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ABSTRACT
Humans are formed from the first stem cell (embryo), then multiply and differentiate 
into a complete human body consisting of 220 organs and about 37 to 40 trillion cells. 
Stem cells (SC) are cells that have the ability to reproduce and differentiate into cells of  
various organs in the body. By means of a literature review, it was found that: Using induced  
pluripotent stem cell (iPSC) therapy, mesenchymal stem cells (MSCs) have been shown 
to be effective in the treatment of female infertility and anti-ageing.  hiPS (Human-Induced  
Pluripotent Stem) cells are used to treat patients with Kline-feder syndrome and  
azoospermia with Y-chromosomes. Research direction to restore human fertility using  
stem cells, including (1) Spermogenic stem cell enlargement (SSC) in vitro and  
subsequently testicular auto-implantation; (2) Automatic transfer of the entire testicular 
biopsy; (3) In vitro spermatogenesis.
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ABSTRACT
Con người được hình thành từ 01 tế bào gốc (TBG) đầu tiên (phôi) sau đó nhân lên và biệt 
hóa thành một cơ thể con người hoàn chỉnh gồm 220 cơ quan và khoảng 37 đến 40 nghìn 
tỷ tế bào. TBG là những tế bào có khả năng sinh sản và biệt hóa thành các tế bào của các 
cơ quan trong cơ thể. Bằng phương pháp nghiên cứu tổng quan tài liệu cho thấy: Sử dụng 
liệu pháp TBG đa năng cảm ứng (iPSC), tế bào gốc trung mô (MSC) đã được chứng minh có 
hiệu quả trong điều trị vô sinh nữ, kéo dài thanh xuân. Các dòng TBG hiPS (Human Induced 
Pluripotent Stem) được sử dụng để điều trị cho bệnh nhân mắc hội chứng Kline-feder và 
vô tinh trùng với yếu tố vô tinh trùng nhiễm sắc thể Y. Các hướng nghiên cứu khôi phục khả 
năng sinh sản bằng TBG bao gồm: (1) Mở rộng TBG sinh tinh (SSC) trong ống nghiệm và sau 
đó là cấy ghép tự động tinh hoàn; (2) Tự động chuyển giao toàn bộ sinh thiết tinh hoàn; (3) 
Sinh tinh trong ống nghiệm.

Từ khóa: Tế bào gốc, cơ quan sinh sản, ứng dụng.

Chỉ số phân loại: 3.5

1. ĐẶT VẤN ĐỀ

Theo tổ chức Y tế thế giới WHO, vô sinh là một bệnh 
của của hệ thống sinh sản nam hoặc nữ, được định 
nghĩa là không có khả năng thụ thai sau 12 tháng 
hoặc hơn nếu quan hệ tình dục thường xuyên không 
sử dụng bất kỳ biện pháp tránh thai nào. Theo ước 
tính, tỷ lệ mắc bệnh suốt đời của quần thể người 
trưởng thành được ghi nhận là 17,8% ở các nước 
thu nhập cao và 16,5% ở các nước thu nhập thấp 
và trung bình [1]. Các phương pháp điều trị thông 
thường, bao gồm thuốc kích thích rụng trứng hoặc 
công nghệ hỗ trợ sinh sản ART, có thể giải quyết 
những vấn đề này ở một mức độ nhất định. Tuy nhiên, 
những phương pháp điều trị hiện tại này làm tăng 
nguy cơ đa thai hoặc không hiệu quả ở một số cặp vợ 
chồng, dẫn đến gánh nặng tài chính trong điều trị vô 
sinh. Để khắc phục những thiếu sót của các phương 
pháp điều trị hiện tại và xem xét khả năng của tế bào 
gốc để bổ sung các mô bị tổn thương thông qua đặc 
tính tự làm mới và khả năng biệt hóa thành nhiều 
dòng, tế bào gốc (TBG) có thể được coi là một biện 
pháp điều trị tiềm năng trong điều trị vô sinh [2]. Bài 
tổng quan này sẽ tóm tắt kiến thức hiện tại về tế bào 
gốc và một số liệu pháp ứng dụng tế bào gốc trong 
khôi phục khả năng sinh sản của nam và nữ. 

2. TỔNG QUAN VỀ TẾ BÀO GỐC

Con người được hình thành từ 01 tế bào gốc đầu tiên 
(phôi) sau đó nhân lên và biệt hóa thành một cơ thể 
con người hoàn chỉnh với khoảng 37 đến 40 nghìn 
tỷ tế bào [3]. Tế bào gốc (TBG) là những tế bào chưa 
được biệt hóa với khả năng nhân rộng và biệt hóa 
thành các tế bào cụ thể riêng biệt. Có 5 loại tế bào 
gốc chính bao gồm từ tế bào gốc kém biệt hóa/tiềm 
năng cao hơn đến tế bào gốc biệt hóa cao hơn/kém 
tiềm năng hơn, đó là: tế bào gốc phôi (ESC), tế bào 
gốc đa năng cảm ứng (iPSC), tế bào gốc trung mô 
(MSC), tế bào gốc tạo máu (HSC) và tế bào gốc sinh 
tinh hoặc tế bào sinh dục (SSC và OSC, tương ứng).

Pluripotent
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Unipotent

Hình 1. Các loại tế bào gốc (M. Martin-Inaraja and C. Eguizabal)

Bảng 1. Tóm tắt sơ lược về các loại tế bào gốc

ESCs iPSCs MSCs HSCs SSCs-OSCs

Nguồn gốc
Từ tế bào nội 
bào ICM của 

phôi nang
Từ tế bào sinh 

dưỡng

Từ tủy xương, 
nhau thai, máu 
cuống rốn, mô 

mỡ
Từ tủy xương Từ mô tinh hoàn 

và buồng trứng

Hiệu lực và 
khả năng 
biệt hóa

Vạn năng-biệt 
hóa thành tế 

bào của cả ba 
lớp mầm và tế 

bào mầm

Vạn năng-biệt 
hóa thành tế 

bào của cả ba 
lớp mầm và tế 

bào mầm

Đa năng-biệt 
hóa thành các 
tế bào trung bì

Đa năng-biệt 
hóa thành các 
tế bào trung bì

Đơn năng-phân 
hóa thành giao 
tử đực và giao 
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Ứng dụng 
lâm sàng

Một vài thử  
nghiệm lâm 

sàng (chưa có 
trên điều trị vô 

sinh)

Một vài thử  
nghiệm lâm 

sàng (chưa có 
trên điều trị vô 

sinh)

Sử dụng rộng rãi Sử dụng rộng rãi Chưa có

Tính miễn 
dịch Có Có hoặc không Không Không  

(autologous) Không

Vấn đề đạo 
đức Có Không Không Không Không

3. CÁC LIỆU PHÁP TẾ BÀO GỐC HIỆN TẠI LIÊN 
QUAN ĐẾN CƠ QUAN SINH SẢN CỦA NỮ

Nghiên cứu về tế bào gốc đã chỉ ra các liệu pháp 
tiềm năng để điều trị một số bệnh. Dù thử nghiệm 
lâm sàng đầu tiên với các tế bào từ hESCs đã được 
đưa ra vào năm 2010 cho những bệnh nhân bị tổn 
thương tủy sống, nhưng sự cải thiện lớn đầu tiên đã 
được báo cáo trên những bệnh nhân có biểu mô sắc 
tố võng mạc được điều trị bằng hESCs [4]. Vài năm 
sau đó, thử nghiệm lâm sàng đầu tiên tại Nhật Bản 
sử dụng iPS để điều trị thoái hóa điểm vàng. Điều này 
cho thấy công nghệ tế bào gốc có thể được áp dụng 
trong nhiều thử nghiệm lâm sàng trên toàn thế giới 
nhưng chưa áp dụng cho các bệnh liên quan đến vô 
sinh. Tuy nhiên, có rất nhiều liệu pháp tế bào gốc 
đang được nghiên cứu để điều trị vô sinh nữ dựa trên 
sự biệt hóa của tế bào gốc thành các cơ quan liên 
quan đến giới tính.

Để hiểu được sự phát triển của tế bào mầm người, 
các dòng tế bào hES đặc trưng có thể được sử dụng 
làm công cụ điều trị vô sinh nữ [5]. Ngoài ra, vì mục 

đích điều trị vô sinh nữ trong tương lai, có thể tạo 
giao tử nhân tạo từ tế bào gốc vạn năng nhưng thực 
tế vẫn chưa được tiến hành áp dụng. Những nghiên 
cứu này đã được tạo ra từ các tế bào giống như tế 
bào mầm nguyên thủy (hPGCLC) từ các tế bào iPS 
của con người và biệt hóa nhiều hơn thành oogo-
nia; tuy nhiên, vẫn chưa thu được sự biệt hóa trong 
ống nghiệm thành tế bào trứng trưởng thành. Cần có 
nhiều cuộc nghiên cứu hơn để đạt được các giao tử 
cái với chức năng hoàn chỉnh từ PSC của con người 
cho các ứng dụng trong tương lai.

Các thử nghiệm lâm sàng sử dụng MSC và HSC cung 
cấp ứng dụng tiềm năng của các tế bào này để điều 
trị vô sinh nữ. Một số thử nghiệm lâm sàng sử dụng 
MSC tự thân từ tủy xương và mô mỡ và liệu pháp tế 
bào đồng loại sử dụng MSC dây rốn cho bệnh nhân 
suy buồng trứng nguyên phát (POF) đã cho thấy 
kết quả đầy hứa hẹn trong việc cứu vãn chức năng 
buồng trứng nói chung, bằng chứng là tăng thể tích 
buồng trứng, kinh nguyệt. và thay đổi nội mạc tử 
cung, tăng nồng độ estradiol, cải thiện sự phát triển 
của nang trứng và tăng số lượng nang trứng [6].  Gần 
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đây, một nghiên cứu với những bệnh nhân bị dính 
tử cung (IUA) hoặc loạn sản nội mạc tử cung đã cho 
thấy những kết quả đầy hứa hẹn về hiệu quả và độ 
an toàn của việc cấy UC-MSC cấp độ lâm sàng được 
bổ sung vào scaffold collagen có khả năng phân hủy 
vào khoang tử cung sau phẫu thuật phá dính cho 
người bệnh IUA. Bằng cách nhóm các tế bào gốc, 
duy trì khả năng tồn tại của chúng và tăng thời gian 
tiếp xúc với vị trí bị tổn thương của nội mạc tử cung, 
khả năng tăng sinh và biệt hóa nội mạc tử cung đã 
được nâng lên rất nhiều bằng cách sử dụng scaffold 
này [7].

Việc tiêm MSC vào buồng trứng làm tăng sản xuất 
estrogen và giảm các triệu chứng mãn kinh ở phụ nữ 
mắc suy buồng trứng nguyên phát POF. MSC có thể 
di chuyển trong buồng trứng và kích thích một số yếu 
tố để phục hồi buồng trứng. Ngoài ra, các tế bào gốc 
đặc hiệu buồng trứng, OSC đã được đề xuất như một 
phương pháp điều trị lâm sàng trong tương lai. Về kết 
quả thử nghiệm lâm sàng của liệu pháp tế bào gốc 
trong điều trị Hội chứng Asherman, kết quả chính là 
tác dụng có lợi của liệu pháp tế bào CD133+ tự thân 
làm tăng mật độ mạch máu trưởng thành và độ dày 
nội mạc tử cung với khả năng mang thai tự nhiên của 
một số bệnh nhân sau khi điều trị bằng tế bào gốc 
[8]. Hốc tử cung được mô tả là một phức hợp hình 
tam giác trên vị trí của vết sẹo trong cơ tử cung ở vị trí 
của khu vực mổ lấy thai trước đó. Các chỉ định lâm 
sàng chính là ra máu sau kỳ kinh nguyệt và nhiễm 
trùng tử cung, có thể ảnh hưởng nghiêm trọng đến 
cuộc sống hàng ngày của phụ nữ. Gần đây, một thử 
nghiệm đã chứng minh hiệu quả và độ an toàn cao 
hơn bằng UC-MSC với sự kỳ vọng đầy hứa hẹn như 
một phương pháp điều trị thay thế cho tái tạo sẹo. 
Kết quả của các thử nghiệm lâm sàng này rất hứa 
hẹn sẽ cải thiện các phương pháp điều trị vô sinh ở 
phụ nữ và có thể được sử dụng thường xuyên cho tất 
cả những bệnh nhân trong tương lai.

4. CÁC LIỆU PHÁP TẾ BÀO GỐC HIỆN TẠI LIÊN 
QUAN ĐẾN CƠ QUAN SINH SẢN CỦA NAM

Trên toàn thế giới, từ 8 đến 12% các cặp vợ chồng bị 
vô sinh. 1/3 trường hợp vô sinh là do nam giới. Ngoài 
khả năng biệt hóa thành các cơ quan sinh sản ở nữ, 
các nghiên cứu về tế bào gốc đã chỉ ra các liệu pháp 
tiềm năng để biệt hóa thành cơ quan sinh sản phục 
vụ cho điều trị vô sinh nam [9].

Các dòng tế bào hES có thể được sử dụng để điều trị 
bệnh nhân bị vô tinh trùng và thiểu tinh trùng [5] và 
hiPS cũng được sử dụng để điều trị cho bệnh nhân 
mắc hội chứng Kline-feder và vô tinh trùng với yếu 
tố vô tinh trùng nhiễm sắc thể Y (AZF). Cho đến nay, 
một số quy trình đã được mô tả về khả năng tạo ra 
các tế bào giống đơn bội đực được tạo ra từ các tế 
bào hiPS trong ống nghiệm [5], tuy nhiên, các tế bào 
được tạo ra trong ống nghiệm vẫn chưa sẵn sàng về 

mặt chức năng. Cần có nhiều nghiên cứu hơn để thu 
được các giao tử đực với chức năng hoàn chỉnh từ 
PSC của con người cho các ứng dụng trong tương 
lai.

Một số nghiên cứu đã mô tả MSC là ứng cử viên cho 
liệu pháp tế bào cho vô sinh [10]. Các thử nghiệm 
lâm sàng sử dụng phương pháp cấy ghép tế bào 
gốc tạo máu và trung mô tự thân từ tủy xương và mô 
mỡ vào trong tinh hoàn để điều trị các bệnh nhân 
không có tinh trùng, azoospermia, oligospermia và 
Hội chứng Kline-feder đang được tiến hành. Phương 
pháp tiếp cận dựa trên tế bào gốc sinh tinh đối với vô 
sinh nam là một lựa chọn ở những bệnh nhân không 
thể lưu trữ tinh trùng. Các nhà khoa học đang dựa 
vào đặc tính và sự phổ biến của SSC để nghiên cứu 
về cách tiếp cận này [10]. 

Ung thư là nguyên nhân tử vong chính ở trẻ em và 
thanh thiếu niên. Tuy nhiên, với những cải tiến quan 
trọng trong các liệu pháp điều trị, tỷ lệ tử vong do ung 
thư đã giảm đáng kể ở trẻ em và thanh thiếu niên. 
Thật không may, các phương pháp điều trị ung thư 
đang được áp dụng như hóa trị và xạ trị, do rủi ro, liều 
lượng và phản ứng gây độc tuyến sinh dục, có thể 
làm tổn thương quần thể tế bào gốc của SSC trong 
tinh hoàn của bệnh nhân, gây ra các vấn đề vô sinh 
lâu dài, ở phần lớn các trường hợp. bệnh nhân, dẫn 
đến các vấn đề vô sinh vĩnh viễn. Bên cạnh những 
bệnh ác tính này, còn có các hội chứng di truyền, 
chẳng hạn như Hội chứng Klinefelter (KS) có thể góp 
phần làm tổn thương sớm các tế bào gốc mầm ở tinh 
hoàn của các bé trai trước tuổi dậy thì. Các phương 
pháp tiếp cận đa dạng đã được thiết lập để bảo vệ 
khả năng sinh sản của bệnh nhân trẻ tuổi; thứ nhất 
là bảo quản lạnh tinh trùng như một thủ thuật bảo 
quản lạnh khả năng sinh sản được ưu tiên lựa chọn 
đầu tiên, ở bệnh nhân vị thành niên. Tuy nhiên, đối 
với nam giới trước tuổi dậy thì và một số thanh thiếu 
niên, lựa chọn phương án này là không khả thi. Đối 
với cả hai loại bệnh nhân, bảo quản lạnh mô tinh 
hoàn là lựa chọn thử nghiệm khả thi duy nhất để bảo 
vệ khả năng sinh sản của họ.

Một khi mô tinh hoàn đã được bảo tồn và bệnh nhân 
sẽ gặp các vấn đề về khả năng sinh sản trong những 
năm tiếp theo, thì các phương pháp hiện tại như đã 
đề cập ở trên được mô tả là phù hợp để phục hồi khả 
năng sinh sản của các bệnh nhân nam.

Ngày nay, ba chiến lược để khôi phục khả năng sinh 
sản được cộng đồng khoa học xem xét: 

(1) Mở rộng SSC trong ống nghiệm và sau đó là cấy 
ghép tự động tinh hoàn.

(2) Tự động chuyển giao toàn bộ sinh thiết tinh hoàn

(3) Sinh tinh trong ống nghiệm. 

Tuy nhiên, vẫn còn những vấn đề trong số một số 
phương pháp phục hồi khả năng sinh sản thử ng-
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hiệm đã được mô tả, cần được làm rõ do sự kết hợp 
tối ưu của cả nghiên cứu cơ bản và thử nghiệm lâm 
sàng trong tương lai gần.

5. KẾT LUẬN

Bằng phương pháp nghiên cứu tổng quan tài liệu 
cho thấy: Sử dụng liệu pháp TBG đa năng cảm ứng 
(iPSC), tế bào gốc trung mô (MSC) đã được chứng 
minh có hiệu quả trong điều trị vô sinh nữ, kéo dài 
thanh xuân. Các dòng TBG hiPS (Human Induced 
Pluripotent Stem) được sử dụng để điều trị cho bệnh 
nhân mắc hội chứng Kline-feder và vô tinh trùng với 
yếu tố vô tinh trùng nhiễm sắc thể Y. Các hướng ng-
hiên cứu khôi phục khả năng sinh sản bằng TBG bao 
gồm: (1) Mở rộng TBG sinh tinh (SSC) trong ống ng-
hiệm và sau đó là cấy ghép tự động tinh hoàn; (2) Tự 
động chuyển giao toàn bộ sinh thiết tinh hoàn; (3) 
Sinh tinh trong ống nghiệm.
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