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TỔNG QUAN 

CHẤT THAY THẾ DA VÀ LIỆU PHÁP CHỮA LIỀN VẾT THƯƠNG 

DỰA TRÊN TẾ BÀO 

Nguyễn Ngọc Tuấn 

Bệnh viện Bỏng Quốc gia Lê Hữu Trác 

1. ĐẠI CƯƠNG1 

Có rất nhiều loại vật liệu thay thế da 

phân nhóm theo đặc tính sinh học, nhưng 

tác dụng chính là cải thiện môi trường cho 

liền vết thương (LVT). Chúng không các 

tác dụng kháng khuẩn nhưng khi vết 

thương được che phủ kín thì nguy cơ 

nhiễm khuẩn giảm đi rất nhiều.  

Tác dụng chính của các vật liệu sinh 

học bao gồm: Che phủ và bảo vệ vết 

thương; giảm đau; phục hồi được môi 

trường sinh học tốt nhất cho bề mặt vết 

thuơng, kích thích quá trình liền vết 

thương; cải thiện chất lượng sẹo da sau 

khi vết thương liền; góp phần giảm tỷ lệ tử 

vong và tăng cường chất lượng cuộc sống 

của bệnh nhân sau khi khỏi bỏng.  

Theo tính chất tồn tại trên vết thương, 

có thể phân làm hai loại vật liệu:  

Vật liệu thay thế da tạm thời để che 

phủ kín vết thương sau khi đã loại bỏ vòm 

nốt phỏng và mô hoại tử nhằm làm giảm 

các rối loạn viêm tại chỗ và toàn thân, giảm 

tổn thương hệ miễn dịch do bỏng gây ra, 

góp phần thúc đẩy liền vết thương.  

                                                
1Chịu trách nhiệm: Nguyễn Ngọc Tuấn, Bệnh viện 

Bỏng Quốc gia Lê Hữu Trác 

Email: ngoctuan64@gmail.com 

Ngày gửi bài: 20/12/2023, Ngày nhận xét: 15/1/2024 

Ngày duyệt bài: 28/2/2024 

https://doi.org/10.54804/yhthvb.1.2024.283 

Vật liệu thay thế da vĩnh viễn được 

dùng cho những bệnh nhân bỏng rộng 

hoặc không đủ da tự thân để có thể che 

phủ kín tổn thương bỏng sâu. Vật liệu 

này có thành phần tương tự biểu bì, 

tương tự trung bì hoặc cả hai để thay thế 

da vĩnh viễn.  

Theo nguồn gốc, vật liệu sinh học thay 

thế da có các nhóm sau: Các mô có nguồn 

gốc tự nhiên bao gồm da đồng loại, da dị 

loại, màng ối, hạ niêm mạc từ ruột non của 

lợn; các vật liệu sinh tổng hợp; collagen 

tương tự trung bì (Integra). Các mô có 

nguồn gốc từ nuôi cấy bao gồm: Mô nuôi 

cấy hai lớp, nuôi cấy tế bào sừng tự thân, 

nuôi cấy nguyên bào sợi trên các thành 

phần tương đương trung bì. 

Một kiểu phân chia khác là vật liệu thay 

thế da có tế bào và vật liệu thay thế da 

không có tế bào. Cả hai đều yêu cầu sử 

dụng vật liệu tương thích sinh học và phân 

hủy sinh học, có khả năng duy trì môi 

trường ẩm ướt, giảm phản ứng gây viêm, 

có đặc tính cơ học thỏa đáng và đủ xốp để 

tạo điều kiện thuận lợi cho tế bào. tăng 

sinh và vận chuyển các phân tử sinh học, 

chất dinh dưỡng và chất thải trao đổi chất. 

Ghép da tự thân (autologous skin grafts) 

thường được sử dụng để thúc đẩy LVT 

trong cả vết thương một phần và toàn bộ 

da. Ghép da mỏng cung cấp lớp biểu bì 

(epidermal layer) nhưng thiếu lớp trung bì 

(dermis), dẫn đến đường viền kém và giảm 
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khả năng sống sót của mảnh ghép [1]. 

Trong khi ở ghép da đồng loài (allograft), 

các mảnh da ghép thường có độ dày toàn 

bộ, cuối cùng bị đào thải do hệ thống 

miễn dịch phản ứng chống lại các tế bào 

của lớp biểu bì (epidermal cells), nội mô 

(endothelial cell) và fibroblast của lớp 

dermis [2, 3]. Tuy nhiên, các thành phần 

phi tế bào của lớp dermis, chủ yếu là 

protein chất nền ngoại bào (extracellular 

matrix -ECM) và collagen tương đối không 

gây miễn dịch [4]. Do đó, một chiến lược 

đầy hứa hẹn là kỹ thuật chất sinh học tái tạo 

thay thế không gây miễn dịch (bioengineer 

nonimmunogenic substitutes) để thúc đẩy 

lớp dermis tái sinh và cung cấp hỗ trợ cho 

việc ghép biểu bì da [1]. Dưới đây đề cập 

một số sản phẩm thay thế da vô bào và 

chưa tế bào chủ yếu được ứng dụng khá 

rộng rãi và hiệu quả trong điều trị LVT. 

2. MA TRẬN NGOẠI BÀO THÚC ĐẨY LVT 

Các chất thay thế da vô bào đã được 

sử dụng ở bề mặt vết thương và vết bỏng 

từ những năm 1980. Những chất thay thế 

da vô bào này thường được tạo thành từ 

một “lớp trung bì dermis” bằng lưới nylon 

(Biobrane) hoặc collagen và “lớp biểu bì 

epidermis” của màng silicon (integra). Một 

số chiến lược đã được sử dụng để thay thế 

lớp dermis, trong đó đặc biệt chiến lược 

cung cấp môi trường tín hiệu để thúc đẩy 

tái tạo trung bì nội sinh. Đó là sử dụng giàn 

giáo phân hủy sinh học có hoặc không có 

tế bào (biodegradable scaffold with or 

without cells) cho phép các tế bào thường 

trú từ các mô xung quanh xâm nhập [5]. Do 

các thành phần ECM của dermis đóng vai 

trò chính trong việc hỗ trợ duy trì mảnh 

ghép, giàn giáo thường bao gồm: collagen, 

glycosaminoglycans (GAGs) và acid 

hyaluronic. Các giàn giáo khác nhau (do 

khác biệt trong kỹ thuật sản xuất như khử 

tế bào, khử trùng và liên kết chéo) định 

hướng hoạt động của tế bào theo cách 

riêng biệt. Ví dụ, khi liên kết chéo được sử 

dụng để tăng cường sức mạnh của giàn 

giáo thì cũng làm giảm kết hợp vào vết 

thương, cũng như thâm nhiễm tế bào phía 

dưới, lắng đọng ECM và tân mạch. Một số 

matrix thông dụng nhất được sử dụng thúc 

đẩy LVT. 

2.1. Integra 

Integra, “artificial skin - da nhân tạo” 

hai lớp; được thiết kế vào những năm 1980 

và được giới thiệu thương mại vào năm 

1996 tại Hoa Kỳ. Integra là vật liệu nhân 

tạo được sử dụng rộng rãi nhất thay thế 

lớp trung bì sinh học. Integra (Johnson & 

Johnson, New Brunswick, NJ) có một số 

chất thay thế da thúc đẩy tái tạo lớp 

dermis, được FDA chấp thuận vào năm 

2002 để điều trị bỏng, chấp thuận vào năm 

2016 cho Omnigraft (sản phẩm tương tự) 

để điều trị loét bàn chân do đái tháo đường 

(DFU). Integra bao gồm thành phần trung 

bì bị thoái hóa chậm có nguồn gốc từ 

collagen và chondroitin-6-sulfate bò và một 

lớp silicone có chức năng như một lớp biểu 

bì (epidermal) tạm thời [6]. Với giàn giáo tại 

chỗ, các tế bào cư trú từ lớp hạ bì 

(adjacent dermis) lân cận di chuyển vào 

ma trận để tích tụ collagen và hỗ trợ tân 

mạch hóa. Lớp silicon kiểm soát bay hơi 

nước, cung cấp một lớp phủ bám dính linh 

hoạt và được loại bỏ sau quá trình tái tạo 

dermis và được thay thế bằng cơ chế ghép 

biểu bì tự thân để đóng kín vết thương [7]. 

Integra đã chứng minh tính hiệu quả và 

an toàn ở bệnh nhân với vết bỏng sâu toàn 

bộ hoặc một phần da. Trong các nghiên 

cứu về vết thương bỏng, lớp dermis mới 

được hình thành trong vòng 2 - 3 tuần sau 



 p-ISSN 1859 - 3461 

TCYHTH&B số 1 - 2024  e-ISSN 3030 - 4008 

 

82 

khi đắp, sau đó silicone được loại bỏ và 

được phủ bởi ghép biểu bì tự thân [8].  

Ngoài những kết quả lâm sàng thuận 

lợi, một lợi thế lớn của Integra là lớp silicon 

tạm thời che phủ ngay vết thương sau khi 

cắt bỏ hoại tử, cho phép trì hoãn việc ghép 

da che phủ. Hơn nữa, Intergra có khả năng 

tương thích sinh học tuyệt vời và thời hạn 

sử dụng kéo dài. Tuy nhiên, khi so với các 

sản phẩm thay thế da khác, Integra có thể 

là gây ra phản ứng với dị vật lớn hơn do nó 

là một vật liệu có liên kết ngang về mặt hóa 

học. Không giống như dẫn xuất da người 

không liên kết ngang, giàn giáo phải được 

làm sạch bởi đại thực bào để protein ECM 

được lắng đọng [9]. Vì vậy, cần thêm bằng 

chứng lâm sàng để sử dụng Integra hơn là 

các sản phẩm thay thế da người có sẵn 

khác. Mặt khác, nhiễm trùng vẫn là biến 

chứng được báo cáo phổ biến nhất.  

2.2. Epifix (MiMedx Group Inc., 

Marietta, GA)  

Epifix là ghép đồng loại màng ối/màng 

đệm người được khử nước (dHACM) có 

nguồn gốc từ nhau thai. Về mặt sinh lý, 

màng ối giữ nước ối và thai nhi; sửa chữa 

ECM trong thời kỳ mang thai. Quá trình này 

được thực hiện thông qua các yếu tố GF 

cận tiết (paracrine GF) do màng tiết ra. 

Phân tích bằng kính hiển vi nhận thấy các 

lớp của dHACM tương tự với các lớp của 

màng ối. Mảnh ghép đồng loại này bao gồm 

một lớp tế bào biểu mô, màng đáy và lớp 

ma trận mô liên kết vô mạch [10]. Sự phong 

phú của các protein ECM, yếu tố tăng 

trưởng và các cytokine trong Epifix (như 

PDGF, (bFGF), EGF, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10 

và chất ức chế mô của metallicoproteinase 

(TIMP) -1, -2 và -3) có tác dụng kích thích 

LVT, điều chỉnh tình trạng viêm và giảm sự 

hình thành mô sẹo [11]. 

Trên lâm sàng, Epifix đã chứng minh 

tính hiệu quả trong việc thúc đẩy LVT một 

số loại vết thương không liền do chỉ áp 

dụng phương pháp điều trị truyền thống 

[12]. Vết thương không liền đã lành sau 

điều trị dHACM và không tái phát trong 

thời gian dài. Một thử nghiệm ngẫu nhiên 

có đối chứng đánh giá tác dụng điều trị (2 

tuần/ lần) của dHACM tại DFU cho thấy tỷ 

lệ LVT tăng sau 4 - 6 tuần điều trị so với 

điều trị tiêu chuẩn [1]. 

2.3. Oasis  

Oasis - matrix vết thương là vật liệu 

sinh học tế bào không có liên kết ngang 

hóa học, dày 0,15 mm, có nguồn gốc từ 

lớp dưới niêm mạc ruột non của lợn. 

Vật liệu bao gồm chủ yếu là ECM dựa 

trên collagen nhưng cũng bao gồm các 

thành phần ECM khác như GAG và 

fibronectin, cũng như các GF như FGF-2, 

TGF-, và VEGF. FDA đã cho phép sử dụng 

từ năm 1998 và đã cho thấy hiệu quả trong 

nhiều thử nghiệm mô hình tiền lâm sàng. 

Ưu điểm bao gồm sự sẵn có và thời hạn 

sử dụng kéo dài 2 năm, bảo quản ở nhiệt 

độ phòng [13] 

Chỉ định chính của Oasis là điều trị 

loét. Trong một nghiên cứu ngẫu nhiên có 

đối chứng ở 120 bệnh nhân bị loét tĩnh 

mạch mạn tính, sử dụng Oasis kết hợp với 

liệu pháp băng áp lực đã mang lại kết quả 

chữa LVT (55%) cao hơn so với chăm sóc 

tiêu chuẩn (34%) [15]. Bệnh nhân bị loét 

hỗn hợp động mạch và tĩnh mạch được 

điều trị bằng Oasis cho thấy có tác dụng 

giảm đau và tỷ lệ khỏi bệnh hoàn toàn cao 

hơn đáng kể (82% so với 46%) vết loét 
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điều trị bằng Hyaloskin (Apeldoorn, Hà 

Lan), một loại thuốc matrix là acid 

hyaluronic tinh khiết [14]). Trong một 

nghiên cứu riêng biệt, Oasis cũng cho thấy 

có hiệu quả điều trị loét do tiểu đường, với 

49% vết thương lành sau 12 tuần so với 

29% vết loét được điều trị bằng Regranex 

(Smith và Nephew, Fort Worth, TX), gel 

PDGF-BB [15]. 

2.4. Alloderm (Allergan, Dublin, Ireland)  

Alloderme là mảnh da ghép đồng loại 

không tế bào, không liên kết chéo được 

xử lý từ nguồn da tử thi hiến tặng. Quá 

trình xử lý loại bỏ tế bào, nhiễm trùng, và 

các thành phần kháng nguyên [16], chỉ 

còn ma trận da bao gồm các bó collagen 

và một phần còn nguyên vẹn màng đáy, 

giữ lại các chất sinh hóa và thành phần 

cấu trúc cần thiết để thúc đẩy tái tạo mô 

mới đồng thời tránh thải ghép miễn dịch. 

Ma trận thường là đông khô, có thể bảo 

quản ở nhiệt độ phòng trong một vài 

tháng. Một sản phẩm dạng tiêm có công 

thức tối giản của Alloderm cũng được 

bán trên thị trường với tên Cymetra 

(Allergan) [1]. 

Alloderm được sử dụng như một chất 

thay thế da ở vết bỏng nông hoặc sâu để 

cải thiện thành công ghép da mỏng xẻ đôi 

tự thân [17]. Ở bệnh nhân bỏng sâu, 

Alloderm hỗ trợ hiệu quả khi phối hợp với 

ghép da tự thân mắt lưới, biểu hiện có sự 

thâm nhiễm tế bào và tân mạch vào mảnh 

ghép đồng loài, giảm sẹo và co rút vết 

thương. Alloderm còn được sử dụng thành 

công trong một số loại phẫu thuật điều trị 

khuyết hụt mô mềm ở mặt; phẫu thuật tạo 

vú giả; tái tạo xương chậu, bụng và ngực; 

nâng môi; và sửa chữa thoát vị [1]. 

2.5. Biobrane 

Biobrane là vật liệu sinh tổng hợp, 

gồm hai lớp. Lớp ngoài cùng là lớp silicon 

mỏng làm hàng rào bảo vệ. Các lỗ nhỏ trên 

lớp silcon cho phép thấm dịch tiết ra ngoài 

nhưng lại hấp thụ các chất kháng khuẩn 

vào vùng vết thương. Lớp bên trong tương 

tự trung bì gồm khung lưới nylon cấu trúc 

không gian 3 chiều được gắn với collagen 

týp I. Collagen gắn với sợi fibrin và các sợi 

fibrin lắng đọng lên lớp lưới sợi nylon tạo 

liên kết bề mặt của lớp bên trong. Khi đắp 

tấm biobrane trên vết thương, các nguyên 

bào sợi di chuyển đến và tiết ra fibronectin, 

kích thích fibrin lắng đọng ở lưới nylon. 

Lớp nước mỏng trên bề mặt duy trì độ ẩm 

để tế bào biểu mô di chuyển đến. Nhờ các 

chất kết dính, tế bào biểu mô có thể sinh 

trưởng ở trong lưới. Biobran được đưa vào 

ứng dụng từ năm 1979, có đặc tính an 

toàn, giảm đau, bám dính tốt, giảm sự mất 

nước do bốc hơi, là màng che phủ mềm 

mại, bền, dễ sử dụng, bóc ra dễ, chi phí 

không quá cao, ngăn sự xâm nhập của vi 

khuẩn. Do có màu trong suốt nên dễ theo 

dõi diễn biến khi đắp màng. 
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Sơ đồ cấu trúc màng biobrane 

3. LIỆU PHÁP DỰA TRÊN TẾ BÀO ĐỂ TĂNG 

CƯỜNG LVT 

Mặc dù có tiến bộ đáng kể trong các 

liệu pháp dựa trên yếu tố tăng trưởng và 

ghép da công nghệ sinh học, vẫn khoảng 

1/2 bệnh nhân có vết thương mạn tính hơn 

một năm không đáp ứng với liệu pháp này. 

Liệu pháp dựa trên tế bào mang lại một 

khả năng đầy hứa hẹn để điều trị nhóm vết 

thương này.  

3.1. Epicel 

Năm 1975 dường như là một giai đoạn 

quan trọng trong lịch sử của tái tạo mô da. 

Quỹ Khoa học Quốc gia Hoa Kỳ “National 

Science Foundation” đã thông qua thuật 

ngữ tissue engineering "tái tạo mô". Năm 

1975, Rheinwald và Green mô tả phương 

pháp nuôi cấy tế bào sừng in vitro, đưa 

ra khái niệm tái tạo biểu bì da “tissue 

engineering of the skin epidermis”, nhấn 

mạnh tiềm năng nhân rộng tế bào để 

ghép thông qua sinh thiết mảnh da nhỏ. 

Cũng vào năm 1975, Yannas et al trình 

bày nghiên cứu về chất thay thế da, khái 

niệm tái tạo trung bì da “tissue 

engineering of the dermis”. Năm 1979, 

các tế bào được nuôi cấy in vitro có thể 

ghép lên vết thương bệnh nhân. Năm 

1981, O'Connor et al, Burke et al cong bố 

hiệu quả điều trị của trung bì nhân tạo 

trên bệnh nhân bỏng rộng. Năm 1988, tế 

bào biểu bì tự thân nuôi cấy (Cultured 

Epithelial Autograft - CEA) trở nên phổ biến 

như Epicel (Genzyme Tissue Repair 

Corporation, Cambridge, MA). Tế bào sừng 

tự thân nuôi cấy được tạo ra từ mảnh nhỏ 

da sinh thiết ở bệnh nhân. Sau 2 - 3 tuần 

nuôi cấy, các tấm tế bào sừng có thể ghép 

cho bệnh nhân. Giá thành cho tấm tế bào 

sừng hiện nay còn cao, khoảng 6.000 - 

10.000USD/1% diện tích. .  

Epicel chỉ định để điều trị bỏng trung bì 

sâu hoặc vết bỏng sâu diện rộng, diện tích 

bỏng chung ≥ 30%. Epicel gồm các tấm tế 

bào sừng tự thân dựa trên giá đỡ từ gạc 

Petrolatum (được loại bỏ 1 tuần sau khi 

ghép). Epicel là sản phẩm thay thế da đầu 

tiên được thương mại hóa và có tác dụng 

đáng kể thúc đẩy tiến bộ trong điều trị 

bỏng [18]. 

Nghiên cứu lâm sàng cho thấy Epicel 

có hiệu quả nhất trong việc điều trị điều trị 

bỏng nặng với diện tích bỏng rộng và sâu. 
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Mặt khác, các tế bào sừng tự thân khi ghép 

lên vết thương tỉ lệ sống còn chưa cao. 

Theo Chalumeau (1999), tỷ lệ epicel bám 

sống là 45% (18 - 57%). Trong một nghiên 

cứu 30 bệnh nhân bị bỏng rộng (DTCT > 

60%), Epicel đã che phủ thành công vĩnh 

viễn với diện tích trung bình là 26% DTCT, 

với tỷ lệ chấp nhận là 69% [18]. Tuy nhiên, 

trong một nghiên cứu lâm sàng kéo dài 5 

năm trên 28 bệnh nhân bỏng với diện tích 

52,2%, Epicel có tỷ lệ che phủ trung bình là 

26,9% diện tích ghép [19]. Bệnh nhân 

được điều trị không có sự khác biệt đáng 

kể về tỷ lệ tử vong, thời gian nằm viện và 

số lần ghép da tự thân so với nhóm chứng. 

Điều đó cho thấy hiệu quả của Epicel 

không nhất quán và có thể hữu ích như 

che phủ tạm thời vết thương. Vật liệu chỉ 

có lớp tế bào biểu bì, cần phải ghép ngay 

khi đưa ra khỏi labo. Nhược điểm của 

Epicel bao gồm sự mỏng manh cơ học, 

chứng tăng sừng, co kéo và tạo sẹo sau 

ghép [20]. Tấm Epicel mỏng và dễ vỡ nên 

khi vận chuyển và đắp cho bệnh nhân cần 

hết sức cẩn thận; nguyên nhân chủ yếu do 

thiếu các thành phần trung bì có tác dụng 

nuôi dưỡng và định hướng các tế bào 

sừng, đồng thời tạo liên kết bền vững giữa 

trung bì và biểu bì. Hơn nữa, CEA hầu hết 

được phát triển từ một loại tế bào (tế bào 

tiền thân keratinocyte- progenitors), do đó 

thiếu sự bổ sung đầy đủ các yếu tố tế bào 

(tế bào hắc tố, nang lông và tuyến mồ hôi) 

cần thiết cho cấu trúc da hoàn chỉnh. Một 

số nghiên cứu gần đây đã tiến hành kết 

hợp ghép trung bì nhân tạo (integra), trung 

bì da đồng loại, hoặc kết hợp nguyên bào 

sợi nuôi cấy cho tỷ lệ bám sống cao hơn và 

cải thiện chất lượng sẹo.  

Tế bào tự thân thay da có hai loại: Nuôi 

cấy ghép tự thân biểu bì Cultured 

Epidermal Autograft (CEA) và các chất 

thay thế da nuôi cấy (Cultured Skin 

Substitutes: CSS). CSS là một loại ghép tự 

thân bao gồm cả biểu bì và trung bì. Nó 

che phủ vĩnh viễn, kết nối biểu bì-trung bì 

được hình thành tốt hơn và đơn giản để áp 

dụng. CSS chứng minh kết quả lâm sàng 

gần với mô da ghép tự thân và giảm nhu 

cầu về da ghép tự thân để điều trị vết 

thương; tăng khả năng LVT và giảm tỷ lệ 

tử vong trong điều trị bỏng, vết thương 

mạn tính và tái tạo da. Tuy nhiên, CSS tốn 

kém hơn và thời gian sản xuất lâu hơn. 

Chất thay thế biểu bì trung bì da hứa hẹn 

nhất được gọi là PermaDerm™ được sản 

xuất tại Cincinnati, Ohio, Hoa Kỳ. 

3.2. Apligraft  

Apligraft (Organogenesis, Canton, 

MA) còn được gọi là skingraft, là một vật 

liệu gồm hai lớp, trong đó các tế bào sừng 

sơ sinh được cấy vào một lớp trung bì gồm 

có gel collagen type I bò cùng với nguyên 

bào sợi sơ sinh. Tương tự như các sản 

phẩm khác, Apligraft sản sinh ra cytokine 

và các GF thúc đẩy quá trình LVT. Ngoài 

ra, các tế bào chỉ hiện diện nhất thời, biến 

mất sau một tháng, giảm nguy cơ thải loại 

miễn dịch. Apligraf có thể được áp dụng 

mỗi 4 - 6 tuần, bảo quản ở nhiệt độ phòng 

dù thời hạn sử dụng ngắn (5 ngày). 

Aplgraft có nhược điểm là tính dễ vỡ, sự 

hiện diện của các thành phần dị loại gây 

miễn dịch thải loại và chi phí cao [21]. 

Apligraf được FDA chấp thuận để điều 

trị bệnh tĩnh mạch mạn tính và loét chân do 

tiểu đường. Khi kết hợp với liệu pháp băng 

áp lực điều trị loét tĩnh mạch mạn tính, 

Apligraft đã làm tăng gấp đôi số vết thương 

liền sau 6 tháng. 56% bệnh nhân mắc bệnh 

tiểu đường mạn tính có vết loét ở chân 

được điều trị bằng Apligraf đã liền hoàn 

toàn sau 12 tuần so với 38% ở nhóm chứng 
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được điều trị bằng băng gạc ẩm. Apligraf 

thúc đẩy liền ở vết thương sau phẫu thuật, 

vết bỏng toàn thân và bệnh bong biểu bì 

bọng nước (epidermolysis bullosa) [1]. 

3.3. Dermagraft  

Dermagraft (Organesis, Canton, MA) là 

một chất thay thế trung bì da đơn lớp được 

bảo quản lạnh, bao gồm scaffold PLGA có 

thể hấp phụ và nguyên bào sợi ở trẻ sơ 

sinh. Trong quá trình sản xuất, nguyên bào 

sợi tăng sinh, cư trú ở giàn giáo và tiết ra 

collagen, protein ECM, các GF và cytokine 

kích thích LVT [22]). Dermagraft lần đầu tiên 

được FDA chấp thuận để điều trị DFU sâu 

toàn bộ da, ngoài ra còn để điều trị bệnh ly 

biểu bì bọng nước và VT không liền sau 

phẫu thuật [1]. 

Chỉ định chính cho điều trị Dermagraft là 

tổn thương mạn tính, như loét do tiểu 

đường. Bệnh nhân mắc bệnh DFU mạn tính 

được điều trị bằng Dermagraft có tỷ lệ vết 

thương liền (30%) cao hơn so với bệnh nhân 

được điều trị theo tiêu chuẩn (18,3%) và thời 

gian LVT cũng nhanh hơn [1]. Dermagraft 

chứng minh khả năng tạo mạch, cơ chế thúc 

đẩy LVT. Tuy nhiên, Dermagraft không được 

phổ biến như intergra. 

3.4. Grafix 

Không giống như EpiFix - màng 

ối/màng đệm người được nước và khử tế 

bào; Grafix (Osiris Therapeutics, Columbia, 

MD) được bảo quản lạnh chứa tất cả các 

thành phần tế bào của màng ối tươi; bao 

gồm nguyên bào sợi sơ sinh, tế bào gốc 

trung mô (MSC) và các tế bào biểu mô cần 

thiết để phối hợp chữa LVT, cũng như các 

yếu tố tăng trưởng và protein kiểm soát 

sẹo, đáp ứng với vi sinh vật và sự hình 

thành mạch [23]. Grafix là sản phẩm duy 

nhất có sự hiện diện của tế bào gốc trung 

mô kích thích LVT. Quá trình bảo quản 

lạnh, sản phẩm mang lại khả năng sống 

sót của tế bào sau khi giã đông là 80%, so 

với với khả năng tồn tại của tế bào <50% 

khi sử dụng phương pháp bảo quản lạnh 

khác [1]. Grafix được FDA chấp thuận và 

được chỉ định để điều trị các vết thương 

cấp tính và mạn tính, bao gồm DFU, loét 

tĩnh mạch chân (venous leg ulcerations- 

VLU), loét tỳ đè, bỏng và bệnh bong biểu bì 

bóng nước [23]. 

Grafix đã được chứng minh là an toàn 

và hiệu quả trên lâm sàng. Trong một 

nghiên cứu đa trung tâm, mù đơn, thử 

nghiệm ngẫu nhiên có đối chứng trên 97 

bệnh nhân, Grafix đã được cho thấy hiệu 

quả hơn đáng kể so với chăm sóc tiêu 

chuẩn trong điều trị DFU mạn tính. 62% 

bệnh nhân được điều trị bằng Grafix có 

LVT hoàn toàn sau 12 tuần so với 21,3% 

của nhóm chứng. Hơn nữa, 62% bệnh 

nhân nhóm nghiên cứu giảm ít nhất 50% 

về kích thước vết thương vào ngày thứ 28 

so với nhóm chứng chỉ là 40,4%. Bệnh 

nhân nhóm nghiên cứu cũng có tỷ lệ nhiễm 

trùng vết thương thấp hơn đáng kể (18,0 

so với 36,2%) [24]. Trong 1 nghiên cứu hồi 

cứu đơn trung tâm trên 66 bệnh nhân với 

các tình trạng các loại vết thương khác 

nhau (27 DFU, 34 VLU, 6 loại khác), 74,6% 

vết thương không thể liền bằng các liệu 

pháp tiên tiến khác. Tất cả bệnh nhân 

được điều trị ít nhất 1lần bằng Grafix, 

76,1% tổng số vết thương được điều trị 

bằng Grafix đạt được kết thúc với thời gian 

liền trung bình là 5,8 tuần và số lần đắp 

grafix trung bình cho vết thương đã liền là 

3,2 lần. Không có tác dụng bất lợi, không 

có vết thương tái phát trong thời gian theo 

dõi trung bình là 20,4 tháng [1]. 

So với kết quả của các thử nghiệm lâm 

sàng lớn khác về sản phẩm dựa trên tế 
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bào, Grafix đã cho thấy hiệu quả cao nhất 

cho đến nay, với việc điều trị chữa liền 

nhiều loại vết thương mạn tính (như DFU), 

bao gồm cả những VT trên nhóm bệnh 

nhân khó điều trị. 

3.5. Transcyte 

Trancyte là vật liệu thay thế da có hai 

lớp. Lớp ngoài cùng tương tự biểu bì là lớp 

silicon có chức năng là hàng rào bảo vệ. 

Lớp bên trong là lớp nguyên bào sợi 

người, sản xuất chủ yếu collagen týp I, 

fibronectin, glycosaminoglycan, một số 

cytokin và yếu tố tăng trưởng. Trancyte 

được bảo quản lạnh làm chết nguyên bào 

sợi, nhưng vẫn giữ được hoạt tính các sản 

phẩm do nguyên bào sợi tiết ra. Màng 

cũng giữ độ ẩm để tế bào biểu mô di 

chuyển đến và sẽ bong ra khi đã biểu mô 

hoàn toàn. Vật liệu bắt buộc phải bảo quản 

lạnh sâu đến khi sử dụng. Transcyte hiện 

không được phổ biến như intergra. 

Bất chấp những hứa hẹn của các liệu 

pháp dựa trên tế bào hiện nay, chúng chỉ 

có hiệu quả vừa phải trong việc chữa liền 

các vết thương mạn tính. Trong khi các liệu 

pháp dựa trên tế bào tốt hơn so với các 

liệu pháp tiêu chuẩn điều trị bệnh tiểu 

đường hoặc các vết thương liên quan đến 

tuổi tác, các sản phẩm hiện có chữa LVT 

hoàn toàn chỉ trong khoảng 50% bệnh 

nhân sau 12 tuần điều trị. Mặc dù những 

đánh giá liệu pháp này đều dựa trên bằng 

chứng, nhiều thử nghiệm thậm chí còn loại 

trừ bệnh nhân có nhiều bệnh lý đi kèm, đặc 

biệt là người cao tuổi mắc bệnh tiểu đường 

vì mối lo ngại vì sự tuân thủ kém hoặc khả 

năng đáp ứng kém [1, 25].  

4. TRIỂN VỌNG SỬ DỤNG VẬT LIỆU THAY 

THẾ DA HIỆN ĐẠI 

Phát triển các sản phẩm thay thế da và 

các sản phẩm tái tạo mô cho con người đã 

trở thành hiện thực. Ngay cả khi những 

sản phẩm thay thế da này đã cho thấy tính 

hiệu quả điều trị bỏng nặng, vết thương 

nhưng thực tế vẫn có những hạn chế. Tất 

cả sản phẩm đều có cùng một vấn đề: chi 

phí cao, vi cấu trúc da kém chất lượng và 

quá trình cấy ghép thất thường, đặc biệt là 

trong các vết bỏng sâu. Tầm nhìn lạc quan 

là phát triển một chất thay thế biểu bì- 

trung bì có tác dụng tạo mạch nhanh 

chóng, hỗ trợ phân tầng các mảnh ghép 

biểu bì một cách tối ưu trên một chất nền 

matrix có khả năng phân hủy sinh học và 

dễ sử dụng. Dưới đây là một số xu hướng 

nghiên cứu hiện nay. 

4.1. Liệu pháp công nghệ tế bào đơn  

Nền tảng hiểu biết của chúng ta về cơ 

chế tế bào trong việc chữa LVT đã được 

xây dựng dựa trên việc kết hợp RNA hoặc 

protein từ hàng ngàn tế bào và hiển thị 

tổng hợp sự biểu hiện của các mẫu lặp lại. 

Các kỹ thuật như PCR (polymerase chain 

reaction), microarrays và phương pháp 

Western Blotting làm sáng tỏ mạng lưới 

phiên mã, con đường truyền tín hiệu và 

chuyển hóa tế bào, từ đó thúc đẩy hiểu biết 

và điều trị bệnh tật và LVT. Tuy nhiên, giả 

định trong khi sử dụng các kỹ thuật này là 

coi các tế bào đại diện cho tình trạng sinh 

học chiếm ưu thế trong quá trình LVT. 

Trong quá trình LVT và một số trạng thái 

tái tạo khác của cơ thể, giả định này vẫn là 

sai sót vì có một số loại tế bào hoạt động 

đồng thời, bao gồm cả các tế bào hiếm 

như tế bào gốc; chưa phản ánh đầy đủ tính 

đa dạng tế bào, đặc biệt là hoạt động của 

tế bào gốc. Hơn nữa, các tế bào trải qua 

kiểu hình và những thay đổi chức năng 

dựa trên tính chất thời gian của vết thương 
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để đáp ứng với sự thay đổi của môi trường 

vi mô vết thương. Như vậy, nghiên cứu 

tính không đồng nhất của tế bào trong LVT 

là quan trọng để hiểu biết sự tiến triển của 

bệnh và để thiết kế mục tiêu và liệu pháp 

điều trị hiệu quả. 

Với sự phát triển của công nghệ tế 

bào đơn (single cell technologies), có thể 

đánh giá kỹ lưỡng vai trò từng tế bào 

trong từng giai đoạn của LVT. Ngoài ra, 

công nghệ tế bào đơn cho phép để phân 

tích một cách khách quan hơn. Công nghệ 

này cung cấp thông tin về sự biểu hiện 

bản phiên mã, sự hợp nhất gen, đột biến, 

hình thái đơn hoặc đa nucleotide trong 

mỗi tế bào, và do đó lần đầu tiên cho phép 

đánh giá chức năng của duy nhất một loại 

tế bào. Hơn nữa, tính không đồng nhất 

của tế bào có thể được phân tích bằng 

cách phân cụm dữ liệu đơn tế bào trong 

quần thể tế bào. Điều đó có thể xác định 

sự khác biệt trong biểu hiện gen, hình thái 

tế bào, khả năng sống sót, di chuyển, tăng 

sinh, trao đổi chất và tiềm năng tái sinh. 

Công nghệ tế bào đơn có thể phát hiện 

nguy cơ đột biến và thời gian thứ tự đột 

biến tế bào [26]. Do đó, công nghệ tế bào 

đơn / quần thể tế bào có ý nghĩa quan 

trọng để hiểu da trạng thái cân bằng nội 

môi, sửa chữa và bệnh tật. 

Độ đúng, độ lặp lại/độ chính xác và độ 

toàn diện (độ nhạy) xác định chọn kỹ thuật 

đơn tế bào nào để trả lời câu hỏi câu hỏi 

sinh học. Hầu hết các công nghệ không 

đáp ứng được cả ba thuộc tính. Độ đúng là 

thước đo độ chắc chắn hoặc giá trị giá trị 

đo được gần với giá trị thực. Độ lặp lại là 

khả năng lặp lại về kết quả hoặc tái lặp một 

phép đo. Độ chính xác cao gắn liền với sự 

phân bố hẹp của các giá trị. Tính toàn diện 

hay độ nhạy là lượng thông tin thu được từ 

mỗi tế bào. Ngoài ra, những cân nhắc như 

hiệu quả chi phí, hiệu ứng cỡ mẫu và phát 

hiện sai là quan trọng trong việc xác định 

kỹ thuật đơn tế bào sẽ được sử dụng để 

phân tích [27, 28]. 

Trong việc chữa LVT cũng như trong 

các mô và trạng thái tái tạo khác, công 

nghệ đơn tế bào có thể 1) phân biệt vai trò 

giữa các tế bào tương tự nhau, 2) xác định 

các tập hợp con của tế bào và 3) cô lập 

mỗi tập hợp con dựa trên marquer đánh 

dấu bề mặt riêng biệt [29]. Công nghệ cũng 

có thể xác định các tế bào để điều trị, phát 

triển các sản phẩm không tế bào và kiểm 

soát chất lượng của các liệu pháp tế bào. 

Ví dụ, công nghệ tế bào đơn trình tự RNA 

có thể phát hiện hơn 5.000 gen/tế bào [30] 

và cung cấp tính toàn diện, cho phép một 

sự hiểu biết thấu đáo về sinh học da, khối 

lượng lớn thông tin từ RNA của một đơn tế 

bào và phân tích tiếp theo để thiết kế 

phương pháp điều trị dựa trên tế bào.  

Ví dụ một số loại tế bào áp dụng trong 

việc chữa LVT bằng cách áp dụng công 

nghệ này như nguyên bào sợi hình thành 

sẹo da và yếu tố tăng trưởng giải phóng 

ASC từ mỡ dưới da. Điều quan trọng là 

những tế bào này làm không thể hiện độc 

tính và có thể khởi động lại LVT khi bôi lên 

vết thương ở chuột [31, 32]. 

Do đó, công nghệ tế bào đơn có thể 

được mở rộng để xác định tính không đồng 

nhất trong một số loại tế bào khác tại vết 

thương, đặc biệt là nguyên bào sợi và tế 

bào miễn dịch. Công nghệ cũng được sử 

dụng để xác định các tế bào gốc và tế bào 

tiền thân (progenitor) mới trong các giai 

đoạn sửa chữa riêng biệt để các tế bào 

này có thể được phân lập và ứng dụng 

trong điều trị. 
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4.2. Liệu pháp tế bào gốc 

Các chất thay thế da hiện có chủ yếu 

được tạo thành từ các nguyên bào sợi và 

các tế bào sừng và do đó không thể tạo ra 

các cấu trúc biệt hóa, bao gồm cả tóc và 

tuyến mồ hôi. Sử dụng các loại tế bào mới 

như tế bào nội mô (endothelial cells), tế 

bào gốc trung mô (mesenchymal stem 

cells) và tế bào gốc đa năng cảm ứng 

(Induced Pluripotent Stem Cells -iPSC) 

trong sản xuất chất thay thế da có thể 

mang lại kết quả đầy hứa hẹn. Tế bào gốc 

có khả năng tự làm mới và biệt hóa thành 

nhiều loại tế bào khác nhau, do đó cung 

cấp nguồn gốc tế bào có khả năng tái tạo 

và thay thế mô một cách độc đáo. Sử dụng 

công nghệ nuôi cấy tế bào kết hợp với 

phức hợp mô hình ba chiều (complex 

three-dimensional - 3D) gần đây để tạo ra 

các mô nhân tạo tương tự như các mô 

nguyên gốc da người [33]. 

4.3. Sản phẩm thay thế da mới 

Các chất thay thế da có độ dày đầy đủ 

như Tiscover™,DenovoDerm™ và 

DenovoSkin™ hiện đang được thử 

nghiệm. DenovoSkin™ (CUTISS) là một 

sản phẩm được thiết kế dựa trên công 

nghệ tái tạo sinh học da người tự thân có 

thể được cung cấp từ một lượng nhỏ da 

khỏe như từ sinh thiết da. Sản phẩm đang 

được thử nghiệm lâm sàng giai đoạn IIb ở 

Thụy Sĩ. Một cách tiếp cận mới đầy hứa 

hẹn là sử dụng vật liệu sinh học và tế bào 

gốc/iPSC để phát triển các chất thay thế da  

4.4. In sinh học da dày đầy đủ lớp (full 

thickness skin bioprinting) 

In sinh học da 3D là một công nghệ 

tương đối mới và độc đáo trong kỹ thuật 

mô da, tạo những ưu thế khác biệt cho việc 

phát triển các cấu trúc da phù hợp. Da 

được xây dựng lại bằng cách sử dụng 

công nghệ in sinh học 3D đòi hỏi sự lắng 

đọng từng lớp tế bào lên trên vật liệu hỗ trợ 

tại mô tổn thương. Trong những năm gần 

đây, liệu pháp tế bào gốc kết hợp với in 

sinh học 3D và kỹ thuật chế tạo sinh học là 

nền tảng nghiên cứu có giá trị trong y học 

tái tạo và LVT [33].  

In sinh học 3D đại diện cho một kỹ 

thuật TE rất hứa hẹn, có tính linh hoạt và 

độ lặp lại cao. Sử dụng các thiết kế có sự 

hỗ trợ của máy tính, vật liệu sinh học và tế 

bào sống có thể được lắng đọng từng lớp, 

chế tạo các cấu trúc xốp được thiết kế tùy 

chỉnh dưới dạng mô da nhân tạo. In sinh 

học không chỉ cho phép tạo ra các lớp da 

khác nhau mà còn có khả năng tạo các 

cấu trúc da, chẳng hạn như tuyến mồ hôi, 

mạng lưới mạch máu và nang lông (mặc 

dù vẫn khó đạt được). Điều này có thể làm 

giảm các nguy cơ do tuần hoàn hóa kém, 

khả năng LVT chậm, mảnh ghép thất bại, 

đào thải miễn dịch và nhiễm trùng. Một làn 

da in sinh học lý tưởng phải tương thích 

sinh học và có khả năng phân hủy sinh 

học, có các đặc tính cơ học mong muốn, 

có bề mặt hóa học thích hợp và có độ xốp 

cao với mạng lưới các lỗ chân lông liên 

kết với nhau cho phép vận chuyển chất 

dinh dưỡng và loại bỏ dịch tiết của vết 

thương, đồng thời bảo vệ vết thương khỏi 

vi khuẩn xâm nhập. Vật liệu sinh học 

thường được sử dụng để tạo ra hydrogel 

dùng cho in sinh học trên da có thể là tự 

nhiên (alginate, gelatin, fibrin, chitosan, 

HA, collagen...) và/hoặc tổng hợp (gelatin 

methacrylamide, PCL, PEG...). Trong số 

các tế bào được sử dụng để in sinh học, 

phổ biến nhất là các tế bào tự thân được 

nuôi cấy có nguồn gốc từ bệnh nhân, 

nhưng ũng có thể là dòng tế bào dị loại 
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(allogeneic cell lines), tế bào nguồn hoặc 

tế bào gốc (primary cells, or stem cells) 

bao gồm cả tế bào sừng, nguyên bào sợi, 

tế bào gốc trung mô hoặc tế bào gốc đa 

năng cảm ứng tế bào (pluripotent stem 

cells) [34]. 

4.5. Phương pháp điện quay 

(electrospinning ) tạo ECM 

Một phương pháp đầy hứa hẹn khác là 

sử dụng công nghệ quay điện để tạo ra các 

sản phẩm tương tự ECM. Phương pháp 

tác động một điện trường mạnh vào các 

sợi hoặc dung dịch polyme, tự nhiên hoặc 

tổng hợp, làm cho chúng liên kết chặt chẽ 

với nhau thành từng lớp và do đó tạo thành 

một mạng lưới sợi nano có cùng cấu trúc 

và chức năng ở cấp độ nano như ECM 

nguyên bản. Kết quả là tạo được các giá 

đỡ có tỷ lệ diện tích bề mặt trên thể tích 

cao, giúp thúc đẩy sự tương tác giữa ma 

trận - tế bào và tạo điều kiện cho khả năng 

thẩm thấu oxy và tích tụ chất lỏng, trong 

khi các lỗ chân lông đủ nhỏ để ngăn ngừa 

nhiễm trùng do vi khuẩn. Các vật liệu như 

fibrinogen, collagen, gelatin, chitosan, PU, 

poly(axit lactic) và PCL, hoặc một số kết 

hợp của chúng, đã được sử dụng trong kỹ 

thuật này. Hơn nữa, thuốc và các phân tử 

hoạt tính sinh học khác có thể được thêm 

vào sợi nano để có được hệ thống giải 

phóng có kiểm soát nhằm điều trị cơn đau 

hoặc hoạt động kháng khuẩn. Đã có báo 

cáo về việc tế bào duy trì khả năng tồn tại 

sau khi điện quay nhưng hydrogel chứa 

đầy tế bào vẫn không được sử dụng phổ 

biến cho kỹ thuật này. Thông thường, dung 

dịch polyme không có tế bào được điện 

quay và sau đó tế bào được gieo vào các 

giá đỡ đãđược tạo thành. Nanomedic đã 

phát triển SpinCare™, một thiết bị di động, 

nhẹ, hình súng, sử dụng công nghệ điện 

quay để in một lớp sợi nano trực tiếp lên 

vết thương, tạo ra màng trong suốt tác 

dụng như hàng rào vật lý che phủ tổn 

thương. Phương pháp này tránh mọi nhu 

cầu tiếp xúc trực tiếp với vết thương, từ đó 

loại bỏ nguy cơ nhiễm trùng và đau đớn; và 

khi lớp da mới được tạo ra, lớp màng này 

sẽ bong mà không gây đau. Sản phẩm 

được chỉ định cho bất kỳ loại vết thương, 

bao gồm cả các vết thương do phẫu thuật 

và mạn tính [34]. 

4.6. Sản phẩm da dạng phun (skin spray) 

Đây là một kỹ thuật tiên tiến vẫn đang 

được đánh giá lâm sàng cho thấy tiềm 

năng lớn trong việc cung cấp tế bào và 

hydrogel để điều trị các vết thương cấp 

tính và mạn tính. Sản phẩm có những ưu 

điểm đáng kể so với các phương pháp điều 

trị thông thường để chữa LVT như cơ sở 

ứng dụng, khả năng điều trị các vùng vết 

thương lớn hoặc sự phân bố đồng nhất 

của vật liệu phun; phun qua những khu vực 

có hình thể lồi lõm không thuận lợi, thời 

gian áp dụng giảm. phun ghép tự động tế 

bào là một phương pháp đơn giản và tiết 

kiệm chi phí, chỉ cần diện tích vùng cho 

nhỏ hơn nhiều so với tổn thương cần che 

phủ, do đó giảm thời gian LVT và giảm 

thiểu các biến chứng. Các tế bào biểu mô 

có thể được phun đồng đều, vẫn tồn tại và 

tăng sinh trên vết thương, đạt được sự tái 

biểu mô nhanh chóng, cho phép phục hồi 

chức năng tốt và kết quả thẩm mỹ, đặc biệt 

là ở những vết thương lớn và ở các vùng 

khớp. Hơn nữa, phun tế bào ghép tự thân 

không nuôi cấy có ưu điểm là việc ghép có 

thể được thực hiện tại chỗ, ngay sau khi 

phân lập tế bào, tránh thời gian chờ nuôi 

cấy kéo dài và cần phải che vết thương 

bằng một loại mảnh ghép hoặc da khác 

thay thế. Không nuôi cấy tế bào cũng tránh 
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được việc mất tế bào tiền thân và tế bào 

gốc (progenitor and stem cells) do sự biệt 

hóa của chúng, một hậu quả thường gặp 

trong nuôi cấy nhân rộng [34]. 

Sản phẩm bao gồm thuốc phun tế bào 

tại chỗ và súng bắn da (skin gun) vận 

chuyển tế bào tự thân đến vùng bị thương 

để kích thích tái biểu mô.  

ReCell là sản phẩm phun da sử dụng 

một bộ dụng cụ (kit) cho phép xử lý ngay 

lập tức mẫu da vết thương thành huyền 

phù tế bào để phun hoặc nhỏ giọt lên vết 

bỏng, mảnh ghép lưới hoặc nơi lấy da. 

Sinh thiết da sau đó ủ trong dung dịch 

trypsin trong 15 - 30 phút để phân tách tế 

bào. Tiếp theo được pha trong dung dịch 

đệm để tạo sản phẩm cuối cùng là tế bào 

được lơ lửng trong dung dịch Natri lactate 

trong ống tiêm 10mL và có thể nhỏ giọt lên 

vết thương (nếu thể tích trong ống tiêm 

nhỏ hơn 2mL) hoặc phun qua vòi phun gắn 

vào ống tiêm (nếu thể tích trong ống tiêm 

lớn hơn hoặc bằng 2mL) [34]. Mỗi bộ kit có 

thể xử lý mẫu da sinh thiết khoảng 4cm2 

sau đó có thể phun cho diện tích tổn 

thương tới 320cm2. Dịch huyền phù chứa 

hỗn hợp các tế bào sừng, tế bào hắc tố, tế 

bào Langerhans và nguyên bào sợi. 

ReCell, một loại thuốc xịt huyền phù tế bào 

thu được từ tương tác lớp trung bì - biểu bì 

tại vết thương, đã trở nên phổ biến cho các 

chỉ định khác nhau, bao gồm cả bỏng 

nông, vùng cho da, vùng ghép mắt lưới. 

Các thử nghiệm đa trung tâm cho thấy hiệu 

quả và tiềm năng của kỹ thuật này. FDA đã 

phê duyệt ReCell là phương pháp điều trị 

bỏng da dạng xịt đầu tiên vào năm 2018. 

Vào năm 2019, công nghệ này đã có sẵn 

trên thị trường và rút ngắn thời gian phục 

hồi của bệnh nhân, giảm thiểu đau đớn, 

giảm tạo sẹo đồng thời cho phép vết 

thương liền nhanh hơn [33]. ReCell đã 

được sử dụng rộng rãi để điều trị bỏng 

nhưng cũng được sử dụng để điều trị các 

bệnh và rối loạn về da khác như bệnh bạch 

biến, chứng hói đầu, bệnh bạch cầu, điều 

trị sẹo. 

Một số lưu ý kỹ thuật: Khi sử dụng thiết 

bị phun , cần phải chú ý đến các thông số: 

áp suất phun, khoảng cách từ đầu thiết bị 

phun đến bề mặt tiếp nhận, góc phun, khối 

lượng phun, độ nhớt của chất lỏng vận 

chuyển, đường kính vòi phun, đặc điểm 

của bề mặt tiếp nhận. Trong thực hành lâm 

sàng, khoảng cách ít nhất 10cm từ thiết bị 

phun đến cơ thể là cần thiết để sử dụng an 

toàn mà không gây nguy cơ tắc mạch do 

khí. Đối với thuốc xịt tế bào, điều quan 

trọng là xác định số lượng tế bào cần thiết 

để điều trị một vùng vết thương nhất định. 

Trong trường hợp phun tế bào tự thân, 

Esteban-Vibes et al. (2016) đề xuất 

phương trình tính toán diện tích da tối thiểu 

cần thiết từ một vùng lấy da, để thu được 

đủ tế bào để điều trị một vùng bỏng nhất 

định, đạt tỷ lệ 1:80 đến 1:100 (diện tích 

vùng lấy da:vùng vết thương) [34]. 

Một dang sản phẩm xịt huyền phù da 

khác là sử dụng Skin gun (súng da). Sản 

phẩm sử dụng một kỹ thuật phân lập 

enzyme khác với ReCell để lấy tế bào da 

tái tạo của chính bệnh nhân từ một sinh 

thiết nhỏ, đưa vào súng bắn da để phun tế 

bào lên vết thương. Quá trình này mất 

khoảng 1,5 giờ. Thiết bị khí nén được điều 

khiển điện tử có một ống tiêm 10mL chứa 

dung dịch tế bào, được đẩy ra khỏi kim 

30G (với dòng chất lỏng 2,2mL/phút) với 

luồng khí 3185mL/phút, nhẹ nhàng tạo 

thành các giọt chất lỏng mà không làm tổn 

thương tế bào. Khả năng che phủ của 

SkinGun lớn hơn bộ Recel và thường đạt 

được sự tái biểu mô hoàn toàn với kết quả 

thẩm mỹ tốt. Hệ thống thiết bị này yêu cầu 
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đánh giá lâm sàng thêm và tại thời điểm 

này chưa có sự chấp thuận của FDA 

(2022) [34]. 

4.7. Các sản phẩm công nghệ tái tạo mô 

tại chỗ: Skin Biopens, và Máy in sinh 

học cầm tay (Handheld Bioprinters) 

Máy in sinh học cầm tay là thiết bị ép 

đùn đồng trục tiên tiến có thể được sử 

dụng làm máy in sinh học 3D. Thiết bị cầm 

tay cung cấp các tế bào trong mực sinh 

học tương tự như máy in sinh học 3D. 

O'Connell et al đã trình bày nguyên mẫu 

của Biopen để chế tạo giá đỡ mô 3D tại 

chỗ và cung cấp tế bào gốc người cho tái 

tạo mô. Năm 2018, nguyên mẫu thiết bị 

công nghệ in sinh học 3D cầm tay đầu tiên 

đã được công bố. Hakimi et al thành công 

việc in tế bào gốc trung mô có thể cải thiện 

tái tạo biểu mô và tân mạch ở mô hình 

bỏng sâu toàn bộ da lợn. 

KẾT LUẬN 

Những tiến bộ y sinh gần đây đã cho 

phép ứng dụng các phương pháp đổi mới 

và vật liệu sinh học mới để bắt chước sự 

phức tạp về sinh học, cấu trúc và chức 

năng của da tự nhiên. Những kỹ thuật này 

bao gồm các liệu pháp ở quy mô tế bào 

như cung cấp tế bào gốc trung mô hoặc 

các yếu tố tăng trưởng cho các kỹ thuật 

chế tạo sinh học quy mô như in sinh học 

3D, cả hai mức trong phòng thí nghiệm và 

tại vết thương. Trong quá trình phát triển 

liệu pháp mới dựa trên tế bào gốc, những 

mối quan tâm như tiềm năng gốc, khả 

năng tương thích sinh học, đào thải miễn 

dịch, tạo mạch, tái phân bố thần kinh, và 

cấu trúc phần phụ da sẽ phải được giải 

quyết. Ngoài ra, con đường sử dụng các 

chất thay thế da in sinh học 3D mới để 

cung cấp tế bào gốc vào vết thương. Tiềm 

năng tế bào gốc và in sinh học 3D trong 

chữa liền vết thương và vết bỏng đang 

được triển khai, phát triển và nó có thể trở 

thành tiêu chuẩn tiếp theo của điều trị vết 

thương trong tương lai. 
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