Cong nghé in 3D tU thap nién 1980 gio dugc dung
dé ché tao moi thu, tir boé phan may bay dén chan
tay giad. Nhung trién vong cla in sinh hoc 3D con
I6n han: tao ra mdé ngudi nhiéu I6p phuc vu cho
nghién ctu, bao ché va th nghiém thuéc, va co
quan noi tang dé€ thay thé cho ngudi bénh, chdng
han nhu than hoac tuyén tuy. Cac co quan ndi tang
c6 thé dudgc in tu té& bao cla chinh bénh nhan nén
sé khéng bi dao thai béi hé théng mién dich.

In tii m6 dén ndi tang

Mac du rat dugc quan tdm nhung viéc in noi tang
chi mgi tré thanh hién thuc gan day. Ly do la viéc
in bang té bao séng phuc tap han nhiéu so vdi viéc
in bang nhua hay kim loai. Y tudng in cd cd quan
ndi tang tU té bao ngudi do TS. Forgacs khai xuéng
khi thanh lap Céng ty Organovo, nhung chua c6
[&i gidi. Tuy nhién, 6ng va cdc nha m6 hoc hy vong
mot ngay nao do6 nd sé thanh hién thuc.

Mua hé nam 2000, nha tién phong trong linh vuc

nay, TS. Thomas Boland bat dau th& nghiém dung
may in phun Lexmark cé san trong phong thi
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In 3D c6 thé tao nén moi thu, tr dé choi, trang suc
dén thuc phdm, va chdng bao ldu nita con cé thé
tao ra cdc co quan ndi tang ngudi. Gidc mo vién
tudng dy dang tré thanh hién thuc.

nghiém tai trudng Pai hoc Clemson & Nam Carolina
(hién 6ng la giam d6c ky thuat y sinh tai Dai hoc
Texas & El Paso). Luc d6 6ng khong tim céach in két
cdu sinh hoc 3D ma chi la in mé hinh protein hoac
té bao hai chiéu. Tiém nang clta céng nghé nay
nhanh chéng 16i cuén cac nha khoa hoc khac. Nhiéu
nhém nghién cdu clia cadc phong thi nghiém khac
nhau b3t dau phat trién hodc chinh sita may in dé
in té€ bao theo ba chiéu. Nam 2003, Boland da noép
dan xin cap bang sang ché dau tién vé in té bao va
cdng tac v&i TS. Forgacs cung ba déng nghiép khac
viét bai trén &n pham Trends in BioTechnology tién
dodn trong thé ky nay "mdy in té bao va ndi tang sé
dugc st dung rong réi nhu cdc céng cu nghién cdu
y sinh, giéng nhu kinh hién vi dién ti & thé ky 20".
Pén thang 9/2004, Pai hoc Manchester & Anh da té
chic Hoi thdo qudc té 1an thut nhat vé in sinh hoc
(Bioprinting) va tao mau sinh hoc (Biopatterning),
v@i 22 dién giad tir 10 quoc gia.

Khoang thai gian nay, TS. Forgacs bat dau phat
trién céng nghé sau do6 trd thanh nén tang cho
Organovo. Ong da nghi ra ky thuat c6 thé in mét sé

r

Gido su Alexander Seifalian
gidi thiéu chiéc mui “san xudt
trong phong nghién ctu cua
Bénhvién Royal Free & Londond
(Anh), ngay 31/3/2014.

Bay la mét trong nhiéu phong
thi nghiém trén thé giéi dang
lam viéc véi y tuéng phdt trién
cdc co quan ndi tang ngudi tur té bao goc "theo ddt hang”. Tuy
cho dén nay méi chi cé mét sé it bénh nhan dugc nhdn cdc bé
phan (mdii, tai) va co quan néi tang (tuyén 1, mach mdu va khi
quan) tao tir phong thi nghiém nay cua Anh, nhung cdc nha
nghién ctu hy vong ho sé sém c6 thé cdy ghép nhiéu loai bé
phdn khdc cho bénh nhan. y

”

STINFO SO 6 - 2014 11



H»> Khong gian cong nghé

lugng 16n té€ bao cung luc. Vi cac voi phun nho xiu
clia may in phun chicho phép tiing giot té€ bao chui
qua, TS. Forgacs da sang ché ra qui trinh in phun
trao dung 6ng tiém hodc 6ng pipet (6ng nhé giot
dung trong phong thi nghiém) c6 16 phun réng
hang tram micron, nhd d6 c¢6 thé phoéng ra lugng
I6n té€ bao & dang hinh cau hodc hinh tru. Pit-tdng
ty dong dugc dung dé tao ap luc day cac té bao ra.
Tuy qui trinh in phun cGa TS. Forgacs tao ra két cau
té€ bao I6n mot cach nhanh chéng, nhung tinh nang
quan trong cla giai phap in phun la dé phan giai
cao, c6 thé dugc st dung in that chi tiét va tao cac
[6p t€ bao mong chéng Ién nhau.

Nhiéu phong thi nghiém hién dang phat trién may
in sinh hoc c6 thé in truc ti€p té bao da lén vét
thuong. Tai Wake Forest, cac nha nghién cdu s«
dung may in két hgp dung laser dé quét kich thudc
va chiéu sdu cua vét thuong. N6 tao ra ban d6 3D
cla vét thuong dé dinh lugng chat liéu can dung,
John Jackson, mot thanh vién cdia nhém nghién
cUu da tai Wake Forest gidi thich.

Hé théng cha Wake Forest c6 thé thay déi kich
thudc voi phun va c6 thé in dén tam loai té bao
khac nhau. Nghién ctu gan day trén dong vat
cho thdy c6 thé in cac I6p va cac dang té bao mot
cach chinh xac Ién trén vét thuong. Qua trinh nay
mat khodng 20-30 phut cho mot vét thuong réng
khoang 10 cm vudng va sau 1cm.

Bénh nhan bdng hién dugc diéu tri bang cach lay
da tU cdc vung khéac cla co thé va cdy ghép 1én vét

Thdng 4/2014, theo BBC, cdc bdc si tai
Trung tdm Y té Wake Forest Baptist & Bdc
Carolina (My) céng bé da thuc hién cdy
ghép co quan néi tang (Gdm dao) dau tién
tao trong phong thi nghiém cho bén phu
nd. Ca bén ngudi déu cho biét chiic ndng
sinh hoat binh thudng. y
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thuong. Nhung viéc 18y da tU co thé cé han, va phai
chudn bi cho viéc cdy ghép. Viéc in cac t&€ bao da
truc ti€p 1én bénh nhan tiét kiém thgi gian va an
toan han nhiéu: "bénh nhdan chinh la vudn vom tét
nhdt". TS. Jackson hy vong, néu moi thié theo ding
k& hoach, may in da c6 thé sé dugc th nghiém lam
sang trong vong ba hodc bédn nam tai.

In ti dang phang dén khéi dac

K&t cadu mé va ndi tang co6 d6 phic tap khac nhau
nén viéc in cac co quan ndi tang c6 d6 kho ciing
khac nhau. V& méat kién tric, cadc co quan dang
phdng nhu da hodc sun, it phtc tap haon so vdi
nhirng dang hinh 6ng nhu mach mau hoac khi
quan. Cac co quan rdng khéng nhu bang quang,
da day hodc ti cung, cang phtc tap hon. Phuc tap
nhéat la cadc co quan dang khéi dac nhu tim, gan
hodc than, trong d6 bao gém nhiéu té bao va cau
trdc mach mau pha khap.

Cung muc tiéu tao ra co quan ndi tang dé cdy ghép
cho ngudi, nhung c6 nhiéu cach ti€p can khac nhau,
cu thé la khac nhau vé bé khung va chat liéu sir dung.

TS. Forgacs cho rang bat ky loai khung nao ciing
can tré dac tinh sinh hoc tu nhién cda té bao. Cach
ti€p can cua 6ng la dua vao kha nang phéat trién
hinh dang va két cdu bdm sinh cua té bao, tuong
ty qud trinh phat trién cda phéi thai. Thay cho bo
khung 6ng st dung cdi goi la "biopaper”, mét loai
gel nudc dugc in cung vé&i “muc sinh hoc” va bao
quanh khoi té bao. TS. Forgacs goi qui trinh nay la
in sinh hoc "khéng khung". Gel khéng phai la thanh
phan thuéc mo, né chi dong vai tro git cho chat
liéu in dinh véi nhau cho dén khi cac I6p té bao
bat dau tu két néi véi nhau. Vi gel c6 thé tuong tac
V@i cac té bao, tét nhat nén sé6m g& bo no, thudng
trong vong 24 gig, "Muc tiéu cta ching téi la tgo ra
thir mo thudn khiét cang nhanh cang tét", theo éng
Murphy. Tai Organovo, cac nha khoa hoc lam diéu
d6 bang cach ché tao gel c6 thé khit bang héa hoc
hodc boc ra bang cg hoc. Tuy nhién cing c6 ngudi
cho riang gel it hodc khéng c6 tinh nhat quan vé
két cau nén trong mot s6 trudng hgp van can dung
khung, chdng han nhu mé cling (xuong), doi haoi
cdu tric cho d6 bén co hoc.

Mot trong nhing thach thic I6n nhat |a tao ra su
luu théng mau va két cdu mach mau cung cdp chat
dinh duéng va 6xy cho cg quan noi tang dé ching
c6 thé tén tai va phat trién. Dac biét 1a tim va cac
cd quan noi tang dang dac khac can cé cac mach
mau pha khap, gém cac nhanh I6n va cac nhanh
nhé. D&n nay cadc nha nghién ctu da c6 thé lam céc
két cdu mach mau don gian nhung chua lam duogc
mach mau phuc tap c6 thé nudi dudng cac co quan
ndi tang dang dac.
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Cac may in sinh hoc c6 tiém nang xay dung mot loat
cac kénh dan vao tiing I18p té€ bao, va cac kénh nay
c6 thé dugc st dung dé€ cung cdp méau cho cac mo,
theo TS. Boland, 6ng dang nghién ctu vé van dé
nay. Cach ti€p can cla 6ng la tao ra nhitng 6ng rong
tlr huyét to (fibrin), mot loai protein c6 tac dung
lam déng mau, dudgc cac té bao chat béo bao boc.
Bén trong 6ng chia cac té bao ndi mé, loai té bao
hinh thanh nén mach mau. Cac 6ng nay dong vai
trdo nhu la bd khung “dp” cho cac té bao (sau khi
in ra) qua giai doan phat trién. K&t cadu nay sau dé
dugc cdy vao chudt, va néu moi viéc sudn sé, sé két
hgp véi cdc mé xung quanh. Néu phuaong phap nay
hiéu qua, Céng ty TeVido BioDevices clia TS. Boland
c6 thé ap dung dé phat trién bo phan cdy ghép in
sinh hoc lam ti té€ bao m& riéng cho cac bénh nhan
ung thu vu.

TS. Forgacs hy vong rang cac nha khoa hoc cé thé
xay dung cac ca quan ndi tang quan trong, mac du
6ng khéng bao gid tin rdng ho cé thé tai tao mot
trai tim hay than véi nhing chi tiét tuong tu nhu
nhing ndi tang hién hitu trong co thé. Thay vao dé
ong cho rang cac nha nghién ctu nén xem xét xay
dung cac két cau sinh hoc van hanh theo clung cach
thic. Nhirng két cau nay sé khong giéng nhu cac
bo phan cla ngudi, 6ng ndi, nhung ching cé thé
thuc hién mét s6 chic nang tuong tu.

Khéng gian c6ng nghé «aill

Phién ban thu nho

Organovo hién dang tién hanh th& nghiém trén
ddéng vat véi cdc mau mo, khdéng phai la co quan
noi tang. Cac két cdu nay hé trg cac md bi hu hong
lam viéc nhu binh thudng dén muc cé thé. Vi duy,
ma&u va co tim co thé giap sta chita trai tim sau khi
nhéi mau co tim. Hodc miéng va cé thé dugc s
dung dé bat cdu qua mach mau nghén. Pay chi mai
la nhitng nghién cdu budc dau va khéng cd két qua
nao dugc tiét 16. Cong ty sé danh gia mot s6 mo cod
thé in sinh hoc nhu m&u va hodc bd phan nhd, va
sau d6 chon mot hodc hai loai ¢6 thé tién hanh tha
nghiém 1am sang, c6 thé trong vong ndm nam tai.

Ibrahim Ozbolat ctia Pai hoc lowa tin rdang co quan
thu nhé la mét budc quan trong hudng téi viéc tao
cac co quan chiic nang day da, vi chiing c6 thé thuc
hién céc chic nang quan trong nhéat, chdng han
nhu diéu tiét insulin dé giup cac tuyén tuy diéu
chinh muc dudng huyét. Cac co quan nhé hodc cac
mau va cé thé khéng chira dit bénh nhung c6 thé
cai thién chat lugng cudc s6ng cho bénh nhan. Tin
tét la Iinh vuc nay dang phat trién rat nhanh. Su
xuat hién clGa sdn phdm dau tién trén thi trudng
sé& khuyén khich nhiéu cong ty bat dau tham gia
vao linh vuc in sinh hoc, va tir d6 ti€p tuc tao nén
nhing dét phd méi. O

Chuan bi ra thi truéng

Hién chi m&i c6 mét sé it céng ty dang chudn
bi thuong mai héa san phdm mé in sinh hoc,
Organovo la mét trong sé do.

Ké tur khi thanh Idp vao ndm 2007, cdc nha
nghién cuu tai Organovo (tru sé & San Diego)
da tha nghiém in nhiéu loai mé, gém ca mé
phéi, thdn va co tim. Gid thi céng ty in sinh
hoc 3D thuong mai ddu tién trén thé giGi nay
dang chudn bi budc vao giai doan san xudt.

Ddu ndm nay cdc mdu san phdm ddu tién cta hdng - ldt mé gan ngudi - da duoc chuyén giao
cho moét phong thi nghiém bén ngoai dé thir nghiém. Cdc ldt mé nay san xudt chi mdt khodng
30 phat, theo Keith Murphy, gidm déc diéu hanh cta céng ty. Organovo ddt muc tiéu thuong
mai héa san phdm vdo cubi ndm 2014 ndy. Ldt mé gan 3 mm vuéng day 0,5 mm c6 gid du
kién trén 2.000 USD, diing cho phdng thi nghiém. N6 c6 vé ddt nhung cé thé tiét kiém cho cdc
céng ty dugc hang déng tién. Nghién ctru cia Organovo cho thdy cdc ldt gan nay ddp ng voi
thuéc gibng nhu gan ngudi. Néu diéu nay duoc khdng dinh véi thir nghiém bén ngodi, cdc nha
nghién ctu c6 thé sir dung moé in nay dé kiém tra doc tinh cda loai thuéc méi trudc khi quyét
dinh tha nghiém lam sang tén kém vai bénh nhan. y
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