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Tóm tắt. Các este 2-monochloropropane-1,3-diol (2-MCPDE), 3-monochloropropane-1,2-diol (3-

MCPDE) và glycidyl este (GE) là những chất sinh ra trong quá trình chế biến thực phẩm giàu chất 

béo ở nhiệt độ cao. Sau khi xâm nhập vào cơ thể, chúng có thể bị thủy phân tạo thành 2-MCPD, 

3-MCPD và glycidol, đây là những hợp chất đã được cảnh báo về khả năng gây ung thư và độc 

tính đế sức khỏe. Trong nghiên cứu này, một quy trình phân tích bằng GC–MS/MS đã được xây 

dựng và tối ưu nhằm định lượng đồng thời 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE trong thực phẩm cụ thể 

là nền mẫu mì ăn liền. Các điều kiện tiền xử lý mẫu bao gồm khối lượng mẫu, quy trình chiết làm 

sạch, điều kiện brom hóa, phản ứng thủy phân và tạo dẫn xuất bằng PBA đã được khảo sát để tối 

ưu hiệu suất thu hồi và tăng độ nhạy phân tích với giới hạn phát hiện là 2 µg/kg, hiệu suất thu hồi 

từ 83.6 đến 111%. Quy trình tối ưu sau đó được áp dụng phân tích 18 mẫu mì ăn liền thương mại. 

Kết quả cho thấy cả ba hợp chất 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE đều được phát hiện trong 100% 

mẫu, với hàm lượng lần lượt từ 129–443 µg/kg, 116–224 µg/kg và 144–332 µg/kg. Một số mẫu 

có nồng độ vượt mức giới hạn tham chiếu được EU quy định cho sản phẩm dinh dưỡng trẻ nhỏ, 

cho thấy nguy cơ tiềm ẩn về an toàn thực phẩm. Quy trình phân tích được tối ưu trong nghiên cứu 

có thể ứng dụng trong hoạt động kiểm nghiệm và hỗ trợ công tác giám sát an toàn thực phẩm đối 

với các sản phẩm chế biến giàu chất béo. 

Từ khóa: 2-MCPDE, 3-MCPDE, glycidyl este, GC-MS/MS, mì ăn liền, an toàn thực phẩm. 

1. GIỚI THIỆU 

Trong những năm gần đây, sự hiện diện của các chất gây độc trong thực phẩm, có nguồn gốc từ nguyên 

liệu hoặc hình thành trong quá trình chế biến, ngày càng trở thành mối quan ngại lớn do mối liên hệ trực 

tiếp của chúng với nhiều bệnh nghiêm trọng, bao gồm cả ung thư. Theo báo cáo năm 2020 của Cơ quan 

Nghiên cứu Ung thư Quốc tế (IARC), Việt Nam xếp thứ 16 trong số 185 quốc gia và vùng lãnh thổ tại khu 

vực châu Á về tỷ lệ mắc ung thư. IARC cũng nhấn mạnh rằng thói quen ăn uống tại các quốc gia đang phát 

triển, trong đó có Việt Nam, là một trong những yếu tố nguy cơ hàng đầu góp phần vào sự hình thành bệnh 

ung thư [1, 2]. Việc tiêu thụ thường xuyên các thực phẩm chế biến sẵn, thức ăn nhanh và các sản phẩm 

công nghiệp giàu chất béo có thể dẫn đến tích lũy các chất độc hại, không chỉ từ dư lượng hóa chất nông 

nghiệp hoặc chất ô nhiễm liên quan đến bao bì, mà còn từ các hợp chất độc sinh ra trong quá trình chế biến 

thực phẩm [3]. 

Trong số các hóa chất hình thành trong chế biến đáng quan tâm có 3-monochloropropane-1,2-diol (3-

MCPD), glycidol và các este axit béo tương ứng của chúng (3-MCPDE và GE). Các hợp chất này đã được 

ghi nhận có khả năng gây ung thư và ảnh hưởng xấu đến hệ sinh sản qua các nghiên cứu độc tính [4–6]. 

Mặc dù thông tin về các este 2-monochloropropane-1,3-diol (2-MCPDE) còn hạn chế hơn, song sự tương 

đồng về cấu trúc với 3-MCPDE cho thấy chúng có thể có hành vi sinh học tương tự và cần được quan tâm 

ở mức độ tương đương. Các este này thường được hình thành khi dầu hoặc thực phẩm giàu chất béo tiếp 

xúc với nhiệt độ cao trong điều kiện có mặt ion chloride, vốn có thể tồn tại tự nhiên trong nguyên liệu hoặc 

được bổ sung trong quá trình chế biến [7–10]. Do đó, các loại thực phẩm như mì ăn liền, đồ chiên rán, sữa 

bột và các sản phẩm xử lý nhiệt khác là những nền mẫu có nguy cơ cao. Mặc dù vậy, dữ liệu về mức độ 

nhiễm các hợp chất này hiện vẫn chưa đầy đủ, mặc dù việc tiêu thụ thực phẩm chế biến giàu chất béo đang 

tăng lên trên toàn cầu và tại Việt Nam. 
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Các bằng chứng về độc động học cho thấy phần lớn 3-MCPDE được hấp thu vào cơ thể sẽ nhanh chóng bị 

thủy phân tạo thành 3-MCPD tự do, một hợp chất đã được chứng minh gây độc cho thận và ảnh hưởng đến 

hệ sinh sản nam [11]. Dựa trên dữ liệu cơ chế và nghiên cứu trên động vật, IARC đã xếp 3-MCPD vào 

nhóm 2B và glycidol vào nhóm 2A, phản ánh bằng chứng mạnh hơn về độc tính gen của glycidol [5,6,12]. 

Để quản lý rủi ro, Cơ quan An toàn Thực phẩm Châu Âu (EFSA) đã đề xuất mức dung nạp hàng ngày 

(TDI) là 2 µg/kg thể trọng/ngày đối với 3-MCPD và các este axit béo của nó [6]. 

Các nghiên cứu gần đây đã ghi nhận sự hiện diện đồng thời của 2-MCPDE, 3-MCPDE và glycidyl esters 

(GE) trong nhiều nền thực phẩm giàu chất béo, bao gồm dầu ăn tinh luyện, thực phẩm chiên rán, snack và 

mì ăn liền. Hàm lượng các hợp chất này trong thực phẩm chế biến thường dao động từ vài chục đến vài 

trăm µg/kg, trong khi ở dầu thực vật tinh luyện, hàm lượng 3-MCPDE và GE có thể đạt tới vài mg/kg. Hàm 

lượng các chất này phụ thuộc vào loại dầu và điều kiện xử lý nhiệt [10]. 

Việc xác định các chất gây ô nhiễm này đã được nghiên cứu rộng rãi, đặc biệt trong dầu ăn và thực phẩm 

chế biến. Các phương pháp hiện có thường thuộc hai nhóm chính: định lượng trực tiếp từng este và định 

lượng gián tiếp dựa trên việc chuyển hóa chúng thành các dạng tự do. Phương pháp trực tiếp thường yêu 

cầu bước tách phân đoạn este trước khi phân tích bằng GC–MS [13]. Ngược lại, phương pháp gián tiếp sử 

dụng thủy phân hóa học kết hợp với các bước dẫn xuất như halogen hóa và phản ứng với PBA hoặc HFBI 

chuyển dạng liên kết thành các dẫn xuất MCPD hoặc glycidol có thể đo được [4]. Mỗi phương pháp đều có 

ưu và nhược điểm tùy thuộc vào độ phức tạp nền mẫu và mục tiêu phân tích. 

Tại Việt Nam, các phòng thí nghiệm chủ yếu dựa vào TCVN 12081-1:2017 cho mỡ động vật và AOAC 

2018.03 cho nền mẫu sữa [14,15]. Tuy nhiên, hiện chưa có phương pháp đã được thẩm định dành cho các 

thực phẩm chế biến giàu chất béo phức tạp như mì ăn liền hoặc đồ chiên rán. Khoảng trống phương pháp 

hiện nay hạn chế khả năng giám sát của các cơ quan quản lý và nhà sản xuất. Do đó, việc xây dựng một 

phương pháp phân tích có độ tin cậy cao, được thẩm định đầy đủ và phù hợp với các nền mẫu này là cần 

thiết nhằm phục vụ công tác đánh giá an toàn thực phẩm và bảo vệ sức khỏe người tiêu dùng. 

Do vậy, nghiên cứu này được thực hiện nhằm xây dựng và tối ưu quy trình phân tích 2-MCPDE, 3-

MCPDE và GE trong mì ăn liền, dựa trên các khuyến nghị phương pháp của AOAC 2018.03 và các báo 

cáo kỹ thuật của EFSA [15,16]. Việc tối ưu tập trung vào các thông số thiết bị và khối phổ, khối lượng 

mẫu, quy trình chiết tách – làm sạch, cùng các yếu tố then chốt ảnh hưởng đến hiệu suất phát hiện. 

Phương pháp sau khi thẩm định được áp dụng trên mẫu thực tế để xác định mức độ ô nhiễm, qua đó cung 

cấp dữ liệu mới phục vụ đánh giá nguy cơ và hỗ trợ công tác quản lý tại Việt Nam.

  
 

Hình 1. Công thức cấu tạo của các 2-MCPDE, 3-MCPDE và glycidyl esters (GE) 

2. THỰC NGHIỆM 

2.1 Hóa chất và chất chuẩn 

Rac-1,2-Bis-palmitoyl-3-chloropropanediol (PP-3-MCPD), 1,3-Dipalmitoyl-2-chloropropanediol (PP-2-

MCPD), glycidyl palmitate và các chất tương tự được gắn đồng vị của chúng gồm PP-3-MCPD-d5, PP-2-

MCPD-d5 và glycidyl palmitate-d5 (độ tinh khiết ≥ 98%, riêng Gly-P-d5 ≥ 97%) được cung cấp bởi Sigma-

Aldrich (Singapore). Tetrahydrofuran (THF), methanol, toluene, ethyl acetate, sodium bromide và sulfuric 

acid (≥ 99%) được mua từ Merck (Darmstadt, Đức). Các cartridge SPE làm sạch dạng phân tán NH₂ loại 2 
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mL (silica liên kết aminopropyl), Supelclean™ LC-NH₂, cũng được cung cấp bởi Merck. Tất cả các hóa 

chất khác sử dụng trong nghiên cứu này đều đạt cấp độ phân tích. 

Dung dịch chuẩn và nội chuẩn gốc (1000 mg/L) được pha từ chuẩn tinh khiết dạng este bằng toluen sau đó 

quy đổi về dạng ancol tương ứng. Các dung dịch chuẩn và nội chuẩn trung gian 5,0 mg/L, 1,0 mg/L và 0,1 

mg/L được chuẩn bị bằng cách pha loãng dung dịch gốc bằng toluen. Đường hiệu chuẩn được xây dựng từ 

các dung dịch chuẩn làm việc có nồng độ từ 5µg/L, 30 µg/L, 100 µg/L, 300 µg/L và 1000 µg/L trên nền 

mẫu trắng là dầu olive.    

2.2 Thiết bị 

Hệ thống sắc ký khí được sử dụng trong nghiên cứu này là hệ thống Agilent 8890 GC (Hoa Kỳ), được trang 

bị cột Agilent J&W DB-5MS UI (20 m × 0,18 mm, 0,18 µm; mã p/n 121-5522UI). Chương trình nhiệt áp 

dụng cho phân tích sắc ký như sau: 60 °C (1 phút); tăng 20 °C/phút đến 160 °C (giữ 3 phút); sau đó tăng 

40 °C/phút đến 300 °C (giữ 4 phút). Hệ thống khối phổ ba tứ cực được sử dụng là Agilent 7000D Triple 

Quadrupole (Agilent Technologies, Hoa Kỳ), vận hành ở chế độ ion hóa va chạm electron (EI+). 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1 Điều kiện khối phổ 

Dung dịch chuẩn đơn của các chất 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE được pha ở nồng độ 1,0 µg/mL. Các dung 

dịch chuẩn này sau đó được xử lý qua các bước chuyển hóa từ dạng este về dạng ancol và tạo dẫn xuất với 

PBA. Ở giai đoạn tối ưu khối phổ, chúng tôi vận hành thiết bị ở chế độ quét (scan) đối với hệ thống khối 

phổ ba tứ cực bằng nguồn ion hóa EI, năng lượng ion hóa 70 eV, MS được sử dụng ở chế độ MRM để xác 

định ion mẹ của từng chất, sau đó tinh chỉnh các mức điện thế dựa trên tài liệu tham khảo nhằm lựa chọn 

được các ion con đặc trưng. Quy trình tương tự cũng được áp dụng cho các nội chuẩn đồng vị. Phổ khối 

của 2-MCPD, 3-MCPD, 3-MBPD và các nội chuẩn đồng vị tương ứng được thể hiện chi tiết trong Hình 2. 

Danh sách ion mẹ, ion con và các mức điện thế phân mảnh tối ưu được trình bày trong Bảng 1. 

 

 
 

 
 



 Tác giả: Lê Đình Vũ và Trương Ngọc Quyên 

 

209 

 
 

 
 

 
 

 
 

Hình 2. Khối phổ dạng full scan của các chất chuẩn sau khi tạo dẫn xuất với PBA: (a) dẫn xuất 2-MCPD, (b) dẫn 

xuất 2-MCPD-d5, (c) dẫn xuất của 3-MCPD,  (d) dẫn xuất của 3-MCPD-d5, (e) dẫn xuất của 3-MBPD, (f) dẫn xuất 

3-MBPD-d5 
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Bảng 1. Mảnh phổ ion sơ cấp và thứ cấp đặc trưng và năng lượng phân mảnh của các dẫn xuất chất chuẩn 

và nội chuẩn với PBA, dấu (*) là các ion định lượng có cường độ lớn dùng để định lượng cho phương pháp 

STT 
Hợp chất dẫn xuất 

với PBA 
Ion mẹ (m/z) Ion con (m/z) 

Năng lượng bắn 

phá   

(V) 

1 3-MCPD 
196,2 147,1* 5 

147,0 91,0 20 

2 3-MCPD-d5 
150,0 93,0* 20 

201,0 150,0 5 

3 2-MCPD 
196,2 104,1* 15 

198,2 104,1 15 

4 2-MCPD-d5 
201,1 104,1* 25 

201,1 107,1 15 

5 3-MBPD 
240,0 147,* 5 

147,0 91,0 15 

6 3-MBPD-d5 
150,0 93,0* 15 

245,0 149,1 15 

Kết quả khối phổ của tất cả các chất chuẩn và nội chuẩn detơri hóa đều cho số lượng IP từ 4-5, đáp ứng 

quy định của 2002/65/EC với IP=4 đối với nhóm chất phân tích bằng khối phổ song song. 

3.2 Tối ưu hóa quy trình xử lý mẫu 

3.2.1 Tối ưu khối lượng mẫu 

Vì MCPDE và GE chủ yếu được hình thành trong các sản phẩm giàu chất béo và chịu xử lý nhiệt, khối 

lượng mẫu cân ban đầu đóng vai trò quan trọng trong việc tối ưu hóa quá trình chiết béo và thu hồi chất 

phân tích, đồng thời đảm bảo thu được lượng lipid đủ để đạt giới hạn phát hiện phù hợp. Theo AOAC 

2018.03, khối lượng mẫu cần thiết được xác định dựa trên hàm lượng chất béo của nền mẫu: đối với sữa 

bột chứa khoảng 20–30% béo, lượng mẫu khuyến nghị là 0,5 g; với sữa lỏng có hàm lượng béo 3–5%, cần 

cân khoảng 3,0 g; còn các sản phẩm sữa có hàm lượng chất béo 6–12% thường sử dụng khoảng 1,5 g mẫu. 

Đối với nền mẫu như mì gói, vốn có hàm lượng chất béo khoảng 10–20%, chúng tôi tiến hành khảo sát ảnh 

hưởng của khối lượng mẫu cân bằng cách thử nghiệm ba mức: 0,5 g, 1,0 g và 2,0 g. Ở mỗi mức khối lượng, 

mẫu được xử lý theo quy trình tham khảo và hàm lượng các MCPDE và GE được ghi nhận. Kết quả thu 

được được so sánh nhằm đánh giá tác động của lượng mẫu đến hiệu suất thu hồi và độ tin cậy của phép 

phân tích. Giá trị hiệu suất thu hồi được như Hình 3 

 
Hình 3. Mối liên hệ giữa lượng mẫu và hàm lượng các MCPDE, GE trên nền mì gói 
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Kết quả ở Hình 3 cho thấy lượng mẫu cân có ảnh hưởng rõ rệt đến hàm lượng MCPDE và GE thu được từ 

quá trình phân tích. Khi sử dụng 0,5 g và 1,0 g mẫu, nồng độ các chất phân tích hầu như không thay đổi, 

cho thấy hiệu suất chiết tương đối ổn định ở hai mức này. Tuy nhiên, khi tăng lên 2,0 g, tín hiệu phân tích 

lại giảm đáng kể. Hiện tượng suy giảm này có thể được giải thích bởi đặc tính của nền mì gói, vốn chứa 

hàm lượng tinh bột cao và có khả năng tạo nhũ tương mạnh khi tiếp xúc với ethyl acetate trong điều kiện 

tỷ lệ mẫu lớn so với thể tích dung môi. 

Nhũ tương hình thành làm cản trở quá trình tách pha, dẫn đến giảm khả năng thu hồi lipid và các este cần 

phân tích. Hơn nữa, lượng mẫu lớn khiến độ nhớt của hỗn hợp tăng, làm hạn chế sự tiếp xúc hiệu quả giữa 

dung môi và pha mẫu. Mặc dù có thể khắc phục bằng cách tăng số lần chiết hoặc bổ sung thêm dung môi, 

các biện pháp này lại làm kéo dài thời gian xử lý và gia tăng lượng hóa chất tiêu thụ, không phù hợp với 

mục tiêu xây dựng quy trình tối ưu, hiệu quả và khả thi trong phân tích thường quy. 

Do đó, khối lượng mẫu 1,0 g được xem là tối ưu cho nền mì gói. Mức này vừa đảm bảo thu được hàm 

lượng MCPDE và GE ổn định, vừa hạn chế được các vấn đề liên quan đến nhũ tương và giảm thiểu nhiễu  

do nền mẫu , qua đó cải thiện độ tin cậy của phép đo. 

3.2.2 Tối ưu quá trình brom hóa GE 

Phản ứng mở vòng epoxit của GE diễn ra khi tác nhân nucleophile tấn công vào một trong hai nguyên tử 

carbon của epoxit. Mặc dù cơ chế này có thể xảy ra trong môi trường kiềm hoặc trung tính, sự có mặt của 

axit thường làm tăng đáng kể tốc độ phản ứng do sự hoạt hóa epoxit thông qua dạng axit liên hợp. Tuy 

nhiên, điều kiện axit mạnh cũng có thể thúc đẩy hình thành mới các hợp chất halogen hóa, chẳng hạn như 

3-MCPD, thông qua phản ứng giữa acylglycerol và ion halogen. Điều này cho thấy nồng độ H₂SO₄ là yếu 

tố cần được kiểm soát chặt chẽ để cân bằng giữa hiệu suất chuyển GE thành 3-MBPD và hạn chế tạo sản 

phẩm phụ không mong muốn. 

Đối với ảnh hưởng của nồng độ H₂SO₄, kết quả ở Hình 4a cho thấy tỷ lệ tín hiệu chuẩn/nội chuẩn của GE 

đạt giá trị cao nhất tại mức 5%. Ở nồng độ 7%, tỷ lệ này gần như không tăng thêm, biểu hiện xu hướng bão 

hòa, trong khi mức 1% cho tín hiệu thấp nhất. Điều này cho thấy nồng độ axit quá thấp không đủ để hoạt 

hóa vòng epoxit của GE, làm giảm hiệu suất chuyển hóa sang 3-MBPD. Ngược lại, khi nồng độ axit tăng 

cao hơn 5%, lợi ích phản ứng không còn rõ rệt, có thể do phản ứng cạnh tranh hoặc sự hình thành các sản 

phẩm phụ. Vì vậy, nồng độ H₂SO₄ ở mức 5% được xem là tối ưu để thúc đẩy phản ứng brom hóa và tạo tín 

hiệu 3-MBPD mạnh nhất. 

Vai trò của brom cũng mang tính quyết định, vì nồng độ quá thấp dẫn đến chuyển hóa không hoàn toàn, 

trong khi nồng độ quá cao có nguy cơ tạo tín hiệu dương giả do brom phản ứng với lượng acylglycerol còn 

lại trong mẫu. Tối ưu hóa nồng độ brom vì vậy ảnh hưởng trực tiếp đến độ chính xác của phép định lượng 

GE. 

Kết quả ở Hình 4b cho thấy tỷ lệ diện tích peak chuẩn/nội chuẩn của GE đạt mức ổn định trong khoảng 

0,3–0,7%, phản ánh rằng lượng NaBr trong khoảng này đủ để phản ứng hoàn toàn với vòng epoxit của GE. 

Sự tương đồng này cho thấy khi nồng độ NaBr vượt qua một ngưỡng tối thiểu nhất định, tốc độ và hiệu 

suất phản ứng brom hóa không còn bị giới hạn bởi chất phản ứng. Ngược lại, ở mức 0,1%, tỷ lệ chuẩn/nội 

chuẩn thấp hơn rõ rệt, cho thấy bromide không đủ để mở vòng epoxit hoàn toàn, dẫn đến giảm lượng 3-

MBPD hình thành và làm suy giảm tín hiệu phân tích. 

Mặc dù tín hiệu không tăng đáng kể khi nồng độ NaBr vượt quá 0,3%, việc sử dụng nồng độ bromide quá 

cao lại không được khuyến khích trong điều kiện phân tích thực tế. Nguyên nhân là brom có thể tiếp tục 

phản ứng với acylglycerol còn tồn dư trong mẫu đặc biệt với những nền thực phẩm giàu chất béo dẫn đến 

tăng tín hiệu giả dương, từ đó gây sai lệch định lượng GE. Điều này càng đáng lưu ý khi nền mẫu không 

được loại bỏ hoàn toàn lipid hoặc acylglycerol trong các bước chiết, làm sạch. 

Do vậy, việc lựa chọn nồng độ NaBr cần cân bằng giữa hiệu suất phản ứng và nguy cơ tạo tín hiệu phụ 

không mong muốn. Trong nghiên cứu này, nồng độ 0,4% được xem là tối ưu vì vừa đảm bảo lượng brom 

đủ để chuyển hóa hoàn toàn GE, vừa hạn chế các tương tác thứ cấp với acylglycerol, qua đó đảm bảo tính 

chính xác của phép đo 3-MBPD trong điều kiện mẫu thực tế. 

Thời gian phản ứng cũng được xem xét nhằm đánh giá động học hình thành và độ ổn định của 3-MBPD ở 

các mốc ngắn và dài hơn điều kiện thông thường. Những quan sát này giúp xác định khoảng thời gian phản 

ứng phù hợp nhất để tối đa hóa tín hiệu phân tích đồng thời hạn chế biến đổi trong quá trình xử lý mẫu. 

Kết quả khảo sát ở các thời gian phản ứng là 1, 10, 15, 30 phút, tại nhiệt độ 50 oC, chúng tôi nhận thấy ở 1 

phút thì tỷ lệ diện tích peak chuẩn/nội chuẩn GE là nhỏ nhất và nhỏ hơn 3 lần so với mức cao nhất, cho 
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thấy chưa đủ thời gian để phản ứng brom hóa xảy ra hoàn toàn. Trong khoảng thời gian từ 10-15 phút, tỷ 

lệ tăng và đạt cao nhất ở 15 phút, trong khoảng 15-30 phút tỷ lệ này có sự giảm nhẹ. Như vậy thời gian 

brom hóa chúng tôi chọn là 15 phút, đủ thời gian để phản ứng diễn ra hoàn toàn đồng thời tiết kiệm thời 

gian xử lý mẫu (Hình 4c). 

 

 

 

 

Hình 4. Ảnh hưởng của nồng độ H2SO4 (a), nồng độ NaBr (b) và thời gian phản ứng (c) đến tỷ lệ 

chuẩn/nội chuẩn GE ở giai đoạn brom hóa 
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3.2.3 Tối ưu nồng độ PBA đến phản ứng tạo dẫn xuất 

PBA được lựa chọn làm thuốc thử tạo dẫn xuất cho 2- và 3-MCPD do có độ nhạy cao và tính chọn lọc đối 

với các hợp chất chứa nhóm diol. Tuy nhiên, lượng PBA quá lớn có thể dẫn đến hình thành 

triphenylboroxin, gây lắng cặn và ảnh hưởng đến hệ thống GC. Vì vậy, lượng PBA được khảo sát ở ba mức 

2%, 4% và 6% bằng cách sử dụng chuẩn hỗn hợp 1,0 µg/mL nhằm xác định nồng độ tối ưu cho phản ứng 

dẫn xuất.  

Kết quả trong Bảng 2 cho thấy việc thay đổi nồng độ PBA ảnh hưởng đến tín hiệu phân tích, nhưng mức 

độ thay đổi không đồng nhất giữa diện tích peak của chuẩn và nội chuẩn. Ở nồng độ 2% và 4%, diện tích 

peak của chuẩn gần như tương đương nhau, phản ánh rằng lượng PBA tại hai mức này đã đủ để đảm bảo 

phản ứng tạo dẫn xuất diễn ra hoàn toàn. Ngược lại, ở nồng độ 6%, diện tích peak của cả chuẩn và nội 

chuẩn tăng đáng kể; tuy nhiên, tỷ lệ chuẩn/nội chuẩn lại không thay đổi tương ứng, gợi ý rằng sự gia tăng 

tín hiệu có thể xuất phát từ hiệu ứng nền hoặc hiện tượng tăng tín hiệu đồng loạt thay vì cải thiện thực sự 

hiệu suất dẫn xuất. 

Bảng 2. Ảnh hưởng của nồng độ PBA đến tín hiệu phân tích

Nồng 

độ 

PBA 

(%) 

2-MCPDE (n=3) 3-MCPDE (n=3) GE (n=3) 

S  

chuẩn 

Diện 

tích 

 nội 

chuẩn 

tỷ lệ 
Diện tích  

chuẩn 

Diện tích  

nội 

chuẩn 

Tỷ 

lệ 

Diện tích  

chuẩn 

Diện tích 

nội 

chuẩn 

Tỷ lệ 

2 % 526442 12868 40.9 363924 11579 31 572260 133269 4.29 

4 % 552506 12841 43.8 384566 12632 30 461361 109607 4.21 

6 % 1152341 25873 44.5 762893 26090 29 1230488 286440 4.30 

Trong khi đó, nồng độ 4% đáp ứng tốt cả hai yêu cầu: (i) đảm bảo lượng PBA dư đủ cho phản ứng dẫn xuất 

các hợp chất chứa nhóm diol, và (ii) tránh hiện tượng dư thừa PBA dẫn đến kết tinh hoặc hình thành sản 

phẩm phụ không mong muốn. Hơn nữa, đối với các mẫu có hàm lượng chất phân tích cao, việc điều chỉnh 

khối lượng mẫu cân hoặc áp dụng pha loãng trước khi tạo dẫn xuất cho phép tiếp tục duy trì mức PBA 4% 

mà không ảnh hưởng đến hiệu quả phản ứng. 

Vì những lý do trên, nồng độ PBA 4% được xác định là tối ưu trong nghiên cứu này, đảm bảo độ nhạy phân 

tích đồng thời duy trì vận hành ổn định và bền vững của hệ thống GC. 

3.2.3 Quy trình xử lý mẫu tối ưu 

Mẫu mì ăn liền được cân khoảng 1,0 g (± 0,001g) và được bổ sung 50 µL dung dịch nội chuẩn 1,0 µg/L. 

Quá trình chiết béo được thực hiện bằng cách thêm 10 mL nước và 12 mL ethyl acetate, sau đó mẫu được 

ủ ở 50 °C trong 15 phút, lắc 15 phút và ly tâm 10 phút. Tiếp theo, 10 g Na₂SO₄ được bổ sung, hỗn hợp được 

lắc trong 3 phút và ly tâm lại trước khi lớp ethyl acetate được thu và thổi khô ở 40 °C đến còn giọt dầu. 

Quá trình chiết được lặp lại với 10 mL ethyl acetate, và hai dịch chiết được gộp trước khi làm khô. 

Cặn thu được được hòa tan trong 1 mL n-hexane: ethyl acetate (85:15, v/v) và làm sạch qua cột SPE–NH₂ 

đã được hoạt hóa bằng 2 mL cùng dung môi. Mẫu được tải lên cột và rửa bằng 10 mL dung môi, sau đó 

dịch chiết  được thu và thổi khô ở 40 °C. 

Phản ứng brom hóa được tiến hành bằng cách hòa tan cặn trong 2,0 mL THF, thêm 30 µL dung dịch NaBr 

0,4% trong H₂SO₄ 5% và ủ ở 50 ± 5 °C trong 15 phút. Phản ứng được dừng bằng 3 mL NaHCO₃ 0,6%, mẫu 

được chiết với 2 mL n-heptane, ly tâm và lớp hữu cơ được thu, sau đó được thổi khô ở 40 °C. 

Tiếp theo, cặn được hòa tan trong 1 mL THF, thêm 1,8 mL methanol chứa 1,8% H₂SO₄ và ủ ở 40 °C trong 

16–20 giờ để methyl ester hóa. Phản ứng được dừng bằng 0,5 mL NaHCO₃ bão hòa, hỗn hợp được vortex 

trong 10 giây và dung môi được thổi khô đến còn khoảng 1 mL. Sau đó, 2 mL Na₂SO₄ 20% được thêm vào, 

và methyl ester axit béo được loại bỏ bằng hai lần chiết với 2 mL n-heptane. 
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Pha dưới sau khi loại n-heptane được chiết hai lần bằng 2 mL ethyl acetate; hai dịch chiết được gộp và dẫn 

xuất được tạo bằng 150 µL PBA 4% trong 5 phút bằng siêu âm. Cuối cùng, dung dịch được thổi khô nhẹ 

bằng N₂ ở 40 °C, hòa tan lại trong 1 mL n-heptane, ly tâm và lớp hữu cơ được chuyển vào vial để phân tích 

bằng GC–MS/MS. Quy trình xử lý mẫu được tóm tắt như trong Hình 5. 

3.2.3 Thông số thẩm định của phương pháp 

Hình 5. Quy trình xử lý mẫu phân tích 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE trong mì ăn liền 

 

Để đảm bảo độ tin cậy của phương pháp phân tích sau khi tối ưu, các thông số thẩm định về giới hạn phát 

hiện, độ lặp và hiệu suất thu hồi được đánh giá trên nền mẫu, các thông số thu được đều đạt theo yêu cầu 

đối với phương pháp phân tích định lượng của AOAC, kết quả được tổng hợp như trong Bảng 3. 

Bảng 3: Thông số thẩm định giá trị sử dụng của phương pháp 

Thông số 2-MCPDE 3-MCPDE GE 

Khoảng tuyến tính (µg/L) 2 - 5000 2 - 5000 2 - 5000 

Hệ số tương quan, R2 0,9999 0,9986 0,9989 

Giới hạn phát hiện của phương pháp (µg /kg) 1,83 1,85 1,63 

Độ lặp RSDr (%) 4,84 6,82 7,56 

Độ tái lặp nội bộ RSDR (%) 5,00 7,04 10,40 

Độ thu hồi (%) 83,6 - 96,0 85,6 - 101 83,8 - 110 

 

Cân 1 g mẫu 

Chiết chất béo bằng ethyl acetate 

 Làm sạch mẫu bằng cột SPE (NH2) 

Brom hóa chuyển GE về dạng 3-MBPDE 

Thủy phân với H2SO4/MeOH ở 40 oC, 16h 

Chiết loại bỏ FAEMs bằng n-heptan 

Chiết 2-MCPD, 3-MCPD và 3-MBPD bằng ethyl acetate 

Tạo dẫn xuất với PBA 

Chiết các dẫn xuất bằng n-heptan và phân tích trên GC-MS/MS 
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Phương pháp được ứng dụng thực hiện thử nghiệm thành thạo trên mẫu mẫu dầu thực vật và cho kết quả 

Z-score tương ứng với 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE lần lượt là -0,1, 1,7 và 0,2. Kết quả này đảm bảo độ 

tin cậy cao khi thực hiện áp dụng phân tích hàm lượng các chất phân tích trên các nền mẫu tương tự. 

3.3. Ứng dụng phương pháp phân tích mẫu mì ăn liền 

Kết quả phân tích 18 mẫu mì ăn liền được lấy từ ba nhà sản xuất, mỗi sản phẩm lấy hai đơn vị sản phẩm ở 

hai ngày sản xuất khác nhau (Bảng 3) cho thấy cả 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE đều được phát hiện trong 

tất cả các mẫu khảo sát, với hàm lượng biến động đáng kể giữa các sản phẩm. Cụ thể, 2-MCPDE xuất hiện 

trong khoảng 129–443 µg/kg, 3-MCPDE trong khoảng 116–224 µg/kg và GE trong khoảng 144–332 µg/kg. 

Sự hiện diện phổ biến của các este này phù hợp với các nghiên cứu trước đây, vốn chỉ ra rằng quá trình 

chiên ngập dầu và đặc tính giàu lipid của sản phẩm là các yếu tố thúc đẩy mạnh sự hình thành MCPDE và 

GE [7, 10]. 

So sánh với dữ liệu công bố gần đây, hàm lượng phát hiện trong nghiên cứu này có xu hướng cao hơn một 

số báo cáo tại Châu Âu và Nhật Bản, nơi giá trị GE thường <100 µg/kg và MCPDE <200 µg/kg trong mì 

ăn liền [16, 17]. Những khác biệt này có thể bắt nguồn từ loại dầu sử dụng (đặc biệt là dầu cọ tinh luyện), 

mức độ oxy hóa của dầu trong các lần tái sử dụng, điều kiện chiên (nhiệt độ–thời gian), hoặc công thức sản 

phẩm khác nhau giữa các nhà sản xuất [12,18]. Việc phát hiện hàm lượng GE lên đến 308 µg/kg còn cho 

thấy các điều kiện chế biến ở nhiệt độ cao có thể làm gia tăng phản ứng nội phân tử giữa acylglycerol và 

các ion halogen, vốn được mô tả là cơ chế hình thành chính của hợp chất này [5,6,12]. 

Về mặt quản lý, Liên minh châu Âu đã thiết lập giới hạn tối đa cho 3-MCPDE + 3-MCPD (125 µg/kg) và 

GE (50 µg/kg) đối với sữa công thức và sản phẩm dinh dưỡng cho trẻ nhỏ [15]. Mặc dù chưa có giới hạn 

chính thức dành cho thực phẩm chế biến, các mức tham chiếu này vẫn cung cấp cơ sở so sánh hữu ích. Khi 

đối chiếu với các ngưỡng trên, phần lớn mẫu mì ăn liền trong nghiên cứu đều vượt mức, ngoại trừ một số 

sản phẩm không qua chiên. Kết quả này nhất quán với các báo cáo cho thấy rằng chiên ngập dầu đặc biệt 

khi dầu được sử dụng nhiều lần là nguồn đóng góp chính cho sự hình thành MCPDE và GE [10, 19]. 

Những phát hiện trên không chỉ phản ánh các thách thức trong quy trình công nghệ của ngành sản xuất mì 

ăn liền mà còn nhấn mạnh nhu cầu đánh giá rủi ro sức khỏe đối với nhóm thực phẩm này, nhất là ở các 

quốc gia có mức tiêu thụ cao. Trong bối cảnh hiện chưa có quy định giới hạn cho nhiều loại thực phẩm chế 

biến tại Việt Nam, dữ liệu này có thể hỗ trợ cơ quan quản lý trong việc xây dựng mức giới hạn phù hợp, 

đồng thời khuyến khích các doanh nghiệp xem xét cải thiện công nghệ chiên và chất lượng dầu sử dụng 

nhằm giảm thiểu các hợp chất gây lo ngại [15, 20] 

Bảng 04. Kết quả áp dụng phương pháp phân tích trên mẫu thật 

STT Kí hiệu 
3-MCPDE 

(µg/kg) 

2-MCPDE 

(µg/kg) 

GE 

(µg/kg) 

1 A11 205 116 289 

2 A12 251 176 170 

3 A21 212 158 325 

4 A22 188 162 332 

5 A31 156 126 144 

6 A32 129 124 195 

7 B11 330 181 216 

8 B12 228 158 213 

9 B21 408 224 205 

10 B22 320 190 213 

11 B31 396 191 248 

12 B32 443 216 156 

13 C11 443 154 308 
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STT Kí hiệu 
3-MCPDE 

(µg/kg) 

2-MCPDE 

(µg/kg) 

GE 

(µg/kg) 

14 C12 456 160 271 

15 C21 371 113 323 

16 C22 354 203 240 

17 C31 280 183 241 

18 C32 307 205 192 

 

4. KẾT LUẬN 

Trong nghiên cứu này, một quy trình phân tích bằng GC–MS/MS đã được xây dựng, tối ưu thành công 

nhằm định lượng đồng thời 2-MCPDE, 3-MCPDE và glycidyl este trong mì ăn liền. Các thông số quan 

trọng trong chuẩn bị mẫu, bao gồm khối lượng mẫu, hiệu suất chiết làm sạch, điều kiện brom hóa, thủy 

phân và tạo dẫn xuất PBA đã được khảo sát hệ thống, từ đó nâng cao độ nhạy, độ chính xác và tính ổn định 

của phương pháp. Quy trình tối ưu thu được cho thấy khả năng áp dụng tốt đối với các nền thực phẩm chế 

biến giàu chất béo. Khi áp dụng phương pháp cho 18 mẫu mì ăn liền thương mại, cả 2-MCPDE, 3-MCPDE 

và GE đều được phát hiện ở tất cả các mẫu, với mức hàm lượng dao động đáng kể giữa các thương hiệu. 

Một số mẫu có hàm lượng 2-MCPDE, 3-MCPDE và GE vượt mức giới hạn tham chiếu mà Liên minh châu 

Âu quy định cho sữa công thức và dầu thực vật, cho thấy ảnh hưởng của quá trình chiên dầu và chất lượng 

dầu sử dụng trong sản xuất đối với sự hình thành các hợp chất này. Những kết quả này cung cấp dữ liệu 

quan trọng phục vụ đánh giá rủi ro an toàn thực phẩm, đồng thời nhấn mạnh nhu cầu giám sát thường xuyên 

các este chloropropanol và glycidyl trong các sản phẩm giàu chất béo. Quy trình phân tích được phát triển 

có thể được ứng dụng trong hoạt động kiểm nghiệm và hỗ trợ cơ quan quản lý xây dựng các hướng dẫn phù 

hợp nhằm bảo vệ sức khỏe người tiêu dùng. 
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Abstract. 2-Monochloropropane-1,3-diol esters (2-MCPDE), 3-monochloropropane-1,2-diol esters (3-

MCPDE), and glycidyl esters (GE) are process contaminants formed during high-temperature processing 

of fat-rich foods. After entering the human body, these compounds can undergo hydrolysis to generate 2-

MCPD, 3-MCPD, and glycidol, which have been reported for their potential carcinogenicity and adverse 

health effects. In this study, a GC–MS/MS analytical method was developed and optimized for the 

simultaneous quantification of 2-MCPDE, 3-MCPDE, and GE in food, with instant noodles selected as the 

representative matrix. Sample pretreatment parameters including sample mass, extraction and clean-up 

procedures, bromination conditions, hydrolysis reaction, and PBA derivatization were systematically 

investigated to maximize recovery and enhance analytical sensitivity with the method detection limit of 2 

µg/kg, recovery from 83.6 to 111% . The optimized method was subsequently applied to the analysis of 18 

commercial instant noodle samples. The results showed that all three compounds were detected in 100% of 

the samples, with concentrations ranging from 129–443 µg/kg for 2-MCPDE, 116–224 µg/kg for 3-

MCPDE, and 144–332 µg/kg for GE. Several samples contained levels exceeding the reference limits 

established by the EU for infant formula and young-child food products, indicating potential food safety 

concerns. The optimized analytical procedure developed in this study can be applied in food testing 

laboratories and supports regulatory monitoring of fat-rich processed foods. 
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