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Đặt vấn đề

Ngày nay, nhiều ngành khoa học ra đời bắt đầu từ sự liên kết 
của một số ngành khoa học riêng biệt và phát triển mạnh mẽ với 
những dấu ấn độc đáo, đem lại những ứng dụng mới mẻ phục 
vụ tối đa cho sự sống, sức khỏe con người. Trong các đối tượng 
nghiên cứu đáng quan tâm thì polyme y sinh dạng hydrogel là vật 
liệu thu hút được nhiều chú ý của các nhà khoa học.

Việc sử dụng các sản phẩm y tế từ vật liệu polyme y sinh dạng 
hydrogel trên thế giới nói chung và tại Việt Nam nói riêng có sự 
phát triển mạnh mẽ trong những năm gần đây. Đã có nhiều sản 
phẩm y tế sản xuất từ hydrogel được sử dụng và mang lại hiệu 
quả rất cao [1]. Tại Việt Nam, nhiều sản phẩm y tế xuất phát từ 
hydrogel như stent động mạch vành, khớp háng, hàng triệu stent 
các loại được sử dụng mỗi ngày, trong đó có không ít loại stent 
đặt trong cơ thể. Ngoài ra, còn có hàng trăm ngàn người mắc bệnh 
hiểm nghèo cần điều trị bằng phương pháp vận chuyển và truyền 
dẫn thuốc hiện đại sử dụng hydrogel.

Vì vậy, việc nghiên cứu và phát triển vật liệu hydrogel đang đặt 
ra rất nhiều thách thức cho khoa học thế giới và Việt Nam. Mục 
tiêu chính của bài viết này là xem xét một cách tổng quan vật liệu 
hydrogel trên cơ sở đặc tính vật lý và hóa học của chúng cũng như 
khả năng áp dụng vật liệu này trong thực tế, đặc biệt là trong ngành 
y sinh. Từ đó, đưa ra nhận xét về tiềm năng ứng dụng cùng với các 
thách thức của hydrogel tại thị trường Việt Nam. 

Tổng quan

Vật liệu hydrogel

Hydrogel được định nghĩa là các polyme ưa nước có cấu trúc 

không gian ba chiều, có thể trương trong nước mà không tan (trong 
thời gian ngắn) [2], có khả năng hấp thụ lượng nước lớn gấp hàng 
nghìn lần khối lượng khô của chúng. Tính chất hấp thụ nước của 
hydrogel khiến chúng trở nên có ích trong những ứng dụng thực tế. 
Nhiều vật liệu dạng gel mới, với rất nhiều mục tiêu đã được phát 
triển và thử nghiệm trong các lĩnh vực kỹ thuật khác nhau (môi 
trường, điện tử, y sinh, sinh học...).

Hydrogel được phân loại thành gel đáp ứng hoặc không đáp 
ứng kích thích. Những hygrogel chỉ trương khi tiếp xúc môi trường 
nước được gọi là gel không đáp ứng. Trong khi đó, gel đáp ứng 
kích thích (hình 1) được coi là các hydrogel “thông minh” bởi 
chúng phản ứng lại những thay đổi đột ngột trong môi trường [2]. 
Các hệ thống hydrogel thông minh với các đáp ứng hóa học và cấu 
trúc khác nhau thể hiện khả năng đáp ứng với các kích thích bên 
ngoài bao gồm: nhiệt độ, pH, nồng độ ion, ánh sáng, từ trường, 
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Hình 1. Hydrogel trương nở ứng với thay đổi của môi trường.



6361(11) 11.2019

Khoa học Y - Dược

điện trường và hóa chất... Hydrogel thông minh thay đổi quá trình 
chuyển pha cấu trúc và khối lượng của chúng như là một phản ứng 
với các kích thích bên ngoài, dẫn đến tiềm năng to lớn cho các 
quan sát khoa học và cho các ứng dụng công nghệ tiên tiến khác 
nhau [3].

Hydrogel và các ứng dụng

Lịch sử: khái niệm hydrogel xuất hiện trong bài báo xuất bản 
năm 1894 của Lee, Kwon và Park [4], là một loại gel được làm 
bằng muối vô cơ [5]. Tuy nhiên, vật liệu mạng liên kết không gian 
đầu tiên mang đặc tính của một hydrogel điển hình là poly hydroxy 
ethyl methacrylate (pHEMA) được phát triển sau đó, vào năm 
1960, với mục tiêu sử dụng trong các ứng dụng tiếp xúc vĩnh viễn 
với các mô bên trong bệnh nhân [6, 7]. Kể từ đó, số lượng nghiên 
cứu về hydrogel cho các ứng dụng y sinh bắt đầu tăng lên, đặc biệt 
là từ thập niên 70 [5]. Theo đề xuất của Buwalda và các cộng sự 
[6], lịch sử của hydrogel có thể được chia thành ba mảng lớn: i) 

Thế hệ hydrogel đầu tiên bao gồm một loạt các quy trình liên kết 
ngang liên quan đến biến đổi hóa học của monomer hoặc polymer 
với một chất khơi mào; ii) Hydrogel thế hệ thứ hai có khả năng đáp 
ứng các kích thích cụ thể, chẳng hạn như sự thay đổi nhiệt độ, pH 
hoặc nồng độ của các phân tử cụ thể trong dung dịch [8]; iii) Thế 
hệ hydrogel thứ ba tập trung vào việc điều tra và phát triển các vật 
liệu phức tạp (ví dụ, tương tác PEG-PLA) [9, 10], các hydrogel 
được liên kết mạng không gian bởi các tương tác vật lý khác (ví dụ, 
cyclodextrin) [11, 12]. Với sự tiến bộ này trong khoa học, hydrogel 
nhanh chóng nhận được sự quan tâm ngày càng lớn. Kể từ khi 
công trình tiên phong của Dreifus và cộng sự vào năm 1960 [7] về 
hydrogel được công bố, vì đặc tính ưa nước và tiềm năng tương 
thích sinh học của chúng, hydrogel đã được các nhà khoa học vật 
liệu sinh học quan tâm trong nhiều năm [13-15].

Công trình quan trọng và có ảnh hưởng của Lim và Sun năm 
1980 [16] đã chứng minh việc ứng dụng thành công các viên nang 
siêu nhỏ canxi alginate cho việc đóng gói tế bào. Sau đó, Yannas và 
cộng sự [17] đã kết hợp các polyme tự nhiên như collagen và sụn 
cá mập vào hydrogel để sử dụng làm xương nhân tạo. Hydrogel 
nguồn gốc từ polyme tự nhiên lẫn tổng hợp tiếp tục được quan tâm 
để đóng gói các tế bào và gần đây nhất, chúng trở nên đặc biệt hấp 
dẫn đối với lĩnh vực mới của kỹ thuật mô tế bào, được xem như là 
mạng cấu trúc dùng để sửa chữa và tái tạo nhiều loại mô và các cơ 
quan của cơ thể [17].

Tính chất của hydrogel: khả năng trương trong nước dưới 
những điều kiện sinh học khiến hydrogel trở thành vật liệu lý tưởng 
sử dụng trong vận chuyển thuốc, cố định protein, peptit cũng như 
các hợp chất sinh học khác. Do có hàm lượng nước cao nên các 
gel này giống tế bào sống tự nhiên hơn bất kỳ vật liệu sinh học 
tổng hợp nào khác [18]. Các mạng lưới này có cấu trúc khâu mạch 
không tan cho phép cố định các tác nhân hoạt động hay các phân 
tử sinh học một cách hiệu quả và cho phép giải phóng chúng theo 
một cách riêng, dẫn đến hydrogel có nhiều ứng dụng khác nhau.

- Tính chất cơ lý: đối với những ứng dụng không phân hủy 
sinh học, điều quan trọng là chất mang nền gel phải duy trì được 
tính bền vững cơ học và vật lý, bởi vậy độ bền cơ học của gel là 
chỉ tiêu quan trọng khi thiết kế một hệ điều trị. Độ bền của vật liệu 
có thể tăng cường nhờ bổ sung các tác nhân tạo lưới, comonome 
cũng như tăng mức độ khâu mạch. Tuy nhiên, cần xác định một 
mức độ khâu mạch tối ưu, do mức độ khâu mạch quá cao thì sẽ dẫn 
đến tính giòn hoặc ít đàn hồi. Tính đàn hồi của gel cũng rất quan 
trọng để tạo ra độ mềm dẻo của các mạch tạo lưới, thuận lợi cho 
quá trình di chuyển của các tác nhân có hoạt tính sinh học. Bởi vậy, 
việc cân bằng giữa độ vững chắc hệ gel và độ mềm dẻo là cần thiết 
để sử dụng các vật liệu này một cách phù hợp [19].

- Tính chất tương hợp sinh học: một đặc điểm quan trọng của 
vật liệu tổng hợp như hydrogel là khả năng thiết kế tạo ra các 
tương hợp sinh học và không độc để trở thành một polyme y sinh 
khả dụng. Hầu hết các polyme được sử dụng cho ứng dụng y sinh 
đều phải trải qua những thử nghiệm về độc tế bào và độc tính in-
vivo. Bởi vậy, việc đánh giá khả năng gây độc của tất cả các loại 
vật liệu sử dụng để tạo gel là một phần không thể thiếu nhằm xác 
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định tính phù hợp của gel cho những ứng dụng sinh học [20].

- Tính chất trương: khả năng trương của một hydrogel có thể 
được xác định là khoảng không gian bên trong mạng hydrogel có 
sẵn để chứa nước. Tuy nhiên, nền tảng cơ bản để xác định hydrogel 
trương bắt đầu với các lực tương tác polyme-nước. Về tổng thể, 3 
lực: tương tác polyme-nước, tĩnh điện, và thẩm thấu có tác động 
làm mở rộng mạng hydrogel. Hydrogel trương, theo định nghĩa, là 
khả năng hòa tan hạn chế. Nhìn theo cách khác, độ hòa tan không 
giới hạn của một hydrogel được ngăn ngừa bằng các lực đàn hồi, 
có nguồn gốc từ các mạng liên kết chéo. Sự cân bằng của hai lực 
khác nhau này xác định độ cân bằng trương của hydrogel [20], như 
thể hiện trong hình 2.

Hình 2. Lực trương trong hydrogel.

Từ phòng thí nghiệm tới áp dụng thực tế: hydrogel, đặc biệt là 
hydrogel thông minh nhạy với môi trường có rất nhiều ứng dụng 
quan trọng trong nông nghiệp, công nghệ sinh học và y tế. 

- Tã dùng một lần: ứng dụng này dựa trên ái lực nhiệt động lực 
học của hydrogel đối với nước. Hydrogel được dùng trong tã siêu 
hấp phụ có đặc tính khô ngay sau khi hấp phụ một lượng đáng kể 
chất lỏng. Hầu hết sản phẩm tã thấm chứa các công thức khác nhau 
của natri polyacrylate [18-20]. Trong hai thập kỷ qua, nhờ có sản 
phẩm này nên đã giảm được khá nhiều bệnh da liễu liên quan đến 
việc tiếp xúc kéo dài với các mô ướt. 

- Trong nông nghiệp: hydrogel siêu hấp thụ nước có thể dự 
trữ một lượng nước rất lớn trong một thời gian dài, do vậy nó làm 
giảm tỷ lệ chết và giảm công sức chăm sóc đối với thực vật. Hơn 
nữa, việc giữ một lượng nước lớn trong một thời gian dài còn có ý 
nghĩa quan trọng trong việc trồng cây ở những vùng khô hạn, vận 
chuyển cây đi xa, các hydrogel siêu hấp thụ nước còn có khả năng 
cải tạo đất trồng. Khi trương, hydrogel làm gãy một phần cấu trúc 
của đất sét nặng, do đó làm tăng quá trình lưu thông và thoát nước. 
Ngoài ra, hydrogel cũng có thể trương lên cực đại nhằm mục đích 
giữ nước hoặc thoát nước nhanh chóng [21].

- Trong y tế: hydrogel được ứng dụng trong nhiều phương 
pháp điều trị quan trọng như dẫn thuốc qua miệng, đường tiêu hóa, 
dẫn thuốc chữa da và qua da. J.Y. Fang và cộng sự đã phát triển 
các hydrogel cationic với tính chất trương và nhả thuốc nhạy pH để 
vận chuyển kháng sinh trong môi trường axit của dạ dày [22]. Các 
nghiên cứu gần đây cũng đã quan sát được sự tăng tính hiệu dụng 
của propanol trong quá trình chuyển hoá qua gan lần đầu nhờ thêm 
một số hợ̣p chất polyme dính nhầy vào các viên đặt tạo gel nhiệt 

trên cơ sở poloxamer [23]. Các công thức hydrogel để vận chuyển 
thuốc chống ung thư dưới da cũng đã được đề xuất [24].

Ứng dụng của hydrogel thông minh

Hydrogel có thể biến đổi trạng thái nhờ thay đổi cấu trúc của 
gel đáp ứng với kích thích khác nhau của môi trường và còn được 
gọi là hydrogel thông minh [25, 26]. Nhiều kích thích vật lý và 
hóa học đã được áp dụng để gây ra các đáp ứng khác nhau của hệ 
hydrogel thông minh. Các kích thích vật lý bao gồm nhiệt độ, điện 
trường, thành phần dung môi, ánh sáng, áp suất, âm thanh và từ 
trường, trong khi các hệ kích thích hóa học và sinh hóa bao gồm 
pH, ion, nhận dạng phân tử... Các hydrogel thông minh cũng được 
sử dụng trong những ứng dụng khác nhau như làm cơ nhân tạo, 
van hóa học, cố định enzym vào tế bào, làm giàu dung dịch loãng 
trong quá trình tách sinh học [27, 28]. Hydrogel nhạy môi trường 
cũng là một vật liệu lý tưởng để phát triển các hệ vận chuyển thuốc 
tự điều chỉnh. Để phù hợp thì hydrogel nhạy môi trường cũng được 
phân loại theo kiểu kích thích.

Các hydrogel nhạy pH: kể từ khi những nghiên cứu đầu tiên về 
quá trình chuyển pha của các polyme nhạy pH được đưa ra, một số 
polyme nhạy pH đã được ứng dụng. Các hydrogel nhạy pH có thể 
được chia làm 2 loại chủ yếu sau: dạng cation và dạng anion. Các 
hydrogel dạng cation trương và nhả thuốc trong môi trường pH 
thấp của dạ dày. Có một quá trình trương tối thiểu của các hydrogel 
anion trong dạ dày và đó cũng là lý do tại sao quá trình nhả thuốc 
là tối thiểu. Khi hydrogel bắt đầu vận chuyển qua vùng đường ruột, 
mức độ trương tăng lên, do pH tăng, dẫn đến quá trình anion hóa 
của các nhóm cacboxyl. Nhưng sự tạo lưới của vòng thơm azo của 
các hydrogel có thể bị phá hủy chỉ bởi quá trình khử hóa azo được 
thực hiện bởi vi khuẩn của ruột kết như thể hiện trong hình 3 [29].

Hình 3. Sơ đồ giải thích quá trình dẫn thuốc tới ruột kết.

Hydrogel nhạy pH được sử dụng thường xuyên nhất để chế 
tạo các công thức kiểm soát việc giải phóng thuốc uống. Hydrogel 
nhạy cảm pH tham gia vào việc chế tạo các hệ thống giải phóng 
thuốc phân hủy sinh học [30, 31].

Các loại hydrogel này là tác nhân lý tưởng cho việc khoanh 
vùng vị trí cung cấp các thuốc kháng sinh, chẳng hạn như 
amoxycillin và metronidazol trong dạ dày để điều trị helicobacter 
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pylori. Hydrogel nhạy pH được đặt bên trong viên nang hoặc chất 
mang silicone để điều chỉnh việc giải phóng thuốc khi hệ hydrogel 
bị ép. Hydrogel nhạy pH cũng được sử dụng làm cảm biến sinh 
học và các bộ chuyển mạch thẩm thấu [32].

Hệ nhạy nhiệt-pH: nhiều loại hydrogel nhạy nhiệt và pH đã 
được tập trung nghiên cứu. Richter và cộng sự [31] đã nghiên cứu 
ra hạt nano-gel thông minh cho các ứng dụng y học có cấu trúc 
core-shell bao gồm phân tử polyoza nhạy nhiệt cao như phần lõi 
và polyme acrylic nhạy pH như phần vỏ, tổng hợp bằng cách thêm 
acrylic axit hoặc các phụ gia của nó tới dung dịch nhũ tương của 
các hạt nano polyosa, sục khí nitơ, đề oxy, thêm chất tạo lưới. 
Một hydrogel thông minh, đồng đáp ứng môi trường với mức độ 
hút ẩm và mức độ trương cao, nguồn đáp ứng là giá trị của nhiệt 
độ và pH của môi trường xung quanh đã được tổng hợp từ axit 
2-acrylamit-2-metyl propanesulfonic và NIPAM. Microgel của 
dioxyt NIPAM-metacrylic axit/kẽm có tính nhạy với nhiệt độ và 
pH, với tính hấp thụ đặc biệt các protein, có thể sử dụng để tách 
loại các protein. Các hydrogel nhạy nhiệt và pH của NIPAM và 
AAc đã được nghiên cứu. Yang và cộng sự [32] đã chỉ ra rằng, một 
loại gel nhạy nhiệt và pH, hóa rắn ở nhiệt độ trên 33oC và giãn ra 
nhanh ở pH trên 6.0 để hấp thụ nước.

Hydrogel nhạy cảm điện: hydrogel cảm ứng điện (nhạy cảm 
với tín hiệu điện) là loại hydrogel có tác động đáp ứng khi dòng 
điện chạy qua (trong khi hydrogel nhạy cảm pH thường là các 
polyme tích điện). Đặc điểm của hydrogel cảm ứng điện là khi đặt 
vào một điện trường, hydrogel sẽ có biến đổi trạng thái co hoặc 
trương. Dưới ảnh hưởng của điện trường, các hydrogel cảm ứng 
điện thường nhả trương hoặc uốn cong tùy thuộc vào hình dạng 
của gel và vị trí tương đối so với các điện cực. Hiện tượng uốn 
xảy ra khi trục chính của gel nằm song song (nhưng không tiếp 
xúc) với các điện cực, trong khi hiện tượng nhả trương xảy ra khi 
hydrogel nằm vuông góc với điện cực [33, 34].

Polyacrylamit thủy phân từng phần hydrogel được đặt tiếp xúc 
trực tiếp với cực dương và cực âm điện cực, một hiệu điện thế 
được thiết lập. Ion H+ di chuyển đến các khu vực của cực âm, điều 
này dẫn đến sự mất nước ở phía cực dương. Trong lúc đó, các 
điện tử bị hút tập trung giữa các bề mặt cực dương và các nhóm 
axit acrylic mang điện tích âm tạo ra một lực căng dọc theo trục 
gel. Hai hiện tượng này dẫn đến sự co của hydrogel trên phía cực 
dương [35, 36].

Hydrogel cảm ứng điện - trên cơ sở là các hydrogel nhạy cảm 
pH - có thể chuyển đổi năng lượng hóa học thành năng lượng cơ 
học đã được ứng dụng trong kiểm soát phân phối thuốc... Những 
hệ thống hydrogel cảm ứng điện có thể phục vụ như một động cơ 
hay cơ bắp nhân tạo trong nhiều ứng dụng. Khi đặt vào trong một 
điện cực dao động, hydrogel có thể nhanh chóng lặp lại chuyển 
động dao động của điện cực, hình ảnh chuyển động xoắn tương tự 
chuyển động của giun đất [35, 36].

Hydrogel nhạy cảm ánh sáng: vì sự kích thích của ánh sáng 
có thể được áp dụng ngay lập tức với số lượng xác định và có độ 
chính xác cao, điều này tạo cho hydrogel cảm ứng ánh sáng một số 
lợi thế so với những sản phẩm khác. Ngoài ra, khả năng tức thời 

cung cấp các kích ứng biến đổi sol-gel làm cho polyme cảm ứng 
ánh sáng đáp ứng khả năng ứng dụng cho các thiết bị chuyển mạch 
quang học, bộ phận hiển thị và hệ thống phân phối thuốc nhỏ mắt 
[35, 36]. Hydrogel cảm ứng ánh sáng có thể được sử dụng trong 
phát triển cơ bắp nhân tạo đáp ứng ánh sáng hay trong việc chế tạo 
tại chỗ cho mô sụn kỹ thuật. Trong nghiên cứu mới nhất, hệ gel có 
thể trải qua quá trình polyme quang hóa sau khi thẩm thấu qua da, 
điều này mở ra khả năng ứng dụng cho các thiết bị nhả thuốc đúng 
vị trí mong muốn [34, 37]. Hydrogel nhạy sáng có thể được chia 
thành hydrogel nhạy ánh sáng UV và hydrogel nhạy ánh sáng nhìn 
thấy. Không giống như ánh sáng tia cực tím, ánh sáng nhìn thấy là 
có sẵn, không tốn kém, an toàn, sạch và dễ dàng thao tác [33, 36]. 
Hydrogel nhạy ánh sáng có thể được sử dụng trong việc chế tạo 
các cơ nhân tạo nhạy cảm với ánh sáng, bộ phận chuyển mạch và 
các bộ nhớ, hoặc được sử dụng để phát triển hệ chất mang nano 
nhạy sáng nhãn khoa [22].

Hydrogel nhạy cảm enzym: đây là một loại hydrogel được sử 
dụng chủ yếu để nhằm đưa thuốc tới đại tràng. Sự hiện diện của 
các monome nhạy cảm pH và tác nhân liên kết chéo azo trong cấu 
trúc là nguyên nhân chính tạo ra khả năng của hydrogel nhạy cảm 
enzym đặc hiệu đại tràng [38]. Khi các hydrogel đi qua đường 
tiêu hóa, khả năng trương của hydrogel tăng với độ tăng của pH 
do sự hiện diện của polyme nhạy cảm pH. Khi đến đại tràng, các 
hydrogel đã đạt đến độ trương nhất định, cho phép các tác nhân 
liên kết chéo tiếp xúc với các enzym (azo reductasa) hoặc các 
thành phần môi trường. Theo đó, mạng lưới hydrogel dần dần bị 
phân rã bởi sự phân cắt các liên kết ngang và thuốc giữ trong mạng 
lưới được giải phóng [38]. Hydrogel nhạy cảm enzym đã trở nên 
ngày càng quan trọng trong các lĩnh vực y sinh học vì tiềm năng 
ứng dụng cho việc chế tạo mô và các hệ phân phối thuốc. Trong 
các ứng dụng này, các hydrogel nhạy cảm enzym và có khả năng 
phân hủy sinh học đã được điều chế bằng cách sử dụng các polyme 
phân hủy sinh học. Hydrogel nhạy cảm enzym là vật liệu đầy hứa 
hẹn cho việc chế tạo cảm biến enzym và các hệ phân phối thuốc 
nhạy cảm enzym. Loại vật liệu này cũng có thể bảo vệ các protein 
thuốc không bị phân rã bởi các enzym phân giải protein trong dạ 
dày, do tỷ lệ trương thấp tại môi trường pH thấp [38].

Hydrogel nhạy cảm đường: một trong những vấn đề khó khăn 
nhất trong việc kiểm soát việc giải phóng thuốc là sự phát triển hệ 
thống tự điều chỉnh việc cung cấp insulin. Việc cung cấp insulin 
rất khác với việc cung cấp các loại thuốc khác, vì insulin phải được 
cung cấp một lượng xác định vào đúng thời điểm cần thiết. Do đó, 
hệ thống cung cấp insulin tự điều chỉnh đòi hỏi khả năng đáp ứng 
với glucoza và một cơ chế tự động ngắt. Nhiều hệ thống hydrogel 
đã được phát triển để điều chỉnh việc cung cấp insulin, và tất cả 
các sản phẩm này có một thành phần đáp ứng với đường được 
thiết lập trong hệ thống [34, 35]. Nhiều hệ hydrogel thông minh 
đáp ứng việc cung cấp insulin đã được nghiên cứu. Các polyme 
cation nhạy pH có chứa insulin và enzym oxy hóa glucoza có thể 
trương lên để đáp ứng với mức đường trong máu và giải phóng 
insulin chứa trong hệ polyme theo cơ chế tự động chuyển hóa. 
Một cách tiếp cận khác là nghiên cứu dựa trên sự cạnh tranh trong 
các liên kết của insulin hoặc insulin và đường glucoza với một số 
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hữu hạn các đầu liên kết của concanavalin A (Con A). Lectins là 
các carbohydrat gắn kết với protein, tương tác với glycoprotein 
và glycolipit trên bề mặt tế bào và kích thích nhiều hiệu ứng khác 
nhau như ngưng kết tế bào, kết dính tế bào trên bề mặt, và các phản 
ứng tương tự hormon. Liên kết cacbohydrat là đặc tính duy nhất 
chỉ có ở lectins rất hữu ích cho việc tạo ra các hệ nhạy cảm đường. 
Vì vậy, một số nhà nghiên cứu đã tập trung vào các thuộc tính gắn 
kết glucoza của Con A, một lectin sở hữu bốn vị trí liên kết [34, 
35]. Ngoài hai cách tiếp cận nêu trên, hydrogel tổng hợp với một 
nhóm axit phenylboronic được xem như là một cách tiếp cận khác 
trong việc phát triển các hệ thống thông minh cung cấp đáp ứng 
kích thích [36]. Hydrogel được chế tạo để có thể biến đổi trạng thái 
pha sol-gel tùy thuộc vào nồng độ đường trong môi trường. Quá 
trình đảo trạng thái pha sol-gel đòi hỏi các liên kết chéo có khả 
năng đáp ứng với đường. Các hạt nano nhạy cảm đường để kiểm 
soát lượng insulin cung cấp đã được phát triển cùng với hydrogel 
nhạy cảm glucoza [36]. Một bộ điều khiển dòng chảy thủy lực 
nhạy cảm với glucose có thể được tạo ra khi sử dụng một hệ màng 
xốp có chứa một bộ lọc xốp ghép với hệ polyme polyanions đã cố 
định các enzym oxy hóa glucoza [34]. Hydrogel nhạy cảm gluco 
được sử dụng để chế tạo hệ nén ép hydrogel từ insulin. Việc này 
có thể xảy ra khi quá trình nghịch đảo pha sol-gel diễn ra tùy thuộc 
vào nồng độ đường trong môi trường. 

Hydrogel nhạy cảm áp suất: việc nghiên cứu hydrogel nhạy 
cảm áp suất được dựa trên cơ sở các hydrogel trải qua trạng thái 
chuyển pha khi chịu tác động của áp suất, dẫn đến thay đổi về thể 
tích theo các tính toán nhiệt động học đối với các hydrogel không 
tĩnh điện về lý thuyết. Theo lý thuyết, hydrogel suy giảm về thể 
tích ở áp suất thấp và giãn nở ở áp suất cao [33]. 

Hydrogel nhạy nhiệt kép: các copolyme nhạy nhiệt kép bao 
gồm các copolyme khối tạo cấu trúc mixen, copolyme ngẫu nhiên 
và micro gel lõi - vỏ. 

Gần đây, Sumaru và cộng sự [39] đã tổng hợp polyme chức 
năng đa đáp ứng bằng cách biến tính PNIPAM với spirobenzopyran. 
Chất mang màu này có 4 cấu dạng bền và tỷ lệ mỗi dạng phụ thuộc 
vào pH cũng như chiếu xạ ánh sáng. Các tác giả đã nghiên cứu 
hiệu ứng phối hợp của quá trình chiếu xạ và những thay đổi nhiệt 
độ, pH tới tính chất chuyển pha của dung dịch polyme trong nước. 
Họ thấy rằng, dung dịch copolyme có đáp ứng cổng logic đối với 
quá trình chiếu xạ và nhiệt độ tăng theo 3 kiểu khác nhau phụ 
thuộc vào pH của dung dịch. Tính chất này có thể là do tương tác 
giữa các mạch chính PNIPAM nhạy nhiệt và phần spirobenzopyran 
nhạy pH và quang. Các phép đo tử ngoại khả kiến đối với dung 
dịch copolyme trong nước ở những nhiệt độ khác nhau chứng tỏ 
môi trường điện môi của copolyme thay đổi liên tục theo nhiệt độ 
thậm chí là rất thấp [40]. Kết quả này minh chứng quá trình định 
hướng yếu cục bộ của các phân tử nước xung quanh polyme giảm 
dần trong giai đoạn đầu của quá trình dẫn đến sự tách pha do nhiệt.

Sershen và cộng sự [41, 42] đã tổng hợp các polyme compozit 
vỏ nano nhạy nhiệt: các hạt nano với lõi điện môi được bọc một 
lớp vỏ kim loại. Để chuyển ánh sáng thành nhiệt, lớp vỏ nano vàng 

được gắn vào polyme nhạy nhiệt PNIPAM-co-AAM. Copolyme 
này không thể hấp thụ mạnh ánh sáng khả kiến và hồng ngoại gần. 
Bởi vậy, sự hấp thụ của compozit được quyết định bởi vỏ nano, 
có thể thiết kế để tăng tối đa quá trình hấp thụ trong vùng phổ 
của nguồn sáng. Các phân tử thuốc cũng có thể được giữ trong 
hydrogel compozit trương, sau đó được cấy ghép vào cơ thể người. 
Bằng cách chiếu xạ hydrogel đã cấy ghép, thuốc sẽ giải phóng, cho 
phép compozit polyme vỏ nano này được sử dụng trong các hệ vận 
chuyển thuốc được điều chỉnh bằng quang và nhiệt.

Một loại microgel lai tạo khác có tính chất đáp ứng quang trong 
vùng phổ hồng ngoại gần đã được tổng hợp từ PNIPAM-co-AAM 
và các thanh nano vàng được thiết kế để hấp thụ bức xạ vùng hồng 
ngoại gần. Khi chiếu xạ ở 810 nm, các hạt lai tạo này co lại khoảng 
53%. Các microgel nhạy nhiệt quang này cũng có tiềm năng ứng 
dụng trong các hệ vận chuyển thuốc [25, 36].

Cảm biến sinh học (biosensor)

Các loại hydrogel thông minh được đề cập ở trên có thể được 
sử dụng để chế tạo cảm biến sinh học. Theo định nghĩa do Hiệp 
hội quốc tế hóa học và ứng dụng (IUPAC) đề xuất, cảm biến sinh 
học là linh kiện cung cấp thông tin phân tích định lượng hoặc bán 
định lượng, trong đó sử dụng bộ phận có nguồn gốc sinh học để 
tiếp nhận thông tin từ đối tượng cần phân tích. Trong thời gian gần 
đây, các nghiên cứu về cảm biến sinh học đã phát triển nhanh bởi 
vì cảm biến sinh học dễ sử dụng, giá thành thấp, độ nhạy và độ 
chọn lọc cao, có triển vọng được sử dụng để phát hiện nhanh một 
số loại dịch bệnh.

Thiết kế của mỗi cảm biến sinh học thường gồm 3 bộ phận: 
bộ phận có nguồn gốc sinh học dùng để phát hiện đối tượng sinh 
học cần phân tích, bộ phận dùng để truyền tín hiệu đã được phát 
hiện, bộ phận thứ ba là đầu dò sử dụng một hệ hiển thị. Trong đó, 
bộ phận nhận diện thành phần sinh học thường được cố định trên 
một vật liệu nền có thể là kim loại, polymer, thủy tinh, giấy hoặc 
compozit [43].

Cảm biến sinh học được phân loại dựa trên các cơ sở khác 
nhau:

- Theo kỹ thuật chế tạo: gồm cảm biến sinh học trên cơ sở cộng 
hưởng plasmon bề mặt, cảm biến sinh học trên cơ sở tranzito hiệu 
ứng trường hoặc cảm biến sinh học sử dụng các hạt nano bạc [44]. 

- Theo đối tượng cần được phân tích, gồm 4 loại: axit nucleic/
DNA, enzym, kháng thể/kháng nguyên và tế bào [45]. 

- Theo phương pháp chuyển đổi tín hiệu, gồm 4 loại: sinh học 
điện hóa, sinh học quang, sinh học nhiệt và sinh học áp điện. Trong 
đó, cảm biến sinh học điện hóa có cảm biến sinh học điện thế (đo 
điện thế của điện cực), cảm biến sinh học độ dẫn điện (đo sự thay 
đổi độ dẫn điện); cảm biến sinh học quang dựa trên sự hấp thụ 
quang, huỳnh quang, phát quang, cộng hưởng plasmon bề mặt; 
cảm biến sinh học nhiệt hoạt động trên cơ sở đo sự thay đổi nhiệt 
độ trong quá trình phát hiện; cảm biến sinh học áp điện hoạt động 
trên cơ sở xác định sự thay đổi khối lượng do có sự tương tác sinh 
học phân tử [46].
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Tình hình nghiên cứu hydrogel ở Việt Nam - thực trạng, cơ hội 
và thách thức

Tại Việt Nam, vật liệu hydrogel đã và đang thu hút sự quan tâm 
của các nhà khoa học. Các cơ sở nghiên cứu trong nước đã công 
bố nhiều kết quả nghiên cứu cũng như các sản phẩm liên quan đến 
hydrogel. Một số thành tựu đáng chú ý như nghiên cứu hydrogel 
siêu hấp thụ nước dùng cho nông nghiệp tạo từ tinh bột sắn biến 
tính hoặc từ phế thải nông nghiệp (mùn cưa, bã mía) của Viện Hóa 
học - Viện Hàn lâm KH&CN Việt Nam, chất mang tải thuốc nano 
của Nguyễn Xuân Phúc, Trần Đại Lâm, Hà Phương Thư… [1].

Trong hàng thập kỷ qua, giới khoa học Việt Nam đã nghiên cứu 
về “cảm biến sinh học” và đạt được nhiều kết quả xuất sắc. Trong 
đó, cảm biến sinh học cấu trúc nano được nghiên cứu nhiều, xuất 
phát từ nghiên cứu cơ bản định hướng ứng dụng y học nano bắt 
đầu từ năm 2012 và đã đạt được nhiều kết quả tốt đẹp, được tác 
giả N. Bich Ha trình bày trong bài tổng quan “Những tiến bộ trong 
nghiên cứu về vật liệu nano y sinh tại Việt Nam” [47]. Tuy nhiên, 
theo hiểu biết của tác giả thì hiện nay chưa có công trình nào được 
công bố tại Việt Nam về nghiên cứu sử dụng hydrogel thông minh 
để chế tạo cảm biến sinh học.

Có thể nhận thấy, lĩnh vực nghiên cứu vật liệu hydrogel dùng 
trong y sinh tại Việt Nam vẫn còn rất non trẻ. Đây là một thách 
thức đối với nền khoa học nước nhà nhưng cũng là cơ hội tốt cho 
các nhà nghiên cứu trong nước phát huy các khả năng của mình để 
hòa vào sân chơi lớn quốc tế. Đặc biệt, trong những năm gần đây, 
lực lượng các nhà khoa học được đào tạo tại nước ngoài với kho tri 
thức phong phú đã góp phần bổ sung nguồn nhân lực nghiên cứu 
loại vật liệu này đóng góp cho lĩnh vực y tế nước nhà. Thông qua 
thực trạng và tình hình nghiên cứu, ứng dụng vật liệu hydrogel tại 
Việt Nam, đặc biệt trong lĩnh vực y sinh, tác giả có các đề xuất sau:

- Lãnh đạo Bộ Nông nghiệp và Phát triển Nông thôn cần có chủ 
trương đầu tư nghiên cứu hydrogel trong nông nghiệp, cụ thể là 
nghiên cứu và sản xuất hydrogel có trộn thêm phân bón dùng cho 
cây trồng ở những địa phương thường bị khô hạn.

- Các nhà khoa học trong nước nên mở rộng nghiên cứu sử 
dụng hydrogel thông minh để chế tạo “cảm biến sinh học”. Đây sẽ 
là một đóng góp có ý nghĩa cho khoa học Việt Nam. Bên cạnh đó, 
cần nghiên cứu và triển khai sản xuất tã dùng một lần, có thể phân 
hủy để sử dụng trong y tế và cho trẻ sơ sinh.

Kết luận

Trong bài báo này, chúng tôi cung cấp một cái nhìn tổng quan 
về lịch sử phát triển các nghiên cứu hydrogel từ các mạng đơn giản 
đến các vật liệu thông minh. Những vật liệu này đã có một vai trò 
vững chắc trong sản xuất kính áp tròng, sản phẩm vệ sinh và băng 
bó vết thương, tuy nhiên các sản phẩm hydrogel thương mại sử 
dụng trong lĩnh vực y sinh vẫn còn hạn chế. Hiện đã có một số thiết 
bị phân phối thuốc dựa trên hydrogel được thiết kế, nghiên cứu, 
một số trường hợp đã được cấp bằng sáng chế, nhưng chi phí sản 
xuất hydrogel còn cao, làm hạn chế tính thương mại của sản phẩm. 

Những lý thuyết hóa học mới về polymer và sự gia tăng hiểu 

biết về các quá trình sinh học dẫn đến việc thiết kế các vật liệu 
linh hoạt và các phương pháp biến tính cấu trúc hydrogel ngày 
càng phát triển. Với khả năng nhúng các tác nhân dược phẩm vào 
mạng lưới liên kết ngang ưa nước, hydrogel trở thành vật liệu đầy 
hứa hẹn trong lĩnh vực dẫn thuốc và giải phóng thuốc cũng như kỹ 
thuật kiểm soát mô. Mặc dù mang các đặc tính có lợi, hydrogel vẫn 
còn nhiều thách thức phải vượt qua để có thể được áp dụng lâm 
sàng. Một điều đáng lưu ý là đa số các sản phẩm vật tư, thiết bị y 
tế nêu trên đều được nhập khẩu từ nước ngoài. 

Có thể thấy rằng, lĩnh vực nghiên cứu vật liệu polyme y sinh 
dạng hydrogel tại Việt Nam vẫn còn rất mới. Hy vọng trong tương 
lai sẽ có sự phát triển hơn nữa việc nghiên cứu ứng dụng hydrogel, 
đặc biệt trong phân phối thuốc và kỹ thuật mô.
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