
Tạp chí Khoa học ĐHQGHN: Khoa học Y Dược, Tập 33, Số 2 (2017) 1-6 

 1

Phỏng sinh học trong công nghệ mô và y học tái tạo 

Bùi Sơn Nhật1, Bùi Thanh Tùng1, Phạm Thị Minh Huệ2, Nguyễn Thanh Hải1,* 
1Khoa Y Dược, Đai học Quốc gia Hà Nội, 144 Xuân Thủy, Cầu Giấy, Hà Nội, Việt Nam 

2Đại học Dược Hà Nội, 15 Lê Thánh Tông, Hoàn Kiếm, Hà Nội, Việt Nam 

Nhận ngày 9 tháng 10 năm 2017  
Chỉnh sửa ngày 18 tháng 11 năm 2017; Chấp nhận đăng ngày 06 tháng 12 năm 2017 

Tóm tắt: Phỏng sinh học là một ngành khoa học công nghệ đang ngày càng được ứng dụng rộng 
rãi, từ sản xuất các thiết bị, đồ dùng hàng ngày cho đến các lĩnh vực hiện đại như robot, chip, công 
nghệ nano. Trong lĩnh vực y dược, pháp phỏng sinh học có giá trị lớn. Trong đó, một hướng đi cụ 
thể là ứng dụng phỏng sinh học trong công nghệ mô và y học tái tạo để đáp ứng nhu cầu trong điều 
trị cũng như nghiên cứu-phát triển. Với những thành tựu đã đạt được cũng như những triển vọng 
trong tương lai, phỏng sinh học hứa hẹn sẽ là lời giải cho các bài toán đã và đang tồn tại của lĩnh 
vực y học. 

Từ khóa: Phỏng sinh học, Công nghệ mô, Y học tái tạo.  

Phỏng sinh học (Bionics/Biomimetics) là 
ngành khoa học công nghệ chuyên nghiên cứu 
các chức năng, đặc điểm và hiện tượng… của 
sinh vật trong tự nhiên và mô phỏng các khả 
năng đặc biệt đó để thiết kế, chế tạo các hệ 
thống kỹ thuật và công nghệ hiện đại, hữu ích 
nhằm cải tiến hoạt động và đáp ứng nhu cầu của 
con người [1,2]. Dựa trên các cấp độ sinh học 
của sinh giới, có thể phân ra 3 mức độ phỏng 
sinh học:* 

- Bắt chước phương pháp sản xuất trong tự 
nhiên.  

- Sao chép cấu trúc tìm thấy trong tự nhiên, 
sử dụng các vật liệu trong tự nhiên.  

- Nghiên cứu các nguyên tắc tổ chức từ các 
hành vi xã hội của sinh vật như: hành vi sống, 
hành vi tổ chức, ... [2]. 

Phỏng sinh học được ứng dụng và thể hiện 
tính hiệu quả cao trong hầu hết các hoạt động 
khoa học công nghệ y dược, đặc biệt trong lĩnh 
vực công nghệ mô và y học tái tạo.  Trên thực 
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tế, sự tái tạo các cơ quan, bộ phận của cơ thể 
trong sinh giới là một hiện tượng rất lý thú và 
thu hút được rất nhiều sự quan tâm của các nhà 
khoa học nhằm ứng dụng các khả năng đó vào 
chăm sóc sức khỏe con người. Trong y dược 
học, gần đây, qua nghiên cứu phỏng sinh học tế 
bào gốc và sự biệt hóa của chúng, nhiều cơ chế 
về sự tái tạo mô đã được phát hiện ra, hứa hẹn 
nhiều thành tựu khác nhau sẽ được ứng dụng 
nhằm tạo ra nhiều tiến bộ trong lĩnh vực tế bào, 
tế bào gốc trị liệu và y học tái tạo. 

1. Phỏng sinh học trong công nghệ mô và y 
học tái tạo 

1.1. Khái quát về công nghệ mô 

Công nghệ mô (tissue engineering) là một 
ngành khoa học tương đối mới mẻ, trong đó các 
nhà khoa học sử dụng tế bào sống, các vật liệu 
tương hợp sinh học và các yếu tố khác nhau để 
tạo ra các cấu trúc tương tự các mô, cơ quan với 
mục đích chủ yếu là cấy ghép vào cơ thể người, 
nhằm thay thế những bộ phận hoặc cơ quan đã 
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hư hỏng, suy giảm hoặc mất chức năng sinh học 
[6]. Các mô, cơ quan có thể được tái tạo bao 
gồm xương, mạch máu, da, gan, tụy…Cụm từ 
“y học tái tạo” thường được sử dụng song song 
với “công nghệ mô”, mặc dù “y học tái tạo” 
thường ngầm chỉ việc sử dụng tế bào gốc làm 
nguồn nguyên liệu ban đầu để biệt hóa thành 
các bộ phận, cơ quan khác nhau của cơ thể. 

Hầu hết các phương pháp của công nghệ 
mô sử dụng tế bào sống, vì thế cần có nguồn tế 
bào đủ lớn, đủ tin cậy. Tế bào thường được lấy 
từ các mô, cơ quan hiến tặng hoặc từ tế bào 
gốc, trong đó, nguồn tế bào gốc được lựa chọn 
nhiều hơn cả vì khả năng phân chia lớn cũng 
như khả năng biệt hóa đa dạng của chúng [7]. 

Chìa khóa của công nghệ mô nằm ở môi 
trường nuôi cấy để tế bào có thể sống và thể 
hiện chức năng như tế bào mô gốc. Trong quá 
trình nuôi cấy, cần có các tổ chức “khung” 
(scaffold) làm giá đỡ cho tế bào phát triển, tạo 
thành các bộ phận như mong muốn. Vai trò của 
khung rất quan trọng, chúng có các đặc điểm và 
chức năng như [6]: 

- Tạo khung cho tế bào gắn vào và phát 
triển. 

- Lưu giữ và thể hiện vai trò sinh học của 
các tác nhân hóa sinh. 

- Tiếp xúc với môi trường qua hệ thống lỗ 
xốp để khuếch tán chất dinh dưỡng nuôi cấy tế 
bào và loại bỏ các chất thải. 

- Khung cần có độ cứng chắc và mềm dẻo 
phù hợp tương tự như các mô sinh học. 

Nhiều vật liệu đã được lựa chọn để làm 
khung. Một số vật liệu kim loại có đặc tính phù 
hợp đã được sử dụng để cấy ghép vào cơ thể 
người (nhược điểm là chúng không có khả năng 
phân hủy trong môi trường sinh học). Một số 
vật liệu vô cơ khác như calcium phosphates hay 
hydroxyapatite, tuy có khả năng tái tạo mô 
xương nhưng lại khó tạo thành cấu trúc có lỗ 
xốp phù hợp. Nhiều loại vật liệu polymer được 
lựa chọn sử dụng do chúng có ưu điểm là có thể 
thay đổi, điều chỉnh thành phần và cấu trúc theo 
mong muốn [8]. Nhiều khung có bản chất 
phỏng tự nhiên đang được ứng dụng, thành 
phần là các polymer sinh học, có trong các cấu 
trúc cơ bản của sinh học như: các protein 

(collagen, fibrin, gelatin), polysaccharide 
(chitosan, alginate, glycosaminoglycans, 
hyaluronic acid,…) [9].  

Trong quá trình nuôi cấy, tế bào sống sẽ 
phát triển trên bộ khung để tạo ra cấu trúc 
không gian ba chiều tương tự như các mô sinh 
học thật, cả về hình dạng, cả về cấu trúc, đặc 
tính vật lí và chức năng sinh học. Thời gian 
trưởng thành của tế bào phụ thuộc vào đặc tính 
riêng của loại tế bào, mức độ nuôi dưỡng và 
tính tương thích của tế bào với khung [9]. 

1.2. Áp dụng nguyên lí phỏng sinh học vào công 
nghệ mô 

Trong nghiên cứu tái tạo mô, một cấu trúc 
khung có nguồn gốc từ tự nhiên chưa chắc là 
một khung lí tưởng cho công nghệ tái tạo mô, 
do quá trình tạo thành mô nhân tạo cần tốc độ 
nhanh hơn so với sự hồi phục của mô tự nhiên; 
bản thân sự phát triển các tế bào mới của hai 
quá trình cũng không hoàn toàn giống nhau. 
Cũng vì vậy mà việc tái tạo lại hoàn toàn giống 
cấu trúc khung của cơ thể sinh học (hoặc dùng 
một cấu trúc tự nhiên có sẵn) là không phù hợp. 
Mặt khác, khi sử dụng cấu trúc khung tự nhiên 
sẽ có nguy cơ thải ghép và truyền tác nhân gây 
bệnh khi cấy ghép [8]. Vì vậy, một khung 
phỏng sinh học lí tưởng cần được thiết kế nhân 
tạo nhằm tái hiện, mô phỏng lại một số đặc 
điểm của cấu trúc khung tự nhiên nhằm hỗ trợ 
tốt cho sự sinh trưởng, bám dính, biệt hóa và 
hình thành mô mới của các tế bào.  

Một số đặc tính của mô, cơ quan sinh học 
được xem xét và áp dụng để phỏng sinh học 
bao gồm:  

- Tính phân rã: Vật liệu làm khung phải có 
khả năng phân rã trong môi trường sinh học - lí 
tưởng nhất là tốc độ phân rã bằng với tốc độ tạo 
thành mô mới. Một số vật liệu như PLA (poly 
lactic acid), PGA (poly glycolic acid), PLGA 
(poly lactic acid-co-glycolic acid) không chỉ có 
khả năng phân rã sinh học tốt mà còn có tính 
tương hợp sinh học cao với cơ thể con người 
[9]. Một phương pháp phỏng sinh học khác 
nhằm mô phỏng đặc tính dễ phân rã bởi enzyme 
đặc hiệu (ví dụ như matrix metalloproteases) là 
tổng hợp vật liệu polymer sinh học có cấu trúc 
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BAB  (trong đó A là PEG, B là chuỗi 
oligopeptide ngắn làm đích cho enzyme cắt) tạo 
thành mạng lưới hydrogel liên kết chéo [10].  

- Tính đàn hồi (elastomer): Một số mô, cơ 
quan như cơ tim, van tim và mạch máu có đặc 
tính đàn hồi đặc biệt. Một số vật liệu polymer 
tổng hợp hiện đang được sử dụng để đạt được 
mức độ đàn hồi tự nhiên gồm:  
poly(ε-cprolactone) (PCL) và polyurethanes 
(PU). Tuy nhiên, một số vấn đề còn gặp phải 
bao gồm khả năng phân rã chậm và độc tính 
cao. Một ứng dụng của phỏng sinh học là bắt 
chước đặc tính của elastin - một protein có tính 
đàn hồi cao, có mặt trong nhiều mô của cơ thể. 
Elastin vốn được tổng hợp từ các phân tử 
tropoelastin (khối lượng khoảng 70 kDa). 
Tropoelastin có cấu trúc lặp lại, gồm phần kị 
nước và phần ưa nước liên kết chéo xen kẽ. 
Phân tử này có khả năng hình thành giọt tụ 
(coacervate), tạo ra các thể không tan khi nhiệt 
độ tăng [8]. Dan Urry đã sử dụng công nghệ tái 
tổ hợp để tạo ra chuỗi polypeptide nhân tạo, 
gồm chuỗi lặp lại Val-Pro-Gly-Xaa-Gly 
(VPGXG) từ phần cấu trúc kị nước của 
tropoeplastin [11].  

- Tổng hợp apatite nhân tạo: Calcium 
phosphate là thành phần chủ yếu trong xương 
và mô cứng của người; bản chất là apatite đa 
tinh thể kích cỡ nano. Apatit nhân tạo đã thể 
hiện các đặc tính tốt: tính tương hợp sinh học, 
hoạt tính sinh học cao, không độc, không gây 
viêm và phản ứng miễn dịch. Tuy vậy, việc chế 
tạo apatite nhân tạo vẫn còn là một thách thức, 
do những đặc tính riêng của apatite sinh học 
như lượng tạp chất cao và bề mặt xù xì [12].  

- Tự sắp xếp (self-assembly): Là đặc tính tự 
tập hợp của các hợp chất thành một hình dạng 
hoặc cấu trúc xác định mà không có sự can 
thiệp của con người [13]. Một cấu trúc như vậy 
trong cơ thể người là phospholipid, thành phần 
cấu tạo nên màng tế bào - phân tử này tự sắp 
xếp thành các cấu trúc như micelle, các cấu trúc 
dạng ống…ở trong môi trường lỏng. Fields, 
Tirrell và cộng sự đã tổng hợp một loại phân tử 
peptide-amphiphile (PA) cấu tạo từ một chuỗi 
protein (Gly-Val-Lys-Gly-Asp-Lys-Gly-Asn-
Pro-Gly-Trp-Pro-Gly-Ala-Pro) gắn với nhóm 

mono/di-alkyl ester lipid chuỗi dài nhằm tái tạo 
cấu trúc xoắn ba của collagen [14]. Kết quả cho 
thấy chuỗi protein nhân tạo này làm tăng đáng 
kể sự gắn kết của tế bào khi nuôi cấy tế bào ung 
thư hắc tố [15]. Bên cạnh đó, các nhà khoa học 
cũng đã phát hiện sự tự sắp xếp của các 
dendrimer polyphenylene thành các sợi nano có 
độ dài tính bằng micromet [16]. 

- Điều chỉnh bề mặt: Một xu hướng trong 
phát triển các vật liệu sinh học là ứng dụng 
phỏng sinh học để tạo ra các vật liệu có thể kích 
thích các đáp ứng đặc hiệu của tế bào và điều 
khiển được sự tạo thành tổ chức mới thông qua 
sự nhận diện các phân tử sinh học [17]. Khác 
với điều chỉnh khối (đồng polymer hóa hoặc 
gắn nhóm chức vào chuỗi polymer trước khi 
hình thành cấu trúc khung), điều chỉnh bề mặt 
không ảnh hưởng đáng kể tới cấu trúc cũng như 
đặc tính cơ học của khung [8]. Kokubo và cộng 
sự đem các vật liệu cấy ghép (implant) đã được 
xử lí với kiềm ngâm vào trong môi trường mô 
phỏng dịch cơ thể  (simulated body fluid – môi 
trường này có nồng độ ion tương đương với 
trong huyết tương người), kết quả thu được một 
lớp apatite tương tự xương ở trên bề mặt 
implant, giúp cho vật liệu cấy ghép có thể hòa 
hợp được với các cấu xương tự nhiên [18]. 

1.3. Cách tiếp cận “từ dưới lên” (bottom-up) 

Công nghệ mô dựa trên việc tạo ra cấu trúc 
khung phù hợp về mặt sinh học và nuôi cấy tế 
bào trên khung đó, như trình bày ở trên, là cách 
tiếp cận “từ trên xuống” (top-down). Sinh giới 
thường làm ngược lại, bằng cách tổng hợp các 
cấu trúc ở kích cỡ nano theo phương thức 
“bottom-up”, là cách thức dựa trên việc tạo ra 
các cấu trúc nhỏ, cơ bản trước khi tập hợp 
chúng để tạo thành một cấu trúc lớn hơn [19].  

Thực tế, nhược điểm của phương thức  
“top-down” là không mô phỏng lại toàn bộ cấu 
trúc phức tạp của mô. Nuôi cấy 2D đơn thuần 
thì tương đối đơn giản, nhưng nuôi cấy trên các 
khung ba chiều khó phức tạp hơn nhiều cả về 
mặt kiểm soát không gian lẫn thời gian [20]. 
Bằng phương pháp tiếp cận bottom-up, người ta 
mô phỏng được chức năng của những cơ quan 
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có cấu trúc lặp lại như gan một cách tốt  
hơn [21].  

Một số cách tiếp cận tạo cấu trúc cơ bản 
bao gồm: bao màng quanh tế bào, tạo vi 
hydrogel, tự tụ tập tế bào, in tế bào trực tiếp,… 
Đặc biệt, phương pháp tạo vi hydrogel đang trở 
nên phổ biến hơn cả, vì hydrogel tạo môi 
trường gần giống cấu trúc nền tế bào (ECM) và 
cho phép kiểm soát hình dạng cũng như đặc 
điểm cấu tạo của cấu trúc cơ bản [19]. 

2. Thành tựu trong công nghệ mô và y học 
tái tạo 

Một số sản phẩm của công nghệ mô trong 
vòng một thập niên trở lại đây đã cho thấy tiềm 
năng đưa vào ứng dụng trong lâm sàng,  
bao gồm: 

- Yang D. Teng và cộng sự mô phỏng cấu 
trúc của đoạn xương sống lành lặn bằng cách sử 
dụng một khung polymer (PLGA và PLL) chứa 
các tế bào gốc thần kinh và mô phỏng cấu trúc 
chất xám – chất trắng của xương sống người. 
Sản phẩm này cho thấy khả năng phục hồi chức 
năng đáng kể trên chuột và có tiềm năng trong 
việc phối hợp điều trị chấn thương cột  
sống [22]. 

- Humacyte  được phát triển từ việc nuôi 
cấy tế bào cơ trơn mạch vành có sẵn trên cấu 
trúc khung dạng ống có lỗ (làm từ PGA) rồi loại 
bỏ tế bào, tạo ra một sản phẩm có thể giảm 
nguy cơ thải ghép, nhiễm bệnh và sẵn sàng để 
cấy ghép cho bệnh nhân [23, 24]. 

- L - C Ligament, một cấu trúc khung dùng 
trong phục hồi chấn thương dây chằng chéo 
trước khớp gối, đã được đưa vào thử nghiệm 
lâm sàng vào năm 2015 [25]. 

Bên cạnh đó, lĩnh vực công nghệ mô không 
chỉ tạo ra sản phẩm ứng dụng in vivo mà còn 
dùng trong nghiên cứu in vitro, cụ thể là tạo ra 
các mô hình mô và cơ quan phỏng sinh học. 
Những mô và cơ quan này thường được chế tạo 
ở cỡ nhỏ, chúng có đặc điểm thành phần, cấu 
trúc sinh học, đặc tính sinh lí giống như cơ quan 
thật trong cơ thể, có thể áp dụng trong nghiên 
cứu đáp ứng thuốc, giảm yêu cầu cần thí 

nghiệm trên động vật. Ví dụ như mô hình 
“organ-on-chip”, nuôi cấy các mô hình phỏng 
sinh học của các cơ quan trong cơ thể trên 
miếng chip nhỏ, tạo điều kiện cho mô phỏng 
một cơ thể hoàn chỉnh trong nghiên cứu [25]. 

3. Triển vọng của phỏng sinh học trong công 
nghệ mô và y học tái tạo  

Các nguyên tắc và chức năng của phỏng 
sinh học, rút ra từ sinh giới, có thể được đưa 
vào ứng dụng trong y dược học nhằm phục vụ 
cho lợi ích của con người. Phỏng sinh học là 
con đường thích hợp nhất, giúp con người có 
thể thích nghi với tình trạng suy giảm tài 
nguyên và ô nhiễm môi trường hiện nay bằng 
cách trở nên hòa hợp với thiên nhiên [1]. Bản 
thân lĩnh vực công nghệ mô và y học tái tạo 
cũng đang phát triển nhanh, được biết tới rộng 
rãi hơn. Tuy vậy, một thách thức đặt ra cho 
ngành y học tái tạo là việc ứng dụng các mô 
nhân tạo còn hạn chế, chủ yếu là do khó khăn 
trong việc đạt được chức năng sinh học như mô 
thật cũng như tương hợp tốt với cơ thể; một số 
khó khăn khác như thiếu nguồn tế bào gốc, khó 
nâng cao quy mô sản xuất. Bên cạnh đó, nghiên 
cứu phỏng sinh học khả năng tự tái tạo một số 
cơ quan của một số động vật (đặc biệt là thằn 
lằn) cũng được nghiên cứu để tìm cách ứng 
dụng, tuy nhiên khó khăn lớn nhất vẫn là sự 
khác biệt về giống loài. Khi động vật càng tiến 
hóa thì càng khó tái phục hồi cơ quan do cơ chế 
kiểm soát tính vạn năng của tế bào gốc phức tạp 
hơn nhiều [25, 26].  

4. Kết luận 

Phỏng sinh học là một hướng nghiên cứu 
phù hợp với thời đại, đặc biệt là trong ngành 
khoa học sức khỏe, những ngành mà đối tượng 
tác động chủ yếu chính là cơ thể sinh học, cơ 
thể con người - các bộ máy sinh học. Trong 
tương lai, phỏng sinh học hứa hẹn sẽ là lời giải 
cho các bài toán đã và đang tồn tại của lĩnh vực 
khoa học sức khỏe. 
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 Abstract: Biomimetics is a growing scientific field which is being more and more widely applied, 
from industrial production of normal devices to more modern applications such as robotics, electronic 
chips, nanotechnology as well as medicine and pharmaceuticals. An approach is to utilize biomimetics 
in tissue engineering and regenerative medicine to meet clinical as well as research and development 
demands. With past achievements and considering future prospects, this promises to be the key to 
solve existing problems in medicines. 
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