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cao nhất (24,2%), thiếu kinh phí (22,5%), thiếu kĩ 
năng (14,5%), thiếu thời gian (12,6%), thiếu 
trang thiết bị (12,1%), thiếu thuốc (7,7), thiếu tài 
liệu chuyên môn (1,9%) và thiếu người hướng 
dẫn (0,6%). Chính vì vậy cần có giải pháp khắc 
phục trong tổ chức đào tạo. Tỉ lệ không gặp khó 
khăn khi tham gia đào tạo liên tục chiếm 3,9%. 
 

V. KẾT LUẬN 
5.1. Xác định nhu cầu đào tạo liên tục 

cựu sinh viên Trường Đại học Y Dược- 
ĐHQGHN 

- Tỉ lệ cựu sinh viên có nhu cầu tham gia 
đào tạo liên tục chiếm 75,3%. 

- Về nội dung đào tạo 
+ Ngành Y khoa: Siêu âm cơ bản (15,3%), 

Nội soi cơ bản (11,7%), Cập nhật phác đồ 
(8,8%), Thẩm mỹ da nội khoa (6,6), Hỗ trợ sinh 
sản (5,1%), Nhi khoa (3,6%). 

+ Ngành Dược học: Cập nhật kiến thức 
(13,9%), Dược lâm sàng (6,6%), Sản xuất& bảo 
quản thuốc (5,1%), Kiểm nghiệm thuốc (2,2%), 
ADR bệnh viện (2,2%). 

- Về thời gian đào tạo: 6 tháng (39,4%), 3 
tháng (29,1%), 1 tuần (18,3%), 1 tháng (6,6%) 
và 9 tháng (6,6%). 

- Về địa điểm đào tạo: tại bệnh viện (38,7%), 
tại cơ quan/ đơn vị đào tạo (25,5%), tại trường ĐH 
Y Dược (16,1%) và online (19,7%). 

5.2. Một số khó khăn của cựu sinh viên 
liên quan đến đào tạo liên tục. Trong quá 
trình tham gia đào tạo liên tục, cựu sinh viên gặp 
phải một số khó khăn: thiếu kiến thức (24,2%), 
thiếu kinh phí (22,5%), thiếu kĩ năng (14,5%), 
thiếu thời gian (12,6%), thiếu trang thiết bị 
(12,1). Tỉ lệ không gặp khó khăn khi tham gia 
đào tạo liên tục chỉ chiếm 3,9%. 
 

VI. LỜI CẢM ƠN 
Nhóm nghiên cứu xin gửi lời cảm ơn đến 

Trường ĐH Y Dược, ĐHQGHN, cơ quan chủ trì đề 
tài “Nhu cầu đào tạo y khoa liên tục của cựu sinh 
viên Trường ĐH Y Dược, ĐHQGHN và một số yếu 
tố liên quan” với mã số CS.22.10 đã hỗ trợ một 
phần về kinh phí để đề tài được tiến hành. 
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TÓM TẮT68 
Mục tiêu: Đánh giá độc tính tế bào in vitro của 

khớp liên đốt ngón tay silicone do Viện Nghiên cứu và 
Phát triển vật liệu y sinh chế tạo. Đối tượng và 
phương pháp: Đánh giá hoạt tính gây độc tế bào 
dòng HEK-293 (ATCC® CRL-1573TM) được thực hiện 
dựa trên phương pháp MTT (3-(4,5-dimethylthiazol-2-
yl)-2,5-diphenyltetrazolium) trên 20 mẫu thử lấy từ 
khớp liên đốt ngón tay silicone do Viện Nghiên cứu và 
Phát triển vật liệu y sinh chế tạo. Kết quả và kết 
luận: Sau khi test bằng kít MTT và tính toán các giá 
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trị OD, kết quả cho thấy mẫu thử không gây độc cho 
tế bào dòng HEK-293. Từ khóa: độc tính tế bào, 
MTT, khớp nhân tạo silicone 
 

SUMMARY 
TO ASSESS THE IN VITRO TOXICITY OF 

SILICONE INTERVERTEBRAL JOINTS 
MANUFACTURED BY THE BIOMEDICAL 

MATERIALS RESEARCH AND 
DEVELOPMENT INSTITUTE 

Objective: To assess the in vitro toxicity of 
silicone intervertebral joints manufactured by the 
Biomedical Materials Research and Development 
Institute. Subjects and methods: Evaluation of 
HEK-293 line cytotoxic activity (ATCC® CRL-1573TM) 
was carried out based on MTT method (3-(4,5-
dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium) on 20 
samples of silicone intervertebral joints manufactured 
by the Biomedical Materials Research and 
Development Institute. Results and conclusions: 
After testing with MTT kit, calculating OD values, the 
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results show that the specimens were not cytotoxic to 
the HEK-293 line. Keywords: cytotoxic, MTT, silicone  
artificial joints 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ  
Bệnh lý liên quan đến các khớp liên đốt ngón 

tay, bàn tay khá phức tạp. Mặc dù không quá 
nguy hiểm đến tính mạng nhưng đau đớn, hạn 
chế cầm nắm, biến dạng bàn tay, ngón tay làm 
cho chất lượng cuộc sống suy giảm đáng kể. 
Điều trị nội khoa chỉ làm giảm các triệu chứng. 

Thương tích bàn tay cũng là một trong 
những cấp cứu thường gặp. Theo thống kê tại 
Bệnh viện Hữu nghị Việt Đức hằng năm có trên 
1000 ca cấp cứu xử lý thương tích bàn tay. Các 
tai nạn thường do các nguyên nhân tai nạn lao 
động, tai nạn sinh hoạt, tai nạn giao thông…. Các 
thương tổn thường tổn thương cả phần gân và 
phần khớp bàn ngón hoặc khớp liên đốt gần. Với 
những thương tổn này thường để lại di chứng 
cứng khớp, biến dạng khớp, ảnh hưởng lớn đến 
chức năng bàn tay và sinh hoạt của bệnh nhân 
sau mổ. Thoái hóa khớp bàn ngón tay, liên đốt 
gần ở bệnh nhân viêm đa khớp dạng thấp và sau 
chấn thương bàn tay được phân độ mức độ chủ 
yếu dựa trên phân độ của Kellgren. 

Thay khớp nhân tạo là giải pháp đã được thế 
giới sử dụng và mang lại hiệu quả nhất hiện nay. 
Tuy nhiên hiện chưa có nguồn khớp để đáp ứng 
cho nhu cầu trong nước. Việc nhập khẩu thường 
bị động, đặc biệt trong điều kiện dịch bệnh như 
hiện nay. Trong khi đó, công nghệ chế tạo khớp 
mềm liên đốt ngón tay, bàn tay từ silicone không 
quá phức tạp khi chúng ta đã làm chủ được công 
nghệ 3D, công nghệ CNC, công nghệ gia công 
bằng điện hóa ECM để làm ra các khuôn đúc 
silicone có độ chính xác cao.  

Với một số kết quả ban đầu đã đạt được như 
lựa chọn vật liệu (loại silicone), thiết kế các mẫu 
khớp, thiết kế, chế tạo khuôn (sử dụng công 
nghệ CNC ăn mòn điện hóa) Viện Nghiên cứu và 
Phát triển vật liệu y sinh đã chế tạo thành công 5 
loại khớp có kích cỡ phù hợp với khớp ngón tay 
người Việt Nam. Sản phẩm nghiên cứu cũng đã 
được thử nghiệm trên động vật (cấy ghép tại 
chỗ), trong phòng thí nghiệm (độc tính tế bào) 
và độ bền cơ học với số lần gấp, duỗi đáp ứng 
nhu cầu hoạt động cho người bình thường. Đặc 
biệt các chỉ tiêu sinh học của sản phẩm phải 
được thử nghiệm theo tiêu chuẩn sản phẩm cấy 
ghép y tế nhóm D. 

Thử nghiệm độc tính của tế bào là một yêu 
cầu bắt buộc, là một bước đi đầu tiên để đánh 
giá sự tương thích sinh học của một sản phẩm 
cấy ghép y tế trước khi áp dụng trên lâm sàng.  

 
Hình 1. Khớp liên đốt ngón tay  silicone do Viện 
Nghiên cứu và Phát triển vật liệu y sinh chế tạo 

 

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Chuẩn bị thí nghiệm 
- Dòng tế bào HEK-293 (ATCC® CRL-1573TM)  
- Mẫu thử cắt ra từ khớp silicone ( Hình 1) 
Dòng tế bào được lưu giữ trong nitơ lỏng, 

hoạt hóa và duy trì trong các môi  trường dinh 
dưỡng như DMEM (Dulbeccos Modified Eagle 
Medium) hoặc MEME (Minimum Esental Medium 
with Eagle salt) có bổ sung 7-10% FBS (Fetal 
Bovine Serum) và một số thành phần thiết yếu 
khác. Tế bào được nuôi trong các điều kiện tiêu 
chuẩn (5% CO2, độ ẩm 98%, nhiệt độ 370C, vô 
trùng tuyệt đối).  

Mẫu thử được cắt nhỏ và được thử ở nồng 
độ ban đầu là 20 mg/ml. Tiến hành chuẩn bị dãy 
nồng độ thử từ cao xuống thấp lần lượt là 20, 
10, 5, 1 và 0,1 mg/ml và nồng độ chất thử trong 
các giếng thử nghiệm tương ứng như trên. Quá 
trình tiến hành trong điều kiện vô trùng. 

2.2. Tiến hành thí nghiệm 
- Trypsin hóa tế bào thí nghiệm để làm rời tế 

bào và đếm trong buồng đếm tế bào. Tiếp đó, pha 
tế bào bằng môi trường nuôi cấy tế bào và điều 
chỉnh mật độ cho phù hợp với thí nghiệm (khoảng 
1-3x104 tế bào/ml tùy theo từng dòng tế bào).  

- Cho vào mỗi giếng các nồng độ chất thử đã 
chuẩn bị ở trên. 

- Đĩa thí nghiệm được ủ ở điều kiện tiêu chuẩn.  
- Sau 72 giờ mỗi giếng thí nghiệm được tiếp 

tục ủ với 10 µl MTT (5 mg/ml) trong 4h. Sau khi 
loại bỏ môi trường, tinh thể formaran được hòa 
tan bằng 100 µl DMSO 100%. 

- Kết quả thí nghiệm được xác định bằng giá 
trị OD đo ở bước sóng 540 nm trên máy quang 
phổ Biotek. Thí nghiệm được lặp lại 3 lần.  

2.3. Xử lý kết quả thực nghiệm. Giá trị 
IC50 được xác định thông qua giá trị % ức chế tế 
bào phát triển và phần mềm máy tính Rawdata.  

% ức chế tế bào= 
(ODchứng (+) – ODmẫu thử) 

(ODchứng (+)– ODchứng (-))x100% 
 

 



TẠP CHÍ Y häc viÖt nam tẬP 529 - th¸ng 8 - sè 1B - 2023 
 

295 
 

Trong đó, HighConc/LowConc: chất thử ở nồng 
độ cao/chất thử thấp ở nồng độ thấp; 
HighInh%/LowInh%: % ức chế  ở nồng độ cao/% 
ức chế  ở nồng độ thấp. 

2.4. Đánh giá hoạt tính. Giá trị IC50 ≤ 20 
µg/ml (với dịch chiết thô) và IC50 ≤ 4 µg/ml (với 
chất sạch) được đánh giá là có hoạt tính gây độc 
tế bào.  
 

III. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

Kết quả mẫu tế bào tại các nồng độ thử 
(tăng dần) đều không thấy hiện tượng tế bào 
chết hoặc biến dạng (đối chiếu với mẫu chứng). 
Sự sinh trưởng và phát triển của tế bào vẫn diễn 
ra bình thường (Hình 2). 

Kết quả mẫu tế bào tại các mốc thời gian 
(tăng dần) đều không thấy hiện tượng tế bào 
chết hoặc biến dạng (đối chiếu với mẫu chứng). 
Sự sinh trưởng và phát triển của tế bào vẫn diễn 
ra bình thường. 

 

    
Mẫu chứng 5 mg/ml 10 mg/ml 20 mg/ml 

Hình 2. Hình ảnh tế bào tại các nồng độ chất thử cao nhất và mẫu chứng 
(không có chất thử) 

Nhận xét: mẫu thử không gây chết tế bào 

tại các nồng độ thử và thời gian tăng dần. 
 

IV. BÀN LUẬN 
Hoạt tính gây độc tế bào được thực hiện dựa 

trên phương pháp MTT (3-(4,5-dimethylthiazol-2 
-yl)-2,5-diphenyltetrazolium) được mô tả lần đầu 
tiên bởi tác giả Tim Mosman, 1983. Đây là 
phương pháp đánh giá khả năng sống sót của tế 
bào qua khả năng khử MTT (màu vàng) thành 
một phức hợp formazan (màu tím) bởi hoạt động 
của enzym dehydrogenase trong ty thể. Sản 
phẩm formazan được hòa tan bằng DMSO và đo 
mật độ quang (OD) ở bước sóng 540 nm. Giá trị 
thể hoạt tính là IC50 (nồng độ chất thử ức chế 
50% sự phát triển của tế bào). 

Các mô hình thử nghiệm độc tính in vitro 
khác nhau đều sẽ dựa trên sự thay đổi khả năng 
sống của các dòng tế bào khác nhau. Các 
phương pháp xác định này cần phải đặc trưng và 
dự đoán tốt các ảnh hưởng in vivo với tỷ lệ kết 
quả âm tính hoặc dương tính giả thấp. Các 
phương pháp phải có khả năng đánh giá các 
phân tử khác nhau trong một khoảng thời gian 
ngắn với một lượng hợp chất tối thiểu. Các kết 
quả phải cung cấp thông tin về các cơ chế độc 
tính tiềm ẩn và cả các đích tác động ở mức độ 
dưới tế bào. Những kết quả này có thể đảm bảo 
dữ liệu hữu ích cho các nhà phát triển vật liệu, 

thuốc để sửa đổi cấu trúc, lượng hoặc thành 
phần tá dược, bổ trợ được sử dụng. Các chế 
phẩm đã sửa đổi có thể được sàng lọc lại để tìm 
độc tính mà không tốn kém chi phí lớn. Bước 
quyết định đầu tiên là lựa chọn dòng tế bào. Các 
nhóm nghiên cứu có thể chọn các dòng tế bào 
thích hợp nhất cho các đánh giá in vitro. Ngày 
nay, một loạt các mô hình tế bào khác nhau có 
sẵn để đánh giá độc tính trong in vitro. Tuy 
nhiên, việc lựa chọn sử dụng dòng tế bào nào 
cần phải xem xét những điểm mạnh và điểm yếu 
chính của chúng. Quy trình kiểm tra độc tính 
thường yêu cầu một dòng có thể được nuôi cấy 
có thể dễ dàng trong chai và đĩa nuôi cấy 96 
giếng. Các tế bào phải ổn định về mặt di truyền 
và các kết quả đánh giá phải có tính lặp lại. Các 
tế bào phải được đặc trưng tốt về thời gian nhân 
đôi, điều kiện phát triển tối ưu. Đã có rất nhiều 
dòng tế bào khác nhau được sử dụng thường 
xuyên để đánh giá độc tính. Ví dụ: Caco-2, 
HaCaT, CaLu, HeLa, 3 T3, HEK293, và nhiều hơn 
nữa. Trong quá trình chọn lọc dòng tế bào, điều 
quan trọng là phải mô tả toàn bộ đặc điểm hình 
thái và hiểu rõ về sinh hóa liên quan của tế bào. 
Những dữ liệu này được yêu cầu để hiểu cơ chế 
của độc tính tiềm tàng. Các xét nghiệm về độc 
tính tế bào trong in vitro cung cấp khả năng xác 
định sớm và đặc biệt về khả năng gây độc tế bào 
của các hợp chất, đặc tính có thể dẫn đến kích 
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ứng trong quá trình ứng dụng. Các thử nghiệm 
độc tính trong in vitro đem lại nhiều lợi ích trong 
các nghiên cứu tiền lâm sàng vì khả năng đáp 
ứng các các điều kiện sàng lọc, hiệu quả chi phí 
và khả năng lặp lại thí nghiệm của chúng. Các 
xét nghiệm về khả năng tồn tại của tế bào được 
phát triển để đo lường các hoạt động liên quan 
đến sự duy trì và tồn tại của tế bào. Bên cạnh 
các dấu ấn sinh học chuyển hóa, chẳng hạn như 
men khử ty thể, men chuyển hóa ATP, v.v., các 
hoạt động của enzym nội môi cũng có thể được 
theo dõi. Trong các phép đo này, các hợp chất 
khác nhau có thể được khảo sát thường xuyên 
với thời gian ủ tương đối ngắn. Trong trường 
hợp xét nghiệm độc tính tế bào, xét nghiệm tập 
trung vào việc phát hiện mất tính toàn vẹn của 
màng liên quan đến quá trình chết tế bào. 

Kỹ thuật MTT là một trong các kỹ thuật cơ 
bản đánh giá khả năng gây độc cho tế bào của 
các chất thử. Trong trường hợp này chất thử là 
silicone nên việc nghiền thành bột thường không 
khả thi nên chúng tôi đã tạo những mẫu nhỏ 
nhất có thể để mẫu thử không đè lên tế bào, 
đảm bảo độ chính xác cho kết quả. Với 20 mẫu 
thử ở các dải nồng độ và thời gian tăng dần, kết 
quả cho thấy tất cả các mẫu đều không có hiện 
tượng chết tế bào. Hình dạng, sự phát triển tế 
bào diễn ra bình thường. Có thể kết luận mẫu 
thử không gây độc cho dòng tế bào HEK 290. 

V. KẾT LUẬN  
Sau khi test bằng kít MTT, và tính toán các 

giá trị OD, kết quả cho thấy mẫu khớp silicone 
không gây độc cho dòng tế bào HEK-293 (ATCC® 

CRL-1573TM).  
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TÓM TẮT69 
Đặt vấn đề: Ở Việt Nam, hiện nay vật liệu sứ 

Emax đã được đưa vào sử dụng trong lâm sàng nhưng 
chưa có nhiều nghiên cứu. Mục tiêu nghiên cứu: 
Đánh giá kết quả phục hồi răng vĩnh viễn phía trước 
hàm trên bằng mặt dán sứ Emax tại Bệnh viện huyện 
Củ Chi, Thành phố Hồ Chí Minh, năm 2022-2023. Đối 
tượng và phương pháp nghiên cứu: nghiên cứu 
mô tả cắt ngang trên tổng 30 bệnh nhân với tổng 74 
răng vĩnh viễn trước trên được chỉ định phục hình. Kết 
quả: Lí do phục hình hay gặp nhất là sâu răng 
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(56,8%); Số lượng răng được phục hình ở răng trước 
hàm trên bên phải là 54,1%, bên trái là 45,9%. Ngay 
sau khi phục hình, 100% các răng được đánh giá tốt 
về thẩm mỹ và chức năng. Tuy nhiên khi tái khám sau 
7 ngày có 01 răng xuất hiện đường nứt rõ và 01 răng 
bị súc phục hình. Sau 1 và 3 tháng lắp răng, về thẩm 
mỹ: 100% răng có độ khít sát, độ lưu giữ và độ bền 
phục hình đạt tốt; 100% răng không bị đổi màu và 
đường viền nướu rất hài hòa; về chức năng: tất cả các 
răng đều có khớp cắn bình thường, khả năng nhai đạt 
mức tốt, sự tiếp xúc giữa răng phục hình với răng bên 
cạnh cũng đạt mức tốt và 100% răng đối bình thường 
ko bị mòn do phục hình. Kết luận: Kỹ thuật sử dụng 
mặt dán sứ trên răng trước có nhiều ưu điểm và hiệu 
quả cũng được bác sĩ và bệnh nhân đánh giá tốt. Tuy 
nhiên cần theo dõi thời gian dài hơn để đánh giá toàn 
diện kết quả mặt dán sứ Emax trên nhóm răng vĩnh 
viễn phía trước, hàm trên.  

Từ khoá: mặt dán sứ, E.max, phục hình. 


