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Mở đầu

Tế bào hình sao (hepatic stellate cell - HSC) còn được 
gọi là tế bào dự trữ mỡ (fat - storing cell) hay tế bào Ito. Đây 
là một loại tế bào trong gan, chiếm 5-8% tổng số tế bào. Khi 
gan khỏe mạnh, các tế bào này tồn tại ở dạng không hoạt 
hóa, chúng dự trữ vitamin A trong các giọt mỡ ở tế bào chất 
[1, 2]. Khi gan bị tổn thương, các tế bào này chuyển dạng 
trở thành các tế bào giống nguyên bào sợi cơ [3]. Quá trình 
này được gọi là sự hoạt hóa, được thể hiện thông qua sự 
giảm khả năng tích trữ các giọt mỡ nội bào, sự biểu hiện 
của phân tử protein α-SMA (alpha - smooth muscle), tăng 
cường tiết collagen. Các nghiên cứu gần đây đã chứng minh 
sự hoạt hóa của các tế bào hình sao là yếu tố chính trong quá 
trình xơ hóa ở gan [4-7]. Chính vì vậy, nghiên cứu về cơ chế 
của sự hoạt hóa là rất cần thiết cho việc phát triển các liệu 
pháp điều trị xơ hóa gan. Thêm vào đó, đã có rất nhiều con 
đường và tác nhân được chứng minh tham gia vào sự hoạt 
hóa của tế bào hình sao như: stress ty thể, stress oxy hóa, 
sự biến dưỡng của vitamin A, các tương tác tín hiệu thông 

qua thụ thể [5]. Bên cạnh một số con đường tín hiệu hoạt 
hóa tế bào hình sao đã được nghiên cứu từ lâu, gần đây sự 
tự thực được phát hiện là một yếu tố liên quan đến quá trình 
hoạt hóa. 

Sự tự thực là một quá trình nội bào có vai trò phân giải 
và tái sử dụng các vật chất bên trong tế bào như: các cơ 
quan bị hư hỏng, phân tử protein gấp cuộn sai... Đây là một 
quá trình thiết yếu cho sự sống của tế bào, diễn ra trong 
gan, đặc trưng bởi quá trình hình thành các thể tự thực 
(autophagosome) bao bọc lấy vật chất, sau đó kết hợp với 
tiêu thể (lysosome) để phân giải [8]. Quá trình này được 
thực hiện thông qua một bộ máy chặt chẽ với sự tham gia 
của các gen liên quan đến sự tự thực (autophagy) như: lc3, 
beclin 1, atg12. Một số nghiên cứu [9, 10] cho thấy mối liên 
hệ của sự tự thực trong cơ chế bệnh lý của bệnh xơ hóa gan. 
Các nghiên cứu in vivo trên mô hình chuột xơ gan do CCl4 
và thắt mật cho thấy, sự tự thực được kích hoạt trong quá 
trình xơ hóa. Ngược lại, các nghiên cứu khác [11, 12] chỉ ra 
rằng, có sự cải thiện tình trạng tổn thương của gan khi kích 
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Tóm tắt:

Nghiên cứu này nhằm đánh giá sự thay đổi biểu hiện các gen liên quan đến sự tự thực trong quá trình hoạt hóa 
của các tế bào hình sao in vitro. Tế bào hình sao phân lập từ gan chuột được nuôi cấy in vitro trong 7 ngày. Mức độ 
hoạt hóa của tế bào hình sao được đánh giá thông qua hình thái, mức độ dự trữ các giọt mỡ nội bào bằng nhuộm 
dung dịch oil red o (ORO); biểu hiện của các gen hoạt hóa α-sma, collagen I và lrat bằng qRT PCR và nhuộm ICC 
(immunocytochemistry) (α-SMA). Sự biểu hiện của các gen tự thực lc3b, beclin 1, atg12 được đánh giá bằng qRT 
PCR và nhuộm ICC (LC3). Kết quả cho thấy, tế bào hình sao hoạt hóa khi nuôi cấy in vitro sau 3 và 7 ngày thể hiện 
thông qua sự thay đổi hình dạng giống nguyên bào sợi cơ, mất dần khả năng tích trữ các giọt mỡ, tăng sự biểu hiện 
của các gen hoạt hóa α-sma và collagen I, giảm sự biểu hiện của gen lrat. Thêm vào đó, sự biểu hiện của các gen tự 
thực lc3b, beclin 1 và atg12 tăng lên ở các tế bào hình sao hoạt hóa khi nuôi cấy in vitro sau 3 và 7 ngày. Đây là kết 
quả ban đầu trong nghiên cứu tìm ra vai trò của sự tự thực trong quá trình hoạt hóa của tế bào hình sao, hướng tới 
các liệu pháp điều trị xơ gan nhắm vào sự tự thực.
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hoạt quá trình tự thực. Sự khác biệt giữa các kết quả nghiên 
cứu trước đây cho thấy vai trò của sự tự thực không giống 
nhau trên các loại tế bào khác nhau và mối quan hệ này rất 
phức tạp. Do đó, các nghiên cứu tiếp theo cần phải đánh 
giá trên từng loại tế bào gan riêng biệt, đặc biệt là vai trò 
của sự tự thực trong quá trình hoạt hóa của các tế bào hình 
sao - nhân tố chính của sự xơ hóa gan. Một số nghiên cứu 
trước đây cũng đã chỉ ra mối liên hệ giữa sự tự thực và sự 
hoạt hóa của tế bào hình sao: miR-96-5p ức chế sự hoạt hóa 
của tế bào hình sao bằng cách khóa sự tự thực trên dòng tế 
bào hình sao bất tử LX-2 [13]; giảm biểu hiện beclin 1 bằng 
microRNA (miRNA) ức chế sự tự thực đồng thời sự hoạt 
hóa trên dòng tế bào hình sao LX-2 và T6 [14]; sự giảm quá 
trình xơ hóa trên dòng tế bào LX-2 bất hoạt gen lc3 khi xử 
lý với hóa chất gây xơ gan [15]. Tuy nhiên, việc thực hiện 
nghiên cứu trên dòng tế bào hình sao bất tử còn tồn tại nhiều 
bất cập do các tế bào này đã được chỉnh sửa và như vậy 
không còn phản ánh đúng những đặc tính ban đầu của loại 
tế bào này trong gan. Chính vì vậy, các nghiên cứu về vai trò 

của sự tự thực đối với sự hoạt hóa trên các tế bào hình sao 
được phân lập sơ cấp là rất cần thiết để bổ sung cho các kết 
quả nghiên cứu trước đây và là cơ sở để nghiên cứu các liệu 
pháp điều trị xơ gan nhắm vào sự tự thực. 

Trong nghiên cứu này, chúng tôi tiến hành đánh giá hoạt 
động tự thực thông qua sự thay đổi biểu hiện của các gen 
liên quan đến sự tự thực: lc3b, beclin 1, atg12 trong quá 
trình hoạt hóa của các tế bào hình sao được phân lập từ gan 
chuột.

Phương pháp nghiên cứu

Đối tượng thí nghiệm

Chuột Balb/c 4-5 tháng tuổi, được nuôi trong lồng sạch 
ở điều kiện nhiệt độ 25°C, 12 giờ sáng/tối, cho ăn bằng cám 
viên và uống nước sạch tự do.

Phân lập tế bào hình sao từ gan chuột

Quy trình phân lập tế bào hình sao được tham khảo từ 
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Abstract:

This study aims to evaluate the expression level of autophagy genes during the activation of mouse hepatic stellate 
cells (HSCs) in vitro. The HSCs isolated from the mouse liver were cultured in vitro for 7 days. The activation of 
HSCs was evaluated by their morphology, the storage of lipid droplets by oil red O (ORO) staining, the expression of 
activation-related genes α-sma, collagen I, and quiescence-related gene lrat by qRT PCR and ICC staining (α-SMA). 
The expression of autophagy genes lc3b, beclin 1, atg12 were assessed by qRT PCR and ICC staining (LC3). The 
results showed that the isolated HSCs were activated after 3 days and 7 days of the culture in vitro. The activation 
was indicated by the morphological change of HSCs to myofibroblast-like cells, loss of lipid droplets, and increased 
expression of fibrotic genes α-sma and collagen I, decreased expression of lrat. Additionally, the expression of 
autophagy genes lc3b, beclin 1, and atg12 were significantly increased in the activated HSCs after the culture in vitro 
for 3 and 7 days. This study contributes the preliminary results to further studies on the role of autophagy during 
the activation of HSCs, which may be exploited for the development of the antifibrotic therapy targeting autophagy.

Keywords: autophagy, hepatic stellate cells (HSCs), hepatic stellate cell activation.
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quy trình của Mederacke và cs (2015) [1]. Về cơ bản, quy 
trình phân lập tế bào hình sao trải qua 3 giai đoạn chính: (A) 
truyền các dung dịch enzyme vào mô gan chuột (Perfusion 
in vivo), (B) phân cắt mô gan thành tế bào đơn bằng enzyme 
(in vitro digestion), (C) phân tách tế bào hình sao bằng 
dung dịch ly tâm đẳng tỷ trọng Nycodenz 9,6%. Cụ thể, gan 
được phân cắt bằng cách truyền dung dịch enzyme pronase 
E (Merck, Đức), collagenase D (Roche Diagnostics, Đức). 
Tiếp theo, gan được xé nhỏ và tiếp tục được phân cắt bằng 
cách ủ với hỗn hợp enzyme gồm pronase E, collagenase D 
và DNAse I (Roche, Đức). Gan sau khi phân cắt được lọc 
thông qua màng lọc tế bào đơn 70 µm và ly tâm ở tốc độ 
thấp (50 g trong 2 phút) để loại bỏ các tế bào nhu mô gan 
(hepatocytes). Sau đó, hỗn hợp tế bào đơn được trộn với 
dung dịch Nycodenz (Axis-shield, Scotland) để đạt nồng 
độ 9,6% và ly tâm ở 1400 g trong 20 phút. HSCs được thu 
nhận từ phân lớp màu trắng đục và được rửa với dung dịch 
GBSS/B. HSCs mới thu nhận được đánh giá ở mốc thời 
gian ngày 0.

Nuôi cấy tế bào hình sao

Tế bào hình sao được nuôi cấy trong môi trường DMEM 
(Sigma, Mỹ), 10% FBS (Sigma, Mỹ), kháng sinh penicillin/
streptomycin 1x (Gibco, Mỹ) ở mật độ 4x105 tế bào/cm2 
trong đĩa nuôi (SPL Life Sciences, Hàn Quốc) trong vòng 7 
ngày. Môi trường được thay 2 ngày/lần.

Đánh giá mức độ dự trữ giọt mỡ bằng phương pháp 
nhuộm ORO

Mức độ dự trữ giọt mỡ của tế bào hình sao được đánh giá 
bằng cách nhuộm với ORO (Sigma, Mỹ). Tế bào được cố 
định bằng paraformaldehyde 4% (Merck, Đức) trong ít nhất 
15 phút, rửa 2 lần bằng PBS. Dung dịch ORO 0,5% được 
pha trong isopropanol (Merck, Đức). Trước khi sử dụng, 
dung dịch ORO được pha loãng với nước cất theo tỷ lệ 3:2 
và để ở nhiệt độ phòng trong 10 phút. Tế bào được nhuộm 
với dung dịch ORO pha loãng trong 20 phút ở nhiệt độ 
phòng, sau đó rửa 3 lần với PBS. Nhân tế bào được nhuộm 
kép với hematoxylin (Sigma, Mỹ) trong 1 phút trước khi 
quan sát dưới kính hiển vi. Diện tích bắt màu với thuốc 
nhuộm ORO được định lượng bằng cách sử dụng phần mềm 
Image J  (NIH, Mỹ).

Đánh giá mức độ biểu hiện gen ở mức phiên mã (qRT 
PCR)

Tế bào hình sao thu nhận từ gan được đông lạnh nhanh 
trong nitơ lỏng. Sau đó, tiến hành tách chiết RNA bằng bộ 
kit tách chiết RNA tổng số Easy Blue(iNtRON, Hàn Quốc). 
Nồng độ và độ tinh sạch của mẫu tách chiết được xác định 
bằng cách đo độ hấp thụ ở bước sóng 260 và 280 nm bằng 
máy quang phổ Nanodrop (Thermo Fisher, Mỹ). 

cDNA được tổng hợp từ 1000 ng RNA tổng số bằng 
bộ kit tổng hợp cDNASensiFAST™ (Bioline, Anh). 1 µl 
cDNA được dùng cho phản ứng PCR định lượng bằng bộ kit 

SensiFAST™ Real-Time PCR Kits (Bioline, Anh), sử dụng 
hệ thống luân nhiệt LightCycler 480 (Roche, Thụy Điển). 
Trình tự các cặp mồi sử dụng được liệt kê trong bảng 1.
Bảng 1. Trình tự các mồi dùng để khuếch đại các gen mục tiêu tương 
ứng trong phản ứng qRT PCR.

Gen Mồi xuôi (5’ - 3’) Mồi ngược (5’ - 3’) Sản phẩm 
(bp)

Tham 
khảo

lc3b TTCTTCCTCCTGGTGAATGG GTGGGTGCCTACGTTCTCAT 251 [16]

beclin 1 ATGGAGGGGTCTAAGGCGTC TGGGCTGTGGTAAGTAATGGA 149 [12]

atg12 TTAAACTGGTGGCCTCGGAA CTTCCCACAGCACCGAAATG 218 [17]

α-sma GCATCCACGAAACCACCTA CACGAGTAACAAATCAAAGC 418 [18]

collagen I CAATGGCACGGCTGTGTGCG AGCACTCGCCCTCCCGTCTT 83 [19]

lrat CTGACCAATGACAAGGAACGCACTC CTAATCCCAAGACAGCCGAAGCAAGAC 370 [20]

gapdh AAGTTGTCATGGATGACC TCACCATCTTCCAGGAGC 283 [21]

Nhuộm hóa miễn dịch tế bào (ICC)

Tế bào sau thu nhận được nhuộm với kháng thể anti-
desmin (PA516705, Thermo Fisher Scientific, Mỹ) trong 1 
giờ ở nhiệt độ phòng. Tế bào sau nhuộm desmin được rửa 
2 lần với PBS để loại kháng thể thừa bằng phương pháp ly 
tâm: 2000 g trong 5 phút ở 4oC. Tiến hành nhuộm kháng thể 
thứ cấp Alexafluor 488 (ab150077, Abcam, Hoa Kỳ) trong 
30 phút ở nhiệt độ phòng. Tế bào sau nhuộm được rửa 2 lần 
với PBS để loại kháng thể thừa bằng phương pháp ly tâm: 
2000 g trong 5 phút ở 4oC. Mẫu tế bào không nhuộm kháng 
thể được sử dụng làm đối chứng. Tế bào nuôi cấy được cố 
định với paraformaldehyde 4% trong vòng 15 phút, rửa 2 
lần với PBS. Tiếp theo, tế bào được xử lý với dung dịch 
đục lỗ màng trong 15 phút. Sau đó, tế bào được ủ với dung 
dịch khóa liên kết không đặc hiệu trong 30 phút ở nhiệt độ 
phòng. Ủ kháng thể thứ cấp Desmin (ab8592, 1:200) hoặc 
α-SMA (ab15734, 1: 300) trong 1 giờ, sau đó rửa 2 lần với 
PBS. Kháng thể thứ cấp gắn huỳnh quang Alexa fluor 488 
được thêm vào (ab150077, 1:500) và để ở nhiệt độ phòng 
1 giờ, sau đó rửa 2 lần với PBS. Nhân tế bào được nhuộm 
với DAPI. Hình ảnh huỳnh quang được chụp bằng hệ thống 
Cytell TM Cell Imaging (GE Healthcare, Anh).

Xử lý thống kê

Tất cả số liệu được trình bày dưới dạng giá trị trung bình 
±SEM (SEM: sai số chuẩn của giá trị trung bình). Phân tích 
thống kê được thực hiện bằng phần mềm Graphpad Prism 
6.05. Sự khác biệt thống kê được kiểm tra bằng Student’s 
t-test với giá trị p<0,05 được xem là khác biệt có ý nghĩa.

Kết quả và thảo luận

Sự hoạt hóa của tế bào hình sao trong nuôi cấy

Trên phương diện điều trị bệnh xơ hóa gan, các tế bào 
hình sao nuôi cấy sơ cấp trở thành một công cụ cần thiết 
cho nghiên cứu sàng lọc thuốc. Đặc biệt, các nghiên cứu về 
sự hoạt hóa của tế bào hình sao được xem là cách tiếp cận 
trực diện và cơ bản nhất hướng tới điều trị và phòng ngừa 
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xơ gan. Gần đây, nhiều nghiên cứu đã bước đầu chỉ ra được 
mối liên hệ giữa sự tự thực trong cơ chế kích hoạt các tế bào 
hình sao hoạt hóa [9, 22, 23]. Điều này mở ra một hướng 
tiếp cận mới về liệu pháp điều trị xơ gan nhắm vào sự tự 
thực. Tuy nhiên, để thực hiện được, cần làm rõ vai trò của sự 
tự thực trong cơ chế hoạt hóa của các tế bào hình sao. Trong 
đó, nghiên cứu thực hiện trên các tế bào hình sao phân lập 
sơ cấp từ gan chuột là cần thiết, vì các tế bào này chưa bị 
chỉnh sửa như các dòng tế bào hình sao bất tử, nhờ đó việc 
đánh giá sẽ chính xác hơn. 

Tế bào hình sao sau phân lập có hình thái tròn không đều 
do chứa nhiều giọt mỡ bên trong tế bào chất, kích thước từ 
12 đến 20 µm (hình 1A, 1B). Khi quan sát dưới điều kiện 
phản xạ ánh sáng khác, bề mặt của các tế bào có nhiều vết 
lõm (hình 1C). Sau một ngày nuôi cấy, tế bào bám vào bề 
mặt đĩa nuôi, bắt đầu trải rộng và xuất hiện các tua (hình 
1D). Các tế bào hình sao này chứa nhiều giọt mỡ với nhiều 
kích thước khác nhau, tập trung xung quanh nhân tế bào, 
bắt màu với thuốc nhuộm ORO (hình 1E). Các đặc điểm 
này tương đồng với các nghiên cứu trước đây [1, 24]. Kết 
quả nhuộm hóa miễn dịch tế bào (ICC) cho thấy các tế bào 
này dương tính với kháng thể Desmin (hình 1F). Đây là một 
dấu chuẩn thường được sử dụng để định danh các tế bào 
hình sao [25-27]. Điều này giúp chứng minh quần thể tế bào 
phân lập được từ gan chuột trong nghiên cứu này chính là 
các tế bào hình sao.

Hình 1. Định danh tế bào hình sao phân lập từ gan chuột. Tế bào hình 
sao mới phân lập từ gan chuột được đánh giá hình thái dưới kính hiển vi 
(A, B, C). Sau một ngày nuôi cấy, các tế bào hình sao được đánh giá hình 
thái (D), sự tích lũy các giọt mỡ thông qua nhuộm với ORO (E), và sự 
biểu hiện của marker Desmin (F). Thước kẻ: 50 µm nếu không có chú 
thích trên hình.

Trong thời gian nuôi cấy, hình ảnh chụp bằng kính hiển 
vi cho thấy có sự thay đổi về hình dạng của các tế bào hình 
sao. Sau 7 ngày nuôi cấy, các tế bào này mất dần các tua, 
nhánh; trải rộng phần thân tế bào và có hình dạng giống 

nguyên bào sợi cơ (hình 2A, 2B, 2C). Hình ảnh nhuộm 
ORO cho thấy, các giọt mỡ mất dần ở ngày 3 và gần như 
không còn ở ngày 7 (hình 2D, 2E, 2F). Kết quả định lượng 
ORO cho thấy, có sự giảm đáng kể diện tích giọt mỡ tích trữ 
trong tế bào hình sao sau 3 và 7 ngày nuôi cấy (hình 2K). 

Kết quả đánh giá sự biểu hiện các gen cho thấy, có sự 
tăng mạnh biểu hiện của các gen liên quan đến sự hoạt hóa 
α-sma (dấu chuẩn cho các nguyên bào sợi cơ), collagen I 
trên tế bào hình sao khi nuôi cấy trong 3 và 7 ngày (hình 
2L). Ngược lại, sự biểu hiện của lrat (gen biểu hiện mạnh 
trên tế bào HSC không hoạt hóa) giảm đáng kể trên tế bào 
hình sao sau 3 và 7 ngày nuôi cấy (hình 2L). Kết quả nhuộm 
ICC một lần nữa cho thấy α-SMA biểu hiện mạnh trên tế 
bào hình sao nuôi cấy trong 3 và 7 ngày so với ngày 1 (hình 
2G, 2H, 2I).

Quá trình nuôi cấy đã làm kích hoạt sự chuyển dạng của 
các tế bào hình sao từ dạng không hoạt hóa (hay ‘im lặng’) 
sang trạng thái hoạt hóa. Sự hoạt hóa của các tế bào hình sao 
được thể hiện thông qua sự thay đổi hình dạng từ dạng hình 
sao sang giống nguyên bào sợi cơ và mất dần các giọt mỡ 
theo thời gian (hình 2A-2F).  Tương tự như quan sát từ các 
nghiên cứu trước [28-30], sự hoạt hóa của HSC được khẳng 
định thông qua sự tăng biểu hiện của các gen xơ hóa α-sma, 
collagen I và sự giảm biểu hiện của gen lrat. Tất cả các kết 
quả trên cho thấy, HSC phân lập từ gan chuột ở nghiên cứu 
này có thể được sử dụng như một mô hình để nghiên cứu cơ 
chế của sự hoạt hóa.

Hình 2. Sự hoạt hóa của các tế bào hình sao in vitro. Sự hoạt hóa của 
các tế bào hình sao in vitro được đánh giá thông qua sự thay đổi hình 
thái (A, B, C); sự tích trữ giọt mỡ bằng nhuộm ORO (D, E, F); định 
lượng mức độ dự trữ giọt mỡ (K); sự biểu hiện mRNA của các gen α-sma 
(SMA), collagen I(COL 1) và lrat (LRAT) (L); sự biểu hiện của α-SMA 
thông qua nhuộm ICC (G, H, I). Thước kẻ: 50 µm nếu không có chú thích 
trên hình. *p < 0,05.
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Sự thay đổi biểu hiện của các gen liên quan đến sự tự 
thực ở tế bào hình sao hoạt hóa

Một trong các nhân tố gần đây được chứng minh có liên 
quan đến sự hoạt hóa của các tế bào hình sao đó là sự tự 
thực. Cụ thể, các nghiên cứu in vivo trên mô hình chuột xơ 
gan do CCl4 và thắt mật [10, 31] cho thấy sự tự thực được 
kích hoạt trong quá trình xơ hóa. Các nghiên cứu in vitro 
cũng cho thấy ức chế sự tự thực làm giảm sự hoạt hóa của 
các tế bào hình sao, tuy nhiên các nghiên cứu này [13, 15] 
chủ yếu được thực hiện trên các dòng tế bào hình sao bất tử. 
Chính vì vậy, vai trò của sự tự thực đối với sự hoạt hóa của 
tế bào hình sao chưa hoàn toàn được hiểu rõ và cần được 
nghiên cứu thêm.

Ở gan, sự tự thực diễn ra dưới dạng hình thành các thể 
tự thực nhờ vào sự tham gia của các gen quan trọng: lc3, 
beclin 1, atg12. Do đó, hoạt động tự thực cũng được phản 

ánh thông qua mức độ biểu hiện của các gen tự thực. Cụ 
thể, beclin 1 tham gia vào phức hợp PtdIns3K, cần thiết 
trong giai đoạn đầu hình thành thể tự thực. atg12 tham gia 
vào giai đoạn kéo dài màng của thể tự thực. lc3 là phân tử 
protein gắn lên màng của thể tự thực, điều hòa kích thước và 
sự đóng mở của thể tự thực [8]. Để nghiên cứu vai trò của 
sự tự thực trong quá trình hoạt hóa của các tế bào hình sao, 
chúng tôi tiến hành đánh giá sự biểu hiện của các gen chủ 
chốt tham gia vào bộ máy tự thực trên các tế bào hình sao 
mới phân lập và các tế bào hình sao đã hoạt hóa sau khi nuôi 
cấy sơ cấp. Kết quả từ nghiên cứu này cho thấy có sự tăng 
biểu hiện của các gen tự thực: lc3b, beclin1, atg12 trên tế 
bào hình sao đã hoạt hóa tại thời điểm 3 và 7 ngày nuôi cấy 
(hình 3D). Hình ảnh nhuộm ICC cũng thể hiện có sự tăng 
cường biểu hiện của protein LC3 trên tế bào hình sao sau 3 
và 7 ngày nuôi cấy (hình 3A, 3B, 3C). Kết quả này tương 
ứng với kết quả đánh giá sự biểu hiện gen và cũng phù hợp 
với các nghiên cứu trước đây: giảm biểu hiện gen beclin 1 
bằng miRNA làm giảm sự hoạt hóa trên dòng tế bào T6 và 
LX-2 [14]; bất hoạt gen lc3 làm giảm sự xơ hóa trên tế bào 
LX-2 [15]. Đáng chú ý, sự biểu hiện của các gen tự thực ở 
ngày 3 cao hơn ở ngày 7 (hình 3D). Điều này chỉ ra rằng, 
quá trình tự thực có thể đã được kích hoạt mạnh mẽ tại thời 
điểm các tế bào hình sao mới hoạt hóa.

Kết luận

Các gen tự thực lc3b, beclin 1 và atg12 tăng biểu hiện 
trên tế bào hình sao đã hoạt hóa sau khi nuôi cấy in vitro 
trong 3 và 7 ngày. Các kết quả này là cơ sở để tiến hành các 
nghiên cứu sâu hơn về cơ chế của sự tự thực đối với sự hoạt 
hóa của các tế bào hình sao. Bên cạnh đó, các tế bào hình 
sao phân lập sơ cấp từ gan chuột ở nghiên cứu này là một 
công cụ quan trọng để tiến hành các nghiên cứu về cơ chế 
hoạt hóa. 
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