NEIL H RIORDAN PA, PhD

STEM CELL THERAPY
T ARISING TIDE

L TEBAO GOC

Bi mat cua

Nguon Tuoi Tré

= T~ Suor

. ’ ThS. L& Thanh Thio:
e LS. Pham Thu Thiy;
ThS. BS. DS Xuan Trutng

“
S
<
=~

Tl HHA XUAT BAN TOMNG HOP
el THAKH PHO HO CHI MINH




Loi néi dau

Téi da rat xuc dong khi doc cudn sach nay. N6 goi nhé trong toi
cau chuyén cla 28 nam truwdc, khoanh khac ma tdi va vo nghe bac
sT noi vé nhirtng gi sé xay ra véi Ryan — dra con bé bdng, xinh dep
ba tudi clia chung téi trong 20 ndm t&i. Bac si cho ching toi biét tai
thdi diém nay ho khéng thé 1am gi, ho da lam tat ca dé giap Ryan
duy tri kha ndng van déng lau nhét cé thé. Va hy vong trong 20 ndm
t&i, y hoc co thé tim ra phwong phap chira can bénh loan duéng co
nay.

Khi tiép tuc doc vé nhirng bénh nhan da dwoc diéu tri béi bac si
Riordan, tdi nhan ra rang tat ca chang téi déu cé mot diém chung: y
hoc truyén théng da khéng thé giup chung téi. Khdng con gi co thé
lam ni¥a. Chinh phi dwoc thiét 1ap dwa trén nén tang tw do va hanh
phuc kia da ngan can chung t6i tim kiém phwong phap diéu tri thay
thé. Nhwng, ching t6i cling da rat may man khi gap dwoc mét vi bac
s s8n sang lam moi th&r trong kha nang c6 thé dé mang lai nhirng
tia hy vong nham cai thién chét lwong cudc sdng cho nhirng ngudi
chung t6i yéu thwong. Bac si Riordan da lam viéc khédng mét mai
trong mét [inh vwc hoan toan méi ctia y hoc. Vi bac si da hy sinh tat
cd, chi v&i mong mudn mang lai co hdi sébng cho nhirng nguwdi da
dwoc xac dinh la khéng con gi co thé lam nira.



Chuang téi that sy may man. Véi tdm nhin xa tréng rong trong
viéc chién diu véi nhirtng can bénh khéng thé chira tri ctia y hoc,
Oong da dwa ra mét phwong phap tri lieu méi. Téi chan thanh khuyén
ban hay doc toan bd cubn sach nay, dirng bé s6t mét chwong nao.
Cudn sach la toan bd hanh trinh chién dau day diing cdm cla bac si
Riordan va cac bénh nhan cta 6ng.

Tién si Riordan 1a mét vi anh hung that su.

Cam on 8ng rat nhiéu vi nhirng gi 6ng da lam cho chung t6i cling
nhw gia dinh chung t6i.

George Benton

Cha cua Ryan



L&i giéi thiéu

Tién si Neil Riordan la mét ngwdi tién phong trong linh vwc y
hoc, khéng hé IUi buwdc trwdc bat ky kho khan cling nhw mbi de doa
nao. Liéu phap diéu tri dwa trén té bao gbc cta éng da dwoc khoi
ddng véi nhirng kién thire khoa hoc nghéo nan nhwng tran ngap hy
vong. Nha tién phong nay “bwdc vao mét khu rivng rdm” va mang vé
mot “bau vat” cho nén y hoc hién dai. Ong da chuyén dich kién thirc
han 1am thanh mét cong cu diéu tri hiru hiéu — diéu ma cac nha
nghién ctru khéng thé l1am duorc.

Neil 1a mot “chang cao bbi” khi thwe hién nhirng “thi nghiém” cta
minh trén dbi twong 1a con ngwdi. Mac du c¢é nhiéu y kién trai chiéu,
nhwng tdi c6 thé ndi rang 6ng &y da mang lai mot cach tiép can moi
trong diéu tri, nhirng liéu phap chwa dwoc nghién ctru nhiéu va chap
thuan Iam sang trong viéc chira tri cho con ngu®i. Trong mot sé tinh
hubng, ngudi bac si phai (rng bién nhanh nhay véi sy phire tap cla
cac vét thwong. Do tinh chat nhu vay, qua trinh diéu tri co thé lién
quan dén viéc st dung cac vat liéu hoac phwong phap chwa duwoc
phé chuan. Vi du, da ngudi chét khir cellulose ban dau chi dwoc
phé duyét cho cac &ng dung diéu tri vét thwong do loét & bénh nhan
tiéu dwong. Nhirng “tdm mang” nay ciing la mot vat liéu tuyét voi dé
dong cac vét thwong trong phau thuat thoat vi dia dém va da duwoc
st dung b&i mot vi bac s tién phong lam thay dbi phwong phap
dong vét thwong, va bay gio ching da dwoc chap thuan trong vy té.



Nén y hoc cla ching ta ngay cang tién tién va cé nhirng bwéc dot
pha vuot bac chinh la nh&d nhirng vi bac si tién phong nay. Phwong
phap tri liéu ctia Riordan bang MSCs(") da dwoc IRB(™) chap thuan.

() MSCs (Mesenchymal Stem Cells): Té bao gbc trung mo.

() IRB (Institutional Review Board): Uy ban xét duyét xét dinh
dao dure y sinh hoc.

Chia khoéa cho sy thanh céng cla 6ng la hé thdng co s& vat chat
hién dai va cac cong sy tai nang: mot déi ngl bac si giau kinh
nghiém, nhirng nhan vién quang cao chuyén nghiép, cung véi
nhirng chuyén gia tw van tan tinh va than thién. Doi ngl cua éng
quan tdm dén nhirng gi ho l1am va cé trach nhiém véi cdng viéc cla
minh. Ong &y khéng thdo luan vé viéc d6 trong cubn sach nay,
nhwng ching da dwoc 6ng nhac dén trong mot bai phdng van. Tét
ca cac phong kham, phong thi nghiém duwoc kiém soat chéat lwong,
phong bénh va nha an déu dat tiéu chudn nham cung cép dich vu
cham soéc y té v&i chéat lwong cao nhat. Rat nhiéu phong kham va
bénh vién & Hoa Ky da tham khdo md hinh t6 chirc cla éng. Tuy
nhién, cac phong kham tri liéu t& bao gbc cia Neil van khéng duoc
chép thuan cho thir nghiém lam sang.

M&i chwong cla cudn sach nay 1a nhirng cau chuyén ké vé niém
tin cta Neil rang liéu phap dwa trén té bao gbc trung mé — thu nhan
tr mé m&, tly xwong hoac cubng rén — sé la xu hwdng diéu tri cla
twong lai. Nhirng viéc ma éng thuwc hién rat dang tran trong, khéng
chi v&i cac bénh nhan ma con dbi vai viéc ¢b gang thuyét phuc thay
ddi nhivng quy dinh trong viéc st dung té bao gbc clia cac co quan
c6 thAm quyén. T6i da biét dén phong kham cua Neil & Costa Rica



va cac quy trinh diéu tri cia éng, ching don gidn hon nhitng gi ma
cac trung tam nghién clru GMP twéng twong. Day la nén tang gilp
Neil xuit ban cac cubn sach vé cong nghé méi nay. That sy dang
tiéc khi chung t6i phai dén Panama dé thwc hién nhirng céng viéc
nay, trong khi ching c6 sén & bat ky noi dau. Phai mat bao lau dé
nhirng liéu phap nay cd san cho cac bénh nhan thay vi phai di dén
Panama dé diéu tri?

Hang ngay, t6i nhan dwoc hang trdam email tv nhitng bénh nhan
quan tdm dén liéu phap té bao gbc. Toi chi cé thé tra 1&i ho rang t6i
la mot nha nghién ctru khoa hoc va khéng thé dwa ra phac dé diéu
tri cho ho. Neil khéng phai la mét bac si nhwng kinh nghiém [am
sang du dé 6ng Ay thuwc hién cdng viéc nay. Téi da trao ddi véi cac
bénh nhan va gia dinh ho vé két qua clia phwong phap diéu tri dwa
trén té bao gbc. Tat ca nhirng cau chuyén dwoc ké trong cudn sach
nay chi la “phan ndi cua tang bang”. Day la mot cubn sach tha vi va
hiru ich vé liéu phap té bao gbc.

Tién si Arnold I. Caplan
Trung tam Nghién ctru Co Xwong Khop
Dai hoc Case Western Reserve, Hoa Ky

ngay 15 thang 01 nam 2017



L&i ngo

Lé mot bac si may man dworc tiép can véi cong nghé té bao gbe
ngay tlr nhirng ngay dau, t6i da rat vui khi dwoc anh Nguyén Van
Phwéc, Giam déc Cong ty First News - Tri Viét, cho xem cubn sach
viét vé chl dé nay ngay sau khi anh cé dwoc hop ddng ban quyén.

Nhw nhirtng dira tré dwoc qua, nhom Té bao gbc cia ThAm my
vién Xuan Truwong da xung phong dich cubn sach nay sang tiéng
Viét. Chi trong mét thdi gian rat ngan, chiang t6i da hoan thanh viéc
bién dich, va trén tay cac ban day, khdng chi 18 méot cubn sach ma
con 1& mot mén qua mang téi niém vui va hy vong. Ngay tir trang
dau tién, tac gia da “bat thop” dwoc doc gid, kéo vao noi sau tham
cla trai tim va khéo 1éo dan ching ta di. Trng chwong cia quyén
sach 1a nhirng cudc dei, 1a vé dep cla cude sdng va tinh yéu. Day 1a
mot cudn sach khoa hoc, moi hiéu biét cua t6i vé té bao gbc déu co
trong cudn sach nay, nhwng rat dé doc va dé hiéu.

Chuc quy déc gid gap nhiéu may man, va hay biét yéu thuong,
tran trong tirng té bao gbc cua ban than, biét cach lam doéi dao hon
“tai khoan” té& bao gbc ctia minh.

M6t lan nira, xin cdm on tac gid Neil H. Riordan, Céng ty First
News - Tri Viét, va ddi ngl nhan vién cua Tham my vién Xuan
Trwdng.



Thac sT— Béc sT ndi tri Dd Xuan Trwdng



Chuwong 1

Co hoi cho bénh nhan loan dwéng co’

T i va George Benton 13 ban cung 16p thoi tidu hoc & Wichita,
Kansas, nhwng chung t6i da khéng that sy gan giii cho dén khi
chung téi tré thanh nhirng ngwéi cha. Chloe bé bong cua téi dwoc
sinh ra trwdc Ryan clia Benton mét tuan. Chung téi sdng trong cung
moét khu phd. Hai gia dinh da danh rat nhiéu thoi gian bén nhau,
Chloe va Ryan nhanh chong tré thanh déi ban than thiét. Khoang ba
tudi, sw phat trién cia Ryan cham hon Chloe rat nhiéu. Chang t6i
nhan thay thang bé gap van dé trong viéc dirng day. N6 khéng ding
phéc day nhw nhirng dira tré khac. Di véi Ryan, viéc dirng day rat
khoé khan, né chéng tay vao dau gbi va dirng Ién mdt cach cham
chap. N6 khoéng thé leo 1én cau thang ma phai budc tirng budc moét.

Ban dau, chdng t6i cho rang Ryan vung vé hon nhitng dira tré
khac, hoac né la mét dra tré khdng nang déng. Nhwng moét nguoi
ban clia nha Benton — mdt chuyén gia vé chan thwong chinh hinh
cho chung t6i biét Ryan c6 nhitng dau hiéu dién hinh cGa can bénh
loan dwéng co. Khi chan doan nay dwgc xac nhan, chung téi rung
r&i, khong thé tin d6 1a sy that. Theo nhw chan doan, Ryan chi ¢
thé sbng t6i da dén nam 20 tudi. T6i khéng thé twéng twong duorc,
t6i da yéu thwong va dat hy vong vao Chloe bao nhiéu thi dbi voi
Benton, Ryan ciing vay. Nhung tat ca da dwoc dw bao sé cham dut
vao cai tubi dep nhéat cudc doi cia thang bé.



Hién nay chwa cé phwong phap diéu tri chirng loan dwéng co,
va Ryan mac phai chirng loan duéng co Duchenne — thé tdi t& nhat
cla cdn bénh nay. Bénh nhan Duchenne khéng san xuat du
dystrophin — mét loai protein gitp duy tri tinh toan ven cta co bap.
Khéng co6 protein nay, co xwong bi gay, sau dé cac mo6 va co khac
dan dan chét di theo thoi gian. Co thé Ryan cudi cung sé tw “sup
d6”. Piéu nay “bop nat’ trai tim cia nhirng ngudi da chirng kién
Ryan I&n 1én, day tinh yéu cudc sbng, nhung co 1& sé khéng thé di
lai vao nam 12 tudi va ra di vinh vién & I®¥a tudi déi muwoi. Tat ca
nhirng gi ching t6i cé thé nghi dén 1a cé ai cé thé giip Ryan khéng?
Mac du téi da khédng nhan ra diéu nay vao thoi diém dé, nhwng mot
y twdng da 16e I&n trong dau tdi va ngay cang tré thanh mét niém tin
manh liét trong viéc tra 1&i nhivng cau hdi hoc bua nhét cla y hoc.

Gia dinh Benton da déi dau voi thdm kich nay mét cach diing
cam. Ho tham gia Hiép hdi Loan dudng co (MDA) va Ryan con
dwoc chon lam anh poster. Gia dinh Ryan da di khap cac tiéu bang,
kéu goi sw hd tro clia cac td chirc thién nguyén dé thwc hién tat ca
nhirng phwong phap tri liéu ma ho cho rang con cé thé giup thang
bé. O nha, gia dinh Benton c6 gdng mang dén cho thang bé mot
cudc sbng binh thwong nhét cé thé. Thang bé da tvng tham gia
hwéng dao sinh, va ho tham chi con dang ky cho thdng bé tham gia
dodi bong. Thang bé danh trai bong di va déng doi cia né sé chay
theo dwdng béng ay. Ban bé Ryan 1a nhirtng cdng dan bé nhé mang
lai cho ching ta niém tin vao twong lai: tét bung, gidi giang, vui vé,
hoa ddng va la nhirng nguwdi ban thuwc sw cia Ryan trong nhirng
nam thang ngan ngli ma thang bé co.



Ryan la mét cau bé diing cdm va gidi che gidu tinh trang strc
khde clia minh. Tham chi cho dén khi thang bé 1&n 7, né van nghi né
binh thwéng nhw nhirng ban bé déng trang Ira. Nhwng cling vao
thdi diém do, can bénh da khéng thé che gidu dwoc niva va nhirvng
triéu chirng da bat dau tré nén rd rét. Vao mét ngay no, Chloe vo
tinh day nga Ryan khi choi béng ré va thang bé khong thé dirng day.
Toi van nhé nhw in khudn méat ngd ngang clia con bé.

Khi 1én 8, Ryan da phai mang nang. Nhirng dira tré bi chirng
Duchenne thwéng cé xu hwéng di trén ddu ngdn chan dé co thé gidr
can bang tét hon, nhung ciing chinh diéu dé sé& l1am rat ngan cac bé
co & méat ca chan cua chung. Nhiém vu cda gia dinh Benton 1a ¢
gang giup Ryan co thé di lai 1au nhat c6 thé. Thang bé than phién vé
viéc khéng thoai mai khi phai mang nang ca luc ngl. Ho thuwéng thiy
thang bé g& né ra khi ngl. Tat ca cac bai tap (boi 16i, vat ly tri liéu,
chay bd badng may,...) da khéng thé tri hoan nhitng gi sé xay ra nhw
da dwoc dy doan trwdc do. Vao thoi diém Ryan va Chloe dwoc 13
tudi, khi gia dinh tdi chuyén dén Arizona, Ryan da phai ngdi xe lan.
Sau lan ghé thdm thang bé gan day nhat, t6i tw hdi tinh trang cda né
sé con t6i t& hon thé nao niva trong 1an gap sap toi.

*kk

Trong nhi*ng chuyén céng tac nghién ciru liéu phap té bao gbc
trwdng thanh gan day, hinh anh Ryan luén xuét hién trong tam tri téi.
Khi t6i hanh phuc v&i mét Chloe xinh dep, tré trung, yéu d&i, téi nghi
dén gia dinh Benton va cudc sbng ctia ho cung véi Ryan da thay déi
nhw thé nao. Sau khi ching t6i r&i Wichita, George va vo anh Ay,
Sandra, da ly hén va clng da tai hén. Téi gilr lién lac véi George.



M®i khi biét dwoc béat ky tién bd nao trong nghién ctru diéu tri chirng
loan dwéng co, t6i déu cho anh &y biét. Khi tdi tré lai Wichita, ching
t6i gap nhau va chac chan ching t6i déu ndi vé tinh trang ctia Ryan
— n6 da xau dén mirc d6 nao. Ryan néi: “Bb, con nhé 1a me da ndi
v&i con rang sé co phwong phap diéu tri’, nhac lai nhirng gi ma bac
sT da néi véi cha minh trong lan chan doan dau tién.

“Ban c6 thé lam gi dé trd 1&i cau héi nay khdng?”, George khan
khoan hai t6i.

Cau tra 16i da khéng co cho dén khi téi sbng & Costa Rica va da
thanh lap mot phong thi nghiém y khoa cung mét phong kham diéu
tri cho bénh nhan bang t& bao gbéc, mét y twédng da dwoc nung nau
trong dau t6i tr rat l1au. Pdng nghiép cua t6i tai Vién Té bao gbc,
Fabio Solano, cho biét 6ng mudn diéu tri cho nhirng bénh nhan bi
loan dwéng co & Ireland.

Bénh nhan nguoi Ireland cta ching t6i mac phai chirng loan
dwdng co it trAm trong hon — loan dwdng co Becker, khdng xuét
hién cho dén giai doan cubi ciia cudc ddi. Véi thé Becker, co thé co
thé san xuét ra mét it dystrophin nhwng khéng dd. Nhirng dir liéu tor
nghién cu khoa hoc clia ching t6i va cac déng nghiép khac trén
toan thé gioi cho thay khi tiém té bao gbc trwdng thanh vao bap co,
nd sé tré thanh moét phan clia bap co va tén tai & dé mot thdi gian.
Khéng ai cé thé dw doan duoc thdi gian chinh xac ma cac té bao
gdc nay cé thé ton tai, nhwng it nhat sau mot thang, cac té bao 4y
van con ton tai. Gia thuyét cla chang t6i 1a néu té bao thu nhan tw
ngwdi khde manh, ching cé thé san xuét dystrophin, du [a mét it
cling rat hiru ich.



Téi da doc dwoc mdt trwdng hop & bénh nhi mac phai chirng
Duchenne khi 14 tudi. Luc con nhd, cau bé da dwoc cay ghép tiy
xwong dé diéu tri mot can bénh khac, do d6 hé théng mién dich va
hé théng tao mau cla cau vé co ban la cia modt ngudi khac. Té bao
tr ty xwong da tudn hoan khap co thé va “gieo” nhirng té bao khac
giup cau chbng choi v&i sw kh&i phat ciia Duchenne. Bay dwoc cho
la trwdng hop mac Duchenne nhe nhat ma cac bac si da tirng gap
tor tredc dén nay. Toi cho rang mot s té bao tir tiy xwong da san
xuat ra dystrophin tdng cwdng cho co bap. Sau khi xem xét can than
co hdi cho bénh nhan ngudi Ireland, chung t6i quyét dinh tiép tuc
diéu tri.

Khi tdi va tién s Solano xem xét cac tai liéu va trao dbdi vé cac
trwérng hop Becker, t6i da nghi dén Ryan. C6 |1& ching t6i co thé lam
gi do cho thang bé voi té bao gbe trwdng thanh. Viéc diéu tri néu
tién trién tét & bénh nhan nguwdi Ireland, cé 1& Benton sé sin sang
dé co mot co hdi diéu tri cho Ryan.

Khi bénh nhan nguoi Ireland budc vao phong kham, anh 4y 1am
t6i nhd dén hinh &nh cda Gollum J. R. R., mét nhan vat hw ciu séng
dwdi long dat cta Tolkien, cti minh nhiéu nam dé& tim kiém chiéc
nhan vang quy gia ma anh ta thém mudn. Bé&nh nhan clia ching téi
chi méi 30 tudi, nhwng anh da phai cui gap nguwdi xuéng va nhd sw
hé tro' ciia mot cay gay 4 chan dé di lai. Tién si Solano va t6i quyét
dinh tap trung diéu tri cho cac bé co chinh clia anh 4y bdi vi anh hiu
nhw khéng thé dirng thdng dwoc niva. Dé diéu tri mot cach hiéu qua
cho bénh nhan nay, bac si Solano da tiém 35 vial té bao vao cac bap
co cla anh ay, mac du anh Ay chi can mét liéu diéu tri thap hon. Toi
noi v&i Fabio: “Chang ta sé khdng phai nghi dén chi phi trong mot



vai nam nira”. Day 1a giai doan dau trong viéc diéu tri ciia chung t6i,
khi ma viéc san xuat ra mét vial té bao gbc phai tiéu tdn dén hang
ngan dé la. Toi rat biét on nhirng tién bd ky thuat da giup gidm chi
phi di rat nhiéu.

Vai thang sau, bé&nh nhan nguwdi Ireland da cé thé dirng thang,
bwdc vao phong kham va ndéi véi mot tdong giong dong dac: “Toi
mudn dwoc gap bac si Solano”. Khéng gi c¢6 thé hanh phac hon, va
t6i nghi ngay dén Ryan, day c6 thé 1a mét tin tét 1anh cho thang bé.

*kk

Lac dau, tdi khéng biét phai lam sao dé dé xuéat véi Benton vé
viéc thlr nghiém phwong phéap diéu tri ddc dao nay. Toi khdng mudn
anh 4y nghi rang tdi dang ép budc anh 8y va cb gang loi dung tinh
ban dé& cé dwoc doanh thu cho phong kham. Téi thwe sw tin rang
diéu nay cé thé giup Ryan. Mét ngudi ban tdt ctia ching téi da trao
doi vai gia dinh Benton vé viéc nay va cho biét George rat sén sang.

Vao thoi diém dé, Ryan da 22 tudi. Chirng loan duwéng co cla
thdng bé ngay cang tdi t& nhw nhirng gi da dwoc dw doan va co thé
Ryan dwéng nhw da “sup d6” hoan toan. Thang bé can st dung cac
thanh kim loai d& hd tro cot séng va giup trong lwong co thé khoéng
“dé bep” cac co quan ndi tang. Ho da lam mot con dbc trwdc nha dé
Ryan c6 thé tw ra vao bang xe 1an, nhung khi di xuéng déc qua
nhanh, dau cua thang bé thwéng bi dap vao ngwe. Ryan phai doi
cho dén khi cé ai d6 dén giup. Viéc dang lo ngai nhat ciia George va
Sandra Ia tinh trang nhiém trung phdi ctia Ryan. Thang bé bj viém
phé quan 4 1an mo6t nam, 1an nao ciing chuyén thanh viém phdi va

*kk

phai nhap vién. Tai thdi diém dé, Ryan chi nang 70 pound(™). Va



dang budn thay, cha me thang bé ciing biét rang sau mét vai thang
nira ho sé khdéng con Ryan nira.

(") Khoéng 31,75 kg.

Vao lan dén Wichita ké tiép, t6i da gap George, Sandra va chéng
co ay, Curt, dé thdo luan vé viéc diéu tri. Sandra rat quan tam dén
viéc st dung té bao gbc tr nguwdi hién tang dé diéu tri cho Ryan.
Nhwng lam sao d& c6 nhirng t& bao do6? T6i nodi voi cd ay rang
chung téi sé& str dung té bao gbc tir day rén ngudi hién tang da duwoc
kiém tra nghiém ngat, nhung c6 &y van cdm thay khéng an tam. Céc
nha nghién clru cling c6 mdi lo l1ang twong tw nhw cd ay — viéc tiém
té bao cla nguwdi khac chac chan sé gay ra hién twong thai loai
mién dich. Nhwng vé&i cac té bao thu nhan tr cudng rén — mét loai té
bao chwa trudng thanh va hé théng mién dich sé khéng tir chdi n6 —
diéu nay vé co ban la khéng dung. Sau khi ban bac chi tiét, ching
t6i quyét dinh sir dung t& bao gbc tr mau kinh nguyét cla chi gai
Ryan, Lauren. T d6, ching t6i da nudi cady dwoc 200 triéu té bao.
Ba thang sau, George, Ryan cung ngw®i ban than nhéat cda thang
bé, Clint da dén Costa Rica cho Ian diéu tri dau tién.

Khi chup hinh X-quang cho Ryan, t6i that sy hoang hét vi tinh
trang rat xau cua thang bé. Khung co xwong cta Ryan hau nhw
khéng con soi co ndo. George va Clint chuyén Ryan lén giwdng
bénh.

Chung t6i da tiém té& bao vao cac vj tri khac nhau va v&i mét liéu
cao & vung cd. Bac si Solano biét rang chang t6i phai tién hanh that
cham vi cac miii tiém sé rat dau. Khi bac si Solano dwa kim vao, dng
ay tach cac soi co ra. Ryan khéng cé nhiéu soi co, vi vay viéc diéu



tri bi gi¢i han b&i kha ndng chiu dau cla thang bé. Méi ngay, chung
t6i déu chup 10 tdm hinh X-quang cho dén khi ca 35 vial da dwoc
tiém vao bap co cla thang bé. Sau d6, Ryan tré& vé Wichita va
chung tdi chi con biét che doi. Téi da bao véi ho rang cé thé can hai
tuan cho dén moét thang dé ghi nhan sw thay déi ctia Ryan.

Téi kiém tra email hang ngay, ch® doi théng tin tir George. Ba
tuan sau khi diéu tri, anh ta cho biét Ryan da c6 thé ra hé boi tap vat
ly tri liéu va that bat ngo, thang bé da cé thé tw ngdi day. Mot tudn
sau, huan luyén vién vat Iy tri liéu cb tinh ddy Ryan va thang bé da
c6 thé chéng cu lai dwoc. George c¢b gang ddy manh dau thang bé
t phia sau, va anh ta da khéng thé lam né nhuc nhich. Ryan dét
nhién cé dwoc strc manh & cb, loai strc manh ma thang bé da mat di
tr nhiéu ndm trwédc. Va Ryan bat dau tang can.

Téi biét nhirng diéu nay sé khong kéo dai. Chung téi da diéu tri
cho nhirng bénh nhan bi bénh thoai hda di truyén va man tinh, va
nhirng tin hiéu tét nay chi la tam thoi. S6 lwong té bao gbc cé hoat
tinh c6 thé bj gidm dan. Sau mét vai thang, cac té bao nay dé bj hé
thdng mién dich nhan biét va bij thai loai. Diéu nay lam cho viéc xac
dinh sb lwong té bao gbc co thé ton tai va tiép tuc san xuat dystropin
tr& nén rat kho khan. Tuy nhién, trong trwéng hop ciia Ryan, hién
twong nay giam thiéu dang ké. Thang bé da cé thé hy vong vé tinh
trang bénh tat cia minh: “Chan chau da cé thé ctr dong dwoc nhiéu,
diéu ma da rat lau rdi chau khong thé thwe hién. Chau da lam dworc,
chau chwa bao gi® cdm nhan duwoc diéu nay trwdc day. Tat ca
nhirng gi chau biét chi la néi tuyét vong”.



Ryan da dwoc diéu tri sau 1an (mot 1an tiép theo & Costa Rica, va
nhirng 1an con lai & Panama), mbi lan thang bé déu tét hon mot
chut, tuy nhién ciing c6 sw thai loai mét it. Strc khée tbng thé, sirc
chiu dwng, strc manh thé chat va kha nang hé hap da dwoc cai thién
tor tr nhwng cling ¢ luc bj suy gidm. Sau bén 1an diéu tri bang cach
tiém trwc tiép vao bap co, tdi biét dwoc mdt nghién ciu cho thay
phwong phap tiém tinh mach té bao géc khéng cé sy dan ap mién
dich la kha thi va hiéu qua trong mé hinh dong vat bi Duchenne [1].
Téi tién hanh tiém tinh mach té bao gbc cho thang bé cho hai lan
diéu tri con lai @ Panama. Hiéu quéa cda viéc tiém tinh mach té bao
gbéc 1a qua ré rang. Ryan noéi: “Wow, nhirng diéu chu lam cho chau
vao thoi diém nay la sw cai thién tét bac so v&i nhivtng phwong phap
diéu tri trvdc day”.

Viéc phai dén Trung My diéu tri gay ra cho Ryan khong it kho
khan, nhwng v&i nhivng tién trién ma thang bé co dwoc thi nd lwc
nay a4 hoan toan xirng dang. T viéc diéu tri ban dau bang té bao
gbc cua chi gai minh, v&i sw ddng y cla cha me Ryan, ching t6i
tdng cwdng phac dé diéu tri cho thang bé bang ca té bao gbc thu
nhan ttr cudng rén nguoi hién tdng va s dung ca hai phwong phap
tiém co va tiém tinh mach. Céac té bao tré hon cla cudng ron co
hoat tinh t6t hon, do d6 sw ton tai va kha nang diéu tri ciia chuing
hiéu qua hon. K& tir 1an diéu tri dau tién vao nam 2008, sic khde
cia Ryan ngay cang céi thién. Thang bé da tadng dwoc hon 20
pound("") va khéng con bj viém phdi nira. George ndi: “D6 1a mot
phép mau. Lan dau tién ké tir khi thang bé I&n ba, chung t6i da co
quyén hy vong”. Ryan Ia nguoi lac quan nhat nhwng né ciing rat
thuc té.



(™) Khodng 9 kg.

TINH HINH SUC KHOE

THOI GIAN

Sw suy giam trung binh cua bénh nhan DMD so v&i Ryan.

V&i nhivng khé khan trong viéc di chuyén dén Panama dé diéu
tri, vao ndm 2014, ching téi da dé xuéat va dwoc sy chap thuan cla
FDA vé viéc ap dung phuong phap diéu tri méi. Diéu nay cho phép
Ryan c6 thé dwoc diéu tri ngay tai qué hwong cia minh véi bac si
cla thang bé, bac si Maurice Van Strickland véi t& bao gbc duoc
cung cép tr Panama. Ong dwoc phép diéu tri mdi 6 thang, nhwng tr
thang Mét nam 2016, 6ng da dwoc diéu tri méi 4 thang nham cb
gang khéng dé cho xay ra bat ky sw suy gidm nao & thang bé. Ryan
la bénh nhan loan dudng co Duchenne du tién dwoc chap thuan
diéu tri theo phwong phap nay trong pham vi nuéc My.



Tri liéu té bao gbéc dbéi véi Hoéi chirng Loan dwéng co
Duchenne

Héi chirng Loan duéng co Duchenne (DMD) Ia mét rbi loan thoai
héa co bap, trong doé céc bap co ngay cang yéu di. Mot bét thuong
mang tinh di truyén da gay ra van dé trong viéc sén xuét dystrophin,
mot loai protein chiju trach nhiém duy tri strc manh cua cac mé co
[2]. Khi céc té bao co (myofiber) bat dau chét di va khéng duoc téi
tao, mé xo va mé lién két sé dwoc hinh thanh & céc vi tri nay [3].
Diéu nay gay ra hién twong mét mat co dan dén té liét va cudi cung
la tir vong do suy tim hodc phéi.

Viéc str dung céac tac nhan dwoc ly dé diéu tri DMD hoan toan
khéng c6 tac dung trong 1dm sang [4]. Chi c6 thé s& dung
corticosteroid dé tri hodn s tién trién cta bénh [5] nhung né cing di
kem véi nhiéu tac dung phu [6]. C6 thé st dung phuong phép chinh
stra gien dé phuc héi khd ndng san xuét dystrophin cta té bao,
nhuwng né van dang duoc nghién ciru [7].

Ryan vira td chirc sinh nhat lan th 30 clGa minh, mét sy kién
hiém hoi déi v&i cac bénh nhan Duchenne. Ryan da tra | téi khi toi
hdi rang lic ndy nd cam thiy thé nao: “Chau con gi dé phan nan
nira dau. T nhd dén gi®, chau ludn tw hdi néu khéng cd cach chira
tri, vay thi con cai gi cé thé ngan can sy toi t& nay lai khéng? Chién
dau véi hoi chirng loan dwéng co 1a da da kho khan rdi, nhwng néu
biét trwdc rang nd ngay cang toi té hon thi that dang budn. Chau da
dén dw dam tang clGa nhitng dira bé & trai hé MD("™) trong subt
nadm dau tién cda qua trinh diéu tri. Chau da khoéng tr chbi diéu tri.
Chau mudn nhiéu hon va sé luén cd gang, nhung chau khéng thé



twdng twong dwoc chau sé ra sao néu nhw chd khéng diéu tri cho
chau”.

(""") MD (Muscular Dystrophy): Héi ching Loan duéng co:

Liéu phap té bao tap trung vao viéc hé tror qua trinh tai tao cua
cac té bao co. Thudc tinh tai tao va khang viém cua té bao géc trung
mé (MSCs) [8, 9, 10] lam cho chung tré thanh mét Iwra chon diéu tri
kha thi cho DMD. Ngoai ra, MSCs c6 kha ndng diéu hoa mién dich
qua cac chat tiét gilp tich hop vao mé bi tén thuong va hé tro qua
trinh tai tao [11, 12]. Tri liéu MSCs da dworc thuc hién trén dong vat,
chdng han nhw ché Golden Retriever véi chirng loan duéng co
Golden Retriever (GRMD) — mét chimg bénh tuong déng dang ké
véi DMD & nguoi. Mot nghién ctru gén dady cho thdy diéu tri bang
MSCs & ch6 GRMD hoan toan an toan va khéng cé tac dung phu lau
dai nao [13]. MSCs cé thé tiép cén, tich hop va biéu hién dystrophin
nguoi & cac con ché bj tén thurong cho dén 6 thang sau diéu tri [14].
Nghién ctru trén céc mé hinh chuét ciing cho thdy cé sw biéu hién
cua dystrophin sau khi tiém MSCs [15]. Chung téi da bao cao cac
két qua kha quan cua viéc diéu tri bdng MSCs dbi véi bénh nhan
DMD [16]; mét vai thir nghiém |&m sang da duwoc cho phép va xem
xét dé chirng minh tinh an toan va hiéu qué ctia MSCs trong diéu
kién nay [17, 18, 19, 20, 21].

Téi déng y v&i Ryan vé khia canh d&c tinh con ngudi ludn co tac
ddng nhiéu hon. Téi nght vé viéc cé bao nhiéu dra tré bj chirng loan
duéng co va cac bénh khac cé thé dwoc giup d& bang liéu phap té
bao gbc néu luat phap Hoa Ky cho phép téi duwoc thwc hién diéu tri
réng rai hon. Cac bac si tai Vién Té bao gbc ciing da diéu tri cho



mot cau bé ba tudi rwdi dwoc chan doan mac Duchenne. Sau mot
lan diéu tri, cau bé da khéng con triéu chirng ciia Duchenne va co
thé duy tri dén nlra nam sau d6, chay nhay vé&i dam ban ma khéng
c6 bat ky khé khadn gi. Sau nam lan diéu tri va khéng co6 tac dung
phu nao, giéng nhw Ryan, cau bé da dwoc sy cho phép ciua FDA
trong viéc s dung tri liéu t& bao gbc nhw la mét loai thudc méi vao
nam 6 tudi. Lan diéu tri dau tién cta cau bé & Hoa Ky vao thang Mot
nam 2016. Néu luat phap cho phép diéu nay, chang tdi co thé thiét
lap cac phong kham trén khap Hoa Ky dé diéu tri cho nhirng tré bi
loan dwdng co & giai doan dau va cé thé tiép tuc tri liéu trong subt
cudc doi cha ching. Néu két qua diéu tri sm & cau bé nay cé bét
ky tin hiéu kha quan nao, chang téi cé thé giup hang ngan gia dinh
va mang lai cudc séng binh thwdng cho nhirng dira tré Ay.

Sé lwong nghién ciru té bao géc trung mé trén khdp thé gidi duoc
dang ky trén website clinicaltrials.gov vao thang 5/2017



Tuy nhién, van cé nhirng rao can dang ké ngan can sw phat trién
cua liéu phap ctru sbng va kéo dai sw sbng nay. Toi viét cudn sach
nay dé& giai thich tdm quan trong cda liéu phap nay, ciing nhw tiém
nang cla chung v&i hang triéu ngudi trén khap thé gidi. Trong céac
chuwong tiép theo, t6i s& mé ta qua trinh t6i tham gia vao nghién ctru
nay, nganh khoa hoc mang lai nhirng dét pha nay, cac rao can kinh
té va phap ly da ngan can viéc ap dung rong rai phwong phap nay.



Chuong 2
Kha nang chira lanh ky diéu cta co thé — dao
chiéu ung thw

Cha cda toi, bac sT Hugh Riordan, dwoc biét dén nhw la “cay dai
thu” cia nén y hoc hién dai. Ong la mét ngwdi manh mé&, mét phan
do cach nhin nhan van dé& nhuwng chi yéu la do éng khéng hé quan
tam ngwdi khac nghi gi vé cach séng cia minh.

Cha t6i Ia mét vj bac si khéng theo quy tac nao ca, 6ng tin rang
diéu tdt nhat dng co thé 1am cho bénh nhan khéng phai 1a ghi cho ho
toa thudc, ma 1a phai khuyén khich ho tw chira cho chinh minh. Ong
ay chuyén vé cac bénh lién quan dén thiéu hut vitamin. Khi con la
mot sinh vién y khoa, 6ng lam nghién ctu trén mé hinh chubt bi
thiéu mot chat dinh duéng thiét yéu — selen. Ong nhan ra rang
nhirng con chudt bi thiéu hut selen dan dan mét di sirc séng va
nguyén nhan b I6ng cuda chung bi bac mau la gi. Sau mét thoi gian
ngan diéu chinh ham lwong selen trong khau phan an cla chuét, tat
ca nhirng hién twong nay déu méat di. Sau dé, 6ng tré thanh mot bac
st than kinh, éng da kham pha ra rang viéc diéu chinh can bang dinh
duéng phu hop véi nhu cau cla tirng ca thé cé thé mang lai nhirng
cai thién dang ké vé strc khde & nhirng bénh nhan bj bénh tam than,
dac biét 1a tdm than phan liét.



Khi t6i hoc trung hoc vao nhitng ndm 1970, éng dy da mé rdng
nghién clru theo hwéng cac diéu kién bén ngoai cia strc khde tdm
than. Khi d6, 6ng ay dang diéu tri cho mot bénh nhan bi ung thw voi
liéu cao vitamin C tai Trung tdm Cai thién Chirc ndng Con nguoi
(hién nay la phong kham Riordan). Trung tdm cla 6ng 4y da phai doi
mat v&i rat nhiéu 1&i chi trich tir cac co quan y té cho phwong phéap
diéu tri doc dao nay — nhiéu ngwdi da goi 6ng la lang bam va danh
cho 6ng nhiéu ngdén t& con t& hon. Nhwng cha t6i khédng hé quan
tam vi 6ng biét cai gi la tét nhat cho bé&nh nhan cia minh.

Vao thoi nién thiéu, tdi da danh rat nhiéu thoi gian & nha ban cia
t6i, Joel. T6i da twng nghi me cau ta, Esther, la ngwoi me tho hai
cGia minh. Khi t6i hoc ndm nhéat khoa Kinh doanh tai Pai hoc bang
Wichita, khdéa hoc ma téi cho 1a v bd va khéng lién quan gi dén thé
gioi thwe, Esther bi ung thu.

Ba 4y bi ung thw t& bao vay bat dau tr cudng lwdi va da di can
khap co thé. Co vé khéng cdng bang véi nguwdi phu nir nay, ba
khéng hut thubc, udng rwou, tham chi con chang nguyén rda, mang
chti ai lay mét 1&i, thé ma lai bi cdn bénh quai ac va kho chira nay.
Nam d6 t6i 18 tudi, téi chwa trng thay ai bj dbi x&r t& bac nhw Esther
tai cac co s& y té. Viéc hoa tri da tan pha co thé ba 4y va khi qua
doi, ba Ay chi nang c6 70 pound. Ba Ay da ra di mot cach khdn khd
trong bénh vién, nam trén phan cda chinh minh. Diéu kién diéu tri
nghéo nan va kém cdi clia ba 4y da dé lai 4n twong vé cluing sau sac
trong tam tri tdi, dén murc t6i van con rung minh méi khi nght dén. Ba
ay la ngwdi dau tién t6i yéu thwong da ra di mai mai.



Chi mét luc, moi thir da quay mét véi téi. Ti tire gidn va dau khd,
khéng biét phai lam gi d& dbi mat véi viéc nay. Téi khdng biét phai
lam gi, t6i chi biét 1a mudn roi khéi Wichita. B toi goi y vé mot cong
viéc lam tho 18n & cac mé dau & Mexico, tdi chuyén dén Louisiana
va bat diu cong viéc ay.

Sau do, t6i da co duwoc nhirng ky nang hoan hao cia mét thg
lan, cbng viéc nay rat tha vi. Mot nam sau, tdi theo hoc & tredng lan
California, sau khi tét nghiép, tdi c6 dwoc mot cdng viéc & cac mé
dau cta Dubai. Mét vai nam sau dé, tdi gap Shirley, nguwdi vo ngudi
Anh xinh dep cua t6i, dang lam viéc tai quan bar cia mét khach san
& Dubai. Chung tdi yéu nhau, roi két hén. Ngay trwdc ngay chang toi
chuan bj di hwéng tuan trdng mat, t6i da cé mot budi biéu dién tuyét
voi, mot budi biéu dién ma tit cd cac tho 1an khac trong ving déu
mong wéc. Toi sé phai & trong mot budng 18n cing mét nguwdi khac
trong 30 ngay, nhwng bu lai ching tdi sé nhan dwoc 1.000 dé la mai
ngay. Shirley mang thai d®a con dau cltia ching téi, Chloe. Day c6
vé nhuw 14 co hoi tuyét voi dé tich cop mot sé tién cho twong lai cla
gia dinh t6i. Nhung sw viéc xay ra & do da lam thay déi hoan toan
cudc sbng clia ching t6i va dwa tdi dén mét bwdc ngoat trong sw
nghiép cda minh.

Khi cong sw va t6i trai qua 30 ngay dudi nwdc, chung t6i da ¢
trong tinh trang bdo hoa nito/oxy sau nhét tir trwdc dén nay, vi vay
khéng cé khoang gidm ap dé hwéng dan moi ngwdi dwa ching toi
lén. Ho c6 mdt gid thuyét dé lam viéc nay nhwng ho da lam sai vao
phut cubi.



Céc tho 1&n cang 1én gan bé mat khi ho & trong khoang gidm ap,
ban cang phai cham sdéc ho nhiéu hon, bdi vi cac bong bong bén
trong co’ thé cda tho 1an phat trién véi tdc dé cao nhat. Chang t6i da
duwoc dwa Ién rat cham trong subt hai ngay, nhwng ngay trong muoi
phat cudi cung, ho da véi va. Ho cho rang chung t6i da & do dua lau,
ngay tai thdi diém chung tdi c6 kha nang dé bj tén thwong nhét. Giay
phut ho pha v& nat dong trén khoang, t6i cdm thay ban tay va chan
clia toi bj té liét.

Nhirng ngwdi da dwa téi I€n ngay lap tire dwa t6i vao mét khoang
gidm ap khac, nén téi lai & dd sau 60 foot(" ) va truyén oxy tinh
khiét vao cho t6i. Téi cdm thdy kha tdt ngay sau dé, va cac triéu
chirng cla t6i da khdng con. Khi ho bat dau dwa téi 18n mot 1an niva,
t6i c6 modt bong bong khac va tat ca cac triéu chirng déu tré lai. Toi
khéng thé cdm nhan ban tay va ban chan cia minh, tdi bat dau té
liét. T6i vira m&i cwdi vor va sap chao don dra con gai dau long cla
minh, vy ma b4t thinh linh t6i khdng thé dirng day.

(") Khodng 18 mét.

Cong ty gilr t6i & lai Dubai mét thdi gian dé cb gang tim ra cach
gidi quyét van dé nay. Sau dé, ho gwvi t6i dén Pai hoc Dundee,
Scotland, noi Philip James, mot bac si ndi tiéng thé gidi trong linh
vire 1an, cé kinh nghiém st dung oxy cao ap. Bac si James da gay
an twong manh cho téi. Ong 1a vi bac si duy nhat, ngoai cha téi, dam
suy nghi bén ngoai “chiéc hdp” va khéng quan tdam ngudi khac nghi
gi vé céng viéc ciia minh. Ong theo dudi viéc nghién ctru vé liéu
phap oxy cao ap cho bénh nhan bi da xo cirng, mét liéu phap ma



khéng ai khac tim hiéu vao thoi diém dé. Ong da tré thanh ngudi co
anh hwédng lon va sau d6 ddm nhan vai trd 1a ¢ van cho t6i.

DPiém dwng chan tiép theo la trd lai Hoa Ky, noi ti ngdi trong mét
khoang oxy cao ap lén (phwong phap diéu tri duy nhat tai thdi diém
nay cho cac bénh lién quan dén gidm nén, hodc udn cong) trong 30
ngay lién tiép cung v&i nhirtng ngudi cé vét thwong khdng thé chiva
lanh, ngé doc birc xa va cac bénh khac. Piéu do vo cung chan nan.
Nhiéu nguwdi trong sb dé da cé nhivng anh hwéng qua liéu do diéu tri
ung thw. Mét nguwdi phu nir ngéi canh t6i da bi dinh lwong qua muc
v&i blre xa, tdi c6 thé nhin thdy ngay qua cb cé Ay khi co6 dy quay
dau lai véi mét goc dd nhéat dinh. Nhin thdy nhirng hanh déng man
ro clia nhixng phwong phap diéu tri dé khién téi lai nhé dén nhirng
gi da xay ra v&i Esther khi ba 4y bi bénh.

Cudi cung, chan thwong & chan t6i da dwoc gidi quyét, méac du
t6i van con té tay va chan, dac biét 1a trén nhirng diu ngon tay cua
t6i. Toi biét t6i sé& khong bao gio ¢o thé 1an niva. Toi, tir mot tho 18n
rat thanh coéng véi mot sw nghiép day htra hen, mét [an niva cam
thdy khéng con cé gi. Shirley va téi chuyén dén Wichita, noi toi lam
viéc trong phong nghién clru cua cha téi. T6i cling da tré lai trwdng
hoc va cubi cung quyét dinh ghi danh vao mét chwong trinh dé tr&
thanh tro ly cha bac si. Téi tét nghiép chwong trinh Pai hoc tiéu
bang Wichita v&i bang loai gidi.

Trong th&i gian ndi tra cda t6i, trwdc khi tét nghiép, téi phat hién
ra rang mdi quan tdm thwe sw cla téi 1a nghién ciru va tim ra cach
chira tri c6 thé giip cho hang ngan ngwdi. Tai phong thi nghiém cla
cha t6i, 6ng da giam sat mét chuwong trinh dét pha s dung vitamin



C liéu cao dé ngan chan sy phat trién cta cac khédi u ung thw. Trong
vong mét ndm 1am viéc trong phong thi nghiém, t6i da giam sat tat
ca cac dv an nghién ctru.

Nam 1986, cha t6i cd mdt bénh nhan tén la George Williams,
nguwoi bi ung thw than giai doan IV v&i nhiéu di can da lan dén cac
hach bach huyét. Pay 1a mét can bénh ung thw khéng dap (rng voi
hoa tri. Trong thwe té, vao thdi diém do, chi dinh hoa tri dwoc xem la
mot so suat. Ong 4y da thtr mot sb lieu phap, nhwng khéng cé gi
hiéu qua. Bac si clia George dé nghi 6ng chap nhan bénh tinh cta
minh vi 6ng khéng thé sbng lau.

George da nghe néi vé nghién ctru cla Linus Pauling va mot sé
bac si nguwdi Scotland da s dung liéu lwong I&n vitamin C dé diéu
tri ung thw. Cha t6i da dong y diéu trj cho éng ta vé&i 30 gam vitamin
C dwoc truyén vao tinh mach hai 1an mét tuan trong sau tuan. Trong
vong sau tuan, khdi u ctia 6ng da co lai mot cach dang ké; va sau
thang sau, ching bién mat hoan toan. B t6i bat dau diéu tri cho
George khi 6ng ay da 70 tudi, va éng 4y sdng dén 84 tudi, nhan
vitamin C nhd giot vai thang mét 1an. Khi 6ng qua ddi, 6ng khéng
con dau hiéu nao clia bénh ung thw. Ong ay da chét vi suy tim sung
huyét, diéu nay qua té b&i vi v&i nhirng gi ching t6i biét vé té bao
gdc nhw hién nay, han chung téi da co thé giup ong ay.

Nam 1989, trung tdm da nhan dwoc khoan tro cap 13 triéu dd la
tr Quy Garvey cla Wichita dé thac day cong tac diéu tri ung thw voi
vitamin C nay. Bob Page, nguoi dirng dau td chirc, rat cu thé vé
nhirng gi 6ng ta mudn tir chiang téi. Ong 4y ndi 6ng 4y sé cho chiing
t6i mwdi nam va chi mwdi ndm dé tim kiém cac liéu phap khéng doc



hai dwoc 4p dung Iam sang cho bénh nhan ung thw. Ong 4y néi éng
ay khéng mudn ching t6i 1am viéc hodc danh nhiéu thoi gian tim
kiém mot phan tr nhd khéng co trong tw nhién, rdi phai mat muoi
nadm thlr nghiém trén déng vat truéc khi chung t6i ¢6 thé ther né &
nguwdi. Ong &y mubn chung t6i dwa ra mét thér co6 thé ng dung trén
|lam sang ngay bay gio.

Chung tdi goi né la dw an RECNAC, dé la “ung thu” dwgc danh
van nguoc. Chang téi khdng dung phwong phap y hoc théng thwdng
dé “dau doc” toan bd co thé nham lam suy yéu qua trinh ung thuw.
Chung t6i muédn tdng cwéng hé thdng mién dich dé gidp né chéng lai
cac khéi u mét cach hiéu qua hon. Co thé c6 mdt kha nang bam
sinh @& chira lanh chinh né trong nhirng diéu kién thich hop. Coéng
viéc cUa t6i 1a ludn ludn tap trung xung quanh tién dé nay. Muc tiéu
dau tién chung t6i xem xét la dinh dwdng. Chung téi da cé dir liéu vé
vitamin C va ddc tinh chon loc ctia nd, hodc lam thé nao noé giét chét
céac té bao khdi u va chwra lai cac té bao binh thwéng. Chung téi bat
dau céng viéc ctia minh & do.

Téi rat biét on vi da dwoc lam viéc véi cha t6i, ngwdi da dam “boii
nguwoc dong thiy triéu”. Chung t6i da phan béac lai dir liéu tir mét
nghién clru vao nam 1979 tai phong kham Mayo Iam mét uy tin vé
viéc st dung vitamin C dé diéu trj ung thw [1]. Cac thir nghiém lam
sang duwoc tién hanh & do cho rang viéc diéu tri bang vitamin C
khéng lam thay déi tién trinh ctia bénh, va bai bao khuyén céo rang
né nén bj “bd roi” nhw mot khda hoc veé trj liéu.

Chung t6i da tim ra mot sb sai sét trong phwong phap va két luan
cua phong kham Mayo dwa trén nghién clru cla chung téi. Chung toi



da cho bénh nhan nhan vitamin C qua duwdng tiém tinh mach va diéu
tri ching trong mét thei gian dai. Phong kham Mayo cung cép liéu
vitamin C cho bé&nh nhan bang dwdng udng, mét nghién clru cla
chung t6i cho thdy duwéorng udng khdng cung cap duwoc vitamin & liéu
da cao dé gay doc cho cac khdi u. Hai bai bao sau dé dwoc xuét ban
trén Canadian Medical Association Journal cho rang nghién ctru cla
Mayo la sai s6t va cac nha khoa hoc da thién vi chéng lai viéc st
dung cac phwong phap diéu tri ung thw “thay thé” [2, 3]. John Hoffer,
gido sw Y khoa tai Dai hoc McGill cho biét: “Vao nam 1971, tham chi
viéc ndi rang vitamin C c6 thé hiru ich la rat ky quac nén qua trinh
thao luan gilra bac si va nguwodi nghién ctru da bi dirng lai”. Nhwng
moi th¢r da quay tr& lai. Phong kham Mayo hién dang quan tam dén
thtr nghi@m 1am sang s dung axit ascorbic qua dwdng tinh mach dé
diéu tri ung thw.

Lan dau tién khi tdi nghién clru vé diéu tri bang vitamin C qua
dwong tinh mach, nhiéu ngwdi da coi d6 hoan toan la thd doan cla
mét tén lang bam, nhwng chi vai thang trwdc do, té6i da dwgoc Quy
Marcus moi dén dé danh gia cac dé xuat duwoc tai tro cho Pai hoc
Thomas Jefferson, Johns Hopkins, Vién Strc khde Qubc gia va
phong kham Mayo vé viéc s dung vitamin C theo dwéng tinh mach
cho bénh ung thw. Cac td chirc y t& cé uy tin trén toan thé gioi hién
dang nghién clru cac phwong phap diéu tri tw nhién nay. Tuy nhién,
ké tlr ndm 1997, t6i gilr bang sang ché cua Hoa Ky, clng v&i cha t6i,
vé viéc str dung vitamin C qua dwéng tinh mach 1am chéat gay déc té
bao khdi u [4]. T6i ciing gitr bang sang ché clia Hoa Ky cung véi tién
si Joseph Casciari vé viéc sir dung vitamin C qua dwdng tinh mach
cung véi axit lipoic dé diéu tri ung thw [5].



Chuang t6i da cd xuat phat diém khac so véi cach diéu tri dwoc
dwa ra b&i hdu hét cac bac si chuyén khoa ung thw. Do diém khdi
dau cla chung toi 1a tang cwong hé théng mién dich, nén ching t6i
mudn biét liéu bénh nhan cta chang tdi co bj thiéu hut vitamin hay
khéng. H& mién dich khéng thé hoat ddng binh thwong néu thiéu
vitamin. Trong mét sé nghién clu cho thdy co t¢i 30% bénh nhan
ung thw bi mac ddng th&i bénh scorbut — mét sy thiéu hut vitamin C
dang ké [6]. Bach cau, hay con goi 1a thwc bao, hap thu té bao ung
thw va cac sinh vat ngoai lai khac, khéng hoat déng tét néu khéng du
vitamin C trong hé théng. Mét trong nhitng thlr nghiém dau tién cla
chung t6i la xem liéu qua trinh thwc bao cia bénh nhan cé thé tiéu
héa cac tac nhan ngoai lai hay khéng, chang han nhw ndm men.
Chuang t6i nhan thay v&i bénh nhan ung thw, déi khi chi cd 1 hoac
2% cac thwc bao co tiéu hdéa ndm men, trong khi & ngudi khée
manh thi con sb d6 s& nam trong khoang tir 40 dén 70%. Nhirng con
sb nay tang l1én & nhirtng bénh nhan ung thw dwoc diéu tri bang
vitamin C, chirng minh dap &ng mién dich dwoc hd tro bdi vitamin.
Trong mét nghién ciru & bénh nhan bi ung thw tuyén tuy giai doan
IV, cung clp vitamin C qua dwdng tinh mach dwoc bd sung vao
thubéc hoa tri liéu chudn gitp tang ty 1& séng thém hon muoi thang
khi so v&i thubc héa tri don thuan [7].

Chuang t6i cling xem xét tinh trang stress ma bénh nhan da phai
trdi qua trong cudc sdng. Mét sé nghién clru da chi ra rang stress ¢
kha nang lam tang nguy co ung thw trong nhirng nam sau do [8]. Khi
tuyén thwong than lam viéc qua tai va trong tinh trang stress, co’ thé
sé sir dung mdt lwong Ién vitamin C dé& tdbng hop cac hormone
stress. Cudn sach Molecules of Emotion cla tién si Candace Pert
mo t& mbi lién hé gilra strc khde tinh than va cac rbi loan chirc nang



mién dich. Vé co ban, dai thwc bao hodc cac té bao bach cau, gan
nhw ngay lap trc nhan dwoc mot thong diép tir ndo bd vé bat cw
diéu gi ban dang suy nghi. Hau hét bénh nhan ung thw clha t6i da
trdi qua mot giai doan stress nghiém trong trwéc khi dwoc chan
doan.

Diéu da thuyét phuc tdi vé vai trd cla hé théng mién dich trong
cudc chién chéng ung thw 18 mét nghién ctu vé 77 phu ni¥ bj ung
thw va da dwoc xuat ban trong Annals of the New York Academy of
Sciences cua tién si James McCoy [9]. Khi nhi*tng phu nir nay duoc
phau thuat, bac si da lay khdi u va nudi cly véi té bao bach ciu cta
bénh nhan. O mét sé phu ni¥, cac té bao bach cau khéng phan trng
v&i té bao khdi u; nhuwng & mét sé ngudi khac, chung dwoc kich
thich tang sinh. N6i cach khac, hé théng mién dich ctia nhirtng nguoi
phu nlr nay c6 phan ng véi bénh ung thw. Cac nha nghién cltru da
theo déi ho hon 12 nam sau dé. Trong s6 nhirng phu nir c6 hé théng
mién dich khoéng dap &ng, 47% da chét. Nhwng véi nhivng phu niy
c6 hé mién dich bj kich thich b&i té bao ung thw, 95% van con séng.

Hé théng mién dich cta nhirng phu ni¥ da chét da phat trién kha
nang dung nap mién dich, cé nghia la ho da dung nap sw phat trién
cua ung thw. Muc tiéu cong viéc cua chung téi la pha v& sy dung
nap mién dich va bién né thanh tinh dé khang mién dich, hodc kha
ndng tao ra cac dap ng mién dich binh thwérng dbi véi nhirng tac
nhan ngoai lai — trong trwdng hop nay la ung thw. Chuang téi van
dung mot sb ky thuat khac nhau dé kich thich hé théng mién dich
nhan biét va tan céng cac khdi u nham giup co thé co thé tw chira
lanh bénh ung thw ma khéng can hoa tri hoac xa tri.
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Chuyén thé tir di¥ liéu cia Head JF, Wang F, Elliott RL, McCoy JL.

Assessment of immunologic competence and host reactivity against
tumor antigens in breast cancer patients.

Prognostic value and rationale of immunotherapy development.
Ann N Y Acad Sci.1993; 690: 340-2.

Chung téi da thanh céng trong viéc tim kiém mot phwong phap
khéng doc hai dé chdng lai cdn bénh ung thw. Vao cudi dy an
RECNAC, ching téi da cé két qua va nd lwc hét sirc dé xuéat ban cac
nghién ctru cGia minh [10]. Nhwng t6i da tim thay mét thir khac khi toi
xem xét tat ca di¥ liéu cia cac bénh nhan ma chung toi da diéu tri
trong khoang th&i gian mwdi ndm dé. Mét sé bénh nhan, ngay ca
than ky nhuw trworng hop ciia George Williams, ciing da khédng nhan



duwoc liéu vitamin C dd cao dé co thé gay tac ddong cé hai. Mot cai gi
d6 khac ma chung t6i dang lam dé kich thich hé thédng phong tha tw
nhién cta co thé chdng lai bénh tat, cung véi liéu cao vitamin C, d3
giét chét cac té bao ung thw.

Sau d96, tdi bat ddu nghi rang ung thw nhuw la mét vét thwong
khéng lanh. Diéu nay rat khac véi nhirng gidi thich thdng thuwong vé
ung thw, trong d6 cho rang cac yéu té méi trwérng hodc di truyén lam
cho céac té bao bj dot bién theo hwéng tiép tuc phan chia va tao
thanh khdi u. Cé mét nghién clru & Han Quéc da chirng minh cho y
twdng cla tdi. Cac nha khoa hoc dwa cac tdm kim loai vao da day
cua thd, va dé dap tng, thd ludn phat trién mot loai ung thw xung
quanh cac tdm dé. Nhung néu cac nha nghién ctru duc 16 cac tdm
kim loai, nhirng con thd khéng phat trién khdi u nira. Gia thuyét cla
t6i 1a khi cac tdm la mot khdi dac, cac méd khong thé nao tiép xuc
dwoc vai vét thwong, vi vay no tiép tuc phat trién khdi u xung quanh
vi tri bi kich thich man tinh.

Ung thw 1a mét né Iwc cudi cung dé chira lanh cac vét
thwong khéng thé chira lanh

Mot nghién ciru khac da hé tro cho gia thuyét vé ung thuw cua téi
duwoc tién hanh béi giao sw, bac si JeanMarie Houghton va dwoc
Xuét ban trén tap chi Science [11]. Trong mét mé hinh chuét bi ung
thw biéu mé da day, bat dau ter nhiém trung H. pylori gay loét, cd da
cho thay té bao tdy xuwong cay ghép tir mét loai déng véat khéac phat
trién thanh té bao ung thw da day nhw thé nao. Diéu nay da lam cho
mé hinh ung thw thong thudng — réng céc té bao cuda co thé trai qua
mot qua trinh chuyén déi ba buéc dan dén ung thw — tré nén sai



I&m. Khéng c6 té bao ung thw nao xuét phat tor ddng véat — tat ca déu
dén tir dong véat hién tdng nhw mét né lwc cubi cung dé chira lanh
vét thuong khéng thé lanh, trong truong hop nay la vét loét. Vi vay,
né khéng phai la mé (& vat cha) dang trdi qua qua trinh khéi déu,
xuc tién va bién doéi, nhir mé hinh ung thw théng thuong goi y. Pung
hon, do la mé (& vat chud) dang can kiét kha nang stra chira. Téi tin
rang sw thiéu hut cuc b6 MSCs dan dén sw that bai trong viéc chira
lanh, da&n dén viéc gidi phéng céac té bao gbc tiy xwong sinh séi
trong né luc chiva lanh vét thuong, nhung lai tré thanh ung thu.

Cé mdt nghién ctru tuyét voi khac & nhivng cwu chién binh tré vé
sau chién tranh v&i nhirtng vét thwong. Co mét ty 1& cao cac khdi u
hinh thanh ngay tai vét thwong, céc vi tri b kich thich man tinh. Ung
thw phdi 1a mot vi du tuyét voi vé diéu nay. Hat thude 14 kich thich
man tinh di v&i phdi, va né 1am tang ty 1& ung thu phdi. Vi vay, day
la giad thuyét cla t6i: Hau hét hodc tat cé cac khbi u hinh thanh nhuw
la mét né luc cudi cung dé chiva lanh céac vét thuong khéng thé lanh.

Co thé cé mét sé phan &rng rat nhay, hoat ddng mét cach nhanh
nhay dé chira lanh vét thwong. Co nhirng té bao dwoc kich hoat khi
co thé phat hién ra sw mét can bang, tén thwong, hoac viém, va db
x6 dén do dé bat dau qua trinh chira lanh. Trong nghién ciru cla
chang téi, chung t6i phat hién ra rang vitamin C vo cung hiru ich
trong viéc kich thich hé mién dich tan cong nhirng van dé nay. Téi tin
rang day méi chi la khéi dau cta nhirng gi ching ta cé thé kham
pha néu chung ta di sau vao cac co ché chira lanh va nghién ctru
cac phwong phap dé kich hoat cac yéu tb tw nhién nay nham chdng
lai bénh tat.



Khi dw an RECNAC két thuc ciing la lic cha téi va téi phai chia
tay. Toi da hoc dwoc rat nhiéu tr 6ng ay trong subt thoi gian do, va
s& mai mai biét on sy hwdng dan ciing nhw hé tro ma éng ay da
danh cho téi trong khi t6i dang rén luyén ky nang cda minh nhu mét
nha nghién clu va mot nha khoa hoc. T6i rat hao hirng véi nhivng
co hoi ma tdi c6 thé tw tao ra bang cach van dung kién thirc vé strc
manh tw than cha co thé. Pa dén luc tdi lam theo cach riéng cda

minh vé&i tw cach 1a mot Maverick(™) thuc sw.

("™™) Maverick: nguoi khéng chiu theo nhing quy tdc cia té
chtrc.



Chuwong 3
Tai diéu khién hé thong mién dich — ung thw
da di can

Khi t6i réi phong thi nghiém cda cha t6i vao nam 1999, t6i mudn
thyee hién mot nghién ciru khac véi nhivng gi dwgc cho phép trong
phong kham cla cha t6i. Téi dwoc truyén cdm hing bdi mot 1an
chung téi da thwe hién diéu tri cho mdt nguwei phu niv vao ndm 1998
— t6i s& goi cd 4y la Patty — nguwdi cé cung loai ung thw gibng nhw
me cua ban t6i, ba Esther. Chung t6i da th mét vai thir khac véi cod
ay. Khi can bénh ung thw cia cd Ay da tién trién dén cac hach bach
huyét va tién lwong co vé khong tdt, ching t6i da giai thich cho cd
4y nhirng gi chung t6i muédn thtr, va cd ay déng y. T6i khdng mudn
c6 &y phai chét nhw Esther.

Téi da quan tam dén viéc thlr nghiém mét phwong phap khac dé
khai thac va nhdm muc tiéu vao hé thdng mién dich cia co thé
nham chi*a nhirng cadn bénh man tinh. T6i biét rd rang viéc st dung
vitamin C cho ung thw la dét pha, va né thiét 1ap nén tang cho su
hiéu biét cha tdi vé cach thirc cac hop chéat tw nhién co thé giup
cing ¢b strc manh chi¥a lanh co thé nham tan céng cac can bénh
ma nganh cdng nghiép dwoc phadm van chwa cé gidi phap hiéu qua.
C6, ho c6 thubc diéu tri, nhwng hau hét cac loai thubc dé déu dat
tién va co thé pha hdy co thé trong quéa trinh diéu tri. Nhirng gi
ching t6i da thay trong viéc chira tri ung thw véi vitamin C la khi



chung téi cung cap liéu cao vitamin trwc tiép vao vi tri khdi u thi cac
yéu td cé kha nang chira lanh trong co thé ciing dwoc kich thich. Téi
mudn tim cach tac déng truc tiép vao cac té bao cia hé théng mién
dich d6. Toi bat dau cong viéc voi cac té bao tua, cai ma da dat nén
méng cho t6i dé sau doé lam viéc véi té bao gbc.

Co thé cé ba I&p bao vé chdng lai bénh tat. Dau tién la I&p da —
|&p da bé&n ngoai bao phu co thé va “lép da” bén trong cac dwéng
ong tiéu hoa, hé hap — loai bd cac tac nhan ngoai lai dang cb gang
xam nhap vao co thé. Néu cac tac nhan ngoai lai cé thé xam nhap
qua nhirng rao can do, I&p phong tha th hai — phan rng viém —
dwoc kich hoat, huy déng huyét twong va cac té bao bach cau dén
khu viwc duwoc kich thich dé chira lanh vét thwong. Hang phong thu
thir ba |a cac dap rng cta hé mién dich, trong nhiéu trwdng hop,
c6 thé dwoc chuan bj dac hiéu dé chién dau vai mét chat kich thich
cu the.

Cac té bao bach cau dwoc kich thich b&i sy xuat hién ciia mot
kich thich mang tinh hé théng gébm bén loai: bach cédu trung tinh,
bach céu wa eosin, bach cdu don nhén va bach cau lympho. Méi loai
trong sb nay déu cé mdt chirc nang chuyén biét trong viéc chién dau
chdng lai bénh tat. Bach cau trung tinh 1a nhém té bao dau tién dén
vi tri bj viém nhiém. Céng viéc cla ching la tAn céng cac tac nhan
viém nhiém. Bach c4u wa eosin la cac té bao c6 muc dich chuyén
biét, rat hiru ich trong viéc chdng lai di ’ng va hen suyén. Bach cau
don nhan la cac té bao “don dep chién trwéong”, loai bd ra khdi co
thé nhirng tdc nhan khéng thudc vé né. Vi du, khi médt bach ciu don
nhan phat hién thady mot té bao khdi u, nd tan cong té bao do, st
dung cac enzyme phan hay dé& x& ly né. Céc té bao lympho trwdng



thanh trong tuyén trc, sén xuat khang thé tiéu diét tdc nhan gay bénh
va té bao khdi u.

Tumer cell Dead tumor cell




Bach cau cé kha nang mién dich bAm sinh dbi vé&i cac té bao
khdi u, trong dé bao gdm bach cau don nhan, bach cau trung tinh va
mot sd quan thé té bao lympho nhat dinh cé kha ndng nhan biét va
tieu diét cac té bao khdi u. O cac bénh nhan ung thw, hé thdng do it
nhat bj pha v& mét phan.

Diéu khién t6i quan tdm nhiéu hon vao thoi diém dé 1a cach co
thé nhan biét va pha hdy cac té bao khdi u. Té bao bach ciu don
nhan cé thé chuyén dang dwéi s hién dién cta cac té bao ung thw.
Mot loai té bao don nhan goi la dai thwc bao, cé nghia la “ké an siéu
pham”. Khi dai thuwc bao bam vao mét té bao ung thw, né “can” tirng
miéng mét. Bén trong dai thwc bao 1a cac géi enzyme nhé cé hoat
tinh nhw axit da day nham pha vé& té bao khdi u thanh cac manh nhé
hon. Sau khi tiéu diét t& bao khéi u, dai thwc bao biét né can phai
canh giac véi phan con lai clia co thé vé sy hién dién cda nhirng ké
xam nhap nguy hiém nay. Trong nhiéu trwdng hop, dai thuc bao tiép
tuc chuyén dang thanh té bao tua, dé la mot tin hiéu cdnh bao manh
cho co thé biét rang né phai ngay lap tirc khéi dong cac dap &ng
manh mé cta hé théng mién dich dé chién dau vé&i khbi u.

Céc bach cau don nhan cé tua dwa cac manh nhé bj phan giai
cla té bao khéi u dén hé mién dich, trinh dién vé khdi u cho hé
thdng lympho (céc té bao chi chét clia hé thdng mién dich) dé né co
thé “danh thirc” quan ddi cia minh nham dbi phé véi cac méi de
doa. Khi chung ta bi nhiém trung, ching ta s& cdm thay cac hach
bach huyét & cb bj swng I&n, vi lic d6 ching dwoc tang cwdng dé
chién d4u v&i bénh tat. Ngoai ra con c6 cac cum hach bach huyét &
nach va hang, cling nhw cac cum nhd nam gan da.



Khi t& bao tua trwdng thanh dén hach bach huyét, hach bach
huyét dap (rng v&i théng tin né mang dén bang cach tao ra mot doi
quan nhirng ngwei linh dwoc trang bi mot cach dac hiéu cho viéc tan
cong lai can bénh dé6. Nhirng ngudi linh nay quay tré lai vi tri cac té
bao bj trinh dién, bdm dinh, choc céc 16 nhd vao mang té bao. Theo
cach do, cac té bao gay bénh (trong trwdng hop cla ung thw, dé la
té bao ung thw) bi v& va chét.

Nhirng gi t6i vira mé ta la qua trinh hoat déng binh thwdng cla
hé mién dich. N6 dién ra manh mé, tinh té va linh hoat, hé théng nay
hoat déng lién tuc méi ngay dé dap &ng véi hang triéu vi khuan va vi
rat xam nhap vao co thé nham gay hai cho chang ta. Khi ching ta
biét minh bj ung thw, cé nghia 1a hé théng mién dich da that bai —
cac tac nhan xam nhap vao co thé chwa dwoc xtr ly mét cach hiéu
qua. Cac nha nghién cru ung thw da nghién ctru nhirng tac nhan
ngan chan sy tan cdng rat hiéu qua clta hé théng mién dich. Ho phat
hién ra rang thuwong cé nhirng té bao tua xung quanh mét khdi u,
nhwng hdu hét ching chwa trwéng thanh. Ly do tai sao ching chuwa
trwdng thanh van con 1a mot bi an. Liéu cé phai 1a dai thwc bao
khéng nhan ra cac té bao ngoai lai nay? Du véi bat ky Iy do gi, cac
té bao tua da khong trinh dién théng tin chinh xac vé khdi u cho céac
té bao lympho, vi vay cac té bao khbi u vé co ban bj bd qua b&i hé
mién dich.

Liéu phap té bao tua trong ung thw

Giao sw, bac si Jose Ignacio Mayordomo lanh dao mét nhom tai
Dai hoc Pittsburgh thuwc hién tiém trén chudt voi cac loai ung thuw
khéac nhau va dé cho céc khbi u phat trién trong mét dén hai tuén [1].



Céac nha khoa hoc phén Iap té bao tua, nubi cdy chung véi mot sé
yéu té tdng trudng, va cho tiép xuc véi céc peptide (céc axit amin
mang théng tin vé mang té bao khéi u), dé khién chuing mang théng
tin ter khéi u dén hé théng mién dich. Sau dé, ho tiém nhiing té bao
tua da duoc trinh dién théng tin nay tré lai chudt mang khéi u ctr méi
4 dén 7 ngay. Trong vong 7 dén 10 ngay sau lan tiém dau tién, céac
khéi u ngtrng phéat trién. St dung phwong phap diéu tri nay, 80% sé
chuét méc ung thw biéu mé phéi Lewis va 90% chudt bj sarcoma d4
dwoc chira khoi.

Béc si M. Krishnan Nair, giam déc séng lap Trung tdm Ung thw tai
Trivandrum, An D¢, thuc hién mot nghién coru twong tw [2]. Bac si
Nair va nhém ctia éng nghién ctru vé khéi u phéi ac tinh, di cdn (céc
kh6i u méi di cén tir khéi u dau tién) & chudt, va sau dé phau thuat
cét bé khéi u ban dau. Nhitng con chuét nay sau dé duoc diéu tri
bang céc té bao tua da duoc thao tac theo céch tuwong tw nhuw
nghién ctru cua Mayordomo. Trong sb 7 con vat dworc diéu tri, 4 con
vat khéng quan séat thdy khoi u phbi, 2 trong sb con lai c6 it hon 5
khéi u nhé, va mét con ¢6 15 khbi u nhé. Sé long nhitng khbi u nhé
& chudt khdong duoc diéu tri bang liéu phéap té bao tua, qua nhiéu
khéng thé dém duoc, chiém khodng 3/4 trong long cta phoi.

Tai Pai hoc Stanford, bac si Frank J. Hsu va cac déng nghiép
cta éng di tién phong trong viéc st dung liéu phép té bao tua trong
diéu tri ung thw & ngwoi [3]. Ho phén I4p té bao tua tir mau tuén
hoan cta 4 bénh nhén bi u lympho té bao B, nhitng ngudi ma truéc
day da duoc diéu tri bang hoa tri liéu. Té bao tua duoc nudi cay va
Xt ly v6i khédng nguyén khéi u (théng tin mang cla té bao khéi u) ¢
nguén géc tir cac khdi u cua bénh nhan. Céc nha nghién ciu tiém



céc té bao tua theo duong tinh mach 4 lan. Hai tudn sau méi lan
tiém té bao tua, ho ciing tiém khang nguyén khoi u duéi da ctua bénh
nhan, cung véi mét loai protein gitup kich thich dap tng mién dich.
T4t cd bénh nhan phét trién dap ing té bao T cé thé do duoc sau
mot hodc hai lan ching ngtra. Sw thanh céng cta qua trinh diéu tri
c6 thé do luong duoc — dé l1a mét dap tmg moét phan, mét dap tng
nhd, én dinh bénh & ba bénh nhan véi sw tién trién cia bénh co thé
do lwong duwoc va dap tng hoan toan & bénh nhan cé tinh trang
bénh nhe nhéat. Tat cd bénh nhén van tiép tuc tién trién sau hai ndm
theo doi.

Bac si Gerald P. Murphy va nhém cua 6ng tai Quy Ung thw thuéc
Bénh vién Tay Bac Théi Binh Duong & Seattle da thir nghiém st
dung céc té bao tua & nhing bénh nhan bi ung thuw tuyén tién liét
tién trién [4]. T4t ca cac bénh nhén trong nghién ciru nay déu bi ung
thuw tuyén tién liét va khéng dap (g véi céc liéu phap thdng thuong,
bao gém ca viéc diéu tri néi tiét td. Ho nudi cay té bao bach céu don
nhan cla bénh nhén (dai thuc bao) véi céc nhén té tang truéng va
céc méu protein nhé duoc tim thdy trén bé mét cua céac té bao khoi u
tuyén tién liét. Sau khi “gidng méi” cac té bao tua, cac nha nghién
clru tiém céc té bao nay tré lai bénh nhén théng qua phuong phap
nho giot tinh mach. Ho thwc hién hai nghién ctru. Hon 27% bénh
nhén dwoc nghién ctru tham gia ca hai thtr nghiém ldm sang cho
thdy mot sé tién trién ré rét, va tinh trang bénh & 33% bénh nhén
khéc da én dinh.

Ngoai ung thw hach bach huyét va ung thw tuyén tién liét, ung
thw biéu mo &c tinh da duorc diéu tri thanh céng bang cach st dung
liéu phép té bao tua. Trong mét nghién ciru trén ngudi gan day cua



bac si Frank O. Nestle va nhom cdng s tai Dai hoc Zurich, Thuy Si,
céc té bao tua duoc st dung dé diéu tri cho 16 bénh nhan bj ung thuw
biéu mé &c tinh di can [5]. Céc dap trng muc tiéu dwoc quan sat thay
trong 5/16 bénh nhan. C6 2 dap tng hoan toan va 3 dap tng mot
phén déi véi di cén trong mét sé co quan, bao gébm da, phéi va tuyén
tuy. Cac nha nghién ctru theo déi cac bénh nhéan trong 15 thang va
nhén thdy khdng c6 bét ctr tac dung phu tw mién dich tiém ndng nao
cla liéu phap & tét cé céc bénh nhan. Céc tac gid két luédn réng tiém
chung véi té bao tua c6 ngudn géc tir co thé cta chinh bénh nhan Ia
mot cach tiép can an toan va day hira hen trong diéu tri u &c tinh di
can.

Cau hdi ma tdi quan tdm la bang cach nao chung ta co thé thuc
day cac té bao tua trwdng thanh va hoan thanh qua trinh kich thich
hé théng mién dich nham tham gia vao cudc chién? Téi c¢b gang tim
cach tao ra cac diéu kién t6i wu cho phép cac té bao tua thwc hién
cobng viéc cla ching va tan cong té bao ung thw ma khéng can phai
st dung cac chat doc hai dbi véi co thé theo cach ma phwong phap
héa tri van lam.

M6t phan cac yéu té khoi goi nhiéu y twdng cho toi trong linh
virc nay la nghién ciru vé ung thw than, ung thw cé nhiéu kha nang
thuyén gidm tw phat nhat. Néu ban cat mét phan cha khdi u trong
ung thw than, hoac ung thw biéu mo té bao than, va quan sat né
dwédi kinh hién vi, ban sé tim thiy hang triéu té bao tua, nhiéu hon
bat ky loai khéi u nao khac. Bung nhw dw doan, phan Ién té bao tua
chua trwdng thanh. Diéu t6i tin da xay ra, sy thuyén gidm tw phat
cla cac té bao ung thw biéu mé khién cho cac diéu kién trong va
xung quanh khdi u bj thay dbi, cho phép mot sb t& bao tua trwdng



thanh va kich hoat hé mién dich tw nhién cla co thé. Liéu chung ta
c6 thé tim cach dé thwc hién diéu do dbi véi cac loai ung thw khac?

M6t sb nha khoa hoc dang theo dudi cung mét y twédng nhu toi.
C4 hai thlr nghiém trén déng vat va & ngwdi st dung té bao tua cho
thdy mot sd két qua trién vong va theo dung huéng ma tdéi mong
mudén kham pha.

Vé&i tat ca bang chirng thuyét phuc nay, cac té bao tua cé thé gidr
vi tri trong yéu trong cac phwong phap diéu tri ung thw hiéu qua va
khéng ddc hai, chang t6i bat dau nghién clru va tim cach dé giap
chung trwdng thanh.

Phong thi nghiém cla chung téi c6 mot may leukapheresis, thiét
bi twong tw ma Hoéi Chir thap dé Hoa Ky sir dung dé thu nhan cac
san pham clia mau khi ban hién tang. Quy trinh tn nhiéu thdi gian,
nhung twong déi don gidn. Chung téi da gan moét cay kim va éng
vao mbi canh tay cla Patty, d& mau cGa cd ay chay qua thiét bi nay
nham tach bach cau, trd phan con lai ciia mau vao co thé co Ay.
Qua trinh nay mét khoang hai gio.

Sau khi tach bach cau, ching t6i dwa chung dén phong thi
nghiém, cho chung vao mét loai maéi trwdng dac biét ma chung t6i da
phat trién nhadm giup chung chuyén thanh té bao tua. Loai méi
trwdng ndy chra hdn hop hormone tang trwdng duoc tim thay tw
nhién trong co thé vé&i ndng dd cao. Chung t6i ciing nudi cay
cytokine clia cd 4y — protein ma cac t& bao mién dich si dung dé
truyén théng tin cho nhau — va nudi cay chung trong mét ti nuéi
trong hai ngay. H6n hop cytokine tao ra mét méi trwérng gidu chat
dinh dwéng, trong d6 cac bach cau don nhan dai thwc bao cé thé



chuyén thanh té bao tua. M&c du t6i khong biét diéu nay vao thoi
diém d6, nhwng sau dé t6i da sir dung cung mdt qua trinh twong tw
dé tang sinh té bao gbc.

Trong khi cac té bao dang chuyén dbi, ching t6i 14y mét phan
khdi u cia Patty va thwc hién mot chiét xuat. Khi cac té bao tua
tredng thanh, ching téi da dwa chiét xuat khdi u vao hén hop va dé
cac té bao trwdng thanh trong vai ngay niva nham gitp ching co thé
dap tng v&i thdng tin dwoc cung cap béi dich chiét khdi u. Khi qué
trinh nay hoan thanh, chung t6i da kiém tra cac té bao vé sw trwdng
thanh va do tinh sach. Ngay sau khi chung tdi chac chan rang cac té
bao khée manh va an toan, chung t6i dong lanh chung trong nito
l6ng dé chang ludn s8n sang cho viéc st dung khi ching t6i can.

Chung t6i da diéu tri cho Patty véi sy két hop cda vitamin C va
vaccine té bao tua dwoc san xuit mot cach dac hiéu theo dwdng
tinh mach. Bénh ung thw cta cd vé co ban bién méat. Tat ca ching
t6i déu ngac nhién khi thy co thé ctia c6 ay bat dau dap &ng nhanh
v&i vaccine ndy, ma dap trng lai con rdt manh mé va lau dai. Chin
ndm sau, c¢d 4y van khéng bj ung thw. Téi nhé minh da nghi gi vé
Esther va wéc gi téi lam viéc trong linh ve nay khi ba 4y bj bénh.
Téi khéng biét liéu t6i co thé clru ba &y dwoc hay khéng, nhwng
chac chan téi s& cb gang. Hon mwdi ndm sau khi chung téi diéu tri
cho Patty, ca trj liéu t& bao tua dau tién cho bénh ung thu tuyén tién
liét da dwoc chap thuan béi FDA.

Cé6 bao nhiéu bénh nhan khac gibng nhw Esther & ngoai kia c6
thé dwoc giup d& tr phwong phap diéu tri doc dao nay, diéu tri co
thé dwoc diéu chinh riéng cho tirng ca nhan va sé khéng co tac



dung phu déc hai? Khéng gibng nhw viéc hoéa tri, qua trinh diéu tri
theo cach nay sé khoéng lam suy yéu co thé va lam héng hé théng
mién dich. Trén thwc té, né da cing cd kha ndng mién dich ctia bénh
nhan, giup ho khde hon va cé kha ndng chéng lai bénh tat tbt hon
trwdc day. Chung t6i mudn thiét [ap mét thir nghiém [am sang cho
cac vaccine ung thw bang cach st dung cac té bao tua nay, nhung
chuing t6i da rat khé khan dé cé dwoc mot bénh vién & Wichita cho
phép chung tdi s& dung co' s& vat chat. That vong bdi sw quan liéu
ctia bénh vién, toi quyét dinh lam theo nhirng gi cac nha khoa hoc
téi kinh trong, da lam khi phai d6i mat véi sw cd chap twong tw cla
bénh vién. Téi quyét dinh chang t6i nén l1am th&r nghiém 1am sang &
nwédc ngoai. Bay la cach téi da hoc duwoc tir bac si Fabio Solano,
mot nguwdi hAm mo cua cha t6i va cong viéc cla éng ay, va la nguoi
diéu hanh mot phong kham & Costa Rica. Chung téi da thwc hién
mot thir nghiém 1am sang thanh céng trén vaccine té bao tua va xay
dwng moét tinh ban bén chat cung v&i quan hé dbi tac.

Khi t6i roi phong thi nghiém cua cha t6i, t6i thanh |ap mét phong
kham & Arizona, noi cé hdi ddng quan tri y té riéng biét va moét bd
luat riéng dbi v&i cac bac si y hoc tw nhién va cac bac si y khoa
mudn thwc hanh cac loai thubc dinh dwdng va tich hop. Trong
phong kham nay, ching t6i da diéu tri cho hang trdm bénh nhan ung
thw v&i vaccine té bao tua dwoc diéu chinh mot cach dac hiéu.

Bénh nhan dau tién cla chung t6i da cé mat trwéc khi chung toi
mé clra phong kham. C6 4y da nghe vé cong viéc clia chung toi va
mudn chung téi diéu tri can bénh ung thw budng triing giai doan llIC.
Theo quy trinh chang téi ap dung v&i Patty, ching téi da diéu tri cho
c6 4y trong sudt nhiéu ndm. Trong khi mau cda c6 van cho thay du



hiéu cha ung thw bubng trirng, thi co thé cla cd cho thdy khéng cé
nhiéu khéi u. Ngay sau do, ching téi diéu tri cho mét doanh nhan t
Montana bj ung thw biéu mé t& bao than. Ching tdi da phan 1ap cac
khang nguyén khdi u bang cach 1y nuwdc tiéu va loc qua mét cai ray
dé co thé thu nhan cac phan ti cé trong lwong phan ti cao, nhuw cac
khang nguyén khéi u. S dung ching lam “moi” cho céc té bao tua,
chung t6i da phat trién mot loai vaccine cho bénh ung thw cua 6éng
ay, bénh da hoan toan bién méat sau 12 tuadn. Ong 4y da khong noi
cho chung t6i biét rang 6ng 4y ciing bi u ac tinh vao thoi diém do,
nhwng loai vaccine ma chung t6i phat trién da co tac déng manh mé
lén hé théng mién dich cha 6ng Ay, lam cho khéi u ac tinh trén lwng
kho va bién mét.

Chuang t6i d& may man véi nhivng bénh nhan ung thw tim dén
chung t6i sém — & giai doan | hodc Il — ty |& thanh céng trong diéu tri
cla chung ti 1a 85%. Néu bénh nhan da trai qua giai doan IV, két
qua thap hon nhiéu — ty & thanh cong cla chung tdi giam con 24%.

Vao nam 2014, t6i nhan dwoc mot la thw tir c6 chau gai cia mét
trong nhirng bénh nhan thlr nghiém 1am sang ma ching t6i da diéu
tri tredc day. Ba Ay bi ung thw phdi di can giai doan IV. Ngoai cac
phwong phap diéu tri birc xa, ba 4y da diéu tri bang té bao tua va
liéu phap vitamin C cung cip theo dwéng tinh mach vao nam 1999.
Muwdi 18m nam sau, ba 4y 76 tudi va khéng con bj ung thw niva, sdng
& Costa Rica cung véi chéng va chau gai. Téi da rat vui khi ndi
chuyén v&i ba va chéng ba 4y ndm ngoai.

“T6i véan tinh tao va tién trién tot. Toi rat biét on vi téi da chon
thue hién liéu phap vaccine, bdi vi né da ctru mang téi. Liéu phap do



giéng nhw nhiing vién dan ‘huyén diéu’ vay”, Cindy noi.

Gan day téi cling da nghe tr mdt bénh nhan khac, Cindy
Brinkerhoff, nguw®i ma chung téi diéu tri tai phong kham & Bahamas.
Vao thoi diém dé, cd da bi cac khdi u 4c tinh di can lan réng, cap do
Clark 5, c6 nghia la khdi u da phat trién thanh chéat béo dwdi da.
Nam 2000, cd da phau thuat loai bd khdi u & chan cung véi cac
hach bach huyét & viing xwong chau, tai Trung tam Nghién ctru Ung
thw John Wayne & Santa Monica. Sau khi phau thuat, cé quyét dinh
tr bd hoa tri. D&n ndm 2004, sau modt thdi gian day céng thang trong
cudc doi, cac khdi u & chan xuat hién tré lai. Coé quyét dinh thuc
hién liéu phap HILP (hyperthermic isolated limb perfusion), mét quy
trinh lién quan dén viéc ngan cach chan bang mot ga rdé xoan va lam
néng né thédng qua cac mach mau dé giét cac khdi u & chan. Co rét
nhiéu phwong phap dé loai bé cac khdi u, nhwng ching xuat hién tré
lai trong vong vai thang. Vao thdi diém do, ndm 2005, Cindy nghe
ndi vé viéc diéu tri cha ching téi & Bahamas. C6 4y dén va chung toi
diéu tri cho cd &y bang moét loai vaccine khang nguyén khdi u cé
ngudn gbc tr nwdc tiéu cta co, viec dé da loai triv tAt ca cac khdi u
ngoai tr» hai khdi u trong hach bach huyét phia sau dau géi. Sau do,
ching i loai bé mét trong nhirtng khdi u &y va tao ra mét loai
vaccine khang nguyén chéng lai khéi u. Sau khi tiém vaccine, khéi u
cudi cung da bién méat. Co Ay tiép tuc tiém vaccine, cung véi tiém
vitamin C, hang thang trong mét vai nam. Cé ay da glri cho t6i mot
tin nhan dé cho toi biét rang cd 4y con sbéng va biét on liéu phap dot
pha nay rat nhiéu. Hinh anh PET CT cla c6 4y khéng con cho thay
sw hap thu glucose, mét chi sé hoat déng cta khdi u. “Téi van tinh
tado va tién trién tét. Toi rat biét on vi tdi da chon thwc hién liéu phap



vaccine, b&i vi nd da clru mang t6i. Liéu phap dé gibng nhw nhirng
vién dan ‘huyén diéu’ vay”, Cindy noi.

Vé&i két qua tuyét voi khi s dung phwong phap diéu tri doc dao
nay, t6i bat dau tw hoi liéu két qua dang kinh ngac co thé dén gan
hon néu ching t6i tiép tuc 1am viéc dé tdng cwdng va chinh hwdng
strc manh tw nhién cta hé théng mién dich. Day la cach ma céac
nghién clru cla téi chuyén tir té bao tua sang té bao gbc truwédng
thanh, va xa hon nira.



Chuwong 4

Bat dau lam viéc v&i té bao goc

Ném 2003, t6i ban phong kham & Arizona dé thwc hién mot 1o
hra v&i vor khi ching téi chuyén dén Arizona rang chang t6i sé sdng
& qué nha cla co 4y, Vuong qudc Anh, trong mot nam dé con cai
ching téi co6 thé lam quen v&i nén van hdéa do. That khdng may,
sbng & Anh khéng phai 1a mét Iwa chon tét dbi véi téi. Khdng co béat
ky nghién ctu nao dé lam la rat nham chan dén phat khoc dbi voi
t6i, va t6i cadm thay dau 6c cla t6i dang bi lang phi. Téi mudn tiép
tuc cdng viéc dang lam & Arizona, vi vay t6i da danh rat nhiéu thoi
gian di cdng tac va khéng cé nhiéu thei gian & nha véi gia dinh.
Shirley ddng y chuyén gia dinh dén Bahamas vao ndm 2004 khi t6i
thiét 1ap mot phong thi nghiém & dé. Téi co thé tiép tuc theo dudi
cac liéu phap diéu tri ung thw & Bahamas ma khong can phai roi xa
gia dinh minh.

Chinh & d6 t6i bat dau lam viéc voi té bao gbc nhw 1 mot phan
mé& rdng cla dé tai lién quan dén vaccine té bao tua. Quy trinh t6i da
phat trién & Arizona la mot phwong phap rat hiéu qua dé biét héa
cac bach cau don nhan thanh té bao tua. O’ Bahamas, t6i mudn xem
liéu ching t6i cé thé lam diéu twong tw véi té bao gbc hay khong.

Khoanh khac “hiéu ra moi thi¥” clia toi lién quan dén sy hdi sinh
cla cac té bao gbc & mot bénh nhan ung thw véi tinh trang khép goi



rat xau dang trai qua qua trinh diéu tri. D& kich thich sw di chuyén
cua té bao gbc dwong tinh CD34 tir tiy xwong, bénh nhan ung thw
cla chung tdi da nhan dwoc yéu td kich thich bach cau hat (GCSF),
cai ma da huy dong cac té bao gbc tr tiy xwong. Bénh nhan nay da
gidm dau dau gbi chi don gidn bang viéc huy déng cac té bao gbc
tdy xwong, khién t6i dwa ra gia thuyét rang chan thwong man tinh cé
thé 1a do thiéu cac té bao sira chira cé sdn dé stra chira thwong
tich. Cac té bao gbc dwoc huy déong cé kha nang di chuyén dén vi tri
bi tdn thwong — trong trwdng hop nay la dau gbi — stra chirva tdn
thwong man tinh. Viéc diéu tri cac vét thwong man tinh bang té bao
tao mau dwong tinh CD34, c6 thé dwoc huy ddng bang thudc nhw
da dé cap & trén hodc phan lap t tiy xwong, da dwoc nghién clru
va phat hién c¢6 loi ich trong diéu tri bénh gan [1] va than [2], chan
thwong tly sbng [3, 4], va trong nhiéu trwdng hop chan thuwong
chinh hinh (xem chwong 12 dé biét thém chi tiét) [5, 6, 7].

Nghién ctru tuy xwong tw than

Céc té bao gbc trung mé (MSCs) duoc st dung dé diéu tri c6 thé
thu nhan toe bénh nhan (tw than, hodc tw sinh ra) hoac tir mét nguoi
hién tdng (allogeneic). MSCs c¢é thé thu nhan dwoc tir nhiéu mé
trong co thé, bao gbm m&, tdy xwong va day rén. Tuy xuwong chira
céc té bao hitu ich cho viéc tai tao, bao gbm céac té bao MSCs va
CD34+. MSCs tdy xwong thuong duoc thu nhén tir héng hodc dau
géi. Trong nhiéu truong hop, viéc c6 ddc céc té bao duoc thu nhan
la cén thiét — céi nay duoc goi la dich hat tiy xwong cd déc (BMAC).
MSCs tdy xwong da duoc str dung dé diéu tri mét cach an toan céac
bénh ly khac nhau véi két qua rat khd quan (xem Béng 1).



Bang 1: Cac bénh ly duoc diéu tri bang té bao gdc trung mo tuy xuong
fur than
Tai liéu tham khao
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Loan dudng co Duchenne 12
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Suy tim 24, 25, 26, 27, 28, 29
Diéu tri phong 40, 31,32
Rai loan tu ky 33
Chinh hinh 34

Tai tao sun 35, 36

Tai tao gan 37,38

Tang cuong néi soi khop 39, 40, 41

Chua gay xuong 42,43, 44
Nhoi mau co tim 45, 46,47, 48
Suy gan 49, 50, 51
Bénh Parkinson 02, 53
Bénh tiéu duong 54, 55, 56
Nhan khoa 57.58
Teo ¢o x0 cung 59
Bénh Crohn 60, 61

Lam viéc trong linh vwc nghién ciru té bao gbc co thé rat buc boi
vi c6 qua nhiéu quan niém sai Iam vé céc té bao nay va kha nang st
dung cla chang. Khi hau hét moi nguwdi nghe tir té bao gbc, ho tw
dong giad dinh rang chang ta dang noi vé té bao gbc phéi, von 1a
trung tdm cudia nhiéu tranh cai & Hoa Ky trong hon mét thap ky qua.



Quan niém cho rang tat ca té bao gbc déu dwoc thu nhan tir thai
nhi va dé co dwoc cac té bao nay, cac nha khoa hoc phai hy sinh
mot sinh linh chwa chao ddi. Toan bd y twdng 1y di sinh mang cda
mot ngudi va dwa né vao clru sbng moét nguwdi khac khién nhiéu
nguwoi khdng thodi mai va dat ra nhirng cau héi vé dao dirc va y dire.
Diéu nay ciing lam t6i cdm thay rat kho chiu, vi nhitng ly do khac
nira. DAau tién, t6i tin rang cac té bao gbc tét nhat — nhirng té bao co
kha ndng chira lanh va tai tao tét nhat, cling nhw cé it bién chirng
nhat — 1a t& bao gbc trwdng thanh, cé thé thu dwoc tir mau rén; mo
cudng rén hién tang tlr dra bé khde manh; hoac tir chinh co thé cla
bénh nhan — vi du nhw t tiy xwong hodc mé m&. Cac té bao gbc
trwdng thanh khoéng thé Ia cha dé gay tranh cai. Trén thuc té, nha
the» Baptist tan thanh nghién clru véi cac té bao gbc trwdng thanh va
nha the Cong gido da tai tro cho cac nghién clru vé té bao gbc
trrdng thanh.

Th hai, t6i tin rdng nhan thirc cla céng ching vé té bao gbc
phéi va tinh hiru ich cla ching ciing qua sai 1am. Té bao gbc phéi
da dwoc quang cao nhw la mét phwong phap tri liéu toan nang dbi
v&i bat ky bénh tat ndo, nhwng nghién cteu da cho thay diéu dé hoan
toan khéng dung. Khi mét hop t&r dwoce thu tinh, nd bat dau chi la hai
té bao — trirng va tinh trung. Cac té bao nay két hop, bat dau phan
chia va biét héa. Nhirng té& bao dau tién nay la toan nang — ching cé
khad nang biét hoa thanh bat ky loai té bao nao trong co thé con
ngwdi. Mot s6 té bao tré thanh tim, mét sé tré thanh gan, mot sb
khac tré thanh da,... cho dén khi hai t& bao ban dau nay phat trién
thanh mét sinh vat rat da dang — co thé con ngudi — véi hang tram
chlrc nang chuyén biét khac dwoc thwc hién bédi sy twong tac gitra
hai t& bao dau tién nay.



V@i xuat phat diém tr y twéng nay, that dé dang dé nhivng nguoi
khéng quen thudc véi nghién ctru liéu phap té bao gbc coé thé nghi
dén té bao gbc phéi, dwoc 4y tir phéi thai 4 hay 5 ngay tudi, dwoc
goi 1a phéi bao, trudc khi dwoc ciy vao tir cung clia ngwdi phu nir,
nhw mét loai “hat gibng huyén diéu”. Néu ching c6 kha nang bién
doi thanh bat ky loai té bao nao, bang cach dwa ching vao co thé
nguw®i bénh, ching co6 thé bién déi thanh bat ky mé nao can thiét dé
chira lanh bénh cho ngui d6. Té bao gbc duoc tiém vao néo co thé
tré thanh té bao ndo va dwoc thiét [ap dé chira lanh cac khiém
khuyét ctia ndo bd, hodc nhirng té bao nay cé thé tré thanh mé tim
va slra chira cac déng mach bi tdn thwong khi dwoc tiém vao tim...
Nhi*rng ngudi dang mac bénh Parkinson do cac té bao san xuét
dopamine ctia ndo khéng con hoat ddng niva, tiv 1au da hy vong rang
cac té bao gbc phdi cé thé tai tao chirc nadng nay cla cac té bao
ndo. Tuy nhién, liéu phap nay van chwa thanh cong.

Liéu phap tri liéu té bao goc trwdng thanh da dwoc Vatican
céng nhan

Mot héi nghi chuyén dé duoc Vatican té chirc vao ndm 2006 dé
xac nhén viéc st dung té bao gbc. Gido hoang Benedict XVI tuyén
bé réng nghién ctru té bao géc truéng thanh xing déng duoc “phé
chuén va khuyén khich” mién la né vdn dam béo yéu té6 dao dirc
[62]. Quan diém nay tiép tuc duoc cung cb trong tai liéu gido hoi
ndm 2008 “Dignitas Personae”, trong dé c6 tuyén bb rdng nghién
ctru vé té bao gbc trudng thanh can duwoc “khuyén khich va hé tro”
[63]. Gido hoang Benedict XVI da tiép tuc khuyén khich nghién ctru
phuwong phép tri lidu nay vao ndm 2011, céc liéu phap dua trén té
bao gbc truéng thanh da diéu kién la “buéc tién quan trong trong y



hoc” [64]. Ciing trong nam 2011, Vatican da ky mét thoéa thuéan tri gia
mot triéu do la véi mét cong ty té bao géc Hoa Ky dé tai tro cho
nghién ctru va gido duc vé té bao géc trudng thanh [65].

Kha nang biét héa thanh bat ky loai té& bao nao la con dao hai
lwdi clia t& bao gbc phdi. Tiém ndng phan chia va biét héa khéng
xac dinh c6 nghia 1a ngay cd mot t& bao gbc phdi ciing lam “6
nhiém” méi trwdng clia cac té bao da biét hoa, né sé tré thanh mot
khdi u — khdi u, véi thanh phan mé hodc co quan, dang cb gang tré
thanh mét “dra tré” nhwng khoéng thé. Trong cac thi nghiém voi
chudt, khi cac nha nghién ciru dua té bao gbc phéi vao chudt dé
giup chira lanh ung thw hoac mét s6 bénh khac, chudt luén phat
trién cac khdi u lanh tinh. K&t qua Ia, nguy co phat sinh khdi u cta
liéu phap té bao gbc phdi da (e ché rat nhiéu (rng dung cda né.
Ngoai ra, cac chi phi lién quan dén viéc chac chan khéng co té bao
gbc thuc sy (co khd nang gay khdi u) trong san phdm cudi cung la
rat cao. Day la mét trong nhivng ly do ma céng ty dwoc phdm sinh
hoc Geron da tir bd nhiéu th&r nghiém diéu tri chan thwong tay séng
bang cach s dung t& bao gbc phdi. Khi ho ngwng lai, cac déng
nghiép clia téi va téi da viét mét bai bao cho rang “The King is Dead,
Long Live the King” [66], d& mé ta ly do tai sao ching t6i tin rang dw
an cua Geron da that bai. Ngau nhién, Stem Cells Incorporated gan
day ciing da t bd cac thlr nghiém |am sang té bao gbc bao thai, vi
vay viéc xuat hién tat ca cac quang cao thdi phong cudi cung cling bi
dirng lai, va thuc té 1a té bao gbc trwdng thanh la cach duy nhat dé
thwe hién tiép tuc con dwéng nghién ctru nay.

“Khéng c6 mét thir nghiém lam sang nao thanh céng trong viéc
str dung té bao gbc phéi cho dén nay.”



Chua ké, t& bao gbc phéi, mét khi biét héa thanh té bao mé
chuy@n biét méi, la khang nguyén, cé nghia 1a hé théng mién dich
nhan ra chang la yéu td ngoai lai va sé& tan céng chang. Thubc e
ché mién dich phai dwoc dung cung véi viéc diéu tri bang té bao gbc
phoi va co6 thé dan dén rat nhiéu bién ching. Vi tat cd nhivng ly do
nay, da khéng c6 mét thir nghiém I&m sang nao thanh céng trong
viéc st dung té bao gbc phéi cho dén nay.

Téi quan tdm dén chuyén lam viéc voi cac té bao gbc trudng
thanh vi ching dé thu nhan, cé tiém nang cao, khéng bi tranh cai, va
khéng giéng nhw té bao gbc phdi, viéc st dung té& bao gbc sau sinh
hoac trwdng thanh trong trang thai ngady tho, cé nghia la ching chwa
dwoc thao tac vé mat di truyén hodc héa hoc, chwa tirng tao ra cac
khdi u thir phat & bénh nhan. Cac té bao nay ciing dwoc dac quyén
mién dich, cé nghia Ia hé théng mién dich ctia nguw®i nhan khéng
nhan ra chung nhw la mét tac nhan ngoai lai, khi chung dwgc duwa
vao co thé. Ngoai ra, khéng gibng nhw t& bao gbc phéi, cac té bao
nay khéng mudn tré thanh nhivng “dira tré”! Thay vao dé, chirc ndng
binh thwéng cla chung 1a hé trg can bang ndi méi (tinh trang khde
manh) bang cach dap (rng, gidm viém, va kich thich tai tao mé theo
nhu cau cla co thé.

Thudc tinh t6t nhat cla té bao gbc trwdng thanh la khi chung bat
dau trd thanh mo, tr noi ma chung dinh cw — con dwoc goi la
“niche”, chiing sé bat dau di chuyén vao loai mé d6 — mét qua trinh
dwoc goi la tredng thanh. Khi cac té bao dén mot diém trwdng thanh
nhat dinh, chung sé& mét di “tinh gbc”’, va cac phan t&r bdo rang
“Chung t6i khdng phai 1a ban” bat dau xuét hién trén bé mat. Pap lai,



cac té bao dwoc loai bd nhe nhang khdi co thé nguwdi nhan bdi hé
thdng mién dich. Va khéng c6 sw hinh thanh khéi u.

Béat ky té bao gbc nao khéng thu nhan tir mé phéi hodc md thai
déu dwoc goi 1a té bao gbc trwdng thanh. Té bao gbc trwdng thanh
bao gdbm nhirng té bao gbc dwoc thu nhan tr mau cudng rén va mé
day rén dwoc hién tang tr nhirng dira tré sinh ra khde manh — mét
trong nhirng ngudn giau té bao gbc nhéat. Tiém nang cla céac té bao
nay nho vao kha nang tdng sinh nhanh, va kha nang tiét ra mot
lwong I&n cac phan tir ¢o6 hoat tinh sinh hoc.

Céc té bao gbc thu nhan tlr day rén cla tré so sinh van duoc coi
la t& bao gbc tredng thanh dé& phan biét rd rang gitra ching va cac
té bao dwgc thu nhan tlr phdi hodc bao thai. D& 1am rd thém, toi
cling sé dé cap dén cac té bao gbc day rén nhw la té bao gbc sau
sinh.

Loai té bao géc Nguén géc té bao géc

Giai doan phat trién sém clia phoi

Té bao goc phoi (Blastocys]
Té bao gbc thai nhi Bao thai
Té bao gdc dich 6i Dich 6i thu nhan tur qua trinh choc 6i

Mau cudng ron, hoac mod tir nhimg

T i g Bt i dua tré moi sinh khoe manh

Co thé con ngudi (& bao gdc sau
Té bao gdc truong thanh sinh cung dugc xem la mot dang té
bao gdc trudng thanh)

Trong co thé, t& bao gbc trwdng thanh la cac té& bao chwa biét
hda nam trong cac md va cac co quan cung véi cac té bao da duoc



biét héa. Té bao d3 biét hoa la nhirng té bao da tré nén chuyén biét
— khéng con 1a té bao gbc, chang tré thanh moét loai té bao chuyén
biét, chdng han nhv xwong, co hodc té bao mau. Té bao gbc cé thé
tw tai tao va trong nhirng diéu kién nhét dinh, cé thé biét héa thanh
cac loai t& bao chuyén biét. Khi té bao gbc trwdng thanh bat dau
phan chia, né tao ra mét té bao chj em — gidng hét té bao gbc va moét
té bao tién than cé thé biét hoa thanh bat ky loai t& bao nao khi can
thiét. Cha yéu, té bao gbc stra chiva cac mé tén thwong ma ching
tim thdy dwoc. Tré lai nhitng ndm 1950 khi cac nha khoa hoc bét
dau nghién ctru vé té bao gbc, ho tim thay hai loai té bao gbc trong
tdy xwong. Loai thir nhat dwoc goi 1a té bao gdc tao mau, tao thanh
cac thanh phan khac nhau ctia mau. Loai thi hai Ia té bao gbc tay
xwong (con goi la té bao gbc trung mé) cé thé slra chiva xwong,
sun, md m& va hé tro sy hinh thanh clia mo lién két soi. Ké tr do,
cac nha nghién clru da tim thay t& bao gbc & nhiéu co quan va mé
khac bao gbm ndo, mach mau, co xwong, da, rang, tim, rut va gan.
Trén thyc té, cac té bao gbc dwoc tim thay trong toan bd co thé.
Chung séng trong mét khu vire cu thé clia méi md, mét noi dwoc goi
la “niche” t& bao gbc, ching khéng hoat déng trong mét thdi gian dai
cho dén khi bénh tat hoac chan thwong kich hoat ching dé bat dau
qua trinh stra chira, tai tao mo.

Cac té bao gbc trung mé (MSCs) tdn tai trong nhiéu mé dudi
dang té bao khéng hoat déng, dwoc goi la pericyte (peri c6 nghia la
“xung quanh”, va cyte c6 nghia 1a “té bao”). Pericyte bam chat vao
cac mao mach nhd nhat cia mach mau tén tai khap co thé & phan
cudi ciia dong mach. Khi co thé phat ra mét tin hiéu chan thuwong
hodc viém, pericyte dwoc diéu dong dé giup chira lanh cac mé, tai
thoi diém dé chung tré nén co hoat tinh nhu MSCs.



Pericyte

Bong mach

Té bao gbc trung mé 1a cac té bao gbc da tiém nang, c6 nghia la
chuing c6 kha ndng biét hoa thanh nhiéu hon mét loai mé mai. Trong
khi cac té bao da ndng c6 kha ndng biét hoa thanh nhiéu hon mét
loai t& bao, chung khéng bi nham lan v&i cac té bao gbc toan nang
(té bao gbc phdi), cai ma co thé biét héa thanh bat ky loai t& bao
nao. Céac té bao gbc trung mé dwoc coi Ia da ndng béi vi, theo dinh
nghia, ching c6 thé biét héa thanh it nhat ba loai mé khac nhau,
chéng han nhw xwong, sun hoac mé. Viéc nay da dwoc thyc hién &
tat ca cac phong thi nghiém. Tuy nhién, theo nhirng phat hién méi



sau nay, si biét héa nay hiém khi xay ra trong co thé, va ngay ca khi
nd xay ra, co rat it tdc dung hivu ich cho té bao.

Mac du dwoc tim thdy khap co thé, nhwng chi cd mét sb lwong
nho té bao gbc trong méi mé. Khi téi lan dau tién lam viéc voi té bao
gbc, cac nghién ctru trong thei gian d6 cho thay chung cé kha nang
phan chia rat han ché. Suy nghi cla t6i vao luc dé la néu chang ta
c6 thé thuc day céng nghé ma ching ta da sl dung trong nghién
ctru ung thw khién céac té bao gbc tao ra nhiéu té bao tién than hon
cho viéc chudn bj vaccine té bao tua, ching ta c6 thé nudi cay té
bao gbc mét cach twong tw va trién khai ching dé diéu tri cho cac
bénh nhan.

O Bahamas, ching tdi da cho bénh nhan st dung mot loai thubc
nham kich thich tiy xwong phéng thich t& bao gbc tao mau vao
mau. Chung t6i cho mau toan phan di qua thiét bj leukapheresis dé
thu nhan cac té bao bach cau va té bao gbc, sau dé trd phan con lai
ciia mau cho bénh nhan, mét qua trinh twong tw nhw loc mau cho
bénh nhan bj bénh than. Sau dé, chung téi nudi ciy té bao gbc trong
mét hdn hop cac hormone tang trwdng kich thich sw phan chia té
bao.

DPay 1a mot céng viéc rat thu vi dé tham gia, diéu gi d6 da dua
ching t6i dén liéu phap diéu tri ung thw tién tién nay, cung véi ba
phwong phap diéu tri khac nhau ma chung téi da di tién phong.
Chung t6i da cé cac té bao tua trwdng thanh, cé kha nang tiéu hoa
khdi u va trinh bay théng tin cho hé théng mién dich dé chung co thé
tn cong té bao ung thw. Chung t6i cling da phat trién mot chiét xuat
tr mot loai cay thudc ho bim bim, cé kha nang lam suy yéu céu trac



khdi u bang cach ngan chan sy phat trién cia té bao mau méi co vai
trd quan trong trong qua trinh tang sinh cla té bao khéi u. Bay gid,
v&i doi quan té bao gbc cé thé phéng thich vao mau, ching t6i cé
nhirng “ngudi linh” da s&n sang va co thé bat dau stra chiva md.

Bat dau voi té bao gbc va tang sinh ching trong phong thi
nghiém, chuyén chung thanh bach cau don nhan va sau dé la cac té
bao tua, ching tdi c6 thé tao ra cac vaccine manh hon nhirng gi
ching t6i da san xuéat tai phong kham & Arizona. Chung t6i da diéu
tri thanh c6ng mot sd bénh nhan bi u ac tinh giai doan IV, ho khéng
con bi ung thw cho dén thdi diém nay nh& vao vaccine ching t6i da
phat trién cung v&i té bao gbc cla chinh ho. Phong kham cling dat
dwoc thanh cong tuyét voi véi ung thw trung biéu mé — mot can
bénh ung thw do phoi nhiém amiang, hién tai khéng cé cach diéu tri
hiéu qua. C6 nhiéu bénh nhan ung thu trung biéu md con sbéng va
dwoc diéu tri tét tai trung tdm cda ching téi & Bahamas hon 1a béat
ky trung tdm diéu tri ndo khac trén thé gioi.

*kk

Nhirng tién b trong nudi cay té bao gbc va chuyén dbi bach cau
don nhan thanh té bao tua cla chung téi bat dau lan réng khap cdng
dong y té. Mot bac si dén phong thi nghiém héi ching téi xem liéu
chung ti cé thé nudi cay té bao gbc tao mau CD34+ tr day rén hay
khéng. Vi bac si nay hy vong rang néu ching téi co thé nudi cay di
sb lwong té bao CD34+, 6ng sé co thé st dung chung dé chira tri
cho mdt cau bé bj bai ndo nang. Bai ndo 14 hau qua cia mét chan
thwong ndo, thwong la trwdc khi sinh, anh huwdng dén trwong lwc
co, kha nang van déng va lam cham sy phat trién tdng thé. Nhirng



ngwdi mac bénh bai ndo c6 céac triéu chirng khac nhw khiém khuyét
vé tri tué, cac van dé vé thi lwc va thinh lwc, hodc co giat. Nhirng
nguwdi bi bai ndo thwdng bi thiéu oxy khi sinh va két qua 1a I1am giam
lwong mau dén ndo vao thoi gian quan trong cta quéa trinh phat
trién. Nguwdi ta hy vong rang cac té bao CD34+ von cé kha nang tai
tao mach mau manh, cé nghia la tao ra mach mau maoi di chuyén
dén noi c6 oxy thap, hodc cac vung ndo bj tdn thwong, gitp lam
tang lwu lwong mau dén cac vung bj tén thwong va gitip ching “bat
kip” sw phat trién cla nhirng phan khac trong néo bé.

RAt nhiéu ly do dang sau da dwoc chirng minh béi tién si Paul
Sanberg va cac df‘)ng nghiép cua 6ng tai Dai hoc South Florida. Ho
da thwe hién cong viéc tién phong bang cach st dung té bao day rén
dé diéu tri suy tim va dot quy & chudt. Ong 4y la anh hung cua téi,
thwe ra, vi nhitng thi nghiém ca 6ng &y, trong d6 6ng tao ra mo
hinh chudt bi suy tim va sau d6 dwa vao mét quan thé té bao gbc
[67]. Poan xem cai gi da xay ra? Trai tim cta nhirng con chudt nhan
té bao gbc tré nén tdt hon. Seo trén trai tim cta chang chi bang 1/3
so v&i sb6 chudt khéng dwoc diéu tri. Ong da 1am diéu twong tw voi
nhirng con chudt bj ddt quy [68]. Ong gay dét quy & chudt va dua
vao moét nhom té bao gbc: bd ndo cla chang tét hon nhiéu khi so
sanh v&i nhirtng con chudt khédng dwoc nhan té bao géc.

Chung t6i da cai thién cong nghé dé san xuét nhirng té bao nay.
Chung téi da c6 mdt bac si va mot gia dinh san sang thlr nghiém
mot phwong phap tri liéu méi trén ngwdi. Chang t6i nudi cay té bao
day rén trong phong thi nghiém, va chuyén giao cho bac si dé tiém
chiing vao cau bé bj bai ndo ba tudi, bi mu, diéc, cam, va di chuyén
bang xe l&n. Sau dd, ching t6i chd doi.



Ba thang sau khi nhan té bao gbc, cha cta cau bé nhan thay déi
mat cla con trai minh d&i theo qua béng ma anh trai cia cau bé
dang nay lén. DBat nhién cau bé co6 thé thay! Khéng co gi bat thudng
véi ddi mat clia cau bé. Sy mu Ida clha ciu bé la do tén thwong vé
ndo. Thém mét vai Ian diéu tri nira, cau bé bat dau co thé nghe va
noi chuyén, va cudi cung cé thé di bo voi sy tro giup cua khung tap
di. Cha me cau bé hanh phuc ngay ngat.

Nhirng gi t6i tin da xay ra vdi cac té bao nudi cay, chung di
chuyén trong mau dén vung bi tén thwong, dinh vi tai vi tri chan
thwong. Khi do, t& bao gbc sé kich thich sy hinh thanh cac mach
mau ma&i va tang tiét cac yéu té dinh dwéng hodc cac phan tir hoat
tinh sinh hoc kich thich sy phat trién té& bao mai. B&i vi cAu bé con
qua tré va co thé rat nhay, khi mau bat dau chay dén nhirng khu vuc
nay, né bat dau phat trién than kinh va kich thich phat trién theo con
duwong binh thuwong, stra chirva mét sé chive nang da bi ton thwong
b&i chirng bai nao.

Viéc diéu tri cho bénh nhan nay da mé ra mot pham vi chira
bénh hoan toan md&i cho ching t6i. Khai niém rang cac té bao gbc
cudng rén nudi cly co thé dwoc str dung dé tai sinh mé bi hu hdng
da tr& nén hoan toan kha thi — mét sy htra hen st dung té bao gbc
sau sinh dé diéu tri cac bénh man tinh — ngay ca khi viéc chira tri
chac chén 1a hang thap ky. Tham chi tha vi hon, céng viéc ban dau
cua chung téi 1a chi ra rang cac té bao gbc cubng rén khdng gap kho
khan gi trong thao tac thu nhan (nhw té bao tdy xwong) va khéng
kich thich bét ky tac dung phu nao (nhw trong qua trinh diéu tri véi té
bao gbc phdi). Co rat nhiéu bang chirng lién quan dén kha nang stra



chira cla té bao gbc cudng rén va viéc cly ghép chung ma khong
c6 bat ky tac déng tiéu cuc nao.

*kk

Khi mét bac s diéu tri b&nh nhan ung thw bang hoa tri, viéc diéu
tri cling pha huay tdy xwong cuda bénh nhan, va do dé lam suy giam
kha nang tao ra cac té bao mau mai. P& bu dap cho diéu nay, cac
bac si thuworng thuc hién ghép tiy xwong. Cac té bao hién tang phai
phu hop tuyét dbi, néu khéng co thé sé tir chdi chung. Khi co thé
nhan ra cac té bao tly xwong mai 1a yéu td ngoai lai, hé mién dich
sé tAn coéng chung. Hién twong nay dwoc goi la phan (rng ghép
chdng chud va sé dan dén sw pha hiy ngay lap tirc cac té bao duwoc
cay ghép, khién chung khéng hiéu qua. Mét cach nghiém trong hon
va doi khi gay t&r vong, bién chirng cuia viéc cly ghép tdy xwong la
viéc cac té bao dwoc cly ghép vao tly xwong cta ngwdi nhan ho
tro t& bao gbc tiy xwong bi pha hdy bdi hda tri va/hoac xa tri. Vi
mot ngan té bao T trdng, tly xwong cta ngudi hién tdng sé bat dau
san xuét cac té bao T, cai ma nhan ra cac md clia ngwdi nhan 14 yéu
td ngoai lai va bat dau tan céng chiung. Pay la ly do tai sao viéc phu
hop trong cay ghép la rat quan trong va ngwdi nhan phai st dung
phwong phap diéu tri ¢ ché mién dich subt doi dé gidm kha nang
mac bénh.

Mau cubng rén, khéng gibng nhw tdy xwong, ching cé dac
quyén mién dich. Céac té bao gbc c6 ngudn gbc tr mau cudng rén
chwa trwdng thanh mién dich nén ching khéng bj tan céng bdi hé
mién dich ctia ngw®i nhan. Diéu nay c6 nghia la chung ta cé thé
diéu tri bénh nhan vé&i cac té bao mau cubng rén ma khéng qua tdn



kém, phu hop véi nguwdi nhan kip thei va khéng can st dung cac
loai thubéc e ché mién dich c6 kha ndng gay hai. Vao nam 2010,
ddng nghiép cla t6i, Tom Ichim va tdi da viét mét chwong sach vé
dac quyén mién dich cda té bao gbc cubng rén [69].

Té bao gbc cudng rén co thé hoat ddng gidbng nhu tly xwong &
chd ching co thé tai tao lai tiy xwong cla bénh nhan can tdy xwong
m&i vi héa tri va/hodc xa tri. Trén thuc té, FDA Hoa Ky phan loai
mau cudng rén va céac té bao gbc co trong dé theo mét sb6 quy dinh.
Khéng giébng nhu té bao gbc tiy xwong, té bao gbc cudng rén duoc
cdy ghép dé tai tao tiy xwong c6 nguy co thadp hon nhiéu dbi voi
bénh nhan trong viéc phat trién hién twong ghép chéng chl do
ching chwa trwdng thanh. Mau cubng rén dang dwoc s dung ngay
cang nhiéu trong ciy ghép tly xwong vi nhirng loi thé nay so véi tay
Xwong.

Téi cho rang sw phan khich cda t6i vé nhirng thanh cdng da dat
dwoc voi phwong phap diéu tri méi nay da vwot qua ban tinh phan
doan ky lwdng cda minh. Khi mot phéng vién cua t& bao dia
phwong, t& The Bahama Journal, lién lac véi giam dbéc y khoa cla
chuing t6i, bac si John Clement, vé viéc viét mot bai bao vé cong
trinh cdia ching t6i, tdi khéng nghi dén 1an th& hai vé yéu ciu nay.

T6i nhéd mai hinh anh mot phong vién kha tré véi mét chiéc micro
Channel 7 r&i khéi van phong cua bac si Clement v&i mot nu cudi
twoi tdn. Co dy dang cwdi rang r&. Toi hdi bac si Clement cé chuyén
gi thé. Ong cho biét phéng vién tin tirc nay sé& lam mot ban tin vé té
bao gbc va cach chung téi giup d& rat nhiéu ngudi khéng co lva
chon diéu tri t&t hon.



Dong tiéu dé trang dau tién cha to bao ngay hdm sau da viét
“Nhing bi mét diéu tri da dwoc phoi bay”. Toan b trang dau dwoc
danh cho phong kham clia ching t6i va cac cha dé vé té bao gbc
phéi thai, mac du chung t6i dang st dung cac té bao gbc cubng rén
(khéng phai tlr phéi thai) dwoc hién tang tir nhirtng dra tré sinh khoe
manh. Bai bao da thao luan lam sao cé thé nghién ctru té bao gbc
phdi khi da bi cAm & Hoa Ky. Trang 17 n6i vé mot van dé thuc té 13
chung t6i khéong st dung té bao gbc phéi thai. An ban nay da loi
dung nhi*ng hiéu 1am phd bién ma moi ngudi thwdng nghi vé nghién
ctru té bao gbc. Day la bai viét dau tién trong sd 14 bai viét vé ching
t6i, khéng co bai viét nao dung ca.

Céc “tran tuyét 1&” tin trc khéng chinh xac vé nghién ctu cua
chung t6i da tao ra mét tac déng Ién & Bahamas. M6t thang sau,
vao thang 7 nam 2004, chung t6i nhan dwoc mét Ia thuw tr BO
trwdng Y té Bahamas cdm ching téi tri liéu bang cach s dung té
bao gbc.

Sau khi nhin thdy nhirng lgi ich cua té bao gbc, t6i khong thé bd
cudc. Toi biét tiém nang clia phwong phap diéu tri nay va sé khéng
dé mot chinh pha véi hang loat théng tin gdy nham 14n ngan can toi
tién trién va&i nhirng gi téi biét [a nghién clru tién tién, co thé giup
chiva tri cac bénh man tinh nghiém trong. Toi I&én may bay dé tim
mot noi khac ma chung t6i co thé diéu tri hop phap cho bénh nhan
bang té bao gbc. Sau khi danh gia can than sau lwa chon, tdi quyét
dinh rang chung té6i sé chuyén phong kham cia minh dén Costa
Rica.



Téi quyét dinh chon Costa Rica vi mét vai ly do. Day la diém dén
du lich ndi tiéng v&i 20 chuyén bay truc tiép mbi ngay tir Hoa Ky va
Canada. O day c6 mét tAng I&p trung lwu phat trién manh va mot
quan thé dan sé tri thirc cao. Tdi da nhan duoc tw van phap Iy rang
cac phwong phap diéu tri co thé dwoc thwe hién & do véi sy déng y
gitra bac si va bénh nhan, mién 1a cac phwong phap diéu tri khéng
phai Ia mét phan cua thdr nghiém l1am sang. Tdi cling cé kinh nghiém
lam viéc nay trwdc do. Téi da & Costa Rica vao nam 1998 va 1999
dé thwc hién viéc diéu tri voi cac té bao tua, lam viéc voi bac si
Fabio Solano, ngu®i da dong y tré thanh giam déc y khoa cla Vién
Té bao gbc méi cua chung t6i. Vi vay, trong ndm 2004 va 2005, toi
da di dén Costa Rica 10 ngay mbi thang dé xay dwng phong thi
nghiém va phong kham.



Chuwong 5

Hoat tinh té bao goc

T(‘)i bt dau cong viéc clia minh vé&i té bao gbc bang cach st
dung té bao CD34+, nhung khéng lau sau khi thiét 1ap phong kham
& Costa Rica, chung téi bat ddu s dung té& bao gbc trung méd
(MSCs). Téi lay cdm hirng tir cong trinh clGa Osiris Therapeutics,
mot céng ty dwa trén cdng nghé té bao gbc dwoc phat trién bdi cac
nha nghién ctru tai trwérng Pai hoc Case Western Reserve do tién si
Arnold Caplan diéu hanh. Osiris la cdng ty diu tién tirng chira tri
cho mét bénh nhan bang sadn pham té bao gbc tw than vao nam
1998, va hai ndm sau doé la diéu tri mot bénh nhan véi sdn pham té
bao gbc allogeneic (cé6 ngudn gbc tr nguwdi hién tang). Pén nam
2007, ho da dwa ra mét thir nghiém |am sang giai doan Ill v&i MSCs
cho bénh nhan bi bénh ly ghép chbng chi (GvHD), va dwa thanh
cong loai thubc té bao gbc dwoc chip thuan dau tién trén thé gidi ra
thi trwdng & Canada va New Zealand dé diéu tri GvHD. Ho dang
lam nhirng céng viéc tuyét voi khién tdi cdm thay thodi mai khi st
dung MSCs véi bénh nhan cta chung toi.

Khoéng cé nhiéu théng tin vé MSCs trwdc nam 2004, nhung ké tor
doé da co sw gia tang dang chu y, mot xu hwéng duwdng nhw khéng bi
cham lai b4t cr luc nao. Chung t6i bat ddu str dung MSCs vao nam
2006 va dén nam 2009 moi bénh nhan déu nhan dwoc MSCs, hodc
mot minh hoac két hop véi cac té bao CD34+. Hién nay, va trong vai



ndm qua, ching tdi chi s& dung cac t& bao CD34+ cho mét vai
trwdng hop va ludn két hop véi MSCs.

MSCs giai quyét sy méat can bang mién dich va hién twong viém
theo cach ma cac té bao CD34+ khong thé. Cac té bao CD34+
khéng goi ra dap trng té bao T b&i hé mién dich, nhwng MSCs tién
thém mét bwdc niva — chung thwe sw ngan chan dap (rng mién dich,
mot yéu td an toan quan trong khi s dung té bao tr nguwdi hién
tang. Tat ca cac bac si déu dwoc day trong trwdng y khoa rang sw
hién dién ctia mot té bao ngoai lai tr mét sinh vat khac sé luén kich
hoat phan (rng mién dich t& bao T manh déi v&i té bao hién tang
“xam lwoc”. Nhwng MSCs khéng goi ra dap wng nay. Chung chuwa
trwdng thanh vé mat mién dich. Noi cach khac, MSCs khéng phai 1a
khang nguyén, do dé chung dwoc dung nap b&i hé mién dich va
khéng yéu ciu cac thubc trc ché mién dich nhw la mét phan trong
qua trinh diéu tri. Chang cling khéng sinh khéi u do ching khoéng biét
hoa thanh bét ky loai t& bao ndo nhw céac té bao gbc phéi. Ngoai ra,
s an toan cua MSCs la tuyét v&i, lam cho chang tréd thanh liéu
phap té bao thich hop nhat cho nhiéu bénh ly ma chung t6i diéu tri.

Theo thoi gian, ching t6i da t6i wu hoa can than qua trinh lwa
chon va tang sinh té bao dé cac t& bao ma chung t6i hién s dung
manh mé& hon va hiéu qua hon bao gid hét. Ching téi thady hau hét
két qua diéu tri bang hodc tét hon & nhirng bénh nhan dwoc diéu tri
bang MSCs so v&i té bao CD34+. Vi tat cd nhirng ly do nay, MSCs
la liéu phap té bao ma chung toi lwa chon.
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Té bao gbc trung mé hoat ddng theo bdn cach chinh:
- Kiém soat viém

- Biéu hoa mién dich

- Kich thich tai tao

- Giam seo

MSCs tiét ra mét loat cac phan tl hoat tinh sinh hoc, hodc cac
yéu t6 dinh dwdng gitp 1am gidm viém tai vi tri thich hop. Tai vi tri b
tbn thwong, chang gidi phéng céac yéu té dinh dwéng nham 1am cho
hé thdng mién dich nglrng phan rng qua mirc véi vét thwong, dé 1a
phan &ng tw nhién cla hé thdng mién dich — dén vij tri bj tdn thwong
va san xuat cac phan tir gay viem nham loai bé tbn thwong. Cac



phan (rng viém nay thwong qua mirc. MSCs khéng hoan toan “chan”
phan (rng tich cwc cla co thé. Thay vao dé, ching “chan” khi né cé
vé qua mirc hodc khéng phu hop. Chinh xac hon, chang lam viéc dé
diéu hoa phan &ng mién dich, diéu chinh né6 dén mét mre do thich
hop.

MSCs giup cho hé théng mién dich “binh tinh” hon trong qua
trinh gli tin hiéu dé tai tao md khde manh va lam lanh. MSCs 14 bac
thay san xuét cac yéu t6 dinh dwéng vao dung thdi diém va ding
noi dé co thé cé thé phuc hdi clu tric va chirc nang tw nhién cla
no. Két qua 13, it md seo dwoc hinh thanh hon. Néu ban da tng co6
mot vét seo, ban biét rang né tréng va cdm thay khac hon so véi lan
da binh thwdng. Vét seo ciing hinh thanh bén trong co thé tai cac
diém chén thwong. M6 seo bi xo hda va cé thé can tré hoat ddng
binh thwéng clia co thé. Bénh nhan trong phong kham clia chang toi
va ca nhan toi da trai qua viéc chira lanh seo khoéng lién quan dén
bénh ly dang dwoc diéu tri bang MSCs. Gan day, mét bénh nhan
dwoc diéu tri viém khép dang thap cho biét rang hinh x&m trang
diém vinh vién cta minh, dwoc lam bang mé seo, da bién mét.
Twong tw nhw vay, mot vét seo do bdng trén canh tay vao nam ba
tudi cla t6i bién mat hoan toan sau 1an tiém MSCs dau tién.

Diéu quan trong I1a kha nang tai tao md ctia MSCs trong co thé
khéng nam & kha nang tao té bao cla chinh minh va tao ra mét té
bao khac ma dung hon 1a kich thich co’ thé tai tao mét cach tw nhién
cac té bao clha chinh né. Trong nghién clru chuyén sau hon, MSCs
khong tré thanh cac té bao méi, trir phi dwoc thao tac béi con nguoi
dé lam diéu do6 theo mdt cach cu thé. Trén thuwc té, Arnold Caplan,
dwoc xem |a cha dé ctia MSCs vi ban dau éng dat tén né l1a té bao



gbc trung mod [2], thwe sy mubn dbéi tén MSCs thanh té bao truyén
tin hiéu (Medicinal Signaling Cells) vi chirc ndng quan trong nhat
clia MSCs nam & cac chét tiét cia nd, hodc toan bd hoat tinh sinh
hoc bi mat cac phan ti tir t& bao dwoc tiét ra, hon 1a kha nang tré
thanh mét loai mdé khac.

Qua trinh dap ung trong thuong ton

THAI NHI

Tailao

Gty wiém

v

Xo hiba

Chin thuong cagp tinh m Khiéng tao sea

NGUOI
TRUONG
THANH

Gy vikm

Xo hoa

Tal tac

\

Chin g cap i _THoiGian 2 Tooseo

NGUOI
TRUONG
THANH

' Gay viém




.

Xo hoa

N

Chan thuong cap tinh -TH;-MG'AH Tal tao xda seo

O thai nhi, dap tng viém véi chan thuong duoc gidm thiéu, trong khi
tai tao duoc toi da hdéa. M6 seo khéng duoc hinh thanh [1]. O nguoi
trréng thanh, tinh trang viém dé dbi phé véi chéan thuong duoc ndng
cao, qua trinh tai sinh cham chap, va xu hwéng hinh thanh mé seo
tdng manh. MSCs tang cwong giai doan tai tao cua viéc chira lanh
trong khi giam viém va hinh thanh seo.

- Trich tur trao doi véi tién si Arnold Caplan.

“MSCs la cac ‘sensor’ da yéu td dac hiéu cho tirng vi tri v&i cac
dap ng phan t& c6 tinh di truyén”, Caplan néi. “MSCs nhan thay tin
hiéu va ching phan trng mot cach rat cé kiém soat. Viéc quan ly
tiém nang tai tao bam sinh la nhirng gi ching lam. Cau chuyén vé
MSCs sé thay dbi cach thwe hanh y hoc. Kiém soat kha nang tai tao
bam sinh ctia bénh nhan sé 1a phwong phap diéu tri moi”.

Thuc té, MSCs chi tén tai khodng 4 dén 8 thang trong co thé.
Ban dau chung dwoc dung nap b&i hé mién dich vi ching thiéu mét
phan t&r. Nhwng cudi cung ching bat dau biéu hién phan tlr do, 1am
cho hé mién dich phat hién va nhe nhang loai bd chung ra khoi co
thé. Day 1a diém méau chdt vé s an toan va diém khac biét chinh
gitba MSCs va cac loai té bao gbc khac, dac biét la té bao gbc phéi.



Chung khéng “bam dinh” khap noi trong co thé va phat trién thanh
cac loai md khac hoac cac khdi u.

Phéng van tién si Arnold Caplan gidao sw Sinh hoc va giam
doc Trung tdm Nghién clru Xwong tai trwéng Pai hoc Case
Western Reserve

NEIL RIORDAN: Téi da biét vé coéng viéc cua tién si Caplan
trong nhiéu nam. Ong da d&t tén cho té bao gbc trung mé, mac du
éng ciing c6 mot sb 1an suy nghi vé viéc thay dbi tén dé. Céng trinh,
bang sang ché va s& hivu tri tué ctia dng Ia co s& cho viéc thanh 1ap
Osiris, cong ty tht hai trén thé gi¢i cé thé tao ra mét san phdm dua
trén t& bao dwoc chap thuan & Canada va New Zealand dé diéu tri
bénh ly ghép chbng chu & tré em. Ké tir 6, san pham ciing da duoc
phé duyét dé sir dung tai Nhat Ban. Ong c6 thé néi mot chat vé bbi
canh phap ly, dién giai cla éng vé luat phap Nhat Ban, va diéu gi da
xay ra?

ARNOLD CAPLAN: Nhat Ban da théng qua luat don gian hoa
con dwdng lam sang cda cac san pham dwa trén t& bao cho nhiéu
bénh ly khac nhau bang cach yéu cau cac tap doan hoac té chirc
cho thay sadn phdm dwa trén té bao la an toan va cé mét sb ly do dé
tin rang né c¢é hiéu qua. Phap luat cho phép san pham co thé duoc
phé duyét tam thdi. Trong vong 5 nam, théng tin két qua |am sang
day di sé& dwoc cong ty hodc cac nha nghién ctu tich Idy nham
danh giad dung dan vé tinh nang cé thé dwoc dwa ra bdi co quan
quan ly Nhat Ban. Vao thoi diém doé, cong ty hodc ca nhan sé yéu
cau phé duyét sdn phadm hoan toan. Néu cé cac su kién bét loi,



nhirng sw kién nay sé duwoc bao cao ngay cho co quan quan ly va
co quan do co thé rat lai phé duyét tam thoi bat cr ltc nao.

Pao luat doc dao nay sé lam gidm thiéu cac thk* nghiém l1am
sang giai doan Il I&n va cwc ky ton kém, bdi vi phé duyét tam thoi
v&i cac sadn phdm duoc tra tién cho phép cong ty tién hanh phan
tich sau tiép thi va cung cap di¥ liéu quan trong dé chirng minh cho
cac nha quan Iy rang san phdm clia ho ¢6 hiéu qua. Chung t6i khéng
c6 dao luat nay & Hoa Ky va cac thir nghiém giai doan Il cue ky tén
kém phai thwe hién béi bat ky cong ty nao. Diéu nay tiép tuc ngan
can san pham nay di vao &ng dung |am sang cho dén khi cé sw
chap thuan day du, cé thé mat 2 dén 4 nam qua cac thlr nghiém 1am
sang giai doan Il. Nhiéu coéng ty dén tir Hoa Ky, Uc va chau Au da
cap phép cho cac cong ty Nhat Ban, hoac thanh l1ap clra hang &
Nhat Ban dé tan dung loi thé cha dao luat méi nay. Néu mét san
phdm da dwoc chap thuan tai Nhat Ban, né co thé lam cho viéc phé
duyét dé dang hon & chau Au va Hoa Ky.

NR: C6 su khac biét gi vé sb nam va sb tién, gitba mé hinh hién
tai & Nhat Ban va & Hoa Ky dé c6 dwoc mét san phdm méi ra thi
trwdng?

AC: Sy khac biét I&n la th?r nghiém Iam sang giai doan lll, viéc
dé trinh va sy can nhac cla FDA. M6 hinh clia Nhat Ban co thé tiét
kiém tr 2 dén 5 ndm va hang chuc triéu dé la tién dau tw khi so sanh
v&i quy trinh tai Hoa Ky. Tai thdi diém cudc phdng van nay duoc
thwe hién, cé nhitng ngwdi ang hd con dwdng nay & Hoa Ky, va nd
lwc cla hai hodc ba nhom dé& dé xuat nhirng dw luat nhw vay Ién
Quéc héi. Chac chan, trong nam 2017 sé& cd nhivng thay dbi lap



phap tai Hoa Ky, nhwng ndi dung chinh xac cla nhivrng thay déi d6 &
cép lién bang hoan toan khéng dworc biét. Trong khi d6, nhw ban da
biét, c6 mdt sd nha van déng hanh lang dang cé gang dé cac nha
lap phap tiéu bang thédng qua luat giip cho bénh nhan dé dang tiép
can v&i cac lieu phap dwa trén té bao. Vi du, théng dbc bang
California gén day da ky mét héa don cho bénh nhan dang bi bénh
& giai doan cubi, dac biét Ia ung thw, trén co s& nhan dao. Nhirng
ngwdi nay cé thé tiép can voi cac loai thubc, ngay ca khi ho van
dang dugc thir nghiém trong cac thir nghiém lam sang.

NR: D¢ la dao luat thich hop dé thir?

AC: Vang, dé la nhirng thtr nghiém trong ngan han. N6 lam giam
nguy co’ trach nhiém dang ké cho cac céng ty dwoc phdm dé cung
cép céac loai thubc nay cho nhirng bénh nhan khéng cé trong cac
phac dé thtr nghiém Iam sang cta ho.

NR: Chuyén tlr chi dé chinh tri sang khoa hoc, mét trong nhirng
bai thuyét trinh hdp dan hon trong cac budi néi chuyén cla éng la
chudi phan &ng trong chan thwong. Toéi da tw hdi liéu 6ng c6 thé ndi
vé cach ma MSCs c¢6 thé tac dong dén cac phan &ng nay va ching
lién quan dén chan thwong man tinh va viém man tinh nhw thé nao?

AC: MSCs tbn tai trong co thé trén méi mach mau. Khi mét mach
mau bj v&, bj viem hodc lién quan dén mét vét thwong man tinh,
nhirng té bao perivascular (xung quanh mach mau) di ra va biét hoa
thanh nhirng gi t6i goi la MSCs. MSCs trong ngir cdnh nay la mot té
bao tao ra cac hoat chat hodc phan tlr dic trwng cho vj tri xay ra
chan thwong. Vi du, MSCs trong ndo clia bénh nhan bi dét quy,
hoac trong tim ctia bénh nhan bi suy tim, mac du chung twong tw



nhau, sé tao ra cac phan tlr hoat tinh sinh hoc khac nhau. Nhirng té
bao nay cé chirc nang tw nhién dé bao vé cac vét thwong do mét hé
mién dich qua tich cwc ludn cb gang kiém tra va thdm van cac mé bi
thwong, tim kiém cac thanh phan xam Ian. Va nhw vay, phan tng
mién dich tw nhién cGia ban mang nhirng t& bao mién dich rat tich
cwe nay vao vét thwong. MSCs lam céac té bao nay cham lai va yéu
cau chung bién mét vi chung khéng can thiét. Chang cho phép co
thé biét rang thwong tich cé thé tw cham séc, va né khéng phai la
mét sw nhiém trung I&n.

MSCs 1a “linh gac” tai cac vi tri bi tbn thwong. Chung khéng chi
tao ra mot birc man tai chd & mat trwdc nham ngan chan nhirng té
bao mién dich tich cwc nay, ma tlr phia sau, MSCs ciing tao ra cac
phan tlr cho phép cac mé bj thuwong twr tr hdéi phuc ma khéng bij seo.
Pay la tai tao mé thuc té — khéng chi don gidn 1a tao ra mot vét seo,
nhwng v&i nhiéu loai mé, can cé thoi gian. MSCs thiét 1ap mot moi
tredng trong d6 qua trinh tai tao thwc té cé thé xay ra.

Véan dé l1a, khi trwéng thanh, ching ta bi mat mach mau, va do do
ching ta mat nhirng té bao tai tao rat quan trong nay. Rat thuwong
xuyén, chung ta can mot mii tiém tdng cwéng nhiéu MSCs hon. Co
hai cach dé lam diéu dé. Ban c6 thé phan lap MSCs tir co thé cla
chinh minh va dwa chung tr& lai chd bi thwong; hodc ban cé thé st
dung céc té bao tlr ngudi khac. Do birc man cla cac phan t&r dwoc
tao ra b&i MSCs, c6 tac dung chdng lai cac t& bao mién dich, MSCs
tr& nén vo hinh trudc hé mién dich. MSCs clia ban trong co thé cla
tdi sé tam thdi khong dwoc phat hién béi hé mién dich cua téi. Mot
sb ngwdi goi day la dac quyén mién dich, nhwng hé mién dich cudi
cung ciing sé nhan dién dwoc ching. Nhung trong thdi gian ngan,



MSCs tiét ra cac phan t&r dé hé mién dich khéng thé nhin thay
ching. V& ban chét, ching dwoc nguy trang. Chang t6i goi day 1a sw
mién nhiém: MSCs né tranh hé mién dich.

O nhirng ngudi 16n tudi khdng cé da MSCs, dac biét [a dbi voi
trwdrng hop suy tim, ban cé thé tiém MSCs tlr nguwdi khac vao mau.
MSCs khéng ddng nhéat sé “cap bén” tai vi tri tdn thwong va bd sung
MSCs tai ch®, mang lai hiéu qua diéu tri. Cé mét sb lwong Ién cac
thlr nghiém |am sang hién dang dwoc thwe hién bang cach s dung
MSCs t&r bénh nhan va tr mét nguwdi hién tdng khéng lién quan. Vi
vay, MSCs c6 ngudn gbc ttr cubng rén, mot loai méd bij loai bd, sé tbt
nhw MSCs cua riéng ban. Trong thuc té, khi chung dwoc dwa vao
nudi cay va kich thich phan chia, ching phong phi hon MSCs cua
chinh ban khi da trwdng thanh.

C6 nhiéu cach khac nhau dé ban cé thé thu nhan va tang sinh
MSCs, va nhiéu cach khac nhau dé& dwa ching dén cac vi tri bi tbn
thwong. Pwa truc tiép dén chd bj thwong (vi du nhw vao khoang dau
gbi) la mot cach; va phan phdi theo mau 1a mét cach khac dé dua
MSCs vao co thé. MSCs dwa ra blrc man phan t&, bdo vé mé bi
thwong khoi sw giam sat mién dich. O’ nhirng nguwdi ¢ 1&p “man bao
vé&” nay bi khiém khuyét, hé théng mién dich sé& pha hiy mé. Ching
t6i goi day la bénh tw mién. Pa xo cirng (MS) 1a mot bénh tw mién
trong d6 hé mién dich tan cdng cac I&p pha than kinh, pha hay
myelin. Do dé, khd nang cach dién cla myelin bj tAn céng b&i hé
mién dich, lam chap mach giira nhitng day than kinh do. D6 la
nguyén nhan lam sang co ban cua MS. Vi vay, ngay ca khi ban cung
cap cho ai d6 bang MSCs cta chinh ho, ching cé thé bj 16i. O
nhirng nguwei bi bénh tw mién, co 18 tét hon la nén cung cdp MSCs



cia ngwdi khac, thu nhan tr nhirng nguoi hién tdng khée manh
khéng mac bénh tw mién. Sy Iwa chon gilra autologous (tr ban
than) so v&i allogeneic (ctia ngwdi khac) 1a mot quyét dinh y té can
phai dwoc thwe hién tly thudc vao bénh ma céac té bao nay dwoc st
dung dé diéu tri. Piéu nay la tinh té. T6i khédng hé thdc méc rang mot
s6 ca nhan sé& c6 MSCs bi khuyét tat, va doé sé 1a ly do cho mét sb
bénh tw mién dich.

NR: Trong vai ndm qua, tién si Sun & Nam Kinh, Trung Qubc da
thwe hién mot loat cac nghién ctru trén bénh lupus. Ong 4y da xac
dinh dwoc khiém khuyét thuwc sy trong MSCs cta nhirng nguwdi bi
bénh lupus, va nd dan dén rat nhiéu th& nghiém 1am sang, mét thir
nghiém mai dwoc cdng bb gan day.

AC: Chung t6i sé tai tro cho mot thr nghiém ban dau vé bénh
viém khép dang thdp (RA), twong tw nhw bénh lupus theo nhiéu
cach. Nhwng buwdc quan trong cia thlr nghiém ching téi sé tién
hanh & Cleveland, noi chang t6i sé sir dung cho nhirng bénh nhan
bi bénh viém khé&p méi dwgc chan doan. FDA da cho phép mét sb
céng ty tién hanh cac thlr nghiém 1dm sang bang cach sk dung
MSCs & nhirng bénh nhan bi RA — nhirng bénh nhan da th&r moi
cach diéu trj tiéu chuan nhwng van tiép tuc xau di. Theo quan diém
cua chung t6éi, mét bénh nhan méi dwoc chan doan sé la hoan hao
b&i vi tat ca nhirng diéu khiing khiép clia RA chwa xay ra. Hé thong
mién dich ctia bénh nhan nay phan (rng qua mic véi mot sé mo &
khép. Chung téi sé sir dung cac ché phdm MSCs khéng déng nhét
va tdi wu hoa cac té bao dé phan tng véi tinh trang viém nay & cac
khép. Chung téi da phat trién moét thtr nghiém dé& chon moét nguoi



hién tdng, nguwdi ma sé cung cap cho chung téi MSCs véi dap (rng
viém toi da, tr doé co co hdi tét hon dé chira tri cho bénh nhan RA.

NR: D6 1a mét y twdng tuyét vori. Gibng nhw mot xét nghiém thay
thé?

AC: Réat don gian. Chung téi cé 8 hodc 9 nguoi tinh nguyén ma
ching t6i da I4y ty xwong. Chang tdi da phan lap MSCs clia ho va
sau d6 cho chung tiép xuc véi cac cytokine khac nhau; vi du nhw IL-
1. Chung t6i chon mét ngwi hién ting, nguwdi ma cho chung ta sw
“im 1ang” tbt nhat dbi véi phan &ng IL-1 dé.

NR: Chuang t6i dang lam nhirng viéc twong tw. Chung t6i Iay mot
dong monocyte béat tir, phoi bay nd véi lipopolysaccharide, dong
nudi cay né véi MSCs, va phan tich cac chét tiét cia chang. Chung
t6i tim kiém sy e ché t6i da TNF-alpha va IL-6.

AC: Vang, diéu dé twong tw nhw nhirtng gi chidng t6i dang xem
xét. Chung t6i da phat trién mot ther nghiém hiéu lwc khac dbi voi
kha nang ciia MSCs dé tao ra cac protein khang sinh va téi wu hoa
hé théng mién dich dé cham séc cac bénh nhiém trung nadng. Vi vay,
dbi voi tré bi xo nang, do cac van dé vé chat tiét ra, chung bi nhiém
truing phdi nang. Chang t6i s& dwa bénh nhan t 18 tudi tré 1&n bi xo
nang, nhirng nguwdi da trai qua moi loai khang sinh dwoc con nguoi
biét dé dap tat bénh nhiém trang phdi, va ching tdi cung cép cho ho
MSCs déng loai, MSCs da dwoc nudi cdy véi vi khuan
Pseudomonas hoac Staphylococcus. Chung t6i da nhan dién dwoc
mot “ngwdi hién tadng ngoan muc” dbi véi hoat tinh gay chét. Chung
t6i xem xét dap rng mién dich va xac vi khuan, cai ma tao ra mot noi
doc td. Chung t6i mudn mét dai thwe bao dac biét dén va don dep



ching. Chung téi c6 mét “tinh nguyén vién” dac biét cé nang khiéu
trong viéc san xudt cac té bao don dep xac vi khuan. Chung toi
mudn diéu chinh mot cach cu thé cac té bao ddi véi tinh trang bénh
ma chung t6i dang s dung ching dé diéu tri.

NR: O, diéu dé that tuyét voi, té bao co thé san xuét cac loai
thudc khang khuan. Diéu nay dwoc phat hién khi nao vay?

AC: Chung toi chju trach nhiém mét phan vé viéc phat hién ra
diéu dé. Nhirng phan tr nay dwoc goi 1a defensin, va ching da
dwoc cac nha si nghién ctru tir 20 dén 30 nam. Defensin la dich tiét
tw nhién trong miéng cGa ban — d6 la cach ban kiém soat tai lwong vi
khuan di vao dwong tiéu héa. Nhirng phan tlr nay khéng chi duoc
nghién cru duwdi dang protein ma con dwgc tao dong. Héa ra MSCs
c6 cung trinh tw trong bd gien cla ching, va néu chung tiép xuc voi
vi khuan, chang tao ra cac defensin. Néu khéng c6 vi khuan xung
quanh, cac phan tlr nay khéng co tac ddng bat loi trén bat ky té bao
nao khac. Nhw mot van dé cla thuc t&, phu nir tré cé kinh nguyét
hang thang khéng bao gi® bi nhiém trang huyét. Ho bi v& cac mach
mau, va khi mot chat pericyte dén va biét héa thanh MSCs, néu vi
khuan co mat va va cham vao né, vi khuan sé bi tieu diét ngay.

NR: Chung ta cé thé dé cap dén van dé an toan khi str dung cac
té bao tr mdt ngwdi khac — MSCs déng loai? Ong da dé cap rang cé
rat nhiéu thlr nghiém s dung cac t& bao allogene. Nhiéu ngudi lo
s viéc sir dung té bao goc dé diéu tri ung thw, bdi vi ho so bi cac
khdi u khéng &c tinh tir MSCs. Thuc té 1a MSCs ¢6 ngudn gbc tur
cudng rén ddng loai cd dac quyén mién dich tam thdi van lam mot
sb nguwdi lo 1ang. Ban co thé giai thich co ché ma MSCs ddng loai



dwoc phép str dung trong 1am sang khdng? Va co ché giup ching
an toan trong co thé la gi?

AC: Nhirng té bao nay da dwoc dwa vao 30.000 dén 50.000
ngwdi trén toan thé gidi va chung t6i khdng ghi nhan dwoc bat ky sw
kién béat loi ndo. Néi lo so rang nhirng t& bao nay sé gay ra ung thw
la mét sw nham 1an, va dé 1a 16i cta téi béi vi téi dat tén cho chung 1a
cac té bao gbc trung mé. Tat ca nhirng gi tdi vira ndi vé khad nang
cta ching khéng lién quan gi dén té bao gbc. Néu ban bi nhdi mau
co tim, MSCs kich hoat sy san sinh té bao méi cla co thé, ch
khéng phai co tim mdi. Viéc goi ching 1a té bao gbc trung mé 1a
khéng phu hop véi nhirng gi ching lam trong co' thé, diéu nay khac
v&i nhitng gi ching lam trong dia petri. Bung 1a t6i cé thé lam cho
MSCs “nhay” trén dia petri, nhwng trong co' thé ching khéng nhay
theo nhip diéu d6. Chang tw [am ra thudc. T6i da viét mot bai bao dé
doi tén chung thanh céac té bao tin hiéu — van la MSCs (Medicinal
Signaling Cells). Chung tao ra cac loai “thuéc” bao hiéu cho qua
trinh tai tao mé. Theo nghia don gian, chung quan ly kha nang cua
chinh bénh nhan dé tai tao mé. Chung ta lubn tai tao mo, doé la moét
trong nhirng qua trinh quan trong nhat cla cudc sdng ndi chung.
Trong t4t ca cac mé ctia ban — méi md trong co thé — cac té bao déu
bi chét va duoc thay thé hoan toan. Vi du, mbi giay, 15 triéu té bao
mau sé chét va duoc thay thé hoan toan. Chung dwoc thay thé hoan
h&o b&i vi trong tdy xwong cla ban 1a mét t& bao gbc cung cap té
bao gbc cho chinh né. Gan, tim, than va da cla ban ciing c6 té bao
gbc riéng. Mbi ngay, hang triéu té& bao chét va duoc thay thé. Sy
thay thé dé la cach chung ta sdng sét. Néu ban khéng thé tai tao mé
do, ban sé khéng ton tai dwoc 1au.



Do thwe sw 1a nhivng gi MSCs quén ly. N6 quén ly kha nang bam
sinh clla ban dé tai tao moi loai mod cla co thé noi MSCs cuw tri —
gan, m&, da... Hoat tinh quan trong cia MSCs dwgc dwa vao co thé
phai hiéu rang chang khéng hinh thanh cac mé va do d6 sé khéng
hinh thanh ung thw. M6t trong nhirng van dé ngay t khi bat dau liéu
phap MSCs la ung thw v&i khdi u rén trong co thé cé nhirng gi
chung ta goi la mach mau bi ro ri.

Néu ban dwa MSCs vao co thé va ban da c6 mét khédi u dang
phat trién, noé sé di dén khéi u d6, xem khéi u d6 nhw 1a mé bj tén
thwong, va lam cho n6 Ion hon. Vi vay, c6 nhirng thi nghiém hién
dang dwoc thwe hién, cac nha nghién ciu chuyén cac gien “ty séat”
manh vao MSCs réi dwa ching vao nhirng bé&nh nhan cé khdi u dé
kich hoat khéi u “tw t&”. Nhwng ban than MSCs sé& khéng hinh thanh
cac khdi u. Mét 1an niva, 30.000 dén 50.000 bénh nhan khéng cé tac
dung phu. Khi ching tdi cung cdp MSCs cho vai triéu bénh nhan,
ching téi sé& tim thay bién chirng va ching téi sé dbi phé véi ching.

M6t khia canh quan trong con thiéu trong quy trinh phap ly cla
chung ta la tinh minh bach. Chang t6i can mot website cdng cong dé
dang ky cac bénh ly 1am sang cua nhirng ngwdi dang dwoc nhan
MSCs. Khi ho vao kiém tra thweng xuyén, bénh ly va két qua cla ho
c6 thé dwoc theo déi va dua Ién trang web. Chung ta, nhirng nguoi
quan tam sé thay bat ky van dé& nao ngay lap tirc va co thé gidi quyét
ching. P& dwa diéu nay vao bdi canh hién dai, hdy xem xét thubc
Vioxx, mét loai thubc khang viém khéng chira steroid da bj thu hoi
khdi thi tredng vi né dan dén t& vong & nhirng ngudi co van dé vé
tim. Néu thdéng tin tr nhirng bénh nhan nay co trén trang web thoi
gian thuc co thé truy cap coéng khai, nhirtng cai chét nay cé thé da



dwoc ngan chan. Chung da cé thé khuyén cao dé ngan chan viéc st
dung thubc & bénh nhan tim. [Nha san xuét] Merck da dé cho hang
trdm nguwdi chét. Sau do, dé ctru sdng thwong hiéu cia minh, ho da
rut khai thi tredng, dé la mot tdéi pham mac du né la mét loai thubc
hiru ich. Tinh minh bach trong bao cao la mdt trong nhirng khia
canh quan trong nhét cla viéc s&r dung cac cdng nghé méi.

MSCs san xuat nhirng birc man chan phan t& giup &c ché phan
tng cha hé mién dich, cho phép MSC tranh dwoc sy gidam sat mién
dich. Do d6, MSCs dbng loai c6 thé dwoc s dung. Cudi cung, day
la mét trong nhirng cach ré nhat dé cung cdp phwong phap diéu tri
thich hop cho mét loat bénh.

NR: T6i mudn trao dbi v&i 6ng vé mat dé mach mau theo dd tudi.
Ong c6 tham khao mat dd mach mau tir tudi trwdng thanh dén tubi
gia khéng? C6 mot tham chiéu nao cho diéu nay khéng?

AC: Chung khéng dwoc xuat ban va khong ai thwe hién nghién
ciru c6 hé théng vé diéu do. P 1a mét nghién ciu cuc ky chuyén
sau trong viéc danh gia cac ché phdm mé hoc dé ban cé dwoc théng
tin dinh Iwong. Nhirng di liéu tét nhéat hién co lién quan dén da. Néu
ban Iay sinh thiét da tlr nhirng bénh nhan tré tudi hon, ban sé thay
sy bién déi & diém tiép giap cda I&p ha bi va I&p biéu bi — dwoc goi
la rete ridge. Bén dwai 1&6p ha bi la nhirng vong mao mach khéng 16,
do 1a nhivng gi lam cho lan da cda tré nhé tré nén mém mai va la lan
da tuyét voi nhat d& cham vao — né c¢6 tinh tao mach rat manh nhe
nhirng “rdng” sau nay. Ban cé thé biét tudi cta ai d6 nh& nhirng
“rang” nay. Néu ban nhin vao sinh thiét da cta t6i, t6i khéng con bét
ky “rang” nao nira.



NR: Nhw vay, néu chi nhin vao da, mét em bé v&i mat dd mach
mau la 100, né sé khodng bao nhiéu tudi?

AC: Tbi sé ndi la 2 tudi.

NR: Vé co ban, ngdi nha ciia MSCs — mao mach — suy gidm
theo tudi tac, vi vay MSCs ciing suy gidm theo tudi b&i vi ching chét
khi cdc mach mau bién mét, diéu do c6 dung khéng?

AC: Vang. V&i mau sinh thiét da, t6i cling c6 thé néi liéu bénh
nhan cé bj tiéu dwérng hay khéng vi bénh nhan tiéu dwéng cd mat
dd mach mau chi bang mét nira so v&i ngwdi binh thwong. D6 1a ly
do tai sao ban thay loét chan & bénh nhan tiéu dwéong la mét can
bénh khé diéu tri, vi mat d& mach mau cta ho qua théap.

NR: Vi vay, ho cé it tai nguyén hon dé stra chiva?

AC: Bung vay, vi vay khi bj tén thwong, sé lwong MSCs dén tw
khu virc xung quanh ciing giam di.

NR: Ong c6 thé néi gi v& mat dd mach mau ciia mé gan so VOi
cac md khac khéng? Va tai sao ndng lwc phuc hdi ciia md gan lai tét
nhw vay?

AC: Gan duoc td chirc nhu thé nay: Déng mach di vao, sau do
ban cé mot loat cac té bao gan, va sau do ban c6 cac tinh mach
cbng. Xung quanh mdi mao mach déng mach trong gan c6 nhirng té
bao gbc gan. Nhirng t& bao gbc nay phan chia, va con chau cia
ching bat dau biét hoa thanh té bao gan. Cac té bao gan biét héa tbt
nhat, cac té bao gan, dang “ngdi” bén canh tinh mach. Néu ban cat
xuyé&n qua mét manh gan theo dung cach, ban co thé thay toan bd



kiéu mau biét héa tir t& bao gbc dén té bao biét héa nhat bén canh
tinh mach. Vi vay, mau di vao qua déng mach va dwoc giai doc khi
né di vao tinh mach. T4t ca nhirng té bao nay, tir t& bao gan nguyén
thdy, mé&i dwoc biét hoa, biét héa hoan toan déu cé kha nang giai
doc mau. Biéu tha vij 14, khi ban bi cdt mét phan cla gan, néu ban
van sbng sét, thi gan can rat nhiéu ddng mach va mach mau. “Ngoi”
bé&n canh méi mdt trong nhirtng ddng mach séng sét do 1a mot té bao
gdc gan. Chang phan chia nhw “chay rirng” va ching san xuat
nhanh chong té bao gan tai tao méi.

Bén canh mbi t& bao gbc gan don la moét MSC pericyte, va
pericyte 1a yéu cau bat budc dbi véi viéc tang sinh va biét héa cla
nhirng té bao gdc gan dé. Nhirng té bao — pericyte MSC dé dang &
bén canh nhirng gbc té bao — cé mdt cai tén dic biét (t& bao hinh
sao), da dwoc nghién clru rong rai, va 1a nhirng t& bao quanh mach
v&i mat do cao bat thuwong.

M&i mé trong co thé tai sinh & moét mere dd nao dé. Ban céd mot té
bao gbc than kinh, mét té bao gdc tim, mét té bao gbc gan,... Trong
tat ca cac té bao gbc doé 1a mét vi tri phd quat ma ban cé thé mé ta
cho tirng té bao gbc, va cach dé hinh dung né trong tadm tri ciia ban
la: Té bao gbc d6 dang nam trén té bao ndi mé mach mau cla mach
mau. O ngay bén canh né la mét MSC pericyte. Vi vay, ca té bao
gbc va pericyte déu tiép xuc voi té bao ndi mé. B la niche té bao
gbc phd quat, cho du dé 1a trong ndo, gan, hay tim cda ban, cé mot
MSC pericyte. Vi vay, méi khi mot trong cac md bi thwong, MSC
pericyte dwoc kich hoat, sau d6 kich hoat t& bao gbc dac hiéu mé.



NR: Téi biét khédng c6 dir liéu day du vé diéu nay, nhung néu
nhin vao tdy sdng — mach mau cla tdy sdng va mat dd mach mau —
c6 di¥ liéu cho thay chét trdng chiém phan 16n, c6 1/5 mat dd mach
cua chat xam. Ong nghi gi vé sy khac biét tdng thé? Cot sbng co
kha nang phuc héi bdm sinh nhwng so v&i gan, nd hoan toan khéng
la gi ca. Ty |& phan tram la bao nhiéu?

AC: Khéng c6 cach nao dé lam diéu do, nhwng t6i sé noéi nhw
sau: Néu ban cat tly séng cua ai dé va phun mot sd MSCs tr bén
ngoai vao, mot trong nhirng diéu ma tat cd cac MSCs lam — tat ca
ching — la &c ché sy hinh thanh mé seo. Chuing ta biét rang, ngay
cé trong day than kinh cot séng, nhirng day than kinh nay co thé tai
sinh, nhwng chang khéng thé tai sinh néu mé seo di ngang qua vét
cat. Vi vay, & ddng vat cho thay néu ban cat tiy sbng mét nira, phun
MSCs va khéng cé hinh dang seo, cudi cung cac day than kinh sé
tai tao theo nhirng dau vét da co.

Twong tw nhw véi dot quy. Diéu quan trong dbi véi dot quy la
ban bi mét cuc mau déng I&n nay lam chét moét sé soi truc, cac day
than kinh mang théng tin. Néu ban chac chan rang khéng cé s hinh
thanh seo, nhirtng day than kinh co thé tai tao theo cac con dwéng
da cé. Do 1a cach ban c¢o6 thé co dwoc chirc nang phdi hop tré lai —
cac con dwdng van con dé. Diéu dé da dwoc thé hién trong cac mé
hinh déng vat va la mét trong nhirng ly do tai sao MSCs thwc sy hiru
ich cho bénh nhan dét quy. Chung téi thwong day cho bénh nhan
dét quy cach thwc hién cac “con dwdng” maéi cho day than kinh cla
ho. Néu ban (rc ché su hinh thanh seo, cac soi truc than kinh binh
thuwdng sé tai sinh.



NR: M6t cau hdi nira. Ong nghi gi vé cac co s& cua ching t6i &
Panama?

AC: Nhuv t6i da néi véi moi nguoi, tdi da deo gang tay, mac do
bdo ho va di vao co s& GMP tét nhw bat ky co s& GMP nao ma toi
biét & Hoa Ky. Thuc té 1a ban c6 mét cach lwa chon céac té bao hiéu
qua lam cho co s& nay tré thanh mét co s& bat thwong. Cau than
chu cua téi mdi 1an téi noéi v&i ban 1a nhw nhau: “Xuéat ban, xuat ban,
xuat ban”. B&i vi chung ta can dir liéu két qua. Diéu do xay ra voi
moi phong kham & Hoa Ky va cac noi khac.

NR: D liéu nghién clru MS cutia ching t6i da hoan tat va téi rat
mudn 6ng xem qua ching?

AC: R4t hanh phuc khi dwoc lam diéu dé.

Vi vay, khi ban bi dwt tay, khi ban bi suy tim, hoac khi ban bi gay
chan, tén thwong sé& huy dong cac té bao nay dén stra chira nd
bang cach tiét ra cac yéu td dinh dwdng ma chung ta con goi la cac
phan t&r sbng sot clia té bao. Chung kich thich cac phan tir da co dé
stra chi*a mo. Vé co ban, MSCs gilp duy tri diéu kién nguyén trang
clia co thé. Phan I&n cac bénh man tinh 1a do thiéu hodc rdi loan
chirc nang cla cac té bao gbc trung mé, va & mirc dd thap hon, cac
té bao gbc khac.

Phén I6n cac bénh méan tinh Ia do thiéu hodc réi loan chirc ndng
cla céc té bao gbc trung mé, va & mirc do thap hon, céc té bao gbc
khac.



Cach ma MSCs kich thich tai tao la théng qua sy hinh thanh
mach mau, qua trinh ma nh& dé cac mach mau méi dwoc phat trién
tr mang lwdi mach mau hién co. Trong trwdng hop cac mé bi
thwong, nguén cung cdp mau mdi dwoc hinh thanh nay tao diéu
kién cho viéc cung cip oxy, chat dinh duwéng va cac phan t& quan
trong cho qua trinh chira lanh. Khéng co sw tai 1ap nguén cung cap
mau sau khi bj thuwong, viéc chiva l1anh sé khéng thé xay ra.

Khi dwgc sinh ra, ban c6 mot sb6 lwong I&n MSCs, va chung
dwoc tim thdy & moi noi trong co thé ban. Nhw da dé cap trong
chuwong 4, MSCs tdn tai & dang khéng hoat ddng nhw té bao
pericyte trén mao mach trong co thé. MSCs trén mao mach la mét
“nha thuéc riéng” clia co thé ban. Mat dé mao mach, hodc sé luvong
mao mach ma mét ngudi co, sé giam di theo thdi gian. Do do6, “nha
thudc riéng” clia ban bién méat theo tudi tac. Hay thlr héi bat ky bac
si phdu thuat nao, néu duoc lwa chon, ho mudn phau thuat cho
bénh nhan 24 tudi hay 84 tudi. TAt c& ho sé& chon bé&nh nhan tré hon.

Toan bd qua trinh l1am lanh vét thwong doi hoi sy tai tao mach
mau, dé dang hon nhiéu dé dat dwoc véi mat dd mao mach cao hon
va sd lwong MSCs cao hon nam trén nhirng mao mach nay, nhw
dwoc tim thdy & nhirng nguwdi tré. Khi mat dd mao mach cla ban
giam, MSCs khéng c6 noi ndo dé séng, vi vay ching sé chét. Ngay
ca khi ban dat dén sy trwdng thanh xwong, trong nhirng nam tudi
thiéu nién, 90% MSCs dv tri¥ trong tly xwong nham st dung khi bi
chan thwong, da bién méat. Biéu do c6 nghia la ban dang sbéng voi
10% s6 MSCs dé cho phan con lai ctia cudc doi ban.



SO LUONG MSCs
TRONG TUY XUONG

Chuyén thé tir dir liéu cda Caplan Al.
Why are MSCs therapeutic?
New data: new insight. J. Pathol. 2009, 217 (2): 318-24.

Céac té& bao gbc trung mé co lién quan mat thiét dén qua trinh
phat trién mach mau md&i. Sy phat trién mach mau hodc tao mach
mau md&i cang tét, vét thwong sé cang nhanh dwoc chiva lanh. Viéc
bd sung MSCs cung v&i viéc tiét ra phan tl hoat tinh sinh hoc cua
chuing vao vi tri tdn thwong cé thé giup tang tdc dd chira lanh. MSCs
tiét ra cac chét tiét thuc day sw hinh thanh mach mau, dac biét la
yéu t6 tang trudng ndi mdé mach mau (VEGF). Céc té bao tién than
ndi mé (EPCs) va cac té bao ndi moé (ECs) cé cac marker CD34 va
CD133 trén bé mat t& bao cia chang va mét thu thé cho VEGF [3].
Khi c6 VEGF, cac tin hiéu dwoc giri cho EPCs va ECs dé di chuyén



dén khu vwc nay, va bat dau di chuyén vao mé dé xay dung cac
mach mau mai [4].

Trong qua trinh diéu tri véi MSCs, sy hinh thanh mach mau &
vung duwoc diéu tri giup ich cho qua trinh chira lanh. Mt danh gia
gan day tom tat bang chirng dang ké vé vai trd cla chung trong sw
hinh thanh mach mau va hiéu qué diéu tri cia chung dbi véi nhiéu
bénh ly khac nhau, dac biét la bénh tim mach (thiéu mau cuc bd,
nhdi mau co tim,...), loét do tiéu dwdng, bdng va chira lanh vét
thwong [5].

Khoéng chi sb lwogng MSCs cutia ban gidm theo d6 tudi [6], ma chat
lwong clia chung ciing thé [7]. Chéat lwong MSCs duwoc xac dinh bdi
mot vai yéu td chinh: tdc dd phan chia [8]; sb lwong cac yéu tb dinh
dwdng ma ching co thé tao ra va sw 1do hoa té bao, hodc suy thoai
[9]. MSCs & nhirng ngudi Ién tudi khdng phan chia nhanh chong,
ciling khéng san sinh ra nhiéu yéu té dinh dwdng c6 kha nang chira
lanh nhu té bao & nhirng nguoi tré tudi. Piéu nay giai thich tai sao
MSCs day rén lai qua manh — ching dén t» mét con nguwdi khde
manh, tré trung. Chung téi da tim thay rang MSCs day rén la manh
nhat khi so sanh v&i t& bao MSCs phan 1ap tr tiy xwong, mé m& va
mau kinh nguyét. Chung téi da sir dung tat ca va thlr nghiém rong
rai.

MSCs ma chung téi str dung tai phong kham & Panama cé thoi
gian nhan déi twong tw nhw cac té bao ti thai nhi trong biéu do trén:
20 dén 24 gio. O nguwoi trwdng thanh, thdi gian nhan déi té bao la
khoang hai ngay. O’ nguwdi 65 tudi, thoi gian nhan déi khoang 60 gid:.
Diéu nay co vé la cé sy tang tuyén tinh trong thdi gian nhan déi cta



té bao, nhung v&i sy nhan déi ddng bd, sw khac biét trong tdng sb
té bao dworc tao ra theo thoi gian 1a theo cép sb6 nhan. O thai nhi, 1
ty té bao dwoc phat trién tr mot t& bao trong 30 ngay; & nguoi lon,
32.000 t& bao dwoc tao ra trong 30 ngay; & ngwdi 65 tudi, 200 té
bao dwoec tao ra trong 30 ngay.

THOI GIAN NHAN POI
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30 ngay: 30 ngay: 30 ngay:
1ty te bao 32.000 te bao 200 te bao
Thai nhi Nguei truang thanh Ngudi cao tudi

Thoi gian MSCs nhén doi trong co thé thai nhi, ngudi trirong thanh
va nguoi gia.

Chuyén thé tir di¥ liéu cia Chang HX, Yang L, Li Z, Chen G, Dai G.

Age-related biological characterization of mesenchymal progenitor
cells in human articular cartilage.

Orthopedics. 2011; 34(8): e382-8.



Tai sao strc manh cla té bao lai quan trong nhw vay? Chung t6i
da tim thiy mét mdbi twong quan cao gitra strc manh cla té bao va
hiéu qua diéu trj tai cac phong kham cla ching téi trong nhirng ndm
qua. Chung téi da rat chu y vé diéu nay khi ching t6i st dung MSCs
c6 ngudn gbc tr mé mé&. Chung tdi 1a ngudi dau tién trén thé gidi st
dung MSCs cé ngudn gbc tr md m& & ngwdi, chang t6i dung
stromal vascular fracture (SVF) — mdt phan mé m& cha hén hop
cac pericyte, MSCs va cac té bao T diéu tiét [10]. Trong mét nghién
ctu thwe hién v¢i Dai hoc Indiana, chung t6i nhan théy viéc tiém
SVF theo tinh mach va kh&p la an toan va kha thi cho 13 bénh nhan
viém khép dang thap sau 1, 3, 6, va 13 thang theo dbi [11, 12]. Ban
dau, moét sb bénh nhan khdng dap (rng tét voi té bao MSCs c6
nguén gbc tir m& cda chinh ho.

Khi ching t6i kiém tra cac té bao clha ho, ching t6i nhan thay
rang cac té bao ctia ho da bj suy gidm sirc manh. C6 sy twong quan
cao vé sirc manh va hiéu qua diéu tri ciia MSCs. Sau khi biét duwoc
diéu nay, chung t6i da kiém tra strc manh ctia MSCs c6 ngudn gbc
tr m6é m& & tat ca cac bénh nhan. Bbi véi nhirng bénh nhan cé strc
manh MSCs khéng tét, ching t6i tdng cwdng diéu tri bang MSCs
cudng ron. Theo thdi gian, viéc san xuat MSCs c6 ngudn gbc tir
cudng rén trd nén rat hiéu qua va qua trinh lwa chon té bao dwoc cai
thién, do d6 chung t6i hoan toan ngirng st dung cac t& bao m& cé
ngudn gbc tlr bénh nhan. Két qua 14, ching t6i co thé diéu tri bénh
nhan hiéu qua hon. Vi du, chung toi diéu tri bénh nhan da xo cung
chi trong ba ngay so v&i diéu tri hai dén bén tuan nhw trwéc day.

Tinh an toan



Vao thang 5 ndm 2016, tap chi British Medical Journal danh tiéng
da phat hanh mét nghién clru bao cao 16i y khoa la mét trong ba
nguyén nhan gay tr vong hang dau tai Hoa Ky [13]. Diéu d6 c6
nghia la ban c6 nhiéu kha ndng chét vi mét I16i y khoa do bac si cla
ban thwc hién hon la tinh trang bénh ly ctda ban, ngoai trir hai bénh
— bénh tim hoac ung thw.

Trwdc khi t6i bat dau s&r dung MSCs c6 nguén gbc tr cudng ron,
chi c6 mét thir nghiém dwoc cong bd vé viéc stiv dung ching. Ngoai
cac nghién ctru da dwoc thwc hién bdi Arnold Caplan va Osiris, toi
da xem xét cac co ché vi mé. Khi mét ngwdi phu niv ¢6 con, cd ay
sé gilr lai cac té bao — mot sb trong sd do 1a MSCs tir dira bé, trong
co thé cha cd &y dén 30 ndm [14]. Nhirng té bao nay c6 50% khac
biét vé mat di truyén v&i té bao ciia ngwdi me, nhwng hé mién dich
cda ¢d van cho phép ching tén tai. Mot 1an niva, diéu nay trai nguoc
v&i nhirng gi cac bac si dwoc hoc — rang cac té bao ngoai lai khéng
thé & lai trong co thé ma khéng tao ra mét dap &ng mién dich manh
mé va ddi khi co thé gay tir vong. Tuy nhién, cac ba me nudi nhirng
té bao ngoai lai nay trong co’ thé ctia ho trong nhiéu thap ky. Trong
mot bao cao, mét phu ni¥ bj viém gan da ngirng dung thudéc mac du
bac si yéu cau, thwe sw da thdy mét sy cai thién trong tinh trang cla
c6. M6t phan tich t& bao gan clha c6 phat hién ra rang gan cla co
chira 400 té bao gan nam gidi trén mdi centimét vuéng [15]. Nguoi
phu ni nay khéng phai la sinh déi, chwa bao gi® dwoc truyén mau
va do dé khong cé ly do gi dé cé t& bao nam trong gan. Cac nghién
ctru tiép theo cho thdy rdng mot nguén kha thi ctia nhirng té bao gan
nam gidi nay la tr qua trinh mang thai tv 17 dén 19 nadm trwdc dé.
Céc té bao nam gi¢i khéng thé phan biét vé& mat hinh thai véi mé
gan & xung quanh. Co6 thé té bao tir thai nhi da dwoc chuyén sang



ngw®i me co kha nang biét héa thanh cac mé khac nhau va khi cé
mat & md bj tdn thwong, vé co ban ching cé thé “pha tron” véi té
bao clia ngu®i me dé hd tro phuc hoi [16].

Nguwoi ta da tirng nghi rang cac ba me co ty 1& mac bénh tw mién
dich cao hon, dac biét la bénh xo cirng toan than, nhwng mét nghién
ctu trong nam 2004 da tim thay dir liéu chirng minh viéc gidm nguy
co' mac xo clrng toan than & phu nir mang thai so v&i nhirtng phu ni
khéng mang thai [17]. Ngoai ra, mdt nghién ctu vé phu nir bj viém
khdp dang thdp, mot bénh tw mién phd bién khac, khéng tim thay
mdi twong quan gira nguy co’ phat trién bénh, cho du nguwdi phu niy
c6 sinh hay khéng va sinh bao nhiéu lan [18]. O nhitng phu ni¥ sinh
con, thuwe té c6 nguy co thap dbéi véi bénh ly viem khép dang thép,
rat nhiéu nha nghién cu da két luan nhw vay: “Cac co ché vi mo
clia HLA bao thai khac nhau c6 thé tdn tai nhiéu nadm sau sinh va c6
thé bao vé tam thdi chdng viéem khép dang thap”. Trong thuwc té, tudi
tho cuia cac ba me tang tuyén tinh khoang 1/3 nam cho mbi dia tré
sinh thém l&én dén 14 1an sinh [19], bang chirng bd sung thém rang
co ché vi mé — hodc sw hién dién cla cac té bao khéng thudc co’ thé
— khéng phai l1a nguy hiém va c6 thé tham chi con mang lai loi ich
cho swrc khoe.

Pbi v&i mbi loai té bao gbc ma chang t6i da sir dung trong phong
kham, t6i ludn 1a bénh nhan s6 mét. Lan dau tién chang téi st dung
MSCs tly xwong, MSCs mau kinh nguyét, MSCs cé nguén gbc tir
moé m& hodc MSCs day rdn, t6i la bénh nhan dau tién trai qua diéu
tri. K& tr bénh nhan sb mét, ching téi da thwe hién thanh céng hon
5.000 ca tri liéu cho mét loat cac bénh ly man tinh ma khéng c6 cac
tac dung phu nghiém trong.



Khi xem xét tinh an toan cua té bao gbc, viéc phat trién khéi u la
mdi quan tdm hang dau. Vi cac té bao gbc phéi, va trong mot sb
trwdrng hop té bao gbce thai nhi, c6 kha nang tao khdi u, c6 nghia la
chung phat trién thanh cac khéi u, cac nha kiém soat cé xu hwédng
canh giac vé sy an toan cua bat ky t& bao gbc nao. Pé dwoc FDA
chap thuan viéc st dung thudc té bao gbc méi cho bénh nhan loan
dwdng co Duchenne cla ching t6i Ryan Benton, FDA mudn xem
dir liéu an toan ma céac té bao gbc clia chiung tdi khéng lam phat
trién khdi u. Trong khi mét sé nghién cru st dung MSCs tir cac
nguén cl da chirng minh cé thé tdng cwéng sw phat trién khéi u,
phan I&n cac nghién clru thuc sy cho thdy diéu nguwoc lai rang
chung giét chét cac té bao khdi u.

Thir nghiém l1am sang té bao géc dong loai

Ngay nay, c6 nhiéu thir nghiém I&m sang hién dang danh gié viéc
str dung té bao gbc dong loai (ttr nguoi hién tdng) déi véi mét loat
cac bénh man tinh

Bénh ly S6 luong thir nghiém lam sang

Da xa cung 5
Ti€u duong tip 1 10
Lupus 5
Viém khop dang thap 4
Hoi chung Sjogren’s 1

Viém gan tu mién 1

Bénh Crohn 5
X0 gan mat tién phat =



Ngoai ra, chung téi hién dang tién hanh 7 thdr nghiém I4m sang
da dwoc Uy ban Pao dirc Sinh hoc Quéc gia chép thuan dbi véi
bénh da xo ciing, viém khép dang thép, tw ky, chén thuong tiy
séng, hen suyén va viém xwong khép. Chung t6i da hop tac véi céc
bac si va nha khoa hoc tai cac trurong dai hoc Ion ¢ Hoa Ky, Canada
va Costa Rica, bao gém Dai hoc California San Diego, Dai hoc Utah,
Dai hoc Western Ontario, Dai hoc Indiana va Dai hoc Costa Rica.

Chung téi titm MSCs vao tinh mach hodc tai ché (khéi u) vao
chuét bi u than kinh d&m, mot khdi u ndo. Bang ca hai phwong thirc,
cac khdi u gidm 50%, dap rng dwoc nhivrng lo ngai cia FDA [20].
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ERCs Ia céc té bao gibng nhuw té bao goc trung mé cé ngudn géc tr
mau kinh nguyét. Céc té bao khdi u duoc cdy vao ndo cla chudt
trong ba nhém: 1) nhém chirng (khéng duwoc diéu tri), 2) mét nhém



nhén ERCs theo tinh mach, va 3) mét nhém nhén ERCs truc tiép tai
khéi u. Kich thude cua khéi u duoc do sau 14 ngay.

Chuyén thé tir Han X., Riordan N., va céng su.

Inhibition of intracranial glioma growth by endometrial regenerative
cells.

Cell Cycle. 2009; 8(4): 606-10.

Trong mét nghién ctru th&r hai ciia cac nha khoa hoc tai trwdng
Pai hoc Kansas, MSCs dwoc tiém trwc tiép vao cac khdi u hodc tiém
tinh mach. Cac khdi u & ca hai nhém ddng vat dwoc diéu tri bang
MSCs bién mét va khdng xuat hién tré lai [21].

<0091

Céc té bao tir I6p Wharton jelly cua day rén chuét (rtUCMS) loai bé
hoan toan céac khéi u va khéng téi phat. Puong cong biéu thi sw tdng
truéng cda khéi u theo thoi gian. Chudt nhan duoc hodc Ia gid duoc
hodc rUCMS, vi du dai dién sau khi diéu tri dwoc thé hién trong hinh.

Sao chép voi sw cho phép cua Ganta C va coéng Str.

Rat umbilical cord stem cells completely abolish rat mammary
carcinomas with no evidence of metastasis or recurrence 100 days
post-tumor cell inoculation. Cancer Res. 2009; 69(5): 1815-20.

Nhuw téi da dé cap trong chwong 2, niém tin cta téi 1a hau hét cac
khdi u ran déu do rdi loan chirc nang hoac thiéu MSCs — ung thw 1a
mot né Iwec cubi cung dé chira lanh vét thwong khéng thé chiva lanh.



Bd sung nguén cung cip MSCs cho co thé 1a mét phwong phap
chira bénh va nhw nhixng nghién ctru cho thdy, da mang lai loi ich
db6i v&i viéc rc ché sw phat trién cta khdi u. Trong mot sé nghién
ctru, viéc loai trr hoan toan tat ca cac khéi u trong co thé dan dén
két luan rang MSCs c6 thé tiéu diét trwc tiép hodc gay ra cai chét
cua chinh cac té bao gbc ung thw. Hay xem chuwong 3 dé biét thém
vé cac tac dung chéng khdi u ctia MSCs ¢6 ngudn gbc tir cudng rén
va cac hoat chét sinh hoc dwoc chung san Xuat.

Trong nadm 2012, mét phan tich tdng hop da dwoc tién hanh bao
gdm 8 thir nghiém dbi chirng ngau nhién cia cac bénh nhan dwoc
diéu tri bAng MSCs cho mét loat bénh tat [22]. Phan (rng bt loi duy
nhat ma phan tich phat hién la sét thoang qua. Ho khéng tim thay
bang chirng vé ung thw, phan tng mién dich, bién chirng hé théng
co quan, doc tinh, nhiém trung hodc t& vong. Hon 40 nghién ctu
dwoc cong bd vé viéc str dung MSCs trong mét loat cac bénh ly man
tinh va cap tinh da dwoc chirng minh la khdng cé phan &ng bét 10i
nghiém trong nao. Dac biét, khdng co sw kién bat lgi nao dwoc bao
céo v&i viéc str dung MSCs day rén, c6 vé day la ngudn MSCs cé
dd an toan cao nhét trong bén loai MSCs thwdng dwoc st dung: tay
xwong, mé m&, mau kinh nguyét hodc day rén. Vi ly do nay, MSCs
day rén luén la nhivng t& bao chinh yéu dwoc st dung trong cac
phwong phap diéu trj ctia chang t6i.

Phéng van giao sw, bac si Robert Hariri, dong sang lap va
chu tich Human Longevity Cellular Therapeutics sang lap vién,
giam déc khoa hoc Celgene Cellular Therapeutics



NEIL RIORDAN: Thwa bac si Hariri, anh la mét trong nhirng
nguwdi tién phong thwe sw trong diéu liéu té bao va 1a mot ngudi
hung, theo ca nhan t6i. Téi thwc sw da doc tng tir moi béng sang
ché clia anh — va anh da viét rat nhiéu — trong Iinh vuc y hoc tai tao,
dac biét 14 phwong phap phan I1ap va tao thudc tr cac té bao gidng
nhw mé tw nhau thai. Anh da thanh lap moét cong ty co tén la
Anthrogenesis, ma sau nay dwoc ban cho Celgene va tr& thanh
giam dbc diéu hanh cta Cellular Therapeutics ctia Celgene, ding
khéng?

ROBERT HARIRI: Chinh xac, Neil. Anh va t6i la thanh vién cula
cung mét cau lac bdé fan ham mao.

NR: Téi quan tdm dén suy nghi cta anh vé ngudn gbc cla
nghién ctru nay, chung ta hién dang & dau va anh nghi né sé di dén
dau?

RH: Anh va t6i da trai qua hai thap ky tin rang y hoc té bao cé
kha nang bién dbi cach chung ta diéu trj dbi véi cac bénh nghiém
trong va de doa tinh mang. Phan I&n céng viéc clia ching ta dua
trén viéc cd gang khai thac strc manh tai tao cia cac té bao nay va
“hwéng dan” dé né giup khéi phuc chirc ndng tai cac co quan va mé
bi bénh hoac chan thwong. Téi nghi ca hai ching ta déu cé thé thra
nhan rang trong 15 dén 20 ndm qua, chang ta da hoc dwoc rat nhiéu
ther. Nhirng té bao nay khéng chi don gian Ia cac bo phan thay thé —
ching la nhirng nhac trwéng diéu khién cac qua trinh trong cac co
quan va cac mé dé khoi ddng viéc tai tao chirc nang va tai tao cac
mo do.



D6 1a mét khai niém quan trong can lwu y. La ngudi ban va déng
nghiép clia chuang t6i, Arnie Caplan, ngu®i duwgc cho la da dat tén
cho té bao gbc trung mé, ban dau mé ta cac té bao nay cho kha
nang biét hoa clia chang, gi day anh ta rat tap trung — nhw ching
ta — vé& kha nang tong hop va tiét chat cla cac té bao nay. o la
cach tat cd chung ta cdm nhan vé cach cac té bao nay phat huy
nhiéu hoat tinh sinh hoc cta ching. D6 la mét sy tién hda quan
trong trong suy nghi cua chung ta.

Ca nhan t6i da danh kha nhiéu thdi gian dé tap trung vao nhirng
gi t6i ludn cadm thay 14 ngudn tai nguyén dang tin cay, phong phu, cé
gia tri kinh té va c6 kha nang mé rdng nhat dé cé dwoc nhirng loai té
bao nay — dé 14 “rac thai y hoc”. Nhw anh da biét, 20 ndm trwdece, khi
thé gidi tap trung vao cac té bao gbc cé ngudn gbc ttr phéi, ching t6i
da kham pha nhau thai nhw 12 mét ngudn té bao gbc va 1a mét
ngudn vd cung phong phu cac té bao da ndng va cac quan thé cé
kha nang tai tao, cé thé dwoc phuc héi véi sd lwong rat cao, rat cao,
va cho phép chung téi thu nhan dwéi sy kiém soat rat khat khe.

Vi tat ca chang ta déu dang nd Iwc bién nhivng té bao séng nay
thanh thubc, ching ta phai d6i mat véi nhiéu thach thire khi lam theo
con dwédng dap ng cac tiéu chuan chat lwong cao dé dap rng cac
cong déng phap ly va 1am sang dwdi dang hoa chat hodc san pham
sinh hoc.

Diéu d6 néi rang, téi nght chung ta dang & trén nguéng tién bd to
|&n trong viéc sir dung cac sadn phdm nay lam liéu phap, vi hai ly do
co ban: 1) b&i vi sy hiéu biét ctia ching ta da phat trién rat nhiéu va
ching ta cé thé bat diu lwa chon cac chi dan 1am sang trén co sé



hiéu biét do; va 2) bdi vi y hoc té bao da phat trién dwa trén mét co
s& di¥ liéu an toan lam sang kha rong Idn. C6 nghia la hang chuc
ngan nguwdi da nhan san pham té bao; chinh sy an toan cua té bao
gbc va té bao tang sinh (dwoc dung nhw 1a phwong phap tri liéu cla
cac déng nghiép cla chung t6i) nén cac nha quan ly ciing cdm thay
thodi mai va tw tin rang chung sé khéng gay bat ky thiét hai nao.
Chung ta cé thé bat dau tap trung vao nhirng lgi ich cia chang va
dwa ra quyét dinh vé cach s dung — chi dinh cho dbi twong nao, voi
liéu lwong va tan suéat ndo, v.v... Chang ta sé thy nhirng sadn pham
nay ngay cang tang vé mat sb lwong, dwoc chap thuan va Gy quyén
thwong mai dé chung ta cé thé bat dau xay dwng co sé& dir liéu 1am
sang manh hon nham hd tro cho viéc st dung.

NR: Celgene dang theo dudi nhirng chi dinh ndo v&i cac san
pham té bao gbc?

RH: Chung téi tap trung vao moét thudc tinh ddc hiéu cta cac té
bao tlr nhau thai, dwoc lién két véi mét dac tinh sinh hoc duy nhét
clia co’ quan ma chung téi thiy cwe ky hap dan va quan trong — dé la
tinh sinh mién dich ddc dao cda san pham. Nhau thai rat ddc dao vi
do la “bién th&” chuyén nghiép cla tw nhién, cé nghia la n6 dwoc
thiét ké dé dwoc cay ghép thdng qua cac rao can HLA b4t hoa ma
khéng can phai thay déi mién dich ctia nguw®i nhan. Nhau thai [a mét
“bién thé” ma nguwdi me chip nhan trong chin thang ma khéng tw
chdi. Mbi quan hé d&c biét d6 tham chi con rd rang hon trong trwdng
hop mang thai hd; theo d6, mét ngwdi phu nlr mang thai va nhau
thai nhi hoan toan khéng lién quan trong chin thang ma khdng tw
chdi né. Mbi quan hé sinh hoc va mién dich ddc dao ay ciing duwoc
bao tdn trong cac té bao c6 ngudn gbc tir nhau thai.



Chung t6i da diéu tri hang tram bénh nhan véi cac té bao nhau
thai ma khéng c6 sy phu hop sinh hoc gilra ngwdi nhan va ngudi
cho, va chung t6i chwa bao gi® thdy hau qua mién dich tiéu cwc nao
to viéc lam nhw vay. Diéu do, theo dung nghia cla no, goi y rang
nhau thai cé kha nang diéu hoa hé mién dich cia ngu®i nhan theo
hwéng cé loi nhat. Céng viéc ban dau cla chung t6i 1a lay nhirng té
bao nay dé diéu tri bénh tw mién, trong dé dap ng mién dich di
thwérng clia mot ca nhan nhdm vao cac mé cla chinh ¢6 ay. Chung
t6i quan sat thay, trong diéu kién 1am sang, t& bao gbc va té bao tién
than nhau thai c6 thé diéu chinh hé théng mién dich clia co thé va
ngan chan hoac kiém soat bénh ty mién va trong mét sb truwdng
hop, giup bénh nhan thuyén gidm hoan toan. D6 rd rang la diéu
chung téi rat vui mirng va cé y dinh theo dudi tich cwce tai Cellularity.

NR: Anh c6 thé néi vé Cellularity khéng? Anh va nhirng nguoi
khac dang xay dwng mot céng ty y hoc tai tao thi phai.

“Chung t6i da diéu tri hang trdm bénh nhén véi céac té bao gbc
nhau thai ma khéng co sw phu hop sinh hoc gilka nguwoi nhan va
nguoi cho, va ching téi chura bao gior thdy hdu qué mién dich tiéu
cuwc nao tur viée lam nhw vay.”

RH: Trong 15 ndm qua, téi tw hao da dan dat mét nhém tuyét voi
tai Celgene, nhwng t6i luén cdm thay nganh céng nghiép nay cé thé
phat trién manh mé tr mét sy hop tac rong hon, da dang hon gitra
cac doanh nghiép va cac trung tam hoc thuat, nhd doé chung t6i hoat
doéng trén mot nén tang strc manh t6ng thé: strc manh cbng nghé,
strc manh tri tué va strc manh phat trién lam sang — va tap hgp cac
ngudn lwc cla ching téi d& thwe hién nhiéu hon coé thé so voi sw



thwe hién riéng 1é cla tirng ca nhan. Thoi gian phu hop dé cac nha
lanh dao trong tirng Iinh vwe bat dau sap xép va cling ¢b cac né luc
cta ching t6i véi muc dich cung cip cac sadn phdm nay dén cong
ddng lam sang — dén bénh nhan — v&i tbc dd nhanh hon nhiéu. D6
la gidc mo cua t6i trong ntra thap ky qua, va chang tdi dang dat
dwoc rat nhiéu tién bd theo hwdng do.

NR: Anh va t6i da c6 mat tai mét cudéc hop cach day vai tuan va
anh dang néi vé kha nang diéu chinh tudi tho ctia ddng vat co vu véi
nhirng t& bao nay. Anh cé thé noi vé diéu dé khong?

RH: Nhiéu ndm trwdc, cdng ddng clia chung ta chu y dén cac té
bao gbc trong cac chi dinh 1am sang rat dac hiéu. Trong khi &
Celgene, mot cdng ty dwoc phdm hang dau tap trung vao ung thw va
huyét hoc, t6i da quan tdm dén viéc quan sat tiy xwong, 1a mot
trong nhirng hé chira t& bao gbéc phong phu nhat cltia co thé, thay
d6i do hau qua cla tubi tac. Téi da hoc dwoc, thong qua div liéu
duwoc chia sé b&i Arnie Caplan, rang tdy xwong, nhw 18 mét nguén
mau va cac té bao tao mau, chlrc nang clia ching suy gidm theo
thdi gian va méat dan kha nang khang bénh twong tw nhw sw suy
giam cla tdng sbé té bao gbc trong méd theo tudi tac. Cod mot sw suy
giam dang ké vé sb luvong té bao gbc cé san can thiét dé lién tuc tai
tao va tu stra lai mé.

Tai Human Longevity, cong ty tdi thanh lap véi Craig Venter va
Peter Diamandis, trong vai nam qua, cung sy hop tac véi Evan
Snyder, ching tdi da xem xét toan dién sy thay déi & “khoang” té
bao gbc trong cac md ddng vat nhw mdt chirc nang cla tudi tac.
Chéc chan, chung t6i nhan thdy nhirng thay déi nay khéng bi gidi



han trong tly xwong, ma con dién ra & cac md khac. Sau do, ching
t6i dwa trén gia thuyét cho rang nhirng thay déi thoai héa lién quan
dén tudi tdc do méat tdng sb va chat lwong té bao gbc, da cbd gang
diéu chinh sw mat mat do voi cac té bao thu dwoc tir nhau thai trong
sudt tudi tho clia cac dbi twong; va xem xét nhirng gi da lam véi cac
“khoang” té& bao gbc va quan trong hon 1a chat lwong va chire nang
cla cac md. Chung t6i thay rang chung t6i thuc sy co thé khoi phuc
lai sy tré trung ctia cac mé nhw co bap bang cach cung cép cac té
bao gbc tré lai khi nhirng con vat nay da co tudi.

Nhirng nghién clru nay rat Gng hd ly thuyét rang mét cach dé tri
hoan, dao nguwoc, hoac kiém soat cac bénh ly thoai hoa lién quan
dén 130 héa don gian la chu y dén ho chira té bao gbc trong cac mé
can thiét dé tu stra va cai tao ching. Chung t6i co trong tdm tay mot
céng cu tuyét voi — phan 1ap, tdng sinh, déng lanh té bao gbc thu
nhan t ngudn “rac thai y t&” so sinh nay. Téi tin rang day sé la mot
cach rat dé dang dé giup duy tri cdc md va co quan cda ching ta khi
chung ta gia di, va c6 kha nang thiét 1ap va dao ngwoc nhirng thay
dbi thoai hda ma t6i tin 1a hau qua ctia sw mat mat & cac “cd may” tai
tao do6. Cdng nghé nay dang dwoc tién hanh & giai doan trung tam
khi ching ta tap trung vao nhau thai dé& giadi quyét mot sé bénh ly
thoai héa. Tai rat lac quan rang ching ta c6 mét ly do l[am sang hop
ly vd mét ly do khoa hoc manh mé dé s dung cac san pham nay
theo cach do.

NR: Mét chuwong trong cudn sach nay la vé nhirng gi chang ta
goi la chéat 1dng “huyén diéu”, hodc chéat tiét cia nhirng té bao nay.
Anh c6 thé noi rd hon vé cac san phdm khéng phai té bao dwoc tao
ra tlr cac té bao sau khi tdng sinh, liéu ching cé hiru ich khédng?



RH: T6i la ngudi dwa ra nhiéu dé xuét Ién vé nhitng gi anh da
lam. Trén thuc té, néu anh xem nhirng bai ndi chuyén ma téi da trinh
bay, bao gébm ca bai néi chuyén trén TED talk cla tdi vé vai tro cla
té bao gbc va ldo hoa, t6i ndi chinh xac vé nhirng gi anh dang lam.
Nghién ctru cia téi da day tdi rang méi té bao gbc thuwc sw 1a mot
kho Iwu trir théng tin di truyén nguyén ven, khéng bi ro ri nhat ma
ching ta tirng c6 trong d&i. Khi co thé ching ta tiép xuc véi cac yéu
td modi trwdng va cac kich thich gay hai khac nhau, ADN trong quan
thé té bao gbc cua ching ta trong nhiéu trwdng hop bi hw héng, va
hw héng rat it vé chat lwong hoac sb lwong. Két qua l1a trong “phan
mém” cla cac té& bao chl quan viéc tbng hop chéat can thiét co kha
nang bi sut gidm tir tlr vé chéat lwong hodc sb lwong.

“Ban c6 quén thé té bao géc cang khde manh va ndng dong, véi
nbng do sén pham tiét ra & ngoai bao déi dao thi ban cang cé nhiéu
kha nang duy tri mét co thé khée manh, tré trung.”

T&i noi vé thue té 1a qua trinh 130 hdéa lam suy gidm sé lwong té
bao gbc va tich Ity cac van dé di truyén tinh t& dan dén viéc téng
hop han ché hon, cai ma téi tin 1a rat can thiét cho strc khde va sw
tré trung. R® rang 1a, voi t6i, khi ban cé té bao tr mdt ngudn tré
trung — ttr nguyén liéu nhau thai — trong diéu kién nudi cdy va tiét ra
cac yéu td vao méi trwdng, nhw trong huyét thanh hoac trong méi
trw&ng ngoai bao, nhitng yéu té6 ndy cwc ky quan trong dbi véi té
bao dé tao thanh thanh phan cau tric va sinh hoc chinh cta cac co
quan va mé cua chung ta.

Néu chung ta cé thé thay thé nhirng yéu td dé, khi chung tré nén
khiém khuyét theo tudi tac, chung ta c6 thé nhan dwoc nhiéu loi ich



sinh hoc twong tw v&i viéc khdi phuc chéat lwong ctia nhirtng bé chira
té bao gbc doé. Téi tin rang hai phwong phap 1am sang la sw két hop
hoan hdo: mét 1a, cung cap cac san pham rat cu thé dwdi dang cac
yéu t6 hoa tan cho bé&nh nhan; hai la, cung cap céac té bao sbéng dac
biét c6 thé cw tri vinh vién hodc thoang qua, nhdm cung cép cac
yéu td bj mat hodc giam vé sb lwong trong ca thé |40 hoa.

Ban c6 quan thé té bao gbc cang khée manh va nang dong, voi
néng dd san pham tiét ra & ngoai bao dbi dao thi ban cang c6 nhiéu
kha nang duy tri mot co thé khée manh, tré trung.

NR: Vi sw nham 1an vé&i phdi thai va cac té bao gbc phéi co thé
gay ung thw, anh co thé trao di thém vé sy an toan trudc sy nhan
thire ung thw véi MSCs sau sinh?

RH: Chéc chan rbi. Trong 20 ndm qua, chdng t6i da nhan ra rang
cac té bao gbc cé ngudn gbc tr tly xwong tredng thanh khde manh
hodc tlr tré so sinh khde manh cé thé dwoc cung cap cho nguoi
nhan vé co ban khéng cé nguy co gy ra bat ky tac dung phu dang
ké nao. Nhirng té& bao nay cwc ky 6n dinh, khéng cw xr theo cach
bat thuworng, chiém chd tam thoi trong nhiéu trwdng hop, phan héi tin
hiéu cuc bd va tiét ra cac yéu td va san phdm cé loi cho nguwdi nhan.

Téi tin rang mdt sé nghién clru dwoc thwe hién bdi cac déng
nghiép cda chang ta, nhirng nguwdi dang diéu tri cac réi loan chuyén
hoa di truyén, thay thé mot hé théng phan mém sinh hoc bj 16i véi hé
thdng co thé san xuat va tiét ra cac yéu td thich hop, cé thé phuc hébi
strc khée, ddo nguwoc hodc thay dbi lich st tw nhién cia mét can
bénh. D6 1a bang ching rat rd rang rang cac san pham nay hoat
doéng theo cach thich ng v&i méi trwdng ma chung tw tao ra, va



chung khéng hoat ddng mét cach qua mare khién nguwei nhan gap rui
ro.

NR: Anh c6 mudn chia sé thém diéu gi dé két thic phan phdéng
van nay khéng?

RH: Téi rat vui khi dwoc lam viéc véi anh dwdi bat ky hinh thirc,
phwong thirc hodc cach tiép can nao, va t6i tin rang linh v cla
chuing ta thwc sw c6 thé hwdng loi tr tAt cd cac con dwdng dang
hudng téi dé dap (rng cac tiéu chuan cao ma chung ta mong muén
dbéi v&i cac san pham nay, va ti viéc danh gia lién tuc sw két hop
gilra kinh nghiém |am sang v&i cac div liéu d& né phat trién ca vé
quy md va chat lwong. Chung ta cudi cung ciing buwéc dén nguwdng
cda thap nién y hoc té bao. Téi rat vui khi dwoc 1am viéc véi anh va
cac dong nghiép khac cla ching ta.

Quy trinh Iwa chon té bao

Phong thi nghiém cua chung t6i, Medistem Panama, Inc., la
phong thi nghiém duy nhéat & Tay ban cau dwoc cap phép hoan toan
b&i chinh phl dé phan |ap, san xuét, lwu trlr va s& dung dé diéu tri
bang té bao gbc cé ngudn gbe tr tiy xwong, mé mé va cudng ron.
Chung t6i da dwoc cap phép béi Bd Y té Panama. Phong thi nghiém
réng 8.000 foot vudng!™ ) cdia ching tdi st dung cac thiét bi hién
dai dwgc chirng nhan ISO va tuan theo cac quy dinh Thwc hanh San
xuat tét (GMPs) hién hanh, dap (rng cac tiéu chuan cla cac phong
thi nghiém tét nhat tai Hoa Ky.

(") Khodng 743 mét vuéng.



Qua nhiéu nam diéu tri b8nh nhan mac bénh man tinh, chang toi
nhan thay rang mét s6 bénh nhan cé hiéu quéa diéu tri cao hon va
vwot qua nhitng bénh nhan khac. Sy phuc héi ky diéu da dién ra
moét cach thwdng xuyén. Cac bénh nhan khac da cai thién sau khi
diéu tri, nhwng sw phuc hdi cia mét sé bénh nhan lam chuing téi kinh
ngac. Dén thoi diém nay, ching t6i da diéu tri da sd lwong bénh
nhan dé c6 thé xem xét toan dién hoat déng cla cac té bao nham
xac dinh xem mot sb té bao cé hoat dong tét hon cac té bao khac
hay khéng.

Chung t6i phan tich lai cac té bao dwoc s dung trong cac
trwdng hop rat thanh céng. Chung téi phat hién ching gan nhw hoan
toan gi¢i han & sau dong té bao dac biét. Sau do, chung t6i so sanh
cac té bao do voi sau dong té bao clia cac trwdng hop thanh cong
vira phai va sau dong té bao fibroblast, khéng cé hoat tinh nao ca.
Chung t6i tién hanh sang loc nhirng t& bao dé, s dung sang loc
thédng lwong cao, dé tiét ra hon 1.100 phan tc.

Sw khac biét ndi bat la cé mét dau an phan tlr cé y nghia rd rét
trong céac té bao tr sau dong dwoc dwa ra cho cac trwdng hop rat
thanh céng so v&i hai nhdm con lai. Téi goi nhirng té bao hiéu qua
cao nay la té bao vang Riordan.

Qua trinh sang loc nay méat hai ndm rw&i vi chung t6i lan dau tién
nudi cly cac té bao dudi dang 2 chiéu, hay la trén cac bé mat phang
v&i cac té bao nhan déi canh nhau. Mac du day la tiéu chuan chung,
nhwng do la quy trinh phu thuéc vao khéng gian va mai trwedng nudi
cdy ma chung t6i dang nd Iuc cai tién. Cac té bao phu thudc vao vi
tri bam dinh, vi vay chang doi hoi mét dién tich bé mat I&n dé phat



trién. Tl do, chang t6i da nudi ciy cac té bao trong cac bioreactor
cho phép céac té bao nhan Ién trong khéng gian 3 chiéu, mét céng
nghé tién tién cho phép ching ta tdng sinh nhiéu t& bao hon trong
mdi trwdng it hon, v&i mat dd vira phai. Chang téi da trai qua hon
mot ndm sang loc d& dam bao rang dau an phan t&r cta cac té bao
vang Riordan dwoc bdo quén trong qua trinh nudi cidy & 3 chiéu.
Céac dau 4n phan tlr nay da dwoc bao tdn. Trén thuwc té, né tham chi
con rat rd rang.

Pay la lan dau tién trong lich s&r ma mot ai dé da co6 thé phan tich
lai xem MSCs nao c6 hoat tinh t6t hon. Téi mudn ndi rang khéng
phai tAt cd MSCs déu c6 tiém nang nhw nhau. Néu ban chon mét doi
bdng rd, ban mubdn téi hay LeBron James, c6 1& la ciu tht béng rb
gidi nhat moi thoi dai, & trong ddi béng cta ban? Chung ta déu 1a
con ngudi, nhung kha nang cla chung ta khéng gibng nhau. Diéu
nay twong tw v&i MSCs. Mot sb sé& hoat ddng tét hon nhirng quan
thé khac. D6 1a ly do tai sao chung téi da lam viéc dé& chon cac té
bao tét nhat nham s dung cho nhirng bénh nhan bj bénh man tinh.
Bay gi® ching t6i c6 thé phan tich dir liéu cta cac két qua hién tai.
Chung t6i la cong ty té bao gbc duy nhéat co dir liéu dé thwc hién viéc
dé.

Cong nghé mai nay cho phép ching ta tiép tuc phat trién té bao
gbc hiéu qua hon, mét yéu td quan trong cho viéc st dung MSCs &
quy mé I&n cho bénh nhan. Véi chi phi liéu lwong hang ngan doé la,
MSCs van chwa thé phuc vu s lwong I&n bénh nhan can diéu tri
nhw vay. Ching t6i la nha san xuét té bao gbc dau tién phat trién cac
té bao nay theo phwong phap nuédi ciy 3 chiéu va dang cé nhirng



buwdc tién quan trong hudng téi muc dich cudi cung 1a tiép can duoc
quan thé dan sé réng I&n hon.

Bay gi& phong thi nghiém cla chang t6i da thiét lap phwong
phap tao MSCs - t& bao vang Riordan, chung t6i kiém tra cac té bao
thu nhan dwoc d& dam bao rang chung ti chi st dung nhirng té bao
c6 dau &n phan t&r tbt nhat. Trong s6 100 day rdn ma chang t6i nhan
dwoc, chung t6i hién chi sir dung chwa dén 10 mau.

Quy trinh lwa chon bénh nhéan

Tai Vién Té bao gbc, chung t6i xt ly modt sd bénh ly ma chung toi
da phat trién cac quy trinh 1am sang dwoc phé duyét cia co quan
xem xét (IRB) va dwoc theo doi can than. Cac bénh ly bao 96m viém
khdp dang thap, viém xwong khdp, bénh thoai héa khép, da xo
crng, ton thwong cot sdng, chirng tw ky, bai ndo va suy tim. Chung
t6i cling thwdng nhan dwoc yéu cau diéu tri cho nhivng ngudi bi cac
bénh ly khac ma chung téi hién chwa ap dung cho bénh nhan, bao
gdm chirng teo co xo cirng (ALS), bénh Alzheimer, chirng loan
dwdng co Duchenne, Parkinson va dét quy. Chung t6i tin rang té
bao gbc gieo niém hy vong cho mét loat b&nh man tinh. Thé nén
viéc diéu tri bang té bao gbc nhw 1a mét phwong tién dé 13y tién cla
bénh nhan thi khéng phai la muc tiéu cia chung téi. Chung t6i dang
tham gia vao viéc cat gidm thubéc men va dang say swa thu thap di
liéu dé co thé tiép tuc ap dung phwong phap diéu tri nay cho cac
bénh ly va bénh nhan thich hgp.

Follistatin — Stra chira va xay dwng lai



Mot trong nhitng phén t duoc tiét ra voi sé lwong cao hon bdi
céc té bao vang Riordan la phén t follistatin. Follistatin cé lién quan
dén viéc stra chira va xay dung lai mé va duoc biét Ia cé tinh ndng
khang viém. N6 hién dang dwoc nghién ctru vé khd ndng lam ting
truéng co bdp. Follistatin la mét chat (e ché tw nhién déi véi
myostatin, chat trc ché sw phat trién co bdp. The Blue Belgian Bull,
duwoc nudi dé giam mure dé6 myostatin, cho mét cai nhin tc‘Sng quan vé
viéc (rc ché myostatin, cé thé lam tdng sw phét trién co bap dén mirc
do an tuong.

“spage’d
Béan quyén hinh anh cua Getty images, do NH Riordan cung cép.

Qua trinh Iwa chon bénh nhan cua chung t6i lién quan dén viéc
xem xét ky lwéng tién st y khoa va quy trinh lwa chon nghiém ngét
dé chung t6i c6 thé chac chan rang bénh nhan cda ching t6i co thé
tan dung téi da viéc diéu trj cla ho. Vi du, chang téi thwdng chi diéu
tri b&nh da xo cirng tién trién va tai phat nhiéu 1an; nhirng bénh nhan
bi chan thwong codt sbng trong vong mwdi ndm qua (cang gan day
cang tét) va nhirtng ngwdi bénh én dinh vé mat y t&; bénh nhan tw ky
va bai ndo duédi 18 tudi; va bénh nhan suy tim cé phan suét tdng
mau tr 10 tr& 1én. Bénh nhan phai dwoc xac dinh khéng bi ung thw
trong it nhat ndm nam va bj nhiém trung hodc vét thwong hé. Nhirng
tiéu chudn nay gitp chdng t6i xac dinh nhirng bénh nhan sé& dwoc
hwéng loi nhiéu nhét t viéc diéu tri.



Chuwong 6
Chan thwong cot song — giai phap stra chirva
toi quan trong

Juan Carlos Murillo 1a mét phi cdng giau kinh nghiém, khéo léo
trong viéc diéu huwédng moét chiéc may bay nhé. Anh dwoc mot nhiép
anh gia National Geographic, ngwdi mudn chup anh thung Iiing nui
Pacayas & Costa Rica, thué vao thang 5 ndm 2008. M6t ngay day
may va may bay bj gi6 thdi bay, nhwng Juan Carlos va hanh khach
cta anh ta van dang trong tinh trang rat én dinh trén thung liing va
gan v&i nhirtng dinh nudi cao nhat. Bét nhién, sau hai gid déng hd,
Juan Carlos biét rang c6 gi dé khéng én. Chiéc may bay da phai
chiu dwng sw nhiéu loan trong subt thei gian dé va né bat dau mét
dan dd cao. Trong luc dang vat 16n cung véi chiéc may bay, anh
canh bao nhiép anh gia chuan bj ha canh khan cép.

Juan Carlos vat 16n véi chiéc may bay, cé gang hét sirc dé tao ra
tac dong tdi thiéu nhéat cé thé — nhirng gi cac phi cdng goi la méat
kiém soat. Bung cia may bay trwot hai lan trén thung ling trwdc khi
nod dirng lai & gan mot khu vwe déng dan cw. Chiéc may bay nhanh
chéng dwoc bao quanh béi moi nguwoi. Khi Juan Carlos doi xe cltru
hd dén, anh nghi anh va hanh khach ctia minh sé 6n vi cang chan
va ban chan cua ho, thwong la nhirng noi bi thwong trwéece tién trong
mot vu va cham, van con nguyén ven. Nhwng khi chiéc trwc thang
dén dé dwa ho dén bénh vién va doi y t& khan cip duwoc diéu dong



dé dwa anh ra khéi budng lai, Juan Carlos nhan ra rang co6 diéu gi
do6 khéng 6n véi cai lwng ctia minh.

Tai bénh vién, két qud MRI cho thdy cac dia cot séng & phan
lwng phia dwéi — tai dét séng L1 va L2 — da hoan toan bj nghién nat.
Chung khéng con gi ca. Cac bac si voi va dwa anh vao phau thuat
dé 6n dinh cdt séng, nhwng ho phai nglrng ca phau thuat gidra
chirng vi anh &y bi chady mau. Ngay hdm sau, anh c6 thém hai ca
ph3u thuat nira, modt ca d& ngan chan chay mau va ca kia gitp 6n
dinh lwng cha anh. M6t tuan rwdi sau do, bac si ciia anh chuyén anh
dén mét bénh vién cham séc dai han, noi anh & lai thém nam tuan
nira nhwng khéng co tién trién nhiéu trong viéc cdm nhan tor that
lwng tré& xubng. Khi anh xuat vién vao cubi thdi gian nan long do, vé
bé ngoai cla cac nhan vién néi véi anh nhivng gi ho tin Ia tién lwong
cda anh. Bac si cla Juan Carlos néi rang anh 4y sé khéng bao gi®
di lai dwoc nira.

Ngay lap t&rc sau tién lwong &m dam & bénh vién thr hai, anh 4y
da kiém tra tai mdt bénh vién phuc héi chirc ndng khac, cé vé nhw
nd c6 thé mang lai mét chut tia hy vong. O d6, ho ¢b dinh anh bang
mot soi day nit va gan chat vao mét thiét bi hd tro. Thay vi bay cao
hon mot dam trén mat dat trong mot chiéc may bay nhw nhirng gi
anh da quen lam, diéu duy nhét anh cé thé thay trong subt sau tuan
lwu trd & bénh vién 14 trAn nha trén giwdng bénh cla anh. Khi anh
xuat vién, cac bac s lai néi ho réat tiéc, Juan Carlos sé& khéng bao gid
co thé di lai dwoc nira.

Khéng nan Iong, Juan Carlos da dang ky mét khéa hoc theo nhu
cau tai phong kham cta mét nha vat ly tri liéu rat tai ndng, Eugenia



Paris, chuyén vé chan thwong cot séng. Biéu ma Juan Carlos khoéng
biét khi cam két lam viéc v&i Eugenia 1a cd ay 1a mot nguwdi Gng hod
tich cwc viéc sir dung liéu phap té bao gbc. T6i da glri bénh nhan bi
chan thuong cot sbng dén trung tam vat ly tri liéu cha cé tlr khi
phong kham cla chang t6i bat dau diéu tri bénh nhan chan thuwong
cot sdng bang té bao gdc, nhwng Eugenia da chu trwong diéu tri
trwée do.

Eugenia c6 mét bénh nhan bj chan thwong cot sbng da dén Blc
dé diéu tri t& bao gbc va nhan thay cé mot sb cai thién trong tinh
trang cla minh. Nhw ¢é néi, dbi véi mdt chan thwong cot séng, mot
chut tién trién cling 1a mét sy kién Ién déi véi hau hét bénh nhan.
Bénh nhan khéng thé c&r ddng hoan toan, va sau dé ho co thé diéu
khién “can diéu khién”, hodc dirng trong bép v&i sy hd tro clia nang
trong khi vo/chéng ho chudn bi bira téi, that vui mirng v&i nhirng tién
bd nay. Hau nhw tw khi Juan Carlos dén phong kham cta Eugenia,
c6 khang dinh rang anh hay th liéu phap t& bao gbc cho chan
thwong ciia minh. Trong thwc t&, 1an dau tién Eugenia gdp Juan
Carlos, quan diém cla c¢d mau thuan v&i nhirtng gi ma cac chuyén
giay té khac dy doan. “Ban sé di lai dwoc”, co ndi. “Durng l0”.

Lac dau, Juan Carlos khéng thé chiu dwng dwoc. Gia dinh anh
da glri anh dén mot sd bac si tdm than dé gitp anh déi méat voi thue
té dang buén rang anh sé& khong thé di lai dwoc niva. Khi anh néi voi
cha minh, mét bac si san khoa dang kinh & Costa Rica, vé Iwa chon
té bao gbc, cha anh rat nghi ngd. Ong 4y chwa bao gi®& nghe noéi vé
cac phwong phap diéu tri ma chang tdi dang lam va nghi ngd rang
ching cé thé lam hai con trai 6ng ay. Sau tat ca, cha cta Juan
Carlos da chi tién cho con trai minh di du lich d&n Miami va tham



khdo y kién ctia mot sd chuyén gia chan thwong cot sdng danh tiéng
nhat trén thé gi¢i. Cac bac si & dé da kiém tra MRI ciia Juan Carlos
va lap lai nhirng dw doan v6 vong nhw cac bac si & Costa Rica.

Eugenia khéng bi khuat phuc. Cé dwa ra cac 1ap luan véi Juan
Carlos trong hai thang, cbé gang thuyét phuc anh 4y rang viéc diéu tri
cla chang toi it nhat s& khéng gay tdn hai gi va, bdi vi anh 4y con
qua tré va hoat dong tich cwc, cd co hdi cai thién dang ké. Co biét
anh ay la mdt ing cr vién t6t cho viéc diéu tri bang té bao gbc.

Téi da quyét dinh khi chung t6i thiét 1ap phong kham & Costa
Rica rang chung t6i sé diéu tri mdt bénh nhan dia phwong mién phi
cho mbi 20 bénh nhan tra tién ma chang t6i da nhan. Téi da quyét
dinh Juan Carlos 1a mét trong nhirtng ngw®i may man do, va anh ay
da thuyét phuc gia dinh rang day la budc tét nhat tiép theo, trén
thwe té l1a buwdc duy nhat cé thé hy vong cho co hdi phuc héi.

Khi bi mét chan thuwong cét sbng, nhw da xay ra véi Juan Carlos,
cac tac déng kéo cac soi than kinh ra xa nhau va gay ap lwc lén cot
sbng sé lam tdn thwong cac mach mau va day than kinh. Ap Iuc 1én
tdy séng tang lén va, nhw Juan Carlos da trdi qua, c6 mot sy mat
mau nang. Vi tdy sdng can kiét mau va tran ngap hoa chat tlr cac
mang bj pha v&, dap &ng mién dich cla co thé nhanh chéng hinh
thanh mé seo dé bao vé khu vwc do. Day la ly do tai sao cac chuyén
gia chan thwong tay séng thwong cb gang slra chiva khu vwc cang
nhanh cang tét — trudc khi cot sbng bi tbn thwong hinh thanh mé
seo & bén trong.

Cho dén gan day, thuc sw khdng gi co thé thwe hién déi véi chan
thwong cot séng. Khi bi chan thwong nay, bénh nhan sé phai chiu



tan phé trong sudt quang doi con lai. Xuat phat tir mot quan diém
tién hoa cho rang co thé dat nang lwong va nguén lyc 1&n vao viéc
tao ra cai 16ng tuyét voi, day xwong chac chan, xung quanh tiy sdng
(cot sbng), day co 1& 1a mét sw 1ang phi tai nguyén khi dat mét néng
dd cao MSCs trong tly sbng véi tat ca “hang rao” bao vé da dwoc
xay dwng. (Diéu nay twong tw nhw nhirng gi da xay ra v&i vitamin C.
Tai mét thoi diém trong lich st tién hoa cda ching ta, con ngudi da
mat kha ndng san xuét vitamin C vi chung ta tiéu thu di lwong
vitamin C t& thwc phdm. Me Thién Nhién khéng bao gi& lang phi.)
Mat d6 mao mach clia chat trdng chi bang 1/5 chat xam [1]. Mat do
mao mach cta chat xam trong tly séng thap hon khoang 3 lan so
v&i md gan va 10 1an so véi mé tim [2]. Vi vay ching ta co thé gia
dinh rang, vi tt cd MSCs sbng trén mao mach, trong mét chan
thwong tdy séng, it MSCs hon dwoc gidi phong, do la ly do tai sao
cot sbng khdng thé tai tao hoan toan. Diéu nay cé sy twong phan
sac nét vdi gan, gan nhw cé thé tai tao toan ven [3, 4, 5].

So sanh so6 lugng mach mau
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So séanh sé luong mach mau trong gan (day ddc mach mau) va & cot
séng (thwa thét mach mau).

Chung téi da co két qua trong viéc sir dung té bao day rén dé
diéu tri chan thwong cot séng, nhuwng cha clda Juan Carlos van
khéng déng y véi viéc diéu tri. Ong 4y khéng mudn con trai minh st
dung mét phwong phap diéu tri ma éng xem la chwa dwoc chirng
minh, mét phan b&i vi 6ng chuwa tirng nghe vé né & trwong y khoa.
Cudi cung, Juan Carlos da thuyét phuc cha minh rang dé la cudc
sbng clia anh va, trong bd dang hién tai, anh khéng con gi dé mét.
Cha clia anh tdn trong mong muédn clia con trai minh va tham chi
cung cap day rén tlr bénh nhan ctia minh dé diéu tri. Khi chang toi
nhan dwoc day rdn, ching t6i thu nhan va tang sinh té bao gbc dé
stra chira cot séng bi hw hai, twong tw v&i nhirvng gi chung téi dang
tiép tuc thwc hién tai cac phong kham & Panama hién nay. Cac té
bao gc“')c dwoc tiém vao tinh mach va tiém truc tiép (tiém vao cot
séng). Chung t6i da bd sung thém viéc st dung tly xwong dam dac
vao quy trinh ma Juan Carlos dwoc diéu tri. Vi vay, ngoai cac té bao
day rén, cac té bao tiy xwong dwoc dwa vao bang ca tinh mach va
cot sébng. Chan thwong cdt séng la bénh Iy duy nhat chang ta phai
diéu tri bang tiy xwong. C6 mét sé nghién ciru hién nay cho thay
cac té bao tap trung tir tiy xwong cta bénh nhan la liéu phap duy
nhat c6 thé cai thién chirc ndng cla bénh nhan bj tbn thwong tay
sbng. Ly do chinh ching téi s dung tly xwong la béi vi ngoai viéc
chira MSCs, nd con giau té bao CD34+ va té bao tién than ndi mo
(EPCs). Ca hai loai t& bao déu cé kha nang kich thich ting trwéng
mach mau méi. Hau hét cac tdn thwong tly sbng 1a chan thwong va
dan dén méat mau trong vung tly sbng, noi cé rat it mach mau so voi



cac mbé va co quan khac. Viéc tao ra cac mach mau mdai béng
nhirng té bao nay la rat quan trong dé kich thich sy héi phuc.

Té bao gbéc trung mé trong chan thwong cét séng

Tay sbng la mét bo than kinh dai, tinh té, duoc boc va bdo vé béi
céc dét séng va phan doan thanh céc ving theo vij tri ctia cac day
thén kinh: C1 dén C8 (c6), T1 dén T12 (nguc), L1 dén L5 (thét lung),
va S1 dén S5 (xwong cung). Mot chan thuong tiy séng (SCI) xay ra
khi mé bj réch, b&m tim, hodc bi nghién nat trong mét tai nan (chan
thuong), hodc do sw tién trién cua bénh, hodc réi loan (khéng chén
thuong). Nguyén nhén thuong gép cta SCI la chén thuong thé chat.

Hinh énh céng huéng tr (MRI) duoc st dung trong SCI dé xéc
dinh mirc d6 va cép do cda tén thuong. Mirc dé chén thuong phu
thuéce vao dét séng (vi du: C3, T10). Mdt SCI toan bé Ia khi khéng ¢
chtrc nang nao duwoc danh gia ¢ dwdi more do chéan thuong; trong khi
déi véi mot SCI cuc bé, mét sb chirc ndng gidi han van con cé thé
str dung. Thang do bao gébm do luong gidi han ctr ddng va cdm giéc
(thang do ASIA, MEP/SSEP) va chét luong cubc séng (ADL, SF-36,
ODI) ¢ bénh nhan SCI.

Nhitng thay déi vé chirc ndng van dong va cédm giac thuong
nhén thady duwoc sau chan thuong cét séng, gay ra béi s mét té bao
thadn kinh va soi truc, cling nhw viém va tén thuong I6p vé bdo vé
day than kinh — con duwoc goi la vé myelin (demyelination) [6]. Kha
nédng giao tiép dudi mire chan thuong la mét sw mat mét dang ké vé
chét lwong cubc séng va nhiéu bién chimg khac c6 thé phat sinh,
chdng han nhw cdm giac qua nhay cdm, dau khéng cdm giac, dau
lan téa doc theo céc sgi co bi tén thwrong, co co khéng tw chi hoac



hanh déng Idp di Idp lai, nhiém trung duong hé hdp, mét mat dé
xwong, tén thuong co bap, loét 4p luc va céac van dé vé chirc nang
tinh duc [7].

Cac nha nghién ctru tai Dai hoc Cambridge & Vwong quéc Anh,
Dai hoc Purdue ¢ Indiana va Dai hoc Washington & St. Louis da
thanh céng trong viéc diéu tri chan thuong cot séng & ché va chubt
bang té bao gbc. Ho da “gdn thé” céc té bao véi mét dénh dau
phéng xa dé cé thé theo déi vi tri cac té bao cw tru trong co thé khi
chung di chuyén theo dong méau. Ho theo déi thdy ching dén noi xay
ra chan thuong, noi ma mét sé yéu té ting truéng duoc phan phoi
lién tuc nhdm hé tro stra chira cdt séng bi hw héng. M6t sé nha
nghién ctru khéc tim hiéu vé co ché tai tao c6t sbng theo huéng céc
dap tng phirc tap cta hé théng mién dich. Tén thuong cét séng kich
hoat phén (g tw mién dé cé gdng bado vé céc té bao than kinh khac
khéi bi hw hai. R6 rang la dé gitp stra chira cdt sbéng ctiia con ngudi,
MSCs sé phéi phuc vu nhiéu chirc ndng: cung cép cac yéu té tdng
trudng cho cét sbng gilp tai tao té bao, gidm seo va viém, va “tat”
hodc diéu chinh céc phan &mg mién djch khéng phu hop.

Stra chira tiy sbng la rat quan trong dé phuc héi khd ndng vén
déng va chirc ndng. Kha nang tai tao, khang viém va tao mach cua
céc té bao gbéc trung mé (MSCs) da thu hat nhiéu méi quan tdm
nghién ctru tién 1am sang déi véi bénh ly SCI. Ly do diéu tri bénh
nhan SCI dau tién cla ching t6i vao ndm 2007 xuét phét tir bao céo
vé mét trvong hop & Han Quédc, trong dé6 bénh nhdn duoc diéu tri
béng té bao gbc mau cubng rén cé thé di chuyén héng va cdm nhan
lan da héng ctia minh sau 15 ngay diéu tri [8]. Sau d6, cd &y cé thé
nadng c& hai chén 1én khodng mét centimet, va hoat déng co bap



xung quanh héng cla cé dy dén duwoc cai thién. Cac xét nghiém
duwoc thuc hién 41 ngay sau khi diéu tri cho thay sw tai sinh cua tdy
séng tai ché bi thuong va bén dudi né. Biéu nay da duwoc hé tro béi
moét sb nghién ctru trén mé hinh chudt duoc diéu tri bang té bao géc
cé ngudn géc tir cudng rén ngudi, cho thay sw céi thién chirc ndng
va phuc héi ctia mé tiy séng [9, 10, 11, 12]. Trong nhing truong hop
nay, cac té bao séng sét ma khéng trc ché mién dich, di chuyén dén
céc vj tri bi chan thuong, va tdng cuong sw phuc hdi mét cach déng
ké. Diéu tri bang MSCs tdy xwong cing da dwoc ching minh la an
toan va kha thi trong diéu tri SCI [13, 14].

Cé 1é thir nghiém trén déng véat dau tién trong viéc diéu tri SCI
duwoc cdng bb vao ndm 2008, bao gém ly do st¥ dung céc té bao nay
trong viéc téi tao tiy séng va mét nghién ciru duoc thiét ké nham
ching minh rang hiéu qué diéu tri dén tor céc chét tiét caa té bao géc
chir khéng phéi do céc té bao gbc biét héa thanh mé cdt séng [15].
Céc nha nghién ctru da cét dut hoan toan tiay séng cta chudt va sau
dé dét cac té bao gbc trung méd cé ngudn goc tir cudng rén cua con
nguoi qua keo fibrin bao pht méi dau bj cét dut. MSCs da dén noi bi
thuong, tiét ra cac protein kich thich qua trinh tai tao, chéng viém, va
diéu hoa dép trng mién djch theo cach ma tuy sbéng co thé téi sinh.
MSCs chi don gian la kich thich qua trinh stra chira tw nhién. Nhw
da dé cap nhiéu lan trong cubn séach nay, cac loi ich ctia MSCs Ia do
céc chét tiét ra cda ching, chir khéng phaéi 1a tré thanh mét loai mé
khac. Mét dong goép quan trong ctua nghién ctru nay la MSCs c¢é
ngubn géc tir cubng rén khéng bi thay déi (khéng duroc cdm (ng tré
thanh té bao mé cot sébng) da phat huy vai tro tét hon trong qua trinh
Stra chira so v&i nhing té bao duoc cdm (ng. Quan trong hon, béi
Vi cac té bao la cua con ngudi, ching cé thé dwoc nhan dang trong



mé. Sau khi cac day than kinh cét séng tai sinh, cac té bao ctda con
nguoi chi duoc tim thdy giltra céc soi téi sinh va khdng phéi la mét
phén cda tdy séng. N6 khéng phai Ia nhiing té bao cén thiét dé chira
lanh, ban thdy day, ma dung hon, dé la nhitng gi ma chung tiét ra.
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Wharton’s jelly after complete transection of the rat spinal cord.
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Nhiéu ndm sau nhing nghién ctru ban dau nay, cac két qué diéu
tri cia MSCs dbi véi SCI van dang duoc ching minh [16, 17, 18].
Mot xem xét tdng quan gan day da thdo ludn vé 21 nghién ctru trén
déng vat nham ching minh hiéu qud cia MSCs trong cac mé hinh



tién 1am sang, véi nhimng céi thién dang ké vé kha ndng ctr dong,
chirc ndng giac quan va chirc ndng van déng [19]. Viéc diéu tri bang
MSCs cho SCI da di dén céac thir nghiém I1dm sang — mét cudc khéo
sét cta ClinicalTrials.gov tré vé mét sé thir nghiém MSCs dang dién
ra va chiéu mo nguoi tinh nguyén [20, 21, 22, 23, 24]. Mét tho
nghiém d& hoan thanh gan day béo céo két qué cai thién kha ndng
van dong & 8 trong 14 bénh nhén SCI dwoc diéu tri an toan bang
MSCs cubng rén, véi nhitng thay déi dang ké trong sé diém ASIA,
nhw: khéd ndng ctr déng, chirc ndng giéc quan trude va sau khi diéu
tri [25]. Cac thtr nghiém lam sang khac voi MSCs tuy xwong cdng
cho thay suw céi thién trong sb 50 dén 75% bénh nhéan [26, 27]. Theo
kinh nghiém 1dm sang cda ching téi, diéu tri SCI bdng MSCs day
rébn mang lai nhiing thay déi dang ké vé diém sé dau hiéu dau va
khd ndng ctr ddng, ciing nhw phuc hdi chirc ndng rudt va tinh duc,
nhw ching ta da thay véi triong hop cua Juan Carlos [28].

Chung t6i dang tién hanh mét thir nghiém 1am sang giai doan I/11
tai phong kham & Panama dé danh gig sw an toan va hiéu qué cua
MSCs cubng rén cung cép theo dudng tinh mach va tiém truc tiép,
va MSCs tay xwong tw thdn cho bénh nhén bj tén thuong tiy séng.
Ngoai ra, ching téi dang trong qué trinh bat dadu mot thir nghiém 1am
sang MSCs cubng rbén két hop véi Pai hoc Miami va Pai hoc
Thomas Jefferson, dworc tai tro béi Quy Marcus [28].

Juan Carlos da dworc diéu tri dau tién vao thang 10 ndm 2008 va
nhan thay sw cai thién rat tich cwc trong cac con dau than kinh do
cta minh. Thang diém do mrc dd dau theo thang diém 10 da gidm
tr 10 xubng 3, va cau ay da co thé ngrng st dung thubc gidm dau
c6 chat gay nghién. Mai cho dén lan diéu tri thtr hai vao cubdi thang 2



nam 2009, Juan m&i bat ddu cdm thay sy hoat déng cla té bao gbc
trong viéc phuc héi cdm giac ctia minh. Mét tuan sau, vao dau thang
3, lan dau tién trong gan mdt nam Juan Carlos bat dau cadm thay co
bdp & chan co lai, va cau 4y cé thé clr ddng ngén chan. Trong liéu
phap vat ly tri liéu, Eugenia da lam viéc véi Juan dé anh ta co thé civ
ddng dwoc nhiéu hon, kich thich chan cta cau 4y bang dau do dién
tr — dot nhién Juan bat dau c6 cdm giac & dau gbi ctia minh.

Eugenia bat dau lam viéc véi Juan Carlos dé gidp anh xay dwng
lai st’c manh co bap. Juan da gidm gan 50 pound™") ké tr vu tai
nan. Nam trén giwdng va khéng thé kiém soat bang quang, anh ay
da tirng phai nam trén nwdc tiéu cda minh. Juan cdm thay rat xau
hd vi phai méc ta. Co bap clia anh bat dau teo lai. Eugenia va nhan
vién clia cd dat anh 4y 1&n mdt dung cu gém cac thanh song song dé
giup anh dirng lén trong qua trinh tap di bd. Ho hwéng dan anh cach
dat trong lwong co thé 18n déi chan cda chinh minh dé giup anh lay
lai kha nang kiém soat cac co bap & chan va tang cwéong st/c manh
cua chung. Chi trong vai thang, tr viéc bwéc di véi sw giup do cla
mot nha tri liéu va dung cu hd trg, anh Ay da co thé di lai bang nang,
va cubi cung la mét cay gay. Vao thang 5 ndm 2010, hai ndm sau vu
tai nan, Juan Carlos da c6 thé di lai ma khéng can bét ky sw tro giup
nao. Mua hé nam do, Juan da co thé bay tré lai, va dwoc danh gia la
mot phi cdng thuwc thu. Sw hdi phuc clia anh 4y that tuyét voi.

(") Khodng 22,7 kg.

Trong thoi gian Juan Carlos dwgc diéu tri, chung t6i da mé mot
phong thi nghiém mai tai Thanh phé Tri thirc clia Panama, mét khu
vire quan sy dwoc chuyén ddi nam trong khu Kénh dao Panama ci.



Thanh phd Tri thire 18 mdt nhdm céc t chire hoc thuat, cac cong ty
nghién clru va cdng nghé, dwoc chinh phi va cac té chirc phi chinh
phu tai tro. Dong thdi, ching téi d& mé Vién Té bao gbc, mot co' s&
y t& dwa trén nghién ctu tai khuén vién cua bénh vién Punta
Pacifica.

Vao thang 11 ndm 2010, khi tdi dén tham Vién Té bao gbc, téi da
di ubng rwou cung mot sd nhan vién va mét vai nguwdi ban & quan
bar gan phong kham. That bat ng®, Juan Carlos tay trong tay cung
v&i vi hén thé dang yéu bwdc vao. V&i ba phwong phap diéu tri
bang cac mii tiém té bao gbc cudng rébn nham muc tiéu mdt cach
can than, Juan Carlos da I3y lai dwoc 90% nhirng gi anh da bj mét
vi tai nan.

“Té6i biét diéu nay c6 vé gibng nhw mot phép la, va sé la diéu ky
diéu déi véi hang tridu nguoi bi tén thuong cdt séng khi ho biét rang
vOi sw két hop té bao géc trudng thanh va liéu phap vét ly tri lidu, ho
c6 thé 14y lai’ cdt sbng, khd ndng kiém soéat rudt, va chirc ndng tinh
duc mét cach day dua. Tuy nhién, day khéng phéi la mét phép la. Po
la khoa hoc co ban, don gidn ma ngay cd mét sé chuyén gia cé uy
tin nhat trong chén thuong cét séng van chua thir.”

Toi sé khéng bao gio quén viéc dwa ra sy thach dau tai mot
trwong dai hoc danh tiéng cla Hoa Ky véi cac nghién ctru tién
phong vé chan thwong cot sbng. Cac nha nghién cru chwa bao gi®
nghe néi vé té& bao cudng rén hodc tly xwong tr bénh nhan hiru ich
cho diéu tri chan thwong tay sdng. Ti da trinh bay sau bai bao cho
thdy loi ich dbi véi con nguwdi trong viéc diéu tri (ttrc 1a phuc hbi
chirc ndng than kinh) bang té bao cubng rén va té bao tiy xwong.



Ho khéng biét vé cac nghién ctru, chi tap trung vao loai t& bao cua
chinh nd, cai ma mang lai cho ho mét danh sach cac béng sang ché.
Chung bao gdm khéng chi loai t& bao ma con la phwong phap dé
phan lap va nuéi cay chung.
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Wharton’s jelly after complete transection of the rat spinal cord.
PLoS One. 2008; 3(10): e3336

Théng thwéng, day la van dé Ién nhét trong nghién ctru lam sang
v&i muc dich diéu tri bénh — xung dét lgi ich. Thay vi tap trung vao
nhirng gi dang lam, nganh cbéng nghiép va hoc vién tap trung vao
nhirng gi ho s& hivu. Toi da thay diéu nay véi cong ty cda riéng téi,



Medistem Inc., mét céng ty giao dich cong khai tai Hoa Ky. Chung toi
da c6 bang sang ché va bang sang ché dang ch& xi ly vé té bao
trung mé c6 ngudn gbc tr mau kinh nguyét (con dwoc goi la té bao
tai tao ndi mac tlr cung, hodc ERC). Vao thoi diém do, nam 2007,
chuing t6i da thwc hién mét sd nghién civu vé suy tim. Chang t6i da
c6 mdt nhém dbi twong dwoc diéu tri bang té bao cubng rén va phan
I&n trong sd ho cai thién dang ké. Ban giam déc muébn thir st dung
cac t& bao mau kinh nguyét, va chang t6i da lam. Nhom déi twong
nay da khéng dat duwoc két qua kha quan nhu trwéc dé. Chang toi
phai dwa ho tré lai va diéu tri mét 1an nira bang cac té bao cubng
rén. D6 ciing la thdi diém t6i biét chung téi can phai “chia tay” voi
céng ty co tru s& tai Hoa Ky, cdng ty nay chi quan tdm dén viéc
quang cdo nhirng gi ho sé& hiru. Tai Vién Té bao gbc, ching t6i chi
quan tdm dén nhirng gi tét nhat cho bénh nhan.

Khi t6i gdp Juan Carlos & Panama cho lan diéu tri th tw. Anh 4y
van bi mot sé vét thwong & méat ca chan phai va mot sé diém trén
chan phai bi té. Anh mudn xem liéu mét liéu phap khac co thé loai bd
nhirng vét thwong cudi cung cla anh Ay khéng.

Juan Carlos da c6 mét sw cai thién dang ké&. Anh Ay rat tw hao vé
nhirng gi chung téi da l1am hét sirc dé dat dwoc diéu d6é va anh ay
quay lai dé gap chuyén gia ndi tiéng thé gi¢i & Miami, ngwdi da noi
v&i anh &y rang anh 4y sé khéng bao gi® co thé di lai dwoc niva. Khi
anh bwdc vao van phong bac si dé I3y lich hen, vi bac si da khéng
tin d6 la anh. Va cha cta anh 4y, bac si san khoa dwoc dao tao
chinh théng, ngudi lic dau da hoai nghi vé viéc diéu tri bang té bao
gbc, gi day da huwéng dan cho cac bac si khac va bénh nhan cla
minh vé liéu phap nay.



Nam 2009, Juan José Vallarino, khi d6 chi méi 30 tudi, da vap
nga xudng b& séng, dap phan cb xubng dat. “Né gibng nhw mot cai
gi doé vira bi gay”, Juan José ndi. Anh goi cho me minh trén dwdng
dén bénh vién dé néi 1o tam biét, khéng chac liéu anh cé thé sbng
s6t hay khéng. Tai bénh vién, cac bac si da xac dinh rang anh bj tdn
thwong dét sbng C5, C6 toan phan. Anh bij té liét hoan toan tw cb tré
xudng: “Téi khdng biét khi nao té6i mai co lai cdm giac”. Sau khi phau
thuat cot sbng dwoc mwdi mot ngay, va xuat vién bay ngay sau do,
anh phai ngdi xe I1an v&i sy kho khan trong viéc hit thé va khong thé
kiém soat bang quang hoac ruét. Anh chi c6 thé clr ddng mat va
miéng.

Sau tam thang diéu tri vat ly tri liéu nghiém khac, va véi sw gidp
d® cla hai ngwdi, nang anh Ay 1&n, anh da co thé dirng virng. Anh
4y da di chuyén duoc canh tay va cé thé ngo ngudy mét trong
nhirng ngén chan cta minh. Nhwng anh ao wéc dwoc lam nhiéu
hon. “Hai ndm dau tién kha 1a t6i t&”, anh 4y tam su.

Vao thoi diém anh &y nghe ndi vé viéc diéu tri bang té bao gbc
bdn ndm sau d6, anh van khéng thé tw diéu khién xe 1&n ctia minh,
chuyén minh tir ghé sang toilet, hodc mac quan 4o. Anh Ay ciing
khéng thé kiém soat viéc tiéu tién va bj tdo bon kinh nién. Cudc sbéng
anh 4y that sy rat phu thudc. Anh 4y thirc day vao budi sang, la hét
vi cac con dau day than kinh. “Né gibng nhw mirc 15 ciia thang diém
10”, anh néi vé ndi dau ctia minh. “Téi cdm thdy dwdng nhuw minh
khéng ngtl duwoc subt bdn ndm, dau dén & khap moi noi’.

“Khi ban khéng thé cir déng, gibng nhw mot céi cay, ban chi cho
doi dé duoc cho &n, tdm, médc quan 4o, va dat lai vao chd cd. Con



bay gior thi moi ngudi ¢6 thé cé co héi tét hon.”

Sau lan diéu tri t& bao gbc dau tién tai phong kham & Panama
cla chung t6i, cac con dau cta anh da gidm di. Anh ay co thé tw
chuy&n minh sang toilet va vao xe hoi. Anh cé thé tw kéo minh I1én
khi can va cé thé tw mac 4o so mi. Anh 4y bat dau tap thé duc. “Két
hop viéc luyén tap cung véi liéu phap té bao gbc la rat tuyét’, anh
noi. Co 18 tét hon ca la anh 4y da kiém soat dwoc duwong tiét niéu va
ruét, cing nhw chirc nang cwong dwong.



Sau lan diéu trj thtr hai hai ndm sau do, anh da lay lai dwoc sw
doc 1ap. Gi® anh c6 thé sbng moét minh. Anh hoan toan cé thé tw &n,
tw mac dd va sir dung mét khung tap di dé di lai quanh nha va di ra
ngoai. “Khi téi dwng 1én, téi co thé cdm nhan dwoc co mong va co
lwng clia tdi co lai. Bay gid t6i c6 thé cAm ném, trong khi trudc day
la khéng thé”. Anh tiép tuc luyén tap hai 1an méi ngay, ndm ngay mét



tuan. “Moi trwong hop déu cé ich, nhitng gi té bao gbc da lam vaoi toi
thi that tuyét vei. Nhwng ban phai nd lwc rat nhiéu”. Anh 4y néi dung.
Bénh nhan chan thwong codt sdng cla chung t6i phai trdi qua mot
ché do tap luyén thé chat chuyén sau ma chang t6i khuy&n ho nén
theo ddi lau dai khi ho tré vé nha.

Juan José rat hao hirng vé nhirng tién trién cung voi té bao gbc.
“Khi ban khéng thé clr ddng, gibng nhw mdt cai cay, ban chi che doi
dé dwoc cho an, tdm, mac quan 4o va dat lai vao chd ci. Con bay
gi® thi moi ngudi co thé co6 co hdi tdt hon”.

**k%k

Bénh nhan chan thwong cot sbng dau tién ma chang téi tirng
diéu tri 1a mot thanh nién 23 tudi, dén tir Florida, vao nam 2007. Tai
nan xe may ba thang trwéc dé da lam cau Ay bij liét tr bt séng T4,
& phan nguc. Cau 4y dén phong kham cda chung t6i cung véi bac si
ctia minh va yéu cau duoc diéu tri, cau ay bi cot chat vao xe Ian bdi
vi cau khéng thé kiém soat phan bung va day chang cé tac dung gil
minh ngdi thang.

Cau 4y da dwoc diéu trj 11 ngay, va trudc khi rdi di, cau ay da co
thé tw nghiéng nguoi tr bén nay sang bén kia va nga vé phia truéec.
Cau da co lai cdm giac va kha nang ctr ddng bén dwéi phan héng,
lan dau tién c6 thé tw chuyén minh ra khéi giwdng va vao xe lan.
Cau éy da tré lai mot nam sau do cho cac tri liéu khac va cé duwoc
nhiéu chirc ndng tét hon, bao gdm ca chirc ndng cwong dwong.

Theo bai viét nay, chung t6i da diéu tri 116 bénh nhan bj chan
thwong cdt sbng, bao gdbm ca cwu chién binh Irag. 70% trong sé ho



da phuc hoi mét vai chirc ndng nao dé. Nhirng gi chung t6i noi voi
ho tai cudc hen dau tién 14 ho khéng nén dat tit ca hy vong vao viéc
c6 thé di lai. it nhat chang t6i cé thé 1am gi dé dé ho co thé kiém soat
chirc nang bang quang. Day la mot bwdc tién 16n so véi viéc phai
gan lién v&i 6ng théng ca ngay. Ching t6i yéu cau ho tién cham voi
nhirng ky vong cutia ho. Ciing gibng nhw hoc di mét 1an niva, ho phai
thwee hién tvng bwédc mét. Nhwng cd mét sw hy vong dang kinh ngac
& day, dac biét néu ching ta co thé tiép can véi bénh nhan trwdc khi
mé seo c6 co hdi hinh thanh, va ching ta cé thé gitp ho lam viéc
v@i mot bac si vat ly tri liéu ngay lap tire. Chung t6i luén néi véi bénh
nhan rang phac dé diéu tri chan thwong codt sbng cla chang téi 1a
50% liéu phap té bao gbc va 50% tri liéu vat ly. Ban sé khéng bao
gi®& dat dwoc két qua ma Juan Carlos da cé néu khdng cd mot bac si
vat ly tri liéu luén thuc giuc ban luyén tap cham chi hon va khéng
bao gid dwgc tr bd hy vong.

That khéng may, nhiéu bénh nhan dén vé&i chang téi sau nhiéu
nam chiu dwng tdn thwong codt sbng va ching téi da phai dé ho ra vé
vi chan thwong xay ra da qué lau. Nhwng & nhixng bénh nhan méi bi
chan thwong gan day, viéc diéu tri cla chung toi, két hop véi vat ly
tri liéu, quyét tam t& bénh nhan, va sw hd tro tv nhivng ngwdi xung
quanh c6 thé dat dwoc két qua chiva lanh &n twong. Trong khi ching
t6i tiép tuc tdi wu hoa quy trinh nay va hoc hdi tr cac bac si trén
khap thé gi¢i dang lam viéc trén cung mét ky thuat tv cac goc do
khac, chung t6i ludn hy vong rang trong nhirng ndm t&i chung ta c6
thé “x6a s&” bénh ly té liét cot sdng.



Chuwong 7

Bénh da xo’ cirng — xoa diu hé mién dich

Trong tat cd cac bénh va bénh Iy man tinh ma chang téi da diéu
tri bang té bao gbc, t6i hiéu biét tdt nhat vé bénh da xo cirng (MS)
b&i vi ban than t6i cling gap nhirng triéu chirng twong tw khi cui
nguoi xudng. Khi ti dwoc diéu tri & Anh, ho bao véi téi rang nhirng
tbn thwong hinh thanh trong ndo sau mét trwéng hop nghiém trong
lién quan dén cui gap than nguoi ciing gibng nhw cac tén thuwong
hinh thanh & ngwdi bj bénh da xo cirng. Cdm giac mo hd, nang né
ma t6i trdi qua, sw té liét & chi gay khé khan trong viéc di lai hay béat
ky c&r ddng ndo, ca ngay t6i sébng trong nham chan va tdm trang cla
t6i tut xubng mirc thdp nhat 14 nhirng tac déng twong tw ma bénh
nhan MS gap phai hang ngay.

M6t thdi gian ngan trwdc khi chang téi thiét [ap phong kham &
Costa Rica, cac bai bao xuat hién trén cac tap chi khoa hoc bat dau
mé ta cac thi nghiém s dung té bao gbc nham gidm cac triéu
chirng MS & chudt [1] va mét nghién ctru dién hinh thanh céng &
mot bénh nhan dwoc diéu tri bdi cac bac si nguwoi Iran.

Kién thirc khoa hoc dang sau viéc st dung té bao gbc dé diéu tri
MS rat cé y nghia v&i t6i. Pa xo cirng 1a mét rdi loan tw mién, trong
do cac t& bao mién dich cia co thé tdn cong hé than kinh trung
wong — ndo, day than kinh thj giac va ty séng — pha hay I&p vé



myelin, chat béo bdo vé céac té bao than kinh. Mot khi hang rao bao
vé dé bi hw hai, cac xung than kinh di chuyén gitra ndo va tiy séng
bi chdn hodc méo md, anh hudng dén viéc di lai, gitr can bang, phbi
hop va tdm nhin. Khi bénh tién trién, nhitng anh hwéng nghiém
trong nay cé thé lam mét kiém soat rudt va chirc nang tinh duc, cé
thé tr& nén do dan va mét tri nho.

Chung t6i da thanh cdng dbi véi cac rdi loan tw mién khac bang
cach st dung t& bao gbéc d& ngan chan dap &ng mién dich khong
phu hop va tao diéu kién thich hop cho viéc tai tao mé. Téi rat mudn
thtr cac ky thuadt cla ching téi trén MS — mét phan vi t6i tin rang
ching cé thé rat hiéu qua so v&i cac phwong phap diéu tri bang
thudc steroid théng thwéng, diéu chinh va e ché mién dich, va mét
phan vi t6i biét nhirng bénh nhan nay cam thay nhw thé nao.

Muc tiéu cla phwong phap diéu tri MSCs day rén cda ching toi
dbi véi bénh nhan da xo cirng thwe sw khéng lién quan gi dén viéc
stra chira myelin bi hw hdng hodc bj pha hiy trong cac tén thwong
dwoc tim thay trong ndo va tdy sdng. Vi bénh da xo cing la mét
bénh tw mién phd bién, va khéng phai 1a bénh than kinh, muc tiéu la
gidi quyét réi loan chirc ndng mién dich. Nguén gbc ctia bénh la mét
nhém cac té bao mién dich, dwoc goi la té bao T, tang sinh vuot
nguwdng, vwot qua hang rdo mau nio (BBB) va tan céng myelin.
Nhirng té& bao nay thwérng khdng duoc tim thay véi sé lwong 16n
trong ndo va tly sbng — chung dwoc tim thiy trong khap cac phan
con lai clia co thé. Cac té bao T nay, vi nhirng ly do khéng rd, tw sao
chép cho dén khi ching tr& thanh mét ddi quan cac té bao T hung
hau. Vi vay, muc tiéu chinh cta chung t6i la can thiép vao viéc tai
tao cla té bao T dac hiéu myelin (con dwoc goi la tang sinh dong vo



tinh). Cac té bao gbc trung mé da dwoc chirng minh trong nhiéu
nghién clru c6 kha nang ngan chan sy tang sinh dong vo tinh nay
cla cac té bao T hoat héa. Theo mét cach nao dé, tac dung &rc ché
mién dich ciia MSCs, khéng giéng nhw mét sb loai thubc trc ché hé
théng mién dich, 1& ngan chan dac hiéu té bao T hoat hoa nay ma
khéng lam suy gidm toan bd hé théng mién dich — cac té bao va dich
tiét cla chung chi ngan chan sw tdng sinh dong vé tinh. Cac loai
thuébc rc ché hé thdng mién dich khac — vi du, hydrocortisone
steroid — c6 tac dung trén toan bd hé thdng mién dich, c6 thé lam
tdng nguy co nhiém bénh truyén nhiém va tham chi mét sd bénh
ung thw. Steroid 1a catabolic, cé nghia |a thubc pha v& mé. MSCs thi
c6 tac dung nguwoc lai — chung la anabolic. Chung kich thich tai sinh.
Chung la cach co thé gitr cho hé théng mién dich hoat ddng moét
cach tw nhién.

Bénh da xo clrng co ban la tinh trang twong tw nhw viém khép
dang thip va bénh tiéu dwong tip 1. Ca ba déu lién quan dén sw
tang sinh t& bao T nay — trong bénh da xo cirng, ching tan cong
myelin bao vé day than kinh; trong viém khép dang thap, chung tan
coéng Iop 16t clia khép; va trong bénh tiéu dwéng tip 1, chang tan
céng céac té bao beta trong tuyén tuy. Cac té bao T - diéu tiét thwdng
kiém soat cac té bao T nhuwng khong thé theo kip sw tdng sinh té bao
T trong cac bénh tw mién nay. MSCs tao ra cac té bao T - diéu tiét,
gilp diéu hoa céac té bao T hoat héa, gidi quyét cac rdi loan chirc
nang tw mién dich.

M6t loai thubc méi dwoc st dung trong diéu tri MS tai phat — goi
la Tysabri® hoat ddng nhw mét I&p phd cho cac té bao T, ngan can
ching thdm nhap vao hang rdo mau nio hoéac tly sbéng. Viéc ngan



chan cac té bao T xam nhap vao ndo co vé nhw la mét y twéng hay,
vi cac té bao T hoat hdéa c6 nhiém vu pha hady myelin dan dén MS,
nhwng thudc cling ngan chan cac té bao T khéng hoat ddng tiép can
ndo bd dé& bao vé no khdi bi nhiém trung. Tysabri co’ ban lam tén hai
dén hé mién dich cta ndo. Mét trong nhirng tac dung phu ti t& nhat
cua loai thudc nay Ia tinh trang dwoc goi la bénh nao tdy da céap tién
trién (PML), mét bénh do vi rat gay tr vong cé kha ndng gay viém
ndo. B&i vi MSCs nham muc tiéu vao sw tang sinh dong v tinh cda
cac té bao T hoat héa, diéu tri bAng MSCs cho MS lam giam nhu
cau doi voi mét sb loai thubc nhw Tysabri vi né gidi quyét nguyén
nhan gbc ré cua van dé.
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Néu muc tiéu cta viéc diéu tri 1a tai tbng hop myelin, thi chac
chan con dwdng phan bb sé cé tdm quan trong I&n nhat. Ban sé
mudn cac té bao (hodc bat ky tac nhan tai tao myelin nao dwoc dé



xuat) di dén cac vi tri tébn thwong can slra chi*a gan nhéat co thé.
Theo t6i, sé rat khé dé diéu tri thanh céng bénh da xo cirng khi chi
chu y dén viéc tai tao myelin théi, b&i vi néu ban khdng giai quyét
van dé vé mién dich, ban sé tiép tuc mat myelin. Do d6, viéc dwa cac
té bao vao céac ton thwong dé tai tao myelin khong phai la dac biét
quan trong. Hb tro thém cho y kién nay la bang chirng cho thay co
thé co kha nang tai sinh myelin ma khéng can sy can thiép. Co ba vi
du dién hinh vé diéu nay.

Vi du d4u tién xuét phat tr mot bénh ly goi 1a hodi chirng Guillain -
Barré, mot bénh tw mién 1a két qua ctia mot cudc tAn céng mién dich
vao myelin clia cac day than kinh ngoai bién. N6 bao gébm chirng té
liét tdng dan, va coé thé de doa dén tinh mang néu té liét a4 manh dé
anh hudng dén viéc hit thd. Hoi chirng Guillain - Barré cé thé dwoc
diéu tri va thwong la tam thoi. O 80% bénh nhan, cac day than kinh
bén dwdi khéng bi hw hai dén marc khong thé khac phuc, va khéng
c6 cac triéu chirng than kinh lau dai, trong khi 20% bi tbn thwong
day than kinh vinh vién vi cac day than kinh bi hw hai [2]. Tin tét 1a
bénh nay chi la tam thdi. Tin tét hon la trong nhirng trwéng hop nhe,
ma trong dé cac s¢i truc khdng bi pha huy, qua trinh tai tao hoan
toan myelin dwoc thywc hién — co thé co kha nang phuc hoi myelin.

Vi du th hai xuét phat tr hién twong nhin thiy trén hinh anh
MRI néi tiép ctia ndo & nhirtng ngudi bi MS. 50% nhirng tén thuwong
cudng do thap, dwoc goi 1a “16 den” nay, bién mat trong vong mot
thang xuét hién, cho thay sw tai tbng hop myelin da xay ra mot cach
tw nhién [3].



Céac bang chirng khac hd tro cho quan diém chinh 1a hé mién
dich, ch& khéng phai hé than kinh trung wong, la tac nhan gay bénh
MS ciing dén tr nghién ctu cda nhiéu nhém, bao gébm Pai hoc
Northwestern, dang s dung hoa tri, theo d6 hé mién dich ciling bi
x6a sb (cung v&i cac té bao gbc tao mau), tly xwong duoc tai tao
bang cach s dung té bao gbc tiy xwong da dwoc thu nhan trudc
d6 [4].

Bénh nhan buwéc ngoat cia chung t6i la Richard Humphries, moét
nguwdi Texas niém nd va dang yéu, cudc sdng cla anh dy da xubng
déc mét cach dot ng6t khi anh éy c6 cac trieu chirng cia MS vao
nam 2005 & tudi 50. Vao thoi diém dé, Richard 1a mét quan tri vién
cép cao clia bénh vién, quan ly mét chudi vién dwdng ldo & Texas
va quan ly 140 nhan vién.

Luc do, Richard da bac bé cac triéu chirng cdia minh, xem 4o la
mot sw chan doan sai lAm. V&i chiéu cao trén 1,8 mét, anh l1a mot
nguwdi dan éng cao 1&n. Anh 4y luén nang déng, choi golf thwdng
xuyén, chay bd ba dam médi ngay va dap xe dap sau dam hoac nhiéu
hon mét vai [an méi tuan. Mét ngay mua xuan no, khi dang dap xe
cung v, anh nhan théy dui minh bi té liét, nhwng anh da bé qua né.
Sau dé, vo anh bat dau canh bao rang anh dan tré nén it hoat déng
hon. Vao mét budi chiéu th& By, khi Richard tré vé tir mét giai dau
golf tai nha the, vo’ anh bao rang tréng anh that théu nhu mét ga say
riou, mac du khong cé moét chut reou nao tai giai dau. Tuy nhién
anh da gat diéu d6 qua mét bén, cho dén khi con co giat bat dau
xuat hién.



Hay twédng twong nguwdi dan 6ng to Ién nay, deng dau mot to
chirc 16, té vat xubng san nha va cudn tron trong tw thé bao thai khi
co thé run ban bat, canh tay trai cia anh 4y co lai, réi sau d6 1a cd
chan. R4t nhanh chéng, sb lwong cac con co giat tang tir mot vai
con mdi ngay cho dén rat nhiéu, dén mirc anh khéng thé dém duorc.
Richard nh¢ lai mét ngay cudi tuan khi anh c6 dén 132 con co giat.
C6 nhirng gi® anh bj co giat méi 6 phut mot lan.

Richard da dén gap moét vai bac si gidi phau than kinh trong khu
vuc, tat cd ho déu tién hanh cac thlr nghiém cho anh nhwng khéng
thé chan doan ra bénh. M6t trong nhirng bac si ké toa thudc chdng
co giat, lam cham sé lan co giat trong mét thdi gian, nhung ching
nhanh chéng tr& lai. Khi tré lai, cac con co giat xuat hién mét cach
rd rang. Sau khi con co giat két thic, Richard da méat y thirc mot thoi
gian. Anh khéng nhan thirc dwoc nhirvng gi nguwdi khac dang noi voi
anh. Anh c6 thé I&p lai I&i noi cha ai d, nhwng anh khéng hiéu y cla
ho. C&» nhw thé anh dang & trong mét thé gi¢i hoan toan khac. Cubi
cung, vao thang 10 ndm 2005, anh va vo da dén phong kham Mayo
& Minnesota, noi ma bac si phiu thuat than kinh nhanh chéng chan
doan ra tinh trang bénh MS cla anh ay.

Tinh hinh cla Richard d3 tré nén t6i t& hon, va tinh hinh cla gia
dinh anh cling vay. Anh bi sa thai khéi cong viéc cua minh tai bénh
vién vi 6ng chd cta anh néi rang anh &y khéng con dang tin cay va
da tr& thanh mébi nguy hiém tai noi lam viéc. Richard budc vao mot
thé gi®¢i nhudm mau u @m. Anh Ia tru cot chinh cho gia dinh bén dira
con, hai dra dang hoc dai hoc, va bay gi& khéong ai thué anh ca.
Anh tradi qua mét quang thdi gian day kho khan, thay minh that vé
tich sw. M6t ngay no, anh da di dén mot clra hang cach nha mét vai



dam va khong thé tim duwoc dwdng tré vé. “Toi tham chi khéng du
tinh tdo dé quay sb goi vo t6i”, anh néi. “Moi thir déu chuyén sang
mau xam, va téi ngdi & bai dau xe trong vai gi® cho dén khi nhan ra
rang néu tdi di con dwong kia, né sé giup t6i tr& vé nha. Con dwdng
dwa t6i dén gan nha, nhwng rdi téi lai nhan ra t6i da quén ngd ré vao
khu phd cua t6i. Sau khi mac thém mét vai 16i nira, cudi cung toi
cling tim dwoc dwong vé nha, nhwng phai mét ba tiéng rudi”.

Khi anh ngéi trén giwdng, cb gang tw minh vao phong tdm, anh
xem anh la ganh nang khang khiép cho gia dinh minh. Diéu dang dé
lam nhét vao lic nay, anh nghi, la gidi thoat cho ho. Khi vo' anh vé
dén nha, anh néi véi vo rang anh biét cd ay khédng mong doi cudc
séng kiéu nay. Néu cé 4y mudn ly di, anh saén sang. Vo anh, mot y
t4, nhin anh v&i anh mat kinh ngac. Cé 4y da & bén canh anh trong
thei gian toi t& nhat clia con co giat, xoa bép cho anh va néi chuyén
nhe nhang véi anh cho dén khi ching lang xubéng. C6 8y noi voi
Richard rang c6 4y da thé voi anh mdt cach nghiém tac, va néu
mudn ly hén, anh sé phai l1a nguwdi khdi xwéng diéu d6. Co ay khong
di dau ca.

Luc dau, Richard da dap wng tét voi thude diéu tri MS. Con co
giat clia anh gidm trong nadm 2006, nhwng dén nam 2007 chang da
quay tré lai. Cac loai thudc duoc ké toa da bat dau mat di tinh hiéu
qua. Cac bac si thay dbéi nhiéu loai thubc khac nhau, mét sé gitp cai
thién tinh trang cda anh 4y; nhwng dén cudi nam 2007, anh da cé 30
dén 40 con co giat trong mét thang.

Vao ndm 2008, anh trai cla Richard, mot luat sw vé hwu, da bat
dau xem xét cac phuong phap diéu tri bang té bao gbc cho MS, va



tim thay phong kham cla chung téi & Costa Rica. Anh da cd gang
hé tro tai chinh cho viéc diéu tri ctia Richard & phong kham cua
chung t6i. Richard da ndi v&i téi la anh &y kha so khi dén day, nhwng
cai tinh hai hwéc cta anh thi chang hé I1an di dau méat. Anh & trong
phong diéu tri va dwgc mdt nhan vién cla chung t6i cham soc. Lan
dau tién anh Ay nhin thay tdi, anh noi: “Anh 1a nguwdi gac cbng, hay
anh lam chd noi nay vay?”.

Sau khi cdm thay thodi mai hon véi phong kham va nhin qua
nhan quan ctia mot chuyén gia vé chét lwong dich vu do chung toi
cung cap va cac tiéu chuan khoa hoc cao cho cac phuwong phap
diéu tri cha chang t6i, anh da lam mot diéu rat khac thuwong. Anh kéo
t6i qua mét bén, dat tay Ién canh tay t6i, va néi: “Néu anh co6 bat civ
thr gi muén thir, thi gi d6 mdi mé ma anh da nghi dén dé tho
nghiém, anh cé thé thir no trén t6i”. Richard s&n sang thir mét cai gi
dé mai vi tat ca nhivng liéu phap anh da thr cho dén nay déu khéng
c6 hiéu qua. Anh hy vong sé c6é mét phwong phap diéu trj dot pha.

“Téi c6 thé thdy cac banh xe quay trong dau anh”, sau do
Richard néi vé&i t6i. “Toi co thé thay khoi bdc ra tir tai anh”.

Thuce té la chang t6i dang trao dbi vé diéu gi dé trong subt mot
nam qua; nhwng chung t6i da khéng cé6 mét bénh nhan nhw Richard,
ngwdi sdn sang thr nghiém cac phuwong phap diéu tri méi cla
chung toi.

Chung t6i da c6 may man véi cac té bao gbce tir day rén, nhwng
chung téi biét c6 mdt kho chira cac té bao khac chuwa dwoc khai
thac: mé m&. Khi chung ta gia di va bat dau trdi qua dd tubi trung
nién, chang ta co it t& bao géc hon, mét phan I&n trong sd ching



duwoc lwu trir trong mé m&. Mot s6 nha nghién ciu da thanh céng
trong viéc hat m& tr chudt va sau do nudi ciy té bao gbc dé diéu tri,
nhwng chwa cé ai thir nghiém trén nguoi.

Vao thoi diém do, tdéi da co nhiéu cudc trd chuyén vo&i Bob
Harman, DVM, MPVM, nguw®i sang lap va CEO cua VetStem
Biopharma, céng ty dau tién & Hoa Ky cung cap cac té bao gbc co
ngudn gbc tr mé m& cho cac bac si thu y dé s&r dung. Anh ay da ké
cho t6i nghe vé mot con chd bi viém khép dang thdp ma ho da diéu
tri thanh céng. Viém khép dang thap, nhw t6i da thao luan & dau
chuwong, vé ban chét 1a cdn bénh twong tw nhw bénh da xo cing —
co thé gan két mét dap (rng mién dich T1 chdng lai cac khép. Trong
bénh da xo cirng, muc tiéu la vé myelin bao quanh cac day than
kinh.

Chung téi 1a nhiing ngudi dau tién st dung céc té bao géc tir mé
mé& & nguoi.

Richard néi anh 4y s&n sang dé chung tdi thir nghiém né véi anh.
Chung t6i 1a nhitng ngwdi dau tién str dung cac té bao gbc tr mo
m& & nguoi.

Chung t6i da tham khao y kién cla mét bac si phau thuat thadm
my, nguwdi san sang hop tac véi chang téi trong thir nghiém. Do céac
bac s phdu thuat thdm my thwong x& ly md mé thu nhan tlr qua
trinh hut m& nhw mét loai rac thai y t&, nén ching téi da phai khiy
trung thiét bj cia minh va rat can than vé cach cac mé chiét xuét
dwoc x& ly sau khi qua trinh hat m& da hoan thanh. M6ét loai vi
khuan trong hén hop sé lam héng vat liéu. Sau khi khir trung triét dé



phong phau thuat va thiét bj cta vi bac si 4y, Richard di vao dé hut
mao.

Phéng van Bob Harman, DVM, MPVM, ngwoi sang lap va
CEO cua VetStem

Téi da gap bac si thu y Bob Harman & Bahamas héi ndm 2003.
Anh 4y dang kiém tra phong kham cta chung t6i cho mét ngudi ban
bi ung thuw gan. Anh da quen thudc v&i cac liéu phap té bao gbc bdi
vi nam ngoai anh thanh lap cong ty riéng ctua minh, VetStem, céng
ty t& bao gbc thi y c6 tru s& tai Hoa Ky. Mwdi 1am nam trudc do,
anh 1a giam déc diéu hanh cta HTI BioServices, mét cdng ty nghién
ctru tién |am sang vé phat trién dwoc phdm cho ngwdi va déng vat.
Bob va t6i cling thwdo'ng xuyén gap nhau.

NEIL RIORDAN: Xin anh cho biét VetStem Ia gi va n6 da phat
trién thé nao trong thoi gian qua?

BOB HARMAN: Khi chang t6i 1an dAu tién xem xét céng nghé
nay, t6i nghi rang viéc s dung cac loai t& bao nay sé thay ddi moi
thir vé gido diéu xung quanh viéc diéu tri b&nh man tinh va cép tinh.
Té bao m& co thé 1a moét thir cd thé diéu tri va chira lanh trong thoi
gian ngan trong thubc thu y. Ngay tir ngay dau tién, ching tdi xac
dinh rang cudi cung chdng t6i cAn mot sdn phadm co san dé diéu tri
v&i gid ca phai chang. Diéu d6 co nghia 1a st dung cac té bao mé tw
than (cé nguén gbc tw than) sé la mét gidi phap tam thdi cho phép
chung t6i 14y di liéu, s& hiru tri tué, kinh nghiém |am sang, tiép xuc
voi thi treong va xay dwng dé tin cay. Va cudi cung, CVM cua FDA
(Trung tdm Thu y) sé& phai phé duyét cac phwong phap diéu tri dong
loai (cd ngudn gbc tir vat hién tang) gidbng nhw & con ngudi. D6 1a 'y



twdng ban dau, nhwng né da méat nhiéu thdi gian hon téi nght.
Chung t6i da thwc hién duwoc 14 nam roi, nhwng chung t6i chi moi
nghién clru phat trién cac té bao dbng loai dwoc 3 nam.

NR: VetStem trwéc day da cung cép dich vu cho bac si thu v,
nh& d6 ho cé thé 1am sinh thiét mé mé& tir vat nudi cta ho, dung
khéng?

BH: Trong subt nhitng nam dé, ching téi da khéng ban mot té
bao gbc nao. Tt ca nhirng gi ching t6i lam la cung cép dich vu hop
ddng cho cac bac si thu y. D6 1a mét dich vu. Chang téi hoat déng
theo nhirtng gi dwgc goi la “theo quy dinh”. Chung téi da gap FDA
nam 2003 trwée khi cung cip phwong phap diéu tri cho bat ky bac si
thd y ndo. Chung téi thwong xuyén gap FDA va ho tiép tuc néi vé
diéu nay trong hon 10 nam vi dich vu dwoc cung cap hop phap,
tuan theo hwdng dan thwe hanh mé tét cia FDA (GTP) va khéng cd
van dé gi. Ho da kiém tra chung t6i va chang téi trao ddi véi ho méi
nam.

NR: Nhw vay, bac si thu y lam sinh thiét, ldy mé m& tlr vat nuéi
va glri mau cho anh dé& xt ly. Sau do, anh x& ly mé thanh stromal
vascular fraction (SVF), hodc phan té bao bao gém té bao gbc, té
bao T - diéu tiét va té bao tién than ndi mé (EPCs), sau dé anh
chuyén lai SVF cho cac bac si thu y dé tiém vao vat nudi.

BH: Vang. Vi vay chang téi khéng chan doan, k& don hoac diéu
tri. Chang toi 1a mét phong thi nghiém x& ly. Chang téi cung cép div
liéu va dao tao lién tuc cho cac bac si tha y, d& ho déng y va xac
nhan kha nang cua cac té bao SVF nay [4, 5, 6, 7].



NR: Cé bao nhiéu con vat da dwoc diéu tri?

BH: Trén 12.000. Chu yéu la ngwa va chd, chia déu, cong thém
vai tram con méo. Chung t6i cling c6 co hdi nhan dwoc tai tro bdi
Van phong Nghién ciru Hai quan dé nghién ctru té bao gbc mé m&
trong diéu tri chira lanh vét thwong, chi yéu cho ca heo, nhung
cling da thwc hién cho ca sw tlr bién. Chang téi da xuét ban mot
nghién ctu va dang chuan bi mét ban thao cho mét bai bao the hai,
trong d6 chung téi lay cac té bao m& bang cach hut m& tr cé heo,
lam ré ddy da dac tinh [1] va da nghién cru vé nhirng té bao gbc do6
trong viéc diéu tri cac vét thwong trén da [2]. Bay gi®, chung t6i dang
lam viéc cho nhiéu vwén tha. Co 18 ching tdi da hd tro diéu tri cho
hon 30 loai, bao gdm hwou cao cb, té giac, linh dwong, ca voi pilot,
ca voi beluga, ca voi sat thi va chim canh cut. Sé c6 mét doan phim
trén mot kénh gido duc vé diéu tri cac van dé vé mat & mot con hai
cau hoang da bj thwong. Vi vay, nd thuc sw gidp ich cho quan thé
dong vat hoang da nay, dac biét la cac loai cé nguy co tuyét ching
nhw té giac trang phwong Bac, khi ching khéng dap tng véi liéu
phap dwoc ly thédng thwérng. Chung t6i lam diéu nay khéng phai vi
lo’i nhuan.

NR: Anh cé6 mét ban dang ky vé cac phwong phap diéu tri bang
té bao gbc. Co bat ky sw kién bat loi nghiém trong ndo khéng?

BH: Tbi nghi rang khéng c6 gi 1a “c6 kha ndng hodc co 1&8” lién
quan dén diéu tri [day 1a mét phan loai FDA]. Nhw anh d biét, ngay
tr dau, chung téi da quyét dinh thu nhan di liéu, cd gang cé duoc
cac thir nghiém dwoc danh gia ngang hang trwéc khi chung téi dwa
ra d& xuat. Chung t6i da tao thw vién ndi bd clia riéng minh tai day,



ludn cb gang tuan tha cac nguyén tac ctia FDA vé qua trinh thu nhan
va xt¢ ly mo. Chung t6i hoat ddéng nhv mét ngan hang mé va ngan
hang x& ly, hoan toan theo thwc hanh mé tét. Téi khéng nghi rang
béat cr ai khac trong linh vwe tha y 1am diéu do.

NR: Anh sdp phat hanh mét théng cao bao chi vé co s& GMP
m&i clia anh phai khéng? Va anh dang trong qua trinh dwgc FDA
chap thuan cho mét san pham off-the-shelf (c6 ngudn gbc tir déng
loai) va khdng phai la tw than.

BH: Pung vay. Chang t6i ¢6 ba don xin FDA chap thuan thudc
th y méi. N6 rat gidbng voi viéc phé duyét thudc mai (IND) dbi voi
con nguw®i. Chung t6i ndp don xin st dung ngwa, choé va meo. Khi
dwoc phé duyét, viéc sir dung sé dwoc FDA xem xét lai. Chung toi
tao ra nhirng gi chung toi tin d6 la co s& dé san xuét té bao theo tiéu
chuan GMP phu hgp voi thu y trén thé gi®i. Sau khi dwoc phé duyét,
ching t6i sé& co cac té bao cé sdn “out of a bottle” trong ti déng tai
phong kham. Uu diém cua “ddng loai” la dong vat sé& khong phai trai
qua qua trinh gady mé va sinh thiét mé&, sau dé chd mét ngay dé diéu
tri. Cac té bao sé c6 sdn v&i chi phi thAp hon, khéng can phai phau
thuat, va c6 sdn dé tiém trong cing mét ngay.

NR: Hién nay, bénh ly nao ma céac bac si thu y c6 thé st dung té
bao gbc, va dbi twong nao co thé st dung té bao ddng loai?

BH: Dbi v&i ca ché va nguwa, cho dén nay viéc s dung chinh la
trong chinh hinh — viém xwong khép; gan, chan thwong day chang
va tri liéu kh&p; doéi khi stra chira xwong — cho cac bénh chinh hinh
cép tinh va man tinh. San pham déng loai cho choé dau tién sé Ia san
phdm dung cho viém xwong khép & cho — liéu tiém tai ché (vao



khéng gian khédp) cé tac dung diéu trj bénh thoai héa khép man tinh
[3]. Chung t6i dang ch® phé duyét vao nam 2018. Ddi tac tiép thi
thwong mai cla ching téi, Aratana Therapeutics, sé cung cap san
pham ra thij truwong.

NR: Anh da c6 mot sb trwdng hop chd bi bénh viém khdp dang
thap phuc héi sau khi dwoc diéu tri véi SVF.

BH: Hau hét nhitng con ché dwoc diéu tri déu bi viem xwong
khdp, nhwng cho ciing cé thé bi viem da khdp do mién dich. Ching
khéng cé cac yéu té6 RA nhu con nguwdi, nhwng bénh rat gibng nhau.
D6 1a bénh ly mang tinh hé théng. C6 mét cudc tan céng vao bén
trong khdp béi hé théng mién dich. Va ching téi xt ly né mot cach
hé théng (bang céach tiém tinh mach). Chung téi da thay nhiéu con
cho va&i tinh trang nay. Chung téi nhan dwoc bao cao tir chd s& hiru
hoac bac si thu y. Ho théy c6 su cai thién |1dm sang. Khi ching ta
thdy mot cai gi dé nhw thé, no thwe sw cé tiém nang dé vwot qua rao
can, tham gia vao linh vuc diéu tri cho con ngu®i. Anh da diéu tri
cho céc truorng hop RA véi mot mire dd thanh céng dang ké tir cac
cudc thao ludn trwdc day cia chang ta vé cac rng dung cla ching
toi & cho.

NR: Vang, bénh nhan RA dau tién cta ching t6i da cé dap &ng
tuyét voi voi viéc tiém SVF thu nhan tir mé m& cua chinh c6 éy. bo
la cot mbc khéi dau cho viéc str dung SVF & nhirng bénh nhan bj
bénh tw mién cda ching téi. Anh va téi la ddng tac gid cua bai bao
viét vé diéu nay [4, 5, 6, 7].

BH: Vang. That tha vi, chiung ta bat dau bang céch tiém céac té
bao tri liéu vao gan hoac khop bi tdn thwong. Nhuwng trong khda hoc



CE cua chung téi, chang t6i hwéng dan cach hoat ddng cua cac té
bao. Dwa trén nghién ctu ctia Arnold Caplan, ching téi da day vé
ban chat di cw cha nhirng té bao nay. Vi vay, t6i da noi véi cac bac
sT thi y cho ddng vat nhd vé viéc tiém cac té bao vao khdp, nhung
ho bat dau haoi vé tiém tinh mach. C4c tai lieu hd tro cho sy an toan
cua viéc tiém nhw vay. Cac bac si thu y d6, méi nguwdi trong sd ho
da ndi voi chang t6i rang nhirtng con ché ngay cang khée hon,
nhanh nhen hon va dwdng nhuw cé tudi tho cao hon khi dwoc tiém
tinh mach va tai chd. Hién nay, gan 100% bac si tha y st dung ca
hai phwong phap. Téi nghi rang ching téi giup nhitng con ché cdm
thdy khde hon ngay lap tirc bang cach gidm viém toan bd nhe liéu
phap tiém tinh mach.

NR: Anh nghi gi vé cac (rng dung tiém nang cua MSCs, tw
nhirng gi anh da thay, trong thé gi¢i ddong vat ciing nhw con nguei?

BH: Twr quan sat cho théy mot bénh tw mién — viém da khép — co
thé dwoc chuyén sang s dung cho bénh da xo clirng, lupus, viém
khdp dang thdp va cac bénh tw mién khac. Chung téi da thay cac
bénh vé da qua trung gian mién dich & chd, cling nhw lupus va viém
két mac. Gan day, UC Davis da céng bd mét nghién ctu vé viéc
tiém té bao gbc theo tuyén 1& dé diéu tri viém két mac & ché [8]. Ca
nhan tdi nghi rang ho cé thé da tiém cac té bao theo dwdng tinh
mach va né cling co6 két qua twong tw.

UC Davis ciing diéu tri b&nh viém nwé&u, mot bénh rang miéng
khing khiép & méo dwoc nhan biét bdi hién twong viém ndng va
man tinh cla nwéu rang va niém mac. Phwong phap diéu tri tiéu
chudn la nhé bd toan bd rang. Mot vai phwong phap diéu tri t& bao



gbc theo dwdng tinh mach da dwoc chirng minh [9] la c6 thé “dap
tat” bénh tw mién dich [10].

Liéu phap tiém tinh mach ciing cé thé lam gidm tinh trang viém
dwong rudt & choé bj bénh viém rudt, mét dang rat gidng véi bénh
viém ruét & nguwdi. Viém da di i’ng & cho la mot bénh khac co thé
diéu tri bang liéu phap té bao géc.

O méo, bénh than [a mot van dé 1én. Téi khéng nghi rang bénh
nay qua khac biét gilra cac loai. Chung t6i da diéu tri cho gan 200
con meéo bi can bénh nay va dang xt& ly mét bénh ly khac.

C6 rat nhiéu thao luan vé bénh mat, chan thwong giac mac, bénh
vong mac. Toi biét mdét nhédm bac si tha y & lIsrael dang diéu tri
chirng thodi héa véng mac — twong tw nhw thoai héa diém vang —
v&i tiém té bao gbc véng mac & ché. Co bang chirng rd rang dé diéu
tri hodc ngan ngra nhiém trung huyét. Téi nghi phong cép clru la
noi ta co thé hinh dung dén viéc sir dung té bao stra chira di tri &
nhirng bénh nhan bj chadn thwong nhiéu co quan va mé, giéng nhw
ho lam hém nay béng cach treo moét tui cac steroid nhw mébt tiéu
chuan cham séc.

NR: Chét dudi trong co hoi, phai khéng? Anh phai chon tran
danh cua minh va chay xuéng mot dwdng dua hoac cai con lai.

BH: Bung vay, va anh da lam nhw vay, Neil, v&i cac thir nghiém
lam sang. Chung t6i da cd gang lam nhw vay. Chang t6i vira cong b
mot thlr nghiém Iam sang 9 vi tri ngau nhién vé chirng mu 1oa, va
duoc kiém soat bang gia dwoc, 93 con cho [11]. Pay 1a l1an dau tién
va lén nhat dwoc thwe hién dbi véi y hoc tai tao trong tha y. Va



chung t6i vira khéi xwdng mot cudc thir nghiém gébm 240 con cho,
17 vi tri. D6 la loai d¥ liéu va thir nghiém anh dang lam & Panama.
Cac bai bao that sy quan trong vi linh ve nay bi cdo budc rang diéu
tri b&nh nhan khéng can thiét va khéng cé dir liéu. D6 la cach dbi xar
danh cho nhirng cdng nghé m¢i. Nhwng khi chung t6i c6 dwoc co
s& di liu tét hon, cac cong ty dwoc pham bat dau thé hién sy quan
tam va cac trwedng thu y bd sung thém cac chwong trinh vé y hoc tai
tao. Muwdi nam truwdc, ho bao toi bi dién, khéng thich hgp va khdng
co dir liéu.

NR: O Panama, ching t6i chi m&i hoan thanh thtr nghiém da xo
crng, v&i 1.800 diém dir li@u cho méi bénh nhan. P6 la mét tho
nghiém an toan va hiéu qua. Tiép theo la mét thir nghiém tw ky & 33
bénh nhan v&i moét nam theo doi. Sau doé la thir nghiém viém khép
dang thap.

BH: R6 rang, anh dén tr Hoa Ky va anh c6 mét nhan thac rd rét
vé tiéu chuén chéat lwong. Toi da dén tham khoang mét ta phong
kham trong thap ky qua, nhwng khéng cé noi nao téi sé& dén hoac
gri gia dinh dén ngoai trir co s& cua anh. Nhw anh da biét, téi da
dwa con gai ciia minh dén dé dwoc diéu tri bdi vi tdi cd mirc do hai
long & cac SOP (quy trinh van hanh tiéu chudn) cia anh — phong
sach, t0 hood va nhan vién. T6i da gap van dé voi nhiéu nha san
xuat kit va hé théng phong kham. Hang trdm bac si lam cac liéu
phap SVF tham chi khéng cé mot SOP nao dwoc viét ra. Moi ngudi
dwoc dao tao qua dién thoai hoac trong mét vai gid. Nhw anh da
biét, phai mat hang thang dén nhiéu nam dé dao tao nhirng ngudi
c6 tay nghé x& ly md. Anh da mang tiéu chudn dé dén Bahamas,
Costa Rica va Panama. Chung t6i lam diéu twong tw & day. Cé hang



ta phong kham tha y trén khap dat nwéc 1am 1am sang ma khéng co
td hood, hé théng vd trung, dém sbé lwong té bao. Anh da theo cung
mot tiéu chuan phat hanh, di liéu, sé lwong té bao va kiém tra vo
trung t6t. Khéng phai 1a t6i lo 1ang vé liéu phap té bao, ma céac bac si
lam sang sé& tré nén nguy hiém néu ho khéng tudn tha céac tiéu
chuan chét lwong cao.

NR: C6 khoang nam trwd'ng hop tiép tuc dwoc khac phuc. Téi co
thé noi rang tat cd déu do thwe hanh y té kém.

BH: Chung ta c6 hon 400 SOP & day. N6 cong kénh, nhwng dé
la cach dung dan dé lam trong y t&. Chung téi tham chi khéng dé
cho mét bac si thd y déng vat nhd st dung san phdm cla ching t6i
tree khi ho tham gia khdéa dao tao thwdng xuyén va vwot qua bai
kiém tra clia chung toi.

NR: Téng thé tat ca nhirng diéu anh c6 duoc trong thé gioi té
bao gbc 1a gi?

BH: Khi t6i b4t dAu vao nam 2002 va toi thdy mét trai tim dang
dap trong mot dia petri tai mét cudc hop vé té bao gbc & San Diego,
t6i nght: “O, diéu nay that sy dé& dang. Tt ca nhirng gi ban phai lam
la thu nhan mé va dat nd & bat ctr dau”. Luc dé, do la cach ching toi
nghi vé sy hoat déng clia nhirtng t& bao nay. Nhwng trong vong 5
nam tiép theo, nhirng Arnold Caplan khac trén thé gi¢i da di tor viéc
ndi vé cach tao ra cac md sang ndi vé cac tinh ndng hap dan. Téi chi
theo d&i nhirng gi cac con vat da “néi” véi ching ta. Khi anh thay
cac té bao khong hoat déng nhw anh nghi, nhwng ching mang lai
cho anh mét két qua thwc su tich cuwc, anh theo doi béng chirng lam
sang, thu thap di liéu va lam nghién ctru tbt. TAt ca diéu do cho anh



biét nd hoat ddng nhw thé nao va cho anh thdy cach dé thay dbi
phwong phap tiép can cla anh dé& st dung nhitng co ché doé tbt
hon. Theo déi bénh nhan, theo dbi khoa hoc, va sau dé quay tré lai
bénh nhan.

Chung t6i mang mé m& vao phong thi nghiém va phan giai no
bang cac enzyme, phan 1ap cac té bao gbc dé ching t6i c6 thé nudi
cay chung dung trong viéc diéu tri cho Richard. Téi phai thira nhan,
t6i da khoéng cé nhiéu kién thirc vé quy trinh hut mé. Téi ndi véi anh
ta: “Anh s& cd mot sb vét bAm tim”, b&i vi d6 1a cach cac bac si phau
thuat thAm my can thwc hién. Téi da kha sbc khi Richard kéo chiéc
4o cia minh 1&n vao ngay hém sau va cho tdi thiy mét lan da mau
tim sam chiém 3/4 dién tich, phan t&r dwéi ngwe dén hdng anh Ay.

Trong dot diéu tri dau tién cta Richard, phai mat 9 ngay dé xu ly
cac té bao gbc trung mé ma chung téi da phan Iap tir chat béo cla
chinh anh 4y. Phai mét nhiéu thoi gian vi hai ly do. Pau tién, tiéu
chudn vang dé xét nghiém vé trung la nudi cay té bao trong 10 ngay
dé dam bao khéng bi nhiém vi khuadn. Th& hai, MSCs thich di
chuyén dén cac khu vuc bj viém, vi vay chung t6i mudn sy viém
nhiém tlr qué trinh hat m& da dwoc co thé xr ly hoan toan. MSCs
cta chinh anh da dwoc tdng cwdng véi cac té bao gbc cudng ron.
Richard da bao cao khéng cé phan ng phu nhwng cé it cai thién
sém. Nhin lai, téi tin rang tdc dd cai thién cham trong 1an dau tién 1a
do mot sd t& bao dang tham nhap vao cac vi tri hat mé. Qua trinh
diéu tri ly twéng sé 1a thu nhan céac té bao gbc tr mé mé&, cho bénh
nhan vé nha dé tén thwong do hut m& dwoc chiva lanh hoan toan,
va sau dé cho ho quay tré lai dé diéu tri. D6 la mot trong nhirng van



dé dbi vai viéc diéu tri bén ngoai Hoa Ky. Hau hét bénh nhan khéng
mudn thwe hién hai chuyén di cho mét 1an diéu trj co ban.

Tuy nhién, cac té bao bat dau hoat dong vai thang sau dé. Noi
dau d&n ma Richard da tirng bj & cb va vai da giam di, hai thang sau
khi diéu tri, anh 4y c6 thé gidm am lwong trén may tro thinh vi thinh
giac cla anh ciing da dwoc cai thién. Sy tién bd dang ké dat duwoc
sau ba thang diéu trj dau tién, do 1a dét nhién bd ndo clda anh bat
dau lam viéc tré lai. Anh 4y khéng con bdi rdi niva, va cac con co
giat cling gidm han. Hon ni¥a, anh 4y c6 thé quan hé tinh duc tré lai.
Téi khéng nght rang chang téi da tirng c6 mot bénh nhan bay té long
biét on nhiéu dén nhu vay.

Vao thang 2 ndm 2009, Richard tr& lai Costa Rica dé diéu tri lan
hai. Anh nghi néu n6 hiéu qua nhw 1an dau tién, anh co thé khéng
can s dung may tro thinh nira. V& co ban, chung téi tri liéu voi
cung mét phwong phap, va thinh giac cia anh da dwoc cai thién.
M6t tac dung khac ma chung téi khdng ng® 1a anh 4y ciing bat dau
chiu néng tét hon. Richard séng & Texas, khu vwc rat ndng cla thé
gi¢i. Va anh 4y thich choi golf. Khi MS xay ra, anh khéng thé dén
san golf. Sau lan diéu tri thir hai, Richard bat dau day choi golf. Lan
dau tién sau bdn nam, Richard da cé thé kiém tién cho gia dinh.

Mac du chung toi 1a nhivtng ngwdi dau tién st dung MSCs tw than
(thu nhan t&r chinh bénh nhan) cé ngudn gbc tr m&, va chung t6i da
dat dwoc rat nhiéu thanh cdng khi sir dung cac té bao nay trong
nhiéu ndm, nhwng ching téi phat hién ra rang strc manh cla cac té
bao nay la khac nhau va chang téi da tim ra dwoc mdi twong quan
véi nhitng loi ich trong viéc diéu tri. O nhirtng bénh nhan cé cac té



bao it manh mé, ching t6i tdng cwong cac té bao nay véi MSCs
cudng rén. Cudi cung, ching téi thay thé viéc st dung cac té bao
mé& hoan toan bang MSCs cudng rén vi ching t6i c6 thé kiém soat
chat lwong tdt hon, chon cac té bao c6 kha nang kiém soat viém tét
nhat, va co 1& quan trong nhat 1a gidm thdi gian diéu tri va loai bd
th&i gian chd doi gitra viéc thu nhan va diéu tri.

Richard va toi tré thanh ban bé mét phan vi chung téi co cung
mét tinh than phiéu lwu manh mé, va cling b&i vi chung téi cé tinh
hai hudc rat gibng nhau. Anh 4y va t6i da lién lac bang dién thoai
hodc qua email vai 1an mét tuan. Vao lan diéu tri cudi cung vao
thang 5 nam 2010, anh &y da dwa ra mét yéu cau khac thuong.

Lac do, téi quyét dinh tap trung nghién clru va lam viéc & phong
kham tai Panama. Richard néi rang khi anh 4y dén cho lan diéu tri
th(r tw, anh &y mudn boi & ca Pai Tay Dwong va Thai Binh Duong
trong cung mot ngay. Téi nhan ra rang mac du tdi 1a mot tay boi 16i
ky cwu va 1a mét tho 13n trong nhiéu nam, nhwng téi chwa bao gi®
nght dén viéc lam nhw thé nay. Ti da noi véi Richard rang dé la mot
cach tuyét voi dé chao mirng anh y khée manh tré lai.

Chung t6i bat dau tai mot khu nghi duwéng bén canh Thai Binh
Duwong, noi co6 san golf tuyét dep. Richard, ngwoi dan 6ng tham chi
con khong thé tim dwoc dwdng vé nha tlr cra hang bach héa vai
nam trwédc, nay danh 68 gay, chi léch 4. Toi da lam té hon. Nhung
t6i da danh ca dém dé choi blackjack.

Sang hém sau, ching téi nhay xuéng Thai Binh Dwong dé boi
16i, khédng cé gi qua “thé thao” dbi v&i hai chién binh trung nién.



Chung t6i da thay quan 4o va lén dwdng trong 3 gio 1ai xe dén Pai
Tay Duwong.

Khi dén Dai Tay Duwong, tdi nghi ca hai ching t6i déu cé chut bat
ng®. Khdng c6 cach nao dé dang dé di ra bién tr noi chung t6i dau
xe. Chung t6i phai tréo 1&8n nhirng tdng da, cbé gang tim ra cach tbt
nh4t dé ra bién. Chang t6i dirng trén bén tau, trong khi Richard dang
cb gang wéc tinh dd sau cha nwéc thi tdi nghi ching téi nén nhay
xudng. Tdi nhdy um xubng va néi rang nuwdc rat tuyét, mac du né
khéng trong xanh nhw nwédc chung téi da boi 161 vai gio trede do.

- Di nao, huan luyén vién! — Tai hét 1én.
Richard ngap ngirng thém mét lic réi méi lao xubng.

Chung téi chi & lai Bai Tay Dwong vai phut, nhwng chung t6i da
cudi toe toét sudt thdi gian do. Pay la mot chién thang clha ca hai
chung t6i — cho t6i va nghién clru cua t6i, cling nhw cho Richard, gia
dinh cla anh &y, va phan con lai ctia cudc ddi anh 4y. Lan sau, khi
anh dén thdm bac si than kinh cia minh, vi bac si rat ngac nhién.
Mac du két quéd MRI cho thdy Richard van con cac tén thwong trén
ndo, nhwng anh da chuyén tr MS tién trién ban diu sang MS 6n
dinh, phién ban it dau dén, co giat va rdi loan nhéat ctia can bénh
nay.

*%k%*
NGi vé huan luyén vién, Sam Harrell 14 mét huén luyén vién danh

tiéng cla trwdng trung hoc Texas, nguwdi dwoc chan doan mac
chirng da xo cirng vao nam 2005 & tudi 50. Lan dau tién anh nhan



thdy cé diéu gi d6 khdng dung khi thj lwc ctia anh thay dbi. Khoang
hai ndm sau, hai chan cta anh 8y ciing bi anh hwéng va viéc di bd
tr& nén kho khan. Anh can phai st dung mot chiéc xe golf dé ra san
va tré@ nén cuc ky nhay cdm véi cai néng. BDén nam 55 tudi, anh ay
da phai tv bé sw nghiép ma minh yéu thich do méat kha nang di
chuyén va phdi hop.

Vao thoi diém do, Sam chi co thé thwe hién nhirng bwéc nhd, 1ac
lw d6i chan cua minh — thdm chi quay ngwoi lai cling la mét th
thach I&n dbi v&i anh. Anh phai tap trung sw chd y vao sw chuyén
dong clia mbi chan khi budc di va phai tap trung vao viéc di tor diém
A dén diém B. Ca ngay cla anh la mét chudi nhirng théi quen. Anh
thirc day, an sang, doc Kinh Thanh, xem tivi va tra |&i email. Sau do,
anh nhin 1&n ddng hé va né sé chi 10 gi® 30 sang. “A, trong mot
tiéng ru®i niva t6i c6 thé tw lam banh sandwich. Viéc d6 s& mat
khodng 30 phut. Sau d6, trong 5 gi® nira Cindy sé& vé nha va it nhét
sé co ai d6 & trong nha”, anh &y tw nha. Ho sé di ngl khodng 9 hay
10 gi®& va thirc day vao ngay hédm sau, réi 13p lai tAt ca nhirng gi da
lam trong ngay hém nay mét lan nira. Sy don diéu clha cac thoi
quen bao trum cudc séng cla anh dy. Sam cadm thay thiéu muc dich
trong cudc sdng va tré nén chan nan.

Trong khodng thdi gian dé, mét ngwdi ban clia Sam da ké cho
anh nghe vé sy phuc héi clia Richard Humphries sau khi dwoc diéu
tri bang té bao gbc. Sam biét anh phai gap Richard, nén anh lién lac
va mo&i Richard di an trwa. Sau khi nghe cau chuyén cua Richard va
nhin thay két qua cda anh, Sam quyét dinh lién lac vé&i phong kham
cua chung toi.



“T6i Ia ngudi may man nhét thé gi¢i”, Sam noi. “Liéu phép nay da
mang cubc sbng cua toi tré lai.”

Sam da dén dé thwc hién hai dot diéu tri nhwng khéng dat dwoc
nhirng loi ich &n twong. Tuy nhién, anh biét cé mét céi gi d6 dang
dién ra bén trong nén da quay lai thém l1an niva. Sau lan diéu trj thir
ba, moi thir da thay déi. Su thay déi ciia Sam khéng xay ra ngay lap
tirc, nhwng anh dan dan co lai dwoc kha nang chuyén déng, can
bang va phdi hop. Anh &y cé thé nhac chan Ién, réi di bod, va cubi
cung tham chi con dap dwoc xe. Chang bao lau sau, anh tré lai
céng viéc hudn luyén cta minh. “Toi 14 ngwdi may man nhét thé
gi&i”, Sam noi. “Liéu phap nay da mang cudc sbng cua téi trd lai. Toi
dang lam céng viéc huan luyén mét 1an niva, deng dwdi nhiét dd 100
do"™™™™) mébi ngay va khéng phai st dung xe golf nira”. Anh 4y
khéng con can phai dung nang dé di boé hodc st dung khung tap di
nira — anh cé thé chay, nhay va bat xa. Anh 4y khéng con phai suy
nghi vé viéc di chuyén tr noi nay sang noi khac — anh chi viéc di
chuyén théi. Anh da tang tlr 200 buwéc dén 10.000 bwdc mbi ngay.
“Téi ndi v&i moi ngwdi rang téi da 60 tudi, nhwng t6i cdm thdy minh
chi mé&i 40 tudi thoi”.

(") Khodng 37,7°C.

Trai nghiém ctia Sam vé cac té bao gbc la mét sy twong phan rd
rét v&i trai nghiém ctia anh vé viéc diéu tri y khoa thdng thwong dbi
v&i bénh da xo cing. “Tdi chwa bao gi nghe noi vé kha nang cai
thién khi td6i dén v&i cac bac si & Hoa Ky”, anh néi. Cac bac si noi
v&i anh rang: “Hay tiép tuc theo cach diéu tri nhw vay di, rbi anh sé
tré nén tdi té hon véi tbc dd cham hon”. Sw khac biét ma cac té bao



gbc da tao ra trong cudc ddi Sam 14 dang chua y. Ké tir dé, anh da
tr& lai dé thwc hién hai dot diéu tri khac, diéu nay da tiép tuc cai
thién tinh trang cta anh &y. “Téi nghi rang d6 1a lan song Ién tiép
theo cua y hoc, theo ban than t6i”, Sam nai.

*%%

Holly Huber, sbng & San Diego, c6 rat nhiéu mo wéc Ion. Co &y
khée manh, ndng ddng va khéng cé van dé vé sirc khée bdi vi co ay
rat cha y gitr gin strc khde. Nhwng khi ¢ dwoc chan doan méc bénh
da xo clrng vao nam 2004, mét 1&i giai thich cho sw vung vé, hay
quén, chéng mat va gidm can trong nhiéu ndm da khéng dwoc chu y
hodc khéng duwoc gidi thich b&i cac bac si cudi cung da sang té.
Trwde khi chan doan, Holly da nhan thdy minh bj mat cdm giac khi di
tiéu, cung voi viéc kho khan khi nhin man hinh may tinh, va c6 biét
c6 diéu gi dé khéng én. Cd da tw nha véi ban than rang cd sé di
kiém tra “khi dw an codng viéc Ién nay dwoc hoan thanh”. Cw nhuw
thé, thoi gian l1am Idi tréi qua. C6 da dén gap mot vai bac si nhung
chwa bao gi& chac chén nén héi gi. Cé da bj chan doan sai mot thoi
gian.

Cubdi cung, khi Holly chup MRI, mét nha than kinh hoc da co thé
chan doan c6 bj MS tién trién. “Ong 4y da danh mét danh sach tén
thubc sau moét thoi gian kham bénh rat ngan, néi rang ‘Hay doc
ching. Cé mét loai thubc tdi cd thé cho bénh nhan vao the Sau, va
co ay c6 céc triéu chirng gidbng nhw bji cdm vao cubi tuan qua, nhwng

c6 4y van 6n dé cham soc cho con céi ctia minh vao thir Hai””. Holly
rat quan tri, dén mc da hay bé ky nghi sap t&i ciia minh & Uc.



Ké t khi chirtng MS cla co tién trién nhanh, trong vong vai
thang, Holly bi nga trén san nha va khéng thé buéc di. Coé da dung
tat ca cac loai thuéc MS tiéu chuén, khéng loai ndo trong sbé d6 cd
hiéu qua trong viéc ngdn chan sy tién trién cia bénh va hau hét
trong s6 d6 déu khién c6 bj tac dung phu. Cé da chi 400.000 dé la
cho cac loai thubc d6 trong subt bdn nam.

“Ong da thay déi cudc sbng cua téi va cho toéi mot tuong lai”, ¢6
noéi voi téi. “Moi thir déu mo do khi toi dwoc chdn doén va vdéi tat ca
nhing loai thubc d6. C6 mét khodnh khdc dé moi thir tré nén ré rang
tré lai — do 1a tat ca hy vong va wéc mo cla téi.”

Khi c6 dén phong kham cda ching t6i vao nam 2008, c6 bj dau
lién tuc do té & chan tay. Co 4y khong thé trd chuyén minh man va b
mat kha nang giao tiép. C6 bi nga nhiéu lan dén mirc khdng thé dém
xué va phai & lai trong nha. Cé cdm thay nhw thé mat minh bj che
b&di mét miéng gidy sap do viém day than kinh thi giac, cé can
nguyén tlr nhirng tbn thwong ndo cda cd gay ra.

Sau lan diéu tri bang té bao gbc dau tién, Holly bat dau cé cam
giac tré lai & canh tay va chan ctia minh. Sw can bang cla cé dwoc
cai thién. Co Ay c6 thé sic miéng — mét loi ich dwoe danh gia cao &
bénh nhan MS. Ké tir 1an thdm kham dau tién cla co, cd da trd lai
13 lan. C6 Ay bay gid co thé di, suy nghi rd rang, va co thé duy tri 16
séng binh thwéng, nhw 1ai xe, ndu an, leo cau thang va di may bay
mot minh. “Ong da thay dbéi cudc sbng cua tdi va cho téi mét twong
lai”, cd noi v&i toi. “Moi thir déu md do khi t6i dwoc chan doan va voi
tat cd nhirng loai thuéc d6. Cé mot khoanh khac d& moi the tré nén
rd rang trd lai — d6 1a tAt cd hy vong va wéc mo cla toi’.



*kk

Jason Upshaw bj chadn doan méac bénh MS hon 20 nam trwéec.
Lan diu tién 6ng ay dén phong kham cla ching téi & Costa Rica
vao nam 2008 v&i tinh trang MS tai phat. Ong phai ngdi xe lan khi
bay dén Costa Rica, khéng thé di bo du chi vai buwéc. “Téi van con bi
té va nglra ran khap noi’, 6ng néi. Sau lan diéu tri bang té bao gbc
dau tién, éng da co thé di bd xudng san bay, 1dy hanh Iy cla minh,
va di bo ra bai dau xe. “N6 cai thién cudc sbng cua téi trong chi mét
lan diéu tri”, 6ng nhé lai. Cac con dau va nglra ran cda 6ng giam
dan, sy mét mdi ciing dwoc cai thién dang ké.

Hai ndm sau, s mét moi ciia 6ng xuat hién tré lai. “Téi mudn cé
mot khéi dau, vi vay téi da trd lai”, 6ng néi. “Trwdce khi téi dén day
viwre, nghia la tinh trang cua téi trwvdc khi dén Costa Rica, t6i mudn
bat |&n tré lai dé tién vé phia trwdc’. Luc dé, phong kham cla ching
t6i da chuyén téi Panama, vi vay 6ng 4y da chuyén sang phong
kham méi cda chiung téi. “Néu téi thdng minh va lang nghe co thé
minh, téi thwc s khdng gdp phai bat ky van dé gi”, éng noi.

Vo cua Jason, Michelle, da di cung Jason qua tirng buédc dudng.
C6 &y rat 4n twong véi co sé cua chung toi.

Khi néi dén MS, moi nguoi thworng hoi: “Cé bao nhiéu phwong
phap diéu tri cdn bénh nay?”. Chung téi dang cd gang dé day mot
tdng da 1én mét ngon déi. Con ngudi ¢6 nhirng tdng da co kich
thwéc khac nhau va nhirtng ngon ddi co6 kich thwdc khac nhau. Khi
cac té bao T hoat héa bj gidm di, chung khéng thé tAn cédng myelin
trong ndo nira. Khi myelin khéng bi tan c¢dng, co thé c6 kha nang
tuyét voi d& hoéi phuc lai cac day than kinh khéng dwoc bao phd.



Tang da nhd hon va ngon déi nhd hon, viéc diéu tri it hon la can
thiét dé tai tao lai myelin & cac day than kinh.

Té bao gbéc trung mé trong viéc diéu tri da xo cirng

Pa xo cing (MS) la mét bénh méan tinh va dan dan géy suy
nhuoe, trong dé hé théng mién dich lam mon vé boc myelin bdo vé
dé phén céch cac day than kinh. Tén thuong day than kinh co thé
duwoc quan sat bang chup cdng huéng ter (MRI) nhw cac mang trong
day than kinh & néo, tuy séng hodc hé théng nhan quang. Céc tridu
chirng bao gém céc van dé vé thj giac, chuyén déng, giéc quan, kha
nédng gitk cdn bdng va cac van dé vé nhén thire.

Mot sé loai thubc cé hiéu quéd trong viéc diéu chinh hé théng
mién dich d& dwoc két hop lam tiéu chuédn chdm séc cho MS [5]. Tuy
nhién, loi ich cda ching bi mét khi bénh tién trién, va chuing khdng
gitip tai tao cac mé than kinh da bj tén thuong [6].

Céc té bao goc trung mé (MSCs) tiét ra cac phén tir khang viém,
khang sinh, diéu hoa mién dich, kich thich sw phuc héi va téi tao cac
mé bi viém hodc bi tén thwong, va dang duwoc thtr nghiém nhw la mét
Iira chon dé diéu tri céc bénh ly khac nhau [7, 8]. Trong truong hop
bénh da xo cimg, cac chét tiét cia MSCs kich thich co thé tao ra
nhiéu té bao T - diéu tiét hon (yéu té quan trong dé gitr cho hé théng
mién dich duoc kiém soat), diéu hoa hé théng mién dich bang céach
gidm hoat déng cua céc té bao tua (nhan té hoat tinh cla hé théng
mién dich), va tao ra mét tac dung bdo vé truc tiép hé than kinh
trung wong [9].



Diéu tri bénh nhdn MS bang MSCs da duoc chimng minh 1a mét
Ira chon khé thi. Céc mé hinh chubt MS da cho thdy nhing céi thién
vé chirc ndng than kinh va ty 1é stra chira, chirng minh tiém nédng
cia MSCs trong viéc diéu chinh hé mién dich hoat déng qua murc
[10] va gidm viém [11]. M6t nghién ctru ban dau da duoc xuét ban
vao nam 2003 bdi cac nha nghién cteu tee trrong Y Feinberg thudc
Dai hoc Northwestern [12].

Trong mét thiy nghiém & 21 bénh nhén trong doé tudi tir 20 dén
53, bi MS tai phat ma khéng dép (g véi diéu tri tiéu chuén it nhat 6
thang. Nghién ctru cho thdy sw ddo nguoc réi loan chirc ndng thén
kinh & bénh nhdn MS giai doan sém bang céch tiéu diét té bao géc
mién dich cta ho bdng héa tri liéu (ddng thoi giét chét tiy xuong) va
tai st dung té bao gbc tiy xwong da dwoc thu nhén truéec dé dé
phuc héi tiy xwong. Biéu tri nay c6 hiéu luc “thiét 1ap lai” hé théng
mién dich cta dbi twong — lam suy gidm quan thé té bao T hoat hoa
c6 thé thdm nhép vao hang rao méau ndo. Bénh nay 6n dinh & tat cé
cac bénh nhan va 81% bénh nhan duwoc cai thién it nhat mét diém
trén thang diém khuyét tat. Diéu nay ching thuc réng diéu tiét mién
dich c6 thé lam tat MS, ma khéng énh huéng dén tén thuwong CNS
myelin/than kinh trung wong mot cach truc tiép — diéu quan trong
nhét 1a chimg minh rédng suw tai tao myelin dién ra mét cach tw nhién
va sw tai tao khéng nén la trong tam cua liéu phap MS. Nam 2011,
cac nha nghién ctru tor Dai hoc Cambridge da hoan thanh thor
nghiém lam sang giai doan I/ll v&i 10 bénh nhan va cho théy vViéc
diéu tri bAdng MSCs tw than Ia an toan [13].

Mot danh gié hé théng gén day cua 83 nghién ctru da béo céo 24
(g dung diéu tri MSCs cho MS [14]. S tién trién cda MS da duoc



chirng minh 1a chdm lai hodc 6n dinh & hau hét bénh nhén trong
ndm dau tién sau khi diéu tri MSCs, khéng cé6 tac dung phu nghiém
trong nao [15]. Céi thién tdm nhin [16] va diém khuyét tat ciing da
duwoc bdo céo [17]. Mot sé thir nghiém lam sang cua MS hién dang
duoc phé duyét va tuyén chon nguoi tinh nguyén diéu tri MSCs &
nhiéu quéc gia, bao gébm Hoa Ky [18, 19, 20], Phép [21], Tay Ban
Nha [22], ciing nhuw tai Vién Karolinska & Thuy Dién [23].

Bénh nhan bi MS da dwoc diéu tri mot cach an toan tai Vién Té
bao géc ttr ndm 2010 ma khdng ¢6 tac déng bét loi nao, va nhém da
céng bé nghién ciru dién hinh va dé xuéat str dung MSCs dé diéu tri
MS [24]. Két qud so bd cua céac thir nghiém 1dm sang da hoan thanh
cta chung t6i sé duoc cdng bé trong thoi gian ngédn, va bai viét nay
goi y nhitng khéc biét dang ké giira cac dap (ng truéce va sau diéu
tri trong bang céu héi vé quy mé tac déng da xo cing [25].



Chuwong 8

Bién chirng suy tim — mét cach tiép can méi

Daniel Wills, gibng nhw hau hét moi ngwdi, da khéng nghi nhiéu
vé qué tim cta minh. Khéng cé tién sir bénh tim trong gia dinh. O
tudi 45, Daniel van Ia mot van dong vién, chay bd hang ngay do anh
da tirng 1a mot ngdi sao chay bd xuyén quéc gia & trwdng trung hoc.
Anh khéng gap khé khan gi trong viéc bat kip cac tho may tré hon
tai nha chira may bay, noi anh lam viéc tai san bay quéc té O’Hare
bén ngoai Chicago.

Vao mét ngay mua thu dang nhé nam 2005, Daniel da di b6 mét
quang ngan, nhwng khi tr& vé nha, dwéng nhw anh khéng thé 14y lai
sivc. Anh &y cdm thay budn nén va nham chan thay vi hirng khéi
cao d6 nhw binh thwong. “Téi khéng nghi ngd gi ca”, Daniel nh¢ lai.
“Toéi khéng néi véi ai cd”. Pém doé anh ay di ngl va cdm thay budn
ndn, nhwng sang hdm sau khi tinh day va van khée manh, Daniel gat
tat ca chung sang mot bén.

Ba tuan sau khi céc triéu chirng twong tw tai phat, Daniel khéng
thé phd nhan rang co thé cta anh dang gri cho anh mét sb tin hiéu
manh mé vé strc khde. Anh 8y goi cho bac si cia minh. Ong &y bao
anh nén dén bac si tim mach dé kiém tra. Daniel dwoc chan doan bi
suy tim sung huyét, mot bénh ly gay t& vong trong dé tim bom it
mau hon lwong co thé can dé toén tai. Qua tim bj tén thwong van
bom mau, nhwng khi dong mau cuta tim chay cham lai, mau tré lai



qua cac tinh mach bi trao ngwoc, gay tac nghén trong cac mo.
Nhirng ngwdi bji suy tim sung huyét bi hut hoi va mét mdi nhanh
chong khi ho gang sure.

“Néu anh khéng slra chi¥a van tim, anh cé thé chét trong vong
sau thang”, bac si tim mach cua Daniel nai.

Anh ngbi dé vai phut dé cé gang chap nhan thuc té nay. Chan
doan suy tim sung huyét sé 1a mét cu sbc dbi véi bat ky ai, nhwng dé
la mot chan doan hiém gap dbi véi mét ngwdi qua tré va khde manh.
Tién lwong lau dai cho anh ta ciing gay sdc — bac si néi v&i anh rang
nhirng ngu®i dwoc chan doan bi suy tim chi cé thé séng thém 7 — 8
nam. “Téi cdm thay mat minh dé birng. Tdi da bi choang ngop nhw
t6i chwa bao gi®& cam thay truéc day”.

Khi Daniel r&i van phong bac si chuyén khoa tim mach dé& quay
lai 1am viéc, anh phai dirng lai va nghi ngoi mot phat trong bai dé xe
Walmart. “C6 kha nang 1a t6i sé khéng chét vao ngay mai, nhung toi
biét t6i sé& khdng sdng dén 80 tudi”, Daniel néi. “Tdi cé6 mdt dira con
gai 13 tudi va mot dra con trai 18 tudi”. Thwc té méi that ndng né
ddi vai anh.

Daniel 1&n lich ph3u thuat trong ba tuan ké tr ngay dwoc chan
doan. Viéc stra chira van tim da thanh cdng, nhwng sw héi phuc cla
anh rat cham. M6t nguwoi ban hang xé6m hang ngay dén dé dua
Daniel di dao, nhuwng viéc di bé that vat va. “Chuyén nay da thay déi
cudc doi t6i”. Anh thay dbi ché d® &n udng ciia minh gdm hau hét
céac loai rau va thit nac, déng thdi ngirng udng bia, nhung bat chap
tat cd nhirng thay dbi nay, anh van khéng thé 14y lai khd nang cua
minh nhw tredc day.



“Téi khdong thé duy tri tap thé duc nhw lac dau”, Daniel noi.
“Nhwng mét vai thang sau khi phau thuat, t6i co thé dap xe, mac du
khéng xa nhw t6i mudn”.

Mac du tuan tha ky luat nghiém khac, nhuwng viéc stra chira van
tim da khéng tao ra nhiéu thay dbi déi v&i tinh trang ctia Daniel. Cac
bac si danh gia strc khde tim bang cach xem cac chi sb phan suét
tdbng mau tam that trai cia qua tim, mét phép do lwong mau duwoc
bom ra khdi tam thét trai, hodc budng tim, trong mét nhip tim. O’ mét
qua tim binh thwong, khde manh, phan suéat tdng mau nam trong
khodng tlr 50 dén 70. Vao thdi diém dwoc chan doan clia Daniel,
phan suéat tbng mau cta Daniel 1& 30, chi bdng mét nlra so Vo
ngwdi khde manh. Ba nam sau khi phau thuat, chi sb nay tiép tuc
giam. N6 da giam tr 28 xudng 26. Gidc ngl ngay cang tré nén khé
khan dbi véi anh, bdi vi dbi véi nhiéu bénh nhan suy tim sung huyét,
khi ho nam xudng, chat Idng sé tap trung trong phdi va gay kho thé.

Thuwc té 14 anh 4y da rat khée manh subt cudc doi ciia minh
trwdc khi bj bénh tim nén da ngan can co hdi dwoc cly ghép tim cua
anh 4y, budc tiép theo trong qué trinh diéu tri. B&nh nhan tim du
diéu kién cho ghép tim khi chi sé phan suét tdng mau Ia 30, nhwng
Daniel van con rat nang déng khi chi sb nay cta anh 4y gidm xubng
con 20, vi vay céac béac si chwa dwa anh ta vao danh sach cay ghép.

“Téi hdi bac si ching ta dang & dau. Lam thé ndo ching ta cé thé
thay déi diéu nay?”, Daniel nh& lai. “Tat c& nhirng gi ching ta cé thé
lam la kiém soat tinh trang cGa anh cho dén khi anh du diéu kién cay
ghép tim”, bac si tra 1&i. Nhiéu ngudi da chét trong thoi gian cho doi
dwoc cay ghép tim.



Cudc hédn nhan cia Daniel bj sup db. Anh tr& nén chan nan va
bat dau gap mét bac si tam ly. Trong thwe té, ca gia dinh dang tuyét
vong vé Daniel, nguwdi ma ho nghi co thé chét bat civ luc nao. Vao
nadm 2008, me cda Daniel da truy cap Internet dé tim kiém moét thi
gi d6 — bat clr thir gi — c6 thé mang dén cho Daniel mét co hdi khac.
Nhirng gi ba tim thiy la cac co s& y té cé uy tin nhw Trung tam MD
Anderson & Texas va Cedars-Sinai & Los Angeles da thanh cong
trong diéu tri suy tim sung huyét — mét can bénh cirng dau bat chap
moi nd lwc cua y hoc — bang té bao gbc.

*kk

Nhan vién cla t6i va t6i bat dau diéu tri suy tim sung huyét ngay
sau khi t6i m& phong kham & Costa Rica vao nam 2006. BEnh nhan
dau tién cua chung t6i 1a mét bac si tir Texas, ngwdi ma toi sé goi la
Dr. Bill. Ong 4y 1a mét ngwdi dan 6ng nhw Daniel — dwoc chan doan
mac bénh vao ndm 50 tudi va dan dan suy kiét vi suy tim sung huyét
— mét trong nhirng ngwdi ma cac bac si it ¢ hy vong sbéng nhat. Suy
tim sung huyét cé nhiéu nguyén nhan, nhwng trong trwéng hop cua
bac si Bill, van dé gien di truyén la gbc ré gay ra cac rac réi. Me éng
da qua doi vi suy tim & tudi 24, va cac thanh vién khac trong gia
dinh cling khéng thé chdng cu dworc.

Trong 1an dau tién lién lac vé&i phong kham cda ching t6i, bac si
Bill da khoéng thé diéu tri trong mét thdi gian. Phan suat tdng mau
cia 6ng ay l1a 30, va 6ng 4y nam trong danh sach cay ghép tim,
nhwng do lai 1a mét tha thuat 6ng 4y mudn tranh vi éng biét né
khéng ddm bao cé thé chiva lanh. Mét ca phau thuat cy ghép tim 1a
cwc ky dau don, xam 14n va nguy hiém, sé cé chi phi & murc tbi thiéu



la 250.000 d6 la — néu mdt qua tim phu hop co thé dwoc tim thay.
Qua tim dwoc cay ghép tlr nhirtng ngudi chét ndo nhwng van dwoc
hd tro sw sbng, va ho phai phu hop véi loai mé clia ngwdi nhan dé
lam gidm nguy co co thé tir chdi qua tim mai. B6 1a mét qua trinh
chon loc cao. Sau khi cay ghép, 6ng sé chiju dwng mét cudc sbéng
v&i cac loai thubc trc ché mién dich d& ngan chan qua tim cay ghép
bi tr chdi. Dung thudc dé ngdn chan hé théng mién dich sé lam tang
nguy co’ nhiém tring co hdi, béi vi dwéi tac déng cua thudce, co thé
tré nén qua yéu dé chdng lai.

Ong goi cho phong kham cua ching t6i mét vai 1an dé yéu ciu
duwoc diéu tri bang té bao gbc. Chuang tdi da khéng diéu tri bénh
nhan suy tim cho dén thdi diém do, vi vay chang tdi da tr chdi yéu
cau cla 6ng a4y mot vai lan. Tuy nhién, 6ng tin rang cac té bao gbc
c6 thé chiva lanh qua tim ctia minh. Ong van kién tri. Cubi cung, Bill
da dén chd t6i. Ong 4y ndi véi t6i rang “Toi sé chét trong khi chd doi
moét qua tim phu hop. Téi sé khdéng bao gid cdé dwoc moét qua tim
mé&i do tudi tac cua t6i. Hay diéu tri cho tdi. Toi khdng quan tam néu
t6i chét, du sao di niva t6i cling sé& chét”.

Luc dau, chang téi hoai nghi vé viéc str dung té bao gbc dé sira
chira tim. D4 c6 mét sd nghién ctru vé diéu nay. Nam 2003, cac nha
khoa hoc da xuét ban cac bai bao mé ta cach té bao gbc trudng
thanh lwu théng trong mau cé thé duwoc str dung dé sira chiva tim va
khéng can thiét phai 1ay cac té bao gbc tir tdy xwong [1]. Nam 2004,
ho phat hién ra rang t& bao gbc sir dung cac phuwong phap khac
nhau dé bién déi thanh hai loai t& bao can thiét & phuc héi chc
nang tim. Trong cac nghién ctru trén dong vat, nghién ctru da chi ra
rang dé tao ra cac té bao co tim méi, t& bao gbc cla con ngudi két



hop v&i cac té bao tim dé tao ra cac té bao co mai goi 1a té bao co
tim — myocyte [2]. Nhwng dé hinh thanh cac té bao mach mau méi,
cac té bao gbc tw biét héa hodc tw trwdng thanh dé cung cép céac té
bao ndi mé m&i nham va vao cac vj tri tbn thwong. Pa c6 mot
nghién ctru & Pl cho thay, khi tiém vao nhirtng con chudt bi nhoi
mau co tim, t& bao gbc mau cubng rén dwoc dwa dén nhirng vung bi
tdn thwong, noi chang kich thich sw phat trién cac mach mau méi
[3]. Cac nghién ctru khac duoc tién hanh & Birc va Ha Lan cho thay
té bao gbc cod thé chuyén thanh té bao co tim nhw thé nao, nhung
chwa co trwdng hop nao dwgc bao cao vé bénh nhan suy tim dang
dwoc diéu tri bang té bao gbc. Tuy nhién, tinh hinh cta bac s Bill d
tuyét vong va dwa trén kinh nghiém cda chang téi trong viéc diéu tri
cac bénh khac bang té bao gbc, ching téi biét chac chan rang viéc
diéu tri ciia chung t6i sé& khéng lam hai éng.

Chung t6i quyét dinh st dung té bao gbc mau cudng rén CD34+
va té bao gbc trung mé tr day rén. Chang t6i biét, ttr kinh nghiém va
nghién clru, rang cac té bao CD34+ sé& di chuyén dén md bi tén
thwong va mé bj thiéu oxy (oxy thdp). Chung téi da quan sat duwoc
cach nhirng té bao nay dén mé tén thwong do thiéu oxy va sau dé
gidi phong cac yéu tb kich thich tang trwéng mach mau mai (sw hinh
thanh mach mau).

Nhiéu nghién ctru da chi ra rang cac mach mau maéi, duwoc goi la
cac mach mau thay thé, cé thé gitp d& mét qua tim dang bi tdn
thwong. D& khuyén khich cac té bao thyc hién céng viéc nay, ching
t6i clng bd sung vitamin C theo dwdng tinh mach sau khi tiém
MSCs cubng rén. Diéu nay dwa trén két qua ctia mdt nghién ciru
khac da dwoc tién hanh tai trwdng Y Dai hoc Harvard, cho théy



vitamin C c6 thé thuc day sw phat trién té bao gbc thanh té bao co
tim [4].

Té bao gbéc trung mé trong viéc diéu tri suy tim sung huyét

Suy tim sung huyét (CHF) la mot bénh ly suy kiét va cé kha ndng
gay tr vong, trong dé chirc ndng tim bj suy yéu va khéng thé bom
mau véi tbc dé du nhanh dé dap (mg nhu céu cia co thé. Két qua Ia,
lrong oxy va chét dinh dudng cho cac co quan va mé bi gidm di.
Cac triéu chieng thuong gap cua CHF la mét moi, kho thé, dau nguc
va khd nédng tap luyén thé chat han ché. CHF thuong phét trién sau
chéan thuong mé tim, vi du sau nhbi méu co tim hodc suy tim. Hau
qué viém cép tinh cé thé tré thanh man tinh — véi mire do cao cua
céc yéu té gay viém [5, 6] va cytokine [7] d& duwoc bdo cdo & bénh
nhédn CHF. Bbi v&i nhiéu bénh nhén suy tim, ghép tim la Iwa chon
diéu tri duy nhét sau khi viéc dung thuéc khéng thé giip lam ting
phén suét tbng mau.

Té bao gbéc trung mé (MSCs) tré thanh mét lwa chon kha thi cho
viéc diéu tri CHF. MSCs cé hoat tinh khang viém manh, bat ké
ngudn gbc mé [8, 9]. Vé mét co ché, MSCs (rc ché su tich tu va diéu
chinh dép tng mién djch théng qua viéc tiét cac cytokine [10, 11,
12]. MSCs ciing cé thé biét hda thanh té bao gibng té bao co tim [13]
va thuc day sw hinh thanh mach mau, cung cép chét dinh duéng cho
ving bi anh hudng va hé tro hoat déng tai tao [14]. MSCs da duwoc
chirng minh 1a kich thich tai tao co tim, dé (rc ché téi phat bénh, va
kich thich sw hinh thanh mach mau trong trivong hop suy tim thiéu
mau cuc bd [15, 16].



Viéc cung cdp MSCs sau nhbi méu co tim da dwoc chirng minh
la lam gidm sw sén sinh cta TNF- a, diéu chinh céac cytokine gay
viém va khang viém, tuong quan véi loi ich diéu tri [17].

Hon 73 nghién cteru trén déng vat bi CHF da str dung phuwong
phép tri liéu MSCs [18] cho thay rdng chung c6 hiéu qua trong céc
md hinh CHF [19, 20, 21]. Biéu tri v&i MSCs cho chirng suy tim ciing
da dwoc chiing minh la an toan trong cac thar nghiém lam sang [22,
23], v6i sw gidm dang ké céc khuyét tat va cai thién chirc ndng tdm
that [24]. Két qua cua mdt sb thir nghiém 1am sang ngdu nhién d
duwoc céng bd trong thdp ky qua; mét danh gia gan day vé 23 tho
nghiém (1.255 nguoi tham gia) két ludn rédng cé bang ching cho
thdy MSCs tdy xwong cé hiéu qué Idm sang dai han [25]. Mt dénh
gié khéc vé 31 thir nghiém I&dm sang (1.521 ngudi tham gia) béo céo
cé mot sw gidm dang ké ty 1é t& vong va nhdp vién, ciing nhw cai
thién chét lwong cude sbng [26]. Trong ndm 2010, nhém cia chung
t6i da béo cao két qua tich cuc vé bang céu héi chéat luong cubc
séng, ciing nhw cai thién vé mat héa hoc va thé chét trong ba ndm
theo d6i bénh nhan duwoc diéu tri suy tim [27]. Trong mdt nghién ctru
gan day do déng nghiép cua t6i, bac si Amit Patel tai Pai hoc Utah
thuc hién, 18 bénh nhén duoc truyén MSCs cubng rén cho thdy co
nhing cai thién trong suy tim, chdng han nhw dwoc chimg minh qua
sw gia tdng phan suét tbng méau cua tdm thét trai [28]. Céc nghién
ctru van dang tiép dién dé danh gia hiéu qué diéu tri cia MSCs dbi
véi CHF, nhdm tim hiéu céac co ché & cp dé phén tir va dé tim kiém
loai té bao géc ly tudng cho cac bénh Iy tim mach [29, 30, 31, 32].

Trudc khi két thuc mét loat cac mdii tiém, bac s Bill cho biét 6ng
cé nhiéu nang lwvong hon va it khé théd hon. Khi viéc diéu tri hoan



tat, dng ay ndi rang 6ng cam thay rat tuyét. Ong mubn di thdm mét
nguwdi ban bac si & Panama trwdc khi vé nha. Téi da nghe nhirng
diéu tuyét voi vé Panama va hdi liéu éng 4y c6 cdm thiy phién
khéng néu téi di cung. Ong gat dau dong y.

Chung t6i dén Panama va gap ngwdi ban cii la bac si Jorge Paz-
Rodriguez. Chung téi cling da gap Lic. Rodolfo Fernandez, chu s&
hiru ciia phong thi nghiém 1am sang I&n nhat Panama. Ba nguoi
chung toi tré nén than thiét ngay 1ap tirc. Bac si Paz, ban bé thwdng
goi 1a Georgie, va Rodolfo rat quan tdm dén nhirng gi ching téi dang
lam & Costa Rica. Ho néi rang ho mudn dén va xem hoat déng cla
ching t6i. Chéc chan rdi, sau tuan sau, ho I&én may bay va dén tham
t6i & Costa Rica. Téi nhd ho déng loat néi: “Chung ta can cé né &
Panama”. Ho quay lai Panama va thué mét luat sw dé xem xét quy
dinh phap ly lién quan dén té bao gbc & Panama. Nhirng gi ho tim
théy la moét dao luat da dwoc théng qua @ Panama mét vai nam
trwdc do. Luat dé, dwoc thdng qua nam 2004, don gian la cdm si
dung té bao gbc phdi, cho phép cac bac si diéu tri b&nh nhan bang
té bao gbc trwdng thanh, ké ca té& bao gbc cubng rén, mién la bénh
nhan déng y. Mét thoi gian ngan sau do, téi da di dén Panama va
ching téi bat dau 1&n ké hoach thwe hién cac hoat déng & dé. Chung
t6i da gap lanh dao cta Thanh phd Tri thirc. Cudi cung, ching t6i
thiét [ap mot phong thi nghiém nhé & d6 va bt du hoat dong vao
nadm 2007. Georgie va Rodolfo 1a nhirng dbi tac trong hoat déng cla
ching téi & do. Georgie la giam dbc y khoa clia phong kham, con
Rodolfo 1a giam dbc phong thi nghiém.

Khi dén thdm Panama, bac si Bill va téi da thwe hién chuyén
thdm khong thé bd qua, kénh dao Panama, chi lai xe mét doan ngan



to trung tdm thanh phd Panama. Trung tdm du khach va bdo tang
Miraflores ndm bé&n canh mét trong nhitng céng & phia Thai Binh
Dwong cua kénh dao va |a mot noi tt d& quan sat cac con tau khi
chung di qua hai dai dwong. Khu vwc quan sat nam trén dinh cla
tda nha & tang ba. Vui mirng khi thy cac con tau, ching t6i leo 1&n
cac bac cau thang dé& dén tang quan sat. Ngay khi chung t6i 1én dén
dinh, bac si Bill dirng lai va dat tay Ién vai t6i khi chang t6i nhin
cham cham vao mét chiéc tau container khéng 16 trong cang.

- That khoéng thé tin dwgc. — Ong 4y néi.

- Vang, ké&nh dao nay 1a mét ky cong vé mat ky thuat. Day la mot
noi tuyét voi dé ngdm cac con tau. — Tai tra 1oi.

- Khéng, khéng phai thé. Téi khdng bi hut hoiil
Khi d6 1a 12 ngay sau lan diéu tri dau tién cta éng ay.

Bac si Bill quay tré lai Texas va thwc hién siéu am tim bdn thang
sau khi diéu tri. Phan suat tbng mau cua éng 4y da tang t 30 I1én
52. Bac si tim mach cua 6ng khéng thé tin vao diéu d6. Mot sy cai
thién nhw thé khéng bao gi® xay ra & bénh nhan suy tim. M6t thang
sau, bac si cla 6ng Iap lai bai kiém tra va phat hién phan suét tdng
mau cla 6ng da lén dén 55. Bac si Bill da tré lai lam viéc va tan
hwdng mot cude sbng twong ddi binh thuong.

Chung téi c6 thé noi, khi chung t6i diéu tri cho bac si Bill, day 1a
lan dau tién suy tim sung huyét dwoc cai thién dang ké bang céach
st dung té bao cudng rén ngwdi. Vao thdi diém ba ndm sau khi me
cta Daniel tim kiém cac phwong phap diéu tri trén Internet, ba da



tim thay théng tin vé cac th& nghiém Iam sang va thi nghiém trén
dong vat. Tai MD Anderson, cac thi nghiém cua tién si Edward Yeh
trén nhirng con chudt bi nhdi mau co' tim cho thdy mét 1an niva cac
té bao CD34+ sbng sét trong khoang tim bén trai trong 12 thang
[33]. Trong khi ching nan lai & d6 dé thuc day sw hinh thanh mach
mau md&i, phan suéat tbng mau tang t 37 Ién 50 sau khi diéu tri.
Trong mot dw an nghién ctru khac ctia MD Anderson do tién si Yeh
lam chd nhiém, 6ng va nhém clia 6ng da phat hién ra protein “bam
dinh” gitp cac té bao gbc trwdng thanh két hop véi cac té bao co
tim dé phat trién cac té bao méi co thé slra chira co quan bi tén
thwong [34].

Nhwng trong khi cac nha nghién ctu van dang tién hanh cac thiy
nghiém, ching t6i da diéu tri thém 26 nguwoi bi suy tim sung huyét.
24 nguwdi trong sb ho da cé phan wng tich cwc. Mét trong nhirng
trwdng hop thanh cdng do la Daniel.

*kk

Me cta Daniel da tim thay nhiéu thir nghiém lam sang dang tién
hanh nghién ctru tinh hiéu qua cta phwong phap diéu tri mai tha vi
nay, nhwng Daniel khdng quan tdm dén viéc tham gia thtr nghiém
lam sang, ngay ca khi anh ta du diéu kién. Trong mét thtr nghiém
lam sang, mot nra s6 bénh nhan dwoc diéu trj va mot nira dwoc cho
st dung gid dwoc, hodc khéng diéu tri, d& cac nha khoa hoc cé thé
so sanh sy khac biét gitra bénh nhan dwoc diéu tri va nhirng nguoi
khéng dwoc diéu tri. Néu khoéng cé bat ky loai diéu tri nao, Daniel
chac chan rang anh sé khéng thé séng thém nhiéu nam nira. Anh



khéng mudn mao hiém trong nhém gid dwoc. Thay vao doé, anh va
me anh tim dén phong kham cla chung téi.

Sau khi chang t6i chap nhan Daniel la mét bénh nhan, anh ta 4y
tién t&r quy hwu tri cia minh dé& chi trd cho chuyén di dén phong
kham. Sau dé, anh 4y goi cho gia dinh ctia minh dé& néi véi ho
nhirng gi anh sé& lam. Mac du anh trai cta Daniel da rat hoai nghi,
muwdi ngay sau théng bao ctia Daniel, Bryan va vo anh ta quyét dinh
rang ho s& di cung Daniel khi anh 4y dén day dé diéu tri. Cha me
cua Daniel ciing quyét dinh di cung.

Tai phong kham, sy hiéu biét ctia ching tdi vé cac té bao gbc va
cach chung gitp sra chiva tim da phat trién dang ké tir tredng hop
dau tién cua chung t6i v&i bac si Bill. Nghién clru dwoe thwe hién
trén chudt hamster & Hoa Ky b&i tién si Te-Chung Lee da thay dbi
cach chung t6i xem xét diéu tri bénh tim. Tién si Lee da thwc hién
mot nghién ciru thu vi vé& chudt hamster bj suy tim [35]. Ong nhan
thdy rang mac du mot ty 1& rat nhd (1 — 2%) té bao tiém vao tinh
mach cta déng vat da thuc sy dwoc tim thay trong tim, nhwng cac
triéu chirtng CHF da dwoc cai thien. Ong da thiét ké cai ma toi cho la
mot th(r nghiém dot pha dé kham pha nhitng diéu dang xay ra.
Trong thi nghiém nay, 6ng da s&r dung mdé hinh chubt hamster suy
tim, dwoc cho la c6 triéu chirng 1am sang giébng hét véi bénh ly suy
tim cia con ngudi. Nhédm clia 6ng da tiém MSCs vao co gan kheo
cho mét nhém ddng vat; trwdc day ho da chirng minh rang cac té
bao dwoc tiém & dé sé & dé va khoéng di dén cac bd phan khac cla
co thé, ké ca tim.



Ngoai ra, ho thu nhan méi trwdng tang trwdng ma cac té bao da
dwoc nudi ciy trong do (thwdng dwoc goi la dich ndi) va tiém né vao
gan kheo ctia hamster. Chét 1dng thu nhan ttr méi trwdng nudi cay té
bao rat giau cac yéu td dinh duwéng — cac tac nhan hoéa hoc trong
mau kich thich sy tang trwdng té bao khée manh. Khi té bao, hay
méi trwdng nudi cay, dwoc tiém vao co gan kheo, qua tim cla chubt
hamster tr& nén khée hon. Qua dé cho thdy khéng can phai la té
bao mai tré thanh té bao tim, hodc tham chi ching phai dwoc tiém
tinh mach. Cac yéu tb dinh dwéng tiét ra tir té bao, cho du twr cac té
bao ciy ghép hodc tir cac yéu td dinh dwdng duwoc tiém vao, sé di
chuyén dén noi chung can va kich thich sira chira tim. Cac con vat
dwoc diéu tri da cai thién chirc nang tim, gidam sw chét clha té bao
tim, gidm mé bi hw héng va tang sb 1an stra chiva trong tim.

Daniel dwoc diéu tri t& bao gbc trong sudt nam ngay. Cach diéu
tri ca anh 8y la nhw nhau, sang va chiéu. “Gitra cac lan diéu tr,
chung téi da di dén Costa Rica!”, Daniel noi, cho biét d6 1a mét trong
nhirng ky nghi tuyét nhat ma gia dinh anh tirng co.

Khi Daniel vé nha, chang téi néi v&i anh dy, gibng nhw nhivng gi
chung téi da néi vdi tt cd bénh nhan tim mach cda chung t6i, dirng
mong doi nhirng thay dbi Ién ngay lap tirc. Ddi khi phai méat dén sau
thang m&i cam nhan dwoc sw khac biét. Tuy nhién, chung toi rat lac
quan vé Daniel vi anh 4y con kha tré va, ngoai ra trai tim clGa anh
ciing rat khde manh. Chung t6i noéi véi Daniel rang anh cé thé bat
dau trai nghiém mét sé thay dbi tich cuwc trong it nhét 1a tam tuan toi.

Ché&c chan réi, tdm tuan sau, Daniel bat ddu nhan thy anh 4y cé
nhiéu nang lwong hon sudt ca ngay va anh khéng con gap van dé



vé ho hap niva. Tuy nhién, thir nghiém quan trong 1a ngay Daniel
dén kham bac si tim mach dé kiém tra thwdng xuyén theo lich trinh
cla minh.

Daniel da lo so khi néi v&i bac si clla minh vé viéc dwoc diéu tri
bang t& bao gbc. Mot thang trwdc khi 1én ké hoach dé diéu tri tai
phong kham cua chung téi, anh éy da c6 cudc hen voi bac si cla
minh. Anh 4y dén dé noi cho bac si biét anh chuén bj lam gi, nhwng
anh so rang bac si co thé rat hodng hét. Liéu bac si c6 cAm anh 4y
lam viéc do khdéng? Trong khi Daniel bi bda vay b&i nhirng dong suy
nghi, anh nhan dwoc mot cu dién thoai thédng bao rang bac si cla
anh da trwot nga trong bon tdm va phai hiy bd cac cudc hen trong
thdi gian sap tdi. Lan tiép theo khi Daniel dén gdp bac si, anh da
dwoc diéu tri bang té bao gbc.

Két qua 1an siéu am tim trwdc day cta Daniel vao thang Mot kha
xau — cho thy phan suét tbng mau cia anh Ay chi 1a 26. Daniel lo
lang, ¢6 gang doan xem bac si dang nghi gi khi kiém tra tim cla
minh. Anh s@ rang bac si cdm thay tinh trang cla minh dang x4u di.
Bac si da yéu cau mot cude kiém tra siéu Am tim m&i va noi voi
Daniel rang 6ng 4y muén né dwoc thwe hién ngay 1ap tirc, ngay hém
doé.

“Luc d6 t6i thwe sw lo l1dng”, Daniel nhé lai nhirng gi da suy ngh.
“Ong &y da nghe thay gi?”.

Théng thweng, phai mat vai tudn thi bac s méi gap lai Daniel
sau khi 6ng ay nhan duwoc két qua. Daniel rat lo 1ang vé két qua cla
minh dén ndi khéng dam nghe may khi thay sb cla béac si goi dén
trén dién thoai di déng cua minh.



“Dan, chung t6i da nhan dwoc két qua siéu am cda ban”, bac si
tim mach cGia anh néi. “Téi nght ban sé rat hai long. Két quéa siéu am
cla ban tré lai véi 40% phan suét tbng mau’.

“Oi troi!”, Daniel ho 1én that to. “Tot qua!’.

Daniel 1&8n ké hoach cho mét cudc goi tiép theo dén phong kham
cua chung téi, va ngay tredc cudc hen, anh da fax mot ban sao siéu
am tim cdia minh, cho thdy anh c6 mét chi sé phan suat tdng mau
cao t&i 45. Khi t6i nhin thay no, t6i biét tdi mudn noi gi véi anh Ay.
Cau héi dau tién cha anh ay gay ra mét chat bat ngo.

“Lam sao anh biét rang cac té bao gbc sé mang lai sy cai thién
nay?”, Daniel hoi.

“Co mot sb trworng hop thuyén gidm tw phat & nhirng ngwdi mac
bénh nhw anh, nhung dai da sb la nhitng ngu®i nghién rwou man
tinh da bd rwou. Hau hét moi ngwdi khdéng thé tét hon trong khoang
thdi gian sau thang ma khéng cé ly do”, t6i ndi véi anh ay. “Anh cd
thé hdi bat ky bac si tim mach nao trén thé gidi. Anh thwdng khéng
thé tw dwng ma dat dwoc sy cai thién chi sd phan suét tbng mau t
26 dén 45",

Nghién clru cia tién si Lee da giup lam sang té: qua tim da tw
stra chira bang cach duoc “khéi ddng” béi cac yéu tb dinh dwéng bi
mat kich thich sw phat trién md ma&i khée manh trong mét qua tim
yéu.

**k%



Morris Grey dwoc chan doan bj suy tim hon 20 nam trwéec. Ong
ay phai dat 11 éng stent trong tim, trong d6 ba cai cudi chan mét
ddéng mach va da gay ra moét con nhéi mau co tim. Bén ndm sau,
6ng 4y thwe hién mét kiém tra EKG va scan hat nhan, va bac si cla
éng noi v&i 6ng rang ho khéng thé 1am gi cho Morris dwoc niva. Mét
ngwdi ban cda éng tr Corpus Christi, Texas noi vé&i 6ng vé co s& té
bao gbc clha ching t6i & Panama. Ong tim kiém né va quyét dinh
dén diéu tri vao thang 10 nam 2011. “T6i khéng cdm nhan duoc gi
trong vong 30 ngay”, Morris néi. “Sau dé, t6i bat dau cam thay tot
hon. Tai thwe sw cdm thay rat tot”.

Morris quay tré lai dé thwc hién mét kiém tra EKG khac vao
thang 1 nam 2012, va bac si ctia 6ng 4y da héi: “Anh da 1am gi? Anh
cé mot két qua EKG binh thwdng. Anh chwa tirng bao gi& c6 duoc
no truwdc day”.

Morris da khéng noi véi bac si vé viéc diéu tri bang té bao gbc.
“Em nghi anh ¢6 nén noéi v&i bac si khdng?”, Morris hdi vo. Ba ay
bao la cé. Khi Morris ndi v&i bac si ciia minh vé viéc diéu tri, bac si
c6 vé bi sbc. “Ho lam thé nao?”, vi bac s kia hdi. Morris giai thich
quy trinh thyc hién cho bac si nghe.

Ba két qua EKG tiép theo ctia Morris déu binh thuong. Ong &y
da nhan thém moét liéu phap t& bao gbc khac dé stra chira than cla
minh. That bat ng®! “Than clha t6i da lam héng ca cudc doi t6i,
nhwng bay gi& nd da 6n”, Morris noi.

Sw héi phuc cla nhirng b&nh nhan tim nhw Daniel, bac si Bill va
Morris dwong nhw khéng co6 gi dang kinh ngac. Nhirng nghién curu
nghiém ngat dang dwoc thwc hién bdi ban cia t6i, bac si Amit Patel



va cOng s tai Dai hoc Miami, hy vong moét ngay nao do sé giup cho
liéu phap yéu td té bao/dinh dwdng dwoc phd bién rong rai & Hoa Ky
va trén toan thé gioi.



Chuwong 9

Lao héa — dao ngwoc diéu khong thé tranh
khoi

Tuéi gia dén tirng ngay!

Keep Calm
and
Read a BooK

Khi chung ta gia di, v&i nhirng mirc dé khac nhau, mét loat cac
thay ddi khién ching ta khéng thé can bang ndi méi — hodc can bang
sinh hoc hoan hao — va giam kha nang dap *ng v&i ca stress bén
trong va bén ngoai co' thé, khién chung ta dé bj bénh hon. O’ mét s6
nguwdi, sw 130 hda Ia rd rét, dac trwng cho noé la sy yéu dudi — giam
strc manh, strc bén, chirc ndng sinh ly va hoat déng, tat ca déu lién
quan dén mot két cuc la stirc khde kém. C6 1& ban da biét nhirng
ngwdi phai phu thudc vao ngudi khac cho nhu cau hang ngay cla



minh — mua sdm, n4u an va cham séc ban than. Pay 1a nhirng dau
hiéu cta sw 1ao hoa.

Sw yéu dudi dwoc xem nhw 14 hau qua cla qua trinh 130 héa va
la mét mbi quan tdm 1&n vé sirc khée. Thay vi nhw 1a mét két qua
khoéng thé tranh khéi & nguwoi cao tudi, sw yéu dudi gan day da duoc
xem |a mot van dé y té. Suw yéu dudi dwoc xem 1a mot hdi chirng 1am
sang v&i ba hodc nhiéu tiéu chi sau day: gidm can khéng chu vy, tw
cam thay kiét strc, suy nhuoc, tbc do di cham va hoat déng thé chat
thap [1]. Khéng cé phwong phap diéu tri cu thé cho sy suy kiét nay
[2], mdc du tap thé duc, thay dbi ché do dinh dwéng va liéu phap
hormone da dwoc dé xuat dé tri hoan sw suy sup [3]. M4t mé co
xwong (sarcopenia) [4] do viém gop phan lam suy yéu va gidm can.
DP&c biét, nhirng thay ddi trong cac cytokine gay viém (cac “tin hiéu”
hda hoc nhu interleukin, yéu td hoai tlr khdi u va yéu té tang trwdng
giéng insulin) déu lién quan dén sw mat mé co xwong [5].

M6t nguy@n nhan gay ra sy mét mdi clia sw 130 héa co thé 1a do
gidm nang lwc cla cac hé théng co quan trong co’ thé trong viéc dap
(’ng v&i sy cang thang. Nhém té bao gbc trung mé cia co thé
(MSCs), nhw dwoc thdo luan trong chwong 5, da can kiét vé sb
lwong va strc manh theo tudi tac. Mdi ngwdi dwoc sinh ra véi mot sb
lwong té bao gbc trwdng thanh nhéat dinh. Con sb nay cé thé dwoc vi
nhw la s tién trong tai khodn ngan hang. Moi ngudi “rut tién” khi can
trong subt cudc doi. Nhw trong cudc sbéng thwe, khong phai tat ca
cac “tai khoan” t& bao gbc déu dwoc tao ra nhw nhau. Mot sé nguoi
dwgc sinh ra v&i sy giau co, trong khi nhirng nguwoi khac lai khéng
dwoc may man nhw thé — nghéo nan vé sb lwong té bao nay. Tuy



nhién, hau hét moi ngudi co thé dwoc xem 1a “thudc tang I&p trung
lwu” khi n6i dén sb lwong té bao gdc ma ho cé.

Thuwe té nay giup giai thich ly do tai sao mét sd ngudi co thé tan
hwdng strc khde va sbng tho mac du 16i séng that sw khdng lanh
manh; trong khi nhitng ngwdi khac cé thé khéng dwoc khde manh
va tudi tho ngén hon du 16i séng lanh manh hon. N6i cach khac, mot
sb ngudi co thé “chi tiéu” té bao gbc ciia ho mét cach xa hoa hon
nhitng ngudi khac don gidn chi vi ho ¢6 nhiéu hon. Hau hét moi
nguwdi nam dau dé & gitka — ca tudi tho va chat lwong cudc sbng cla
chung ta c6 thé bi anh hwédng dén mirc dd nao dé béi cach Iwa chon
16i sbng cuia chung ta. Cac yéu td méi trwdng ciing dong moét vai tro
quan trong trong viéc quyét dinh “tai khoan” t& bao gbc cla mét
nguwdi bi can kiét nhanh nhw thé nao.

C6 ai d6 80 tudi ma tréng nhw 60 tudi, va mot nguwdi khac 40 tubi
ma lai trong nhw 60 tudi.

Ngay ca trong hoan canh ly twéng, té bao gbc lién tuc gidm dan
theo do tudi. Té bao gbc cla chung ta ton tai trong moi bd phan cla
co thé dé stra chiva cac tén thwong, nhw gay xwong, vét dit va bam
tim, viém, tiép xic phong xa va héa hoc..., tat ca déu can té bao gbc
dé chira lanh. Ban c6 thé rut tir “tai khoan” ctia minh, nhw rat tr may
ATM, béat c khi nao ban can cho dén khi ban hét cac té bao gbc.
Tuy thudc vao cach ban séng, va cho du ban dwoc sinh ra v&i mét
tai khodn ngan hang Ién hay nhd, sau mét thoi gian nhat dinh ban
c6 thé khong thé rat tir “tai khoan” ciia minh niva.

ATM hoat déng nhanh va hiéu qué khi ai dé cé sé lwong Ién té
bao gbc trong “tai khodn”. Nhwng khi “tai khodn” gan nhw tréng réng,



thwdng xay ra vao giai doan sau ctua cudc doi, may ATM khong
phan phdi cac té bao gbc mét cach dé dang. Trong thuat ngl sinh
hoc, diéu nay xay ra vi hai ly do: 1) mat dd cia mao mach (nha cda
MSCs) trong co thé gidm di, va 2) ty I& phan chia cta té& bao gbc
cham dang ké. Bon gian chi can di tr mot té bao gbc, thdi gian phan
doi tlr 24 gi> dén 72 gi® co thé tao ra sy khac biét — méat 90 ngay dé
dat dwoc sb lwong té bao can thiét cho viéc chira lanh vét thwong.

Vi du, MSCs culia tré so sinh sé& phan chia khoang 24 gi& mét lan;
clia mot ngudi 35 tudi cr 48 gi® mot 1an; va cla mot nguwdi 65 tubi
c 60 gi mdt 1an. Néu mét trong nhirng té bao nay dwoc dat trong
ti nudi cay cung v&i mdi trwdng tang truwdng, thi nang suét tir mot té
bao dé trong 30 ngay twong rng sé la 1 ty, 32.000 va 200. Néu co
thé ban can 10.000 té bao dé chira lanh, ban sé& gap rac rdi néu ban
chi co6 thé san xuét 200. Khdng chi thdi gian va 16i sbng anh hudng
dén sb lwong té bao gbc trong co thé cha ban, néu ban bj mét con
suy tim ndng hodc bi mét chiéc xe tai tdbng trung lam gay nhiéu
xwong, ban sé& phai rut dang ké tr may ATM té bao gbc khi co thé
cb gang stra chiva tit ca cac ton thwong d6. Duéi day la hai biéu do
— mot biéu dd cho thdy sw suy gidm binh thwdng vé sé lwong té bao
gbc theo thoi gian, céi con lai cho thay diéu gi xay ra khi ban bi dau
tim hoac gap mét tai nan I&n.



Su suy giam sé lugng té bao goc theo do tudi

80—

Su suy giam
khi gép cac van de
vé sirc khoe & tudi 40

Su suy giam thang thudng

sO LUONG TE BAO GOC
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Néu ban may mén dwoc sinh ra véi mét lwong 16n té bao gbc —
giau co vé té bao gbc — sau dé ban hut thubc, ubng rwou bia, an
thirc an khong lanh manh va khéng tap thé duc, nhwng van sbng rat
tho vi ban hét té bao gbc cham hon so v&i nhirtng ngwdi dwoc sinh
ra v&i mot lwong té bao gbc nghéo nan. Nhwng néu ban dwoc sinh
ra trong trwdng hop kém may man, véi mét lwong nhé té bao gbc,
mot 16i sdbng khong lanh manh sé co tac déng tire thdi va bat Ioi hon
dén chat lwong va thoi gian séng cua ban. Khi “tai khoan - té bao
g6c” cha ban tién t&i mirc 0, khd ndng chira bénh sé tr& nén ngay
cang kho khan, cho dén khi né ngirng hoat ddng hoan toan. Gidng
nhw tai khodn ngan hang cuta ban, khi ban c6 nhiéu tién, ban sé dé
dang chi tiéu hon; khi ban bi pha san, ban sé gap khé khan hon.
Twong tw nhw vay, it t& bao gbc trong “tai khoan”, may ATM cang
gap nhiéu kho khan trong viéc phan phdi tai khoan d6. Hau hét moi



nguwdi déu nam & mic trung binh. Chiung ta c6 thé nghi dén viéc
duy tri strc khée nhw la mét hoat dong can béng — vOi su thoai hoa
& dau bén nay va su tai tao & dau bén kia.

Su can bang / mat can bang sirc khoe

Tai tao Thoai hoa

Tai tao

Thoai hoa
&

Tai mét thoi diém nhat dinh trong cudc sbng, co thé rat khac
nhau theo tirng ca nhan, moét sw mat can bang gilra kha nang tai tao
cla co thé va xu hwéng thoai hoa sé xay ra. Sy mét can bang nay
c6 thé xay ra tw nhién, hodc co6 thé dwoc thuc day bdi tinh trang strc
khde hodc ddi sbéng. Khi té bao gbc chay cham — ca té bao trong tay
xwong va MSCs khap co thé — cac bd phan co thé tré nén yéu ot.

Khi mét nguwdi nao dé da hoac dang can kiét hoan toan lwgng dw
triv t& bao gbc clia minh, cach duy nhat dé cé dwoc nhiéu té bao gbc



hon 1a tir mot ngudn thay thé. Pay la “san choi” cla liéu phap té bao
gbc. Mdt ngudn cung cap méi MSCs tai tao & mét nguwdi co lwong
dw tri» bi suy gidm cao co thé giup dbéi méi strc khde & ngudi do.
MSCs tiét ra cac yéu té dinh dwdng va cytokine cé tac dung chbng
viém (da dwoc chirng minh trong nhiéu bénh Iy). Nhw vay, MSCs da
dwoc dinh vi 1a mét phwong phap diéu tri tiém nang thd vi cho
nhirng ngwdi bi anh hwédng béi qua trinh &0 hoa. Téi tin rang phan
I&n nhirng nguoi trén 50 tudi dang trén con dwong di dén sy l&0
hoa.

Té bao géc trung mé va qua trinh lao héa

Céc té bao gbc trung mé (MSCs) c6 ngudn gbc ttr cac ca thé I6n
tudi mét di mét sé6 dac diém loi ich ctia chung. Méi trieong ndi bao bi
thay doi theo tudi [6], sb luong cytokine va céac yéu té tang truéng
tuén hoan ciing bi thay dbi, c6 thé dnh huéng dén chirc ndng va suw
tang trirong MSCs [7, 8, 9]. MSCs tré hon c6 dang hinh s¢i dac
trung, trong khi MSCs ttr nhitng cé thé I6n tubi thuong réng va
phdng hon [10]. S6 lwong MSCs ¢6 thé thu duoc tir tdy xwong gidm
theo d6 tudi [11], va céc colony tao ra béi MSCs cla nguoi Ion tubi
cé s6 long MSCs thdp hon [12]. Téc do tdng trudng cliia MSCs Ién
tudi ciing nhw khd ndng va thoi gian phan chia bi chadm lai [13], va sé
l4n phan chia cia MSCs I6én tudi ciing thap hon dang ké so voi
MSCs duwoc thu nhén tir cac cé thé nhé tudi hon [14, 15].

Sw suy giam chure ndng hoac mure do khoe manh cua MSCs I6n
tudi nay cé nhirng tac ddng quan trong trong sw tham gia cda ching
vao qua trinh chira lanh va c6 thé lién quan dén céc bénh ly phat
trién theo tudi tac [16]. MSCs ttr mét c& nhan 1én tudi sé mat nhiéu



thoi gian hon dé c6 duoc két qua téi tao tuong tw so véi MSCs ¢6
nguén gbc tir cac nguébn tré hon [17], chdng han nhw cudng rén tir
tré so sinh khée manh. Bén canh thoi gian tang sinh nhanh hon va
sé lan tang sinh nhiéu hon, MSCs cudng rén con tiét ra mét luong
dbi dao céc cytokine va yéu té tdng truéng can thiét dé stra chira va
tai tao vj tri bj tén thuong hodc bij viém, do dé day la nguén thu nhéan
hap dan dbi véi phuong phép diéu tri MSCs.

“<page130

MSCs trong nhiing hinh &nh trén duwoc nudi cay tir tiy xwong cua
mot nguoi 65 tudi. Cac té bao bén trai duoc diéu tri bang céc chét
tiét ctia amnion, mét mé giau MSCs ¢6 ngudn goc tur tui 6i cua tré so
sinh khée manh; céc té bao bén phai duoc nudi cay véi moi truong
téng truéng chuén. Lwu y rang ti thé mau dé trong céc té bao bén
tréi dwoc phédn bbé déu khap chu vi té bao, biéu thi cac té bao khde
manh. O bén phai, ti thé duwoc gidi han chi yéu & khu vuc xung
quanh hat nhan, va hinh théi cua céac té bao bj det, nhiéu nguyén
bao soi hon, cho thdy céc té bao gén bj kiét strc, hodc biét hda & giai
doan cubi. Néu ching ta do céac yéu té dinh dudng tir cac té bao &
bén phai, s6 lwong va néng dé sé thap hon nhiéu so véi cac té bao
bén trai. Hién twong nay lam néi bat khd ndng ctia MSCs c¢6 ngudn
goc tir céc moé tré hon trong viéc “dao tao” lai MSCs tir mét ca nhén
I6n tubi hon dé cé thé hanh xi» nhur MSCs tré hon.

Vién Té bao gbc lién nganh tai Dai hoc Miami hién dang nghién
ciru viéc sl dung MSCs c6 ngudn gbc tr nguwdi hién tadng cho
nhirng bé&nh nhan trong dd tudi tr 60 dén 95 yéu dudi do tudi tac — &
giai doan thir nghiém lam sang giai doan I/ll [18]. Nghién clru nay



nham muc dich chirng minh sy an toan va hiéu qua cia MSCs tly
xwong cia nguwodi hién tdng dwoc dwa vao nhirng ngudi I&n tudi yéu
dudi nay. Cac nha nghién ctru cho biét: “MSCs déng loai khéng chi
giip bd sung cac té bao gbc tw nhién da can kiét va/hodc lao hoa,
ma con chi*rng minh dwoc hoat tinh khang viém toan than”. Ho hy
vong sé cai thién, hodc tham chi ddo ngwoc lai mot sé thay dbi lién
quan dén 3o héa. Lwu y rang cac té bao gbc co thé lam gidm hién
twong viém man tinh, thi pham lam han ché cac co ché sira chira
cia co thé, Goldschmidt, mét trong nhirng nha nghién ctu, noi:
“Trong nhiéu trwdng hop, nhirtng nguwdi cao nién nay co thé tiép tuc
di bd, ndu an va tham gia cac sinh hoat hang ngay khac, do vay ho
c6 thé tan hudng mot cube sbéng doc lap hon”.

Chung t6i da thanh cbéng trong viéc diéu tri 130 hoa tai Vién Té
bao gbc. Cha ctia Mel Gibson(" ") Hutton (“Hutt”) Ia mét vi du
tuyét vori. Khi 6ng 92 tudi, strc khde clia Hutt da nhanh chéng x4u di.
Than cua 6ng da dugc sao lwu va 6ng bi suy than man do cac van
dé lién quan dén tuyén tién liét, tdc nghé&n phdi, suy tim, va nhip tim
bat thwdng do van tim bj v& — cac bac si clia phong kham Mayo tién
lwong tredng hop cua 6ng la cwe ky nghiém trong. Hong cling co
hinh dang rat xdu — mot bén da bj thay thé va bén kia da bién
chuyén ndng né do bénh viém khép nang, nhwng tinh trang strc
khde hién tai cla éng 4y yéu dén muirc phau thuat khéng phai 1a mét
lwa chon. Trén tat ca nhirng diéu nay, tri nhé ctia 6ng khoéng sac bén
nhw trwdc day, va 6ng Ay hiém khi néi chuyén.

("™™™™) Mel Colm-Cille Gerard Gibson la dién vién kiém dao dién,
nha sén xuét, nha bién kich nbi tiéng ngudi My. Nam 1979, tor mét
dién vién vé danh, tén tudi cia Mel Gibson da duoc thé gi6i biét dén



qua thanh cbng cua hai series phim hanh déng Mad Max va Lethal
Weapon. Nam 1995, sw nghiép cua 6ng buwdc sang mét trang mdi,
Mel Gibson, v&i vai tro la dao dién kiém dién vién chinh cia siéu
phdm dién &nh Braveheart, dd nhan duoc hai gidi Oscar danh gia
cho hai hang muc phim hay nhat va dao dién xuéat sc nhét.

Phong kham Mayo da cé thé 6n dinh Hutt trong subt 10 ngay,
nhwng Mel lo l&ng rang viéc khong thé di chuyén cla cha anh 1a
nguyén nhan dan dén sy suy kiét ciia 6ng 4y. “Liéu c6 thé lam dwoc
gi v&i héng cla 6ng 4y nira khong”, Mel ty hdi. Phiu thuat chac
chan khéng phai 1a cau trd 161 & dd tudi 6ng 4y, nén khi anh trai cla
Mel lién lac vé&i Mel dé noi vé viéc diéu tri té bao gbc & Panama, ma
anh ta da tim kiém dwoc trén Internet, Mel rat thich thu. Ngwoi ban
than cia Mel, bac si Brad Hillstrom, mot bac si dwoc dao tao tai
Mayo, khéng hé biét diéu do, nhwng Mel thuyét phuc anh ta dé co
thé lién lac v&i Paz-Rodriquez, giam dbc y khoa cua chung t6i, va
toi.

Sau hai cudc trao déi dai qua dién thoai, xem xét cac nghién ctru
va tai liéu téi da glri, va tham van v&i cac nha nghién ctru té bao gbc
khac da kin dao gi¢i thiéu phong kham cta chung t6i @ Panama,
bac si Hillstrom néi: “Cé thé téi sai, nhung cha anh con gi dé mét
chr?”. Ho dwa 6ng 4y dén dé diéu tri. Ong da dwoc tiém tinh mach,
cling nhw tiém mot 1an vao héng. Trén chuyén bay vé nha, Hutt cé
thé di lai ma khéng cdm thay dau. “Téi da dich than cham séc chu
dao cho hang tram bénh nhan da dwgc thay héng, va t6i chwa bao
gi® thay bat ctr thi gi gibng nhw nhirng viéc dang xay ra trong cudc
doi toi”, bac si Hillstrom noi voi t6i. “Ong 4y khéng thé ngdi, di,
dirng, hoac tham chi ndm xubng ma khéng cam thay dau”. Trong
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vong sau tuan, 6ng tang 20 pound! ), tdng strc manh thé chét,
céi thién tinh than va bat dau di lai ma khéng cdm thay dau. Chirc
nang than va phdi cla éng 4y cling dwoc cai thién, va van tim bj v&
tham chi da dwoc giadi quyét. Thij lwc cia éng dwoc cai thién va toc
da den tr& lai. Sau do, khi mét nhéom bac si khac ciia phong kham
Mayo theo dbi strc khde ctia 6ng, ho that sy kinh ngac. Ong 4y tham
chi con khéng udng nhiéu loai thuéc.

(") Khoéng 9 kg.

Hutt d& dén Panama ba lan nira va tiép tuc cé nhiéu cai thién tw
viéc truyén té bao gbc. Ong da trdi qua mot sy tién bd vwot bac vé
strc khde, thay vi suy gidam nhuv da dwoc dy doan, diéu ma nhirng
ngudi & do tudi clia dng phai trai qua. Hutt bay gi& da 98 tudi va van
khée manh. “N6 gan nhw lam cho déng hé quay nguwoc trd lai mét
vai nam”, Mel néi. “Cha t6i c6 thé sdng thém sau ndm nira, va toi tin
rang do 1a két qua truc tiép cua té bao gbc”.

“N6 gén nhw lam cho déng hé quay nguoc tré lai mét vai ndm”,
Mel néi. “Cha tbi cé thé séng thém sdu ndm nira, va toi tin rang do Ia
két qua truc tiép caa té bao goc”.

Khodng sau thang sau qua trinh diéu tri ciia Hutt, Mel moi téi va
bac si Paz t&i Beverly Hills dé trinh bay cho nhiéu ban bé cta anh,
nhirng nguwdi mudn tim hiéu thém vé té bao gbc sau khi nhin thay
két qua cla Hutt. Sau bubdi thuyét trinh dwoc t6 chirc tai khach san
Beverly Hills, ching t6i da di tham Hutt tai nha 6ng & Agora Hills. Khi
Hutt dén Panama lan d4u tién, 6ng 4y di cung y ta ctia minh, tén la
Nelly. Ngén ngi co thé ctia Nelly trong toan bd thoi gian & Panama
dwdng nhu mudn ndi voi toi rang: “Téi khdng tin vao bat ci diéu tao



lao nao”. Khi t6i bwérc vao nha, cé dy chao don t6i véi vong tay réng
mé&, ém t6i va noi: “O, tién si Riordan! Hay vao day va xem éng
Gibson nay”. Co 4y cho t6i xem mai téc clia 6ng 4y va mé ta né day
hon nhw thé nao; mot sé soi bi bac gi& da den tré lai. Sau do, cb noi
véi Hutt: “Ra khoi ghé nao, éng 180, va cho anh 4y xem éng co thé
lam gi”. Hutt bwdc ra khdi ghé, di quanh phong, va sau dé di nguoc
lai — diéu ma 6ng &y chwa bao gi®& cé thé lam. Téi da kinh ngac
trwdc viéc 6ng Ay cé thé xoay vong. Va diéu [am t6i hanh phuc nhéat
la Nelly d& nghi vé téi theo mot cach khac.

Nh& vao sw phuc héi tuyét vori ma Mel va ngudi ban bac si cla
minh da thay & Hutt, Mel, bac si Hillstrom va vo cGa éng, Tina, da tw
minh diéu tri bang té bao gbc. Mel da cai thién chirc ndng xwong
vai; bac si da gidam dau dau gbi, cling nhw c6 kha nang chiu dwng
nhiéu hon va gidm trdm cam; va vo clia bac si da cai thién kha nang
chiu dwng, cling nhv sirc khde cla lan da va téc sau dot diéu tri
viém phdi trvdc do. “Xét tr quan diém chdng 130 hoa, khéng cé gi
giébng nhw té bao gbc”, bac s Hillstrom noi.

**k%k

O tudi 86, strc khde clia Ricardo khéng con tét nhw nhivng nadm
tredc day. Ong 4y khong thé 1ai xe niva va chon & nha hau hét thoi
gian. Ong 4y tr& nén lac 16ng trong cac cudc dbi thoai, va tri nhé cla
éng cling bi anh hwédng. Nang lwong ctia éng &y bi suy gidm, va éng
khéng con cé thé ghé tham trang trai ciia minh, noi ma 6ng rat yéu
thich. Ricardo 14 cha cia Rodolfo Fernandez, giam dbc phong thi
nghiém cua Medistem, céng ty me clia phong kham cuta ching téi.
Vi vay, khi Rodolfo nhan thdy sw suy gidm strc khde cta cha minh,



éng biét t& bao gbc co6 thé giup d&. Ricardo déng y diéu tri va nhan
MSCs cubng rén theo dwdng tinh mach. Mét tuan sau, két qua qua
rd rang. Tri nhé dwoc cai thién, va 6ng da lay lai dwoc rat nhiéu
nang lwong gidp 6ng cdm thay thoai mai tw 1ai xe. Ong tham chi con
quay tré lai lam viéc & néng trai ciia minh. Ong 4y hién da 90 tubi va
van cadm thay rat khde. Ong ludn mong doi mét phwong phap diéu tri
khac dé duy tri nhirng loi ich ma 6ng 4y da dat dworc.

Me cua Rodolfo, Teresita, c6 mét cau chuyén hay hon. Mac bénh
hen suyén tt luc 5 tudi va sau d6 dwoc chin doan mac bénh khi
thiing, Teresita tr& nén kha ém yéu khi ba 4y 80 tudi. Ba nhap vién,
dwoc cho ubng nhiéu loai thubc va cung cap oxy. Bac si chuyén
khoa phdi néi v&i ba Ay rang ba sé can phai & noi giau oxy va khéng
con co thé di dén trang trai ctia minh, & dd cao 5.000 foot(™ ). Khi
Rodolfo chirng kién sw thanh céng trong viéc diéu tri té bao gbc cia
cha anh, anh tw hdi liéu me anh c6 du diéu kién dé tham gia vao mét
thlr nghiém 1dm sang cho bénh hen suyén ma chung téi dang thwc
hién tai phong kham hay khéng. Ba 4y da héi du diéu kién, va dwoc
diéu tri bang cach s&r dung MSCs theo dwdng tinh mach cung véi
cac yéu tb dinh dwéng dwa vao qua dwdng mii (hit vao). Hai thang
sau lan diéu tri dau tién, ba 4y da goi Rodolfo. “Me cam thay kha
hon rat nhiéu”, ba ay néi. Hoi thé cla ba da dwoc cai thién. Vao luc
do, binh oxy cla ba 4y da can kiét, nhwng ba cdm thay rat tuyét vi
ba khéng can phai sir dung né nira. P6 1a hon hai nam truwéc, va ba
khéng can sir dung binh oxy ké tr 6. Ba da di dén chau Au, Costa
Rica, Hoa Ky, va tat nhién, tr& lai trang trai cua minh.

(") Khoédng 1.524 mét.



Strc manh nang lwong cda co thé

Hau hét cac té bao cia co thé la nhing bao quan nhd nhung
manh mé, goi a ti thé, chiju trach nhiém cho 90% néng luong cla co
thé. Hay nh¢ lai kién thire vé adenosine triphosphate (ATP)? ATP I3
“tién t&” ndng lwong cua co thé. Khéng cé né, ching ta khéng thé
hoat déng. Ti thé san xuat ATP. mét trong sé cac phén tir c6 ngudn
géc tr thue phdm. Chirc ndng cla ti thé rat quan trong déi véi strc
khée téng thé cia chung ta.

Ti thé phan hidy b mdt qué trinh duoc goi la qué trinh oxy hoa,
vé co ban c6 nghia la ti thé khéng nhén duwoc sw bdo tri ma ching
yéu cau, vi vy chung bi hao mon. Qua trinh oxy héa mitochondria
cé méi twong quan theo ty 18 nghich véi tudi tho — cang nhiéu ti thé
bi oxy héa, hodc bi hao mon, tudi tho cta ban cang ngdn [19]. Qué
trinh oxy hoa la yéu té tién doén I6n nhét vé céi chét cua mét sinh
Vat.

Nghién ctru rét tha vi trong vai ndm qua da phat hién ra rang
MSCs la nhitng té bao duy nhét biét hién tang ti thé cta minh [20,
21]. MSCs thurc sw phéan loai té bao, gibng nhw trong bénh vién khi
mot y ta phan loai bénh nhan dé xac dinh ai can diéu tri ngay 1ap tirc
va ai c6 thé cho mét thoi gian. Khi mét MSC gdp mét té bao khéc,
néu né phat hién nhu cdu giup d&, né sé thuc sw tdng ti thé cua né
théng qua céc tui nhé (khoang chira) hodc éng nhd (6ng), dén té
bao trong né luc thay thé ti thé bj oxy hda bang ti thé khde manh.

Kham pha khoa hoc nay xteng dang duwoc nhan giai Nobel, theo y
kién cua téi. Trong twong lai, téi tin rdng chung ta sé cé thé lam tang
sinh MSCs, téi wu héa ching nhdm tao ra céc vi hat va vi 6ng nano



chtra ti thé, sé cho phép moi ngudi sbng mét vong doi khée manh I3
200 ndm. MSCs, nhw céc nha may sén xuét ti thé, co thé la mét
trong nhing budc dét phéd khoa hoc quan trong nhat cua thoi dai
chung ta.

**k%

M6t nguy co cla sw suy yéu & tudi gia la chirng mét tri nhé. Bo
ndo trai qua sw 130 héa giébng nhw nhirng phan con lai cta co thé. O
mot s& ngwdi, qua trinh nay bat ddu sém hon so v&i nhirng ngu i
khac. Tai Vién Té bao gbc, chung téi thwdng khong diéu tri bénh
Alzheimer, dang mat tri nh&d dwo'c céng nhan rong rai nhat, cha yéu
la vi n6 doi hdi phwong phap diéu tri thwong xuyén nén rat tdn kém
cho hdu hét bénh nhan. Tuy nhién da cé mét ngoai 1&. Mot bénh
nhan ma tdi sé goi la Wilma, gia dinh c6 tién sk bj anh hwdng nang
né b&i bénh Alzheimer. C4 cha me va ba ngoai cia c¢d déu bj can
bénh nay. Wilma da dwoc kiém tra va phat hién rang ¢d mang ca hai
loai alen c6 kha ndng mac bénh nang. BDén ndm 2008, khi cé 61 tudi,
ho bat dau nhan thay cac triéu chirng, va c6 dwoc chan doan mac
bénh Alzheimer kh&i phat sém. Chi ap dung cac phwong phap diéu
tri théng thwdng thi it cé tac dung véi can bénh tan pha nay.

Wilma da két hon véi mot doanh nhan thanh dat, nguoi cé du
diéu kién dé theo dudi cac phwong phap diéu tri tién tién, mac du céd
thé rat tébn kém. Ho da tim hiéu vé viéc trj liéu t& bao gbc tai phong
kham cua chung t6i tr nguwoi ban than cia t6i, bac si Bob Harman,
nguwdi sang 1ap va CEO cla VetStem, va bat dau ghé thdm thuwong
xuyén, ban dau 1a phong kham cda ching t6i & Costa Rica va sau
dé dén Panama. Wilma da thwc hién 10 1an diéu tri & Panama va da



nhan dwoc tdng cong 52 mii tiém — 796 triéu té bao ké tir thang 8
nam 2010. “Cé &y khéng cam thay c6 bét ky tac dung phu nao voi
viéc diéu tri bang cach tiém té bao gbc theo dwdng tinh mach’,
chdng cd néi. Co &y da nhan dwoc nhiéu té bao gbc theo dwdrng tinh
mach hon bt ky bénh nhan nao khac ma ching téi da diéu tri. Cach
diéu tri khac duy nhat cd nhan dwoc ddi véi bénh Alzheimer la
truyén gamma globulin hai tudn mét lan, dwoc bd sung vao nam
2014.

Trong khi bénh clia c6 da c6 mot sé tién trién, Wilma va chéng co
tin rang tbc dd tién trién s& cham hon rat nhiéu néu khéng st dung
té bao gbc. C6 &y van con day du chirc ndng can thiét. Cé 4y co thé
l4i xe va sbng mét cach ddc 1ap. C6 4y van di dén clra hang tap hoa
va di mua sdm cung ban bé. Chi ¢6 tri nhé ngan han cla c6 la phan
nao bi thach thirc. Téi da an téi voi Wilma va chéng cd 4y mét vai
thang trwdc, cung véi vai bénh nhan khac — khéng ai ¢6 thé noi rang
co Ay da tirng dwoc chan doan mac can bénh mét tri nhd quai ac.
Thoi gian sbéng trung binh déi v&i nhitng ngudi dwoc chan doan
mac can bénh nhw ¢6 ay 1a 7 nam, téi thay that kinh ngac khi ¢6 ay
da sbng réat tét 8 ndm sau dé. “Téi nghi cac té bao gbc chinh 1a diém
mau chét”, chéng cd Ay ndi. “Co 4y cé thé ké chuyén sau khi nhan
dwoc cac té bao, tri nhd clha cd ay dwoc cai thién trong mét khoang
thoi gian. D6i khi tri nhé ctia ¢d y bat dau nhan thire duwoc va co ay
noi: ‘Khi ndo chung ta sé dén Panama?”.
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Hendrikje van Andel-Schipper tirng 1a ngu®i phu nir 16n tudi nhat
trén thé gi¢i. Ba qua doi ndm 2005 & tudi 115, co thé ba da duwoc



hién tang cho khoa hoc theo yéu cau cltia ba ay. Piéu tha vj I1a khi
cac nha khoa hoc nghién ctru co thé ctia ba 4y, ho phat hién ra rang
tat ca cac té bao bach ciu trong mau cta ba chi xuét phat tir hai té
bao gbc, cho thdy cac té bao gbc da can kiét khi ba 4y qua doi [22].
Céc telomere trong cac té bao bach cau cua ba bj ngan di rat nhiéu,
mot dau hiéu cua sw 150 héa va suy gidm té bao. Nghién clru nay
dat ra cac cau hodi, nhw cac nha khoa hoc da néi: “Cé gi¢i han nao
vé sb lvong phan bao cla té bao gbc, va diéu dé ngu y rang cé6 mot
gi¢i han dbi voi cude sbng con nguwdi khéng? Hay ban ¢ thé ‘dao
ngwoc chiéu kim dong hdé’ bang nhivng té bao da dwoc lwu triv tor
trwdc trong cudc doi clia ban khéng?”. Nguwdi phu nir nay cé thé
sbng tho dén nhw vay vi ngudn cung cép té bao gbc cua ba 4y dbi
dao phai khéng? Liéu ba &y — hay bét ky ai — co thé kéo dai tudi tho
bang cach tdng ngudn cung cap té bao gbc? Pay |a nhirng cau hai
ma chung ta s& phai dbi mat khi [inh viwc nay dang trén da tién vé
phia trwéece.

M6t ddng nghiép gan day da glri cho tdi két qua thér nghiém cua
mot nguwdi dan éng 79 tudi bi xo hoéa phdi, nguwdi da trai qua ba lan
diéu tri bAng MSCs day rén theo dwdng tinh mach. Telomere cta 5
trong sb 6 loai t& bao khac nhau — té& bao lympho, bach cau hat, té
bao T ngay tho, té bao T nhé, t& bao B va té bao NK — tang chiéu
dai trong subét mot ndm. Cac té bao cla éng ay gi® day co chiéu dai
telomere “tr&” hon trwdc khi diéu tri. Bénh nhan xo héa phdi tw phat
c6 chiéu dai telomere ngan hon so véi binh thwdng, dwoc cho la
nguyén nhan cta bénh. M6t khi cac telomere tré nén qua ngan, té
bao khéng thé phan chia va sau dé la 1ao héa, hodc suy gidm. Té
bao 140 héa la gbc ré cla tat ca cac van dé vé |do hoa va thiéu kha
nang stra chira. Trong thuc t&, ching khéng chi khéng déng gop dé



stra chira, ma ching con trc ché dang ké hoat ddng dé trong cac té
bao lan can. Cé nghién ciru kha thi vé viéc chon loc nham loai bd
cac té bao 130 héa dé tang sirc khde, gidm bénh tat va tang tubi tho.

Pay la lan dau tién tdi nhin thdy trwdng hop telomere & con
nguoi co thé tang chiéu dai. Chang tang l&én sau khi diéu tri t& bao
gbc, mot lieu phap diéu tri khéng doc hai cling dang cai thién strc
khde clia 6ng. Cac nha khoa hoc da tim kiém mét cach dé tang
chiéu dai telomere trong nhiéu ndm, tin rang né 1a chia khoa cla
“Sudi Ngudn Tubi Tré”.

Ty lé chiéu dai telomere thong thuong

TY LE (%)

Trudc Sau

Chiéu dai doan telomere cta céc té bao mién dich khac nhau truéc
khi diéu tri bang té bao géc
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Chiéu dai doan telomere cta céc té bao mién dich khac nhau sau
khi diéu tri bang té bao géc
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Chuwong 10

Roi loan hé hap — mét hoi thé m&i

“<page141

Bernie Marcus, ddng sang lap ctia Home Depot va 1a CEO dau
tién cda céng ty, d3 mac phai chirng gidn phé quan, mot bénh ly
phdi man tinh khién cho 6ng 4y gap rat nhiéu khé khan, nhét 13 khi
noéi chuyén trwdc céng ching. La mot doanh nhan ndi tiéng va 1a
nha tlr thién hoat déng tich cwc, Bernie 1a mét dién gid co tiéng noi
manh. Khi bénh tinh ctua Bernie ngay cang tré nén té hon va can
thiép vao kha nang trinh bay cta 6ng, 6ng biét cé diéu gi d6 phai
dwoc thwe hién ngay. “Giong téi tré nén khan khan va ho 10 dén 15
lan méi gi®”, dng ndi. “Rat khé khan dé kiém soat va cang luc cang
t6i t&”. Ong da dén bénh vién hang dau chuyén chi¥a tri bénh ly vé
hd hap cla qudc gia, National Jewish Health. O’ d6, cac bac si néi
v&i 6ng rang dng sé phai ubng thubc khang sinh trong hai ndm dé
gidi quyét tinh trang nhiém khuan trong phdi. Tuy nhién, viéc diéu tri
nay s& gay ra mot sé van dé vé tiéu héa, vi vay dng da tim kiém mot
gidi phap thay thé.

Bac si clia 6ng khuyén dng nén thir diéu tri bang té bao gbc &
Panama. M6t ngu®i ban khac ctia Bernie da dén Panama dé diéu tri
chirng réi loan da day va da dwoc tri khdi hoan toan, nén éng cam
théy kha thoai mai voi I&i khuyén trén.



Bernie da dwoc diéu tri bang té bao gbc, ngay sau dé da ngirng
ho va c6 thé tré lai cong viéc ciia minh. “Téi da co thé quay tré lai dé
trinh bay trwéc cdng ching ma khéng xau hé vi ban than minh nra”,
6ng noi. Lan chira trj tiép theo, 6ng dan theo v minh, bi thoai hoa
khdp ca hai dau gbi va bac si chdn thwong chinh hinh cta ba &y
khuy&n nén thay khép maoi. “Nhw ban da biét, thay méi khdp co
nghia la khéng thé sir dung méi dau gdi trong sau thang, cé nghia la
ca mot ndm cé ay khong thé 1am nhirng diéu minh thich”, Bernie noi.
“Cé ay la mot ngwdi phu niv rat nang dong”.

Vi vay, 6ng dwa ba dén Panama dé diéu tri bang té bao gbc.
“Chung t6i phai dwa c6 4y Ién may bay vi ¢d dy khdng thé nao budc
di ma khéng bi dau dén kinh khing”. Chi sau ba tuan diéu tri, ba ay
da cé thé choi golf tré lai bdn 1an mét tudn ma khéng cdm thay dau.
Muwdi bdn thang sau, ba y van rat 6n. “Khi téi tré lai, t6i s& dwa co
ay di cung dé tang gap dbi liéu diéu tri d& chirng viem khép quai quy
do khéng xay ra lan nira”, Bernie noi.

Khi hai ngu®i ban cta Bernie dén dé diéu tri chirng dau lwng sau
khi trédi qua phau thuat lwng va da coé nhirng hdi phuc tuyét voi,
Bernie biét rang viéc diéu tri t& bao gbc la mdt sy dau tw dang gia.
“Ca hai déu bj té liét, dau dén 24 gi® mot ngay, khdng thé nga,
khéng thé ndm xubng — va ca hai déu cd cac bac si chan thuwong
chinh hinh cho biét viéc diéu tri t& bao gbc sé& khdng giup duoc gi”,
Bernie noi. “Ho khéng mubn dén Panama, nhwng ho ciing khéng
mudn phau thuat. Hdbm nay, ho khéng con dau dén, cé thé hoat
dong binh thwdng, va cé thé choi golf ma khéng gap bat ky kho
khan nao”.



Sau do, khi Bernie quay tré lai National Jewish Health, cac bac si
da rat ngac nhién khi phat hién ra rang hién twong nhiém trang do vi
khuan clia 6ng, ma khoéng bao gi® thwe sy bién mat & nhirng bénh
nhan bj gian phé quan, hau nhw khéng con nira. Va 6ng cdm thay
khde hon nhiéu. “Céc triéu chirng cuia téi da cai thién 90%”, 6ng noi.

Téi tin rang sw nhiém khuan cua Bernie bi tac ddng b&i mot loai
protein dac biét dwec goi la LL-37, ban dau duwoc phat hién bdi cac
nha khoa hoc thudc Pai hoc Stanford. LL-37 dwoc tiét ra béi cac té
bao gbc trung md va da dwoc tim thdy la mét trong nhirng khang
sinh manh nhéat hién nay. MSCs tré hon san xuat nhiéu hon LL-37.
Céc té bao gbc ma Bernie nhan duoc cé thé da tao ra du lwong LL-
37 can thiét dé tiéu diét vi khuan trong phdi ctia éng ay.
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MSCs c6 vung tre ché, duoc bdo vé chdng lai vi khuén
Staphylococcus.

Chung téi thwe sw da thr nghiém tinh khang khuan ctia MSCs
trong phong thi nghiém. Chung téi nudi cdy MSCs véi vi khuan
Staphylococcus trong dia petri. Nhitng gi chdng t6i tim thay 1a mét
khu vwe e ché xung quanh méi té bao, noi ma vi khuan khéng thé
phat trién. Cac té bao dwoc bao vé khdi vi khuan, ma téi tin d6 1a do
LL-37 chang d4 tiét ra.

M6t nhém nghién cteu nguwdi Nga da cdng bé mét nghién ciu vé
mot nhém 27 bénh nhan khéng dwoc diéu tri, nhiém Mycobacterium
tuberculosis khang thubc, dwoc diéu tri bang té bao gbc trung mé
tdy xwong cta ho [1]. M&i bénh nhan déu cé6 mot két qua Iam sang



tich cwc. O 20 bénh nhan, sy xuét hién cda vi khuan dirng lai sau 3
dén 4 thang. Nhirng bénh nhan nay khéng con khang thubc niva. 9
trong s6 16 bénh nhan dwoc theo déi day di mot ndm rudi dén hai
nam, sv thuyén giam cua bénh lao da dwgc xac dinh. Khi téi héi bac
sT nguwoi Nga, ngudi da dan dat nghién clru nay vé ly do s dung
MSCs & nhirng bénh nhan nay, 6ng tra 1&i: “Khi t6i khéng con gi
khac, t6i dwa cho ho MSCs”.

Bernie Marcus la ngwoi thanh 1ap va cha tich cda Quy Marcus,
tap trung vao sirc khée tré em, nghién cru y hoc, doanh nghiép tw
do va cac van dé vé Do Thai, da hd tro cho nghién ctru té bao gbc.
“N6 da l1am nhirng diéu tuyét voi nhw vay cho ti va téi da trd thanh
ngwdi Gng hd té bao gbéc”, 6ng néi. “Nhirng kinh nghiém cla t6i &
Panama da thwc sw khién t6i phai thtr va dwa té bao gbc vao Hoa
Ky. Téi khéng biét noi nao ma té bao gbc sé khong hiru ich. Céng
viéc & Panama dang chirng minh day la mét phwdc lanh dwoc nguy
trang cho rat nhiéu ngudi. N6 giip mé ra mét ky nguyén mai, dac
biét Ia cac té bao gbc day rén”.

Bernie 1a mot nguwdi dé xuat manh mé viéc diéu tri va nghién ctru
té bao gbc. Thuc té, khi bai viét nay dang dwoc soan thdo, 6ng 4y
va Newt Gingrich dang c¢b6 gang thuyét phuc con gai cia Gingrich,
nguwdi da bj viem khép dang thap tir khi 20 tudi, thir diéu tri bang té
bao gbc. “Cé &y 1a mét trwong hop rat nghiém trong”, Bernie noi.
“Cha c6 4y va t6i dang cd thuyét phuc cd 4y dén Panama’.

Té bao goéc trung mé trong viéc diéu tri hen suyén

Dj tng gay ra béi s phan tng qua murc cta hé théng mién dich
véi mét tac nhan vé hai bén ngoai (mét chét gay di ting), gay ra dap



(rng viém. Céc triéu chirng thuong gdp (chdy nudc mat, sé mdi, hat
hoi, phat ban da, sung, v.v...) tay thubéc vao loai chat gay di trng va
cach thire ma n6 xam nhap vao co thé. Hen suyén, mét bénh ly cé
lién quan chéat ché, la hién twong viém man tinh duwong hé hap véi
nhing con co that thuong xuyén & cac co gan duong hd hap cua
phéi, duoc goi la phé quan. Khi duwong hé hdp hep va qua nhiéu chat
nhon duwoc tao ra béi dap tng gay viém, viéce hit thé tré nén rat kho
khan. Bénh hen suyén c6 thé duroc kich hoat béi mét dap teng dj teng
véi sw hién dién cia mot chat gy di ting (hen suyén dj tng), nhung
céc yéu tb khéng di tng ciing cé thé gay ra, vi du nhw cdng thang,
thoi tiét hodc nhiém trung duong hé hép (nhw cdm lanh hodc cum).
Bénh hen suyén méan tinh c6 thé gay ra mét sw thay dbi trong cau
triic cua dwong hé hap, dwoc goi la téi dinh hinh duwong hé hap, hay
sw hién dién cua mé seo (xo hoa) [2, 3].

Théng qua céac chét tiét cta ching, té bao géc trung mé (MSCs)
da duwoc ching minh la co dac tinh khang viém va tai tao, ciing nhw
kh& nang diéu tiét dap trng mién dich. MSCs da duwoc st dung mét
céch an toan dé diéu tri vé sé céc bénh ly, dic biét la cac bénh Iy tw
mién djch, vén cé lién quan dén cac phan (rng gay viém manh mé.
Tiém ndng cta MSCs trong diéu tri bénh phdi da duoc ghi nhdn day
dd [4, 5, 6], mang dén céc thir nghiém I&m sang véi sw céi thién tinh
trang 1&m sang va chét lvong cuéc séng [7, 8].

Céc nghién ctru gan day véi mo hinh ddng véat bi bénh hen suyén
da kham phé ra co ché phén t&r cia MSCs va céc twong téc cua
chung véi cac té bao thudc hé théng mién dich khi chung lam gidm
céc phén (ng duong hd hap va viém phdi [9, 10]. Hau hét cac thi
nghiém d& dwoc thuwc hién trén mé hinh chudt bi hen suyén; céc



nghién ctru nhw vay da chirng minh sw giam viém duong hé hép va
gidm sw tu stra khi quén [11, 12, 13]. MSCs ciing da duoc tim thay
lam gidm dang ké céc triéu chimng di (g, céi thién chirc ndng phéi,
va trc ché mot cach dang ké cac protein phdi hop trong viéc phan
(rng v&i cac chét gay di tng [14]. Mét yéu té tang truéng cé ngudn
gé'c ttr MSCs dworc goi la TGF- B da dwoc chieng minh la mét thanh
phén quan trong trong viéc thdéng béo tin hiéu “dirmng” cho cac dap
trng mién dich qua mure trong bénh hen suyén [15]. Trong mét mo
hinh chudt viém mdi di teng, MSCs da dwoc ching minh gidp lam
gidm triéu chimg di (rng va lam gidm viém bang céach trc ché céc
cytokine gay viém [16].

Mot sé lo ngai d4 tén tai, cho rang ndng luc ctia MSCs trong viéc
tai tao mé méi cé thé déng gop vao viéc tu stra duong hé hap theo
mot cach c6 hai, nhung diéu nguoc lai da dwoc chirng minh — MSCs
gitip cai thién cau tric duong hé hép bi 16i [17]. Nghién clru nay
ciing két luén rang céac liéu MSCs I&p lai c6 thé cén thiét trong viéc
duy tri cac loi ich khang viém. Twong tw nhw vay, mé hinh meo bj
bénh hen suyén cho thdy mét cai tién ngdn han trong viéc tai tao
duwong hé hép, nhung hiéu qué da gidm di sau mét ndm, cho nén
céc tac gid da dé xuét liéu diéu tri 1dp lai véi MSCs cén duoc nghién
ctru thém [18].

Trong khi nhiéu thi nghiém vé mé hinh déng vat bi bénh hen
suyén va dj trng quan tdm dén viéc diéu tri MSCs cho nhing bénh ly
nay [19, 20], van chwa c6 nhiéu két qué vé céac nghién ctru trén déi
twong la con nguwoi. Trong moi trirong phong thi nghiém, MSCs déa
dwoc chimg minh 1a c6 tac ddng true tiép 1én té bao nguoi tham gia
diéu phéi dap (rng véi cac chét gay di tmng vé hai va ngdn chdn dap



tng mién dich qua mirc (cac té bao T CD4+, CD25+ va CD127-
diéu hoa) [21]. Mot thir nghiém 1&m sang dang duoc tién hanh dé
diéu tri mé day tw mién (bénh di trng da) véi MSCs cé ngudn goc tir
mé mé& [22]. Nhém chung t6i dang tién hanh mét thir nghiém 1am
sang dé diéu tra sw an toan va tinh kha thi cta viéc diéu tri hen
suyén bang céc yéu té dinh dudng cé ngubn gbc tir MSCs cubng
rén dwoc cung cap théng qua duong hé hép [23]. Viéc chudn bi cac
cytokine va céc yéu té tang trudng thu nhén tir chét tiét cia MSCs
duoc thuc hién trong méi trurong phong thi nghiém. Céc yéu té dinh
dwéng trung mé (MTF) cho phép bénh nhan c6 dworc loi ich cua liéu
phap MSCs ma khéng can phaéi tiém té bao. Diéu nay cho phép sw
tiép can réng réi hon trong diéu tri, cling nhw chi phi diéu tri thap
hon. MTF d& dwoc ching minh la c6 dac tinh khang viém [24, 25],
chbng oxy hoéa [26], chbng di tng [27] va téi tao [28] in vitro (ngoai
co thé) va in vivo (trong co thé).

**k%k

M6t bénh nhan khac, chung t6i sé& goi ¢d &y la Sylvia, dén
Panama v&i mot bénh ly nhiém tring khang khang sinh dwoc nghi
ng® do cdng viéc cla cd ay thuworng xuyén tiép xuc véi dong vat, chi
yéu la ngwa. C6 la mét nguwdi phu ni¥r manh mé, ludn khée manh,
khéng c6 van dé vé sirc khde trwde do. Trong thoi gian khodng 18
thang, tinh trang cla c6 tré nén t6i t& hon rat nhiéu, dén ndi gia dinh
c6 khéng thé ng® t¢i. Co khdng thé ndi mot cau ma khéng ho va thé
kho khé; khdng thé di ma khéng bi hut hoi. Chirc ndng phdi ctia co
la 41%. M6t ngwdi ban ctia ¢d dwoc diéu trj thanh céng bang té bao
gdc va da glri c6 dén phong kham cla ching tdi & Panama dé diéu
tri.



Lac dau, cd da hoai nghi vé viéc diéu tri nhw mét sé bénh nhan
khac, nhwng khodng hai thang sau khi nhan dwoc té bao gbc, chirc
nang phdi ciia Sylvia da tr& lai 100%. Giong noi day khde khoan, co
ay cam thay tuyét voi va tiép tuc duy tri tinh trang én dinh.

Té bao gbc trung mé, mot khi dwoc tiém vao tinh mach, sé di
chuyén dén phdi dau tién. Néu cac van dé & phdi ton tai, cac té bao
nay sé hoat déng trong phdi trwdc khi chiung di dén cac bd phan
khac cla co thé. Vi ly do nay, MSCs cé nhiéu tiém nang trong viéc
diéu tri bénh phdi. Trén thwc té, ching t6i c6 mot bénh nhan tw ky 7
tudi, bi mac bénh hen suy&n khing khiép khién cau bé phai vao
bénh vién vai 1an mdi nam. Cau bé da dwoc chira khdi can bénh nay
chi v&i mét 1an diéu tri té bao gbc. Cau khéng phai dung thudc tri
suyén va khéng con bj hen suyén ni¥a. Cha me cta cau co thé sl
dung s tién ho sé& chi cho cac hda don bénh vién dé dwa cau dén
cho Ian diéu trj t& bao gbc lan thir hai.

Chang téi hién dang thwc hién mét thd nghiém lam sang &
Panama dbi v&i cac bénh nhan bj hen suyén. Cac bénh nhan trong
thlr nghiém nay dwoc cung cap theo dwdng hit thé cac chat tiét cla
MSCs — cac yéu td dinh dwéng do MSCs tiét ra. Do khéong tiét 16 qua
nhiéu théng tin vé két qua, bén bénh nhan dau tién da dwoc giai
phéng khoi tat ca cac loai thudc tri hen suyén sau 6 tuan. Chang téi
hy vong két qua cua thlr nghiém nay sé dwoc céng bb trong 1 — 2
nam toi.



Chuwong 11

Viém khép — giai phap diéu tri méi

“<page149

Marian D’Unger séng cung mot bay vat nudi. Ngéi nha cda vo
chdng cd & gan mét con lach & ngoai & Dallas, nam trén dién tich
1,5 mau Anh(™

con chd, mdt con vet dudi dai va hai con ngdng. Mbi dém c6 ay cho

). O dd, cd nudi bdn con meéo, hai con chim, hai

50 con gau méo an, trong d6 c6 mdt con tén Ia George, duwoc co
cho phép vao nha. Khi nhitng ngoén tay cta cd 4y swng lén vao
thang 11 nam 2008 va cd Ay gap kho khan khi viét, luc dau cbd Ay tw
hdi liéu minh cé bji cén trung can hay th&r gi khac tr mét trong
nhirng con vat nudi khéng.

(™) Khoéng 6.000 mét vuéng.

Marian 1a mét nha kinh doanh bat dong san. C6 lam viéc ca tuan
va gioi thiéu trung binh khoang 50 — 70 can nha. C6 luén luén mang
Gng cung véi chiéc quan jeans rong thung thinh va nhirng chiéc 4o
khoac dworc thiét ké rieng bdi vi ¢d khéng bao gior biét khi nao cd sé
phai di xung quanh néng trai cia minh. Cai dém ma tay cé bat dau
gay rac rbi, c6 dang viét mot bao cao tiép thi cho mdt trong nhivng
san pham cta minh. C6 nhin xubng ban tay phai ciia minh khi né
bat diu co cirng lai va chuyén sang mau dé sdm. “Téi da s dung



moi loai thudc gidm dau co trong nha, nhirng thr ma chung téi da cé
dwoc tr nha si”, ¢b noi.

M6t nguwdi ban cia ¢d nghi rang cd c6 thé mac bénh gout, mot
dang viém kh&p man tinh xay ra khi axit uric tich tu & cac khép. Con
dau va swng quay tré lai vao d&@m hdém sau. Khi Marian dén gap mot
nguwdi ban la bac si, anh &y nhin vao tay c6 va néi cd da bi viém
khdp dang thap. Anh 4y c6 thé chan doan nhanh chéng bang cach
kiém tra cac ngon tay cha Marian. Tt khop gitra tré 18n, ngén tay co
bi nghiéng vé phia ngén ut, mét dac diém cla viém khép dang thap.
Chirng viém khép duwdng nhw da tréi chat déi tay nang déng cua co
lai.

“Téi chwa bao gioy dé y dén né trwde day”, ¢d ndi trong kinh ngac.
“Trwdc dém do téi khdng bi dau tay. Téi da 65 tudi va tdi co bi dau
nhtrc, nhwng téi nghi nhitng gi dang dién ra & tay cla téi 1a do
nhirng viéc téi da lam vao ngay hom dé”.

Viém khép 1a mot bénh Iy phd bién anh hwdng dén gan 30 triéu
nguwdi & Hoa Ky, hay gan 10% dan s6. C6 hon mét trdm loai viém
khép khac nhau, mét dang bénh ly ctia cac khép gay ra dau, swng
va giéi han pham vi chuyén déng. Nguyén nhan clia cac bénh ly nay
la sw phan hay cla sun, md lién két linh hoat va dang gan, khéng
cing nhw xwong va khoéng linh hoat nhw co bap. Sun gitp gitr cho
xwong lién két véi nhau, cho phép cac khép co thé udn cong va
toan bd co thé di chuyén.

Sun 1a mé duy nhét khéng c6 mach mau. Két qua la, né phat
trién va slra chiva cham hon. Trong viém xwong khép, hinh thirc
phd bién nhét cla bénh, anh hwéng dén 27 triéu ngudi & Hoa Ky,



cac con dau & khop 1a do sun bi mon di, khién cho cac khép khéng
dwoc bao vé khi chang di chuyén. Khi mét ngwdi bj dau dau goi
hoac khuyu tay, xwong co xat vao xwong, gay dau dén. Thwdng thi
v&i viem xwong khép, cac khép bi mon & noi sun bi méong di do s
dung qua muc.

Loai viém kh&'p cua Marian la viém khép dang thép, mot bénh tw
mién dich. H& mién dich cla co thé dworc thiét ké dé tim kiém va tiéu
diét nhirng ké xam lwoc, dac biét 1a cac tac nhan gay nhiém trung.
Bénh ly tw mién la nhirng cdn bénh ma trong dé co thé nhan dang
sai md lanh manh nhw l1a mét tdc nhan ngoai lai va bat dau tn cong
cac té bao cla chinh minh. Khi bj tdn céng vao nhirng phan quan
trong clia sun, nhirng ngwdi bi viém khép dang thap co thé nhan
thdy hinh dang co thé ho bi thay déi, nhw Marian da phat hién vé
ngoén tay ciia minh. Bénh ciing c6 thé tAn céng cac khdp khac, dan
dén swng dau gbi, bi chudt rit & cac ngén chan va cac ngoén tay
khac khuyu v&i cac nét san & khép cia tirng dbt ngon tay.

Khéng c6 cach chira tri hiéu qua déi véi viem khép, chi cd mot
loat cac loai thudc cé thé gitp lam gidm qua trinh viém. Marian phat
hién ra nhirng loai thubc nay c6 thé cé nhirng tac dung phu kinh
khang. Vi bac si dau tién da cho Marian sir dung methotrexate dé
diéu trj triéu chirng cla cd trong vai thang mac du né khién c6 cdm
thdy budn nén trong sudt qua trinh diéu tri. Khi tinh hiéu qua cda né
bat ddu giam xudng, bac si da thay thé bang Enbrel®, tiém vao chan
c6 4y. Phac db diéu tri d6 chi kéo dai hai tuan vi c¢d Ay bj phat ban &
nhirng vi tri tiém thudc. “N6 gidng nhw nhirng chiéc banh kép mau
do rat 16n trén chan cla t6i”, Marian néi.



Loai thudc tiép theo 1a Arava®, gitp gidm dau va swng nhwng da
lam cho Marian tiéu chay khiing khiép hai hodc ba lan mét ngay. Co
cling dung Celebrex® va 10 — 12 liéu aspirin mbi ngay. Celebrex,
clng bi mét hiéu qua sau mot thoi gian. Mot lan nira, co gap kho
khan khi cdm mot cai nia hodc mét cay bat. Khi cé va chéng co di ra
ngoai an tdi, cd chi cd thé day thirc an xung quanh dia cla minh. C6
khéng thé cadm cai nia mot cach du linh hoat d& dwa thirc an vao
miéng, va chdc chan c6 4y sé khong &n bang tay. “Toi khong thé 1am
viéc dwoc”, Marian noi. “Chat lwong cudc sbng cla toi da tut déc
mot cach nhanh choéng”. P4 dén luc cé khéng thé lai xe bi vi cd Ay
khéng thé chuyén sb xe.

Vao dau nam 2010, bac si dé nghi Marian s dung lai
methotrexate, nhwng vao thdi diém nay la dang tiém. Céac tac dung
phu that khang khiép. “Né giébng nhw t6i dang tiém vao minh mét thi
gay ngd doc vao méi tdi thir Hai. Ban tay cda téi run ray khi tdi cd
tiém no. Toi da rat so hai véi nhirng gi t6i biét sé xay ra. Ngay hém
sau sau khi tiém, t6i s& nam bep trén san, nén oi lién tuc. Tbi khdng
thé 1am viéc vao thr Ba va th& Tw. Ngay th& Nam, tdi c6 thé quay
tr& lai; va vao thi Sau, t6i cdm thay kha tét; nhung dén thir Bay, toi
lai nhw mot ké vé tich sw, ngdi suy nghi vé nhirng gi sap dién ra vao
thir Hai”.

Nhirng loai thudc nay cé thé giup Marian chién dau véi can bénh
cdia minh nhw thé nao? C6 nghi rang cac loai thubc chi lam moi thir
t6i t& hon. C6 van bi cirng do khi thirc day vao budi sang, va chudi
ngay nam & nha qua mét maéi, hoan toan mau thuan véi 161 khuyén
can cé mot doi séng thé chét tich cwc dé duy tri kha nang chuyén
dong va tinh linh hoat trong khép xwong cla cé 4y. Toi té nhat 1a co



da mét hy vong. Khéng ai biét nguyén nhan ctia viém khdp dang
thap, va tat ca cac phwong phap diéu tri déu tap trung vao viéc giam
b&t cac triéu chirng ma khéng loai bd chung. Theo kinh nghiém cua
Marian, khéng cd loai thubc nao co hiéu qua dbi vai cd Ay.

M6t nguw®i ban cla Marian dang séng & Corpus Christi néi rang
c6d da trng nghe vé mot thir c6 thé hivu ich cho cd ay. Co biét mot
nguwdi dan éng & do, Dusty Durrill, ngudi da dén Panama dé diéu tri
bang té bao gbc cho chirng viém xwong khép. Anh ay da di dén
Trung My trong tinh trang 1ét di tirng bwéc, cai gap xubng, phai nhe
vao sw hé tro cia mot cay gay va khoéng thé bat tay ai. Tré vé sau
qua trinh diéu tri, anh Ay c6 thé bwédc vao phong ma khéng can bat
ky sw tro giup ndo. Anh &y da k& cho moi nguoi biét vé phép mau
nay.

Nhirng tac nhan diéu chinh dap &ng sinh hoc trong bénh ly
viém khép dang thap

Trong nhitng ndm gén day, mdt nhém thubc méi goi la tac nhén
diéu chinh sinh hoc hay sdn phdm sinh hoc, da dwoc chép thuan dé
diéu tri viém khép dang thdp & nhitng bénh nhén trong tinh trang tur
vira phdi dén ndng va khéng dép (g tét véi céc thudc tiéu chuén.
Nhirng loai thube nay la céc protein duoc bién dbi gien c6 nguén gbc
ttr gien cda con ngudi, trc ché mot sb6 thanh phan nhét dinh cida hé
mién dich. Chung cuc ky mac tién, véi chi phi khodng 20.000 db la
mbi hai thang, va di kém véi mét loat cac tac dung phu khac. Vi du,
khuyén céo cho mét trong céc loai thube sinh hoc nay la: “Humira®
c6 thé lam gidm kha ndng chéng lai nhiém khuén cuda co thé ban, ké
cé bénh lao. Nhiém trang nghiém trong co kha nang gay tr vong;



ung thw bao gém ung thw hach, cac van dé vé mau, gan va hé than
kinh, phan (rng di tng nghiém trong va tang nguy co suy tim da
duwoc bao céo. Truoe khi diéu tri, hdy lam xét nghiém bénh lao, théng
bao cho bac si néu ban da dén nhiing khu vuc cé nguy co nhiém
nam va néu ban da bj nhiém lao, viém gan B hay dé bj nhiém trung,
hodc ¢6 triéu ching gibng nhw cum hodc vét loét. Bing bao gicr str
dung Humira néu ban bi nhiém tring”.

Céac nha nghién cru da phat hién dwoc rang cac té bao hinh
thanh sun clda nhirng nguwoi bi viem xwong khép khdéng phan chia
nhanh nhw té bao clia nhirng ngu®i khde manh, vi vay ho khéng thé
bd sung mo sun moét cach manh mé. Trong cac thi nghiém véi dong
vat, viéc tiém cac té bao gbc cua chinh con vat 1am tang kha nang
hinh thanh sun tai khu vwe bi tén thwong ctia con vat [1]. Trong thuc
té, cac dich vu thu y & Hoa Ky thuwérng xuyén st dung té bao gbc cé
ngudn gbc tlr choé dé diéu tri cac con vat gdp cac van dé & khop
hong.

Bénh viém xwong khép ctia Dusty Durrill ngay cang tré nén tram
trong hon khi anh a4y & doé tudi 50. Anh 4y c6 sirc khée hoan hao
trong nhiéu thap ky khi con 1a phi céng thudéc quan chiing hai quan,
nhwng vao thoi didm 50 tudi, anh bat diu gap kho khan khi di bo
hodc leo 1&8n chwa dén mét nira ciu thang. Khi 60 tudi, cac bac si
cho biét anh can phai thay ca hai khép gbi, cling nhw it nhat mét
trong hai khép héng. Mot nguwdi ban da két hon véi moét bac si thu y
noi v&i anh Ay rang nhirng nguwdi nudi ché sé mang nhirng con vat
nudi khéng thé di lai dwoc dén véi ho. Khi ching dwoc diéu tri bang
té bao gbc, nhirng con cho nay co thé chay nhay va sia rat hang.



“Cai quai gi thé?”, Dusty hdi. “Chang ta c6 thé diéu tri cho chd
nhwng ching ta khéng thé chira tri cho ngudi w? Ho da diéu tri bang
phuwong phap nay cho choé trong 8 hay 10 nam nay. Phai c6 mét ai
do co thé 1am diéu nay & ngudi chl’.

“T6i da phai chju dung diéu nay trong 20 ndm, va ho da chira
khéi cho téi bang té bao gbc chi trong 10 ngay.”

D6 ciing la thdi diém anh tim thay théng tin vé Vién Té bao gbc
cla chung t6i & Panama thdong qua Internet. Anh da dang ky, mé ta
trvdng hop cla minh va da chap nhan diéu tri. “Toi da di dén doé va
dwoc diéu tri, va 10 ngay sau do — 10 ngay sbng trong s¢' hai — t0i
khéng con triéu chirng gi”, Dusty noi. “Téi da phai chiu dwng diéu
nay trong 20 nam, va ho da chira khéi cho tdi bang té bao gbc chi
trong 10 ngay”.

Dusty cé mot cach tuyét voi dé giai thich cach hoat dong cua té
bao gbc. Tdi thich gidi thich né theo cach khoa hoc dé moi ngudi
hiéu rang né cd y nghia vé mat y t&. Nhwng vi nén tdng ca Dusty 14
quan ddi, nén anh thich st dung ngdn ngi ctia nha binh. “Téi ¢ thé
mo t& né cho ban nhw thé nay, khi ban cé mét cai gi dé khéng 6n
trong co thé, né gibng nhw mét tran chién. Khi ban nhan dwoc té
bao gbc, gibng nhw ban nhan dwoc mot tiéu doan chién dau cla
Thay quan luc chién, ching bat dau sira chiva tat ca cac cay ciu va
con dwdng bj hdng, tiéu diét ké thu, tAn céng tat cd nhirtng ké x4u.
Chung khéng can ban dd chi dwérng. Chung chi dén do va lam
nhiém vu cua minh théi”, Dusty noi.

M6t vai tudn sau chuyén tham kham cua Dusty t&i Panama, anh
da glri cho bac si Paz mot email ké chi tiét vé tat ca nhirng thay doi



trong co thé anh ké t& khi dwoc truyén té bao gbce. Tin tét 1a chirng
viém khép cla anh ay da thuyén gidm, va con cd nhirng tin tdt khac.
Céc té bao da di dén va lam viéc & nhirng khu vwc da gay nhiéu rac
rbi cho Dusty. Hién twong chuét rat va dau nhirc & dau gdi phai cla
anh da bién mat, téc cla anh chuyén dan tr mau trdng sang mau
xam, da anh sang l&én va min mang hon, nép nhan & cb ciing bién
mat, tinh trang rdi loan cwong dwong va bang quang khéng kiém
soat dwoc khéng con la van dé nira. Cac nhan vién van phong va
con trai ciia anh déu déng y rang anh ay da tinh tdo hon va tham gia
vao cdng viéc kinh doanh nhiéu hon truéc day.

Trj liéu té bao gbc trung md cho thoai héa khép

Viém xwong khop (OA) la hién twong viém xay ra & cac khop,
gay ra sw hao mon, ¢6 thé du nghiém trong dé lam suy gidm kha
ndng chuyén déng va gy dau. Viém khép la nguyén nhén hang dau
gay ra tinh trang khé van déng & nhitng bénh nhan trén 65 tubi [2]
va thuong gdp & tay, ddu gdi, héng hay cét séng. Céc tén thuong
ving khép cha yéu phai phau thuét thay thé bang chéan tay gid. Céac
phuwong phép diéu tri hién tai déi véi viém khép 1a nhdm muc dich
gidm dau, nhung sw tién trién ctia bénh ly nay khéng dimg lai [3].

Viém khép x8y ra khi bi stress viém va oxy héa, dan dan lam
mon sun [4]. Céac té bao géc trung mé (MSCs) da duwoc chirng minh
la c6 kha ndng tao ra cac yéu té chdng viém [5], la chia khéa cho
viéc stra chira va tai tao mé [6]. MSCs ciing c6 thé truc tiép tré
thanh mé sun mdéi [7]. Pdc biét, MSCs cubng rén da dwoc ching
minh la cé tiém ndng vuot troi dé tai tao sun so véi MSCs thu nhan
ttr cac nguén khac [8].



Céc nghién ctru trén mé hinh ddng véat cho thay rang viéc diéu tri
bédng MSCs rét hiéu qua déi véi viem khép. Cac mé hinh dé duoc
nhén MSCs dé diéu tri viém khép gbi chirng minh ¢6 suw tai tao trong
dia sun va cac sun trong khép ciing it bi hao mon hon [9]. Cac hiéu
qua tai tao twong tw da duwoc bao cao ¢ cac mé hinh chuét [10], tho
[11], ciru [12] va ché [13]. Mét lidu tiém duy nhit MSCs c6 ngudn
géc tir tiy xwong da dwoc chirmg minh la di khd ndng dé lam cham
s tién trién cta bénh ly viém khép & ctru [14].

Diéu tri bdng MSCs cho viém khép da dwoc chiing minh 1a cé
hiéu qua va an toan trong méi trirong lam sang [15,16,17]. Cac thw
nghiém I18m sang gan day da bao céo két qua gidm dau va cai thién
chét lvong sun & bénh nhan viém khép duoc diéu tri bdng MSCs tiy
xwong [18,19], ciing nhw tai tao sun véi MSCs ¢6 nguén géc tir mé
m& [20]. Mét nghién ctru khac bao cao nhikng cai thién trong khoang
cach co6 thé di bd va hién tuong cing khop trong 30 thang sau khi
diéu tri [21].

Mot bude dot pha réat tha vi trong diéu tri viém xwong khép la sw
phéat trién cua Cartistem®, mdt loai thuéc duwoc sén xuét ttr MSCs
cubng rén béi Medipost, mét céng ty y hoc tai sinh cia Han Quéc
[22]. Cartistem da duoc chép thudn dé diéu tri viém khép vao thang
1 nam 2012 bdi co quan quan ly twong dwong voi FDA cua Han
Quéc (B6 Thuc phédm va An toan Thubc). N6i cach khac, co quan
quén ly cia mét qudc gia cé cép bac da phé duyét mét sén phdm té
bao géc dong loai, hay off-the-shelf, duwoc phén I4p ra tr mé cla
nguoi hién ting. Sén phdm sé khéng duoc chédp thuédn néu né
khéng hién thi duoc trude hét 1a tinh an toan va sau dé la hiéu qua
diéu tri. Tinh dén thang 2 ndm 2015, hon 2.000 liéu da duoc st



dung mét céch an toan, voi két qua xuét sdc trong thir nghiém I1am
sang giai doan Ill sau 7 néam diéu tri [23], va v&i mét thir nghiém 1am
sang da duwoc tién hanh tai Hoa Ky tai Trung tdm Phuc hoi Sun &
Chicago, IL va Trung tdm Stra chira Sun & Chestnut Hill, MA [24].

Hién nay c6 mét sé thir nghiém I1dm sang dang duwoc liét ké trén
ClinicalTrials.gov trong viéc diéu tri viém khép bdng MSCs ¢6 nguén
goc tur tdy xwong, bao gbm mét thir nghiém tai Trung tdm Pau téi tao
& lllinois [25]. Céc qubc gia khac ciing c6 cac thir nghiém 1dm sang
MSCs dang duwoc thuc hién [26, 27, 28]. Nhom chung téi hién dang
tién hanh thi nghiém giai doan I/ll dé dénh gia do an toan va tinh
hiéu qua cua viéc tiém ndi mac dau géi bang MSCs cudng rén [29].

Sw phuc hdi manh mé thyc sy da bién Dusty thanh mét ngudi
tuyén truyén té bao gbéc. Anh mudn gitp gidm bét sy dau khd cua
ngwdi khac bdi vi anh biét cudc sbng cliia ho khé khan nhuw thé nao
va ho tdn thwong dén mirc ndo. Anh la mét doanh nhan thanh céng
va rat hao phoéng. D6 1a ly do tai sao anh dwa bac si Paz dén trwéong
Cao dang Corpus Christi’s Del Mar vao thang 6 nam 2010 dé truyén
ba théng tin vé tiém nang cla phwong phap diéu tri nay. Va Marian
D’Unger la mét trong nhirng khan gia c6 mat vao ngay hom do.

Marian rat an twong véi sy cai thién cda Dusty. Mac du cé nhiéu
loai viém khép khac nhau, nhwng Marian nghi réng cac té bao gbc
c6 thé hiru ich cho cd gibng nhw ching da 1am cho Dusty. Vui mng
v&i nhivng gi da nghe tai hdi thdo, cé Ay hdi y kién bac si clia minh
vé quan diém cta 6ng ay dbi voi viec sir dung té bao gbc trwéng
thanh dé diéu tri viém khép. Bac si cta ¢ khong khuyén khich viéc



do va khuyén co dirng dén Panama dé diéu tri. Theo 6ng &y, tinh
trang cda cd khéng té dén thé.

“Diéu do c6 nghia 1a gi?”, Marian nghi. “Téi phai ngdi trén xe lan
trwdc khi téi nén can nhac phwong phap diéu tri thay thé w?”.

Cac loai thubc ma co6 da dwoc ké toa cho tinh trang ciia minh
déu bi thu phi. Trong khi ¢d dang & van phong bac si, ho yéu cau co
kiém tra ham lwong methotrexate cé6 da tiém vao co thé mot vai
thang trwdc do. FDA da thu hdi mét sb 16 thude vi ho phat hién ra
rang mét sb trong sb chang vé tinh ¢cé nhirtng mau thay tinh. Marian
sirng s&. “Day 1a loai thubc dwoc cho la dang giup téi, va nd dwoc
FDA chép thuan, nhwng thwc ra né dang pha hiy mang séng cta
t6i”, Marian nghi. “Téi nghi rang téi sé thir té bao gbc’.

Marian cung chdng va con gai bay dén Panama trong hai tuan cé
4y can phai & dé dé diéu tri. Ho thué mot can hd nhin ra Thai Binh
Dwong va xem toan bd qua trinh diéu tri viém khép ctia Marian nhw
la mét ky nghi gia dinh. “Chung tdi ndu hau hét cac bira an trong can
ho vi ca & cho rat twoi”, cé noi. Co tham chi con két ndi véi mot dai
ly bat déng san dia phwong va dang nghi dén viéc bat dau kinh
doanh c&n hé cho nhirng ngu®i vé hwu mudn chuyén dén Panama —
vi ¢d cam thay tét hon rat nhiéu.

Marian dwoc tiém té bao gbc cia chinh minh va moét sb té bao
nudi cay tlr mau cudng rén. Hau hét cac budi sang trude khi diéu tri,
c6 phai ndm lay ban ghé dé di chuyén quanh phong minh. Khi vé
dén nha, c6 khoéng con khap khiéng va dau khi ra khdi giwdng vao
bubi sang. “Trong vong hai thang, t6i da tét hon dén 95%, hau nhw
khéng con dau va bj swng nira”, Marian noi. Trwdc khi dén phong



kham cla chung t6i, c6 4y khéng thé cAm but chi. Bay gi®, co ay co
thé viét bang but chi va dung nia khi ra ngoai an. Ngoai ra, cd 4y
cling cat gidam viéc st dung thubc gidm dau dén 75%. Co6 &y da
gidm tlr 12 vién aspirin mét ngay xubng chi con 2 vién. Thém vao
do, cd 4y da cat gidam viéc s dung Celebrex tir 400 xudng 100
miligram, va c6 &y khdng uéng né médi ngay. Cb tré lai cong viéc kinh
doanh b4t dong san va tiép tuc lam viéc toan thdi gian & tudi 74.

Trj liéu té bao goc trung md cho viém khép dang thap

Viém khép dang thdp (RA) la mdt bénh ly tw mién, trong dé céac
té bao khde manh trong co thé bj nhan dién nham la méi de doa va
bi tdn céng béi hé théng mién djch. Trong trurdng hop RA, I6p niém
mac cta khép bj tdn cong béi hé théng mién dich va bi viém, déan
dén mat chirc ndng thé chéat. RA énh huéng khodng 0,5 dén 1% dan
sé trén toan thé gidi [30], véi ty 18 tir 20 dén 50 truong hop trén
100.000 nguoi & cac nuwdc Béc My va Bac Au [31]. Nhing nguoi bj
RA thuong xuyén méc phéi céc bénh khéac (vi du nhw tim mach, phéi
va than) va cho thay ty I8 nhiém tring cao hon [32].

RA thuong duoc diéu tri bang thubc chéng viém dé gidm dau, va
vGi cac thubc chbng thdp khép bién déi bénh (DMARD) dé ngan
chan s tién trién clda bénh. Mét sé DMARD méi bao gém cé thube
sinh hoc va khéng sinh hoc. Ching hoat dong bang cach nhdm vao
céc té bao hé théng mién dich va céc cytokine tham gia vao viéc gay
viém, chdng han nhw yéu té hoai t&r khéi u (TNF). Tuy nhién, 30 -
40% bénh nhén RA khdéng dap (rng voi viéc diéu tri DMARD [33].
Ngoai ra, DMARD ciing tac déng Ién céac thanh phan con lai ctia hé
mién dich, lam co thé cé nguy co nhiém trung co hdi va mét sé bénh



ung thw nhw u lympho. Chuwa cé phuong phap diéu tri nao hién nay
c6 kha ndng ddo nguoc hodc stra chiva tén thuong khop da xay ra
trong RA.

Céc té bao gbc trung mé (MSCs) c6 thé diéu chinh hé théng
mién dich [34, 35, 36, 37] va da dwoc st dung mot cach an toan dé
diéu tri mot sé tinh trang viém [38, 39, 40, 41] trong céc thiét 1ap 1am
sang. Ngoai ra, MSCs c6 kha nang tai tao sun bi mon [42], MSCs
thu nhén tir cubng rén cho thay tiém ndng tri liéu Ién hon so véi
MSCs thu nhén tir cac ngudn khac [43]. Viéc diéu tri bdng MSCs d4
dwoc chieng minh la cé hiéu qua trong cac mé hinh ddéng véat bi RA
[44, 45, 46, 47], va MSCs da c6 hiéu qua trong viéc (rc ché san xuét
céc cytokine cla céc té bao cé ngubn goc ttr bénh nhdn RA [48, 49].
Viéc truyén MSCs hau nhuw luén duwoc theo déi béi sw tdng 1én cla
céc té bao T - diéu tiét, nhém té bao c6 tac dung “xoa diu” céc té bao
T gay viém trong dap tng viém phé bién trong viém khép dang thép.
Trong ndm 2010, ching t6i d& céng bé mét bai bao cho thady c6 sw
céi thién & bénh nhdn RA 67 tudi, cung véi ly do cho viéc dé xuét
diéu tri bdng MSCs cua ching téi [50]. Ngoai ra, ching téi da bao
céo khdng c6 céc phan tng phu chd yéu & 13 bénh nhan RA, duoc
nhén téng cdng 35 Ian tiém té bao thu nhan tir mdé mé cda chinh ho
vao nam 2012 [51].

Mot thir nghiém déc biét dang chi y vé diéu tri MSCs cubng rén
da duoc cong b vao ndm 2013: 172 bénh nhan duoc chia thanh hai
nhém; 36 nguoi duwoc diéu tri véi DMARD mdt minh (nhém dbi
chirng), va 136 nguoi da duoc diéu tri bAng DMARD két hop véi
MSCs [562]. Viéc diéu tri da duwoc chtrng minh la an toan va khong co
tac dung phu. So véi nhém déi chirng, nhiing nguoi duoc diéu tri véi



DMARD va MSCs cho thdy nhiing cai thién cé y nghia théng ké
trong HAQ va DAS28 — hai thang do duoc st dung dé do luong mirc
dé anh hwéng clia RA dbi véi bénh nhdn. Nhém DMARD két hop
MSCs ciing c6 sw gidm mirc d6 cla yéu té gidi phéng corticotropin
(CRF) va yéu tb thdp khép (RF), va sw tdng 1én cla céc té bao T -
diéu tiét (lién quan dén loi ich 1dm sang). Bénh nhan duoc danh gia
sau 3, 6 va 8 thang, véi nhitng cai tién cho c& ba thoi diém, nhung
sau 8 théng hiéu qué khéng dang ké. Phéan thu vi nhét cda nghién
ctru nay 1a phat hién mot Ian diéu tri duy nhét véi 40 triéu MSCs lam
giam lwrong TNF-a va interleukin-6 (IL-6) & nhirng bénh nhan khoang
50%. TNF-a va IL-6, cac phén t quan trong trong bénh tw mién
dich, Ia muc tiéu chinh cia DMARD sinh hoc m&i va tén kém (nhw
Humira® va Enbrel®). Ngoai ra, mét nhom nhd bénh nhéan dwoc
diéu tri 1an ther hai véi cung liéu lwong té bao da giam thém 25%
TNF-a va IL-6, do d6 téng cong gidm 75% TNF-a va IL-6.

Do dé, MSCs la mét liéu phap tiém ndng dbi véi RA ¢6 thé thuc
day suw tai tao cia mo bi hw hdng va sé gidi quyét nhiing bét thuong
vé mién dich co ban. Hién tai cé nhiéu thir nghiém Idm sang da dang
ky trén ClinicalTrials.gov st dung MSCs dé diéu tri RA, bao gém ca
thir nghiém trén pham vi toan quéc str dung té bao déng loai (thu
nhan tor ngudi hién tdng) véi sw tham gia cla Pai hoc California tai
Los Angeles va cac phong kham & tiéu bang bao gém Arizona,
Florida va Maryland, trong sé nhiéu noi khac [53]. Céc thir nghiém
dang dé xuét MSCs cudng rén [54, 55]. Nhém cla ching téi ddc biét
dang tién hanh mét thir nghiém giai doan I/ll dé danh gié tinh an
toan va hiéu qud cia MSCs cubng rén dbng loai két hop véi
DMARDs trong viéc diéu tri cho bénh nhan RA [56].



Bac si thap khdp clia Marian, sau khi xem xét hé so cla ¢d, noi
v&i ¢b rang 6ng ay khéng thé tin cd da dat dwoc nhivng két qua an
twong nhw vay. Coé dang 1& phai ngdi trén xe Ian véi tbc do suy thoai
nhanh chéng. Vao thang 6 nam 2016, cb tr& lai Panama dé diéu tri
lan the hai. “T6i rAt may man khi dwgc dén Panama. Trudc khi diéu
tri bang té bao gbc, phai mat 4 phut dé di ngang qua phong. Téi phai
nam vao mot cai gi do dé co thé di lai. Moi ngudi khong biét rang toi
da tng bi viem khép. Téi kha nang déng so vai do tudi ctia minh.
Téi vwot xa nhirng nguoi tré hon t6i 15 tudi. Chinh nhirng té bao &
Panama da lam diéu do, ngay cé bac si thdp khdp cla t6i cling
chirng thwc diéu d6”, Marian noi.

**k%k

Angela dwoc chan doan bj viem khdp dang thip vao nam 2008,
sau khi cac bac si da chan doan nham v&i cac triéu chirng cua bénh
cum va dau khép. Co6 &y dwoc chi dinh udng cac thudc théng
thwérng cung véi viéc truyén moét loai san pham sinh hoc cé gia
6.500 dd la mdi thang, nhwng chi kiém soat dwoc mdt phan tinh
trang cla c6 ay. Co van rat khé khan khi thirc day vao budi sang va
phai cé mét gidc nghi trwa ngan. Khi anh trai ¢6, ngudi dwoc diéu tri
bang MSCs cubng rbn va la nguwdi dé xuét liéu phap té bao gbc, dé
nghi cé thir diéu tri, c6 hoai nghi vi cac bac si ndi v&i cd rang do 1a
mot phwong phap diéu tri chwa dwoc chirng minh.

Angela dén phong kham cutia chang ti trong ndm 2014 va nhan
dwoc bdn 1an truyén té bao gbc trong subt mot tuan. Dén ngay thi
hai, cd cdm thay rat tuyét va c6 mudn di dao trong trung tdm mua
sam. Tai san bay trén dwdng vé nha, c6 chon di bd thay vi di thang



cudn. C6 tiép tuc dwoc theo ddi véi bac si clia minh vao thang téi va
nhan thay rang cac marker gay viém cua cd, thuwérng & mire kha cao,
da giam dang ké. Mét thang sau, bénh viém khép dang thap cda co
khéng con phat hién dwoc niva, va cd dy da tr bé tat ca cac loai
thudc ctia minh. C6 da bi sut 30 pound”"") do t4t ca cac loai thubc
ma c6 da tirng s dung trwdc day. Bac si clia ¢b rat ngac nhién.

(") Khoéng 13,6 kg.

Chéng cta Angela da tr b tién hwu tri vi anh can sb tién bao
hiém ctia minh dé giup chi tra chi phi qua cao cho cac phwong phap
diéu tri y khoa trwéc day cla cd, nhwng sau khi 6 dwoc nhan té bao
gbc, cd khéng con can diéu tri niva va anh co6 thé nghi hwu. Hai nam
sau do (tai thoi diém viét bai nay), cd ay van rat khoe.

**k%

Janet Vaughan la mét vii céng va bac si chinh hinh. C6 thudng
xuyé&n tham gia 10 dén 12 cudc thi nhay theo diéu American Rhythm
hodc American Smooth méi nam, va yéu thich tirng phat giay do.
Trong vong chung két Giai vd dich Qubc gia My nam 2000, trong khi
dang nhay, Janet nghe thay mét tiéng dong I&n va cdm thay dau dén
& ban chan phai. Nhung cd khong rdi bd san nhay va két thac bai thi
hoan hao, gianh vi tri thr ba v&i mot khép bi trat. Tuy nhién, chan
thwong khién c¢6 khéng thé di lai dwoce, va c6 dwoc chan doan bi
viém xwong khép cung véi mét ngéon chan bj trat khop can phau
thuat. Cac bac si clia cd ndi véi co rang co sé khong bao gio co thé
nhay nira. Cé 4y da hoan toan suy sup.



C6 tim thady mét chuyén gia & Houston dé thwc hién phiu thuat
va tham chi da chirng minh cac bac si cia minh sai — c6 da nhay
mot 1an nira. Nhwng khéng 1au sau d6, cé suyt bj chan thwong dau
gdi trong khi tap luyén sudt cad ngay. Nhiéu lan tiém va cudi cung
phau thuat ndi soi khdng thanh cong khién dau gbi co bj swng, va cd
da phai s&r dung nang. Tinh trang ctia ¢d cang tré nén toi t& hon voi
moi cach diéu tri méi.

Khéng nan Idong, Janet da lién lac v&i cac phong kham khac trén
toan nwéc My dé tim kiém mot phwong phap diéu tri dung dan. Mot
sb phong kham cho biét chin thwong cla c6 qua ndng dé diéu tri.
Nhing nguwdi khac da khong cho ¢ ay su tw tin ma cé can dé viéc
diéu tri s& hivu ich. Roi ¢d gap Dusty Durrill. Khi ¢d nghe cau chuyén
cta anh 4y vé Vién Té bao gbc, co biét t& bao gbc 1a cach diéu tri
cho trwdng hop cla minh. Cd 4y dang ky ngay lap tirc va dén dé
diéu tri. Janet bat ddu cdm nhan dwoc tac dung cla lan diéu trj té
bao gbc dau tién khoang sau thang sau d6. Sy thay dbi that 4n
twong, va cd cdm thiy né & tat ca cac khép xwong, khong chi dau
gbi. Cé cadm thdy nhe nhém v&i chan thwong cb da xay ra 20 nam
trwdc va cac con dau khép & tay. Ké tir sau lan diéu trji dau tién,
Janet da dén thém mot vai lan niva dé duy tri diéu tri, “nham chéng
lai cac bénh thoai héa do viém xwong khép”, ¢b noi.

Tét hon cd, Janet da cé thé khiéu vi tré lai. Trong thuwe té, cd da
gianh dwoc danh hiéu U.S. American Rhythm v&i nha vo dich thé
gi¢i Tony Dovolani, “gidc mo da tr& thanh sy that”, cd néi. “Diéu tri
bang té bao gbc, dbi vai téi, 1a sw thay dbéi cudc sbng. Toi trd lai voi
san nhay, khdng dau dén va lay lai toan bd sy tw tin d& nhay maa,
khéng mét chut e ngai”.



Chuwong 12

Sinh hoc trong chan thwong chinh hinh — vién
y khoa Riordan

Tc“)i da gap bac si R. Wade McKenna tai mét hdi nghi & Florida,
noi ca hai ching t6i déu tham gia bao cdo. Téi da quan tam dén
viéc 6ng st dung cac san pham sinh hoc trong thwc hanh phau
thuat chinh hinh. San pham sinh hoc la sdn phdm vy té cé ngudn gbc
tr md sdng. Té bao gbc 1 mot loai sdn phdm sinh hoc. Bac si
McKenna bét dau bang cach sir dung san phdm sinh hoc cé sdn
duy nhét cho céac bac si chan thwong chinh hinh & Hoa Ky vao thoi
diém do: huyét thanh giau tiéu ciu (PRP). PRP co ban duwoc tao
thanh tlr cac yéu tb tang trwdng trong mau toan phan. Trong chéan
thwong chinh hinh, PRP la mét hén hop cac té bao bach cau va
huyét twong giau tiéu cau. PRP dwoc str dung dé ting cuworng phan
ing chira lanh trong cac chan thwong mé mém (nhw gan va rach
co bap). Trwée khi sdn phdm sinh hoc dwoc dwa vao st dung, bénh
nhan thwdng duwoc tiém steroid d& gidm dau do chan thwong mé
mém.

Steroid 1am cho chan thwong cdm thay tét hon trong ngan han,
nhwng vé lau dai chung thwc sy xé nat mo, pha v& cac protein va
doi khi 1am tinh trang thwong tich thém téi té hon 1a chira lanh. N6
khéng lam gi dé gidi quyét van dé co ban, dé 1a l1am thé nao dé tai



tao mé bj hw hdng hoéc thoai héa. Cubi cung, bé&nh nhan cé thé can
ph3u thuat do tén thwong.

Bac si McKenna 1a bac si phau thuat chinh hinh dau tién cua
quan Wise, Texas. Do 1a bac si phau thuat chinh hinh duy nhat, ong
da phat trién cac mdi quan hé lau dai véi bénh nhan cia minh,
ngwdi ma éng sé gap trong nhirng lan tai kham véi nhiéu phan héi
khac nhau. Bénh nhan cta 6ng la hang xé6m cta 6ng va da tao
thanh mot cong dong. Ong thweng ndi dua rang viéc danh gia nang
lwc clia 6ng ay khéng phai trong cudc hop hang nam, d6 la mébi tuan
tai Walmart. Ong &y khéng thé gri nhirng ca kho dén mét bac si
khac — 6ng 8y la lwa chon duy nhéat ctia ho. Ong nhanh chéng tré
nén thanh thao trong viéc tim ra phwong phap diéu trj dung cho
bénh nhan cGa minh. Ban dau, 6ng da st dung PRP dé diéu tri cho
mot ngudi choi bong mém bj viéem gan do vi khuan. Ong biét rang
ph3u thuat co thé sé lam cho tinh trang cliia ¢d t6i té hon, 1am hdng
sy nghiép dai hoc cliia cd. Ong da doc dwoc mot bai bao vé viéc st
dung PRP cho tinh trang clia cd 4y — 5 trong sé6 10 b&nh nhan duoc
chira lanh ma khéng can phai phau thuat.

Viéc tiém steroid co6 loi hay hai?

Viém khép cé thé duoc diéu tri voi sw két hop caa thube géy té
cuc bé va corticosteroid dé gidm dau. Tuy nhién, phwong phap diéu
tri nay cé thé gay chét céc té bao sun [1, 2], d&c biét la & liéu cao [3],
duwa ra céc cau héi vé loi ich cta ching khi duoc st dung cho viém
xwong khop. Cac mé hinh déng vat, dac biét la & ngwa, cho théy tac
dung bét loi cla corticosteroid dbi véi sun [4]: diéu tri bang
corticosteroid lam thay déi sun va san xuét collagen khéng chi trong



khép duoc diéu tri ma con & cac khop khong duoc diéu tri, va tac
déng nay co thé lan dén cac phan con lai cla co thé [5]. Tac déng
tidu curc twong tw dén mé sun cing da duoc quan sat thay trong céac
mé hinh cho in vivo, va in vitro [6, 7].
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Steroid c6 lién quan dén sw tén thuong cua céc té bao sun va
hoai tr vé mach cua khép, cung voi cac tac dong tiéu cuwc khac trén



co thé:
« Gidm kha ndng mién dich téng thé
« Gay déc dbi véi té bao géc
« Ph& hdy khé ndng stra chira gan cia co thé

Bénh ly viém xuwong khop van tiép tuc tién trién bat ké viéc diéu
tri bdng corticosteroid vao dau ndm 1993: dau gbi clia bénh nhén
diéu tri steroid cho thay bi thoai héa nhiéu hon (78,6%) so v&i dau
gbi cla nhitng ngudi khong duoc diéu tri (52,4%) [8]. Gan day hon,
viéc str dung corticosteroid da cho théy cé it loi ich lau dai hon dbi
véi viém mém trén 16i cdu xwong cénh tay, thuong duwoc goi la viém
khuyu tay tennis — viém & vung khuyu tay véi tén thuong gan va co
& vung khoép. Mdc du cb hiéu qud trong ngdn han, nhung tiém
corticosteroid khéng tét hon so véi tiém gid duoc trong thoi gian dai
[9, 10, 11, 12], va cé ty Ié tai phat cao hon sau mét nam [13].

Diéu thu vi 1a, steroid la chat duoc tiét ra mét cach tw nhién trong
co thé bdi vé thuong thdn dé dap (g véi stress, chi khi thiéu
vitamin C. Thuwong thdn c6 nbng dé vitamin C cao nhét so véi bat ky
mé nao trong co thé. Khi co thé bi cdng thdng, vitamin C duorc tiét ra
ttr tuyén thuong thdn dau tién, cé tac dung chéng viém manh trong
co thé. Ching t6i thuwong xuyén cho bénh nhan chén thuong chinh
hinh ubng vitamin C, va cung cép vitamin C theo duwong tinh mach
sau méi lan phau thuat dé bé sung nguén cung cép cla co thé va
cua thuwong than.



N6 ¢6 y nghia mang tinh tién héa réng néu cac “khéi stra chira”
khéng c6 s&n dé chira lanh vét thuong, vét thuong sé duy tri & trang
thai bj viém man tinh. Vitamin C déng vai tro rat quan trong trong
viéc sén xuét collagen va nho dé chira lanh vét thuong. Néu tuyén
thuong than thiéu vitamin C, corticosteroid tiét ra cé thé cé tac dung
chbéng viém, nhung tac dung chuyén héa cua chung thap hon
vitamin C.

Ong 4y khong biét bat ky ai da str dung phwong phap diéu tri nay
vao luc dé, nhung 6ng biét rang cac lwa chon clia cd 4y rat han ché.
Hoéa ra dé lai la mét lwa chon tét. Co ay da tré nén tét hon rat nhiéu
khi diéu tri v&i PRP so vé&i viéc cd ay can thwc hién cac quy trinh noi
soi va phdu thuat khdp phd bién trong tinh trang ciia minh.

Néu khéng ¢6 cac yéu tb tang trwdng tr PRP, mé gan c¢6 rét it co
hdi dé chira lanh do lwong mau cung cap thap — gibng nhw sun &
nhirng nguoi bi viém khdp. Tiéu cau dwoc thiét ké dé chira lanh vét
thwong va ngan chdy mau, ciing nhw chiéu mé cac té bao tr mau va
tdy xwong tham gia vao qua trinh chra lanh. Khi tiém PRP, n6 sé
glri thédng bao: “Md nay bi thwong” cho co thé dé co thé cé cac dap
tng twong xrng. V&i mét quy trinh xam lan tdi thiéu, mét it hon 30
phat, van déng vién béng mém da co thé tré lai san sau sau tuan,
choi bong va khédng cdm thiy dau dén.

No6i soi khép trong chan thwong chinh hinh

NOi soi khép la mot tha thuét phdu thuéat duoc thue hién voi sw
tro gidp cda thiét bi ndi soi khép, mot dung cu quang hoc gié'ng nhuw
mot céi may dnh nhé cho phép bac si phdu thuét nhin thdy bén trong
khép bi anh hudng. Quy trinh nay thuong céan thuc hién hai vét rach



nhd, mét dé néi soi khép va mét cho dung cu phau thuét, lam cho no
tré thanh mot phwong phap can thiép xam Ian téi thiéu véi viéc gay
té tai chd, cuc bd hodc gdy mé toan than. NOi soi khdp cd thé duoc
st dung trong truong hop bi tén thuwong mét cé chan, cé tay, vai
hodc khuyu tay, nhung thuong duoc st dung nhét cho dau gbi trong
triong hop chinh hinh dia sun bj rach hodc day chang truéce (ACL).

Trong khi thoi gian phuc hdi khéng kéo dai lau nhw phu thuét cat
khép (mé khdp hoan toan), bénh nhan ndi soi khdp van bj sung va
dau, doi hdi phéi tham gia phuc hdi chirc ndng dé cé thé chiu dung
duwoc trong luong trén khop. Co sw quan tam Ion trong viéc téi wu
héa phdu thuat néi soi — ddc biét, viéc st dung cac san phdm sinh
hoc dé tang téc thoi gian phuc héi va thic ddy qua trinh chira lanh
trong khu vuec duwoc xéc dinh. Viéc diéu tri bang huyét tuong giau
tiéu cdu (PRP) c6 chira cac yéu té ting truéng cao da cho thay két
qué day hira hen; cac nghién ctru tém tat nhiéu thir nghiém Iam
sang bao céo viéc gidm dau va gidm nguy co tai phat chan thuong
sau khi diéu tri PRP dbi véi mét sbé bénh ly nhét dinh [14, 15, 16].

Sau do, bac si McKenna da nhan thic dwoc réng ong co thé ap
dung nhi*rng kién thirc ma 6ng da dat dwoc khi thu nhan cac yéu td
tang trwdng tr mau dé thu nhan cac yéu td tang trwdng tor tdy
xwong, clng nhw phan lap té bao gbc. Mau toan phan chira rat it té
bao gbc, nhwng tly xwong la mét ngudn gidu cac té bao nay. N6 dac
biét phong phu cac té bao gbc thiuc day sw hinh thanh mach mau,
hodc sw phat trién clia cac mach mau mai, giup mang cac chét dinh
duéng can thiét dén chd bi thwong. Khi lam viéc véi cac mé ma ban
than c6 nguén cung cap mau it hon mét cach tw nhién, sy phat trién



clia cac mach mau méi dén khu vire nay co thé tao ra sy khac biét
I&n.

Bac si McKenna da thwc hién nhiéu ca vi phau, quy trinh tiéu
chuan dé cham soc cho bénh nhan bj tdn thwong sun dau gbi. Quy
trinh lién quan dén viéc khoan moét 16 nhd vao dau gbi va chi da sau
dé cho tay xwong c6 thé ri ra. Trong tha thuat vi phau, tdy xwong la
chia khoa dé thac day qua trinh chiva lanh sun. Té bao gbc va cac
yéu tb tang trwéng khac tlr tiy xwong di chuyén dén vij tri bj ton
thwong va thac day qua trinh lam lanh sun. Sy thanh céng cta quy
trinh phu thudéc phan I&én vao mirc dd manh mé cua cac té bao gbc.
Van dé 1a, nhiéu bénh nhan trai qua tha tuc nay khéng héi phuc sau
chan thwong, hoac ho chi hdi phuc trong mét vai nam vi ho khéng
d0 kha nang dé chira lanh sun. That khéng may, quy trinh nay cé két
qua kém hon so v&i cac ky thuat stra chira sun khac [18], va mét bai
b&o danh gia div liéu 20 ndm trong 28 nghién ctu da cho biét rang
khéng co div liéu vé hiéu quéa dai han cla ky thuat nay [19]. Lép phu
bdo vé moc lai dé chira lanh sun sau khi thwc hién tha thuat vi phau
khéng phai la hyaline, ma la fibrocartilage, vén kém én dinh hon so
vé&i hyaline trong khép. Fibrocartilage dé bi pha v& hon so voi
hyaline, d6 1a ly do tai sao rat nhiéu thd thuat vi phau bj that bai.

Bac si McKenna da rat chan nan vaéi ty 1& thanh cdong kém cla
tha thuat vi phau. Ong tw hdi liéu viéc bd sung mét dich hut tay
xwong da dwoc cd dic co thé giup chiva lanh dau gbi tbt hon so véi
mot vai giot dwoc chiét xuét trong qua trinh vi phau hay khéng.

Van dé 13, vao luc dé, cac tha thuat lién quan dén viéc chiét xuat
tuy xwong can mot cong cu dwoc goi la Jamshidi™, mét cay kim co



dang gibng nhw méng tay dai dwoc dwa vao xwong héng bang cach
str dung mét cai mallet. Quy trinh Jamshidi kha dau dén, doi hoi
bénh nhan phai dwoc gay mé, va doéi khi can phai rat tdy xwong
nhiéu 1an dé cé thé thu nhan dwoc modt mau tét. P& vwot qua quy
trinh dau dén va xam 1an nay, trong subt 6 ndm, bac si McKenna da
phat trién mot thiét bj st dung nang luvong, tao ra mét 16 tron trong
xwong lam gidm tac dong dén bénh nhan va khéng yéu cau gay mé
toan than. Theo th&i gian, 6ng da co thé téi wu héa sb lwong té bao
don nhan chiét xuat, bao gébm céac té bao gbc, ciing nhw lam gidm
cac bién chirng cua viéc thu nhan tly xwong cé thé gay dau cho
bénh nhan.

Huyét twong giau tiéu cau (PRP)

Piéu tri bang huyét tuong giau tiéu cdu (PRP) la mdt ky thuat dé
tdng cwong qua trinh chiva lanh sau khi bj tén thuong. Mau duoc rit
ra, thuong tir tinh mach canh tay cda bénh nhéan, sau dé dwoc ly tdm
dé co duoc tiéu cau va cytokine & ndng dd cao hon trong mau tuén
hoan. Qué trinh nay tach san phdm PRP thanh ba I6p riéng biét: 1)
céc té bao mau dé & phia dudi: 2) cac té bao bach céu va céc
cytokine cé chira amoniac (chat dém) & gitra; va 3) huyét tuong
(phén 16ng clia mau), chira tiéu céu va cac yéu té tang truéng & trén
cung.

Thure ra cé hai sén phdm thuong duoc goi la PRP. M6t trong s
do la PRP thuén tay. Nhém nay, cac PRP duoc tao ra bang céach ly
tdm mot cach nhe nhang sao cho céc tiéu cdu van bj treo trong
huyét twong. Sau doé, huyét tong dwoc chuyén sang mét éng khac,
duoc ly tdm nhanh hon dé céc tiéu cau Idng xudng déy.
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Trong linh vire chinh hinh, PRP khéng chi don thuan la PRP — né
con bao gém céc té bao bach cau (ttr I6p chat dém). Lép nay ciing
sé& bao gébm céc té bao bach céu (thuong duwoc goi la PBMCs, hodc
céc té bao don nhdn méu ngoai vi). Vi vdy, trong céc tai lidu co rat
nhiéu bai béo dé cap téi PRP. trong khi thuc té ho dang mé té PRP
két hop véi PBMCs. Thét ra, ban sé mubn cé céac té bao bach cau
trong hén hop PRP néu muc tiéu la dé chira lanh vét thuong, béi vi
né bao gém céc thanh phan té bao giup chira lanh.

Mot khi céc tiéu cau duoc kich hoat bén trong co thé, chung gidi
phéng nhiéu yéu té tdng truéng, thuc day qua trinh hinh thanh mach
mau. Mang luéi mach mau méi hinh thanh nay cho phép cac chét
dinh duéng va céc té bao khéc dwoc phén phdi dén khu vuc nay,
mang lai hiéu qué phuc héi nhanh hon, it dau dén va gidm sw hinh
thanh mé seo tai vi tri bj tén thuong. Viéc diéu tri bdng PRP déc biét



hitu ich trong chén thuong chinh hinh va y hoc thé thao, véi nhing
thanh cdng dang chu y trong néi soi khép (stra chira chén thuong
day chang truéc va dia sun), rach co, chan thuong gén Achilles va
khuyu tay tennis, trong sé nhiéu chan thuong khac [17].

Béac si McKenna thuong dé cdp dén PRP két hop véi PBMCs la
“bone marrow lite”. Thy xwong la mét méi trudong rét giau té bao géc,
bao gébm céc té bao CD34+, la tién than cua tat cé cac té bao mau
va té bao tién thadn néi mé (EPCs), rat quan trong cho viéc hinh
thanh mach méau méi. Céc té bao EPCs va CD34+ déu gop phan
hinh thanh mach mau ma&i. Tuy xwong cing chira MSCs, cing co
thé tdng cuong sw phat trién cia mach mau mdi, ciing nhuw tiét ra
nhiéu yéu té dinh duéng kich thich sw téi tao va gidm viém.

Vé&i diéu kién phap ly hién hanh tai Hoa Ky, mét trong sé it cac
lwa chon té bao gbc c6 sén cho chung téi 1a dich hat tdy xwong ¢
dac (BMAC). Mac du né c6 san tai Hoa Ky, nhwng no hiém khi dwoc
b&o hiém chi trd. Toi tin rdng som théi, tAt cd moi thir sé& thay dbi.

Cac té bao gbc tir dich hat tiy xwong da dwoc so sanh véi hau
nhw tat cd cac loai manh ghép véi ty 1& thanh céng cao hon trong
cac nhom diéu tri dwoc nhan tdy xwong. Diéu ma nhiéu bac si phau
thuat chinh hinh khoéng hiéu trong qua kh& la dich hut tdy xwong
khong chi hiru ich cho viéc chira lanh xwong ma con cho cac md
khac. Bac si McKenna va t6i da xuat ban mot bai bao vé viéc diéu tri
bang dich hut tiy xwong cd dac cla mot phu niv 56 tudi bi bénh ly
lién quan dén gan Achilles va mdt phan gan Achilles bj rach, 1am han
ché kha ndng tham gia cac hoat déng hang ngay — cé lién quan dén
viéc di bd hodc mang giay dép [47]. Theo chung t6i dwoc biét, co ay



la bénh nhan gan Achilles dau tién dwoc diéu tri bang dich hat tay
xwong. Trwdc day la mét nguwdi choi quan vot nang dong, co da
khéng thé ra san hon 10 nam do chan thwong. C6 da gap nhiéu bac
sT trong nhi*rng ndm qua va tuan thla cac phwong phap diéu tri tiéu
chudn lién quan dén thubc gian n& va thudc chbng viém. Cé da chon
khéng tiém steroid va phdu thuat tiéu chuin cho chan thuong,
nhwng khi dwoc trinh bay vé tinh kha thi cta viéc tiém dich hat tay
xwong thu nhan tlr tdy xwong cia minh, mét tha thuat khdng xam
l4n mat it hon 60 phut, cd da rat quan tam.

Chi sau tuan sau khi tién hanh tha thuat, b&nh nhan cho biét cdm
thay it dau hon dang ké khi nghi ngoi va di bd. Nut that trong day
chang Achilles clia c6 da gidam 50% so v&i kich thuwdc ban dau va
khédng con mém khi cham vao. Cudi cung cd cling cé thé dat gét
chan va di bd trén nhirng bé mat khéng bang phang ma khéng cam
thdy dau dén. Va hon hét, cd da cé thé trd lai san tennis l1an dau tién
sau nhiéu nam. Hinh anh chup MRI dwoc thwe hién 10 tuan sau khi
phau thuat cho thdy got chan cia ¢ trdng gan nhw khéng thé phan
biét dwoc vdi got chan khéng bi thwong con lai. Mét sw tai tao cua
moé khée manh nhw thé nay la khéng thé thay véi cac phwong phap
diéu tri khac. Thoi gian phuc hoi dbi voi cac tht thuat phiu thuat tiéu
chudn cho chan thwong clia c6 sé& mét it nhat sau thang, nhung sé
khéng khéi phuc lai gan nhw dich hat tay xwong c6 dac da lam,
dwoc chirng minh bang MRI. Viéc phuc héi nhw thé nay khéng xay
ra voi viéc phau thuat.

Ly do ma chung t6i diéu tri bénh Iy gan Achilles cho ngudi phu
ntv ndy dén tlr sw thanh cdng khi chang tdi s& dung dich hat tay
xwong cb dac véi viec ghép gan Achilles trong viéc stra chira day



chang trwéc dau gbi bi rach. Chan thwong ACL 1a mét trong nhirng
chan thwong phd bién nhéat va cé lién quan dén viéc phai loai bd mét
phan day chang cta chinh bénh nhan tir bén dwéi xwong banh ché
dé thay thé ACL. Stra chiva nay mét 369 ngay dé chira lanh, tai thoi
diém dé no tréng binh thuwérng nhw hinh anh trong kiém tra MRI.

That khédng may, gan dwoc lay ra tlr bén dudi xwong banh ché
khéng cé kha nang chiva lanh dung céach, doéi khi dan dén viém gan
hodc rat ngan gan, ca hai déu anh hwéng dén vj tri ciia xwong banh
ché, va co thé dan dén viém khop. Bac si McKenna thich st dung
cac manh ghép khr trung cla gét chan Achilles 4y tr xac chét, cé
thé dwoc diéu chinh tét hon véi kich thuwdc ciia ACL ma khéng can
phai thdo gan cta bénh nhan. Ong tiém tdy xwong cd dac tai cac vi
tri bj tdn thwong, va thoi gian chira bénh la it hon 24 tuan, chi bang
khodng mét nlra thoi gian diéu tri théng thudng. Ong cé thé tranh
dwoc cac bién chirng clia cac phwong phap diéu trj thdng thuwong va
dwa bénh nhan ctia minh tré lai cudc sdng binh thuwdng sém hon.









Anh chup MRI gét chan bénh nhén truée khi tri liéu, 10 tudn sau khi

tri lidu va 32 tuén sau khi tri liéu. C6 thé thdy vung gén bi tén thuong

gan nhw duwoc chira lanh hoan toan. Dién tich vang tén thuong gidm
ttr 2.272 cm?2 xudng con 1.204 cm?2



Hyaline vs. Fibrocartilage

Sun la mét mé lién két dwoc hinh thanh bdi céac té bao duoc goi
la chondrocyte xép chdng Ién nhau trong mét ma tran collagen.
Khéng ¢6 mach mau trong céu tric nay; chét dinh dudng duoc hép
thu qua ma trén, dan dén kha nang téi tao han ché. Sun cé thé duoc
phén loai thanh ba loai: sun hyaline, fibrocartilage va sun dan héi
[20].

Sun dan héi duoc tim thay trong tai va c¢b hong va la loai mém
déo nhat trong sé chung. Fibrocartilage duoc thiét ké dé chju dung
sw cang nén va la mot loai sun manh mé hién dién trong dia séng
cta cét séng, trong khum & cudi gan, va trong céu truc callus cua
xwong. Sun hyaline cé thé duoc tim thdy trong khu vurc xuwong suon
va trong khép ctr ddng nhiéu hon (cé tay, khuyu tay, vai, hong, dau
goi,...), noi dich khép gitp lam gidm ma sét gitra cac xwong.

Ma tran sun hyaline duwoc hinh thanh bdi collagen loai Il, trong khi
fibrocartilage duworc tao thanh toe collagen loai I. CO it té bao sun trong
fibrocartilage so vd&i hyaline, cing nhw co it proteoglycan va
glycoprotein. Dwéi kinh hién vi, cac té bao trong sun hyaline cé dang
hinh tron va tap hop thanh cac nhém nhd, ndm rai rac trong ma tran,
duwoc bao boc bdi perichondrium, mdt céu tric hé tro. Céac té bao
trong fibrocartilage nam theo hang ngang va duwoc bao quanh bdi
cac boé soi collagen, tao ra cau tric dang mang.

Mot mbi quan tdm déc biét [21, 22] khi diéu tri cac khiém khuyét
sun & khop la mé cé thé chira sun fibrocartilage thay vi sun hyaline,
dan dén trinh trang cimg khép & cac khép di ddng va mét di céc
chtrc ndng binh thudng. Trong mét sé trurdng hop, mé gibéng hyaline



hinh thanh thanh cbéng, nhung fibrocartilage [23] va collagen loai |
[24] ¢6 thé xuét hién trong 40% céc truong hop [25].

*kk

Teresa Hamrick la mét y ta te Tallahassee, FL. Nam 1983, cb bi
thwong trong mét vu tai nan xe dap nhwng da gat bé chan thuwong
va tiép tuc di bd cang nhiéu cang tét, cang lau cang tét. Nhirng con
dau dau gbi cudi cung da khién cd phai dén gap bac si hai nam sau
do, noi cd dwoc cho biét rang ¢ bi bénh thoai héa khép va can phai
thay ca hai khé'p gbi. Sun & dau gbi cia co ay khong ton tai, va dau
xwong dui ciia ¢d bi mon. Bac si cia ¢ khuyén céo ¢b nén tim mét
céng viéc méi cho phép cb ngdi. Cé da trd lai trwdng hoc va co
bang quan ly. Bac si phau thuat chinh hinh cta ¢ néi véi co &y rang
néu co tién hanh thay thé toan bo dau gbi, co sé can phai Iap lai cac
ca phau thuat khoadng bay nam sau dé do sy hao mén trong céc
hoat déng binh thwdng cia cd. Cd da chon khéng phau thuat va
nhanh chéng bi rang budc vao mét chiéc scooter c6 gan déng co.

Muw&i hai ndm sau, & tudi 50, Teresa da trai qua con suy tim dau
tién. CO hdi phuc va bat diu lam viéc véi mot hudn luyén viéen dé
gilp ngan ngra cac van dé vé tim. Nhwng vao thang 7 nam 2011, cé
bi mét con suy tim nang va budc phai nghi hwu do tinh trang strc
khée ctia minh. Cé 4y da khéng con hy vong gi vao thoi diém do.
Nén tang y hoc clia ¢ thuc day sy quan tdm cda cd trong viéc tim
kiém mot giai phap khac. Cé doc cac bai bao khoa hoc va cac thiy
nghiém lam sang vé tinh trang cua minh va cac lya chon co thé.
Cubdi cung, cd quyét dinh thir liéu phap té bao géc tly xwong tw than



cho tim minh. Sau khi diéu tri, phan suét tdng mau cua cd da tang tw
12 dén 30% sau 3 thang.

Pén dau thang 9 nam 2013, qua tim cla cd ay & trong tinh trang
tdt — phan suét tbng mau la 40%, va cd ay da cé thé di bo, mac du

********)

van gap mot sé rac rbi, 1,5 dam( mot ngay. Mot ngay no, co
dang di xubng mot ngon déi va cam thay bj rach & dau gbi. Chan
thwong do6 khién c6 phai tiép tuc st dung chiéc scooter cé gan déng
co, chi cé thé tw di bd 10 — 15 foot(™ ). Cd gap mot bac si phau
thuat chinh hinh, ngu®i da dé nghj cé thay toan bd ca hai dau gbi.
Khéng phai la mét “fan ham md” Ién cha phiu thuat hodc thubc, co
da Ién mang dé tim hiéu xem c6 ai dang thwc hién liéu phap té bao
g6c cho dau gbi khong. Co da biét dwoc théng tin vé hdi nghi qubc
té vé té bao gbc duoc td chirc tai Bahamas vao thang 9 nam 2014.
M6t nam trude, t6i da gap bac si McKenna tai mét héi nghi & Florida
do cung mét nhom td chire. Tai hdi nghi chuyén dé Bahamas, éng
da 1én ké hoach trinh bay két qua ctia minh vé diéu tri b&nh nhan
trong thwc hanh chinh hinh cia minh. Teresa da dat vé t&¢i Bahamas
dé tim hiéu thém vé nghién ctru ctia 6ng ay. C6 da rat 4n twong voi
bai thuyét trinh ctia dng va gap 6ng ay sau budi hop. Ho sap xép cho
co Ay tré lai Texas dé diéu tri. Vao thang 3, bac si McKenna danh
gia dau gdi cha co ay va quyét dinh rang cé ay van can thay thé toan
bd dau gbi trai, nhwng chi mot phan déi véi dau gbi & bén phai. Ong
da thwe hién phau thuat cung v&i tiém BMAC va amnion. Amnion la
mot sdn phdm c6 ngudn gbc tr mang i clia con nguwdi, duwoc thu
nhan tt tai &i cla tré so sinh khde manh.

(") Khodng 2,4 km.



(") Khoédng 3 — 4,6 mét.

Theo tudi tac, sb6 lwong té& bao gbc trong tly xwong déu gidm
dan. Vao thdi diém mot ngwdi dat dén sy trwdng thanh cla co
xwong, s6 lwong té bao gbc trung md trong tly xwong da gidam 90%.
Thoi gian phan déi cla cac té bao, dé 1a mét dau hiéu cho thdy sw
manh mé cla chung, ciing gidm theo do tudi. O' nhirtng bénh nhan
I&n tudi bj cac bénh ly lién quan dén chan thwong chinh hinh man
tinh, Vién Y khoa Riordan tang cwdng str dung dich hut tdy xwong
cd dac cung véi amnion. Khi tiép xuc véi amnion, cac té bao gbc
thye sy thay dbéi theo cach lam cho chung xuat hién va hanh x& nhw
té bao tly xwong phan 1ap t& nhirng ngudi tré tudi hon.

Bbn tuan sau, Teresa c6 thé vé nha. Thang 9 nam sau, cd tr® lai
dé thay thé mét phan dau gbi va tiém thém BMAC va amnion.
“Khéng ai tirng nght rang tdi sé& co lai chirc ndng hién tai sau khi da
phai dung scooter va khap khiéng trong 30 ndm, sau dé ngdi xe 1an
trong sau thang. T6i da lam viéc v&i mot huan luyén vién mot 1an
nira. T6i da di bd dwoc 1 — 3 dam™ ) mbi ngay. Trén hinh anh X-
quang, dau gbi cda t6i 14 hoan toan ngay ngan va cé6 mét khoang
cach nhw nhau gira cac xwong. Qua trinh diéu tri cha tdi cwc ky
thanh céng. Téi dang phuc hdi rat nhanh. Téi qua hanh phuc véi két
qua toi da dat dwoc. Toi da co lai cude séng ctia chinh minh”.

(") Khoang 1,6 — 4,8 km.
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Jennifer Ziegler la mét phu nir 50 tudi nang déng da bi thwong
ACL & dau gbdi trong mét tai nan trwot tuyét vao thang 1 ndm 2015.



“Toi trwvot khoi con dwong cua moét van dong vién khac, nghe moét
tiéng roi v& 1&n trong dau gbi cua toi, va bwdc khap khiéng xubng
naui’, ¢c6 Ay noéi. Chan thwong ACL la phd bién, va gibng nhuw
Jennifer, nhiéu ngu®i van “cirng dau” va cd gang st dung co bap
mac du chan thwong. Vai thang sau, vao thang 6, Jennifer bj chan
thwong moét 1an niva trong khi dang lam vwon. “Téi lai cdm thiy dau
don. Viéc vao va ra khoi xe that kho khan. Bi dao cung con ché cua
t6i cling la moét van dé. Téi khdng bao gi® biét khi nao dau gdi cua
toi sé tai phat”.

Sau khi chéng ¢b thuyét phuc thwe hién kiém tra MRI, cd dén gap
bac si chan thwong chinh hinh ctia minh. Ong dé nghi ¢ lam phau
thuat tw ghép truyén thdng, trong do lién quan dén viéc loai bé mot
phan cla day chang trwdc diu gbi dé thay thé ACL con thiéu. Bac si
McKenna néi vé phau thuat nay rat nhiéu. N6 tao ra mdt chan
thwong khac va méat dén mot nam dé chiva lanh. Bé xuét trai qua
mot cudc phiu thuat nhw thé khién Jennifer cdm thay khong thoai
mai. Khi d6, cb 4y lién lac vo&i t6i. Téi da gidi thiéu cd dy dén phong
kham cua chung toi.

Vai ngay sau, c6 ay bay dén Texas. Sau khi kham, bac si
McKenna dé nghi ndi soi khép va tiém BMAC cung amnion. Mot sé
ACL cuia cd van con nguyén ven nén 6ng ay cam thay c6 khéng can
thwe hién phau thuat. Cé da trai qua qua trinh diéu tri, va sau tuan
sau, Jennifer cé thé di bd dwong dai va di xe dap trong ky nghi &
Colorado. Bén thang Mét, cd lai co thé truwot tuyét. “Téi wédc moi
nguwdi déu cé co hdi chon mdt phwong phap diéu tri it xam lan hon.
N6 phai dwoc chi trd bang bao hiém. N6 phai la mot cai gi d6 ma tat



cd moi nguwdi & Hoa Ky déu cé co hdi lwa chon dé thuc hién”, co
noi.

Dich hat tay xwong ¢6 dac (BMAC)

Dich hat tiy xwong cé ddc (BMAC) la nguébn té bao géc wu tién
cho chén thuong chinh hinh do sw tép trung céi thién cia té bao géc
dbi v&i viée chiva lanh xwong. Mot peptide tiét ra béi cac té bao nay,
duwoc goi la sox-9, rat hitu ich trong viéc hinh thanh sun. Néng dé
cao cla té bao gbéc CD34+ trong tdy xwong cé dac la mét ly do khéc
ma tai sao né lai Ia ngudn té bao géc duoc lwa chon. Céc té bao
CD34+ tap trung vao sw hinh thanh mach mau, hoac sw phat trién
cla cac mach mau mdi, diéu can thiét cho viéc chira lanh cac chén
thuong chinh hinh. Tay xwong ¢6 déc tiét ra nhitng gi co thé cén dé
chira lanh.

Hut tay xwong la phuong phép chiét xuadt mét lwong nhé tdy
xwong & dang 1éng. Cac céng nghé méi nhw 6ng théng Bio-MAC®
cho phép qua trinh huat don gian va an toan dwoc thwc hién trong
phong kham duwéi diéu kién gy té tai chb. Tuy xwong cé thé thu
duwoc ttr xwong & chan hodc canh tay, hoac tir dinh chau (ving
héng). Chét Idng chiét (tir 60 dén 120 cc) sau d6 duoc cd ddc xubng
con 5 cc. Sw ¢6 dac dich hat tuy xwong nay rét giau té bao géc trung
mé (MSCs), té bao tién thdn néi mé (EPCs), céc protein va yéu té
khac duoc tiét ra béi cac té bao nay, chdng han nhw CD133+ va
CD34+.

Nhw da thdo ludn & mét sé chuong khac, MSCs cé déc tinh
khang viém, thuc day sw tdng trivdng mach mau va cé thé diéu chinh
hé théng mién dich [26]. Cac nghién ctru gan day cho thdy cac chét



tiét duoc kich thich béi MSCs ciing ¢6 trach nhiém trong kha néng tri
libu cta chung [27], bao gbm stra chira sun [28]. Dédc biét, yéu té
tdng truédng ndi mé mach méu (VEGF) kich thich céc té bao tao mau
(té bao tién than néi md) phat trién méi mach mau & vang bi thuong
hodc bj viém. Qua trinh nay cung cép céc chat dinh duéng hiéu qua
hon va thuc d’éy viéc chira lanh nhanh hon.

Viéc diéu tri bdng BMAC da duoc st dung mét cach an toan
trong cac mé hinh djng vat. M6 hinh dé dwoc nhan BMAC cho théy
sw cai thién dang ké & cac khép bi tén thuong, véi sw phuc hoi gén
nhw hoan toan clda sun [29]. Tuong tw nhw vay, khi diéu tri duoc
tdng cwong véi BMAC, sun cla ngua, cho thdy duoc chira lanh tét
hon [30]. Nhitng con ngua nhédn dwoc MSCs cé ngubn gbc tur tiy
xwong sau khi phau thuét ndi soi dia sun tén thurong cho thay sw cai
thién vé khd ndng lam viéc so véi nhing con chi thuc hién phdu
thuét [31]. Twong tw nhw vay, chubt nhdn duoc MSCs cé ngubn gbe
ter tdy xwong cda con ngudi, nhw Ia mot chat bé sung trong phéu
thuat co 6ng xoay vai, ciing cho thdy nhirng cai thién tir rat sém [32].

BMAC cing da dwoc st dung trong cac quy trinh lam sang,
khéng cé tac dong bét loi [33] va mang lai két qua tich cwc. Bénh
nhén duwoc diéu tri BMAC sau phdu thuat dau gbi cho thay sw cai
thién cao hon & tat c cac chi sé, véi sun khée manh bao phi céc
vung bi thwong sau 1 — 2 nam theo déi [34]. BMAC ciing duoc
chirng minh 1a cé loi trong viéc diéu tri cac khuyét tat xwong [35],
ghép xuwong [36], chan thuong gén [37, 38] va bénh déng mach &
chi dudi [39]. M6t danh gia gan ddy béo céo két qua téng thé tuyét
voi vé viéc str dung BMAC cho diéu tri viém xwong khép va chén
thuong sun [40].



PRP va BMAC da duoc str dung cung nhau dé diéu tri cho mét
van dong vién bong da sau nhirng bién chirng cua phéu thuét ndi soi
khép héng, mang lai nhitng cai thién dang ké trong hoat déng thé
chét, ciing nhw sw xuét hién cta gan dudi hinh dnh céng hudng tir
(MRI) [41]. Viéc diéu tri bang BMAC dé bd sung cho ndi soi co éng
xoay vai d4 dwoc ching minh la an toan va gilp tdng cudong chét
ltrong mé & gan bi tac déng sau mét nam theo déi [42].

C6 I& 14p ludn hdp dén nhét cho viéc st dung BMAC trong chinh
hinh, c& ter quan diém cta bénh nhén ciing nhw ter géc d6 kinh té 1a
bai viét ndm 2014 cta Hernigou va céng sw [43]. Bai viét tbng hop
lai céc két qua ctia mot nghién ctru trong 10 ndm — mét sw theo dbi
viéc stra chira co 6ng xoay vai trong hai nhém bénh nhan, mét trong
do dwoc nhan BMAC va nhom con lai thi khéng. Nhém duwoc nhan
BMAC co¢ ty Ié chira lanh 100% sau 6 thang, so voi 67% ¢ nhom
khéng duwoc nhdn BMAC. Muwdi nam sau, chi c6 13% bénh nhén
duwoc diéu tri badng BMAC cé tén thuong & co éng xoay vai so véi
66% bénh nhan khéng dwoc str dung BMAC. V&i chi phi cao cua
phéu thuét stra chira co 6ng xoay vai dbi véi mét céng ty bdo hiém,
ré rang 1a tra tién cho mét quy trinh BMAC sé cé hiéu qué kinh té
cao hon dbi véi céc céng ty bdo hiém, ciing nhw bénh nhan.

Hién tai d& c6 mot sb thir nghiém Idm sang ddng ky trén
ClinicalTrials.gov dé nghién ctru vé céc phuong phép diéu tri voi
MSCs nhw la mét sw hd tro cho cac thd thuat ndi soi, nhw: MSCs
cubng rén cho ACL (day chang truée) [44], BMAC cho ndi soi co éng
xoay vai [45] va BMAC ndi soi mét ca chan [46].



Jim Morello la mét van dong vién chay marathon 70 tudi, dang
tradi qua nhirng gi ma éng goi I1a “néi dau xwong cham xwong” trong
khi chay. Mot ngudi ban ciia 6ng da dwoc diéu tri bang té bao gbc &
Colorado va hai ldng v&i no, diéu nay da thic giuc Jim tim hiéu cac
phong kham khac nhau. Sau khi néi chuyén véi bac si McKenna tai
Vién Y khoa Riordan, 6ng quyét dinh thwc hién diéu tri bang té bao
gbc cung v&i ndi soi khép & ca hai dau gbi.



Dich chiét tuy xuong cd dac - tang cuong ndi soi khdp
trong ton thuong co 6ng xoay vai
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Biologic augmentation of rotator cuff repair with mesenchymal stem
cells during arthroscopy improves healing and prevents further tears:
A case-controlled study Int Orthop. 2014 Sep; 38(9): 1811-8



“Mbt trai nghiém réat tich cwc”, 6ng ndi. “Cac nhan vién & do that
tuyét v&i”. Quy trinh thwe hién dwoc dién ra vao the Hai véi mot qua
trinh theo ddi vao th(r Nam, sau d6 éng tré vé Tulsa. “Toi da cé thé
bat dau chay tirng chut mét theo thoi gian. Ba thang sau do, téi chay
dua mot cach can than. Téi da co mét sd kiém tra MRI cho thay sw
tang trwdng gitra cac xwong — tin tot sau khi da tiéu tién”. Mét nam
sau khi diéu tri, ong da tham gia mét cuéc dua danh gia trwéc khi
tham dy giai Tulsa Run. “Téi mudn dau gbi cla t6i & trang thai tét dé
duy tri hoat déng vui choi v&i cac chau cia t6i, dé la dong lwc Ion
nhat cua t6i”, Jim ndi. “Két qué ma té bao gbéc mang lai rat tich cwc.
Téi da dé nghi mot sd ngudi thwe hién”.

*kk

David Crumpton la nha si cho gia dinh bac si McKenna. Mét
ngay no, David vwon t&i dé nhac mét vat 1én, co hai dau cla anh bj
tach ra khdéi xwong va rach mét it gan. Anh dén Vién Riordan-
McKenna dé diéu tri. Bac si McKenna |&p lai co hai dau, tiém BMAC
va amnion dé gitp no lanh lai. “Cach t6i nghi vé né la, mot cai gi dé
bi xé rach trong canh tay cda t6i dé téi co thé tim hiéu lam thé nao
dé slra chi¥a lwng cla t6i”, anh ndi. Trong khi co’ hai dau cta anh
dang lanh, ap lwc anh dat 1&n canh tay trai dé bu dap cho co hai dau
canh tay phai lam trdm trong thém mét chan thwong ci & lung. Do
la nha si, Crumpton luén phai udn cong phan that lwng khién dng bi
dau lwng méan tinh, dac biét la sau khi bi thwong co hai dau. Anh d3
bi chén ép va bij thwong dia & cot sdng that lwng. Bac si McKenna
ban dau gidi thiéu anh dén mét bac si khac dé thtr phwong phap



gay té ngoai mang cwng, nhwng do nhirtng phwong phap dé khéng
c6 tac dung, bac si McKenna dé nghj thwc hién mot kiém tra dé xac
dinh dia nao da anh hudng, sau do tiém BMAC va amnion vao ba
dia. Viéc diéu tri dwoc thwe hién vao thr Nam; anh da phai trai qua
mot sé dau nhirc vao thir Sau va thir Bay, va tré lai lam viéc vao thi
Hai. “Ngay sau khi ph3u thuat, con dau da bién mat, va trong sau
thang tiép theo né tiép tuc cai thién tirng tudn mot. H6m nay la ngay
t6i cdm thay khée khoan nhét trong sudt 30 ndm qua. Téi cdm thay
rat tuyét vori vé nhivng gi minh da lam”.

*kk
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Elizabeth Fortado, 21 tudi, mdt ciu thi béng chuyén choi cho
trwrng Dai hoc Arkansas, da bi rach tat ca day chang & mat ca chan
khi choi thé thao & chau Au trong nam th(r hai cla c6. Cé da dén
gap hai chuyén gia chinh hinh néi tiéng, ca hai déu néi véi co rang
c6 can phau thuat va sw phuc hdi s& méat it nhat 1a tdm thang. Diéu
d6 ¢ nghia 1a cd ay sé khong thé choi bong chuyén trong nam do.
Bb cua Elizabeth quen than véi bac si McKenna, vi vay éng da dua
Elizabeth dén tham van. “Chung téi mat hai thang trai qua diéu tri voi
bac si McKenna, nhwng ching t6i s& mat toan bé mua giai cia con
bé néu né phai phau thuat”.

Ho quyét dinh tién hanh diéu tri va Elizabeth dwoc tiém BMAC va
amnion vao ndm 2015. Tam tuan sau, cd bat dau tap luyén tré lai.
“Ngay lap tirc t6i nhan thdy sw khac biét & mat ca chan”, c¢d néi. “No
manh hon rat nhiéu so v&i trwdc day. That 1a tuyét. Trwdc khi diéu
tri, t6i da co rat nhiéu vét swng & mat ca chan. V6 cung dau don!”.



Muw®i tudn sau, cd bat diu tran du bong chuyén dau tién cda minh,
dat dwoc ty 1& thanh céng cao nhét tir trwde téi nay. Sau do, trong
tran dau th& hai ciia minh, cd da trdi nghiém sw nghiép ctia minh &
thoi diém dinh cao.

“La mot van ddng vién cap cao cb gang dé tré lai thi dau, dé tré
lai va canh tranh & mét vi tri manh hon bao gi& hét, n6 da tao ra mot
sw khac biét khéng thé tin dwoc”, cha cd bé néi thém. “Moi ngudi
déu hoai nghi vé& quy trinh thwc hién nay — cac bac si phau thuat
chinh hinh & trwéng, cac gidng vién. Moi ngudi kha lo 1ang khi con
bé c6 thé trd lai sau mot chan thwong nghiém trong nhw vay. Ho biét
nhirng chan thuwong doé trong bong chuyén va khéng bao gid thay
mot nguwdi ndo co thé tré lai nhw thé”. Elizabeth trdi qua mot sw
ciing cb va cai thién trong pham vi chuyén ddng & mat ca chan, con
tdt hon cd mat ca chan khoéng bj thwong. Sau dé, cd trd lai dé tiem
thém BMAC va amnion dé tiép tuc gia c6 mét ca chan cta minh.
“Mat ca chan toi té cda toi luc do, bay gid lai la mat ca chan khoe
hon cla t6i, va mat ca chan khde cla toi thanh ra lai tré nén té hon”,
cb noi.

**k%

Billy Minick la mét tay dua bo 77 tudi dén tir Texas. Mot trong bdn
tay dua chuyén nghiép hang dau thé gioi khi con tré, 6ng da danh ca
cudc doi dé cwdi bo, quat roi va chay Billy Bob’s Texas, mét trwong
dua bd va cau lac bd df‘)ng qué & Fort Worth ma 6ng da mua cung
v@i ba nguwdi ban. Ong két hon v&i vo minh, Pam, vao nam 1983 va
diéu hanh céng ty véi ba cho dén ndm 2013, khi ca hai déu vé huu.



Pam rét tich cuwc tham gia mét sé té chire tr thién va ndi tiéng khap
Fort Worth, Texas.

Trong khi quat roi mét con bé ca ngay, canh tay cla Billy tr& nén
mém rii. “Canh tay 6ng 4y chuyén sang mau xanh”, Pam noéi. Ong
da dén gap bac si mét vai ngay sau dé, theo phong cach cao boi
thwe sw, nhwng con dau da khién édng phai dén gap chuyén gia chan
thwong chinh hinh, ngudi dé nghi thwe hién ndi soi co' quay bng vai,
mot phwong phap phau thuat triét d& nhéat cho loai chan thwong nay.
Billy da thAy Pam chju dau khé rat nhiéu trong tdm thang tr mét
cudc gidi phau it nghiém trong hon vao hai nam trwdc cho vét rach
co quay 6ng vai. Billy cdm thay mién cwdng khi phai trdi qua mét
cudc phau thuat Ién vi 6ng khdng mudn phai chiu dwng nhirng khén
khé nhw Pam, vi vay 6ng da tim kiém mét y kién thir hai. Cac bac si
tiép theo dé& nghj mot cach diéu tri bao thd hon nhiéu — vat ly tri liéu
mot minh.

“Cac ddng nghiép cua téi c6 khuynh hwéng & nhirng giai doan
cwc doan cla bénh ly”, bac si McKenna néi. “Ong Minick da dwoc
thdng béo rang vai cla 6ng bi thwong kinh nién dén mirc 6ng khéng
con la ng clr vién cho phau thuat thay thé vai truyén théng, nhung
6ng s& can phai chinh hinh dao ngwoc khdp. Trong khi d6, bac si
thtr hai noi v&i 6ng Minick rang khdng gi ngoai vat ly tri liéu dé cd
gang lay lai mét sé chirc ndng co vai. Téi khéng nghi d6 1a Iwa chon
tdt nhat cho 6ng Minick. Chinh hinh ddo ngwoc khép la sw can thiép
vai nghiém trong nhét c6 thé dwoc thwe hién trong phau thuat. Van
dé voi phau thuat nay 1a khéng cé quy trinh dw phong tét — néu né
khéng co tac dung, khéng con gi ¢ thé thyc hién niva. Vé co ban,
nd dét chay giai doan. Khéng gi co thé lam sau d6. Phau thuat nay



kha m&i mé, va dbéi véi nhivng bénh nhan nhw Minick, ngwdi khéng
bi viém khép tram trong, tinh phé bién clia né it dwoc biét dén”.

Ngwoi ban than clha Billy da dwoc diéu tri tai Vién Y khoa
Riordan v&i két qua xuat sac, va dé nghj Billy dén phong kham. Billy
khéng cé sirc manh hoac kha nang st dung canh tay phai cia minh
vao luc do. Viéc di chuyén canh tay lam 6ng dau dén va khé chiu.
Ong quyét dinh tra tién cho bac si McKenna cho mét 1an thdm kham.
“Ong Minick khéng thé gio canh tay ctia minh 1&én dén ngang nguc’,
bac si McKenna néi. “Ong 4y khéng con mé nao. Ong da bi co rat lai
hoan toan phan quan trong nhat trong co’ xoay éng vai cia minh. Vai
cla dng co ban bij trat khép, xwong ¢b clia 6ng ay dé lIén xwong bén
dwdi va xwong dwdi vai bdi vi 6ng khéng c6 co bap hoac gan cla
co xoay dng vai dé gilr né & dung chd’.

“Sau khi thdo luan ky cang vé nhirng gi t6i nght Ia lwa chon danh
cho 6ng &y, t6i khdng nghi 6ng &y la mét ng ct vién tdt cho liéu
phap té bao géc mét minh. Téi cling khéng nghi éng ay la mét ing
clr vién tét cho mdt phau thuat chinh hinh khép hoan toan. Téi dé
nghi mot sw két hop liéu phap té bao, tiém BMAC cla chinh éng ay
cung v&i amnion, va mot phau thuat chinh hinh xam l4n nhd mét
phan cda vai”. Sau mét sb xem xét, dng Minick quyét dinh tién hanh
theo khuyén nghj ctia bac si McKenna. Bac si McKenna da co thé
lam sach nhirng manh v& va manh vun trong vai ctia 6ng ay bang
cach noi soi khop, loai bd cac manh xwong, va chén mét phan vai
dé gidm dau va giup cai thién pham vi chuyén déng. Liéu phap té
bao sé giup tang khéi lwong té bao nham tang strc manh cho co ¢
cua 6ng ay.



Céc con dau cla Billy sau khi phau thuat da gidm dén mc 6ng
chi can udng mét vién thudc gidm dau. “Téi chwa bao gi® cé bat ky
thtr gi khac ngoai dau dén”, éng noéi. Trong vong vai tuan, Billy da
phuc hdi canh tay va luyén tap pham vi chuyén dong bang vat ly tri
lieu.

“Diéu lam tdi ngac nhién 1a ngay ca & tudi 77 va cd it chirc nang
trong canh tay cia minh tai thdi diém diéu tri, 6ng Minick van lo lang
vé viéc co thé quét roi tré lai. Toi noéi véi 6ng Ay rang muc tiéu cda
chung t6i 1a c¢d gang l4y lai chirc ndng, strc manh, pham vi chuyén
dong va gidm dau dén mdrc toi da. Ngay ca viéc 4y chiéc vi ra khdi
tui ca minh hodc deo day an toan ciing rat kho khan vao luc do.
Nhwng chac chan tdm thang sau khi lam tha thuat, 6ng Minick lai co
thé quét roi tré lai”, bac si McKenna néi.

“N6 khéng hoan hao, nhwng t6i da nhan dwoc nd”, Billy néi. “Viéc
lay lai st/c manh [a mot qua trinh cham chap, nhwng t6i da thay thda
man hon. N6 dang tr& nén tét hon va tét hon méi tudn”. O Pam va
mot sd ban bé cla Billy, nhitng nguw®i da trai qua cac cudc phau
thuat twong tw ma khéng diéu tri bang té bao, sw héi phuc ctda ho
méat nhiéu thdi gian hon Billy. “Téi tin twdng cac té bao gbc ciia ban
than minh”, 6ng noi.

“Néu khéng cé liéu phap té bao, loai phau thuat nay — mac du la
xam lan téi thiéu — & d6 tudi nay van co thé giup gidm dau dang ké
nhwng khoéng thé giip cai thién pham vi chuyén ddng hodc sirc
manh”, bac si McKenna noi. “Vé&i liéu phap té bao, trong vong hai
thang, 6ng da co thé nang cao vai ciia minh. Tai tao lai quan thé té



bao tai cac khu vuc bj teo, cac té bao dwoc phuc hdi, b&nh nhan
dwoc chira lanh, it dau ma cé lai nhiéu chirc nang hon”.

Muc tiéu cda chang téi la s& dung BMAC va amnion dé bién cac
ca phau thuat I&n thanh cac ca phau thuat nhd, va phau thuat nhé
thanh cac mii tiém don gian. Phwong phap tiém hién tai dang duoc
st dung cho cac bénh ly nhw viém khép, rach mét phan hodc toan
bd, va chan thwong rach mét phan, man tinh, dau dén. Phau thuat
xam lan tbi thiéu dwoc tang cwdng véi BMAC va amnion.

Téi da tinh toan khoan tiét kiém cho cac cong ty bao hiém, ngoai
suy tlr cac dir lieu dwoc cong bd, bao gdm cad BMAC tw than trong
phau thuat chan thwong co xoay éng vai. Gia st chi phi phau thuat
la 25.000 d6 la va chi phi cho b6 kit ty xwong tri gia 2.500 dé la,
khodng 4,8 ty do la s& dwoc tiét kiem cho cac cong ty bao hiém
hang ndm do céac that bai trong phau thuat va phiu thuat sira chira
vai mot minh. Con sb nay khéng bao gém thdi gian lao déng bi mat,
hoac thoi gian cham soc tang l1én do cac theo ddi sau phau thuat sé
duwoc tiét kiem.

M6t diéu dang chu y trong diéu trj bang dich chiét tiy xwong cd
dac cla bac si McKenna 1a bénh nhan trai qua phau thuat chinh hinh
c6 ty 1& nhiém trung thap hon. Ching téi da co thé gidm dang ké
nhiém tring trong cac ca phau thuat, thwdng coé khoang 3 — 5% ty 1é
nhiém trang. M6t cach giai thich cho diéu nay cé thé la do peptide
khang khuan cao, dwoc goi la LL-37, dwoc tiét ra béi cac té bao gbc
trung mé dwoc tim thay trong dich chiét tiy xwong cé ddc. Mot gidi
thich khac cho viéc gidm nhiém trung 1a téc dd lanh vét thwong



nhanh hon do sy chuyén déng tét hon cda bénh nhan, lam tang lwu
lwong mau dén chd vét thuwong va gidm sung.



Chuwong 13
Tw ky — tién trién, khéng hoi quy

Tai phong kham cuta ching t6i & Panama, chang t6i da diéu tri
cho nhiéu bénh nhan méac phai cac bénh man tinh ma bac si cta ho
bao réng ho c6 it hy vong dwoc chira khdi, nhwng khéng cé can
bé&nh nao 1am trai tim tdi cdm thay dau d&n nhw tw ky. Nhiéu nguoi
bi b&nh man tinh bi sup dé b&i cach né thay déi cudc séng va sap
xép lai k& hoach twong lai ctia ho. Khéng gibng nhw cac bénh dén
mudn trong cudc sbng, v&i chirng tw ky, sw suy sup thwdng tan bao
hon va hau nhw ludn anh hwéng dén toan bé gia dinh.

Nhiéu bac cha me cla tré tw ky nhan ra con clGia ho cé nhirng
khac biét tr sém — thwong la vao thoi diém moét dén hai tudi — va
cudi cung thi nhan duwoc chan doan tr bac sf. Tuy nhién, mét nhém
nhd cac gia dinh co tré bi tw ky cé mot cau chuyén hoan toan khac:
dlra tré vui vé va khdée manh, trdi qua tat cd cac méc phat trién, va
dot nhién mét ngay tat ca déu dirng lai. Chung yéu 6t, khéng phan
(’ng v&i nhitng nu cwdi va cai 6m cla cha me va, trong nhiéu
tredng hop, trai qua nhirng thang ngay chi véi hanh vi lap di lap lai,
gay nhiéu phién nhiéu — chang han nhw lac Iw, I&p lai cac cum tw
gibng nhau, hodc lam cac hanh déng twong tw véi cac khdi xép
hinh.

Déi v&i cac gia dinh sbng véi chirng tw ky, sy dau khd to I&én hon
rat nhiéu vi mat hy vong. Khi ban bi anh huwéng b&i mot bénh Iy man



tinh & tudi 50, ban da sdng mét phan I&n cudc ddi va tao ra mot sb
ky niém dep. Con khi mét dira tré dwoc chan doan mac mét ching
bénh man tinh nhw chirng tw ky, twong lai cida né trong that am
dam. Cha me khéng thé khong lo 1ang vé viéc con cla ho sé séng ra
sao sau khi ho ra di.

That khéng may la tw ky lai rat phd bién, va sb lvong tré em
dwoc chdn doan méc phai can bénh nay ngay cang tang. Ngay nay,
c moi 68 tré em, mdt trong sé d6 da dwoc chan doan mac chirng
tw ky, phd bién hon ca bénh ung thw & tré em, bénh tiéu duwong &
tré vi thanh nién va AIDS tré em két hop lai. Va sb liéu thdng ké cla
chinh phu cho thdy rang sb tré em dwoc chdn doan mac chirng tw
ky dang gia tang v&i téc dd tr 10 dén 17% mbi nam. Diéu nay cé thé
la do ching ta dang chan doan t6t hon, hodc cé thé la do su gia
tang cla cac yéu td gay ra bénh — cé thé 1a do anh hwéng clia méi
trwdng hay yéu tb di truyén. Cac nghién clru khac cho thdy nguoi
me da bj nhiém vi rat hodc nhiém ddc hoéa hoc. Mét sé bang chirng
thu thap dwoc trong 30 nam qua cho thay chirng tw ky coé thé do
viém hé than kinh trung wong gay ra. Ching t6i nhan ra day la “lbi
thoat” ma liéu phap té bao gbc cé thé hd tro vi kha nang cla cac té
bao gbc la giup chdng viém.

Tré tw ky bj réi loan mién dich va tdng viém. B&i vi hé mién dich
va hé than kinh dwoc két ndi chat ché, mot sé bat thuworng vé mién
dich da dwoc phat hién trong hé than kinh cla tré tw ky. Cac hop
chat viém da dwoc tim thay trong ndo va mau cda tré tw ky [1, 2, 3].
Va tré tw ky bij tinh trang tw mién nhw moét sé Iy do dwoc dé xuat co
thé dong vai tro gay bénh [4]. D4u tién, mot sbé loai tw khang thé da
dwoc tim thay. Thi hai, cac thanh vién gia dinh cla tré tw ky cé



nhiéu kha nang méac bénh tyw mién. Va thr ba, chirng tw ky da dwoc
két hop véi tinh trang bénh ly rudt tw mién, twong tw nhw bénh
Crohn. Va khéng chi tré tw ky gap tinh trang viém va mét can bang
mién dich, co thé tré con san xuét it hop chat chéng viém hon [5, 6],
diéu nay chi lam tinh trang viém thém phtrc tap.
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Té bao géc trung mé trong diéu tri tw ky

Réi loan phé tw ky (ASD) dé cap dén mdt nhém réi loan phat
trién ndo dnh hudng dén ky ndng giao tiép va tuong téc xa hoi véi



murc d6 khac nhau vé cuong do, c6 tac dong déang ké dbi voi doi
séng ctia bénh nhén, gia dinh va xa hoéi. Céc co ché gay ASD chua
duwoc xac dinh day du [7], va hién tai khéng cé cach chira tri nao.
Viéc diéu tri tép trung vao quan ly hanh vi: can thiép y té thudong
nhdm dén céc triéu chimg — vi du, véi thude chbng réi loan than kinh
trong mét sé truong hop nhét dinh [8]. C6 mdt nhu céu cép thiét dobi
véi cac phuong phap diéu tri khac [9], ddc biét la nhing phuong
phap tap trung vao céc qué trinh sinh hoc da biét lién quan dén
ASD.

Céc nghién ctru gan day da phéat hién ra rang cé thé c6 mbi lién
hé gitra ASD, hé mién dich va hién tuong viém. Tré em bj ASD ¢6
ham lwong mét sé chemokine (protein béo hiéu duorc tiét ra bdi cac
té bao, trong trurong hop nay la MDC va TARC) duwoc biéu hién cuc
bd bdi cac mé bj viém cao hon, va cang tang ¢ nhirng nguoi co triéu
chirng nang hon [10]. Twong tw nhw vay, tré em bi ASD da duorc tim
thdy c6 nbng dé cytokine gy viém Th1 (IL-12 va IFN-y) trong méau
cao hon dang ké so véi céc tré cung tubi [11]. Céc protein lién quan
dén viéc gén két bach cau vao thanh mach méu (mét buéc quan
trong cta qua trinh viém) da duoc tim thdy & mirc dd cao dang ké &
tré em bji ASD [12]. Sau khi diéu tri 26 tuan v&i ché do dn bd sung
luteolin, mét nhém tré em bi ASD cho thay viéc gidm mirc dé cua
cac cytokine gay viem TNF-a va IL-6, cO lién quan chat ché voi sw
cai thién hanh vi [13]. Nhw trong thtr nghiém nay, chung téi nhan
thdy dap (g dbi véi viée diéu tri thay doi theo nhém tré ASD. Viéc
phat hién céc déu &n sinh hoc gitup xac dinh céc quén thé con nhw
vay la van dé méu chét trong viéc diéu tri cho tré em bi nhiing réi
loan nay.



Co6 khoang 20% tré bi ASD c6 cac triéu chirng tiéu hoa, véi mure
dé nghiém trong cao hon ¢ nhirng tré kho tinh, hay lo au va xa lanh
x& hoi [14]. Nhay (quéa mén) véi céc kich thich (thinh giac, thi giac,
cédm giac) la mét dic diém chung cla ASD; mét nghién ctru trén
2.973 tré bj ASD cho théy ty 1é dap trng qué mén la cao dbi voi kich
thich giac quan & nhiing tré cé tridu ching vé tiéu héa [15].

Hién twong viém & ca rudt non va ruédt gia ciing da dwoc bao cao
[16], va mét thtr nghiém dbi véi mdt sé gien, cung céc marker gay
viém, c6 thé xéc dinh chinh xac ASD & 83% truong hop [17]. Mirc
do viém lién tuc bat ngudn ttr ruét nay cé thé gay ra nhitng thay déi
trong céu tric ndo; diéu d6 da chirng minh duwoc rang chét trdng ndo
la khéng cén ximg déng ké & tré em bj ASD [18]: hién tuong viém
day than kinh va mé réng chét trdng ctua ndo c6 kha ndng déng xuat
hién [19]. Nhitng dénh gia gan day da lam néi bat cac bang ching
vé sw hinh thanh hién twong viém neuron & tré em bj ASD [20] va co
ché cla hién tuong viém ndi trén c6 thé gép phan vao nguyén nhén
gdy ASD [21], nhdn manh sw can thiét phai diéu tri nhdm vao khia
canh nay. Nhém cua chung téi da dé xuét ter ndm 2007 [22] réng céc
déc tinh cua té bao géc trung mé (MSCs) lam cho chung tré thanh
moét lwa chon diéu tri kha thi dé gidi quyét cac van dé vé viém va
mién dich lién quan dén ASD — mdt thir nghiém song song, duoc
kiém soat bang gid duwoc trong diéu tri bang MSCs & tré em bji ASD
sé rét ly tuwéng dé chimng minh diéu nay.

Tac dung chéng viém cla céc té bao gbc trung mé va cac chat
tiét [23] cta chung da duoc ching minh hitu ich trong mét sé bénh
ly viém [24, 25, 26, 27], cho thay tri liéu MSCs la mét phuong phap
day hitra hen cho bénh nhan ASD [28]. Céc thitr nghiém 1dm sang da



chirng minh réng viéc diéu tri bang MSCs la an toan déi véi bénh
nhén ASD [29]. Tré em duorc diéu tri voi sw két hop ctia MSCs cubng
rén va céc té bao cudng rbén khac cho thay sw khéc biét ré rang
trong phan tng thi gidc, cdm xuc, tri tué va giao tiép phi ngén ngiy
[30]. Trong mét nghién ctru khéc, tré bi ASD duoc diéu tri bdng céac
té bao c6 ngubdn gbc twr tiy xwong, bao gém MSCs; sw céi thién téng
thé da dwoc quan sat thdy & 96% bénh nhén, bao gém céc céi thién
vé hanh vi (66%), cac moéi quan hé xa héi (90,6%), va kha ndng phat
am, ngén ngt¥, giao tiép (78%) [31].

Mot s6 thiy nghiém lam sang hién dang dwoc phé duyét va dang
tién hanh trén ClinicalTrials.gov dé diéu tri ASD bdng MSCs tiy
xwong, MSCs c6 nguén géc tir mé, va MSCs cubng rén [32, 33, 34,
35, 36].

Nhom cla chung téi da cdng bé mét bai bao khoa hoc (tham
khdo & trén) vé ly do sir dung té bao gbc cudng rén dé diéu tri bénh
tw ky vao ndm 2007. N6 dwoc xuét ban trén tap chi Journal of
Translational Medicine. Bay la mét trong nhirng bai bao duwoc truy
cap va trich dan nhiéu nhat — truy cap hon 74.000 Ian.

“<page189
Hién twong viém trong rudt tac ddéng dén qua trinh viém trong ndo
Néu viém va rdi loan mién dich 1a nguyén nhan gay ra cac triéu
chirng cta bénh ly tw ky, thi viéc diéu trj viem cé thé giap gidam bot
céac triéu chirng. Chang t6i suy doan rang néu chang ta co thé tiém

té bao gbc trung md vao tré bj tw ky, nhirng té bao nay sé tiét ra cac
yéu t6 lam gidm viém va gilp can bang hé théng mién dich. Néu cac



té bao hoat ddéng, nhw ching da lam vai rat nhiéu bénh ly khac,
chung toi thue sy c6 thé gilp nhirng dra tré va gia dinh chién dau
chdng lai cadn bénh quai ac nay va séng mét cudc sdng binh thwdng
hon, nhw chung t6i da lam vé&i Anthony.

Anthony Guerriero da tirng phat trién binh thwdéng nhw bao tré
khac. Bé noi chuyén va di dirng binh thuwdng trwdc 1an sinh nhat dau
tién cGia minh, va dap &ng voi tAt cd cac mbc phat trién va hanh vi
cho dén khi dwoc 18 thang. Roi bé dét nhién ngirng ¢b gang twong
tac va tr&@ nén kho khan khi tham gia choi dua cung ban bé. Bé
khéng quay lai khi ai d6 goi tén ctia minh va t& tr méat toan bé kha
ndng ngén nglr ma bé da tirng cé. Anthony dwoc chinh thirc chan
doan mac chirng tw ky khi bé hai tudi. “Thang bé khéng biét né 1 ai
hay ching téi 1a ai. N6 im lang trong subt hai nam. That Ia khé khan”,
John Guerriero, cha cua Anthony chia sé.

Anthony tré nén hiéu dong, tréo 1én ban ghé, nhay nhét, tham chi
la di trén méat ban, nhw thé dang cb thoat khéi mét cai gi d6 ma cau
khéng thé md ta. “N6 khong thodi mai véi lan da cla minh”, John
noi.

Ly do cac bac si sir dung tir “phd” 1a dé thira nhan rang cd mét
loat cac hanh vi c6 thé dan dén chan doan tw ky. V&i hiu hét cac
bénh, ban cé hoac khong cé triéu chirng. V&i bénh tw ky, mot dira
tré co thé hoat ddng rat tot; cd thé noi chuyén thodi mai va giao tiép
binh thwdng, nhwng van c6 mét sb tré cham tré dang ké trong viéc
X ly céc kich thich tac ddng dén minh mdi ngay. Hoac dira tré cd
thé bi &nh hwéng nghiém trong b&i bénh ly — né tranh, khéng giao
tiép va bij lac trong thé gi¢i cla chinh minh. Mét khia canh phd bién



cta bénh ly nay, bat ké tré & dau trén phd tw ky, cac bac cha me can
sém thiét 1ap liéu phap dé giup tré, liéu phap co6 hiéu qua hon trong
thoi gian dai. Ho goi day 1a “thdi ky ctra s&” clia chirng tw ky, khodng
thoi gian tr 2 dén 7 tudi khi cac liéu phap khac nhau cho viéc phat
am, k§ ndng van dong va xa hdi co thé cé tac dong I&n nhat dén viéc
xt ly tinh trang bénh.

Anthony trdi qua mét loat cac liéu phap — hanh vi, thé chét, Ioi
noi, y sinh, va ché dd an uéng nhw hau hét cac tré bi tw ky khac.
Trong khi Anthony da dat dwoc mot sb tién bd va phat biéu duwoc
mot it, cAu bé van phai diu tranh vé&i viéc x& ly va biéu cdm ngén
nglr. Cau bé tiép tuc cé cac kich thich giac quan, gap van dé vé tiéu
hoa va di rng.

Cha me Anthony 1an d4u tién nghe néi vé liéu phap té bao gbc twr
mot bac si chuyén vé tw ky. Khi ho xem xét liéu phap nay, chi phi
dwong nhw nam ngoai khad nang cta ho. Nhwng khi liéu phap dwoc
nhdc dén lan niva bdi cha me cia mét diva tré méc ching tw ky
khac, va mét lan nira bdi mét thanh vién trong gia dinh, ho quyét
dinh 1dm mét sé nghién ciu. Ho da tim dén mot nguwdi me trén
Facebook, ngwoi da dwa con minh — co6 triéu chirng va hanh vi
twong tw nhu Anthony — dén dé diéu tri. Ho rat 4n twong véi nhivng
cai thién cda con c6 4y va ho quyét dinh gom gop tién dé diéu tri. Khi
thi tredng thanh phd nghe néi vé y dinh d6, 6ng da td chirc mot budi
quyén goép nham giup ho cé co hoi diéu tri vao ndm 2015.

Sau lan diéu tri dau tién, bd me Anthony nhan thay ngay rang da
cla cau bé tré nén mém mai hon nhiéu. “Giéng nhw n6 da tim thay
Sudi Ngudn Twoi Tré vay”, cha cau bé cho biét. Nhirng thay dbi tich



cuc tiép tuc dién ra khi ho tré vé nha. Anthony bat dau hai vé nhirng
mon an mé&i ma cau bé thwong khéng an. Trudc khi diéu tri,
Anthony chi &n mét vai loai thwe phdm vi hau hét cac loai thwe phdm
khac déu khién cau bé bi dau bung. “Thang bé tang can kha nhiéu
va tran day nang lvong. N6 rat khée manh”, cha clia Anthony phan
kh&i noi.

Hanh vi clia Anthony ciing thay dbi kha nhiéu. Thang bé ngirng
tréo l1&én ban ghé. “Bay gid, né la méot cau bé hoan toan binh thuwong.
Va no réat binh tinh”, John néi. Thang bé da c6 thé ngdi xem budi
biéu dién khiéu vii hai tiéng rwdi cia em gai minh — mét diéu khéng
thé xay ra chi moét nam trwdc dé. “Nam ngodi nd khong thé ngdi yén
dén mot phat, va doé 1a mét ngay cang thang dbi véi tat ca ching
toil”.

Cai thién tét nhat cla Anthony 1a méi lién hé mai véi anh trai va
em gai ciua minh. “Bay gi®, né dang ndéi chuyén v&i chang t6i va anh
chi cla né. Trwdce khi diéu tri, nd khédng bao gi® trd chuyén véi anh
trai cia minh. Thang bé chi & trong thé gi&i cla riéng né. Bay gid,
ching 1a nhirtng ngu®i ban tét nhat ctia nhau. Khéng ai cé thé tach
ro’i chung ra dwoc”.

Téi da thy nhirng té bao manh mé nay cé thé tao ra mot sy thay
d6i dang k& & nhirng dra tré dwdng nhw bi déng kin va co 1ap khdi
thé gi¢i nhw thé nao. Theo thdi gian, thay vi cha me s&n sang quay
tr& lai dé diéu trj 1an thir hai bang té bao gbc, ho bao rang con cla
ho da tién bd vwot bac, tré thanh mot dira tré hoan toan binh
thwéng so véi nhivng ban cé cung van dé va thach thirc nhw cau bé.



Anthony tr& lai cho lan diéu tri thir hai. Chang t6i da nhin thay
mot Anthony cling v&i hanh vi ma ching téi da tirng thay & rat nhiéu
tré& mac chirng tw ky khi quay tré lai dé tiép tuc diéu tri — ho thuc sw
mong ch® diéu do. Lan diéu tri dau tién dbi vai tré tw ky co thé rat
khé khan. V&i mirc d6 nhay cam cao va con kha nhd, viéc rat mau
ra va tiém lai co thé 1a rat dang s¢. Do la ly do tai sao chung téi da
hop tac v&i cac chuyén gia tw ky tr khap noi trén thé gidi dé giup
chung téi thiét k& mot phong diéu tri tw ky d&c biét danh riéng cho
nhirng dira tré nay. T mau sac cla cac blrc tworng cho dén nhirng
diém nhan tuyét voi cta bau khoéng khi, phong trj liéu tw ky dwoc
thiét ké ngay tlr dau dé giup viéc diéu tri d& dang hon dbi véi tré tw
ky. Nhwng véi nhivng lan diéu tri tiép theo, chung t6i nhan thay
nhirng dra tré da tré nén hao hirc va san sang gio tay ra cho ching
t6i tiém vi chung biét diéu dé sé giup ching sém cam thay khée
hon. Khi Anthony tré lai dé diéu tri 1an th(r hai, vao ngay tiém mii
dau tién, khi tinh day, cau bé da hai vé té bao gdc.

M6t thei gian ngan sau khi trd vé nha tw lan diéu trj the hai,
Anthony hdi vé viéc dai nit ciia cau bj thao ra khi di xe buyt. Trwdc
khi diéu tri, cau phai dwoc nit vao ghé ngdi vi néu khéng cau sé cb
gang tim cach thoat ra ngoai khi xe buyt dirng lai, hodc tham chi
nhay vao ldng ngudi lai xe buyt trong khi anh 4y dang lai xe. Nhung
Anthony da cam th3y sén sang “tré thanh mét cau bé 1én”. Cau
khéng con gép kho khan dbi véi viéc ngdi yén trén xe buyt ma khéng
can sr dung dai nit.

Trong vong mét thang sau lan diéu tri th hai, bai phat biéu va
cudc trd chuyén cta Anthony da thwc sw dién ra. Lan dau tién cau
c6 thé tham gia cac trd6 choi can tri twdng twong. Va Anthony da cé



thé théng bao khi cau cdm thay khéng khée, diéu nay gitp cho céng
viéc cla cha me tré nén dé dang hon nhiéu. Tré em mac chirng tw
ky thwdng bi tir vong do cac bénh tat ma chung khéng cé kha nang
mé ta. Khi rdng ham clha Anthony bj 16ng 180, cau da cé thé néi:
“Rang cua con bj dau & day”, mét diéu ma hau hét cac bac cha me
thworng dwoc nghe thay.

Tam tuan sau lan diéu tri thi hai, cha me Anthony phai goi cau Ia
cau bé “mdm miéng lién thodng”, trong khi nh¢ lai quang thoi gian
ma ho tw hdi liéu coé khi nao thang bé sé& néi chuyén du chi moét lan
hay khéng. Anthony bat dau ké nhirng cau chuyén cudi va tréu choc
cha minh. “Day 1& ndm tuyét v&i nhét trong cudc sbng cla ching
t6i”, John noi.

Sau thang sau lan diéu tri thir hai, thang bé da dwoc yéu cau
quay tré lai diéu tri bang liéu phap ngdn ngir, mét phwong phap ma
trudc d6 da dwoc yéu cau ngwng thwe hién vi gay qua nhiéu cang
thdng cho thang bé. “Co vé da dén luc phai diéu tri bang phuong
phap ngdn nglr mét 1an niva”, John noi.

*kk

Cau chuyén cla Kenneth Kelley bat ddu hoi khac mét chut so
v&i cau chuyén cta Anthony. Khi bé dwoc sau thang tudi, me bé dan
bé theo dén nha si dé g& bd Iop amalgam ciia minh. Thang bé da
ngl trén san nha trong subt qué trinh bac si lam viéc va vd tinh hit
phai khéi thdly ngan bbc hoi. Ngay hém sau, ho tré lai cho mét quy
trinh khac. Sau cudc hen ké tiép, bé da tut khai biéu dd tang trwdng
va gap khoé khan trong viéc chdm séc ban than. Bé dwéng nhu yéu
hon va “tiéng bap be” ciia néd hau nhw khéng bao gi® tién trién niva.



Sinh nhat dau tién cGa bé dén va bé van khéng chay nhay hay noi
chuy@n nhiéu hon nhirng thang truwéc. Bac si nhi khoa cla thang bé
khéng nhan thay co6 bat ky van dé nao. Vai bac si tiép theo ma cha
me cau da tham khao y kién ciing dwa ra nhan xét twong tw. Cubi
cung ho da tim thdy mét bac si ldng nghe nhirtng mdi quan tam cla
ho, Kenneth dwoc chan doan mac chirng tw ky khi hai tudi. Cha me
cla bé bat dau diéu tri cho bé vai cac liéu phap hanh vi va ngdn ngir
nhw thédng thuworng, nhwng dén khi bdn tudi, thang bé van rat nghéo
nan vé tlr ving. Cac bac si noi: “C6 18 né 1a dira tré cham noi”.

Khi 5 tudi, Kenneth nhan dwoc 38 mii tiém trong th&i gian 8 tuan
dé no co thé bat kip lich tiém chiing can thiét cho viéc di hoc. Khi dé
cling la thei diém ma cac biéu hién hanh vi ctia né tré nén t6i té
hon. Marty Kelley, me thang bé cho biét: “Chirng tw ky ciia né cé thé
da tang gap 100 Ian”. Thang bé tr& nén hung div. Khi gdp g& ngudi
la, n6 sé cw x(& thai qua, la hét va doi héi sy chu y, nhay I1én ban
ghé, ném dd dac, ndm &n va trén san va c&i quan 4o ra. Thang bé
hét Ién “Im miéng” v&i ca nguwdi trong nha va nguwoi la. Boi khi, nd
con cbd gang chay trébn va mang theo em gai ciia minh ra ngoai
dwong. Co nhivng ngay thang bé la hét tir sang dén téi. N6 khéng
thé tw m&c quan ao va con chdng cv lai khi cha me cé gdng mac
quan 4o cho. Thang bé van con phai st dung ta. Rat it khi thang bé
c6 thé lam chi ban than. N6 can dwoc chi cho cach lam moi thi.

Cha me Kenneth d3a tim hiéu cac lwa chon kha di danh cho con
trai cla ho. Ho da biét dwoc théng tin vé phwong phap diéu tri y sinh
va phuong phap an kiéng. Mai cho dén khi Ken tién hanh kiém tra
ham Iwgng thiy ngan, cha me cau bé ma&i nhan ra chuyén gi da xay
ra. Hai ngay trong phong kham nha khoa va hit phai thuy ngan da



gay ra hau qua qua l&n. Cac bac si chwa bao gi& nhan thady muac
thdy ngan qué cao. Kenneth d3 trai qua qua trinh diéu trj dé giup loai
bd thiy ngan, va khi 5 tudi rudi, thang bé bat ddu dwoc diéu tri bang
phwong phap oxy cao ap, gilp mang nhiéu oxy hon dén cac khu
virc clia ndo da khéng dwoc cung cap hoac khéng dwgc cung cép
da oxy, mét triéu chirng phd bién & tré tw ky. Liéu phap nay da giup
thdng bé phat trién kha nang ngdn ng va tré nén binh tinh hon,
nhwng Kenneth van con mét chang dwong dai phai di.

Cha me cla Kenneth tiép tuc vé&i mét loat cac phwong phép tri
liéu y sinh, va dén tham kham mot sb bac si tw ky hang dau trén thé
gioi. Ho da chi 300.000 46 Ila dé diéu tri va thwc hién cac phwong
phap khac nhau. Mét sé liéu phap diéu tri da cé hiéu qua nhwng moét
s cach diéu tri khac chi lam cho tinh trang thang bé tr& nén téi té
hon. Sau hai ndm diéu tri bang oxy cao ap — liéu phap ma cha me
Kenneth cdm thay c6 hiéu qua nhat — nhirng cai thién cla thang bé
cting khéng con tang nira.

Khi 1&n 8, Kenneth van khong thé tra | cac cau héi: “Ali, cai gi, &
dau, khi nao, tai sao”. “Con gi c6 thé 1am nira khéng? Chung téi da
lam tat cd”, Marty néi. Kenneth dang & giai doan cudi ctia chirng tw
ky va ciing dwoc chan doan bj cham phat trién tri tué nghiém trong.
“Khéng gi co thé 1am v&i diva tré nay niva”, cac bac si ndi vai ho.

Cha me cua Kenneth da biét dwoc théng tin vé liéu phap té bao
gbc vao thoi diém dé khi ho doc dwoc doan tin trc néi vé mét cau
bé mac chirng tw ky khac da dwoc diéu tri tai phong kham cua
ching t6i — bénh nhan tw ky dau tién cta chung t6i. Ho da noi
chuyén v&i cha clia cau bé kia va theo dbi sw tién bd cia né. “Toi



khéng tin vao két qua ban dau ho nhan dwoc”, Marty néi. Nhwng ho
da rat an twong véi sw tién bd cia cau bé Ay va biét rang ho can
mot cach tiép can mai, vi vay ho quyét dinh nép don xin diéu tri
bang té bao gbc tai phong kham clia chung téi.

Chwa t&i mot trdm bénh nhan da st dung t& bao gbc cho viéc
diéu tri bénh tw ky tai thoi diém dé. “Chung t6i biét ching t6i s& méat
rat nhiéu tién néu nd khong co tac dung. Chung t6i ludn ty hai
‘Chuyén gi sé& xay ra néu chung té6i khéng thi*?””. Thé la Kenneth
dén phong kham cla chung téi & Costa Rica nam 2009, lic cau bé
dwoc 8 tudi.

Vao thoi diém dé, Kenneth chi 6 vén tir veng ctia mot dira tré 4
tudi, hinh thé cia moét dira tré 5 tudi va van phai mang ta. “Ban sé ra
sao néu con cua ban khdng thé néi chuyén véi ban? Khéng thé noi
cho ban biét mét ngay ctia nd nhw thé nao? Nhirng gi né mudn lam
khi I&n 18n? Mau sac yéu thich cia né 1a gi?”, me cla Kenneth chia
sé tam tw gibng nhw bat ky vi phu huynh nao cé con bj chirng tw ky.

Chi vai ngay sau khi diéu tri bang té bao gbc, thang bé bat dau
ndi nhiéu hon va s dung cac giac quan thuwdng xuyén hon, nhwng
cha me cau bé van con hoai nghi vé cac thay dbdi. Mot tuan sau,
thang bé da cé thé ké lai mot sw kién tr qua khir — diéu ma né chwa
trng l1am dwoc trwdc day. Trong vong hai tudn diéu tri, khd nang
ngdn ng cla thang bé cai thién thém 20%.

Trong vong sau thang diéu tri dau tién, Ken bat diu c6 thé doc,
kha nang tw duy triru twong duwoc cai thién, thang bé thé hién sw tw
chd, ndi nang ré rang hon, cd y thire hon, cé thé Iam cac bai toan va
viét nhirng cau don gidn — va cudi cing khéng can mac ta niva. Viéc



la hét va cac hanh ddng khong thich hop cling da dirng lai. “Thang
bé tién trién tirng ngay trwdc mat ching t6i”, me ctia Ken cho biét.

M6t ndm sau, gia dinh Kelley tr& lai dé diéu tri 1an th( hai, 1an
nay dén phong kham cla ching téi & Panama, hy vong sé dat dwoc
nhiéu loi ich hon ni¥ra. Thang bé tiép tuc cai thién kha nang doc, noi
va hanh vi ctia minh. Vao ndm sau, khi 10 tudi, kj ndng giao tiép cla
Kenneth da twong xirng v&i nhirtng dra tré cung Ira tudi. Va thang
bé tiép tuc quay tré lai dé diéu trj 1an the ba.

“Sy phuc hdi cia Kenneth 1a mét phép mau”, Marty néi. “Téi
khéng bao gi& mubn quay tré lai thei gian trwdc khi diéu trj bang té
bao gbc”. Sau lan diéu tri thir ba, c6 ndi: “Két qua tir té bao gbc co
thé dwoc nhin thdy méi ngay trong nhirng suy nghi tinh anh va tri
twdng twong phong phu cia thang bé. Nhin con trai vui choi nhw
ngay hém nay, that kho dé tin rang né da tirng bi méc bénh tw ky chi
vai nam trwoc’.

Marty da tré nén rat thodi mai khi di dén Panama mét minh cung
con trai. “Panama that tuyét voi. T6i rat thich sébng & dé. N6 rat an
toan. Phong kham that tuyét voi, cac bac si 1a nhirtng ngudi tot nhat
t6i trng gap. Phong kham sach sé. Téi mubn nhiéu ngudi My biét vé
diéu nay. Téi wéc rang chung téi da cd no tai Hoa Ky”, ¢d nai.

“Dé mét dira tré bj tw ky ndng tré nén binh thuong, diéu dé khéng
thé lam duwoc. Mbi ngay téi thirc ddy, téi kinh ngac vé thang bé. That
kho tin rang diéu nay da thuc sw xay ra.”

Bdn nadm sau lan diéu tri dau tién, “Ken kha binh thuwéorng. Cude
trd chuyén cla no rat tha vi va hap dan. Thang bé ludn suy nghi theo



cach logic va ranh mach. Thang bé c6 hang triéu cau hai, thich 1am
bai tap va hoc mon lich str. N6 la hinh anh thu nhé cta sy hoan hao
— mot cach hanh x& hoan hao, canh tay déc lwc cla cha minh, cudc
sbng tran day hanh phuc”. Chi s IQ cla cau bé Ken da tang tir 52
khi tudi 6 18n 98 & tudi 13. Piéu nay hoan toan khoéng té dbi véi mot
cau bé da tirng dwoc chan doan bi cham phat trién tri tué.

Ken duoc theo dbéi béi mot nha than kinh hoc trong nhitng ndm
qua va da duoc kiém tra scan ndo dién tir dinh lvong (QEEG). Két
qué kiém tra QEEG cua Kenneth truéc va sau khi diéu tri té bao géc
c6 s khéc biét dang ké. Vao ndm 2007, hinh &nh scan cho thay cé
hoat déng co giat & dwong bién gidi ndo, trong khi hinh anh scan
vao ndm 2013, sau sau lan diéu tri té bao gbc, cho thay hoat déng
hoan toan binh thuong & nhiéu khu vuc cla néo.







*k*%

Nam 2 tudi, Ethan Collins dwoc chan doan va phat hién cé sw
cham phat trién nghiém trong. Bé thich quay banh xe va canh quat
may bay dé choi ctia minh. Thang bé cdm chiéc v& trudc mét va
phét lién tuc. Thang bé c6 vé khéng thich dd choi — né sé tach hoac



dap v& chuang. Khi 4 tudi, Ethan dwoc chdn doan mac ching rdi loan
nhan cach phd bién (PDDNOS), c6 trén phd tw ky, va rdi loan tang
dong gidm chu y (ADHD). Bac si tam than da ké toa mot sé loai
thudc kha nang, va bé me thang bé da tr chéi diéu tri.

Ethan cudi cung da bi dudi ra khéi trwdng céng Iap vi hanh vi cla
nd qua nguy hiém. Me cliia Ethan, Sarah, la gido vién gido duc dac
biét tai trwéng cda thang bé, nhung c6 da nghi viéc khi thang bé
phai chuyén tredng. “Téi khéng thé cham soc cho nhivng dra tré cé
nhu cau dac biét clia ngudi khac trong khi t6i cdm thdy minh khéng
thé tw lo cho chinh con clia minh”, c6 néi. Ethan dwoc dwa vao mét
ngoi trrd'ng khép kin danh cho tré tw ky.

Ho bat dau quan tdm dén viéc diéu tri bang té bao gbc, va tim
thdy cau chuyén ctia Marty Kelly vé Kenneth. Sau khi trao dbi voi
Marty, cha me cGa Ethan quyét dinh dén dé diéu tri. Ethan Iuc dé
dwoc 8 tudi. “Ngay lap tlrc, moi thir bat dau thay dbéi dbi voi thang
bé&”, Sarah noi. C6 mét hd boi & chung cw noi ho & lai trong chuyén
di clia ho. Cac bai hoc boi, hoac bat ky mén thé thao nao, luén ludn
la mét van dé. Ethan trd nén réi loan dén ndi cac mon thé thao
khéng phai 1a mét lwa chon. Hai ngay dau tién & hd boi tai Panama
khéng co gi khac biét — Ethan hoang s, la hét: “Con sap chét duéi!
Con sé& chét méat!”. Nhwng vao ngay thi ba, thang bé nai: “Con cadm
thay thwe sw 6n”, khi né nhay xuéng hé, bat dau boi va khéng gap
bat ky van dé gi. “Chuang t6i khong thé tin vao sw thay ddi qua nhanh
choéng cla thang bé”, Sarah noi.

Cudi tuadn do, ho di an & bén ngoai va nghi rang Ethan sé lya
chon mon ga cuc va khoai tay chién nhw binh thwong, nhwng khi



dwoc héi liéu né cd mudn thtr mdt moén gi khac khéng, Ethan yéu
cau moét mén &n mai. “Day la mét dira tré chic chan sé bi nén néu
ban cd géng cho nd an cai gi dé khéng nam trong ché dd &n ubng
thwérng xuyén clia nd”, Sarah néi. “Chung téi rat vui mirng. Chung
t6i khdng thé tin rdng n6 dang an mdt mén khac va con ¢é ¢a rau
trong do”.

Trén dwdng vé nha & Arizona, Ethan da néi chuyén rat nhiéu.
Tham chi n6 con nhé ca tén chd chd cda gido vién. Khi vé nha,
thang bé dén gap bac si tam than cla minh, nguwdi da so sanh sw
tién bd cda Ethan voi viéc 1am sach mot tAm guwong me. Ong 4y da
rat ngac nhién. “Cudi cung chung téi da khoéng can phai theo dbi
Ethan nira vi thang bé da cé thé ngirng st dung cac loai thudc liéu
cao trwdc day”, Sarah noi. Cac hanh vi nghi thire, tat nghién rang,
tdo bon va tinh khi hung hang ctia Ethan déu khéng con niva.

Ethan bay gi& da 12 tudi va dang theo hoc I&p 7. “Thang bé lam
moi thtr t&t dén ngac nhién. N6 thich rng, hoc cach lam nhirng diéu
mé&i. N6 ¢ thé kiém soat cac bai hoc ciia minh, tw 1am bira sang va
tw mac quan 4o — thang bé la mét dira tré binh thwdng”, me Ethan
vui mrng cho biét.

**k%k

Con trai cla Victoria dwoc chdn doan mac ching tw ky lac 19
thang tudi. Vao thoi diém cau bé dwoc 9 tudi, sau khi da thr mot
loat cac liéu phap va phwong phap diéu tri, con trai cd dy da khéng
c6 nhiéu tién bd. Thang bé c6 xu huéng bao lwc va tan céng nhirng
nguwoi than trong gia dinh mdi ngay. “Téi da bi bAm tim va vét tray
xuwdc khap canh tay”, Victoria néi. B&i vi cac hanh vi bung nd va



nguy hiém cuta nd, thuyc té 1a ho con cé6 mét dira con gai nhé trong
nha, nén cha me thang bé phai déi mat véi mét quyét dinh dau ldng
la dwa thang bé vao noi cw tri cho nhirng dra tré nhw né va me né
ludn lo ngai hau qua. “Con trai tdi rat than thiét vai tdi. N6 can & bén
t6i. Nhirng lan gian di¥ I&n nhat cia né 1a khi tdi r&i khdi thang bé dé
vao phong tdm. Gia dinh téi da tan ra vi no”.

Victoria d& nghe noi vé té bao gbc tir mét gia dinh khac, ho ndi
v&i cb rang viéc diéu tri co thé gitp cho con trai c6 dy. “Luc dau toi
nghi day khdng phai 1a sy that. Nhwng tdi da nghe nhiéu cau chuyén
vé nhirng cai thién dang ké va téi biét rang ching t6i dang & nga tw
duwong. Toi khédng mubn glvi con trai cla téi di, nhwng mét thir gi do
phai thay dbi tir phia thang bé bdi vi ching t6i khéng mudn dat con
gai minh vao tinh trang nguy hiém”. Khi ¢ mang thai dra con thi
ba, Victoria quyét dinh thir viéc diéu tri bang té bao gbc.

“Trwde khi diéu tri bang liéu phap té bao gbc, con trai t6i da rat
khén khé. Khéng cé cach ndo dé téi co thé biét thdng bé co dau
khong, né ludn luén ndi gian. Tai chi mudn con trai t6i mim cuwoi”.

Trong bdn tuan dau diéu tri, con trai cé ay tré nén téi té hon. “Luc
dau, t6i nght ‘Téi da 1am cai gi vay?”. Viéc diéu tri bang té bao gbc
khong phai luc nao cling phat huy tac dung ngay lap trc nhw né da
lam cho Anthony va Kenneth. Déi khi co thé can thoi gian dé diéu
chinh nhirtng thay ddi dang dién ra bén trong. “Vao tuan thi sau,
thdng bé bat dau cdm thay vui vé hon va hanh vi ctia né cling tr&
nén tét hon”. Ngay cd nhom bac s tri liéu cta né ciing déng y rang
cudi cung té bao gbc cuing da tao ra sy khac biét.



Thang bé bat dau di dai tién déu dan — khéng con bi tdo bén. N6
ngl vao ban dém, diéu chwa tirng xay ra trwdc day. Viéc hoc tap cla
né cling dwoc cai thién. Va quan trong nhat, thang bé da ngirng tan
céng gia dinh minh. N6 khéng can phai di khdi nha nira. “Da con
trai vui vé cla téi da trd lai, va dé 1a tat ca nhirng gi té6i mudn. Moi
thr khac déu khéng quan trong. Néu viéc diéu tri nay da khéng
dwoc lwa chon, t6i khong biét cudc séng cda téi bay gio sé& nhw thé

”»

nao”.

**k%

Hién tai, chung téi dang phan tich di liéu vé dv liéu twong lai
ciia mot loat 33 bénh nhan tw ky dwoc diéu tri bang MSCs cuébng
rén. Cac bénh nhan dwoc diéu tri bdn 1an, cach nhau ba thang, véi
bdn lan truyén té bao gbc. D lieu dang dwoc phan tich vé sw e
ché cac cytokine gay viém thwong tang Ién & bénh nhan mac ching
tw ky, hinh &nh scan EEG, diém sé trén thang diém tw ky cua tré em,
va diém kiém tra danh gia diéu tri tw ky. Nghién ctru nay sé duoc
cong bb trong vai nam t@i, cac bénh nhan dwoc diéu tri da dwoc
theo ddi trong it nhat mét ndm sau khi diéu tri.

Quy Marcus da tai tro nghién ctru té bao gbc tai Pai hoc Duke va
Dai hoc Miami cho tré ty ky. Ho hién dang chiéu mé (rng vién cho
lan th(r nghiém |am sang th(r hai, mét thir nghiém lam sang giai
doan Il @& kiém tra tinh hiéu qua cla ca té bao gbc cubng rén cé
ngudn gbc t nguwdi hién tdng va clta chinh bénh nhan. Bernie
Marcus, ngudi sang lap Quy Marcus, tin rdang mét khi két qua cla
nhirng th&r nghiém 1am sang dwoc cong bd, cha me cla tré tw ky sé
thuc day cac nha lap phap vwot qua cac dy luat nghién clru vé té



bao gbc dbi vai sb tré em dang tuyét vong trong viéc diéu tri nay. Toi
ddng y v&i anh ay. “T6i da la mét ngudi ting hd thwe sw cho cac té
bao gbc, bat ddu & Panama, cb gang dé cé dwoc mot sb diéu dwoc
théng qua bdi FDA. Chang t6i hy vong sé& chirng minh dwoc rang
khéng gi trong s6 nay la hiéu (rng gid dwoc”, Marcus noi.



Chuong 14
Viém loét dai trang — tw mién dich trong bénh
gout

Otuéi 15, cudc doi ctia Henry da thay déi dang ké. Tiéu chay ra
mau va dau bung khién cau bé bj dau dén gap déi va khdng thé an
nhiéu thirc 8n ma cau tirng thich. Cau dwoc chan doan mac viém
loét dai trang, mét dang bénh viém rudt cé lién quan dén dap ng tw
mién dich, trong dé hé mién dich nham Ian thirc an, vi khuan va cac
chéat khac trong rudt gia nhw l1a nhixng ké xam lwoc ngoai lai va khdi
phat dap &ng viém lam tén thwong ni@m mac ruét.

Théng thuwéong, dap ng mién dich cia co thé dbi véi cac thanh
phan trong ruét bi han ché dang ké. Bén trong dwéng tiéu héa, mac
du nam trong co thé&, nhung thwe sw van cé thé duwoc xem xét nhu &
bén ngoai co thé. Chi khi thirc an dwoc tiéu hoa di qua 1&p 16t tiéu
héa thi nd6 méi dwoc xem la ndm trong co thé. O moét ngudi khde
manh, hé mién dich khéng kh&i phat nhiéu phan (rng mién dich doc
theo I&p 16t chia dwong tiéu hoa. Tuy nhién, & nhirng bénh nhén
viém loét dai trang, hé mién dich kh&i phat mét cudc tAn céng vao
bé mat quan trong nay, dan dén tinh trang viém va tén thwong
dwdng ruét man tinh.

Henry da dwoc diéu tri bang thubéc chdng viém mesalamine va da
c6 tac dung dwoc mot thoi gian. Nhwng chadng méy chéc Henry can



bd sung prednisone vao thudc dé kiém soat triéu chirng cla minh.
Sau do, bac si clia ciu da chuyén mesalamine thanh sulfasalazine,
va prednisone thanh moét steroid khac, budesonide. “Prednisone cé
tac dung giam can bénh cua chau, nhwng lai cé nhirng tac dung phu
kinh khiing, bao gébm cac vét ran da, & nwdc, xwong yéu, méat ngu
va thay dbi tam trang”, Henry néi. Henry da thir cac phwong phap tri
liéu khac nhw Remicade, Simponi va Entyvio, nhwng chung mang lai
hiéu quad rat it. Cau da thlr cac thudc khang sinh nhw Flagyl va
Xifaxan, vén chi cé tac dung v&i cac triéu chirng cia bénh ly rudt
kich thich. Mercaptopurine va methotrexate chi lam tram trong thém
tinh trang ctia Henry. Cau tham chi con th&r dung ca thudc Béng vy,
cac vi thubc nay da giup gidm chdy mau nhwng cling chi trong mot
thdi gian ngan.

“Chéau da thdy c6 sw céi thién déng ké dbi véi céac triéu chimng
viém dai trang cla chéu sau khi diéu tri, tuyét voi hon bét ky loai
thuéc nao chau da ting ubng”, Henry néi. “Chéu cdm thay hanh
phuc, tw do hon réat nhiéu, va cé nhiéu ndng luong hon bao gio» hét”.

Dwdng nhw cau da thr tht cd moi th&r, nhwng nhirng triéu chirng
dé van con, cho dén mot ngay me cua Henry ndi v&i cau vé liéu
phap té bao gbc. Henry dén tham gia diéu tri MSCs cudng rén tai
phong kham cla ching tdi & Panama va bat diu trdi nghiém hiéu
qué chi¥a tri sau khi tiém tinh mach lan th& hai. Chirng dau bung
cla cau da giam va it phai vao nha vé sinh hon. Sirc khée cluia cau
tiép tuc cai thién va khéng con can phai dung bat ky loai thubéc nao
dé kiém soat bénh tat nira.



C6 mot ty I& dang ké cac bénh nhan bj viém loét dai trang gidng
nhw Henry — rat kho tri. Tinh hinh cta ho tiép tuc xau di méc du van
dang dwoc diéu tri. Thay dbi ché dd &n udng, di tiéu thwdng xuyén
va khoéng thé doan trwdc, va dau man tinh lam cho bénh nhan viém
loét dai trang cam thay nhu ho khéng thé tham gia vao céac su kién
xa hoi thwerng xuyén. Ho co thé gidm can va cé mirc nang lvong
thap. Va nhiéu loai thudc chi phat huy hiéu qua réat it. Viém man tinh
& rudt an mon 1&p 16t rudt rat nhiéu nén rudt khéng con hivu ich nira.
Ph3u thuat cat bd mét phan hodc toan bd dai trang la phd bién &
nhirng bénh nhan viém loét dai trang, theo d6 budc phai dat tui dwng
tdi mat. Bé x ly dung tién trién cta bénh & bénh nhan viém loét dai
trang, réi loan ch&rc ndng mién dich, diéu vén l1am tén hai dén tinh
toan ven cla niém mac rudt va dan dén cac triéu chirng, phai dugc
diéu tri.

Té bao gbéc trung mé trong viéc diéu tri viém loét dai trang

Viéc diéu tri bdng té bao gbc trung mé (MSCs) cho bénh nhan
viém loét dai trang da dwoc nghién ctru. Vao nam 2010, mdt nhom
céc nha nghién ctru tr Nga da céng bé mdt nghién ctru vé viée sty
dung MSCs c6 ngudn géc tir tiy xwong dau tién & bénh nhén viém
loét dai trang [1, 2]. MSCs lam gidm hién twong viém tw mién djch va
kich thich qua trinh tai tao niém mac rudt, tang thoi gian thuyén giam
trong khi gidm tai phat bénh va sé 1an nhap vién & 72,7% bénh nhan.
Viéc diéu tri MSCs cho phép hau hét bénh nhan ngting hodc gidm
Str dung steroid. Cung mét nhém nghién ciru nguwdi Nga khac da
nghién ctru MSCs két hop véi viée diéu tri chéng viém chuén cho
mot nhém bénh nhén bj bénh cép tinh dang bung phat, cho thay



rang MSCs c6 ngubn géc tir tdy xwong ngudi hién tdng lam ting
hiéu qua diéu tri chbng viém [3].

Cac nha nghién ctru nguoi Brazil da danh gia liéu tiém vao tinh
mach hay tiém vao phic mac (vao é bung) la tét nhét cho viém loét
dai trang, thi nhan thay tiém tinh mach c6 hiéu qué lam gidm viém
rudt tét hon cd & mé hinh déng vt bj viém dai trang [4]. Nghién ctru
nay chung té kha ndng ctia MSCs trong viéc di chuyén dén vi tri tén
thwong, dac biét la khi dwgc cung cép theo dong mau. Mot moé hinh
déng vét viém dai trang khac cho thay suw tich Idy MSCs trong ving
bi viém cua dai trang sau khi tiém tinh mach [5]. Viéc str dung MSCs
cubng rén da dwoc nghién clru & cac mé hinh déng véat viém dai
trang va lam giam mdac dé nghiém trong cua bénh, giam cac
cytokine gay viém va hoat déng oxy hda, cling nhw lam giam tinh
thdm cla rudt va lam thay dbi can bang mién dich [6, 7, 8]. M6t thir
nghiém Idm sang str dung MSCs cudng rén cho viém loét dai trang
hién dang duwoc tién hanh dé thiét I1ap tinh an toan vé sau, xac dinh
dap g 1dm sang va kiém soéat viém [9)].



Chuong 16

Tiéu dworng — mot sw thay déi vé mé hinh

Hién tai chung t6i khéng diéu tri bénh tiéu dwong & Panama,
nhwng dé 1a mét linh vwc diéu tri tiém nang rat tha vi. Tiéu dwong
anh hwéng dén 29,1 trieu nguwdi & Hoa Ky, hodc 9,3% dan sb Hoa
Ky [1]. Trong sb dé, 8,1 triéu ngudi khong dwoc chan doan. Tién
tiéu dwong, tién than cla bénh tiéu dwong tip 2, anh hwdng dén
37% nguoi trudng thanh to 20 tudi trd 18n va 51% nhirng ngudi twr
65 tudi tré 1én. Diéu do co nghia 14 hon 86 triéu ngudi My bj tién
tiéu dwdng. Tiéu dwdng 14 nguyén nhan gay t& vong ding hang the
bay [2] va tiéu tbn hon 245 ty d6 la chi phi wdc tinh — 176 ty dé la
chi phi y té truc tiép va 69 ty dd la cho nang suéat lao ddong bj gidm
sut [3]. Trung binh, chi phi cham séc strc khde cho bénh nhan tiéu
dwong tip 2 1a khoang 13.700 dé la mdi ndm, cao hon 2,3 lan so voi
chi tiéu trong trweng hop khéng bi bénh tiéu dwong.

C6 hai dang bénh tiéu dwéong chinh: tip 1 va tip 2. O bénh tiéu
dwong tip 1, con goi la dai thao dwdong phu thuéc insulin (IDDM),
hodc bénh tiéu dwdng vi thanh nién, tuyén tuy ctia bénh nhan tao ra
it hodc khong tao ra insulin, dwoc cho 1a mét phan hau qué cia mot
cudc tAn coéng tw mién dich vao cac té bao beta san xuét insulin
trong tuyén tuy. Tiéu dwong tip 1 18 mdt trong nhitng bénh man tinh
tbn kém nhat & thoi tho du va 1a mét bénh dwoc xem 1a khéng bao
gio chira duorc.



Bénh nhan tiéu dwong tip 1 phai tiém insulin nhiéu lan hang ngay
hodc lién tuc truyén insulin qua bom, va kiém tra lwgng dwdng trong
mau bang cach chich ngén tay sau lan hodc nhiéu hon méi ngay. Vi
c6 nhiéu yéu td6 (nhw cdng thang, kich thich tb, tdng trwdng, hoat
dong thé chét, thubc, bénh tat/nhiém trung va mét méi) anh hwéng
dén viéc st dung insulin, nén mdt chwong trinh cung cép insulin
dwoc giam sat chat ché khéng bat chudc cac chirc nang ndi sinh
cda tuyén tuy, va két qua I1a nhiéu bién chirng c6 thé phat trién.
Ketonemia, qua nhiéu ketone trong mau, cé thé 1a do mat kha nang
tiét insulin va co thé dan dén nhiém ceton, tich tu axit trong mau, néu
khéng dwoc diéu tri co thé dan dén hén mé do dai thao dwdng. Cubi
cung, ngwdi mac bénh tiéu dwdng tip 1 cé thé tlr vong do tat ca cac
van dé lién quan dén dwdng huyét cao trong thdi gian dai, bao gém
bénh tim va mach mau, bénh than, mu 16a, tudn hoan kém, mat chi
va tudi tho ngan hon (11 ndm & nam gidi va 13 ndm & ni giGi).

Tiéu dwong tip 2, con dwoc goi 1a dai thao dwdng khéng phu
thudc insulin (NIDDM) va trwdc day 1a bénh tiéu dwdng khdi phat &
nguwdi trwdng thanh trwdc khi bat ddu xuat hién & tré em, co lién
quan dén su suy yéu dap r’ng md ngoai bién v&i insulin. N6i cach
khac, & nhitng ngwdi khde manh, cac té bao phan &ng véi insulin
bang cach dé cho glucose (dwéng) di vao té bao tr mau; nhung &
nhirng nguoi bi tiéu dwdng tip 2, t& bao tréd nén khang insulin va
khéng cho glucose di vao, lam cho glucose bi tich tu trong mau. Do
hau qué cta bénh béo phi, bénh nhan tré hon ciing dwoc chan doan
mac bénh nay.

Tai Hoa Ky, bénh tiéu dwong tip 1 anh huwéng dén khodng 5%
tdng s6 bénh nhan tiéu duwong [4]. Tiéu dwong tip 2 phd bién hon



nhiéu, & mirc 90 dén 95%. Tiéu dwong tip 1 co6 & khoang 15 dén 30
triéu ngwdi trén toan cau va 1,4 triéu ngudi & Hoa Ky [5, 6]. Ty lé
mac bénh ngay cang gia tdng & nhiéu quan thé, dac biét l1a & tré
nhd. N6i chung, hau hét moi nguwdi duwoc chan doan méc bénh tiéu
duwong tip 1 trwde tudi 30. Cudc séng cla nhirng nguwdi nay khéng
chi phu thudc vao insulin, ma con cé thé xay ra nhiéu bién chirng
lam han ché cudc sdng va rut ngan tudi tho. Insulin 1a phwong phap
chinh dé& kiém soat bénh tiéu dworng bang cach diéu chinh lwong
dwong trong mau, nhwng né khéng thé dao nguwoc hodc ngan nglra
sw tién trién clia bénh.

B&i vi cac té bao beta la muc tiéu clia cudc tAn cdng & bénh tiéu
duwong tip 1, sw chi y da dwoc cd gang dé thay thé cac dao tuy,
nhém té bao bao gdm cac té bao beta, trong tuyén tuy dé diéu tri
hodc chira khdi bénh. Mét khi hé thédng mién dich da tAn coéng cac
dao tuy va pha hiy cac té bao beta, sé& khong thé dado nguworc tién
trién cha bénh. Chung téi da dwoc day trong trwéng y khoa rang mot
khi cudc tdn cdng mién dich bat dau, né chi la van dé vé thoi gian
trudc khi tAt cd hodc hdu hét cac té bao beta bi pha hiy. Khoang
thoi gian trwdc khi bi hdy diét va trwdc khi hoan toan phu thudc vao
tiém insulin dwoc goi la “thdi ky trang mat”.

Tuy nhién, mé hinh dang chuyén dich. Trong vai nam qua, théng
tin m&i cho thay bénh tiéu dwong tip 1 khéng chi dwoc diéu tri ma
con ¢ kha nang chira khdi bang cach st dung cac té bao — khéng
chi la thay thé cho cac té bao beta hodc dado tuy, ma con kich thich
sw tai sinh cua chung.



MO HINH CU: Tiéu dweng tip 1 1a mot bénh ty mién dich ngan
han khéng thé dao ngwoc, pha hay tat ca cac té bao san xuét insulin
trong tuyén tuy.

MO HINH MOI: Tiéu duwong tip 1 1a bénh tw mién man tinh; khi
dwoc hiéu chinh, cho phép cac té bao san xuét insulin cta tuyén tuy
tai sinh.

Bang chirng dau tién xuét phat tr bac si Riccardo Calafiore & Y.
Ong la nguoi dau tién tiém cac dao tuy vao khoang bung ctia con
nguwdi [7]. D& lam dwoc diéu nay, trudc tién éng can phai béo vé cac
dao tuy dwoc dwa vao khdi cudc tAn céng mién dich cla nguoi
nhan. Ong da boc cac dao tuy trong alginate, mot chat tro thu dwoc
tr rong bién va dwoc str dung dé bado vé cac té bao khdi bj tAn codng
mién dich. Sau d6, éng dat cac ddo tuy vao bung clia nhirng ngudi
mac bénh tiéu dwdng tip 1. Cac dao tuy sbéng sét trong mét khoang
thdi gian va giup kiém soat lwong dwdng trong mau cho dén khi
ching chét. Cac bénh nhan khéng dwoc tai diéu tri.

Nhirng gi bac si Calafiore 1am tiép theo da thay ddi moi thir. Ong
da cly té bao Sertoli heo so sinh, rat gidng t& bao gbc trung mé
(MSCs), vao trong khoang bung ctia nhirng con chudt mac bénh tiéu
dwong tip 1 [8]. Té bao Sertoli thworng dwoc tim thdy trong tinh
hoan, déi khi dwoc goi la “té bao y t&” vi ching nudi dwdng va bao
vé cac té bao tinh tring chwa trwdng thanh. Nhirng té bao nay moét
lan nira dwoc dong goi trong alginate va tiém vao chudt. Té bao
Sertoli khéng tiét ra insulin, nhwng giéng nhw MSCs, ching tiét ra
cac phan t&r diéu bién mién dich, va khi dwoc tiém vao dong vat voi
cac loai bénh tw mién khac nhau, ching da &c ché hé théng mién



dich théng qua cac chét tiét cha chung [9]. Trong nghién ctru th hai
cua Calafiore, 81% nhirng con chubt khéng béo phi duoc diéu tri
tiu dworng da khong bi tiéu dwdng niva chi véi mot mii tiém vao
bung.

Diéu nay thuc sy tuyét voi, va trai ngwoc véi niém tin trwdc day,
do la tinh trang viém tuyén tuy & nhirng con chudt dwoc diéu trj theo
cach nay gidm han di, cac té bao dao tuy va té bao beta duoc tai
tao. Cling co sy gia tang dang ké vé sé lwong té bao T diéu tiét
trong hé tuan hoan cla cac con vat dwoc diéu tri so v&i cac con vat
dbi chirng. Cac té bao T diéu tiét cd kha nang diéu chinh sau sac va
tham chi e ché mién dich trong co' thé. Chung c6 thé “tat” cac bach
cau da duwoc kich hoat (dwoc dao tao) dé tiéu diét cac té bao beta.
Tuyén tuy cla cac con vat dwoc diéu tri cé cac dao tuy binh thwdng
v&i kha ndng san xuét cac phan tl tuyén tuy, bao gébm insulin,
glucagon, va somatostatin mét cach binh thwdng.



Qua trinh “dao tao lai” té bao goc
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Céc té bao lympho ctia bénh nhan duoc “dao tao lai” thdng qua tiép
xuc véi cac té bao cubng rén cla con ngudi, nhdm hé tro téi tao té
bao beta va kiém soét luong duong trong mau.

Theo Zhao Y & cbng str.

Reversal of type 1 diabetes via islet B cell regeneration following
immune modulation by cord blood-derived multipotent stem cells.

BMC Med. 2012 Jan 10; 10:3

Thém bang chirng vé sy tai tao dén v&i chung t6i tir mét nghién
cru & Trung Quéc [10]. Trong nghién ctru nay, cac té bao bach ciu
dwoc thu nhan t&r 12 bénh nhan st dung mét thiét bij twong tw nhw
may loc mau. Thay vi thu nhan céc chat thai tir mau, nhw trong loc



mau, may thu nhan cac té bao bach cau trong mét quy trinh méat tiv
hai dén ba gi®. Sau khi thu nhan, cac té bao bach cau duwoc trén voi
hang tram triéu MSCs cubng rén. MSCs dwoc dat vao mot “hdp” ma
ho cho 1a Stem cell Educator. Hop nay bao gém nhiéu 1&p va cac té
bao gbc trung md dwoc gan vao. Sau do, cac nha nghién ciru da dat
cac té bao bach cau cla bé&nh nhan vao hdop Stem Cell Educator va
U trong t0 Am trong khodng ttr hai dén ba gi& déng hd dé cac té bao
nay co thé twong tac véi nhau.

M6t trong nhirng diéu tuyét voi cia MSCs 1a kha ndng cdm nhan
va phan &ng v&i méi trvérng ma ching dwoc dat vao. Sau khi cac té
bao da twong tac véi nhau, cac té bao bach cau dwoc dwa ra khai
hép va truyén lai cho bénh nhan. Két qua that an twong. Quy trinh
mot ngay nay giup kiém soat lwong dwdng trong mau va tang san
xuat C-peptide, mdt du hiéu clia qua trinh san xuét insulin. (Khi mét
phan t& cla insulin dwoc tao ra, ddng thdi la mét phan tir C-peptide.
Do th&r nghiém insulin khéng thé xac dinh insulin 1a dwoc tiém vao
hodc do co thé san xuét, C-peptide 1a cach tét nhat d& do lwong
insulin ma tuyén tuy tao ra). D&c biét lwu y la nhirng bénh nhan nay
da qua “thoi ky trang mat” trwdc khi 1am tha thuat. Co thé ho khéng
con san xuat da insulin nira. Thoi gian trung binh ké tw khi chan
doan & nhirng bénh nhan nay la 8 ndm — da kha lau ké ttr khi tuyén
tuy cla ho tao ra dd insulin. Trwdc nhirng cai thién cua viéc diéu tri,
mot nlra s& bénh nhan da tiét ra mot sé C-peptide (hodc san xuét
mot sb insulin) trong khi mot nra con lai khong tiét ra bat ky C-
peptide nao (hodc khéng san xuét insulin).

M6t bai bao gan day da mé td mot nghién clru an toan & bénh
nhan tiéu dwong tip 2 dwoc cung cap MSCs cudng rén theo duong



tinh mach. Nghién ctu, mét thir nghiém kiém soat giai doan /1, 36
thang, ngau nhién da dwoc tién hanh tai Dai hoc Thanh Dao bdi bac
sT Hu Jianxia va cdng sw [11]. Hai lan tiém tinh mach dwoc chia cach
nhau bdn tudn. Khéng chi khédng cé hién twong bét loi trong nhém
diéu tri gdm 31 dbi twong, ma con co nhirng cai thién dang ké trong
viéc kiém soat lwong dwdng trong mau, va cac bién chirng lién quan
dén bénh tiéu dwdng déu thuyén gidm. Vi du, nhirng cai thién dang
ké da duwoc thdy & nhom diéu tri trong ham lwong glucose sau bira
an (ndng dé dwong trong mau sau khi an), ndbng dd hemoglobin A1C
(mét marker dung dé& kiém soat dwdng huyét 1au dai), C-peptide
(thay thé cho san xuét insulin ndi sinh), ty 1& C-peptide-glucose va
HOMA B (md hinh danh gia chirc ndng té bao beta tuyén tuy).
Khéng c6 sw tang Ién dbi voi glucose luc doi hodc trong HOMA IR
(mé hinh danh gia khang insulin). Nhirng céi thién dat dwoc mbc cao
diém trong khodng tlr 15 dén 21 thang sau khi diéu tri, la co s& dé
tién hanh tai diéu tri trwdc 15 thang.

Két qua an toan va tinh kha thi dau tién cda cac th» nghiém lam
sang st dung MSCs dé diéu tri bénh tiéu dwong tip 1 va 2 dén tw
Thuy Dién va An D6 [12, 13]. Cac phwong phap diéu trj twong tw
dang dwoc nghién ctru tai Hoa Ky [14]. Theo giao sw Hao Wu va
giao s Ram Mahato, thuéc Trung tam Y té& Pai hoc Nebraska ghi
nhan trong ndm 2014, viéc diéu tri bénh tiéu dwong hién tai bang
cach tiém insulin hodc cly ghép dao tuy chi giup gidm tang dwdng
huyét [15]. Néu sy tw mién dich la nén tdng co ban, pha hay cac té
bao beta va sé tiép tuc lam nhw vay néu khéng dwoc gidi quyét,
bénh tiéu dwdng co thé sé tré lai. Thédng qua sw chuyén biét héa va
diéu hoa mién dich, MSCs c6 thé 1am giam kha nang tw mién dich va
tai tao cac dao tuy dé xir ly tinh trang tdng dwdng huyét.



Tom lai, tdi tin rang viéc diéu tri d& dang nhéat cho bénh tiéu
dwong tip 1 sé 1a truyén tinh mach MSCs cudng rén. Gidm hoéc loai
bd mién dich trong thanh phan gay viém |a chia khéa. Dbi v&i bénh
tibu dwdng dai dang va cirng dau nhw tip 2, MSCs da dwoc ching
minh la mét phwong phap diéu tri hiru ich, méc du trong mét nghién
ctru twong déi nhd. Mire loi ich cao nhat trong nghién ctru do a tiy
12 dén 21 thang. Vi vay, ly twéng Ia, mot thiét ké nghién clru voi
nhiéu 1an truyén cach nhau tlr 6 dén 12 thang cé kha ndng mang lai
nhiéu lgi ich dang ké hon.



Chuwong 16

Lupus — co hdi cho bénh tw mién

Lupus la tén goi chung cla lupus ban dd, trong d6 cé bbn loai.
M6t trong sb do la lupus ban dé hé théng (SLE), dang phd bién va
nghiém trong nhat. SLE Ia mot bénh ty mién man tinh trong do hé
mién dich tdn cdng cac md va co quan clia co thé — bat ky vang nao
cla co thé déu co thé bi anh hwédng, bao gdbm khép, da, than, tim,
phdi, mach mau va nao. Péi khi dwoc goi la “ké bat chwdc vi dai” vi
nhiéu hé thdng co’ thé cé thé bj tac ddng va co rat nhiéu triéu chirng
khac nhau, lupus co thé “bat chwéc” cac bénh ly khac, khién cho
viéc chan doan tr& nén khé khan hon. Céc triéu chirng thwdng gap,
bao gébm dau hodc swng khdp, dau co, sét khéng rd nguyén nhan,
ndi man dé — dac biét trén mat, dau nguc, rung téc, tudn hoan mau
kém & ngon tay hoac ngéon chan, nhay cam véi anh sang mat troi,
swng & chan hodc quanh mat, loét miéng, swng hach va mét mai.

Téi da quan tdm dén lupus sau khi tim hiéu vé nghién ctru cla
Lingyun Sun, mét bac si & Trung Quéc, ngudi da nghién ctru viéc
st dung céac t& bao gbc trung mé cho bénh lupus. Ong bat dau voi
m&t mé hinh chudt bj lupus va sau dé diéu tri mot loat bédn bénh
nhan khéng dap (rng v&i viéc diéu tri khang sinh va steroid subt sau
thang [1]. Ca chudt va con ngu®i déu nhan duwoc MSCs tly xwong
cla ngwdi hién tdng. Cac bénh nhan dwoc cét liéu khang sinh tir tir
trong sau thang tiép theo trong khi van duy tri liéu steroid thap. Chirc



ndng than cta bénh nhan, kha nang sbéng dwoc cai thién, va bénh
tat thuyén gidam dang ké. Bac si Sun ciing nudi cdy MSCs tly xwong
cta bénh nhan dé nghién ctru tinh bén virng clia ching. Cac té bao
nay dwoc nhan théy coé mét sy suy yéu trong kha nang tao xwong.
Sw thiéu hut nay di kém véi sy suy gidm kha ndng san xuat cac té
bao T - diéu tiét, chia khéa dé gitr cho hé mién dich dwoc kiém soat.
Nhi¥rng té bao nay bi gidm & nhirng bénh nhan bi bénh tw mién.

Nghién ctru tiép theo cda bac si Sun da theo déi 15 bénh nhan bj
lupus ndng va ciing dwoc diéu tri bang MSCs tdy xwong [2]. Khéng
cé cac tac dung phu nghiém trong nao trong diéu tri, tinh hinh bénh
dwoc cai thién sau 1, 3, 12 va 24 thang; ham lwgng protein trong
nuwdc tiéu dwoc cai thién, va do dé da tac dong dén sb lwong té bao
T - diéu tiét tuan hoan. Tiép theo, bac si Sun s dung MSCs cudng
rén tr ngudi hién ting khde manh thay vi MSCs tly xwong & nhirng
bénh nhan bi lupus khéng dap (rng v&i diéu tri va nhirng nguwdi bi
tdn céng & cac co quan de doa tinh mang [3]. “Viéc gidm dang ké
tac hai cia bénh tat da dat dwoc & tat cd cac bénh nhan, khong cé
trv&ng hop nao tai phat cho dén nay va ciing khéng cé trwérng hop
nao bij t&r vong do diéu tri’.

Trong mdt nghién ctru niva, bdn bé&nh nhan bj bién chirng phdi
nang do lupus co ty Ié t&r vong 50:50, c6 nghia la 50% bénh nhan &
tinh trang nay khéng thé sbng sét, dwoc diéu tri bang MSCs cubng
rén [4]. Bdn bénh nhan khéng chi séng sét ma tinh trang bénh dwoc
cai thién dang ké. Trong bai bao gan day nhat, nhém nghién ctru
cla bac si Sun da tdng két bdn ndm diéu trj véi 87 bénh nhan bj
SLE nang [5]. Ty lé thuyén giam lam sang hoan toan trong mét nam
4 28%, 31% trong hai nam, 42% va 50%. Ty I& tai phat la 23%.



Khéng cé hién twong bat loi lién quan dén cay ghép dwoc quan sat
thay.

Mac du bac si Sun dat dwgc thanh céng trong diéu tri bénh lupus
nang va dai ddng bang MSCs, nhwng nghién ctru vé viéc st dung
MSCs cho lupus van chwa rd rang. T6i rat vui mirng gan day da tim
ra mot thir nghiém clia sau tredng dai hoc st dung té bao gbc trung
mé cudng rébn dé diéu tri bénh lupus. Nghién ciu dwoc tai tro bdi
Dai hoc Y khoa Nam Carolina, mét trong nhirng dia diém they nghiém
[6]. Cac don vi hd tro la trung tdm Y té Cedars-Sinai & Los Angeles,
Pai hoc Bac Carolina tai Chapel Hill, trung tdm Y khoa Dai hoc
Rochester, Dai hoc Northwestern & Chicago va Dai hoc Emory &
Atlanta.

Th&r nghiém nay sé& danh gia hiéu qua cia MSCs cubng rbn so
véi gid dwoc trong diéu kién dwoc chdm séc tiéu chuan & ngudi
trwdng thanh bj SLE. Tiém nang diéu tri bénh ly kho khan nay cua
MSCs, dac biét 1a trong nhirng trwdng hop nang, la rat Ion. Téi hy
vong rang nhiéu nha nghién ciru va bac si sé chu y dén nghién ctru
cta bac si Sun va th nghiém Iam sang hién dang dworc tién hanh
dé nhiéu bénh nhan sé dwoc tiép can véi phwong phap diéu tri nay
hon.

Chung t6i da khdng diéu tri bénh nhan lupus tai Vién Té bao gbc
phan 1&n vi sy thiéu hiéu biét ban dau trwéc khi tim hiéu vé nghién
ciu cla bac si Sun. Ban thay day, trong trwong y khoa, chiung ta
biét rang hé mién dich c¢6 hai nhanh hoat déng trong sw can bang —
khi mot bén chiém wu thé, bén kia bi lam (rc ché. Téi dang dé cap
dén cac dap ng mién dich Th1 va Th2. Ngwdi bi bénh thap khop,



viém khdp hodc da xo cirng cd dap wng Th1 qua muc, cai ma té
bao gbc gilp dap tat. B&i vi c6 thé hiéu rang gidm dap trng Th1 cé
kha nang lam tang dap (rng Th2, va nhirng nguwoi bi lupus gap dap
tng Th2 qua murc, t6i da gid dinh sai rang cac té bao gbc sé khéng
co lgi cho nhirng ngu o mac bénh lupus bdi vi chung co lgi cho dap
trng mién dich Th2. D6 1a mét diéu tri phan truwc giac, vi vay no da bi
loai bd. Nhwng nghién clru clia bac si Sun, cling nhw phat hién ra
rang dap &ng mién dich Th1 - Th2 ciing dwoc can bang b&i Th3
cling nhw Th17, va c6 I1& quan trong nhéat bang cach tang sb lwong
té bao T - diéu tiét, “té bao me clia hé thdng mién dich”, da thay ddi
quan diém cula t6i vé viéc diéu tri bénh lupus bang té bao gbc.



Chuwong 17

Chat I16ng “huyén diéu” — thuéc trwdng tho

Héu hét moi ngudi khéng mong mudn trwdng sinh bét tlr, ma
chi mudn cam thay tré trung cang lau cang tét. That khéng may, co
thé chang ta khéng hop tac trong chuyén nay. Ching ta bat dau tré
nén tiéu tuy theo nhiéu cach. S& cé mét luc, chiang ta khéng co da
nang lwong dé nhay 1én va lam nhirng viéc ching ta thwong lam.
Va khi chang ta thire day, nhirtng chuyén déng va qua trinh suy nghi
doi khi khién ching ta cdm thdy nhw thé chung ta dang di chuyén
xuyén qua mat dwdng — va trong nhiéu trwdng hop, mat ri day
nhirng manh thay tinh v&.

Céac nha khoa hoc da nghién ctru trong nhiéu thé ky nhitng gi
x4y ra véi co thé, tr d6 dan dén suw thay dbi vé nang lvong va téc
do, hy vong sé cé thé mé khoa bi mat cia Sudi Ngudn Twoi Tré. Co
thé ban sé& khéng ngac nhién bédi I khdng dinh sau day: bi mat nam
& céac té bao gbc ctia ban.

Céac nha khoa hoc biét rang khi ban gia di, co thé ctia ban bét
dau san xuét té bao cham hon. Co thé lién tuc tw bd sung, thay thé
cac té bao chét di bang nhitng té¢ bao mai. Piéu nay dién ra mot
cach nhanh chéng khi ban con tré nhwng cham lai dang ké khi ban
gia di — chi can cha y dén sw twong phan gitra déi ma héng chum
chim cla tré so sinh va déi ma khé rap, nhan nheo & nguoi gia.



Khi ban can d& Iay mét chiéc binh trwdc khi nd roi khdi ké sach,
tam tri cla ban bao co thé ban nhay 1&n, chay ngang qua phong, va
day canh tay cia ban vé phia trwéc dé don lay né trwéc khi né vé
tan tanh. Néu ban 16 tudi, khédng sao ca. Cai y nghi “nhdy va nhay
len tlr chiéc ghé dai” 1a mét va cac chive nang twong tw. Nhwng khi
ban 60 tudi, ban nght dén viéc dirng day, ban dat tay Ién tay vin cua
chiéc ghé, va nang minh lén trong khi trai tim cGa ban nd lwc bom
mau nhiéu hon dé hd tro ban ding day. Sau khi ban hoan thanh
toan bo trinh tw trén, chiéc binh da bj vé& trén san nha.

Thoi gian thi dau tdi wu ctia mét van dong vién Olympic la tir 22
dén 24 tudi. Khéng phai ngau nhién ma day la quang thdi gian co sw
phdi hop, phan doan va luyén tap tét nhat — va, chua ké, sé lvong
I&n nhat cla té bao gbc. Té bao cua ho tai sinh nhanh chéng va néu
chung bi thuwong, t& bao gbc sé lao t&i vi tri bi viem va quéan ly viéc
stra chira.

Nhuw da thdo luan trong cudn sach nay, cac té bao gbc truwéng
thanh va cac té bao gbc trung md dac hiéu, hoat déng bang cach
kich thich co thé tw tai sinh hon 13 tai tao t& bao m&i — mét thyce té
khién cha d& clia MSCs (Mesenchymal Stem Cells), bac si Arnold
Caplan, muén ddi tén n6 thanh... MSCs (Medicinal Signaling Cells).
Phép thuat cla ching khéng ndm & kha nang co thé tré thanh va
thay thé cac mé, té bao khac nhau, ma 1a trong viéc san xuéat cac
yéu td dinh dwdng, cac phan tlr hoat tinh sinh hoc d& dap &ng voi
méi trwéng ma cac té bao tw tim thay. Nhirng héa chat nay hd tro
trong viéc stra chira mé va tuyén mo mach mau maoi dé hé tro dong
cung cap chéat dinh dwéng cho khu vwe va giam viém. Vi vay, cac té



bao nay khéng tw 1am nén diéu ky diéu. Chinh nhirng gi cac té bao
nay tiét ra ma&i o6 tiém nang chira bénh to I&n.

Té bao gbc tiét ra mot loat cac sdn phdm, phan t&r, exosome va
vi hat hoat doéng theo nhiéu cach khac nhau dé kich thich qua trinh
chira lanh clia co’ thé. Cac yéu tb tang trwédng, cytokine, hormone, ti
thé té bao va ARN nam trong s cac phan tlr c6 hoat tinh sinh hoc
va vat lieu té bao bi mat dac trwng cho rat nhiéu hoat déng dwoc
thwe hién bdi MSCs. Khi xem xét, chirc nang chinh cia MSCs nam
trong dich tiét ciia ching — cac phan t& sinh hoc ma chang tiét ra —
hon la kha nang biét héa thanh mé mai, viéc phan 1ap cac yéu tb
dinh dwdng nay ra khoi cac té bao 1a mét phuwong thire diéu tri hap
dan méi.

Khi ching t6i thu nhan té bao gbc tir mét bénh nhan tai phong
kham, chang t6i nuéi cdy chiung dé tao ra ngudn cung déi dao.
Chung t6i khéng chi mudn c6 nhiéu dé diéu tri, ma chung téi cling
lwu trir mot sé cho cac phwong phap diéu tri trong twong lai, néu
can thiét. Chung t6i nuéi cay ching trong mét madi trwdng gidu chat
dinh dwéng, dwoc thiét ké dé khuyén khich ching phan chia & mdc
dd khdée manh. Khi ching t6i c6 mét s lwong da Ién, chang toi rira
sach va tinh loc cac t& bao dé6 mét cach can than vi mét sb yéu tb
trong dich nudi cdy cé chira protein déng vat, cai ma chung toi
khéng mudn dwa vao co thé clia bénh nhan. Sau dé, chung t6i dat
cac té bao vao mét méi trwdng nudi cay khong cé khang sinh hoac
protein dong vat.

Khi cac té& bao phat trién, chung gidi phéng cac yéu té dinh
dwdng nhw la mét phan cda sw phat trién tw nhién. Sau dé, chung



t6i lam sach méi trwéng nudi cay cé ngudn gbce tir hdéa hoc, rat giau
cac yéu td dinh duwéng. Téi va nhivng ngudi khac dwa ra gia thuyét
rang néu chung ta cd 1ap mdi trwdng nudi cay va tiém vao co thé, tat
ca nhirng yéu tb dinh dwdng d6 cé thé giup tdng cwéng cho co thé
bi 1ao hda.

Va co thé 130 hoa nao tot hon chinh t6i dé th&r né chw? Toi bi
dau nhirc & dau gbi va mét ca chan, cling nhw & cb tr nam 20 tudi,
khi t6i cd van dé nghiém trong v&i nhivng déng tac cui gap ngudi.
Toi tw hoi liéu viéc tiém yéu td dinh duwdng dwoc cbd 1ap nay cé thé
gilp t6i cam thay dé chju hon, v&i dac tinh khang viém ma nhirng
yéu td nay thé hién khong. Vi vay, t6i da thir.

Diéu dau tién t6i nhan thay la, trong vong mét gid sau lan tiém
dau tién, tdi cd ndng lwong ciia mot dira tré, chay vong quanh, san
sang cho bét ct diéu gi. T6i da & mdt song bac choi blackjack toi
hém d6. Théng thwdng, t6i s& ngdi mdt chd cho dén khi sé tién can
sach hodc c6 day tién mat trong thé. Nhwng dém do, méi khi ngudi
chia bai dirng lai dé xao bai, t6i di vong quanh song bac. Téi c6
nhiéu nang lwong hon bao gi® hét.

Ngay hdm sau, tdi nhan thay co cai gi dé rat khac: tt ca cac con
dau cla t6i da bién mat. Nhirtng con dau & dau gdi va mat ca chan
cUa t6i déu bién mat! Nhirng cai nhéi dau & cb ciing bién mét!

Cac tac dung khac cling da duwoc tang cwong. Hay nhé lai khi
ban con la mét dira tré va ban choi béng da véi ban bé. Ban bé cla
t6i va toi da tirng lam diéu do vao mdi Chl nhat khi téi con nhd. Toi
dwoc can bong, ném xudng dat, xoay tron, canh tay xodn lai. Ngay
hém sau, bi vi téi 1 mot chang trai tré, t6i c6 thé hoi dau nhung né



sé khong kéo dai hon mét ngay. Sau khi tiém nhitng yéu tbé dinh
dwdng cho chinh minh, t6i da ngdi trén mot chuyén bay dai, viéc nay
twong dwong voi viéc bi va dap khi choi bong da déi véi mot nguoi
& d6 tudi 50, va tdi van cam thay én. T6i tham chi con khéng rén ri
vé hién twong jet lagt ).

() Jet lag la sw mét méi xdy ra sau mét chuyén bay dai
xuyén qua nhiéu vi tuyén theo huéng tor Déng sang Tay hodc tor Tay
sang Béng. Sw x&o tron nay xay ra déi véi déng hé sinh hoc cda co
thé.

Do khdéng thé tim dwoc mot cai tén tdt hon, t6i quyét dinh goi
huyét thanh ma chdng t6i da phat trién tir viéc rira sach cac té bao
dwoc nudi cay la chat Idng “huyén diéu”. Cac tac dung cla né
thworng kéo dai tir ba dén sau ngay, va khéng cé bao cao nao vé cac
tac dung phu.

Téi tin rang chat 16ng “huyén diéu” nay ciing hiru ich trong viéc
tai tao lan da. Toi da cho mét it hdn hop vao mét loai kem bdi mat
cla con gai t6i, Tierney, khi n6 dang bi mun trirng ca kha nghiém
trong. Vai ngay sau khi bdi chat 1dng “huyén diéu”, cac nét mun da
bién mat.

M6t trong nhirng bé&nh nhan dau tién dwoc diéu tri bang cac yéu
td dinh dwdng tai phong kham cda ching t6i 1a mét nguwdi dan éng
70 tudi bi dau da khép, mot bénh tw mién anh hwéng dén cac co &
phan trén clha co thé, gay dau dir doi, dau dau va han ché clr dong
& canh tay. Ong 4y da duoc tiém cac yéu td dinh dwéng vao cac co
bap canh tay va co trapezius trén clia minh. Ong da dwoc diéu tri
hang tuan. Mbi tuadn 6ng déu goi dién dén phong kham dé bao cho



t6i biét rdng 6ng cdm thay khde hon va ngl ngon hon. Chirng cang
co cua 6ng cling da gidam. Sau ba lan diéu tri, cac triéu chirng cla
6ng da bién mat 90% va tinh trang viém ciing gidm di mot nlra.

Bac si Paz, giam déc y khoa cta ching t6i, ngén chan cai cla
anh Ay da bi dap nat khi chiéc laptop clia anh roi thang vao né. Trén
phim X-quang cho thdy xwong bi gay thanh bdn manh. Bac si chinh
hinh noi v&i anh 4y rang anh sé phai dé n6 nghi ngoi trong tam tuan.
Sau mét vai lan tiém chat 1dng “huyén diéu”, anh 4y da cé thé tham
gia choi béng ré hang ngay chi sau ba tuan.

Bac si Paz sau d6 da st dung cac yéu té dinh dwéng nay cho
nhirng b&nh nhan bi chan thwong day chang va viém gan. Vo cla
bac si Paz dwoc diéu trj bang cac yéu td dinh dwdng cho chén
thwong gan Achilles, va vao ngay hdm sau cé dy khéng con dau
nira. Hai ngay sau, co éy co thé chay tr& lai. M6t van dong vién khac
v&i mot dia phinh & cot sébng da dwoc diéu tri thworng xuyén bang
cac yéu t6 dinh dwdng va khdng con cdm thay dau, mac du da ting
dwoc khuyén céo phai phiu thuat cot séng.

Mé&t bénh nhan khac bj viém mang mach nho, nhiém tring mat,
da dén mét trong nhirng phong kham mét tét nhat & Hoa Ky nhung
thi lwc cta cd ay van tiép tuc gidm. Cé dwoc cho biét cudi cung co
s& bi mu ca hai mat. Cé dwoc diéu tri trong sau tuan véi cac yéu tb
dinh dwéng bang cach tiém hang tuan vao bap tay. TAm nhin I& mo
va cac con dau cla cd dy da dwoc cai thién; va khi theo déi tai mot
phong kham cé uy tin, cac bac si nguwdi My da lang tang khi biét
rang cac bai kiém tra thj lwc cho thay c6 da hdi phuc hoan toan.
Viém mang mach nho la mét bénh viém. Cac yéu té dinh duwéng va



cac yéu td chdng viém trong chét 1dng “huyén diéu” luan chuyén
khap co thé, kich thich tai sinh va gidm viém. M6t vai thang truéc
khi viét bai nay, t6i da gadp bénh nhan Ay tai mot sw kién xa hoi va
sau mot cai 6m that chat, cd ay noi voi t6i rang ddi mat ctia co rét
on.

M6t cau thd béng chay nguw®i Panama dang hwéng téi tran
chung két thi bj viem gan Achilles, khdng cho phép anh &y choi
bong. Anh &y hau nhw khéng thé di dwoc khi dén phong kham. Anh
da dwoc tiém cac yéu té dinh dwdng & hai bén gan Achilles, va ba
ngay sau thi khéng con cdm thdy dau nira. Doi ciia anh da gianh
chién thang tran playoff va tiép tuc thi ddu. Sau khi ho thang, bac si
Paz da nhan dwoc modt qua bong chay cé chiv ky cua tat ca cac cau
th, cdm on 6ng vi da gitp ddng ddi clia ho quay tré lai san.

**k%k

V&i nhu cdu rat Ion vé cac sdn pham chdng doc, khang viém, va
tang cwdng kha nang tai tao véi hiéu qua ngay va chi phi san xuét
twong dbi thap, t6i tin rang chat 1dng “huyén diéu” sé dwoc st dung
ldm sang réng rai trong vong mét thap ky téi. Ngoai ra, viéc sir dung
cac yéu tbé dinh dwéng cd ngudn gbc tir t& bao gbc 1a mot cach dé
pha v& mét sb rao can phap ly ma céac liéu phap té bao gbc dang
mac phai. Cac yéu té dinh duwdng khéng phai la cac té bao chra
ADN nhan — ching don gian la cac san pham té bao. Vi khéng co té
bao trong sadn pham, viéc s& dung ndé c6 thé dé dang dwoc chap
nhan b&i cac co quan quan ly. B&i vi cac san pham tiét cla cac té
bao gbc mai thwe sw 1a phép mau, viéc s dung chét 1dng “huyén



diéu” co thé la mdt buwdc nhady vot trong sw phat trién cda y hoc tai
tao.

Chat 16ng “huyén diéu” thé hé mé&i

Cé réat nhiéu bang ching cho thdy MSCs biéu hién mét dép ung
phén tr phu hop véi moi trvong ma chung tiép xuc. Vi du, voi sw
hién dién cta rét nhiéu protein gay viém TNF - alpha, MSCs sé tao
ra cac thu thé bat giir TNF - alpha. Téi tw héi diéu gi sé xdy ra néu
MSCs duorc tiép xuc véi cac té bao bach cdu cta chinh minh, vi vay
t6i da thr nghiém dé kiém tra xem lidu déng nudi cdy té bao bach
céu voi MSCs c6 tao ra mot sén phdm khac hay khdng — bang céach
don gian Ia thu thdp mét loat cac yéu té dinh dudng va cac phan ti
chéng viém bam sinh do MSCs tiét ra dé diéu hoa hé théng mién
dich.

Béc si Paz va téi déu gop hai 6ng mau. Céc té bao bach céu cua
chung téi duoc phéan lap va dat véi cac té bao goc trung mo trong
moét méi truvong nudi cdy khodng 48 gid. Marialaura, giédm dbc
nghién ctru cla chung téi, sau d6 déng nubi cdy té bao bach céu
cua ching t6i véi MSCs trong 48 gio. C6 thu nhan hén hop do, ly
tdm, loc vé trung va do lwong PGE2, mdt phan to ché'ng viém, trong
cé hai mau. Mirc PEG2 cla céc té bao cua téi trong méi trurong nubi
cdy cao hon gép dbéi so véi bac si Paz, diéu nay c6 nghia la béac st
Paz tré hon nhiéu, tirc la khée manh hon vi anh choi béng ré ndm
ngay moét tuan, méi ngay mét tiéng véi nhiét dé6 néng & Panama.
Nhuwng con mét diéu tha vi hon. Chang toi tiém 1 cm3 (khodng 1/10
ctia nhitng gi dwoc sdn xuat) theo duong tinh mach. Ngay hém sau
téi thirc ddy va hoan toan khéng cdm thdy dau. Thoi gian kéo dai



khodng 30 ngay. Diéu nay tréi nguoc véi chét I6ng “huyén diéu”
khong dwoc ca nhan hoéa cho hé théng mién dich cia ttrng ca nhan,
va do doé tac ddng chbng viém thuong kéo dai tir ba dén séu ngay.
T6i tin rdng day sé la chét 16ng “huyén diéu” thé hé méi — chat 16ng
“huyén diéu” duoc tao ra cho méi ngudi dwa trén nhitng bét thuong
vé mién dijch cta chinh minh.



Chuwong 18

Lwa chon 16i song lanh manh

Néu té bao gbc 1a cach giup duy tri strc khde thé chat va kéo dai
tudi tho, chung ta cé thé lam gi dé téi wu héa nhom té bao gbc ma
ching ta dang c6? Cé cach ndo dé giam thiéu sy méat mat té& bao
gdc khi chang ta gia di, hay tham chi la tang lwong dw trir nhirng té
bao co6 kha nang tai tao nay trong co thé?

Té bao gbc trong mau, con dwoc goi la té bao gbc tuan hoan, la
mot trong nhirng céng cu ma co’ thé st dung dé sira chira mé bj ton
thwong va gilr cho chung ta khée manh. Chinh qua trinh 130 héa, di
truyén va 16i sbng quyét dinh viéc st dung ngudn cung cap té bao
gdc tuan hoan nay nhu thé ndo. Chung ta khéng thé ngirng 1d0 hda,
va chung ta khéng thé lam thay Tao héa trong linh vwc di truyén,
nhwng chung ta cé thé cai thién ca hai linh vwe nay bang cach tuan
thd 16i séng lanh manh. Ban cang cham chi trong viéc cham séc
nguén té bao gbc ma ban dang co trong co thé va cang it st dung
chung dé stra chira nhirng tn thwong (nh® tuan tha 16i séng lanh
manh), ban cang duy tri dwoc sire khde, thir ma ban khéng thé mua
lai dwgc moét khi da st dung phung phi.

Nhw t6i da dé cap trong chwong 8, t6i mudn chung ta hay xem
viéc du trir t& bao gbc gidbng nhw duy tri mét tai khodn ngan hang.
Tuy thudéc vao ngay hoac tinh trang strc khdée cua chung ta, tai
khoan c6 thé dwoc bd sung hodc can kiét. Co sy khac biét gitra tinh



toan rdi ro, dau tw an toan va danh cwoc liéu linh. Néu ban muén co
mot twong lai tot dep, ban khéng duwoc danh cwgc nhirvng gi ban
khéng dwoc phép lam mét, va té bao gbc tuan hoan 1a ddi ciru hod
ma co thé ban khéng thé méat di. Khi ching ta tham gia vao cac sinh
hoat lanh manh, sb lvong té bao gbc cé thé nhan 1én va ludn khde
manh. Khi chung ta tham gia vao cac sinh hoat khéng lanh manh,
nguén du trir t& bao cta chung ta bi suy giam.

C6 hai loai té bao gbc chinh hoat ddng cuing nhau trong qua trinh
dap &ng cac tac dong cua 16i séng:

- Té bao tién than ndi mé (EPCs): chu yéu dwoc tim thay trong
tdy xwong va tuan hoan trong mau

- Té bao gbc trung md (MSCs): dwoc tim thay trong moi loai mé,
gan chat véi mach mau

Téng sb EPCs tuan hoan xac dinh kha nang stra chira va chira
lanh hé thdng mach mau cla co thé [1]. Va mat dd ctia hé théng
mach mau xac dinh tdng sé MSCs. Vi vay, viéc thuc ddy mirc EPCs
lwu thdng khde manh la rat quan trong dé duy tri kho lwu tri» MSCs
clia co thé. Néu khéng c6 EPCs lién tuc khéi phuc lai mach mau, thi
nd bi hw hdng, va sb lwgng MSCs ciing gidm theo. Gido sw Arnold
Caplan da tirng ndi voi t6i rang sb lwong mao mach trong da cla
mot ngudi 75 tudi chi bang 2% so vai tré so sinh.

No6i mé la I&p 16t bén trong ciia cac mach mau. Strc khée cua l&p
16t ndy rat quan trong dbi v&i chirc ndng clta tim mach. Chérc nang
ndi mé binh thwdng phu thudc vao sw can bang gilra sw mat té bao
ndi mo va s tai sinh clia ching bang cac EPCs tuan hoan duoc giai



phéng tr tiy xwong. EPCs di chuyén dén noi c6 cac chan thuwong
ndi md va thiéu mau cuc bd (lwong mau cung cap & mirc thap), noi
chung tang sinh, biét hoéa va héi nhap vao mét I&p ndi md khoe
manh [2]. EPCs ciing phat trién mét chirc nang paracrine, hodc
hormone, bang cach tao ra cac yéu td tang trwdng mach mau, cac
protein khuyén khich sy phat trién cla cac mach mau. Néu kha
nang tai tao clia EPCs tuan hoan khéng dua, hién twong xo vira dong
mach xay ra. Xo vira ddng mach 1a dang phé bién nhéat ctia bénh tim
mach, nguy&n nhan sé mét gay t&r vong & Hoa Ky.



Ham lugng EPCs tuan hoan thap lién quan dén:

Chung dau nia dau

bot quy
Giam trinhd
Bénh Alzheimer

Thoai hoa diém vang

Chiang ngung tha lac nga

Pau tim
Suy tim
Dau that nguc

Tang huyét ap

Tiéu dudng Viém khop

Rdi loan chiic nang
cuong duong

Suy than

Huyét khoi

Réi loan chirc ndng ndi mé dan dén kha nang xo vira ddng mach
nhiéu hon. N6 14 tién than cia chirng cao huyét ap, dot quy, dau tim,
suy tim, dau ntra dau, dau that nguwc, bénh dong mach ngoai vi, tién
san giat, chirng mét tri, rdi loan chirc ndng cwong dwong, thodi hoa



diém vang, ngung thé khi ngl, mét thinh giac, tiéu duwéng, suy than
va bénh Raynaud.

Céac té bao gbc tudn hoan lién quan chat ché dén sirc khde.
Nhirng ngudi c6 mat do té bao gbc tuan hoan cao phuc hdi sau dot
quy t6t hon so v&i nhirtng ngudi co it t& bao gbc tuan hoan [3]. Viéc
tang sb lwong té bao gbc tuan hoan mang dén mét hiéu qua diéu tri
trong tai tao tim [4]. Co thé huy dong EPCs dé dap (rng v&i nhivng
con suy tim, dé la mét chan thwong cia mé tim [5]. Nhirng nguoi
mac bénh Alzheimer da gidm murc do té bao gbc tuan hoan, twong
quan v&i mirc dé nghiém trong cua bénh [6]. Bénh nhan dau nira
dau da gidm té bao gbc tuan hoan [7]. Chirc nang cwong dwong va
ndi mo ¢o lién quan truc tiép dén sbd lwong EPCs tuan hoan [8].

Ngoai ra, 120 hoa va nhiéu bénh man tinh c6 lién quan dén viéc
giam mat dd mach mau, hoac s6 lwgng cac mach mau dwoc tim
thay trong co thé. Cac mach mau dwoc tai tao bdi cac EPCs, do dé
sb lwong EPCs gidm di ¢6 nghia la kha ndng tang trwdng ctia mach
mau giam. N6 ciing ¢6 nghia 1a gidm sé lwong MSCs, thwdng bam
chat trén cac mao mach.

Nhirng gi t6i da biét dwoc vé kha nang tai tao va chiva lanh cla
MSCs cho téi biét rang viéc bao tén hodc tang lvong dw trir trong co
thé clia cac té bao nay — EPCs va MSCs — co6 rat nhiéu loi ich. Cudi
cung, chung ta dang chién dau trong mét tran dau da bj “dan truéc”
nhwng ching ta cé thé thay déi 16i séng giup lam cham sw suy giam
va tham chi cé thé dado ngwoc nd. Sau day la mot sbé cach gitp duy
tri mot lwong du trir t& bao gbc khée manh trong co thé thédng qua
viéc t6i wu hoa 16i séng clia minh.



Tap thé duc

Lwong EPCs tuan hoan giam dang ké & nhivng nguoi trung nién
va cao tudi. Tuy nhién, mét chwong trinh dao tao ba thang di bd voi
cwdng dd vira phai da lam tang EPCs tuan hoan Ién 120% [9]. Trong
moét nghién clru khac cua mét chwong trinh dao tao ba thang, ca
nguwdi cao tudi va tré hon da tham gia [10]. Diéu tha vi 14, nhirng
nguoi Ién tudi cé mirc EPCs tdng cao hon so v&i nhirng ngudi tré
tudi hon. Nhwng ngay cad & tré em, hoat ddng thé chat hang ngay
ciing c6 thé giup tang sé lwong EPCs tuan hoan [11].

Tuan tha mét 16i sébng ndng déng vé thé chat gitp cho lop 16t
mach mau dwoc cai thién rd rét va “tré héa” vé mat sinh hoc. Mot 16i
séng it van déng lam cho qua trinh tudn hoan bj tri tré — lam cho
mau va co thé cla ching ta tré nén cham chap.

Tap luyén tim mach la cach tét nhat dé duy tri sirc khde tim
mach. Co thé cla ban thich nghi v&i cudc sbng ma ban chon, va
néu mot phan co thé cta ban khéng dwoc sir dung trong mot thoi
gian dai, né (va mau) sé bat dau bd qua nhirng phan d6 dé wu tién
cho nhirtng phan ban thwdng xuyén sir dung hon. DPay la mét co ché
sbng con, va no cé thé gilr cho ban sbng trong trwdng hop cuc ky
khan cép. D6 la Iy do tai sao ban can phai phdi hop véi co thé va
khéng chdng lai nd. Néu ban bi mac ket dwéi tuyét, co thé ban sé
nglrng cung cAp mau dén ngon tay va ngoén chan trwéce tién bdi vi
ban c6 thé sbng ma khéng can chung. Nhwng ban khong thé sbng
ma khéng c6 cac co quan quan trong. Néu ban dang & trong mét
hoan canh séng con, viéc “déng ctra” lwu thdng & mat sbé khu vuc co
thé giip ban tiét kiém nadng lwong, nhung trong cudc sbng hang



ngdy, ban khdng nén qua khac nghiét. Hoat déng don gidn nhw di
cau thang co6 thé tr& nén khé khan néu nhw ban khéng thuc hién
thworng xuyén. Tai sao? Tim va phdi cta ban khéng dwoc st dung
dé thwc hién cdng viéc ma ching duoc tao ra dé thwc hién, va két
ndi d6 bat dau mé nhat theo thdi gian néu khéng dwoc siv dung.

Tham chi néu khéng cé thdi gian dé tham gia mot 16p tap thé
duc, day s&m dé tap yoga, hoac di bd vao cubdi tuan, viéc tap thé duc
van co thé dwoc thwe hién cing véi cac thoi quen hang ngay cla
ban. Néu ban phai ngdi & ban lam viéc, hay thay dbi tw thé va ding
1&n di lai mot vai phat. Néu ban phai ngdi, hay can nhéc viéc thay thé
ghé ngdi bang mét qua béng — né gilp cai thién sy can bang cho
ban va gilr cho co bap hoat ddng ma khéng can phai suy nghi vé né.
Néu ban c6 thé ra ngoai an trwa, hay thir chon mét dia diém da gan
dé di bo thay vi 1ai xe — méi bwée di déu dwoc tinh, du nhd dén muirc
nao.

Ché d6 an udng

“Chung ta la nhirng gi ma minh an vao”, cau noéi nay hoan toan
chinh xac. Nhirng gi ban dwa vao co thé, co thé chac chan co tac
dong va thay dbi chung. Bbi v&i strc khde ciia mé mau, cac yéu tb
quan trong nhét la lwong protein hap thu (bao gdbm nhiéu loai thuc
pham chdng viém), va duy tri huyét ap thap, lwong dwédng trong mau
thap. Protein rat quan trong trong viéc xay dwng co bap va mé. Thuc
phadm chdng viém va ha huyét ap lam gidm tén thwong mach mau;
con lwong dwong trong mau thap 1am gidm viém va gidm bénh tim
mach.



M6t ché do an day du chat dam, cho du la an chay hay chra thit,
la rat quan trong dé& xay dwng lai cac mé cua co thé. Cac protein
phan hdy thanh cac axit amin, cac ciu tric xay dwng clia co thé.
Chon nhiéu loai thwc phdm gidu protein, bao gém ca, thit, trirng,
dau, va sira. Cac loai ca nhw ca hoi, ca moi, va ca trich sé giup tang
kha nang chéng viém nhiém do cé ham Iwong omega-3 cao, ham
lwong kim loai thép. Thit tir ddng vat an cé va trirng dwoc tiét trung
cling chira omega-3. Pau va si¥a hiru co sé giup gidm thiéu thubc
trir sau va tén dw hormone tang truéng.

Két hop voi ché dd an giau protein, gidam thiéu carbohydrate
(nhét 1a & dang ngii cbc tinh ché, khoai tay va dwdng) sé gitp ban
duy tri 6n dinh m&c dwdng trong mau va gidm viém. Mot ché do an
nhiéu carbohydrate lam tang lwong dwdng trong mau va viém. Phbi
hop thirc &n gidu protein v&i nhiéu rau ci qua 1a mot cach tuyét voi
dé 1&én ké hoach cho bira &n. Gilr muc tiéu &n 5 dén 9 khiu phan rau
va trai cay it dwong méi ngay dé cung cap cho co thé mét lwong 16n
cac hoat chat tw nhién (phytonutrient) giup kiém soat huyét ap, giam
lwong dwdng trong mau, gidm viém va cai thién kha nang tiéu hoa.
Thay thé khoai tay nghién bang bdng cai, thay thé khoai tay chién
bang khoai lang chién, thay com bang salad, va cb gang giam thiéu
banh mi, dé ngot hoan toan.

Ngudi Nhat dwoc biét dén véi tudi tho dan sb cao, khadu phan
thirc an ctia ho chra ham lwong rau cao. Mot nghién clru vao nam
2009 phat hién ra rang ché d® an nhiéu rau qua & Okinawa cung
cap doéi dao chat chéng oxy héa giup tdng EPCs tuan hoan & phu niy
tré khdée manh, cung véi viéc giam mdc homocysteine [12].
Homocysteine dwoc biét |a mot chat thuc day qua trinh 130 héa té



bao va lam giam sw gia tang cua EPCs. Cac nha nghién ctru ciing
da chirng minh dwoc ham lwong homocysteine cé thé dwoc gidm
xubng bang cach &n nhiéu thuwc phdm c6 nguén gbc thuc vat.

Trong modt thdi gian dai, ché dd an it natri dwoc khuyén céo
nham ha huyét 4p, nhwng nghién ctru maéi chi ra rang méot ché dd an
udng qua it natri thwe sw c6 thé co tac ddng bat loi dbi voi huyét ap.
Ché do &n c6 ham lwong natri viva phai 1a ly twédng. Ban khéng phai
tr bd gia vi nhwng hay chac chan khéng dé& qua mwc. Kiém soat
khau phan &n la diém m4u chét.

- Qua viét quat (blueberry) — chira kali, canxi va magié (t6t cho
viéc gidm huyét ap), ciing nhw chét xo, folate, vitamin C, va vitamin
B6 (giup duy tri mirc cholesterol lanh manh va cai thién sirc khoée tim
mach).

- Cau ky t& (goji berry) — chtva vitamin C, vitamin A, sat, beta-
carotene (t6t cho da), va chat chdng oxy héa bao vé té bao khoéng bi
pha v&, cung v&i hat chira chét xo.

- Chiét xuét tra xanh — chra chat chéng oxy héa, bao gdbm hop
chat EGCG, giup kiém soat lwong dwéng trong mau va hivu ich cho
bénh ung thw, cac bénh thoai héa than kinh va xo vira ddng mach.

- Hoang ky (astragalus) — kich thich hé théng mién dich, giam
lwong dwdng trong mau, va thic day chirc nang tim mach.

- Carnosine — protein cAu tric tw nhién cla co thé va dwoc tim
thay trong co, tim va ndo; hiru ich v&i cac bién chirng tir bénh tiéu
dwong, rbi loan vé mét va cac van dé vé than.



- Rwou vang dd (cht yéu chira resveratrol) — resveratrol la mot
thanh phan trong vé nho dé, lam gidm qua trinh oxy hoa, ngan nglra
tbn thwong mach mau, va giip ngan ngtra cuc mau déng.

- Folate — mét loai vitamin nhém B c6 kha nang kich thich tang
sinh té bao gbc [13].

- Vitamin C — thdc day qua trinh san xuat collagen & mang day
ngay bén dw&i néi mo, cai thién cAu tric mach mau.

M6t trong nhirng cbng ty cua t6i, Aidan Products, da tao ra mét
loai thwe phdm bd sung c6 tén Ia Stem-Kine™ chira axit ellagic (mét
chat chdng oxy hoa polyphenol cé trong nhiéu loai rau va trai cay),
vitamin D3 (dwoc chirng minh la lam tang nhe cac tién té bao gbc
tuadn hoan), beta glucan 1,3 (da dwoc chirng minh la huy déng té
bao gbc); va vi khuan Lactobacillus fermentum 1&n men v&i tra xanh
va chét chiét xuat tir cau ky tt, ré hoang ky. Cé ba nghién ctru da
dwoc cong bd vé viéc sir dung Stem-Kine dé tang cuwdng té bao gbc
tuan hoan & nguoi [14, 15, 16].

Han ché calo, hodc gidm lwong calo hang ngay trong mét thoi
gian dai, da dwoc chirng minh c6 thé giup kéo dai tudi tho trong cac
mod hinh déng vat. Giam lwong calo nap vao khoang 40% sé giup
tudi tho trung binh kéo dai thém 36% va tudi tho tbi da kéo dai thém
20% khi so sanh v&i ché dd an ubng khéng han ché [17]. Cac nha
diéu tra da nghién clru han ché calo dé gia tang tudi tho & ddng vat
t nhitng nam 1930. Vién Québc gia vé Lao hoa da bat dau nghién
cu so bd vé viéc han ché 25% lwong calo & ngudi [18].



Cha téi thwong dat cau hdi: “Chat dinh dwéng quan trong nhéat 1a
gi?”. Khan gia tra I0i: “Vitamin C”, “Magié” hoac “Kém”. “Khéng. D6
la chat dinh dwdng ma ban co6 it nhat”. Téi hoc dwoc tir cha t6i rang
diéu quan trong la phai biét tinh trang dinh dwéng cia minh. Mot
nghién ciru gan day phat hién ra rang ché dd an udng thiéu hut axit
amin valine sé& lam can kiét s6 lwong té bao gbc [19]. Cac nha khoa
hoc c6 kha nang kham pha nhiéu chét dinh dudng co6 tac dong dén
chirc ndng va sb lwong té bao gbc khi linh vwe nghién ctiu nay dwoc
mé& rong. Viéc bd sung chét dinh dwdng gitp tao ra mét madi trwdng
lanh manh cho cac té bao gbc phat trién. Ngay bay gi®, ban cé thé
tim hiéu xem chéat dinh dwéng quan trong nhét clta ban 1a gi bang
cach thir mau.

B6 thudc la

M6t trong nhitng muc dich chinh ctia qua trinh tuan hoan 1a cung
cap du lwong oxy dén tat ca cac khu vuc clta co thé. Néu ban hat
thudc, lwong oxy cla ban bi suy gidm, va tat ca nhirng cai tién dwoc
thwe hién déi v&i mau cta ban sé khéng con gi néu ban dau déc
khéng khi ban hit vao.

Tat ca chung ta déu biét rang hut thubce 14 gay ra cac van dé vé
sirc khde, nhwng khéng chi tir cac thanh phan nguy hiém trong
thudc 14 (héa chat gay ung thw, kim loai doc va khi doc). Ban than
khoi thudce 1a ciing lam tén hai dén phdi ctia ban, béi den 1a phéi vdn
héng hdo va khde manh, va vé co ban l1a thay thé oxy bang mudi
than. Nguwoi hat thube 1a da 1am suy yéu té bao gbc tuan hoan, sb
lwong t& bao gbc nay tang khi cai thubc va gidm khi tiép tuc hat



thudéc [20]. B& hat thubc hoan toan sé lam tang tudi tho va chét
lwong cudc sdng clia ban.

Séng & noi c6 dd cao cao hon

M6t nghién clru tha vi trén 11 tinh nguyén vién khée manh da trai
qua mdt tudn & dd cao vira phai (5.525 foot”™ ) so v&i muwc nudc
bién) & Oberlech, Ao cho thdy mirc EPCs tuan hoan tang 1&n, duoc
xac dinh co6 thé 1a do phan &ng cla co thé dé gidm lwong oxy cd
san & dod cao cao hon [21]. Trong khi nhirng céa nhan nay cling hoat
dong thé chéat, nhwng mirc dd hoat ddng hang ngay khdéng tuwong
quan v&i sy gia tdng té bao gbc. Td chirc Sang kién Harvard vi Stre
khde Toan ciu da thwc hién mét nghién cteu cho thay 7 trong sé 10
bang sbng lau nhat & Hoa Ky déu & vung nui Colorado, c6 tudi tho
trung binh 1a 81,3 tudi [22].

(") Khodng 1.684 mét.
Liéu phap oxy cao ap

Liéu phap oxy cao ap la viéc ap dung ap suét khi cao hon —
100% oxy — dwgc dwa vao bén trong budng dé gitp co thé van
chuyén nhiéu oxy trong mau dén cac co quan va md. Néng dd oxy
cao kich thich sy hinh thanh mach mau, hoac sy tang trwedng cua
cac mach mau, hé tro’ trong viéc cung cap céac chat dinh dwdng, cac
yéu td tdng trwdng va cac té bao gbc tuan hoan dén mé hoac cac co
quan. Mét nghién clru vao nam 2006 cho thdy sw lwu théng cua té
bao gbc CD34+ tdng gap ddi sau hai gid phoi nhiém véi oxy cao ap
va 20 phuwong phap diéu tri lam ting gap tdm lan cac té bao nay
trong khi khéng tang sb lwong bach cau [23]. M6t nghién ctu vao



nam 2014 da ghi nhan nhirng két qua nay, cac nha nghién ctru da
xac dinh dwoc 2,5 ap suét cua ap suat khdng khi tuyét ddi (ATA),
hodc ap suét binh thwéng trong hai gi®v, 1a liéu oxy ly twdng [24].

Thudc statin

Thubc statin la mét trong nhirng loai thubc dwoc ké don phd bién
nhat cho bénh nhan cé yéu t6 nguy co nhat dinh dbéi véi bénh tim.
Statin lam gidm lwong cholesterol, nhiéu ndm qua dwoc xem 1a
thudc hé tro’ cho tinh trang tim mach. Tuy nhién, gan day, cac nghién
cru da phat hién ra rang statin cing c6 hiéu qua khang viém. Diéu
thu vi la statin ciing lam tang EPCs. M6t nghién ctru trén 14 bénh
nhan bj bénh tim da dung 40 mg atorvastatin trong bdn tuan da cé
suw gia tdng 1,5 lan EPCs tuan hoan sau mot tudn va tang gap ba lan
sau bdn tuan [25]. C6 & Igi ich khang viém cia thubc nay 1a nhd vao
sy gia tang cac té bao gboc tudn hoan. Tuy nhién, can nghién ctu
thém dé tim hiéu chi tiét co ché nay.

L&i khuyén

Té bao gbc tuan hoan 1a céng cu ma co thé chung ta s dung dé
stra chira md bj tbn thwong va gitr cho ching ta khée manh. Lo
hoa, di truyén va 16i séng tiéu cwc lam gidm sb lwong té bao gbc
tudn hoan cla chung ta. L&i khuyén tét nhat c6 thé danh cho ban:
an nhiéu rau ct qua va tich cwc van déng, tap thé duc.



Chuwong 19
Tranh cai & phap ly

Tinh hop phap

Téi da danh nhiéu thap ky lam viéc cung té bao gbc chi véi hy
vong rang cong viéc cla t6i va céng viéc cla cac nha nghién ctru té
bao gbc trén khap thé gidi, mot ngay nao do sé dwoc phd bién rong
rai hon. Hién tai, chinh sach phap ly cia Hoa Ky dang tut lai phia
sau so v&i sy tién bd cta khoa hoc. Vao thdi cubn sach nay dwoc
viét, con dworng duy nhat huwéng téi viéc str dung té bao gbc & Hoa
Ky la con dwong tri gia 1,2 ty dé la cho viéc phé duyét thuéc méi. Vi
té bao gbc dén tr co thé con ngudi, chiung khéng dwoc cap bang
sang ché, va do dé cac cong ty dwoc phdm khéng quan tdm dén
viéc chi hang ty dé la dé& dwa san pham ra thj trwdng ma ho khéng
thé déc quyén s& hivru. N6 chi don gidn la khéng ¢6 loi nhuan. Piéu
doé lam cho hang triéu bénh nhan bi cac bénh man tinh & dat nwdc
nay — co thé co loi tr diéu tri t& bao gbc — la nhirng nan nhan thuc
sw. Viéc nhan dwoc sw chép thuan cua FDA trong linh vwc y hoc tai
tao 14 sw tién bd clia Hoa Ky trong linh vwe y hoc quan trong nay.

Viéc s dung amnion, mét sdn pham tr mang 6i clia nguwdi, 1a
mot vi du hoan hao. Amnion da dwoc sir dung ttr nam 1910, nhuwng
c 10 ndm mot lan thi FDA lai han ché s dung né. Ho cling muén
diéu chinh quy dinh vé viéc str dung té bao gbc tr mé mé& tw than.



Phan lap té bao gbc tir chat béo tiém nguwoc lai [ mét tha tuc lam
sang dang dwoc chap nhan & Hoa Ky, nhwng FDA ciing dang cb
gang diéu chinh quy dinh cda quy trinh don gian nay. Diéu gi dang
sau tat ca cac quy dinh nay? Ban cé thé doan dwoc rang nganh
céng nghiép dwoc phdm la noi ma tui tién cda nhiéu nha lap phap
dang & do. Cac cong ty nhd va bac si dang cd gang diéu tri dé ctru
sbng bénh nhan mét cach don gidn hon ludn bi ap dao bdi cac cong
ty dwoc khdng 16 trong viéc thuyét phuc cac nha 1ap phap, trong khi
bé&nh nhan ch® doi nhiéu thap ky cho phwong phéap diéu tri méi sé
co thé khéng bao gi& dwoc chira lanh. Bay la mét dbi tha manh,
nhwng gibng nhu David va Goliath(" ), mét nd lwc dang gia va
mot bwdc tién nhd chang t6i da dat dwoc. Liéu phap té bao gbc co
tiém nang dé loai bd hang loat cac loai thubc dat tién. Néu phuwong
phap diéu tri t& bao gbc trd thanh thudc, cac céng ty dwoc phadm sé
méat rat nhiéu tién. Néu ho khong thé kiém tién, va néu ho méat tién vi
diéu dé, chac chan ho sé lam tat ca nhirng gi ho cé thé dé& dam bao
rang viéc diéu tri khdng dwoc chap thuan. FDA chu yéu duoc tai tro
thdng qua cac khoan thanh toan tir cac cdng ty dwoc phdm dwoc
diéu hanh b&i cac nhan vién ci ctia FDA. D6 la mét vong luan quén.

(") David va Goliath la cdu chuyén vao khodng 3.000 ndm
tride tai Philistine ké vé cau bé chan ciru David nhd bé chi véi mot
cuc dé va mét chiéc na da dénh bai ga khéng 16 Goliath. Ké tir do,
céi tén David va Goliath tré thanh biéu tuong cho cudc chién dau
gitta nhitng ké yéu thé va nhiing g& khéng 16. Chién thdng cla
David 1a mét diéu phi thuong, khéng ai ngo toi.

Hién tai & Hoa Ky, con dwéng hop phap dé diéu tri té bao gbc
(ngoai th&r nghiém Iam sang) la con dwdng chung téi da thwc hién



vé&i Ryan Benton — s dung th&r nghiém vé&i thudc diéu tri maéi (IND).
Quy trinh nay cé gia 700.000 d6 la, va dé la chi cho str dung IND —
khéng bao gdbm con dwong dai va tdn kém lién quan dén cac thir
nghiém Iam sang giai doan I, Il va lll s& mét nhiéu nam, cling co thé
la hang thap ky va hon moét ty dé la dé hoan thanh. So sanh chi phi
nay véi chi phi cia ching t6i & Panama, diéu tri cho bénh nhan
chan thuwong tdy séng 1a tén kém nhat, véi 38.000 d6 la, ho nhan
duwoc khodng 15 lan tiém tinh mach va 8 1an tiém cét séng, cung voi
viéc theo dbi, vat ly tri liéu, van chuyén tlr phong kham dén san bay
va nguoc lai. Néu ban khiu hao ngan sach cda chung t6i, diéu tri
twong tw, khéng bao gdm phi van chuyén sé c6 gia 300.000 dé la &
Hoa Ky. Chi phi thubéc & Hoa Ky da tr& nén qua cao. Hé théng phap
ly hién tai khéng hé tro.

Pay la ly do tai sao t6i tin rang diéu quan trong la liéu phap té
bao gbc nén dwoc chip thuan nhw 14 mét tha thuat y hoc va khéng
phai la mot loai thubc. N6 sé& l1am gidm dang ké chi phi cla viéc diéu
tri cho hang triéu ngu®i bi mac cac bénh man tinh.

T6i da m& cac phong kham bén ngoai Hoa Ky vi d6 la cach duy
nhat dé thac day linh vwe nghién ctru nay ma khong cé sw cAm doan
va quy trinh cwc ky cham hién dang dwoc yéu ciu tai Hoa Ky. Moi
ngwdi can diéu tri ngay bay gi, khédng phai 1a 20 nam ké t bay gid.
Khi t6i quyét dinh Panama la dia diém dat phong kham cua minh, do
la vi hai dao luat da dwoc thong qua. Thir nhat, t& bao gdc phoi thai
khéng dwoc str dung trong nghién ctu hodc diéu tri. Téi khéng quan
tam dén viéc st dung té bao gdc phéi va khédng mudn chinh pha
hodc dan ching nham lan nghién ciru cua téi véi té bao gbc phdi
thai. Tht hai, cho phép s dung va tadng sinh mé cé ngudn gbc twr



day rdn tré so sinh dé diéu tri bénh nhan khi nhan dwoc sy dong vy.
Do 1a sy két hop hoan hao cda luat phap dé chung téi tién hanh td
chirc nghién ctru. T6i da quan tdm dén viéc st dung cac té bao gbc
cudng rén hién tang tlr nhirng ngudi khde manh va cé ngudn cung
cép dbi dao nhat. Panama la noi hoan hdo dé phwong phap diéu tri
nay phat trién.

Nhat Ban dang di trwéc trén con dwéng nghién ciru té bao gbc
va 1a mét md hinh tuyét voi cho viéc thiét [ap quy dinh vé té bao gbc
tai Hoa Ky. Vao nam 2014, Quéc hoi Nhat Ban da théng qua cac
dao luat cho phép phé duyét cac san phdm té bao gbc ma suv an
toan ctia chung da dwoc chirng minh. Cac cong ty sau dé cé 7 nam
dé thu thap dir liéu hiéu qua trong khi cac san phadm cta ho dang
dwoc s dung. Han Quéc, Pai Loan va Bic sap théng qua luat
twong tw. Hé théng luat phap nhw thé cho phép cac liéu phap té bao
gbc dwoc chirng minh an toan trong 1am sang, cho phép cac cong ty
tai tro cho nghién ctu nhiéu hon trong khi ndé da dwoc cung cap
diéu tri cho nhirng bénh nhan can dén né nhét.

Bénh nhan da dwoc diéu tri bang té bao gbc va bac si cia ho
dang noi vé su thay dbi chat lwong cudc séng nhe té bao gbc. Mot
sb nha 1ap phap & Hoa Ky dang bat dau I&ng nghe. Thuong nghi si
Texas Joe Barton la mét trong nhirng chinh khach nhw vay, 6ng
dang cb gang vach ra mét dao luat v&i tw cach [a mét nguwdi ang hod
y hoc tai tao. Ong dang cb gang trinh mét dw luat stra dbi vé Pao
luat Thwc phdm, Duwoc phdm va My pham Lién bang dé té bao gbc
tw than — nhirng té bao thu nhan tir co thé clia bénh nhan — co thé
dwoc phan lap, tang sinh va sir dung dwdi hinh thirc la mot thu thuat
y hoc hon la mét loai thubc. Hién nay, viéc cy ghép tdy xwong va



cay ghép noi tang dang dwoc kiém soat twong tw. Tay xwong va cac
co quan khéng duoc xem la “thudc” vi ching xuét phat tr co thé, do
d6 c6 thé dwoc cay ghép dwdi hinh thire 1a mot tha thuat y hoc. Hay
xem viéc cly ghép ndi tang nhw 13 viéc cay ghép hang triéu té bao
gbc. Cay ghép tang co6 nghia la cay ghép té bao gbc. Cac hdi déng y
té cla tiéu bang bdo ddm rang cac thu tuc nay dwoc thwe hién mot
cach an toan va bénh nhan cé thé duwoc cru séng. Phwong phap
diéu tri bang té bao gbc co thé tién hanh theo cung mét cach. Néu
dy luat cia Joe Barton dwoc théng qua, bénh nhan & Hoa Ky sé
dwoc tiép can véi liéu phap té bao gbc bang cach sir dung té bao
géc cla chinh ho. Pay 1a mét buwédc quan trong dau tién hwéng téi
viéc tao ra cac té bao gbc cé san cho cdng déng ndi chung.

Nhw t6i da dé cap, viéc kiém soat liéu phap té bao gbc clia cac
héi déng y té tiéu bang nhw [a mét liéu phap y té la cach tét nhat dé
quan ly Iinh vee y hoc nay. Hé théng y té cla tiéu bang da lam rat tt
trong viéc kiém soat phau thuat, cdy ghép tiy xwong va cay ghép
ndi tang, truyén mau va mét loat cac phwong phap diéu tri lién quan
dén viéc cay ghép cac vat liéu té bao tr co thé nay sang co thé
khac. Liéu phap té bao gbc phirc tap la do da yéu clu cac nha
nghién ctru, nhirng ngwdi khdng cé hang ty dé la, phai lam theo quy
trinh phat trién cta thubéc. Nhuw thé sé& han ché dang ké kha nang tiép
can tiém nang cua liéu phap té bao gbc.

Berkley Bedell, nghi si bang lowa (6 1an t&» nam 1975 — 1987), Ia
mot ngwdi ting hd manh mé liéu phap té bao gbc, mét phan vi chinh
ban than 6ng da trai nghiém nhirng lgi ich cdia chung. Sau khi duwgc
bau vao Québc hoi, 6ng da thanh l1ap Quy Y hoc Thay thé va Tich
hop dé xac dinh cac liéu phap bd sung va thay thé dét pha, ciing



nhw cac nghién ctru va bao cdo vé tinh hiéu qua clia ching. Sau dé,
6ng da tham gia bang cach cd gang thuyét phuc Qubc héi trong viéc
ra cac quy dinh dbi vai liéu phap té bao gbc. Ong da gidi thiéu mot
sb bénh nhan co két qua tuyét voi cta tdi cho cwu Thuwong nghi si
Tom Harkin, nguoi tirng 1a Chu tich Uy ban Thwong vién vé Y té.
That khéng may, 6ng da gap kho khan khi thyee hién cdéng viéc nay vi
sw tham gia clia FDA trong tiéu ban va sy mién cuwdng trong viéc
xem xét liéu phap nay. FDA phu thuéc qua nhiéu vao nganh duwoc
phdm cho doanh thu cta ho. Bedell néi: “Ho chi 1a dbi tac, thuwc sw
nhw vay. That dang tiéc khi ching ta khéng thé dwa nhirtng phuwong
phap diéu tri nay dén vé&i moi nguoi’. Khi ti hdi 6ng nghi ching ta
c6 thé 1am gi dé Québc hdi thwe hién mot sw thay dbi, 6ng tra Ioi:
“Tién kiém soat moi th& trong lic nay. Chung ta phai cé tién. Lan
dau tién tdi (rng ctr Qudc hoi, t6i da chi khoang 80.000 d6 la dé chay
chién dich ctia minh. Ngay nay, chi phi la mét triéu dé la dé chay mo6t
chién dich, va phan 1&n sb tién do dén tr nhirng ngudi giau”.

Quan diém cua Nghi si Joe Barton vé liéu phap té bao géc

NEIL RIORDAN: Ong c6 tin rang Hoa Ky dang & thé canh tranh
bat loi trong linh viec y hoc tai tao do cac quy dinh hién hanh khéng?

JOE BARTON: M6t dong tién dang ton tai gitra nhirng quy dinh
thich hop va nhirng tién bo trong y hoc tai tao. Téi tin rang chung ta
phai tiép tuc kham pha cac phwong phap diéu tri moi, déng thoi
cling phé duyét va dam bao an toan trong viéc cham séc sirc khde
tai dat nwdce vi dai nay.

NR: Ong da tim hiéu vé liéu phap té bao gbc trwdng thanh nhuw
thé nao?



JB: Toi da lién lac v&i cac bén lién quan & Texas, nhirng nguoi
dang giip d& nhiéu bénh nhan cé nhu cau cham soc strc khde. TOi
rat vui khi biét dwoc sy thanh cdng clia nhirng bénh nhan nay va tré
nén quan tam dén chd dé nay.

NR: Ong c6 nghi rang céng ching My hiéu dwoc sy khac biét
gitra liéu phap té bao gbc phéi va liéu phap té bao gbc trwdng thanh
khéng?

JB: Tdi nghi rang liéu phap té bao gbc rat phirc tap nén nhiéu
nguwdi khéng biét dén liéu phap va phwong phap diéu tri nay. Cac
bén lién quan va nhixtng nguwdi Gng hd cé thé lam tét hon trong viéc
thdng tin dén céng chung vé liéu phap té bao géc.

NR: Ong c6 kinh nghiém ca nhan nao véi bt ky ai da dwoc diéu
tri bang té bao gbc trwdng thanh cho mét can bénh cu thé khong?

JB: Tbi da tiép xuc v&i nhiéu bénh nhan dwoc diéu tri bang liéu
phap té bao gbc.

NR: Ong dang lam gi dé giup thuc day viéc nghién ctru va diéu tri
nay?

JB: T6i rat mubn dé xuat mét dw luat cho phép cac ca nhan st
dung t& bao gbc cta chinh minh dé diéu tri ma khéng can sw cho
phép cua FDA.

NR: Nhirng tr& ngai I&n nhat d& vwot qua luat nay la gi?

JB: That khdng may, lich 1ap phéap la tr& ngai Ién nhat cia ching
ta vao thoi diém nay. Chung ta chi c6 mét sd ngay lap phap trong



Qubc hoi 1an thir 114. Sw phire tap cia van dé nay khéng mang lai
két qua lap phap nhanh chong, nhwng véi mét chién lwoc chu dao,
ching ta sé thang thé.

NR: Ong da nghe duoc gi tir cdng ching vé phwong phap tri liéu
té bao gbc trwdng thanh?

JB: T6i da nghe t» nhiéu nguwdi & Texas noi vé nhirng két qua
tich cwc ma ho nhan duwoc.

NR: Suy nghi clia 6ng vé tac ddng tiém nang cla liéu phap té
bao gbc trwdng thanh dbi véi cac bénh man tinh la gi?

JB: Téi tin rang liéu phap té bao gbc trwéng thanh cé thé Ia cau
trd 1&i cho nhiéu bi &n y hoc ma ching ta van chwa giai quyét duoc.
Céc trudng hop cu thé ma t6i biét cho thay két qua tuyét voi va dot
pha. Néu khoa hoc tiép tuc cho thay két qua tich cwc hon, tdi nghi
rang sé giam thiéu rat nhiéu nhirng dau khé trén thé giéi nay.

NR: Ong nght gi vé tac dong tiém nang cla liéu phap té bao gbc
trwdng thanh ddi véi chi phi chdm soc stre khée?

JB: T6i tin rang phwong phap diéu tri nay co thé giup nhiéu bénh
nhan khée manh va giam chi phi cham soc strc khoe.

Nhirng van dé gay tranh cai

Trong ndm 2010, chwong trinh 60 Minutes da dwa tin vé& mot
doanh nghiép t& bao gbéc dwoc lanh dao bdi mét quy éng &
California khéng c6 nén tang y té. That khéng may, ngwdi dan éng
nay da dwa ra tuyén bbé xa voi vé phuwong phap diéu tri cho hai



nguwdi bi bénh xo clrng ddng mach (ALS). Camera bi mat tiét 16 cac
tuyén bd vé viéc bao ché dwoc thwe hién bdi dng &y, tinh 125.000
d6 la cho méi lan diéu tri. Ong tuyén bd da diéu tri thanh céng cho
bénh nhan ALS, ddo nguworc tinh trang, gidp ho co thé di bd thay vi
ngdi xe 1an, mot tuyén bd sau dé da bj bac bé bédi chwong trinh 60
Minutes. Nguwdi dan éng nay tuyén bd dang lam viéc voi FDA va Dai
hoc Texas, tuyén bd cling da bi bac bd béi chwong trinh 60 Minutes.
Céac phuong phap tri liéu bang t& bao gbc ciing dwoc thuc hién &
Mexico b&i mdt nguwdi tuyén bd 1a bac si y khoa dwoc cap phép tai
Hoa Ky dé thwe hanh lam sang, nhwng thyc sy toan bd déu la gian
lan. Cac chwong trinh truyén hinh da ca tung phwong phap tri liéu
nay mét cach qua mc. Trong khi nhiéu phong kham trén thé gidi
hoat ddng nhw nhirng trwdng hop trén, tdi khdng mudn béo chi chup
mii t4t cd cac phwong phép tri liéu té bao gbc 1a gid dbi va vién
twdng.

Céc phong kham & Hoa Ky st dung liéu phap té bao gbc tw than
cling da bj giam sat. Thuc té khién FDA hoai nghi vé liéu phap nay.
Viéc thu nhan va tiém lai cac té bao trong cung ngay la hop phap tai
Hoa Ky.

Nhung mét s6 phong kham da tang sinh té bao trong mét vai
ngay, va sau do tiém tré lai cac té bao, dat ra cau héi vé phap ly khi
s dung cac quy trinh trén. Nhiéu phong kham ciing da duwa ra
nhirng tuyén bd khdéng rd rang vé hoat dong té bao gbc cla cac
phwong phap diéu tri ciia ho va vé nhirtng bénh ma ho chira tri. Cac
phong kham nhw vay van con phd bién rong rai tai Hoa Ky, FDA
dang cb gang tiép tuc lam rd va quy dinh cac quy trinh.



Trong nhiéu trwrong hop, viéc thu nhan mé m& va tiém tré lai
SFV ¢6 nguén gbc tir md da noi trong ciing mot quy trinh khéng phai
la phwong phap diéu tri hiéu qua nhat theo y kién cla tdi. Chang toi
da biét tlr r4t sém & Panama rang thdi gian 1a can thiét sau khi hat
mé& dé gidm thiéu viéc viém nhiém. Cac té bao gbc di chuyén dén
cac khu vyc bi thwong, vi vay viéc tai tao lai phan SVF vao cung
ngdy ma no bi loai bd cd thé sé khéng mang lai loi ich vi con phai
ch® doi viéc viem nhiém dwoc gidam thiéu. Chung t6i cling da biét
dwoc rang khdng phai tdt cad cac MSCs déu gibng nhau. Mét sb
nguwdi co it MSCs manh sé& han ché Igi ich cla viéc diéu trj tw than.
Nhwng ching ta can phai bat dau tlr dau d6. Néu cac nha lap phap
cadm thay thodi mai v&i viéc diéu tri tw than, thi ching ta phai cb
gang hét sirc dé diéu tri mot cach an toan va vi loi ich tét nhét cla
bénh nhan.

Chwong trinh 60 Minutes khéng phai la phwong tién truyén thong
duy nhat dwa tin vé cac két qua tiéu cuc trong tri liéu té bao gbc. To
The New York Times gan day da bao cao vé mét trwdng hop dwoc
céng bd trén New England Journal of Medicine vé mét ngudi da st
dung té bao gbc tir Trung Qudc, Mexico va Argentina dé diéu trj dot
quy do thiéu mau cuc bd. Nguwdi dan dng 4y da phat trién mot khdi u
khéng ung thw & codt sbng lam té liét tr cd xubng. Sau khi doc bai
bao, bat cr ai cling c6 thé két luan rang viéc diéu tri t& bao gbc 1a
nguy hiém. That khéng may, cac nha bao khéng nhan manh thuc té
rang cac té bao gbc dwoc st dung trong cac phuwong phap diéu tri
nay la cac t& bao gbc thai nhi, co tiém nang biét héa thanh cac mo
chuyén biét cao hon va cé thé tao khdi u. Chung khéng phai la té
bao phéi, nhung ching rat gan véi té bao phéi hon so véi té bao



gbc trwdng thanh. D6 1a ly do tai sao chung t6i khéng s dung té
bao gbc thai nhi trong phong kham clGia minh.

Céc bai bao nhw thé nay 1am t6i nh& lai nhirng kinh nghiém vai
bdo chi & Bahamas. Ho ngu y rang ching téi s dung cac té bao
gbc phéi, cdng chang tin twéng diéu dé, va vi vay ching t6i bi budc
phai r&i khdi dat nwéc bdi nhivng tuyén bd vé can clr rang phwong
phap diéu trj cia chung téi rat nguy hiém.

Tai phong kham cua chung t6i & Panama, chang t6i khéng hira
hen qua nhiéu, va chang t6i khéng bj qua tai. Diéu trj tbn kém nhét
cta chang toéi 1a 38.000 dé la. Trong thwe té, chung t6i hoat déng
nhw la mét td chire phi loi nhuan trong 6 ndm dau tién. Téi dang lam
tat ca nhirng gi cé thé d& dwa nhirng phwong phap diéu tri dén voi
cang nhiéu ngudi cang tét, nhwng t6i khong thé lam diéu do6 mét
minh. Con dwéng phd bién cac phwong phap diéu tri nay & Hoa Ky
doi hoi sy két hop gitba bénh nhan, nha lap phap, bac si, nha nghién
clu va cong déng néi chung.

Kinh nghiém

Roberta Shapiro, 1a mét bac si tri liéu dwoc chirng nhan vé y té
va phuc héi chirc nang, co lién hé véi bénh vién Pai hoc New York -
Presbyterian & Columbia, va lam viéc tai thanh phé New York voi
mot danh sach ddy an twong cac bénh nhan. Méi quan tdm chinh
cua cb la diéu tri dau co xwong va phuc hdi chirc nang cho tré em.
“Khoang 20 nam trwdc, téi da khong tim dwoc bat ky Iwa chon diéu
tri s8n c6 ndo cho bénh nhan dau man tinh cla téi. Téi cho rang cé
mot bénh Iy gay viém trong qua trinh bénh cla ho, nhwng téi co rat it
lwa chon diéu tri cho ho”. Cé bat dau tim hiéu vé cac bénh ly gay



viém va céac lwa chon diéu trj cho chung. “Chang tdi vwéng phai rat
nhiéu han ché & Hoa Ky; khéng steroidal, steroid, liéu phap
immunoglobular — 1a nhixtng phwong phap qua xa voi déi voi toi. Toi
da thuc sw that vong rang téi da khéng tim dwoc & bat cv noi nao”.
C6 tim thdy steroid dwoc s dung lau dai, mét sb trong do gay ra
cac triéu chirng nang né hon. “Day khong phai la Iwa chon cho t6i”,
co noi.

C6 nghién ctru cac tai liéu khoa hoc va phat hién ra rang té bao
gbc la modt phwong phap diéu tri ¢ thé khac dbi véi bénh Iy viém va
tw mién. “N6é kha méi mé véi t6i khi doc vé nd”, cé néi. Cd quyét
dinh di khap thé gi¢i dé tim hiéu thém vé phwong phap tri liéu té bao
gbc. Trong khi do, cd bat dau thu thap dir liéu vé bénh nhan cla
minh bang cach s dung cac thlr nghiém tién tién vé cac cytokine
gay viém va interleukin. Cé mang di¥ liéu thé dén Israel, noi cé gap
nguwdi dieng dau clia mot don vi ghép tdy xwong va hdi anh ta liéu
anh c6 nghi cé dién khi nghi rang té bao gbc cé thé la cau tra 16i hay
khéng. Anh ta trdn an cé khi anh ta mé ta cach diéu trj clia anh cho
tat cd bénh nhan tw mién sau ung thw bang viéc s dung té bao gbc
tw than cé ngudn gbc tiy xwong da dwoc nudi cay tang sinh. “Vj bac
sT nay da chon nhitng té bao khde manh nhéat, tdng sinh, va tiém
chung tré lai cac bénh nhan ciia minh. Ong da lam diéu dé trong
nhiéu ndm va cam doan réng nd da ngan chan bénh tw mién di theo
‘con dwdng’ clia no”.

Bac si Shapiro bat dau nghién ctru cac phong kham té bao gbc
trén khap thé gi¢i. Po ciing 1a thdi diém co ay tim thay phong kham
cua chung té6i & Panama. C6 da tham dy mot trong cac cuéc hoi
thdo cua tdi va tré nén phan khai khi co biét vé cach té bao gbc hoat



dong. Cé dén phong kham cla chang t6i & Panama ciing nhw cac
phong kham khac & Mexico, Brc va Thuy Si. “Mét trong nhirng diéu
lam t6i ngac nhién vé Vién Té bao géc & Panama |a sy minh bach
ctia phong kham cda anh, diéu nay khéng c6 sdn cho t6i & bat ky co
s& ndo khac. Ho noi vai t6i ‘Khdng, cd khéng thé vao xem phong thi
nghiém’, hodc ‘C6é khéng thé xem cac biéu d6. Cé khong thé noi
chuyén vé&i bénh nhan’. Con & Panama, ho noéi véi téi ‘Chac chan
réi! Hay di dén phong thi nghiém, noi chuyén véi giam déc phong thi
nghiém va ky thuat vién. Hay noi chuyén v&i cac bac si. Hay hoi bat
ky bénh nhan nao trong phong ch® néu cé muén’. Khéng cé gi bi
che gidu. D6 da la mot sw xac nhan rat 1on dbi véi toi”.

Sw tin twéng cla cd dbi voi phong kham cua chung tdi cling
dwoc ciing cd khi c6 cé co hdi ngdi bén canh Arnold Caplan, cha dé
cia MSCs, trén mot chuyén bay tr& vé tv Panama. “Ong 4y da ndi
voi t6i rang ‘Day 1a mot phong thi nghiém dang cap thé gidi, va toi
sé tin twédng s dung né cho gia dinh t6i’. Diéu d6 da lam cho toi
cang tin twédng hon”, Shapiro noi.

Bac si Shapiro hién nay diéu tri, gan nhw doéc quyén, nhirng
nguwdi bi dau man tinh cé cac hdi chirng viem. Co bat dau dé xuét
diéu tri t& bao gbc cho bénh nhan ciia minh, d& nghi di cung ho dén
Panama. Ké tlr d6, c6 da dwa dén hon 60 bénh nhan va dé nghi
nhiéu ngwdi hon niva tw di dén day dé chirva tri. Hau hét cac déng
nghiép ctia c6 & Columbia déu nghi cd Ay bj dién, nhung ho bat dau
thdc méac vé nhirng thanh cong cla cb 4y trong viéc diéu tri.

“Mbi bénh nhén téi gtvi dén Vién Té bao gbc déu cé6 mot s cai
thién, ngay cd khi n6 khéng ‘kich tinh’ nhw két qué kiém tra chuén



héa. N6 da vuc day téi, béi vi téi sdp dong cira, béi vi toi rat that
vong v&i quy trinh 1dm sang dbi véi thube & Hoa Ky, nhung by gior
t6i cdm thay toi dang tao ra sw khac biét trong cudc sbng cla con
nguoi, va cd trong cudc séng cla riéng toi.”

- Roberta Shapiro

Trong sb6 nhirng bénh nhan ma bac si Shapiro da dwa dén
Panama dé diéu trj bang t& bao gbc, cé6 mdt bénh nhan rat dac biét.
M6t phu nir bi bénh khi thiing nhe va chirc nang phdi bat thuworng —
bac si chuyén khoa phdi dwoc tin twédng clia cd da néi véi co 1a bét
thwerng va khéng thé dao nguwoc — da dwoc diéu tri bang té bao gbc
mot tudn va cam thdy tuyét voi trong vong vai ngay. Khi tré vé, xét
nghiém chirc nang phdi ctia ¢6 &y hoan toan binh thwdng, khién cho
chuyén gia vé phdi cla co6 két luan khéng chinh xac rang cé bi
nhiém trung phdi trong 1an kiém tra cudi cung.

That vay, bac si Shapiro la mét bénh nhan cia chung téi. “Gia
dinh tdi co tién s rbi loan tw mién dich. Bénh Lyme kh&i phat mét
trong nhirng nguyén nhan gay man kinh t6i t& nhat ma t6i tirng thay.
Téi dwoc chan doan bj loang xwong & tudi 40; va trong 15 nam, chi
sb mat dd xwong cla t6i khong hé thay dbi. Téi da bi chirng tang
huyét ap. Sau khi diéu tri bang té bao gbc, chi sé mat dd xwong cla
t6i thwe suw tdng 1&8n, mot con sb dang ké mac du téi bay gi» da man
kinh, vi vay chi sb cla t6i dwoc du kién sé di xubéng. Téi nght dé 1a
mot sw cai thién dang ké. Téi cling dung mdt nira liéu huyét ap va
thudc tuyén giap. Strc khde cla t6i tot hon rat nhiéu. Téi bi sut 15
pound”""); toc, da va chéat lwong méng cla toi tt hon. Téi da
nhan dwoc nhirng lgi ich trong cudc sc“')ng cta chinh minh”.



(") Khoang 6,8 kg.

Nghién ctru trén ddng vat cho két qua twong tw véi nhivng gi bac
sT Shapiro da trai nghiém trong viéc diéu tri bang té& bao gbc cho
bénh lodng xwong ctia minh. K&t hop v&i hormone tuyén can giap,
MSCs dwoc tiém da di chuyén dén vj tri tén thwong xwong va tang
sw hinh thanh xwong ma&i — khi so sanh vé&i nhém chuén hodc cac
trwéng hop khéng diéu tri [1].



Két luan

Téi hy vong cudn sach nay da trd 1&i dwoc mot sbé cau hdi va
quan trong hon la da kich thich sy td6 mo cda ban trong viéc tim
hiéu thém nhirng lgi ich tiém nang cla té bao gbc trwdng thanh, va
MSCs nai riéng. Téi nghe tr ho hang ngay, nhirng ngudi bay gi® co
hy vong dwoc chira khdi trong khi truéc kia thi khong. Diéu d6 da la
dong Iwc chinh trong subt hanh trinh kham pha té& bao gbc cua téi,
va nhirng phan héi 4y 1a nhirng 16 thuc day déi ngli cla chung téi,
hién c6 60 nhan vién & Panama.

M6t sb6 ngudi da héi toi: “Néu nhirng té bao nay hoat dong tét va
tdt cd bénh nhan déu tr& nén khde hon, tai sao n6é khéng co trén
CNN?”. Cau tra | cla t6i la: “Doi d&”. Toi tin rang chung ta sé phai
doi khéng quéa lau. PBS da thwc hién mot bd phim vé nhirng gi
chung téi da va dang lam & Panama. N6 hién dang duwoc phat song
trén khap dat nwéc. Day la mot tap trong series Natural Health
Breakthroughs with Brenda Watson. Tuan trwéc, téi nghe noi tir mét
thanh vién cia Sanjay Gupta la ho dy dinh sé lam mét phén vao
thang 5 nam nay (2017). Vi vay, t6i nghi mong wéc cua chung ta
dang dén. Nhuw t6i da dé cap trwdc do, da cé6 mét sy phdi hop dé
khéng co6 thdng tin ngoai |1& vé nhirng loi ich cia mot cdng nghé sé
lam tén hai nén kinh t&, khéng chi nganh dwoc phdm ma ca nén y
hoc n6i chung, khi dwgc chap nhan réng rai. Cach chung duwoc thyc
hién sé thay dbi khi cac té bao nay I1a c6 sdn. Néu day la linh vuc



khoa hoc tién tién nhw vay, tai sao né khdng phai la linh vwc nghién
cru chl yéu & Hoa Ky? Tai sao tdi phai 1am kinh doanh & Trung
My?

Cau tra I&i 1a ban mong doi diéu gi: tién. Cac cdng ty dwoc phdm
|&n s¢ phai chét vi té bao gbc.

Hay suy nghi vé cach thirc mét loai thubc xam nhap vao thi
trwéng. Big Pharma xac dinh bénh nao la phd bién nhat va dé 13 thi
trvdng I&n nhat cho cac loai thubc méi. Nhém cac nha khoa hoc
duwoc trd lwong cao da danh nhiéu thdi gian trong phong thi nghiém,
cb gang tao ra mét phan tlr dac biét giup gidm bat triéu chirng cla
nhirng can bénh nay. Bat cv diéu gi ho dwa ra, do ban chét cta né,
sé& khéng dwoc dung nap dé dang bdi co thé con ngudi. Trong thuc
té, nd cé thé cé6 mot sd tac dung phu kha khing khiép. Cac thiy
nghiém 1am sang tén kém phai bat dau va nhiéu loai thubc khéng
vuwot qua dwoc giai doan do.

Téat ca cac budc can thiét nay lam tang gia thuéc dang ké&. Cac
nha san xuat néi rang ho chi ¢ gang bu dap khodn dau tw ma ho da
bd ra dé phat trién loai thubc nay. Khi bénh nhan nhan thuéc lan dau
tién, bat ng® vdi gia ban ngay ca khi co6 bao hiém, cé thé lam ho tw
chdi si¢ dung thubc. Nhw Marian D’Unger da lam, cd tlr chéi mua
mot dang tiém methotrexate va tra 1.584 d6 la mot thang khi co biét
loai thubéc nay sé chi lam cho chirng viém khép cia cd tré nén d&
hon mot chut. Hau hét bénh nhan phan &ng gibng v&i Marian
D’Unger.

Thij trwéng cla cac loai thudc nay la hang ty dé la. Nhirng bénh
nhan tiéu dwong phai chi trd khodng 73,5 ty dé la mot ndm cho



thudc chdng dai thao dwdng, phan phdi va cac toa thubc diéu tri cac
bién chirng tiéu dwdng. Gan 30 triéu ngwdi My ngay nay bi tiéu
dwdng, va 86 triéu ngudi mac bénh tién dai thao dwong, theo Hiép
hoi Tiéu dwdng Hoa Ky. Top 7 loai thubc diéu tri viém khép mang lai
16 ty d6 la mdt ndm cho cac nha san xuét trong nam 2008, cung voi
tiém nadng tang trwdng rat I&n. Thi trwéng cho nhivrng loai thudc nay
tang t 14 — 91% mét ndm. Big Pharma co vé rat phan khich vé mot
thi trwérng mé rong nhanh nhw vay déi véi cac loai thubc do tubi tho
dan s6 ngay cang tang.

Sau tat ca, khi mot cong ty thudc cho ra mét loai thudc maéi, né
dwoc cap bang sang ché va khéng ai khac cé quyén st dung né
trong subt théi han clia bang sang ché. Trong nhiéu thap ky, cong ty
d6 doc quyén véi sb tién thu dwoc tr hop chat hda hoc d6. Néu co
ché chira bénh dén tr cac té& bao trong co thé ban, khéng cong ty
dwoc nao co thé tao ra ngudn doanh thu tr d6. Cac té bao cla
ching ta khdng dwoc cap bang sang ché.

M6t vi du dién hinh vé viéc cac cdng ty dwoc ngan can nhirng
tién bd trong diéu tri 1a viéc phat hién ra rang vi khuan H. pylori gay
loét. Trong nhiéu thap ky, cac bac si tin rang nguyén nhan gay loét
la stress va an thirc an nhiéu gia vi. Trén thuc t&, cd mdt nganh céng
nghiép thudc tri gia hang ty do la da tap trung vao viéc gidm bot
nhirng con dau d&n kinh khdng do loét. Nhirng ngudi bi loét cho
rang tinh trang nay gidng nhw mét 1o nguyén sudt doi béi vi hau hét
céac loai thudc trén thi tredng déu cdé it hodc khéng co hiéu qua gi.

Nam 1979, cac nha nghién ctru Uc gdbm bac si Barry Marshall va
bac si Robin Warren da kham pha ra Helicobacter pylori, mét loai vi



khuan gay loét. Vao thdi diém do, diéu nay da di ngwoc lai voi moi
suy nghi khoa hoc vé co ché cta da day va tiéu héa. Quan diém luc
d6 1a axit da day rat manh, khéng vi khuin nao cé thé tén tai trong
rudt. Khi Marshall va Warren tim thay vi khuan hinh xoan éc, ho gap
rac réi khi nuéi cay nd dé co thé trinh bay trong mét bai bao khoa
hoc. May mén da dén tlir mét 16i vo y. Tinh c&, cac béac si G céac dia
petri trong suét 5 ngay ctia mét ky nghi I& Phuc sinh. Khi ho quay tr&
lai phong thi nghiém, ho tim thay nhirng dia petri day ap H. pylori.

Mac du ho da bao cao vé vi khuan hinh xodn 6c ddoc dao va cod
thé dwa né vao nhém vi khuan sbéng & cac dong vat cé vu khac (nhw
cho), cac bac si nay da bi cdng déng khoa hoc “xa lanh”. Khi ho trinh
bay & cac hdi nghi khoa hoc Ién, cac nha khoa hoc khac — nhirng
nguwdi l[am viéc trong cac cong ty dwoc phdm lén — sé ding 1én va
buwdc ra khoi phong héi nghi. Ho dang de doa mét phan khac 5 ty db
la mot nam clia nganh céng nghiép dworc.

That vong ndng né, mot ngay no, Warren quyét dinh sé& chirng
minh cho nhirng ngw&i khdng tin H. pylori la nguyén nhan gay loét la
ho da hoan toan sai. Ong da uéng mét cdc dung dich chira vi khuan,
va trong vong vai ngay 6ng da bi viém da day. Dich da day cua éng
cho thdy cé su hién dién cta H. pylori, loai vi khudn ma khéng hé cé
trwée do.

Cudi cung, phan tich ctia cac nha khoa hoc ngu®i Uc vé nguyén
nhan gay loét da chiém wu thé. Trong thwc té, vao nadm 2005,
Marshall va Warren da gianh dwoc giai Nobel Y hoc cho nghién ctru
cla ho. Bay gi®, cac bac si diéu tri loét sé ké toa thudc khang sinh,



diéu nay hiéu qua hon nhiéu so v&i thubc khang axit trong viéc chién
dau véi nguyén nhan thuwe sw cla loét.

Céc rao can trong viéc (rng dung réng rai t& bao gbc vao diéu tri
cac bénh man tinh s& co mot két qua tét nhw cau chuyén cla céac
bac si nguwoi Uc. Coéng trinh clia Warren va Marshall da “giét chét”
mot phan loi nhuan ctia nganh céng nghiép san xuét thubc. Diéu dé
la khéng thé tranh khdi. Cac bénh nhan sé trao dbi v&i nhau, cung
v&i sy phd bién cla Internet, cudi cing moi ngudi sé hiéu duoc.
Thubc c6 ngudn gbc tir té bao gbc khong phai “than dwoc” va nd
khéng phai [a mét tro Itra ddo. Chac chan ciing sé& c6 nhiéu nguwdi va
cac doanh nghiép “vé6 dao dwc” loi dung nganh cdéng nghiép nay,
nhat 1a trong giai doan trirng nwdc. Mac du cé nhiéu thach thirc &
phia trwéc, song y hoc té bao gbc van con & day va chung ta nén
chao don né khi dwoc thwe hién béi nhirng nguwdi cé trach nhiém.

Cé mdt sb nhdm chi trich nganh céng nghiép té bao gbc vaoi lap
luan rang néu ban c6 thé diéu tri rAt nhiéu bénh vé&i cing moét loai
thudc thi do phai la “thdn dwoc”. Tdéi mubn gidi quyét van dé nay &
day. Do céac té bao nay co6 kha nang khang viém va tham chi cé thé
chinh stra hé théng mién dich bi tén thwong, tiét ra cac phan tt kich
thich sy tai tao, diéu nay cd nghia Ia chung chi ¢6 thé chinh sira cac
diéu kién ma tai do6 cac quy trinh théng thwdng da bi vé hiéu hoa. Vi
du, bénh ty ky thwc sy la mét bénh do viém — do cac marker gay
viém trong mau tang cao; cac bénh tw mién khdng chi [ mét dang
rbi loan chirc nang cda hé mién dich, ma con la mét dang rbi loan
chirc nang hoédc sw suy gidm cla cac té bao gdc trung mé; trong tdn
thwong tly sbéng, van dé la thiéu MSCs tiét ra cac phan ti kich thich



sy tai tao. Trong ba trwdng hop rat khac nhau nay, co ché co ban
dwoc gidi quyét béi MSCs.

That sai ldam khi cho rdng nhirng gi ching t6i dang lam la cong
nghé t6i tan nhat. Nhirng gi chung téi dang lam thwe sw chi la cong
nghé twong dbi thdp. Chung tdi dang thu 14y nhirtng gi ma tw nhién
da ban tdng cho con nguwdi — dac quyén mién dich, tin hiéu té bao cé
kha nang kich thich viéc tai tao, gidm viém, va diéu chinh hé théng
mién dich — Iwa chon nhirng hé thdng tét nhat, tadng sinh ching va
mang chung dén cho nhirng ngudi bi viém, rbi loan chirc ndng mién
dich hodc thiéu kha nang tai tao.

Nhiéu thé ky qua, chung ta da nghién ciru dé tim hiéu vé co ché
tw chira lanh cha co thé, téi nghi ching ta chi méi bat dau hiéu vé
sw twong tac phirc tap cia cac phan tir d6. Trong moét vai thap ky
t&i, t6i tin rang ching ta s& nhin nhan lai mét sé loai thubéc déc va
xam lan, cac phwong phap diéu tri mang tinh hiy hoai ma chuang ta
da s dung dé diéu tri cac bénh man tinh — cling gibng nhw nhirng
gi ching ta da nghi vé viéc cac bac si cach day 200 nam s dung
kim loai ndng dé chira bénh.

Khi qubc gia dang trong tinh trang chat vat vé chi phi cham soc y
té, liéu phap té bao gbc cé tiém nang réat to Ioén. Phwong phéap diéu
tri nay, mot khi tré@ nén phd bién hon, sé giup gidm dang ké chi phi
diéu tri. Hy vong rang théng qua s kién tri cta t6i va nhirng nguoi
dang lam viéc trong Iinh viwre nghién clru nay, mét ngay nao doé nhiéu
bé&nh man tinh anh hwdng dén chét lwong cudc sdng sé chi con la
ky c. Chung ta co thé sdng trong mét thé gi¢i ma & do tré em
khéng bi chirng loan dwdng co; nguwdi bi chan thwong tdy séng coé



thé di lai; ngwdi bj bénh tim, bénh da xo clrng va viém khép cé thé
tr& lai cudc sdng ndng dong; va bénh nhan tiéu dwdng khdng phai bi
doan chi nira.

Nhwng nguoi tién phong thuwdng khong dwgc bwdc trén nhirng
con dwdng bang phang. Cé mdt ngan ngi 1a “Ban cé biét lam sao
dé phat hién ra mot nguoi tién phong khéng? Ho c6 ‘miii tén’ & trén
lwng”. Toi da chia sé mdii tén cia minh. Khi téi bi thwong béi mét
trong s6 nhirng mdi tén do, anh trai t6i, Brian, da néi v&i téi: “Néu em
khéng c6 vai mii tén & phia sau, em la mét anh chang nham chan”.

V&i mot cau ndi day khich 18, trong méot cudc hop gan day,
Thwong nghi si Joe Barton, Phé Cha tich Uy ban Nang lwong va
Thwong mai da néi véi toi: “Anh sé thang bdi vi diéu anh dang noi
va lam la sw that”.

Gan day téi cling da noi chuyén voi dai dién Tan Parker, nguoi
dai dién cho vung Flower Mound cta Texas trong Co quan Lap phap
Texas. Dai dién Parker da dé xuat mot dw luat vao Ha vién cho phép
st dung t& bao gbc trwdng thanh dé diéu tri cho nhitng ngudi bi
bénh giai doan cubi hodc bénh man tinh khéng c6 bét ky lwa chon
diéu trj nao khac. Téi hdi dai dién Tan co sé ly luan cla 6ng la gi dé
dé xuat dw luat nay — mot dw luat sé phai dbi mat vaéi cac quy dinh
ctia FDA va sé gay ra tinh trang mau thuan gitra chinh quyén bang
Texas v&i chinh phu lién bang. Néu dv luat dwoc thdng qua, nd sé la
van dé gay tranh cai gitra Texas va chinh phu lién bang.

Khi t6i hdi dai dién Parker tai sao 6ng ta viét dw luat nay, éng ay
noi voi t6i rang dng 4y c6 vai ngwdi ban va thanh vién gia dinh bj
nhirng can bénh man tinh da phai ra nwéc ngoai dé dwoc diéu tri



bang phwong nay va da thanh cong. Ong noi rang dbi véi hau hét
moi nguwoi, viéc ra nwdc ngoai dé tri bénh 13 qua khé khan va tén
kém, va 6ng da viét dw luat nay cho ngu®i dan Texas dé ho co
quyén tw do lwa chon phwong phap chadm séc y té cla minh. Toi
thdy diéu do 1a xac thuc. Quyén dwoc sbéng, quyén dwoc ty do, va
quyén theo dudi hanh phuc la nhirng t6n chi khi qudc gia nay dwoc
thanh 1ap. Téi cdm thay quyén tw do lwa chon phwong phap diéu tri
y té clia chung ta ngay cang gidm di. Viéc diéu tri y t& nén la van dé
git!a bac si va bénh nhan. Bac si cling nén cé quyén tw do mang
dén cho bénh nhan cta ho phwong phap diéu tri ma ho tin 1a tét nhat
dbi vai tinh trang cla bénh nhan. Tém lai, téi tin rang ching ta can
phai khéi phuc lai quyén sbng, quyén tw do, va quyén theo dubi
hanh phuc cho dat nwéc nay. Dy luat nay néu duoc théng qua,
Texas sé tién cd mét chdng dwdng dai trong viéc khdi phuc lai quyén
tw do Ay.



Lo két

Bac si Roger Nocera

Téi van con nhé cai ngay tién si Neil Riordan 1an dau tién noi vé
té bao gbc trung mé, ké tir d6 né da tré thanh cha dé chinh cla rat
nhiéu cudc thdo luan gitra ching téi. Viéc nay da dién ra rat lau
trwdc khi chung téi tién hanh chira tri cho nhiéu bénh nhan & Costa
Rica. Vao thoi diém dd, ching tdi stiv dung té bao CD34+ c6 nguén
gbc tr cudng rén. Neil goi ching t6i va néi: “Roger, néu anh khéng
thé nh& bat clr thir gi, hdy nhd nhirng tir nay nhé — ‘t& bao gbc
trung mo”™.

Neil tiép tuc: “MSCs Ia té bao gbc da nang cho viéc biét hda cac
loai t& bao tir 3 4 mam cuia phdi. Kha nang biét hoa thanh tat ca cac
dong té bao don clia MSCs da duwoc xac dinh, chang han nhuw té
bao phdi loai Il trong md phdi, t& bao vé tinh trong mé co, té bao
hinh bau duc trong mé gan, t& bao nén biéu bi trong mé da va cac
loai té bao tién than khac — cung cip bang chirng cho thdy MSCs 1a
mot ‘chuyén gia’ chira lanh va tai tao. Té bao gbc trung mé cdé mat &
khap noi vi chung lién két véi mach mau, dinh vi tai cac vj tri bj tn
thwong. Chang diéu chinh tirng budc trong qua trinh can bang noi
mé (chi¥a lanh) t&r 6 viém dén té bao bj tn thwong, va qua trinh tai
lap ma tran. MSCs &rc ché cac té bao trao dbi chat tich cwc san xuéat
cac cytokine gay viém (chéng han nhv TNF - a va interleukin 1) va



tang san xuéat cac cytokine khang viém (chang han nhw interleukin
10); va chung ta cling da biét viéc kich thich qua mdc cla qua trinh
viém la mét trd ngai dang ké trong viéc chira lanh cac bénh man
tinh, dac biét la bénh tw mién. MSCs l1a nhirng t& bao hién tang phd
bién do dwoc tw nhién wu dai cac dac quyén mién dich. Chang diéu
hoa mién dich, tham chi c6 thé kich hoat tinh dung nap cho cac tw
khang nguyén. MSCs da chira lanh cho cac déng vat thi nghiém bi
té liét ddng mach dui va sw dan truyén than kinh, mét trong sb rat
nhiéu lgi ich khac dang dwoc tham dinh”.

Nhirng viéc Neil [am gidng nhu mét cudn bach khoa toan thw vé
y hoc twong lai. Khéng lau sau dd, theo phong céch dién hinh cua
tién si Riordan, khéng chi néi vé no, 6ng ta bat dau diéu tri bénh
nhan bang t& bao gbc trung mé & Costa Rica, va ngay lap tirc két
qua thu dwoc la day hira hen. Lich st cGia nén y hoc dau thé ky 21
sé viét rang Neil ddng mét vai trd quan trong trong subt thap ky qua.

La mot bac si chan doan y khoa, t6i dw doan cudn sach nay sé 1a
y ban kinh dién vé liéu phap té bao gbc trwdng thanh. Toi sé khong
ngac nhién khi né tré thanh cudn sach bat budc phai doc dbi voi tat
ca sinh vién y khoa, bat k& chuyén khoa, b&i téi tin rang trong twong
lai khéng xa, cac bac si sé& bat dau thwc hién té bao gbc tri liéu &
Hoa Ky (khi FDA nhan biét dwoc cac thir nghiém cua tién si Riordan
dong gop mot gia tri dac biét trong Iinh viee nay).

Téi gap tién si Neil Riordan vao nam 2003, khi t6i dang lam viéc
& trung tdm chan doan hinh anh Phoenix, Arizona. O day, ching toi
thwe hién chan doan véi cdng nghé cao MRI, siéu am Doppler. Mot
ngay kia, t6i da gap trwdng hop mét phu ni¥ trung nién dwoc chan



doan mac ung thw &c tinh di can cach day vai thang. Hinh anh CT
cua ba Ay cho thdy co cac khdi u I1&n trong gan, phdi va xwong, clng
v&i bénh hach lympho 1&n. Céng viéc cla toi la danh gia két qua
diéu tri cia ba 4y hon 4 thang qua bang phwong phap CT scan thé
hé tho 2.

Ban dau, toi rat bbi rbi vi két qua scan khéng hé co khdi u nao.
Chang da bién mat. Co céi gi dé khéng dung & day. Toi biét can
bénh nay, chwa c6 phwong phap diéu tri ndo cé thé mang dén két
qua ky diéu dén thé. Sau khi kiém tra lai, t6i két luan rang cac khéi u
da thwc sy bién méat. Hon niva, ngudi gidi thiéu 1a mot bac siy hoc
cb truyén. Vay chinh xac la anh ta da lam gi v&i bénh nhan nay? Tai
da nhan ra tén cua bac si gigi thiéu, anh ta la mét sinh vién cua toi
khi t6i day vé& chan doan y hoc 1am sang tai tredng y hoc ¢b truyén &
Phoenix. Toi da goi dién cho anh ta dé hoi cé phai anh ta da trng
diéu tri cho bénh nhan v&i khéi u lympho ac tinh khéng. Ngudi thanh
nién tré mai tét nghiép nay da tra I&i hét sire tw tin. Anh ta giai thich
rang anh lam viéc va&i tién si Neil Riordan, vao thoi diém dé da sir
dung mét quy trinh phan lap té bao tua tr mau bénh nhan ung thw,
réi dwa vao co thé va kich thich chung dé lam suy yéu céac té bao
khdi u &c tinh. Té bao tua dwoc hoat hda bdi khang nguyén nudi cay
dé tang sinh sb lwong theo cip sbé nhan trong méi trwdng nudi cay
c6 chira cytokine va dwa tré lai mau bénh nhan, sau d6 chung sé
tim dén cac hach lympho noi ma chang sé trinh dién khang nguyén
véi té bao T helper, té bao T helper hoat héa té bao T killer. Té bao
T killer s& nham vao cac muc tiéu va tiéu diét cac té bao khédi u ac
tinh. Khi t6i k& cau chuyé&n nay v&i mét ngudi ban & khoa Ung thw
ctia phong kham Mayo, ho cho biét liéu phap té bao tua qua maéi va
qua phtrc tap dbi véi ho vao thoi diém dé, va ho dang lén ké hoach



tién hanh moét sé trwdng hop trong twong lai. Tat ca nhirng gi toi biét
|a tién sT Neil Riordan da di trwdc Mayo mét buérce.

Khéng lau sau do, t6i da c6 co hdi gap Neil mét cach chinh thirc
trong khi 6ng gay quy dé bat ddu Medistem, Inc., mét trong nhirng
céng ty dau tién vé cong nghé sinh hoc té bao gbc cia ngudi My
dwoc hoat ddng vao thoi diém do. Chuang téi tréd thanh ban than vi
t6i ngay lap tirc nhan ra tién si Riordan 1a mét nha bac hoc trong Iinh
vuc y khoa. Cubi cung, ching téi tim dén Costa Rica d& phéng van
cac bac si diéu hanh phong thi nghiém va phong kham, noi cac té
bao cubng rébn CD34 cla Neil duwoc dung cho nhitng bénh nhan ma
céac loai thudc thdong thwong da that bai trong viéc diéu trj tai Hoa Ky.

Trong subt thap ky tiép theo, dau tién & Costa Rica va sau dé &
Panama, Neil da phat minh ra moét sé phac dé diéu trj t& bao gbc
tredng thanh dau tién dé diéu trj bénh da xo cing, viém khép dang
thip, bénh viém co tim gian n&, tw ky, viém da, loan dwdng co
Duchenne, viém khép vay nén va nhiéu bénh khac nira. V6 s bénh
nhan da dwoc cai thién chat lwong cudc sbng va hy vong duoc
chira khdi. Phwong phap don gian va viéc tiép can I1am sang manh
mé cla tién si Riordan da bd sung thém tinh kha thi va tiém nang
trng dung cho liéu phap nay.

Tinh ban cta ching t6i ngay cang phat trién qua nam thang, toi
khéng hé ngac nhién khi biét rang Neil xuat than tir mét gia dinh
gdm nhirng nguwdi tién phong trong Iinh vc y té. Cha cta anh Ay,
bac s Hugh Riordan, tién bbi cla y hoc thay thé thubc va liéu phap
dinh dwdng vi lwong, déng sw cua tién si Linus Pauling — nguwdi ba
lan doat gidi Nobel. Gia dinh Riordan ciing da lam viéc v&i nhirng



“nguwdi khdng 16” khac trong nganh y, trong dé cé bac si Gladys
McGarey, “me dé” cia y hoc toan dién va bac si Elisabeth Kiibler-
Ross.

Trong cudn sach cda Neil, 6ng trinh bay két qua céi tién 1am sang
cung voi cac thanh cdng hap dan trong viéc diéu tri mot loat cac
bénh kho diéu tri. Neil da sém biét rang kha nang diéu tri cia MSCs
phu thudc vao ngudn méd. Tdi con nhé trong nhiém ky lam giam déc
y khoa tai Medistem, ching t6i tw hao gi tién si Thomas Ichim
(trvdng khoa Khoa hoc ctia ching toi vao thei diém dé) dén London
dé nhan cho Medistem mét giadi thwéng cla t& chirc PubMed thé
gi¢i vé kham pha twong déng véi kham phéa clha Neil — “Cac sub
phenotype siéu tao mach ctiia MSCs: cac té bao tai tao ndi mac tr
cung (ERCs)”. Bai bao dé da gianh dwoc gidi thwdng cao nhét trong
s6 hon 30.000 bai bao dwoc xuat ban. N6 1a “nhirng hat giébng” cho
twong lai cia y hoc thyc hanh va la mét phan quan trong trong viéc
mé ra lich s y hoc cla thé ky 21. Neil cling phat hién ra rang céac té
bao gbc trung md c6 ngudn gdc tr mang Wharton’s Jelly cia day
rén c6 kha nang diéu tri bénh co tim t6t hon MSCs cé nguén gbc tu
cac noi khac, dac biét 1a néu dwoc diéu trj cung véi liéu cao vitamin
C.

Téi da noi vé tién sT Riordan trong I&i m& dau cudn sach cua toi,
Cells That Heal Us From Cradle To Grave: A Quantum Leap In
Medical Science, xuét ban ndm 2011, va nhirng 1&i néi &y van dung
cho dén ngay hém nay: “Téi mubn g 1&i cdm on sau sac dén déng
nghiép cua t6i, dbi tac cla tdi va ngwdi ban than thiét cua toi, tién si
Neil Riordan, mét ngwdi ¢ tay nghé cao, mét thién tai y hoc, va la
hién than thdi hién dai cla tién si Edward Jenner, “cha dé” clia mién



dich hoc. Tién si Riordan la mét trong nhirng nha khoa hoc quan
trong nhat cta thé gi¢i hién nay, la ngwdi da day cho t6i moi thir vé
té bao gbc va da nd lyc rat nhiéu dé “gieo gibng” cho sw tién bo y
hoc trong thé ky nay va sau d6 nira, gibng nhw nhirng gi nguwdi cha
ndi tiéng cla 6ng, bac si Hugh Riordan, da lam vao nra thé ky
trwée.

Béac si Roger M. Nocera la chuyén gia hang dau thé gidi trong
viéc nghién ctru liéu phap té bao géc. Ong d& nhan duoc bang y
khoa cua Dai hoc Y Massachusetts Medical School va da c6 hon 35
nam kinh nghiém.
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Danh muc tir viet tat

ALS: Amyotrophic Lateral Sclerosis: Bénh ly teo co xo cirng

ASD: Autism Spectrum Disorder: Réi loan phd tw ky

BMAC: Bone Marrow Aspirate Concentrate: Dich hut tiy xwong
cO dac

CHF: Congestive Heart Failure: Suy tim sung huyét
CVM: Center for Veterinary Medicine: Trung tam Tha y

DMD: Duchenne Muscular Dystrophy: HOi chirng loan duwdng co
Duchenne

EPCs: Endothelial Precursor Cells: Té bao tién than néi mé

ERCs: Endometrial Regenerative Cells: Té bao tai tao ndi mac ter
cung

GvHD: Graft Versus Host Disease: Bé&nh ly ghép chdng chd
HILP: Hyperthermic Isolated Limb Perfusion
IND: Investigational New Drug

IRB: Institutional Review Board: Uy ban xét duyét xét dinh dao
dc y sinh hoc



MDA: Muscular Dystrophy Association: Hiép hdi Loan dwdng co
MS: Multiple sclerosis: Bénh da xo cirng

MSCs : Mesenchymal Stem Cells: Té bao gbc trung mé

MTF: Mesenchymal Trophic Factors: Nhan t6 dinh dwéng ndi md
OA: Osteoarthritis: Viém xwong khop

PRP: Platelet-Rich Plasma: Huyét twong giau tiéu cau

RA: Rheumatoid Arthritis: Viem khép dang thap

SCI: Spinal Cord Injury: Chan thwong tiy sbéng

SVF: Stromal Vascular Fracture



Loi cam on

Cuén sach nay sé khong thé ra doi néu khong dwoc cac bénh
nhan va cac thanh vién trong gia dinh tinh nguyén cung cip nhirng
théng tin chi tiét vé& bénh ly cta ho. Tai xin chan thanh cdm on cac
ban vi nhirng déng gép hao phoéng cho cubn sach nay. Biét dwoc
liéu phap té bao gbc da cai thién chat lwong cudc sdng cla ho 1a
phan thuwédng quy gia nhat déi voi toi.

Tiép theo, t6i mudn glvi I&i cAm on dén tat ca cac ddng nghiép va
ban bé cla t6i. T6i da co6 rat nhiéu cudc dbi thoai hap dan, cac cudc
hop, va cac dw an hop tac khoa hoc véi: tién si James Jackson, tién
si Joseph Casciari, bac si Ron Hunninghake, tién si Michael
Rodriguez, tién si Jorge Miranda-Massari, tién si Nina Mikirova, bac
sT Fabio Solano, bac si Leonard Smith, bac si John Clement, tién si
Thomas Ichim, bac sT Roger Nocera, tién si Marialaura Madrigal, bac
si thu y Bob Harman, bac si Amit Patel, bac si Keith March, bac si
Boris Minev, bac si Jorge Paz Rodriguez, Lic. Rodolfo Fernandez,
tién si Arnold Caplan, bac si Eduardo Mansilla, bac si Robert Hariri,
va bac si Peter Diamandis. Céach tiép can sau sac va day khich 1é
cla cac ban lién tuc thuc day tdi phan dau cho buéc tiép theo trong
ITnh vire y hoc tai tao.

Téi cling xin cdm on ddng ddi cua toi tai Medistem Panama va tai
Vién Riordan McKenna vi sw céng hién cGa ho trong nhitng ndm



qua, dac biét 1a bac si phau thuat chinh hinh va chuyén gia té bao
gbc, tién si Wade McKenna.

T6i ng cac con cua to6i Chloe, Michaela, Brinn va Tierney mét 10
cadm on, khéng chi vi 1am viéc dén mirc khdng co thdi gian choi voi
chiing ma chung con phai chiu dwng vé sbé gi® trd chuyén vé té bao
gbc.

Cubdi cung, nhwng ciing khéng kém phan quan trong, cdm on cac
ban da tryc tiép tham gia viét va bién tap cudn sach nay. Cam on
Jamey Jones, Michael Black, Dorita Avila va Pamela Sapio da giup
dwa thdng diép cla t6i ra thé gidi.
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