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Abstract 

In this work, Fe3O4@Ag hybrid nanomaterials with core-shell structure were prepared by reducing Ag
+
 on the 

surface of Fe3O4 nanoparticles (NPs) using seeded - growth method in organic solvents. TEM images indicated the as-

synthesized nanoparticles were spherical in shape and fairly uniform in size, with the average diameter of 15,8 nm. As a 

result, after encapslutated by poly (maleic anhydride-alt-1-octadecen) (PMAO), surface of Fe3O4@Ag becomes 

hydrophylic and well-dispersed in water. The hybridization of Ag NPs and Fe3O4 NPs showed more noticeable 

bactericidal activity than that of Ag-NPs. The antibacterial activity of Fe3O4-Ag hybrid nanomaterials showed potent 

inhibitory activity against both Gram-positive and Gram-negative pathogens. 

Keywords. Hybrid nanoparticles, antibacterial, Fe3O4@Ag, Gram-positive, Gram-negative.  

 

1. MỞ ĐẦU 

 

Hiện nay, sự xuất hiện các chủng vi khuẩn mới 

kháng thuốc đã trở thành một vấn đề nghiêm trọng 

trong chăm sóc sức khỏe cộng đồng.
[1]

 Do đó, việc 

tìm ra các vật liệu mới có khả năng tiêu diệt các 

chủng vi khuẩn kháng thuốc là vấn đề cấp thiết hiện 

nay. Các nghiên cứu gần đây cho thấy các hạt nano 

Ag, Au, CuO, TiO2 và ZnO đều có hoạt tính kháng 

khuẩn,
[2-4]

 trong đó Ag NPs được chứng minh là chất 

kháng khuẩn mạnh, chúng có khả năng chống lại các 

loài vi khuẩn, vi rút và các vi sinh vật nhân thực 

khác.
[5]

 Ưu điểm của nano Ag trong vai trò kháng 

khuẩn là khả năng tiêu diệt mạnh các vi khuẩn gây 

bệnh trong khi các chủng vi khuẩn này không có khả 

năng kháng lại bạc.  

Để cải thiện khả năng kháng khuẩn của Ag NPs, 

hiện nay các nghiên cứu tập trung vào hệ nano lai 

giữa Ag với các ferit từ. Đặc tính nổi bật của các hạt 

nano lai ferit từ - bạc so với Ag NPs đơn lẻ có cùng 

kích thước là hoạt tính kháng khuẩn trong cấu trúc lai 

được tăng cường do đó sẽ nâng cao hiệu quả điều trị 

cũng như giảm thiểu tình trạng kháng kháng sinh.
[6] 

Trong nghiên cứu này chúng tôi sử dụng phương 

pháp nuôi mầm để chế tạo hệ nano lai Fe3O4@Ag 

cấu trúc core-shell đáp ứng từ tốt và có hoạt tính 

kháng khuẩn mạnh. Các hạt nano Fe3O4@Ag có khả 

năng kháng khuẩn cao chống lại các chủng vi khuẩn 

Escherichia coli (E. coli) và Sarcina lutea (S. lutea).  

 

2. THỰC NGHIỆM 

 

2.1. Hóa chất 
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Các hóa chất được dùng trong quá trình chế tạo vật 

liệu là hóa chất tinh khiết của hãng Sigma - Aldrich: 

sắt (III) axetylaxetonat (Fe(acac)3), axit oleic (OA), 

oleylamin (OLA), 1-octadecanol (OCD-ol), 1-

octadecen (ODE), etanol, hexan, cloroform và poly 

(maleic anhydride-alt-1-octadecen) (PMAO).  

Môi trường LB (Luria Bertani) được sử dụng để 

nuôi cấy vi khuẩn. Các chủng vi khuẩn Escherichia 

coli (E. coli) - Gram âm và Sarcina lutea (S. lutea) - 

Gram dương do khoa Vi sinh - Viện kiểm nghiệm 

thuốc Trung ương cung cấp được sử dụng để thử 

hoạt tính kháng khuẩn. 

 

2.2. Tổng hợp vật liệu 

 

2.2.1. Hạt nano Fe3O4 

 

Hạt nano Fe3O4 được tổng hợp bằng phương pháp 

phân hủy nhiệt theo nghiên cứu trước của nhóm 

chúng tôi.
[7]

 Nồng độ các chất Fe(acac)3, OCD-ol, 

OLA và OA lần lượt là 673 mM, 300 mM, 744 mM 

và 744 mM. Phản ứng được thực hiện trong bình cầu 

ba cổ chứa 40 mL ODE.  Khấy hỗn hợp phản ứng ở 

nhiệt độ phòng trong 30 phút. Sau đó tăng dần nhiệt 

độ lên 100 
o
C và giữ trong 30 phút. Tiếp tục tăng 

nhiệt độ lên 200 
o
C, hồi lưu trong 30 phút. Cuối 

cùng tăng nhiệt độ lên 295 
o
C duy trì trong 60 phút, 

sau đó làm nguội sản phẩm đến nhiệt độ phòng. 

Toàn bộ quá trình được thực hiện trong điều kiện 

sục khí nitơ liên tục.  

Sau khi tổng hợp, vật liệu được thu hồi và rửa 

sạch theo quy trình: lấy 1 mL dung dịch mẫu trộn 

đều với 1 mL etanol sau đó ly tâm ở 10.000-12.000 

(vòng/phút) trong 10 phút. Thu hồi phần kết tủa và 

phân tán trong 1 mL n-hexan, kết tủa lại bằng 

etanol, sau đó sử dụng thanh từ để thu hạt nano. 

Quy trình rửa mẫu được lặp lại từ 3-5 lần. 

 

2.2.2. Hệ nano lai Fe3O4@Ag 

 

Các hạt nano lai Fe3O4/Ag được tổng hợp bằng 

phương pháp nuôi mầm
[8]

 với quy trình: Hòa tan 6 

mL OLA và 0,3 g OCD-ol trong 40 mL ODE trong 

bình cầu 3 cổ. Cho thêm 0,1 g Fe3O4 phân tán trước 

trong 5 mL n-hexan (mục 2.2.1). Tiếp tục cho bạc 

nitrat với lượng mẫu được khảo sát là 0,1; 0,5 và 1,0 

g tương ứng với ký hiệu mẫu Fe3O4@Ag0,1; 

Fe3O4@Ag0,5 và Fe3O4@Ag1,0.  Hỗn hợp phản ứng 

được khuấy ở nhiệt độ phòng trong 30 phút. Sau đó 

tăng nhiệt độ lên 80 
o
C, giữ trong 30 phút. Tiếp tục 

tăng nhiệt độ đến 200 
o
C, hồi lưu trong 60 phút. 

Toàn bộ quá trình được thực hiện trong điều kiện 

cấp khí nitơ liên tục. Các hạt nano lai Fe3O4/Ag sau 

khi tổng hợp được rửa sạch tương tự như mục 2.2.1. 

Hạt nano Ag (đối chứng) được tổng hợp tương tự 

nhưng không sử dụng hạt mầm Fe3O4. 

 

2.3. Chuyển pha các hạt nano sang môi trường 

nước 

 

Quy trình chuyển pha hạt nano bằng PMAO được 

thực hiện như đã công bố.
[9]

 Phân tán 50 mg hạt 

nano trong 1 mL cloroform, rung siêu âm 3-5 phút 

để các hạt phân tán đều (dung dịch A). Cho 1 g 

PMAO vào 10 mL cloroform, rung siêu âm 3-5 phút 

để hòa tan hết PMAO (dung dịch B). Cho từ từ dung 

dịch A vào dung dịch B và rung siêu âm 5-10 phút 

đảm bảo dung dịch được trộn đều, không lắng cặn. 

Sản phẩm thu được để ở nhiệt độ phòng và khuấy từ 

đến khi cloroform bay hết. Sau đó thêm 12 mL dung 

dịch NaOH 1M, tiếp tục khuấy ta thu được các mẫu 

có khả năng phân tán trong nước. Sản phẩm sau khi 

chuyển pha được rửa sạch bằng nước cất. 

 

2.4. Các phương pháp đặc trưng vật liệu  

 

Hình thái và kích thước hạt được xác định bằng 

phương pháp hiển vi điện tử truyền qua (TEM) trên 

thiết bị JEM 1010. Phân tích cấu trúc pha của vật 

liệu trên thiết bị nhiễu xạ kế tia X - SIEMENS 

D5005 sử dụng bức xạ CuKα (λ = 1,5406 Å). Phổ 

UV-Vis của vật liệu được ghi trên máy quang phổ 

Jasco V-670. Tính chất từ của vật liệu được đo ở 

nhiệt độ phòng trên hệ từ kế mẫu rung (VSM).  

 

2.5. Phương pháp đánh giá hoạt tính kháng 

khuẩn của vật liệu 

 

Hạt nano sau khi chuyển pha được đánh giá hoạt 

tính kháng khuẩn với hai chủng vi khuẩn E. coli và 

S. lutea bằng phương pháp khuếch tán giếng thạch:  

Chuẩn bị các đĩa petri chứa môi trường LB đặc. 

Hút 30 µL dịch nuôi mỗi loại vi khuẩn trong môi 

trường LB lỏng (đã được hoạt hóa bằng nuôi từ 4-8 

giờ trong môi trường LB lỏng ở 28 
o
C) lên đĩa môi 

trường LB đặc và trải đều trên mặt thạch. Dùng 

khoan nút chai vô trùng có đường kính 1 cm đục 5 

giếng trên đĩa thạch và nhỏ 100 µL dung dịch hạt 

nano vào 4 giếng ở các nồng độ 0,1; 0,3; 0,5 và 1,0 

mg/mL, giếng đối chứng bổ sung nước cất khử 

trùng. Đặt các đĩa petri đã bổ sung dung dịch hạt 

nano vào tủ lạnh 4 °C khoảng 1-2 h cho dung dịch 

nano khuếch tán đều vào môi trường và đặt vào tủ 

ấm nuôi ở 30 °C, từ 18-24 h. Đo đường kính vòng 

kháng khuẩn, chụp hình và ghi lại kết quả. Mỗi thí 

nghiệm lặp lại 3 lần. 

Đường kính vòng kháng khuẩn (D) được xác 

định theo công thức: D = D2 – D1 (mm), trong đó: D2 
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là đường kính vòng kháng khuẩn tính từ tâm đục lỗ 

(mm); D1 là đường kính đục lỗ thạch (mm). 

 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

 

3.1. Đặc trưng tính chất vật liệu 

 

Hình 1 trình bày ảnh TEM của các vật liệu Fe3O4, 
Fe3O4@Ag và Ag. Kết quả cho thấy vật liệu Fe3O4 

thu được có dạng hạt, hình cầu, đồng đều, kích 

thước hạt 8,5±0,9 nm, biên hạt rõ ràng và không có 

sự kết đám (hình 1a). Các hạt Fe3O4 được sử dụng 

làm hạt mầm cho sự hình thành cấu trúc lai 

Fe3O4@Ag theo phương pháp nuôi mầm. Hình thái 

học của hệ lai Fe3O4@Ag được trình bày trên hình 

1a, b và c.  

Nhận thấy mẫu Fe3O4@Ag0,1 (hình 1b), ảnh 

TEM xuất hiện những hạt cầu nhỏ, có màu nhạt, 

cùng với các hạt cầu lớn, màu đậm hơn. Các hạt nano 

nhỏ này là Fe3O4 NPs không được phủ hoặc được 

phủ một lớp vỏ Ag rất mỏng, kích thước thay đổi 

không nhiều so với ban đầu. Các hạt lớn kích thước 

11,7±2 nm là hạt lai có cấu trúc lõi - vỏ, với lõi là 

Fe3O4 NPs và lớp vỏ là Ag. Tuy nhiên, lớp vỏ này 

được hình thành với độ dày không đều có thể do 

nồng độ AgNO3 trong tiền chất sử dụng còn thấp. 

Vật liệu thu được không tồn tại các hạt nano Ag tự 

do, bởi vì chúng được tách ra bằng nam châm. Mẫu 

Fe3O4@Ag0,5 (hình 1c), được hình thành đồng đều 

hơn, tuy nhiên vẫn còn một lượng nhỏ các hạt Fe3O4 

chưa được bọc vỏ Ag. Quan sát mẫu Fe3O4@Ag1,0 

(hình 1d) cho thấy các hạt lai thu được tương đối 

đồng đều, không còn các hạt Fe3O4 tự do, kích thước 

hạt lai đạt 15,8±1,1 nm.  

Như vậy, sự hình thành cấu trúc Fe3O4@Ag phụ 

thuộc vào nồng độ AgNO3 sử dụng trong quá trình 

tổng hợp (hình 1g). Điều này có thể được giải thích 

bằng mô hình La Mer.
[10]

 Trong phản ứng trung gian 

tạo lớp vỏ Ag, các nguyên tử Ag sinh ra sẽ lắng 

đọng trên bề mặt Fe3O4 NPs. Khi trên lõi Fe3O4 đã có 

sự xuất hiện của các nguyên tử Ag thì những vị trí 

đó trở nên hoạt động và một lượng lớn Ag bị lắng 

đọng tiếp theo hình thành lớp vỏ Ag liên tục. Tuy 

nhiên khi lượng tiền chất của Ag thấp, lúc này trên lõi 

từ sẽ có những vị trí hoạt động có nhiều Ag và những 

vị trí trống, khi đó hiệu ứng Ostwald bắt đầu cạnh 

trạnh và chiếm ưu thế hơn phản ứng lắng đọng dẫn 

đến quá trình hình thành vỏ Ag diễn ra không đồng 

đều.
[11]

  

Các hạt nano Ag tổng hợp trong điều kiện tương 

tự (không có hạt mầm Fe3O4) có kích thước 15,0±1,2 

nm, tương đương với kích thước hạt lai 

Fe3O4@Ag1,0 (hình 1e). Do mẫu Fe3O4@Ag1,0 có 

độ đồng đều cao nên chúng tôi sử dụng để nghiên cứu 

các tính chất tiếp theo của hệ lai. 

 

 

 

Hình 1: Ảnh TEM của các hạt nano Fe3O4, Ag và Fe3O4@Ag 

Sự hình thành cấu trúc lai Fe3O4@Ag cũng được 

chứng minh bằng phương pháp nhiễu xạ tia X (hình 

2). Kết quả phân tích cho thấy Fe3O4 NPs có các 

đỉnh nhiễu xạ đặc trưng cho cấu trúc spinel của 

Fe3O4, gồm các pic điển hình tương ứng với các mặt 

phẳng mạng (220), (311), (400), (511) và (440) tại 
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các vị trí 30,0
o
; 35,0

o
; 43,0

o
; 57,0

o
 và 62,5° (JCPDS 

19-0629). Với mẫu Fe3O4@Ag1,0 không quan sát 

thấy các pic của Fe3O4, chỉ xuất hiện các pic đặc 

trưng cho Ag cấu trúc lập phương tâm mặt tại các vị 

trí  2 = 38,21
o
; 43,61

o
 và 64,21

o
 tương ứng với mặt 

phẳng mạng tinh thể (111), (200) và (220) (JCPDS 

004-0783).
[12]

 Điều này có thể giải thích là do hạt 

Fe3O4 đã được bọc hoàn toàn bởi lớp vỏ Ag như 

quan sát ảnh TEM hình 1d. 

 

Hình 2: Giản đồ nhiễu xạ tia X của hạt nano Fe3O4 

và Fe3O4@Ag1,0 

  

Hình 3: Phổ UV-Vis của dung dịch các hạt nano 

Fe3O4, Ag và Fe3O4@Ag1,0 trong hexan 

 

Để xác nhận sự hình thành cấu trúc lai chúng tôi 

tiến hành đo phổ UV-Vis của vật liệu chế tạo được 

(hình 3). Kết quả cho thấy trong vùng bước sóng 

300-800 nm, Fe3O4 NPs không xuất hiện đỉnh hấp 

thụ. Điều này hoàn toàn hợp lý vì Fe3O4 NPs không 

có hiệu ứng plasmon bề mặt hay các cơ chế quang 

học khác. Với Ag NPs, do hiệu ứng plasmon bề mặt 

nên trên phổ hấp thụ xuất hiện một đỉnh tại vị trí 405 

nm, với độ bán rộng của đỉnh hấp thụ plasmon khá 

hẹp. Với mẫu Fe3O4@Ag1,0, xuất hiện vị trí cực đại 

SPR ở bước sóng 410 nm. Như vậy, sự hình thành 

cấu trúc lai giữa Ag và Fe3O4 dẫn đến sự mở rộng và 

dịch chuyển đáng kể đỉnh SPR so với các hạt nano 

Ag riêng lẻ. Sự tăng cường tính chất cộng hưởng 

plasmon bề mặt của các hạt lai được giải thích dựa 

vào sự thay đổi tính chất điện tử bề mặt của các 

thành phần trong hệ lai.  

 

Hình 4: Đường cong từ trễ của các hạt nano Fe3O4 

và Fe3O4@Ag1,0; ảnh lồng bên trong là dung dịch 

hạt lai Fe3O4/Au rỗng trong hexan khi không có và có 

nam châm 

 

Tính chất từ của vật liệu được kiểm tra trên hệ từ 

kế mẫu rung (VSM) với từ trường tối đa 10 kOe. Kết 

quả hình 4 cho thấy, các mẫu đều đạt tới trạng thái 

bão hòa, giá trị từ độ bão hòa Ms tại 300 K của các 

mẫu Fe3O4 và Fe3O4@Ag1,0 lần lượt là 58,7 emu/g 

và 17,3 emu/g. Như vậy, từ độ bão hòa của mẫu lai 

thấp hơn mẫu hạt từ gần 3,4 lần. Điều này có thể giải 

thích là từ độ bão hòa được xác định theo đơn vị 

emu/g, trong khi thành phần của mẫu lai chỉ có một 

phần nhỏ là các hạt nano từ. Tuy nhiên, khả năng 

đáp ứng từ của mẫu lai vẫn tương đối tốt.  

 

3.2. Quá trình chuyển pha hạt nano bằng PMAO 

 

Vật liệu sau khi chế tạo bị bao phủ một lớp chất hoạt 

động bề mặt OA và OLA do đó chúng phân tán 

được trong dung môi không phân cực. Để ứng dụng 

trong y - sinh thì chúng phải phân tán trong nước. 

Do đó mẫu Fe3O4@Ag1,0 sau khi tổng hợp được 

chuyển pha bằng PMAO (hình 5). Kết quả cho thấy 

hạt nano lai trước khi bọc PMAO phân tán rất tốt 

trong n-hexan và không phân tán trong nước. Sau 

khi bọc PMAO bề mặt của các hạt nano lai trở nên 

ưa nước và phân tán tốt trong nước. Kết quả này 

cũng xảy ra tương tự khi chúng tôi sử dụng PMAO 

để bọc các hạt Fe3O4 và Ag tự do. 

 

3.3. Hoạt tính kháng khuẩn của vật liệu 

 

Kết quả nghiên cứu hoạt tính kháng khuẩn của vật 

liệu được trình bày trên hình 6 và bảng 1. Kết quả 
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cho thấy, vật liệu Fe3O4 không có tác dụng kháng 

khuẩn. Vật liệu Ag thể hiện hoạt tính kháng khuẩn 

phụ thuộc vào nồng độ: với nồng độ hạt 0,1 và 0,3 

mg/mL, Ag NPs chỉ thể hiện hoạt tính kháng khuẩn 

với E. coli, không thể hiện hoạt tính kháng khuẩn 

với S. lutea. Ở nồng độ mẫu cao hơn (0,5 và 1,0 

mg/mL), Ag NPs thể hiện hoạt tính kháng khuẩn với 

cả E. coli và S. lutea, kích thước vòng kháng khuẩn 

trong hai trường hợp này tương đương nhau (1,4-1,6 

cm). Với vật liệu Fe3O4@Ag1,0 thể hiện hoạt tính 

kháng khuẩn trong phạm vi nồng độ khảo sát với cả 

E. coli và S. lutea. Kích thước vòng kháng khuẩn thu 

được với E. coli (2,4-2,8 cm) cao hơn S. lutea (1,4-

2,2 cm). Kết quả này cho thấy khả năng ức chế vi 

khuẩn E. coli của hệ lai Fe3O4@Ag1,0 mạnh hơn S. 

lutea. Khi nồng độ hạt lai tăng 0,1-1,0 mg/mL, kích 

thước vòng kháng khuẩn tăng nhẹ điều này có thể 

được giải thích bằng sự tăng số lượng các tâm hoạt 

động, tuy nhiên do ảnh hưởng của lớp vỏ bọc 

PMAO nên khả năng khuếch tán của chúng ra môi 

trường bị cản trở. 

 

 

Hình 5: Quá trình chuyển pha và bọc hạt nano 

Fe3O4@Ag1,0 bằng PMAO 

 

 

Hình 6: Hoạt tính kháng khuẩn của vật liệu Fe3O4,  

Ag và Fe3O4@Ag1,0 

Bảng 1: Kích thước vòng kháng khuẩn của vật liệu 

Fe3O4, Ag và Fe3O4@Ag1,0 

Vi 

khuẩn 

Nồng độ 

(mg/mL) 

Kích thước vòng kháng 

khuẩn (cm) 

Fe3O4 Ag Fe3O4@Ag1,0 

S. 

lutea 

 

0 0 0 0 

0,1 0 0 1,4 

0,3 0 0 1,4 

0,5 0 1,4 2,0 

1,0 0 1,6 2,2 

E. coli 

0 0 0 0 

0,1 0 1,2 2,4 

0,3 0 1,2 2,8 

0,5 0 1,6 2,8 

1,0 0 1,5 2,6 

 

4. KẾT LUẬN 

 

Hệ nano lai cấu trúc core - shell Fe3O4@Ag với kích 

thước hạt 15,8 nm được tổng hợp thành công trong 

dung môi hữu cơ bằng phương pháp nuôi mầm. Vật 

liệu chế tạo được đáp ứng từ tốt, có độ bền và ổn 

định cao sau khi chuyển pha bằng PMAO. Vật liệu 

nano lai Fe3O4@Ag là một chất kháng khuẩn hiệu 

quả với cả vi khuẩn Gram dương và Gram âm, hoạt 

tính kháng khuẩn của chúng được tăng cường so với 

Ag NPs đơn lẻ. Nghiên cứu này mở đường cho việc 

ứng dụng các hạt nano lai Fe3O4@Ag trong khử 

khuẩn như xử lý nguồn nước nhiễm khuẩn, có thể 

thu hồi và tái sử dụng vật liệu nhờ từ trường ngoài. 

 

Lời cám ơn. Công trình này được thực hiện với sự 

hỗ trợ về kinh phí của đề tài cấp Bộ Giáo dục và 

Đào tạo mã số B2020-TDV-04 (N.H.D) và đề tài 

nghiên cứu cơ bản mã số 103.02-2017.334.  
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