Future BjoMed

Clinic & Lab

Tac gia:

Nhom Nghién cvu lam sang
Future Biomed

Bénh thiéu mau t& bao co tim (IHD), mot
bénh tim de doa sinh mang duoc dac
trung bang luu luong méau va oxy cap cho
tim thép, 14 nguyén nhén chinh cta bénh
tim mach (CVD), d6i khi dn dén suy tim
va nhdi mau co tim (DI) [1]. Pay 1a yéu
td chinh cia bénh tt tai cac quéc gia
cong nghi¢p hoa va dong gop 1oén vao
ganh ning bénh tat tai cac qubc gia dang
phat trién [2].

Suy tim rat phd bién, dic biét & cac nude
cong nghiép hoa; nd anh huong tir 3%
dén 5% dan sb va da phat trién thanh mot
cin bénh dang tién trién v6i chi phi chn
doan cao [3]. Mic du di c6 nhimg tién bo
to 16n trong diéu tri thong thuong di véi
bénh tim thiéu méau cuc b, nhung nd van
la nguyén nhan chinh gy tr vong va tan
tat.

Phuong phap diéu tri dya trén té bao nim
ldy mot pham vi 14m sang mo&i nhdm hdi
phuc toan bd tim. Kha ning cua cac té
bao gbc va té bao tién than khac dbi vei
kha ning thiic ddy sy phét trién cta tim da
dugc chimg minh, v6i hiéu qua dang
khich 1¢ trong nhiéu nghién ctru can 1am
sang va lam sang. Té bao gbc ndi mod da
dugc chirg minh 1a ¢6 kha nang tai sinh
theo nhiéu cich khac nhau, nhu su biét
hoa cac loai té bao trung md, kha ning tc

ché hé mién dich va phan tng cin huyét.

TE BAO GOC TRUNG MO (MSC)
PIEU TRI BENH THIEU MAU CUC BQ CO TIM

Ngoai ra sin c6, kha ning méi cing kha
ning san xuat cac té bao gbe mai da lam
chung c6 trién vong dé chita tri cac chung
suy tim [4].

Pic diém bénh thiéu mau tim cuc by
Bénh tim thiéu mau cuc bo dé cap dén
tinh trang suy yéu cua tim do luu luong
méu dén tim giam. Théng thuong, lwu
lwong mau giam nay 1a két qua cua bénh
dong mach vanh, mt tinh trang xay ra
khi dong mach vanh bi thu hep. D& tim c6
thé séng s6t va hoat dong t8i wu, cn c6
su cin bang giita lwong oxy va nhu ciu
oxy ctia co tim [5]. Thiéu mau co tim xay
ra khi ty thé khong cung cdp da nhu ciu
ning luong do thiéu oxy cung cip khi co
tim chuyén sang qu4 trinh duong phén ky
khi dé tao ra ning lugng [6]. Do tinh
trang oxy ho4, kha ning co tim cung cip
ddy da oxy nhidm thyc hién chudi qua
trinh t& bao co tim bi han ché. Nguoc lai,
thiéu hut oxy dén dén suy giam kha ning
hip thu chit dinh dudng va dao thai
khong diy du lugng san phim chuyén hoa
chét cudi. Qua trinh oxy hoa gay ra loat
céc thay dbi chirc ning sinh 1y va ciu tao
tim cua t& bao co tim xay ra trong té& bao
biéu mo, thuc bao soi, té bao co tron
mach mau va bach ciu. D6 1a nguyén
nhan chu yéu xay dén tinh trang thiéu
méu nio bao gdm bénh suy tim do thiéu
mau nao.

Khi tim hoat déng yéu di, no phai lam
viéc nhiéu hon dé dua mau dén phan con
lai cia co thé. Diéu nay co thé lam gia

tang nguy co dong mau, bénh co tim,

suy tim, nhip tim nhanh (r6i loan nhip
tim) va cac vén dé khac [6]. Cac phuong
phap diéu tri hién tai bao gdm twc ché
enzyme lam bién ddi angiotensin,
aldosterone va nhip tim hai thét [7]. Tuy
nhién, ty 18 chét va ty 16 méc bénh khién
cac phuong phap trén chi thanh cong
ngén han, yéu cau cac chién luoc didu tri
méi nhim ngin ngira va dao nguoc rdi
loan chtrc nang tim [8].

Té bao gbe trung mé (MSCs) trong
diéu trj bénh thiéu mau tim

Liéu phap dwa trén té bao tré nén phd
bién vio nhing niam 1990 va dugc quang
ba nhu mot linh vuc dﬁy htra hen trong y
hoc tai tao dé stra chita tén thuong tim
[9]. Té bao gbc trung md (MSC) da xuét
hién nhu mot tiém nang diéu tri dot pha
nhim “tai tao” céc t& bao co tim bj mét va
stra chita md ndi sinh bang tin hiéu can
tiét va thé hién cac dac tinh diéu hoa mién
dich méi [10]. Viéc sir dung MSC trén
lam sang bt diu tir ndm 1995 dén nam
2000, dic biét 1a dé didu tri ung thu va
bénh vé xwong/sun [11]. Sau d6, cac thir
nghiém 1am sang cling da chung minh
duoc wu didm cua MSC trong diéu tri
thiéu mau co tim cip tinh (AMI) [12].
Mot s6 nghién ctru cho thiy tac dung tich
cuc cua liéu phap MSC nho nhidu yéu t6
khac nhau, ca in vivo va in vitro déi voi té
bao co tim. Cac co ché kha thi bao gbm
1) cly ghép va biét hoa thanh t& bao co
tim méi hodc cic t& bao khac; 2) tin
hiéu/chét trung gian can tiét tir MSC cho

thiy tac dung



phy déi voi qua 'Erinh stra chira tim; 3)
MSC kich thich té bao goc tim ndi sinh
(CSC) tang sinh va stra chita cac mo bi
ton t}}uong; cﬁr}g nhu kich thich tan mach
va diéu hoa mién dich.

Khi sir dung két hop céc co ché dugc néu
o trén viéc MSC duoc tiém vao vung bién
clia ving nhdi mau va mé tim c6 thé ap
dung dugc trong moi truong thir nghiém
lam sang va tién 14m sang [4]. N6 mang
lai tac dung chéng xo hoa, giam kich
thuéce seo, thic déy tai tao mo6 noi sinh,
giam viém, kich thich ting truong té bao,
tang sinh va cai thién cac mach mau duoc
tu6i mau va kha thi dé dao nguoc tén
thuong tim. Co ché noi sinh duge ting
cudng cho thiy kha nang co bop cua co
tim duoc cai thién hon véi sy ciy ghép
cia MSC [13].

Mic du MSC c6 thé hoat dong théng qua
cac co ché khac nhau, hoat dong cén tiét
ctia MSC vén 13 trong tim cia tac dung
didu tri trong cac nghién ciu gin day.
Interleukin-1 (IL-1) va -6 (IL-6) thuc diy
sy hinh thanh mach va cam ung VEGF
dé huy dong té bao tién than cia tim, yéu
td tang truong bién ddi (TGF-) 1 hoat
dong nhu mot chit didu hoa xo hoa, va
yéu té ting truéng nhau thai (PLGF) va
yéu t6 ting truong ndi mé mach mau
(VEGF) c6 tac dung ngin ngira sy chét té
bao co tim va té bao ndi mé [14]. Su tiét
angiogenin dugc cho 1a c6 chic nang tai
chu triic thong qua qua trinh tao mach.
Mot loai protein méi duogc tiét ra duoc
didu chinh ting, Akt-MSC, nhim thuc
déy su sbng sot cna té bao co tim véi viee
giam kich thudc ving nhdi mau va giam
apoptosis [10].

Trong co tim, sy tiét ra cac yéu td can tiét
c6 tac dung nhu cai thién sy hinh thanh
mach cyc b9, giam tir vong té bao co tim,
kich hoat nguyén bao soi thip, kich thich

té bao gbc tim va giam xo héa co tim,

tuong Gmg véi dap ung mién dich qua
trung gian t& bao [15]. Nhiéu mo hinh
nghién ctru tién 1am sang khac nhau di
cho thiy su tiét ra cac yéu t6 hoa tan ciia
MSC trong cac mo hinh khac nhau.
Nakanishi va dong nghiép di bao cdo
rang sy biéu hién ting cudng ciia cac gen
tién than cua tim, cu thé 1a chudi ning
myosin va peptide natriuretic nhi (ANP),
trong moéi truomg didu hoa c6 ngudn gde
tr MSC. Su kich hoat paracrine nay da
tang cudng su di chuyén va biét hoa cia
cdc té bao tién than tim (CPC) [16].

Niam 2001, mot nghién ciru d tiét 16 rang
cac t& bao c6 ngudn gde tir tuy xuong
(BM) tir mé hinh chudt dugc truyén vio
co tim da cai thién chuc nang tim mach
sau nhdi mau co tim (MI) (48%). Sau do,
vao nam 2004, Chen et al. (2004) da
chimg minh phuong phap truyén noi
mach vanh & cac MSC c6 ngudn gbc tir
BM ty than da cai thién chic nang tam
that trai (LV) [4]. Déc tinh quan trong ciia
MSC la ching thiéu cic ddu hiéu phirc
hop twong hop mé chinh II (MHC-II),
nghia 1a chiing tranh duogc su dao thai cua
hé théng mién dich [17].

Theo d6, trong cac thur nghiém 1am sang
ngu nhién, viéc tiém ca MSC c6 ngudn
gbc tir ddng loai va tu than & bénh nhan
thiéu mau cuc bo di mang lai phan tng
thuan loi trong céc phan tmg mién dich,
céi thién sirc sdng va tai cdu truc tam thit
[18]. M6t s6 nha khoa hoc dd nghién ciru
bénh nhan bi suy tim do thiéu méu cuc bd
nghiém trong trong cic thir nghiém ngiu
nhién, c6 dbi chimg gia dugc. Sau mot
nghién ctru kéo dai sau thang, cac bénh
nhan duoc diéu tri baing MSC cho thiy sy
sut giam dang ké vé thé tich cudi tam thu

va sy gia ting nhdi mau [4].

Su thanh cong clia nhitng nghién ctru hiéu
qua nay di lam cho viéc tai tao tim bang
lidu phéap dwa trén té bao thong qua té bao
gdc trung mo tré nén hip dan hon trong
linh vuc nghién ctru.

Hare va ddng nghiép [19] di cong bd két
qua cta tht nghiém ngiu nhién
POSEIDON. Ba muoi bénh nhéan rdi bi
bénh co tim thiéu mau cuc by (ICM),
BM-MSC tu than va di ghép voi khoang
150 triéu t& bao dd dugc chuyén qua
dudng tiém. Ca hai loai té bao déu c6 tac
dung twong ty sau 13 thang theo doi,
ching han nhu EED (kich thuéc ving
nhdi méau) giam trung binh khoang
33,21%. Trong thir
PROMETHUS [20], sdu nguoi bi thiéu

nghi¢ém

méau co tim min tinh din dén CABG
(ghép béc cdu dong mach tim) da dugc
tiém BM tu than thong qua tiém vao cac
vung co tim. Sau 18 thang, nhiing bénh
nhan dung MSC c6 phan suit tng méau
cao hon (+9,4+ 1,7%, P = 0,0002) va khéi
luong seo thép hon (-47,5 +8,1%, P <
0,0001) véi nhom déi chimg. Ho ciing
phat hién ra rdng c6 sy han ché nhit quan
vé kich thude seo, tudi mau va tang
cudong kha nang co bop. Tuy nhién, do sb
lugng nguoi tham gia it va nhom gia dugc
duoc quan ly thiéu hut nén muc do chinh
xdc va muc d¢ chinh xac cua nhiing
nghién ctru ndy bi han ché.

Té bao gbc trung md duoc coi 1a mot
trong nhimg té bao c6 két qua tét nhat dbi
v6i bénh thiéu mau co tim va da duoc
chimg minh 13 phuong phap diéu trj hidu
qué cho nhidu loai bénh tim mach [21].
Tuy nhién, liéu phap sit dung MSC van
gip phai nhiéu tranh ci va thiéu tinh an
toan dé co thé ap dung 1am sang. Van cin
thém nhiéu nghién ctru chuyén siu va
déanh gi4 14m sang mai c6 thé s dung lam

phuong phap chita tri trong twong lai.
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