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Kẽm oxit (ZnO) như đã biết là chất bán dẫn thuộc nhóm 
bán dẫn II-VI, với năng lượng vùng cấm rộng 3,37eV, năng 
lượng liên kết exciton cao (60meV). ZnO thuộc một trong 
những loại oxit bán dẫn được nghiên cứu rộng rãi do những 
tính chất hóa lý đặc biệt của vật liệu này bao gồm sự ổn 
định hóa học cao và phạm vi hấp thụ ánh sáng rộng[1-6]. 
Kẽm oxit đã được công bố trong nhiều các ứng dụng như: 
chất chống nấm, phân phối thuốc, kháng khuẩn, thành 
phần trong mỹ phẩm chống nắng, chất xúc tác quang, 
chất hấp phụ, cảm biến khí, cảm biến sinh học, đầu dò, 
chất chống cháy trong sơn, thành phần trong xi măng, 
gốm sứ, chất chống oxy hóa,…[7-14]. Để đáp ứng những 
lĩnh vực ứng dụng rộng rãi thú vị của vật liệu ZnO thì các 
chỉ tiêu kỹ thuật của sản phẩm ZnO chế tạo cũng ngày 
càng phải có yêu cầu cao hơn. Các phương pháp chế tạo 
vật liệu đa dạng đã được đưa ra bởi các công trình nghiên 

cứu như sol-gel, thủy nhiệt ở nhiệt độ thấp, sol-gel kết hợp 
với thủy nhiệt, phương pháp hóa học ướt, phương pháp 
kết tủa lắng đọng, phương pháp siêu âm thủy nhiệt,… Do 
đó, ZnO cũng được chế tạo với nhiều hình thái học khác 
nhau như: thanh nano, dây nano, hình ống nano, hình cầu 
nano, hình thoi nano, hình chóp nano, hình vảy, hình hoa 
nano,… với kích thước hạt, sự phân bố kích thước hạt, 
diện tích bề mặt riêng của vật liệu được kiểm soát theo 
mỗi phương pháp chế tạo[8-10,15-22]. Các báo cáo về 
nghiên cứu chế tạo vật liệu ZnO cấu trúc nano với việc 
kiểm soát một cách hệ thống về kích thước hạt, hình dáng 
hạt vật liệu, kèm theo là phương pháp chế tạo vật liệu hợp 
lý, cho đến thời điểm hiện tại vẫn là một thách thức đối với 
các công trình nghiên cứu. Trong nghiên cứu này trình bày 
về: “chế tạo vật liệu cấu trúc nano ZnO pha tạp Co2+ theo 
phương pháp thủy nhiệt - đánh giá đặc tính cấu trúc, tính 
chất quang của vật liệu”. 

CHẾ TẠO VẬT LIỆU CẤU TRÚC NANO ZnO PHA TẠP Co2+  
THEO PHƯƠNG PHÁP THỦY NHIỆT - ĐÁNH GIÁ ĐẶC TÍNH CẤU TRÚC,  

TÍNH CHẤT QUANG CỦA VẬT LIỆU  

TẠ NGỌC DŨNG 
Viện Kỹ thuật Hóa học, Đại học Bách Khoa Hà Nội

SUMMARY:

FABRICATION Co2+ DOPED ZnO NANOSTRUCTURE BY HYDROTHERMAL  
METHOD - EVALUATION STRUCTURAL, OPTICAL PROPERTIES OF MATERIALS  

The ZnO (pure ZnO) and ion Co2+ doped ZnO (2%Co-ZnO) nanostructure materials were fabricated 
by simple hydrothermal method at low temperature. The material properties were investigated by 
physical measurement methods such as XRD, SEM, EDX, solid UV-vis absorption spectra. The results 
showed that the fabricated materials are in the form of hexagonal wurtzite structure with space group 
P63mc. The ions Co2+ doped ZnO sample with the ratio of 2 mol.% reduced the average crystal 
grain size and changed the crystal grain shape and shifted the absorption edge towards the visible 
light wavelength compared to the non doped ZnO sample. The average crystal size (according to Eq. 
Debye-scherrer Eq.) of 2%Co-ZnO and pure ZnO samples is 29.05nm and 49.82nm, respectively. 
The pure ZnO sample has a morphology of thin flakes. While the ion Co2+ doped ZnO sample has a 
morphology of small spherical particles uniformly distributed and interwoven with a morphology 
of cotton. The optical band gap energy of 2%Co-ZnO and pure ZnO samples extrapolated from the 
derivative plot according to the Kubelka–Munk equation which obtained values of 3.205eV and 
3.27eV, respectively. 

Keywords: ZnO nanostructure, Co2+ doped ZnO, zinc oxide, heterosemiconductor, materials characterizations. 
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+ Quy trình thực nghiệm: Hóa chất sử dụng cho 
thực nghiệm gồm Kẽm nitrat (Zn(NO3)2.6H2O, 98%,  
AR-China); cobalt(II) nitrat hexahydrat (Co(NO3)2·6H2O, 
98%, AR-China); natri hydroxide (NaOH, 96%, AR-China); 
nước cất 2 lần. Dung dịch hỗn hợp 80ml gồm dung dịch 
muối Zn(NO3)2 0,1M và dung dịch natri hydroxide 0,1M 
pha trộn theo tỷ lệ 1:1, đem khuấy trộn đồng đều trên 
máy khuấy từ trong 20 phút. Tiếp theo, một lượng muối 
Co(NO3)2·6H2O được thêm vào dung dịch hỗn hợp trên với 
tỷ lệ phần trăm theo số mol là 2% (2% mol của ion Co2+ 
thêm vào được tính tỷ lệ so với số mol của Zn2+ trong dung 
dịch hỗn hợp). Dung dịch hỗn hợp tiếp tục khuấy đồng đều 
trong 30 phút. Cuối cùng, dung dịch hỗn hợp được đem 
thủy nhiệt ở nhiệt độ 120oC trong 12 giờ. Hỗn hợp bột nhão 

sau thủy nhiệt được lọc, rửa sạch nhiều lần bằng nước cất 
và cồn tuyệt đối. Bột sạch đem sấy ở 90oC trong 24 giờ thu 
được sản phẩm là mẫu bột mịn có màu hơi tím nhạt, ký hiệu 
mẫu là 2%Co-ZnO. Mẫu vật liệu ZnO không pha tạp Co2+ 

cũng được chế tạo với quy trình tương tự như trên nhưng 
không thêm lượng muối Co(NO3)2, thu được mẫu sản phẩm 
ZnO không pha tạp, ký hiệu mẫu là pure ZnO sử dụng để  
so sánh. 

+ Các phương pháp đo đặc tính của vật liệu: phương 
pháp nhiễu xạ tia X (XRD, X’pert Pro, Cu-K (λ=1.54065Å), 
0.03⁰/2s, 2θ≈ 25-75o); phương pháp hiển vi điện tử quét 
(SEM, TM4000 Plus); phương pháp phổ tán xạ năng lượng 
tia X (EDX, Oxford 300); phương pháp phổ hấp thụ UV-Vis 
rắn (Jasco V-750). 

III. KẾT QUẢ THỰC NGHIỆM

II. THỰC NGHIỆM

1. Kết quả phổ nhiễu xạ tia X: 
Kết quả phổ nhiễu xạ tia X của các mẫu vật liệu 2%Co-

ZnO và pure ZnO được thể hiện ở Hình 1. Hình phổ XRD 
cho thấy mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và pure ZnO đều xuất 
hiện các đỉnh phổ ở vị trí góc nhiễu xạ 2θ là 31,7°, 34,2°, 
36,3°, 47,5°, 56,6° và 62,7° và 67,3° tương ứng với các 
họ mặt mạng tinh thể (100), (002), (101), (102), (110), 
(103) và (112) của cấu trúc wurtzite lục giác ZnO với nhóm 
không gian P63mc (JCPDS 65-3411). Ngoài ra, trên hình 
phổ XRD cho thấy không xuất hiện đỉnh phổ lạ nào khác 
mà được cho là của Co hoặc CoO[7-14]. Như vậy có thể 
cho thấy là mẫu vật liệu chế tạo 2%Co-ZnO và pure ZnO 
là đơn pha ZnO wurtzite lục giác, nguyên tố Co đã được 
pha tạp thành công vào vật liệu ZnO[7-14]. Kích thước 
tinh thể trung bình của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và pure 
ZnO được tính theo phương pháp áp dụng phương trình 
Debye-scherrer[7, 14, 15]: D= Kλ/βcosθ (1). Trong đó, D 
là kích thước tinh thể trung bình; K là hệ số phụ thuộc vào 
hình dạng của tinh thể K= 0,9; λ là bước sóng nhiễu xạ 
với λ= 1,54056Å; β là nửa độ bán mở rộng vạch của pic 
nhiễu xạ lớn nhất (FWHM), θ là góc nhiễu xạ ở vị trí mặt 
nhiễu xạ (101). Thể tích ô mạng tinh thể và mật độ X-ray 
của mẫu 2%Co-ZnO và pure ZnO được xác định theo các 
phương trình (2), (3), (4)[7, 8, 19]. Trong đó: λ là bước 
sóng nhiễu xạ với λ= 1,54056Å; a, c là thông số ô mạng 

tinh thể mà tương ứng đại diện cho các mặt mạng tinh 
thể (100), (002); θ100 và θ002 lần lượt là pic nhiễu xạ của 
mặt mạng tinh thể (100), (002); V là thể tích ô mạng tinh 
thể[7, 8 ,19].
a= λ(3)1/2sinθ100 (2); c= λ/sinθ002 (3); V= 0.866a2c (4)

Kết quả tính toán kích thước tinh thể trung bình xác định 
theo phương trình Debye-scherrer, thông số ô mạng tinh 
thể, thể tích ô mạng tinh thể của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO 
và pure ZnO được thể hiện trong Bảng 1. Kết quả ở Bảng 1 
cho thấy mẫu vật liệu ZnO pha tạp 2% Co2+ có kích thước 
tinh thể trung bình (28,05nm) nhỏ hơn so với mẫu pure 
ZnO (mẫu ZnO không pha tạp) (49.82nm) theo phương 
pháp tính kích thước tinh thể trung bình Debye-scherrer. 
Thông số ô mạng tinh thể của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và 
mẫu pure ZnO được tính toán theo Bảng 1 cho thấy là phù 
hợp với thông số ô mạng của vật liệu nano ZnO theo các 
tài liệu tham khảo. Nhận xét: Ion Co2+ có bán kính ion là 
0,72Å nhỏ hơn một chút và tương đối gần với bán kính ion 
của Zn2+ (0,74Å), do vậy ion Co2+ có thể dễ dàng được 
pha tạp thay thế vị trí của Zn2+ trong ô mạng tinh thể của 
ZnO. Dẫn đến gây ra biến dạng ô mạng và ngăn cản sự 
phát triển tinh thể ZnO. Do đó, mẫu vật liệu ZnO pha tạp 
2% Co2+ (2%Co-ZnO) có kích thước tinh thể trung bình nhỏ 
hơn so với mẫu pure ZnO[7-14]. 

Bảng 1: Kích thước tinh thể trung bình theo Debye-scherrer, thông số ô mạng tinh thể, thể tích ô mạng tinh thể  
của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO, pure ZnO và mẫu nano ZnO theo các tài liệu tham khảo

Mẫu
Kích thước tinh thể trung bình (nm) 

(Debye-scherrer)
Thông số ô mạng tinh thể

c/a
a = b (Å) c (Å) V (Å3)

2%Co-ZnO 29,05 3,2079 5,2335 46,6393 1,6314
pure ZnO 49,82 3,2302 5,2408 47,3559 1,6224
ZnO[19] 36,23 3,254 5,212 47,7922 1,6017
ZnO[7] 28,26 3,2519 5,20506 47.75860 1,6006
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Hình 1. Phổ nhiễu xạ tia X của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO  
và mẫu pure ZnO 

2. Kết quả hiển vi điện tử quét (SEM) - 
phổ tán xạ năng lượng tia X (EDX) 

Kết quả hiển vi điện tử quét (SEM) với độ phóng đại 
khác nhau của các mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và pure ZnO 
thể hiện trên Hình 2. Trên hình hiển vi điện tử quét (SEM) 
cho thấy mẫu vật liệu 2%Co-ZnO có hình dạng hạt tinh thể 
dạng các hạt hình cầu nhỏ, phân bố đồng đều đan xen với 
hình bông. Kích thước các hạt hình cầu nhỏ cỡ khoảng 50-
80nm. Mẫu vật liệu pure ZnO có hình dạng các vảy mỏng 
với kích thước cỡ khoảng 0,5-1µm. Kết quả này cho thấy 
với việc pha tạp thêm ion Co với tỷ lệ 2% mol vào vật liệu 
ZnO đã làm thay đổi hình dạng hạt tinh thể của vật liệu ban 
đầu ZnO. Đây cũng là điều mong muốn trong các nghiên 
cứu với việc điều chỉnh được kích thước hạt tinh thể, hình 
dạng hạt tinh thể vật liệu theo hệ thống.

 
 

Hình 2. Kết quả hiển vi điện tử quét (SEM)  
của các mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và pure ZnO 

+ Kết quả phổ tán xạ năng lượng tia X (EDX): Kết quả 
phổ tán xạ năng lượng tia X (EDX) của các mẫu 2%Co-ZnO 
và pure ZnO thể hiện ở Hình 3. Trên hình phổ EDX của 
mẫu pure ZnO cho thấy là có đủ hai thành phần nguyên 
tố Zn và O cấu thành nên vật liệu ZnO. Trên hình phổ tán 
xạ năng lượng EDX của mẫu 2%Co-ZnO thì ngoài đỉnh phổ 
của các nguyên tố Zn, O có xuất hiện thêm đỉnh phổ của 

nguyên tố Co. Điều này cho thấy có thể thêm khẳng định 
cùng với phân tích phổ XRD ở trên là thực nghiệm đã chế 
tạo thành công vật liệu cấu trúc nano wurtzite lục giác ZnO 
hình dạng vảy mỏng và ZnO pha tạp Co2+ hình dạng cầu 
nhỏ đan xen với hình dạng bông. Sự pha tạp của nguyên 
tố Co là được thay thế cho nguyên tố Zn trong ô mạng tinh 
thể của ZnO[7-14].

Hình 3. Kết quả phổ tán xạ năng lượng tia X (EDX)  
của các mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và pure ZnO

3. Kết quả phổ hấp thụ UV-vis và đồ 
thị hàm d(F(R)hν))/dE với năng lượng hν 
(Kubelka-Munk)

Hình 4 là phổ hấp thụ Uv-vis rắn của mẫu vật liệu 
2%Co-ZnO và mẫu pure ZnO. Kết quả từ phổ Uv-vis Hình 
4 cho thấy, mẫu pure ZnO có bờ hấp thụ nằm trong vùng 
tử ngoại gần (λ≤ 400nm). Mẫu 2%Co-ZnO có bờ hấp thụ 
được mở rộng và dịch chuyển về phía bước sóng ánh sáng 
nhìn thấy (λ≈ 430-450nm). Như vậy, mẫu pure ZnO thì chỉ 
có khả năng có ứng dụng quang được kích thích ánh sáng 
trong vùng tử ngoại. Còn với mẫu ZnO pha tạp 2% mol 
Co2+ sẽ cho khả năng ứng dụng quang được kích thích ánh 
sáng trong vùng nhìn thấy[7-14]. Để phân tích tiếp tục về 
tính chất quang của vật liệu chế tạo, năng lượng khe trống 
quang học (bandgap energy - Eg) của các mẫu sẽ được 
ngoại suy bằng cách sử dụng đạo hàm của phương trình 
Kubelka-Munk[15, 18, 20] như sau: 

Trong đó F(R) là hàm của hệ số phản xạ khuếch tán 
được xác định từ hệ số phản xạ khuếch tán R đến F(R)= 
(1−R)2/2R; hν là biến số năng lượng photon; n = 1/2, 2 
tương ứng với năng lượng khe trống quang trực tiếp và 
gián tiếp; Eg là năng lượng khe trống quang. Các năng 
lượng khe trống quang của các mẫu vật liệu được ngoại 
suy từ đồ thị hàm của d[ln(F(R)hν)(hν) so với hν, như 
trong Hình 5. Theo kết quả ngoại suy từ đồ thị d[ln(F(R)hν)
(hν) - hν (Hình 5) cho giá trị năng lượng khe trống quang 
của mẫu 2%Co-ZnO và mẫu pure ZnO lần lượt là 3,205eV 
và 3,27eV. Như vậy, năng lượng khe trống quang của mẫu 
ZnO pha tạp 2% mol Co2+ đã làm giảm được năng lượng 
khe trống quang Eg. Điều này phù hợp với phổ Uv-vis rắn 
của các mẫu (Hình 4) và cho thấy mẫu ZnO pha tạp 2% 
mol Co2+ là có khả năng đạt tới các ứng dụng quang được 
kích thích ánh sáng dịch chuyển về vùng nhìn thấy.

(5)
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Hình 4. Phổ hấp thụ Uv-vis rắn của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO 
và mẫu pure ZnO 

Hình 5. Đồ thị khảo sát của hàm d(F(R)hν))/dE với năng lượng hν 
của mẫu vật liệu 2%Co-ZnO và mẫu pure ZnO

IV. KẾT LUẬN
Vật liệu cấu trúc nano ZnO (pure ZnO) và ZnO pha tạp 

ion Co2+ (2%Co-ZnO) đã chế tạo thành công theo phương 
pháp thủy nhiệt đơn giản ở nhiệt độ thấp. Vật liệu chế tạo ở 
dạng cấu trúc wurtzite lục giác, nhóm không gian P63mc. 
Kích thước hạt tinh thể trung bình (theo Debye-scherrer) 
của mẫu 2%Co-ZnO (29,05nm) nhỏ hơn mẫu pure ZnO 
(49,82nm). Thông số ô mạng tinh thể của mẫu vật liệu 
nano 2%Co-ZnO và pure ZnO đã được tính toán và phù hợp 
với thông số ô mạng của vật liệu nano ZnO theo các tài liệu 
tham khảo. Mẫu vật liệu 2%Co-ZnO có hình dạng hạt tinh 
thể dạng các hạt hình cầu nhỏ, phân bố đồng đều đan xen 
với hình bông, kích thước các hạt hình cầu nhỏ cỡ ∼50-
80nm. Mẫu vật liệu pure ZnO có hình dạng các vảy mỏng 
với kích thước cỡ ∼0,5-1µm. Việc pha tạp thêm ion Co2+ 
với tỷ lệ 2% mol vào vật liệu ZnO đã làm giảm kích thước 
hạt tinh thể và làm thay đổi hình dạng hạt tinh thể của vật 
liệu ban đầu ZnO. Mẫu pure ZnO có bờ hấp thụ nằm trong 
vùng tử ngoại gần (λ≤ 400nm). Mẫu 2%Co-ZnO có bờ hấp 
thụ được mở rộng và dịch chuyển về phía bước sóng ánh 
sáng nhìn thấy (λ≈ 430-450nm). Năng lượng khe trống 
quang của các mẫu vật liệu được ngoại suy từ đồ thị đạo 
hàm theo phương trình Kubelka-Munk (d[ln(F(R)hν)(hν) so 
với hν). Năng lượng khe trống quang của mẫu 2%Co-ZnO 
và pure ZnO có giá trị lần lượt là 3,205eV và 3,27eV. 
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Vật liệu nano ferrite MFe2O4 (M: Co, Ni, Cu, Zn, Cd,...) 
có đặc tính siêu thuận từ, độ kháng từ thấp, dễ dàng điều 
khiển nhờ vào từ trường ngoài, diện tích bề mặt riêng lớn. 
Trong thực tế, chúng được dùng để chế tạo các chất lỏng 
từ ứng dụng làm tăng độ tương phản của ảnh chụp cộng 
hưởng từ hạt nhân (MRI) trong chẩn đoán hình ảnh, chất 
dẫn truyền thuốc, chế tạo các đĩa từ mật độ cao, đầu đọc, 
đầu ghi, chế tạo các sensor khí, vật liệu xúc tác cho các 
phản ứng hóa học và xử lý môi trường[1, 2]. 

Hiện nay, vật liệu CoFe2O4 thường được tổng hợp 
bằng các phương pháp kết tủa[5], đồng kết tủa[6], thủy 
nhiệt[7], sol-gel[8]. Các phương pháp này thường sử dụng 

các hóa chất đắt tiền và độc hại với môi trường. Để khắc 
phục những nhược điểm này, hiện nay các nhà khoa học 
nghiên cứu sử dụng các nguyên liệu có nguồn gốc từ thiên 
nhiên, không độc hại, thân thiện với môi trường, gọi là tổng 
hợp xanh. Phương pháp tổng hợp xanh sử dụng nguyên 
liệu có nguồn gốc thực vật, dịch chiết từ thực vật, vi sinh 
vật, nấm, tảo,… Do trong thành phần của chúng có chứa 
polysaccharid, carbohydrate, phenol, flavonoid, terpenoid, 
acid amin, v.v., chúng có vai trò như là một chất khử, chất 
ổn định và phối tử tạo phức (chelat hóa)[3, 4]. Bài báo này 
trình bày kết quả nghiên cứu tổng hợp spinel CoFe2O4 từ 
tinh bột bằng phương pháp thủy nhiệt.

NGHIÊN CỨU TỔNG HỢP XANH VẬT LIỆU CoFe2O4  
TỪ TINH BỘT BẰNG PHƯƠNG PHÁP THỦY NHIỆT

TRẦN NGỌC TUYỀN1*, VÕ CHÂU NGỌC ANH2, TRẦN THỊ VIỆT HẰNG2

1. Trường Đại học Khoa học, Đại học Huế
2. Trường Đại học Y Dược, Đại học Huế 

SUMMARY:

GREEN SYNTHESYS OF CoFe2O4 BY STARCH ASSISTED SOL-GEL PROCESS
In this work, we demonstrate the synthesis of cobalt ferrite, featuring a spinel structure, through 

the hydrothermal process using precursors such as Co(NO3)2.6H2O, Fe(NO3)3.9H2O, and starch. 
The influences of varying Co/Fe molar ratios and calcination temperatures on the product structure, 
morphology, and magnetic properties of the synthesized cobalt ferrite were investigated. The results 
reveal that the cobalt ferrite sample with an initial Co/Fe molar ratio of 2.0, calcined at 700oC for a 
duration of 3.0 hours, yields a single phase of cobalt ferrite. The synthesized cobalt ferrite displays 
soft magnetic properties and high porosity, rendering it a suitable candidate for photocatalyst 
applications.

 

I. MỞ ĐẦU

Vật liệu CoFe2O4 được tổng hợp theo phương pháp thủy 
nhiệt đi từ Co(NO3)2.6H2O, Fe(NO3)3.9H2O và tinh bột tan 
(PA, Trung Quốc). Hỗn hợp phối liệu có tỷ lệ mol Co2+/
Fe3+ thay đổi từ 0,5 đến 2,0 (ký hiệu mẫu tương ứng từ 
CF0.5 đến CF2.0), tỷ lệ mol tinh bột/(Co2+ + Fe3+) bằng 
1,5, tỷ lệ mol H2O/tinh bột bằng 120. Hỗn hợp phản ứng 
được khuấy đều, đun nóng đến 80°C trong 1,0 giờ để thủy 
phân tinh bột. Sau đó, cho toàn bộ hỗn hợp vào bình thủy 

nhiệt, tiến hành thủy nhiệt ở 180oC trong thời gian 20 giờ. 
Sản phẩm được rửa sạch nhiều lần bằng nước cất, sấy khô 
ở 100°C đến khối lượng không đổi. 

Thành phần pha tinh thể của vật liệu được xác định 
bằng phương pháp nhiễu xạ tia X (XRD) trên thiết bị 
Brucker D8 Advance (Đức), ống phát tia X với anot bằng 
Cu có bước sóng λ(Cu–Kα) = 1,5406Å. Để dự đoán các 
quá trình xảy ra khi nung, vật liệu được phân tích nhiệt 

II. THỰC NGHIỆM
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(TG–DSC) trên thiết bị Labsys TG/DSC Setaram (Pháp). 
Hình thái kích thước hạt của vật liệu được quan sát bởi hiển 
vi điện tử quét (SEM) trên thiết bị HITACHI S-4800 (Nhật 
Bản). Thành phần nguyên tố trên bề mặt vật liệu được 
xác định bằng phương pháp phổ tán xạ năng lượng tia X 
(EDX) trên thiết bị JED–2300 Jeol (Nhật Bản). Các nhóm 
chức đặc trưng của vật liệu được xác định bằng phương 
pháp phổ hồng ngoại (FT-IR), mẫu được đo trên thiết bị IR 
Prestige-21 (Nhật Bản). Diện tích bề mặt riêng của vật liệu 
được xác định bằng phương pháp hấp phụ - giải hấp N2 ở 
77K (BET) trên thiết bị Micromeritics ASAP 2020 (USA). 
Tính chất từ của vật liệu được đo trên thiết bị từ kế mẫu 
rung VSM trong khoảng từ trường từ -12 đến 12kOe, độ 
nhạy của hệ đo cỡ 10-3 emu/g.

1. Ảnh hưởng của tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ đến 
thành phần pha tinh thể của vật liệu CoFe2O4

Để khảo sát ảnh hưởng của tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ đến thành 
phần pha tinh thể của vật liệu CoFe2O4, hỗn hợp phối liệu ban 
đầu có tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ thay đổi từ 0,5 đến 2,0. Mẫu sau 
khi thủy nhiệt được nung thiêu kết ở 700oC trong thời gian 3,0 
giờ để thúc đẩy quá trình tinh thể hóa vật liệu CoFe2O4.

Hình 2. Giản đồ XRD của các mẫu từ CF0.5 đến CF2.0  
nung thiêu kết ở 700oC

Hình 2 trình bày giản đồ nhiễu xạ tia X của các mẫu từ 
CF0.5 đến CF2.0, kết quả thu được cho thấy: khi tỷ lệ mol 
Co2+/Fe3+ trong dung dịch hỗn hợp phối liệu ban đầu bằng 
0.5 (đúng tỷ lệ hợp thức của CoFe2O4), thành phần pha 
tinh thể của mẫu CF0.5 ngoài các pic nhiễu xạ đặc trưng 
của CoFe2O4, trong thành phần pha tinh thể của vật liệu có 
chứa pha tinh thể hematite (Fe2O3), chứng tỏ trong phối liệu 
còn dư Fe2O3. Điều này có thể giải thích do tích số tan của 
Fe(OH)3 bằng 6,3.10-39 nhỏ hơn rất nhiều so với Co(OH)2 
bằng 6,3.10-15, hỗn hợp ion Co2+ và Fe3+ sau thủy nhiệt với 
tác nhân tạo gel là hồ tinh bột, một phần ion Co2+ vẫn còn 
ở dạng dung dịch, sẽ bị rửa trôi trong quá trình lọc rửa sản 
phẩm. Do vậy, tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ trong dung dịch hỗn 
hợp phối liệu ban đầu và trong sản phẩm sẽ khác nhau. 

Khi tăng dần tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ trong dung dịch hỗn hợp 
phối liệu ban đầu từ 0,5 đến 2,0, cường độ các pic nhiễu 
xạ đặc trưng của hematite giảm dần. Mẫu CF2.0 hoàn toàn 
đơn pha tinh thể cobalt ferrite CoFe2O4, pic nhiễu xạ đặc 
trưng có cường độ nhiễu xạ mạnh, pic sắc nhọn, chứng tỏ 
mức độ tinh thể hóa của sản phẩm cao.

2. Diện tích bề mặt riêng của vật liệu
Hình 3 trình bày kết quả ghi đường hấp phụ và khử hấp 

phụ N2 ở 77K của vật liệu. 

Hình 3. Đường đẳng nhiệt hấp phụ - giải hấp phụ N2 ở 77K  
của CoFe2O4

Kết quả thu được cho thấy: dạng đường hấp phụ và khử 
hấp phụ N2 của CoFe2O4 thuộc dạng đường kiểu II theo 
phân loại của IUPAC, đặc trưng cho sự hấp phụ đa lớp của 
vật liệu không mao quản. Diện tích bề mặt riêng đo được 
theo mô hình BET của vật liệu CoFe2O4 đạt 71,15m2/g. Kết 
quả này tương đồng với công bố của Pourgolmohammad 
và cộng sự[9] khi tổng hợp CoFe2O4 từ Fe(NO3)3.9H2O, 
Co(NO3)2.6H2O) với tác nhân gel hóa glycine (C2H5NO2) 
bằng phương pháp đốt cháy (combustion method), sản 
phẩm CoFe2O4 thu được có diện tích bề mặt dao động từ 
35,7m2/g đến 285,4m2/g tùy thuộc vào lượng glycine trong 
hỗn hợp phản ứng.

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

Hình 1. Sơ đồ tổng hợp vật liệu CoFe2O4
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3. Hình thái của vật liệu
Hình thái của vật liệu được quan sát bằng hiển vi điện tử 

quét SEM, kết quả được trình bày ở Hình 4. 

Hình 4. Ảnh SEM của CoFe2O4

Từ kết quả thu được chúng tôi nhận thấy: sản phẩm ở 
dạng hạt có kích thước đồng đều, dao động khoảng 50 - 
100nm, kết tụ với nhau thành từng đám lớn. Điều này có 
thể giải thích do vật liệu CoFe2O4 có từ tính, chúng hút lẫn 
nhau tạo thành từng đám. Kết quả thu được tương đồng 
với công bố của Gingasu và cộng sự[3] khi tổng hợp xanh 
CoFe2O4 với tác nhân gel hóa từ dịch chiết củ gừng (ginger 
root) và thảo quả (cardamom).

4. Phổ tán xạ năng lượng tia X
Để đánh giá sự phân bố của các nguyên tố trên bề mặt 

vật liệu, chúng tôi tiến hành ghi giản đồ phổ EDX của mẫu 
vật liệu CoFe2O4 chưa nung thiêu kết (mẫu CF0), kết quả 
được trình bày ở Hình 5. 

Hình 5. Giản đồ phổ EDX của CoFe2O4

Từ kết quả thu được, chúng tôi nhận thấy: trên giản đồ 
xuất hiện các pic đặc trưng của các nguyên tố Co, Fe với 
cường độ mạnh. Ngoài ra, trên giản đồ còn xuất hiện pic 
đặc trưng của Carbon. Theo chúng tôi, đây là Carbon được 
tạo thành do quá trình thủy nhiệt tinh bột ở 180oC. Kết quả 
này cho thấy sản phẩm thu được là tinh khiết, không xuất 
hiện các pic của các nguyên tố khác. Kết quả xác định 
thành phần % theo khối lượng của các nguyên tố Co, Fe 
trung bình tại 3 vị trí đo lần lượt là 15,64% và 8,12%, tương 
ứng với % nguyên tử của nguyên tố là 4,68% và 2,30%. Kết 
quả này cho thấy thành phần nguyên tố trên bề mặt vật liệu 
trùng với tỷ lệ hợp thức của CoFe2O4.

5. Phân tích nhiệt
Để xác định các quá trình hóa - lý xảy ra khi nung, 

chúng tôi tiến hành ghi giản đồ phân tích nhiệt (TG-DSC) của 
mẫu vật liệu CoFe2O4 chưa nung thiêu kết (mẫu CF0). Nhiệt độ 
nung tối đa là 1.000oC, tốc độ nâng nhiệt 10oC/phút trong môi 
trường không khí. Kết quả được trình bày ở Hình 6. 

Từ kết quả thu được, chúng tôi nhận thấy: khi nhiệt độ 
đạt 103oC, trên đường DSC xuất hiện pic thu nhiệt thứ nhất, 
độ giảm khối lượng trên đường TG ở nhiệt độ này là 7,1%, 
theo chúng tôi đây là quá trình bay hơi nước vật lý hấp phụ 
trong vật liệu. Khi nhiệt độ nung đạt 344oC, trên đường 
DSC xuất hiện pic tỏa nhiệt thứ nhất rất mạnh, pic tỏa nhiệt 
này bắt đầu từ khoảng 200oC và kết thúc ở 420oC, độ giảm 
khối lượng trên đường TG ở khoảng nhiệt độ này rất lớn, 
đạt 48,5%, theo chúng tôi đây là quá trình đốt cháy Carbon 
có trong vật liệu, đây là lượng Carbon được tạo ra khi thủy 
nhiệt tinh bột. Khi nhiệt độ nung đạt 516oC, trên đường 
DSC xuất hiện hiệu ứng tỏa nhiệt, kèm theo độ giảm khối 
lượng nhỏ (2,7%). Theo chúng tôi, đây có thể là quá trình 
đốt cháy Carbon nằm bên trong lòng vật liệu và quá trình 
tinh thể hóa của các hạt vật liệu CoFe2O4 ở dạng vô định 
hình hoặc vi tinh thể.

Hình 6. Giản đồ TG-DSC của CoFe2O4

6. Phổ hồng ngoại
Hình 7 trình bày kết quả phân tích tích phổ hồng ngoại 

FT-IR của mẫu CoFe2O4 chưa nung thiêu kết (CF0) và mẫu 
CoFe2O4 đã nung thiêu kết ở 700oC trong 3,0 giờ (CF700). 

Kết quả cho thấy: đối với mẫu CF0, pic dao động tại 
3.431cm-1, 2.131cm-1, 1.631cm-1 với cường độ mạnh, 
tương ứng với dao động của nhóm –OH của phân tử nước 
hấp phụ trong vật liệu. 

Các dao động tại 572cm-1 và 470cm-1 tương ứng là dao 
động của các liên kết Fe – O trong hốc bát diện và liên kết 
Co – O trong hốc tứ diện của mạng lưới spinel[10].

Đối với mẫu CF700, các dao động của nhóm –OH của 
phân tử nước hấp phụ trong vật liệu hầu như biến mất. Các 
dao động tại 549cm-1 và 466cm-1 tương ứng là dao động 
của các liên kết Fe – O trong hốc bát diện và liên kết Co – 
O trong hốc tứ diện, chúng có xu hướng dịch về phía có số 
sóng nhỏ hơn so với mẫu CoFe2O4 chưa nung. 
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Hình 7. Giản đồ FT-IR của CoFe2O4

7. Tính chất từ của vật liệu
Để xác định tính chất từ của vật liệu, chúng tôi tiến hành 

ghi đường cong từ hóa của các mẫu vật CoFe2O4 chưa nung 
thiêu kết và đã nung ở 700oC trong thời gian 3,0 giờ. Các mẫu 
được đo ở nhiệt độ phòng bằng cách rung từ kế mẫu trong 
phạm vi trường từ -12.000 đến + 12.000Oe. Kết quả được 
trình bày ở Hình 8. Từ kết quả thu được, chúng tôi nhận thấy: 
đối với mẫu không nung thiêu kết (CF0), độ khử từ rất nhỏ (< 
5Oe), nên đường cong từ hóa không có tính trễ dưới tác dụng 
của từ trường ngoài, đây là đặc trưng của vật liệu từ có kích 
thước hạt cỡ nano mét; độ từ hóa (magnetization) của vật liệu 
khá lớn, đạt 97,0emu/g. Do đó, vật liệu nano CoFe2O4 không 
nung thuộc dạng vật liệu từ mềm. 

Hình 8. Đường từ trễ của các mẫu CoFe2O4 không nung  
và sau nung 700oC

Đối với mẫu CoFe2O4 đã nung thiêu kết ở 700oC (CF700), 
độ khử từ khá lớn (1.440Oe), đường cong từ hóa có tính 
trễ dưới tác dụng của từ trường ngoài. Điều này chứng tỏ 
quá trình nung thiêu kết đã làm tăng kích thước hạt của 
vật liệu do quá trình tinh thể hóa. Vật liệu có độ từ hóa đạt 
28,2emu/g. Mẫu CF700 thuộc loại vật liệu từ cứng, kích 
thước hạt tinh thể lớn. 

Tính chất từ của vật liệu CoFe2O4 thu được tương đồng 
với công bố của Gingasu và cộng sự[3] khi tổng hợp xanh 
CoFe2O4 với tác nhân gel hóa từ dịch chiết từ lá cây dâm 
bụt (hibiscus).

Dựa vào tính chất từ của vật liệu, chúng ta có thể tách các 
hạt CoFe2O4 ra khỏi dung dịch một cách dễ dàng nhờ nam 
châm, giúp cho việc thu hồi và tái sử dụng vật liệu trong việc 
nghiên cứu khả năng quang xúc tác một cách thuận lợi.

IV. KẾT LUẬN
Đã xác định được điều kiện thích hợp để tổng hợp xanh 

vật liệu từ tính spinel CoFe2O4 từ tinh bột bằng phương pháp 
thủy nhiệt. Hỗn hợp phối liệu có tỷ lệ mol Co2+/Fe3+ bằng 
2,0, tỷ lệ mol tinh bột/(Co2+ + Fe3+) bằng 1,5, tỷ lệ mol 
H2O/tinh bột bằng 120, thuỷ phân ở 80°C trong 1,0 giờ, 
thủy nhiệt ở 180oC trong 20 giờ. Sản phẩm sau khi nung 
thiêu kết ở 700oC trong 3,0 giờ có: thành phần pha tinh thể 
là đơn pha spinel CoFe2O4; kích thước hạt khá đồng đều, 
dao động khoảng 50 – 100nm; diện tích bề mặt riêng khá 
lớn, đạt 71,15m2/g; độ khử từ khá lớn, đạt 1.440Oe, độ từ 
hóa đạt 28,2emu/g, thuộc loại vật liệu từ cứng.
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Phương pháp điện phân kẽm trong môi trường kiềm đã 
và đang được quan tâm trong những thập kỷ gần đây trên 
thế giới do có thể tạo ra sản phẩm bột Zn kim loại đạt chất 
lượng với giá thành rẻ hơn rất nhiều, tuy nhiên ở nước ta 
chưa có những nghiên cứu về vấn đề này. Theo những 
nghiên cứu thăm dò của chúng tôi và trên cơ sở các tài 
liệu tham khảo, công trình nghiên cứu đã công bố trên thế 
giới, phương pháp điện phân thu hồi bột Zn kim loại có thể 
tận dụng những nguồn nguyên liệu chứa kẽm giá rẻ mà 
phương pháp điện phân trong môi trường acid sunphuric 
không thể sử dụng do vấn đề ăn mòn điện cực và các khó 
khăn khác do tạp chất trong nguyên liệu gây ra. Ngoài 
ra, phương pháp điện phân trong môi trường kiềm còn 
sử dụng được các nguồn nguyên liệu chứa clorua, florua, 
trong đó có nguồn kẽm ocid thu hồi từ quá trình tái chế 
bụi lò hồ quang luyện thép (EAFD). Đây là nguồn nguyên 
liệu tiềm năng, có thể cung cấp khoảng 1.500-2.000 tấn/
tháng. Sơ đồ công nghệ điện phân kẽm trong môi trường 
kiềm được thể hiện trong Hình 1[1, 2].

Trong quá trình điện phân, mọi tạp chất trong dung dịch 
đều có ảnh hưởng trực tiếp đến hiệu suất và chất lượng của 
sản phẩm bột kẽm kim loại. Đặc biệt đối với Pb, một lượng 
nhỏ tạp chất Pb cũng làm thay đổi hiệu suất dòng khi điện 

NGHIÊN CỨU TÁCH LOẠI Pb TRONG DUNG DỊCH ĐIỆN LY 
CHO QUÁ TRÌNH ĐIỆN PHÂN THU HỒI BỘT Zn KIM LOẠI TRONG MÔI TRƯỜNG KIỀM

TRẦN NGỌC VƯỢNG, PHẠM MINH TUẤN, VŨ DUY HÙNG,  
NGUYỄN ĐÌNH ĐĂNG, NGUYỄN TIẾN TÙNG 

Viện Công nghệ xạ hiếm

SUMMARY:

STUDY ON REMOVE Pb FROM ELECTROLYTE SOLUTION FOR PRODUCTION 
OF Zn POWDER METALL BY ALKALINE ELECTROCHEMICAL MEHTOD

This report presents the results on the remove Pb in the electrolyte solution for production of Zn 
powder metal by alkaline electrochemical method. The agents used were Na2S and Zn powder metall. 
The initial solution has a Zn and Pb content of 36.5g/l and 8.2g/l, respectively. The factors affecting 
the removal of Pb were evaluated. The solution composition after removal was analyzed to determine 
the removal efficiency of Pb. The residue after removal also was analyzed by XRD to determine phase 
and chemical composition for later processing. The obtained results will be applied in practice to 
perfect the electrolysis technology to recover zinc powder metal by alkaline electrochemical method.

 Keywords: Remove Pb, precipitation, Zn powder metal…

I.  MỞ ĐẦU
phân, ảnh hưởng đến hiệu suất quá trình điện phân[3, 4]. 
Nồng độ chì trên 50ppm sẽ không ảnh hưởng đến độ tinh 
khiết của kẽm catốt trong quá trình điện phân, nhưng nó 
ảnh hưởng đến hình thái của kẽm lắng đọng, kẽm xốp hơn 
và dạng hình cây[5, 6]. 

Do vậy, quá trình tách loại các tạp chất đặc biệt là Pb 
cần được nghiên cứu kỹ lưỡng, do hàm lượng Pb trong 
dung dịch hòa tách ZnO thu hồi từ EAFD trong môi trường 
kiềm cao hơn rất nhiều so với các tạp chất khác. Ngoài ra, 
quá trình tách loại Pb cũng sẽ đồng thời tách loại các tạp 
chất khác như Fe, Cu, Cr… do chúng có hàm lượng rất 
nhỏ so với Pb.

Hiện nay có 2 chất được sử dụng phổ biến để tách loại 
Pb là Na2S và bột Zn kim loại.

Go¨khan Orhan và cộng sự đã nghiên cứu và xác định 
các điều kiện tối ưu để tách loại các tạp chất trong môi 
trường kiềm bằng bột Zn kim như sau: tỷ lệ khối lượng Zn/
Pb =1,2, ở nhiệt độ 50°C, khuấy ở tốc độ 300 vòng/phút 
trong 3 giờ. Sau khi tách loại, nồng độ Pb trong khoảng 
0,10–0,12g/l[7]. Việc sử dụng bột Zn kim loại để tách loại 
tạp chất dựa trên cơ sở các cation có thế điện hoá tiêu 
chuẩn dương hơn thế điện hoá của kẽm sẽ bị kẽm kim 
loại đẩy ra khỏi dung dịch dưới dạng bột kim loại (thế điện 
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hóa tiêu chuẩn Zn…, Pb…). Phản ứng trong quá trình làm 
sạch dung dịch như sau:

Pb2+ + Zn → Zn2+ + Pb                          (1)

Hình 1. Sơ đồ công nghệ điện phân kẽm trong môi trường NaOH

Bảng 1: Thế điện hóa tiêu chuẩn của các cation
TT Cation Thế điện hóa tiêu chuẩn (V)
1 Pb2+ -0,13
2 Zn2+ -0,76
Qing Liu và cộng sự đã nghiên cứu và xác định điều kiện 

để kết tủa định lượng chì bằng Na2S: tỷ lệ khối lượng của 
Na2S/Pb = 1,8 (tỷ lệ mol xấp xỉ 1,5), thời gian phản ứng 
60 phút và nhiệt độ 90°C, nồng độ chì còn lại trong dung 
dịch từ 6 - 8mg/l. Hơn 99,90% chì trong dung dịch lọc có 
thể được kết tủa bởi natri sunfua ở điều kiện trên[8]. Ns2S 
được sử dụng để tách loại các ion kim loại có trong dung 
dịch ở dạng kết tủa S2- đặc biệt là PbS. Các phản ứng xảy 
ra khi tách loại tạp chất bằng Na2S.

        Na2S → Na+ + S2-       		  (2)
        Pb(OH)4

2- + S2- → PbS + 4OH- 	 (3)
Khi Na2S dư:
      Zn(OH)4

2- + S2- → ZnS + 4OH- 	 (4)
Trong báo cáo này, chúng tôi tiến hành quá trình tách 

loại chì từ dung dịch hòa tách kẽm ocid thu hồi từ quá 
trình tái chế bụi lò hồ quang luyện thép (EAFD) để chuẩn 
bị dung dịch sạch cho quá trình điện phân kẽm. Kết quả 
nghiên cứu được áp dụng trực tiếp vào công nghệ sản 
xuất bột kẽm kim loại bằng phương pháp điện phân trong 
môi trường kiềm tại Trung tâm Triển khai công nghệ - Viện 
Công nghệ xạ hiếm.

II. NỘI DUNG

1. Đối tượng và phương pháp
1.1. Đối tượng
Đối tượng nghiên cứu là dung dịch thu được sau hòa tách nguyên liệu kẽm ocid thu hồi từ bụi lò hồ quang luyện thép 

đã xử lý tách loại clorua có thành phần như Bảng 2.

Bảng 2: Thành phần dung dịch nguyên liệu

Nguyên tố Zn Pb Fe Cu Cd Mg Al Mn
Hàm lượng 36,5 g/l 8,2 g/l 1,5 mg/l 2 mg/l 6 mg/l 0,3 mg/l 30 mg/l 3 mg/l

Các hóa chất khác như Na2S, bột Zn kim loại được sử dụng làm tác nhân tách loại Pb.

1.2. Phương pháp
Quá trình tách loại chì được thực hiện trong thiết bị có 

khuấy dung tích 1.000ml, 500ml dung dịch nguyên liệu 
được nạp vào bình phản ứng và gia nhiệt đến 80°C. Tác 
nhân tách loại gồm bột Zn kim loại (Zn 95%) và dung dịch 
Na2S 500g/l. Tốc độ khuấy không đổi ở 300 vòng/phút. 
Sau khi phản ứng, lọc thu hồi dung dịch và bã. Phần dung 
dịch phân tích hàm lượng Pb và Zn. Phần bã được phân 
tích XRD xác định thành phần pha.

Nhiễu xạ Rơn-ghen (XRD) của bã rắn sau tách loại được 
sử dụng để đánh giá các dạng tồn tại của Pb trong bã. 
Hàm lượng chì trong bã và trong dung dịch được xác định 
bằng phương pháp chuẩn độ sử dụng dung dịch EDTA 
0,025M với chỉ thị xylenol da cam 1%. Hàm lượng Zn 

trong dung dịch sau hòa tách và làm sạch được xác bằng 
phương pháp chuẩn độ sử dụng dung dịch EDTA 0,025M. 
Hàm lượng Zn, Pb và các tạp chất nhỏ còn lại trong dung 
dịch hoặc bã tách loại được xác bằng phương pháp quang 
phổ phát xạ nguồn Plasma cảm ứng (ICP-OES).

Hiệu suất tách loại chì được tính bằng tỷ số giữa lượng 
chì đã đi vào kết tủa PbS hoặc bã xi-măng hóa và tổng 
lượng chì trong dung dịch ban đầu.

2. Kết quả và thảo luận
Quá trình tách loại Pb bằng Na2S cho thấy, tỷ lệ khối 

lượng Na2S/Pb là 1,8 cho hiệu quả tách loại Pb tối đa (Hình 2). 
Tuy nhiên, ở điều kiện này cũng làm mất mát một lượng 
nhỏ Zn (khoảng 0,5%). Kết quả phân tích thành phần bã 
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sau tách loại chì cũng cho thấy hàm lượng Zn  trong bã 
chiếm khoảng 1,5% (Bảng 2). Kết quả nhiễu xạ XRD cũng 
cho thấy, trong bã sau tách loại chì có tồn tại 2 pha là PbS 
và Zn(OH)2 khi sử dụng tỷ lệ khối lượng Na2S/Pb là 1,8 
(Hình 3). Đối với tỷ lệ khối lượng Na2S/Pb là 1,6 thì kết quả 
XRD cho thấy bã chủ yếu là PbS với hiệu suất tách loại Pb 
khoảng 96%. PbS có độ sạch cao có thể được thu hồi như 
một sản phẩm phụ của quá trình xử lý.

Ngoài ra, khi tỷ lệ Na2S/Pb quá lớn có thể dẫn tới sự tồn 
tại của Na2S dư trong dung dịch, đây cũng là một tạp chất 
có ảnh hưởng đến hiệu suất và chất lượng sản phẩm trong 
quá trình điện phân. Do vậy cần phải xem xét việc sử dụng 
Na2S trong quá trình tách loại Pb.

Hình 2. Hiệu suất tách loại Pb bằng Na2S  
ở các tỷ lệ khối lượng Na2S/Pb khác nhau

Bảng 3: Thành phần bã sau khi tách loại Pb bằng Na2S  
ở tỷ lệ khối lượng Na2S/Pb: 1.8/1

Nguyên tố Zn Pb Fe Cu Cd Ni Mn
Hàm lượng (%) 1,5 85 0,05 0,006 0,056 0,001 0,009

Hình 3. Kết quả nhiễu xạ XRD của bã sau khi tách loại Pb  
ở các tỷ lệ khác nhau sử dụng tác nhân Na2S..

Kết quả tách loại Pb bằng bột Zn kim loại cho thấy, thời 
gian phản ứng càng lâu thì hiệu suất tách loại Pb càng lớn 

(Hình 4), thời gian phản ứng 90 phút là đảm bảo hiệu quả 
tách loại Pb khỏi dung dịch. Khi tăng thời gian từ 90 phút 
lên 120 phút thì hiệu quả tách loại Pb có tăng nhưng không 
nhiều. Hiệu suất tách loại Pb cũng tăng khi tỷ lệ khối lượng 
bột Zn/Pb tăng lên. Tuy nhiên, khi tỷ lệ bột Zn/Pb tăng lên 
lớn hơn 2/1 thì hiệu suất tăng lên không đáng kể (Hình 5). 
Do vậy, tỷ lệ bột Zn/Pb là 2/1 là phù hợp cho quá trình tách 
loại Zn. Kết quả XRD cho thấy, bã sau tách loại Pb bằng 
bột Zn kim loại có thành phần tương đối phức tạp bao gồm 
Pb, PbO, Zn, ZnO (Hình 6). Thành phần bã cũng cho thấy, 
hàm lượng Zn trong bã lên đến 21,9%, nếu không tận thu 
sẽ rất lãng phí (Bảng 4).

Hình 4. Ảnh hưởng của thời gian đến hiệu suất tách loại Pb  
bằng bột kẽm kim loại (tỷ lệ khối lượng bột Zn/Pb: 2/1, nhiệt độ 80°C)

Hình 5. Ảnh hưởng của tỷ lệ khối lượng bột Zn/Pb đến hiệu 
suất tách loại Pb (nhiệt độ 80°C, thời gian phản ứng 90 phút)

Hình 6. Kết quả nhiễu xạ XRD của bã sau tách loại Pb  
bằng bột kẽm kim loại
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Bảng 4: Thành phần bã sau khi tách loại Pb bằng bột kẽm kim loại

Nguyên tố Zn Pb Fe Cu Cd Ni Mn
Hàm lượng (%) 21,9 57,1 0,025 0,002 0,023 0,001 0,009

Như vậy, để đảm bảo được hiệu quả tách loại Pb và 
tránh lãng phí hóa chất cũng như có thể tận thu sản phẩm 
phụ, một quy trình tách loại Pb gồm 2 giai đoạn được đề 
xuất như Hình 7. Các kết quả nghiên cứu sẽ được kết quả 
sẽ được báo cáo trong thời gian sớm nhất và áp dụng thực 
tế ở quy mô sản xuất tại Trung tâm Triển khai công nghệ - 
Viện Công nghệ xạ hiếm.

 

Hình 7. Sơ đồ dự kiến quá trình tách loại Pb  
gồm 2 giai đoạn sử dụng tác nhân Na2S và bột Zn kim loại

III. KẾT LUẬN
Quá trình tách loại Pb trong dung dịch điện ly cho quá 

trình điện phân thu hồi bột Zn kim loại trong môi trường 
kiềm đã được thực hiện bằng 2 tác nhân Na2S và bột kẽm 
kim loại. Kết quả thu được cho thấy, đối với tác nhân Na2S, 
hiệu suất tách loại Pb đạt khoảng 96% khi sử dụng tỷ lệ 
khối lượng Na2S/Pb là 1,6/1, thời gian phản ứng 30 phút và 
nhiệt độ 80°C; phần bã thu được là PbS có độ tinh khiết 
cao có thể coi như một sản phẩm phụ. Khi tăng tỷ lệ khối 
lượng lên 1,8/1 thì hiệu suất tách loại lên đến 99% nhưng 
bã sau tách loại lại chứa các tạp chất và mất đi một lượng 
nhỏ kẽm. Đối với tác nhân bột Zn kim loại, hiệu suất tách 
loại lên đến 99% khi sử dụng tỷ lệ khối lượng Zn/Pb là 2/1, 
với thơi gian hòa tách 90 phút, nhiệt độ 80°C; tuy nhiên 
phần bã sau hòa tách chứa nhiều kẽm, lượng kẽm sử dụng 
phải dư nhiều. Để khắc phục những nhược điểm của 2 tác 

nhân trên, một hướng đề xuất sử dụng quá trình tách loại 2 
giai đoạn đã được đưa ra, kết quả sẽ được báo cáo trong 
thời gian sớm nhất.
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Ngày nay, vật liệu tổ hợp TiO2/aerogel carbon có tính 
thân thiện với môi trường và hiệu quả cao để loại bỏ thuốc 
nhuộm khỏi nguồn nước đã và đang được nhiều nhà khoa 
học quan tâm nghiên cứu. Rong Zhang và cộng sự[1] 
đã chỉ ra rằng vật liệu tổng hợp PAN/β-CD/TiO2/GO (GO: 
graphene ocid; PAN: polyacrylonitril; β-CD: β-cyclodextrin), 
được tổng hợp bằng phương pháp phun điện có hỗ trợ siêu 
âm, có thể phân hủy 90,92 và 93,53% MO và MB, tương 
ứng. Yuheng Zhang và cộng sự[2] cho thấy rằng hydrogel 
TiO2 đồng pha tạp Ag/β-cyclodextrin đã loại bỏ tới 96,8% 
dimethylhydrazine không đối xứng (UDMH) sau 80 phút 
chiếu xạ ánh sáng mặt trời. Abd-Elhamid và cộng sự[3] đã 
chế tạo màng PAN/β-CD/graphene ocid có thể loại bỏ tới 
98% tinh thể tím (CV). Yian Chen và cộng sự[4] đã chế tạo 
thành công hydrogel cellulose/GO/TiO2 bằng phương pháp 

thủy nhiệt, loại bỏ 93% MB trong 120 phút. Hydrogel dựa 
trên graphene ocid-TiO2-β-cyclodextrin có thể loại bỏ tới 
93% coccine mới (NC), sau 60 phút phản ứng. 

Như vậy, quá trình kết hợp của GO và TiO2 với sự có mặt 
của các chất liên kết ngang như cellulose, cyclodextrin.... 
hình thành hydrogel có cấu trúc 3D làm tăng hiệu quả 
trong việc loại bỏ thuốc nhuộm. Hơn nữa, các hydrogel 
có cấu trúc 3D này được tổng hợp bằng các quy trình đơn 
giản, thân thiện với môi trường, có thể phân hủy sinh học 
và chi phí thấp.

Trong nghiên cứu này, đã nghiên cứu tổng hợp vật liệu 
TiO2-PAA-GO sử dụng polyacrylic axit (PAA) làm chất liên 
kết ngang và đánh giá hoạt tính xúc tác quang của vật liệu 
thông qua quá trình phân hủy phẩm mầu DB71 trong vùng 
ánh sáng khả kiến.

NGHIÊN CỨU TỔNG HỢP VÀ HOẠT TÍNH XÚC TÁC QUANG  
TRONG VÙNG ÁNH SÁNG KHẢ KIẾN CỦA VẬT LIỆU TiO2-PAA-GO

NGUYỄN THỊ QUỲNH ANH1*, NGUYỄN VĂN NỘI1, NGUYỄN HỮU VÂN2

1. Khoa Hóa học, Trường Đại học Khoa học tự nhiên - ĐHQGHN
2. Viện Khoa học và Công nghệ quân sự

SUMMARY:

PREPARATION AND PHOTOCATALYTIC ACTIVITY UNDER  
VISIBLE LIGHT OF TiO2-PAA-GO HYDROGEL

In this study, TiO2-PAA-GO hydrogel photocatalyst was synthesized by hydrothermal method 
using poly(acrylic acid) as crosslinker. Some effects such as PAA/GO ratios, GO/TiO2 ratios, 
hydrothermal temperature were studied. The results showed ,TiO2-PAA-GO hydrogel was the highest 
in following conditions: 1800C temperature; PAA/GO ratios was 25/100 and GO/TiO2 ratios was 
1/1. The photocatalytic performance of synthesized TiO2-PAA-GO hydrogel was evaluated by the 
degradation of direct blue 71 (DB71) under visible light. Results show that the obtained photocatalyts 
can significantly enhance photocatalytic activity in comparison with other materials. This work may 
be useful for a facile way to synthesize the highly efficient photocatalytic systems for application in 
environmental treatment.

 Keywords: Photocatalysis, TiO2-PAA-GO, Graphene Oxide, Tittanium Dioxide (TiO2), Direct Blue 71.

I. ĐẶT VẤN ĐỀ

1. Hoá chất và thiết bị
Các hoá chất sử dụng tổng hợp vật liệu đều đạt độ 

tinh khiết phân tích, có nguồn gốc từ Sigma - Aldrich bao 
gồm: KMnO4 99.5%, H2SO4 96%, H3PO4 85%, H2O2 30%, 

HCl 35%, Graphit dạng bột, Titanium (IV) isopropoxit 
(TIOT) > 99%, C2H5OH 99,9%, polyacid acrylic có M ~ 
145.000 (PAA) hàm lượng 65% trong nước, Direct Blue 
71 (DB71) 50%. 

II. THỰC NGHIỆM
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Thành phần pha được xác định bằng phương pháp 
nhiễu xạ tia X (D8-Advance 5005). Khả năng hấp thụ ánh 
sáng của xúc tác được đặc trưng bằng phổ hấp thụ UV-Vis 
(UH4150, Hitachi). Nồng độ DB71 được xác định bằng 
phương pháp trắc quang ở bước sóng 587nm (UV 1800, 
Shimadzu). 

2. Tổng hợp vật liệu TiO2-PAA-GO
Graphen ocid (GO) được tổng hợp từ graphit bằng 

phương pháp Tours. 
Dung dịch A: Hòa tan 200mg GO vào 40ml nước đề ion 

thu được dung dịch GO có nồng độ 5mg/ml. Lấy lượng 
chính xác PAA hòa tan trong 10ml nước đề ion, khuấy ở 
nhiệt độ phòng cho đến khi xác định được PAA tan hoàn 
toàn. Trộn dung dịch GO với PAA thành hỗn hợp đồng nhất 
khuấy liên tục 1h và siêu âm.

Dung dịch B: Lấy 5ml ethanol vào phễu nhỏ giọt 10ml, thêm 
1,25ml TIOT vào và lắc đều thu được dung dịch trong suốt.

Nhỏ từ từ dung dịch B và dung dịch A, khuấy đều ở 
nhiệt độ phòng trong 2h sau đó siêu âm trong 1h tạo hỗn 

hợp huyền phù. Huyền phù thu được chuyển vào bình thủy 
nhiệt tại nhiệt độ xác định trong 6h. TiO2-PAA-GO là vật 
liệu xốp có màu nâu đậm và làm khô bằng máy sấy chân 
không ở nhiệt độ 60oC trong 10 giờ.

3. Đánh giá hoạt tính xúc tác quang
Lấy 100mg mỗi loại vật liệu khác nhau TiO2-PAA-GO, 

TiO2-GO, TiO2 và 100ml dung dịch DB71 nồng độ 25ppm 
vào 3 cốc thủy tinh 200ml khác nhau. Dùng giấy bạc bọc 
kín cốc, khuấy đều trên máy khuấy từ trong 30 phút, sau 
đó chiếu xạ bằng đèn sợi đốt (220V - 36W). Sau thời gian 
nhất định, đem ly tâm (tốc độ 6.000 vòng/phút trong 15 
phút), nồng độ DB71 còn lại được xác định bằng phương 
pháp trắc quang ở bước sóng 587nm.

Hiệu suất của phản ứng quang phân hủy DB71 được 
tính theo công thức:

H= [(Ao – At)/Ao]*100
Trong đó: H là hiệu suất phân hủy (%), A0 là độ hấp thụ 

của DB71 tại thời điểm t = 0 (mg/g), At là độ hấp thụ của 
DB71 tại thời điểm t phút (mg/g). 

1. Nghiên cứu ảnh hưởng của tỷ lệ PAA/GO
Đặc trưng cấu trúc tinh thể và khả năng hấp thụ bức xạ 

của vật liệu TiO2-PAA-GO với tỷ lệ PAA/GO về phần trăm 

khối lượng khác nhau lần lượt là 0/100, 25/100, 50/100, 
75/100, 100/100 được xác định bằng phương pháp XRD 
và phổ UV-Vis trong Hình 1 dưới đây:

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

Phổ XRD của các mẫu vật liệu với tỷ lệ PAA/GO khác 
nhau cho thấy các mẫu đều xuất hiện pic tại các vị trí  
2θ = 25,29o; 38,51o; 48,00o; 53,89o; 53,92o và 62,51o

, 
ứng với TiO2 có cấu trúc tinh thể dạng anatase. Kết quả 
này đã chứng minh rằng khi sử dụng PAA làm chất liên kết 
ngang với hàm lượng khác nhau đều không ảnh hưởng đến 

thành phần pha của vật liệu.
Kết quả phổ UV-Vis thu được trên Hình 1 cho thấy, vật 

liệu TiO2-PAA-GO có tính quang xúc tác tốt trong vùng 
khả kiến thông qua sự hình thành của liên kết Ti–O–C bởi 
electron π chưa ghép cặp của GO và PAA lên bề mặt TiO2 
làm mở rộng phạm vi hấp thụ ánh sáng của TiO2[7]. 

Hình 1. Phổ XRD và phổ UV-Vis của TiO2-PAA-GO với tỷ lệ PAA/GO khác nhau

Bảng 1: Ảnh hưởng của tỷ lệ PAA/GO đến bước sóng và năng lượng vùng cấm 
Tỉ lệ PAA/GO (%) 0/100 25/100 50/100 75/100 100/100

Bước sóng hấp thụ λ (nm) 420 445 442 432 422
Năng lượng vùng cấm E (eV) 3,05 2,84 2,89 2,92 299
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Khi kết hợp PAA và GO vào TiO2 đã giúp cho vật liệu có 
khả năng hấp thụ ánh sáng khả kiến. Sự tồn tại của PAA 
trong mạng tinh thể GO có thể là nguồn gốc cho sự dịch 
chuyển vùng ánh sáng hấp thụ tốt hơn. PAA đóng vai trò 
như chất nhạy sáng có tác dụng hỗ trợ giúp cho vật liệu 
chuyển về vùng ánh sáng khả kiến[8]. Mặt khác, liên kết 
Ti-O-C là liên kết được tạo ra giữa TiO2 và GO trong mạng 
tinh thể khi có mặt của PAA thì liên kết này còn được tạo 
ra giữa TiO2 và PAA trong mạng tinh thể dẫn đến sự hình 
thành các trạng thái có mức năng lượng thấp hơn hay hấp 

thụ ánh sáng khả kiến tại một bước sóng lớn hơn[7]. Tuy 
nhiên, nếu hàm lượng PAA cao sẽ, làm tăng năng lượng 
vùng cấm và làm cản trở việc chiếu xạ lên bề mặt TiO2-
PAA-GO dẫn đến hiệu quả xúc tác. Như vậy, tỷ lệ PAA/GO 
25/100 là tối ưu nhất.

2. Nghiên cứu ảnh hưởng của tỷ lệ TiO2/GO
Kết quả phổ XRD và phổ UV-Vis của các mẫu TiO2-

PAA-GO với tỷ lệ về khối lượng của TiO2/GO khác nhau 
được chỉ ra trên Hình 2 dưới đây:

Kết quả phổ XRD cho thấy, với các tỷ lệ TiO2/GO khác 
nhau đều không ảnh hưởng đến thành phần pha của vật 
liệu, tất cả các mẫu thu được đều ở dạng pha anatase. 
Kích thước tinh thể pha anatase của các mẫu TiO2-PAA-GO 
đều nhỏ hơn so với kích thước tinh thể pha anatase của 
TiO2, điều này có nghĩa là sự kết hợp với GO đã hạn chế sự 
tăng trưởng của tinh thể TiO2. 
Bảng 2: Ảnh hưởng của tỷ lệ TiO2/GO đến bước sóng hấp thụ, 

kích thước tinh thể và năng lượng vùng cấm 

Tỉ lệ TiO2/GO (m/m) 0.5/1 1/1 2/1 3/1 4/1

Bước sóng hấp thụ λ (nm) 398 445 430 435 420

Kích thước tinh thể (nm) 5,0 5,2 4,9 4,7 4,3

Năng lượng vùng cấm Ebg (eV) 3,02 2,84 2,93 2,91 2,98

Kết quả phổ UV-Vis cũng chỉ ra rằng, khi tăng hàm 
lượng của GO vào TiO2, độ hấp thụ quang của xúc tác mở 
rộng về phía vùng khả kiến. Điều này có thể được giải thích 
là do việc kết hợp tinh thể TiO2 trên bề mặt tấm GO sẽ hình 
thành liên kết Ti-O-C trong mạng tinh thể dẫn đến sự hình 
thành các trạng thái có mức năng lượng thấp hơn hay hấp 
thụ ánh sáng khả kiến tại một bước sóng lớn hơn[8] điều 
này phù hợp với nghiên cứu của Chen Ying. Tuy nhiên, 
hàm lượng carbon nhiều sẽ làm cản trở sự tiếp xúc với ánh 
sáng của các hạt xúc tác TiO2, ngoài ra nếu dư thừa carbon 
làm cho khả năng tái kết hợp electron-lỗ trống tăng lên vì 

Hình 2. Phổ XRD và UV-Vis của các mẫu TiO2-PAA-GO với tỷ lệ TiO2/GO khác nhau

khoảng cách giữa các vùng chiếm giữ điện tích giảm nên 
hiệu quả của xúc tác giảm[9]. Như vậy, với tỷ lệ TiO2/GO 
là 1/1 là tối ưu nhất.

3. Ảnh hưởng của nhiệt độ thủy nhiệt
Để có thể lựa chọn được nhiệt độ thủy nhiệt phù hợp 

trong bình thuỷ nhiệt cho quá trình tổng hợp vật liệu TiO2-
PAA-GO cần dựa trên kết quả đo nhiễu xạ tia X (XRD) của 
các mẫu TiO2-PAA-GO tại các thời điểm nhiệt độ khác nhau: 

Hình 3. Giản đồ XRD các mẫu TiO2-PAA-GO  
ở nhiệt độ thủy nhiệt khác nhau

Từ kết quả phổ XRD của các mẫu TiO2-PAA-GO ở điều 
kiện nhiệt độ thủy nhiệt khác nhau đều xuất hiện các pic 
tại các vị trí 2θ = 25,36; 37,9; 48,4,54,3, 55, 62,82 ứng 
với các đỉnh (101), (0 0 4), (2 0 0), (1 0 5), (2 1 1),  
(2 0 4) đặc trưng cho TiO2 dạng anatase. Như vậy, khi 
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nung mẫu từ nhiệt độ 900C đến 2100C trong bình thuỷ nhiệt 
thì đã làm tăng sự chuyển pha anatase của thành phần 
TiO2 có trong mẫu vật liệu. Cường độ pic anatase tăng dần 
từ mẫu nung 900C đến mẫu nung ở 2100C. Mẫu nung ở 
nhiệt độ 1800C có cường độ peak anatase thu được khá 
nhọn so với các mẫu còn lại chứng tỏ cấu trúc vật liệu có 
độ tinh thể tương đối cao đây là điều mong muốn trong 
hoạt động xúc tác quang hóa. Mẫu nung ở 2100C có sự 
tăng kích thước tinh thể so với các mẫu được nung ở nhiệt 
độ thấp hơn[9]. Điều này có thể là do khi tăng nhiệt độ, sự 
kết tụ của các hạt TiO2 tăng lên. Do vậy, lựa chọn nhiệt độ 
thuỷ nhiệt là 1800C.

4. Hoạt tính quang xúc tác của vật liệu 
TiO2-PAA-GO

Để đánh giá hoạt tính quang xúc tác tiến hành so sánh 
hiệu suất phân hủy DB71 dưới sự chiếu xạ của ánh sáng 
vùng khả kiến bằng vật liệu TiO2, TiO2-GO và TiO2-PAA-GO. 
Kết quả được thể hiện trong Hình 4 dưới đây:

Hình 4. Hiệu suất quang xúc tác DB71 dưới ánh sáng khả kiến 
của vật liệu TiO2-PAA-GO, TiO2-GO và TiO2

Hình 4 cho thấy vật liệu tổng hợp có PAA và không có 
PAA cho hiệu suất phân hủy DB71 khác nhau đáng kể 
trong vùng ánh sáng khả kiến. Sau 15 phút chiếu xạ, hiệu 
suất phân huỷ DB71 của TiO2-PAA-GO là 42%, cao hơn 2 
lần so với TiO2 và 35% trong TiO2-GO. Hơn nữa, DB71 gần 
như bị phân hủy hoàn toàn bằng vật liệu TiO2-PAA-GO, 
trong khi TiO2 chỉ phân hủy được 40% DB71 còn TiO2-GO 
phân huỷ được khoảng 80% DB71. Như vây, một lần nữa 
đã chứng minh được vai trò của PAA trong cấu trúc của 
vật liệu có thể làm tăng hoạt tính trong vùng ánh sáng  
khả kiến.

IV. KẾT LUẬN
Đã nghiên cứu tổng hợp được vật liệu TiO2-PAA-GO 

bằng phương pháp thủy nhiệt sử dụng poly(acrylic acid) 
làm chất liên kết ngang. Thông qua phương pháp phổ XRD 
và phổ UV-Vis đã chứng minh được điều kiện tối ưu về tỷ 
lệ PAA/GO là 25/100 (phần trăm khối lượng), tỷ lệ tối ưu 
của TiO2/GO là 1/1 (về khối lượng) và nhiệt độ thủy nhiệt 

là 1800C. Vật liệu TiO2-PAA-GO có hoạt tính quang xúc tác 
tốt trong quá trình phân hủy DB71 trong vùng ánh sáng 
khả kiến.
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Ngành chăm sóc cá nhân và gia đình là một trong 
những lĩnh vực lớn và được đánh giá là hấp dẫn nhất tại 
Việt Nam, trong đó mảng chất tẩy rửa chiếm khoảng 78% 
giá trị. Theo thống kê năm 2020 của Tập đoàn nghiên cứu 
thị trường của Anh, ngành hàng chăm sóc cá nhân và gia 
đình tại Việt Nam có giá trị thị trường khoảng 3,1 tỉ USD, 
tương đương 75.000 tỉ đồng. Theo số liệu điều tra, khảo sát 
của đề tài cấp Bộ Công Thương, mã số ĐT.BO.177/21, trong 
giai đoạn 2018-2022, tổng khối lượng sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng sản xuất là 5,454 triệu tấn và tổng lượng sản phẩm đã 
tiêu thụ là 5,004 triệu tấn, mang lại doanh thu từ sản phẩm 
tiêu thụ là 86.695 tỷ đồng. Trong đó, riêng năm 2022, tổng 
khối lượng sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất là 1,133 triệu 
tấn và tổng lượng sản phẩm đã tiêu thụ là 962.847 tấn, mang 
lại doanh thu từ sản phẩm tiêu thụ là 18.027 tỷ đồng[1]. Điều 
này cho thấy thị trường sản xuất sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng ở nước ta rất có tiềm năng và nhu cầu sử dụng lớn.

Hiện nay, thị trường sản phẩm tẩy rửa gia dụng của 
Việt Nam rất đa dạng cả về số lượng và chủng loại. Ngoài 
các sản phẩm sản xuất trong nước còn có các sản phẩm 
nhập khẩu từ nhiều nước trên thế giới với nhiều nhãn hiệu 
và mức độ chất lượng khác nhau. Bên cạnh các sản phẩm 
có chất lượng tốt vẫn còn nhiều sản phẩm chưa đảm bảo 
chất lượng. Do nhu cầu, thị hiếu của người tiêu dùng hoặc 
do mục đích hạ giá thành để cạnh tranh về giá của các nhà 

sản xuất, một số doanh nghiệp vẫn đưa vào sản phẩm các 
thành phần độc hại gây ảnh hưởng đến sức khỏe người tiêu 
dùng và tác động xấu đến môi trường, ví dụ paraben với vai 
trò là chất bảo quản trong sản phẩm có thể gây rối loạn nội 
tiết tố và gây ung thư ở người,…[2- 7], triclosan cũng là 
một chất bảo quản có thể gây viêm da tiếp xúc, làm giảm 
nội tiết tố và gây ung thư gan [8-11].

Mặt khác, từ nhiều năm nay các doanh nghiệp tự xây 
dựng TCCS và tự chịu trách nhiệm với sản phẩm của mình, 
trong khi công tác kiểm tra, giám sát và quản lý nhà nước 
đối với việc sản xuất, nhập khẩu và lưu thông trên thị trường 
của nhóm hàng này chưa được quan tâm đúng mực nên 
chất lượng của các sản phẩm trên thị trường không đồng 
đều, nhiều sản phẩm trôi nổi, không rõ nguồn gốc xuất xứ.

Nhằm tạo cơ sở khoa học để đưa ra giải pháp quản lý 
chất lượng hàng hóa hiệu quả, mục tiêu của đề tài là nghiên 
cứu khảo sát, đánh giá thực trạng về chất lượng và biện 
pháp quản lý chất lượng đối với nhóm sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng sản xuất và tiêu thụ trong nước nhằm nâng cao chất 
lượng sản phẩm, đảm bảo sức khỏe, quyền lợi của người 
tiêu dùng, bảo vệ môi trường và đáp ứng yêu cầu phát triển 
bền vững trong thời kỳ hội nhập.

NGHIÊN CỨU ĐIỀU TRA, KHẢO SÁT THỰC TRẠNG VỀ CHẤT LƯỢNG  
VÀ BIỆN PHÁP QUẢN LÝ CHẤT LƯỢNG MỘT SỐ SẢN PHẨM TẨY RỬA GIA DỤNG 

TẠI VIỆT NAM  

TRƯƠNG THỊ TỐ CHINH, HOÀNG ANH TUẤN, NGUYỄN TRUNG HIẾU 
Viện Hóa học Công nghiệp Việt Nam

SUMMARY:

STUDY, SURVEY ON THE STATUS OF QUALITY AND QUALITY MANAGEMENT 
MEASURES OF SOME HOUSEHOLD CLEANING PRODUCTS IN VIETNAM

This article presents the results of the study on investigate, survey and evaluate the current 
situation of quality and quality control measures for domestic and imported household cleaning 
products circulating in the Vietnam market. This will be the scientific basis to propose management 
solutions for household cleaning products to meet the requirements of ensuring the health, interests 
of consumers and being environmentally friendly. 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ
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1. Phương pháp đánh giá thực trạng chất 
lượng đối với các sản phẩm tẩy rửa gia dụng 
sản xuất tại các doanh nghiệp trong nước

Phương pháp đánh giá thực trạng chất lượng các sản 
phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất trong nước được thực hiện 
bằng cách lấy mẫu các sản phẩm tẩy rửa gia dụng được 
sản xuất tại các doanh nghiệp trong nước đang lưu hành 
trên thị trường Việt Nam. Tiến hành phân tích theo TCVN. 
Từ các kết quả phân tích thực tế chất lượng sản phẩm, so 
sánh với tiêu chuẩn quốc gia và yêu cầu kỹ thuật để đánh 
giá mức độ đáp ứng yêu cầu chất lượng của các sản phẩm 
đang lưu hành trên thị trường Việt Nam so với tiêu chuẩn 
quốc gia. 

2. Phương pháp đánh giá thực trạng 
chất lượng đối với các sản phẩm tẩy rửa 
gia dụng nhập khẩu từ nước ngoài vào thị 
trường Việt Nam

Phương pháp đánh giá thực trạng chất lượng các sản 
phẩm tẩy rửa gia dụng nhập khẩu được thực hiện bằng 
cách lấy mẫu các sản phẩm tẩy rửa gia dụng được nhập 
khẩu từ một số nước nghiên cứu đang lưu hành trên thị 

trường Việt Nam để tiến hành phân tích theo TCVN. Từ các 
kết quả phân tích thực tế chất lượng sản phẩm, so sánh 
với tiêu chuẩn quốc gia đồng thời so sánh với yêu cầu kỹ 
thuật của nước sản xuất để đánh giá mức độ đáp ứng yêu 
cầu chất lượng của các sản phẩm đang lưu hành trên thị 
trường Việt Nam và mức độ đáp ứng của hệ thống tiêu 
chuẩn quốc gia so với yêu cầu kỹ thuật hiện tại của châu 
Âu và một số nước trong khu vực.

3. Phương pháp đánh giá thực trạng về 
quản lý chất lượng đối với các sản phẩm tẩy 
rửa gia dụng tại Việt Nam

Cập nhật các văn bản, quy định pháp luật trong nước 
về quản lý đối với các sản phẩm tẩy rửa gia dụng. Thu 
thập thông tin tình hình quản lý nhà nước hiện nay đối với 
các sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất, nhập khẩu và lưu 
hành trên thị trường Việt Nam kết hợp lấy ý kiến khảo sát tại 
các doanh nghiệp sản xuất và cơ quan quản lý trong nước 
để đánh giá thực trạng tình hình quản lý chất lượng đối với 
nhóm sản phẩm tẩy rửa gia dụng nhằm làm căn cứ khoa 
học để đề xuất giải pháp quản lý nhà nước đảm bảo phù 
hợp với điều kiện thực tiễn tại Việt Nam.

II. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

1. Đánh giá thực trạng chất lượng đối với 
các sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất tại 
Việt Nam

Để tiến hành khảo sát thực trạng về chất lượng của một 
số sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất trong nước, nhóm 
đề tài đã thu thập 6 chủng loại sản phẩm tẩy rửa gia dụng 
sản xuất trong nước đang lưu hành phổ biến trên thị trường 
gồm: bột giặt, nước giặt, nước xả vải, nước rửa bát, nước 

lau sàn và nước tẩy bồn cầu/nhà tắm. Mỗi chủng loại sản 
phẩm lấy 3 mẫu thuộc phân khúc cao cấp, trung bình khá 
và bình dân. Các mẫu nghiên cứu được lưu thông tin và 
gửi phân tích tại Trung tâm Kỹ thuật tiêu chuẩn đo lường 
chất lượng 1 - Tổng cục Tiêu chuẩn đo lường chất lượng và 
Trung tâm Phân tích - Viện Hóa học công nghiệp Việt Nam 
theo yêu cầu kỹ thuật của TCVN hiện hành. Kết quả phân 
tích các chỉ tiêu kỹ thuật cụ thể của các mẫu sản phẩm 
tẩy rửa gia dụng nghiên cứu được trình bày trong Bảng 1.

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

Bảng 1: Kết quả phân tích các mẫu sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất trong nước

TT Tên sản phẩm/ 
Các chỉ tiêu phân tích

Kết quả phân tích
Yêu cầu kỹ thuật Mẫu 1 Mẫu 2 Mẫu 3

1 BỘT GIẶT TCVN 5720:2001 BG1 BG2 BG3
Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Hỗn hợp đồng nhất bột hoặc hạt, không vón cục.
- Mầu: Mầu trắng hoặc cho phép điểm các hạt phụ gia có màu
- Mùi: Có mùi thơm dễ chịu

- Đạt
- Mầu trắng 
điểm các hạt 
phụ gia

- Đạt
- Mầu trắng 
điểm các hạt 
phụ gia

- Đạt
- Mầu trắng 
điểm các hạt 
phụ gia

1. Hàm lượng chất hoạt động bề mặt, % wt ≥ 20 15,4 11,3 15,6
2. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước 9 – 11 10,29 10,7 10,43
3. Hàm lượng phôtpho (theo P2O5), % wt ≥ 5 0,0027 0,29 0,011
4. Hàm lượng chất không tan trong nước (25oC), % wt ≤ 3 2,7 2,04 9,17
5. Hàm lượng nước và các chất bay hơi, % wt ≤ 12 1,75 - 4,82
6. Độ phân hủy sinh học, % wt ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ
7. Chất làm sáng huỳnh quang
   (TK TCVN 6971:2001) KĐP - Có phát hiện Có phát hiện
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TT Tên sản phẩm/ 
Các chỉ tiêu phân tích

Kết quả phân tích
Yêu cầu kỹ thuật Mẫu 1 Mẫu 2 Mẫu 3

2 NƯỚC GIẶT TCVN 6970:2001 NG1 NG2 NG3
Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Hỗn hợp đồng nhất không tách lớp, 
- Mầu: Trắng hoặc xanh nhạt, không có tạp chất cơ học 
- Mùi: Có mùi thơm dễ chịu

- Đạt
- Mầu: Xanh

- Đạt
- Không màu

- Đạt
- Mầu: Hồng

1. Hàm lượng chất hoạt động bề mặt, % wt ≥ 15 15,3 3,44 10,4
2. pH của dung dịch nước giặt 1% trong nước 9 -11 7,58 6,2 6,38
3. Hàm lượng phôt pho (theo P2O5), % wt ≥ 5 < 0,002 0,17 < 0,002
4. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 0,044 0 0,021
5. Độ phân huỷ sinh học, % khối lượng ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ
6. Chất làm sáng huỳnh quang
  (TK TCVN 6971:2001) KĐP Có phát hiện Có phát hiện Có phát hiện

3 NƯỚC XẢ VẢI TK TCVN 
6970:2001 XV1 XV2 XV3

Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Hỗn hợp đồng nhất, không tách lớp
- Mầu: Mầu trắng hoặc xanh nhạt, không có tạp chất cơ học 
- Mùi: Có mùi thơm dễ chịu

- Đạt
- Mầu: xanh nhạt

- Đạt
- Mầu: xanh nhạt

- Đạt
- Mầu: xanh nhạt

1. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước - 4,05 ... 3,68
2. Hàm lượng phôt pho (theo P2O5), % wt  ≥ 5 0,0035 -
3. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 5,12 8,05
4. Hàm lượng kim loại nặng (theo chì), mg/kg (TCVN 
6971:2001) ≤ 2 - - < 2

4 NƯỚC RỬA TỔNG HỢP NHÀ BẾP TCVN 6971:2001 RB1 RB2 RB3
Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Lỏng sánh, đồng nhất, không phân lớp, không kết tủa ở nhiệt 
độ nhỏ hơn 20°C
- Mầu: Đồng nhất và theo mẫu đăng ký
- Mùi: Không mùi hoặc có mùi dễ chịu

- Đạt
- Mầu: Cam nhạt

- Đạt
- Mầu: xanh lá, 
trong suốt

- Đạt
- Mầu: vàng, 
trong suốt

1. Hàm lượng chất hoạt động bề mặt, % wt ≥ 10 10,7 14,6 12,7
2. pH của dung dịch sản phẩm 6 – 8 6,17 6,9 7,03
3. Hàm lượng metanol, mg/kg ≤ 1000 KPH KPH -
4. Hàm lượng asen, mg/kg ≤ 1 0,18 KPH KPH
5. Hàm lượng kim loại nặng, (theo chì), mg/kg ≤ 2 23,5 < 2 < 2
6. Chất làm sáng huỳnh quang KĐP KPH KPH -
7. Độ phân huỷ sinh học, % khối lượng ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ

5 NƯỚC LAU SÀN TCVN 
12589:2018 LS1 LS2 LS3

Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Lỏng sánh, đồng nhất, không phân lớp, không kết tủa ở nhiệt 
độ nhỏ hơn 20°C (Mắt thường)
- Mùi: Không mùi hoặc có mùi dễ chịu 

- Đạt
 - Mùi dễ chịu

- Đạt
- Màu hồng, 
trong suốt

- Đạt
- Màu xanh lá, 
trong suốt

1. Hàm lượng chất không bay hơi (chất rắn tổng), % 
khối lượng

Theo sự thỏa 
thuận 3,05 1,88 2,08

2. Hàm lượng cặn, % khối lượng ≤ 0,2 0,098 0 < 0,1
3. pH tại 25°C ≤ 10,0 6,63 4,9 6,75
4. Độ ổn định nhiệt tại 50°C ± 2°C trong 8h:
- Giá trị pH
- Ngoại quan của dung dịch sau khi thử

≤ 10,0
KKT

6,65
KKT

5,0
KKT

6,79
KKT

5. Hàm lượng asen, mg/kg ≤ 1 0,11 KPH KPH
6. Hàm lượng kim loại nặng (theo chì), mg/kg ≤ 2 33,2 < 2 < 2
Hàm lượng triclosan, mg/100g 49,2 ±4,92 - -
Hàm lượng paraben, µg/kg KPH - -
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TT Tên sản phẩm/ 
Các chỉ tiêu phân tích

Kết quả phân tích
Yêu cầu kỹ thuật Mẫu 1 Mẫu 2 Mẫu 3

6 NƯỚC CỌ BỒN CẦU/ NHÀ TẮM TK TCVN 
6970:2001 BC1 BC2 BC3

Các chỉ tiêu ngoại quan:
- Trạng thái: Hỗn hợp đồng nhất, không tách lớp 
- Mầu: Mầu trắng hoặc xanh nhạt
- Mùi: Có mùi thơm dễ chịu

- Đạt 
- Mầu: vàng

- Đạt 
- Mầu: xanh

- Đạt 
- Xanh đậm

1. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước - 2,03 0,1 1,45
2. Hàm lượng phôtpho (theo P2O5), % wt ≥ 5 < 0,002 - -
3. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 < 0,01 - 0,01
4. Hàm lượng asen, mg/kg ≤ 1 0,069 - -
5. Hàm lượng kim loại nặng, (theo chì), mg/kg ≤ 2 30,7 - < 2
6. Hàm lượng acid (theo HCl), % khối lượng - 11,2 -

Ghi chú: KPH: Không phát hiện; 	     KKT: Không kết tủa; 		  “-“: Cơ sở phân tích không thực hiện
            KLĐ: Không làm được          KĐP: Không được phép  

Kết quả phân tích chỉ tiêu chất lượng sản phẩm từ Bảng 1 
cho thấy: 

- Các mẫu bột giặt, nước giặt và nước xả vải được 
nghiên cứu đều có chỉ tiêu chính là hàm lượng chất hoạt 
động bề mặt và hàm lượng phôtpho (theo P2O5) thấp hơn 
nhiều so với giới hạn quy định của tiêu chuẩn TCVN, ngoại 
trừ một mẫu nước giặt NG1 đạt yêu cầu về hàm lượng chất 
hoạt đông bề mặt (15,3%). Chỉ tiêu này của NG1 cũng là 
chỉ tiêu duy nhất đạt yêu cầu trong số 3 mẫu nước giặt 
được thử, còn tất cả các chỉ tiêu khác đều không đạt. Cả 
3 mẫu bột giặt và 2 mẫu nước giặt (NG1, NG2) được thử 
đều phát hiện sự có mặt của chất làm sáng huỳnh quang.

Trong số các mẫu nước rửa bát, nước lau sàn và nước 
tẩy bồn cầu có mẫu RB1, LS1 và BC1 có hàm lượng kim 
loai nặng cao gấp 10-16 lần so với giới hạn cho phép. 
Mẫu LS1 được chọn ngẫu nhiên để phân tích thăm dò 
một số thành phần đã bị cấm sử dụng trong mỹ phẩm 
như triclosan và paraben. Kết quả cho thấy trong mẫu LS1 
không tìm thấy sự có mặt của paraben nhưng lại có chứa 
triclosan với hàm lượng là 49,2 ± 4,92 mg/100g.

Tóm lại, qua kết quả nghiên cứu phân tích, đánh giá 
các chỉ tiêu chất lượng của một số mẫu sản phẩm tẩy rửa 
gia dụng sản xuất trong nước đang lưu hành trên thị trường 
cho thấy một số lượng lớn sản phẩm tẩy rửa gia dụng, đặc 
biệt là bột giặt và nước giặt, xả vải có hàm lượng hoạt chất 
chính không nằm trong giới hạn yêu cầu kỹ thuật cho phép 
của TCVN. Các sản phẩm lưu hành trên thị trường theo tiêu 
chuẩn cơ sở (TCCS) do doanh nghiệp tự công bố trong khi 
yêu cầu kỹ thuật chung của quốc gia chưa cập nhật (trên 
20 năm) hoặc chưa xây dựng, cần phải điều chỉnh, bổ 
sung cho phù hợp với thực tế và xu thế phát triển của thế 
giới cũng như khu vực. Một số thành phần hóa chất độc 
hại đã bị nước ngoài cấm sử dụng đối với các sản phẩm 
tẩy rửa gia dụng và mỹ phẩm vẫn có mặt trong sản phẩm 
tẩy rửa trong nước, mà chưa có yêu cầu kỹ thuật cụ thể 

đối với thành phần độc hại này. Một số chỉ tiêu kỹ thuật 
đã được xây dựng trong TCVN như độ phân hủy sinh học 
nhưng cơ sở phân tích trong nước chưa đáp ứng được. 
Ngoài ra, năng lực đánh giá phù hợp của các cơ quan chức 
năng phân tích trong nước vẫn còn nhiều hạn chế. 

2. Nghiên cứu điều tra, khảo sát thực trạng 
về chất lượng một số sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng của châu Âu và một số nước trong khu 
vực lưu hành tại thị trường Việt Nam

Tiến hành thu thập 6 chủng loại sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng nhập khẩu từ Đức, Nhật, Hàn Quốc, Trung Quốc và 
Thái Lan đang lưu hành phổ biến trên thị trường gồm: bột 
giặt, nước giặt, nước xả vải, nước rửa bát, nước lau sàn và 
nước tẩy bồn cầu/nhà tắm. Mỗi chủng loại sản phẩm lấy 
01 mẫu. Các mẫu được mã hóa, lưu thông tin gửi đi phân 
tích tại Trung tâm kỹ thuật tiêu chuẩn đo lường chất lượng 
1 - Tổng cục Tiêu chuẩn đo lường chất lượng và Trung tâm 
Phân tích - Viện Hóa học công nghiệp Việt Nam theo yêu 
cầu kỹ thuật của TCVN hiện hành. Kết quả phân tích các 
chỉ tiêu kỹ thuật cụ thể được đưa ra trong Bảng 2. Kết quả 
phân tích chỉ tiêu chất lượng trong Bảng 2 cho thấy: 

- Các mẫu bột giặt được thử có hàm lượng chất HĐBM 
rất khác nhau và không đáp ứng được yêu cầu giới hạn 
cho phép về hàm lượng chất HĐBM của TCVN 5720:2001. 
Trong số đó, 2 mẫu của Trung Quốc (BG7) và Thái Lan 
(BG8) có hàm lượng chất HĐBM gần bằng mức giới hạn 
quy định của TCVN (16% và 15%). Đối chiếu với yêu cầu 
kỹ thuật của các nước sản xuất nhận thấy, hàm lượng chất 
HĐBM của mẫu BG7 (16%) là phù hợp với quy định tại 
tiêu chuẩn GBT 13171.2-2009 của Trung Quốc (≥ 13%). 
Hàm lượng chất HĐBM và hàm lượng phôtpho đối với bột 
giặt của Đức, Nhật, Hàn Quốc thấp hơn nhiều so với TCVN 
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nhưng lại phù hợp với yêu cầu kỹ thuật của nước sản xuất. 
Hàm lượng chất không tan trong nước (ở 25oC) của các 
mẫu bột giặt của Nhật và Trung Quốc cao hơn gấp 2-3 lần 
so với TCVN. 

- Hàm lượng phôtpho (theo P2O5) của cả 5 mẫu nước 
giặt được thử đều không đạt so với tiêu chuẩn tham khảo 
của Việt Nam (≥ 5%) nhưng so với yêu cầu quy định hiện 
hành của các nước Đức, Nhật, Hàn Quốc ở giới hạn ≤ 1% 
và Trung Quốc ở giới hạn ≤ 1,1% thì lại hoàn toàn phù hợp. 
Mẫu nước giặt của Hàn Quốc (NG6) có hàm lượng chất 
HĐBM 9,58% thấp hơn so với TCVN 6970:2001 (≥ 15%), 
pH của cả 5 mẫu đều trên 7 nhưng nhỏ hơn yêu cầu của 
TCVN (9-11). Các mẫu nước xả vải đều đạt yêu cầu quy 
định của TCVN 6971:2001 về hàm lượng kim loại nặng 
(theo chì) nhưng hàm lượng chất không tan trong nước của 
2 mẫu Đức và Nhật lại cao hơn so với yêu cầu của TCVN 
tham khảo. 

- Các mẫu nước rửa bát đều đạt hầu hết các chỉ tiêu 
yêu cầu của TCVN 6871:2001. Tuy nhiên, so với yêu cầu 
kỹ thuật của các nước sản xuất thì mức giới hạn yêu cầu 
của một số chỉ tiêu trong TCVN 6871:2001 hiện nay đang 
nhẹ nhàng hơn. Năm mẫu nước lau sàn nghiên cứu đều đạt 
tất cả các chỉ tiêu yêu cầu kỹ thuật của tiêu chuẩn TCVN 
12589:2018 và 5 mẫu nước tẩy bồn cầu/nhà tắm cũng 
đạt các yêu cầu so với tiêu chuẩn tham khảo. Hiện nay 
mới chỉ có 2 nước có yêu cầu kỹ thuật đối với sản phầm 
nước lau sàn và nước tẩy bồn cầu là Trung Quốc và Thái 
Lan. Kết quả phân tích hàm lượng acid của mẫu BC7 và 
BC8 cũng phù hợp và đạt yêu cầu với quy định của Trung 
Quốc (≤ 12%).

Tóm lại, qua kết quả phân tích, đánh giá thực tế các chỉ 
tiêu chất lượng của một số mẫu sản phẩm tẩy rửa gia dụng 
nhập khẩu từ châu Âu và một số nước trong khu vực đang 
lưu hành trên thị trường Việt Nam cho thấy chất lượng các 
sản phẩm tẩy rửa gia dụng nhập khẩu từ các nước khác 
nhau có sự khác nhau lớn và cũng rất khác với chỉ tiêu chất 
lượng quy định của Việt Nam. Yêu cầu kỹ thuật đối với các 
sản phẩm tẩy rửa gia dụng của các nước hiện nay hầu hết 
đều có giới hạn hàm lượng chất HĐBM và hàm lượng tổng 
phốt phát ở mức rất thấp để giảm thiểu chất thải nguy hại 
ra môi trường, đồng thời các thành phần khác cũng được 
quy định gắt gao hơn nên một số chỉ tiêu chất lượng của 
TCVN không còn phù hợp và đã đến lúc cần điều chỉnh, 
bổ sung đồng thời cân nhắc việc xây dựng và ban hành 
TCVN riêng cho nước giặt, xả vải và nước tẩy bồn cầu/ 
nhà tắm. Mặt khác, năng lực phân tích trong nước hiện 
tại cũng còn nhiều bất cập, một số đơn vị phân tích trong 
nước chưa đăng ký hoặc chưa đủ điều kiện để được phê 
duyệt chức năng phân tích theo các chỉ tiêu chất lượng 
của nước ngoài. 

3. Nghiên cứu đánh giá thực trạng về 
quản lý chất lượng đối với một số sản phẩm 
tẩy rửa gia dụng sản xuất trong nước 

Qua nghiên cứu khảo sát, đánh giá tình hình thực tế 
quản lý nhà nước về các sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản 
xuất, nhập khẩu và lưu hành trên thị trường trong nước, cho 
thấy thực trạng công tác quản lý chất lượng đối với nhóm 
sản phẩm tẩy rửa gia dụng như sau: 

Bảng 2: Kết quả phân tích các mẫu sản phẩm tẩy rửa gia dụng nhập khẩu đang lưu hành tại Việt Nam

TT Tên sản phẩm/ 
Các chỉ tiêu phân tích

Kết quả phân tích

Yêu cầu 
TCVN Đức Nhật Hàn Quốc Trung 

Quốc 
Thái Lan

1 BỘT GIẶT TCVN 
5720:2001 BG4 BG5 BG6 BG7 BG8

1. Hàm lượng chất hoạt động bề mặt, % wt ≥ 20 3,43 9,45 2,53 16 15
2. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước 9 – 11 10,47 10,18 10,22 10,1 10,4
3. Hàm lượng phôtpho (theo P2O5), % wt ≥ 5 0,0056 0,0016 0,022 9,83 0,34
4. Hàm lượng chất không tan trong nước (25oC), % wt ≤ 3 0,46 13,5 0,15 8,06 1,85
5. Hàm lượng nước và các chất bay hơi,% wt ≤ 12 14,8 10,1 4,67 2,17 5,49
6. Độ phân hủy sinh học, % wt ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ

2 NƯỚC GIẶT TCVN 
6970:2001 NG4 NG5 NG6 NG7 NG8

1. Hàm lượng chất hoạt động bề mặt, % wt ≥ 15 18,3 17,8 9,58 15,9 17,1
2. pH của dung dịch nước giặt 1% trong nước 9 -11 7,77 8,19 7,97 7,8 7,5
3. Hàm lượng phôt pho (theo P2O5), % wt ≥ 5 0,18 0,0039 < 0,002 0,18 0,17
4. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 0,016 0,032 0,023 0 0
5. Độ phân huỷ sinh học, % wt ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ
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TT Tên sản phẩm/ 
Các chỉ tiêu phân tích

Kết quả phân tích
Yêu cầu 

TCVN Đức Nhật Hàn Quốc Trung 
Quốc 

Thái Lan

3 NƯỚC XẢ VẢI TCVN 
6970:2001 XV4 XV5 XV6 XV7 XV8

1. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước 6 – 8 3,53 3,5 3,72 3,0 3,2
2. Hàm lượng kim loại nặng (theo chì), mg/kg ≤ 2 < 2 < 2 < 2 - -
3. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 10,8 9,59 4,92 0 0,05
4. Hàm lượng nước và chất bay hơi, % wt - - - - 96 89,6

4 NƯỚC RỬA TỔNG HỢP NHÀ BẾP TCVN 
6971:2001 RB4 RB5 RB6 RB7 RB8

1. Hàm lượng chất HĐBM, % wt ≥ 10 11,6 15,2 10,4 16,4 17,4
2. pH dung dịch sản phẩm 6 – 8 6,57 6,9 7,35 7,2 5,5
3. Hàm lượng asen, mg/kg ≤ 1 KPH KPH KPH KPH KPH
4. Hàm lượng kim loại nặng, (theo chì), mg/kg ≤ 2 < 2 < 2 < 2 < 2 < 2
5. Chất làm sáng huỳnh quang KĐP - - - KPH KPH
6. Hàm lượng methanol, mg/kg ≤ 1000 - - - KPH KPH
7. Độ phân huỷ sinh học, % wt ≥ 90 KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ KLĐ

5 NƯỚC LAU SÀN TCVN 
12589:2018 LS4 LS5 LS6 LS7 LS8

1. Hàm lượng chất không bay hơi (chất rắn tổng), % wt Thỏa thuận 4,95 7,6 2,97 3,82 4,4
2. Hàm lượng cặn, % wt ≤ 0,2 < 0,1 < 0,1 < 0,1 0 0
3. pH tại 25°C ≤ 10,0 7,51 6,79 7,18 8,8 6,3
4. Độ ổn định nhiệt tại 50°C ± 2°C (8h):
- Giá trị pH
- Ngoại quan của dung dịch sau khi thử

≤ 10,0
KKT

7,52
KKT

6,78
KKT

7,17
KKT

8,7
KKT

6,3
KKT

5. Hàm lượng asen, mg/kg ≤ 1 KPH KPH KPH KPH KPH
6. Hàm lượng kim loại nặng (theo chì), mg/kg ≤ 2 < 2 < 2 < 2 < 2 < 2

6 NƯỚC CỌ BỒN CẦU/NHÀ TẮM
TCVN 

6970:2001
6971:2001

BC4 BC5 BC6 BC7 BC8

1. pH của dung dịch bột giặt 1% trong nước - 2,83 6,7 6,66 1,0 0,2
2. Hàm lượng chất không tan trong nước,% wt ≤ 6 < 0,01 0,012 0,017 - -
3. Hàm lượng kim loại nặng (theo chì), mg/kg ≤ 2 < 2 < 2 < 2 - -
4. Hàm lượng acid (theo HCl), % wt - - - - 7,82 10,6

Ghi chú:  KPH: Không phát hiện;  		            “-“: Cơ sở phân tích không thực hiện.
- Hệ thống văn bản pháp lý về phân công chức năng 

nhiệm vụ quản lý nhà nước đối với các sản phẩm tẩy rửa 
gia dụng chưa thực sự rõ ràng và không đầy đủ nên các 
Bộ, ngành đều cho là không thuộc lĩnh vực quản lý của 
mình, dẫn đến việc quản lý nhà nước về chất lượng đối với 
các sản phẩm tẩy rửa gia dụng hiện nay của nước ta còn 
nhiều bất cập;

- Thực tế trong nhiều năm qua nhóm sản phẩm này 
chưa được thực sự quan tâm kiểm tra giám sát, quản lý 
về chất lượng sản phẩm sản xuất, xuất nhập khẩu và trong 
quá trình lưu thông trên thị trường của cơ quan quản lý nhà 
nước dẫn đến tình trạng chất lượng sản phẩm không được 
kiểm soát thường xuyên, một số sản phẩm chưa đảm bảo 
chất lượng theo tiêu chuẩn quốc gia, còn chứa một số 

thành phần độc hại với sức khỏe con người và ảnh hưởng 
xấu đến môi trường.

- Cơ sở sản xuất, nhập khẩu trong nước được quyền 
tự xây dựng chỉ tiêu chất lượng, tự công bố TCCS và tự 
chịu trách nhiệm về chất lượng sản phẩm của mình, nhưng 
chưa có quy định cụ thể việc bắt buộc phải đăng tải công 
khai TCCS rộng rãi trên các trang mạng xã hội chính thống; 

- Hiện nay, hệ thống tiêu chuẩn để quản lý chất lượng 
đối với các loại sản phẩm tẩy rửa gia dụng sản xuất, nhập 
khẩu và lưu thông thương mại trên thị trường của nước ta 
là hệ thống tiêu chuẩn quốc gia TCVN để khuyến khích tự 
nguyện áp dụng mà chưa có quy chuẩn quốc gia hoặc quy 
định để bắt buộc áp dụng. Mặt khác hệ thống tiêu chuẩn 
quốc gia đối với các sản phẩm tẩy rửa hiện nay đã quá cũ 
và chưa đầy đủ.



Hóa học & Ứng dụng
Số 04 (67)/12-2023 23

IV. KẾT LUẬN
- Qua việc khảo sát, phân tích, đánh giá một số mẫu 

sản phẩm tẩy rửa sản xuất, nhập khẩu và lưu hành trên thị 
trường Việt Nam cho thấy, các mẫu sản phẩm tẩy rửa gia 
dụng trong phạm vi khuôn khổ nghiên cứu của đề tài có 
chất lượng chưa được kiểm soát, một số sản phẩm không 
đáp ứng chỉ tiêu chất lượng theo tiêu chuẩn quốc gia, một 
số mẫu có chứa thành phần không được phép có mặt 
hoặc được khuyến cáo gây ảnh hưởng tới sức khỏe con 
người như chất làm sáng huỳnh quang, triclosan, kim loại 
nặng,… Mặt khác, hệ thống tiêu chuẩn quốc gia TCVN 
chưa cập nhật và chưa đầy đủ nên không phù hợp để làm 
căn cứ quản lý chất lượng hàng hóa, sản phẩm trong quá 
trình sản xuất và lưu hành trên thị trường.

- Thực tế trong nhiều năm qua nhóm sản phẩm này 
chưa được cơ quan quản lý nhà nước thường xuyên kiểm 
tra, giám sát, quản lý về chất lượng sản phẩm sản xuất, 
xuất nhập khẩu và trong quá trình lưu thông trên thị trường, 
đồng thời còn thiếu hệ thống văn bản pháp quy mang tính 
liên ngành bắt buộc tuân theo để có thể quản lý hiệu quả 
nhóm ngành sản phẩm tẩy rửa gia dụng.
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Ngành dệt may là một trong những ngành công nghiệp 
phát triển hiện nay và đóng vai trò quan trọng góp phần 
đảm bảo nhu cầu tiêu dùng, cần thiết cho hầu hết các 
ngành nghề và sinh hoạt. Hóa chất dệt nhuộm cũng như 
các loại hóa chất công nghiệp cơ bản khác, có vai trò trong 
sản xuất các sản phầm công nghiệp. Với quy mô lớn của 
ngành dệt nhuộm, lượng nước thải đưa ra ngoài môi trường 
là rất lớn. Sự ô nhiễm này để lại các hậu quả nghiêm trọng 
tới môi trường sống và sức khỏe con người[1, 2]. Để xử lý ô 
nhiễm phẩm nhuộm trong nước, oxy hóa quang hóa là một 
hướng xử lý có nhiều lý thú [3, 4]. Quá trình phân hủy ánh 
sáng sử dụng chất bán dẫn sẵn có, giá rẻ và có thể khoáng 
hóa các hợp chất hữu cơ thành ​​CO2, nước và khoáng chất 
acid. Xúc tác quang được quan tâm nghiên cứu nhiều trong 
thời gian gần đây. TiO2 là chất xúc tác quang phổ biến nhất 
do giá thành rẻ, ổn định về mặt hóa học, không độc hại. 
Tuy nhiên, với năng lượng vùng cấm khá rộng, 3,2eV, xúc 
tác này chỉ chỉ được kích hoạt dưới ánh sáng cực tím. Nếu 
ánh sáng mặt trời, nguồn năng lượng kinh tế nhất, được sử 
dụng làm nguồn sáng kích hoạt, thì chất xúc tác này không 
hiệu quả vì cường độ tia UV trong quang phổ mặt trời thấp, 

chỉ ~ 5%. Đó là lý do tại sao có rất nhiều nghiên cứu tập 
trung để tìm ra chất xúc tác quang mới có thể được kích 
hoạt trong ánh sáng nhìn thấy. 

Gần đây nhiều nghiên cứu tập trung trên nhóm xúc tác 
quang mới thuộc nhóm sulfua kim loại có năng lượng vùng 
cấm thấp, hoảt động trong vùng ánh sáng nhìn thấy. Trong 
đó MoS2 thu hút được sự quan tâm của nhiều nhóm nghiên 
cứu[5, 6]. Các kết quả nghiên cứu cho thấy MoS2 có hoạt 
tính tốt trong khả năng xử lý bằng xúc tác quang với các 
chất phẩm nhuộm[7-9]. Tuy nhiên, một trong những yếu 
điểm là diện tích bề mặt không lớn, đây vốn là một đặc 
tính quan trong đối với vật liệu xúc tác dị thể. Để giải 
quyết vấn đề này, MoS2 cần được đưa lên chất mang có 
diện tích bề mặt riêng lớn. Vật liệu mao quản trung bình 
SBA-15 được lựa chọn như một chất măng tiềm năng do 
có diện tích bề mặt riêng lớn, có thể lên tới 1.000m2/g 
và qui trình tổng hợp khá đơn giản[10, 11]. Trên hướng 
đi này, chúng tôi đã tiến hành tổng hợp vật liệu MoS2/
SBA-15 và đánh giá hoạt tính của chúng trong khả năng 
phân hủy Methylen xanh. 

TỔNG HỢP VÀ ĐÁNH GIÁ HOẠT TÍNH QUANG XÚC TÁC MoS2/SBA-15  
CHO PHẢN ỨNG PHÂN HỦY XANH METHYLEN  

NGUYỄN THANH BÌNH*, NGUYỄN THỊ THÊU
Trường Đại học Khoa học Tự nhiên, Đại học Quốc gia Hà Nội

SUMMARY:

SYNTHESIS OF MoS2/SBA-15 AND INVESTIGATION OF ITS 
PHOTOCATALYTIC ACTIVITY FOR METHYLENE BLUE DEGRADATION
 The x% (wt) MoS2/SBA-15 catalyst series were synthesized by the sol-gel method. The obtained 

materials are characterized by physicochemical methods such as: X-ray diffraction (XRD), 
transmission electron microscopy (TEM), N2 adsorption-desorption Isotherm. Characterisation 
results showed that successfully synthesized MoS2, SBA-15, MoS2/SBA-15 materials. The photoactivity 
of %(wt) MoS2/SBA-15 catalysts was evaluated through the photodegradation of methylene blue 
(MB). The results show that 5%MoS2/SBA-15 catalyst exhibited the highest yield of MB, reaching 
81.1%. Investigation of experimental conditions showed that the MoS2/SBA-15 catalyst achieved the 
highest yield, 82,9%, with a catalyst amount of 0.05g and at pH = 11.

 Keywords: Sulfide molypbdenum, methylene blue, photocatalytic, SBA-15.

I. GIỚI THIỆU
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1. Điều chế vật liệu xúc tác 
1.1. Vật liệu SBA-15
Vật liệu SBA-15 được điều chế như sau: Hòa tan 2,12g 

P123 (EO20PO70EO20) trong 56ml dung dịch HCl 2M và 
16ml H2O ở nhiệt độ phòng, khuấy mạnh trong 1 - 2h. Sau 
đó vừa khuấy vừa thêm 4,96ml TEOS vào hỗn hợp trên, 
tiếp tục khuấy trong 24h ở nhiệt độ phòng. Sau đó già hóa 
sản phẩm trong autoclave ở 1000C trong 48h. Gel thu được 
lọc rửa sạch Cl- bằng nước cất, sấy khô và nung tại lò nung 
ở 5500C với mức lên nhiệt độ từ 1-20C/phút trong vòng 5h. 

1.2. Điều chế vật liệu MoS2
Điều chế vật liệu MoS2 như sau: Hòa tan 0.8208g 

thiourea - (NH2)2CS với H2O, sau đó thêm 0.445g 
Ammonium molydate tetrahydrate -(NH4)6Mo7O24.4H2O, 
tiếp tục khuấy trong 4h. Sau đó, già hóa dung dịch vào 
autoclave tại 1800C, 2000C, 2200C trong vòng 18h. Sau đó 
được lọc, rửa bằng nước cất và ethanol, sấy khô trong tủ 
sấy ở 800C trong 24h. 

1.3. Điều chế vật liệu x% MoS2 / SBA-15
Điều chế vật liệu x% MoS2 /SBA-15(x=1, 3, 5, 7, 10) như 

sau: Hòa tan 0,75g SBA-15 trong thể tích dung dịch tiền 
chất MoS2 (gồm thiourea -(NH2)2CS,Ammonium molydate 
tetrahydrate -(NH4)6Mo7O24.4H2O và H2O) với các tỉ lệ phần 
trăm khối lượng của MoS2 1%, 3%, 5%,7% và 10%, sau 
đó khuấy chậm trong 4h. Sau đó già hóa sản phẩm trong 
autoclave ở 220C trong vòng 18h. Sau đó được lọc, rửa bằng 
nước cất và ethanol, sấy khô trong tủ sấy ở 800C trong 24h. 

2. Khảo sát khả năng phân hủy của 
Methylene blue

Khảo sát ảnh hưởng của khối lượng vật liệu x%MoS2/
SBA-15 tới quá trình quang xúc tác phân huỷ Methylene 
blue. Quy trình như sau: pha dung dịch MB 10 ppm; cho 
0.05g vật liệu vào 100ml dung dịch MB 10ppm; bật nước 
điều nhiệt, bật máy khuấy và tiến hành khảo sát hấp phụ 
trong 1h, sau đó bật chiếu sáng hệ với đèn LED 200W; sau 
mỗi 30 phút thì lấy 5ml dung dịch trong cốc thủy tinh ra 
nhấm định nồng độ bằng phương pháp UV-Vis.  

II. THỰC NGHIỆM

1. Kết quả đặc trưng của vật liệu
1.1. Vật liệu MoS2
Cấu trúc vật liệu của MoS2được xác định và đánh giá 

một cách chi tiết tại 3 mức nhiệt độ 1800C, 2000C và 
2200C bằng phương pháp nhiễu xạ tia X. Giản đồ phổ XRD 
được trình bày ở Hình 1 dưới đây:

Hình 1. Giản đồ nhiễu xạ tia X các mẫu sau thủy nhiệt  
ở 1800C, 2000Cvà 2200C trong18h

Từ Hình 1 ta thấy Tại mức nhiệt 2000C có xuất hiện 
peak đặc trưng tại ~10.30ºcó độ rộng lớn cho thấy tinh 
thể MoS2 nhỏ. Đối với mức nhiệt 1800C, giản đồ xuất hiện 
2 peak đặc trưng rất nhỏ tại góc ~300 và ~600, điều này 
có thể tại mức nhiệt độ này các cấu trúc MoS2 chưa thể 
hình thành hoặc hình thành tinh thể rất nhỏ. Tại 2200C, 
phổ nhiễu xạ thu được cho thấy sản phẩm xuất hiện tại 

các peak đặc trưng rõ nét hơn với các góc 2θ là ~14.50; 
~33.50; ~58[12]. Như vậy, mức nhiệt 2200C được lựa 
chọn để tổng hợp các mẫu x%MoS2/SBA-15 cho phần 
thực nghiệm sau.

1.2. Vật liệu SBA-15
Đối với vật liệu mao quản trung bình trật tự, nhiễu xạ tia 

X góc hẹp có thể cho các thông tin về cấu trúc trật tự xa 
của vật liệu. Kết quả với mẫu SBA-15 thu được được thể 
hiện qua Hình 2:

Hình 2. Giản đồ XRD của mẫu SBA-15 ở góc hẹp

Kết quả trên Hình 2 cho thấy, các peak đặc trưng đặc 
trưng xuất hiện với các góc 2θ là ~0.950, ~1.60, ~1.750 
tương ứng với các mặt phản xạ 100, 110, 120 của cấu trúc 
mao quản lục lăng, đặc trưng cho vật liệu SBA-15[13]. 
Như vậy, việc xuất hiện các peak đặc trưng có độ rõ nét ở 
vùng góc hẹp (2θ < 100) đã khẳng định vật liệu thu được 
là vật liệu mao quản trung bình và có cấu trúc đều đặn. 

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN



26 Hóa học & Ứng dụng
Số 04 (67)/12-2023

  Diện tích bề mặt và kích thước mao quản là hai thông 
số có tính quan trọng với vai trò như một chất mang của 
vật liệu SBA-15. Hình 3 dưới đây giới thiệu kết quả đường 
cong hấp phụ - giải hấp N2 và đường cong phân bố của 
mẫu vật liệu SBA-15.

Hình 3. Đường hấp phụ - giải hấp N2  
(a) và phân bố kích thước mao quản của vật liệu SBA-15(b)

Kết quả thể hiện qua Hình 3a cho thấy đường cong hấp 
phụ - giải hấp N2 có dạng đường đẳng nhiệt dạng IV theo 
IUPAC, đặc trưng cho vật liệu mao quản trung bình. Đường 
cong phân bố kích thước mao quản thể hiện qua Hình 3b 
cho thấy kích thước mao quản trung bình khoảng 2.5nm. 
Diện tích bề mặt thu được rất lớn, 760m2/g.

Hình 4 giới thiệu ảnh chụp TEM mẫu SBA-15 thu được. 
Kết quả chụp theo lát cắt dọc và ngang cho thấy rõ nét vật 
liệu thu được có cấu trúc mao quản hình lục lăng đều đặn. 

Hình 4. Kết quả chụp TEM của mẫu SBA-15
1.3. Vật liệu x%MoS2/SBA-15 (x = 1, 3, 5, 7, 10)
Hình 5 giới thiệu kết quả đo XRD của các mẫu vật liệu 

x%MoS2/SBA-15 (x=1,3,5,7,10).

Hình 5. Giản đồ nhiễu xạ tia X của mẫu x% MoS2/SBA-15 
(x=1,3,5,7,10) và vật liệu MoS2 

Kết quả Hình 5 cho thấy các mẫu x%MoS2/SBA-15 
(x=1,3,5,7,10) đều xuất hiện peak đặc trưng tại góc 
~10.40 cho thấy có sự xuất hiện của tinh thể MoS2, tại 
góc 33.40 bắt đầu xuất hiện thêm peak đặc trưng tại các 
mẫu 5%, 7%, 10%, cho thấy sự hình thành tinh thể MoS2 
tăng dần theo hàm lượng của MoS2. Tuy nhiên, các peak 
này chưa rõ ràng có thể các hạt vi tinh thể MoS2 đã hình 
thành và một phần bị phân tán trên một bề mặt khá rộng. 

2. Khảo sát khả năng quang phân hủy 
của xúc tác x%MoS2/SBA-15 (x=1,3,5,7,10) 

2.1. Ảnh hưởng của hàm lượng MoS2  
Hoạt tính quang xúc tác của các vật liệu MoS2/SBA-15 

được đánh giá qua khả quang năng phân hủy MB. Để so 
sánh Hình 6 giới thiệu hiệu suất phân hủy MB của MoS2. 
Hiệu suất cao nhất đạt MB đạt 73%. 

Hình 6. Hiệu suất phân hủy MB theo thời gian của vật liệu MoS2

Với các xúc tác x%MoS2/SBA-15 (x = 1, 3, 5, 7, 10), 
kết quả được giới thiệu qua Hình 7.

Hình 7. Hiệu suất phân hủy MB theo thời gian  
của các mẫu x% MoS2 /SBA-15 (x=1,3,5,7,10)

Hình 8. Phổ UV-VIS của dung dịch MB theo thời gian  
trong sự có mặt xúc tác 5% MoS2/SBA-15
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Kết quả cho thấy, các mẫu x%MoS2/SBA-15 (x=1, 3, 5, 
7, 10) đều thể hiện hoạt tính quang xúc tác sau 2h chiếu 
sáng. Khi tăng lượng MoS2 trong vật liệu xúc tác có thể 
nâng cao khả năng hấp thụ ánh sáng nên hiệu suất tăng 
lên đáng kể. Cụ thể với lượng MoS2 1% -3% - 5% có độ 
chuyển hóa tăng tương ứng là 57,0%, 61,7% và 81,1%. 
Tuy nhiên, nếu tiếp tục tăng tỉ lệ MoS2 lên thì độ chuyển 
hóa giảm dần, tại 7% và 10% tương ứng với 74,1% và 
69,6%. Điều này có thể do hàm lượng MoS2 quá nhiều dẫn 
đến hiện tượng kết tụ trên bề mặt của SBA-15 làm giảm 
độ phân tán của các tâm hoạt tính, giảm khả năng hấp thụ 
ánh sáng trong vùng khả kiến, do đó làm giảm hiệu quả 
quang xúc tác của vật liệu.

 2.2. Ảnh hưởng của khối lượng xúc tác
Hoạt tính xúc tác chịu ảnh hưởng của nhiều yếu tố, 

trong đó khối lượng xúc tác là yếu tố quan trọng. Kết quả 
khảo sát các khối lượng khác nhau của vật liệu 5%MoS2/
SBA-15 được giới thiệu qua Hình 9 dưới đây.

Hình 9. Hiệu suất phân hủy MB theo thời gian của mẫu 5% 
MoS2/SBA-15 với các hàm lượng xúc tác khác nhau

Theo kết quả thực nghiệm được biểu diễn qua hai đồ 
thị trên, mẫu 0.05g của 5% MoS2/SBA-15 cho hiệu suất 
cao chất (81.06%) so với các mẫu còn lại (66.67% đối với 
0.025g và 48.83% đối với 0.075g). Điều này có thể được 
giải thích như sau: hàm lượng xúc tác tăng thì khả năng 
phân hủy của vật liệu tăng, do luwjng tâm hoạt tính tăng. 
Tuy nhiên nếu lượng xúc tác quá nhiều vượt quá lượng tối 
ưu dẫn đến sự co cụm các hạt vật liệu cản trở, giảm tâm 
hoạt tính và/hoặc các hạt xúc tác cản trở ánh sáng, từ đó 
sẽ làm giảm hiệu suất phản ứng.

2.3. Ảnh hưởng của pH
Một trong những yếu tố quan trọng ảnh hưởng tới 

hiệu suất quá trình phân hủy trong môi trường nước bằng 
phương pháp quang xúc tác là pH. Thực tế, pH của dung 
dịch nước thải từ các nguồn khác nhau là không giống 
nhau. Vì vậy, để khảo sát độ bền cũng như ảnh hưởng của 
pH đến hoạt tính quang xúc tác, thí nghiệm được tiến hành 
với mẫu 5% MoS2/SBA-15 trong các điều kiện phản ứng 
khác nhau.

Hình 10. Hiệu suất quang phân hủy MB theo thời gian  
với điều kiện pH khác nhau

Theo kết quả thực nghiệm được biểu diễn qua hai đồ 
thị trên, pH=11 của mẫu 5% MoS2/SBA-15 có hiệu suất 
phân hủy cao nhất (82.9%). Hiệu suất phân hủy của các 
mẫu pH= 3, 5, 7 và 9 lần lượt là 10.2%, 60.8%, 78,0% 
và 78.4%.

Việc giải thích tác động của pH đến quá trình phân hủy 
quang xúc tác là do những yếu tố đặc thù như tương tác 
tĩnh điện giữa bề mặt chất xúc tác, phân tử dung môi, chất 
màu và các gốc mang điện tích hình thành trong suốt quá 
trình phản ứng xảy ra. MB là thuốc nhuộm cation trong môi 
trường nước với giá trị pKa = 3,8. Khi pH > 3,8 thì bề mặt 
phân tử MB tích điện dương[14].

Ở pH = 3, bề mặt vật liệu mang điện tích dương do quá 
trình proton hóa trong khi phân tử MB lại không mang điện 
nên tương tác chủ yếu giữa bề mặt xúc tác và chất màu 
chủ yếu là tương tác yếu Van der Waals, dẫn đến khả năng 
hấp phụ MB lên bề mặt xúc tác là rất kém, kéo theo phản 
ứng phân hủy quang hóa xảy ra với hiệu suất rất thấp. Hơn 
nữa, với sự tích điện dương của bề mặt có thể hạn chế sự 
cung cấp ion hydroxyl cần cho việc tạo thành gốc tự do 
có vai trò quan trọng trong quá trình phân hủy chất màu.

Ở pH >3, hiệu suất phân hủy quang hóa tăng do tương 
tác tĩnh điện giữa bề mặt vật liệu tích điện âm (từ quá trình 
tách proton) và cation phẩm nhuộm tích điện dương chiếm 
ưu thế kéo theo sự tăng mạnh độ hấp phụ và làm cho phản 
ứng quang hóa xảy ra mạnh hơn.Việc tăng hiệu suất phản 
ứng phân hủy khi pH càng cao còn do sự tăng số lượng 
ion hydroxyl ở bề mặt của vật liệu xúc tác dẫn đến sự hình 
thành nhiều gốc hydroxyl theo phương trình sau:

IV. KẾT LUẬN
Từ kết quả nghiên cứu trên, bài báo cáo này đưa ra 

những kết luận sau:
Các phương pháp đánh giá đặc trưng cấu trúc và hình 

thái như XRD, TEM, BET Hấp phụ và giải hấp N2 cho thấy 
đã tổng hợp thành công vật liệu MoS2, vật liệu mao quản 
trung bình SBA-15 và xúc tác x%MoS2/SBA-15 (x = 1, 3, 
5, 7, 10).
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Đánh giá hoạt tính của các xúc tác x%MoS2/SBA-15 
(x=1, 3, 5, 7, 10) trong phản ứng phân hủy MB, kết quả 
cho thấy mẫu 5%MoS2/SBA-15 đạt hiệu suất phân hủy tốt 
nhất là 81.1%. 

Kết quả khảo sát các điều kiện tối ưu cho thấy trên vật 
liệu 5%MoS2/SBA-15 cho thấy, hiệu suất phân hủy cao 
nhất đạt 82.9% với khối lượng xúc tác 0.05g, tại pH =11. 

TÀI LIỆU THAM KHẢO
[1]. Mustafa T. Yagub, Tushar Kanti Sen, , Sharmeen 

Afroze, H.M. Ang. Dye and its removal from aqueous 
solution by adsorption: A review, Advances in Colloid 
and Interface Science, 209 (2014) 172–184.

[2].Thi Thu Hien Nguyen, Weiguo Zhang, Zhen Li, 
Jie Li, Can Ge, Jinyan Liu, Xuexin Bai, Huan Feng, 
Lizhong Yu. Assessment of heavy metal pollution 
in Red River surface sediments, Vietnam, Marine 
Pollution Bulletin, 113(1–2) (2016) 513–519. 

[3]. H. Zangeneh, A.A.L. Zinatizadeh, M. Habibi, M. 
Akia, M. Hasnain Isa. Photocatalytic oxidation of 
organic dyes and pollutants in wastewater using 
different modified titanium dioxides: A comparative 
review, Journal of Industrial and Engineering 
Chemistry, 26 (2015) 1–36.

[4]. U.G. Akpan, B.H. Hameed. Parameters affecting 
the photocatalytic degradation of dyes using TiO2-
based photocatalysts: A review, Journal of Hazardous 
Materials, 170 (2–3), 2009, 520–529.

[5]. Enyioma C. Okpara, Olalekan C. Olatunde, 
Olanrewaju B. Wojuola, Damian C. Onwudiwe.

Applications of Transition Metal Oxides and 
Chalcogenides and their Composites in Water 
Treatment: a review, Environmental Advances, 11, 
2023, 100341

[6]. D. Panchal, A. Sharma, S. Pal. Engineered 
MoS2 nanostructures for improved photocatalytic 
applications in water treatment, Materials Today 
Sustainability, 21, 2023, 100264.

[7]. Jing Wen, Heju Wang, Yang Li, Xiaogang Zheng, 
Integrating MoS2 with S,P,N-codoped carbon 
nanofibers for efficient adsorption-photocatalytic 
degradation of dye, Ceramics International, 49 (4), 
2023, 5667-5675.

[8]. Reem Mohammed, Mohamed Eid M. Ali, Shimaa 
M. Abdel-Moniem, Hanan S. Ibrahim. Reusable and 
highly stable MoS2 nanosheets for photocatalytic, 
sonocatalytic and thermocatalytic degradation of 
organic dyes: Comparative study, Nano-Structures 
& Nano-Objects, 31, 2022, 100900.

[9]. Saranya Sasi, Benazeera Beegum, Christeena 
Thomas, Linu Mary Joseph, Shinoj V.K, Reshmi 
R. Active sites rich manganese doped MoS2 
nanostructures with enhanced photodegradation 
of methylene blue dye, Journal of Alloys and 
Compounds, 951, 2023, 169856

[10]. Shaochun Yuan, Min Wang, Jie Liu, Binglin Guo, 
Recent advances of SBA-15-based composites as the 
heterogeneous catalysts in water decontamination: A 
mini-review, Journal of Environmental Management, 
254, 2020, 109787.

[11]. J.Q. Wei, X.J. Chen, P.F. Wang, Y.B. Han, J.C. Xu, 
B. Hong, H.X. Jin, D.F. Jin, X.L. Peng, J. Li, Y.T. 
Yang, H.L. Ge, X.Q. Wang. High surface area TiO2/
SBA-15 nanocomposites: Synthesis, microstructure 
and adsorption-enhanced photocatalysis, Chemical 
Physics,  510, 2018, 47-53

[12]. Reem Mohammed, Mohamed Eid M. Ali, E. 
Gomaa, M. Mohsen, Promising MoS2 – ZnO hybrid 
nanocomposite photocatalyst for antibiotics, and 
dyes remediation in wastewater applications, 
Environmental Nanotechnology, Monitoring & 
Management, 19, 2023, 100772

[13]. Donanta Dhaneswara, Henny Shinta Marito, Jaka 
Fajar Fatriansyah, Nofrijon Sofyan, Damar Rastri 
Adhika, Iping Suhariadi. Spherical SBA-16 particles 
synthesized from rice husk ash and corn cob ash for 
efficient organic dye adsorbent, Journal of Cleaner 
Production, 357, 2022, 131974

[14]. Abderrahim Bensedira, Nacerddine Haddaoui, 
Rachida Doufnoune, Ouahiba Meziane, Nouar  
Sofiane Labidi. Study of methylene blue dye elimina-
tion from water using polyaniline (PANI) and PANI/
SiO2 composite, Polymer and Polymer Composites,  
30, 2022. 

Phản biện: TS ĐỖ VĂN ĐĂNG

HOAN NGHÊNH BẠN ĐỌC PHÊ BÌNH BÁO!



Hóa học & Ứng dụng
Số 04 (67)/12-2023 29

Ageratum conyzoides L. (Asteraceae) is a herb 
is distributed in tropical and subtropical regions. A. 
conyzoides has imparted numerous ethnomedicinal 
uses because it has been used to cure various ailments 
that include leprosy, skin disorders, sleeping sickness, 
rheumatism, headaches, dyspnea, toothache, pneumonia 
and many more[1, 2]. A wide range of chemical compounds 
including alkaloids, flavonoids, chromenes, benzofurans 

and terpenoids have been isolated from almost every part 
of this plant[3-5]. 

This research describes the isolation and structural 
elucidation of uracil (1) and 6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin 
(tiliroside, 2) were isolated from methanol extract of A. 
conyzoides. The structures of these compounds were 
determined by IR, MS, NMR techniques and comparisons of 
their spectra with reported data.

FLAVONOID GLYCOSIDE AND ALKALOID FROM  AGERATUM CONYZOIDES L.

LE QUOC THANG, TRAN ĐONG TIEN, ĐANG THI THANH NHAN
Department of Chemistry, Hue University of Education, Hue University

SUMMARY:

From Ageratum conyzoides L.  growing in Thua Thien Hue province, two compounds, including an 
alkaloid: uracil (1), and a flavonoid glycoside: 6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin (2) were isolated. 
The structures of these compounds were characterized on the basis of IR, MS, NMR spectroscopic 
techniques. This is the first time uracil (1) was isolated from Ageratum genus and 6’’-O-trans-p-
coumaroylastragalin (2) was firstly isolated from this specices. The isolaed compounda were tested 
for their inhibitory effects on lipopolysaccharide (LPS)-induced nitric oxide (NO) production in 
RAW264.7 macrophages. Results showed that compound 2 exhibited a inhibitory effect on the NO 
production with IC50 value 93.69 ± 6.82 µg/ml.

 Keywords: Ageratum conyzoides L., 6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin, uracil, nitric oxide inhibition.

I. INTRODUCTION

1. General
ESI-MS: LC-MSD-Trap-SL Agilent. NMR: Bruker Avance 

500, 499.84MHz (1H-) and 125MHz (13C-, 13C-DEPT). TMS 
(δ = 0.0, 1H) and CDCl3 (δ= 77.3, 13C) were references. 
Column chromatography: silica gel 60, 0.06-0.2mm 
(Merck) for the first column and silica gel 60, 40-63μm 
(Merck), for the following columns. TLC: silica gel 60 F254 
(Merck); the spots on the plates were observed under UV 
light and by spraying with solution of vanillin/sulfuric acid 
and heating for 5 minutes. 

2. Plant material
The whole of plant material was collected in Thua Thien 

Hue province, in December, 2021. The species, Ageratum 
conyzoides L. was identified by Hoang Xuan Thao, Hue 
University of Education. A voucher specimen (AC12/2021) 

was deposited at the Laboratory of Natural Products, 
Department of Chemistry, Hue University of Education.

3. Extraction and isolation
The dried power of A. conyzoides L.  (1.1kg) was 

extracted with n-hexane followed by chloroform, ethyl acetat 
and methanol to afford 6.4; 9.4; 10.7 and 10.4 gram extracts, 
respectively. The methanol extract was chromatographed 
over silica gel with gradient chloroform/methanol (10:0 → 
0:10, v/v) to give 12 fractions (ACM1 - ACM7). 

Uracil (1): The compound 1 (10 mg) was isolated from 
ACM2 fraction (200 mg) and further purified by CC on 
silica gel (chloroform/methanol 95/5, v/v). IR (KBr) nmax, 
cm-1: 3346 (N-H), 1637 (conj. C=O).  13C-NMR (125MHz, 
CD3OD) and 1H-NMR (500MHz, CD3OD) spectroscopic 
data, see Table 1.

II. EXPERIMENTAL
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6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin (2): The compound 
2 (20mg) was isolated from ACM4 fraction (950mg) and 
further purified CC on silica gel (chloroform/methanol 90/10, 
v/v).  IR (KBr) nmax, cm-1: 3444,87 (OH), 1653 (O-C=O), 
1504 (C=C). 13C-NMR (125 MHz, CD3OD) and 1H- NMR 
(500MHz, CD3OD) spectroscopic data, see Table 2. 

4. Assay for NO inhibitory effect using 
RAW264.7 cells 

RAW 274.7 cells were seeded in a 96 well-plate at a 
density of a 5.104 cells/well and incubated in 5% CO2 incubator 
at 37°C for 24 h. The medium was then aspirated from each 
well and replaced with fresh FBS-free DMEM medium for 
3h. After pretreatment with various concentrations of the 
essential oil for 2h, the cells were stimulated with LPS  
(1g/ml) for a further 24h. the accumulation of nitrite (NO2

-) in 
the culture medium, was measured as an indicator of NO 

production using a colorimetric assay based on the Griess 
Reagent System (Promega Coporation, USA). Briefly, 
100μl of cell culture medium was mixed with an equal 
volume of Griess Reagent: 50μl of 1% (w/v) sulfanilamide 
in 5% (v/v) phosphoric acid and 50μl of 0.1% (w/v) 
N-1-naphthylethylenediamine dihydrochloride in water 
and, incubated for 10  min at room temperature. Nitrite 
concentration was determined by measuring the absorbance 
at 540 nm using a microplate reader. Fresh culture medium 
was used as a blank for all experiments. L-NMMA was used 
as a positive control. The amount of nitrite in the samples 
was obtained from the NaNO2 serial dilution concentration 
standard curve and nitrite production was measured. The 
NO inhibition capacity of the sample was calculated by the 
following formula:

The value of half maximal inhibitory concentration (IC50) 
was determined by using the Table Curve 2Dv4 software 
(Systat Software Inc., USA)[6].

Compound 1 (12mg) was obtained as white amorphous 
powder. Rf = 0.5 (chloroform/methanol 10/1, v/v). 
Its molecular formula (C4H4N2O2) was deduced from a 
combine of the positive ESI-MS at m/z 113 [M + H]+ and 
1H-, 13C-NMR spectra.

The IR spectrum of 1 showed the characteristic 
absorption frequencies at 3346 and 1.637cm-1 typical of 
-N-H and conjugated C=O bond vibration, respectively.

1H-NMR spectrum of 1 only showed two signals of 
olefinic protons at dH 5.62ppm and 7.40ppm with coupling 
constants 7.5 and 8.0Hz, respectively. These coupling 

constants imply that olefinic protons has cis configuration 
in this compound. 13C-NMR and HSQC of 1 indicated 
that the signals of olefinic carbon at δC 101.7; 143.5ppm 
and two signals characteristic of carbons in the aromatic 
compound at δC 153.5; 167.3ppm.

On the basis of analysis spectra, compound 1 was identified 
as heterocyclic with ammine and hydroxyl functional groups. 
Combination spectral data and comparison with reported 
data[7] (Table 1) confirmed the structure of  1 as pyrimidin-
2,4(1H,3H)-dion (uracil) (Fig. 1). Uracil was isolated from the 
Ageratum  genus for the first time.

III. RESULTS AND DISCUSSION

Table 1: 1H-, 13C-NMR of 1 (CD3OD) and uracil (D2O), 125/500MHz

C δC (ppm)  
1

δC (ppm)  
Uracil [7]

δH (ppm) 
1

δH (ppm) 
Uracil [7]

2 153.5  153.9  - -
4 167.3 168.2 - -
5 101.7 101.9 5.62 (d, 7.5Hz) 5.87 (d, 7.7Hz)
6 143.5 144.2 7.40 (d, 7.5Hz) 7.60 (d, 7.8Hz)

1: pyrimidin-2,4(1H,3H)-dion                             2. tiliroside 
Fig.1. Structures of compounds 1 and 2 isolated from Ageratum conyzoides
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Compound 2 (20mg) was obtained as yellow 
amophous powder; Rf = 0.45 (chloroform/metanol 9/1, 
v/v). Its molecular formula (C30H26O13) was deduced from 
a combine of NMR spectra and the positive HR-ESI-
MS at m/z 617,12971 [M+Na]+ (calcd. C30H26O13Na, 
617,12711). 

1H- and 13C-NMR displaed 2 is a derivatve of kaempferol. 
The typical signals of the kaempferol nucleus precense at  
dH 6.13ppm (1H, d, 1.7 Hz, H-6) and 6.30ppm (1H, d, J = 
1.7Hz, H-8); a pair two doublets of 4 protons at dH 8.00 và 
6.82ppm (each 2H, d) with ortho coupling constant (J = 
8.7Hz) and two signals at dC 116.0; 132.2ppm (each 2C) 
showed that ring B has only one substitued group at C-4’.

The signals of  4 of methine protons at dH 335 - 3.50ppm 
(dC 71.7; 75.7; 75.8; 78.0ppm) and anomeric methine (dH 
5.26ppm; dC 104.0ppm), methylen group at dH 4.22ppm (dd; 
6.7; 11.8Hz), dH 4.33 ppm (dd; 1.6; 11.8Hz); dC 64.3ppm) 
suggested that 2 contains glucopyranosyl moiety. 

Additionally, NMR spectra of 2 indicated the presence 
of p-coumaric acid, this conclusion confirmed by doublet 
of 2 olefinic protons at dH 7.40; 6.08ppm (each 1H, d) with 
coupling constant of two trans protons (16Hz) and doublet 
of 4 aromatic protons at 7.30; 6.79ppm with coupling 
constant of two ortho protons (each 2H, d, 8.5Hz and dC 
116.8; 131.2ppm; each 2C). The glucopyranosyl moiety 
linked to C-3 of aglycon was determined by interaction 
on of H-1’’/C-3 in HMBC spectrum; H-6’’/C-9’’’ interaction 
on HMBC showed that ester linkage was formed between 
carboxyl of p-coumaric acid and hydroxyl at C-6 of 
glucopyranosyl moiety.

Combination spectral data and comparison with 
reported data[8] (Table 2), compound 2 was determined 
as 6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin (tiliroside) (Fig. 
1b). This is the first time, tiliroside (2) was isolated from 
Ageratum conyzoides L. 

Table 2: 1H-, 13C-NMR of 2 and tiliroside, (125/500MHz, CD3OD)

C δC (ppm) 
2

δC (ppm) 
Tiliroside[8]

δH (ppm)
2

δH (ppm) 
Tiliroside[8]

2 159.2 159.2 - -
3 135.2 135.2 - -
4 179.4 179.2 - -
5 162.9 162.7 - -
6 100.0 99.9 6.13 (d, 1.7Hz) 6.05 (d, 2.0Hz)
7 165.9 165.7
8 94.8 94.9 6.30 (d, 1.7Hz) 6.19 (d, 2.0Hz)
9 158.3 158.2
10 105.6 105.0
1’ 122.7 122.6

2’, 6’ 132.2 132.2 8.00 (d, 8.7Hz) 7.91 (d, 8.6Hz)
3’, 5’ 116.8 116.7 6.82 (d, 8.7Hz) 6.76 (d, 8.6Hz)

4’ 161.5 161.4
1’’ 104.0 104.1 5.26 (d, 7.0Hz) 5.19 (d, 7.6Hz)
2’’ 75.7 75.7

3.35 - 3.50(m) 3.45 - 3.50(m)
3’’ 78.0 78.0
4’’ 71.7 71.7
5’’ 75.8 75.7

6’’ 64.3 64.4 4.33 (dd, 11.8; 1.6Hz)
4.22 (dd, 11.8; 6.7Hz)

4.29 (dd, 11.9; 1.9Hz)
4.15 (dd, 11.9; 6.8Hz) 

1’’’ 127.0 127.0
2’’’,6’’’ 131.2 131.1 7.30 (d, 8.5Hz) 7.21 (d, 8.5Hz)
3’’’,5’’’ 116.0 116.0 6.79 (d, 8.5Hz) 6.71 (d, 8.5Hz)

4’’’ 161.2 161.0
7’’’ 146.5 146.5 7.40 (d, 16.0Hz) 7.34 (d, 15.9Hz)
8’’’ 114.7 114.7 6.08 (d, 16.0Hz) 6.02 (d, 15.9Hz)
9’’’ 168.8 168.8 - -

The anti-inflammatory activity of tiliroside (2) as 
measured by inhibition of NO production in LPS-RAW 

264.7 cells. The result showed that tiliroside (2) has anti-
inflammatory activity with IC50 values: 93.69 ± 6.82µg/ml.

(Contineu reading page 41)
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Arsenic commonly exists in oxidation states of (-3), (0), 
(+3) and (+5). Generally, arsenic exists in As [V] and As 
[III] states, which are known to be arsenate and arsenite, 
respectively. The trivalent arsenic is considered 60 times 
more toxic than pentavalent arsenic[1]. Arsenic with 0 
oxidation state is considered to be the most toxic form 
followed by the arsenite and arsenate. The natural sources 
of arsenic include weathering reactions, biological activities 
and volcanic emissions where as the anthropogenic 
activities responsible for the contamination of arsenic are 
smelting, petroleum refineries, fertilizers, insecticides, glass 
and ceramic manufacturing industries[2]. The maximum 
contamination level for arsenic in potable water has been 
revised from 50 to 10µgl−1[3]. The arsenic concentration 
in water above this level causes cancer of lung, skin, 
kidney and bladder. Excessive use of arsenic destroys 
the function of cardiovascular and nervous systems, 
which may finally lead to death[4]. The health hazards 
associated with long term intake of arsenic contaminated 
water include peripheral anneuropathy, peripheral vascular 
diseases, dermal liaisons, anhydremia, hematopoietic 
depression, portal cirrhosis and ascites, loss of weight, 
anorexia and sensory disturbance and peripheral neuritis. 
In addition, acute poisoning may cause diarrhea, vomiting, 
abdominal and esophageal pain. Though arsenic is highly 
carcinogenic in nature, but the mechanism of arsenic 
carcinogenesis is still a point of conjuncture[5].

Different technologies have been tested for the 
detoxification of arsenic from water systems. Ion-exchange, 
reverse osmosis, chemical precipitation, solvent extraction, 
nanofilteration and adsorption are the methods which are 
commonly used for the wastewater treatment. However, 
each technique has some merits and demerits[6]. Most of 
them are technologically not sound, energy dependent and 
economically not feasible[7].

Several researchers have used different sorbents for the 
removal of arsenate from the aqueous phase, which include, 
mycorrhizal fungal, iron-treated commercial activated carbon 
and zeolite, iron-imended bio sand filters, iron-sulfide coated 
sand, ferrihydrite-coated sand  binary mixed oxide of iron and 
silicon and mixed valent iron oxides[8].

Recently, iron based sorbents (IBS) have exhibited a 
greater affinity for arsenate and arsenite ions. Like other 
iron bearing compounds, iron (III) phosphate is highly 
insoluble solid material existing in amorphous, crystalline 
and intermediate state of crystallinity and may be 
considered as an important sink for trace metal ions in the 
environment. The adsorption behavior of FePO4 towards 
the removal of divalent metal cations has been studied[9]. 
However, the studies regarding the adsorption of arsenic 
by FePO4 and iron-impregnated peanut shell activated 
carbon have been ignored in the literature. 

Hence, in the present investigation, an attempt was 
made to test FePO4, virgin peanut shell activated carbon 

REMOVAL OF ARSENATE FROM INDUSTRY WASTE WATER 
USING FePO4 AND Fe2O3 PARTICLES

NGUYEN XUAN SANG
Environmental Institute, VietNam Maritime University, Hai Phong, Viet Nam

SUMMARY:
Arsenic is a toxic and carcinogenic metalloid therefore, essential to decontaminate waste water 

from arsenic species. The work focuses on the comparative adsorption studies of arsenate onto 
FePO4, virgin activated carbon (VAC) and Fe2O3 as a function of contact time, pH and As initial 
concentration. The results show that the uptake of arsenate onto VAC was almost negligible and its 
affinity towards the different substrates under similar experimental conditions followed the order: 
FePO4 >Fe2O3>VAC which is parallel to the trend of their PZC values. The samples of FePO4 
and Fe2O3 were applied to treat industry waste water in Hai Phong, Viet Nam, where the arsenic 
concentration was 5-100mgl-1. The 95% and 90% removal of arsenic from the real water samples by 
FePO4 and Fe2O3 respectively, further confirmed the practical use of .

 Keywords: FePO4, Fe2O3,  arsenic adsorption.

I. INTRODUCTION
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(VAC) and Fe2O3 for the arsenate adsorption from the 
aqueous solution. During the course of this investigation, 
the adsorption of arsenate anions onto FePO4, Fe2O3 

and activated carbon was studied and the results were 
compared under different experimental conditions of 
concentration, contact time, temperature, pH.

1. Glassware and solutions

2. Preparation of FePO4
The method of preparation of FePO4 has been given in 

our earlier publication [Hamayun et al., 2014].

3. Adsorption studies
The adsorption experiments were performed by adding 

0.1g of each FePO4 , Fe2O3 and AC separately into 40mL 
arsenate solution contained in polythene bottles. The 
initial concentration of arsenate solution used for the 
adsorption studies was in the range of 5mgL-1 to 10mgL-1. 
Optimization of pH was carried out by observing the effect 

of pH on arsenate adsorption onto FePO4, Fe2O3 and AC in 
the pH range of 2-8 at 298K. 

The amount of arsenate adsorbed (qt) in molg-1 onto 
the solid surfaces of the sorbents was calculated from 
the equilibrium arsenate concentrations (Ce) in mol L-1 at 
different time intervals (t) by the following mathematical 
equation.

                       
( )t o e

Vq C C
m

= −
		

	where Co is the initial arsenate concentrations (molL-1), 
m is the mass of the adsorbent (g) and V represents the 
volume of the arsenic solution (L). 

II. EXPERIMENTAL

Fig. 1. XRD patterns of FePO4 and Fe2O3

Fig.2. FIR spectra of FePO4 and Fe2O3

Fig. 3. The PZC of FePO4, VAC and Fe2O3       

Fig. 4. The arsenic adsorption efficientcy

1. X-ray diffraction (XRD) analyses
The XRD pattern of FePO4 and Fe2O3 is shown in 

Fig.1. All peaks were consistent with the standard card of 
α-Fe2O3 [JCPDS: 33-0664] and haxagonal structure FePO4 
(JCPDS: 84-876).

2. Fourier transform infrared (FTIR) 
spectroscopy

The FTIR bands of FePO4, and Fe2O3 in the frequency 
region 400-4000cm-1 are presented in Fig. 2. The IR 
spectrum of FePO4 is simple than those of Fe2O3. The main 
peaks in the FTIR spectra of  FePO4 include the phosphate 
bands in the range 1200-1410cm-1 and 2000-2500cm-1.  This 
band is attributed to the stretching and tortional vibration 
of Fe-O bonds in the sample of Fe2O3[10]. 

3. Point of zero charge (PZC)
The PZC of FePO4, VAC and Fe2O3 are found to be 6.2, 

4.5 and 6.6 respectively (Fig. 3). The PZC of activated 

III. RESULTS AND DISCUSSION 
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carbon is lesser than its counterparts showing its acidic 
nature while the converse is true for Fe2O3. Moreover, the 
present values of the PZC for all the samples are agree 
with the literature data[11].

4. Comparative adsorption studies
4.1 Comparative kinetic study of arsenate adsorption
The kinetic study of arsenate adsorption onto FePO4 

and Fe2O3 was examined in detail at different pH and 
temperatures of the solution. The comparison of the results 
indicates that equilibrium in FePO4 and Fe2O3 reached in 8 
and 12 hours respectively. This equilibrium time for the 
adsorption of arsenate onto both the sorbents indicates 
that FePO4 is relatively efficient arsenic scavenger as 
compared to Fe2O3. 

4.2. Effect of pH, initial concentration 
Adsorption experiments of arsenate by VAC, Fe2O3 

and FePO4 were conducted (Fig. 4). The uptake of 
arsenate follows the trend; FePO4 > Fe2O3> VAC. 
The results suggested that virgin activated carbon 
(VAC) has negligible affinity for arsenate removal from 
solution[12]. Due to arsenic having the same valency and 
similar  atomic radius  to  phosphorus, arsenate shares 
similar geometry and reactivity with phosphate. It also can 
be seen that adsorption of arsenate onto FePO4 and Fe2O3 
in the acidic pH range is more favorable as compared to 
alkaline pH region. The greater adsorption in the acidic pH 
region is attributed to the electrostatic forces of attraction 
between the anions leading to decrease in arsenate 
adsorption[13]. The effect of pH on arsenate adsorption 
by FePO4 is more dominant than Fe2O3. 

However, arsenate adsorption onto both FePO4 and Fe2O3 
was found to be dependent upon the initial concentration. 
The increase in sorption capabilities of FePO4 and Fe2O3 
with increase in arsenate concentration is an outcome of 
the increase in driving force because of the concentration 
gradient builds up between the surface sites of substrates 
and arsenate anions in the solution[14].

5. Mechanism of adsorption
Both FePO4 and Fe2O3 are the iron-bearing compounds 

and a close association between arsenic and iron is 
responsible for a strong bond between iron oxide and 

arsenate anions. Hence, it can be concluded that the 
adsorption of arsenate onto both FePO4 and Fe2O3 depends 
on the iron content of the surface which give rise to the 
formation of a stable bond between arsenate and the 
surface sites of FePO4 and Fe2O3. Consequently, it can be 
suggested that both the substrates follow same pathway for 
the adsorption of arsenate anions from aqueous solution. 
The uptake of arsenate onto the surfaces of FePO4 and 
Fe2O3 can be assigned to the ligand exchange mechanism. 
The probable mechanism for the arsenate adsorption onto 
the surfaces of both FePO4 and Fe2O3 may be written as 
follows[1,5]; 

( ) 2 4( ) 2 4( )s aq sROH H AsO RH AsO OH− −+ ←→ +
2

( ) 4 ( ) 2 42 2s aqROH HAsO R HAsO OH− −+ ←→ +       

Where R represents the solid surfaces of FePO4 and 
Fe2O3. This mechanism is strongly supported by the 
increase in equilibrium pH of the system (FePO4 and Fe2O3) 
during the entire process of adsorption which suggests 
that hydroxyl ions are released for the adsorption of 
arsenate anions. 

IV. CONCLUSIONS
The investigations demonstrated that FePO4 and 

Fe2O3 are potential substrates for the treatment of 
arsenate containing aqueous solution. FePO4 exhibits a 
greater affinity for arsenate adsorption and the arsenate 
adsorption on the aforementioned substrates followed the 
trend:  FePO4 >Fe2O3> VAC. Anion exchange adsorption 
of arsenate by VAC was negligibly small though it has a 
high surface area as compared to FePO4, which may be 
due to the fact that Fe was iron bearing compound and 
therefore, exhibited greater affinity for the arsenate anions 
than the VAC. 

The PZC values of the desired materials followed the 
sequence: FePO4 >Fe2O3 >VAC. Spectroscopic studies 
confirmed that anion exchange process was responsible 
for the uptake of arsenate onto FePO4. The present 
investigations pay a good contribution to the real water 
samples of aqueous environment. 

Reviewer: Ph.D VÕ HOÀNG TÙNG

HOAN NGHÊNH BẠN ĐỌC PHÊ BÌNH BÁO!
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Pazopanib hydrochlorid (PZ) là thuốc ức chế đa thụ thể 
tyrosin-kinase ứng dụng trong điều trị ung thư biểu mô tế 
bào thận tiến triển (RCC) và sarcoma mô mềm tiến triển 
(STS)[1, 2]. Thuốc được FDA phê duyệt năm 2009 (biệt 
dược: Votrient), sau đó được Cơ quan Quản lý Dược phẩm 
châu Âu (EMA), Úc (TGA), Cơ quan Quản lý thuốc và sản 
phẩm chăm sóc sức khỏe Anh (MHRA) chấp nhận tháng 
6 năm 2010[3]. Ngoài ra, PZ còn được tiếp tục nghiên cứu 
về các tác dụng chống ung thư khác: ung thư phổi không 
tế bào nhỏ[4], khối u đường tiêu hóa[5] và ung thư buồng 

trứng[6]. Dự kiến sau khi hết hạn bảo hộ (năm 2024), nhu 
cầu sử dụng PZ sẽ lớn hơn rất nhiều, kèm theo đó là nhu 
cầu về nguyên liệu dược chất. Trong khi đó, tại Việt Nam, 
chưa có cơ sở nào tổng hợp/sản xuất được nguyên liệu 
này đạt dược dụng. Bài tổng quan này nhằm giới thiệu, hệ 
thống hóa các phương pháp tổng hợp PZ đã công bố trong 
tài liệu y văn, đưa ra vắn tắt một số quy trình quan trọng 
và phân tích rõ ưu nhược điểm của chúng, từ đó giúp cho 
các nhà nghiên cứu hóa dược có thêm góc nhìn tổng quát, 
cũng như định hướng để lựa chọn quy trình tổng hợp hợp 
lý trong triển khai thực nghiệm.

TỔNG QUAN CÁC PHƯƠNG PHÁP TỔNG HỢP PAZOPANIB HYDROCHLORID

BÙI THỊ THANH CHÂM1,2, NGUYỄN THỊ HỒNG HẠNH2, NGUYỄN THỊ NGỌC2,  
NGUYỄN ĐÌNH LUYỆN1, NGUYỄN VĂN GIANG1, ĐÀO NGUYỆT SƯƠNG HUYỀN1, NGUYỄN VĂN HẢI1*

1. Trường Đại học Dược Hà Nội
2. Trường Đại học Y Dược Thái Nguyên

SUMMARY:

A REVIEW ON SYNTHESIS METHODS OF PAZOPANIB HYDROCHLORIDE 
Pazopanib hydrochloride (PZ) is a drug substance with significant applications in the treatment 

of advanced renal cell carcinoma (RCC) and advanced soft tissue sarcoma (STS). The drug was 
approved by the US FDA in 2009 (trade name: Votrient) and subsequently accepted by the European 
Medicines Agency, Therapeutic Goods Administration  in Australia, and Medicines and Healthcare 
products Regulatory Agency in the UK in June 2010. This review aims to introduce, classify the 
synthesis methods of PZ in the literature based on certain criteria (such as intermediate compound, 
starting material), and provide a brief description of several important synthesis processes, followed 
by an analysis of their advantages and disadvantages. The material in this review can be helpful for 
experimental pharmaceutical chemists by giving them a broad viewpoint and providing direction 
in choosing an appropriate process for the development and production of this pharmaceutical 
compound in Vietnam once the patent protection expires.

 Keywords: Pazopanib, renal cell carcinoma, RCC, synthesis, Votrient.

I. GIỚI THIỆU

	Cấu trúc phân tử của pazopanib (dạng base) gồm 4 
hợp phần: indazol, benzensulfonamid, pyrimidin và nhóm 
methyl như mô tả trong Hình 1, trong đó pyrimidin là hợp 
phần cầu nối với 3 hợp phần còn lại.

	Các tài liệu đã chỉ ra có 2 cách tiếp cận chính để 
tổng hợp PZ là: (i) Gắn hợp phần indazol vào hợp phần 

pyrimidin trước, sau đó cho sản phẩm phản ứng tiếp với 
hợp phần sulfonamid; (ii) Gắn hợp phần sulfonamid vào 
hợp phần pyrimidin trước, sau đó gắn thêm hợp phần 
indazol[7-11]. Có thể tóm tắt các con đường PZ theo 
sơ đồ Hình 2. Theo đó, các nguyên liệu chính được sử 

II. CÁC PHƯƠNG PHÁP TỔNG HỢP PAZOPANIB HYDROCHLORID
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Hình 1. Phân tử pazopanib (base) và các hợp phần cấu trúc

dụng trong các quy trình này gồm 6 hợp chất: 5-amino-
2-methylbenzensulfonamid (2), 2,4-dichloropyrimidin (3), 
2-ethylanilin (5), 2-ethyl-5-nitroanilin (6), o-toluidin (11) 
và 6-bromo-2,3-dimethyl-2H-indazol (16). Các phương 
pháp tổng hợp đều đi qua 3 chất trung gian quan trọng là: 

- 2,3-Dimethyl-2H-indazol-6-amin (4) (từ nguyên liệu 
2-ethylanilin hoặc 3-methyl-6-nitro-1H-indazol)

- 6-Chloro-2,3-dimethyl-2H-indazol (14) (từ nguyên 
liệu o-toluidin)

- N,2,3-Trimethyl-2H-indazol-6-amin (17) (từ nguyên 
liệu 5-nitro-2-ethylanilin hoặc 2,3-dimethyl-2H-6-amin, 
6-bromo-2,3-dimethyl-2H-indazol)

 1. Các phương pháp tổng hợp pazopanib 
hydrochlorid qua chất trung gian 4 

Phương pháp tổng hợp PZ đã được A. Boloor công bố 
trong một số công trình từ năm 2002[7], gồm 7 bước 
từ nguyên liệu 2-ethylanilin (5) (Hình 3): nitro hóa chất 
5 bằng acid nitric 68% trong acid sulfuric 98% thu được 
2-ethyl-5-nitroanilin (6). Diazo hóa chất 6 bằng tert-butyl 
nitrit (hoặc isoamyl nitrit) trong acid acetic tạo thành chất 

trung gian muối diazoni, chất này ngay lập tức ngưng 
tụ tạo vòng indazol để thu được 3-methyl-6-nitro-1H-
indazol (7), hiệu suất 98%. Methyl hóa chất 7 tạo thành 
2,3-dimethyl-6-nitro-2H-indazol (8). Các tác nhân methyl 
hóa được sử dụng là trimethyloxoni tetrafluoroborat trong 
aceton, hiệu suất 73%; trimethyl orthorformat có mặt 
boron trifluorid etherat trong dichloromethan (DCM), 
hiệu suất 65% hoặc dimethyl sulfat trong DCM có mặt 

Hình 2. Sơ đồ các con đường/phương pháp tổng hợp pazopanib hydrochlorid
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acid sulfuric 98%, hiệu suất 70%. Khử hoá chất 8 bằng 
thiếc (II) chlorid và acid hydrochloric (HCl) trong dung 
môi diglym hoặc amoni format trong dung môi methanol 
với xúc tác Pd/C 10% thu được 2,3-dimethyl-2H-indazol-
6-amin (4), hiệu suất lần lượt là 95 % và 96,7%. Alkyl 
hóa chất 4 với 2,4-dichloropyrimidin (3), xúc tác NaHCO3 
trong dung môi ethanol, THF (tetrahydrofuran) để thu 
được N-(2-chloropyrimidin-4-yl)-2,3-dimethyl-2H-indazol-

6-amin (9) với hiệu suất 89%. Methyl hoá chất 9 bằng 
methyl iodid có mặt cesi (I) carbonat trong dung môi 
N,N-dimethylformamid (DMF) thu được sản phẩm N-(2-
chloropyrimidin-4-yl)-N,2,3-dimethyl-2H-indazol-6-amin 
(10), hiệu suất 83%. Alkyl hoá chất 10 với 5-amino-2-
methylbenzensulfonamid (2) trong dung môi isopropanol 
(IPA) và HCl 37% để thu được PZ (1).

Các phản ứng trong quy trình của A. Boloor đều 
diễn ra với hiệu suất tương đối cao. Tuy nhiên, tác 
giả sử dụng một số hóa chất đắt tiền và không sẵn có 
(trimethyloxoni tetraflouroborat, 2-methoxyethyl ether); 
một số tác nhân dễ phân huỷ, khó bảo quản như tert-butyl 
nitrit (dễ phân huỷ ra khí NO2) và methyl iodid (dễ phân 
huỷ ra iod); một số tác nhân độc hại (dimethyl sulfat hay 
methyl iodid). Một số phản ứng diễn ra ở nhiệt độ quá thấp 
tiêu tốn năng lượng.

	Kế thừa quy trình của A. Boloor, các nghiên cứu công bố 
sau đã có cải tiến ở một vài giai đoạn về dung môi, tác nhân, 
điều kiện phản ứng. Theo sáng chế US20090005406A1, phản 
ứng giữa 4 và 3 có thể được thực hiện trong ethanol biến tính 
ở 85oC cho sản phẩm với hiệu suất 80 %. Phản ứng methyl 
hóa sử dụng tác nhân dimethyl carbonat, K2CO3 trong 
DMF thu được 10 đạt hiệu suất 83%[12]. Trong sáng chế 
US20150329526A1, R. Kumar và cộng sự đưa ra cải tiến 
mới ở phản ứng khử hoá chất 8 và alkyl hoá chất 4. Quá 
trình khử hoá sử dụng tác nhân là H2 với xúc tác Pd/C 10% 
cho hiệu suất 95%, tuy nhiên tác nhân này rất dễ gây cháy 
nổ khi có vết oxy. Phản ứng alkyl hoá 4 trong methanol ở 
nhiệt độ phòng cho sản phẩm với hiệu suất 86,7%[13].

Năm 2014, sáng chế WO 2014/97152 đưa ra một quy 
trình tương tự phương pháp của A. Boloor, đi từ 3-methyl-
6-nitroindazol (7). Tuy nhiên, ở bước khử hóa nhóm nitro 
của 2,3-dimethyl-6-nitro-2H-indazol (8), tác giả sử dụng 
khí hydro với xúc tác niken Raney trong dung môi hữu cơ. 
Phản ứng tổng hợp mắt xích quan trọng 2,3-dimethyl-2H-
indazol-6-amin (4) cho hiệu suất cao (95%) và xúc tác có 
thể tái sử dụng cũng là một sáng kiến đáng ghi nhận[14].

Ở Việt Nam, cho đến nay chỉ có quy trình được công 
bố bởi nhóm tác giả Nguyễn Văn Giang và cộng sự. Quy 
trình cũng gồm 7 bước như trên nhưng các tác giả đã 
cải tiến một số điều kiện phản ứng phù hợp với quy mô 
phòng thí nghiệm ở Việt Nam. Bước ngưng tụ tạo khung 
indazol từ chất 2 sử dụng tác nhân natri nitrit thay cho nitrit 
hữu cơ nên dễ thao tác, an toàn và rẻ tiền hơn trong khi 
hiệu suất tương đương (94,4% so với 98%). Bước khử hóa 
nhóm nitro thơm của chất 4 thành nhóm amin thơm bậc 1 
cũng sử dụng tác nhân SnCl2 trong HCl 37% nhưng dùng 
dung môi THF thay vì diglym (hiệu suất thấp hơn 81,5% so 
với 95%). Bước N-alkyl hóa 2,4-dichloropyrimidin với hợp 
phần indazol được tiến hành trong IPA (thay cho THF) có 
ưu điểm: giảm thời gian phản ứng, giảm lượng tác nhân, 
đồng thời tránh tạo sản phẩm phụ O-alkyl hóa[11, 15].

Tác nhân và điều kiện: (a) HNO3, H2SO4; (b) tert-butyl nitrit, acid acetic; (c) trimethyl oxoni tetrafluoroborat hoặc 
trimethyl orthoformat, boron trifluorid etherat hoặc dimethyl sulfat, H2SO4, DMSO; (d) SnCl2, HCl; (e) 2,4-dichloropyrimidin; 
(f) MeI, Cs2CO3; (k) 5-amino-2-methylbenzensulfonamid, đun hồi lưu.

Hình 3. Sơ đồ tổng hợp pazopanib hydrochlorid theo phương pháp của A. Boloor
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2. Các phương pháp tổng hợp pazopanib 
hydrochlorid đi qua chất trung gian 17

	Phương pháp tổng hợp PZ đi qua chất trung gian N,2,3-
trimethyl-2H-indazol-6-amin (17) là phương pháp mới, lần 
đầu được công bố bởi nhóm tác giả Y. C. Mei và cộng 
sự năm 2012[8]. Mặc dù quy trình tổng hợp có đi qua 
chất trung gian 2,3-dimethyl-2H-indazol-6-amin (4) như 
phương pháp trên nhưng chất này sau đó được imin hóa 

- khử hóa để tạo ra 17. PZ là phân tử được tạo nên từ sự 
gắn kết của các hợp phần không thể thiếu là pyrimidin, 
5-amino-2-methylbenzensulfonamid (2) và 17 (thay vì 4).

Phương pháp tổng hợp pazopanib hydrochlorid từ 
nguyên liệu 5-nitro-2-ethylanilin (6)

	Phương pháp này được thực hiện bởi tác giả Y. C. Mei, 
sử dụng nguyên liệu đầu là 5-nitro-2-ethylanilin (6), đi qua 
các bước tương tự như quy trình của A. Boloor[8].

Trong quy trình này, Y. C. Mei thực hiện việc đưa nhóm 
methyl vào hợp phần indazol trước, sau đó mới gắn tiếp 
hợp phần pyrimidin (Hình 4). Quy trình đã cải tiến một điều 
kiện như: sử dụng natri nitrit trong dung môi acid acetic 
(làm tác nhân diazo hóa đóng vòng indazol) bền và an toàn 
hơn, thay vì dùng tác nhân nitrit hữu cơ (là tác nhân lỏng 
rất nhạy cảm với ánh sáng và dễ cháy), trong khi vẫn cho 
hiệu suất cao (93,9%); tác nhân methyl hóa sử dụng là 
trimethyl orthoformat an toàn với môi trường và sức khỏe 
con người hơn so với các tác nhân độc hại mà các tác giả 
trước vẫn sử dụng là methyl iodid và dimethyl sulfat.

Theo sáng chế CN 103373989, các tác giả tổng hợp 
pazopanib theo trình tự giống như của Y. C. Mei nhưng tác 

nhân methyl hóa chất 7 thay bằng dimethyl sulfat trong 
dung môi toluen là một tác nhân rất độc hại. Tuy nhiên, 
việc sử dụng CH3ONa (dễ dàng được tạo thành từ methanol 
và natri) thay cho NaH ở giai đoạn imin hóa chất 8 giúp rút 
ngắn đáng kể thời gian phản ứng[16].

Phương pháp tổng hợp pazopanib hydrochlorid từ 
nguyên liệu 2,3-dimethyl-2H-indazol-6-amin (4) 

Quy trình của B. P. Reddy và cộng sự:
Quy trình này được thực hiện bởi B. P. Reddy và cộng 

sự từ năm 2012 theo cách tiếp cận khác biệt với các tác 
giả trước đây. Theo đó, hợp phần benzensulfonamid gắn 
với hợp phần pyrimidin trước rồi mới tiếp tục alkyl hóa để 
gắn tiếp hợp phần indazol 17 (được tổng hợp ra từ nguyên 
liệu 4) tạo ra phân tử pazopanib như sơ đồ Hình 5[9].

Tác nhân và điều kiện: (b) tert-butyl nitrit, acid acetic; (h) trimethyl oxoni tetrafluoroborat hoặc trimethyl orthoformat, 
boron trifluorid etherat hoặc dimethyl sulfat, H2SO4, DMSO; (i) MeOH, Pd/C, H2, paraformaldehyd, NaH, NaBH4;  
(k) 2,4-dichloropyrimidin; (g) 5-amino-2-methylbenzensulfonamid, đun hồi lưu.

Hình 4. Sơ đồ tổng hợp pazopanib theo phương pháp của Y. C. Mei

Tác nhân và điều kiện: (a) Paraformaldehyd,CH3ONa, methanol, NaBH4 hồi lưu (b) 2,4-dichlopyrimidin, ethanol, THF, 
NaHCO3, 70-75°C; (c) HCl, ethanol, hồi lưu.

Hình 5. Sơ đồ tổng hợp pazopanib hydrochlorid theo phương pháp của B. P. Reddy
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Quy trình gồm các giai đoạn như sau: Tổng hợp 
5-(4-chloropyrimidin-2ylamino)-2-methylbenzensulfonamid 
(26) bằng phản ứng ngưng tụ 5-amino-2-
methylbenzensulfonamid (2) và 2,4-dichloropyrimidin (3) 
trong dung môi ethanol, THF, xúc tác NaHCO3 ở 70 - 75°C 
(hiệu suất 48,2%). Tổng hợp N,2,3-trimethyl-2H-indazol-6-
amin (17) từ nguyên liệu 2,3-dimethyl-2H-indazol-6-amin 
(4) qua 2 giai đoạn tạo imin với paraformaldehyd, xúc tác 
NaOCH3 và khử bằng NaBH4 trong methanol. Cuối cùng, 
ngưng tụ 26, 17 trong ethanol có mặt HCl đặc ở nhiệt độ hồi 
lưu tạo sản phẩm PZ (1). Quy trình sử dụng một số hóa chất 
đắt tiền như cesi carbonat, methyl iodid và không công bố rõ 
ràng về hiệu suất.

Quy trình của H. D. Liu và cộng sự:
	Năm 2018, quy trình tổng hợp pazopanib từ 

2,3-dimethyl-2H-indazol-6-amin (4) được nhóm tác giả H. 
D. Liu công bố sử dụng hợp phần pyrimidin là 2,4-dichloro-
5-nitropyrimidin (18) (thay vì 2,4-dichloropyrimidin (3) như 
các tác giả trước). Cách thức gắn các hợp phần indazol, 
pyrimidin, benzensulfonamid cũng tương tự A. Boloor. 
Nhóm nitro (có hiệu ứng hút điện tử mạnh) giúp phản ứng 
thế nucleophin của chất 17 với chất 18 xảy ra chọn lọc (ở 
vị trí C-4 thay vì C-2 trên nhân pyrimidin) để tạo ra chất 
19, từ đó tạo ra chất 20. Để loại bỏ nhóm nitro trên nhân 
pyrimidin, tác giả sử dụng phản ứng khử hóa thành amin 
21, sau đó diazo hóa bằng tert-butyl nitrit, giải phóng N2 
tạo ra pazopanib (Hình 6)[10].

Tác nhân và điều kiện: (a) methanol, PPh3, DDQ, dichloromethan, đun hồi lưu (b) 2,4-dichloro-5-nitropyrimidin, 
diisopropylethylamin, toluen, 40°C, 4–6 giờ; (c) 5-amino-2-methylbenzensulfonamid, diisopropylethylamin, methanol, 
60°C, 4-8 giờ; (d) H2/Pd/C; methanol, 5-8 giờ, hồi lưu, 1atm (e) tert-butyl nitrit, triethoxysilan, (1,5-cychlooctadien)
rutheni(II) chlorid.

Hình 6. Sơ đồ tổng hợp pazopanib theo phương pháp của H. D. Liu 
Phương pháp tổng hợp pazopanib hydrochlorid từ 

nguyên liệu 6-bromo-2,3-dimethyl-2H-indazol (16)
	Quy trình được công bố năm 2021 trong sáng chế 

WO2021/162647 sử dụng nguyên liệu ban đầu là 6-bromo-
2,3-dimethyl-2H-indazol (16) (sẵn có, hoặc được tổng 
hợp o-ethylnitrobenzen[17]), bao gồm các bước sau[18]: 
Methyl hóa 16 bằng tác nhân methylamin, xúc tác bột 

đồng hoặc Cu2O trong dung môi DMF ở nhiệt độ hồi lưu 
100°C thu được chất 17 (Hiệu suất 97%; độ tinh khiết LC 
đạt 99%). Đun hồi lưu (85°C) 17 và 2,4-dichloropyrimidin 
(3) trong dung môi DMF, xúc tác NaHCO3. Sản phẩm là 
chất 10 (Hiệu suất 97%; độ tinh khiết LC đạt 98,5%). Đun 
hồi lưu hỗn hợp 10, 2 cùng với HCl đặc trong ethanol thu 
được PZ với hiệu suất 85%; độ tinh khiết LC đạt 98,4% 
(Hình 7).

Tác nhân và điều kiện: (a) CH3-NH2, DMF, Cu2O, 100°C; (b) 2,4-dichloropyrimidin, NaHCO3, DMF, 85°C; (c) 5-amino-
2-methylnenzensulfonamid, ethanol, HCl đặc, đun hồi lưu.

Hình 7. Sơ đồ tổng hợp pazopanib hydrochlorid từ 6-bromo-2,3-dimethyl-2H-indazol
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Quy trình trên có ưu điểm là ít giai đoạn, cho hiệu suất 
khá cao so với các quy trình trước đây. Tuy nhiên, hợp 
phần pyrimidin sử dụng là 2,4-dichloropyrimidin (3) như 
một số quy trình khác, nên tính chọn lọc thế chlor ở vị trí 
2, 4 là không cao.

3. Phương pháp tổng hợp pazopanib 
hydrochlorid đi qua chất trung gian 
6-chloro-2,3-dimethyl-2H-indazol 

	Phương pháp tổng hợp PZ đi qua chất trung gian 
6-chloro-2,3-dimethyl-2H-indazol (14) được công bố năm 
2019 trong sáng chế CN110028495. Sơ đồ tổng hợp được 
thể hiện trên Hình 8[19].

Tác nhân và điều kiện: (a) N-chlorosuccinimid, dichloromethan, hồi lưu 7 giờ (b) tert-butylnitrit, anhydrid acetic/
chloroform, 18-crown-6, kali acetat, hồi lưu, sục khí N2; HCl đặc; (c) acid formic, DMSO, triethylamin, sục khí nitơ qua 
đêm, 150°C; (d) kali tert-butoxid, DMSO, sục khí nitơ, 5 giờ, 100°C; (e) MeI, DMF, natri hydrid trong THF, 0°C; (f) kali 
carbonat, sục khí nitơ, đun hồi lưu 1,5 giờ sau đó thêm HCl, đun hồi lưu.

Hình 8. Sơ đồ tổng hợp pazopanib hydrochlorid qua chất trung gian 6-chloro-2,3-dimethyl-2H-indazol
Quy trình gồm các bước như sau: Chlo hóa o-toluidin 

(11) bởi tác nhân N-chlorosuccinimid trong dung môi DCM 
tạo ra 2-methyl-5-chloro-anilin (12) với hiệu suất 73%. Từ 
chất trung gian 12, tổng hợp khung 2H-indazol thế chlo 
ở vị trí 6 dưới dạng muối monohydrochlorid (13) với hiệu 
suất 80%. Tiếp theo là tổng hợp 14 từ chất 13 bằng 2 phản 
ứng methyl hóa: N-methyl hóa (sử dụng methyl iodid trong 
dung môi DMF, xúc tác cesi carbonat; hoặc hệ tác nhân: 
triethylamin, DMSO, acid formic) và C-methyl hóa (bằng 
DMSO trong môi trường nitơ, có mặt kali tert-butoxyd). 
Tổng hợp chất trung gian 15 từ chất 14. Sau đó, tổng hợp 
chất 10 từ 2 chất trung gian 14 và 15. Cuối cùng là tổng 
hợp PZ từ 10 và 2 trong dung môi ethanol, K2CO3 trong môi 
trường khí trơ, HCl đậm đặc (Hiệu suất 77%). Hiệu suất 
toàn quy trình 23%.

Phương pháp này không đi qua giai đoạn nitro hóa để 
tạo hợp phần trung gian indazol nên tránh được việc điều 
chế acid đặc và sử dụng chúng vào quá trình nitro hóa (quá 
trình vốn đòi hỏi sự tỉ mỉ về thao tác để đảm bảo hiệu suất 
và tính an toàn cũng như bảo vệ môi trường). Nguyên liệu 
khởi đầu là o-methylanilin (11) do chứa nhóm thế methyl là 
nhóm thế có hoạt động mạnh hơn ethyl nên các phản ứng 
diễn ra dễ dàng hơn. Việc sử dụng hợp phần pyrimidin có 
chứa 1 nhóm thế amin thay cho 1 nhóm thế chlor so với 
chất phổ biến vẫn được sử dụng là 2,4-dichloropyrimidin 
có ưu điểm tránh tạo ra sản phẩm phụ từ sự không chọn 
lọc của chlo ở vị trí 2 và 4 so với các phương pháp trước. 
Ngoài ra, việc sử dụng dimethyl sulfoxid trong môi trường 
acid (cho giai đoạn N-methyl), trong môi trường kiềm (cho 

giai đoạn C-methyl) có ưu điểm nâng cao hiệu suất phản 
ứng methyl hóa trong khi giá thành nguyên liệu thấp. Tuy 
nhiên, quy trình tổng hợp sử dụng nguồn nitrit hữu cơ đắt 
tiền, độc, khó thao tác hơn so với các nitrit vô cơ như natri 
nitrit và hiệu suất không cao.

III. KẾT LUẬN
	Pazopanib hydrochlorid là dược chất có ứng dụng quan 

trọng trong điều trị ung thư biểu mô tế bào thận tiến triển 
(RCC) và sarcoma mô mềm tiến triển (STS). Bài báo đã 
phân loại được các phương pháp tổng hợp dựa theo 3 hợp 
chất trung gian quan trọng (4, 17, 14) và 6 nguyên liệu ban 
đầu (2, 3, 5, 6, 11, 16), từ đó giới thiệu tóm tắt các quy 
trình tổng hợp và phân tích rõ ưu nhược điểm của chúng 
về hiệu suất và một số điều kiện phản ứng (nhiệt độ, xúc 
tác, dung môi). Tổng quan có thể hữu ích cho các nhà 
nghiên cứu hóa dược thực nghiệm, có thêm góc nhìn tổng 
quát cũng như định hướng lựa chọn được quy trình hợp lý 
để phát triển sản xuất dược chất này tại Việt Nam khi thuốc 
hết hạn bảo hộ độc quyền.
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III. CONCLUSION
From Ageratum conyzoides L.  growing in Thua Thien 

Hue province, an alkaloid uracil (1) and flavonoid glycoside 
6’’-O-trans-p-coumaroylastragalin (2) were isolated and 
structural idendified. This is the first time compound 1 
isolated from Ageratum  genus, while 2 from this species. 
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MỘT SỐ ỨNG DỤNG DUNG MÔI EUTECTY SÂU  
TRONG CHIẾT TÁCH CÁC CHẤT RA KHỎI NỀN MẪU PHÂN TÍCH THỰC PHẨM

NGUYỄN THỊ MINH LỢI
Trường Đại học Quảng Bình

SUMMARY:

APPLICATIONS OF DEEP EUTECTIC SOLVENTS IN FOOD SAMPLE 
PREPARATION FOR ANALYSIS

Conventional organic solvents (e.g., methanol, ethanol, and ethyl acetate) are widely used for the 
extraction, reaction, and separation of valuable compounds. Although these solvents are effective, 
they have disadvantages, including flammability, toxicity, and persistence in the environment. Deep 
eutectic solvents (DESs) are valued for their biodegradability/low impact on the environment, low 
cost, and ease of manufacture. DESs are an emerging class of mixtures characterized by significant 
depressions in melting points compared to those of the neat constituent components. These materials 
are promising for applications as inexpensive “designer” solvents exhibiting a host of tunable 
physicochemical properties. The objective of this paper is to provide an overview of the applications 
of DES in food analysis.

I. GIỚI THIỆU 

Những phát triển gần đây trong lĩnh vực chiết các mẫu 
thực phẩm có sử dụng dung môi xanh như một quy trình 
thay thế để chiết xuất các hợp chất có hoạt tính sinh học. 
Chiết sử dụng dung môi xanh được định nghĩa là hệ thống 
chiết tách cho phép sử dụng các dung môi thay thế, giảm 
tiêu thụ năng lượng và cung cấp sản phẩm an toàn, chất 
lượng. Đây là xu hướng mới cho sự phát triển bền vững. 
Dung môi xanh là dung môi thế hệ mới xuất hiện cùng với 
hóa học xanh, không ảnh hưởng xấu tới sức khỏe và môi 
trường xung quanh. Ngoài ra, cách tiếp cận này khuyến 
khích sự phát triển các công nghệ trong các sản phẩm 
và quy trình hóa học không ảnh hưởng đến sức khỏe con 
người và môi trường[1]. Hơn nữa, một trong những ưu tiên 
hàng đầu được đề xuất trong chính sách và pháp luật về 
môi trường của Liên minh Châu Âu cho giai đoạn 2010 - 
2050 là giảm sử dụng các dung môi hóa dầu và các hợp 
chất hữu cơ dễ bay hơi do các đặc tính dễ cháy và độc 
hại. Chiết tách xanh chủ yếu tập trung vào việc sử dụng 
các dung môi mới, thân thiện với môi trường và có thể điều 
chỉnh để đáp ứng nhu cầu kinh tế và công nghệ là một lĩnh 
vực nghiên cứu đang được quan tâm phát triển[2]. 

Gần đây, DES đã bắt đầu là một lựa chọn tốt cho dung 
môi xanh và là giải pháp thay thế tiềm năng cho dung môi 
hữu cơ truyền thống[3]. Do đó, việc tổng hợp và sử dụng 

các dung môi này ngày càng trở nên quan trọng do các 
đặc tính ưu việt của chúng như khả năng phân hủy sinh 
học, điều chế đơn giản, độ bay hơi không đáng kể, độ hòa 
tan cao, không độc hại, độ nhớt có thể điều chỉnh và phạm 
vi phân cực rộng nhằm ứng dụng cho các hợp chất khác 
nhau[4]. Hai hoặc ba thành phần có khả năng tự kết hợp 
chủ yếu thông qua liên kết hydro, lực tĩnh điện tạm thời và 
tương tác van der Waals được trộn lẫn để thu được dung 
môi DES[5]. DES có thể được điều chế với các thành phần 
và tỷ lệ mol khác nhau bằng cách sử dụng chất cho liên 
kết hydro như acid hữu cơ, rượu đa chức, đường, acid amin 
và muối amoni bậc bốn. Điểm nóng chảy của từng thành 
phần cao hơn DES[6]. Khi tạo được tỷ lệ thành phần tối 
ưu, hỗn hợp có điểm eutecty sâu nhất. Khi nhiệt độ cao 
hơn điểm eutecty hoặc điểm nóng chảy, hỗn hợp sẽ ở 
dạng lỏng; nếu không, hỗn hợp sẽ ở thể rắn[7]. Đáng chú 
ý là chất nhận liên kết hydro được sử dụng nhiều nhất là 
choline cloride vì độc tính và chi phí thấp, có thể phân hủy 
sinh học cùng với việc sử dụng nó làm vitamin B4 trong 
thức ăn chăn nuôi[5].

Bài tổng quan này cung cấp thông tin cơ bản nhất về 
ứng dụng của DES làm dung môi trong các phương pháp 
chuẩn bị mẫu dựa trên dung môi khác nhau trong phân 
tích thực phẩm.
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DES, lần đầu tiên được giới thiệu vào năm 2003 bởi 
Abbot et al[8], đó là sự kết hợp của một chất cho liên kết 
hydro (HBD) và chất nhận liên kết hydro (HBA) theo một tỷ 
lệ mol cụ thể và ở nhiệt độ nhất định. Mặc dù DES có một 
số tính năng như quy trình tổng hợp dễ dàng và độ nhớt, 
mật độ và độ phân cực thay đổi; chúng còn được tổng hợp 
với chi phí thấp hơn, đơn giản hơn, thường có độc tính thấp 
hơn, và vì vậy dung môi chiết được sử dụng phổ biến[5, 6].

Có nhiều loại dung môi eutecty sâu khác nhau. Dựa 
trên các đặc tính dung môi ion đặc trưng, có thể phân DES 
thành 4 loại. Thế hệ đầu tiên của loại dung môi này là hỗn 
hợp của muối amoni bậc bốn. Các dung môi này chứa 
các chất cho liên kết hydro, ví dụ: amin và acid carboxilic. 
Phần lớn DESs được phân loại theo truyền thống, gồm 

- Loại I: kết hợp một muối amoni bậc bốn và chlorua 
kim loại; 

- Loại II: gồm một muối amoni bậc bốn và một chlorua 
kim loại hydrat;  

- Loại III: gồm muối amoni bậc bốn và một HBD (thường 
là một thành phần phân tử hữu cơ như một amit, acid 
carboxilic hoặc polyol-chất cho liên kết hidro); 

- Loại IV: gồm hydrat clorua kim loại và HBD (không có 
muối amoni bậc bốn). Những loại dung môi eutecty sâu 
này rất quan trọng do có thể tạo ra phức kim loại cation, 
đảm bảo lớp kép sát bề mặt điện cực có nồng độ ion kim 
loại cao.

Ngoài ra, những cách phân loại khác của DES cũng đã 
được đề xuất gần đây [10-12]. Trong số đó, DES có thể 
được phân loại là DES ưa nước, khi chúng hòa tan trong 
nước, và DES kỵ nước (HDES), khi chúng được tạo thành 
bởi các thành phần kỵ nước và HDES ít nhất có một thành 
phần hòa tan trong nước.

II. PHÂN LOẠI DUNG MÔI EUTECTY SÂU DES

III. ĐẶC ĐIỂM, TÍNH CHẤT CỦA DUNG MÔI EUTECTY SÂU DES
Dung môi eutecty sâu (DES) là hỗn hợp của hai thành 

phần trở lên, là dung môi ion có các tính chất đặc biệt như 
độ bay hơi thấp, độ hòa tan cao, điểm nóng chảy thấp, 
nguyên liệu chi phí thấp và ít độc hại đối với con người. 
Sử dụng DES đã được đề xuất như một phương pháp xanh, 
thân thiện với môi trường để chiết tách các hợp chất có 
trong các mẫu thực phẩm. Đây là một giải pháp thay thế 
an toàn cho các ứng dụng dinh dưỡng, thực phẩm, dược 
phẩm và các ngành khác. Dung môi eutecty sâu là hỗn hợp 

được hình thành từ acid và bazơ Lewis hoặc Bronsted[13], 
là hỗn hợp đồng nhất của các chất có thể nóng chảy hoặc 
đông đặc ở một nhiệt độ duy nhất. Thông thường, dung 
môi eutecty sâu chứa nhiều loại anion và cation.

So với các hợp chất hữu cơ dễ bay hơi, DES có áp suất 
hơi rất thấp. Do đó, những dung môi này thường dễ cháy. 
Hơn nữa, những dung môi này có độ nhớt cao có thể gây 
khó khăn trong các ứng dụng công nghiệp.

1. Ứng dụng của hệ DES ưa nước
Một trong số các tính chất chính của DES ưa nước là 

khối lượng riêng của chúng lớn hơn nước[11]. Hơn nữa, 
các loại DES này cũng được đặc trưng bởi khả năng trộn 
lẫn của chúng với các dung môi phân cực, như nước hoặc 
methanol (MeOH), đó là do bản chất ưa nước của các 
thành phần có chứa nhóm có độ âm điện cao và có thể 
hình thành liên kết hydro thông qua các trường hợp đặc 
biệt của lưỡng cực - tương tác lưỡng cực[12]. Bảng 1 tổng 

hợp các công trình nghiên cứu sử dụng DES ưa nước để 
chiết xuất và xác định nhiều loại chất phân tích trong các 
mẫu thực phẩm khác nhau. 

Hầu hết các DES trong bảng được chuẩn bị bằng cách 
trộn đơn giản các thành phần của chúng, khuấy liên tục, 
đun nóng ở nhiệt độ dưới 1000C cho đến khi trong suốt, 
thu được hỗn hợp đồng nhất và trong cả hai trường hợp 
đều không cần quá trình tinh chế.

IV. ỨNG DỤNG CÁC HỆ DUNG MÔI EUTECTY SÂU DES  
ĐỂ TÁCH CÁC CHẤT RA KHỎI NỀN MẪU TRONG PHÂN TÍCH THỰC PHẨM

Bảng 1: Ứng dụng của DES ưa nước trong quy trình chuẩn bị mẫu phân tích thực phẩm

DES  
(Tỷ lệ thể tích)

Chất  
phân tích Mẫu  

phân tích Chuẩn bị mẫu Kỹ thuật 
chiết

Phương 
pháp  

phân tích
LODs

Độ thu hồi
%

Lưu ý

Tài 
liệu 

tham 
khảo

ChCl:L-(+)-tartaric 
acid: nước (1:1:2)
(2.000µl)

Cd
Bột gạo
300g

Mẫu khô UAE GFAAS

20 DES tự 
nhiên đã được 
đánh giá. Tái 
sử dụng DES 

tự nhiên

14
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Các DES ưa nước đã được sử dụng với hiệu suất rất 
tốt cho quá trình cô đặc sơ bộ và chiết xuất các kim loại 
ra khỏi các mẫu thực phẩm. DES ưa nước cũng đã được 
kết hợp với các vật liệu khác và được sử dụng trong quá 
trình chiết. Shirani và cộng sự đã thực hiện thành công kết 
hợp tính chất của DES với tính năng từ tính của vật liệu 

nano[21]. Phương pháp này cho thấy khả năng chiết xuất 
đạt hiệu quả cao và độ nhạy tốt để xác định Cd, Pb, Cu và 
As từ quả óc chó, gạo, bột cà chua, rau bina, nước cam 
và trà đen.

Trong các quy trình nêu trên, sau khi sử dụng DES 
làm dung môi chiết, các chất phân tích thường được xác 

DES  
(Tỷ lệ thể tích)

Chất  
phân tích Mẫu  

phân tích Chuẩn bị mẫu Kỹ thuật 
chiết

Phương 
pháp  

phân tích
LODs

Độ thu hồi
%

Lưu ý

Tài 
liệu 

tham 
khảo

Glycolic acid: 
mandelic acid (2:1) 
(750µl)

Cd(II), 
Zn(II)

Dầu cá, 
bơ, bơ thực 

vật

Mẫu được hòa 
tan trong ethyl 

acetate

RP-
DLLME FAAS 0,12-0,8 

µg/l
89-104% 
(3-10%)

HNO3 3% dùng 
làm dung môi 

chiết
15

ChCl:ure (1:2)  
(160µl) Pb và Cd

Dầu mè, 
đậu xanh, 

hướng 
dương,  
dầu ngô

Mẫu chưa xử lý VA-
DLLME ETAAS

0,0002-
0,008
µg/kg

95-104%
-

Thủ tục kiểm 
soát chất lượng 
đã được thực 
hiện để đảm 
bảo các kết 

quả đạt được

16

ChCl:oxalic acid 
(1:2) (2.500µl)

Se và As Nấm 
(100g)

Mẫu được làm 
khô ở 105oC 
trong 24h

Acid hóa 
với HNO3 

1.5M
GFAAS 0,32-0,50 

µg/l 96-100%

Không có sự 
khác biệt giữa 
chiết với DES 

và với acid hóa 
thông thường

17

ChCl:phenol (1:2) 
(600µl) Zn Cá và lươn 

(10ml)

Mẫu được 
acid hóa với 

HNO3:H2O:H2O2 
(1:3:2ml ratio) 
và pha loãng

UA-
DLLME FAAS 0,041  

µg/kg
93-101%
(2-5%)

8-hydroxy 
quinoline được 
sử dụng như 

tác nhân chelat

18

ChCl:phenol (1:3) 
(400µl) Cafein

Cà phê
(5ml)

Cà phê hòa tan 
với nước, làm 
nóng và ly tâm

VA-
DLLME HPLC-UV 120 µg/l

91-101%
-

THF đã được 
sử dụng như 

dung môi chất 
nhũ hóa

19

ChCl:phenol (1:2) 
(350µl)

Cr(III) và 
Cr(VI)

Nấm và 
đậu nành
(10ml)

Mẫu được chiết 
với HCl và lọc

UA-
DLLME FAAS 0,4 µg/l

86-105%
(1-2%)

PAN được sử 
dụng  

như thuốc thử 
tạo phức

20

ChCl:thiacetamide 
(1:2) (40µl)

Cd, Pb, 
Cu và As

Quả óc 
chó, gạo, 
cà chua, 
rau, nước 
cam, trà 

đen

Mẫu trà đen 
được trộn với 

HNO3 1 : 1, đun 
nóng, mẫu thực 
phẩm được trộn 
với HNO3 65% 
và H2O2 30%, 
đun nóng, lọc

AA-
DLLME ETAAS

0,003-
0,0042

µg/l

94-101%
(2-3%)

Dung môi chiết 
là chất lỏng 
nano từ tính 21

(UAE: Chiết có hỗ trợ siêu âm; RP-DLLME: Vi chiết lỏng-lỏng phân tán ngược pha; VA-DLLME: Vi chiết chất lỏng-lỏng phân tán có 
sự hỗ trợ của li tâm; UA-DLLME: Vi chiết chất lỏng lỏng có hỗ trợ siêu âm; AA-DLLME: Vi chiết chất lỏng lỏng có hỗ trợ của không khí; 
GFAAS: Phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử lò graphit; FAAS: Phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử ngọn lửa; ETAAS: 
Phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử nhiệt điện; HPLC: Phương pháp sắc ký lỏng cao áp.)



Hóa học & Ứng dụng
Số 04 (67)/12-2023 45

định bằng các kỹ thuật sắc ký lỏng cao áp HPLC, và các 
phương pháp quang phổ hấp thụ nguyên tử như GFAAS, 
FAAS, ETAAS. Khả năng chiết xuất cao được thể hiện 
bởi các DES ưa nước kết hợp với các kỹ thuật phân tích 
cho phép thu được các giá trị LOD thấp trong hầu hết các 
trường hợp.

2. Ứng dụng của hệ DES kị nước
Sự khác biệt chính giữa DES ưa nước và kỵ nước nằm 

ở sự hiện diện của các chuỗi alkyl dài hoặc các nhóm 
xycloalkyl làm giảm ảnh hưởng của các vùng ưa nước (ví 
dụ, điện tích của muối) và các nhóm ưa nước (ví dụ: nhóm 

carboxylate và hydroxyl)[22, 23]. Những hỗn hợp eutectic 
này có các tính chất độc đáo về mật độ, độ acid, độ phân 
cực, độ nhớt và biến động, cung cấp khả năng khai thác 
tốt thông qua việc lựa chọn cẩn thận thành phần [24]. 
Kết quả cho thấy hiệu suất chiết của HDES phụ thuộc rất 
nhiều vào tính không thể trộn lẫn của chúng với nước như 
một sự  khác biệt về tỷ khối. Do đó, trái ngược với DES ưa 
nước, HDES thường có tỷ khối cao hơn nước [25], vì sự 
gia tăng chiều dài của chuỗi alkyl của các thành phần muối 
dẫn đến giảm mật độ (trong khoảng 0,80-1,10 g/ml) [23]. 
Ngoài ra, cần lưu ý rằng sự khác biệt về mật độ giữa DES 
và nước càng lớn thì sự phân tách giữa hai pha sẽ xảy ra 
càng dễ dàng [23].

Bảng 2. Ứng dụng của DES kị nước hoặc bán kị nước trong quy trình chuẩn bị mẫu phân tích thực phẩm

DES  
(Tỷ lệ thể tích) Chất phân tích Mẫu  

phân tích Chuẩn bị mẫu Kỹ thuật 
chiết

Phương 
pháp  

phân tích
LODs Độ  

thu  hồi % Lưu ý
Tài liệu 
tham 
khảo

Menthol: octanoic 
acid (1:4)  
(500µl)

Diphenylamine
Táo, lê  
và cam 

(1.000mg)

Các mẫu được 
đồng nhất UA-DLLME HPLC-FD 0,05 

µg/l
96-108% 
(1-4%) 26

TOMAC: 
amylalcohol (4:1) 
(150µl)

Folic acid Bột mỳ 
5.000mg

Mẫu được hòa 
tan trong ethyl 

acetate
VA-DLLME HPLC-UV 1.5-3.0 

µg/kg
92-100% 
(2-6%)

3 DESs được 
tách ra. DES 

chọn lọc được 
trộn với MeOH

27

THACl:oleic acid 
(1:1) (200µl) Co

Bánh quy 
bơ, socola 
trắng, ngô, 
bột mì, rau 
spinach, 

bạc hà, sữa 
socola, sữa 
bò, vang đỏ 

(5ml)

Mẫu được trộn 
với H2O2:HNO3 
(1:3, v/v) và 
hấp thụ bởi 

MWA 

AA-DLLME FAAS 0,04 
µg/l

94-105% 
(2-4%)

6 ion HDES 
được đánh 
giá. Phương 
pháp phân 

tích dựa trên 
sự tạo phức 

của Co(II) với 
dithizon

28

TOMAC:DL-lactic 
acid (1:3)  
(400µl)

Cd và As Rượu cá 
ngựa (5ml)

Rắn biển khô 
và cá ngựa 
được thêm 

vào rượu và để 
trong 6 tháng

UA-DLLME FAAS
0,08-
0,30 
µg/l

91-104% 
(3-8%)

8 DES được so 
sánh, MeOH 

được sử dụng 
29

ZnCl2:acetamide 
(1:2) (350µl) V

Nước biển, 
nước thải, 

nước vòi và 
nước uống 

(25ml);  
táo, chuối, 
cà chua, 

rau và nấm 
(1.000mg)

Dung dịch 
được đun 
nóng cho 
đến khi 

vẩn đục và 
li tâm

GFAAS

0,01  
µg/kg 
0,01 
µg/l

96-100% 
(1-3%)

Triton X-114 
được sử dụng 
để tối ưu tỷ lệ 
chuyển pha. 
CCD được  

áp dụng trong 
quá trình  

tối ưu hóa.

30
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Các nghiên cứu về ứng dụng của DES kị nước để tách 
chiết một hay nhiều chất phân tích từ nền thực phẩm đã 
được tổng hợp. Trong Bảng 2, một số DES kị nước đã 
được sử dụng để chiết xuất các chất hữu cơ[26, 27] và các 
kim loại[28-30]. Phương pháp chiết sử dụng các dung môi 
DES kị nước kết hợp với các kỹ thuật phân tích cho các giá 
trị LOD thấp trong các nghiên cứu.

V. KẾT LUẬN
Sử dụng DES trong hóa học phân tích để thay thế các 

dung môi độc hại và dung môi hữu cơ dễ bay hơi, đang 
được phát triển với những lợi ích đáng chú ý, như chuẩn bị 
dễ dàng và chi phí thấp, độ bay hơi và độc tính, khả năng 
phân hủy sinh học và khả năng tương thích sinh học. Các 
dung môi này với các tính chất hóa lý ưu việt (điểm nóng 
chảy, độ nhớt, độ dẫn điện, áp suất hơi, mật độ, khả năng 
trộn lẫn và độ phân cực) được thay đổi các thành phần ban 
đầu và tỷ lệ mol tương ứng có khả năng hòa tan cao, thích 
hợp làm dung môi chiết cho các hợp chất hữu cơ (dược 
phẩm, thuốc trừ sâu, thuốc nhuộm, bộ lọc tia cực tím, v.v.) 
và các chất vô cơ (ion kim loại, oxit kim loại, muối kim loại, 
amoniac, v.v.) từ các nền môi trường khác nhau. 

Việc kết hợp dung môi eutecty sâu DES trong chiết tách 
mẫu với các kĩ thuật phân tích như: các kỹ thuật sắc ký 
và các phương pháp quang phổ đã được sử dụng hiệu 
quả. Tuy nhiên, các dung môi này không được áp dụng để 
sửa đổi các kỹ thuật sắc ký trong phân tích nền mẫu môi 
trường. Mặc dù sử dụng DES không chỉ làm tăng tính chọn 
lọc và độ nhạy cao các bước chuẩn bị mẫu mà hiệu suất 
phân tích cũng dễ dàng hơn, các nghiên cứu tiếp theo nên 
được thực hiện đề cập đến đặc tính, độ xanh và khả năng 
tái sử dụng của các dung môi này.

DES là một giải pháp thay thế khả thi để chiết tách các 
chất ra khỏi nền mẫu cũng như sử dụng trong giám sát 
an toàn thực phẩm và phát triển y học. Tuy nhiên, cần 
thực hiện nhiều nghiên cứu hơn để khắc phục một số 
hạn chế của DES và đánh giá việc sử dụng các hợp chất 
được chiết xuất bằng DES có thể được tiêu thụ một cách 
an toàn hay không.
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SUMMARY:
RESEARCH ON USING RECOVERED PROPELLANTS AS PRIMERS

 FOR INDUSTRIAL EXPLOSIVES
This article presents some research results on using recovered propellants to make detonators for 

industrial explosives by casting. The research results showed that, when using recovery propellant 
with the weight ratio of TNT, propellant, and TEN explosives was 45%, 45%, and 10%, respectively, 
the technical standard of the primer including density, explosive velocity, ability to generate work by 
lead bombs and lead cylinder compression all meet quality standards according to Circular 31/2020/
TT-BCT. In addition, the manufacture of this detonator will reduce the amount of propellant that is 
burned into the environment.

Keywords: Primers, TEN, TNT.

NGHIÊN CỨU ỨNG DỤNG THUỐC PHÓNG THU HỒI LÀM MỒI NỔ CÔNG NGHIỆP

PHẠM QUANG HIẾU
Viện Thuốc phóng Thuốc nổ - Tổng cục Công nghiệp quốc phòng

I. MỞ ĐẦU

II. THỰC NGHIỆM

Hàng năm lượng mồi nổ công nghiệp (mồi nổ) dùng 
để làm thuốc nổ trung gian có tác dụng tăng cường xung 
lượng để kích nổ các loại thuốc nổ công nghiệp được tiêu 
thụ trong các ngành khai khoáng tương đối lớn. Các loại 
mồi nổ của các đơn vị trong nước cơ bản chủ yếu được 
chế tạo từ các hỗn hợp chứa TNT và TEN hoặc RDX, đáp 
ứng được tiêu chuẩn chất lượng theo Thông tư 31/2020/
TT-BCT của Bộ Công thương[1] và hiện đang lưu hành trên 
thị trường. Theo một số tài liệu thì tại Liên Bang Nga đã 
có sử dụng thuốc phóng (TP) được tháo ra từ các loại đạn 
pháo đã hết niên hạn sử dụng (sau đây gọi là thuốc phóng 
thu hồi) làm vật liệu nổ công nghiệp nói chung trong đó có 
mồi nổ nói riêng[2, 4], bởi vì bản thân thuốc phóng cũng 
là một loại vật liệu mang năng lượng, khi kích nổ ở điều 

kiện thích hợp thì sẽ gây nổ. Hiện nay, hàng năm quân đội 
thực hiện việc tiêu hủy đạn được đã hết niên hạn sử dụng 
hoặc sửa chữa các loại đạn pháo cỡ lớn vẫn còn giá trị sử 
dụng, thuốc phóng sau khi tháo ra do chưa có phương án 
sử dụng hiệu quả nên chủ yếu là hủy đốt với khối lượng 
hàng chục đến hàng trăm tấn. Điều này vừa tốn nhân lực 
vật lực cho hủy đốt, vừa gây ảnh hưởng đến môi trường.

Từ đó cho thấy việc nghiên cứu ứng dụng thuốc phóng 
thu hồi để làm vật liệu nổ công nghiệp ở trong nước là cần 
thiết, có tính khả thi. Trong khuôn khổ bài báo này, tác giả 
sẽ đưa ra phương án sử dụng thuốc phóng thu hồi để làm 
một loại vật liệu nổ công nghiệp đang sử dụng phổ biến: 
Mồi nổ loại Ф37mm với khối lượng quy định 175 gam.

1. Hóa chất và dụng cụ 
- Thuốc phóng thu hồi (được tháo ra từ các loại đạn 

pháo cỡ lớn: 85mm, 105mm...) đã được nghiền nhỏ có 
kích thước từ 1÷5mm.

- Thuốc nổ Trinitrotoluen công nghiệp (TNT).
- Thuốc nổ Pentaerylthriol tetranitrat công nghiệp (TEN).
- Vỏ ống giấy loại Ф37mm 
- Khuôn đúc; dầu bôi trơn chống dính.

2. Thiết bị
 - Thiết bị gia nhiệt tuần hoàn nước nóng đến 200oC.

- Cốc thủy tinh 250ml, 500ml, 1.000ml và 5.000ml.
- Máy khuấy đũa IKA, đũa khuấy.
- Cân kỹ thuật 2.100 gam.

3. Phương pháp nghiên cứu
3.1. Phương pháp chế tạo 
Mồi nổ công nghiệp sử dụng thuốc phóng thu hồi được 

chế tạo theo phương pháp đúc rót. Quá trình chế tạo mồi 
nổ được thực hiện theo sơ đồ công nghệ sau:
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Hình 1. Phương án chế tạo mồi nổ

3.2. Phương pháp đo đạc và thử nghiệm
- Xác định khối lượng riêng của mồi nổ: Theo tiêu chuẩn 

kỹ thuật quốc gia QCVN 08:2015/BCT - Xác định tỷ trọng 
của mồi nổ theo phương pháp khối lượng.

- Xác định tốc độ nổ: Theo TCVN 6422:1998 Vật liệu nổ 
công nghiệp - Xác định tốc độ nổ.

- Xác định khả năng sinh công bằng bom chì: Theo 
TCVN 6423 : 1998 Vật liệu nổ công nghiệp - Xác định khả 
năng sinh công bằng bơm chì.

- Xác định độ nén trụ chì: Theo TCVN 6421 : 1998  Vật 
liệu nổ công nghiệp - Xác định độ nén trụ chì.

- Xác định khả năng chịu nước: Theo tiêu chuẩn kỹ 
thuật quốc gia QCVN 08 : 2015/BCT của Bộ Công Thương 
về mồi nổ dùng cho thuốc nổ công nghiệp.

1. Nghiên cứu xác định đơn thành phần 
mồi nổ 

Một trong những yêu cầu cơ bản của mồi nổ loại 
Ф37mm dùng cho thuốc nổ công nghiệp là khối lượng và 
mật độ của mồi nổ. Để đánh giá khối lượng và mật độ của 
mồi nổ, tiến hành sử dụng thuốc nổ TNT và thuốc phóng 
(TP) làm đơn chính để nghiên cứu. Kết quả mồi nổ sau khi 
đúc rót đầy vào vỏ mồi nổ thu được như sau:

Bảng 1: Ảnh hưởng thành phần đến chất lượng sản phẩm

TT
Tỷ lệ  

TNT/TP 
(%)

Khối 
lượng mồi 
Φ37 (g)

Yêu cầu
khối lượng (g)

mật độ  
(g/cm3)

Mật độ 
trung bình 

(g/cm3)
Ghi chú

1 20/80 190,0

 ≥ 175,0
≥ 1,60

- Mồi chất 
lượng kém 
đồng nhất2 30/70 184,2 -

3 40/60 180,2 1,59

4 50/50 175,5 1,57 Mồi đồng 
đều

5 60/40 171,1 1,55

6 70/30 167,7 - Thuốc 
phóng tập 

trung ở  
đáy mồi

7 80/20 160,2 -

Từ Bảng 1 cho thấy ở tỷ lệ TNT/TP từ 40/60% ÷ 60/40% 
cho kết quả khối lượng và mật độ gần đạt yêu cầu so với 
yêu cầu về mồi nổ công nghiệp, vì thông thường khối lượng 

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

riêng của thuốc phóng là 1,58÷1,60 g/cm3, còn khối lượng 
riêng của TNT đúc rót thấp hơn theo quy định 1,60g/cm3. 
Qua đó cho thấy, để đạt được mật độ cần bổ sung thêm 
thuốc nổ có mật độ cao vào trong đơn thành phần của mồi 
nổ. Tác giả lựa chọn bổ sung thêm thuốc nổ TEN có tỷ 
trọng 1,77g/cm3, qua tính toán yếu tố kinh tế cần bổ sung 
thêm 10% thuốc nổ TEN vào hỗn hợp mồi nổ TNT/TP = 
50/50%. Kết quả chế tạo cụ thể như Bảng 2 sau:

Bảng 2: Tỉ lệ tối ưu của đơn thành phần

TT
Tỷ lệ  

TNT/TP/TEN 
(%)

Khối lượng 
mồi  

Φ37 (g)

Mật độ 
trung bình 
(g/cm3)

Yêu cầu  
khối lượng (g)
mật độ (g/cm3)

Ghi chú

1 45/45/10 175,9 1,61 ≥ 175,0
≥ 1,60

Mồi nổ 
đồng 
đều

2. Nghiên cứu lựa chọn nhiệt độ nấu 
nóng chảy

Trên cơ sở nhiệt độ nóng chảy của thuốc nổ TNT, hỗn 
hợp mồi nổ được nấu nóng chảy ở khoảng 1000C để, sau 
đó ủ nhiệt xuống gần nhiệt độ kết tinh 800C rồi đúc rót vào 
khuôn. Do đó, hỗn hợp thuốc nổ (gồm TNT và TEN) được 
nấu nóng chảy và trộn với các hạt thuốc phóng sẽ tạo 
thành một khối đồng nhất. Để xác định nhiệt độ nấu nóng 
chảy tối ưu, tiến hành nấu hỗn hợp thuốc nổ ở các nhiệt độ 
khác nhau và trộn với các hạt thuốc phóng. Kết quả ảnh 
hưởng của nhiệt độ nấu đến công nghệ chế tạo mồi nổ 
được thể hiện trong Bảng 3.
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Bảng 3: Ảnh hưởng nhiệt độ đến quá trình đúc rót

TT Nhiệt độ 
nấu, 0C

Trạng thái  
hỗn hợp sau nấu 

nóng chảy

Quá trình 
đúc

Thời gian  
hoàn thành  
1 sản phẩm

Ghi chú

1 80 Kém  
đồng nhất

Không 
đúc được - Φ37

2 90 Đồng nhất Đúc tốt 5 phút Φ37

3 95 Đồng nhất Đúc tốt 4 phút Φ37

4 100 Đồng nhất Đúc tốt 3 phút Φ37

5 105 Đồng nhất Đúc tốt 3 phút Φ37

Từ Bảng 3 cho thấy khi hỗn hợp được nấu nóng chảy 
ở nhiệt độ lớn hơn 900C cho kết quả đúc rót tốt, điều đó 
cho thấy nhiệt độ nấu càng cao khả năng kết tinh sớm 
của thuốc nổ chậm hơn so với nấu nhiệt độ thấp hơn. Tuy 
nhiên, trong thành phần mồi nổ có chứa thuốc phóng tận 
thu, việc sử dụng nhiệt độ cao trong quá trình chế tạo làm 
suy giảm nhanh hơn độ an định của thuốc phóng. Do đó 
lựa chọn nhiệt độ nấu nóng chảy tối ưu là 900C.

3. Nghiên cứu ảnh hưởng công nghệ đúc 
rót đến chất lượng sản phẩm

Với điều kiện nhiệt độ đã xác định nêu trên, tiến hành 
xác lập các chế độ công nghệ đúc rót khác nhau để đưa ra 
phương án tối ưu, cụ thể như sau:

+ Phương án 1: Thuốc phóng được điền đầy trong 
khuôn, sau đó rót hỗn hợp thuốc nổ đã nấu nóng chảy 1 lần.

+ Phương án 2: Thuốc phóng được đổ 3 lần trong khuôn, 
xen kẽ với rót hỗn hợp thuốc nổ đã nấu nóng chảy 3 lần.

+ Phương án 3: Hỗn hợp mồi nổ được nấu nóng chảy 
đồng thời, sau đó đúc rót vào khuôn.

Kết quả thực hiện cho thấy theo phương án 1 thì hỗn 
hợp thuốc nổ lỏng không thấm kịp đến đáy của mồi nổ, 
nguyên nhân là do hỗn hợp thuốc nổ lỏng bị kết tinh sớm. 
Đối với phương án 2, phương án 3 cho thấy thu được mồi 
nổ đồng nhất, đạt yêu cầu. Tác giả lựa chọn phương án 3 
do công nghệ đơn giản, thời gian chế 1 sản phẩm ngắn.

4. Kết quả thử nghiệm tính năng của mồi nổ
Hình ảnh mồi nổ sau khi chế tạo như Hình 2 sau:

Hình 2: Sản phẩm mồi nổ chế tạo từ thuốc phóng tận thu  
a- mặt đáy, b- mặt trên, c- mặt cắt thử

Kết quả thử nghiệm đánh giá sản phẩm được thể hiện 
qua bảng sau:

TT Chỉ tiêu  
thử nghiệm

Phương pháp
thử nghiệm

Đơn 
vị Yêu cầu Kết quả

1 Khối lượng 
riêng

QCVN 08 : 
2015/BCT

g/
cm3 ≥ 1,60 1,62

2
Khả năng 
sinh công 
bằng  
bom chì

TCVN
6423-1998 cm3 350 ÷ 

390 383,6

3 Tốc độ nổ TCVN
6422-1998 m/s ≥ 7200 7504

4 Độ nén trụ 
chì

TCVN
6421-1998 mm ≥ 20 23,4

5 Độ nhạy 
kích nổ

QCVN 
08 :2015/BCT - Kíp nổ 

số 8

03/03 mẫu 
thử bị kích 
nổ hoàn 

toàn bằng 
kíp nổ số 8

6 Khả năng 
chịu nước

QCVN 
08 :2015/BCT - -

03/03 mẫu 
thử nổ hoàn 
toàn (ngâm 
nước ở độ 
sâu 1m 

trong 48h)

Như vậy mồi nổ sử dụng thuốc phóng tận thu có các chỉ 
tiêu đáp ứng theo yêu cầu của mồi nổ công nghiệp, trong 
đó một số chỉ tiêu thể hiện uy lực của mồi nổ loại này cao 
hơn nhiều so với quy định (tốc độ nổ, khả năng sinh công 
và độ nén trụ chì).

IV. KẾT LUẬN
Bằng việc sử dụng thuốc phóng thu hồi để làm vật tư 

chính cùng với thuốc nổ TNT, tác giả đã ứng dụng để xây 
dựng được phương án chế tạo mồi nổ. Trong đó nhiệt độ 
tối ưu nấu chảy hỗn hợp là 90oC, tỷ lệ khối lượng của các 
thành phần TNT/TP/TEN lần lượt là 45/45/10%. Các chỉ 
tiêu đánh giá của sản phẩm đều đạt yêu cầu theo Thông tư 
31/2020/TT-BCT của Bộ Công thương.
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Khung indazol được phát hiện lần đầu vào năm 1880 
trong quá trình tổng hợp 3-indazolon nhưng tới năm 1883 
mới được Emil Fischer phân lập và đặt tên[1]. Về cấu tạo, 
khung indazol chủ yếu tồn tại ở 2 dạng 1H-indazol và 2H-in-
dazol (Hình 1). Phản ứng hỗ biến (tautomer hóa) giữa 1H-in-
dazol và 2H-indazol có giá trị ΔGo

298 = 4,1 kcal.mol-1 nên 
ở điều kiện thường 1H-indazol bền hơn 2H-indazol về mặt 
nhiệt động học và là dạng tồn tại chính trong dung dịch[2].

Trong nghiên cứu phát triển thuốc, indazol là một trong 
các khung cấu trúc mang nhiều hoạt tính sinh học quan 
trọng, có triển vọng trị liệu cao, được nhiều nhà nghiên 
cứu hóa-dược trên thế giới quan tâm[1, 2]. Các hoạt tính 
đáng chú ý bao gồm: kháng khuẩn, kháng viêm[3], kháng 
virus[4], chống ung thư[5], kháng nấm [6], chống lao[7], 
chống loạn nhịp tim[8], chống co giật và chống tăng 
huyết áp[9]. Nhiều loại thuốc chứa khung indazol đã được 

FDA chấp thuận đưa vào điều trị như: Granisetron (chất 
đối kháng 5-HT3, thuốc chống nôn), Lonidamin (chất 
kháng đường, điều trị u não)[10], Pazopanib  (chất ức chế 
tyrosinkinase, điều trị ung thư biểu mô tế bào thận)[11], 
Axitinib (chất ức chế tyrosinkinase, điều trị ung thư phổi 
không tế bào nhỏ di căn)[11], Entrectinib (điều trị ung thư 
phổi không tế bào nhỏ)[12]. Mục đích của bài báo này là 
tóm tắt các phương pháp tổng hợp khung indazol trên cơ 
sở phân loại theo các nguyên liệu ban đầu. 

Hình 1. Hỗ biến 1H- và 2H- của indazol

CÁC PHƯƠNG PHÁP TỔNG HỢP KHUNG INDAZOL 

BÙI THỊ THANH CHÂM1,2, PHAN QUỐC HÙNG3, LƯU HUỆ LINH1, TRẦN TRÀ LY1, NGUYỄN MẠNH ĐỨC1, LÊ PHƯƠNG THANH1, 
NGUYỄN THỊ NGỌC2, BÙI THỊ LUYẾN2, NGUYỄN THU QUỲNH2, NGUYỄN ĐÌNH LUYỆN1, NGUYỄN VĂN HẢI1*

1. Trường Đại học Dược Hà Nội
2. Trường Đại học Y Dược Thái Nguyên

SUMMARY:
OVERVIEW OF METHODS FOR SYNTHESIZING THE INDAZOLE FRAMEWORK 

Indazole is one of the structural frameworks that exhibit significant biological activities and promising 
therapeutic potential, garnering attention from researchers in the field of medicinal chemistry worldwide. 
Notable activities associated with indazole include antibacterial, anti-inflammatory, antiviral, 
anticancer, antifungal, anti-tuberculosis, antiarrhythmic, anticonvulsant, and antihypertensive effects. 
The objective of this review is to summarize the synthesis methods of the indazole framework based 
on the classification of starting materials. We have found that the majority of traditional methods used 
for indazole framework synthesis include diazotization of ortho-alkyl-substituted aniline, nitration of 
N-acetyl derivatives, reaction of substituted salicylaldehyde with hydrazine hydrate, and cyclization 
reactions using polyphosphoric acid or iodine. Modern synthetic approaches for the indazole framework 
aim to utilize increasingly diverse catalytic systems based on transition metals and optimize reaction 
conditions, resulting in greener and more efficient synthesis methods.
Keywords: Indazole, pazopanib, synthesis.

I. GIỚI THIỆU

	Có 2 cách tạo khung indazol là xây dựng liên kết C-N 
(chiếm ưu thế) và xây dựng liên kết N-N. Nguyên liệu ban 
đầu có thể là các dẫn chất benzen có 2 nhóm thế ở vị 

II. CÁC PHƯƠNG PHÁP TỔNG HỢP KHUNG INDAZOL

trí ortho (chẳng hạn, o-toluidin, o-nitrobenzaldehyd, o-hy-
droxybenzaldehyd, o-fluorobenzonitril, o-aminobenzox-
im…) hoặc pyrazol và các alkyn. Các phương pháp cổ 
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điển được nhiều tác giả công bố chủ yếu giới hạn ở các 
quá trình không có kim loại chuyển tiếp như: phản ứng 
đóng vòng [3+2] của diazomethan với benzyn[13], phản 
ứng diazo hóa hoặc nitroso hóa o-alkylanilin[14, 15], phản 
ứng amin hóa nội phân tử của o-haloarylhydrazon[16], 
phản ứng cộng với hydrazin của o-haloarylaldehyd hoặc 
ceton. Các phương pháp mới hiệu quả hơn được công bố 
thường sử dụng các trung gian là ion kim loại (đồng, bạc, 
platin, paladi, rhodi…) hay phi kim (phospho, iod). (16-18). 
Có thể tổng kết các phương pháp tổng hợp khung indazol 
theo Hình 2. 

Hình 2. Các con đường tổng hợp khung indazol

1. Tổng hợp indazol từ o-alkylanilin
	Phương pháp được đưa ra bởi E. Noelting năm 1904 

theo cơ chế diazo hóa hoặc nitroso hóa với nguyên liệu 
ban đầu là 2-methyl-4-nitro-anilin (1) (Hiệu suất 91%). Sơ 
đồ tổng hợp được thể hiện trên Hình 3. 

Hình 3. Tổng hợp indazol từ chất 1 theo Noelting
	Do phương pháp có ưu điểm đơn giản, dễ thực hiện, 

hiệu suất cao nên hiện nay vẫn được nhiều nhà khoa học 
ứng dụng để tổng hợp khung 1H-indazol [15]. Nguồn nitrit 
hữu cơ (tert-butyl nitrit, isopentyl nitrit, isoamyl nitrit,…) 
có xu hướng ít được sử dụng hơn nitrit vô cơ (NaNO2) do 
khó bảo quản, đắt tiền và dễ gây cháy nổ hơn. Phương 
pháp phù hợp với các dẫn chất có dạng o-alkylanilin và đạt 
hiệu suất tốt nếu có nhóm hút điện tử nằm ở vị trí ortho 
hoặc para so với nhóm alkyl[19].

	Năm 2012, Y. C. Mei và cộng sự đã tổng hợp 3-methyl-
6-nitro-1H-indazol (4) từ nguyên liệu 2-ethyl-5-nitroanilin 
(3) bằng phản ứng đóng vòng với natri nitrit trong acid 

acetic thông qua trung gian muối diazoni. Phản ứng có 
hiệu suất cao (94%) và tương đối dễ thao tác (Hình 4)[15].

Hình 4. Tổng hợp indazol từ chất 3 theo Mei

2. Tổng hợp indazol từ phenylhydrazin
	Phương pháp được đưa ra bởi E. F. M. Stephenson năm 

1955: Cho acid anthranilic (5) tạo muối diazoni với NaNO2/
HCl, sau đó khử hóa với H2SO3 tạo dẫn xuất hydrazin 6, 
đun nóng 6 trong dung dịch HCl để tạo ra chất indazol 7. 
Hợp chất 7 (nhân indazol có nhóm OH ở vị trí C-3) cũng 
là trung gian đặc trưng được hình thành theo phương pháp 
này. Trường hợp cần loại bỏ nhóm OH, có thể tiến hành 
bằng cách: clo hóa 1H-indazol-3-ol (7) với POCl3 trong 
pyridin tạo ra chất trung gian 8, sau đó dehalogen hóa 8 
bằng HI/P thu được 1H-indazol 9 (Hình 5)[1].

Hình 5. Tổng hợp indazol từ chất 5 theo Stephenson
	G. Palazzo đã ứng dụng phương pháp trên để tổng hợp 

thuốc Benzydamin (12) và Bendazac (14) thông qua dẫn 
chất 1H-indazol-3-ol 11. Quy trình tổng hợp như sau: cho 
acid N-benzyl anthranilic phản ứng với NaNO2/HCl rồi khử 
với Na2S2O4 thu được dẫn xuất hydrazin 10. Chất này ngưng 
tụ đóng vòng tạo dẫn chất 11. O-alkyl hóa 11 với 3-cloro-
N,N-dimethylpropan-1-amin (xúc tác natri methylat) thu 
được 12; hoặc với cloroacetonitril, xúc tác natri methylat 
thu được dẫn chất nitril 13, sau đó thủy phân trong HCl thu 
được 14 (Hình 6)[20].

Hình 6. Tổng hợp bendazac, benzydamin theo Palazzo
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3. Tổng hợp khung indazol từ dẫn xuất 
o-(trimethylsilyl)aryl triflat

	Đây là phương pháp mới tổng hợp khung 1H-indazol 
theo cơ chế phản ứng đóng vòng [3+2] thông qua tiền 
chất (precursor) benzyn và chuyển vị của nhóm acyl 
hoặc phosphat... Phương pháp thường sử dụng tetra-n-
butylammoni fluorid (TBAF) hoặc các muối fluorid khác 
(như CsF) để tạo tiền chất benzyn[13, 21-22]. 

	Z. Liu và cộng sự đã tổng hợp khung indazol từ 
o-(trimethylsilyl)aryl triflat (15) có mặt TBAF (hoặc CsF) 
ở nhiệt độ phòng tạo ra các dẫn chất 17 với hiệu suất từ 
45-87 % trong điều kiện nhẹ nhàng (Hình 7)[22].

Hình 7. Tổng hợp indzol từ chất 15 theo Liu
P. Li, G. H. Chen cũng công bố các phản ứng tổng 

hợp khung 1H-indazol thế ở vị trí 3 nhưng sử dụng tác 
nhân là α-diazomethylphosphonat (20) (thay vì diazoeste 
(16) qua phản ứng cộng vòng 1,3-lưỡng cực giữa các 
α-diazomethylphosphonat với aryl trong điều kiện ôn hòa. 
Ở đây nhóm phospho đóng vai trò tương tự như nhóm 
acetyl, được quay vòng sau phản ứng (Hình 8)[13, 21].

Hình 8. Tổng hợp indzol từ chất 15 theo Li, Chen

4. Tổng hợp khung indazol từ diazobenzen
Phương pháp dựa trên cơ chế oxy hóa liên kết C-H, 

đóng vòng qua trung gian iod hoặc các chất oxy hóa có 
bản chất kim loại. Phương pháp được áp dụng rất rộng 
rãi dựa trên các hệ xúc tác và dung môi khác nhau tạo ra 
khung 2H-indazol. Nguyên liệu ban đầu là diazobenzen, 
2-alkynyl-azobenzen, o-alkylazobenzen[23-28].

* Xúc tác cobal 
J. R. Hunnel và cộng sự đã báo cáo các phản ứng tổng 

hợp N-aryl-2H-indazol 23 từ azobenzen 22 và aldehyd nhờ 
ion kim loại cobal. Phản ứng tiến hành trong 1,4-dioxan 
ở 100°C cho các sản phẩm có hiệu suất từ 37-96 %. 
Phương pháp có thể áp dụng với các nguyên liệu azo và 
oxim (Hình 9a)[23].

* Xúc tác rheni 
Phản ứng tương tự với sự có mặt ion rheni cũng được 

công bố bới X. Y. Geng được thực hiện trong dung môi 

toluen ở 150°C cho các sản phẩm có hiệu suất từ 18-90% 
(Hình 9b)[24].

Hình 9. Tổng hợp khung indazol từ diazobenzen  
với xúc tác cobal, rheni 

* Xúc tác rhodi 
Theo công bố năm 2016, phản ứng tổng hợp dẫn xuất 

2H-indazol (25) của azobenzen 24 với aldehyd do T. Jeong 
và cộng sự tiến hành sử dụng chất xúc tác rhodi (III) tổng 
hợp được 36 dẫn chất khung indazol đạt hiệu suất trung 
bình đến cao (19-98%) (Hình 10)[25]. 

Hình 10. Tổng hợp indazol từ diazobenzen với xúc tác rhodi/Ag
Nghiên cứu của H. J. Oh và cộng sự sau đó cũng thu 

được kết quả tương tự khi cho azobenzen 26 phản ứng với 
sulfoxoni ylid. Điểm khác biệt là các tác giả sử dụng ion Cu 
(II) thay cho Ag (I). Hiệu suất của 41 phản ứng tổng hợp 
khung indazol 27 từ 20-95% (Hình 11)[26].

Hình 11. Tổng hợp indazol từ diazobenzen với xúc tác rhodi/Cu
* Xúc tác Cu/Pd
Theo cách thức tương tự, W. W. Wei và cộng sự đã 

tổng hợp các dẫn xuất 2H-indazol có gắn phospho 29 từ 
2-alkynyl-azobenzen 28 nhờ xúc tác đồng/paladi. Quá trình 
hình thành liên kết C-N và C-P thực hiện trong dung môi 
THF (hiệu suất 47-95%) (Hình 12)[27].

Hình 12. Tổng hợp indazol từ diazobenzen với xúc tác Pd/Cu
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* Xúc tác iod
Ngoài các ion kim loại, iod là tác nhân oxy hóa yếu và 

cũng là nhóm xuất phù hợp cho phản ứng này. X. Yi và các 
cộng sự đã tổng hợp thành công khung 2H-indazol 31 sử 
dụng iod ở điều kiện đơn giản, không cần kim loại. Iod có 
tác dụng hỗ trợ chuyển H từ vị trí benzylic sang nitơ. Nhóm 
azo và iod liên kết tạm thời sau đó được loại đi, phân tử 
đóng vòng tạo khung 2H-indazol 31. Phản ứng cho hiệu 
suất cao (43-92%) (Hình 13). Nhóm nghiên cứu cũng thử 
tiến hành với xúc tác CuI và thu được kết quả tương tự[28].

Hình 13. Tổng hợp khung indazol từ diazobenzen sử dụng iod

5. Tổng hợp khung indazol từ 
o-haloarylaldehyd hoặc o-haloarylceton 

Đây là phương pháp mới theo cơ chế ngưng tụ các 
benzaldehyd thế ở vị trí ortho với hydrazin và hình thành 
liên tiếp các liện kết C-N. Các nghiên cứu về sau sử dụng 
ngày càng đa dạng các hệ xúc tác kim loại[29-31].

* Xúc tác kiềm:
K. Lukin và cộng sự đã cho một số dẫn xuất 

o-fluorobenzaldehyd (32) tác dụng với hydrazin dư. 
Hydrazin được ngưng tụ với nhóm chức aldehyd; tiếp đến 
nhóm fluor được thay thế bởi 1 phân tử hydrazin khác, 
đóng vòng 5 cạnh nhờ liên kết N-N tạo ra chất trung gian 
35; sau cùng là tách loại 1 phân tử hydrazin để tạo khung 
1H-indazol (36). Sản phẩm ngưng tụ có hiệu suất 70-85% 
và ở dạng 1H-indazol (Hình 14). Theo cách tương tự, nhóm 
tác giả cũng điều chế được khung 1H-indazol 9 bằng phản 
ứng của fluorobenzaldehyd (37) với o-methylhydroxylamin 
hydroclorid với sự có mặt của kali carbonat (Hình 15)[29].

Hình 14. Tổng hợp indzol từ chất 32 theo Lukin

Hình 15. Tổng hợp indzol từ chất 37 theo Lukin

* Xúc tác paladi:
Năm 2014, E. Dubost và cộng sự cũng tổng hợp 

được khung 1H-indazol (9) từ 2-bromobenzaldehyd 
(39) qua 2 giai đoạn: ngưng tụ nhóm aldehyd 39 với 
benzophenonhydrazon (40) có xúc tác paladi tạo 41, sau 
đó đóng vòng 9 nhờ p-TsOH ở 100°C trong dung môi THF/
H2O. Hai phản ứng của quy trình đều cho hiệu suất tốt: giai 
đoạn đầu 72%, giai đoạn sau 97% (Hình 16)[30].

Hình 16. Tổng hợp indzol từ chất 39 theo Dubost
* Xúc tác CuI/K2CO3:
Năm 2018, J. K. Annor-Gyamfi và cộng sự đã tổng hợp 

khung indazol nhờ hệ xúc tác CuI/K2CO3. Đầu tiên, cho 
bromoacetoohenon (hoặc bromobenzaldehyd) 42 phản 
ứng với muối hydroclorid của arylhydrazin hình thành 
arylhydrazon; sau đó, loại H, đóng vòng theo cơ chế thế ái 
nhân tạo dẫn xuất 1H-indazol 43. Phản ứng được xúc tác 
bởi CuI, K2CO3, có hiệu suất 50-96% (Hình 17)[31].

Hình 17. Tổng hợp indazol từ diazobenzen với xúc tác Pd/Cu

6. Tổng hợp khung indazol từ nhân 
pyrazol và alkyn

* Xúc tác paladi và phospho hữu cơ
Năm 2017, O. S. Kim và cộng sự tổng hợp các dẫn 

xuất 1H-indazol huỳnh quang 45 từ dẫn xuất pyrazol 44 và 
các alkyn thông qua xúc tác paladi với hiệu suất từ trung 
bình đến tốt (32-84%). Bằng cách thay đổi các loại alkyn 
khác nhau, các tác giả tổng hợp được nhiều cấu trúc khác 
nhau về các nhóm thế trên vòng benzen được mô tả trên 
(Hình 18)[32].

Hình 18. Tổng hợp indazol từ pyrazol với xúc tác paladi  
và phospho hữu cơ

* Xúc tác paladi và bạc
Trong một công bố khác, các tác giả trên đã tiến hành 

dialkyl hóa chọn lọc các pyrazol 46 nhờ xúc tác Pd(OAc)2 
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và Ag2CO3. Các phản ứng được tiến hành trong dung môi 
1,4-dioxan, ở 120°C cho hiệu suất từ 11-95% (Hình 19)[33].

Hình 19. Tổng hợp indazol từ pyrazol với xúc tác paladi và bạc

7. Tổng hợp indazol từ các nguyên liệu khác
Ngoài các phương pháp trên, có thể tổng hợp khung 

indazol từ nhiều nguyên liệu khác nhau. Tùy thuộc cấu trúc 
dẫn chất indazol cần tổng hợp mà sử dụng các nguyên liệu 
đầu vào phù hợp.

* Tổng hợp indazol từ dẫn xuất cyclohexanon:
Phương pháp được đưa ra bởi O. Wallach năm 

1903 và được áp dụng bởi J. Ainsworth trong công 
bố năm 1957. Nhóm tác giả J. Ainsworth và cộng sự 
đã tổng hợp khung 1H-indazol bằng cách ngưng tụ 
2-hydroxymethylen-cyclohexanon (49) với hydrazin thu 
được 4,5,6,7-tetrahydroindazol (50). Dehydro hóa (thơm 
hóa) chất 50 nhờ xúc tác Pd/C thu được 9 (Hình 20)[1].

Hình 20. Tổng hợp indazol từ chất 49 theo Ainsworth

*Tổng hợp indazol từ o-hydroxyarylaldehyd:
Phương pháp này được đưa ra bởi P. D. Lokhande năm 

2007 tương tự như phương pháp của K. Lukin (đều sử 
dụng tác nhân hydrazin) nhưng chất tham gia phản ứng 
là aldehyd salicylic (51). Đây là phương pháp đơn giản, 
hiệu quả cho hiệu suất khá cao. Dung môi sử dụng là 
các dung môi không proton như DMF (hiệu suất 85%) và 
DMSO (hiệu suất 92%) (Hình 21)[34].

Hình 21. Tổng hợp indazol từ chất 51 theo Lokhande
  * Tổng hợp indazol từ dẫn xuất o-methyloxim và nitril:
K. Lukin và các cộng sự đã nghiên cứu phản ứng 

của một số dẫn xuất o-methyloxim (54) và nitril (53) 
với hydrazin tạo ra 3-aminoindazol (55) thông qua chất 
trung gian benzonitril. Kết quả đạt được tương tự như khi 
sử dụng cơ chất là o-fluorobenzaldehyd (29% đến 82%) 
(Hình 22)[29].

Hình 22. Tổng hợp indzol từ chất 53, 54 theo Lukin
* Tổng hợp indazol từ isatin: 
S. Kuang tổng hợp khung 1H-Indazol từ isatin (56) qua 

4 bước (Hình 23): thủy phân 56 bằng NaOH thu được natri 
2-(2-aminophenyl)-2-oxoacetat (57). Cho 57 phản ứng với 
NaNO2/H2SO4 thu được muối diazoni (58). Tiếp tục khử hóa 
58 bằng SnCl2/HCl tạo ra cấu trúc kiểu phenylhydrazin (59) 
rồi ngưng tụ đóng vòng thu được khung indazol (60). Phương 
pháp rất hữu ích để điều chế acid indazol-3-carboxylic[35].

Hình 23. Tổng hợp indazol từ isatin theo Kuang

III. KẾT LUẬN
	Indazol và các dẫn xuất của indazol có nhiều tác dụng 

dược lý quan trọng. Từ những tài liệu thu thập chúng tôi 
nhận thấy phần lớn các phương pháp truyền thống được sử 
dụng trong tổng hợp khung indazol bao gồm: diazo hóa các 
anilin thế alkyl ở vị trí ortho, nitro hóa các dẫn xuất N-acetyl 
của chúng; phản ứng của chất thay thế salicylaldehyd với 
hydrazin hydrat; phản ứng đóng vòng thông qua acid 
polyphosphoric, iod. Các phương pháp tổng hợp khung 
indazol hiện đại hướng tới sử dụng ngày càng đa dạng các 
hệ thống xúc tác dựa trên kim loại chuyển tiếp và tối ưu 
hóa điều kiện phản ứng, tạo ra các phương pháp xanh hơn 
và hiệu quả hơn trong tổng hợp. 
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NGHIÊN CỨU TỔNG HỢP MOLNUPIRAVIR TỪ URIDIN

NGUYỄN VĂN GIANG1, TRẦN THU THỦY1, TRƯƠNG THỊ KIM LƯƠNG1, PHẠM THỊ HIỀN1, TRẦN TRỌNG ĐẠI2, NGUYỄN THỊ HUYỀN3, 
ĐỖ HUY HOÀNG4, ĐÀO NGUYỆT SƯƠNG HUYỀN1, NGUYỄN ĐÌNH LUYỆN1, NGUYỄN VĂN HẢI1*

1. Trường Đại học Dược Hà Nội
2. Trường Đại học Y Dược Buôn Ma Thuột

3. Trường Đại học Kỹ thuật y tế Hải Dương
4. Trường Đại học Khoa học tự nhiên, Đại học Quốc gia Hà Nội

SUMMARY:
SYNTHESIS OF MOLNUPIRAVIR FROM URIDINE

Molnupiravir (EIDD-2801, MK-4482) is an antiviral drug administered orally for the treatment of 
mild to moderate infectious diseases caused by the SARS-CoV-2 virus (COVID-19). In this study, we 
synthesized molnupiravir from the starting material uridine with a total yield of 49.7%. This process 
utilizes readily available, inexpensive raw materials and chemicals, and the product purification is 
achieved through simple methods without the column chromatography.

Keywords: COVID-19, molnupiravir, SARS-CoV-2, uridine.

I. ĐẶT VẤN ĐỀ
Molnupiravir (1) là một tiền chất ribonucleosid phân 

tử nhỏ của N4-hydroxycytidin, có tác dụng ức chế quá 
trình sao chép của virus SARS-CoV-2 nhờ ức chế ARN 
polymerase phụ thuộc ARN (RdRp)[5, 9]. Molnupiravir 
được Cơ quan Quản lý thuốc và sản phẩm chăm sóc sức 
khỏe Anh (MHRA) phê duyệt tháng 11 năm 2021, sau 
đó được Bộ Y tế Việt Nam chấp nhận vào tháng 2 năm 
2022 để điều trị bệnh COVID-19 ở người lớn mức độ nhẹ 
đến trung bình[1, 12]. Các công bố trên thế giới cho thấy 
molnupiravir có thể được tổng hợp từ các nguyên liệu đầu 

là uridin, cytidin và ribose (Hình 1)[2-4, 6, 8, 10, 11]. Tuy 
nhiên, hầu hết các con đường này đều sử dụng phương 
pháp sắc ký cột để tinh chế sản phẩm trung gian hoặc 
sản phẩm cuối. Ngoài ra, một số quy trình sử dụng xúc 
tác enzym, đòi hỏi công nghệ cao và khó tiếp cận ở điều 
kiện Việt Nam. Hiện nay, chưa có công bố chính thức nào 
về tổng hợp molnupiravir ở trong nước. Do đó, chúng tôi 
tiến hành nghiên cứu tổng hợp molnupiravir với mục tiêu: 
“Tổng hợp được molnupiravir ở quy mô phòng thí nghiệm”.

Hình 1. Tóm tắt các phương pháp tổng hợp molnupiravir đã công bố
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1. Nguyên liệu
Các hóa chất có nguồn gốc từ Anh, Đức, Nga, Trung Quốc 

và Việt Nam: aceton, acid boric, acid formic, acid hydrocloric, 
acid sulfuric, acid toluen-4-sulfonic (PTSA), amoni 
hydrosulfat, amoniac, anhydrid isobutyric ((i-PrCO)2O), 
cobalt (II) clorid, dicloromethan (DCM), ethyl acetat 
(EtOAc), hexamethyldisilazan (HMDS), hydroxylamin sulfat, 
imidazol, isopropanol (IPA), kali carbonat, kali hydrosulfat, 
methanol (MeOH), natri clorid, natri hydrocarbonat, natri 
sulfat, n-hexan, nhôm clorid, nhựa Dowex, nước cất, 
tert-butyl methyl ether (MBTE), tetrahydrofuran (THF), 
triethylamin, uridin, 2-methyltetrahydrofuran (2-MeTHF), 
4-dimethylaminopyridin (DMAP) đạt tiêu chuẩn tinh khiết 
tổng hợp (AR).

2. Phương pháp nghiên cứu
Tiến hành tổng hợp molnupiravir từ nguyên liệu uridin 

theo 2 phương pháp (Hình 2). Theo dõi phản ứng bằng 

phương pháp sắc ký lớp mỏng (SKLM), được thực hiện 
trên bản mỏng silica gel F254 (Merck) với các hệ dung môi 
khai triển: EtOAc - hệ A; DCM : EtOAc : MeOH : HCOOH 
(6 : 3 : 1 : 0,5) - hệ B; DCM : MeOH : HCOOH (18 : 2 : 
1) - hệ C; quan sát sắc ký đồ dưới bước sóng 254nm của 
đèn tử ngoại. 

Đánh giá sơ bộ độ tinh khiết bằng khoảng nhiệt độ nóng 
chảy (tonc, Δt) trên máy EZ-Melt (Mỹ). Cấu trúc của sản 
phẩm được xác định bằng các phương pháp phổ: khối 
lượng (MS), hồng ngoại (IR) và cộng hưởng từ hạt nhân 
(1H-NMR và 13C-NMR). Phổ ESI-MS được ghi trên máy 
LC-MSD-Trap-SL (Agilent Technologies). Phổ IR được ghi 
trên máy Shimadzu trong vùng 4000 - 400cm-1. Phổ NMR 
được ghi trên máy Bruker, dung môi DMSO-d6. Các phổ 
được ghi tại Khoa Hoá học - Trường Đại học Khoa học Tự 
nhiên - Đại học Quốc gia Hà Nội và tại Viện Hóa học - Viện 
Hàn lâm Khoa học và Công nghệ Việt Nam.

II. NGUYÊN LIỆU VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

Hình 2. Sơ đồ tổng hợp molnupiravir từ uridin qua 4 giai đoạn (a) và 2 giai đoạn (b)

1. Tổng hợp molnupiravir từ uridin qua 
4 giai đoạn

Tổng hợp 2’, 3’-O-isopropylidenuridin (U1)
Trong bình cầu một cổ 100ml, thêm 1,00g (4,10mmol) 

uridin và 28,0ml aceton. Hỗn hợp được trộn đều bằng máy 
khuấy từ, rồi nhỏ thêm 1 giọt dung dịch H2SO4 đặc. Duy trì 
khuấy trong 2,5 giờ ở nhiệt độ phòng để phản ứng diễn ra 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
hoàn toàn. Sau khi kết thúc, trung hòa hỗn hợp bằng K2CO3 
khan. Lọc loại K2CO3, thu dịch lọc rồi cô quay loại dung 
môi đến cắn. Hòa tan cắn bằng nước cất, thêm NaCl đến 
bão hòa rồi lọc lấy dịch trong. Chiết với THF (15,0ml/lần 
x 3 lần), gộp thu dịch THF và rửa lại bằng dung dịch NaCl 
bão hòa lạnh. Làm khan dịch THF bằng Na2SO4, cất quay 
loại dung môi đến cắn. Hòa tan cắn trong 3,0ml aceton, 
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để aceton bay hơi từ từ thu được chất rắn kết tinh. Lọc, rửa 
tủa bằng MTBE và sấy khô dưới đèn hồng ngoại thu được 
chất rắn màu trắng có khối lượng 1,00g, hiệu suất: 85,9%; 
tonc: 160,4 - 161,2 oC; Rf = 0,30 (hệ A). ESI-MS (m/z): 
306,9 ([M+Na]+); 282,8 ([M-H]-) (CTPT: C12H16N2O6, M = 
284,27). IR (KBr), ν͞ (cm-1): 3248 (N-H imid, O-H); 2986, 
2938, 2901 (C-H no); 1707, 1672 (C=O); 1279, 1123 
(C-O). 1H-NMR (600MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 11,35 (1H, 
s, H-3); 7,78 (1H, d, J = 7,8Hz, H-6); 5,83 (1H, d, J = 
3,0Hz, H-1’); 5,63 (1H, d, J = 7,8Hz, H-5); 5,07 (1H, s, 
O-H); 4,89 (1H, dd, J = 6,6Hz, J2 = 3,0Hz, H-2’); 4,74 
(1H, dd, J1 = 6,6Hz, J2 = 3,0Hz, H-3’); 4,06 (1H, q,  
J  = 4,2Hz, H-4’); 3,60 - 3,56 (2H, m, H-5’); 1,48 (3H, s, 
H-2a); 1,28 (3H, s, H-3a). 13C-NMR (150MHz, DMSO-d6), δ 
(ppm): 163,15 (C-4); 150,32 (C-2); 141,87 (C-6); 112,96 
(C-1a); 101,71 (C-5); 91,10 (C-1’); 86,48 (C-4’); 83,66 (C-
2’); 80,46 (C-3’); 61,25 (C-5’); 27,02 (C-2a); 25,16 (C-3a).

Khảo sát ảnh hưởng của xúc tác đến thời gian và hiệu 
suất phản ứng:

Tiến hành các phản ứng ở nhiệt độ phòng hoặc 45 - 50oC 
(đối với xúc tác KHSO4 và NH4HSO4) với 1,00g uridin, 
28,0ml aceton và xúc tác tương ứng.

Bảng 1. Ảnh hưởng của xúc tác đến thời gian và hiệu suất 
phản ứng tạo U1

STT Xúc tác Thời gian 
phản ứng

Hiệu suất 
(%) to

nc (oC) Δt (oC)

1 H2SO4 98% 2,5 giờ 85,9 160,4 - 161,2 0,8

2 HCl 36 - 
38% 3,5 giờ 71,3 154,7 - 157,9 3,2

3 KHSO4 72 giờ 47,3 159,2 - 163,0 3,8

4 KHSO4  
(45 - 50 oC) 20 giờ 64,4 156,6 - 158,9 2,3

5 NH4HSO4 34 giờ 60,1 162,4 - 164,3 1,9

6 NH4HSO4 
(45 - 50 oC) 6 giờ 74,7 163,1 - 164,7 1,6

7 Nhựa 
Dowex 42 giờ 55,8 162,1 - 163,3 1,2

8 PTSA 4 giờ 68,7 160,0 - 160,4 0,4

Tổng hợp ((3aR,4R,6R,6aR)-6- (2,4-dioxo-3,4- 
dihydropyrimidin-1(2H)-yl)-2,2-dimethyl-tetrahydrofuro[3,4-d] 
[1,3]dioxol-4-yl)methyl isobutyrat (U2) từ U1

Sử dụng xúc tác base DMAP/Et3N
Hòa tan 1,00g (3,52mmol) U1 vào 24,0ml aceton trong 

bình cầu một cổ 100ml. Bổ sung 2,5ml Et3N và 0,03g 
(0,12mmol) DMAP, khuấy trộn đều hỗn hợp đến tan hoàn 
toàn. Sau khi làm lạnh bình cầu trên xuống 0 - 5oC, nhỏ từ 
từ từng giọt anhydrid isobutyric (0,76ml, 4,58mmol). Duy 
trì khuấy trong 45 phút ở nhiệt độ phòng. Sau khi kết thúc, 
cất quay loại dung môi đến cắn. Bổ sung 16,0ml nước cất 
vào bình chứa cắn, rồi thêm 16,0ml dicloromethan (DCM), 

chuyển hỗn hợp vào bình chiết. Tiến hành chiết pha nước 
với DCM (16,0 ml/lần x 3 lần). Gộp, rửa pha DCM với dung 
dịch NaHCO3 bão hòa (2 lần), dung dịch NaCl bão hòa (2 
lần) và nước cất (3 lần). Làm khan dịch DCM bằng Na2SO4, 
cất quay loại dung môi thu được chất dẻo dính trong suốt, 
không màu có khối lượng 1,17g, hiệu suất: 93,9%; Rf = 
0,64 (hệ A), 0,61 (hệ B). ESI-MS (m/z): 355,0 ([M+H]+) 
(CTPT: C16H22N2O7, M = 354,36). IR (KBr), ͞ν (cm-1): 
3401 (N-H imid); 2980 (C-H no); 1688 (C=O). 1H-NMR 
(600MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 11,41 (1H, s, H-3); 7,69 
(1H, d, J = 7,8Hz, H-6); 5,80 (1H, d, J = 1,8Hz, H-1’); 
5,65 (1H, dd, J1 = 7,8Hz, J2 = 0,6Hz, H-5); 5,05 (1H, 
dd, J1 = 6,6Hz, J2 = 1,8Hz, H-2’); 4,81 - 4,80 (1H, m, 
H-3’); 4,27 - 4,19 (3H, m, H-4’, H-5’); 2,58 - 2,54 (1H, m, 
H-2b); 1,50 (3H, s, H-2a); 1,31 (3H, s, H-3a); 1,09 (6H, 
d, J = 7,2Hz, H-3b, H-4b). 13C-NMR (150MHz, DMSO-d6), 
δ (ppm): 175,91 (C-1b); 163,30 (C-4); 150,32 (C-2); 
142,80 (C-6); 113,35 (C-1a); 101,81 (C-5); 92,65 (C-1’); 
84,29 (C-4’); 83,74 (C-2’); 80,81 (C-3’); 63,82 (C-5’); 
33,13 (C-2b); 26,94 (C-2a); 25,13 (C-3a); 18.71 (C-3b, 
C-4b). 

Khảo sát ảnh hưởng của tỉ lệ mol anhydrid isobutyric 
: U1 đến hiệu suất phản ứng: Tiến hành các thí nghiệm 
ở nhiệt độ phòng với 1,00 g U1, thay đổi lượng anhydrid 
isobutyric thu được kết quả ở Bảng 2. 

Sử dụng xúc tác acid
Trong bình cầu hai cổ dung tích 100 ml, thêm 1,00g 

(3,52mmol) U1, 0,20g (1,76mmol) NH4HSO4, 2,0ml 
aceton và 1,76ml (10,61mmol) anhydrid isobutyric. Lắp 
sinh hàn thẳng rồi đun nóng từ từ hỗn hợp phản ứng đến 
110oC. Duy trì khuấy trong 2 giờ ở 110oC để phản ứng 
diễn ra hoàn toàn. Sau khi kết thúc, làm nguội phản ứng 
về nhiệt độ phòng. Bổ sung 10,0ml nước cất rồi trung hòa 
hỗn hợp thu được bằng dung dịch NH3 25% đến pH 7 - 8. 
Chiết pha nước với DCM, tách lấy pha hữu cơ (16,0ml/lần 
x 3 lần). Gộp, rửa pha DCM với dung dịch NaHCO3 bão 
hòa (2 lần), dung dịch NaCl bão hòa (2 lần) và nước cất (3 
lần). Làm khan dịch DCM bằng Na2SO4, rồi cất quay loại 
dung môi thu được chất dẻo dính trong suốt, không màu 
có khối lượng 1,15g, hiệu suất: 92,3%; Rf = 0,64 (hệ A), 
0,61 (hệ B).

Khảo sát ảnh hưởng của xúc tác acid đến hiệu suất 
phản ứng tạo U2:

Tiến hành các thí nghiệm ở nhiệt độ phòng (đối với 
H2SO4) hoặc 110oC với 0,50g chất U1, 1,16ml (i-PrCO)2O 
và các xúc tác tương ứng. Kết quả thu được ở Bảng 3. 

Khảo sát ảnh hưởng của tỉ lệ mol anhydrid isobutyric : 
U1 đến hiệu suất phản ứng: 

Tiến hành các thí nghiệm ở 110oC với 1,00g U1, 0,20g 
NH4HSO4, thay đổi lượng anhydrid isobutyric thu được kết 
quả ở Bảng 4.



60 Hóa học & Ứng dụng
Số 04 (67)/12-2023

Bảng 2: Ảnh hưởng của của tỉ lệ mol anhydrid isobutyric : U1 đến 
hiệu suất phản ứng tạo U2 sử dụng xúc tác base DMAP/Et3N

STT
Thể tích 

(i-PrCO)2O 
(ml)

Tỉ lệ mol 
(i-PrCO)2O : U1

Khối lượng 
sản phẩm U2 

(g)

Hiệu 
suất 
(%)

1 0,64 1,1 : 1 0,81 65,0
2 0,70 1,2 : 1 1,00 80,2
3 0,76 1,3 : 1 1,17 93,9
4 0,82 1,4 : 1 1,16 93,1
5 0,87 1,5 : 1 1,17 93,9

Bảng 3: Ảnh hưởng của xúc tác đến hiệu suất phản ứng tạo U2 
sử dụng xúc tác acid

STT Xúc tác Sắc kí lớp mỏng  
theo dõi phản ứng

Khối 
lượng 
U2 (g)

Hiệu 
suất 
(%)

1 H2SO4

- Hết vết nguyên liệu
- Xuất hiện vết tạp thủy phân 
(U3a) đậm

0,27 43,3

2 AlCl3
- Vết nguyên liệu còn đậm
- Xuất hiện vết tạp thủy phân 
(U3a)

0,36 57,8

3 CoCl2
- Vết nguyên liệu còn đậm
- Xuất hiện vết tạp thủy phân 
(U3a)

0,39 62,6

4 H3BO3

- Vết nguyên liệu còn đậm
- Xuất hiện vết tạp thủy phân 
(U3a)

0,34 54,6

5 KHSO4

- Vết nguyên liệu mờ
- Xuất hiện vết tạp thủy phân 
(U3a)

0,53 85,0

6 NH4HSO4

- Hết vết nguyên liệu
- Không xuất hiện vết tạp 
thủy phân 

0,57 91,5

Bảng 4: Ảnh hưởng của của tỉ lệ mol anhydrid isobutyric 
: U1 đến hiệu suất phản ứng tạo U2 sử dụng xúc tác acid 

NH4HSO4

STT Thể tích 
(i-PrCO)2O (ml)

Tỉ lệ mol
 (i-PrCO)2O : U1

Khối lượng  
sản phẩm U2 (g)

Hiệu suất 
(%)

1 1,18 2,0 : 1 0,74 59,4
2 1,46 2,5 : 1 0,87 69,8
3 1,76 3,0 : 1 1,15 92,3
4 2,04 3,5 : 1 1,13 90,6
5 2,34 4,0 : 1 1,16 93,1

Tổng hợp ((2R,3S,4R,5R)-5-(2,4-dioxo-3,4-
dihydropyrimidin-1(2H)-yl)-3,4-dihydroxy-tetrahydrofuran-2-
yl)methyl isobutyrat (U3a) từ U2

Trong bình cầu một cổ 100 ml chứa 0,63g (1,78mmol) 
U2, bổ sung 5,0ml dung dịch acid formic 88%. Khuấy trộn 
hỗn hợp ở nhiệt độ phòng trong 6 giờ. Sau khi kết thúc, 
làm lạnh hỗn hợp xuống 0 - 5oC, trung hòa bằng dung dịch 

NH3 25% đến pH 7 - 8. Dịch nước được lắc với THF (10,0ml/
lần x 3 lần). Gộp, rửa pha THF với dung dịch NaCl bão hòa. 
Dịch pha THF được làm khan bằng Na2SO4, rồi cất quay loại 
dung môi thu được chất dẻo dính trong suốt, không màu, 
có khối lượng 0,42 g, hiệu suất: 75,2%; Rf = 0,40 (hệ B). 
ESI-MS (m/z): 314,9 ([M+H]+) (CTPT: C13H18N2O7, M = 
314,29). IR (KBr), ν͞ (cm-1): 3396 (N-H imid, O-H); 1686 
(C=O). 1H-NMR (600MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 11,24 (1H, 
s, H-3); 7,53 (1H, d, J = 7,8Hz, H-6); 5,67 (1H, d, J = 
3,0Hz, H-1’); 5,58 (1H, d, J = 7,2Hz, H-5); 5,30 (1H, s, 
OH-C2’); 5,23 (1H, s, OH-C3’); 4,18 - 4,10 (2H, m, H-2’, 
H-3’); 4,00 - 3,87 (3H, m, H-4’, H-5’); 2,51 - 2,43 (1H, 
m, H-2b); 1,02 (6H, d, J = 6,6Hz, H-3b, H-4b). 13C-NMR 

(150MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 176,02 (C-1b); 163,12  
(C-4); 150,62 (C-2); 140,71 (C-6); 102,01 (C-5); 88,86  
(C-1’); 81,13 (C-4’); 72,84 (C-2’); 69,74 (C-3’); 63,66  
(C-5’); 33,22 (C-2b); 18,81 (C-3b); 18,78 (C-4b).

Tổng hợp molnupiravir từ U3a
Trong bình cầu hai cổ 100ml, thêm 0,05g (0,73mmol) 

imidazol và 2,24ml (10,97mmol) HMDS. Đun nóng hỗn 
hợp lên 76oC, đồng thời khuấy trộn đều trong 30 phút tính 
từ thời điểm đạt nhiệt độ 76oC. Bổ sung vào khối phản ứng 
0,38g (3,30mmol) NH4HSO4. Sau 30 phút, thêm 0,33g 
(2,01mmol) (NH2OH)2.H2SO4. Sau 30 phút tiếp theo, hòa 
tan 0,42g (1,34 mmol) U3a trong 2 - 3ml DCM rồi chuyển 
vào bình cầu trên. Duy trì hỗn hợp trong 8 giờ ở nhiệt độ 
75 - 80oC, theo dõi phản ứng bằng SKLM với hệ dung môi 
C (Rf sản phẩm = 0,60). Sau khi phản ứng kết thúc, thêm 
5,0ml nước cất và 5,0ml n-hexan vào bình cầu rồi chuyển 
khối phản ứng qua bình gạn. Tiến hành chiết lấy pha hữu 
cơ (5,0ml/lần x 3 lần), gộp và rửa dịch pha n-hexan với 
nước. Dịch pha n-hexan được phản ứng với dung dịch acid 
formic 88% ở nhiệt độ phòng trong 18 giờ. Sau khi kết 
thúc, tách lấy pha nước, làm lạnh xuống 0 - 5oC rồi trung 
hòa bằng dung dịch NH3 25% đến pH 7 - 8. Dịch nước 
được lắc với THF (10,0ml/lần x 3 lần), tách lấy pha hữu cơ. 
Gộp và rửa pha THF với dung dịch NaCl bão hòa. Sau đó, 
dịch THF được làm khan bằng Na2SO4, cất quay loại dung 
môi rồi thêm 2,0ml MTBE để kết tinh qua đêm. Lọc, rửa 
bằng MTBE và sấy khô dưới đèn hồng ngoại thu được chất 
rắn màu trắng, khối lượng: 0,26 g, hiệu suất: 59,1%; tonc: 
158,1 - 160,3 oC; Rf = 0,33 (hệ B). 1H-NMR (500MHz, 
DMSO-d6), δ (ppm): 10,02 (1H, s, -NH-OH); 9,52 (1H, s, 
N-H); 6,83 (1H, d, J = 8Hz, H-6); 5,72 (1H, d, J = 5,5Hz, 
H-1’), 5,59 (1H, d, J = 8,5Hz, H-5); 5,37 (1H, d, J = 
4,5Hz, OH-C2’); 5,22 (1H, s, OH-C3’); 4,23 - 4,13 (2H, 
m, H-2’, H-3’); 4,02 - 3,93 (3H, m, H-4’, H-5’); 2,59 - 
2,51 (1H, m, H-2b); 1,11 (6H, d, J = 6,5Hz, H-3b, H-4b). 
13C-NMR (125MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 176,44 (C-1b); 
149,89 (C-2); 143,77 (C-4); 130,35 (C-6); 99,22 (C-5); 
88,22 (C-1’); 81,17 (C-4’); 72,43 (C-2’); 70,40 (C-3’); 
64,33 (C-5’); 33,64 (C-2b); 19,24 (C-3b); 19,22 (C-4b).

Tổng hợp ((3aR,4R,6R,6aR)-6-(4-(hydroxyamino)-2-
oxopyrimidin-1(2H)-yl)-2,2-dime- thyltetrahydrofuro[3,4-d]
[1,3]dioxol-4-yl)methyl isobutyrat (U3b) từ U2
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Trong bình cầu hai cổ 100ml, thêm 0,05g (0,73mmol) 
imidazol và 1,64ml (7,82mmol) HMDS. Đun nóng hỗn hợp 
lên 76oC, đồng thời khuấy trộn đều trong 30 phút tính từ 
thời điểm đạt nhiệt độ 76oC. Bổ sung vào khối phản ứng 
0,47g (4,08mmol) NH4HSO4. Sau 30 phút, thêm 0,38g 
(2,32mmol) (NH2OH)2.H2SO4. Sau 30 phút tiếp theo, hòa 
tan 0,55g (1,55mmol) U2 trong 2 - 3ml DCM rồi chuyển 
vào bình cầu trên. Duy trì hỗn hợp phản ứng trong 11 giờ 
ở nhiệt độ 75 - 80oC. Sau khi kết thúc, làm nguội phản ứng 
về nhiệt độ phòng. Bổ sung 8,0ml nước cất vào bình phản 
ứng, trung hòa hỗn hợp thu được bằng dung dịch NH3 25% 
đến pH 7 - 8. Tiến hành chiết pha nước với DCM, tách lấy 
pha hữu cơ (10,0ml/lần x 3 lần). Gộp, rửa pha DCM với 
dung dịch NaCl bão hòa (2 lần) và nước cất (3 lần). Sau 
đó, làm khan dịch DCM bằng Na2SO4, rồi cất quay loại 
dung môi thu được cắn. Hòa tan cắn bằng aceton, thêm 
nước cất đến khi dịch đục rồi khuấy ở nhiệt độ phòng 
trong 5 giờ thu được hỗn dịch với kết tủa màu trắng. Lọc, 
rửa tủa bằng nước cất và sấy khô dưới đèn hồng ngoại thu 
được chất rắn màu trắng có khối lượng 0,39g, hiệu suất: 
68,0%; tonc: 159,6 - 161,0oC. Rf = 0,51 (hệ B). ESI-MS 
(m/z): 367,9 ([M-H]-) (CTPT: C16H23N3O7, M = 369,37). 
IR (KBr), ͞ν (cm-1): 3261 (N-H, O-H); 2983 (C-H no); 1745 
(C=O este); 1665 (C=O amid); 1280, 1153, 1084 (C-
O). 1H-NMR (600MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 10,06 (1H, 
s, -NH-OH); 9,64 (1H, s, N-H); 6,88 (1H, d, J = 7,8 Hz, 
H-6); 5,71 (1H, d, J = 2,4Hz, H-1’); 5,56 (1H, d, J = 7,8 
Hz, H-5); 4,94 (1H, dd, J1 = 6,6Hz, J2 = 2,4Hz, H-2’); 
4,75 (1H, dd, J1 = 6,6Hz, J2 = 4,2Hz, H-3’); 4,23 - 4,13 
(2H, m, H-5’); 4,12 - 4,10 (1H, m, H-4’); 2,58 - 2,53 
(1H, m, H-2b); 1,47 (3H, s, H-2a); 1,29 (3H, s, H-3a); 
1,08 (6H, d, J = 7,2Hz, H-3b, H-4b). 13C-NMR (150MHz, 
DMSO-d6), δ (ppm): 175,93 (C-1b); 149,08 (C-2); 143,29 
(C-4); 131,92 (C-6); 113,41 (C-1a); 98,69 (C-5); 91,23 
(C-1’); 83,10 (C-2’, C-4’); 80,58 (C-3’); 63,82 (C-5’); 
33,07 (C-2b); 27,00 (C-2a); 25,18 (C-3a); 18,74 (C-3b); 
18,72 (C-4b).

Tổng hợp molnupiravir từ U3b
Trong bình cầu một cổ 100ml, thêm 0,80g (2,17mmol) 

U3b và 6,0ml dung dịch acid formic 88%. Duy trì hỗn hợp 
trong 20 giờ ở nhiệt độ phòng để phản ứng diễn ra hoàn 
toàn. Sau khi kết thúc, làm lạnh hỗn hợp xuống 0 - 5oC 
rồi trung hòa bằng dung dịch NH3 25% đến pH 7 - 8. Dịch 
nước được lắc với THF (12,0ml/lần x 3 lần), tách lấy pha 
hữu cơ. Gộp, rửa pha THF với dung dịch NaCl bão hòa. 
Dịch pha THF được làm khan bằng Na2SO4, cất quay loại 
dung môi rồi thêm 3,0 ml MTBE để kết tinh qua đêm. Lọc, 
rửa tinh thể bằng MTBE và sấy khô tủa dưới đèn hồng 
ngoại thu được chất rắn màu trắng, khối lượng: 0,53g, hiệu 
suất: 74,3%; tonc: 159,1 - 161,5oC; Rf = 0,33 (hệ B).

Khảo sát ảnh hưởng của dung môi tinh chế đến hiệu 
suất phản ứng thủy phân U3b:

Bảng 5: Ảnh hưởng của dung môi tinh chế đến hiệu suất phản 
ứng thủy phân U3b

TT Dung môi SKLM theo dõi quá trình 
xử lý sản phẩm

Hiệu 
suất 
(%)

to
nc (oC) Δt 

(oC)

1 EtOAc Pha nước có vết sản 
phẩm đậm 47,1 160,0 - 

161,3 1,3

2 2-MeTHF

- Pha hữu cơ có vết sản 
phẩm đậm.
- Không quan sát thấy vết 
sản phẩm ở pha nước.

- - -

3 IPA Pha nước có vết sản 
phẩm đậm - - -

4 THF

- Pha hữu cơ có vết sản 
phẩm đậm.
- Không quan sát thấy vết 
sản phẩm ở pha nước.

74,0 158,8 - 
160,7 1,9

2. Tổng hợp molnupiravir từ uridin qua 
2 giai đoạn

2.1. Tổng hợp “one-pot” U2 từ uridin
Trong bình cầu một cổ 100ml, thêm 1,00g (4,10mmol) 

uridin và 28,0ml aceton. Hỗn hợp được trộn đều bằng 
máy khuấy từ, rồi nhỏ thêm 1 giọt dung dịch H2SO4 đặc. 
Theo dõi phản ứng bằng SKLM với hệ dung môi A. Sau 
khi kết thúc, thêm vào khối phản ứng 6,8ml Et3N và 0,03g 
(0,012mmol) DMAP rồi làm lạnh xuống 0 - 5oC. Sau đó, nhỏ 
từ từ từng giọt anhydrid isobutyric (1,00ml, 6,14mmol). Tiếp 
tục khuấy đều hỗn hợp trong vòng 45 phút ở nhiệt độ phòng 
để phản ứng diễn ra hoàn toàn. Sau khi kết thúc, cất quay 
loại dung môi đến cắn. Bổ sung 16,0ml nước cất vào bình 
chứa cắn, rồi thêm 16,0ml dicloromethan (DCM), chuyển 
hỗn hợp vào bình chiết. Tiến hành chiết pha nước với DCM 
(16,0ml/lần x 3 lần), tách lấy pha hữu cơ. Gộp, rửa pha DCM 
với dung dịch NaHCO3 bão hòa (2 lần), dung dịch NaCl bão 
hòa (2 lần) và nước cất (3 lần).  Sau đó, làm khan dịch DCM 
bằng Na2SO4, rồi cất quay loại dung môi thu được chất dẻo 
dính trong suốt, không màu có khối lượng 1,33g, hiệu suất: 
91,7%; Rf = 0,64 (hệ A), Rf = 0,61 (hệ B).

2.2. Tổng hợp “one-pot” molnupiravir từ U2
Trong bình cầu hai cổ 100ml, thêm 0,13g (1,91mmol) 

imidazol và 3,94ml (18,80mmol) HMDS. Đun nóng hỗn 
hợp lên 76oC, đồng thời khuấy trộn đều trong 30 phút tính 
từ thời điểm đạt nhiệt độ 76oC. Bổ sung vào khối phản ứng 
1,08g (9,38mmol) NH4HSO4. Sau 30 phút, thêm 0,92g 
(5,60mmol) (NH2OH)2.H2SO4. Sau 30 phút tiếp theo, hòa 
tan 1,33g (3,75mmol) U2 trong 2 - 3 ml DCM rồi chuyển 
vào bình cầu trên. Duy trì hỗn hợp phản ứng trong 11 giờ 
ở nhiệt độ 75 - 80oC, theo dõi phản ứng bằng SKLM với 
hệ dung môi. Sau khi phản ứng kết thúc, bổ sung thêm 
10,6ml dung dịch acid formic 88%. Hỗn hợp được trộn 
đều bằng máy khuấy từ trong 20 giờ ở nhiệt độ phòng để 
phản ứng diễn ra hoàn toàn. Sau khi kết thúc, làm lạnh hỗn 
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hợp trong bình cầu xuống 0 - 5oC, rồi trung hòa bằng dung 
dịch NH3 25% đến pH 7 - 8. Dịch nước được lắc với THF 
(20,0ml/lần x 3 lần), tách lấy pha hữu cơ. Gộp, rửa pha THF 
với dung dịch NaCl bão hòa. Pha THF được làm khan bằng 
Na2SO4, cất quay loại dung môi rồi thêm 5,0ml MTBE để 
kết tinh qua đêm. Lọc, rửa tủa bằng MTBE và sấy khô tủa 
dưới đèn hồng ngoại thu được chất rắn kết tinh màu trắng, 
khối lượng: 0,67g, hiệu suất: 54,2%; tonc: 160,5 - 162,4oC;  
Rf = 0,51 (hệ B). ESI-MS (m/z): 351,9 ([M+Na]+); 327,9 
([M-H]-) (CTPT: C13H19N3O7, M = 329,31). IR (KBr), ͞ν 
(cm-1): 3499, 3375, 3125 (N-H, O-H); 2974 (C-H no); 
1735 (C=O este); 1641 (C=O amid); 1279, 1193, 1122 
(C-O). 1H-NMR (600MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 10,00 (1H, 
s, -NH-OH); 9,48 (1H, d, J = 1,2Hz, N-H); 6,82 (1H, d, 
J = 8,4Hz, H-6); 5,71 (1H, d, J = 5,4Hz, H-1’), 5,58 
(1H, dd, J1 = 7,8 Hz, J2 = 1,8 Hz, H-5); 5,34 (1H, d,  
J = 5,4Hz, OH-C2’); 5,20 (1H, d, J= 5,4Hz, OH-C3’); 4,21 
(1H, dd, J1 = 12Hz, J2 = 3,6Hz, H-2’); 4,13 (1H, dd, J1 
= 12Hz, J2 = 5,4Hz, H-3’); 4,00 (1H, q, J = 5,4Hz, H-4’); 
3,94 - 3,91 (2H, m, H-5’); 2,57 (1H, sept, J = 7,2Hz, 
H-2b); 1,10 (6H, dd, J1 = 7,2Hz, J2 = 1,2Hz, H-3b, H-4b). 
13C-NMR (125MHz, DMSO-d6), δ (ppm): 175,93 (C-1b); 
149,38 (C-2); 143,27 (C-4); 129,86 (C-6); 98,72 (C-5); 
87,73 (C-1’); 80,68 (C-4’); 71,93 (C-2’); 69,91 (C-3’); 
63,84 (C-5’); 33,15 (C-2b); 18,76 (C-3b); 18,73 (C-4b).  

Bàn luận
Trong giai đoạn cetal hóa, sử dụng xúc tác H2SO4 đặc 

cho thời gian phản ứng ngắn nhất với hiệu suất tạo sản 
phẩm cao nhất (Bảng 1). Bên cạnh đó, khi xử lý sản phẩm 
theo phương pháp của tài liệu[7]: trung hòa phản ứng bằng 
dung dịch NH3, sau đó cất quay loại dung môi aceton rồi 
để kết tinh, chúng tôi nhận thấy có một lượng uridin dư kết 
tinh cùng U1, dẫn đến sản phẩm không tinh khiết. Chính 
vì vậy, nhóm nghiên cứu đã sử dụng phương pháp chiết 
lỏng - lỏng giữa hai pha THF và nước muối bão hòa để tách 
uridin ra khỏi U1. 

Bên cạnh xúc tác DMAP/Et3N, nhóm nghiên cứu đã 
khảo sát một số acid làm xúc tác cho phản ứng acyl hóa. 
Kết quả thực nghiệm cho thấy DMAP/Et3N và NH4HSO4 cho 
hiệu suất phản ứng cao trên 90%, các xúc tác acid khác 
cho hiệu thấp hơn có thể do nguyên liệu không phản ứng 
hết hoặc gây thủy phân vòng acetonid (Bảng 3). Ngoài ra, 
khi sử dụng xúc tác base, tỷ lệ mol anhydrid : U1 = 1,3 : 1 
cho kết quả hiệu suất tốt nhất (Bảng 2), trong khi đó, tỷ lệ 
này là 3,0 : 1 khi sử dụng xúc tác acid (Bảng 4). 

Trong phản ứng thủy phân tạo molnupiravir, khi tiến 
hành tinh chế bằng phương pháp chiết theo tài liệu[6], 
nhóm nghiên cứu nhận thấy molnupiravir tan kém trong 
ethyl acetat, do đó, cần thực hiện chiết nhiều lần gây tốn 
thời gian và chi phí sản xuất. Do đó, chúng tôi đã khảo sát 
một số dung môi và quyết định lựa chọn THF là dung môi 
để tinh chế sản phẩm. 

Đáng chú ý là, trong nghiên cứu này, chúng tôi đã tổng 
hợp được trực tiếp sản phẩm U3b từ U2 mà không cần đi 
qua giai đoạn trung gian như các tài liệu [2, 8] đã công bố.

Trên cơ sở các khảo sát đã thực hiện, nhóm nghiên cứu 
tiến hành tổng hợp molnupiravir qua 2 giai đoạn “one-pot”, 
nhằm mục đích nâng cao hiệu suất tổng hợp, đơn giản hóa 
thao tác, rút ngắn thời gian và tiết kiệm chi phí sản xuất. 

Khi thực hiện phản ứng “one-pot” để tổng hợp U2 thì 
thao tác đơn giản hơn, thu được sản phẩm với hiệu suất 
91,7%, cao hơn đáng kể so với phương pháp đi qua hai 
giai đoạn cetal hóa và acyl hóa (80%), do không cần tinh 
chế giai đoạn trung gian và sản phẩm U1 khó kết tinh hoàn 
toàn. Tuy nhiên, sản phẩm phụ của phản ứng cetal hóa là 
nước, do đó lượng anhydrid isobutyric cần dùng để acyl 
hóa trong quy trình “one-pot” nhiều hơn phản ứng acyl 
hóa trực tiếp từ U1 (tỉ lệ mol (i-PrCO)2O : uridin = 1,5 : 1, 
(i-PrCO)2O : U1 = 1,3 : 1).

Trong quá trình tổng hợp molnupiravir từ U2, tiến hành 
phản ứng qua trung gian U3b cho hiệu suất cao hơn và giúp 
rút ngắn một giai đoạn so với con đường tổng hợp qua chất 
trung gian U3a. Từ đó, nhóm nghiên cứu thực hiện phản 
ứng “one-pot” qua U3b để tổng hợp molnupiravir, quy trình 
này cho sản phẩm với hiệu suất 54,2%, cao hơn so với 
phương pháp tổng hợp qua hai giai đoạn hydroxylamin hóa 
và thủy phân (50,5%).

IV. KẾT LUẬN
Như vậy, chúng tôi đã tổng hợp được molnupiravir từ 

nguyên liệu uridin ở quy mô phòng thí nghiệm đạt hiệu 
suất đến 49,7%, trong đó đã rút ngắn được giai đoạn phản 
ứng, giúp nâng cao hiệu suất tổng hợp, đơn giản hóa thao 
tác thực hiện, tiết kiệm thời gian và chi phí sản xuất. Nghiên 
cứu này cũng đã chỉ ra một số điểm mới như: acyl hóa tạo 
ester U2 bằng xúc tác acid; tổng hợp chất trung gian U3b 
từ U2 theo phương pháp mới; tìm ra dung môi để tinh chế 
sản phẩm U1 và molnupiravir cho hiệu suất cao; tinh chế 
sản phẩm bằng các phương pháp đơn giản mà không cần 
sử dụng sắc ký cột.
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NGHIÊN CỨU BẢO QUẢN QUẢ VẢI THIỀU SAU THU HOẠCH BẰNG MÀNG CHITOSAN 
HOẶC FIBROIN KẾT HỢP VỚI CHIẾT SUẤT LÁ CHÈ TƯƠI

BÙI THỊ LỆ THUỶ
Nhóm nghiên cứu mạnh HUMG-GCP (Nghiên cứu quá trình hóa học xanh)  

Đại học Mỏ Địa chất Hà Nội 

SUMMARY:
POSTHAVEST PREVERVATION OF LITCHI BY COATING WITH MEMBRANES 
FROM CHITOSAN OR FIBROIN COMBINED WITH EXTRACTS OF GREEN TEA 

LEAVES
In this work, prevervatives were prepared from acidic solutions of chitosan or fibroin combined with 

extracts of green tea leaves. Litchi (Litchi chinensis Sonn) fruits were dipped in those prevervatives 
and stored at 5oC and and relative humidity of 90-95%. Tween-80 was used to improve the dispersity 
of extracts in the solutions. The results showed that extract-chitosan films extended shelf life, 
reduced percentage of spoilage rate, retarded weight loss, inhibited the decrease of vitamin C, total  
acid content, and total sugar content of fresh litchi fruits. Prepared preservatives can extend the  
shelf-life of litchi fruits up to 25 days storaged at 5oC and relative humidity of 90-95%, indicating 
their potential as an attractive alternative to improve quality of fresh fruits during storage.

Keywords: Chitosan, edible coating, green tea extract, preservatives.

I. MỞ ĐẦU
Vải thiều là loại quả nhiệt đới có giá trị dinh dưỡng cao 

trên thị trường trong và ngoài nước. Tuy nhiên, chỉ sau 2-3 
ngày sau khi thu hoạch vỏ quả bị kho và hóa nâu, thối và 
mất hương vị. Việc bảo quản tự nhiên không thể kéo dài 
hơn 4 ngày. Ngày nay, làm lạnh nhanh sau thu hoạch và 
lưu trữ ở nhiệt độ thấp và độ ẩm cao, xử lý với thuốc diệt 
nấm và các chất bảo quản khác, biến đổi khí hậu, bao 
gói, xử lý với SO2, acid là các phương pháp phổ biến nhất 
để duy trì hình thức cũng như chất lượng quả[1-3]. Tuy 
nhiên, hiện chưa có giải pháp hoàn chỉnh để bảo quản 
quả vải thiều, việc sử dụng thưốc diệt nấm trên quả cần 
phải có kiểm soát chặt chẽ vì liên quan đến vẫn đề an 
toàn[4]. Việc sử dụng các lớp phủ bán thấm được xem là 
có hiệu quả. Ví dụ, lớp phủ Pro-long cho quả chuối làm 
chậm sự thối hỏng nhờ sự biến đổi khí hậu trong lớp phủ. 
Gần đây, một phương pháp hay dùng là phủ sáp lên vỏ 
quả. Tuy nhiên do khó loại bỏ lớp phủ sáp khi sử dụng, 
nó có thể ảnh hưởng đến mùi vị của quả và gây độc với 
con người. Phương pháp khác như lưu giữ ở nhiệt độ thấp 
và màng polyetylen đã thương mại hóa. Thật không may, 
những phương pháp này đắt tiền và có thể làm cho một 

số loại trái cây có mùi vị kém hơn[5]. Nó cũng gây ra sự 
ô nhiễm môi trường nghiêm trọng.  Trong những năm gầy 
đây, Girgenti và cộng sự[6]. Các polyme tự nhiên (nghĩa là 
tinh bột, cellulose, chitosan) thường được sử dụng để bảo 
quản sau thu hoạch trái cây tươi nhờ các đặc tính tuyệt vời 
của chúng là tái tạo, phân hủy sinh học, tương thích sinh 
học và thân thiện với môi trường[7-9]. Trong đó, chitosan 
(CS) là một trong những polyme sinh học được sử dụng 
rộng rãi nhất trong bao bì thực phẩm vì đặc tính chống oxy 
hóa và kháng khuẩn độc đáo của nó[10, 11]. Nhiều nghiên 
cứu đã sử dung màng chitosan để bảo quản quả nhãn, 
vải thiều, cà chua… Ngoài ra, tính chất cản khí của màng 
chitosan của CS có thể được cải thiện bằng cách thêm vật 
liệu nano xốp, vì kích thước lỗ rỗng có thể điều chỉnh tính 
thấm khí[12].

Với mục đích chế tạo chất bảo quản có hiệu quả từ vật 
liệu thiên nhiên, nghiên cứu này chế tạo chất bảo quản 
bằng cách bổ sung cao chiết lá chè tươi vào dung dịch 
chitosan. Chế phẩm bảo quản được sử dụng để phủ lên 
quả vải thiều và đánh giá hiệu quả.

1. Hóa chất
Chitosan được cung cấp bởi Chisosan do Công ty TNHH 

sản xuất kinh doanh Chitosan Việt Nam sản xuất có trọng 

II. THỰC NGHIỆM 
lượng phân tử 100.000 dalton, độ đề axetyl hóa 96%, kén 
tằm thải mua kén tằm thô mua ở xã Phùng Xá, huyện Mỹ 
Đức, TP Hà Nội, NaOH (99,5%), glyxerin (99,5%), ethanol 
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(99,5%), acid acetic (98%), Na2CO3 (99%), CaCl2 (99,6%), 
gelatin được cung cấp bởi nhà máy hóa chất Guangdong 
Guanghua, Trung Quốc.

2. Tách các hợp chất có khả năng bảo 
quản từ thảo mộc

Lá cây nghiền nhỏ được cho vào cốc đong cùng 
với dung môi là cồn 90o với tỷ lệ 100g lá tương ứng với 
1.000ml cồn, hỗn hợp được khuấy trên máy khuấy từ ở 
nhiệt độ 40-45oC với tốc độ khuấy 400-600 vòng/phút 
trong 24h. Dịch thu được đem cô thành cao đặc để dùng 
pha chế chất bảo quản.

3. Tách serisin và fibroin ra khỏi kén tằm
Cắt 35g kén tằm phế phẩm đã được làm sạch tạp chất 

cơ học thành các miếng nhỏ. Thêm 2 lít dung dịch Na2CO3 
0,02M bếp gia nhiệt. Đun sôi 30 phút (chú ý không đun sôi 
quá lâu sẽ làm xơ kén). Tắt bếp, để nguội và rửa sạch với 
nước cất 3 lần, mỗi lần khuấy 30 phút, dùng đũa thủy tinh 
đảo đều sao cho rửa sạch hết serisine và Na2CO3. Sấy khô 
qua đêm ở 700C và sau đó đem cân tơ khô.

Trộn tơ và dung dịch hòa tan theo tỉ lệ 1:10 (w/v) và 
gia nhiệt ở 800C trong 15-30 phút cho đến khi tơ tan hoàn 
toàn tạo thành một dung dịch đồng nhất. Lọc bỏ phần 
không tan. Để nguội sau đó thêm 5ml rượu ethylic để kết 
tủa fibroin. Đem ly tâm và tách fibroin.

4. Đánh giá khả năng bảo quản của một 
số dung dịch pha chế được

4.1. Pha chế dung dịch
Để đánh giá hiệu quả bảo vệ của các thành phần, 5 

mẫu chất bảo quản được pha chế theo cách sau:
- Cho 15 gam fibroin thêm vào cốc chứa 1.000ml dung 

dich acid acetic 2%, khuấy liên tục trong khoảng 24h để 
fibroin phân tán đều trong acid acetic. (CTM1)

-Thêm từ từ 15 gam chitosan vào cốc chứa acid acetic 
2%, điều chỉnh mấy khuấy với tốc độ 350 vòng/phút. 
Khuấy liên tục trong 2h để phân tán đều chitosan được 
mẫu CTM2. 

- Thêm cao chè vào dung dịch CTM1 được CTM1-cao
- Thêm cao chè vào dung dịch CTM1 được CTM1-cao
- Để tăng cường độ phân tán của các thành phần, thêm 

Tween-80 vào các hỗn hợp có các mẫu CTM1-cao-T và 
CTM2-cao-T.

Các dung dịch được đun trên bếp gia nhiệt có khuấy 
từ ở nhiệt độ 45oC, tốc độ khấy 400-500 vòng/ phút trong 
thời gian 30 phút, sau đó được để nguội trước khi dùng để 
nhúng quả.

4.2. Phương pháp bố trí thí nghiệm
Quả vải được thu hái đúng độ chín kỹ thuật được loại bỏ 

lá, quả bị sâu thối, đập nát, cắt bớt cuống rồi được xử lý 
tiền bảo quản và chia thành các mẫu với khối lượng bằng 
nhau (50 kg/mẻ), tiến hành phủ màng bằng các loại màng 
khác nhau. Theo đó, các chùm vải được nhúng trong các 
dung dịch phủ màng, để khô, bao gói trong túi LDPE dày 
30µm, kích thước 30cm*40cm, đục lỗ 1% với đường kính 
lỗ là 5mm, mỗi túi đóng 2kg vải. Song song là mẫu đối 
chứng không nhúng phủ màng.

Tiến hành theo dõi sự thay đổi chất lượng thương phẩm 
của các mẫu trong thời gian bảo quản theo tần suất 5-10 
ngày/lần (cho đến khi tỷ lệ hư hỏng lớn hơn 10%), từ đó 
đánh giá được hiệu quả bảo quản của chế phẩm sử dụng.

Các thí nghiệm được bố trí theo khối ngẫu nhiên hoàn 
toàn (RCBD) với 3 lần nhắc lại.

5. Phương pháp đánh giá chất lượng quả
Xác định hao hụt khối lượng tự nhiên bằng phương pháp 

cân định kỳ khối lượng quả ban đầu và trong quá trình bảo 
quả bằng cân có độ chính xác 0,001g. Vitamin C được xác 
định theo TCVN 6427-2:1998 (ISO 6557/2-1984). Acid 
hữu cơ toàn phần của dịch quả được xác định theo phương 
pháp chuẩn độ dựa theo TCVN 5483-91 (ISO 750-1981). 
Hàm lượng đường tổng được xác định theo phương pháp 
Ixekurt. Tỷ lệ thối hỏng được biểu thị bằng tỷ lệ khối lượng 
quả bị hư hỏng trong tổng khối lượng quả của mẫu. Quả 
được tính là thối hỏng khi trên bề mặt vỏ quả xuất hiện 
các vết nấm mốc, chớm thối hoặc vỏ quả bị biến màu 
nâu thẫm. 

1. Sự hao hụt khối lượng ở các mẫu 
nghiên cứu

Rau quả sau khi thu hái để trong môi trường bảo quản 
sẽ xảy ra một số biến đổi dẫn đến giảm chất lượng cũng 
như khối lượng dẫn tới sự giảm khối lượng tự nhiên. Sự 
giảm khối lượng của rau quả do bay hơi nước (75% đến 
85%) và tiêu tốn các chất hữu cơ trong khi hô hấp (15% 

đến 25%). Do đó, tỷ lệ hao hụt khối lượng là một chỉ tiêu 
chất lượng khá quan trọng. Mặc dù không trực tiếp phản 
ánh chất lượng bên trong của quả nhưng trong cùng một 
điều kiện bảo quản thông qua chỉ tiêu này có thể gián tiếp 
biết được mức độ biến đổi về sinh hóa diễn ra bên trong 
quả làm ảnh hưởng đến thời hạn bảo quản của quả.

Các mẫu quả vải được cân định kỳ để xác định sự hao 
hụt khối lượng, kết quả trình bày ở Bảng 1.

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN
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Dựa vào kết quả thu được, có thể thấy được tỷ lệ hao 
hụt khối lượng quả vải ở các nhóm được nhúng vào dung 
dịch bảo quản thấp hơn so với mẫu đối chứng. 

Các mẫu được nhúng vào dung dịch chất bảo quản tạo 
trên bề mặt vải một lớp màng nên cản trở sự dịch chuyển 
ẩm từ trong quả ra môi trường ngoài nên hạn chế sự mất 
nước, hao hụt khối lượng. Ngoài ra màng chất bảo quản 
còn làm hạn chế sự cung cấp oxy trên bề mặt của vải và 
hàm lượng CO2 bên trong màng tăng lên nên quá trình hô 
hấp của quả bị ức chế. Quá trình hô hấp giảm thì giảm 
tổn hao các chất dinh dưỡng nên làm giảm hao hụt trọng 
lượng. Kết quả này phù hợp với nghiên cứu của Phạm Văn 
Chí (2007) đã nghiên cứu dùng CTM để bảo quản quýt 
và lựu[5]. Trong các mẫu có khả năng tạo màng thì quả 
nhúng ở mẫu CTM2 có có tỉ lệ hao hụt khối lượng thấp hơn 
ở CTM1 chứng tỏ tác dụng bảo vệ của CTM2 cao hơn, 
khi thêm cao chè, màng có khả năng bảo quản tốt hơn 

nên tỉ lệ hao hụt khối lượng ở các mẫu giảm đi. Việc thêm 
tween-80 giúp cho các thành phần phân tán đều hơn trong 
nhau nên tỉ lệ thối hỏng của quả vải giảm đi. 

2. Tỉ lệ thối hỏng
Tương tự như các chỉ tiêu dinh dưỡng, trong quá trình 

bảo quản quả tỉ lệ thối hỏng sẽ tăng lên, đây là một chỉ tiêu 
cảm quan quan trọng của quá trình bảo quản.  Dưới đây là 
bảng theo dõi tỉ lệ thối hỏng ở các mẫu. Sau thời gian bảo 
quản 10  ngày có hiện tượng thối hỏng ở mẫu đối chứng 
(7,98%), các mẫu CTM1, CTM2, CTM1-cao, CTM2-cao 
có tỉ lệ thối hỏng rất nhỏ là 2,19%; 2,12%, 1,13 và 1,05%, 
trong khi các mẫu thí nghiệm CTM1-cao-T và CTM2-cao-T 
vẫn chưa có hiện tượng thối hỏng, như vậy có thể thấy 
rằng việc sử dụng các chất bảo quản này đã có tác dụng 
đáng kể trong việc hạn chế sự thối hỏng đối với quả vải ở 
các khoảng thời gian bảo quản dài hơn.

Bảng 1: Sự hao hụt trung bình khối lượng mẫu quả nhúng các dung dịch bảo quản khác nhau

 Thời gian 
(ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-cao CTM2-cao CTM1-cao-T CTM2-cao-T

0 0 0 0 0 0 0

5 3,55 2,44 2,25 1,78 1,76 1,49 1,29

10 6,80 3,87 3,75 2,95 2,67 2,43 2,13

15 9,95 5,71 5,55 3,27 2,97 2,98 2,58

20 12,51 7,56 6,67 4,67 4,48 4,30 4,10

25 - 8,75 7,72 6,38 5,92 4,61 4,21

30 - 9,9 8,69 7,28 6,81 6,11 6,01

Bảng 2: Tỉ lệ thối hỏng quả vải trong quá trình bảo quản bằng các chế phẩm khác nhau (%)

Thời gian (ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-cao CTM2-cao CTM1-cao-T CTM2-cao-T

0 0 0 0 0 0 0 0

5 0 0 0 0 0 0 0

10 7,98 2,19 2,12 1,13 1,05 0 0

15 21,27 5,33 5,28 4,26 4,11 0 0

20 - 11,32 10,67 8,68 9,12 2,54 3,53

25 - 14,33 13,64 11,65 11,51 6,54 7,52

30 - 16,13 15,33 12,37 11,85 9,37 9,23
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Cũng theo các số liệu từ bảng 2 cho thấy, sau 15 ngày 
bảo quản mẫu đối chứng có tỷ lệ hư hỏng cao (>20%). 
Trong khi đó, xét trong cùng một thời điểm thì tỉ lệ thối hỏng 
ở các mẫu CTM1, CTM2, CTM1-cao, CTM2-cao cũng bắt 
đầu tăng tới khoảng 4-5%, vải bảo quản bởi CTM1-cao-T 
và CTM2-cao-T chưa bị thối hỏng. Tại thời điểm sau 30 
ngày bảo quản, tỷ lệ thối hỏng của mẫu được phủ màng 
CTM1 và CTM2 xấp xỉ nhau là 16,13% và 15,33%, của các 
mẫu CTM1-cao và CTM2-cao từ 11%-12% (>10%), trong 
khi mẫu được phủ màng CTM1-cao-T và CTM2-cao-T, có 
tỷ lệ hư hỏng thấp hơn 10% (9,37% và 9,23%) - đạt mục 
tiêu bảo quản. 

3. Kết quả xác định hàm lượng vitamin C 
ở quả vải

Kết quả đo sự biến đổi hàm lượng vitamin C trong quá 
trình bảo quản được trình bày ở Bảng 3.14 và Hình 3.25 
và Hình 3.26.

Bảng 3: Hàm lượng vitamin C trong quả vải được bảo quản 
bằng các dung dịch chất bảo quản khác nhau qua các ngày 

theo dõi (đv: mg%)

Thời gian 
(ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-

cao
CTM2-

cao
CTM1-
cao-T

CTM2-
cao-T

0 37,4 37,4 37,4 37,4 37,4 37,4 37,4

5 30,8 34,2 34,8 35,2 35,8 36,1 36,8

10 17,6 33,6 34,2 35,1 35,3 36,1 36,3

15 32,2 33,0 34,0 34,5 35,5 35,8

Thời gian 
(ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-

cao
CTM2-

cao
CTM1-
cao-T

CTM2-
cao-T

20 31,1 32,1 33,1 33,5 34,5 35,5

25 29,5 30,5 31,5 32,5 33,5 34,5

30 27,8 28,8 30,8 31,8 32,8 33,8

Kết quả trên đồ thị cho thấy sự thay đổi hàm lượng 
vitamin C của quả vải ở các mẫu khác nhau trong quá trình 
bảo quản. Hàm lượng vitamin C của quả vải có xu hướng 
giảm do sự hô hấp của quả làm tiêu hao các chất hữu cơ 
trong đó có các acid hữu cơ và vitamin C cũng là một 
trong các acid hữu cơ trong quả nên sẽ bị giảm dần qua 
thời gian. Từ số liệu chuẩn độ và đồ thị cũng cho thấy rằng 
ở mẫu CTM1-cao-T, mẫu CTM1-cao hàm lượng vitamin 
giảm chậm hơn CTM1, điều đó có thể lý giải là do quả 
vải ở mẫu CTM1-cao-T, mẫu CTM1-cao hô hấp yếu hơn. 
Chứng tỏ việc thêm các phụ gia này làm chậm quá trình 
oxi hóa, làm giảm sự thối hỏng của quả vải. Hàm lượng 
vitamin C ở mẫu đối chứng giảm khá nhanh sau 10 ngày 
bảo quản. Đến 10 ngày hàm lượng vitamin C trong mẫu đối 
chứng giảm còn 60% so với ban đầu và quả vải thối hỏng 
hết. Kết quả tương tự cũng thu được khi sử dụng hệ chất 
bảo quản trên cơ sở CMT2.

4. Kết quả xác định hàm lượng acid tổng 
ở quả vải

Tương tự như vitamin C, trong quá trình quả chín hàm 
lượng acid tổng sẽ giảm đi trong quá trình bảo quản. Hàm 
lượng acid tổng trong quả được phân tích định kỳ và số liệu 
được đưa ra ở Bảng 4.

Bảng 4: Hàm lượng acid tổng trong quả vải được bảo quản bằng các dung dịch chất bảo quản khác nhau  
qua các ngày theo dõi (đv: %)

Thời gian 
(ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-cao CTM2-cao CTM1-cao-T CTM2-cao-T

0 0,1474 0,1474 0,1474 0,1474 0,1474 0,1474 0,1474

5 0,1139 0,1273 0,1293 0,1333 0,1363 0,1373 0,1420

10 0,0938 0,1105 0,1185 0,1209 0,1239 0,1273 0,1373

15 0,0804 0,1005 0,1125 0,1162 0,1202 0,1256 0,1356

20 0,0938 0,1018 0,1118 0,1188 0,1240 0,1299

25 0,0891 0,0991 0,1015 0,1085 0,1115 0,1195

30 0,0812 0,0912 0,0982 0,1042 0,1092 0,1152
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Từ bảng dữ liệu ta thấy khi không dùng chất bảo quản 
thì hàm lượng acid tổng của mẫu quả vải giảm nhanh do 
quá trình chín của quả xảy ra nhanh gây ra sự phân huỷ 
các hợp chất gây suy giảm acid tổng. Khi sử dụng chất bảo 
quản thì hàm lượng acid tổng giảm chậm hơn nhiều. Khi 
sử dụng màng CTM1, CTM2 thì hàm lượng acid tổng giảm 
chậm hơn chứng tỏ màng có hiệu quả bảo vệ quả vải. Các 
phụ gia cao chè và Tween-80 làm tăng hiệu quả bảo vệ 
của màng CTM1 và CTM2. Khi sử dụng mẫu CTM2-cao-T 
thì khả năng bảo vệ là cao nhất. Cụ thể, đến 20 ngày hàm 
lượng acid tổng trong mẫu đối chứng giảm còn 43% so với 
ban đầu và quả vải thối hỏng hết sau đó. Mẫu CTM2-cao-T 
thì hàm lượng acid còn khoảng 78 sau 30 ngày bảo quản, 
ở các mẫu khác còn 55-74%.

5. Kết quả xác định hàm lượng đường 
tổng trong quả nhãn

Tương tự như vitamin C và acid tổng, trong quá trình 
quả chín hàm lượng đường tổng sẽ giảm đi do quá trình 

phân huỷ. Bảng 5 trình bày hàm lượng đường tổng ở 
các mẫu theo chu kì 10 ngày. Từ bảng dữ liệu ta thấy 
hàm lượng đường tổng của mẫu ĐC giảm nhanh do quá 
trình chín của quả xảy ra nhanh gây ra sự phân huỷ các 
hợp chất gây suy giảm đường tổng. Các mẫu sử dụng 
chất bảo quản thì hàm lượng đường tổng giảm chậm hơn 
nhiều. So với mẫu chỉ có 1 thành phần tạo màng là CTM1 
và CTM2 thì các mẫu ngoài thành phần trên có thêm các 
phụ gia (như cao chè, Tween) có khả năng bảo quản quả 
tốt hơn, hàm lượng acid tổng trong các mẫu này giảm 
chậm hơn trong đó mẫu CTM2-cao-T có khả năng bảo 
vệ tốt nhất. Chứng tỏ việc thêm các phụ gia này làm giảm 
sự thối hỏng của quả vải. Hàm lượng đường tổng giảm 
nhanh hơn sau 30 ngày bảo quản. Đến 40 ngày hàm 
lượng acid tổng trong mẫu đối chứng giảm còn trên 90% 
so với ban đầu.

Bảng 5: Hàm lượng đường tổng (%) ở quả nhãn trong quá trình bảo quản bằng các chế phẩm khác nhau

Thời gian (ngày) ĐC CTM1 CTM2 CTM1-cao CTM2-cao CTM1-cao-T CTM2-cao-T

0 15,88 15,88 15,88 15,88 15,88 15,88 15,88

20 12,78 14,78 14,88 15,00 15,13 15,23 15,33

30 - 14,55 14,65 14,70 14,75 14,78 14,92

40  - 13,58 13,78 13,98 14,01 14,05 14,12

IV. KẾT LUẬN
Hai nhóm chất bảo quản mới trên cơ sở fibroin và 

chitosan đã được chế tạo để bảo quản quả vải. Kết quả 
nghiên cứu thử nghiệm cho thấy màng fibroin-cao và 
chitosan-cao có khả năng kéo dài thời gian bảo quản rõ 
rệt, làm chậm sự hao hụt khối lượng, giảm tỉ lệ thối hỏng, 
và hạn chế sự giảm hàm lượng vitamine C, tổng hàm 
lượng acid, tổng lượng đường trong quả vải tươi. Trong 
đó, màng từ fibroin có khả năng bảo quản quả vải tốt hơn 
màng từ chitosan. Các chất phụ gia sử dụng như: cao chè, 
tween-80 đều làm tăng khả năng bảo quản của màng, cao 
chè ức chế quá trình oxy hóa và có tác dụng diệt khuẩn, 
tween-80 có tác dụng tăng độ phân tán, độ ổn định của 
chất bảo quản. Do đó, việc sử dụng phối hợp các phụ gia 
cho hiệu quả bảo vệ tốt nhất. Lớp phủ tổ hợp trên cơ sở 
fibroin và chitosan có thể kéo dài thời gian bảo quản của 
quả vải lên đến 25-30 ngày trong quá trình bảo quản ở 
nhiệt độ 5oC. Những kết quả thu được cho thấy có thể chế 
tạo các chất bảo quản hiệu quả từ các nguyên liệu thiên 
nhiên để cải thiện chất lượng bảo quản của quả vải tươi và 
kéo dài thời gian bảo quản.
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Khoa học và công nghệ nano trên cơ sở kết hợp đa 
ngành đã tạo nên cuộc cách mạng về khoa học kỹ thuật. 
Hiện nay, nhiều quốc gia trên thế giới xem công nghệ 
nano là mục tiêu mũi nhọn để đầu tư phát triển và đã có 
hàng trăm sản phẩm của công nghệ nano được thương 
mại, ứng dụng trong nhiều lĩnh vực như điện tử, hóa học, 
y sinh, môi trường…[1]. Trong số các loại hạt nano được 
nghiên cứu, ứng dụng thì hạt nano platinum đã gây được 
sự chú ý đặc biệt và thu hút sự quan tâm nghiên cứu của 
các nhà khoa học. Hạt nano platinum được sử dụng trong 
công nghệ điện tử, vật liệu quang học, làm xúc tác cho 
pin nhiên liệu, làm sensor khí[2-5]. Trong lĩnh vực y sinh, 
nano platinum đã được sử dụng để ức chế sự phát triển 
các tế bào ung thư. Việc sử dụng các hạt nano platinum 
sẽ chỉ tác động có chọn lọc lên các tế bào ung thư, 
các tế bào bình thường khác trong cùng mô sẽ không bị 

ảnh hưởng[6-8]. Có nhiều phương pháp được sử dụng 
để tổng hợp nano platinum, trong đó phương pháp tổng 
hợp nano platinum bằng tác nhân khử dịch chiết thực vật 
được các nhà khoa học quan tâm. Một số nghiên cứu đã 
sử dung dịch chiết thực vật có hoạt tính sinh học trong 
tổng hợp nano platinum và ứng dụng trong kháng một số 
dòng tế bào ung thư[9-12].

Lá cây Lược vàng là một loại dược liệu đã được sử 
dụng trong y học với một số tác dụng như kháng viêm, 
chống oxi hóa, điều trị ung thư, tăng sức đề kháng cho 
cơ thể,…[13].

Trong công trình này, chúng tôi trình bày kết quả nghiên 
cứu tổng hợp nano platinum bằng tác nhân khử dịch chiết 
nước lá Lược vàng và khả năng kháng một số dòng tế bào 
ung thư của nano platinum tổng hợp được.

TỔNG HỢP NANO PLATINUM BẰNG TÁC NHÂN KHỬ DỊCH CHIẾT NƯỚC LÁ LƯỢC VÀNG 
VÀ KHẢ NĂNG KHÁNG MỘT SỐ DÒNG TẾ BÀO UNG THƯ

LÊ TỰ HẢI*, NGUYỄN THỊ LAN ANH, NGÔ THỊ XUÂN LUYÊN
Khoa Hóa, Trường Đại học Sư phạm - Đại học Đà Nẵng

I. ĐẶT VẤN ĐỀ

SUMMARY:

SYNTHESIS OF PLATINUM NANOPARTICLES BY AQUEOUS EXTRACT OF 
CALLISIA FRAGRANS LEAF AND ITS ABILITY AGAINST CANCER CELL LINES

In this article, we have reported the synthesis of platinum nanoparticles (PtNPs) from H2PtCl6 
solution using aqueous extract of Callisia fragrans leaf as reducing agent. The influence of some 
factors such as pH, the volume ratio of Callisia fragrans leaf extract/H2PtCl6 solution, temperature, 
time to the synthesis of platinum nanoparticles was investigated. The formation of platinum 
nanoparticles was confirmed by surface plasmon resonance as determined by UV-Vis spectra. The 
characteristics of gold nanoparticles were studied using FE-SEM, HRTEM, EDX and XRD. The 
obtained results show that the conditions for the green synthesis of PtNPs from aqueous extract of 
Callisia fragrans leaf are 15ml of extract / 20ml 1mM H2PtCl6, temperature 80oC, pH 11, reaction 
time 120 minutes. The analysis of FE-SEM HRTEM showed that the platinum nanoparticles were 
predominantly spherical shape with different average sizes of 20nm. The EDX spectrum of platinum 
nanoparticles confirmed the presence of elemental platinum signal. The XRD spectrum of platinum 
nanoparticles exhibited 2θ values corresponding to the platinum nanocrystals. The synthesized 
platinum nanoparticles showed anticancer activity against LU-1, HepG2, MCF-7, KB and MKN-7 
cell lines, with inhibitory concentration at 50% (IC50 values) of 0.94, 0.39, 0.93, 0.45 and 1.18 ppm, 
respectively, after 72h of treatment. 

Keywords: Platinum nanoparticles, Callisia fragrans leaf, Green synthesis, Plant extract, Anticancer.
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1. Nguyên liệu - Hóa chất
 Lá Lược vàng thu hái tại xã Bình Nguyên, huyện Thăng 

Bình, tỉnh Quảng Nam. Hóa chất dùng trong nghiên cứu là 
H2PtCl6, NaOH, HCl của hãng Merck có mức độ tinh khiết 
PA. Các hóa chất được pha trong nước cất hai lần.

2. Chuẩn bị dịch chiết nước lá Lược vàng
Lá Lược vàng được rửa sạch bằng nước cất để loại bỏ bụi. 

Dịch chiết lá Lược vàng dùng trong tổng hợp nano platinum 
được chuẩn bị bằng cách cho 15g lá Lược vàng cắt nhỏ vào 
bình cầu chứa 100ml nước cất và chưng ninh hồi lưu trong 
thời gian 70 phút ở nhiệt độ sôi. Dịch chiết thu được lọc qua 
giấy lọc Whatman số 1 nhiều lần để loại bỏ cặn.

3. Tổng hợp platinum
Cho 20ml dung dịch H2PtCl6 1mM vào bình tam giác 

100ml, sau đó cho dịch chiết nước lá Lược vàng vào. Ảnh 
hưởng của một số yếu tố đến quá trình tổng hợp nano platinum 
như pH dịch chiết, tỷ lệ thể tích dịch chiết/thể tích dung dịch 
H2PtCl6, nhiệt độ và thời gian phản ứng được khảo sát. 

4. Phổ UV-Vis của nano platinum
Quá trình hình thành nano platinum từ dung dịch H2PtCl6 

với tác nhân khử dịch chiết nước lá Lược vàng được khảo 

sát qua sự xuất hiện màu của keo nano platinum do hiệu 
ứng plasmon bề mặt. Dung dịch keo nano platinum tạo 
thành được pha loãng 10 lần và đo phổ UV-Vis trên thiết 
bị UV-VIS Perkin Elmer Lambda 365 với bước sóng quét 
trong vùng từ 220 - 600nm và độ phân giải 1nm. 

5. Đặc trưng nano platinum tổng hợp
Nano platinum tổng hợp được đặc trưng bằng các 

phương pháp hóa lý như chụp ảnh hiển vi điện tử quét 
FE-SEM, chụp ảnh hiển vi điện tử truyển qua HR-TEM, 
phân tích nguyên tố EDX trên thiết bị HRTEM Tecnai G2 
F20 và đo phổ nhiễu xạ XRD trên thiết bị X’PERT PRO với 
góc 2θ = 20 - 70o.

6. Khả năng kháng một số dòng tế bào 
ung thư

Khả năng kháng một số dòng tế bào ung thư: LU-1, 
HepG2, MCF-7, KB và MKN-7 của dung dịch keo nano 
platinum được đánh giá bằng phương pháp SRB tại Viện 
Công nghệ Sinh học - Viện Hàn lâm Khoa học và Công 
nghệ Việt Nam[14].

II. NGUYÊN LIỆU VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

1. Ảnh hưởng của các yếu tố đến quá 
trình tổng hợp nano platinum

1.1. Ảnh hưởng của pH
Ảnh hưởng của pH môi trường đến quá trình tổng hợp 

nano platinum được khảo sát trong điều kiện: Thời gian 
tạo nano platinum 60 phút, nhiệt độ 60oC, 10ml dịch chiết 
nước lá Lược vàng/20ml H2PtCl6 1mM. Kết quả khảo sát 
sự phụ thuộc của quá trình tạo nano platinum vào pH dịch 
chiết lá Lược vàng được biểu diễn ở Hình 1

Hình 1. Phổ UV-Vis của dung dịch nano platinum  
ở các pH dịch chiết khác nhau

Quan sát hiện tượng cho thấy, màu của dung dịch chứa 
dịch chiết và H2PtCl6 chuyển từ màu vàng nhạt sang màu 

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

đen; đồng thời phổ UV-Vis xuất hiện pic ở 250 - 256nm do 
hiện tượng plasmon bề mặt của nano platinum. Điều này 
đã xác nhận sự hình thành nano platinum[15].

Khi pH môi trường tăng dần từ 8 đến 11 thì giá trị mật độ 
quang đo được tăng dần và đạt giá trị cao nhất khi pH = 11. 
Nếu tiếp tục tăng giá trị pH thì giá trị mật độ quang giảm 
dần. Theo[16] thì cơ chế tạo nano kim loại từ dịch chiết 
thực vật như sau: 

Dạng enol    keto + 2H+ + 2e                     (1)
nM+ + ne    Mn 	                                 (2)
Do đó, pH ảnh hưởng đến cân bằng của hai dạng keto 

và enol của các nhóm chất polyphenol, flavonoid,…có 
trong dịch chiết nước lá Lược vàng và khi pH tăng làm cân 
bằng (1) dịch chuyển về phía thuận tạo ra nhiều electron 
và do đó làm tăng tốc độ phản ứng khử [PtCl6]2- tạo nano 
Pt như (2). Tuy nhiên, nếu pH > 11 thì quá trình tạo nano 
platinum nhanh và hạt nano platinum lớn nên làm giảm 
mật độ quang. Như vậy, pH = 11 đảm bảo giá trị mật độ 
quang cao và dung dịch keo nano platinum tổng hợp được 
bền, không bị keo tụ.

1.2. Ảnh hưởng của tỷ lệ thể tích dịch chiết
Ảnh hưởng của tỉ lệ thể tích dịch chiết nước lá Lược 

vàng/thể tích dung dịch H2PtCl6 được khảo sát trong điều 
kiện: Thể tích dung dịch H2PtCl6 1mM: 20ml, thời gian tạo 
nano: 60 phút, nhiệt độ 60oC, thể tích dịch chiết thay đổi 
từ 8ml đến 17ml.
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Phổ UV-Vis của dung dịch nano platinum phụ thuộc 
vào tỉ lệ dịch chiết nước lá Lược vàng / thể tích dung dịch 
H2PtCl6 được trình bày ở Hình 2.

Hình 2. Phổ UV-Vis của dung dịch nano platinum  
ở các tỷ lệ thể tích dịch chiết khác nhau

Từ kết quả ở Hình 2 cho thấy, khi tỉ lệ thể tích dịch chiết 
lá Lược vàng/20ml dung dịch H2PtCl6 1mM tăng dần từ 8ml 
đến 15ml thì giá trị mật độ quang đo được tăng dần và có 
giá trị cao nhất khi V = 15ml, nghĩa là lượng nano platinum 
tổng hợp được cũng là nhiều nhất. Nếu tiếp tục tăng thể tích 
dịch chiết thì giá trị mật độ quang giảm, nguyên nhân có thể 
là do khi thể tích dịch chiết tăng thì sẽ tăng nồng độ chất 
khử trong dịch chiết nên làm tăng tốc độ tạo nano platinum, 
do đó dẫn đến sự tăng kích thước hạt, tăng độ tụ hạt nano 
platinum và làm giảm mật độ quang. Như vậy, thể tích dịch 
chiết lá Lược vàng tối ưu V = 15ml/20ml H2PtCl6 1mM.

1.3. Ảnh hưởng của nhiệt độ tổng hợp
Ảnh hưởng của nhiệt độ đến quá trình tổng hợp nano 

platinum được khảo sát trong điều kiện: Thời gian tạo nano 
platinum 60 phút, 15ml dịch chiết nước lá Lược vàng/20ml 
H2PtCl6 1mM. Nhiệt độ thay đổi 50oC, 60oC, 70oC, 80oC 
và 90oC. Kết quả khảo sát sự phụ thuộc của quá trình tạo 
nano platinum vào nhiệt độ được biểu diễn ở Hình 3.

Hình 3. Phổ UV-Vis của dung dịch nano platinum  
ở các nhiệt độ tổng hợp

Hình 3 cho thấy, khi nhiệt độ tăng dần từ 50oC đến 80oC 
thì giá trị mật độ quang đo được cũng tăng dần, nghĩa là 
lượng nano platinum tổng hợp được cũng tăng, và đạt giá 

trị lớn nhất với nhiệt độ 80oC. Nếu tiếp tục tăng nhiệt độ, 
giá trị mật độ quang giảm. Nguyên nhân là do, khi tăng 
nhiệt độ quá 80oC có thể đã làm tăng nhanh tốc độ tạo 
nano platinum và làm cho hạt nano platinum lớn hơn nên 
làm giảm mật độ quang. 

1.4. Ảnh hưởng của thời gian tổng hợp
Ảnh hưởng của thời gian đến quá trình tổng hợp nano 

platinum được khảo sát trong điều kiện: 15ml dịch chiết nước 
lá Lược vàng/20ml H2PtCl6 1 mM, nhiệt độ 80oC, pH = 11.  
Thời gian tổng hợp thay đổi: 30 phút, 60 phút, 90 phút,  
120 phút, 150 phút. Kết quả khảo sát sự phụ thuộc của quá 
trình tạo nano platinum vào thời gian được biểu diễn ở Hình 4.

Hình 4. Phổ UV-Vis của dung dịch nano platinum  
ở các thời gian tổng hợp khác nhau

Từ kết quả ở Hình 4 cho thấy, khi thời gian tạo nano 
platinum tăng dần thì giá trị mật độ quang đo được cũng 
tăng dần. Có thể giải thích khi thời gian tăng thì phản ứng 
của các chất trong dịch chiết khử với ion PtCl62- càng mạnh 
để tạo lượng nano platinum càng nhiều dẫn đến giá trị mật 
độ quang tăng. Sau thời gian 120 phút thì phản ứng tạo 
nano platinum xem như hoàn  toàn.

Như vậy: Điều kiện cho quá trình tổng hợp nano platinum 
từ dung dịch H2PtCl6 bằng tác nhân khử dịch chiết nước 
lá Lược vàng là: 15ml dịch chiết/20ml dung dịch H2PtCl6 
1mM, pH = 11, nhiệt độ 80oC, thời gian phản ứng 120 
phút. Dung dịch keo nano platinum tổng hợp có màu đen.

2. Khảo sát đặc trưng của nano platinum 
tổng hợp 

Ảnh FE-SEM và HRTEM của nano platinum được trình 
bày ở Hình 5 và Hình 6.

Hình 5. Ảnh FE-SEM của nano platinum tổng hợp

ml,
ml,
ml,
ml,
ml,
ml,
ml,
ml,

ml,
ml,
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Hình 6. Ảnh HRTEM của nano platinum tổng hợp
Kết quả Hình 5 và Hình 6 cho thấy, nano platinum tổng 

hợp có dạng hình cầu và kích thước hạt khoảng 20nm.
Phổ EDX của nano platinum tổng hợp được trình bày 

ở Hình 7.

Hình 7. Phổ EDX nano platinum tổng hợp
Kết quả phân tích phổ EDX cho thấy nano platinum thu 

được có hàm lượng platinum cao. 
Phổ XRD của nano platinum được trình bày ở Hình 8.

Hình 8. Phổ XRD của nano platinum tổng hợp
Phân tích phổ nhiễu xạ tia X của hạt nano platinum cho 

thấy, có xuất hiện các pic đặc trưng với góc 2θ là 32,5o; 
40,7o; 45,6o; 67,8o tương ứng với mạng (100), (111), 
(200) và (220) của tinh thể platinum.

3. Khả năng kháng một số dòng tế bào 
ung thư của nano platinum

Khả năng kháng một số dòng tế bào ung thư LU-1 (Ung 
thư biểu mô phổi ở người), HepG2 (Ung thư biểu mô tế bào 
gan ở người), MCF-7 (Ung thư biểu mô vú ở người), KB 
(Ung thư biểu mô ở người), MKN-7 (Ung thư biểu mô dạ 
dày ở người) của nano platinum sau 72 giờ kiểm nghiệm 
được xác định bằng phương pháp SRB. Kết quả thu được 
trình bày ở Bảng 1.

Kết quả Bảng 1 cho thấy, dung dịch keo nano platinum 
tổng hợp có khả năng ức chế sự phát triển của một số 
dòng tế bào ung thư LU-1, HepG2, MCF-7, KB và MKN-7 
với nồng độ ức chế 50% (giá trị IC50) là 0.94, 0.39, 0.93, 
0.45 và 1.18 tương ứng sau 72 giờ xử lý.

Bảng 1: Khả năng gây độc tế bào của nano platinum 

Nồng độ 
(ppm)

Dung dịch keo nano platinum

LU-1 HepG2 MCF7 KB MKN7

% Ức chế % Ức chế % Ức chế % Ức chế % Ức chế

12 90.34 91.35 89.23 97.18 80.74
2.4 74.09 86.96 74.48 86.15 70.36
0.48 22.83 57.59 27.50 51.96 35.95
0.096 6.53 9.37 16.78 21.05 7.18
IC50 0.94 0.39 0.93 0.45 1.18

Như vậy, dung dịch keo nano platinum đã thể hiện hoạt 
tính gây độc tế bào trên các dòng thử nghiệm với giá trị 
IC50 từ 0,39 - 1,18ppm.

IV. KẾT LUẬN
Quá trình tổng hợp nano platinum từ dung dịch H2PtCl6 

bằng dịch chiết nước lá Lược vàng đã được chứng minh ở 
điều kiện tối ưu của 15ml dịch chiết (15g lá Lược vàng / 
100ml nước, thời gian chiết 70 phút, nhiệt độ sôi) / 20ml 
H2PtCl6 1mM, nhiệt độ 80oC, pH = 11, thời gian phản ứng 
120 phút. Các kết quả phân tích FE-SEM, HRTEM, EDX và 
XRD cho thấy, nano platinum tổng hợp có dạng hình cầu, 
kích thước khoảng 20nm và có cấu trúc tinh thể. Dung 
dịch keo nano platinum tổng hợp có hoạt tính ức chế sự 
phát triển một số dòng tế bào ung thư như MCF-7, HepG2, 
KB, LU-1, MKN-7. Việc tổng hợp nano platinum bằng cách 
sử dụng các nguồn nguyên liệu xanh như dịch chiết nước 
lá Lược vàng là một giải pháp thay thế tốt cho quá trình 
tổng hợp hóa học, vì quá trình tổng hợp xanh không gây ô 
nhiễm và thân thiện với môi trường. PtNPs tổng hợp từ lá 
Lược vàng có tiềm năng ứng dụng trong lĩnh vực y sinh.
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Thuốc hỏa thuật CC-NLP17 là thuốc cháy chậm dùng 
cho vành tự huỷ ngòi NLP-17, lắp trên đạn ĐLP-17 (VOG-
17M). Nguyên lý hoạt động của ngòi là chạm nổ và tự 
hủy. Đặc biệt, ngòi có thời gian giữ chậm đang là dài nhất 
trong các ngòi đạn hiện nay, từ 28 đến 32 giây. ĐLP-17 là 
đạn 30mm được sử dụng cho súng AGS-17, là loại vũ khí 
phóng lựu, có uy lực sát thương lớn. Súng có thể bắn phát 
một hoặc liên thanh, tốc độ bắn cao, lên đến 400 phát/
phút, được trang bị cho bộ binh chiến đấu hoặc gắn trên 
máy bay trực thăng, xe thiết giáp yểm trợ tiến công.

Đối với công nghệ sản xuất thuốc hỏa thuật đang áp 
dụng hiện nay tại nước ta là công nghệ bán ướt, gồm 3 
nguyên công chính: trộn khô, trộn ướt và tạo hạt. Người 
công nhân thực hiện tất cả các thao tác, chưa có trang 
thiết bị kiểm soát giữa các chặng này. Vì được tiến hành 
thủ công nên sự đồng đều của các thành phần thuốc, sự 
đồng đều của kích thước hạt không đảm bảo, sự ổn định 
giữa các lô cũng bị ảnh hưởng. Mặt khác, quá trình trộn, 
tạo hạt thủ công mất nhiều thời gian, sinh ra lượng vụn lớn, 

có thể đến 15 - 20% khối lượng. Những vấn đề đó đã làm 
giảm hiệu suất và chất lượng thuốc hỏa thuật. Do đó đề tài 
tập trung cải tiến, thay đổi công nghệ chế tạo thuốc hỏa 
thuật, bằng cách bổ sung các thiết bị máy móc để thay 
thế thao tác của người công nhân ở các chặng quan trọng 
này. Trong đó sẽ trộn khô các thành phần trên máy trộn 
hành tinh MT-01; trộn ướt, đùn và tạo hạt được thực hiện 
trên máy Caleva MTH-01. 

Hình 1. Thiết bị MTH-01 tích hợp 3 tính năng trộn ướt,  
đùn và tạo hạt

NGHIÊN CỨU CHẾ TẠO THUỐC HOẢ THUẬT CC-NLP17  
BẰNG THIẾT BỊ TRỘN, TẠO HẠT MTH-01

TRẦN ĐÌNH TUÂN, PHẠM VĂN TÚ
Viện Thuốc phóng Thuốc nổ - Tổng cục CNQP

SUMMARY:
RESEARCH TO PRODUCE THE CC-NLP17 PYROTECHNIC DELAY

BY MIXER MTH-01
This paper presents the results of research to produce the CC-NLP17 pyrotechnic delay by mixer 

MTH-01. The results showed that, the new manufacturing technology, the pyrotechnic composite has 
a high density, stable operation, and the burning velocities is not affected by the harsh effects of the 
environment and the shot. CC-NLP17 pyrotechnic delay can be applied in the NLP-17 fuze.

Keywords: Pyrotechnic retardants, CC-NLP17, mixer MTH-01.

I. MỞ ĐẦU

II. THỰC NGHIỆM
1. Vật tư, hóa chất
Các vật tư, hóa chất dùng cho nghiên cứu gồm: 
- Bari cromat (BaCrO4), xuất xứ Việt Nam, hàm lượng  

≥ 99,0%, kích thước hạt 4÷10μm;
- Kali peclorat  (KClO4), Ấn Độ, hàm lượng ≥ 99,0%, kích 

thước hạt 8÷15μm;
- Bột vonfram (W), Ấn Độ, hàm lượng ≥ 99,0 %, kích thước 

hạt 8÷15μm;
- Nano Fe2O3, Ấn Độ, hàm lượng ≥ 99,5%, kích thước hạt 

30÷50nm;

- Nano aerosil (SiO2), Ấn Độ, hàm lượng ≥ 99,5%, kích thước 
hạt 5÷15nm;

- Nitroxenlulozo (NC), Việt Nam, hàm lượng N 11,8 ÷ 12,5%.

2. Phương pháp nghiên cứu
2.1. Chế tạo mẫu thuốc hỏa thuật
Nghiên cứu xây dựng đơn thành phần thuốc hỏa thuật. 

Xác định sự đồng đều, độ chụm, mật độ, chất lượng thuốc 
hoả thuật thông qua nghiên cứu các yếu tố ảnh hưởng của 
thiết bị như: Tốc độ quay của máy trộn, tốc độ quay của 
trục vít, tốc độ quay của đĩa vo tạo hạt, thời gian quay trộn...
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2.2. Phương pháp xác định các đặc trưng năng lượng 
xạ thuật thuốc hỏa thuật 

- Nhiệt lượng cháy: Xác định theo TCVN/QS 889:2019
- Thể tích sinh khí, nhiệt độ bùng cháy, mật độ rắc: Xác 

định theo TCVN/QS 1124:2019.
- Xác định thời gian cháy của ngòi đạn: Vành tự hủy được 

nén thuốc hỏa thuật, lắp trong ngòi đạn. Phát hỏa hạt lửa MΓ-8 
bằng búa macset và tính thời gian bằng đồng hồ bấm giây. 

2.3. Phương pháp xác định sự bảo toàn tính năng 
trong các điều kiện thử nghiệm

- Thử rung xóc:
Thử rung xóc với biên độ 120mm, tần số (60±2) lần/

phút liên tục trong 2 giờ bằng thiết bị chuyên dụng.
- Thử môi trường:
Thực hiện theo tiêu chuẩn TCVN 7699-2-30: 2007, 

trong tủ môi trường, chu kỳ thử nghiệm theo phương án 2.

Số chu kỳ: 6, nhiệt độ giới hạn trên: 55oC, nhiệt độ giới 
hạn dưới: 25oC.

- Thử sốc nhiệt:
Thử sốc nhiệt trong các tủ môi trường 1 (tủ lạnh) và tủ 

môi trường 2 (tủ nóng) như sau:
Nhóm 1 theo chu kỳ: 2 giờ ở 550C → 30 phút ở nhiệt 

độ phòng → 2 giờ ở.
- 10oC → 30 phút ở nhiệt độ phòng → 2 giờ ở 55oC → 

30 phút ở nhiệt độ phòng.
Nhóm 2 theo chu kỳ: 2 giờ ở -10oC → 30 phút ở nhiệt 

độ phòng → 2 giờ ở 55oC → 30 phút ở nhiệt độ phòng → 
2 giờ ở -10oC → 30 phút ở nhiệt độ phòng.

- Bắn kiểm tra thời gian tự hủy:
Súng AGS-17 chiến đấu, đạn trong trang bị. Bấm đồng 

hồ từ lúc bắn đến khi nghe thấy tiếng nổ của ống nổ tự hủy 
trong ngòi. 

1. Xây dựng đơn thành phần thuốc hỏa 
thuật CC-NLP17

Trên cơ sở các tài liệu[4-7] và phần mềm REAL, tiến 
hành nghiên cứu lựa chọn tỷ lệ thành phần thuốc hỏa thuật, 
tính toán các đặc trưng xạ thuật và thử nghiệm đo tốc độ 
cháy, thời gian cháy trong ngòi NLP-17 của một số mẫu 
chế thử. Đã lựa chọn được mẫu thuốc hỏa thuật với đơn 
thành phần cơ bản và cỡ hạt như sau: BaCrO4 - 60,5% - cỡ 
hạt (8÷10)μm; KClO4 - 9% - cỡ hạt (8÷10)μm; W - 30,5% - 
cỡ hạt (10÷12)μm. 

Từ đơn thành phần cơ bản, tác giả đã tiến hành nghiên 
cứu khảo sát, bổ sung các phụ gia nano vào thuốc hỏa 
thuật. Phụ gia nano có kích thước hạt nhỏ, diện tích bề 
mặt riêng lớn, dễ dàng phân tán đồng đều vào trong thành 
phần hỏa thuật. Nano Fe2O3 được sử dụng trong thuốc hỏa 
thuật trên cơ sở vonfram như là chất xúc tác cho quá trình 
cháy. Nó có tác dụng hấp thụ nhiệt, làm giảm năng lượng 
hoạt hóa của cả hệ giúp thuốc hỏa thuật dễ bắt cháy hơn. 
Còn khi bổ sung nano SiO2 hàm lượng nhỏ sẽ làm tăng 
tính đồng nhất của hệ thuốc, đơn giản hóa quá trình chế 
tạo thuốc hỏa thuật vì hệ thuốc này không đồng đều về tỷ 
trọng giữa các thành phần. Phụ gia SiO2 còn làm giảm tốc 
độ cháy của hệ và giúp thuốc hỏa thuật cháy không bị ảnh 
hưởng bởi các điều kiện khắc nghiệt như: lực tác dụng của 
phát bắn, tốc độ quay của đạn, sốc nhiệt và môi trường. 

Trên cơ sở các kết quả nghiên cứu, khảo sát đã lựa 
chọn đơn thành phần thuốc hỏa thuật CC-NLP17 như sau: 

Bảng 1: Thành phần của thuốc hỏa thuật CC-NLP17

Thành 
phần W BaCrO4 KClO4 Fe2O3 SiO2

NC  
(cho ngoài)

Mức, % 30,5 58,5 9,0 1,0 1,0 1,0

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

2. Nghiên cứu chế tạo thuốc hỏa thuật 
CC-NLP17 trên thiết bị MTH-01

Trên cơ sở đơn thành phần đã lựa chọn, tiến hành chế 
tạo thuốc hoả thuật bằng thiết bị nghiên cứu. Trộn khô 
các thành phần trên thiết bị MT-01 với các thông số công 
nghệ: tốc độ quay 25 vòng/phút; thời gian trộn 90 phút; 
khối lượng 01 mẻ trộn là 200g.

2.1. Trộn ướt các thành phần thuốc hỏa thuật
Thuốc hỏa thuật CC-NLP17 sau khi trộn khô, được 

tiến hành trộn ướt trên khoang trộn. Cân định lượng 20ml 
dung dịch keo NC 5% tương ứng cho 100g mẫu thuốc  
CC-NLP17. Khảo sát ở các chế độ trộn: 

- Tốc độ quay trục chính: 50-80 vòng/phút
- Thời gian trộn: 3-10 phút
Qua khảo sát lựa chọn chế độ trộn ướt: tốc độ quay trục 

chính 50-60 vòng/phút; thời gian trộn 5 phút. Với tốc độ 
quay trục chính và thời gian trộn như vậy, thuốc hỏa thuật 
được trộn đều thành một hỗn hợp bùn nhão, chất kết dính 
được thấm ướt đều cùng với các thành phần hỏa thuật. 

2.2. Ảnh hưởng của tốc độ quay trục vít ép đùn đến 
mật độ rắc của thuốc hoả thuật 

- Đầu đùn Ex1: đường kính lỗ đùn tạo hạt 0,6mm, chiều 
sâu 2mm (0,6x2)mm; đường kính lỗ dẫn hướng 1mm, 
chiều sâu 3mm (1x3)mm. 

Tiến hành nghiên cứu khảo sát với đầu đùn Ex1, ở 
các tốc độ quay trục vít ép đùn khác nhau: 20, 40, 60, 
80 vòng/phút. Sản phẩm sau khi ép đùn được vo tạo hạt 
với tốc độ quay đĩa vo 1.600 vòng/phút; hong ở nhiệt độ 
phòng 30 phút và sấy ở nhiệt độ 60oC trong vòng 8 giờ. 
Sau đó tiến hành đo mật độ rắc cho kết quả như sau:
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Bảng 2: Mật độ rắc của thuốc CC-NLP17 theo tốc độ quay trục vít

TT Tên mẫu Tốc độ quay, v/p Mật độ, g/cm3

1 M1 20 2,16

2 M2 40 1,90

3 M3 60 1,85

4 M4 80 1,84

Kết quả cho thấy, ở tốc độ quay trục vít thấp 20 vòng/
phút cho sản phẩm thuốc hỏa thuật có mật độ rắc rất cao 
2,16g/cm3, khi tăng tốc độ quay cho sản phẩm có mật độ 
rắc giảm dần đến một giá trị nhất định. 

Mật độ rắc của thuốc hỏa là giá trị khá quan trọng, nếu 
mật độ thấp khi nén vào các chi tiết hỏa cụ sẽ dễ xảy ra 
hiện tượng mật độ cục bộ, làm cho chi tiết cháy không ổn 
định. Mặt khác, nếu mật độ rắc cao (gần với giá trị mật độ 
nén) sẽ làm cho mạch thuốc trong chi tiết thiếu tính gắn 
kết, có thể gây nứt vỡ hoặc bong tróc trong quá trình vận 
chuyển bảo quản. 

Vì vậy, với thuốc hỏa thuật CC-NLP17 dùng cho nén ép 
vành tự hủy ngòi NLP-17, mật độ nén trên vành khoảng 
3,2g/cm3, đề tài lựa chọn tốc độ quay của trục vít ép đùn 
là 60 vòng/phút, tương ứng với mật độ rắc của thuốc CC-
NLP17 1,85g/cm3. 

2.3. Ảnh hưởng của tốc độ và thời gian quay đĩa vo tạo 
hạt đến chất lượng hạt thuốc hỏa thuật 

Thuốc hỏa thuật sau khi ép đùn được vo tạo hạt, khảo 
sát ở các tốc độ quay khác nhau: (1.400, 1.600, 1.800, 
2.000) vòng/phút, thời gian quay là 1 phút. Sau mỗi lần thí 
nghiệm, quan sát các mẫu thuốc nhận thấy, ở tốc độ quay 
1400 vòng/phút mẫu thuốc chưa được vo tròn, tỷ lệ hạt 
thuốc thon dài còn cao. Ở tốc độ 1.600 vòng/phút các hạt 
thuốc hỏa thuật đã được vo tròn đều. Ở các tốc độ (1.800, 
2.000) vòng/phút quá trình quay vo tạo hạt đã bắt đầu 
xuất hiện hiện tượng bụi thuốc do hạt thuốc bị vỡ. Vì vậy, 
lựa chọn tốc độ quay đĩa vo tạo hạt là 1.600 vòng/phút là 
phù hợp. Hạt thuốc hỏa thuật tạo thành có kích thước tròn 
đều, chất kết dính bao bọc trọn vẹn được hạt thuốc, giúp 
thuốc phòng ẩm tốt, an toàn trong suốt quá trình sử dụng, 
bảo quản. 

Tiếp tục khảo sát thời gian quay khác nhau của đĩa vo: 
30 giây, 1 phút, 1,5 phút ở tốc độ quay là 1.600 vòng/
phút. Sau thí nghiệm nhận thấy, ở thời gian 30 giây các 
hạt thuốc chưa được vo tròn; ở thời gian 1 phút, 1,5 phút 
các hạt thuốc đã được vo tròn đều. Tuy nhiên với thời gian 
vo tạo hạt dài sẽ làm cho hạt thuốc săn chắc hơn, dẫn đến 
tăng mật độ rắc của thuốc, vì vậy lựa chọn thời gian vo tạo 
hạt 1 phút là phù hợp để chế tạo thuốc CC-NLP17. 

2.4. Hiệu suất chế tạo thuốc hỏa thuật CC-NLP17
Thuốc hỏa thuật CC-NLP17 sau khi chế tạo được cân 

để xác định hiệu suất chế tạo. Kết quả lượng thuốc thu 
được là 97,1%, tương đương lượng bụi mất đi là 2,9%. Như 
vậy, với phương pháp chế tạo này cho hiệu suất thu thuốc 

hỏa thuật cao, giúp tiết kiệm về thời gian và chi phí cho 
cả quá trình. 

2.5. Các đặc trưng năng lượng xạ thuật của thuốc hỏa thuật
Thuốc hoả thuật CC-NLP17 chế tạo được, tiến hành đo 

đạc các đặc trưng năng lượng xạ thuật, cho kết quả như sau: 
Bảng 3: Các chỉ tiêu chính của thuốc hỏa thuật CC-NLP17

TT Tên chỉ tiêu Kết quả

1  Dạng ngoài Hạt màu 
vàng xám

2  Hàm lượng ẩm, % 0,09
3  Mật độ rắc, g/cm3 1,85
4  Nhiệt độ bùng cháy, oC 470
5  Nhiệt lượng cháy, cal/g 298
6  Thể tích khí sinh ra sau khi cháy, L/kg 6,5

7

Thời gian cháy của vành tự hủy ngòi 
NPL-17 ở điều kiện thường và sau khi thử 
nghiệm rung xóc, sốc nhiệt và môi trường 
theo TCVN 7699-2-30:2007:PA2, giây

28 ÷ 32

3. Kết quả thử nghiệm thực tế thuốc hoả 
thuật trong ngòi đạn

Từ các kết quả nghiên cứu trong phòng thí nghiệm, 
đã chế tạo lô thuốc hỏa thuật CC-NLP17 (2,0kg) để tiến 
hành thử nghiệm tại trường thử Nhà máy Z129. Kết quả thử 
nghiệm như Bảng 4: 

Kết quả cho thấy: Khi sử dụng thuốc hỏa thuật CC-NLP17 
nén ép vào vành tự hủy ngòi NLP-17 cho kết quả đạt yêu 
cầu. Các mục thử nghiệm từ điều kiện thường, qua môi 
trường, sốc nhiệt và bắn kiểm tra tự hủy đều có độ chụm 
cao. Thuốc hỏa thuật CC-NLP17 hoàn toàn đáp ứng được 
các yêu cầu để sử dụng cho ngòi NLP-17. 

Bảng 4: Kết quả thử nghiệm tại Nhà máy Z129

Hạng mục Thời gian tự hủy (giây) Ghi chú

20 ngòi qua mục thử 
rung xóc 29,66 ÷ 30,75 Đạt yêu cầu

20 ngòi qua mục thử 
môi trường 29,75 ÷ 31,57 Đạt yêu cầu

20 ngòi qua mục thử 
sốc nhiệt 28,50 ÷ 30,53 Đạt yêu cầu

20 ngòi bắn kiểm tra 
thời gian tự hủy 27,19 ÷ 31,00 Đạt yêu cầu

IV. KẾT LUẬN 
Nhóm tác giả đã nghiên cứu, thử nghiệm và ứng dụng 

thành công phụ gia mới, ít dùng trong chế tạo thuốc hỏa 
thuật CC-NLP17. Công nghệ chế tạo thuốc hoả thuật được 
cải tiến, sử dụng thiết bị phù hợp cho sản phẩm thuốc hoả 
thuật đồng đều về cỡ hạt, có mật độ rắc phù hợp và đạt

(Xem tiếp trang 81) 
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Ngành than hiện đang áp dụng 02 hình thức khai thác 
lộ thiên và hầm lò. Khai thác lộ thiên thường tạo ra các hố 
moong sâu so với địa hình tự nhiên của khu vực, nguồn 
nước chảy vào moong bao gồm nước ngầm và nước mưa. 
Khai thác hầm lò tạo ra các đường lò đi sâu xuống lòng 
đất, nguồn nước chảy vào hầm lò chủ yếu là nước ngầm 
thấm ra. Để khai thác được than cần thực hiện bơm thoát 
nước ra khỏi khu vực, từ đó xuất hiện nước thải mỏ.

Nước thải mỏ thường có tính acid và hàm lượng kim loại 
(chủ yếu là Fe, Mn) cao nguyên nhân là do trong các mỏ 
than đều có pyrít (FeS2) đi kèm. Khi khai thác than pyrít sắt 
có trong than và trong các vỉa đá tiếp xúc với không khí và 
nước, bị oxy hoá, sẽ tạo ra axít H2SO4. Theo công nghệ khai 
thác, vùng địa lý, địa chất tầng khai thác và thời tiết (mùa 
mưa, khô), thành phần các tác nhân gây ô nhiễm trên có thể 
thay đổi. Hiện nay, nước thải trong hoạt động khai thác than 
đang được xử lý bằng nhiều công nghệ khác nhau để đảm 
bảo tiêu chuẩn theo quy định trước khi xả thải. Quy trình xử 
lý chung hiện nay được thể hiện trong Hình 1.

Hình 1. Quy trình công nghệ chung cho các trạm xử lý nước thải 
khai thác than

Trong một quy trình xử lý, công đoạn lắng bùn cần một 
thời gian lưu nước thường vào khoảng 1-2 giờ tùy theo loại 

bùn và cấu tạo của bể lắng (lắng ngang, lắng nghiêng, lắng 
ty tâm), thời gian lưu để làm tốc độ của dòng chảy giảm 
xuống ở mức bùn cặn có thể lắng xuống đáy bể được. Do 
việc lắng cặn thường phải phụ thuộc nhiều vào tốc độ lắng 
nên trong quá trình vận hành thường khó khăn, dễ xảy ra 
hiện tượng lắng không triệt để nên không đảm bảo chỉ tiêu 
tổng chất rắn lơ lửng (TSS) của nước sau khi xử lý. Vì vậy, 
kích thước của bể lắng thường rất lớn, chiếm nhiều diện 
tích nhất trong hệ thống, là yếu tố ảnh hưởng lớn nhất đến 
quy mô công trình.

Trong quá trình lắng, các hạt dần dần kết hợp với những 
hạt khác tạo thành những bông cặn lớn hơn và lắng xuống. 
Do đó, vận tốc lắng của hạt tăng dần theo độ sâu lắng. 
Hiện tượng lắng tạo bông được mô tả trong Hình 2.

Hình 2. Quá trình tạo bông liên tục
Để tăng tốc độ lắng của hạt, một cách đơn giản và 

dễ thực hiện là làm giảm độ nhớt của huyền phù hoặc 
làm tăng tỷ trọng của bùn. Tuần hoàn bùn là một phương 
pháp đã và đang được nghiên cứu với nhiều mục đích khác 
nhau, trong đó có khả năng tăng tốc độ lắng của bùn. 
Trong quy trình trung hòa, kết tủa, keo tụ truyền thống hiện 

NGHIÊN CỨU KHẢ NĂNG TUẦN HOÀN BÙN CẶN NẶNG NHẰM TĂNG HIỆU QUẢ LẮNG 
TRONG HỆ THỐNG XỬ LÝ NƯỚC THẢI KHAI THÁC THAN 

NGUYỄN VĂN TÙNG1, NGUYỄN HẢI NINH2.
1. Viện Công nghệ xạ hiếm 

2. Công ty Cổ phần Tin học, Công nghệ, Môi trường - Vinacomin

SUMMARY:
This report presents the results of study on the ability to circulation heavy sludge to increase 

settling efficiency in coal mining wastewater treatment system. Characterization of sludge in coal 
mining wastewater treatment has been studied. The process of separating heavy sludge and light 
sludge is carried out by a hydrocyclone device. The results showed that the presence of heavy sludge 
helps to make the sludge settling process faster, with the sludge/wastewater ratio of 0.5g/l, the settling 
time of the sludge is only 85 seconds compared to the settling sludge process normal is 165 seconds. 
The obtained results are applicable in practice on a large scale.
Keywords: Study on circulation ability of heavy sludge to increase settling efficiency in coal mining 
wastwater treatment system.

I. MỞ ĐẦU
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đang áp dụng, các hạt cặn sẽ lớn dần lên qua quá trình keo 
tụ, khoảng cách giữa các hạt tương đối lớn và hình thành 
nên các lớp vô định hình xếp chồng lên nhau dạng xốp có 
thể tích lớn. Phương pháp tuần hoàn một phần bùn được 
tách ra từ bể lắng hòa trộn với nước thải trước khi sang 
công đoạn trung hòa, khi đó pH nước thải sẽ tăng do lượng 
vôi còn dư thừa trong bùn và các hạt nhỏ phân tán sẽ kết 
tụ trên bề mặt các hạt đã kết tụ trước đó và cuối cùng hình 
thành nên một kết tụ có kích thước lớn hơn. Bùn trung hòa 
khi đó có khối lượng lớn hơn và nồng độ cao hơn nên dễ 
dàng tách ra khỏi nước bằng quá trình lắng, tức là hiệu quả 
lắng sẽ cao hơn. Bùn cặn nặng hoặc bùn cô đặc sẽ được 
tách từ bể chứa bùn và tuần hoàn lại bể trung hòa bằng 
phương pháp thủy cyclon. Đây là một phương pháp hiệu 
quả để tách bùn và có khả năng ứng dụng trong thực tế.

Tại Việt Nam, các nghiên cứu tuần hoàn bùn trong quá 
trình xử lý nước thải chủ yếu được áp dụng đối với quá 
trình xử lý sinh học của bùn thải, do vậy việc nghiên cứu 
áp dụng phương pháp tuần hoàn bùn đối với quá trình xử lý 

nước thải khai thác than là cần thiết và có ý nghĩa thực tiễn 
lớn. Quy trình công nghệ dự kiến như Hình 3.

Hình 3. Quy trình công nghệ xử lý nước thải khai thác than 
sử dụng phương pháp tuần hoàn bùn

1. Đối tượng và phương pháp
1.1. Đối tượng
Dung dịch nước thải được lấy trực tiếp từ nguồn cấp vào 

bể điều lượng của khu xử lý nước thải tập trung ở mỏ khai 
thác than núi Nhện, tỉnh Quảng Ninh. 

Vôi bột được sử dụng làm tác nhân trung hòa.
Hóa chất PAM được sử dụng để keo tụ và tăng cường 

khả năng lắng, lọc của dung dịch sau xử lý.
1.2. Phương pháp
Quy trình thực nghiệm xác định một số đặc trưng của 

nước thải, bùn thải và quá trình tuần hoàn bùn được thể 
hiện trong Hình 4 và Hình 5.

Hình 4. Quy trình thực nghiệm xác định một số đặc trưng  
của nước thải, bùn thải

Hình 5. Quy trình thực nghiệm xác định khả năng tuần hoàn bùn

II. NỘI DUNG

Các chỉ tiêu TSS, Mn, Fe, pH được xác định theo 
QCVN40:2011/BTNMT. 

Tốc độ lắng tự nhiên của TSS trong mẫu nước thải ban 
đầu được xác định như sau: cho 1 lít dung dịch thải ban đầu 
vào cốc thủy tinh 1 lít có chia vạch, để lắng tự nhiên với thời 
gian 0,5 giờ, 1 giờ, 2 giờ và 3 giờ. Sau mỗi thời gian trên sẽ 
gạn lấy 2/3 lượng nước trong đem đi phân tích chỉ tiêu TSS. 

Tốc độ lắng của bùn được xác định như sau: Sau khi kết 
thúc quá trình xử lý, dung dịch nước thải chứa bùn sẽ được 
ngừng khuấy, sử dụng đồng hồ bấm giây để xác định thời 
điểm lắng của bùn theo thời gian.

2. Kết quả và thảo luận
Bảng 1 cho thấy một số đặc trưng và thời gian lắng tự 

nhiên của nước thải. Kết quả thu được cho thấy, hàm lượng 
TSS ban đầu trong nước thải là 190ppm, hàm lượng Fe và Mn 
lần lượt là 80ppm và 5,5ppm, pH là 2,5. Có thể thấy tất cả các 
chỉ tiêu trên của nước thải đều vượt quá tiêu chuẩn cho phép 
của QCVN 40:2011/BTNMT, do đó cần phải xử lý để đảm 
bảo tiêu chuẩn xả thải. Kết quả thu được cho thấy, khi để lắng 
tự nhiên, thời gian lưu nước càng lâu thì hiệu quả lắng càng 
cao. Trong 30 phút đầu tốc độ lắng trong diễn ra rất nhanh do 
các hạt cặn có kích thước lớn đi xuống đáy cốc. Các hạt có 
kích thước nhỏ hơn sẽ lắng dần theo thời gian với tốc độ lắng 
chậm dần theo kích thước hạt và đến khoảng 1-2 tiếng thì các 
hạt cặn lơ lửng có thể nhìn thấy sẽ lắng hoàn toàn. 
Bảng 1: Kết quả phân tích nước thải sau khi để lắng tự nhiên

Thời gian lắng (giờ) TSS 
(mg/l)

Fe 
(ppm)

Mn 
(ppm) pH

0 190

80 5,5 2,5
0,5 126
1 97
2 85

3 80
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Thời gian lắng (giờ) TSS 
(mg/l)

Fe 
(ppm)

Mn 
(ppm) pH

QCVN 
40:2011/
BTNMT

Cột A 50 1 0,5 6 - 9

Cột B 100 5 1 5,5 - 9

Sau khi để lắng, hàm lượng TSS đạt QCVN 40:2011/
BTNMT theo cột B nhưng không thể đạt tiêu chuẩn theo 
cột A. Tuy nhiên, các chỉ tiêu kim loại nặng và pH đều vượt 
tiêu chuẩn cho phép. Do vậy, cần phải xử lý kim loại nặng 
bằng phương pháp trung hòa với sữa vôi. Phần cặn lắng 
sau 1 giờ sẽ được phân tích một số chỉ tiêu cơ lý để đánh 
giá đặc trưng của chúng, phần dung dịch chứa huyền phù 
ở trên sẽ được chuyển sang làm đối tượng cho các thí 
nghiệm khảo sát tiếp theo.

Bảng 2 thể hiện kết quả đánh giá các chỉ tiêu sau khi 
trung hòa và keo tụ. Kết quả thu được cho thấy, các giá trị 
pH, hàm lượng Fe và Mn đều đạt tiêu chuẩn xả thải theo 
QCVN 40:2011/BTNMT. Kết quả cũng cho thấy sự khác 
biệt về tốc độ lắng của bùn thay đổi khi có mặt chất keo tụ. 

Sự có mặt của các chất keo tụ làm các hạt kết tủa hydroxit 
của Fe, Mn và các chất rắn lơ lửng trong nước thải kết tụ 
lại với nhau, làm tăng kích thước hạt của kết tủa, do đó 
làm tăng tốc độ lắng của bùn. Phần bùn sau khi trung hòa 
và keo tụ sẽ được lọc, thu hồi phần bùn để phân tích một 
số chỉ tiêu cơ lý để đánh giá đặc trưng của chúng. Kết quả 
được thể hiện trong Bảng 3.

Bảng 2: Một số đặc trưng của nước thải sau khi trung hòa  
và keo tụ

Chỉ tiêu Giá trị
QCVN 40:2011/BTNMT

Cột A Cột B

pH 8,02 6 - 9 5,5 - 9
Mn 0,2 0,5 1,0
Fe 1,1 1,0 5,0

Thời gian 
lắng của bùn 

(giây)

Trung hòa 224 - -
Trung hòa và 
keo tụ 165 - -

Bảng 3: Một số tính chất của bùn thải

TT Mẫu

Thành phần hạt
Khối lượng 

riêng  
(g/cm3)

Phân loại đất
Hạt cát Hạt bụi Hạt sét

Kích cỡ hạt (mm)

0,5-0,25 0,25-0,1 0,1-0,05 0,05-0,01 0/01-0/005 <0,005

1 Bùn cặn 0,5 0,8 20,9 43,3 11,9 22,6 2,37 Bùn sét xám nâu

2 Bùn sau trung hòa 0,4 1,0 34,9 51,8 6,8 5,1 2,49 Bùn lỏng xám nâu

Kết quả phân tích bùn cho thấy, bùn cặn nặng có thành 
phần cỡ hạt chủ yếu dưới 100µm, các cỡ hạt bụi chiếm tỷ 
lệ lớn (tổng khoảng 55%), ngoài ra hạt sét cũng chiếm tỷ 
lệ khá lớn (khoảng 22,6%), còn lại là hạt cát với kích thước 
từ 50 đến 100µm (khoảng 21%). Đối với bùn sau trung 
hòa, tỷ lệ hạt cát với kích thước từ 50 đến 100µm chiếm 
khoảng 35%, tỷ lệ hạt sét khá nhỏ (khoảng 5%) thấp hơn 
nhiều so với bùn cặn, hạt bụi có tỷ lệ khoảng 58%. Bùn 
cặn có thành phần tự nhiên, chủ yếu là đất cát được bơm 
lên theo nước thải trong quá trình khai thác than, do vậy 
có thành phần hạt sét khá lớn. Bùn sau trung hòa có thành 
phần chủ yếu là các hydroxit của Fe và Mn, ngoài ra còn 
có một lượng huyền phù chưa lắng của quá trình lắng tự 
nhiên, sau quá trình keo tụ các hạt sẽ có kích thước lớn 
hơn, do đó tỷ lệ hạt sét tương đối nhỏ. Mẫu bùn cặn và 
bùn sau trung hòa sẽ được trộn đều với nhau làm mẫu cho 
quá trình tách bùn cặn nặng để tuần hoàn làm tăng quá 
trình lắng của bùn. 

Quá trình tách bùn cặn nặng được thực hiện bằng hệ 
thiết bị thủy cyclon như Hình 6. Bùn sau khi tách được 
phân chia thành 2 loại (Hình 7) và có thành phần cỡ hạt 
thể hiện trong Bảng 4. 

Hình 6. Thiết bị cyclon thí nghiệm tách bùn cặn nặng

Hình 7. Hình ảnh bùn cặn nặng và bùn nhẹ sau khi phân tách
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   Bảng 4: Đặc trưng bùn sau khi tách bằng cyclon

TT Mẫu

Thành phần hạt
Khối 
lượng 
riêng 
(g/

cm3)

Tỷ 
lệ 

(%)

Hạt cát Hạt bụi Hạt sét
Kích cỡ hạt (mm)

0,5-
0,25

0,25-
0,1

0,1-
0,05

0,05-
0,01

0,01-
0,005 <0,005

1 Bùn cặn 
nặng 0,5 6,8 65,2 25,1 1,7 0,7 3,81 55

2 Bùn nhẹ 0,1 0,3 3,1 31,8 59,6 5,1 1,52 45

Kết quả sau khi tách cho thấy, bùn cặn nặng có thành 
phần chủ yếu là các hạt có kích thước lớn hơn 0,01mm; 
trong đó kích thước hạt từ 0,05 - 0,1mm chiếm đến 65,2%. 
Ngược lại, bùn nhẹ có thành phần kích thước hạt chủ yếu 
là 0,005 - 0,1mm, khoảng 59,6%. Do đó, tỷ trọng bùn cặn 
nặng tăng lên đến 3,81g/cm3 và bùn nhẹ có tỷ trọng chỉ 
khoảng 1,52g/cm3. Phần bùn cặn nặng sẽ được sử dụng 
cho quá trình nghiên cứu tiếp theo. Nước thải được trung 
hòa bằng lượng vôi đã được sử dụng trong quá trình trên, 
sau đó cho thêm bùn thải với tỷ lệ khác nhau, tiếp theo 
cho thêm chất keo tụ theo đúng tỷ lệ đã thực hiện ở trên, 
sau đó xác định thời gian lắng của bùn. Kết quả được thể 
hiện trong Bảng 5.

Bảng 5: Tốc độ lắng của bùn khi cho thêm bùn cặn nặng

TT Khối lượng 
bùn (g)

Thể tích  
nước thải (l)

pH kết 
thúc

Thời gian lắng 
(giây)

1 0,0 1 8,02 165
2 0,25 1 8,17 121
3 0,5 1 8,31 85
4 0,75 1 8,45 78
5 1,0 1 9,04 75

Hình 8. Hình ảnh lắng của bùn ở các điều kiện khác nhau
Kết quả thu được cho thấy, khi tỷ lệ bùn/nước thải tăng 

thì tốc độ lắng và pH dung dịch đều tăng lên. Thời gian 
lắng ban đầu khi không có bùn cặn là 165 giây, hình ảnh 
quá trình lắng cho thấy phần dung dịch sau lắng còn nhiều 
hạt huyền phù lơ lửng, dung dịch có màu đục (Hình 8). 
Khi có mặt bùn cặn, tốc độ lắng tăng lên và phần dung 
dịch phía trên còn ít hạt huyền phù lơ lửng và trong hơn rất 
nhiều, bông bùn hình thành có kích thước lớn hơn, dễ lắng 
hơn. Do trong bùn cặn nặng tuần hoàn còn một lượng vôi 
nhất định sau quá trình trung hòa trước vẫn chưa tan hết, 

do đó làm cho pH dung dịch tăng lên cao hơn so với thông 
thường. Tỷ lệ bùn tăng lên hơn 0,5g/l thì tốc độ lắng tăng 
lên không nhiều, do quá trình keo tụ tạo bông đã ổn định ở 
một tỷ lệ bùn nhất định nên dù tỷ lệ bùn/nước thải có tăng 
thì tốc độ lắng cũng tăng thêm không đáng kể.

Tốc độ lắng của bùn tăng lên gấp đôi. Mặt khác, tuần 
hoàn bùn bằng thủy cyclon là một phương pháp có thể áp 
dụng trong thực tế, do vậy đối với những hệ thống trạm xử 
lý đang vận hành hiện nay có thể giúp tăng công suất xử lý 
của chúng, còn với những trạm mới xây dựng có thể thiết 
kế hệ thống với công suất lớn hơn. Như vậy, tuần hoàn 
bùn là một phương pháp có ý nghĩa khoa học và thực tiễn 
lớn. Từ các kết quả nghiên cứu thu được, phương pháp này 
sẽ được áp dụng trong thực tế tại trạm xử lý nước thải tập 
trung mỏ khai thác than Núi Nhện với công suất lên đến 
600m3/h. Kết quả sẽ được báo cáo trong thời gian tới.

III. KẾT LUẬN
Quá trình tuần hoàn bùn làm tăng khả năng lắng của 

bùn thải trong quá trình xử lý nước thải khai thác than đã 
được nghiên cứu. Kết quả đánh giá đặc trưng của bùn thải 
cho thấy kích thước hạt của bùn chủ yếu từ 5 đến 100µm. 
Quá trình tách bùn nặng bằng thủy cyclon thu được 55% 
bùn có kích thước từ 50 - 100µm được sử dụng làm đối 
tượng tuần hoàn bùn. Với tỷ lệ bùn/nước thải là 0,5g/l cho 
thời gian lắng của bùn giảm từ 165 giây (khi không có 
bùn) xuống còn 85 giây. Mặt khác, sự có mặt của vôi 
và chất trợ lắng còn lại trong bùn tuần hoàn giúp cho pH 
dung dịch tăng cao hơn, khoảng 8,5 so với pH = 8 ở điều 
kiện thường, giúp xử lý triệt để các ion kim loại nặng hơn. 
Phương pháp này có khả năng ứng dụng trong thực tế, 
giúp tăng công suất xử lý của các trạm xử lý nước thải hiện 
hành hoặc nâng cao công suất với các trạm xử lý mới.
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hiệu suất cao. Kết quả cho thấy, khi bổ sung các phụ gia 
nano Fe2O3, aerosil SiO2 và sử dụng công nghệ chế tạo 
mới, thuốc hỏa thuật CC-NLP17 có các đặc trưng năng 
lượng xạ thuật phù hợp và cháy không bị ảnh hưởng bởi 
các điều kiện tác động khắc nghiệt của phát bắn. Từ đó có 
thể nghiên cứu cải tiến được chế độ công nghệ nén ép đơn 
giản, thuận tiện nhất áp dụng vào thực tế. Sản phẩm thuốc 
hỏa thuật CC-NLP17 đáp ứng đầy đủ các yêu cầu về mật 
độ, tốc độ cháy, nhiệt lượng, thể tích sinh khí để sử dụng 
cho ngòi NLP-17. 
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