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TOM TAT
Nhoi mdu co tim cap la mét bénh 1y nguy hiém véi ty I¢ tur vong cao, benh nhan song sot
sau nhoi mdu co tim van phdi chju nhiing hdu qud ngng né tir cac bién cé tim mach. Do dé, viéc tién
lrong sém Va chudn xdc cdc doi twong nguy co cao la viéc lam hét sirc quan trong. Hién nay, dua
trén viéc ca thg hoa nguaoi bénh da huong dén mét cach tlep can mm trong tién luong dya trén khdo
sat cac dac diém da hinh gen cua tung bénh nhan, qua dé cung cap nhiéu théng tin quan trong trong
tién lwong bénh. Gan day, mot da hinh cua microRNA-146a la rs2910164 (G/C) duoc phat hi¢n co
kha ndng tién lwong bién cé tim mach chinh ¢ bénh nhan nhoi mdu co tim cap, qua dé mo ra huong

tiép cdn mdi ciia cdc da hinh miRNA trong tién luong bénh ngay tir cdp do phan tir.
Tir khoa: Nhoi mdu co tim cap, microRNA-146a, da hinh gen, tién lirong.

ABSTRACT

THE ROLE OF MICRORNA-146A POLYMORPHISM
IN THE PROGNOSIS OF ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION

Ngo Hoang Toan", Tran Kim Son

Can Tho University of Medicine and Pharmacy

Acute myocardial infarction is a dangerous disease with a high mortality rate. Patients who

survive myocardial infarction still suffer severe consequences from cardiovascular events.

Therefore, early and accurate prognosis of high-risk subjects is extremely important. Currently,

based on the individualization of patients, there is a new approach to prognosis that involves

examining the genetic polymorphism characteristics of each patient. This approach provides a lot

of important information in disease prognosis. Recently, a polymorphism of microRNA-146a,

rs2910164 (G/C), was found to have the ability to predict major cardiovascular events in patients

with acute myocardial infarction, thereby opening a new approach for miRNA polymorphism

imaging in disease prognosis right from the molecular level.

Keywords: Acute myocardial infarction, microRNA-146a, gene polymorphism, prognosis.

I. PAT VAN PE

MicroRNA tuan hoan 1a cac miRNA duoc phat hién trong dich ngoai bao cua co thé
nhu huyét twong, huyét thanh, dich hoat khop, nudc tiéu hodc nudc bot, sy didu hoa cua cac
miRNA nay la rat quan trong trong viéc kiém soat biéu hién gen sau phién ma. Nhiéu loai
miRNA tuin hoan d3 duoc béo céo 1a ¢o lién quan dén bénh Iy mach vanh, trong sb do,
microRNA-146a 1a mot miRNA then chét trong dap ing viém va xo hoa vi thé ciing dugc
quan tam va nghién ctru nhiéu nhat. Bénh Iy nhdi mau co tim cap 12 mot bién ¢é nguy hiém
ctia bénh mach vanh, mac di ¢é nhiéu tién bo trong chan doan va diéu trj nhung nhin chung
bénh van c6 ty & tir vong cao ca ndi vién 13n sau khi xuat vién, do do, viéc tién luong cac
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bién cb tim mach bt loi & nhitng bénh nhan nay 1 hét stc quan trong. Cac da hinh miRNA
tuan hoan dic biét 1a rs2910164 (G/C) cua gen miRNA-146a qua cac bang ching cho thiy
c6 kha ning tién luong cac bién co tim mach chinh va tir vong & bénh nhan nhdi mau co tim
cap, qua d6 mo ra hudng tiép can méi trong tién luong dua trén viéc ca thé hda bénh nhan.

I1. NOI DUNG TONG QUAN

2.1. Téng quan vé cac microRNA tuin hoan

RNA (acid ribonucleic) 1a thanh phan quan trong trong co thé, tham gia vao qua
trinh phién ma, dich ma, diéu hoa va biéu hién gen. Cau tric cua RNA 13 mot chudi gom
cac don phan nucleotide v6i adenine (A), guanine (G), cytosine (C) va uracil (U). C6 ba loai
RNA déng vai trd quan trong trong hoat dong di truyén la mRNA (RNA théng tin), tRNA
(RNA van chuyén) va rRNA (RNA ribosome) [1]. Nho sy phét trién cua di truyén hoc, vao
nam 1993, Victor Ambros va Gary Ruvkun da mo ta moét RNA nho duoc phat hién ¢ loai
caenorhabditis elegans c6 kha niang diéu hoa tai gen muc tiéu, cu thé theo bang ching thuc
nghiém thu duoc tir ca hai nhom, tac gia da phat hién mét RNA nho dugce dat tén la lin-4
cho thdy da tham gia vao qua trinh diéu hoa biéu hién gen sau phién ma tai gen muc tiéu la
lin-14. Diéu tha vi 1a cac két qua ban dau ciing cho thiy tac dong diéu hoa cua lin-4 d6i véi
mRNA cua gen lin-14 duoc thuc hién bang cach lién két truc tiép cia miRNA nay véi viing
3” khong dich mé (3’'UTR). Thuat ngit “microRNA” dugc Tom Tuschl va David Bartel sur
dung nhiéu nam sau d6 dé chi ho cac chat didu hoa sau phién ma c6 kich thuéc nho nay [2].
Gan 10 nam sau khi duoc phat hién, miRNA da dugc mé ta ¢ cac sinh vat phic tap hon bao
gom dong vat c6 via va chiing ciing cho thiy co lién quan dén mot sé bénh ¢ nguai [3], [4].

Phan tich cau trdc phan tir cho thay miRNA 1a cac phan tir RNA kich thuéc nho,
mach ngan véi chi tir 19-25 nucleotide, day 1a mot loai RNA thugc loai RNA khdng ma hoa
(non-coding RNA) déng vai trd quan trong trong viéc diéu chinh biéu hién gen sau phién
ma& [5]. Trong hau hét cac trudng hop, miRNA tham gia vao qua trinh diéu hoa tc ché su
biéu hién gen bang cach twong tac voi ving 3°UTR ctia mMRNA muc tiéu dé ngan chin biéu
hién gen va diéu nay lam cho mRNA bi phan hity hoac 1am cho su dich ma xay ra trén phan
tor MRNA muc tiéu nay bi khéa. Mot vai nghién cau gan day cho thay miRNA con ¢ kha
ning gin 1én ving 5’UTR, chang han theo Larissa Nitschke phét hién miRNA-760 la chat
diéu hoa am lién két véi vi tri 5’UTR ciia gen ATXN-1 (gen nhay cam véi liéu lugng lién
quan dén bénh thoai hoa than kinh di truyén gay that diéu type 1 - SCA1) dé gay ra su suy
thoai RNA va tic ché qua trinh dich ma caa RNA muc tiéu [6]. Hon nira, miRNA d3 duoc
chang minh 12 ¢6 kha ning kich hoat biéu hién gen trong nhitng diéu kién nhét dinh, céc
miRNA duogc luan chuyén gitta cac ngin dudi té bao dé kiém soét toc d6 dich ma va tham
chi ca phién ma [7].

Qua trinh sinh tong hop MiRNA trai qua nhiéu giai doan tir khi dugc phién ma tro
thanh miRNA so cip cho &én miRNA trudng thanh, qué trinh nay bao gém céc sy kién phan
Cit xdy ra trong nhan va sau dé trong té bao chat duoc thuc hién boi hai phan tir Drosha va
Dicer thuoc nhém RNase 111 ¢d ban chit endonuclease. Dau tién, miRNA dugc phién ma boi
RNA polymerase Il thanh mot miRNA so cp (pri-miRNA) ¢6 kich thudc I6n bao gom trinh
tu cho nhiéu miRNA. Budc thir hai 13 phan tich miRNA so cap vira dugc tao thanh nho vao
Drosha (endonuclease loai RNase-III dic hiéu RNA) va dong yéu tb DGCRS cua nd dé tao ra
tién miRNA bao gdm gan 70 nucleotide. Sau do, tién miRNA vira duoc tao thanh s& dugc van
chuyén dén té bao chat qua cac 15 cua kénh protein exportin-5. Tai té bao chat, tién miRNA
tiép tuc dwoc phan cit bai Dicer (endonuclease RNase-111 té bao chat) tao thanh thé miRNA
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nhi phan dang mach déi (22 nucleotide) bao gdm mat chudi c6 vai trd huéng dan su truong
thanh vé hoat dong va chirc nang cho miRNA va mét chudi khdng c6 vai tro chie nang. Tiép
theo, phan tir miRNA mach d6i duoc thdo xoin, mot trong hai mach s& bi phan hay nhanh
chéng, mach con lai chinh 1a miRNA truéng thanh [7]. MiRNA truéng thanh cubi cing duoc
gan két véi protein Ago (1a nhan té khoi dau dich ma 2C2 — elF2C2 & eukaryote) va phic hop
RISC (RNA-induced silencing complex) dé tham gia vao qué trinh diéu hoa su biéu hién gen
thdng qua hai cach la phan hiy mRNA hoic @c ché su dich ma [7].
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Hinh 1. Con dudng sinh hoc cuia miRNA tir khi duogc tong hop trong nhan, phan cat cho
dén lién két voi protein Ago dé thuc hién hoat dong chirc nang
“Nguon: Ana Licia Leitdo (2022) [2]
2.2. Pic diém cau trdc va chire ning ciia microRNA-146a

Qua trinh viém d duoc chimg minh 12 dong vai trd then chdt trong sy phét trién cua
nhiéu bénh 1y, dac biét 1a nhém bénh ly tim mach. Trong nhitng nim gan day, nhiéu miRNA
d3 duoc bao céo 1a co lién quan dén sy phat trién xo vira dong mach thong qua diéu hoa
biéu hién cac gen tham gia vao qua trinh dap ¢ng viém, trong s6 d6, miRNA-146a co vai
trd quan trong trong diéu hoa hé théng mién dich ¢ nguoi, khién né tré thanh mot trong
nhitng miRNA duoc nghién ciu nhiéu nhat [8]. MiRNA-146a lan dau tién duoc phan 1ap &
mé tim cua chudt trong mot nghién ctru dugc céng bd bai Lagos-Quintana va cong sy, sau
d6 cac thir nghiém trén ngudi va dong vat lién tuc dugc thuc hién da chirng minh ban than
miRNA-146a ciing 13 mot loai miRNA tuan hoan quan trong ¢ nguoi. Gen miRNA-146 c6
hai mién gen 1a miRNA-146a va miRNA-146b, trong d6 gen miRNA-146a duoc tim thay tai
vi tri khdng ma hoa & nhidm sic thé 5033.3, trong khi gen miRNA-146b lai duoc tim thiy
trong viing xen k& ciia nhiém sic thé sé 10 (10g24.32) [9].

MicroRNA-146a diéu hoa qua trinh viém théng qua truc 1L-1R/TLRs-NFxB

Con dudng tin hiéu thuc ddy phan ng viém thdng qua truc IL-1R/TLRs-NF«B hoat
dong chu yéu bang cach nhiam vao thu thé interleukin IRAK1 (interleukin-1 receptor-
associated kinase 1) va yéu t5 hoai tir khéi u TRAF6 (tumor necrosis factor receptor-
associated factor 6-TRAF6), cac nghién ctru gan day da bao cao rang miRNA-146a c6 kha
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ning lam giam biéu hién cua IRAK1 va TRAF6, qua d6 cho thdy, day rat c6 thé 1a con
duong chinh chiu trach nhiém giai thich cho tic dong 1én qua trinh viém va mién dich cua
miRNA-146a [10], [11]. Ban dau, trong mét nghién ciru vé ton thuong than do thiéu mau
cuc bo hodc tai twgi mau than, Li va cong sy da phat hién ra miRNA-146a diéu hoa lam
giam sy biéu hién cua IRAK1 théng qua lién két véi dau 3'UTR cia gen muyc tiéu va cudi
cuing 1am bét hoat con duong NF-xB, ¢ ché sy xam nhap cua cac té bao viém va bao vé
chuc niang than [12]. Twong tu, mot nghién ctu khac cuia Wang va cong su cho thiy miRNA-
146a nham muc tiéu 3'UTR cua TRAF6 va gay tc ché con dudng LPS-TLR4-NFkB, lam
giam céc chat trung gian gay viém nhu IL6 va TNF-a [13]. Bé giai thich cho mdi lién quan
nay, Zhang va cong su trong mot nghién ciru vé hoat dong chire ning cia miRNA-146a sau
do6 da phat hién dau 3'UTR ctua TRAF6 va IRAK1 c6 cac mién rang buéc cho miRNA-146a
lien két va thyc hién hoat dong chirc nang diéu hoa [14]. Qué trinh giai phdng cac cytokine
gy viém duoc ghi nhan c6 su suy giam bai su diéu hoa cia miRNA-146a lam giam IL-
1R1/TLR4, @dng thoi, ting diéu hoa miRNA-146a 1én gen myc tiéu ciing 1am giam nong
d6 TNF-a [15]. Trong qué trinh viém, khi con duong NF-«xB hoat dong qua muc dan dén
dap ng viém xay ra manh mé, co thé phan ng lai bang cach gia ting hoat dong cua
miRNA-146a trong cac té bao mién dich, dan dén su diéu hoa giam cua IRAK1 va TRAFS,
cudi cung lam giam biéu hién cua cac yéu tb phién ma NF-«xB, dic biét 1a cac cytokine gay
viém [16]. Bic biét, cac bao céo gan day cho thay viéc diéu tri nham dich vao miRNA-146a
trong md hinh thuc nghiém & chudt cho thay su thay doi dang ké ndng do cac cytokine trong
huyét twong, cac cytokine tién viém bj ¢ ché, chang han nhu IL-1pB, IL-6 va IFN-y, trong
khi cac cytokine chong viém nhu IL-10 lai ting 1én [17]. Nhiing phét hién nay cho thiy, c6
thé miRNA-146a lam giam phan tng viém bang cach nham vao IRAK1 va TRAF6 ciia NF-
kB, trung tdm cuia duong dan tin hiéu IL-1R/TLR.
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Hinh 2. Co ché diéu hoa qué trinh viém lién quan dén microRNA-146
“Nguon: Paterson M. R (2017) [9]

MicroRNA-146a diéu hoa qud trinh viém théng qua truc Janus kinase (JAK)-STAT
Céc thu thé STAT dugc biét dén dong vai tro trung gian trong phan tng viém thong
qua viéc kich thich san Xuat cac cytokin chiang han nhu IL-6. Tang va cong su da xac dinh
rang viéc ting diéu hoa miRNA-146a lam giam su biéu hién cua gen STATI, qua do6 kiém
soat dap ung viém ¢ ngudi thong qua con duong interferon (the interferon pathway-1FN). Tac
gia nay va cong su trong mot phan tich sau d6 ciing da chung minh ring, sy gia ting biéu hién
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cia miRNA-146a Ién muc tiéu STATI trong dai thuc bao lam &c ché qué trinh IFN-y tao ra
cac dai thuc bao mai dé biét hoa thanh cac dai thuc bao M1, ddy c6 thé 1a mot co ché méi cua
miRNA-146a véi kha ning e ché viém thong qua giam biét hoa dai thuc bao M1 [11], [18].
Hon nita, MiRNA-146a con dugc b4o c4o 1a c6 kha niang diéu chinh bénh Iy mién dich tu phat
qua trung gian té bao Thi phy thuoc IFN-y, qua trinh nay lam giam sy biét hda té bao Treg
thanh té bao Th1 bang cach kiém soat sy hoat hda qua mic cua STATL trong té bao Treg
[19]. Bén canh d6, STATS3 tir lau di dwoc biét dén co lién quan dén tinh trang viém noi mo
vOng mac & bénh déi thao dudng tip 1 va cing thang ludi ndi chat do glucose cao gay ra. Su
phosphoryl héa STAT3 ting cao dan dén tang san Xuat cac cytokine gay viém tir dai thuc bao
[20], [21]. Tin hiéu JAK/STAT3 & mét duoc kich hoat bai 1L-6, trong khi kha nang diéu hoa
biéu hién gen cia miRNA-146a trong cac nghién ctru trude day da cho thdy c6 kha ning Gic
ché sy san xuat IL-6. Dé hiéu rd hon vé van dé ndy, Ye va Steinle trong mot nghién ctu sau
d6 da bao cao rang miRNA-146a tic ché tinh trang viém va chét té bao theo chuong trinh bang
céch tham gia uc ché con duong JAK/STATS3 lién quan dén 1L-6 [22]. Hon nita, miRNA-
146a cling dugc béo co 1a c6 tac dung tc ché chiic ning gay viém cua STATS3 bang cach
nham muc tiéu vao cac protein kinase twong tac véi mién noi dia 3 (homeodomain interacting
protein kinases 3) [23]. Trong mé hinh chudt duoc diéu chinh giam su diéu hoa cia miRNA-
146a da cho thiy c0 sy gia ting phosphoryl hoa protein STAT3, dan dén & nhitng con chudt
nay co su hoat hoa qua muc truc JAK/STAT3 thuc day quéa trinh viém xay ra manh mé hon
so véi nhirng con chudt co nong 46 MiRNA-146a binh thuong [24], [25]. Qua cac bang chung
trén cho thay, viéc diéu hoa giam ciia miRNA-146a c6 thé lam gia ting biéu hién viém thong
qua con duong STAT, nguoc lai, ting diéu hoa miRNA-146a lai 1am @c ché con duong
JAK/STAT qua d6 ciing wrc ché lubn qué trinh viém.

MicroRNA-146a diéu hoa qua trinh xo héa

Khoang 45-50% sb ca tir vong do bénh tit ¢ cac nudce phat trién duoc phat hién ¢ su
tham gia cta qué trinh xo hoa. San xuat ma tran ngoai bao (extracellular matrix-ECM) qua
muc 1A mot trong nhitng dic diém quan trong cia tinh trang xo héa & nhiéu co quan khac nhau
ma nguyén nhan chu yéu duoc biét dén 1a do dap wng viém man tinh. Trong mé hinh thyuc
nghiém, c4c té bao biéu md biét hda thanh nguyén bao soi dugc kich hoat boi dap tng viém,
sau d6, nguyén bao soi lién két voi nhau va tao thanh ECM trong qué trinh stra chita mo sinh
ly, dan dén xo hoa td chizc md. Sy ling dong ciia cac thanh phan mé lién két dan dén ting do
cting & mo bi anh huong, 1am suy yéu sy khuéch tén oxy va chat dinh dudng, néu tinh trang
nay kéo dai s& gay ton thuong té bao [8]. MiRNA-146a la miRNA chéng xo hoa quan trong
trong co thé con ngudi, nhiéu bang chiing gan day cho thay, viéc can thiép diéu tri nham vao
miRNA-146a lam cai thién rd rét tinh trang xo hoa ¢ nhiéu co quan [26]. Trong mo hinh chuot
bi xo gan, céc tac gid da quan sat thdy c6 hién twong giam su biéu hién cia miRNA-146a,
nguoc lai, khi gia tang biéu hién caa miRNA-146a da lam tc ché qua trinh tao md soi thdng
qua tic ché con dudng tinh higu tao mo soi cia TNF-B [27]. Ngoai ra, mot co ché quan trong
gilp MiRNA-146a kiém soat xo hoa 14 thong qua trc ché tao ECM. Khi dap tng viém xay ra
qua mirc 1am thuc day nguyén bao soi tao ECM, co the phan &ng bang cach thic day sy gia
tang biéu hién cia miRNA-146a dan dén giam san xuit a-SMA, axit hyaluronic va collagen-
1 trong nguyén bao soi qua d6 1am giam tao ECM ¢ md bj tén thuong [8].

MicroRNA-146a va bénh mach vanh

Bénh mach vanh do xo vira xay ra khi c¢d sy ling dong cholesterol vao I6p 40 dong
mach dan dén 1am hep 1ong mach vanh, gay thiéu mau cuc bd co tim. Qua trinh viém va xo
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hoa dong vai tro trung tdm trong co ché bénh sinh caa bénh mach vanh, tring hop 1a miRNA-
146a lai 1a miRNA then chét trong qua trinh nay. Emma Raitoharju va cong su qua khao sat
& nhitng bénh nhan méc bénh 1y xo vira dong mach da phat hién c6 sy gia tang biéu hién va
mirc d6 luu hanh cia miRNA-146a [28]. Tuong tu, Takahashi va cong su ciing phat hién muc
d06 luu hanh cia mMiIRNA-146a tang cao ¢ nhitng bénh nhan méc bénh mach vanh so véi nhitng
ngudi binh thuong [29]. Ca hai nghién ciru trén déu ghi nhan qua trinh diéu hoa phan tng
viém thong qua truc IL-1R/TLRs-NFkB cua miRNA-146a la co ché chiu trach nhiém chinh
cho moi lién quan nay [28], [29]. Pac biét, su gia tang nong d6 luu hanh cua miRNA-146a
trong tuan hoan con tuong quan véi mirc do nang cua t6n thuong mach vanh, nhitng bénh
nhan méc hoi chirng dong mach vanh cap ¢ nong do chét ndy trong mau cao hon so véi bénh
nhéan dau that nguc 6n dinh, nong do miRNA-146a con la yéu t6 du bdo manh mé hoi chimng
dong mach vanh cap, doc lap vei cac yéu tb nguy co tim mach khac [30]. Trong mét nghién
ctiu gan déy, Xiao va cong sy da phat hién nong do miRNA-146a tuan hoan cd thé dong vai
trd 1a mot biomarker mai gitp tién luong hiéu qua cac bién ¢é tim mach chinh (major adverse
cardiovascular events-MACE) & bénh nhan NMCT cép ¢6 ST chénh 1én [31].
2.3. Vai tro ciia da hinh microRNA-146a trong tién lwong nhoi mau co tim cap

Khoang 99,9% b gen cua cac ca thé déu gidng nhau, chi c6 0,1% trong sé d6 khac
nhau vé dic diém nhiém sic thé. Su khac biét ndy 1a nguyén nhan dan dén sy da dang vé
kiéu hinh va kha niang chiu anh huéng voi cac tac dong ciia moi truong. Bién thé di truyén
la mot khia canh quan trong trong di truyén, thuat ngir dot bién thudng duoc sir dung dé chi
cac bién thé vé trat tu gen xay ra & it hon 1% dan s, nguoc lai thi céc bién thé phd bién hon
duoc goi 1a 1a da hinh. Céc da hinh don nucleotid 1a bién thé di truyén phé bién nhat ¢ nguoi
va duoc dinh nghia 1a mot kiéu da hinh lién quan dén sy bién d6i cua mot cip base. Chang
han, cac nucleotide co ban bao gém A, T, C hoic G voi mot dot bién lam thay doi vi tri
nucleotid cytosine (C) bang nucleotid thymine (T) trong mot doan DNA nhét dinh goi 1a da
hinh don nucleotid. Thong thuong, SNP xuat hién trong toan bo hé gen ngudi vai tan suat
1/300, nghia la ctr 300 bp s& c6 mdt SNP va trong 3 ty nucleotide cuia DNA ngudi sé ¢O
khoang 10 triéu SNP [32]. MiRNA-146a 13 mot miRNA quan trong trong qué trinh diéu hoa
dap tmg viém va xo hoa, do d0, sy thay doi cau tric phan tir cia miRNA-146a cd thé dan
dén khiém khuyét vé mat chirc nang va thuc day su phat trién cua nhiéu bénh 1y, dic biét 1a
bénh Iy tim mach lién quan dén xo vira. Cac da hinh cia miRNA-146a da duoc béo céo l1a
¢6 lién quan dén bénh mach vanh, mét phan tich tong hop cua cac tac gia tai Trung Qudc
da bao cao mot SNP ciia miRNA-146a 1a rs2910164 voi kiéu gen GG, GG+GC va alen G
¢6 lién quan dén nguy co méc bénh mach vanh [33].

Nhéi mau co tim (NMCT) c4p 1a nguyén nhan tir vong hang dau & bénh nhan mac bénh
mach vanh, céc da hinh ctia miRNA-146a bén canh kha ning chan doan thi gan day da dugc
bao cao con co vai trd trong tién lwong cac bién cd bt loi & bénh nhan NMCT. Chang han,
maot nghién cuu cua tac gia Xiang RUI Qiao va cong su da phat hién da hinh rs2910164 (G/C)
¢6 lién quan dén ting nguy co mic bénh va tién lugng cac bién ¢ bat loi & bénh nhan hoi
chimg dong mach vanh cap. MiRNA-146a rs2910164 trong md hinh troi lam ting nguy co mac
MACE & bénh nhén sau PCI (CG + GG so v6i CC, HR = 1,405, p=0,038). Két qua xét nghiém
sinh hda cho thiy cac yéu t6 viém trong huyét thanh ting cao hon & nhitng bénh nhén c6
MiRNA-146a rs2910164 alen 1a G so véi nhiing ngudi mang alen C, ddng thoi alen G cua
miRNA-146a rs2910164 ciing da duoc quan sét thiy 1a co xu hudng bi oxy hda & nhém bénh
nhan hoi chiing vanh cap. Viéc két hop sai Oxi-miR-146a (alen G) véi 3'UTR cua IKBA dan
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dén giam biéu hién protein IkBa va kich hoat con duong viém NF-«xB, ddng thoi biéu hién P65
cling cao hon & cac mang xo vita dong mach trén nhiing bénh nhan mang alen miRNA-146a
rs2910164 G, day c6 thé 1a co ché chiu trach nhiém cho mdi lién quan ké trén [34]. Mot nghién
cau gan day da cho thady muc do biéu hién cao dang ké cua rs2910164 va miRNA- 146a trong
huyét tuong c¢6 thé duoc sir dung 1am dau an sinh hoc dé chan doan sém NMCT cip c6 ST
chénh I&n va muc do biéu hién ctia né twong quan vdi tién luong cua bénh [35]. Theo nghién
ctru cua tac gia Liu Qiaozhi va Xue Tongneng véi muc tiéu khao sat dic diém phan bé cua
MiRNA-146a va SNP cua nd 1a rs2910164 trong huyét tuong va biéu hién cia miRNA-146a &
bénh nhan NMCT cép ¢6 ST chénh Ién. Bénh nhan duoc chia thanh 2 nhém [a nhém NMCT
(n=92) va nhém chimg (n=100). Tinh da hinh va biéu hién cua MiRNA-146a rs2910164 ghi
nhan ngay sau khi nhap vién, tiéu chi chinh duoc theo doi 1a sy xuét hién bién c6 MACE trong
thoi gian nam vién va trong vong 28 thang sau khi xuit vién. Két qua cho thiy kiéu gen CC+GC
c6 ty I¢ cao & nhiing bénh nhan xuét hién NMCT so véi nhém ching, nguoi mang kiéu gen
CC+GC c6 nguy co cao xuat hién cac bién cb bt loi gap 3,189 lan (p=0,004) so vai binh
thuong. Muc do biéu hién cia miRNA-146a & nhém NMCT cép ciing cao hon dang ké so voi
nhém dbi chimng (p=0,0001). Str dung mirc d6 biéu hién cia miRNA-146a huyét tuong dé chan
doan NMCT cap ngay sau khi nhap vién c6 hiéu qua rat tét véi dién tich duéi duong cong 12
0,742. Phén tich siu hon, tac gia nay ciing ghi nhan ty 1é mac bién cé MACE ¢ nhiing bénh
nhan c6 biéu hién miRNA-146a thugc nhdm cao cho thay cao hon dang ké so véi nhiing bénh
nhan c6 biéu hién miRNA-146a & muc thap (p=0,001). Cudi ciing, mirc d6 biéu hién miRNA-
146a 1 yéu té nguy co doc lap ddi véi bién cé6 MACE & bénh nhan NMCT cép ¢6 ST chénh
lén (véi HR=2,712, p=0,002) [35]. Céc nghién ciru sau do ciing ghi nhan mirc d6 biéu hién qua
muc caa miRNA-146a trong huyét tuong & bénh nhan dau that nguc khéng on dinh c¢6 tuong
quan véi mire d6 nghiém trong cuia ton thwong mach vanh, déng thoi nhitng bénh nhan c6 mic
d6 biéu hién miRNA-146a cang cao thi cang c6 tién lugng 1am sang kém [36]. Tuy nhién, theo
Suli Huang lai cho két qua trai nguoc voi rs2910164 C>G c6 lién quan dén viéc giam nguy co
mac hoi chang mach vanh cap ¢ nguoi Trung Quéc, diéu nay doi hoi phai xét lai tinh nhat
quan biéu hién cua da hinh nay trén mot dan sé 1on hon [37].

I1l. KET LUAN

Nhdi mau co tim 13 bénh ly niang, mic du cé nhiéu tién bo trong chan doan va diéu
tri, tuy nhién bénh van c6 ty I¢ tir vong va khoi phat cac bién cd tim mach bat loi rat cao.
Céac da hinh miRNA-146a cung cap nhiéu thdng tin quan trong trong sy dleu hoa gen va qua
nhiéu bang chang cho thay c6 kha ning tién luong nhdi mau co tim cap. Can thém nhiéu
nghién ctru dé cung cap them dit liéu cho huéng tiép can dua trén ca nhan hda nay trén bénh
nhan nhdi mau co tim cap.

Lai cam on: Ngd Hoang Toan duoc tai tro bai Chuong trinh hoc bdng dao tao thac si,
tién si trong nudc ciia Quy BSi méi sang tao Vingroup (VINIF), md sé VINIF. 2023.TS.132.
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