TE BAO GOC TRUNG MO
VA UNG DUNG TRONG DIEU TRI DAI THAO BUONG TYPE 2

Mot vai nét vé bénh BTD type 2

PTD, con goi la tiéu dudng, la
thuat ngd chi mét nhém bénh ly
r6i loan chuyén héa thudng gap,
bidu hién dac trung bdi su ting
dudng huyét man tinh. Qua trinh
tuong tac phuc tap clGa yéu t6 di
truyén va maéi trudng la nguyén
nhan gay ra nhiéu thé bénh BTD.
Theo H6i BT Hoa Ky (ADA),
bénh dugdc chia thanh 3 nhdm
tuy theo nguyén nhan: BTD type
1, type 2 va type dac hiéu khac
(BTD thai ky, sc sinh, qua trung
gian mién dich..). Trong d6, BTD
type 2 chiém 90-95% trudng hap,
type 1 khodng 3-5% va nguyén
nhan khac la 3%.

S6 ngudi bi bénh DTD trén
toan cau da gia tang dang ké
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Bénh vién Pa khoa Van Hanh TP H& Chi Minh

Pai thao dudng (BTD) Ia mot nhom bénh 1y réi loan chuyén hoa
thuong gap, biéu hién dc trung bdi su ting dudng huyét man
tinh. Ty Ié bi bénh DTD da gia ting nhanh chéng trén toan thé

gidi, trong do c6 Viét Nam do nhiéu nguyén nhan khac nhau. Hau
hét cac trudng hgp DTD dién ti€n man tinh suét phan dai con lai
va [a mét trong nhiing nguyén nhan hang dau gay tl vong va tan
phé vé6i nhiing bién chiing cép tinh. Trudc thuc tién néu trén, cac
nha khoa hoc da nghién ctiu ing dung nhiéu phudng phap khéc
nhau trong diéu tri DTD, trong do liéu phap st dung té bao gdc
trung md (mesenchymal stem cell - MSC) néi Ién nhu [a mét ting
vién giau tiém nang, va con gitip diéu tri dugc nhiéu bénh Iy khac.

trong 3 thap ky qua, tu 30 triéu
nguGi nam 1985 Ién 415 triéu
ngudi nam 2017. Lién doan BDTD
quéc t& (IDF) udc tinh ty 1& bi
bénh DTD toan cau nam 2019
a2 9,3% (tuong duong 463 triéu
nguai), tang 1én 10,2% (578 triéu
ngudi) vao nam 2030 va 10,9%
(700 triéu ngudi) vao nam 2045.
Thé bénh PTP type 2 dang gia
tang nhanh han type 1 do sy gia
tdng bénh béo phi, dGi sdng céng
nghiép hoéa (gidm hoat dong thé
luc, tiéu thu nhiéu thiic &n giau
nang lugng) va su ldo hoa cla
dan s6. Theo Bo Y t&", s6 ngudi
mac bénh DTD trén cé nudc tinh

“https://moh.gov.vn/tin-lien-quan/-/asset_
publisher/vjYyM709aWnX/content/viet-nam-
co-3-5-trieu-nguoi-truong-thanh-mac-ai-thao-
uong?inheritRedirect=false.
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dén thang 3/2021 1a han 3,5 triéu
ngudi va sé tang lén gan gép doi
(6,3 triéu ngudi) vao nam 2045.
Viét Nam dugc xép vao nhém 10
quéc gia cé ty 1é gia tang bénh
nhan DTD cao nhat thé gidi (tang
5,5% moi nam).

PTD type 2 c¢6 nguyén nhén
da gen, da yéu t6 va cG ché sinh
bénh phtc tap. Trong do, hai yéu
t0 nén tang clia sinh ly bénh va co
lien quan mat thiét la sy dé khang
insulin va rdi loan tiét insulin. Pa
s0 cac nghién clu cho thay, dé
khang insulin xay ra trudc réi loan
tiét insulin nhung bénh chi tién
trién khi tiét insulin tré nén khong
thich hgp.

Pé khang insulin 1am suy yéu
viéc s dung glucose tai t& bao
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cac mé dich nhay cam insulin
(dac biét la co van, gan, mé md)
gay tang lugng glucose & gan,
ca hai tac dung gop phéan vao
sy tang dudng huyét. Tinh trang
dudng huyét tang cao lién tuc gay
ra hién tugng nhiém doc glucose
man tinh cung vGi sy gia tang
man tinh cac axit béo tu do sé
lam suy giam thém tiét insulin va
gay chét té bao beta tuy. Hau qua
cudi cung la can kiét té€ bao beta.
biéu nay ciing gidi thich hién
tugng cac trudng hgp BTD type 2
[Au nam sé khdéng con hoac it dap
ting véi cac thudc udng kich thich
beta tuy tiét insulin.

Hau hét cac truong hgp BDTD
dién tién man tinh sudt phan dai
con lai va la mot trong nhing
nguyén nhan hang dau gay tu
vong va tan phé véi nhiing bién
chiing cép tinh (nhiém ceton,
tang ap luc thdm thdu mau...)
va cac bién chiing man tinh da
dang trén nhiéu hé co quan nhu:
bénh mach mau Ién (bénh mach
vanh, mach mau néo...), bénh
mach mau nhd (bénh ly vdng
mac, than, than kinh), dé nhiém
trung... Trong dé phai ké dén
bénh thén do BTD hién nay la
nguyén nhan hang dau clia bénh
than giai doan cudi.

Muc tiéu diéu tri trén bénh
nhan BTD type 2 hién nay bao
quat nhiéu khia canh, gém kiém
soat vé dudng huyét, huyét ap,
lipid mau, ngoai ra con tu van cho
bénh nhan vé ché do an uéng va
tap luyén phu hgp. Kiém soat
dudng huyét hiéu qua nham loai
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MSC dang ndi Ién nhu la mdt tng vién giau tiém nang trong diéu tri DTD type 2.

b céac triéu ching lién quan dén
tang dudng huyét, kiém soat yéu
t6 nguy ca lam gidm bién chiing
mach mau, lam cham tién trién
cac bién chling da cd, giam nguy
Cco tan tat va ti vong.

Hién nay, bén canh cac nhém
thudc ¢ dién thi cac nhém thuéc
md&i diéu tri DTD type 2 da dudc
dua ra thi truGng (nhu nhém uc
ché kénh SGLT-2), giup c6 su
Iya chon thuéc da dang va thich
hop cho nhiéu doi tugng bénh.
Cac nhoém thudc mdi phat trién
vGi mong muén it tac dung phu,
dudng huyét 6n dinh t6t hon
nham dem lai hiéu qua diéu tri
cao va an toan cho ngudi bénh.
Tuy nhién, ty 1& ngudi bénh méac
cac bién chiing clia BDTD van con
cao va s6 lugng thudc dung dé én
dinh dudng huyét ngay cang tang
dan theo thgi gian. Bé ciing chinh
la nhiing han ché cla phuong
phap diéu tri hién nay.
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MSC va co ché trong diéu tri DTD type 2

Ccung vdi su phat trién manh
mé cua cong nghé sinh hoc,
nhiéu thanh tuu vé té bao hoc va
di truyén - sinh hoc phan t& da
dudc ung dung vao linh vyc cham
séc stic khde. Trong d6, MSC néi
Ién nhu l1a mot ting vién giau tiém
nang, giup diéu tri dugc nhiéu
bénh ly khac nhau.

Theo Hiép hoi lieu phap té
bao quéc té (ISCT), MSC la quan
thé t& bao gdc trudng thanh da
tiém nang, s hiu cac dac tinh
dac trung nhu: kha nang biét hoa
thanh nhing loai t& bao nhat dinh
(xuong, sun, md) dé cdu thanh
nén cac mo, cd quan clia mot ca
thé sinh vat; kha ndng diéu bién
mién dich. Qua céac nghién clu,
ngudi ta nhan thdy MSC c6 nhiéu
co ché trong diéu tri DTD type
2, trong do tap trung & 4 cG ché
chinh sau:



Biét hoa thanh té bao tiét
insulin:1a mét trong nhiing co ché
chinh dau tién cda MSC trong
viéc ha dudng huyét trén bénh
nhan DTD type 2. Co ché biét
hoa thanh cac té€ bao noi tiét trong
tuy dudc diéu khién bdi cac yéu
t6 nhu Pdx-1, Ngn-3, Neuro-D1,
Pax4 va Pax6. Vi viéc biét chinh
xac cac yéu t6 thic ddy qua trinh
biét hoa sé gilp rat nhiéu cho
viéc tai lap chuong trinh thic ddy
té bao tién than hay té bao géc
thanh MSC tiét insulin.

Thic ddy tai tao cua té bao
tién than tuy: MSC con cé kha
nang thuc ddy su tai tao clia té
bao tién than beta bdng céach di
cu t6i vung tuy dao co té bao bi
tén thuong. Thuc hién qua trinh
nay, MSC sé tiét ra nhiéu loai
cytokines va céc yéu t6 phat trién
sau mét hay nhiéu lan ghép MSC;
tao ra mét vi mdi truGng ma nho
do cac té bao tién than ndi sinh
sé tang sinh va biét hoa thanh té
bao beta trudng thanh, giup diéu
hoa dudng huyét.

Bédo vé té bao beta ndi sinh:
MSC c6 dac tinh diéu hoa mién
dich va dugc biét dén nhu mot té
bao c6 uu thé vé mién dich khi
biéu hién thdp MHC 16p Il va cac
phan t& dong kich thich (MHC la
phan ti tuong hgp mo gilp nhéan
biét t€ bao la va quen trong co
thé ngudi). L4 mot thanh phan
chinh cla mién dich thu dudc,
lympho T déng vai trd quan trong
trong cac bénh ty mién va phan
Uing thai ghép. Cac nghién clu
chi ra rang, MSC Uc ché su tang

sinh lympho T bang cach Gc ché
su chuyén hoa ning ludng cla
lympho T, thic ddy su dung nap
lympho T hoac lam tang soé lugng
T diéu hoa (dugdc biét dén nhu
mot loai té€ bao Uc ché lympho T
hoat dong, la mot phan I6p cla
lympho T gilp diéu hoa hé mién
dich, duy tri su dung nap cla tu
khang nguyén va ngan chan cac
bénh). Hon nita, MSC con c6 kha
nang Uc ché sy tang sinh lympho
B va gidm céc chtic nang clia cac
t€ bao mién dich khac nhu: T gay
doc, té bao tiéu diét tu nhién va
cac cytokines hay cac phan ti co
chtic nang mién dich. Chinh hiéu
qua Uc ché mién dich trén cac té
bao mién dich lam gidm nhe qua
trinh tu mién, dan t6i su pha huy
t€ bao beta tuyén tuy.

Giam su dé khang insulin: r6i
loan chlic nang tiét insulin va dé
khang insulin 1a 2 tinh trang cung
ton tai song song & bénh nhan
DTD type 2. Do do, viéc diéu tri
hiéu qua BTD type 2 khong thé
chi béng khéi phuc hay cai thién
su sdn xuat insulin cla tuyén
tuy. Su dé khang insulin hién
nay dugc xem c6 quan hé chat
ché vdi tinh trang viém muc dé
thap toan than. Cytokines va cac
chéat hoa hudng dong nhu tumor
necrosis factor alpha (TNF-a),
interleukin-1 beta (IL-1B) dugc
san xuat bédi dai thuc bao tai mé
m& trong pha M1 tién viém dugc
xem nhu la cac yéu t6 chl yéu
dé khdi dong qua trinh viém va
khuyéch dai su dé khang insulin.
Phan ti khang viém tu dai thuc
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bao goi l[a M2 dugc ching minh
cO tac dung giam su dé khang
insulin. MSC ¢6 kha nang biéu
hién hiéu qua khang viém béang
cach chuyén phan cuc dai thuc
bao tu M1 sang M2.

Thay 10i két

Trén thé gidi, MSC da dudc
chiing minh c6 hiéu qua trong
viéc én dinh dudng huyét bing
cach khoi phuc chlic nang tuyén
tuy va gidm su dé khang insulin
trén mo hinh dong vat. Cac két
qué tu nghién ctu trén mé hinh
nay dang dudc chuyén dich
thanh cac thd nghiém lam sang.
C6 khoadng han 200 th( nghiém
lam sang lién quan sU dung
MSC trong diéu tri BDTD dudc
dang ky trén trang http://www.
clinicaltrials.gov. Trong s6 do, cé
khoang han 80 thi nghiém lam
sang da hoan thanh va bao cao.

Viéc nghién cuu va ung dung
MSC trong diéu tri bénh DTD
dugc xem nhu la mot budec dot
pha I6n va m3 ra niém hy vong
cho bénh nhan BTD. Hy vong
rang, trong tucdng lai, bén canh
nhiing phuong phap diéu tri hién
hiiu, liéu phap té bao goc sé trd
thanh gidi phap dac luc trong
diéu tri BPTD type 2 noi riéng va
nhiéu bénh ly khac noi chung
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