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ABSTRACT

Chloramphenicol (CAP) is a broad-spectrum antibiotic widely used in
medicine and agriculture since 1948 [1]. Currently, CAP is banned due to
its potential health hazards [2]. Therefore, detecting antibiotic residual
levels of CAP in food is necessary. The electrochemical method,
characterized by its simplicity, speed, high sensitivity, ease of on-site
analysis, and low cost, demonstrates potential in assessing antibiotic
residual CAP compared to traditional methods such as liquid
chromatography-mass spectrometry (LC-MS), liquid chromatography-
electrochemical ionization-mass spectrometry (LC-EIS-MS/MS), gas
chromatography-mass spectrometry (GC-MS),...[3]. In this study, a
material from zero-valent iron nanoparticles combined with graphene
nanoplatelets and porphyrin nanofibers (nZVI/GNPs/TCPP) synthesized
through green chemistry methods was used as the electrode material to
analyze antibiotic residual CAP in fresh milk samples using cyclic
voltammetry (CV) and differential pulse voltammetry (DPV), promising
results with a limit of detection (LOD) of 0,1212 uM, limit of
quantification (LOQ) of 0,4040 uM, and sensitivity of 0,009998
A UM .em™.

1. Gidi thiéu chung

Thudc khang sinh dugc s& dung réng rai trong chan
nuodi va nudi trong thay hai san dé phong ngtia bénh
dich. Mot trong s6 thudc khédng sinh dé la

Chloramphenicol (CAP), dugc téng hgp hda hoc tir vi

khudn Streptomyces venezuelae ndm 1948 [1], dung dé
diéu tri nhiém trung do vi khudn gram a&m va gram
duong gay ra [2]. Nhiéu nghién clu dua ra rang hop
chat c6 vong benzen va lién k&t nhom nitro ton tai
trong CAP c6 khad nang gay anh hudng nghiém trong
tdi stic khde con ngudi nhu cac can bénh vé thiéu méu
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bét san, réi loan chuyén hoa, Uc ché tly xuong,... [2]. Vi
vay CAP dugc han ché st dung cho ca ngudi va déng
vat. Lién minh Chau Au (EU) dat ra muc t6i da gidi han
du lugng (MRL) déi véi CAP & mic 0,3x10° g kg™ [4].

Do ¢6 kha nang dé khéng cao vdi S. aureus va E. coli
(96,2%), CAP dugc dung réng rai dé phong ngla va
chita bénh viém vi va viém niém mac ¢6 t&r cung & bo
cai [5]. Mot nghién ciu cho thay sau khi dugc tiém &
bédp cla bo, CAP thdm nhap vao sita thédng qua qué
trinh khuéch tén thu déng khéng ion vai du lugng 50%
so vdi néng doé trong huyét thanh [6]. Vi vay, dé dam
bao suc khde ngudi tiéu dung, dat ra nhu cau can thiét
trong viéc danh gi, kiém tra thanh phan du lugng
khang sinh trong stra bo trudc khi dua ra thi trudng.

Cé nhiéu phuong phép dé xac dinh CAP trong cac
mau stfa nhu sic ky 1dng khéi phd (LC-MS), sac khi
long dién tich khéi phS ion hoa song song (LC-EIS-
MS/MS), dién di mao quan (CE), sac ky khi khéi phd
(GC-MS), séc ky phang, hoa phat quang va quang phd
ké [3]. Trong dé phuang phap cdm bién dién hoa da
cho théy nhiéu tiém nang so vdi cac phuong phap
khac nha quy trinh phan tich don gidn, nhanh chéng,
dé nhay cao, gidi han phét hién thap, dac biét la co
tinh linh déng dé dang dé phan tich mau tai cho.

MGt s6 vat liéu nano kim loai vang, bac hay platin dugc
nghién clfu trong xac dinh du lugng CAP bang phuong
phdp dién héa nhu hoa nano Ho*/CosOs [2],
nanocompozit cta palladi két hgp graphene oxit
(rGO/PANP) [7], AuNPs/GO [8],... Tuy nhién, sat mang
cac uu diém hon so vai cac kim loai khéc bdi gia thanh
thap, do dan dién tét, dé dang diéu ché va Ung dung
rong rai, cho két qua tich cuc trong xtc tac dién hoa
[9]. S&t nano héa tri 0 (nZVI) dugc téng hop ti dich
chiét 14 véi lam chat khir phan Ung cing mudi sat (I11).
Khi dugc phén tan trén bé méat graphene nanoplatelets
(GNPs), nZVI gidm co cum, tang dién tich bé mat tiép
xUc, cai thién tinh linh déng, 6n dinh. Cung véi dé,
GNPs c6 tinh dan dién cao, clfa s& dién thé Ién, va san
xudt 16n vdi chi phi thédp hda hen mang lai hiéu qua
cao trong xuc tac dién hda [10]. Cac sgi nano
porphyrin (TCPP), hgp chét hitu ¢g di vong co kha
nang xuc tac quang, dugc sit dung nhu chat hd trg
ting khad nang két dinh va dan dién cho vat liéu
nZVI/GNPs trén nén dién cuc Glassy carbon (GCE).

Trong nghién clu nay, vat liéu nanocomposite
nZVI/GNPs/TCPP t6ng hgp bang phuong phéap hoa
hoc xanh ti dich chiét 14 v&i két hop quy trinh téi t6
hgp ctia TCPP dudc st dung lam vat liéu cho GCE Ung

dung vao phuong phép dién hda cdm bién xac dinh
du lugng khéang sinh CAP trong mau thyc pham sfa
tuai.

2. Thyc nghiém va phudng phap nghién ctiu
Héa chdt st dung

FeCl; 99,00 % (Trung Qudc), dung dich nudc phan tan
graphene nanoplatelets (GNPs) 7 g/L (Vién khoa hoc
va Cong nghé quan su), TCPP (Trung Qudc), dich chiét
tir la véi ty 16 1:20. Chloramphenicol (CAP) trén 99,00 %
(Trung Quéc), dung dich chita KCI 0,1 M va Ks[Fe(CN)g]
2,5 mM (Trung Quéc) dugc chuén bi cho cac lan do.
Dung dich dém PBS do pH = 7,4 pha tUr cac hda chéat
Na;HPO4.12H,0, KH:PO4 NaCl va KCl (Trung Quéa).
Méau slfa tuci dugc mua tai cac siéu thi dia phuong.
Céc phép do dién hoda trong nghién clu nay st dung
dién cuc Glassy carbon (GCE) (Metrohm, Thuy S9).

Phuang phdp téng hgp va nghién clru

Nghién cfu nay st dung dich chiét 14 véi lam tac nhan
khit cho phan Ung khit hén hop mudi sat (lll) vé sat
nano hoda tri 0 trén nén GNPs thay thé cho tac nhan
khir hda hoc NaBH4. Sau do, dung dich nZVI/GNPs
dugc dem ly tdm va rlra sach vdi con. Phéan chét ran
dem di sdy chan khoéng tai 60°C va thu dudgc
nZVI/GNPs & dang bét, sau doé tron déu véi dung dich
TCPP da hoa tan trong NaOH 0,1 M va trung hoa bang
HCI 0,1 M (phuang phép trung hoa axit — bazo) cho
dén khi dung dich chuyén ti tim dam sang xanh la cay
théng qua phan Ung téi t6 hgp sé thu dugc san pham
cudi cung la vat liéu nanocomposite nZVI/GNPs/TCPP.

S{fa sau khi dugc ly tdm 10000 vong trong 15 phut
dugc pha cung vdi dung dich do chda KCI 0,1 M,
Ks[Fe(CN)e] 2,5 mM va PBS theo ti |& 1:5, ti€p tuc ly tam
dé thu dugc phan dung dich trong va tién hanh do
dién hda & cac ndbng dé CAP khac nhau.

Bién cuc GC dudng kinh 2mm dugc lam sach trudc khi
phu vat liéu nZVI/GNPs/TCPP sif dung cho cac phép
do dién hoa. Nghién clu dua trén hé 3 dién cuc gom:
dién cuc so sanh Calomel bdo hoa, dién cuc lam viéc
Glassy carbon va dién cuc déi Platinum. Vat liéu dugc
khdo sat hinh théi, cdu tric thong qua cac phép do
phd nhiéu xa tia X (XRD), kinh hién vi dién t& quét
(SEM) va quang phS hoéng ngoai bién déi Fourier
(FTIR). Bdc tinh dién hda nghién clru dya trén cac phép
do quét thé tudn hoan CV bang méay do AUTOLAB
AUT86590 (Ha Lan) & dién thé -0,3 dén 0,6 khi khdng
c6 CAP, tUr -1,1 dén 0 V khi cd CAP vdi téc dé quét 50
mV/s va phép do xung vi phan (DPV) tu -0,9 - 0,4 V,
https://doi.org/10.62239/jca.2024.025
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thai gian xung 0,2s, dién thé xung 0,075V vdi téc dd
qué 6mV/s. Cac s6 liéu trong nghién cltu da dugc tién
hanh t&i thiéu 3 1an vdi sai s6 cho phép.

3. Két qua va thao luan

Bdnh gid hinh thdi, cdu trac vat liéu nZVI/GNPs/TCPP

C4u truc vat liéu nZVI/GNPs/TCPP dugc thé hién trén
phd nhiéu xa tia X (XRD) & hinh 1.
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Hinh 1: Gidn do nhiéu xa tia X clia nZVI/GNPs/TCPP

Két qua XRD cho dinh peak tai 20 = 32,2° phu hgp vdi
dac trung cla Fe;Os ton tai & cau truc I1&p vé cla hat
sat nano hoa tri 0 [11]. Cac peak & vi trf 20 = 44,7° va
61,6° cho théy sy hién dién cla sét nano héa tri 0 co
méat trong mau vat liéu [11]. Binh nhiéu xa & 20 =
25,6°dac trung cho nén cacbon — graphene va tai vj trf
55° dudc cho la ban chét graphit cla graphene [12].
Cac dinh nhiéu xa yéu khac dic trung cho sgi nano
TCPP d3 tu t6 hop thanh céng ti cac don phén t co
ban chét v6 dinh hinh dugc danh déu bang hoa thi
cho thay tap hop TCPP I&p rép ¢ ban chét tinh thé do
xady ra sy xép chong m-m thom gilta cadc phan tu
porphyrin [12]. Thong qua két qua phd XRD cé thé
thdy cdu trdc cla vat liéu tao thanh bao gém st nano
hoa tri 0, graphene va sgi nano TCPP.

Vat liéu dugc danh gia hinh thai thdng qua phuong
phép do kinh hién vi dién tir quét (SEM) cho két qua &
hinh 2.

Hinh thai cac hat st nano hda tri 0 thé hién trén hinh
2a dang hinh cau kich thudc vi mé khodng 15-25nm.
B&i co dién tich bé mat 16n, kich thudc nhd cung vaéi tu
tinh nZVI lién két tao thanh céc cum nanoclusters
dusng kinh 60 — 100 nm [13]. GNPs la cac t&m mang,
bé mat gb ghé va c6 dé day khodng 5nm theo hinh
2b. Hinh 2c la su két hgp cda nZVI va GNPs tao thanh
vat liéu nanocomposite nZVI/GNPs. Trén cac phién
GNPs dudng kinh bén tir 5 — 20 um la céc hat sét vdi
cac cum nanoclusters. Tuy nhién day 1a cum sat nho,

khéng bi co cum qua nhiéu tai mét diém nhu khi chi
c6 cac hat sat nano hoa tri 0 [13]. Khi két hap véi GNPs
€6 do x6p cao va dién tich bé mat I6n, nZVI dugc phan
b& déu hon va khong bi két tu. Hinh 2d chdng minh su
két hgp clia nZVI/GNPs va TCPP, thanh céng tao thanh
hé vat liéu nanocomposite nZVI/GNPs/TCPP gdm céac
hat sat nano hoéa tri 0 phan bé déng déu trén céc
phién GNPs va xen k& vao mang Iugi lién két cla sai
nano TCPP ty lap rép c6 dudng kinh nho nhat khoang
20nm chiéu dai vai um. TCPP dugc ky vong sé gilp
ting lien két va ting do dan dién cho vat liéu
nanocomposite nZVI/GNPs.

Hinh 2: Anh phan tich SEM clia (a) vat liéu sit nano
héa tri 0 (nZVI) t6ng hgp theo phucng phap hoa hoc
xanh tu dich chiét 14 v&i; (b) Vat liéu GNPs; (c) Vat liéu

nanocomposite nZVI/GNPs va (d) Vat liéu
nanocomposite nZVI/GNPs/TCPP sau téng hap

DPac trung céc lién két cla vat lieu dugc danh gia
théng qua phd FTIR nhu hinh 3.
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Hinh 3: Phé héng ngoai bién ddi Fourier (FTIR) clia
nZVI/GNPs/TCPP
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Trong phé FTIR, lién két C-H, C=0 va C-N trong thanh
phéan polysaccaharide cla dich chiét ton tai trén bé
mat nZVI/GNPs ghi nhan tai cac dai & 2927, 1639 va
1027 cn™[11]. Tai dai 1326 va 1027 cm™ 13 hién dién cla
lién két C-O va lién két kéo dan C-N cho théy hién
dién cta phenol va cac amin béo. Ngoai ra dao déng
cla lién két C=0 & 1175 cm™ gan cho axit phenoic va
tecpenoit[11]. Lién két kim loai — oxi trong dai 400 dén
850 cm™' ¢c6 xudt hién dinh hép phu tai 420 cm™ clia
lién két Fe-O dugc cho la quéa trinh oxi hda mot phan
hat s&t nano [11][14]. Tai dai 3327 cm™ 13 lién két N-H
kéo dai tai tam porphyrin [15]. O dai h&p thu 1639 cm
gan cho lién két C=0 cla cac nhom -COOH trong
phan t& porphyrin [16]. Nhiing lién két hién dién trong
két qua FTIR ching té su chiic néng hda cla cac thanh
phan hat nano va hgp chat httu co va su téng hop
thanh cdng cla vat liéu chlia nanocomposite
nZVI/GNPs/TCPP.

Khdo sdt ddc tinh dién héa caa vat liéu
nZVI/GNPs/TCPP va (ng dung xdc dinh du lugng CAP
trong sda tuoi

Két qué danh gia kha nang nhan biét CAP cla vat liéu
nZVI/GNPs/TCPP trong mau sifa thé hién & hinh 4.
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Hinh 4: K&t qua phé do CV cua dién cyc GC khi phd va
khéng pht vét liéu do trong cac diéu kién dung dich
do KCI 0,1M, K3[Fe(CN)g] 2,5 mM va slta khi khéng céd

CAP va c6 CAP 100 uM

Nghién cltu phéat hién CAP cua dién cuc phu vat liéu

dua trén phan Ung khi ctia nhém cla nhom (-NOy) va

phan Ung oxi héa — kh thudn nghich cla nhéom
hydroxylamine (-NHOH) trong phan t&t CAP dugc thé

hién theo phuaong trinh [17]:

R-NO2(CAP) + 4e-+ 4H+ - R-NHOH + H,O (1)

R-NHOH & R-NO + 2e- + 2H* @)

Hinh 4 cho théy chi khi dién cuc GC dugc pht vat liéu
Fe/GNPs/TCPP trong dung dich chifa CAP 100 uM mdi
xuat hién cap peak khir va oxi héa — khir dac trung cho
CAP tai cac dién thé & khoang -0,76V, -0,60V va -
0,428V [9]. Trong trudng hgp cd pht vat liéu nhung
dung dich khéng chira CAP hay dung dich chda CAP
nhung dién cyc khong dugc phu thi déu khong cod
peak dac trung nao dugc thé hién ré trén phd do CV.
K&t qua cho thdy su khac biét dang ké trong cac
trudng hop do, khang dinh tinh chon loc cling nhu
titm nang Ung dung vao cdm bién nhan biét CAP
trong mau sifa cla vat liéu nghién clu nanocomposite
nZVI/GNPs/TCPP.

Tién hanh nghién ctu khd nang nhan biét CAP cla
dién cuc pha vat liéu & cac ndong dd CAP khéc nhau va
xdy dung dudng chuén trong dung dich do chia sta.
Két qua dugc thé hién theo hinh 5.
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Hinh 5: (a) K&t qua do DPV cla dién cuc GC trong
dung dich trong dung dich do PBS 10X + KCI 0,1M +
Ks[Fe(CN)s]2,5mM cé chita dung dich CAP & cac néng
dd khac nhau 0,5, 1, 5, 10, 20, 50, 100, 150 va 200 uM
va (b) Budng chuén phat hién CAP xay dung dugc
trong mau that stfa.
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Hinh 5a cho thay khi do & ngudng ndng doé thap (dudi
20 uM), cac peak khtr dat cuc dai trong khoadng dién
thé -0,65 V va khi do & ngudng néng déd cao han (trén
20 uM) xay ra sy dich chuyén dién thé vé khoang -0,7
V. Digu nay co thé ly gidi do trong thanh phan sifa bao
gom protein, lipid, lactose, mudi khoang, enzyme, axit
hitu cg va vitamin [18]. Protein va lipid c6 thé hép phu
lén bé mat dién cuc, can trd viéc trao déi dién ti trén
bé mat dién cyc nghién clu cling nhu viéc tuong tac
gitfa cac chat co trong stfa v&i CAP; khi tang ndng dé
CAP tao thanh cac phuc chét khac khién dién thé dich
chuyén vé phia am [18].
Dua trén két qua DPV & cac ndong do CAP khac nhau
(hinh 5a), tién hanh x&y dung dudng chudn va phan
tich hoi quy tuyén tinh:
3 ndng doé dudi 20 uM:

Al (A)=0,0374 xndng d6 CAP (M) + 0,1082

(R°= 0,9999)

O ndng do trén 20 uM:

Al (LA)=0,016 xndng do CAP (UM) + 0,5836

(R°= 0,9964)

TU dudng chuén (hinh 5b) va céng thiec tinh toan:
Gidi han dinh tinh [19]: LOD=(3,3x0a)/slope (uM)
Gidi han dinh lugng [19]: LOQ=(10xag)/slope (uM)

P& nhay [9]:
P& nhay=(slope)/(dién tich hoat déng dién cuc)
(LA.LMT.cm™)
Trong do:

e lado léch chudn
e slope la d6 déc clia dudng chuén

Trong nghién ctu vat liéu nZVI/GNPs/TCPP dé phan
tich CAP trong mau slta dua ra gidi han phéat hién dinh
tinh (LOD) va gidi han phat hién dinh lugng (LOQ) la
0,1212 va 0,4040 uM. B nhay cla vat liéu nghién clu
d6i vai méi trudng mau stta 1a 0,009998 pA.uM.cm.

So v&i mét s6 vat liéu da dugc nghién ciu va béo céo
trudc dé cho thdy: vat liéu nanocomposite AUNPs/GO
[8] c6 LOD dat 0,25 uM; dé nhay 3,81 LA uM.cm™ va
pham vi tuyén tinh 1,5 + 2,95 uM. Nanocomposite
Co304/rGO [20] c6 LOD dat gia tri 0,55 uM; dé nhay
1,32 yAuM.cm™@ va pham vi tuyén tinh 1+250 va
250+2000 uM. Vat liéu nanocomposite rGO/PANP [7]
c6 LOD dat gia tri 0,15 uM; dd nhay 0,1054 pA.uM"
'cm™ va pham vi tuyén tinh 1+115 uM. Trong nghién
cUu nay, vat lieu nanocomposite nZVI/GNPs/TCPP dat
gid tri LOD la 0,12 uM véi d6 nhay 0,0099 pA.uM'.cm™
va pham vi tuyén tinh 1a 0,5+20 va 20+200 uM. Céc chi

s6 déu vugt so v&i moét s& nghién clitu da dugc bao
cao.

S6 lieu nghién clu cho thdy nZVI/GNPs/TCPP co tiém
nang trong Ung dung dé nhan biét, phan tich du lugng
khang sinh CAP khi ton tai & cac nén maéi trudng phuic
tap nhu slfa.

D6 tin cdy cta dudng chudn CAP tién hanh thi
nghiém & mét sé nong dé khac nhau va lap lai cac
phép do nhiéu l&n. Két qua dugc thé hién theo bang 1.

Bang 1: Két qua phat hién CAP trong mau sfa

Mau | CAP thém | CAP phat % Po léch
vao (uUM) | hién (uM) | Phat chuén
hién tuong dai
RSD" (%)
1 19 19,38 102 4,505
2 35 33,525 95,78 0,575
3 110 112,90 102,63 0,254

* Két qua RSD thu dugc & 3 lan do trd [én

Céc thoéng s6 tinh toan cho thdy & ndng dé bét ki cla
CAP déu cho ngudng phat hién CAP tucng déi chinh
xac cla vat liéu nZVI/GNPs/TCPP (sai s6 cho phép dudi
5%). K&t qua khéo sat & cac lan do khac nhau khong
chénh léch qué nhiéu v&i RSD lan luct la 4,505%,
0,575% va 0,254%, da ching minh vat liéu
nZVI/GNPs/TCPP c6 db tin cay cao trong phan tich
danh gid nong dé CAP trong méi trudng stia dugc
nghién clu.

K&t luan

Vat liéu nanocomposite nZVI/GNPs/TCPP dudgc téng
hop thanh cong théng qua phucong phap hda hoc
xanh tir dich chiét 1& véi va qua trinh téi t6 hop cla
TCPP bao gom céc tdm Fe/GNPs dudng kinh 5 — 20
um xen k& cung cac sdi nano TCPP dudng kinh nhd
nhat khoang 20nm. Vat liéu gilp cai thién hiéu suat
lam viéc cling nhu phat hién CAP mét cach chon loc
cho dién cuc nghién cldu GC. nZVI/GNPs/TCPP cho
gigi han phat hién dinh tinh (LOD) 0,1212 uM, gidi han
dinh lugng (LOQ) 04040 pM,ddé nhay 0,009998
UA.LM.cm? va dé 1éch chuén tuong déi RSD dudi 5%
trong mau stfa nghién cltu. Clung cac uu diém vé
phuong phap téng hop don gian, than thién véi moi
trudng va gia thanh ré, nZVI/GNPs/TCPP dugc danh
gia la mot vat liéu co tiém nang rat Ién trong nghién
cltu x&c dinh du lugng khang sinh Chloramphenicol
(CAP) trong cac mau that co thanh phan phc tap.
https://doi.org/10.62239/jca.2024.025
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