷ lệ FH khảo 
sát bằng micropipet và cho vào cốc thuỷ tinh 10 ml có 
chứa 1 g SMEDDS nền. Hỗn hợp được khuấy từ có gia 
nhiệt ở 45°C trong 45 phút bằng phương pháp đun cách 
thủy nhằm đảm bảo mẫu đồng nhất và bay hơi hoàn 
toàn ethanol. Sau khi khuấy, mẫu được ổn định trong 
điều kiện nhiệt độ phòng trong 24 giờ để đánh giá sơ bộ 
(không tủa, tách pha). CT đạt yêu cầu là những CT tạo 
vi nhũ tương trong suốt, trong ánh xanh hoặc trong mờ, 
không đục, không tủa hoạt chất ngay sau khi pha loãng 
và sau 2; 4; 8 giờ ở nhiệt độ phòng (phương pháp pha 
loãng như trên). Những CT đạt với tỷ lệ tải FH cao sẽ 
được lựa chọn để thực hiện các đánh giá tiếp theo.

Độ bền trong các môi trường phân tán: Khảo sát độ 
bền của các CT đạt thử nghiệm tải FH bằng cách hút 10 µl 
từng hỗn hợp bằng micropipet cho vào ống nghiệm khắc 
vạch, bổ sung vừa đủ đến vạch 10 ml bằng dung môi 
khảo sát (đệm pH 1,2; 4,5; 6,8 và HCl 0,001 N). Đánh giá 
bằng cảm quan: trong suốt hoặc trong mờ, không đục, 
không tủa hoạt chất ngay sau pha loãng và sau 2; 4; 8 giờ 
pha loãng ở nhiệt độ phòng. Các thử nghiệm lặp lại 3 lần. 

Độ bền nhiệt động: Xác định độ bền nhiệt động của 
vi nhũ tương đạt nồng độ đỉnh ở các đệm pH 1,2; 4,5; 
6,8 và HCl 0,001 N với chỉ tiêu cơ lý: nóng - lạnh, ly tâm, 
đông - rã đông. Chu kỳ nóng - lạnh: tiến hành 6 chu kỳ, 
mỗi chu kỳ kéo dài 24 giờ, bao gồm 16 giờ ở 4°C và 8 giờ 
ở 45°C. Các CT không có hiện tượng tách pha sau chu kỳ 
này sẽ được tiếp tục đánh giá bằng phép thử ly tâm. Ly 

tâm: Các CT đạt chu kỳ nóng - lạnh sẽ được ly tâm ở tốc 
độ 10.000 vòng/phút trong 30 phút. Những CT không 
xảy ra hiện tượng tách pha được đánh giá bằng chu kỳ 
đông - rã đông. Chu kỳ đông - rã đông: tiến hành 6 chu 
kỳ, mỗi chu kỳ kéo dài 24 giờ, bao gồm 16 giờ ở - 5°C và 
8 giờ ở 25°C. Chọn các CT không có hiện tượng tách pha. 
Các thử nghiệm lặp lại 3 lần.

Sự phân bố kích thước giọt và thế zeta: Các CT đạt độ 
bền nhiệt động sẽ được đo kích thước giọt và thế zeta. 
Các CT được pha loãng trong các môi trường phân tán 
khác nhau ở tỷ lệ thích hợp. Kích thước giọt được xác 
định bằng tán xạ ánh sáng động và thế zeta được xác 
định bằng tán xạ điện di. CT được chọn là CT có kích 
thước dưới 250 nm, phân bố đồng nhất và thế zeta cao. 
Phép đo được lặp lại 3 lần.

Đánh giá tính lặp lại của CT SMEDDS-FH lựa chọn với 
khối lượng 10 g: CT có tỷ lệ tải cao nhất và đạt các thử 
nghiệm độ bền nhiệt động, độ bền trong các môi trường 
phân tán và có dải phân bố kích thước giọt nằm trong vùng 
vi nhũ tương được chọn để điều chế 10 g SMEDDS-FH 
và đánh giá lại các chỉ tiêu trên. 

2.3.2. Hóa rắn SMEDDS-FH và đánh giá một số tính 
chất của S-SMEDDS-FH

Khảo sát khả năng hấp phụ của các chất mang rắn: 
SMEDDS-FH được hóa rắn bằng phương pháp hấp phụ 
lên chất mang rắn. Cân chính xác 1 g SMEDDS-FH, cho 
vào đĩa petri. Tiếp theo, thêm từ từ một lượng chất mang 
rắn vào hỗn hợp, vừa thêm vừa trộn đến khi thu được 
khối bột khô, xốp và không còn vết dầu trên bề mặt đĩa. 
Ghi nhận chính xác khối lượng chất mang rắn đã sử dụng 
để đạt trạng thái hấp phụ hoàn toàn.

Đánh giá hình thái của S-SMEDDS-FH: Quan sát hình 
ảnh được thực hiện bằng kính hiển vi điện tử quét (SEM, 
Hitachi S-4800, Nhật Bản). Phân tích SEM được thực 
hiện nhằm quan sát hình thái bề mặt của S-SMEDDS-FH 
với độ phóng đại 10.000x.

Xác định trạng thái vật lý của FH trong S-SMEDDS-FH: 
Nhiệt quét vi sai (DSC - Differential scanning calorimetry, 
DSC 204 F1 Phoenix NETZSCH, Đức) và nhiễu xạ tia X 
(XRD - X-ray diffraction, Bruker D8 Diffractometer, Đức) 
được sử dụng nhằm xác định trạng thái vật lý của FH. 
Việc không xuất hiện các đỉnh đặc hiệu của FH trên phổ 
DSC và XRD của S-SMEDDS-FH được xem là bằng chứng 
cho thấy, hoạt chất đã được chuyển gần như hoàn toàn 
sang trạng thái vô định hình.
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2.3.3. Đánh giá khả năng giải phóng hoạt chất

Đánh giá độ hòa tan của FH nguyên liệu và khả 
năng giải phóng hoạt chất (GPHC) của SMEDDS-FH, 
S-SMEDDS-FH (600 mg) so với chế phẩm đối chiếu 
(Telfast 60 mg, Sanofi-Aventis) theo phương pháp thử 
nghiệm GPHC của USP 48. Sử dụng môi trường hòa tan là 
900 ml HCl 0,001 N, thiết bị cánh khuấy với tốc độ quay 
50 vòng/phút, nhiệt độ môi trường 37°C±0,5°C. Khảo 
sát động học phóng thích lấy mẫu ở thời điểm 5; 10; 20; 
30 và 45 phút (lọc qua tiền lọc 0,45 µm) và bổ sung môi 
trường với lượng tương đương mẫu lấy ra. Định lượng 
FH trong dịch lọc bằng quang phổ UV-Vis ở bước sóng 
220 nm [14]. Mỗi mẫu thực hiện 6 lần.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Xây dựng công thức và quy trình bào chế 
SMEDDS-FH

Kết quả khảo sát độ tan của FH trong các tá dược được 
trình bày trong hình 1. FH tan tốt nhất trong dầu GPE 810 
(Dubcare GPE 810) và G810 (Stelliesters G810), nên hai 
dầu này được chọn để khảo sát tiếp. Trong số các CDH, 
độ tan giảm dần theo thứ tự Tween 20, Tween 80, GPE 
AB (Stelliesters GPE AB) và RH40 (Cremophor RH40). 
Đối với CĐDH, độ tan giảm dần theo thứ tự propylen 
glycol, Transcutol HP, ethanol, PEG 600 và PEG 400. Tuy 
nhiên, việc lựa chọn CDH và CĐDH còn dựa vào khả năng 
nhũ hóa với pha dầu. Qua khảo sát khả năng nhũ hóa 
của CDH được trình bày ở bảng 1, GPE 810 và Tween 
20 được chọn để tiếp tục khảo sát lựa chọn CĐDH. Hệ 
tá dược gồm GPE 810, Tween 20 và Transcutol HP cho 
kết quả nhũ hóa tốt nhất (bảng 2) nên được chọn để xây 
dựng giản đồ pha như hình 2. 
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Bảng 1. Khảo sát khả năng nhũ hóa của chất diện hoạt. 

Pha dầu Chất diện hoạt 
Độ truyền qua (T%) Cấp độ 

Nước Đệm pH 1,2 Nước Đệm pH 1,2 

GPE 810 
RH40 101,080,13 101,030,07 A A 

Tween 80 100,880,06 100,920,12 A A 
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Bảng 1. Khảo sát khả năng nhũ hóa của chất diện hoạt.

Pha dầu Chất diện 
hoạt

Độ truyền qua (T%) Cấp độ

Nước Đệm pH 1,2 Nước Đệm pH 1,2

GPE 810

RH40 101,08±0,13 101,03±0,07 A A

Tween 80 100,88±0,06 100,92±0,12 A A

Tween 20 100,92±0,10 100,72±0,14 A A

GPE AB 23,10±0,05 30,11±0,10 D D

G810

RH40 96,32±1,01 98,51±1,11 A A

Tween 80 82,81±2,66 81,80±0,68 B B

Tween 20 83,89±0,21 80,65±1,34 B B

GPE AB 93,54±0,24 94,8±1,74 A A

Bảng 2. Khảo sát khả năng nhũ hóa của chất đồng diện hoạt.

Pha dầu + 
Chất diện 
hoạt

Chất đồng 
diện hoạt

Độ truyền qua (T%) Cấp độ

Nước Đệm pH 1,2 Nước Đệm pH 1,2

GPE 810 + 
Tween 20

Transcutol HP 98,81±0,13 84,7±0,11 A B

Propylen glycol 100,12±0,21 77,3±0,03 A C

PEG 600 99,45±0,15 74,7±0,23 A C

PEG 400 99,40±0,04 75,6±0,17 A C

Hình 2. Giản đồ pha của hệ GPE 810 - Tween 20 - Transcutol HP.

Nghiên cứu lựa chọn các CT nằm trong vùng tạo vi 
nhũ tương để khảo sát khả năng tải hoạt chất với kết 
quả được trình bày tại bảng 3 và 4. Các CT F1, F2, F10 
cho khả năng tải tối đa 12,28% và được tiến hành khảo 
sát độ bền trong các môi trường phân tán như bảng 5. 
CT F10 tạo hệ trong suốt sau 8 giờ pha loãng ở các môi 
trường khảo sát, CT F1 và F2 xuất hiện kết tủa ngay thời 
điểm pha loãng trong đệm pH 1,2 và pH 6,8. Vì vậy, CT 
F10 tiếp tục khảo sát độ bền nhiệt động như bảng 6.
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Bảng 3. Khả năng tải FH của các công thức (n=3).

Công 
thức

Tỷ lệ* 
(kl/kl)

Tỷ lệ tải fexofenadin hydroclorid

3,84% 5,66% 7,40%

LT 0h 2h 4h 8h LT 0h 2h 4h 8h LT 0h 2h 4h 8h

F1 10:10:80 + + + + + + + + + + +++ - - - -

F2 10:20:70 + + + + + + + + + + +++ - - - -

F3 10:30:60 + + + + + +++ - - - - - - - - -

F4 10:40:50 + + + + + +++ - - - - - - - - -

F5 10:50:40 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F6 10:60:30 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F7 10:70:20 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F8 10:80:10 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F10 20:20:60 + + + + + + + + + + +++ - - - -

F11 20:30:50 + + + + + +++ - - - - - - - - -

F12 20:40:40 + + + + + +++ - - - - - - - - -

F13 20:50:30 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F14 20:60:20 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F15 20:70:10 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F17 30:20:50 + + + + + +++ - - - - - - - - -

F18 30:30:40 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F19 30:40:30 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F20 30:50:20 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F21 30:60:10 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F23 40:20:40 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F24 40:30:30 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F25 40:40:20 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F26 40:50:10 +++ - - - - - - - - - - - - - -

F30 50:40:10 +++ - - - - - - - - - - - - - -

LT: ly tâm; +: trong suốt; +++: đục/kết tủa; *: tỷ lệ dầu: CDH:CĐDH; -: 
không thực hiện.

Bảng 4. Khả năng tải FH của các CT với quy trình sử dụng ethanol (n=3).

Công 
thức

Tỷ lệ tải fexofenadin hydroclorid

10,71% 12,28% 15,25%

0h 2h 4h 8h 0h 2h 4h 8h 0h 2h 4h 8h

F1 + + + + + + + + +++ - - -

F2 + + + + + + + + +++ - - -

F10 + + + + + + + + +++ - - -

+: trong suốt; +++: đục/kết tủa; -: không thực hiện.

Bảng 5. Kết quả khảo sát độ bền trong các môi trường phân tán (n=3).

CT

Môi trường phân tán

HCl 0,001 N pH 1,2 pH 4,5 pH 6,8

0h 2h 4h 8h 0h 2h 4h 8h 0h 2h 4h 8h 0h 2h 4h 8h

F1 + + + + +++ - - - + + + + +++ - - -

F2 + + + + +++ - - - + + + + +++ - - -

F10 + + + + + + + + + + + + + + + +

+: trong suốt; +++: đục/kết tủa; -: không thực hiện.

Bảng 6. Kết quả khảo sát độ bền nhiệt động của CT F10 (n=3).

Thử nghiệm Chu kỳ nóng - lạnh Ly tâm Chu kỳ đông - rã đông

Cảm quan Trong Trong - đồng nhất Trong

Sau khi tiến hành các thử nghiệm chu kỳ nóng - lạnh, 
ly tâm và chu kỳ đông - rã đông, CT F10 không có hiện 
tượng tách pha, kết tủa. CT này tiếp tục tiến hành đánh 
giá kích thước giọt và thế zeta, kết quả được trình bày 
trong bảng 7.
Bảng 7. Kết quả phân bố kích thước giọt và thế zeta CT F10 (n=3).

Công thức Môi trường Kích thước giọt 
trung bình (nm) PDI Thế zeta (mV) 

(NaCl 1 mM)

F10 - 12,28%

pH 1,2 50,23 0,215

+17,6 mV
pH 4,5 45,64 0,173

pH 6,8 51,22 0,233

HCl 0,001 N 51,99 0,248

Trong các môi trường phân tán, kích thước giọt của 
CT F10 dưới 250 nm, kiểu phân bố 1 đỉnh, có PDI nhỏ. 
Thế zeta có giá trị +17,6±0,2 mV không vượt ngưỡng 
±30 mV (ngưỡng đánh giá sự ổn định của vi nhũ tương 
theo cơ chế tĩnh điện) nhưng trong CT có GPE 810 và 
Tween 20 là thành phần có cấu trúc PEG, có thể tạo ra 
hiệu ứng ổn định không gian, ngăn sự kết tụ giữa các giọt 
và đảm bảo quá trình phân tán tốt.

CT F10 với tỷ lệ tải 12,28% đạt các chỉ tiêu cơ bản về 
SMEDDS, do đó tiến hành điều chế 10 g CT F10 và được 
đánh giá lặp lại các chỉ tiêu với tỷ lệ các thành phần như 
bảng 8 và quy trình thực hiện như hình 3, kết quả được 
trình bày trong bảng 9. Kết quả đánh giá lặp lại cho thấy, 
hệ không bị ảnh hưởng đáng kể khi tăng khối lượng 
mẫu. Những kết quả này khẳng định độ ổn định của CT 
F10, cho thấy tính khả thi và tiềm năng ứng dụng của 
nghiên cứu. 
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Bảng 8. Công thức SMEDDS-FH tải 12,28% FH với khối lượng 10 g.

Thành phần Tỷ lệ (%) Khối lượng (g) hoặc thể tích (ml)

FH 12,28 1,228 g

GPE 810 17,54 1,754 g

Tween 20 17,54 1,754 g

Transcutol HP 52,64 5,264 g

Ethanol 99,7% - 17,5 ml

Hình 3. Quy trình điều chế 10 g SMEDDS-FH.

Bảng 9. Kết quả lặp lại thử nghiệm đánh giá công thức F10 với tỷ 
lệ tải 12,28% FH.

Các thử nghiệm Kết quả

Độ bền trong môi trường phân tán Trong

Độ bền nhiệt động Trong - đồng nhất

Kích thước giọt (nm) 
- PDI

pH 1,2 47,17-0,157

pH 4,5 42,80-0,223

pH 6,8 48,74-0,172

HCl 0,001 N 48,40-0,148

Thế zeta (mV) NaCl 1 mM +19,6

Định lượng FH trong SMEDDS-FH với lượng tương 
đương 60 mg FH bằng phương pháp quang phổ 
UV-Vis. Kết quả % hàm lượng FH trong SMEDDS-FH so 
với lý thuyết khi định lượng trong methanol và HCl 0,001 
N lần lượt là 103,1% và 100,5%. Quy trình định lượng 
FH bằng quang phổ UV-Vis tại bước sóng λmax 220 nm đã 
được thẩm định và đạt yêu cầu của quy trình phân tích 
(không trình bày dữ liệu).

3.2. Hóa rắn SMEDDS-FH và đánh giá một số tính 
chất của S-SMEDDS-FH

Xây dựng quy trình hóa rắn SMEDDS-FH: Kết quả 
khảo sát khả năng hấp phụ của các chất mang rắn được 
trình bày trong bảng 10. Trong đó, Florite R cần lượng 

nhỏ nhất để hấp phụ SMEDDS-FH, giúp giảm khối lượng 
tá dược rắn cần thiết cho CT. Vì vậy, đề tài chọn Florite 
R để hóa rắn 10 g SMEDDS-FH. CT S-SMEDDS-FH được 
trình bày trong bảng 11. Với quy trình như sau: Cho 
2,289 g Florite R vào cốc thuỷ tinh 100 ml. Thêm từ từ 
10 g SMEDDS-FH vào cốc thuỷ tinh, vừa thêm vừa trộn 
đến khi thu được khối bột khô, xốp và không còn vết dầu 
trên bề mặt cốc thuỷ tinh.
Bảng 10. Kết quả khảo sát sơ bộ khả năng hấp phụ của các chất 
mang rắn.

STT Chất mang rắn Lượng chất mang 
(g)/1 g SMEDDS-FH

1 Florite R 0,2289

2 Aerosil 0,3448

3 Neusilin UFL2 0,3855

4 Syloid XDP 3105 0,5712

5 Avicel PH-101 1,3728

6 Maize starch 2,1022

Bảng 11. Tỷ lệ thành phần công thức S-SMEDDS-FH.

Thành phần Tỷ lệ (%) Khối lượng (g)

FH 9,99 1,228

GPE 810 14,27 1,754

Tween 20 14,27 1,754

Transcutol HP 42,84 5,264

Florite R 18,63 2,289

Tổng cộng 100 12,289

Đánh giá hình thái của S-SMEDDS-FH: Kết quả SEM 
của S-SMEDDS-FH như hình 4. Hình ảnh cho thấy bề mặt 
khô, không quan sát thấy màng dầu phủ hoặc vệt bóng 
loáng bất thường. Cấu trúc bề mặt xốp đặc trưng với các 
lỗ nhỏ của Florite R vẫn được bảo tồn. Điều này cho thấy, 
SMEDDS đã được hấp phụ hoàn toàn lên chất mang rắn, 
không có hiện tượng rò rỉ.

Xác định trạng thái vật lý của FH trong S-SMEDDS-FH: 
Kết quả DSC và XRD (hình 4) không ghi nhận các đỉnh đặc 
trưng của FH trong S-SMEDDS-FH, cho thấy FH hầu như 
đã chuyển hoàn toàn từ dạng tinh thể sang dạng vô định 
hình hoặc ở trạng thái phân tán phân tử trong hệ. Điều 
này có thể góp phần làm tăng khả năng GPHC của FH.
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3.3. Đánh giá khả năng giải phóng hoạt chất

Khả năng GPHC được trình bày trong bảng 12 và hình 
5. Kết quả cho thấy, cả ba CT SMEDDS-FH, S-SMEDDS-FH 
và chế phẩm đối chiếu đều đạt tỷ lệ giải phóng ≥85% 
hoạt chất trong vòng 10 phút cho thấy tương đương về 
GPHC. Cụ thể, SMEDDS-FH đạt 95,45%, S-SMEDDS-FH 
đạt 89,01% và chế phẩm đối chiếu đạt 89,53% tại thời 

điểm 10 phút. So với FH nguyên liệu, các CT SMEDDS-FH 
và S-SMEDDS-FH cho thấy sự cải thiện rõ rệt về tốc độ và 
mức độ hòa tan của hoạt chất. Cần lưu ý thêm, do các tiểu 
phân nano có kích thước nhỏ hơn kích thước màng lọc, 
do đó, để đánh giá khả năng hấp thu tương đương khi 
thực tế sử dụng, cần thêm các thử nghiệm in vivo.

4. Kết luận

Nghiên cứu này đã xây dựng được CT và quy trình 
điều chế SMEDDS chứa FH. Hệ tá dược nền gồm GPE 
810 - Tween 20 - Transcutol HP theo tỷ lệ 20:20:60 với 
hàm lượng FH đạt 12,28% (kl/kl). CT đạt yêu cầu về cảm 
quan, độ bền trong các môi trường phân tán và độ bền 
nhiệt động. CT có kích thước giọt trong môi trường đệm 
pH 1,2 là 47,17 nm với PDI 0,157 và thế zeta là +19,6 mV 
khi phân tán trong dung dịch NaCl 1 mM. Đã tiến hành 
hóa rắn SMEDDS-FH bằng Florite R, đánh giá khả năng 
GPHC của SMEDDS-FH và S-SMEDDS-FH so với Telfast 
60 mg. Kết quả đánh giá GPHC cho thấy, SMEDDS-FH 
và S-SMEDDS-FH tương đương GPHC với Telfast 60 mg 
trong điều kiện khảo sát và cải thiện độ hòa tan rõ rệt so 
với hoạt chất, điều này cho thấy ứng dụng hệ vi tự nhũ là 
giải pháp khả thi và có tiềm năng trong việc cải thiện độ 
hòa tan của FH.
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Tóm tắt:

Than sinh học (TSH) có nguồn gốc thiên nhiên trên cơ sở tận dụng một số phế phẩm nông nghiệp như lõi ngô, 
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đã được ứng dụng để loại bỏ phosphat, amoni và dư lượng kháng sinh oxytetracycline trong nước thải nông 
nghiệp. Vật liệu đạt cân bằng hấp phụ sau 10 phút và có pH hấp phụ tối ưu tại pH 5 đối với PO4

3-, pH 7 đối với 
oxytetracycline (OTC) và pH 9 đối với NH4

+. Dữ liệu cân bằng hấp phụ phù hợp với mô hình hấp phụ đẳng 
nhiệt Langmuir với tải trọng hấp phụ cực đại dao động trong khoảng 7,78-9,16 mg/g đối với NH4

+; 4,80-6,32 
mg/g đối với PO4

3-; 3,04-4,38 mg/g đối với OTC. Các loại TSH này được ứng dụng để xử lý chất ô nhiễm trong 
mẫu nước thải nông nghiệp tại địa phương và có tải lượng 5,17-7,99 mg/g đối với NH4

+; 3,71-5,97 mg/g đối 
với PO4

3- và 2,14-4,14 mg/g đối với OTC.
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Abstract:

Biochars derived from agricultural residues, including corn cobs, coconut fiber, rice husk, and bagasse, have 
been synthesised by oxygen-limited combustion and sand incubation techniques. Following synthesis, the 
biochar materials were applied to remove phosphate, ammonium, and residual oxytetracycline (OTC). The 
materials reached the adsorption equilibrium within 10 minutes and exhibited optimal adsorption at pH 
5 for PO4

3-, pH 7 for OTC, and pH 9 for NH4
+. The equilibrium adsorption data fit the Langmuir adsorption 

isotherm  model with maximum adsorption capacities ranging from 7.78 to 9.16 mg/g for NH4
+, 4.80 to 

6.32 mg/g for PO4
3-, and 3.04 to 4.38 mg/g for OTC. These biochars were applied to treat pollutants in local 

agricultural wastewater samples and exhibited adsorption capacities of 5.17-7.99 mg/g for NH4
+, 3.71-5.97 

mg/g for PO4
3-, and 2.14-4.14 mg/g for OTC.
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1. Mở đầu

Ô nhiễm môi trường nước là một trong những vấn đề 
quan trọng cần được quan tâm giải quyết trong bối cảnh 
hiện nay. Trong nông nghiệp, việc sử dụng các loại phân 
bón để tăng năng suất cây trồng và bổ sung thuốc kháng 
sinh vào thức ăn để ngăn ngừa bệnh cho vật nuôi đã gây 
ra các vấn đề ô nhiễm môi trường nước. Thuốc kháng 
sinh được sử dụng rộng rãi để kiểm soát nhiễm trùng 
do vi khuẩn trong các lĩnh vực y tế, nông nghiệp và thú y 
[1]. Trong vài thập kỷ qua, thuốc kháng sinh đã được sử 
dụng rộng rãi không chỉ trong các liệu pháp điều trị cho 
con người như chữa bệnh truyền nhiễm, cấy ghép, hóa 
trị và can thiệp phẫu thuật, bên cạnh đó cũng cho các 
mục đích ngăn ngừa và điều trị trong nuôi trồng thủy sản 
và chăn nuôi và để tăng cường sản xuất trồng trọt. Phát 
triển các hướng nghiên cứu hiệu quả để làm suy giảm 
hoặc loại bỏ dư lượng kháng sinh khỏi môi trường nước 
là một vấn đề rất quan trọng [2]. Bên cạnh đó, chất lượng 
nước thải canh tác một số loại cây nông nghiệp được 
nghiên cứu trên địa bàn huyện Đông Anh, Hà Nội cho 
thấy hàm lượng amoni (tính theo N) đạt tới 3,11 mg N/l; 
phosphat (tính theo P) đạt 2,50 mg P/l; phốtpho tổng số 
(tính theo P) đạt 5,0 mg P/l. Hàm lượng dinh dưỡng cao 
trong nước thải phản ánh hiện tượng rửa trôi phân bón 
dư thừa trong canh tác nông nghiệp và nguy cơ gây phì 
dưỡng tại các môi trường nước tiếp nhận. Vì vậy, cần có 
cảnh báo về việc sử dụng phân bón hợp lý trong canh tác 
nông nghiệp tại huyện Đông Anh (cũ) nói chung và Việt 
Nam nói riêng [3].

Trong những năm gần đây, TSH ngày càng nhận được 
sự chú ý như là một vật liệu thân thiện với môi trường, 
đặc biệt trong chiến lược giảm nhẹ biến đổi khí hậu. TSH 
hay còn gọi là Charcoal hoặc Biochar, là vật liệu giàu các 
bon, cấp hạt mịn, xốp, được sản xuất bằng cách nhiệt 
phân từ sinh khối hữu cơ trong điều kiện oxy hạn chế và 
ở nhiệt độ tương đối thấp (<700oC). TSH giàu cacbon, có 
cấu trúc xốp với diện tích bề mặt riêng cao, có khả năng 
hấp phụ một số chất ô nhiễm trong nước thải [4]. Nguồn 
nguyên liệu sản xuất TSH có thể bao gồm các loại phế 
phẩm nông nghiệp như dăm gỗ, trấu, xơ dừa, lõi ngô, 

bã mía... Những đặc điểm này làm cho việc chế tạo và 
ứng dụng TSH trong xử lý môi trường mang lại hiệu quả 
về chi phí và giúp giảm lượng chất thải nông nghiệp cần 
xử lý.

Các phế phẩm nông nghiệp như bã mía, trấu, lõi ngô, 
xơ dừa… đã được nghiên cứu để chế tạo TSH nhằm xử 
lý một số chất ô nhiễm trong môi trường nước. Quy 
trình tổng hợp TSH thường được thực hiện trong điều 
kiện hạn chế oxy ở nhiệt độ dưới 700℃ [5]. Phế phẩm 
rơm rạ đã được nghiên cứu nhiệt phân ở các mức nhiệt 
độ 300, 400 và 500℃ cho kết quả khả quan [6]. Mùn 
cưa và vỏ trấu cũng đã được nghiên cứu nhiệt phân 
yếm khí ở nhiệt độ trong khoảng 300, 400, 500, 600 
và 700°C [7]. Có thể thấy, nhiệt độ nhiệt phân có ảnh 
hưởng tới thành phần nguyên tố cacbon trong TSH, là 
yếu tố quan trọng quyết định khả năng hấp phụ của vật 
liệu sau tổng hợp [8].

Than sinh học từ tre đã được nghiên cứu ứng dụng 
để xử lý amoni trong nước thải ở pH 8, thời gian tiếp xúc 
15 phút với liều lượng chất hấp phụ là 1 g/l, dung lượng 
hấp phụ cực đại đạt 4,87 mg/g [9]. TSH từ lõi ngô được 
biến tính bằng H3PO4 và NaOH đã được ứng dụng để loại 
bỏ amoni trong nước đã cho kết quả dung lượng hấp 
phụ tối đa 16,6 mg/g tại pH>7, thời gian đạt cân bằng 
hấp phụ là 60 phút [10]. Nghiên cứu về ứng dụng TSH từ 
rong biển để loại bỏ chất kháng sinh ciprofloxacin (CIP) 
cho khả năng loại bỏ CIP vượt trội (384,6 mg/g) [11].

Trong bài báo này, các phế phẩm nông nghiệp gồm 
lõi ngô, trấu, xơ dừa và bã mía được nghiên cứu chế tạo 
thành TSH và ứng dụng để loại bỏ phosphat, amoni và 
OTC trong mẫu nước thải nông nghiệp được lấy từ một 
số hợp tác xã chăn nuôi và canh tác tại địa phương.

2. Thực nghiệm

2.1. Tổng hợp than sinh học

Các loại phế phẩm nông nghiệp gồm trấu, lõi ngô, bã 
mía, xơ dừa được thu tại địa phương, sau đó được xử lý 
riêng biệt qua các bước rửa, phơi khô, cắt nhỏ đến kích 
thước 2-3 mm và nung ở khoảng 400oC trong 30 phút [4, 8] 
và tiếp tục ủ kín trong thùng, phủ cát trong 30 phút. 
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2.2. Khảo sát một số thông số đặc trưng của quá 
trình hấp phụ

Chuẩn bị các mẫu thử chứa phosphat, amoni và thuốc 
kháng sinh oxytetracycline và tiến hành thử nghiệm trên 
từng loại vật liệu để khảo sát thời gian cân bằng hấp phụ 
(sau các khoảng thời gian 1, 2, 3, 5, 10, 15, 20, 25, 30 
phút), pH tối ưu (khảo sát tại pH 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10) ở 
nồng độ mẫu thử ban đầu của NH4

+, PO4
3-, OTC đều là 10 

mg/l. Cân 5 g TSH cho vào cốc 1000 ml và cho 500 ml 
mẫu thử vào khuấy đều trên máy khuấy từ với tốc độ 
200 vòng/phút.

Xác định tải trọng hấp phụ cực đại của các vật liệu đối 
với từng chất NH4

+, PO4
3-, OTC bằng cách chuẩn bị 10 cốc 

thủy tinh tương ứng với các mẫu thử ở các nồng độ Ci1 
đến Ci10 (với Ci là nồng độ của mẫu ban đầu, có nồng độ 
nằm trong khoảng 1-0 mg/l). Điều chỉnh pH của các mẫu 
thử đến pH tối ưu, khuấy trộn vật liệu trong mẫu thử 
trong khoảng thời gian đạt cân bằng hấp phụ đã khảo 
sát. Xác định nồng độ dung dịch sau hấp phụ Cf1 đến Cf10 
(với Cf là nồng độ của mẫu sau khi hệ phản ứng đạt trạng 
thái cân bằng hấp phụ), tính tải trọng hấp phụ q. Lập đồ 
thị biểu diễn mối quan hệ giữa Cf/q và Cf theo phương 
trình dạng y=ax + b. Khi đó tải trọng hấp phụ cực đại 
qmax=1/a. Mô hình hấp phụ Langmuir được xây dựng 
dựa trên sự phụ thuộc của tải trọng hấp phụ q (mg/g) 
vào Cf (mg/l).

2.3. Khảo sát khả năng loại bỏ chất ô nhiễm trong 
nước thải

Tiến hành đánh giá khả năng loại bỏ các chất ô nhiễm 
trong mẫu nước thải nông nghiệp được lấy vào tháng 
3/2024 từ đầm nuôi tôm và mương của trang trại nuôi 
gà tại hợp tác xã sản xuất kinh doanh dịch vụ nông 
nghiệp Tân Vũ và tại mương của vườn cây canh tác tại 

hộ gia đình có đất canh tác tại Hải An, TP Hải Phòng 
(trước sáp nhập). Mẫu nước thải được đo nhanh giá trị 
pH và nhiệt độ tại hiện trường, và được phân tích trong 
phòng thí nghiệm của Viện Môi trường, Trường Đại học 
Hàng hải Việt Nam để đánh giá hàm lượng một số chất 
ô nhiễm bao gồm amoni (theo phương pháp EPA350.2), 
phosphat (theo TCVN 6202:2008), OTC (theo phương 
pháp trắc quang tại bước sóng 357 nm [12]). 

Mẫu được loại bỏ các chất lơ lửng, điều chỉnh pH về 
khoảng pH tối ưu đã khảo sát và tiến hành nghiên cứu 
bằng phương pháp hấp phụ động trên cột. Chuẩn bị cột 
hấp phụ bằng ống nhựa PVC có chiều dài 30 cm, đường 
kính trong 23 mm, bịt đáy bằng vải màn, nhồi 20 cm cột 
bằng TSH. Phần vật liệu đã nhồi có thể tích 83 ml, được 
tính là 1 bed-volume. Khối lượng vật liệu nhồi cột là 6,5 g 
đối với TSH trấu, 10,1 g đối với TSH lõi ngô, 5,2 g đối với 
TSH bã mía và 7,9 g đối với TSH xơ dừa.

Cứ dội 10 bed-volume nước thải qua cột thì lấy mẫu 
phân tích một lần, đến khi vật liệu đạt trạng thái bão hoà 
thì dừng lại. Tính toán lượng nước thải có thể được xử lý 
và lượng chất ô nhiễm đã bị giữ lại trên cột.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Kết quả tổng hợp than sinh học

Vật liệu TSH từ trấu, lõi ngô, bã mía, xơ dừa được tổng 
hợp với hiệu suất nằm trong khoảng 30-45% (hình 1). 

Than sinh học sau khi chế tạo có cấu trúc tương đối 
đồng nhất với trạng thái ban đầu. Các loại TSH sau khi 
tổng hợp có thành phần chính là cacbon. Vật liệu từ xơ 
dừa và bã mía có cấu trúc xốp nhất và dễ vỡ, hiệu suất 
tổng hợp đạt 30-35%. Vật liệu từ lõi ngô và trấu có cấu 
trúc ổn định, tương đồng với hình thái ban đầu, hiệu suất 
tổng hợp tương đối tốt (~45%).

   
Hình 1. Vật liệu than sinh học từ trấu, lõi ngô, bã mía, xơ dừa.
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3.2. Kết quả khảo sát thời gian đạt cân bằng hấp 
phụ của vật liệu

Kết quả khảo sát thời gian đạt cân bằng hấp phụ của 
các TSH được thể hiện trong hình 2.

Từ biểu đồ trên nhận thấy, khả năng hấp phụ của tất 
cả các TSH đạt trạng thái cân bằng hấp phụ đối với tất 
cả các chất sau khoảng thời gian 10 phút. Kết quả này 
phù hợp với các nghiên cứu đã công bố trước đây về 
TSH [9]. Kết quả ở hình 2 cho thấy quá trình hấp phụ 
được chia thành 2 giai đoạn chính. Giai đoạn 1 diễn ra 
trong khoảng 10 phút, lượng chất ô nhiễm bị hấp phụ 
lên vật liệu tăng nhanh đến điểm bão hoà. Giai đoạn 2 
(sau 10 phút) thì lượng chất ô nhiễm bị hấp phụ không 
đáng kể lên cả 4 loại vật liệu, tải trọng hấp phụ đối với 
OTC đạt 2,11-3,81 mg/g, amoni đạt 5,31-7,15 mg/g và 

phosphat đạt 2,87-5,24 mg/g. Kết quả này có thể được 
giải thích do sự chênh lệch lớn về nồng độ của các chất ô 
nhiễm trong mẫu ở pha lỏng và vật liệu ở pha rắn đã làm 
cho các chất ô nhiễm bị hấp phụ nhanh chóng trong giai 
đoạn đầu. Kết quả cũng cho thấy, khi vật liệu đã đạt trạng 
thái cân bằng hấp phụ, xảy ra sự giải hấp phụ nhẹ và quá 
trình này diễn ra song song với quá trình hấp phụ, làm 
cho nồng độ các chất ô nhiễm dao động trong khoảng 2% 
theo thời gian. Kết quả này cũng đã được xác nhận trên 
một số nghiên cứu đã công bố [13, 14].

3.3. Kết quả khảo sát pH tối ưu

Khảo sát vùng pH hấp phụ tối ưu của các loại TSH đối 
với NH4

+, PO4
3, OTC sau khi khuấy trong thời gian đạt cân 

bằng hấp phụ được thể hiện trong hình 3.
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từ lõi ngô và trấu có cấu trúc ổn định, tương đồng với hình thái ban đầu, hiệu suất 
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Kết quả khảo sát thời gian đạt cân bằng hấp phụ của các TSH được thể hiện trong 

hình 2. 
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Hình 2. Biểu đồ biểu diễn thời gian đạt cân bằng hấp phụ của than sinh học chế tạo từ (A) trấu, (B) lõi ngô, (C) bã mía, (D) xơ dừa đối 
với NH4

+, PO4
3-, oxytetracycline.
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Kết quả khảo sát khoảng pH hấp phụ đối với NH4
+, 

PO4
3-, OTC được tổng hợp trong bảng 1:

Bảng 1. Khoảng pH tối ưu của các loại than sinh học.

pH hấp phụ 

Trấu Lõi ngô Bã mía Xơ dừa

PO4
3- 5 5 5 5

NH4
+ 8-9 9 9 9

OTC 7 7 7 7

Kết quả khảo sát cho thấy khoảng pH hấp phụ tối ưu 
của vật liệu đối với các chất ô nhiễm là tương đối khác 
nhau. Khi điều chỉnh độ pH của mẫu thử từ 4 đến 10 và 
giữ ở tốc độ khuấy 200 vòng/phút, lượng chất phosphat 
và OTC bị hấp phụ lên vật liệu giảm dần, đạt cực đại ở pH 
9 đối với amoni, pH 5 đối với phosphat và pH 7 đối với 
OTC. Khi độ pH của mẫu thử tăng lên, số lượng tâm hoạt 
động tích điện âm tăng lên, còn các tâm hoạt động tích 
điện dương giảm đi. Quá trình hấp phụ tăng lên đối với 
amoni, giảm xuống đối với phosphat và OTC giảm xuống 
có thể do lực hút tĩnh điện xảy ra giữa các chất này với 
chất hấp phụ rắn mà trên đó các nhóm bề mặt có thể bị 
ion hóa mang điện tích âm hơn khi điều chỉnh pH của 
mẫu thử từ axit sang bazơ [14].

3.4. Kết quả khảo sát tải 
trọng hấp phụ cực đại theo 
mô hình hấp phụ đẳng nhiệt 
Langmuir

Mô hình hấp phụ đẳng 
nhiệt Langmuir là mô hình cổ 
điển, đơn giản và mô tả được 
cân bằng giữa các ion bị hấp 
phụ trên chất hấp phụ và các 
ion trong dung dịch tại một 
nhiệt độ không đổi. Phương 
trình hấp phụ Langmuir có 
dạng: 
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Kết quả khảo sát cho thấy khoảng pH hấp phụ tối ưu của vật liệu đối với các chất 

ô nhiễm là tương đối khác nhau. Khi điều chỉnh độ pH của mẫu thử từ 4 đến 10 và 

giữ ở tốc độ khuấy 200 vòng/phút, lượng phosphat và OTC bị hấp phụ lên vật liệu 

giảm dần, đạt cực đại ở pH 9 đối với amoni, pH 5 đối với phosphat và pH 7 đối với 

OTC. Khi độ pH của mẫu thử tăng lên, số lượng tâm hoạt động tích điện âm tăng 

lên, còn các tâm hoạt động tích điện dương giảm đi. Quá trình hấp phụ tăng lên đối 

với amoni, giảm xuống đối với phosphat và OTC giảm xuống có thể do lực hút tĩnh 

điện xảy ra giữa xác chất này với chất hấp phụ rắn mà trên đó các nhóm bề mặt có 

thể bị ion hóa mang điện tích dương khi điều chỉnh pH của mẫu thử từ axit sang bazơ 

[14]. 

3.4. Kết quả khảo sát tải trọng hấp phụ cực đại theo mô hình hấp phụ đẳng 

nhiệt Langmuir 

Mô hình hấp phụ đẳng nhiệt Langmuir là mô hình cổ điển, đơn giản và mô tả 

được cân bằng giữa các ion bị hấp phụ trên chất hấp phụ và các ion trong dung dịch 

tại một nhiệt độ không đổi. Phương trình hấp phụ Langmuir có dạng:  

         
𝐶𝐶𝑓𝑓
𝑞𝑞 =  1

𝑞𝑞𝑚𝑚𝑚𝑚𝑚𝑚  ×  𝐾𝐾 + 
𝐶𝐶𝑓𝑓

𝑞𝑞𝑚𝑚𝑚𝑚𝑚𝑚
 

trong đó, Cf là nồng độ của mẫu sau khi hệ phản ứng đạt trạng thái cân bằng hấp phụ, 

q là tải trọng hấp phụ, qmax là tải trọng hấp phụ cực đại, K là hằng số Langmuir.  

Phương trình Langmuir thể hiện độ bao phủ của các phân tử trên bề mặt rắn với 

nồng độ của môi trường phía trên bề mặt chất rắn ở nhiệt độ cố định và sự hấp phụ 

bị giới hạn ở độ bao phủ đơn lớp và lực liên phân tử giảm theo khoảng cách từ bề 

mặt hấp phụ. Các đường đẳng nhiệt hấp phụ Langmuir thể hiện mối quan hệ gần như 

tuyến tính của TSH từ trấu, lõi ngô, bã mía, xơ dừa đối với các chất NH4
+, PO4

3-, 

OTC.  

trong đó, Cf là nồng độ của 
mẫu sau khi hệ phản ứng đạt 
trạng thái cân bằng hấp phụ, 
q là tải trọng hấp phụ, qmax là 
tải trọng hấp phụ cực đại, K là 
hằng số Langmuir. 

Phương trình Langmuir 
thể hiện độ bao phủ của các 
phân tử trên bề mặt rắn với 
nồng độ của môi trường phía 

trên bề mặt chất rắn ở nhiệt độ cố định và sự hấp phụ bị 
giới hạn ở độ bao phủ đơn lớp và lực liên phân tử giảm 
theo khoảng cách từ bề mặt hấp phụ. Các đường đẳng 
nhiệt hấp phụ Langmuir thể hiện mối quan hệ gần như 
tuyến tính của TSH từ trấu, lõi ngô, bã mía, xơ dừa đối 
với các chất NH4

+, PO4
3-, OTC. 

Dữ liệu cân bằng hấp phụ của TSH cho thấy mô hình 
Langmuir phù hợp với dữ liệu thực nghiệm, thể hiện 
sự phụ thuộc của Cf/q vào Cf tuân theo hàm tuyến tính 
y=ax + b với hệ số tương quan R2>0,97. Từ đó, tải trọng 
hấp phụ cực đại của các vật liệu này được xác định theo 
phương trình qmax=1/a cho từng chất và kết quả được 
thể hiện trong bảng 2. 
Bảng 2. Tải trọng hấp phụ cực đại của các loại than sinh học đối 
với NH4

+, PO4
3, oxytetracycline.

Tải trọng hấp phụ 
cực đại đối với các 
chất ô nhiễm 

Than sinh học tổng hợp từ phế phẩm 

Trấu Lõi ngô Bã mía Xơ dừa

qmax NH4
+ (mg/g) 7,78 8,82 7,93 9,16

qmax PO4
3- (mg/g) 6,04 4,80 6,32 5,68

qmax OTC (mg/g) 4,35 4,08 3,04 4,38
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Hình 3. Biểu đồ biểu diễn ảnh hưởng của pH đ ối với khả năng hấp phụ của than 

sinh học chế tạo từ (A) trấu, (B) lõi ngô, (C) bã mía, (D) xơ d ừa đối với NH4
+, 

PO4
3-, oxytetracycline. 

Kết quả khảo sát khoảng pH hấp phụ đối với NH4
+, PO4

3-, OTC được tổng hợp 

trong bảng 1 sau đây: 

Bảng 1. Khoảng pH tối ưu c ủa các loại than sinh học. 
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Hình 3. Biểu đồ biểu diễn ảnh hưởng của pH đối với khả năng hấp phụ của than sinh học chế tạo 
từ (A) trấu, (B) lõi ngô, (C) bã mía, (D) xơ dừa đối với NH4

+, PO4
3-, oxytetracycline.
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Như vậy, dữ liệu cân bằng hấp phụ NH4+, PO43-, OTC 
khi sử dụng vật liệu than sinh học tổng hợp từ trấu, lõi 
ngô, bã mía và xơ dừa (trong hình 4) phù hợp với mô 
hình hấp phụ đẳng nhiệt Langmuir.

Kết quả cho thấy, các loại TSH có khả năng hấp phụ 
tốt nhất với NH4

+, với tải trọng hấp phụ cực đại nằm 
trong khoảng 7,78-9,16 mg/g, tải trọng hấp phụ cực 
đại đối với PO4

3- nằm trong khoảng 4,80-6,32 mg/g, tải 
trọng hấp phụ cực đại đối với OTC nằm trong khoảng 
3,04-4,38 mg/g. Vật liệu TSH từ xơ dừa có hiệu quả hấp 
phụ tốt nhất đối với NH4

+ và OTC, còn vật liệu từ bã mía 
cho hiệu quả tốt nhất đối với PO4

3-. Kết quả này cho thấy, 
hàm lượng cacbon trong vật liệu TSH từ xơ dừa có thể 
cao hơn các vật liệu còn lại, cấu trúc vật liệu tơi xốp với 
nhiều tâm hoạt động hơn nên hiệu quả hấp phụ cũng lớn 
hơn các vật liệu còn lại.

Như vậy, mô hình hấp phụ đẳng nhiệt Langmuir là 
phù hợp với quá trình hấp phụ NH4

+, PO4
3-, OTC bằng 

vật liệu TSH tổng hợp từ trấu, lõi ngô, bã mía và xơ dừa 
(hình 4).

3.5. Kết quả ứng dụng than sinh học để xử lý các 
chất ô nhiễm trong nước thải nông nghiệp

3.5.1. Kết quả đánh giá thành phần mẫu nước thải 

Mẫu nước được lấy tại đầm nuôi tôm của hợp tác xã 
sản xuất kinh doanh dịch vụ nông nghiệp Tân Vũ (N01), 
nước thải trong mương thoát nước của trang trại nuôi gà 
của hợp tác xã sản xuất kinh doanh dịch vụ nông nghiệp 
Tràng Cát (N02), và tại ao nước tưới của 1 hộ gia đình đang 
canh tác tại phường Nam Hải, Hải An, TP Hải Phòng (N03) 
có thành phần chất ô nhiễm được thể hiện trong bảng 3.
Bảng 3. Thành phần các chất ô nhiễm trong các mẫu nước thải 
nông nghiệp.

STT Thông số Đơn vị Mẫu N01 Mẫu N02 Mẫu N03

1 Nhiệt độ oC 21 22 22

2 pH 7,6 9,1 8,7

3 NH4
+ mg/l 9,4 15,1 16,2

4 PO4
3- mg/l 7,1 10,4 11,3

5 OTC mg/l 8,1 5,9 6,7

3.5.2. Kết quả đánh giá hiệu quả xử lý các chất ô nhiễm 
trong mẫu thực

Kết quả ứng dụng vật liệu TSH để nhồi cột xử lý chất 
ô nhiễm trong 3 mẫu thực được thể hiện trong bảng 4.

Hình 4. Mô hình hấp phụ đẳng nhiệt Langmuir của than sinh học đối với (A) NH4
+, (B) PO4

3-, (C) oxytetracycline. 
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Bảng 4. Kết quả thử nghiệm trên mẫu thực bằng phương pháp 
hấp phụ động.

Mẫu 
thực Vật liệu

Số bed-volume xử lý được 
(83 ml)

Lượng chất đã bị hấp phụ 
(mg/g vật liệu)

NH4
+ PO4

3- OTC NH4
+ PO4

3- OTC

N01

TSH từ trấu 60 60 40 7,20 5,44 4,14

TSH từ lõi ngô 100 70 50 7,72 4,08 3,33

TSH từ bã mía 40 50 20 6,00 5,67 2,59

TSH từ xơ dừa 70 80 30 6,91 5,97 2,55

N02

TSH từ trấu 30 40 50 5,78 3,98 3,77

TSH từ lõi ngô 60 50 80 7,45 4,27 3,88

TSH từ bã mía 30 30 30 7,23 4,98 2,83

TSH từ xơ dừa 40 50 40 6,35 5,46 2,48

N03

TSH từ trấu 30 30 40 6,21 4,33 3,42

TSH từ lõi ngô 60 40 70 7,99 3,71 3,85

TSH từ bã mía 20 30 20 5,17 5,41 2,14

TSH từ xơ dừa 40 50 40 6,81 5,94 2,82

Kết quả tính toán cho thấy, vật liệu có khả năng hấp 
phụ NH4

+, PO4
3-, OTC với hiệu suất cao và tải lượng xấp xỉ 

tải lượng hấp phụ cực đại tính toán theo mô hình hấp phụ 
đẳng nhiệt Langmuir. Vật liệu sau khi sử dụng bị bết dính 
và giảm thể tích 30-40%, gây khó khăn cho quá trình giải 
hấp phụ, tái sử dụng vật liệu. Tuy nhiên, với mục đích sử 
dụng tại chỗ các phế phẩm nông nghiệp tại địa phương 
để giải quyết vấn đề ô nhiễm của địa phương, việc ứng 
dụng kết quả của bài báo này là khả thi, hỗ trợ phát triển 
nông nghiệp bền vững. Vật liệu sau khi sử dụng có thể 
sử dụng để ủ phân compost, tái sử dụng để cải tạo dinh 
dưỡng đất, hạn chế ô nhiễm môi trường nước mặt khu 
vực tiếp nhận nước từ các hợp tác xã nông nghiệp này.

4. Kết luận 

Các kết quả nghiên cứu cho thấy vật liệu TSH tổng 
hợp từ các phế phẩm nông nghiệp như lõi ngô, trấu, bã 
mía và xơ dừa có khả năng hấp phụ các chất dinh dưỡng 
NH4

+, PO4
3- và dư lượng OTC trong nước. Quá trình hấp 

phụ tuân theo mô hình hấp phụ đẳng nhiệt Langmuir. Tải 
trọng hấp phụ cực đại của các vật liệu này tương đương 
với các công trình đã công bố thuộc cùng lĩnh vực. Vật liệu 
được ứng dụng để xử lý chất ô nhiễm trong mẫu nước thải 
nông nghiệp tại địa phương bằng phương pháp hấp phụ 
động trên cột với tải lượng xử lý 20-100 bed-volume.
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Tối ưu hóa điều kiện sấy phun và đánh giá ảnh hưởng của bao bì bảo quản 
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Tóm tắt:

Chanh dây (Passiflora edulis) là một loại trái cây được trồng phổ biến ở Việt Nam. Do có tính mùa vụ, dễ bị 
hư hỏng nên chanh dây thường được bảo quản dưới dạng đông lạnh, sấy phun, sấy đông khô... Trong nghiên 
cứu này, phương pháp sấy phun được sử dụng để tạo bột chanh dây bằng hệ chất mang maltodextrin - gum 
arabic (4:1). 17 thí nghiệm đã được tiến hành để đánh giá ảnh hưởng của nồng độ chất mang (8, 10, 12% 
w/v), nhiệt độ không khí đầu vào (150, 160, 170oC) và tốc độ bơm nhập liệu (10, 15, 20 vòng/phút). Ảnh 
hưởng của các yếu tố trên được đánh giá bằng phương pháp bề mặt đáp ứng (RSM) Box-Behnken để thu 
được bột chanh dây có hiệu suất thu hồi cao, hàm lượng polyphenol tổng số cao và độ ẩm thấp. Kết quả thực 
nghiệm tối ưu ở nồng độ chất mang 10%, nhiệt độ không khí đầu vào 150oC và tốc độ bơm nhập liệu 12 
vòng/phút cho hiệu suất thu hồi 80,8%, độ ẩm 3,11% và polyphenol tổng số đạt 166,5 mg GAE/100 g chất 
khô. Bột chanh dây được bảo quản bằng túi ghép màng nhôm 3 lớp (PET/Al/PA) ở điều kiện nhiệt độ phòng 
giúp duy trì độ ẩm, hàm lượng polyphenol tổng số tốt nhất so với các bao bì PA, PE sau 6 tháng bảo quản.

Từ khóa: bảo quản, chanh dây tím, maltodextrin-gum arabic, phương pháp bề mặt đáp ứng, sấy phun.
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Abstract:

Passion fruit (Passiflora edulis) is widely cultivated in Vietnam. Due to its seasonal nature and high perishability, 
passion fruit can be preserved in various forms such as freezing, spray drying, and freeze drying. In this study, 
spray drying was employed to produce passion fruit powder using a carrier system of maltodextrin and gum 
arabic (4:1). Seventeen experiments were conducted to evaluate the effects of carrier concentration (8, 10, and 
12% w/v), inlet air temperature (150, 160, and 170oC), and feed pump rate (10, 15, and 20 rpm). The effects of 
these factors were evaluated using the Box–Behnken response surface methodology (RSM) to obtain passion 
fruit powder with high recovery yield, high total phenolic content, and low moisture content. The optimal 
conditions were determined as 10% carrier concentration, an inlet air temperature of 150oC, and a feed pump 
rate of 12 rpm, yielding a powder recovery of 80.8%, moisture content of 3.11%, and total polyphenol content 
of 166.5 mg GAE/100 g dry weight. The passion fruit powder packaged in laminated aluminum foil pouches 
(PET/Al/PA) and stored at room temperature showed better moisture control and total polyphenol content 
compared to PA and PE packaging after six months of storage.

Keywords: maltodextrin-gum arabic, Passiflora edulis, response surface methodology (RSM), spray drying, storage.

Classification numbers: 2.4, 2.10, 4.1
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1. Đặt vấn đề

Chanh dây tím (Passiflora edulis) là loại trái cây được 
trồng nhiều ở vùng nhiệt đới, có giá trị dinh dưỡng cao, 
giàu vitamin, khoáng chất và các hợp chất chống oxy hóa 
có lợi cho sức khỏe. Trong đó, polyphenol là nhóm hoạt 
chất quan trọng, có hoạt tính chống oxy hóa, kháng vi 
sinh vật [1]. Tuy nhiên, do có hàm lượng nước, đường 
cao nên dịch chanh dây tươi dễ hỏng, hạn chế thời gian 
sử dụng và giảm khả năng thương mại của sản phẩm 
[2]. Vì vậy, việc chuyển đổi dạng dịch quả sang dạng bột 
được xem là giải pháp hiệu quả nhằm kéo dài thời gian 
bảo quản, giảm chi phí vận chuyển và đa dạng hóa sản 
phẩm từ chanh dây. Trong đó, sấy phun là công nghệ 
được ứng dụng phổ biến trong ngành thực phẩm để tạo 
ra bột từ các dung dịch, dịch chiết hoặc nhũ tương, giúp 
bảo quản và vận chuyển dễ dàng hơn. Phương pháp sấy 
phun có ưu điểm là thời gian sấy ngắn, hiệu suất thu hồi 
cao và giữ được hương vị, màu sắc cũng như các hoạt 
chất có hoạt tính sinh học. Đồng thời, sản phẩm bột tạo 
ra có kích thước hạt đồng đều và khả năng hòa tan tốt 
[3]. Tuy nhiên, việc sấy phun dịch quả thường gặp khó 
khăn do hàm lượng các loại đường cao, nhiệt độ chuyển 
thủy tinh thấp. Thành phần đường trong nước quả chủ 
yếu gồm fructose (45%), glucose (46%) và sucrose 
(9%) với nhiệt độ chuyển thủy tinh lần lượt là 5oC, 31oC 
và 62oC. Trong sấy phun, nhiệt độ chuyển thủy tinh là 
một trong những thông số quan trọng nhất quyết định 
khả năng tạo bột của nguyên liệu. Khi nhiệt độ buồng 
sấy vượt quá nhiệt độ chuyển thủy tinh, nguyên liệu sẽ 
chuyển sang trạng thái mềm dẻo, làm tăng tính dính của 
bề mặt dẫn đến hiện tượng bám dính vào thành thiết bị 
và làm giảm hiệu suất thu hồi sản phẩm [4]. Hơn nữa, 
dịch chanh dây có hàm lượng axit hữu cơ cao (khoảng 
4,55%) tạo sự bám dính vào thành thiết bị gây khó khăn 
cho quá trình sấy [5]. Để khắc phục hiện tượng này, 
quá trình sấy phun thường bổ sung các chất mang như 
maltodextrin, gum arabic, tinh bột ngô... nhằm làm tăng 
nhiệt độ chuyển thủy tinh để cải thiện hiệu quả sấy, giảm 
độ dính và nâng cao chất lượng sản phẩm [6]. 

Quá trình sấy phun dịch quả chịu ảnh hưởng bởi 
nhiều yếu tố công nghệ và các yếu tố này có mối tương 
tác với nhau trong việc quyết định chất lượng sản phẩm. 
Phương pháp sấy phun đã được chứng minh có nhiều 
ưu điểm trong tạo bột từ dịch quả [7, 8]. Việc tối ưu các 
thông số trong quá trình sấy phun như nhiệt độ không 
khí đầu vào, nồng độ chất mang và tốc độ bơm nhập liệu 

vẫn giữ vai trò then chốt trong việc nâng cao hiệu suất 
thu hồi cũng như cải thiện các đặc tính vật lý và hóa học 
của sản phẩm. Một số nghiên cứu về tạo bột chanh dây 
bằng phương pháp sấy phun và sấy đông khô cũng đã 
được đề cập [9, 10], tuy nhiên các nghiên cứu chuyên 
sâu về tối ưu hóa các thông số trong quá trình sấy phun 
dịch chanh dây vẫn còn hạn chế. Vì vậy, nghiên cứu 
này được thực hiện nhằm tối ưu các thông số sấy phun 
dịch chanh dây tím bằng phương pháp quy hoạch thực 
nghiệm với kỹ thuật bề mặt đáp ứng (Response Surface 
Methodology - RSM) nhằm nâng cao chất lượng và tiềm 
năng thương mại của bột chanh dây.

2. Vật liệu và phương pháp nghiên cứu

	 2.1. Vật liệu

	 Quả chanh dây tím được trồng tại Lâm Đồng, chọn 
quả chín có vỏ màu tím đồng đều, không bị hư hỏng, 
hàm lượng chất khô hòa tan tổng số đạt 16oBx, pH 2,8, 
khối lượng 10-12 quả/kg. Maltodextrin (Roquette, 
Pháp), dạng bột mịn, màu trắng, không mùi, tan hoàn 
toàn trong nước, chỉ số DE 10-12; gum Arabic (Alland & 
Robert, Pháp), dạng bột mịn, màu vàng nhạt, không mùi, 
tan hoàn toàn trong nước, pH 4,5-5,5. Các enzyme gồm: 
pectinase SPL, cellulast 1.5l, pectinex clear có dạng lỏng, 
màu nâu (Novozymes, Đan Mạch).

2.2. Thiết bị sấy

	 Quá trình sấy được thực hiện trên máy sấy phun 
Kodi Drying, model LPG - Spray Dryer (Trung Quốc), 
năng suất sấy 1-7 kg nước bốc hơi/giờ, tốc độ quay tối 
đa đĩa phun sương 31.000 vòng/phút, nhiệt độ tối đa 
của tác nhân sấy đầu vào là 350oC.

	 2.3. Phương pháp nghiên cứu

	 Chuẩn bị dịch chanh dây sấy phun: Quả chanh dây 
được làm sạch, sau đó tách lấy ruột quả và điều chỉnh 
pH 4 bằng NaHCO3 3%. Tiếp theo, dịch chanh dây được 
thủy phân bằng hỗn hợp enzyme (0,02% pectinex SPL 
+0,05% cellulast +0,05% pectinex clear), xử lý ở 40oC 
trong 90 phút, thu dịch lọc, loại bỏ hạt. Thí nghiệm được 
tiến hành trên máy sấy phun Kodi Drying (Trung Quốc). 
Thiết bị sấy phun được đặt ở chế độ nhiệt độ không khí 
đầu vào và tốc độ bơm nhập liệu mong muốn. Áp suất 
khí nén được duy trì ở 5 bar, với tốc độ quay tối đa đĩa 
phun sương 31.000 vòng/phút, bơm nhập liệu là bơm 
nhu động. Nước cất được sử dụng để chạy ổn định máy 
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cho đến khi nhiệt độ đầu ra đạt 80oC, sau đó được thay 
thế bằng dung dịch nguyên liệu chanh dây. Sau khi sấy, 
bột được làm nguội ở nhiệt độ 5-10oC để tránh hút ẩm và 
thực hiện đóng gói sản phẩm. 

	 Bố trí thí nghiệm: Thí nghiệm được thiết kế theo 
phương pháp RSM sử dụng phần mềm Design Expert 11. 
Kế hoạch thực nghiệm đa yếu tố quá trình sấy phun dịch 
chanh dây được tiến hành theo quy hoạch thực nghiệm 
của Box-Behnken với 3 biến độc lập, trong đó miền 
tối ưu của các yếu tố khảo sát đã được xác định thông 
qua các thí nghiệm thăm dò. Maltodextrin (DE 10-12) 
và gum arabic được sử dụng làm chất mang theo tỷ lệ 
4:1 ở ba nồng độ khác nhau X1 (8-12%), nhiệt độ không 
khí đầu vào X2 (150-170oC) và tốc độ bơm nhập liệu X3 
(10-20 vòng/phút) (bảng 1). Ma trận quy hoạch thực 
nghiệm gồm 17 đơn vị thí nghiệm. Các thí nghiệm được 
lựa chọn nhằm xác định mức độ ảnh hưởng của các yếu 
tố khảo sát đến hàm mục tiêu gồm hiệu suất thu hồi (Y1); 
độ ẩm (Y2) và hàm lượng polyphenol tổng số (Y3), từ đó 
xây dựng các phương trình hồi quy bậc 2 có dạng:

4 
 

 Chuẩn bị dịch chanh dây sấy phun: Quả chanh dây được làm sạch, sau đó tách lấy 
ruột quả và điều chỉnh pH 4 bằng NaHCO3 3%. Tiếp theo, dịch chanh dây được thủy phân 
bằng hỗn hợp enzyme (0,02% pectinex SPL +0,05% cellulast +0,05% pectinex clear), xử 
lý ở 40ºC trong 90 phút, thu dịch lọc, loại bỏ hạt. Thí nghiệm được tiến hành trên máy sấy 
phun Kodi Drying (Trung Quốc). Thiết bị sấy phun được đặt ở chế độ nhiệt độ không khí 
đầu vào và tốc độ bơm nhập liệu mong muốn. Áp suất khí nén được duy trì ở 5 bar, với tốc 
độ quay tối đa đĩa phun sương 31000 vòng/phút, bơm nhập liệu là bơm nhu động. Nước 
cất được sử dụng để chạy ổn định máy cho đến khi nhiệt độ đầu ra đạt 80ºC, sau đó được 
thay thế bằng dung dịch nguyên liệu chanh dây. Sau khi sấy, bột được làm nguội ở nhiệt 
độ lạnh (5-10ºC) để tránh hút ẩm và thực hiện đóng gói sản phẩm.  

 Bố trí thí nghiệm: Thí nghiệm được thiết kế theo phương pháp RSM sử dụng phần 
mềm Expert Design 11. Kế hoạch thực nghiệm đa yếu tố quá trình sấy phun dịch chanh 
dây được tiến hành theo quy hoạch thực nghiệm của Box-Behnken với 3 biến độc lập, 
trong đó miền tối ưu của các yếu tố khảo sát đã được xác định thông qua các thí nghiệm 
thăm dò. Maltodextrin (DE 10-12) và gum arabic được sử dụng làm chất mang theo tỷ lệ 
4:1 ở ba nồng độ khác nhau X1 (8-12%), nhiệt độ không khí đầu vào X2 (150-170ºC) và 
tốc độ bơm nhập liệu X3 (10-20 vòng/phút) (bảng 1). Ma trận quy hoạch thực nghiệm gồm 
17 đơn vị thí nghiệm. Các thí nghiệm được lựa chọn nhằm xác định mức độ ảnh hưởng 
của các yếu tố khảo sát đến hàm mục tiêu gồm hiệu suất thu hồi (Y1); độ ẩm (Y2) và hàm 
lượng polyphenol tổng số (Y3), từ đó xây dựng các phương trình hồi quy bậc 2 có dạng: 

𝑌𝑌𝑛𝑛= 𝑎𝑎0 +∑ 𝑎𝑎ᵢ𝑋𝑋ᵢ𝑘𝑘
𝑖𝑖=1  + ∑ 𝑎𝑎ᵢᵢ𝑋𝑋𝑖𝑖2𝑘𝑘

𝑖𝑖=1  + ∑ 𝑎𝑎𝑖𝑖𝑖𝑖𝑋𝑋𝑖𝑖𝑋𝑋𝑗𝑗𝑘𝑘
𝑖𝑖≠𝑗𝑗=1  

trong đó, Yn là hàm mục tiêu, Xi và Xj là các yếu tố khảo sát, a0 là hằng số hay hệ số hồi 
quy bậc 0, ai và aii lần lượt là các hệ số hồi quy bậc một và bậc hai mô tả ảnh hưởng của 
yếu tố Xi với Yn, aij là hệ số hồi quy tương tác mô tả ảnh hưởng đồng thời Xi và Xj với Yn 
[11]. 

Bảng 1. Bảng mã hóa giá trị biến theo thiết kế Box-Behnken. 

Yếu tố khảo sát 
 Mức mã hóa của biến 

 -1 0 +1 

Nồng độ chất mang X1 (%)  8 10 12 

Nhiệt độ không khí đầu vào 
X2 (ºC) 

 
150 160 170 

Tốc độ bơm nhập liệu X3 
(vòng/phút) 

 
10 15 20 

 Ảnh hưởng của bao bì đến chất lượng bột chanh dây sấy phun theo thời gian bảo 
quản: Bột chanh dây sấy phun được sấy theo điều kiện tối ưu của thí nghiệm sau đó được 
đóng gói trong ba loại bao bì bao gồm: PP (túi ghép đơn lớp), PA (túi ghép 2 lớp PA/PE) 

 

trong đó: Yn là hàm mục tiêu, Xi và Xj là các yếu tố khảo 
sát, a0 là hằng số hay hệ số hồi quy bậc 0, ai và aii lần lượt 
là các hệ số hồi quy bậc một và bậc hai mô tả ảnh hưởng 
của yếu tố Xi với Yn, aij là hệ số hồi quy tương tác mô tả 
ảnh hưởng đồng thời Xi và Xj với Yn [11].
Bảng 1. Bảng mã hóa giá trị biến theo thiết kế Box-Behnken.

Yếu tố khảo sát
Mức mã hóa của biến

-1 0 +1

Nồng độ chất mang X1 (%) 8 10 12

Nhiệt độ không khí đầu vào X2 (
oC) 150 160 170

Tốc độ bơm nhập liệu X3 (vòng/phút) 10 15 20

Ảnh hưởng của bao bì đến chất lượng bột chanh dây 
sấy phun theo thời gian bảo quản: Bột chanh dây sấy 
phun được sấy theo điều kiện tối ưu của thí nghiệm sau 
đó được đóng gói trong ba loại bao bì bao gồm: PE (túi 
ghép đơn lớp), PA (túi ghép 2 lớp PA/PE) và PET/Al/PA 
(túi ghép màng nhôm 3 lớp) để theo dõi sự thay đổi chất 
lượng bột chanh dây trong quá trình bảo quản. Mẫu bột 
chanh dây được đóng trong các túi tương ứng với khối 
lượng 200 g/gói/mẫu, hút chân không và bảo quản ở 
nhiệt độ phòng (20-25oC) trong các khoảng thời gian 0, 
2, 4 và 6 tháng. Đánh giá các chỉ tiêu độ ẩm và hàm lượng 
polyphenol tổng số sau thời gian bảo quản.

	 Phương pháp xác định một số chỉ tiêu phân tích: 

	 Hiệu suất thu hồi sản phẩm: tính bằng phần trăm 
lượng chất khô trong sản phẩm so với lượng chất khô 
trong dịch nhập liệu (bao gồm cả dịch chanh dây tách 
hạt và chất mang). Một quy trình sấy phun đạt hiệu quả 
khi hiệu suất thu hồi đạt trên 50% [12]. 

	 Độ ẩm: Sấy mẫu ở 105oC và cân cho tới khi đạt khối 
lượng không đổi.

	 Hàm lượng polyphenol tổng số được xác định theo 
phương pháp Folin-ciocalteu dựa trên TCVN 9745-
1:2013. Mẫu thử được chuẩn bị bằng cách cân chính 
xác 1,0 g bột chanh dây, hòa tan trong 25 ml nước nóng 
(≤60°C), để nguội đến nhiệt độ phòng, bổ sung 5 ml 
acetonitrile và định mức đến 50 ml bằng nước cất. Sau 
khi đồng nhất, hút 1,0 ml dịch mẫu cho phản ứng với 5,0 
ml thuốc thử Folin-ciocalteu, trộn đều và để yên trong 5 
phút ở nhiệt độ phòng. Tiếp theo, bổ sung 4,0 ml dung 
dịch Na₂CO₃ 7,5% (w/v), trộn đều và ủ trong tối trong 
60 phút. Độ hấp thụ quang của hỗn hợp phản ứng được 
đo tại bước sóng 765 nm bằng máy quang phổ UV-Vis. 
Axit gallic ở dải nồng độ 0-50 µg/ml được sử dụng để xây 
dựng đường chuẩn (y=0,0172x+0,0026; R²=0,9995). 
Kết quả được biểu thị dưới dạng miligram đương lượng 
axit gallic trên 100 g chất khô (mg GAE/100 g CK).  

	 2.4. Xử lý số liệu

	 Sử dụng phương pháp thống kê trên phần mềm 
Excel 2016 và GraphPad Prism 8. Dữ liệu được phân 
tích bằng phương pháp ANOVA và thực hiện kiểm định 
Tukey để xác định sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với 
p<0,05. Kết quả xử lý số liệu thực nghiệm đa yếu tố và 
tối ưu hóa bằng phần mềm Design - Expert 11.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Kết quả thực nghiệm đa yếu tố 

Nghiên cứu tiến hành thực nghiệm 17 thí nghiệm 
được thiết kế dựa trên phương pháp RSM sử dụng phần 
mềm Expert Design 11 với 3 biến độc lập, gồm: nồng độ 
chất mang, nhiệt độ không khí đầu vào và tốc độ bơm 
nhập liệu. Kết quả thực nghiệm đa yếu tố được tổng hợp 
ở bảng 2.

Dựa vào ma trận quy hoạch thực nghiệm và số liệu 
hàm mục tiêu, nghiên cứu tiến hành xử lý số liệu bằng 
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phần mềm Design - Expert 11, phân tích ANOVA kiểm 
tra sự có nghĩa của các hệ số hồi quy và sự tương ứng 3 

hàm mục tiêu (Y1, Y2, Y3) được tổng hợp ở bảng 3.
Bảng 3. Kết quả phân tích hồi quy các hàm mục tiêu.

Nguồn gốc
Hàm Y1 Hàm Y2 Hàm Y3

Chuẩn F Giá trị p Chuẩn F Giá trị p Chuẩn F Giá trị p

Mô hình 533,75 <0,0001 1362,95 <0,0001 17059,38 <0,0001

A-Nồng độ chất 
mang (%) 342,10 <0,0001 8893,55 <0,0001 55233,15 <0,0001

B-Nhiệt độ (oC) 1173,18 <0,0001 1011,70 <0,0001 48569,19 <0,0001

C-Tốc độ bơm nhập 
liệu (vòng/phút) 1343,18 <0,0001 1291,44 <0,0001 240,87 <0,0001

AB 28,39 0,0011 0,0000 1,0000 4011,63 <0,0001

AC 5,11 0,0583 50,44 0,0002 13169,83 <0,0001

BC 131,42 <0,0001 188,55 <0,0001 127,42 <0,0001

A2 3,63 0,0985 621,88 <0,0001 367,61 <0,0001

B2 0,3362 0,5802 100,80 <0,0001 30356,50 <0,0001

C2 1777,48 <0,0001 48,48 0,0002 445,35 <0,0001

Lack of Fit 0,3396 0,7992 0,1302 0,9372 0,5208 0,6905

Hệ số xác định R2 0,9985 0,9994 1,0000

Hệ số điều chỉnh 
R2

Adj
0,9967 0,9987 0,9999

Hệ số dự báo R2
Pred 0,9935 0,9984 0,9997

	 3.1.1. Ảnh hưởng của các yếu tố khảo sát đến hiệu 
suất thu hồi sản phẩm

	 Ảnh hưởng của các thông số sấy phun đến hiệu suất 
thu hồi sản phẩm bột chanh dây được trình bày trong 
bảng 2, trong khi biểu đồ bề mặt đáp ứng 3D được thể 
hiện trong hình 1.

Hình 1. Ảnh hưởng của các yếu tố thực nghiệm đến hiệu suất thu 
hồi sản phẩm.

Bảng 2. Tổng hợp kết quả thực nghiệm đa yếu tố.

TT
X1 - Nồng 
độ chất 
mang (%)

X2 - Nhiệt 
độ không 
khí đầu 
vào (ºC)

X3 - Tốc độ 
bơm nhập 
liệu 
(vòng/phút)

Y1 - Hiệu 
suất thu 
hồi (%)

Y2 - Độ 
ẩm 
(%)

Y3 - Hàm lượng 
polyphenol tổng 
số (mg GAE/100 
g CK)

1 8 150 15 76,9 5,05 176,0

2 10 160 15 70,7 3,15 168,2

3 8 160 10 61,6 4,35 177,3

4 10 160 15 70,5 3,09 168,0

5 10 170 10 55,4 2,82 153,5

6 8 160 20 47,1 4,94 169,1

7 10 160 15 69,6 3,05 168,1

8 10 170 20 46,3 3,18 155,2

9 12 160 20 54,1 3,06 165,0

10 10 160 15 71,2 3,08 168,2

11 12 170 15 69,3 2,23 150,3

12 10 160 15 71,5 3,13 168,2

13 10 150 10 77,1 3,11 166,8

14 12 150 15 81,4 2,93 157,7

15 12 160 10 71,4 2,02 154,9

16 10 150 20 53,8 4,34 166,7

17 8 170 15 58,2 4,35 158,5
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	 Kết quả phân tích ANOVA cho thấy, mô hình bậc 
hai có ý nghĩa thống kê cao (p<0,0001), với hệ số xác 
định (R²=0,9985) xác nhận sự phù hợp tốt giữa các giá 
trị thực nghiệm và giá trị dự đoán. Nồng độ chất mang, 
nhiệt độ không khí đầu vào và tốc độ bơm nhập liệu có 
ảnh hưởng đến hiệu suất thu hồi sản phẩm, trong đó 
nồng độ chất mang là yếu tố có ảnh hưởng lớn nhất đến 
hiệu suất thu hồi. Mô hình hồi quy bậc hai phù hợp mô 
tả ảnh hưởng của các biến độc lập đến hiệu suất thu hồi 
sản phẩm như sau:

Y1(%)=431,075-13,0A-3,2B+3,005C+0,0825AB-
0,70AC+0,071BC+0,14375A2+0,00175B2-0,509C2 (1)

	 Hiệu suất thu hồi sản phẩm dao động 46,3-81,4% 
với hiệu suất cao nhất (81,4%) đạt được ở nồng độ 
chất mang 12%, nhiệt độ không khí đầu vào 150oC và 
tốc độ bơm nhập liệu 15 vòng/phút. Nồng độ chất mang 
ảnh hưởng đáng kể đến hiệu suất thu hồi, cho thấy mối 
tương quan tích cực khi nồng độ chất mang tăng thì hiệu 
suất thu hồi cũng tăng. Các nghiên cứu tương tự đã được 
báo cáo đối với dịch chanh dây vàng và nước ép quả sơ 
ri, trong đó nồng độ chất mang cao giúp cải thiện hiệu 
quả sấy và giảm độ dính vào thiết bị [3, 13]. Ngược lại, 
việc tăng nhiệt độ đầu vào dẫn đến giảm hiệu suất thu 
hồi. Sự giảm này thường được thấy ở các loại nước ép 
trái cây nhiều đường, với nhiệt độ sấy cao gây ra hiện 
tượng caramel hóa và dính vào thành thiết bị làm giảm 
hiệu suất thu hồi bột [14]. Tốc độ bơm nhập liệu cho 
thấy mối tương quan nghịch với hiệu suất thu hồi sản 
phẩm, khi tăng tốc độ nhập liệu 15-20 vòng/phút làm 
giảm hiệu suất thu hồi. Các nghiên cứu trước đây cho 
thấy, khi tăng tốc độ bơm nhập liệu, lượng dịch đưa vào 
buồng sấy lớn sẽ tạo ra các giọt sương lớn hơn, làm giảm 
hiệu quả truyền nhiệt, dẫn đến sản phẩm sấy chưa kịp 
khô hoàn toàn, tăng hiện tượng bám vào thành thiết bị, 
làm giảm hiệu suất thu hồi sản phẩm [15, 16].

	 3.1.2. Ảnh hưởng của các yếu tố khảo sát đến độ ẩm

	 Kết quả phân tích ANOVA cho thấy, mô hình bậc hai 
có ý nghĩa thống kê cao (p<0,0001), với hệ số xác định 
cao (R²=0,9994), xác nhận sự phù hợp tốt giữa các giá trị Hình 2. Ảnh hưởng của các yếu tố thực nghiệm đến độ ẩm.
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thực nghiệm và giá trị dự đoán. Mô hình hồi quy bậc hai 
phù hợp mô tả ảnh hưởng của các biến độc lập đến độ 
ẩm như sau:

Y2(%)=54,39375-2,62187A-0,3562B+0,535C+0,01125AC
-0,00435BC+0,09625A2+0,00155B2+0,0043C2	  (2)

	 Độ ẩm sản phẩm dao động 2,02-5,05%, chịu ảnh 
hưởng rõ rệt bởi các yếu tố công nghệ, trong đó nồng 
độ chất mang có ảnh hưởng lớn nhất đến độ ẩm bột 
chanh dây sấy phun. Biểu đồ đáp ứng bề mặt (hình 2) 
cho thấy, độ ẩm giảm khi tăng nồng độ chất mang và 
nhiệt độ không khí đầu vào nhưng lại tăng khi tốc độ 
bơm nhập liệu tăng. Trong sấy phun nước ép các loại 
trái cây, nồng độ chất mang cao giúp tăng hàm lượng 
chất khô ban đầu, từ đó giảm hàm lượng nước dẫn tới 
giảm độ dính bề mặt và tăng hiệu suất thu hồi [17]. Bên 
cạnh đó, tác nhân sấy là không khí nóng khô tiếp xúc 
với vật liệu, tạo động lực cho quá trình truyền nhiệt và 
truyền khối, làm nước trong nguyên liệu bay hơi từ pha 
lỏng sang pha hơi, từ đó thu được sản phẩm dạng bột 
khô. Do đó, nhiệt độ và tốc độ lưu chuyển không khí càng 
cao thì tốc độ bay hơi nước càng lớn, giúp giảm độ ẩm 
nhanh. Tuy nhiên, việc tăng nhiệt độ quá cao có thể gây 
ra hiện tượng caramel hóa làm giảm khả năng hòa tan. 
Tốc độ bơm nhập liệu tăng dẫn đến các giọt sương lớn, 
làm giảm hiệu quả truyền nhiệt dẫn đến sản phẩm có độ 
ẩm cao hơn [18, 19]. Vì vậy, việc kiểm soát độ ẩm trong 
khoảng tối ưu 2-5% là rất quan trọng để đảm bảo chất 
lượng và hiệu quả quá trình sấy phun [20, 21].

	 3.1.3. Ảnh hưởng của các yếu tố khảo sát đến hàm 
lượng polyphenol tổng số

	 Kết quả ANOVA cho thấy mô hình bậc hai có ý nghĩa 
thống kê với hệ số xác định cao (R²=1), xác nhận sự phù 
hợp tốt giữa các giá trị thực nghiệm và giá trị dự đoán. 
Mô hình hồi quy bậc hai phù hợp mô tả ảnh hưởng của 
các biến độc lập đến hàm lượng polyphenol tổng số như 
sau:

Y3(mg GAE/100 gCK)=-1167,5475-26,65A+19,64525B-
4,9435C+0,12625AB+0,4575AC+0,009BC-0,186255A2-
0,0677B2-0,0328C2	 	                  (3)

Hình 3. Ảnh hưởng của các yếu tố thực nghiệm đến polyphenol 
tổng số.
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	 Polyphenol là hoạt chất dễ phân hủy bởi nhiệt và 
có liên quan chặt chẽ với hoạt tính chống oxy hóa của 
sản phẩm bột chanh dây. Do đó, chỉ tiêu hàm lượng 
polyphenol tổng số được lựa chọn để đánh giá ảnh 
hưởng của các yếu tố trong quá trình sấy phun tới chất 
lượng sản phẩm bột. Hàm lượng polyphenol tổng số 
của bột chanh dây sấy phun dao động 150,3-177,3 mg 
GAE/100 g CK và chịu ảnh hưởng rõ rệt bởi các yếu tố 
công nghệ, trong đó nồng độ chất mang có ảnh hưởng 
lớn nhất đến hàm lượng polyphenol tổng số. Biểu đồ đáp 
ứng bề mặt (hình 3) cho thấy, hàm lượng polyphenol 
tổng số đạt tốt nhất khi ở nhiệt độ không khí đầu vào 
thấp do polyphenol là hợp chất dễ bị phân hủy khi nhiệt 
độ tăng. Xu hướng này phù hợp với nghiên cứu về sấy 
phun dịch quả cà chua của Q. Liu và cs (2022) [22]. Bên 
cạnh đó, tốc độ bơm nhập liệu cao giúp giảm tổn thất 
polyphenol do quá trình sấy nhanh làm rút ngắn thời 
gian tiếp xúc của nguyên liệu với nhiệt trong buồng sấy, 
từ đó hạn chế sự phân hủy các hợp chất. Kết quả này phù 
hợp với nghiên cứu sản xuất tạo bột chanh dây vàng bằng 
phương pháp sấy phun của K.S. Fathima và cs (2025) [3]. 

	 3.2. Tối ưu hóa điều kiện sấy phun dịch chanh dây

	 Phương pháp bề mặt đáp ứng là một quy hoạch thực 
nghiệm nhằm giảm thiểu số lượng thí nghiệm nhưng kết 
quả vẫn đảm bảo độ tin cậy nên được ứng dụng nhiều 
trong tối ưu các quá trình sấy phun bột chanh dây vàng, 
bột mãng cầu [3, 23]. Các thông số tối ưu dự đoán từ 
phương pháp bề mặt đáp ứng đạt được tại các điều kiện 
sấy phun như sau: nồng độ chất mang 10,27%, nhiệt độ 
150oC, tốc độ bơm nhập liệu 12,22 vòng/phút, cho hiệu 
suất thu hồi đạt 81,26%, độ ẩm 3,16% và hàm lượng 
polyphenol tổng số đạt 165,77 mg GAE/100 g CK. Các 
thông số tối ưu dự đoán trong sấy phun bột chanh dây 
được thể hiện tại hình 4.

	 Thực nghiệm được tiến hành nhằm kiểm chứng mức 
độ phù hợp của các giá trị dự đoán trong vùng điều kiện 
tối ưu xác định bằng phương pháp RSM. Quá trình thực 
nghiệm được lặp lại ba lần tại điều kiện nồng độ chất 
mang 10%, nhiệt độ 150oC và tốc độ bơm nhập liệu 12 
vòng/phút. Kết quả thực nghiệm được lấy giá trị trung 
bình tương ứng với các hàm mục tiêu đạt được: Hiệu 

Hình 4. Các thông số tối ưu dự đoán trong sấy phun bột chanh dây.
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suất thu hồi 80,8%, độ ẩm 3,11%, hàm lượng polyphenol 
tổng số đạt 166,5 mg GAE/100 g CK. Phân tích thống kê 
cho thấy sự khác biệt giữa giá trị thực nghiệm và giá trị 
dự đoán từ mô hình không có ý nghĩa thống kê (p>0,05), 
chứng tỏ độ tin cậy và khả năng dự đoán tốt của mô hình.

	 So với một số nghiên cứu trước đây, kết quả nghiên 
cứu cho hiệu suất thu hồi sản phẩm cao hơn. Nghiên cứu 
của K.S. Fathima và cs (2025) [3] tối ưu dịch chiết chanh 
dây vàng ở nồng độ chất mang 20%, nhiệt độ không khí 
đầu vào 165oC và tốc độ bơm nhập liệu 12 vòng/phút chỉ 
đạt hiệu suất thu hồi 61,23% trong khi đó, nghiên cứu 
của P.T.V. Ha và cs (2022) [9] về sấy phun dịch chanh 
dây tím sử dụng chất mang maltodextrin 35%, nhiệt 
độ không khí đầu vào 195oC cho hiệu suất thu hồi đạt 
51,5%. Những kết quả này khẳng định tính chính xác và 
khả năng ứng dụng của mô hình trong dự đoán và tối ưu 
các đặc tính của bột chanh dây sấy phun.

	 3.3. Ảnh hưởng bao bì bảo quản đến độ ẩm và 
hàm lượng polyphenol của bột chanh dây sấy phun 

	 Với đặc tính hút ẩm cao, sản phẩm bột sấy phun có 
xu hướng hấp thụ độ ẩm từ môi trường và thay đổi chất 
lượng [24]. Do đó, cần phải có loại bao bì thích hợp để 
giảm mức độ ảnh hưởng của môi trường đến chất lượng 
của sản phẩm bột sấy phun. Nghiên cứu này đánh giá 

ảnh hưởng của một số loại bao bì đến độ ẩm và hàm 
lượng polyphenol tổng số trong bột chanh dây sấy phun. 
Kết quả nghiên cứu được thể hiện tại hình 5.

	 Kết quả hình 5 cho thấy, độ ẩm bột chanh dây sấy 
phun có xu hướng tăng dần sau thời gian bảo quản, 
tuy nhiên xu hướng này có sự khác nhau đáng kể giữa 
các loại bao bì. Sau 6 tháng, sản phẩm bột chanh dây 
sấy phun bảo quản trong bao bì PE đạt độ ẩm cao nhất 
(6,51%), tiếp theo là bao bì PA (4,59%) và cuối cùng là 
bao bì PET/Al/PA (3,52%). Sự khác biệt này được giải 
thích là do bao bì ghép nhiều lớp có khả năng cản ẩm 
giúp giảm tốc độ truyền hơi nước, tránh cho hơi ẩm 
từ môi trường hấp thụ vào sản phẩm [25]. Hàm lượng 
polyphenol tổng số có xu hướng giảm dần sau 6 tháng 
bảo quản. Sau 6 tháng bảo quản, hàm lượng polyphenol 
tổng số trong bột chanh dây bảo quản với bao bì PE đạt 
thấp nhất (100,1 mg GAE/100 g CK) và đạt cao nhất với 
bao bì PET/Al/PA (162,3 mg GAE/100 g CK). Hàm lượng 
polyphenol tổng số giảm theo thời gian bảo quản do các 
yếu tố như nhiệt độ, độ ẩm tạo ra các phản ứng hóa học 
không mong muốn, dẫn đến giảm các hợp chất tự nhiên 
trong quá trình bảo quản [26]. Từ các kết quả nghiên 
cứu trên cho thấy, bao bì PET/Al/PA cho hiệu quả bảo 
quản tốt nhất sau 6 tháng ở điều kiện nhiệt độ phòng.

Hình 5. Ảnh hưởng của loại bao bì đến độ ẩm (A) và polyphenol tổng số (B). Các chữ cái khác nhau trên biểu đồ thể hiện sự khác biệt 
có ý nghĩa thống kê (p<0,05).

(A) (B)



89

Khoa học Kỹ thuật và Công nghệKỹ thuật hóa học; Kỹ thuật thực phẩm và đồ uống; Khoa học Nông nghiệpTrồng trọt

68(6) 6.2026

4. Kết luận

Nghiên cứu đã tối ưu được quá trình sấy phun dịch 
chanh dây bằng phương pháp RSM. Kết quả cho thấy, 
với nồng độ chất mang 10%, nhiệt độ không khí đầu vào 
150oC và tốc độ bơm nhập liệu 12 vòng/phút, bột chanh 
dây sấy phun có hiệu suất thu hồi 80,8%, độ ẩm 3,11% 
và hàm lượng polyphenol tổng số đạt 166,5 mg GAE/100 
g CK. Bột chanh dây được bảo quản bằng túi ghép màng 
nhôm 3 lớp (PET/Al/PA) ở điều kiện nhiệt độ phòng, 
giúp duy trì độ ẩm, hàm lượng polyphenol tổng số ở 
mức tốt sau 6 tháng bảo quản. Kết quả nghiên cứu này là 
cơ sở khoa học quan trọng cho việc sản xuất sản phẩm 
bột từ dịch chanh dây bằng phương pháp sấy phun. Tuy 
nhiên, nghiên cứu này bước đầu tập trung đánh giá chỉ 
tiêu chất lượng bột sấy phun thông qua tổng hàm lượng 
polyphenol và độ ẩm. Để hoàn thiện quy trình công nghệ 
cần có thêm đánh giá một số chỉ tiêu chất lượng khác 
như vitamin C, carotenoid, độ hòa tan. 
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Phân tích vector Alpins trong đánh giá điều chỉnh loạn thị 
sau phẫu thuật SMILE Pro bằng VISUMAX 800
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Tóm tắt:

Mục tiêu: Đánh giá hiệu quả điều trị loạn thị của hệ thống laser femtosecond VisuMax 800 trong phẫu thuật 
SMILE Pro thông qua phân tích vector Alpins với bộ chỉ số đầy đủ. Phương pháp: Nghiên cứu tiến cứu mô tả 
trên 80 mắt (40 bệnh nhân) phẫu thuật SMILE Pro tại Bệnh viện Mắt Sài Gòn Ngô Gia Tự, từ tháng 12/2024 
đến tháng 9/2025. Phân tích vector Alpins thực hiện trên 74 mắt có vector loạn thị mục tiêu (Target Induced 
Astigmatism vector, TIA) ≥0,25 D bằng phần mềm AstigMATIC; biểu đồ kết quả chuẩn hóa tạo bằng phần 
mềm Meyestro. Kết quả: TIA 1,00±0,53 D; vector loạn thị thực tế (Surgically Induced Astigmatism vector, 
SIA) 0,98±0,51 D; vector sai lệch (Difference Vector, DV) 0,08±0,03 D; chỉ số điều chỉnh (Correction Index, 
CI) 0,94±0,02; R²=0,97 (y=0,94x+0,05). 99% mắt có sai số trục (Angle of Error, |AOE|) ≤5°; 100% DV ≤0,5 
D. Sau 3 tháng, 95% mắt có độ loạn thị tồn dư ≤0,25 D và 100% ≤0,50 D. Kết luận: SMILE Pro với VisuMax 
800 đạt độ chính xác điều chỉnh loạn thị theo phân tích vector Alpins với CI=0,94±0,02; DV=0,08±0,03 D; 
AOE=0,06±1,60° (99% trong ±5°); R²=0,97. Kết quả cải thiện so với SMILE thế hệ trước, trong đó hệ thống bù 
trừ cyclotorsion OcuLign đóng vai trò quan trọng trong việc kiểm soát độ chính xác trục loạn thị.

Từ khóa: loạn thị, OcuLign, phân tích vector Alpins, SMILE Pro, VISUMAX 800.

Chỉ số phân loại: 2.6, 3.1, 3.2
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Abstract:

Purpose: To evaluate astigmatism treatment outcomes of the VisuMax 800 femtosecond laser system in SMILE 
Pro surgery using comprehensive Alpins vector analysis. Methods: A prospective descriptive study of 80 eyes 
(40 patients) undergoing SMILE Pro at Saigon Eye Hospital Ngo Gia Tu from December 2024 to September 
2025. Alpins vector analysis was performed on 74 eyes with TIA ≥0.25 D using AstigMATIC software; 
standardised outcome charts were generated using Meyestro software. Results: Mean TIA 1.00±0.53 D; SIA 
0.98±0.51 D; DV 0.08±0.03 D; CI 0.94±0.02; R²=0.97 (y=0.94x+0.05). In 99% of eyes |AOE| ≤5°; 100% had 
DV ≤0.5 D. At 3 months, 95% of eyes achieved residual astigmatism ≤0.25 D and 100% ≤0.50 D. Conclusions: 
SMILE Pro with the VisuMax 800 demonstrated measurable astigmatism correction accuracy by Alpins 
vector analysis: CI=0.94±0.02; DV=0.08±0.03 D; AOE=0.06±1.60° (99% within ±5°); R²=0.97. Outcomes 
showed improvement over previous-generation SMILE, with the OcuLign cyclotorsion compensation system 
playing an important role in axial accuracy.

Keywords: Alpins vector analysis, astigmatism, OcuLign, SMILE Pro, VISUMAX 800.

Classification numbers: 2.6, 3.1, 3.2
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1. Đặt vấn đề

Loạn thị là tật khúc xạ phổ biến, thường đồng tồn tại 
với cận thị ở đa số bệnh nhân phẫu thuật khúc xạ. Tật 
khúc xạ chưa được điều chỉnh là nguyên nhân hàng đầu 
gây suy giảm thị lực trên toàn cầu [1, 2]. Đánh giá hiệu 
quả điều trị loạn thị không chỉ dừng ở phân tích độ loạn 
thị tồn dư mà cần xem xét đồng thời cả độ lớn và hướng 
của vector loạn thị.

Phương pháp phân tích vector Alpins, được mô tả lần 
đầu năm 1993 [3], là chuẩn mực quốc tế để đánh giá kết 
quả phẫu thuật loạn thị, sử dụng ký hiệu góc đôi để phân 
tích các chỉ số: TIA, SIA, DV, CI và AOE [4]. Phương pháp 
này được khuyến nghị cho báo cáo chuẩn hóa trong phẫu 
thuật khúc xạ [5]. 

Kỹ thuật lấy lenticule giác mạc qua đường rạch nhỏ 
(Small Incision Lenticule Extraction, SMILE) được giới 
thiệu bởi W. Sekundo và cs (2011) [6]. Phiên bản cải 
tiến SMILE Pro với hệ thống laser femtosecond VisuMax 
800 tích hợp laser tần số 2 MHz, hệ thống định vị trung 
tâm CentraLign và hệ thống bù trừ cyclotorsion tự động 
OcuLign. Hệ thống OcuLign nhận diện mống mắt và 
tự động hiệu chỉnh sự xoay nhãn cầu giữa tư thế ngồi 
khám và tư thế nằm mổ, cải thiện độ chính xác trục 
loạn thị [7, 8]. 

Tại Việt Nam, dữ liệu về hiệu quả điều trị loạn thị 
bằng SMILE Pro được đánh giá qua phân tích vector 
Alpins đầy đủ còn hạn chế. Nghiên cứu này nhằm đánh 
giá hiệu quả điều trị loạn thị sau phẫu thuật SMILE Pro 
bằng bộ chỉ số vector Alpins và so sánh với y văn trong 
và ngoài nước.

2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu

2.1. Đối tượng nghiên cứu

Nghiên cứu tiến cứu mô tả trên 80 mắt của 40 bệnh 
nhân phẫu thuật SMILE Pro tại Bệnh viện Mắt Sài Gòn 
Ngô Gia Tự, TP. Hồ Chí Minh, từ tháng 12/2024 đến 
tháng 9/2025.

Tiêu chuẩn chọn vào: tuổi ≥18; độ cầu -1,00 D đến 
-10,00 D; độ loạn thị ≤-5,00 D; độ cầu tương đương 
(Spherical Equivalent, SEQ) ≤-10,00 D; khúc xạ ổn định 
(<0,5 D/năm trong 2 năm); độ dày giác mạc trung tâm 
(Central Corneal Thickness, CCT) ≥480 µm; nhu mô tồn 
dư ≥250 µm; topography giác mạc bình thường và đồng 
ý tham gia nghiên cứu.

Tiêu chuẩn loại trừ: Giác mạc chóp, thoái hóa giác 
mạc, tiền sử phẫu thuật giác mạc, bệnh mắt ảnh hưởng 
thị lực, mang thai hoặc cho con bú, bệnh toàn thân ảnh 
hưởng lành thương.

2.2. Phương pháp phẫu thuật

Tất cả phẫu thuật được thực hiện bằng hệ thống 
laser femtosecond VisuMax 800 với tần số 2 MHz, tạo 
lenticule có cap dày 130 µm và đường kính vùng quang 
học (optical zone) 6,5 mm. Hệ thống OcuLign tự động 
bù trừ cyclotorsion trước khi chiếu laser. Hệ thống 
CentraLign định vị trung tâm lenticule với trục quang 
học và trục thị giác. Phẫu thuật do một phẫu thuật viên 
có kinh nghiệm thực hiện.

2.3. Thu thập dữ liệu

Các thông số khúc xạ (độ cầu, độ trụ, trục loạn thị) 
được đo bằng khúc xạ kế tự động Topcon KR-900 và xác 
nhận bằng khúc xạ chủ quan. Dữ liệu được thu thập tại 
các thời điểm: trước phẫu thuật, 1 tuần, 1 tháng và 3 
tháng sau phẫu thuật.

2.4. Phân tích vector Alpins

Các biểu đồ kết quả chuẩn hóa (phân bố khúc xạ trụ, 
phân tán SIA-TIA, phân bố AOE) được tạo bằng phần 
mềm Meyestro theo định dạng JCRS. Biểu đồ vector 
Alpins đầy đủ thực hiện bằng phần mềm AstigMATIC là 
phần mềm độc lập miễn phí được phát triển bởi Gauvin 
và Wallerstein, công bố trên BMC Ophthalmology (2018) 
[9]. Các chỉ số được tính theo định nghĩa Alpins [3, 4]: 

TIA: Vector loạn thị mục tiêu cần điều chỉnh (loạn thị 
mục tiêu - loạn thị trước mổ).
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SIA: Vector loạn thị thực tế do phẫu thuật (loạn thị 
sau mổ - loạn thị trước mổ).

DV: Vector sai lệch =|TIA - SIA|. Giá trị lý tưởng =0,00 D.

CI: Chỉ số điều chỉnh (Correction Index) = SIA/TIA. 
Giá trị lý tưởng =1,00; <1 thiếu chỉnh; >1 quá chỉnh.

AOE: Sai số trục (Angle of Error) = góc lệch giữa trục 
SIA và trục TIA. Giá trị lý tưởng =0°; >0° lệch ngược chiều 
kim đồng hồ. Báo cáo dưới dạng giá trị có dấu (signed) 
và giá trị tuyệt đối (absolute).

2.5. Phân tích thống kê

Dữ liệu được phân tích bằng phần mềm SPSS 26.0. 
Các biến liên tục được trình bày dưới dạng trung bình 
± độ lệch chuẩn. Phân tích hồi quy tuyến tính được sử 
dụng để đánh giá mối tương quan TIA-SIA. Kiểm định 
Wilcoxon signed-rank được sử dụng cho các so sánh 
trước và sau phẫu thuật khi phân phối không chuẩn. 
Ngưỡng có ý nghĩa thống kê p<0,05.

2.6. Đạo đức nghiên cứu

Đề cương nghiên cứu đã được thông qua bởi Hội 
đồng Y đức nghiên cứu y sinh của Trường Đại học Y khoa 
Phạm Ngọc Thạch và Hội đồng Y đức Bệnh viện Mắt Sài 
Gòn Ngô Gia Tự. Tất cả bệnh nhân được giải thích đầy đủ 
về mục đích và quy trình nghiên cứu, đồng ý tham gia 
bằng văn bản trước khi phẫu thuật.

3. Kết quả và bàn luận

3.1. Đặc điểm bệnh nhân và tật khúc xạ trước phẫu 
thuật

Nghiên cứu gồm 80 mắt (40 bệnh nhân), tuổi trung 
bình 27,80±4,76 năm. SEQ trước phẫu thuật -5,12±1,92 
D. Trong đó, 74 mắt có TIA ≥0,25 D được đưa vào 
phân tích Alpins, TIA trung bình 1,45±0,72 D; trục TIA 
90,26±14,01° (19,1°-116,8°) với loạn thị thuận chiều 
(With-The-Rule, WTR) chiếm ưu thế. Đặc điểm này 
tương đồng với các nghiên cứu SMILE Pro trên người 
châu Á [8, 10]. 

3.2. Kết quả sau phẫu thuật

3.2.1. Độ loạn thị tồn dư

Trước phẫu thuật, 8% mắt có độ loạn thị ≤0,25 D, 
phần lớn từ 0,50 D đến 3,00 D. Sau 3 tháng: 95% mắt đạt 
độ loạn thị tồn dư ≤0,25 D; 5% ở mức 0,26-0,50 D; 100% 
≤0,50 D. Độ loạn thị tồn dư trung bình sau mổ 0,03±0,11 
D (hình 1).

Hình 1. Phân bố tỷ lệ % khúc xạ trụ sau SMILE Pro 3 tháng so với 
trước phẫu thuật (n=80).

Tỷ lệ 100% mắt có độ loạn thị tồn dư ≤0,50 D tại 3 
tháng cao hơn so với kết quả nghiên cứu của W. Sekundo 
và cs (2025) [8] báo cáo 90,8% trong nghiên cứu đa trung 
tâm 6 tháng và tương đương A. Varman và cs (2024) [11] 
với nhóm VisuMax 800 đạt 96%. So với SMILE thế hệ cũ 
dùng VisuMax 500, X.T. Trinh (2021) [12] báo cáo 85% 
mắt ≤0,50 D, trong khi H.S. Cung và cs (2025) [10] trên 
quần thể lớn người Việt Nam với VisuMax 800 đạt 95%. 
Sự cải thiện này phù hợp với kết quả của D.Z. Reinstein 
và cs (2023) [13] trên 296 mắt SMILE Pro với VisuMax 
800, báo cáo 100% mắt đạt residual cylinder ≤0,50 D so 
với 84,2% ở nhóm VisuMax 500.

3.2.2. Các chỉ số phân tích vector Alpins

Kết quả phân tích vector Alpins đầy đủ bằng phần 
mềm AstigMATIC tại thời điểm 3 tháng (n=74) được 
trình bày trong bảng 1 và hình 2.
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Bảng 1. Phân tích vector loạn thị theo phương pháp Alpins tại 3 
tháng (n=74).

Chỉ số Alpins Trung bình ± SD Giá trị lý 
tưởng

Vector loạn thị mục tiêu (TIA, D) 1,00±0,53 —

Vector loạn thị thực tế (SIA, D) 0,98±0,51 = TIA

Vector sai lệch (DV, D) 0,08±0,03 0,00

Chỉ số điều chỉnh (CI) 0,94±0,02 1,00

Sai số trục (AOE, °) 0,06±1,60 0,00

R² (SIA ~ TIA) 0,97 1,00

Phương trình hồi quy y=0,94x+0,05

CI=0,94±0,02, nhất quán với hệ số góc hồi quy 0,94, 

phản ánh mức thiếu chỉnh nhẹ có tính hệ thống (khoảng 

6%). CI trong khoảng 0,90-1,10 được chấp nhận về lâm 

sàng theo tiêu chuẩn Alpins [4]; CI <1 gợi ý tương tác 

sinh học giác mạc sau lấy lenticule hoặc có thể tinh chỉnh 

nomogram. Kết quả này tương đương VisuMax 800 trong 

nghiên cứu của H.S. Cung [10] (R²=0,98) và cao hơn kết 

qủa của T.X. Trang (2021) [12] với SMILE VisuMax 500 

(slope =0,85). 

DV=0,08±0,03 D là chỉ số tổng hợp bao gồm cả sai số 
độ lớn lẫn trục, cải thiện so với VisuMax 500 (DV 0,20 D) 
của X.T. Trinh (2021) [12] và tương đương VisuMax 800 
của H.S. Cung và cs (2025) [10] (DV=0,10 D).

AOE = 0,06±1,60° và 99% (73/74) mắt có |AOE| ≤5°. 
Theo chuẩn Alpins, AOE ≤5° không có ý nghĩa lâm sàng 
[4]. Kết quả này cải thiện so với SMILE VisuMax 500 
(AOE =3-4°) [12]. Cyclotorsion khi thay đổi từ tư thế 
ngồi sang nằm trung bình 3-5°, có thể đến 15° nếu không 
bù trừ, sai số này chuyển hoàn toàn thành lệch trục loạn 
thị [14]. OcuLign nhận diện mống mắt và tự động hiệu 
chỉnh góc điều trị, phù hợp với kết quả của S. Ganesh và 
cs (2018) [7]. 

3.2.3. Tương quan SIA-TIA

Biểu đồ phân tán SIA-TIA (hình 3) tại thời điểm 3 
tháng (n=74) cho thấy các điểm dữ liệu phân bố tập trung 
dọc theo đường hồi quy với phương trình y=0,94x+0,05 
và hệ số xác định R²=0,97 (p<0,001). Độ dốc hồi quy 
0,94<1,0 phản ánh xu hướng thiếu chỉnh nhẹ có tính hệ 
thống (khoảng 6%), trong khi R²=0,97 cho thấy 97% sự 

Hình 2. Biểu đồ phân bố sai số trục loạn thị (|AOE|) sau SMILE Pro 3 tháng (n=74).
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biến thiên của SIA được giải thích bởi TIA, thể hiện tính 
dự đoán cao của phẫu thuật (hình 4). Về tính dự đoán 
khúc xạ cầu tương đương, A. Saad và cs (2024) [15] ghi 
nhận 91% mắt đạt SEQ trong ±0,50 D mục tiêu, phù hợp 
với xu hướng chính xác cao của SMILE Pro.

Nhìn chung, bộ chỉ số CI=0,94, AOE=0,06°, DV=0,08 
D cho thấy, SMILE Pro với VisuMax 800 đáp ứng tiêu 
chí vector Alpins cho phẫu thuật khúc xạ loạn thị theo 
khuyến nghị JCRS/JRS [5], đồng thời cải thiện rõ rệt so 
với SMILE thế hệ cũ, trong đó OcuLign là yếu tố then chốt 
cải thiện độ chính xác trục.

4. Kết luận

SMILE Pro với VisuMax 800 đạt độ chính xác điều 
chỉnh loạn thị theo phân tích vector Alpins: CI=0,94±0,02; 
DV=0,08±0,03 D; AOE=0,06±1,60° (99% trong ±5°); 
R²=0,97; 100% mắt loạn thị tồn dư ≤0,50 D tại 3 tháng. 
Kết quả cho thấy sự cải thiện so với SMILE thế hệ trước 
và tương đương các nghiên cứu quốc tế sử dụng cùng hệ 

thống. Hệ thống bù trừ cyclotorsion OcuLign đóng vai 

trò quan trọng trong kiểm soát độ chính xác trục loạn thị. 

Phân tích vector Alpins cần áp dụng thường quy trong 

báo cáo kết quả phẫu thuật khúc xạ loạn thị tại Việt Nam.

Hình 3. Phân tích vector Alpins sau SMILE Pro 3 tháng (n=74).

Hình 4. Biểu đồ phân tán SIA so với TIA sau SMILE Pro 3 tháng 
(n=74).
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Teân nguoàn coù theå laø teân taïp chí, teân saùch, hay teân taøi lieäu goác cuûa taøi lieäu ñöôïc trích daãn (phaàn naøy ñöôïc in nghieâng), vieát hoa chöõ caùi ñaàu 

tieân cuûa moãi töø chính.
Taäp(soá): daønh cho nguoàn trích laø taïp chí, saùch hoaëc caùc xuaát baûn phaåm khaùc (phaàn naøy in ñaäm).
Trang/soá trang/trang ñaàu-trang cuoái phaûn aùnh nôi cö truù cuûa taøi lieäu ñöôïc trích daãn trong taøi lieäu nguoàn.
Neáu coù ≥2 taøi lieäu tham khaûo do cuøng taùc giaû ñaàu tieân vaø cuøng naêm coâng boá, thì caùc taøi lieäu tham khaûo naøy caàn ñöôïc ñaùnh daáu a, b… sau 

naêm xuaát baûn (ví duï: 1986a, 1986b...).
Neáu coù moät soá taøi lieäu tham khaûo coù cuøng 1 baøi baùo ñöôïc trích daãn coù soá trang khaùc nhau thì caàn trích daãn theâm soá trang, ví duï: A. Amber 

(1982, p.39).
Chi tieát vui loøng xem theâm taïi: https://b.vjst.vn/index.php/ban_b/quy-dinh-bai-viet.

Caùc yeâu caàu khaùc
- Baøi vieát khoâng ñaït yeâu caàu, Toaø soaïn khoâng traû laïi baûn thaûo.
- Baøi vieát chæ ñöôïc ñaêng khi phaûn bieän nhaän xeùt veà chaát löôïng baøi baùo ñoàng yù cho ñaêng. 
- Baûn quyeàn: taùc giaû ñoàng yù trao baûn quyeàn baøi vieát (bao goàm caû phaàn toùm taét) cho Ban Bieân taäp Taïp chí.

Quy ñònh naøy aùp duïng töø naêm 2022 trôû ñi.

3.         Khoa hoïc y - döôïc
3.1.   Y hoïc cô sôû
3.2.   Y hoïc laâm saøng
3.3.   Y hoïc döï phoøng
3.4.   Döôïc hoïc
3.5.   Caùc lónh vöïc khaùc cuûa khoa hoïc 
         y - döôïc

PHAÂN LOAÏI LÓNH VÖÏC KHOA HOÏC

2.         Khoa hoïc kyõ thuaät vaø coâng ngheä
2.1. 	 Kyõ thuaät daân duïng: kyõ thuaät kieán 

truùc; kyõ thuaät xaây döïng; kyõ thuaät 
keát caáu vaø ñoâ thò; kyõ thuaät giao 
thoâng vaän taûi; kyõ thuaät thuyû lôïi; kyõ 
thuaät ñòa chaát coâng trình

2.2. 	 Kyõ thuaät ñieän, kyõ thuaät ñieän töû, kyõ 
thuaät thoâng tin

2.3. 	 Kyõ thuaät cô khí, cheá taïo maùy
2.4. 	 Kyõ thuaät hoùa hoïc 
2.5. 	 Kyõ thuaät vaät lieäu vaø luyeän kim
2.6. 	 Kyõ thuaät y hoïc
2.7. 	 Kyõ thuaät moâi tröôøng
2.8. 	 Coâng ngheä sinh hoïc coâng nghieäp
2.9. 	 Coâng ngheä nano
2.10. Kyõ thuaät thöïc phaåm vaø ñoà uoáng
2.11. Caùc lónh vöïc khaùc cuûa khoa hoïc   

kyõ thuaät vaø coâng ngheä

1.          Khoa hoïc töï nhieân
1.1.   Toaùn hoïc vaø thoáng keâ
1.2.   Khoa hoïc maùy tính vaø thoâng tin
1.3.   Vaät lyù
1.4.   Hoùa hoïc
1.5.   Khoa hoïc traùi ñaát vaø moâi tröôøng
1.6.   Khoa hoïc söï soáng
1.7.   Khoa hoïc nano 
1.8.   Khoa hoïc tính toaùn
1.9.  Caùc lónh vöïc khaùc cuûa khoa hoïc töï 

nhieân

4.          Khoa hoïc noâng nghieäp
4.1.   Troàng troït
4.2.   Chaên nuoâi
4.3.   Thuù y
4.4.   Laâm nghieäp 
4.5.   Thuûy saûn
4.6.   Coâng ngheä sinh hoïc trong noâng   		
	      nghieäp, thuûy saûn
4.7.   Caùc lónh vöïc khaùc cuûa khoa hoïc             	
	      noâng nghieäp 

5.      Khoa học xã hội và nhân văn 
5.1. 	 Tâm lý học
5.2. 	 Kinh tế và kinh doanh
5.3. 	 Khoa học giáo dục
5.4. 	 Xã hội học
5.5. 	 Pháp luật
5.6. 	 Khoa học chính trị
5.7. 	 Địa lý kinh tế và xã hội
5.8. 	 Thông tin đại chúng và truyền thông
5.9. 	 Lịch sử và khảo cổ học
5.10. Ngôn ngữ học và văn học
5.11. Triết học, đạo đức và tôn giáo
5.12. Nghiên cứu về khu vực và quốc tế 
5.13. Các lĩnh vực khác của khoa học 
		  xã hội và nhân văn 
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Nghiên cứu tính chất quang của vật liệu MgGa2O4:Eu3+ tổng hợp bằng 
phản ứng pha rắn.
Nguyễn Thị Thương, Nguyễn Văn Quang 

Bước đầu xác định bisphenol A và 4-nitrophenol trong bụi PM2.5 tại nội 
đô Hà Nội, Việt Nam.
Dương Thị Hạnh, Nguyễn Thị Phương Mai, Nguyễn Tuấn Minh, Trịnh Minh 
Việt, Nguyễn Thị Phương Thảo

Đánh giá hoạt tính kháng oxy hóa và kháng nấm Trichophyton rubrum của 
chiết xuất lá trầu không (Piper betle L.) và lá neem (Azadirachta indica L.).
Nguyễn Ngọc Quỳnh Anh, Hoàng Thùy Dương, Lâm Hoàng Anh Thư, Ngô 
Hồng Loan, Phan Thị Kim Ngân, Phạm Thanh Hồng, Nguyễn Hữu Tuyển 

Đặc điểm giải phẫu và sinh thái của Pyrularia edulis (Cervantesiaceae) 
ghi nhận tại Lào Cai, Việt Nam.
Đỗ Thị Lan Hương, Phạm Thị Bích Hà, Vũ Thị Hồng Lê, Lê Chí Toàn 

Tinh chế tiểu phần LukF-PV của độc tố Panton-Valentine leukocidin 
từ Staphylococcus aureus biểu hiện trong Escherichia coli và tạo kháng 
huyết thanh ở chuột.
Lê Dương Vương, Phan Diễm My, Phan Thị Phượng Trang, Nguyễn Hữu 
Ngọc Tuấn, Đặng Thủy Tiên, Nguyễn Đức Hoàng

Kỹ thuật Multiplex-PCR khuếch đại trình tự lặp lại ngắn (STR) trong phân 
tích di truyền liên kết gen GAA ứng dụng trong chẩn đoán bệnh Pompe.
Nguyễn Văn Phong, Triệu Tiến Sang, Trần Văn Khoa, Nguyễn Thị Việt Hà, 
Nguyễn Hà Hương Ly, Lê Văn Hải 

Tri thức bản địa của người Cơ Tu về sử dụng cây cỏ ở khu vực Tây 
Giang, thành phố Đà Nẵng.
Lưu Đàm Ngọc Anh, Bùi Văn Hướng, Trịnh Xuân Thành, Nguyễn Thị Kim 
Thanh, Hoàng Thùy Linh 

Ảnh hưởng của phương thức nuôi đến một số chỉ tiêu tinh dịch của gà 
trống Nòi lai.
Phan Nhân, Nguyễn Minh Trí 

Chế tạo than hoạt tính từ vỏ trấu và đánh giá khả năng hấp phụ 
methylene blue.
Lê Hữu Quỳnh Anh, Trần Duy Hải 

Điều chế và đánh giá hệ phân phối thuốc vi tự nhũ rắn chứa fexofenadin 
hydroclorid.
Trần Văn Thành, Nguyễn Đức Khải, Phan Thanh Dũng 

Ứng dụng than sinh học từ phế phẩm nông nghiệp để loại bỏ amoni, 
phosphat và oxytetracyclinetrong nước thải nông nghiệp.
Đoàn Minh Anh, Phạm Thị Trang, Vũ Mai Anh, Bùi Thị Lam, Hoàng Trung 
Nam, Trần Thị Ngọc Anh, Đinh Thị Thúy Hằng 

Tối ưu hóa điều kiện sấy phun và đánh giá ảnh hưởng của bao bì bảo 
quản đến chất lượng bột chanh dây tím (Passiflora edulis).
Trương Thị Chiên, Trần Bảo Trâm, Đỗ Thị Kim Trang, Nguyễn Thị Thanh 
Mai, Vũ Xuân Tạo 

Phân tích vector Alpins trong đánh giá điều chỉnh loạn thị sau phẫu 
thuật SMILE Pro bằng VISUMAX 800.
Hà Minh Hữu Tài, Phạm Quốc Tiến, Nguyễn Ngọc Anh Tú, Nguyễn Phạm 
Dũng 

Investigation of the optical properties of MgGa2O4:Eu3+ phosphors 
synthesised by solid-state reaction method.
Thi Thuong Nguyen, Van Quang Nguyen 

Preliminary detection of bisphenol A and 4-nitrophenol in PM2.5 in urban 
areas of Hanoi, Vietnam.
Thi Hanh Duong, Thi Phuong Mai Nguyen, Tuan Minh Nguyen, Minh Viet 
Trinh, Thi Phuong Thao Nguyen 

Evaluation of the biological activity and antifungal potential of Piper betle 
L. and Azadirachta indica L. leaf extracts against Trichophyton rubrum.
Ngoc Quynh Anh Nguyen, Thuy Duong Hoang, Hoang Anh Thu Lam, Hong 
Loan Ngo, Thi Kim Ngan Phan, Thanh Hong Pham, Huu Tuyen Nguyen 

Anatomical and ecological characteristics of Pyrularia edulis 
(Cervantesiaceae) recorded in Lao Cai, Vietnam.
Thi Lan Huong Do, Thi Bich Ha Pham, Thi Hong Le Vu, Chi Toan Le 

Purification of the LukF-PV subunit of Staphylococcus aureus Panton-
Valentine leukocidin expressed in Escherichia coli and generation of 
antiserum in mice.
Vuong Le, Diem My Phan, Thi Phuong Trang Phan, Huu Ngoc Tuan Nguyen, 
Thuy Tien Dang, Duc Hoang Nguyen

Multiplex-PCR amplification of short tandem repeat (STR) for GAA 
gene linkage analysis in Pompe disease diagnosis.
Van Phong Nguyen, Tien Sang Trieu, Van Khoa Tran, Thi Viet Ha Nguyen, Ha 
Huong Ly Nguyen, Van Hai Le 

Indigenous knowledge of plant use among the Co Tu people in the Tay 
Giang area, Da Nang city.
Dam Ngoc Anh Luu, Van Huong Bui, Xuan Thanh Trinh, Thi Kim Thanh 
Nguyen, Thuy Linh Hoang 

Effects of housing systems on semen quantity and quality in crossbred 
Noi roosters.
Nhan Phan, Minh Tri Nguyen 

Preparation of rice husk-derived activated carbon and evaluation of its 
methylene blue adsorption.
Huu Quynh Anh Le, Duy Hai Tran 

Preparation and characterisation of a solid self-microemulsifying drug 
delivery system containing fexofenadine hydrochloride.
Van Thanh Tran, Duc Khai Nguyen, Thanh Dung Phan

Application of agricultural waste-derived biochar for removing 
ammonium, phosphate, and oxytetracycline from agricultural wastewater.
Minh Anh Doan, Thi Trang Pham, Mai Anh Vu, Thi Lam Bui, Trung Nam 
Hoang, Thi Ngoc Anh Tran, Thi Thuy Hang Dinh 

Optimisation of spray-drying conditions and evaluation of packaging 
effects on the quality of purple passion fruit (Passiflora edulis) powder.
Thi Chien Truong, Bao Tram Tran, Thi Kim Trang Do, Thi Thanh Mai 
Nguyen, Xuan Tao Vu 

Alpins vector analysis for the evaluation of astigmatic correction 
following SMILE Pro surgery using the VISUMAX 800.
Minh Huu Tai Ha, Quoc Tien Pham, Ngoc Anh Tu Nguyen, Pham Dung 
Nguyen 
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