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Tóm tắt 
Mục tiêu: Phân lập và đánh giá exosome (EX) từ teቷ  bào goቷc trung mô dây roቷn 

(TBGTMDR) sơ caቷp nhaኁm ứng dụng trong nghiên cứu y học tái tạo. Phương pháp 
nghiên cứu: Sử dụng phương pháp nuôi caቷy 2D TBGTMDR sơ caቷp đeቻ  tieቷt EX. EX sau 
đó được phân lập baኁng phương pháp siêu ly tâm theo các trường lực khác nhau và 
đánh giá đặc đieቻm baኁng các phương pháp soi chụp dưới kı́nh hieቻn vi điện tử truyeቹn 
qua (transmission electron microscopy - TEM), mieችn dịch màng lai (Western Blot), kỹ 
thuật đo xung điện trở. Kết quả: TBGTMDR nuôi caቷy 2D đeቻ  tieቷt EX đeቹu có hı̀nh thái 
đieቻn hı̀nh gioቷng nguyên bào sợi, bieቻu hiện daቷu aቷn sinh học dương tı́nh > 95% và nhóm 
âm tı́nh < 2%. Hiệu suaቷ t tieቷt đạt trung bı̀nh 360,748  59,96μg protein EX/32,267  
2,12 × 106 teቷ  bào. EX thu được có đặc đieቻm: Hı̀nh thái chieቷc coቷc, bieቻu hiện daቷu aቷn chı̉ 
thị CD63 và CD9, kı́ch thước trung bı̀nh là 79  19,5nm, giá trị mode là 71nm, phân boቷ  
từ 55 - 234nm. Điện theቷ  hạt zeta trung bı̀nh của EX là -16mV và giá trị mode là -10mV.    
Kết luận: Phân lập được EX từ TBGTMDR nuôi caቷy 2D sơ caቷp có đaቹy đủ đặc đieቻm đieቻn 
hı̀nh của EX, phù hợp cho các thử nghiệm tieቷp theo.  

Từ khóa: Exosome; Teቷ  bào goቷc trung mô dây roቷn; Điện theቷ  hạt zeta. 
 

CHARACTERISTICS OF EXOSOMES SECRETED FROM PRIMARY 
UMBILICAL CORD-DERIVED MESENCHYMAL STEM CELLS 

 

Abstract 
Objectives: To isolate and characterize exosomes (EXs) from umbilical cord-derived 

mesenchymal stem cells (UCMSCs) for application in regenerative medicine studies. 
Methods: 2D culture of primary UCMSCs was used to secrete EXs. EXs were then isolated 
by differential ultracentrifugation and characterized using transmission electron 
microscopy (TEM), immunoblotting (Western Blot), and pulse impedance measurement.  
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Results: UCMSCs in 2D cultures, which were used to secrete EXs, expressed typical 
fibroblast-like morphology, showing positive biomarkers (> 95%) and negative 
markers (< 2%). The average secretion yield was 360.748 ± 59.96μg of exosomal 
protein/32.267 ± 2.12 × 10⁶ cells. The obtained EXs have the following characteristics: 
cup-shaped morphology; expression of CD63 and CD9 markers; an average size of            
79 ± 19.5nm, mode value of 71nm, and a range of 55nm to 234nm. The average zeta 
potential of the EXs is -16mV, and the mode is -10mV. Conclusion: EXs isolated from 
2D-cultured primary UCMSCs possess all the typical characteristics of EXs, suitable for 
further testing. 

Keywords: Exosomes; Umbilical cord-derived mesenchymal stem cells; Zeta potential. 
 

ĐẶT VẤN ĐỀ 
Teቷ  bào goቷc trung mô (TBGTM) là loại 

teቷ  bào goቷc đa tieቹm năng, cư trú trong các 
mô trưởng thành như tủy xương, mô mỡ, 
máu cuoቷng roቷn, dây roቷn, tủy răng và gan. 
Với khả năng tự tái tạo và biệt hóa thành 
các dòng teቷ  bào trung mô, loại teቷ  bào này 
trở thành đoቷ i tượng nghiên cứu tieቹm 
năng trong y học tái tạo [1]. Trong đó, 
TBGTMDR ngày càng được quan tâm 
nhờ những lợi theቷ  độc đáo: Khả năng 
tăng sinh vượt trội, khả năng sinh mieችn 
dịch thaቷp hơn so với TBGTM tủy xương, 
việc thu thập mô hieቷn không xâm laቷn [2]. 
Khi nuôi caቷy trong đieቹu kiện xác định, 
TBGTMDR duy trı̀ hı̀nh thái, kieቻu hı̀nh 
mieችn dịch và thời gian nhân đôi oቻn định 
qua nhieቹu laቹn caቷy chuyeቻn, tạo đieቹu kiện 
thuận lợi cho việc chuaቻn bi ̣ nguoቹn teቷ  bào 
lớn phục vụ các mục đı́ch nghiên cứu và 
đieቹu trị [3].  

Thuật ngữ “exosome” được Johnstone 
và CS đeቹ  xuaቷt vào năm 1987. EX là các túi 
ngoại bào mang vật liệu sinh học, được 
tieቷt ra từ haቹu heቷt các loại teቷ  bào. Với 
đường kı́nh nhỏ từ 50 - 150nm, chúng di 
chuyeቻn trong di ̣ch cơ theቻ , truyeቹn tıń hiệu 

phân tử tương tác giữa các teቷ  bào, tác 
động đeቷn hoạt động của các teቷ  bào đı́ch. 
Chức năng của EX liên quan đeቷn nguoቹn 
goቷc teቷ  bào tieቷt ra chúng. Đieቻn hı̀nh là các 
teቷ  bào mieችn dịch (bao goቹm teቷ  bào T, teቷ  
bào B, đại thực bào và teቷ  bào tua), tạo EX 
đeቻ  kieቻm soát phản ứng mieችn dịch. Teቷ  bào 
goቷc giải phóng EX giúp tăng cường khả 
năng tái tạo của chúng [4].  

Gaቹn đây, có nhieቹu nghiên cứu tập trung 
vào công dụng của EX trong việc hoቹ i phục 
veቷt thương. TBGTMDR - EX có hiệu quả 
tương tự với TBGTM, nhưng khaቿc phục 
được các rủi ro liên quan đeቷn liệu pháp 
teቷ  bào soቷng. Chúng oቻn định, hoạt tı ́nh 
sinh học mạnh hơn và hạn cheቷ  phản ứng 
mieችn dịch toቷ t hơn. Những đieቹu này cho 
thaቷy tieቹm năng ứng dụng của EX trong cả 
tieቹn lâm sàng, lâm sàng và xa hơn trong 
việc định hı̀nh lại y học tái tạo [5]. Việc 
toቷ i ưu hóa cả nguoቹn teቷ  bào và phương pháp 
phân lập đeቻ  tạo ra EX hiệu quả trong y 
học tái tạo và tri ̣ liệu đã trở nên caቷp thieቷt. 
Do vậy, nghiên cứu này được thực hiện 
nhaኁm: Đánh giá đặc điểm của EX phân 
lập được từ TBGTMDR sơ cấp với tiềm 
năng ứng dụng xa hơn trong y học tái tạo. 
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ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP 
NGHIÊN CỨU 

1. Đối tượng nghiên cứu 
Là những EX tieቷt ra từ TBGTMDR sơ 

caቷp nuôi caቷy 2D. Quá trı̀nh nuôi caቷy teቷ  bào 
đeቻ  thu nhận EX, cũng như quy trı̀nh phân 
lập EX được thực hiện tại Trung tâm Công 
nghệ cao Vinmec, Bệnh viện Đa khoa 
Quoቷc teቷ  Vinmec và Viện nghiên cứu Mieችn 
dịch Vinmec-VinUni. 

2. Phương pháp nghiên cứu 
* Phương pháp nuôi cấy TBGTMDR: 

TBGTMDR sơ caቷp ở laቹn caቷy chuyeቻn thứ 5 
(P5) (cung caቷp bởi nhóm nghiên cứu EV,  
Viện nghiên cứu Mieችn dịch Vinmec-VinUni), 
được gieo với mật độ 375.000 teቷ  
bào/chai T75 (Nunc, Thermo Scientiϐic, 
Massachusetts, Hoa Kỳ) đã được phủ 
một lớp cơ chaቷt CTSTM CELLstartTM (pha 
loãng trong PBS với tỷ lệ 1:300) trong 
môi trường Dulbecco’s Modiϐied Eagle’s 
Medium/F12 (DMEM/F12) (Gibco, 
Massachusetts, Hoa Kỳ) có boቻ  sung 10% 
huyeቷt thanh thai bò (FBS) (Gibco, 
Massachusetts, Hoa Kỳ). Teቷ  bào được 
nuôi ở 37°C, 5% CO2 từ 4 - 5 ngày đeቷn khi 
bao phủ 80 - 90% beቹ  mặt chai nuôi caቷy, 
tieቷn hành caቷy chuyeቻn. Di ̣ch noቻ i nuôi caቷy 
được thu thập đeቻ  phục vụ cho quá trı̀nh 
phân lập EX. TBGTMDR còn lại được 
phân tách khỏi beቹ  mặt chai nuôi caቷy và 
thu lại đeቻ  phân tı ́ch daቷu aቷn sinh học beቹ  
mặt teቷ  bào ở các bước tieቷp theo. 

* Phương pháp phân tích dấu ấn bề 
mặt tế bào: TBGTMDR sau khi thu hoạch 
ở P5 sẽ được xác đi ̣nh daቷu aቷn beቹ  mặt 
baኁng phương pháp phân tı ́ch teቷ  bào theo 

dòng chảy (ϐlow cytometry) với bộ 
Human Analysis Kit (BD Biosciences, 
Hoa Kỳ), bao goቹm các kháng nguyên 
dương (CD90, CD73, và CD105) và các 
kháng nguyên âm (CD45, CD34, 
CD11b/CD19, và HLA-DR). Quy trı̀nh thực 
hiện theo Hướng daችn của bộ kit và teቷ  bào 
được ủ với kháng theቻ  ở đieቹu kiện toቷ i đeቻ  
tránh ảnh hưởng đeቷn khả năng phát 
huỳnh quang. Maችu teቷ  bào được đọc và 
phân tı́ch baኁng máy flow cytometer 
(Beckman Coulter, Hoa Kỳ) tı́ch hợp phaቹn 
meቹm Navios 3.2 đeቻ  phân tı́ch dữ liệu. 

* Phương pháp phân lập EX: Khi 
TBGTMDR ở P5 nuôi đạt độ che phủ 80 - 
95% beቹ  mặt chai nuôi caቷy thı̀ tieቷn hành 
thu hoạch di ̣ch noቻ i. Tieቷp theo, di ̣ch noቻ i 
được ly tâm ở lực 16.500 × g/30 phút 
(Optima XPN-100 Ultracentrifuge, 
Beckman Coulter, Hoa Kỳ) đeቻ  loại bỏ cặn 
là teቷ  bào cheቷt, mảnh vụn, theቻ  teቷ  bào cheቷt 
theo chương trı̀nh và các vi theቻ . Di ̣ch noቻ i 
tieቷp tục được ly tâm ở 100.000 × g/90 
phút/4°C đeቻ  thu cặn là EX. Cặn EX thu 
được sẽ tái huyeቹn phù trong 1mL PBS, 
chia nhỏ vào các oቷng  (0,1mL/1 oቷng) và 
bảo quản ở -800C đeቻ  sử dụng cho các 
phân tı́ch tieቷp theo.  

* Phương pháp đánh giá hình thái EX 
bằng TEM: Các maችu EX sau khi được rã 
đông được coቷ  định baኁng paraformaldehyde 
4% và sau đó đặt lên các lưới phủ 
Formvar-carbon (Ted Pella Inc, California, 
Hoa Kỳ). Sau đó, rửa maችu baኁng PBS trước 
khi được nhuộm baኁng uranyl-oxalate đeቻ  
khô ở nhiệt độ phòng. EX được quan sát 
baኁng kı́nh hieቻn vi điện tử truyeቹn qua 
JEOL 1100 (JEOL Ltd., Tokyo, Nhật Bản) 
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ở hiệu điện theቷ  80kV tại Viện Vệ sinh 
Di ̣ch teች  Trung ương (NIHE). 

* Phương pháp Western blot đánh giá 
marker exosome: Protein tổng số EX được 
tách chiết bằng đệm RIPA (Thermo Fisher 
Scientific, Hoa Kỳ) và sau đó được định 
lượng bằng bộ kit Pierce™ BCA Protein 
Assay (Thermo Scientific, Massachusetts, 
Hoa Kỳ). Mỗi giếng của gel NuPAGE 4 - 
12% (Invitrogen, Massachusetts, Hoa Kỳ) 
được nạp 15μg protein EX và tiến hành 
điện di. Sau đó, các băng protein được 
chuyển lên màng trước khi được ủ với các 
kháng thể sơ cấp kháng CD9, CD63 và        

-Tubulin (Santa Cruz, Biotechnology, 
Hoa Kỳ), tiếp theo ủ với kháng thể thứ cấp 
goat anti-rabbit IgG (Thermo Fisher 
Scientific, Hoa Kỳ). Phản ứng gắn kháng 
thể được phát hiện bằng cơ chất phát 
quang hóa học ECL (Sigma-Aldrich, 
Singapore), và hình ảnh các băng protein 
được ghi nhận bằng hệ thống ImageQuant 
LAS 500 (GE Healthcare Life Science, 
Piscataway, New Jersey, Hoa Kỳ). 

* Phương pháp đánh giá hàm lượng 
protein toàn phần bằng BCA: Noቹng độ 
protein toቻng soቷ  trong EX được xác định 
baኁng kit Pierce™ BCA Protein Assay 
(Thermo Fisher, Mỹ) sử dụng phương 
pháp đo quang phoቻ . Bộ kit này dựa trên 
phản ứng tạo màu của acid bicinchoninic 
(BCA) đeቻ  định lượng protein. Cụ theቻ , trong 
môi trường kieቹm, liên keቷt peptide chuyeቻn 
Cu2+ thành Cu1+. Moች i nguyên tử Cu+ tạo 
phức với hai phân tử BCA, hı̀nh thành 
phức chaቷt màu xanh tı́m, haቷp thụ cực đại ở 
bước sóng 562nm. Noቹng độ phức chaቷt tỷ 

lệ tuyeቷn tı́nh với noቹng độ protein trong 
khoảng 20 - 2000 μg/mL. Giá trị OD của 
dải protein chuaቻn được dùng đeቻ  xây dựng 
đường chuaቻn, từ đó xác định được noቹng độ 
protein trong maችu. 

* Phương pháp đánh giá kích thước 
hạt và điện tích exosome bằng Exoid Izon: 
Kı́ch thước, noቹng độ hạt và điện theቷ  zeta 
của EX được đo baኁng hệ thoቷng Exoid Izon 
sử dụng kỹ thuật đo xung điện trở có theቻ  
đieቹu chı ̉nh TRPS (Izon Science Limited, 
Christchurch, New Zealand). Máy được 
hiệu chı ̉nh baኁng hạt chuaቻn 100nm (do 
hãng cung caቷp) trước khi tieቷn hành đo 
maችu. EX với noቹng độ 3000 μg/mL được 
pha loãng 100 laቹn trong PBS 1X. Maችu sau 
khi được pha loãng sẽ được bơm vào 
rãnh trên màng nanopore với một lượng 
là 35μL và đảm bảo không tạo bọt khı́. 
Quá trı̀nh thu dữ liệu baቿt đaቹu khi hệ soቷ  
nhieችu RMS xuoቷng dưới 15 và dòng điện 
neቹn đạt oቻn định tại 140nA. Exoid thực 
hiện một phép đo với 500 đieቻm/áp suaቷt 
200 Pa/2 đeቷn 3 phút. Giữa các laቹn đo, 
dòng neቹn được kieቻm tra baኁng teቷ  bào tham 
chieቷu của Exoid tại 0mV và ± 1.000mV. Dữ 
liệu thô được xử lý baኁng phaቹn meቹm 
Exoid Control Suite và xuaቷt sang Izon 
Data Suite đeቻ  phân tı ́ch sâu. Phân boቷ  kı́ch 
thước EX dựa trên biên độ xung điện, 
noቹng độ hạt được tı ́nh từ taቹn suaቷt đo 
được hạt trên thông soቷ  hiệu chuaቻn và theቷ  
zeta được suy ra từ độ linh động điện di. 

* Phương pháp phân tích và trình bày 
số liệu: Dữ liệu được trình bày dưới dạng 
hình ảnh và giá trị trung bình  độ lệch 
chuẩn ( X ± SD).  
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3. Đạo đức nghiên cứu 

Keቷt quả của nghiên cứu này là sản 
phaቻm của dự án mã soቷ  NCUD.03-2023.09 
(03/2024/KHYDNN/NCUD) do Quỹ 
Phát trieቻn Khoa học và Công nghệ Quoቷc gia 
tài trợ, được thực hiện theo Quyeቷ t đi ̣nh 

soቷ  17/QĐ-HĐQL-NAFOSTED ngày 
24/3/2024. Soቷ  liệu nghiên cứu được 
Viện Nghiên cứu Mieችn di ̣ch Vinmec-
VinUni và Trường Đại học Khoa học Tự 
nhiên cho phép sử dụng và công boቷ . 
Nhóm tác giả cam keቷt không có xung đột 
lợi ı ́ch trong quá trı̀nh nghiên cứu.

 

KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

1. Kết quả nuôi cấy TBGTMDR 
TBGTMDR được nuôi đến giai đoạn cấy chuyển P5 để chuẩn bị tiết EX cho nghiên 

cứu. Kết quả ở hình 1 cho thấy TBGTMDR P5 có hình thái điển hình dạng thuôn dài 
giống nguyên bào sợi, hình thái đồng nhất và tế bào bám dính xuống bề mặt chai 
nuôi cấy (Hình 1A). Khi thu hoạch tế bào để phân tích dấu ấn chỉ thị của TBGTMDR 
P5, kết quả cho thấy nhóm dấu ấn âm tính biểu hiện < 1% (0,225  0,126), nhóm dấu 
ấn dương tính đều biểu hiện > 95%, gồm có: CD73 (99,875  0,05), CD90 (99,975  
0,05) và CD105 (99,85  1,05). Hình ảnh đại diện thể hiện ở hình 1 (từ B1 - B5). Các 
kết quả này tương đồng với các báo cáo trước đây của chúng tôi và các công bố khác 
trên thế giới. 

 

 
Hình 1. Hı̀nh thái và daቷu aቷn của TBGTMDR P5. A) Hı̀nh thái teቷ  bào trong nuôi caቷy. 

B1) Hı̀nh ảnh phân tı́ch teቷ  bào theo dòng chảy (ϐlowcytometry) chưa phân tı́ch;         
B2) Hı̀nh ảnh phân tı́ch nhóm daቷu aቷn âm tı́nh, B3) Hı̀nh ảnh phân tı́ch CD73;        

B4) Hı̀nh ảnh phân tı́ch CD90; B5) Hı̀nh ảnh phân tı́ch CD105. 
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2. Kết quả hiệu suất phân lập EX  

Bảng 1. Keቷt quả định lượng protein toቻng soቷ  thu được từ EX                                              
có nguoቹn goቷc từ TBGTMDR. 

 

Mẫu 
Số lượng tế bào         

(x 106) 
Thể tích dịch nổi 

thu được (mL) 
Nồng độ protein 

tổng số (μg)/mẫu 

1 30  120 330,999 

2 32,6  120 321,483 

3 34,2 120 429,762 

X  SD 32,267  2,12  360,748  59,96 
 

Keቷt quả ở bảng 1 cho thaቷy, sau khi được phân lập từ môi trường nuôi caቷy 
TBGTMDR, EX được pha loãng và bảo quản trong PBS ở -80℃. Veቹ  keቷt quả định lượng 
protein EX toቻng soቷ , với moች i 120mL di ̣ch noቻ i thu từ nuôi caቷy TBGTMDR, chúng tôi thu 
được 330,999μg (EX_TBGTMDR1), 321,483μg (EX_TBGTMDR2), 429,762μg 
(EX_TBGTMDR3). 

3. Hình thái và đặc điểm dấu ấn của EX tiết từ TBGTMDR 

EX sau khi phân lập được đánh giá đặc đieቻm hı̀nh thái và daቷu aቷn (Hình 2). Keቷt quả 
soi dưới kı́nh hieቻn vi truyeቹn qua (TEM) cho thaቷy EX có hı̀nh chieቷc coቷc (Hình 2A). Các 
maችu EX đeቹu có bieቻu hiện CD63 và protein nội kieቻm -tubulin mạnh. Daቷu aቷn CD9 có 
bieቻu hiện nhưng yeቷu hơn CD63 (Hình 2B). 

 

 
Hình 2. Hı̀nh thái (A) EX và daቷu aቷn EX (B). Thanh tỷ lệ (scale bar): 100nm. 
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4. Đặc điểm kích thước và điện thế EX phân lập từ TBGTMDR  
Bên cạnh phân tı ́ch hı̀nh thái và daቷu aቷn chı ̉ thi ̣ EX, chúng tôi tieቷn hành phân tı ́ch 

kı́ch thước và điện theቷ  zeta của EX baኁng kỹ thuật Exoid dựa theo nguyên lý cảm bieቷn 
xung điện trở có theቻ  đieቹu chı ̉nh (Tunable Resistive Pulse Sensing - TRPS). Keቷt quả 
cho thaቷy, kı́ch thước trung bı̀nh là 79nm (  19,5), giá tri ̣xuaቷt hiện nhieቹu nhaቷt (Mode) 
là 71nm, dải phân boቷ  từ 55 - 234nm. Kı́ch thước trung bı̀nh của EX naኁm trong phoቻ  
khuyeቷn cáo của Hiệp hội Quoቷc teቷ  veቹ  theቻ  tieቷt ngoại bào (International Society for 
Extracellular Vesicles - ISEV). Điện theቷ  zeta của EX có giá tri ̣ trung bıǹh là -16mV 
(Hình 3A) và Mode là -10mV (Hình 3B). 

 

 
A) Phân boቻ  mật độ hạt tương ứng với kı́ch thước.      B) Tỷ lệ phaቹn trăm soቷ  hạt tương ứng với  

                                                                                                                điện theቷ  zeta. 
Hình 3. Đặc đieቻm kı́ch thước hạt và điện theቷ  zeta của EX đo baኁng kỹ thuật Exoid 

dựa theo nguyên lý cảm bieቷn xung điện trở có theቻ  đieቹu chı ̉nh. 
 

BÀN LUẬN 

Keቷt quả nuôi caቷy TBGTMDR ở P5 cho 
thaቷy teቷ  bào có hı̀nh thái đieቻn hı̀nh dạng 
thoi, bám dı́nh và phát trieቻn đoቹng nhaቷt 
trên beቹ  mặt chai nuôi caቷy. Đây là đặc 
đieቻm đặc trưng của TBGTM trong đieቹu 
kiện nuôi caቷy in vitro. Bên cạnh đó,                
keቷt quả phân tı ́ch marker baኁng ϐlow 
cytometry cho thaቷy các daቷu aቷn dương 
tı́nh (CD73, CD90, CD105) đeቹu đạt > 95%, 

trong khi nhóm marker âm tı ́nh < 1%. 
Đieቹu này phù hợp với tiêu chuaቻn xác 
đi ̣nh MSC của Hiệp hội Quoቷc teቷ  veቹ  Liệu 
pháp Teቷ  bào (International Society for 
Cellular Therapy), đoቹng thời tương đoቹng 
với nhieቹu nghiên cứu đã công boቷ  trước 
đó. Như vậy, nguoቹn teቷ  bào sử dụng trong 
nghiên cứu có độ tinh sạch và tı ́nh đoቹng 
nhaቷt cao, là tieቹn đeቹ  quan trọng đeቻ  thu 
nhận EX oቻn đi ̣nh và đáng tin cậy. 
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Trong nghiên cứu này, EX được phân 
lập từ TBGTMDR theo quy trı̀nh đã được 
phát trieቻn trước đây của nhóm. Các EX 
thu thập được có đặc đieቻm oቻn đi ̣nh và 
tương đoቹng với các nghiên cứu đã công 
boቷ  veቹ  đặc đieቻm hı̀nh thái, daቷu aቷn chı ̉ thi ̣ 
và kı́ch thước. Sự hiện diện của các daቷu 
aቷn chı ̉ thi ̣đặc trưng đã được xác nhận 
thông qua phân tı ́ch Western Blot, với 
keቷt quả cho thaቷy CD63 bieቻu hiện mạnh 
hơn CD9. Sự khác biệt veቹ  mức độ bieቻu 
hiện này có theቻ  liên quan đeቷn nguoቹn goቷc 
teቷ  bào và trạng thái sinh lý của EX, do 
CD63 thường được ghi nhận là daቷu aቷn 
chı ̉thi ̣ phoቻ  bieቷn và oቻn điṇh hơn. Ngoài ra, 
sự hiện diện của protein nội kieቻm                 
α-Tubulin góp phaቹn xác nhận chaቷt lượng 
maችu protein. Các keቷt quả này cho thaቷy EX 
thu thập được đảm bảo chaቷt lượng đeቻ  
trieቻn khai các thử nghiệm tieቹm năng của 
EX trong các nghiên cứu tieቷp theo. Bên 
cạnh đó, đây là nghiên cứu tiên phong ở 
Việt Nam khảo sát điện theቷ  zeta, còn gọi 
là điện theቷ  màng của EX. Theo đó, EX 
mang điện theቷ  âm, trung bı̀nh khoảng -
16mV và một tỷ lệ cao nhaቷt các EX có 
điện theቷ  ở -10mV. Keቷt quả này tương 
đương với nghiên cứu của Takanori 
Akagi và CS veቹ  EX tieቷt ra từ các dòng teቷ  
bào người có điện theቷ  âm và tập trung 
xung quanh -10mV [6]. Thông thường, 
EX mang điện tı ́ch beቹ  mặt âm do sự hiện 
diện của lipid và protein như acid sialic 
trên màng của chúng [7]. Điện theቷ  zeta 
này cho bieቷt độ oቻn đi ̣nh keo của chúng, 
với các giá tri ̣ âm hơn thường cho thaቷy 
sự keቷt tụ ı́t hơn và có độ oቻn đi ̣nh cao hơn 

trong di ̣ch sinh học. EX tieቷt từ loại teቷ  bào 
khác nhau có bieቻu hiện giá tri ̣ điện theቷ  
màng (điện theቷ  zeta) khác nhau [6, 8]. Cụ 
theቻ , nghiên cứu của Takanori Akagi và CS 
(2016) cho thaቷy điện theቷ  zeta của EX từ 
teቷ  bào ung thư lớn hơn so với teቷ  bào bı̀nh 
thường, và điện tı ́ch âm lớn của EX ung 
thư là do lượng lớn acid sialic [6]. Do vậy, 
việc phát hiện giá tri ̣ điện theቷ  của EX 
trong nghiên cứu này raቷt quan trọng 
trong các nghiên cứu tieቷp theo khi keቷt 
hợp EX với các vật liệu khác, chaኃng hạn 
như hydrogel, đeቻ  phát trieቻn thành các 
sản phaቻm ứng dụng cho đieቹu tri ̣. 

Mặc dù nghiên cứu này đã đạt được 
kết quả khả quan nhưng vẫn còn một số 
hạn chế cần được ghi nhận và làm rõ. 
Thứ nhaቷt, các marker liên quan đeቷn quá 
trı̀nh hı̀nh thành EX (CD9, CD63) đã 
được xác đi ̣nh, nhưng vaችn còn thieቷu các 
marker âm tı ́nh và marker bám bào quan 
trong EX. Thứ hai, phương pháp siêu ly 
tâm được sử dụng trong nghiên cứu này 
cho hiệu quả phân lập EX cao nhưng độ 
tinh sạch còn hạn cheቷ , các quaቹn theቻ  
microvesicles có theቻ  bi ̣ laችn trong quaቹn 
theቻ  EX. Bên cạnh đó, đây là nghiên cứu 
bước đaቹu, cỡ maችu nghiên cứu vaችn còn 
nhỏ và chưa đánh giá được chức năng 
sinh học của EX. Do vậy, vaችn caቹn có 
những cải tieቷn như tăng cỡ maችu nghiên 
cứu nhaኁm nâng cao và khaኃng đi ̣nh tı ́nh 
đoቹng nhaቷt và độ oቻn đi ̣nh của EX thu được. 
Đoቹng thời, trieቻn khai các nghiên cứu thử 
nghiệm tieቹm năng tác động của EX đoቷ i 
với chức năng sinh học teቷ  bào. 
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KẾT LUẬN 

Nghiên cứu này đã phân lập thành 
công EX từ TBGTMDR sơ caቷp nuôi caቷy 
2D. EX thu được có đaቹy đủ đặc đieቻm oቻn 
đi ̣nh goቹm hı̀nh thái, daቷu aቷn chı ̉ thi ̣ (CD9, 
CD63), kı́ch thước (79 ± 19,5nm). Đoቹng 
thời, nghiên cứu đã xác đi ̣nh được điện 
theቷ  zeta âm của EX (-16mV). Các keቷt quả 
này khaኃng đi ̣nh raኁng EX thu được đáp 
ứng các tiêu chuaቻn cơ bản đi ̣nh danh và 
chaቷt lượng. Đây là yeቷu toቷ  quan trọng, làm 
cơ sở đeቻ  phát trieቻn trong các nghiên cứu 
tieቷp theo veቹ  chức năng sinh học của EX 
và keቷt hợp EX với các vật liệu khác nhaኁm 
phát trieቻn phương thức đieቹu tri ̣ tiên tieቷn 
kieቻm soát lieቹu và toቷc độ nhả thuoቷc EX. 
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