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TOM TAT

Vat liéu nano silica x8p phan hay sinh hoc (B-PMO) gan day dugc phét trién va trd thanh (ng vién
tiém nang cho phan phéi thudc tring dich. Trong bai bdo nay, nhém nghién ctu trinh bay cac
nghién cliu ctia ching toi trong thiét ké, tdng hop va phat trién vat liéu B-PMO vai khung hiu co
phan hly sinh hoc lam chat mang tng dung trong dan truyén thuéc ung thu. Diém ndi bat cla
vat liéu la kha nang phan huy sinh hoc do cac lién két hitu co cé kha nang phan hiy dép ting cac
diéu kién dac trung tai cac vi tri mé ung thu, gitp vat liéu dugc thai loai ra khoi co thé, tranh tich
tu gay doc. Kha nang hédp thu clia vat liéu B-PMO vao mo hinh ung thu spheroid va Uc ché su phat
trién cla khéi u khi mang thuéc dugc chimg minh. Bac biét, vat liéu B-PMO mang thudéc Uc ché
su phat trién clia khéi u trén mo hinh tring ga va gidm dang ké tac dung phu clia thudc doi véi
c4c co quan clia phdi ga. Trong nghién cu, ching téi s dung mé hinh tring ga chita khéi u dé
déanh gia kha ndng hap phu té bao va Uc ché su phat trién khéi u clia vat liéu tai dugc chat. Két qua
nghién ctu va phat trién céc vat liéu nano silica hiru co phan huy sinh hoc (B-PMO) cho thdy tiém
nang Ung dung ctia vat liéu trong diéu trj ung thu.

Tu khoa: Vat liéu nano xp, dan truyén thudc, nano silica, phan hdy sinh hoc, diéu tri ung thu
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GIGI THIEU

Theo bdo cdo trén trang tin dién tt cta T6 chiic Y
té€ Thé giGi (World Health Organization, WHO), ung
thu hién 1a mét trong nhiing nguyén nhan gy tt vong
hang dau trén thé gidi, véi gin 10 triéu ca t vong
dugc ghi nhan nim 2018'. $& ca mic méi dugc du
dodn sé tang 1én 25 triéu ca trong hai thip ky t6i. Tai
Viét Nam, thong ké ¢4 182.563 ca mic méi va 122.690
ca tli vong do ung thu (Theo Globocan 2020). Trong
s6 cac phuong phap diéu tri ung thu hién nay, phuong
phép héa tri thiéu tinh chon loc d6i cdc mo6 khéi u dan
dén phéan phoi thudc khong déc hiéu va gay doc cho
bénh nhan.

Mot trong nhiing chién lugc hang ddu 1a phat trién
phuong phap phan phdi thuéc v6i muc tiéu c6 kha
nang van chuyén hiéu qua cic phan t thudc véi liéu
lugng thich hgp dén dung t€ bao va mo cin diéu
tri. Ngoai ra, vat liéu mang phai c6 kha nang tuong
thich sinh hoc va giai phong thudc véi van téc phu
hop?. Nhiing tién bo clia cong nghé nano gin day
da co tic dong dang ké dén phuong phap diéu tri
ung thu, dua trén chién lugc trén 34 Nhiéu loai hat
nano v6i dudng kinh tii 50-400 nm c6 kha ning phan
phdi thudc khing ung thu chinh xdc t6i t€ bao bénh
(Hinh 1)° nhu liposome, polymers, dendrimer, hat
nano silica x6p meso (mesoporous silica nanoparti-
cles, MSN)©.

Trong s6 cac loai hat nano trén, MSN véi cac dic tinh
tién tién da dugc nghién ciu va phat trién nhiéu va
dugc xem la mot vat liéu thé hé méi trong ting dung
dan truyén va phin phdi thudc. Déy 1a mot trong
nhiing vat liéu dugc nhiéu nhoém nghién ctiu phat
trién do dién tich bé mit 16n, kha ning diéu chinh
kich thuéc va cac thong s6 cuia 16 x8p, chiic ning héa
don gian 7-10 vatliéu nay da khic phuc dugc han ché
16n nhat cta chit mang truyén thong la giai phong
thudc khong mong mudn trong sudt thoi gian luu
thong. Nho kha ning chiic nang hoa bé mat, MSN
c6 kha nang giti thudc hiéu qua trudc khi dén vi tri
khéiu'!. MSN dugc téng hgp bing phuong phap sol-
gel d€ tao ra cdc hat nano ¢4 kich thudc dong nhét.
Su b6 sung chét hoat dong bé mit trong qud trinh
téng hop dan dén sy hinh thanh ciu tric véi nhiéu
16 x5p meso®. Quy trinh thiét ké MSN c6 kha ning
giai phong thudc c6 kiém soat theo hai cich chinh:
i) Phuong phap “capping” hodc “gating”: cdc phan ti
hiiu co hodc polymer sé dugc gan vao 16 rong d€ ngan
su giai phong clia cac phan tu thudc; ii) Phuong phap
gin céc phén tt thudc 1én bé mit ciia MSN thong qua
kich thich-ddp ting (stimuli-responsive), v6i hai loai
kich noi bao (pH thip %, diéu kién khi, enzyme va
cac phan ti sinh hoc) hoédc ngoai bao (anh sang B3t
truong, siéu am©®). Cic MSN tuong tac voi cac diéu

Trich dan bai bdo nay: Dat M N X, Vy N T H, Tan D L H. Vat liéu nano silica x6p phan hay sinh hoc - Giai
phap tiém nang trong diéu tri ung thu. Sci. Tech. Dev. J. - Health Sci.; 3(2):415-426.
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Hinh 1: C4c loai hat nano ting dung trong hé théng dén truyén thuéc . Ban quyén 2015, Elsevier.

kién trén va chtt dong giai phong thudc khang ung
thu.

Y tudng st dung chit hoat dong bé mit dé téng hop
MSN lan dau tién dugc sti dung boi Tién si Kazuyuki
Kuroda vao nim 1988 '*. Nim 1992, phuong phap
tuong tu dugc cong bd béi cong ty Mobile Corpora-
tion'>. Tu d6, nhiéu loai MSN dugc téng hgp nhu
silica hiiu co (organosilica) va silica hiiu co x0p tudn
hoan (periodic mesoporous organosilica, PMO) chita
thanh phan hitu co '°. Sovéi cicloai MSN khic, PMO
c6 kha ning tai thudc khong cin khéa 16 x6p, dong
thoi hiéu qua hdp thu va giai phéng van cao do tuong
tac v6i cac thanh phan nhém chiic trong ciu tric.
Mot trong nhiing déc tinh quan trong cin dugc xem
xét khi Ging dung vao di€u tri lam sang la kha ning
phan hiy sinh hoc ctia vat liéu mang!”. Mot s6 loai
hat nano c6 kha néng thai loai qua dudng nudc tiéu
badi than mac du khéng phan hity sinh hoc. Tuy nhién,
kich thuéc hat phai nho hon 6 nm d€ c6 thé hip thu tu
nhién thong qua than (Hinh 2) '8, Ngugc lai, cic hat
nano c6 kich thudéc 16n hon 10 nm dé bi hip thu bai
gan va l4 lich, ting khi ning gay doc cho co thé'”.
Cuc quan ly Thyc phdm va Dugc phdm Hoa Ky yéu
clu cac tdc nhan dugc tiém vao phai dugc thai loai
hoan toan trong khoang th&i gian nhit dinh 2°. So véi
vat liéu khong phén huy, cac vat liéu nano phan hay
sinh hoc dugc uu tién st dung do tinh tuong thich
sinh hoc cao va it tich tu sinh hoc hon?!. Do d6, bén
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canh hiéu qua tai va phan phdi thudc dén ding té€ bao
muc tiéu, kha ning phan huy sinh hoc ctia hat nano
mang thudc trong diéu kién sinh 1y 1a yéu t6 tién quyét
quan trong can nghién ctu d€ dua vao ting dung trong
diéu tri lam sang.

Vat liéu nano mang dap ting sinh hoc méi nham giai
phéng thudc dép ting véi cac tin hiéu noi bao, dic biét
la pH axit va kha nidng oxy hoa khii nhén dugc nhiéu
sy quan tim (Hinh 3) >4, Céc chét mang nano nhay
pH thuong dugc thiét ké d€ pha v& cac chit mang va
giai phong thudc trong cic khoang ndi sinh va/hodc
lysosomal véi cac gia tri pH tuong ting 5,5 va 4,5. Cac
chét mang ddp tng oxy hoéa khit cht yéu nham giai
phong thudc trong cytosol chiia glutathione (GSH)
tripeptide cao gdp 2-3 l4n (khodng 2-10 mM) dich
ngoai bao (khoang 2-20 M).

Trén Thé gidi, rat nhiéu loai MSN va PMO da dugc
tién hanh nghién cttu. Tuy nhién, s6 luong cong trinh
nghién ctiu vé kha nang phan hty sinh hoc ctia ching
(vat liéu B-PMO) con han ché véi chi mot s6 nghién
ctiu dugc cong bé trong nhiing ndm gan day (Bang 1).
O Viét Nam, cic nghién ctu vé€ vat liéu nano sil-
ica ung dung trong y sinh da bat ddu phét trién
trong nhiing ndm gin day, tuy nhién chua c6 cdng
trinh nghién cttu tdng hop vét liéu nano silica phian
hay sinh hoc dya trén ciu ndi peptide hay disulfide.
Mot trong nhiing cong trinh tiéu biéu v€ nano sil-
ica la cong trinh nghién ctu ctia Ta Thi Kiéu Hanh
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Hinh 2: Hat nano phan huy sinh hoc va thai loai qua than - vat liéu ly tudng cho liéu phap tring dich ting dung
trong 1am sang. Cac hat nano dac trung sé dén ding cac té bao bénh trong khi cac phan ti khéng muc tiéu sé
nhanh chéng thoat khoi ca thé théng qua hé tiét niéu, su loc clia cau than & kich thudc nano tao thuan Igi cho
viéc loai bé cac sdn pham phan hdy sinh hoc cdia hat nano nhé han 6 nm '8. Ban quyén 2013, Elsevier.
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Hinh 3: M6 hinh hat vat liéu nano silica x3p meso ly tuéng 2°. Ban quyén 2020, Multidisciplinary Digital Publishing

Institute.

Bang 1: Mét s6 nghién citu vé kha niang phan hiy cta vat liéu chita cau néi hitu co ¢6 kha nang phan hiy sinh

hoc.
Vit liéu Céu n6i hitu co Dugc chat Pap tng/ Kich  Tht nghiém Ngudn
thich
Nanorods - Ethylene-bis(propyl)disulfide Doxorubicin pH In vitro 2o
nanosphere
Nano silica  Doan peptide ngin Doxorubicin enzyme pepti-  In vitro 27
hinh xuyén dase
CuS@PMOs 1,4-Bis(triethoxysily)propane Doxorubicin  GSH In vivo &
tetrasulfide
Cys PMO Disulfide Doxorubicin  pH, GSH In vitro 22
PMO-NH2 1,2-bis(trimethoxysilyl)ethane Doxorubicin PH In vitro 30
CuS@PMOs- Thioether Doxorubicin  pH/Laser In vitro a
PEG/Nanosheets
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va cong su, Khoa Khoa hoc Vit liéu, PH Khoa hoc
Ty nhién TPHCM. Silica dugc phu 1én cu truc
hat nano sit ti (Fe3Oy4) va chitic ning hoa bé mit
v6i 3-glycisoxypropyltrimethoxysilane (GPS) va 1,1’-
carbonyldiimidazole (CDI). Cac hat nano dugc khao
sat kha nang lién két v6i protein BSA, pA/G va khing
thé T IgG*.

Do s& httu nhiing dédc tinh uu viét, nhém nghién ctiu
lya chon phat trién cac vat liéu B-PMO st dung lam
chit mang cac phéan ti thudéc khang ung thu. Tu
nhiing vu va nhugc diém cta vat liéu PMO so véi cac
vat liéu nano khac (Bang 2), day sé 1a hudng tiép can
mdi va trién vong giup t6i uu héa hiéu qua cta thudc
va giam tdc dung phu ctia thude.

TONG HOP VAT LIEU NANO SILICA

XOP CHUA LIEN KET TETRASULFIDE
PHAN HUY SINH HOC

Vat liéu B-PMO c6 thé phan huy trong cic hé théng
sinh hoc nhé vao cac cdu néi hitu co phan hay sinh
hoc gitia hai nguyén tt silicon. Chung t6i tién hanh
nghién ctu va phat trién vat liéu nano silica x6p phan
huy sinh theo phuong phap sol-gel. Vatliéu dugc téng
hop tii hai tién chét silica hitu co trong d6 c6 tién chat
chtia cdu ndi tetrasulfide. Cau ndi tetrasulfide dugc
két hop véi cic silane chiia ciu néi ethan (C-C) tao
vat liéu E4S va nhom chiic phenylen tao vat liéu P4S.
Thi nghiém dugc tién hanh trong dung dich kiém véi
tdc nhan tao 16 x8p (cetrimonium bromide, CTAB).
Céc vat liéu c6 thé dugc tdng hop lugng 16n, phi hop
vG6i quy mo cong nghiép. Ngoai ra, vét liéu nano silica
vo co ciing dugc stt dung d€ so sanh cac tinh chit véi
céc vat liéu B-PMO 3.

Céc vat liéu téng hgp duge c6 hinh dang cau, kich
thudc dong déu. Sy thay déi nong do xuc tac kiém
trong phén ting giup thay déi kich thudc ctia vét liéu
tao thanh. Kich thudc cta vt liéu dao dong tu 250 —
50 nm>*. Céc kich thuéc nay phtt hgp lam cac chit
mang, gitp cho vét liéu dugc vin chuyén va hép thu
hiéu qua vao khéi u*>*°. Céc vét liéu B-PMO ciing
cho thdy kha ndng gay doc tinh cho t€ bao ung thu
nhung khong gay hai t€ bao thusng>>*’ (Bang 3).

KHA NANG PHAN HUY SINH HOC IN

VITRO - TiNH CHAT NGI BAT GIUP
PAM BAO TINH AN TOAN TRONG
UNG DUNG CUA VAT LIEU

Su phén htly ctia vét liéu giup t6i uu va tang tiém niang
tng dung ctia vat liéu: sau khi giai phéng cac phéan ti
thudc, vét liéu dugc phan huy va thai loai ra khoi co
thé theo duong tiét niéu, tranh sy tich tu gy doc cho
co thé.
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Chung t6i tién hanh khdo sat kha nang phan huy sinh
hoc in vitro cua cac vt liéu trong dung dich dém
phosphat (PBS) c6 b8 sung glutathione v6i ndng do
10 mM, m6 phéng nong do GSH tai ving mé ung
thu. Két qua phan tich kinh hién vi dién tt truyén
qua (TEM) cho thdy, hinh dang c4u cta vat liéu phin
rd dan theo thoi gian. D61 véi vat liéu E4S, hat vét
liéu bat dau phan huy & ngay dau tién. Vat liéu ciu
ban d4u dugc ghi nhin & dang cdu truc san hd. Sau
3 ngay, vt liéu phén ra thanh cdc manh nho c6 kich
thudc tit 10-20 nm. Sau 7 ngay, cac hat vatliéu bi phan
hiy hoan toan, khong ghi nhén dugc cac manh phan
rd (Hinh 4).

Tuong ty nhu E4S, vitliéu P4S cling c6 kha nang phan
hay va loai bo khoi co thé do su hién dién ctia cac cau
ndi hiiu co tetrasulfide. Cac hat P4S hinh cdu phin
huy din (Hinh 5). Sau nam ngay xt ly v6i GSH, cac
hat vét liéu véi kich thuéce 100 nm da phéan hiy thanh
cac phan manh 20-25 nm. Nhiing phdn manh nay
dugc quan sat rd rang va lién tuc phan hy theo thoi
gian gitta cdc ngay 7-10. Cac vat liéu phan hay hoan
toan sau 14 ngay. So vdéi vat liéu E4S, P4S cén nhiéu
thoi gian hon d€ phan hiiy hoan toan **.

Ngugc lai, vat liéu silica vd co MSN dugc tdng hop tu
tién chit TEOS dugc chiing minh bén va khong phan
hay trong cting diéu kién do cac lién két Si-O-Si bén
trong cdu truc x6p (Hinh 6). Nhu véy, hai vat liéu B-
PMO chtia cdu néi hitu co tetrasulfide v6i cic khoang
thai gian phan hay khac nhau sé thich hgp véi cic
muc dich diéu tri khac nhau cho céc loai ung thu 33,

KHA NANG TAI CAC DUQC CHAT
CORDYCEPIN CUA VAT LIEU

Cordycepin c6 nhiéu tac dung dugc 1y, nhung c6 do
hoa tan thdp trong nudc ¢ nhiét do phong va chuyén
héa nhanh choéng trong huyét tuong. Ngoai ra, cordy-
cepin tich dién 4m khong thé di qua mang té€ bao va
dén dén viéc té bao hép thu khong hiéu qua‘>*!. Do
d6, cin phai st dung chit mang d€ bao vé ciu tric va
néng cao tac dung dugc ly ctia cordycepin. Chung toi
tién hanh khéo sat tai cordycepin trén céc loai vat liéu.
K&t qua phén tich cho thdy kha ning tai khac nhau véi
céc loai hat nano khéc nhau??. Cac vat liéu B-PMO
c6 kha nang tai cao dat 755,02 mg/g (vét liéu E4S) va
731,52 mg/g (vat liéu P4S). Vat liéu silica v6 co MSN
c6 kha nédng tai thdp hon, dat 617,52 mg/g (Bang 4).
Cac kha nang tai khac nhau la do sy tuong tdc manh
meé gitia cac phan ti cordycepin vé6i cac phén tu hiiu
o trong cdu tric x8p ctia cdc hat nano chia cdu néi
tetrasulfide va cac thanh phén hiiu co khac nhu nhém
phenylen, cdu ndi ethan. Hon niia, vt liéu E4S cé
dién tich bé mat riéng cao hon va thé tich 16 rong 16n
hon cho phép kha néing chiu tdi cao hon so v6i P4S.
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Bang 2: Uu diém va nhugc diém cta vat liéu B-PMO so véi cac vat liéu nano khac

Uu diém Nhugc diém
- C6 kha nang phan huy dugc
- Dién tich bé mit 16n

- Cén lya chon ciu néi hitu co hgp 1i d€ ¢6 thé phan hay va
phén b6 dong nhit trong cu tric.

- Dé dang chitic ning hoa bé mét d€ phi hop nhu cau

- C6 thé kiém so4t giai phdng thu6ec

Bang 3: Cac céng trinh nghién citu ciia nhém vé vat liéu B-PMO

STT Noi dung nghién ctiu Két qua Nguo6n
1 - E4S c6/khong c6 gan RBITC tai daunoru- - E4S di vio céc khéi u hinh cdu mot cich ¥
bicin (DNR). hiéu qua va tic ché su phat trién cta khéi u.
- Thi nghiém trén moé hinh spheroid 3D - Tiém tinh mach E4S@ DNR gitip loai bo
cta té€ bao ung thu budng tring ngudi va  khoi u budng triing trén mo hinh triing ga.
mo hinh triing ga chita t€ bao ung thu hinh
thanh trén mang CAM.
2 - Anh hudng clia cic diéu kién tSnghgp dén - Lugng chit xtc tac kiém c6 dnh huéng dén 3
kich thuéc hat va d6 x8p cua vit liéu. kich thudc hat ctia vat liéu.
- Khéo sat kha ning tai curcumin cua E4S - Hat nho nhét cho thdy kha néng tai cur-
v6i cac kich thude khac nhau. cumin cao nhét.
3 - Khdo sét kha nang ty phan haty ctia E4S - E4S phan hity hoan toan sau 7 ngay. 24
trong PBS chti glutathione. - Gidi phong cordycepin nhiéu 6 pH 5,5 trong
- Khao sat kha nang tai cordycepin (Cor) 1 gi¢ d4u tién va chdm dén sau do.
ctia E4S véi cac nong d6 va dung moéi khac - E4S@Cor gy doc ca 2 dong té bao ung thu.
nhau.
- Khao sat kha nang giai phéng cordycepin
& néng do pH khac nhau.
- Khao sat doc tinh t&€ bao véi dong té bao
ung thu da day (AGS) va ung thu phdi
(A549).
4 - Khao sat khi ning ty phan hity ctia P4S, - P4S phéan hity sau 2 tuin, E4S nhanh honva ~ 3°

E4S va MSN.

- Khao sat kha nang tai va giai phong cordy-
cepin cta vat liéu P4S, E4S va MSN.

- Khao sat doc tinh té bao véi dong té€
bao ndi moé (BAEC) va té bao ung thu gan
(HepG2) ctia vat liéu P4S@Cor.

MSN khoéng phén huy.

- P4S@Cor khong gy doc cho té bao thuong
BAEC nhung van gay doc cho té bao ung thu
gan HepG2.

Bang 4: Dac tinh x8p va kha nang tai cordycepin ctia cac vat liéu nano silica xp

Vit liéu DPuong kinh 16 x6p Thé tich 16 x6p Dién tich bé mit Kha néng tai cordy-
(nm) (cc.g’1 ) (m2.g~ 1y cepin
(mgg™")
E4S 3.56 1.343 786.312 755.02
MSN 3.17 0.988 845.608 617.52
P4S 3.34 1.127 732.379 731.52
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E4S ban dau

Hinh 4: Anh TEM vat liéu E4S sau thi nghiém phan hay in vitro trong dung dich dém phosphat PBS chiia glutathione
(N6ng d@é: 10 mM) 3. Ban quyén 2020, European Chemical Societies.

Hinh 5: Phan hdy sinh hoc in vitro cla vat liéu P4S trong maéi trudng khit (PBS c6 bé sung GSH (10 mM)) 33, Ban
quyén 2021, Elsevier.
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.

Hinh 6: Phan hay sinh hoc in vitro cGa vat liéu MSNs trong moi trudng khir (PBS c6 b6 sung GSH (10 mM)) 3. Ban
quyén 2021, Elsevier.
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Hinh 7: Kha néng giai phdng cordycepin in vitro clia cac hé vat liéu tai cordycepin trong dung dich pH 5,5 3. Ban

quyén 2021, Elsevier.
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Trong cic dung dich pH 5,5, kha ning gidi phong
cordycepin in vitro ctua cac vat liéu khdc nhau 3,
Trong 30 phut déu tién, lugng 16n cordycepin dugc
gidi phong tli E4S va MSN trong khi mét lugng nho
dugc gidi phéng tit cac hat vét liéu P4S. Lugng dugc
chat dugc giai phong tit E4S va MSN cao hon dang ké
so vGi P4S sau ba gi¢ (Hinh 7). Dic biét hon, téc do
gidi phong cordycepin tit P4S chdm hon va 6n dinh
hon so vdi E4S va MSN va ¢6 thé lién quan dén sy
tuong tic manh gitia cdc vong thom trong cdu truc
P4S véi vong thom clia cordycepin. Ngoai ra, cordy-
cepin tuong tac yéu véi cac hat E4S hiiu co va MSN
v6 co, dan dén t6c d¢ gidi phong cao hon. Két qua la
P4S c6 t6c do gidi phong dugc chit bén viing hon so
vdi E4S va MSN. V6i cic dic tinh trén, céc vat liéu co
thé dugc lua chon va st dung tiy thudc vao cic yéu
cdu khdc nhau trong diéu tri.

KHA NANG HAP THU VAO KHOI

U VA U'C CHE SU PHAT TRIEN CUA
KHOI U CUA VAT LIEU TREN CAC MO
HINH SPHEROID 3D VA PHAN BO
SINH HOC CUA VAT LIEU CUA HAT
NANO TREN MO HINH TRUNG GA

Dé danh gid kha ning tuong téc cta vat liéu va vat
liéu tai thudc trong hé thong sinh hoc. Nhém nghién
ctu stii dung mo hinh spheroid 3D ctia t€ bao ung
thu budng triing ngudi (human ovarian carcinoma,
OVCARS) va tién hanh thi nghiém st dung vat liéu
E4S (Hinh 8). Protein huynh quang xanh thé hién
cho t€ bao ung thu RBITC dugc gin vao vat liéu E4S
thong qua lién két cong hoa tri ctia cac phén tit RBITC
v6i nhém amino cta (3-aminopropyl)triethozysilane
(APTES)?? d¢ theo dbi phan bé ciia vat liéu stt dung
kinh hién vi dong tiéu. Két qua cho thdy, vat liéu hdp
thu hiéu qué vao bén trong ciu tric clia spheroid *°.

Mo hinh triing ga chita té bao ung thu hinh thanh trén
mang CAM (chick chorioallantoic membrane) dugc
st dung dé€ khao sat sy phin bd in vivo cta vét liéu
(Hinh 9). DBay la mo6 hinh in vivo méi dat hiéu qua vé
thoi gian va chi phi. Vat liéu E4S mang chda huynh
quang RBITC dugc tiém vao mo hinh triing ga, cic
b6 phan ctia phoi va khéi u dugc thu nhén va quan sat
duéi kinh hién vi huynh quang va kinh hién vi déng
tiéu. Kich thudc va dién tich 4m ctia vat liéu gitup cho
vat liéu hép thu hiéu qua tai khéi u va khéng phan b6
tai cdc co quan khdc ctia phoi ga. Su dan truyén hiéu
qua trén tudn theo hiéu tng tang tinh thim va duy
tri (enhanced permeability and retention, EPR). Su uu
viét ctia vét liéu dugc chiing minh khi so sanh véi cac
phén tt thudc tu do (doxorubicin va daunorubicin)
khi dugc tiém vao moé hinh triing ga®. Céc phan tt
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thudc tu do, cac phén ti thu6c dugc ghi nhdn & khéi
u va déc biét § cac co quan khdc clia phoi ga nhu gan,
thén, phéi, da day. Tuong tu nhu céc hat nano, cac
vat liéu mang cdc phan tt thu6c chi ghi nhén tai vi
tri khoi u chiing minh kha néng phén phéi tring dich
cua vat liéu.

Sau khi tai cac phén ti thudc, ching téi tién hanh
danh gid kha ning tiéu diét té bao ung thu ctia vat liéu
E4S mang thudc. Céc vat liéu E4S mang thude duge
tiém vao mo6 hinh spheroid va tring ga. Sau mét tuén,
thé tich cta spheroid gidm 51,1% so véi kich thu6c
ban dau. Trong khi d6, thuéc daunorubicin tu do chi
lam gidm thé tich khdi u 10,6%. Ngugc lai, vat liéu
nano silica E4S khong tic ché sy phat trién cta khoi
u. Két qua tuong tu ciing ghi nhén dugc doi véi khoi
u trén mo hinh tring ga. Khi tiém vt liéu tai thudc,
thé tich ctia khdi u gidm dén 95%, chiing t6 hiéu qua
dan truyén trang dich va giai phong céc phén tt thudce
tai vi tri khéi u. Pong thoi, cac co quan ctia phoi ga
nhu phéi, tim khong bi anh hudng khi cic phén tu
thudc dugc vin chuyén bang vat liéu mang (Hinh 10).

KET LUAN

Su ra doi va phaét trién cta vat liéu nano silica x8p
trong dan truyén thudc da ma ra hudng tiép can méi
trong diéu tri ung thu. Vit liéu nano silica x6p phin
hay sinh hoc (B-PMO) dugc tong hgp tit cdc ngudn
silane hiiu co ¢ kha nidng phéan hty sinh hoc khi dap
ung véi cac diéu kién déc trung tai vi tri mo ung thu.
Két qua khao sat kha nang phan hty chiing minh vat
liéu B-PMO ¢6 kha nang phan hiy trong moi trusng
¢6 chita glutathione vé6i néng do dic trung tai ving
mo6 ung thu. Dic tinh néi bat nay giup vétliéu B-PMO
6 thé gidm doc tinh khi tiém vao co thé. Dién tich bé
mat va kich thudc phit hop gitp cho vat liéu hép thu
hiéu qua va ding muc tiéu tai vi tri khéi u. Cac phan
tti thudc c6 thé sé dugc gidi phong dac hiéu va toi uu
dugc tinh, trdnh lang phi va khong gay tac dung phu
cho co thé. Vi cac dac diém ndi bat trén, ching toi tin
rdng, vat liéu nano silica x8p phan hay sinh hoc 1a vét
liéu tiém nang trong diéu tri ung thu trong tuong lai.
Trong tuong lai, ching toi sé tiép tuc phat trién vat
liéu nano silica x6p phén hty sinh hoc dua trén cac
tién chat hitu co khidc. Hon niia, cic vat liéu B-PMO
6 thé dugc chiic ning hdéa bé mat véi cdc thanh phan
dac biét d€ dat hiéu qua tdi uu trong tai dugc chit va
giai phong dugc chit. Dac biét, cac vat liéu B-PMO
sé dugc thi nghiém trén cdc mo hinh sinh hoc in vivo
nhu mo hinh ¢4 ngya vin hodc mo hinh chu¢t.

LO1 CAM ON

Chung tdi chén thanh cim on Dai hoc Qudc gia
Tp.HCM da tai trg nghién ctu trong dy an ma sd
VNU-B 562-2021-50-01



Tap chi Phdt trién Khoa hoc va Céng nghé - Khoa hoc Sirc khée 2022, 3(2):415-426

Tumor cell Nucleus Drug; NPs Merge

Hinh 8: Anh hién vi déng tiéu ctia khéi spheroid ctia t& bao ung thu dugc hinh thanh trong mé hinh triing ga sau
khi tiém mach mau véi DNR/E4S cé/khéng c6 chita RBITC *°. Ban quyén 2020, European Chemical Societies.

Cancer cells

Rhodamine-BPMO

Blood

Vessel

Hinh 9: Vat liéu E4S chdia huynh quang RBITC dugc tiém vao mé hinh triing ga=°. Ban quyén 2020, European
Chemical Societies.

$
Py

¥ heart liver “SPleen

GFP RFP

Hinh 10: Anh khdi u va cac ca quan ga dugc chup béng kinh hién vi huynh quang>°. Ban quyén 2020, European
Chemical Societies.
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Biodegradable porous silica nanoparticles - Potential solutions in
cancer treatment

Mai Ngoc Xuan Dat'2, Nguyen Tran Hanh Vy'2, Doan Le Hoang Tan-%"

ABSTRACT

Biodegradable porous silica nanoparticles (B-PMO) have been developed as a great promising in
targeted drug delivery. In this review, we introduce our research for design, synthesis and devel-
Use your smartphone to scan this opment of B-PMO nanomaterials with biodegradable organic framework for anticancer drugs de-
QR code and download this article livery applications. The biodegradable organic linker, incorporated into the structure, responds to
the specific conditions in the tumor and then nanoparticles can be degraded and further elimi-
nated from the body. The accumulation of NPs into tumor spheroid and inhibit of tumor growth
were demonstrated. In particular, anticancer drug-loaded B-PMO inhibited the tumor growth in a
chicken egg model and reduced significantly side effects toward the organs of the chicken embryo.
The results of research and development of biodegradable-based silica nanomaterials show their
potential in cancer treatment.

Key words: Porous nanomaterials, drug delivery, silica nanoparticles, biodegradable, targeted
cancer treatment
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