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TÓM TẮT 

Lựa chọn gen nội chuẩn phù hợp là điều kiện quan trọng để bảo đảm độ tin cậy của phân tích biểu hiện gen 

bằng RT-qPCR. Nghiên cứu này nhằm so sánh β-actin và GAPDH khi sử dụng làm gen nội chuẩn để đánh giá biểu 

hiện của BDNF và BACE1 tại vùng dưới đồi chuột trong mô hình nhịn ăn - cho ăn lại. Chuột đực khỏe mạnh được 

chia thành ba nhóm: đối chứng, nhịn ăn hoàn toàn 48 giờ (uống nước tự do) và cho ăn lại 4 giờ sau nhịn ăn 48 giờ. 

Mẫu vùng dưới đồi được thu nhận, tách chiết ARN tổng số, tổng hợp cDNA và phân tích bằng RT-qPCR. Khi chuẩn 

hóa bằng -actin, biểu hiện BDNF giảm có ý nghĩa thống kê ở nhóm nhịn ăn 48 giờ và không còn khác biệt sau cho 

ăn lại 4 giờ so với đối chứng. Trong khi chuẩn hóa bằng GAPDH, biểu hiện BDNF không thay đổi có ý nghĩa thống 

kê ở cả hai nhóm xử lý. Đối với BACE1, mức độ biểu hiện không thay đổi đáng kể giữa các nhóm và cho kết quả 

nhất quán khi chuẩn hóa bằng cả hai gen nội chuẩn. Kết quả cho thấy β-actin và GAPDH không hoàn toàn tương 

đương trong mô hình nhịn ăn - cho ăn lại, trong đó -actin có thể phù hợp hơn để đánh giá các gen nhạy cảm với 

trạng thái chuyển hóa tại vùng dưới đồi chuột. 

Từ khóa: -actin, GAPDH, RT-qPCR, chuẩn hóa biểu hiện gen. 

Impact of Reference Gene Selection on BDNF and BACE1 Expression Analysis  
in the Mouse Hypothalamus during Fasting and Refeeding 

ABSTRACT 

Selecting appropriate reference genes is crucial for ensuring the reliability of RT-qPCR-based gene expression 

analysis. This study aimed to compare β-actin and GAPDH as reference genes for evaluating the expression of 

BDNF and BACE1 in the mouse hypothalamus under a fasting-refeeding model. Healthy male mice were divided into 

three groups: control, 48-hour complete fasting (with free access to water), and 4-hour refeeding after 48 hours of 

fasting. Hypothalamic samples were collected, total RNA was extracted, cDNA was synthesized, and gene 

expression was analyzed by RT-qPCR. When normalized to -actin, BDNF expression was significantly decreased in 

the 48-hour fasting group and was no longer significantly different from the control group after 4 hours of refeeding. In 

contrast, when normalized to GAPDH, BDNF expression showed no significant changes in either treatment group. 

For BACE1, expression levels did not differ significantly among groups and yielded consistent results regardless of 

normalization with either reference gene. These findings indicate that -actin and GAPDH are not fully equivalent as 

reference genes in the fasting–refeeding model, and β-actin may be more suitable for evaluating genes sensitive to 

metabolic status in the mouse hypothalamus. 

Keywords: -actin, GAPDH, BDNF, BACE1, hypothalamus, fasting, refeeding. 

 

1. ĐẶT VẤN ĐỀ 

Trong nghiên cău sinh lý, bệnh lý và 

chuyển hóa Ċ đûng vêt, phân tích biểu hiện gen 

bìng RT-qPCR là phāćng pháp đāČc sĄ dĀng 

phù biến nhĈ đû nhäy và khâ nëng đðnh lāČng 

cao (Wagner, 2013; Li & cs., 2025). Tuy nhiên, 

đû tin cêy cþa kết quâ phĀ thuûc đáng kể vào 

việc lĆa chõn gen nûi chuèn (reference gene) để 

chuèn hóa dą liệu. Theo khuyến cáo cþa MIQE, 

gen nûi chuèn cæn đāČc đánh giá về đû ùn đðnh 

trong tĂng điều kiện thí nghiệm cĀ thể, bĊi sĆ 
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biến đûng cþa gen nûi chuèn có thể dén đến sai 

lệch trong phân tích biểu hiện gen (Bustin & cs., 

2025). Mặc dù -actin và GAPDH đāČc sĄ dĀng 

rûng rãi, măc đû biểu hiện cþa hai gen này có 

thể thay đùi tùy thuûc vào mö và điều kiện sinh 

lý (Vandesompele & cs., 2002). Vì vêy, việc lĆa 

chõn gen nûi chuèn phù hČp cò Ď nghïa quan 

trõng đøi vĉi đû chính xác cþa RT-qPCR 

(Vandesompele & cs., 2002; Bustin & cs., 2025). 

Vüng dāĉi đ÷i đòng vai trñ trung tåm trong 

điều hòa cân bìng nëng lāČng và đáp ăng vĉi 

nhąng thay đùi về träng thái dinh dāċng 

(Bombassaro & cs., 2024). Mô hình nhðn ën - 

cho ën läi là mô hình thĆc nghiệm hąu ích để 

đánh giá sĆ thích nghi cþa hệ thæn kinh trung 

āćng trāĉc nhąng thay đùi cçp tính về nëng 

lāČng (Pedroso & cs., 2020). Trong đò, BDNF cò 

vai trò quan trõng đøi vĉi tính dêo thæn kinh và 

điều hòa cân bìng nëng lāČng (Miranda & cs., 

2019), trong khi BACE1 là enzyme tham gia vào 

quá trình chuyển hóa amyloid precursor protein 

và cò liên quan đến các cć chế bệnh lý thæn kinh 

(Yan & Vassar, 2014). Bên cänh các cć chế thæn 

kinh, nhąng thay đùi về träng thái chuyển hóa 

cÿng cò thể ânh hāĊng đến biểu hiện và hoät 

tính cþa BACE1 (Taylor & cs., 2022). Tuy 

nhiên, ânh hāĊng cþa việc lĆa chõn gen nûi 

chuèn đến kết quâ phân tích biểu hiện BDNF 

và BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i trong mô hình nhðn 

ën - cho ën läi vén chāa đāČc làm rõ. Vì vêy, 

nghiên cău này đāČc thĆc hiện nhìm so sánh  

-actin và GAPDH vĉi vai trò là gen nûi chuèn 

và đánh giá ânh hāĊng cþa việc lĆa chõn gen 

nûi chuèn đến kết quâ phân tích biểu hiện 

BDNF và BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i chuût nhít 

tríng trong mô hình nhðn ën 48 giĈ - cho ën läi 

4 giĈ bìng RT-qPCR. Nghiên cău têp trung làm 

rõ liệu việc sĄ dĀng các gen nûi chuèn khác 

nhau có dén đến sĆ khác biệt trong kết quâ đðnh 

lāČng biểu hiện cþa BDNF và BACE1 hay 

khöng, qua đò cung cçp cć sĊ lĆa chõn gen nûi 

chuèn phù hČp cho các nghiên cău biểu hiện gen 

täi vüng dāĉi đ÷i trong điều kiện thay đùi träng 

thái chuyển hóa. 

2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.1. Nguyên liệu  

Đøi tāČng nghiên cău là chuût nhít tríng 

đāČc nuôi täi Bû môn Nûi - Chèn - DāČc lý, 

Khoa Thú y, Hõc viện Nông nghiệp Việt Nam. 

Hóa chçt sĄ dĀng để tách chiết và tinh säch 

RNA tùng sø g÷m: (i) dung dðch ly giâi méu chăa 

27% sucrose, 15M trisodium citrate, 0,15M 

NaCl, 1mM ethylenediaminetetraacetic acid 

(EDTA), 1% sodium dodecyl sulfate (SDS) và 

200 µg/ml proteinase K; (ii) hún hČp phenol-

chloroform-isoamyl alcohol (25:24:1);  

(iii) isopropanol; (iv) ethanol 70%; và (v) dung 

dðch đệm TE (pH 8,0). 

Sinh phèm và hóa chçt sĄ dĀng cho phân 

ăng RT-qPCR g÷m: (i) bû kít High-Capacity 

cDNA Reverse Transcription Kit (Applied 

Biosystems, Foster City, CA, USA); (ii) bû kít 

Thunderbird SYBR qPCR Mix (Toyobo Life 

Science, Osaka, Japan) và (iii) các cặp m÷i đặc 

hiệu düng để đðnh lāČng măc đû biểu hiện mRNA 

cþa BDNF, BACE1, -actin và GAPDH. Trình tĆ 

các m÷i đặc hiệu đāČc trình bày Ċ bâng 1. 

Bâng 1. Trình tự mồi đánh giá định lượng mức độ biểu hiện mARN  

của BDNF và BACE1 ở não chuột  

Gen Tên mồi Trình tự (5’-3’) Nguồn 

BDNF F AAGGACGCGGACTTGTACAC Fukuchi & cs. (2017) 

R CGCTAATACTGTCACACACGC 

BACE1 F CCGGCGGGAGTGGTATTATG Wang & cs. (2019) 

R GCAAACGAAGGTTGGTGGT 

GAPDH F GAAGGTCGGTGTGAACGGAT Kambe & cs. (2021) 

R CTCGCTCCTGGAAGATGGTG 

β-actin F CATGTACGTTGCTATCCAGGC Wang & cs. (2019) 

R CTCCTTAATGTCACGCACGAT 
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2.2. Nội dung nghiên cứu 

Hai gen đích đāČc khâo sát trong nghiên cău 

là BDNF và BACE1. Măc đû biểu hiện cþa các 

gen này đāČc chuèn hóa læn lāČt theo β-actin và 

GAPDH nhìm so sánh sĆ khác biệt trong kết 

quâ phån tích, qua đò xác đðnh gen nûi chuèn 

phù hČp hćn để đánh giá các gen nhäy câm vĉi 

träng thái chuyển hóa täi vüng dāĉi đ÷i chuût. 

2.3. Phương pháp nghiên cứu 

2.3.1. Phương pháp lấy mẫu 

Đøi tāČng nghiên cău là chuût đĆc cùng lăa 

hoặc chuût CD-1 khóe mänh, 11 tuæn tuùi. Đûng 

vêt đāČc nuôi riêng trong tĂng l÷ng, duy trì chu 

kč sáng/tøi 12 giĈ (bêt đèn lýc 7:00 sáng và tít 

đèn lýc 7:00 tøi) trong ít nhçt 1 tuæn trāĉc khi 

tiến hành nghiên cău và trong suøt thĈi gian thí 

nghiệm. Các cá thể đāČc lĆa chõn và phân ngéu 

nhiên (n = 4-5 con/nhóm) vào các nghiệm thăc, 

g÷m: (i) nhðn ën hoàn toàn trong 48 giĈ nhāng 

đāČc cung cçp nāĉc uøng tĆ do; và (ii) cho ën läi 

trong 4 giĈ sau khi kết thúc 48 giĈ nhðn ën. 

Nghiên cău đã đāČc “Hûi đ÷ng chuèn y sĄ dĀng 

đûng vêt trong nghiên cău cþa Hõc viện Nông 

nghiệp Việt Nam” đã xem xét và phê duyệt quy 

trình nghiên cău (Mã sø phê duyệt: CARE 

09/2025). 

Sau khi kết thúc thĈi gian xĄ lý, chuût đāČc 

gây chết nhån đäo bìng khí carbon dioxide 

(CO2) theo phāćng pháp tëng dæn n÷ng đû. Khí 

CO2 đāČc cung cçp tĂ bình khí nén thông qua hệ 

thøng điều áp và lāu lāČng kế, bâo đâm kiểm 

soát chính xác tøc đû cçp khí. Chuût đāČc đặt 

vào bu÷ng chāa đāČc näp sẵn CO2, sau đò khí 

CO2 đāČc cçp tĂ tĂ vĉi tøc đû thay thế khoâng 

30-70% thể tích bu÷ng/phýt. Đûng vêt đāČc theo 

dõi liên tĀc trong suøt quá trình cho đến khi 

ngĂng hô hçp và đāČc xác nhên tĄ vong trāĉc 

khi tiến hành thu méu bìng phāćng pháp cít bó 

đæu. Vüng dāĉi đ÷i đāČc thu nhên bìng kẹp 

phéu tích tĂ các lát cít não vành có tõa đû tĂ 0,0 

đến -3,0mm so vĉi điểm bregma (Paxinos & 

Watson, 2014). Ngay sau khi thu nhên, các méu 

đāČc làm đöng länh nhanh trong nitć lóng và 

bâo quân Ċ -80°C cho đến khi tiến hành tách 

chiết RNA tùng sø. 

2.3.2. Phương pháp tách và tinh sạch RNA 

RNA tùng sø đāČc tách chiết tĂ vüng dāĉi 

đ÷i cþa não chuût bìng phāćng pháp Sepasol-

chloroform kết hČp kết tþa isopropanol. Méu mô 

đāČc ly giâi trong dung dðch Sepasol, sau đò bù 

sung chloroform để tách pha và ly tâm thu dðch 

nùi chăa RNA. RNA đāČc kết tþa bìng linear 

acrylamide và isopropanol, tiếp theo rĄa bìng 

ethanol 75% để loäi bó täp chçt. 

Cặn RNA sau đò đāČc xĄ lý vĉi DNase 

nhìm loäi bó DNA nhiễm, r÷i tiếp tĀc tinh säch 

bìng phāćng pháp tách pha vĉi PCI 

(phenol:chloroform:isoamyl alcohol, 25:24:1). 

RNA đāČc kết tþa läi bìng kali acetat 3M và 

ethanol tuyệt đøi, rĄa bìng ethanol 75%, hong 

khô Ċ nhiệt đû phñng và hña tan trong nāĉc 

không chăa RNase. Cuøi cùng, méu RNA đāČc þ 

hña tan hoàn toàn và xác đðnh n÷ng đû RNA 

tùng sø trāĉc khi sĄ dĀng cho các bāĉc phân tích 

tiếp theo. 

2.3.3. Phương pháp realtime PCR định 

lượng mức độ biểu hiện mRNA của BDNF, 

BACE1 

cDNA đāČc tùng hČp tĂ RNA tùng sø bìng 

bû kit High-Capacity cDNA Reverse 

Transcription Kit (Applied Biosystems, Foster 

City, CA, USA) theo hāĉng dén cþa nhà sân 

xuçt. Phân ăng real-time PCR (qPCR) đāČc 

thĆc hiện bìng bû kit THUNDERBIRD SYBR 

qPCR Mix (Toyobo Life Science, Osaka, Japan) 

trên hệ thøng Thermal Cycler Dice Real Time 

System TP800 (Takara Bio Inc., Shiga, Japan). 

Hún hČp phân ăng qPCR có tùng thể tích 

20µl, bao g÷m 1µl m÷i xuôi (5pmol), 1µl m÷i 

ngāČc (5pmol), 5µl cDNA méu, 10µl SYBR 

qPCR master mix và 3µl nāĉc không chăa 

nuclease. Các phân ăng đāČc chuèn bð và tiến 

hành theo hāĉng dén cþa nhà sân xuçt. 

Măc đû biểu hiện cþa các gen đích đāČc 

chuèn hóa læn lāČt theo -actin và GAPDH 

nhìm đánh giá tính phü hČp cþa tĂng gen nûi 

chuèn và đāČc biểu thð dāĉi däng măc biểu 

hiện tāćng đøi (%). Trình tĆ các cặp m÷i đặc 

hiệu sĄ dĀng trong nghiên cău đāČc trình bày Ċ 

bâng 1. 
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2.3.4. Xử lý số liệu 

Sø liệu đāČc xĄ lý và phân tích bìng phæn 

mềm GraphPad Prism 4.0 (GraphPad Software, 

La Jolla, CA, USA). Măc đû biểu hiện cþa các 

gen sau khi thĆc hiện qPCR đāČc tính toán theo 

phāćng pháp đðnh lāČng tāćng đøi 2−ΔΔCt (Livak 

& Schmittgen, 2001). SĆ khác biệt về măc đû 

biểu hiện gen giąa các nhòm đāČc đánh giá bìng 

phân tích phāćng sai mût yếu tø (one-way 

ANOVA) và kiểm đðnh Tukey để so sánh cặp đöi 

giąa các giá trð trung bình. Giá trð P <0,05 đāČc 

xem là cò Ď nghïa thøng kê; trong đò, P <0,05. 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 

3.1. Biểu hiện mRNA tương đối của BDNF 

tại vùng dưới đồi chuột trong mô hình 

nhịn ăn 48 giờ và được cho ăn lại 4 giờ khi 

chuẩn hóa theo -actin hoặc GAPDH 

Kết quâ chuèn hóa theo -actin Ċ hình 1 

cho thçy biểu hiện mRNA cþa BDNF täi vùng 

dāĉi đ÷i giâm sau 48 giĈ nhðn ën, nhāng khöng 

còn khác biệt cò Ď nghïa thøng kê sau 4 giĈ cho 

ën läi so vĉi nhòm đøi chăng. SĆ giâm biểu hiện 

BDNF trong điều kiện nhðn ën cò thể liên quan 

đến sĆ thay đùi träng thái nëng lāČng và các tín 

hiệu chuyển hóa - nûi tiết, bao g÷m glucose, 

leptin, insulin và ghrelin, qua đò ânh hāĊng đến 

hoät đûng cþa các mäch thæn kinh điều hòa cân 

bìng nëng lāČng (Harvey & Rios, 2024; Herman 

& cs., 2025). 

SĆ phĀc h÷i biểu hiện BDNF sau 4 giĈ cho 

ën läi cho thçy BDNF có thể đáp ăng tāćng đøi 

nhanh vĉi sĆ thay đùi träng thái dinh dāċng, 

phù hČp vĉi vai trò cþa phân tĄ này trong điều 

hòa chăc nëng thæn kinh và cân bìng nëng 

lāČng. SĆ đáp ăng này có thể liên quan đến quá 

trình tái lêp các tín hiệu chuyển hóa và thæn 

kinh - nûi tiết sau khi cung cçp läi thăc ën 

(Brigadski & Leßmann, 2020; Harvey & Rios, 

2024; Numakawa & Kajihara, 2025). Điều này 

cho thçy BDNF không chî là chî dçu cþa chăc 

nëng thæn kinh mà còn là mût phân tĄ nhäy 

câm vĉi träng thái dinh dāċng cçp tính. 

Tuy nhiên, Ď nghïa quan trõng cþa kết quâ 

không chî nìm Ċ sĆ thay đùi biểu hiện BDNF 

theo träng thái dinh dāċng mà còn Ċ cách kết 

quâ đāČc chuèn hóa bìng gen nûi chuèn. Do đò, 

kết quâ khi sĄ dĀng -actin cæn đāČc đøi chiếu 

trĆc tiếp vĉi kết quâ khi sĄ dĀng GAPDH. Nếu 

hai phāćng pháp chuèn hóa cho kết quâ khác 

nhau về măc đû thay đùi hoặc Ď nghïa thøng kê, 

điều này cho thçy lĆa chõn gen nûi chuèn có thể 

ânh hāĊng đáng kể đến diễn giâi biểu hiện 

BDNF trong mô hình nhðn ën - cho ën läi, qua 

đò nhçn mänh sĆ cæn thiết phâi đánh giá tính 

ùn đðnh cþa gen nûi chuèn trāĉc khi tiến hành 

phân tích RT-qPCR. 

 

Ghi chú: Sự khác biệt giữa các nhóm được đánh giá bằng phân tích phương sai một yếu tố (one-way ANOVA). 

ns: không có ý nghĩa thống kê. *: P <0,05. 

Hình 1. Mức độ biểu hiện mRNA tương đối của BDNF tại vùng dưới đồi  

ở các nhóm chuột đối chứng, nhịn ăn 48 giờ và cho ăn lại 4 giờ sau nhịn ăn,  

được chuẩn hóa theo β-actin hoặc GAPDH (n= 4-5 con/nhóm)  
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Mût phát hiện quan trõng cþa nghiên cău là 

xu hāĉng thay đùi cþa BDNF chî đāČc ghi nhên 

khi dą liệu đāČc chuèn hóa bìng -actin, trong 

khi GAPDH không cho thçy sĆ khác biệt có ý 

nghïa thøng kê Ċ câ hai nhóm xĄ lĎ. Điều này 

cho thçy kết luên sinh hõc về BDNF phĀ thuûc 

mänh vào lĆa chõn gen nûi chuèn. 

Bên cänh đò, GAPDH là mût enzyme trung 

tåm trong con đāĈng đāĈng phån, do đò măc biểu 

hiện cþa gen này có thể chðu ânh hāĊng trĆc tiếp 

bĊi tình träng thay đùi chuyển hòa nëng lāČng, 

đặc biệt trong mô hình nhðn ën kéo dài và cho ën 

läi (Seidler, 2013). Trong điều kiện nhðn ën 48 

giĈ, cć thể chuyển tĂ āu tiên sĄ dĀng glucose 

sang huy đûng axit béo và thể ketone, kéo theo 

sĆ thay đùi đáng kể trong hoät đûng chuyển hóa 

cþa mô thæn kinh (Karimi & cs., 2021). Vì vêy, 

GAPDH có thể không còn duy trì tính ùn đðnh 

tuyệt đøi nhā mût housekeeping gene trong bøi 

cânh này. Nếu GAPDH biến đûng theo träng thái 

dinh dāċng, việc sĄ dĀng gen này để chuèn hóa 

có thể che lçp hoặc làm giâm khâ nëng phát hiện 

nhąng thay đùi thĆc sĆ cþa BDNF. 

NgāČc läi, -actin là gen liên quan đến cçu 

trúc bû xāćng tế bào và trong nghiên cău này 

dāĈng nhā thể hiện đû ùn đðnh cao hćn trong 

điều kiện nhðn ën và cho ën läi (Ummay 

Sumaya & cs., 2025), nhĈ đò phân ánh rô hćn sĆ 

thay đùi biểu hiện cþa BDNF. Kết quâ này cho 

thçy -actin có thể là gen nûi chuèn phù hČp 

hćn GAPDH khi đánh giá biểu hiện BDNF täi 

vüng dāĉi đ÷i trong mö hình thay đùi träng thái 

dinh dāċng cçp tính. 

Kết quâ trên nhçn mänh rìng việc sĄ dĀng 

các gen nûi chuèn phù biến nhā GAPDH mût 

cách mặc đðnh có thể dén đến đánh giá sai hoặc 

bó sót các thay đùi sinh hõc cò Ď nghïa trong các 

mö hình liên quan đến chuyển hòa nëng lāČng. 

Nếu chî sĄ dĀng GAPDH, nghiên cău có thể kết 

luên rìng BDNF khöng thay đùi dāĉi tác đûng 

cþa nhðn ën và cho ën läi. Tuy nhiên, khi sĄ 

dĀng -actin, dą liệu läi cho thçy BDNF giâm 

sau nhðn ën 48 giĈ và phĀc h÷i sau refeeding, 

mût kết quâ cò Ď nghïa sinh hõc hČp lĎ hćn đøi 

vĉi vüng dāĉi đ÷i. 

Do đò, phát hiện này không chî có giá trð 

trong việc giâi thích đáp ăng cþa BDNF vĉi tình 

träng nhðn ën mà cñn cung cçp bìng chăng 

quan trõng cho việc thèm đðnh gen nûi chuèn 

trāĉc khi phân tích RT-qPCR trong các mô hình 

có biến đûng chuyển hóa mänh.  

Nhā vêy, kết quâ nghiên cău cho thçy sĆ 

thay đùi biểu hiện cþa BDNF trong vüng dāĉi đ÷i 

dāĉi tác đûng cþa nhðn ën 48 giĈ chî đāČc ghi 

nhên rõ ràng khi sĄ dĀng β-actin để chuèn hóa dą 

liệu qPCR, trong khi GAPDH có thể làm che lçp 

sĆ khác biệt này; điều đò gČi ý rìng β-actin là gen 

nûi chuèn phù hČp hćn GAPDH trong đánh giá 

biểu hiện BDNF Ċ mô hình nhðn ën và cho ën läi. 

3.2. Mức độ biểu hiện mRNA BACE1 tương 

đối trong vùng dưới đồi của chuột nhịn ăn 

48 giờ và được cho ăn lại 4 giờ, được chuẩn 

hóa theo β-actin hoặc GAPDH 

Kết quâ Ċ hình 2 cho thçy biểu hiện mRNA 

cþa BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i khöng thay đùi có 

Ď nghïa thøng kê sau 48 giĈ nhðn ën cÿng nhā 

sau 4 giĈ cho ën läi, bçt kể dą liệu đāČc chuèn 

hóa theo β-actin hay GAPDH. Kết quâ này cho 

thçy BACE1 có thể không phâi là gen đáp ăng 

sĉm vĉi nhąng biến đùi cçp tính cþa träng thái 

nëng lāČng täi vüng dāĉi đ÷i trong điều kiện và 

thĈi gian khâo sát.  

BACE1 là enzyme then chøt trong quá trình 

xĄ lý amyloid precursor protein (APP) theo con 

đāĈng amyloidogenic, góp phæn hình thành 

amyloid-β và thāĈng đāČc nghiên cău trong bøi 

cânh bệnh lý thoái hóa thæn kinh (Zhang & Song, 

2013). Mặc dù biểu hiện và hoät tính cþa BACE1 

có thể chðu ânh hāĊng bĊi stress oxy hóa, viêm 

thæn kinh và các røi loän chuyển hóa (Francelin 

& cs., 2021), kết quâ hiện täi cho thçy sĆ thay đùi 

träng thái dinh dāċng cçp tính do nhðn ën và cho 

ën läi chāa đþ để gây ra biến đûng rõ rệt Ċ măc 

phiên mã BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i. 

Đáng chý Ď, sĆ tāćng đ÷ng cþa kết quâ khi 

chuèn hóa theo -actin và GAPDH cho thçy 

trong trāĈng hČp BACE1, việc lĆa chõn hai gen 

nûi chuèn này khöng làm thay đùi kết luên 

chính về xu hāĉng biểu hiện trong mô hình 

nghiên cău. Nhā vêy, trái vĉi BDNF nếu có sĆ 

khác biệt giąa các phāćng pháp chuèn hóa, 

BACE1 thể hiện đáp ăng phiên mã tāćng đøi ùn 

đðnh đøi vĉi thay đùi dinh dāċng cçp tính trong 

khoâng thĈi gian khâo sát. 
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Ghi chú: Sự khác biệt giữa các nhóm được đánh giá bằng phân tích phương sai một yếu tố (one-way ANOVA); 

ns: Không có ý nghĩa thống kê. 

Hình 2. Mức độ biểu hiện mRNA tương đối của BACE1 tại vùng dưới đồi  

ở các nhóm chuột đối chứng, nhịn ăn 48 giờ và cho ăn lại 4 giờ sau nhịn ăn,  

được chuẩn hóa theo β-actin hoặc GAPDH (n = 4-5 con/nhóm) 

Kết quâ không ghi nhên sĆ thay đùi biểu 

hiện mRNA BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i sau 48 giĈ 

nhðn ën và 4 giĈ cho ën läi không nhçt thiết cho 

thçy BACE1 hoàn toàn khöng đáp ăng vĉi thay 

đùi träng thái dinh dāċng. SĆ điều hòa BACE1 

có thể mang tính đặc hiệu mö; do đò, nhąng 

thay đùi không rõ täi vüng dāĉi đ÷i vén có thể 

xuçt hiện Ċ các vüng não khác nhā h÷i hâi mã 

hoặc vó não, là nhąng vüng đāČc quan tâm 

nhiều hćn trong nghiên cău về xĄ lý APP, quá 

trình amyloid hóa và thoái hóa thæn kinh 

(Akyüz & Aslan, 2025). 

Bên cänh đò, hoät đûng sinh hõc cþa 

BACE1 không chî phĀ thuûc vào măc đû mRNA 

mà còn chðu sĆ điều hòa Ċ các măc sau phiên mã 

và sau dðch mã, bao g÷m đû ùn đðnh mRNA, 

hiệu quâ dðch mã, sĆ phân bø nûi bào cþa 

protein và hoät tính enzyme (De Pietri Tonelli 

& cs., 2004; Vassar & cs., 2009). Vì vêy, không 

thay đùi biểu hiện mRNA chāa đþ để loäi trĂ 

khâ nëng BACE1 cò nhąng biến đùi Ċ măc 

protein hoặc hoät tính enzyme dāĉi tác đûng cþa 

nhðn ën và cho ën läi. 

Đáng lāu Ď, kết quâ BACE1 cho thçy sĆ 

nhçt quán khi sĄ dĀng hai gen nûi chuèn: biểu 

hiện mRNA khöng thay đùi cò Ď nghïa thøng kê 

khi chuèn hóa theo câ β-actin và GAPDH. Điều 

này cho thçy kết luên đøi vĉi BACE1 tāćng đøi 

ùn đðnh và ít phĀ thuûc vào lĆa chõn gen nûi 

chuèn trong điều kiện thí nghiệm hiện täi. Kết 

quâ này cÿng khác vĉi BDNF, qua đò cho thçy 

ânh hāĊng cþa gen nûi chuèn có thể phĀ thuûc 

vào tĂng gen đích. Trong khi lĆa chõn gen nûi 

chuèn có thể ânh hāĊng đến khâ nëng phát hiện 

nhąng thay đùi biểu hiện tinh tế cþa BDNF, 

việc sĄ dĀng -actin hoặc GAPDH không làm 

thay đùi kết luên về BACE1. 

Nhā vêy, kết quâ BACE1 cho thçy việc lĆa 

chõn -actin hay GAPDH làm gen nûi chuèn 

khöng làm thay đùi kết luên sinh hõc về biểu 

hiện BACE1 täi vüng dāĉi đ÷i trong mô hình 

nhðn ën 48 giĈ - cho ën läi 4 giĈ. Tuy nhiên, do 

nghiên cău mĉi đánh giá mRNA täi mût vùng 

não và Ċ các thĈi điểm giĉi hän, cæn có thêm 

các nghiên cău đánh giá nhiều thĈi điểm, vùng 

não khác nhau và các chî tiêu Ċ măc protein 

hoặc hoät tính enzyme để xác đðnh đæy đþ hćn 

đáp ăng cþa BACE1 đøi vĉi thay đùi träng thái 

dinh dāċng. 

Tóm läi, nghiên cău này cÿng cò mût sø hän 

chế cæn đāČc xem xét. Thă nhçt, phân tích chî 

đāČc thĆc hiện trên mRNA täi vüng dāĉi đ÷i, do 

đò chāa phân ánh đæy đþ nhąng thay đùi có thể 

xây ra Ċ măc protein hoặc täi các vùng não khác 
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nhā vùng h÷i hâi mã hoặc vó não. Thă hai, việc 

sĄ dĀng hai thĈi điểm xĄ lý (48 giĈ nhðn ën và 4 

giĈ cho ën läi) chî cung cçp cái nhìn giĉi hän về 

đûng hõc đáp ăng cþa các gen đích. Nhąng thay 

đùi sĉm hćn hoặc muûn hćn sau cho ën läi có 

thể chāa đāČc ghi nhên. Thă ba, nghiên cău mĉi 

chî so sánh hai gen nûi chuèn phù biến mà chāa 

thĆc hiện xác thĆc hệ thøng trên mût têp hČp 

rûng hćn các gen tham chiếu. Do đò, các nghiên 

cău tiếp theo cæn mĊ rûng thĈi gian theo dõi, 

khâo sát thêm nhiều vùng não, kết hČp phân 

tích Ċ măc protein, hoät tính enzyme và các chî 

dçu chăc nëng thæn kinh, đ÷ng thĈi thĆc hiện 

đánh giá chuèn hóa trên nhiều reference genes 

để tøi āu hòa đû tin cêy cþa dą liệu RT-qPCR. 

4. KẾT LUẬN 

Trong mô hình nhðn ën 48 giĈ - cho ën läi 4 

giĈ Ċ chuût, -actin và GAPDH không cho kết 

quâ chuèn hòa tāćng đāćng trong phån tích  

RT-qPCR täi vüng dāĉi đ÷i. SĆ khác biệt này 

thể hiện rô đøi vĉi BDNF, trong khi BACE1 cho 

kết quâ ùn đðnh hćn giąa hai gen nûi chuèn. 

Nhąng phát hiện này cho thçy -actin có thể là 

gen nûi chuèn phù hČp hćn GAPDH để đánh giá 

các gen nhäy câm vĉi träng thái chuyển hóa 

trong mô hình nghiên cău hiện täi, đ÷ng thĈi 

nhçn mänh tæm quan trõng cþa việc xác thĆc 

gen nûi chuèn nhìm đâm bâo đû chính xác trong 

diễn giâi dą liệu biểu hiện gen. 
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