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TÓM TẮT 

Các phép tính lý thuyết hàm mật độ (DFT) được thực hiện để khảo sát bản chất của 

sự tương tác giữa các phân tử DNA base, cụ thể là adenine (ADE) và guanine (GUA), 

với hạt nano vàng, sử dụng Au20 cluster làm mô hình phản ứng. Phiếm hàm TPSS 

kết hợp với bộ hàm cơ sở cc-pVDZ-PP cho kim loại và cc-pVTZ cho các phi kim được 

sử dụng để khảo sát cấu trúc hình học, các thông số nhiệt động và tính chất điện tử 

của các hệ nghiên cứu. Sự ảnh hưởng của dung môi nước được đánh giá bởi mô 

hình IEF-PCM. Các kết quả tính toán khẳng định xu hướng gắn kết lên bề mặt vàng 

thông qua nguyên tử N. Năng lượng tương tác nằm trong khoảng 17 – 21 kcal/mol 

trong pha khí và giảm xuống còn 15 – 18 kcal/mol trong dung môi nước. Quá trình 

hấp phụ nhìn chung có thể tự diễn biến vì biến thiên năng lượng tự do Gibbs âm. 

Ngoài ra, hiện tượng tán xạ Raman tăng cường bề mặt (SERS) của chúng trên bề mặt 

kim loại Au cũng được làm sáng tỏ. 

Từ khóa: Adenine, DFT, gold cluster, guanine, SERS. 

 

1. MỞ ĐẦU 

Công nghệ nano đã và đang được ứng dụng rộng rãi trong nhiều lĩnh vực đời 

sống hiện nay. Trong lĩnh vực y sinh, ứng dụng của các vật liệu cấu trúc nano ngày càng 

trở nên quan trọng nhằm tăng độ nhạy của chẩn đoán và điều trị hướng đích. Một trong 

những loại vật liệu nano mang lại nhiều tiềm năng cho hai hướng ứng dụng trên đó là 

vật liệu nano kim loại quí, đặc biệt là nano vàng. Đặc tính vượt trội nhất của hạt nano 

vàng là tính ổn định bề mặt của chúng. Điều này cho phép chức năng hóa bề mặt dễ 

dàng với các phân tử sinh học và các chất hữu cơ khác nhau [1]. Trái ngược với tính bền 

vững cao ở dạng khối, ở kích thước nano, hạt nano vàng thể hiện nhiều tính chất rất độc 
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đáo [2, 3]. Với kích thước nanometer (nm), hạt nano vàng có khả năng thấm qua màng 

tế bào và tương tác với các phân tử sinh học quan trọng hoặc liên kết nhiều phân tử 

thuốc, nâng cao hiệu lực của thuốc, cũng như khả năng kiểm soát sự giải phóng thuốc. 

Thực tế, các hạt nano vàng có nhiều ứng dụng quan trọng trong dẫn truyền thuốc, phát 

hiện ung thư, cảm biến sinh học cũng như đánh dấu và dung nạp tế bào [1, 4–10].  

Các nucleobase DNA (deoxyribonucleic acid) đóng vai trò quan trọng trong việc 

hình thành các hệ thống sinh học và giữ vai trò nền tảng trong DNA và RNA (ribonucleic 

acid). Các base purine như adenine (ADE) và guanine (GUA) là nền tảng trong các cấu 

trúc chuyển hoá thứ cấp như adenosine monophosphate mạch vòng và guanosine 

monophosphate vòng. Ngoài ra, chúng là mục tiêu sinh học ưa thích của các loại thuốc 

dựa trên kim loại quý [11]. Đối với ứng dụng dẫn truyền thuốc, sự hấp phụ của các 

nucleobase purine với các hạt nano kim loại rất được quan tâm. 

Các hạt nano kim loại gắn kết DNA được ghi nhận là có khả năng phát xạ đặc 

biệt trong vùng khả kiến [12, 13] nên rất tiềm năng cho các ứng dụng như đánh dấu sinh 

học, sinh hóa, phân tích và cảm biến sinh học [14]. Một phát hiện quan trọng khác đó là 

kích thước và cấu trúc của các hạt nano có thể được điều chỉnh bằng cách sử dụng các 

chuỗi DNA với trình tự nhất định [15]. Thông qua đó làm thay đổi bước sóng phát xạ 

khả kiến của chúng [16, 17]. Bên cạnh các nghiên cứu thực nghiệm, nhiều nhóm nghiên 

cứu lý thuyết cũng đã sử dụng các phương pháp tính toán để khảo sát sự ảnh hưởng 

của các DNA base lên cấu trúc, các tính chất năng lượng, điện tử và quang phổ của các 

hạt nano kim loại  [18–20]. 

Trong nghiên cứu này, các phép tính DFT được thực hiện để khảo sát bản chất 

của sự tương tác và cơ chế tăng cường hóa học phổ Raman (SERS) của các phân tử DNA 

base (adenine, guanine) lên bề mặt nano vàng bằng cách sử dụng Au20 cluster làm mô 

hình phản ứng. Kết quả nghiên cứu cung cấp những hiểu biết sâu hơn về vật liệu nano 

vàng ứng dụng cho cảm biến sinh học. 

 

2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU  

Tất cả các tính toán được thực hiện với sự hỗ trợ của gói chương trình Gaussian 

16 [21]. Cấu trúc của hệ nghiên cứu được tối ưu hóa bằng phương pháp TPSS. Bộ hàm 

cơ sở cc-pVDZ-PP [22] với thế năng lõi hiệu dụng ECP (effective core potential) được áp 

dụng cho kim loại, trong khi bộ cơ sở đầy đủ electron cc-pVTZ được sử dụng cho phi 

kim. Cấu trúc ban đầu của phức hợp DNA base−Au20 (Au20−ADE và Au20−GUA) được 

xây dựng bằng cách gắn phân tử adenine, guanine vào dạng bền nhất của Au20 , thông 

qua những vị trí giàu electron như nguyên tử N, O. Tần số dao động điều hoà cũng được 

tính tại cùng mức lý thuyết TPSS/cc-pVDZ-PP/cc-pVTZ để xác định hình học thu được 
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là cực tiểu địa phương hay trạng thái chuyển tiếp trên bề mặt thế năng, cũng như để 

hiệu chỉnh các giá trị nhiệt động. 

Khả năng liên kết giữa cluster Au20 với ADE và GUA được đánh giá thông qua 

năng lượng liên kết (Eb) được tính theo biểu thức sau:  

𝐸𝑏 = 𝐸𝐴𝑢20−𝑋 − 𝐸𝐴𝑢20
− 𝐸𝑋 (1) 

trong đó 𝐸𝐴𝑢20−𝑋, 𝐸𝐴𝑢20
, EX là tổng năng lượng electron (bao gồm năng lượng dao động 

điểm không) tương ứng với phức Au20−X, Au20 và X (X là ADE và GUA). Năng lượng Eb 

càng âm, phức tạo thành càng bền. 

Biến thiên enthalpy (H), biến thiên năng lượng tự do Gibbs (G) của quá trình 

tạo phức được tính theo các biểu thức sau: 

H = Eb + TCH (2) 

G = Eb + TCG (3) 

trong đó H và G là enthalpy phản ứng và biến thiên năng lượng tự do Gibbs ở 298 K 

của quá trình tương tác giữa Au20 với adenine và guanine; TCH, TCG tương ứng với 

nhiệt hiệu chỉnh lên enthalpy và nhiệt hiệu chỉnh lên năng lượng tự do Gibbs từ 0 lên 

298 K. Cơ chế liên kết được đánh giá trị dựa trên năng lượng các orbital biên (HOMO và 

LUMO), chênh lệch năng lượng HOMO-LUMO và sự phù hợp về kiểu đối xứng các 

orbital biên giữa cluster Au20 với adenine và guanine. 

 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1. Cấu trúc tối ưu 

Ở trạng thái cơ bản, Au20 có cấu trúc tứ diện đều (Hình 1), được tạo nên từ 4 tam 

giác với 10 nguyên tử Au [23]. Cluster Au20 có thể tương tác với ADE và GUA thông qua 

các tâm phản ứng giàu electron như nguyên tử N và O. Trên các nguyên tử này chứa 

cặp electron tự do sẵn sàng tạo liên kết với các orbital 5d và 6s của Au. Tiểu phân Au20 

còn có thể đóng vai trò là chất nhận proton để hình thành các liên kết hydrogen 

Au∙∙∙H−N, trong đó có sự dịch chuyển điện tích từ kim loại sang orbital phản liên kết 

σ*(NH) [24]. Phân tích điện tích NBO trong Au20 cho thấy nguyên tử Au ở đỉnh có điện 

tích NBO dương hơn các vị trí khác nên đóng vai trò nhận electron (chất thân điện tử) 

từ các tác kích thân hạch (nucleophile). 

Các nguyên tử hydrogen (H) gắn trên nguyên tử nitrogen (N) của vòng purine 

có thể tạo thành nhiều dạng hỗ biến (tautomer) khác nhau. Đối với adenine (ADE), hai 

đồng phân ADE-N9 và ADE-N7 (Hình 2) được xác định là bền nhất  [11]. Tương tự, 

guanine (GUA) cũng có hai đồng phân bền nhất là GUA-N7 và GUA-N9 (Hình 2) [25]. 

Sự chênh lệch năng lượng giữa các đồng phân này không đáng kể. 
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Hình 1. Cấu trúc tối ưu và sự phân bố điện tích NBO của Au20. 

  
  

ADE-N9 (0,0) ADE-N7 (7,5) GUA-N7 (0,0) GUA-N9 (0,5) 

Hình 2. Các dạng hỗ biến của adenine (ADE) và guanine (GUA). Giá trị trong dấu ngoặc đơn là 

năng lượng tương đối (kcal/mol) của chúng trong pha khí. 

Các cấu trúc bền nhất và năng lượng tương đối của các phức hợp Au20−DNA 

được thể hiện trên các Hình 3 và 4. Các cấu trúc này được ký hiệu là Au20∙DNA_X trong 

đó DNA = A (adenine), G (guanine); X = 1, 2, 3 … tương ứng với năng lượng tương đối 

tăng dần. Trong pha khí, có 4 đồng phân bền được xác định được cho phức hợp Au20∙A 

(Hình 3). Theo đó, vị trí liên kết ưa thích là nguyên tử N1, N3 của vòng pyrimidine và 

N7, N9 của vòng imidazole, tạo ra 2 cấu trúc bền nhất Au20∙A_1 và Au20∙A_2. Chênh lệch 

năng lượng của chúng chỉ khoảng 0,7 kcal/mol tại mức lý thuyết TPSS/cc-pVTZ/cc-

pVDZ-PP. Các đồng phân bền tiếp theo, Au20∙A_3 và Au20∙A_4, có năng lượng cao hơn 

Au20∙A_1 từ 0,9 đến 1,9 kcal/mol. Ngoài ra, adenine còn có thể tương tác với Au20 thông 

qua N trong nhóm NH2, nhưng sản phẩm sinh ra tương đối kém bền, có năng lượng cao 

hơn Au20∙A_1 ~12 kcal/mol. 
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Au20∙A_1    (0,0) 

 

Au20∙A_2    (0,7) 

 

Au20∙A_3    (0,9) 

 

Au20∙A_4    (1,9) 

Hình 3. Các cấu trúc có năng lượng thấp của  phức Au20∙A được tối ưu tại mức lý thuyết 

TPSS/cc-pVTZ/cc-pVDZ-PP. Giá trị trong dấu ngoặc đơn là năng lượng tương đối (kcal/mol) so 

với dạng bền nhất. 

Tương tự, có 5 cấu trúc được tìm thấy cho phức hợp Au20∙G sinh ra từ sự tương 

tác giữa Au20 và guanine (Hình 4). Theo đó, vị trí liên kết ưa thích là nguyên tử N3 và 

N9 của vòng imidazole, tạo ra 2 cấu trúc bền nhất Au20G_1 và Au20∙G_2. Chênh lệch năng 

lượng của chúng chỉ khoảng 0,3 kcal/mol tại mức lý thuyết TPSS/cc-pVTZ/cc-pVDZ-PP. 

Các đồng phân bền tiếp theo, Au20∙G_3 và Au20∙G_4, có năng lượng cao hơn Au20∙G_1 từ 

0,7 đến 2,8 kcal/mol. Khi Au20 liên kết với nguyên tử O tạo ra cấu trúc Au20∙G_5 có năng 

lượng cao hơn Au20∙G_1 khoảng 4,8 kcal/mol. Nhìn chung, bên cạnh liên kết cộng hóa 

trị Au−N, liên kết hydrogen Au···H−N cũng góp phần ổn định các phức bền thu được. 
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Au20∙G_1    (0,0) 

 

Au20∙G_2    (0,3) 

 

Au20∙G_3    (0,7) 

 

Au20∙G_4    (2,8) 

 

Au20∙G_5    (4,8) 

Hình 4. Các cấu trúc có năng lượng thấp của phức Au20∙G được tối ưu tại mức lý thuyết 

TPSS/cc-pVTZ/cc-pVDZ-PP. Giá trị trong dấu ngoặc đơn là năng lượng tương đối (kcal/mol) so 

với dạng bền nhất. 
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3.2. Tính chất điện tử, năng lượng  

Độ bền của các phức hợp Au20∙DNA được đánh giá thông qua các thông số nhiệt 

động như năng lượng liên kết, biến thiên enthalpy và năng lượng Gibbs được tóm tắt 

trong Bảng 1. Bên cạnh đó, sự ảnh hưởng của dung môi nước cũng được xem xét. Trong 

pha khí, năng lượng tương tác giữa Au20 với adenine và guanine thay đổi từ 17 kcal/mol 

đến 21 kcal/mol.  

Dưới sự ảnh hưởng của dung môi nước, liên kết giữa Au20 với các DNA base trở 

nên kém bền vững hơn. Tuy nhiên, xu hướng biến thiên của các giá trị 𝐸𝑏, ∆H298 và ∆G298 

nhìn chung vẫn tương tự như trong pha khí. 

Bảng 1. Năng lượng liên kết Eb, biến thiên enthalpy ∆H và năng lượng tự do Gibbs ∆G 

(kcal/mol) của quá trình hấp phụ adenine và guanine lên Au20 

Cấu tử 
𝐸𝑏 ∆𝐻298 ∆𝐺298 𝐸𝑏 ∆𝐻298 ∆𝐺298 

Trong pha khí Trong nước 

Au20∙A_1 20,5 −19, 1 −10,8 15,0 −14,6 −2,92 

Au20∙A_2 19,8 −18,5 −10,2 16,2 −15,4 −2,40 

Au20∙A_3 19,6 −18,3 −10,0 16,0 −15,2 −2,03 

Au20∙A_4 18,6 −17,6 −7,5 16,3 −14,6 −3,57 

Au20∙G_1 20,2 −19, 0 −10,9 16,1 −14,7 −3,03 

Au20∙G_2 19,9 −18,3 −11,0 17,0 −16,1 −3,37 

Au20∙G_3 19,5 −18,6 −8,4 17,1 −16,1 −3,36 

Au20∙G_4 17,4 −16,3 −8,6 15,4 −13,9 −2,28 

Au20∙G_5 15.4 −14,2 −5,5 14,2 −12,8 −1,15 

Để đánh giá độ nhạy của Au20 với sự hiện diện của các phân tử nucleobase, chúng 

tôi tiến hành phân tích sự thay đổi năng lượng vùng cấm. Chỉ số lượng tử này được xác 

định qua biểu thức sau: 

𝛥𝐸𝑔 =
|𝐸𝑔2

− 𝐸𝑔1
|

𝐸𝑔1

× 100% (4) 

trong đó 𝐸𝑔𝑖
 là chênh lệch năng lượng giữa các orbital biên (HOMO – LUMO) hay năng 

lượng vùng cấm của Au20 và của các phức hợp Au20∙DNA. 
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Bảng 2. Năng lượng (eV) của các orbital biên (HOMO, LUMO), năng lượng vùng cấm Eg, sự 

thay đổi năng lượng vùng cấm 𝛥𝐸𝑔 (%) của Au20∙DNA 

 

Cấu tử 

EHOMO ELUMO 𝐸𝑔 𝛥𝐸𝑔 EHOMO ELUMO 𝐸𝑔 𝛥𝐸𝑔 

Trong pha khí Trong nước 

Au20 −5,62 −3,82 1,79 - −5,03 −3,08 1,95 - 

Au20∙A_1 −5,13 −3,56 1,57 -12,29 −4,79 −3,08 1,71 −12,31 

Au20∙A_2 −5,08 −3,50 1,58 -11,73 −4,80 −3,08 1,72 −11,79 

Au20∙A_3 −5,16 −3,57 1,60 −10,61 −4,81 −3,08 1,73 −11,28 

Au20∙A_4 −4,91 −3,31 1,60 −10,61 −4,79 −3,06 1,73 -11,28 

Au20∙G_1 −5,07 −3,48 1,60 −10,61 −4,80 −3,07 1,73 −11,28 

Au20∙G_2 −4,92 −3,33 1,59 −11,17 -4,78 -3,06 1,72 -11,79 

Au20∙G_3 −4,83 −3,23 1,60 −10,61 −4,78 −3,05 1,73 −11,28 

Au20∙G_4 −5,30 −3,70 1,59 −11,17 −4,80 −3,07 1,73 −11,28 

Au20∙G_5 −5,26 −3,61 1,65 −7,82 −4,86 −3,07 1,79 −8,21 

Bảng 2 liệt kê kết quả tính toán cho các mức năng lượng biên (EHOMO, ELUMO) và 

năng lượng vùng cấm (𝐸𝑔) tương ứng. Quan sát từ phổ quang điện tử (photoelectron 

spectroscopy – PES) trên anion Au20
− cho thấy cluster Au20 có 𝐸𝑔 = 1,77 eV. Giá trị này 

có thể so sánh với kết quả tính toán tại mức TPSS/cc-pVDZ-PP là 1,79 eV trong pha khí 

và 1,95 eV trong nước. Năng lượng vùng cấm 𝐸𝑔 là một chỉ số quan trọng để xác định 

hoạt tính động học của các vật liệu.  

Sự thay đổi năng lượng vùng cấm (∆𝐸𝑔) thể hiện độ nhạy của chất hấp phụ đối 

với chất bị hấp phụ. Trong dung môi nước, sự hấp phụ các phân tử DNA base đã làm 

thay đổi đáng kể năng lượng vùng cấm của Au20. Ví dụ, khi hấp phụ adenine, giá trị 𝐸𝑔 

của Au20 giảm từ 1,79 eV còn 1,57 eV, tương ứng với 𝛥𝐸𝑔 ≈ 12% (Bảng 2). Sự thay đổi 

tương tự (𝛥𝐸𝑔 ≈ 11%) cũng được ghi nhận cho quá trình hấp phụ guanine. Sự suy giảm 

năng lượng vùng cấm 𝐸𝑔 làm cho khả năng dẫn điện của Au20 tăng lên, gây ra tín hiệu 

điện có thể giúp phát hiện các DNA base.  

3.3. Hiện tượng tán xạ Raman tăng cường bề mặt (SERS)  

Tán xạ Raman được biết đến với những ứng dụng quan trọng, như một công cụ 

cực kỳ hiệu quả trong việc nghiên cứu, tìm hiểu cấu trúc vật chất. Tuy nhiên, so với các 

quá trình tán xạ đàn hồi thì xác suất xảy ra tán xạ Raman là rất nhỏ. Điều này đã làm 

hạn chế rất lớn những ứng dụng của phổ Raman. Vì vậy, kỹ thuật tán xạ Raman tăng 

cường bề mặt (SERS) thường được sử dụng để khuếch đại cường độ dao động. Nhằm 
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hỗ trợ giải thích các kết quả thực nghiệm, chúng tôi tiến hành phân tích phổ SERS của 

các DNA base hấp phụ lên bề mặt Au20.  

 

Hình 5. Phổ Raman của ADE-N9 và GUA-N7 (trên) và phổ SERS của phức bền nhất Au20∙A_1 

và Au20∙G_1 trong môi trường nước 

Phổ Raman của các nucleobase tự do và phức hợp bền nhất Au20∙DNA_1 trong 

vùng 400 đến 4000 cm−1 được trình bày ở Hình 5 và Hình 6. Trên phổ SERS của adenine 

trong vùng 400 – 1600 cm−1 (Hình 5) chúng ta có thể quan sát thấy ít nhất 5 mũi khá đặc 

trưng. Đáng lưu ý là sự tăng cường bất thường của các dao động liên quan đến sự co 

giãn vòng tại 717 cm−1 và dao động quạt X−H (X = C, N) tại 1242 cm−1. Thực nghiệm ghi 

nhận các dao động này xuất hiện tại 732 và 1264 cm−1 [26]. Bên cạnh đó, chúng tôi còn 

phát hiện một mũi có cường độ thấp hơn gần 3500 cm−1 ứng với dao động co giãn N−H 

hướng trực tiếp vào bề mặt Au20. Các tín hiệu này hầu như không được quan sát thấy 

trên phổ Raman thường của adenine. Đối với guanine, những sự thay đổi bất thường 

trên phổ SERS ứng với dao động co giãn vòng, bên cạnh các dao động quạt và co giãn 

NH2. Trong đó, kiểu co giãn vòng (pyrimidine) được dự đoán là xuất hiện tại 659 cm−1, 

so với giá trị 656 cm−1 thu được từ thực nghiệm [26]. Trong Au20∙G_1, nhóm NH2 có kiểu 

dao động uốn cong góc liên kết nằm trong vùng năng lượng từ 1515 – 1565 cm−1 và kiểu 

dao động co giãn liên kết tại 3471 cm−1. 
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4. KẾT LUẬN 

Các phép tính DFT được thực hiện để khảo sát bản chất của sự tương tác giữa 

adenine và guanine với các hạt nano vàng sử dụng cluster Au20 làm mô hình phản ứng. 

Kết quả chỉ ra adenine và guanine có xu hướng gắn kết lên bề mặt vàng thông qua 

nguyên tử N. Năng lượng tương tác nằm trong khoảng 17 – 21 kcal/mol trong pha khí 

và giảm xuống còn 15 – 18 kcal/mol trong dung môi nước. Quá trình hấp phụ nhìn chung 

có thể tự diễn biến vì biến thiên năng lượng tự do Gibbs âm. Hình học của cả nucleobase 

và cluster vàng thay đổi không đáng kể sau khi tương tác với nhau. Tuy nhiên, giá trị 

năng lượng vùng cấm Eg của cluster giảm đáng kể trong các phức hợp Au20∙DNA và có 

thể được chuyển hóa thành tín hiệu điện giúp phát hiện chọn lọc các nucleobase. Trong 

khi phổ Raman thường của nucleobase được đặc trưng bởi các kiểu dao động co giãn 

C−H, co giãn C−X và uốn cong XH2 (X = N, C, O), một số thay đổi bất thường trên phổ 

SERS tương ứng với sự co giãn vòng, co giãn X−C (X = N, C) uốn cong và co giãn N−H. 

Các kết quả tính toán cung cấp cho chúng ta những hiểu biết cơ bản về cơ chế hấp phụ 

các DNA base, các protein trên bề mặt Au ở cấp độ nguyên tử và phân tử. 
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GOLD CLUSTER AU20 BINDING WITH DNA BASES: STRUCTURES, 
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ABSTRACT 

The density functional theory (DFT) calculations are employed to elucidate the 

adsorption behaviours of DNA basses, i.e. adenine (ADE) and guanine (GUA), on 

the gold surface, using Au20 cluster as a model reactant. The TPSS functional 

combined with the effective core potential cc-pVDZ-PP basis set for Au atoms and 

cc-pVTZ basis set for nonmetals are used to investigate geometric structures, 

thermodynamic parameters and electronic properties of the resulting complexes. 

The IEF-PCM model with water solvent is applied to include the effect of biological 

environment on the interactions. The computed results show that the binding is 

dominated by a covalent bond Au−N and in part by electrostatic effects, namely a 

hydrogen bond contribution NH∙∙∙Au. The gas-phase binding energies are in the 

range of 17 – 21 kcal/mol and significantly reduced to 15 – 18 kcal/mol in water. 

Moreover, the interactions which are reversible processes as the Gibbs energies are 

negative. In particular, the surface-enhanced Raman scattering (SERS) phenomenon 

of these molecules adsorbed on the Au surfaces are also elucidated. 

Keyword: Adenine, DFT, gold cluster, guanine, SERS. 
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