
MÔ HÌNH ĐỘNG VẬT 
TRONG NGHIÊN CỨU CÁC 
BỆNH VỀ THẦN KINH  
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�  HỆ THẦN KINH? 

�  MỘT SỐ BỆNH VỀ THẦN KINH? 

�  MỘT SỐ MÔ HÌNH ĐỘNG VẬT LIÊN QUAN ? 
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Hệ thần kinh là cơ quan có nhiệm vụ: 
- Điều phối tất cả hoạt động của cơ quan và 
môi trường bên trong cơ thể. 
- Thực hiện sự thống nhất giữa cơ thể với 
môi trường bên ngoài.  
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Hệ thần kinh hoạt động như máy vi tính 
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TB TK (neurone) 
Nhân, đuôi gai, sợi trục, synapse (khớp thần kinh) 

Đuôi gai 

Sợi trục 
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HỆ THẦN KINH  

�  Gồm: hệ thần kinh TW và 
ngoại biên 

�  TW : Não và tủy sống 

�  Ngoại biên: tế bào thần kinh 
nối TW với cơ và các cơ quan 
khác.  

Central Nervous System  

Peripheral Nervous System  
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Hệ thần kinh ngoại biên  

�  3 kiểu tế bào TK nối TW 
tới cơ thể  
�  Neuron Cảm giác: truyền 

cảm giác đến TW 
�  Neuron Vận động: TW 
đến cơ quan 

�  Neuron trung gian: liên 
lạc bên trong TW  

�   
 

Spinal 
Cord 

Brain 

Nerves 
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Hệ thần kinh trung ương  

�  Não và tủy sống  
Spinal 
Cord 

Brain 
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�  Bán cầu não trái và 
phải  

�  Corpus Callosum : 
nối 2 bán cầu não  

�  Não trái : liên quan 
đến ngôn ngữ 

�  Não phải: toán học 
và âm nhạc 

Não gồm 2 bán cầu não 

Left 
Hemisphere 

Corpus Callosum 
Right 

Hemisphere 
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Mỗi bán cầu chia thành 4 
thùy 

Thùy trán (Frontal) 

Thùy đỉnh (Parietal) 

Thùy chẩm (Occipital) 

Thùy thái dương(Temporal) 
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Thông tin cảm giác được 
truyền chéo  

Left visual 
field 

Right visual 
field 

Optic 
nerves 

Corpus 
Callosum 

Left Visual 
Cortex 

Right Visual 
Cortex 

Somatosensory Cortex Motor Cortex 
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Một số bệnh về thần kinh  

�  Bệnh Parkinson 

�  Bệnh Alzeimer  

�  Bệnh tổn thương tủy sống  
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Parkison  

�  Parkinson’s Disease? 

�  Nguyên nhân  

�  Triệu chứng  

�  Ai có thể bị Parkinson’s? 

�  Tình hình bệnh Parkinson’s 

�  Mô hình nghiên cứu liên quan đến Parkinson?  
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Parkinson 

�  Bệnh liên quan đến sự 
khiếm khuyêt  ở não, chủ 
yếu ở vùng “substantia 
nigra “ (chất đen) 

�  substantia nigra: sản 
sinh dopamine điều khiển 
vận động  

�  Ảnh hưởng đến khả năng 
vận động  
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Parkinson  

�  Nguyên nhân:  

Chưa rõ nguyên nhân 

Một số nguyên nhân có thể: 
độc tố,  chấn thương đầu, di 
truyền,…. 

•   Triệu chứng : 

Run, cứng đờ, chậm vận 
động, và rối loạn giữ thăng 
bằng 

Dopamine  
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Parkinson 

�  Ai có thể bị? 

-  Nam và nữ  

-  Thường xuất hiện sau 
tuổi 65 

-  15% bị bệnh ở độ tuổi 
dưới 50 

•  Thống kê 
- Trên thế giới, 4 triệu ca 
-  Mĩ, mỗi năm có 60.000 ca 

mới 
-  PD là bệnh suy thoái thần 

kinh khá phổ biến  
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Mô hình ĐV bệnh 
Parkinson  

�  Mô phỏng các triệu 
chứng của PD 

�  Giúp hiểu rõ hơn về PD 

�  Nghiên cứu các biện 
pháp điều trị  
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Mô hình ĐV bệnh 
Parkinson  

�  Dùng các tác nhân giết 
chết các tế bào sản 
xuất Dopamin 
(Daergic neuron) 

 

Thiếu hụt Dopamin  

v  6-OHDA (6-
hydroxydopamine) 

v  MPTP (1-methyl-4-
phenyl-1,2,3,6-
tetra- 
hydropyridine) 

v  Giải phẫu 
v  Biến đổi di truyền 

(trên ruồi dấm)  
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Mô hình ĐV bệnh 
Parkinson  

�  Động vật sử dụng: 

-  Chuột: mouse, rat 

-  Linh trưởng  
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Cơ chế tác động của các 
chất gây PD 
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Tạo chuột Parkinson bằng 
MPTP 

�  Tiêm MPTP liều 
2mg/kg (>5 ngày) à 
90% tế bào DAergic 
chết  

�  Nồng độ MPTP 
thường sử dụng (0.2 
– 4.5 mg/kg) theo 
các quy trình: 3 
ngày, 15 ngày và 29 
ngày à sự chết 
không phục hồi các 
tế bào DAergic  

314 SECTION IV  /  MODELS FOR SPECIFIC PURPOSES

to minimize tissue damage, especially where multiple injection 
sites are used. After the injection, the cannula should remain in 
place for a short time to allow the toxin to diffuse into the sur-
rounding tissue before it is retracted and the wound sutured. When 
using 6-OHDA it is important to remember that it oxidizes easily 
and should be dissolved in saline containing 0.02% ascorbic acid 
as an antioxidant. The powder and solution should be kept cold 
and in the dark as far as is practically possible, with fresh solutions 
made up at regular intervals (every 1–2 h), which should be dis-
carded as soon as a brown or pink coloration is observed. The 
cannula should be loaded just prior to each injection to minimize 
exposure to light.

The extent of the lesion produced by 6-OHDA is dependent 
on the location at which the toxin is applied and the concentration 
used. The most common lesion model is the complete destruction 
of the nigrostriatal pathway in which 6-OHDA is injected into the 
median forebrain bundle (MFB). This protocol produces a >97%
depletion of the DA neurons in the SNc and up to 80% in the 
ventral tegmental area (VTA). A more restricted, progressive, 
partial lesion of the nigrostriatal pathway can also be achieved by 
injecting the 6-OHDA into the striatum.4 DAergic terminals take 
up the toxin and retrogradely transport it to the cell bodies in the 
SNc. The extent of the partial lesion can range from a 30% to 
90% loss of DA neurons of the SNc, dependent upon the number 
of striatal injection sites and the quantity of 6-OHDA adminis-
tered.6 A four-site striatal lesion gives rise to about an 80–90% 
loss of the DA neurons in the SNc, but only 15% of VTA neurons 
are affected.4 Partial lesions can also be achieved by targeting the 
MFB with lower concentrations of the toxin,5 although this strat-
egy is typically more variable. In addition, 6-OHDA has also been 
directly injected in the SNc, resulting in substantial degeneration 
of the nigrostriatal pathway, but this lesion method is less com-
monly used.

BEHAVIORAL TESTS FOR UNILATERAL 6-HYDROXY-
DOPAMINE LESIONS The unilateral denervation produces a 
number of deficits on the side contralateral to the lesion, displayed 

as spontaneous circling toward the (ipsilateral) lesioned side, 
reduced use of the contralateral forelimb, and a neglect of the 
contralateral side. A very wide range of behavioral tests has been 
described in the nearly four decades since 6-OHDA came into 
widespread use. We describe below a selected range of behavioral 
tests in widespread use, which have been found by ourselves and 
others to be sensitive, objective, and easily quantified. The list 
is of course not exhaustive, and other tests can be found 
elsewhere.1,6–8

Rotational Behavior Circling behavior is the most fre-
quently used behavioral test, largely due to its simplicity.9 It is 
affected differentially by the administration of dopaminomimet-
ics, the direction and nature of the behavior being related to their 
respective modes of action. The number of rotations can be 
counted manually, although commonly this is done with the use 
of automated rotometers. The output is the total number of rota-
tions in either direction over a predetermined period of time, 
which can also be expressed as net rotations. Some days after 
receiving a unilateral lesion, rats exhibit a tendency to turn during 
spontaneous locomotion to the (ipsilateral) side of the lesion. This 
ipsilateral bias is markedly enhanced by activating the animal, for 
example, by exposure to mildly stressful stimuli or injection with 
a stimulant drug. Thus, amphetamine will increase DA release on 
the intact side to a greater extent than the DA-depleted lesioned 
side, and will enhance marked turning toward the side ipsilateral 
to the lesion. Significant asymmetry can be induced by amphet-
amine with more than a 30% loss of the DA neurons in the SN 
or a 40–50% depletion of the DA content in the striatum. In con-
trast, direct acting dopamine receptor agonists will induce a 
contralateral circling behavior by acting predominantly on the 
DA receptors on the postsynaptic striatal neurons, made supersen-
sitive by the deafferenting lesion. More extensive lesions are 
required to induce high levels of rotation with apomorphine. 
Many studies have reported a close correlation between the rates 
of amphetamine and apomorphine-induced rotation and the extent 
of denervation, such that rotation scores can be used to determine 
the extent of lesions on an animal-by-animal basis, allowing 
exclusion from further study of animals with inadequate lesions 
and allocation of the remainder to matched groups prior to sub-
sequent investigations. Generally, 14 days postlesion, in excess 
of five ipsilateral rotations per minute induced by d-amphetamine
sulfate (2–5 mg/kg ip or sc in saline) measured over 90 min is used 
to indicate >90% denervation. Similarly, over 90% dopamine 
depletion is assumed from >5 contralateral rotations per minute 
following the administration of apomorphine (0.5 mg/kg sc in 
0.02% ascorbic acid) over 40–60 min. It should be noted that 
apomorphine can sensitize the circling response and should be 
avoided if the animals are intended for use in studies of striatal 
sensitivity; in addition, compared to amphetamine, apomorphine 
is less responsive to dopamine replacement measures.

Compounds inducing contralateral rotations, such as direct 
acting DA agonists and l-DOPA, are predicted to have antipar-
kinsonian effects, while a reduction in amphetamine-induced 
ipsilateral rotations is frequently used to demonstrate improved 
DAergic function on the lesioned side following cell transplanta-
tion or treatment with viral vectors.10,11

Spontaneous Forelimb Test (Cylinder Test) The cylinder 
test evaluates forelimb akinesia by determining the animals’ 
ability to support their body weight against the wall of a glass 
cylinder during explorative behavior. The cylinder test was fi rst 

Figure 34–1. Schematic representation of a rat in a stereotaxic 
frame. The head is secured in position with ear and tooth bars. This 
frame holds a Hamilton syringe with a glass capillary attached through 
which the toxin is injected; alternatively, metal cannulas can be used 
connected to a syringe placed in a syringe pump.
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Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Cho J, Duke D, Manzino 
L, et al (2002) 

1. Chỉ ra tầm quan trọng của Dopamine 
và Levodopa trong điều trị PD  

Tại sao các loại thuốc có thành 
phần Dopamine và Levodopa 
không giúp điều trị hiệu quả PD ?  

Nghiên cứu trên rat  
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Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Liberatore G, Jackson-
Lewis V, Vukosavic S et al 
(1999) 

2. Yếu tố môi trường của PD  

Vai trò của Nitric oxide  trong PD ?  
-  Các mô hình sử dụng MPTP à 

hình thành Nitric oxide 
 
à Làm chậm PD bằng việc khóa 
Nitric oxide  

Nghiên cứu trên MOUSE  
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Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Benazzouz A, Gross C, 
Feger J et al (1993) 

3.Liệu pháp giải phẫu điều trị PD  

Liệu pháp 'pacemaker', hay Deep 
Brain Stimulation (DBS) ?  

Nghiên cứu trên KHỈ 

CuuDuongThanCong.com https://fb.com/tailieudientucntt

http://cuuduongthancong.com?src=pdf
https://fb.com/tailieudientucntt


Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Chen J-F, Xu K, Petzer 
JP et al (2001) 

3.Thuốc và chế độ ăn  

Caffeine à bảo vệ thần kinh?  
 
Thiếu B vitamin folic acid à tăng 
nguy cơ PD ? 
 
Minocycline ( 1 dạng tetracycline 
biến đổi à ngăn chặn sự chết tế 
bào trên chuột cảm ứng MPTP 

Nghiên cứu trên MOUSE 
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Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Chung KK, Thomas B, 
Li X et a l (2004)  

4. Liệu pháp tế bào gốc   

Tế bào gốc phôi ?  
 
Tế bào gốc não? 
 

Nghiên cứu trên MOUSE 
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Các ứng dụng của mô hình 
ĐV parkinson 

Chung KK, Thomas B, 
Li X et a l (2004) 

5. Liệu pháp gen    

Gen GNDF (glial cell-derived 
neurotrophic factor) ?  
 
GAD gene mã hóa cho phân tử 
GABA ? 
 

Nghiên cứu trên MOUSE 
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ALZHEIMER 
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ü  A loy s i u s	
   A l zhe ime r	
  
(1864-­‐1915)	
   là	
   người	
   đầu	
  
tiên	
  phát	
  hiện	
  ra	
  bệnh.	
  

ü  Emil	
  Kraepelin	
   lại	
   có	
  đóng	
  
góp	
   rất	
   lớn	
   trong	
   việc	
   chỉ	
  
ra	
   các	
   triệu	
   chứng	
   của	
  
bệnh.	
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ü  10 / 1901,  Frau Auguste 
Deter ( 51 tuổi) được đưa 
đến bệnh viện Heilanstalt 
Stadtische fur Irre und 
Epileptische (Bệnh viện 
thành phố dành cho các 
bệnh tâm thần và động 
kinh) tại Frankfurt,  Đức 
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Bệnh nguyên  
Do ba yếu tố chính gây ra 
 

§ Yếu tố sinh học của não : sự mất tế bào thần kinh và 
giảm thể tích những vùng não chi phối trí nhớ, vùng 
đảm nhận tâm thần kinh. 
 
§  Sự oxi hóa và đáp ứng viêm: sự xuất hiện nhiều của 
các gốc oxy tự do  
 
§  Yếu tố gene 
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Bệnh sinh  

o Yếu tố sinh học của não: 
ü Tổn thương về mặt sinh học do: 
§  Sự thoái hóa của các sợi dây thần kinh, 
hoặc bị tổn thương một phần do protein  
TAU 
§  Sự ngăn cản của protein beta Amyloid  
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o Sự oxi hóa và đáp ứng viêm: sự xuất hiện nhiều 
của các gốc oxy tự do . Sự xuất hiện nhiều chất 
này sẽ làm tổn thương tế bào thần kinh.  
o Yếu tố gene: Các gen đóng vai trò gây khởi phát 
muộn Alzheimer là ApoE4. Còn những đột biến 
gene PS1, PS2 hoặc gene kiểm soát APP sẽ làm 
cho bệnh Alzheimer khởi phát sớm  
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Triệu chứng  

Gồm 4 giai đoạn : 
§  Biểu hiện mất trí nhớ: nhầm lẫn, khó khăn trong 
việc nhớ các sự kiện gần đây đã học được và không 
có khả năng tiếp thu thông tin mới . 
§  Thời kì đầu: khó khăn về ngôn ngữ, nhận thức. 
Vẫn có khả năng giao tiếp cơ bản và vẫn thực hiện 
được các chức năng vận động như viết, vẽ hoặc 
mặc quần áo. 
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§ Thời kì giữa: mất khả năng sinh hoạt hàng ngày, 
mất khả năng đọc viết ,ngôn ngữ bị xáo trộn, kí ức 
kém dần đi, tấn công người khác 1 cách vô thức, 
xuất hiện ảo tưởng và hoàn toàn không nhận thức 
được bệnh tình của bản thân mình. 
 
§   Thời kì cuối: dần hoàn toàn mất tiếng nói,xuất 
hiện động thái gây hấn ,thờ ơ hoặc cực kì mệt 
mỏi .Không thực hiện được những công việc đơn 
giản nhất  và liệt toàn thân. 
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  động	
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  bệnh	
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�   Bệnh Alzheimer đặc trưng bởi sự thiếu hụt tế 

bào thần kinh, sự tích tụ của protein beta 

amyloid (Aβ), và tích lũy bất thường của TAU 

protein trong đám rối (NFT). Cơ chế của việc 

phosphoryl hoá TAU được cho là có liên quan 

đến cơ chế của AD. 
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Mô hình của Li-Hue Tsai 

    Trong mô hình này, Tsai chú ý đến hai loại protein 

quan trọng là nguyên nhân dẫn đến thoái hóa thần 

kinh – Alzheimer: 

  - P25 

  - Cyclin phụ thuộc kinase 5 (Cdk5) 
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Trong mô hình, Tsai quay về sản xuất p25 khi 
những con chuột trưởng thành. Những con 
chuột có gen p25 , nhưng gen này bị ức chế 
với sự có mặt của doxycycline (chất kháng 
sinh lấy từ tetracilin).	
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•  Chuột 4-6 tuần được xử lí với doxycycline, 
cho phép bộ não của chúng phát triển bình 
thường. Một khi những con chuột đã được 
trưởng thành, Tsai làm bật gene p25 bằng 
cách loại bỏ doxycycline từ thức ăn của 
chúng.  
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�  Não chuột tích luỹ p25 à teo cơ, mất tế bào thần 
kinh và bệnh lý với TAU.  

�  Chỉ sau 12 tuần, bộ não chuột đã tan rã, với sự sụt 
giảm 40% mật độ tế bào thần kinh. Đến 30 tuần sau 
khi p25 được cảm ứng, sự kết hợp của các protein 
TAU gây neurofibrillary trong não và một số triệu 
chứng của bệnh Alzheimer. 

àNhững đặc điểm này là tương đồng với Alzheimer.  
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Tủy Sống  
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- C1đến C8, điều khiển những tín 
hiệu đến cổ, các cánh tay và bàn 
tay. 
- T1 đến T12 truyền tiếp các tín 
hiệu tới thân trên và một số phần 
của các cánh tay.  
- L1 đến L5 điều khiển các tín hiệu 
được gửi tới hông và chân. 
- S1 đến S5 điều khiển các tín hiệu 
được gửi tới háng, các ngón chân 
và một số phần của chân. 
- Cuối cùng là phần xương cụt C0 

 3 

 

 

 

 
 
 
1. GI7I THI+U T.NG QUAN 

1.1. S! l"#c v$ b%nh t&n th"!ng t'y s(ng  

1.1.1 S8 nét v9 t:y s;ng 

T<y s=ng là B-Mng thNn kinh Bi tO  não xu=ng  dPc theo c,t s=ng và n@m trong =ng 

s=ng. TO t<y s=ng, các dây thNn kinh tQa khRp c7 thS. Các luTng thông tin v9 cCm 

giác và vUn B,ng B9u Bi qua t<y s=ng. T<y s=ng là phNn duy nhVt c<a h: thNn kinh W 

ng-Mi tr-Wng thành B-8c bCo toàn v9 sX sRp xAp các Bo?n =ng c<a =ng thNn kinh W 

giai Bo?n phôi. TO mYi Bo?n =ng này, các r0 thNn kinh lan tQa Bi khRp c7 thS. T<y 

s=ng thXc thi và Bi9u hòa các tín hi:u tO não BAn các c7 quan và ng-8c l?i. Các con 

B-Mng truy9n tín hi:u cCm giác Bi lên vUn chuySn các thông tin tO da, c7, kh.p và 

các c7 quan BAn não.  

 
Hình 1. S8 <= t:y  s;ng ng>?i 

Các con B-Mng truy9n vUn B,ng Bi xu=ng Bi9u khiSn sX di chuySn và các chZc n1ng 
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Cấu trúc của tủy sống  
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Tổn thương tủy sống  
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Điều gì xảy ra khi tủy sống bị tổn thương? 
 
Đứt gãy, dập nát các 
bó sợi TK  

Mất chức năng vận động và 
cảm giác  

Suy yếu các hệ cơ 
quan: 
-  Tim mạch 
-  Ruột 
-  Bàng quang 
-  Hệ sinh dục  

Triệu chứng mạn tính 
-  Lỡ loét 
-  Trầm cảm (Cairns et al., 1996 ) 
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Điều gì xảy ra khi tủy sống bị tổn thương? 

Cấp tính  

Vỡ cơ học của các vi mạch 
máu: 
- Chứng co mạch  
- Hình thành huyết khối tại 
vùng tổn thương (Tator and 
Fehlings, 1991)  

Hoại tử mô 

Sau cấp 
tính  

-  Gốc oxy tự do(free 
radical),  

-  Giải phóng các chất 
truyền thần kinh kích 
thích 

-   Phản ứng viêm  

Phospholipase tăng à prostanoid tiền viêm  

Free radical à sự oxi hóa các acid béo trong 
màng tế bào (Braughler and Hall, 1989)  

- Sự thay đổi các protein liên kết DNA  
-  Ức chế Na-Ka ATPase à sự chết hoại tử hoặc chết 

theo chu trình của tế bào (Cuzzocrea et al., 2001). 
 

-  Glutamate góp phần dẫn đến sự tổn thương 
thứ cấp ở mô (Panter et al., 1990; Liu et al., 
1991).  

-  Sự hoạt hóa các thụ quan NMDA dẫn đến sự 
tích tụ canxi nội bào gây nên tiến trình chết 
tế bào. (Choi, 1987, 1988).  

Oxy  

“Hàng	
  rào	
  máu	
  tủy	
  
sống”	
  

CuuDuongThanCong.com https://fb.com/tailieudientucntt

http://cuuduongthancong.com?src=pdf
https://fb.com/tailieudientucntt


Tình hình tổn thương tủy sống 

Trên Thế giới 
(Theo Jackson et 
al. 2004)  

-  Có khoảng 90 triệu người bị tổn thương tủy sống 
-  Ở Mỹ, 450.000 người bị tổn thương tủy sống, hơn 

10.000 ca mới mỗi năm 
-  80% số người bệnh là nam giới, 50% ở độ tuổi 16-30 
 

Việt Nam 
(Hội nghị hiệp 
hội tổn thương 
tủy sống Châu Á 
(2008).  
 

-  1000 người bị tổn thương tủy sống mỗi năm 
-  Mỗi ngày có 2 vụ tai nạn dẫn đến tổn thương tủy sống 
-  2009, theo Ủy Ban An toàn Giao thông Quốc gia, có 

20.000 người bị tai nạn giao thông 

BY KELLY WILLIAMS (2008) 

Chi phí điều 
tri cao  
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Bệnh tổn thương tủy sống   

�  Nguyên nhân: do chấn 
thương  

�  Cơ chế: tổn thương à giải 
phóng 1 số chất dẫn truyền 
TK, các protanoid tiền viêm 
à stress oxidation à chết tế 
bào  

�  Hậu quả: Gây mất cảm giác 
và vận động  

�  Mỗi năm có khoảng 90 triệu 
người tổn thương tủy sống 
(2004, Jackson et al) 
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s=ng thXc thi và Bi9u hòa các tín hi:u tO não BAn các c7 quan và ng-8c l?i. Các con 

B-Mng truy9n tín hi:u cCm giác Bi lên vUn chuySn các thông tin tO da, c7, kh.p và 
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Các con B-Mng truy9n vUn B,ng Bi xu=ng Bi9u khiSn sX di chuySn và các chZc n1ng 
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Gây tạo mô hình ĐV tôn 
thương tủy sống  

Tạo mô hình ĐV tổn thương tủy sống bằng 
cách nào?  

CuuDuongThanCong.com https://fb.com/tailieudientucntt

http://cuuduongthancong.com?src=pdf
https://fb.com/tailieudientucntt


ƯD	
  của	
  Mô	
  hình	
  ĐV	
  tổn	
  thương	
  tủy	
  
sống	
  	
  

 18 

tA bào thNn kinh, tA bào gan và tA bào n,i mô,. Các tA bào g=c Ba ti9m n1ng  B-8c 

hiSu v.i nhi9u tên gPi nh- tA bào ti9n thân tr-Wng thành Ba ti9m n1ng (multipotent 

adult progenitor cells – MAPCs), tA bào g=c Ba ti9m n1ng tO t<y x-7ng (BM-derived 

multipotent stem cells – BMSCs), tA bào có thS cCm Zng Ba ti9m n1ng tO t<y x-7ng  

(marrow isolated adult multilineage inducible cells –MIAMIs) ho]c là tA bào g=c 

gi=ng tA bào g=c phôi rVt nhQ (very small embryonic-like stem cells – VSELs). Các 

tA bào này Bòi hQi Bi9u ki:n nuôi cVy chuyên bi:t và nghiêm ng]t bao gTm huyAt 

thanh bào thai bò, B3a nuôi cVy B-8c x^ lk b9 m]t, môi tr-Mng chZa các yAu t= t1ng 

tr-Wng chuyên bi:t và quá trình nuôi cVy kéo dài W mUt B, tA bào thVp. Vi:c nuôi cVy 

các tA bào này W mUt B, cao làm cho chúng d0 bi:t hóa thành các tA bào ti9n thân 

trung mô và gi.i h?n khC n1ng bi:t hóa c<a nó.  

 M]c dù nguTn g=c c<a MSC B-8c thu nhUn tO t<y x-7ng, nh-ng gNn Bây 

ng-Mi ta c_ng có thS thu nhUn B-8c các quNn thS t-7ng tX MSC tO mô mf, máu 

cu=ng r=n, nhau thai, d>ch =i. Hi:n t?i, MSC không có marker chuyên bi:t ho]c sX 

liên kAt các marker nào. V9 kiSu hình, MSC ex vivo biSu hi:n m,t s= marker không 

chuyên bi:t nh-: CD105 (SH2 ho]c endoglin), CD73 (SH3 ho]c SH4), CD90, 

CD166, CD44, và CD29. MSC âm tính v.i các marker t?o máu và n,i mô nh-: 

CD11b, CD14, CD31, và CD45.  

M)t s( 09c 0i:m trong phân l;p MSC   
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cells, it is imperative to investigate and optimize the culture conditions that are necessary for 
this transdifferentiation. Padovan and co-workers314 demonstrated that human BMSCs 
proliferated best and expressed the highest percentage of 3 -tubulin (about 27% of the total 
population) when cultured in the presence of 20% fetal bovine serum and 10ng/ml basic 
fibroblast growth factor (bFGF or FGF-2). With fibronectin as a growth substrate this 
percentage was further increased to approx. 48% 314. BDNF or neurotrophin-3 (NT-3) elicited 
the expression of 3 -tubulin up to over 40% of the cells, which could not be further increased 
by combining them with FGF-2 314. With these culture conditions, the cells did not express 
NeuN. In the same medium but without serum, about 10% of the cells differentiated into 
GFAP-positive astrocytes314. Unfortunately, the authors did not further combine these different 
culture conditions to possibly enhance the induction of BMSCs to differentiate into neuronal-
like cells.  

Although the study of Padovan and colleagues314 may suggest that serum is necessary for 
neural induction, nestin-positive neural precursor cells were found in serum-free culture 
conditions444. These nestin-positive cells differentiated into GFAP-positive astrocytes (based 
on morphology; approx. 40% of the population) or NeuN-positive neuronal-like cells (approx. 
19%) after 5 days in co-culture with cerebellar granule cells445. The groups mentioned above 
reported elegant and comprehensive studies. Unfortunately, a general consensus for culture 
conditions for neural induction of BMSCs has not yet been established. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1. Panel A depicts undifferentiated rat BMSCs 7 days in culture expressing green fluorescent protein (GFP). The cells 
were isolated and cultured according to a previously described protocol and infected with lentiviral vectors encoding 
GFP. Addition of brain-derived neurotrophic factor pushes the BMSCs into neural-like cells as can be seen in panel B. 
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GFP. Addition of brain-derived neurotrophic factor pushes the BMSCs into neural-like cells as can be seen in panel B. 
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Fig. 1. Panel A depicts undifferentiated rat BMSCs 7 days in culture expressing green fluorescent protein (GFP). The cells 
were isolated and cultured according to a previously described protocol and infected with lentiviral vectors encoding 
GFP. Addition of brain-derived neurotrophic factor pushes the BMSCs into neural-like cells as can be seen in panel B. 

 
 
 
 

�� ��

 
Hình 3. A. TH bào g;c trung mô sau thu nhJn và nuôi cKy; B. TH bào g;c trung 

mô cLm Mng thành tH bào gi;ng thNn kinh (Theo NandoeTewarieRDS và cs, 

2010). 

 Vi:c nhUn di:n MSC trong Bi9u ki:n in vivo và sX phân lUp MSC tO các mô 

s7 cVp b> cCn trW bWi các marker MSC. Hi:n t?i, vi:c phân lUp MSC v/n dXa vào khC 

n1ng bám vào b9 m]t nuôi cVy plastic, B]c tính c<a quNn thS không BTng nhVt c<a tA 
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in vitro 
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