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Bệnh thiếu máu tế bào cơ tim (IHD), một 

bệnh tim đe doạ sinh mạng được đặc 

trưng bằng lưu lượng máu và oxy cấp cho 

tim thấp, là nguyên nhân chính của bệnh 

tim mạch (CVD), đôi khi dẫn đến suy tim 

và nhồi máu cơ tim (DI) [1]. Đây là yếu 

tố chính của bệnh tật tại các quốc gia 

công nghiệp hoá và đóng góp lớn vào 

gánh nặng bệnh tật tại các quốc gia đang 

phát triển [2].

Suy tim rất phổ biến, đặc biệt ở các nước 

công nghiệp hóa; nó ảnh hưởng từ 3% 

đến 5% dân số và đã phát triển thành một 

căn bệnh đang tiến triển với chi phí chẩn 

đoán cao [3]. Mặc dù đã có những tiến bộ 

to lớn trong điều trị thông thường đối với 

bệnh tim thiếu máu cục bộ, nhưng nó vẫn 

là nguyên nhân chính gây tử vong và tàn 

tật.

Phương pháp điều trị dựa trên tế bào nắm 

lấy một phạm vi lâm sàng mới nhằm hồi 

phục toàn bộ tim. Khả năng của các tế 

bào gốc và tế bào tiền thân khác đối với 

khả năng thúc đẩy sự phát triển của tim đã 

được chứng minh, với hiệu quả đáng 

khích lệ trong nhiều nghiên cứu cận lâm 

sàng và lâm sàng. Tế bào gốc nội mô đã 

được chứng minh là có khả năng tái sinh 

theo nhiều cách khác nhau, như sự biệt 

hoá các loại tế bào trung mô, khả năng ức 

chế hệ miễn dịch và phản ứng cận huyết. 

TẾ BÀO GỐC TRUNG MÔ (MSC)

ĐIỀU TRỊ BỆNH THIẾU MÁU CỤC BỘ CƠ TIM

suy tim, nhịp tim nhanh (rối loạn nhịp 

tim) và các vấn đề khác [6]. Các phương 

pháp điều trị hiện tại bao gồm ức chế 

enzyme làm biến đổi angiotensin, 

aldosterone và nhịp tim hai thất [7]. Tuy 

nhiên, tỷ lệ chết và tỷ lệ mắc bệnh khiến 

các phương pháp trên chỉ thành công 

ngắn hạn, yêu cầu các chiến lược điều trị 

mới nhằm ngăn ngừa và đảo ngược rối 

loạn chức năng tim [8].

Tế bào gốc trung mô (MSCs) trong 

điều trị bệnh thiếu máu tim

Liệu pháp dựa trên tế bào trở nên phổ 

biến vào những năm 1990 và được quảng 

bá như một lĩnh vực đầy hứa hẹn trong y 

học tái tạo để sửa chữa tổn thương tim 

[9]. Tế bào gốc trung mô (MSC) đã xuất 

hiện như một tiềm năng điều trị đột phá 

nhằm “tái tạo” các tế bào cơ tim bị mất và 

sửa chữa mô nội sinh bằng tín hiệu cận 

tiết và thể hiện các đặc tính điều hòa miễn 

dịch mới [10]. Việc sử dụng MSC trên 

lâm sàng bắt đầu từ năm 1995 đến năm 

2000, đặc biệt là để điều trị ung thư và 

bệnh về xương/sụn [11]. Sau đó, các thử 

nghiệm lâm sàng cũng đã chứng minh 

được ưu điểm của MSC trong điều trị 

thiếu máu cơ tim cấp tính (AMI) [12]. 

Một số nghiên cứu cho thấy tác dụng tích 

cực của liệu pháp MSC nhờ nhiều yếu tố 

khác nhau, cả in vivo và in vitro đối với tế 

bào cơ tim. Các cơ chế khả thi bao gồm 

1) cấy ghép và biệt hóa thành tế bào cơ 

tim mới hoặc các tế bào khác; 2) tín 

hiệu/chất trung gian cận tiết từ MSC cho 

thấy tác dụng

Ngoài ra sẵn có, khả năng mới cùng khả 

năng sản xuất các tế bào gốc mới đã làm 

chúng có triển vọng để chữa trị các chứng 

suy tim [4].

Đặc điểm bệnh thiếu máu tim cục bộ

Bệnh tim thiếu máu cục bộ đề cập đến 

tình trạng suy yếu của tim do lưu lượng 

máu đến tim giảm. Thông thường, lưu 

lượng máu giảm này là kết quả của bệnh 

động mạch vành, một tình trạng xảy ra 

khi động mạch vành bị thu hẹp. Để tim có 

thể sống sót và hoạt động tối ưu, cần có 

sự cân bằng giữa lượng oxy và nhu cầu 

oxy của cơ tim [5]. Thiếu máu cơ tim xảy 

ra khi ty thể không cung cấp đủ nhu cầu 

năng lượng do thiếu oxy cung cấp khi cơ 

tim chuyển sang quá trình đường phân kỵ 

khí để tạo ra năng lượng [6]. Do tình 

trạng oxy hoá, khả năng cơ tim cung cấp 

đầy đủ oxy nhằm thực hiện chuỗi quá 

trình tế bào cơ tim bị hạn chế. Ngược lại, 

thiếu hụt oxy dẫn đến suy giảm khả năng 

hấp thụ chất dinh dưỡng và đào thải 

không đầy đủ lượng sản phẩm chuyển hoá 

chất cuối. Quá trình oxy hoá gây ra loạt 

các thay đổi chức năng sinh lý và cấu tạo 

tim của tế bào cơ tim xảy ra trong tế bào 

biểu mô, thực bào sợi, tế bào cơ trơn 

mạch máu và bạch cầu. Đó là nguyên 

nhân chủ yếu xảy đến tình trạng thiếu 

máu não bao gồm bệnh suy tim do thiếu 

máu não.

Khi tim hoạt động yếu đi, nó phải làm 

việc nhiều hơn để đưa máu đến phần còn 

lại của cơ thể. Điều này có thể làm gia 

tăng nguy cơ đông máu, bệnh cơ tim, 



tương ứng với đáp ứng miễn dịch qua 

trung gian tế bào [15]. Nhiều mô hình 

nghiên cứu tiền lâm sàng khác nhau đã 

cho thấy sự tiết ra các yếu tố hòa tan của 

MSC trong các mô hình khác nhau. 

Nakanishi và đồng nghiệp đã báo cáo 

rằng sự biểu hiện tăng cường của các gen 

tiền thân của tim, cụ thể là chuỗi nặng 

myosin và peptide natriuretic nhĩ (ANP), 

trong môi trường điều hòa có nguồn gốc 

từ MSC. Sự kích hoạt paracrine này đã 

tăng cường sự di chuyển và biệt hóa của 

các tế bào tiền thân tim (CPC) [16]. 

Năm 2001, một nghiên cứu đã tiết lộ rằng 

các tế bào có nguồn gốc từ tuỷ xương 

(BM) từ mô hình chuột được truyền vào 

cơ tim đã cải thiện chức năng tim mạch 

sau nhồi máu cơ tim (MI) (48%). Sau đó, 

vào năm 2004, Chen et al. (2004) đã 

chứng minh phương pháp truyền nội 

mạch vành ở các MSC có nguồn gốc từ 

BM tự thân đã cải thiện chức năng tâm 

thất trái (LV) [4]. Đặc tính quan trọng của 

MSC là chúng thiếu các dấu hiệu phức 

hợp tương hợp mô chính II (MHC-II), 

nghĩa là chúng tránh được sự đào thải của 

hệ thống miễn dịch [17].

Theo đó, trong các thử nghiệm lâm sàng 

ngẫu nhiên, việc tiêm cả MSC có nguồn 

gốc từ đồng loại và tự thân ở bệnh nhân 

thiếu máu cục bộ đã mang lại phản ứng 

thuận lợi trong các phản ứng miễn dịch, 

cải thiện sức sống và tái cấu trúc tâm thất 

[18]. Một số nhà khoa học đã nghiên cứu 

bệnh nhân bị suy tim do thiếu máu cục bộ 

nghiêm trọng trong các thử nghiệm ngẫu 

nhiên, có đối chứng giả dược. Sau một 

nghiên cứu kéo dài sáu tháng, các bệnh 

nhân được điều trị bằng MSC cho thấy sự 

sụt giảm đáng kể về thể tích cuối tâm thu 

và sự gia tăng nhồi máu [4]. 

phụ đối với quá trình sửa chữa tim; 3) 

MSC kích thích tế bào gốc tim nội sinh 

(CSC) tăng sinh và sửa chữa các mô bị 

tổn thương; cũng như kích thích tân mạch 

và điều hòa miễn dịch.

Khi sử dụng kết hợp các cơ chế được nêu 

ở trên việc MSC được tiêm vào vùng biên 

của vùng nhồi máu và mô tim có thể áp 

dụng được trong môi trường thử nghiệm 

lâm sàng và tiền lâm sàng [4]. Nó mang 

lại tác dụng chống xơ hóa, giảm kích 

thước sẹo, thúc đẩy tái tạo mô nội sinh, 

giảm viêm, kích thích tăng trưởng tế bào, 

tăng sinh và cải thiện các mạch máu được 

tưới máu và khả thi để đảo ngược tổn 

thương tim. Cơ chế nội sinh được tăng 

cường cho thấy khả năng co bóp của cơ 

tim được cải thiện hơn với sự cấy ghép 

của MSC [13].

Mặc dù MSC có thể hoạt động thông qua 

các cơ chế khác nhau, hoạt động cận tiết 

của MSC vẫn là trọng tâm của tác dụng 

điều trị trong các nghiên cứu gần đây. 

Interleukin-1 (IL-1) và -6 (IL-6) thúc đẩy 

sự hình thành mạch và cảm ứng VEGF  

để huy động tế bào tiền thân của tim, yếu 

tố tăng trưởng biến đổi (TGF-) 1 hoạt 

động như một chất điều hòa xơ hóa, và 

yếu tố tăng trưởng nhau thai (PLGF) và 

yếu tố tăng trưởng nội mô mạch máu 

(VEGF) có tác dụng ngăn ngừa sự chết tế 

bào cơ tim và tế bào nội mô [14]. Sự tiết 

angiogenin được cho là có chức năng tái 

cấu trúc thông qua quá trình tạo mạch. 

Một loại protein mới được tiết ra được 

điều chỉnh tăng, Akt-MSC, nhằm thúc 

đẩy sự sống sót của tế bào cơ tim với việc 

giảm kích thước vùng nhồi máu và giảm 

apoptosis [10]. 

Trong cơ tim, sự tiết ra các yếu tố cận tiết 

có tác dụng như cải thiện sự hình thành 

mạch cục bộ, giảm tử vong tế bào cơ tim, 

kích hoạt nguyên bào sợi thấp, kích thích 

tế bào gốc tim và giảm xơ hóa cơ tim, 

Sự thành công của những nghiên cứu hiệu 

quả này đã làm cho việc tái tạo tim bằng 

liệu pháp dựa trên tế bào thông qua tế bào 

gốc trung mô trở nên hấp dẫn hơn trong 

lĩnh vực nghiên cứu. 

Hare và đồng nghiệp [19] đã công bố kết 

quả của thử nghiệm ngẫu nhiên 

POSEIDON. Ba mươi bệnh nhân rối bị 

bệnh cơ tim thiếu máu cục bộ (ICM), 

BM-MSC tự thân và dị ghép với khoảng 

150 triệu tế bào đã được chuyển qua 

đường tiêm. Cả hai loại tế bào đều có tác 

dụng tương tự sau 13 tháng theo dõi, 

chẳng hạn như EED (kích thước vùng 

nhồi máu) giảm trung bình khoảng 

33,21%. Trong thử nghiệm 

PROMETHUS [20], sáu người bị thiếu 

máu cơ tim mãn tính dẫn đến CABG 

(ghép bắc cầu động mạch tim) đã được 

tiêm BM tự thân thông qua tiêm vào các 

vùng cơ tim. Sau 18 tháng, những bệnh 

nhân dùng MSC có phân suất tống máu 

cao hơn (+9,4± 1,7%, P = 0,0002) và khối 

lượng sẹo thấp hơn (–47,5 ±8,1%, P < 

0,0001) với nhóm đối chứng. Họ cũng 

phát hiện ra rằng có sự hạn chế nhất quán 

về kích thước sẹo, tưới máu và tăng 

cường khả năng co bóp. Tuy nhiên, do số 

lượng người tham gia ít và nhóm giả dược 

được quản lý thiếu hụt nên mức độ chính 

xác và mức độ chính xác của những 

nghiên cứu này bị hạn chế. 

Tế bào gốc trung mô được coi là một 

trong những tế bào có kết quả tốt nhất đối 

với bệnh thiếu máu cơ tim và đã được 

chứng minh là phương pháp điều trị hiệu 

quả cho nhiều loại bệnh tim mạch [21]. 

Tuy nhiên, liệu pháp sử dụng MSC vẫn 

gặp phải nhiều tranh cãi và thiếu tính an 

toàn để có thể áp dụng lâm sàng. Vẫn cần 

thêm nhiều nghiên cứu chuyên sâu và 

đánh giá lâm sàng mới có thể sử dụng làm 

phương pháp chữa trị trong tương lai.
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