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1.1.  Ngudn gbc ciia sw song

Céc bang chung hoa thach cho thay khi su sdng phét sinh trén trai dat cach day 4
ty nam, thi kiéu té bao dau tién dé tién hoa co 1¢ 1a prokaryote. Cac dang da trAm tich ¢
nhit ma loai ngudi biét dugc tir Greenland thi cach day khoang 3,8 ty nim; hoa thach cd
nhét tir cac té bao prokaryote dugc phat hién & Tay Uc va Nam Phi c6 d6 tudi khoang 3,5

ty nam.

LT R T,
i1 Qe oty
L

Hinh 1.1. H6 Opalescent & cong vién qudc gia Pa Vang (Yellow Stone), Hoa Ky.

Picu Kkién méi trwong & diy twong tw nhw trén trai dat cach day khoang 2 ty nim.
Noi diy hinh thanh sudi nuéc néng c¢6 mau cam, vang va niu la do cac sic té cia vi
khuian quang tong hop hinh thanh nén cac phién. Cac phién nay tran ngip vi
khuin. Mt trong sé cac vi khuan nay c6 Synechococcus tién hanh quang tong hop
c6 oxy, mdt s6 khiac nhu Chloroflexus tién hanh quang tong hop khong sinh oxy.
Trong sudi nwéc néng Nay cé ci vi khuan khong tién hanh quang tong hop va co
khuin wa nhiét va wa acid (K. Todar).

Khi phan tich dic tinh ty nhién cta cac hoa thach va thanh phan héa hoc cua da
tram tich nay cho thdy cac hinh thirc bién dudng dang vo co dudng va 1én men 1a cac
hinh thttc tién hoa sém nhét & prokaryote. K& dén 1a quang tong hop xuat hién cach nay it
nhat 14 khoang 3 ty nam. Quang téng hop khong c6 oxy c6 trudc quang tong hop sinh

oxy. Tuy nhién quang tong hop tao oxy ciing xuat hién & prokaryote, dic biét & khuan
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lam d3 ton tai cach day nhiéu ty nim trudc khi tién hoa thanh tio xanh va thuc vat.
Khoang 2 ty ndm trudc, hinh thirc sy sng trén trai dat chi 1a cac té bao dang prokaryote.
Lén hon nita 13 nhiéu dang té bao nhan thuc phuc tap chi xuat hién cach nay khoang giita
1,5 va 2 ty nam.

C6 khuan va vi khuin khac nhau co ban vé ciu tric so véi cac té bao nhan thuc
(eukaryote). Té bao eukaryote chira nhan c6 mang bao, nhiéu sgi nhiém sic thé va nhiéu
co quan tr c6 mang nhu: ty thé, lap thé, thé golgi, khong bao, ... . Khong giéng véi thuc
vat va dong vit, ¢6 khuan va vi khuén 1a nhirng sinh vat don bao khong c6 kha nang phat
trién hodc tao ra su khac biét trong céac hinh thurc da bao. Mot s6 vi khuan phat trién thanh
soi khéi té bao nhung mdi té bao trong khuan lac (cum khuan) thi gidng nhau va c6 kha
nang ton tai doc 1ap. Cac té bao nay co thé nam gan ké té bao khac Ia do ching khong
phan tach ra sau khi phan chia hoic 13 do chiing van con dinh vao nhau trong cting vé boc
hoic dinh lai véi nhau do chat nhét dugc té bao tiét ra. Tuy nhién gitta cac té bao nay
khong c6 tinh lién tuc hay khong co su giao tiép.

1.2. Cay phat sinh chung loai

Trén co s& phén tich tiéu don vi nho cia RNA ribosome (ssrfRNA), khi thiét 1ap
Cay phat sinh Sy sdng da thé hién ra ba Linh Gi6i (Domain) té bao d6 1a:

(1). C6 khuan - Archaea,

(2). Vi khuan - Bacteria va

(3). Nhan thuc - Eukarya.

Vi khuan truéc day goi 1a Eubacteria va Co khuan (Archaea) trude day goi 1a Vi
khuan c6 (Archaebacteria) cting chia s& mot kiéu ciu trac té bao dang prokaryote. Nhung
khac nhau & chd chiing lai khong nam trén cting mot nhanh cia cay tién hoa. Vé mat di
truyén, hai Linh Gi6i nay khong c6 quan hé gan hon so v6i quan hé gitra chiing v6i Linh
Gidi Nhan thuc - Eukarya. Giira hai Linh Giéi thudc prokaryote thi C6 khuan c¢é quan hé
gan v6i Eukarya hon so véi Vi khuan (Hinh 1.2). Eukarya bao gom tét ca cac té bao nhan
thuc gdm protista, nam, thuc vat va dong vat.

1.3. Kich thwéc, sw phan bé ciia Vi khuin va C6 khuén

Hau hét céac té bao prokaryote rat nho so vdi cac t€ bao eukaryote. Mot t€ bao vi
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khuan dién hinh c6 kich thudc khoang 1 pm, nguoc lai hau hét cac té bao eukaryote c6
kich thudce tir 10 dén 100 pm. Céc té bao eukaryote ¢ thé c6 thé tich té bao chat 16n hon
nhiéu va bé mat thi nho hon nhiéu. Mot té bao prokaryote dién hinh c6 kich thudc ¢ ty

thé cta eukaryote. Do prokaryote qua nho dé thdy duoc nén can cong cu hd trg 1a kinh

hién vi.

T Halobacterium Entamoebae o L
i v NEKhUSH ' N Pong vat
Vi khuan tia P Methanobacterium Nam nhay
Thermopmteus  Methano- Nam
Khuén lam Pyrodictium Thermoplasma
: Thue vat
Flavobacteria
Ciliates
Methanopyrus
Thermotoga Flagellates
Microsporidia
Aquifex

Diplomonads

To tién chung

Hinh 1.2. Cay phat sinh chiing loi ciia sy song dwoc thiét 1ap dwa trén dir liéu trinh
tu ssrRNA. Theo d6 c¢6 ba Linh Giéi (Domain) chinh ciia sinh vét séng dwoe thiét
lap, d6 la: Vi Khuan (Bacteria), C6 Khuin (Archaea) va Sinh vat Nhan that
(Eukarya). Giira hai Linh Giéi thudc prokaryote thi C6 Khuin c6 quan hé gan véi
Nhan that hon so véi Vi Khuan.

C6 thé noi rang prokaryote la hinh thic séng phong pha nhét trén hanh tinh theo
hai tiéu chi d6 1a tong sb luong loai va sinh khéi. Vi du & bién, prokaryote chiém 90 %
téng khoi lugng cua tit ca cac sinh vat. Trong mot gram dat nong nghiép mau md, té bao
vi khuan c6 thé vuot sb lugng 10°, dong hon tat ca té bao eukaryote khoang ty I¢ 10.000 :
1. C6 khoang 3.000 loai vi khudn va cd khuan khac biét dugc cong nhén, tuy nhién sd
luong nay c6 thé nho hon 1% tat ca cac loai trong tw nhién. Day 1a cic loai prokaryote
chua biét, chua duogc kham pha hodc chua duoc nghién ciru. Pay ciing 13 ngudn vat licu

va thong tin di truyén cuc ky phong phu trong tir nhién dang chd doi khdam pha va khai
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thac.

Prokaryote duoc phat hién trong tit ca cic méi trudng ma eukaryote sinh song.
Tuy nhién nhiéu méi trudng ty nhién c6 didu kién qua cuc doan hodc khong thich hop
cho té bao eukaryote sinh sdng nhu néng nhit, lanh nhat, kho nhat, ... thi thudng van c6
su ton tai ctia prokaryote. O nhitng noi ma eukaryote va prokaryote séng véi nhau, c6 thé
c¢6 nhiéu kiéu két hop twong hd giita cac sinh vat nay cho phép ca hai ton tai hodc phat
trién. Cac co quan tir cta eukaryote nhu ty thé va lap thé dugc cho 1a nhitg phan con lai
ctia vi khuan xam nhap vao hoic do eukaryote nguyén thuy bét dugc trong qué trinh tién
hoa. Nhiéu kiéu té bao eukaryote ton tai ngay nay song duoc 1a nhd prokaryote ndi cong
sinh.

Néu nhin & phuong dién bién dudng, thi prokaryote co kiéu bién dudng cuc ky da
dang va mot s6 kiéu bién dudng hiém khi hoidc khong bao gid nhin thiy & eukaryote. Vi
du cac qua trinh sinh hoc c6 dinh dam nitrogen hay nhu sy hinh thanh khi methan la
nhitng kiéu bién dudng doc déo ciia prokaryote va co tac dong to 1on dén cac chu trinh
nitrogen va carbon trong ty nhién. Cac co ché doc ddo tao ning lugng va quang tong hop
cling dugc tim thay trong s6 ¢6 khuan va vi khuan.

boi séng cua thuc vat va dong vat phu thudc vao hoat dong ctuia té bao prokaryote.
Vi khuan va c¢6 khuan c6 nhiéu kiéu quan hé cong sinh véi thuc vat va dong vat nham
dem lai loi ich cho ca hai mic di mot s6 vi khuan 14 sinh vét gdy bénh.

Céc hoat dong bién dudng cta prokaryote trong méi trudng dat co nhiéu tac dong
dang ké dén sy mau md cua dat, co thé tac dong dén cac hoat dong néng nghiép va ning
sudt mia vu. O phuong dién mdi trudng toan cu, prokaryote dong vai tro thiét yéu dé
chuyén chu trinh cac nguyén t6 thanh cac hé thong sdng. Vi du cac chu trinh carbon,
oxygen, nitrogen va sulfur. Ngudn gbc cta luc lap & thue vat quang tong hop c6 sinh oxy
la kiéu quang tong hop thuc vat dugc phat hién & prokaryote. Hau hét oxy khi quyén cua
trai dat co thé duge té bao vi khuan sinh ra.

Vi khuan hoic cac san pham cua vi khudn ké ca cac gen ctia chung c6 thé dugc sir
dung dé ting ning suat vu mua hodc giup thuc vat khang duoc bénh hoic phong ngira

bénh & thuc vat. Cac san pham vi khuan ké ca khang sinh ding dé chdng lai cac bénh
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xam nhiém, cling nhu cac thanh phén cua vaccine dugc su dung dé ngin chdn bénh xam
nhiém. Do sy don gian cua vi khuan va nhitng hiéu biét twong ddi cua ching ta vé quy
trinh sinh hoc ctuia chiung, nén vi khuéan dugc st dung dé nghién ctru vé sinh hoc phan ttr,
di truyén va sinh 1y ciia tit cac cac dang té bao, bao gom ca té bao thuc vat va dong vat.
1.4.  Cau trdc va chire ning ciia prokaryote

Té bao prokaryote c6 ba vung kién tric chinh. Ké tir ngoai vao gdom (1) phu bo
gom tién mao va soi to cling véi dé 1a capsule; (2) thanh té bao va mang nguyén sinh chat
hay con goi 1a mang plasma va (3) ving nguyén sinh chat chia bo gen, ribosome va
nhiéu dang thé vui.

1.4.1. Cau tric bé mit - Phu bd

Tién mao: voi hau hét cac té bao prokaryote di dong, tién mao 1a nhiing cau tric
protein dang soi dinh 1én bé mit té bao giup vi khuan di chuyén bang hinh thirc boi trong
moi truong 10ng. Tién mao dang soi dugc xoay tron nhd thiét bi mo to dic trong mang
plasma cho phép té bao boi trong mdi truong long. Tién mao té bao vi khuan liy ning
luong tr dong luc proton ma thyuc chit chinh 1a thé thim thau héa hoc duoc thiét lap trén
mang té bao vi khuan. Nguoc lai dong lyc dé tién mao eukaryote va 16ng mao lay ning
lwong 12 tir su thuy giai ATP. Prokaryote c6 nhiéu kiéu tap tinh mang tinh chién thuat. Vi
du nhu kha ning di chuyén cua chung dé phan ung lai su kich thich méi truong. Cu thé
trong qua trinh héa huéng dong, vi khuan c6 thé cam nhan vé chat luong va ) luong mot
sd chit hoa hoc c6 trong méi trudng va ching boi vé hudng co cac hoa chat ding 1am
dinh dudng va boi nguoc lai néu cac chit d6 co hai.

Thé tua va sgi to la nhirng thuét ngir cé thé hoan ddi cho nhau, dugc sir dung dé
chi cac cau truc ngin co dang tuong tu nhu soi 16ng trén bé mit cia té bao prokaryote.
Thé tua thi ngin va ctng hon so véi tién mao va c6 duong kinh nho hon déi chit. Gidng
nhu tién mao, soi to dugc cau tao tir protein. Mot kiéu soi to ¢ tinh chuyén biét nhung
lai c6 it chtrc nang hon goi 13 soi kiéu F hay soi to gidi tinh. Trong mét sé truong hop,
chung dugc sir dung dé chuyén DNA giita hai vi khuan dang giao phdi. Thé tua hay soi
to thuong c6 lién quan dén sy bam dinh cta prokaryote 1én cdc bé mat trong ty nhién.

Chung dugce xem 1a cac yéu td chinh quyét dinh doc tinh ctia vi khuan vi chung cho phép
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vi khuan gdy bénh dinh 1én mé va khang lai sy tin cong theo 16i thuc bao cia cac té bao
mau tring.
1.4.2. Vung bao té bao

Hau hét prokaryote c6 thanh (con goi 1a vach) té bao cimg. Thanh té bao 1a mot
ciu trac quan trong dé bao vé thé nguyén sinh mong manh khoi sy ly giai do thdm thiu.
Thanh té bao vi khuin gdm mot polymer duong d6i disaccharide, lién két chéo qua cac
chudi amino acid (peptide). Phan tir nay 1a mot dang cua peptidoglycan, dugc goi la
murein. O vi khuan Gram duong, thanh té bao 1a mot 16p murein day. O vi khuan Gram
am, thanh té bao twong d6i mong va dugc cdu tao boi mot 16p murein mong, bao xung
quanh 13 ciu trac mang duoc goi 1a mang ngoai. Murein 1a mot chat tw nhién doc déo cua
thanh té bao vi khuan. Mang ngoai cta vi khuan Gram am ludn chira mot thanh phan duy
nhat d6 1a lipopolysaccharide (LPS). Chat nay gay doc cho dong vat nén duoc goi 1a noi
doc td. Thanh té bao cua c6 khuan c6 thé duge ciu tao béng protein, polysaccharide hodc
phan tir twong tu nhu peptidgolycan nhung khong bao gio c6 murein. Pac diém nay dung
dé phan biét vi khuan véi ¢6 khuan.

Hau hét prokaryote thiéu cac co quan tir ndi bao danh cho qua trinh ho hap hoic
quang téng hop, nhung nhiéu loai lai c6 kha ning tién hanh cac qué trinh nay trén mang
plasma. Vi du, hé chuyén dién tr cting v6i ho hip hiéu khi va tong hop ATP duoc tim
thdy trong mang té bao chat con goi 1a mang plasma. Cac phan tir sic to (chromophore)
quang tong hop dinh vi trén mang s& thu nhin ning luong anh sang dé bién d6i thanh
ning luong hoa hoc. Vi thé mang plasma 1a vi tri ctia quang phosphoryl hoa oxi hoa va
quang phosphoryl hoa & prokaryote, trong tu nhu cic chirc ning cta ty thé va lap thé o té
bao eukaryote. Mang plasma cua prokaryote ciing 1a mang bao vé c6 tinh thdm dugc va
chira nhiéu hé van chuyén khéac nhau nhiam Chuyén cac chat vao va ra khoi té bao mot
cach cé chon loc.

Mang vi khuan c6 ciu triic twong ty nhu mang té bao eukaryote, ngoai trir mang Vi
khuén chira cac acid béo bdo hoa hodc c6 mot ndi doi, hiém khi la acid béo chira nhiéu
n6i d6i va thudong khong chira sterol.

Mang ¢6 khuan hinh thanh 16p d6i phospholipid ¢é chirc ning twong duong vai
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mang vi khuan, nhung lipid ctia ¢ khuan 1a nhiing tiéu don vi isoprenoid bao hoa, phan
nhanh va ldp lai, dinh vao glycerol nho lién két ether. Nguoc lai lién két ester dugc tim
thdy o glyceride cua lipid mang vi khuan va eukaryote. Cau triic ciia mang c6 khuan dugc
cho 13 d4p tmg cho su ton tai cta chiing trong nhitng méi trudng cuc doan.

Hau hét vi khuan chira mot sb kiéu polysaccharide 16p ngoai cua thanh té bao hoic
mang ngoai. Nhin chung 16p nay dugc goi 1a capsule hodc glycocalyx. Vi khuan va c6
khuan ciing c6 thé ¢ 16p bao protein ngoai goi 14 16p S. Capsule, 16p nhay, glycocalyx va
16p S dugc biét 1a nhitng cong cu bam dinh trung gian cua té bao vi khuan 1én cac bé mit
cu thé. Capsule cling bao v¢ vi khuan khoi su nhing chim do protozoa an thit hoac cac té
bao mau tring (thuc bao) va thoat khoi su tan cong cua cac yéu t6 khang khuan c6 ngudn
géc tur thuc vat hoac dong vat. Capsule & mot sb vi khuan dat gitp bao vé té bao khoi su
tac dong do 1am kho hoac say kho.

1.4.3. Sw quan trong ciia cic thanh phan bé mit

T4t ca cac thanh phan bé mit da dang cua té bao prokaryote thi quan trong vé sinh
thai ctia chinh prokaryote do ching déng vai tro trung gian dé vi khuan tiép xtic vi moi
truong. Vi khuan phai stir dung cac thanh phan bé mat ciia né dé tiép can méi trudng va
phan tng theo cach hd trg cho chinh vi khuin d6 ton tai va séng sot trong moi truong.
Céc dic tinh bé mit ciia prokaryote dugc xac dinh bang thanh phan phan tir chinh xac cua
mang plasma, thanh té bao bao gdm ca LPS va chitc ning cta ciu tric bé mit nhu tién
mao, thé tua va capsule. Mot sd phuong thirc quan trong ma prokaryote st dung cac
thanh phan bé mat 1a: (i) dong vai tro nhu 1a mang bao vé c6 tinh thim duogc cho phép c6
chon loc cac chat dinh dudng di vao té bao va ngan chin cac chat gay hai; (ii) c6 vai tro
nhu 1a cac yéu t6 dinh dung dé dinh hodc dinh 1én bé miat hoic mé chuyén biét; (iii) ding
dé bao vé vi khuan chéng lai sy nhiing chim do cac té bao mau tréng hodc protozoa an
thit, (iv) dong vai tro nhu 1 cac enzyme cho phan ng trung gian trén bé mat té bao dé
dam bao cho su ton tai ctia prokaryote va (v) dong vai trd nhu 13 cac protein giac quan cd
thé phan Uung véi nhiét do, tinh thdm thdu, d6 man, anh sang, oxygen, cac chit dinh
dudng,... . Cac tin hi¢u nay duogc truyén dén bo gen té bao, tir d6 té bao dua ra cac phan

g sinh hoc thich nghi véi su thay ddi ciia méi trudng.
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1.4.4. Cac thanh phin ciia té bao chét

Céc thanh phan té bao chat cia vi khudn bao gdm ca nhiém sic thé va ribosome.
Nhiém sic thé thuong 1a mot phan tir DNA vong c6 kich thude 16n, c¢6 tinh ty do nhiéu
hoic it hon trong té bao chat. Déi khi prokaryote s¢ hitu cac manh DNA ngoai nhidm sic
thé goi 1a plasmid. Téng thanh phan DNA cua té bao duoc xem nhu 14 bd gen cua té bao.
Trong qua trinh ting trudng va phan doi té bao, nhiém sic thé prokaryote duge sao chép
theo cach bao ton mot nita trude khi phan bd vao té bao con. Tuy nhién cic qua trinh
giam phan (meiosis) va nguyén phan (mitosis) & eukaryote thi khong xuét hién &
prokaryote. Sy sao chép va phan tach DNA cua prokaryote c¢6 sy phéi hop ciia mang
plasma.

Cac dang hat khac biét xuat hién trong té bao chat prokaryote 1a do sy hién dién va
phan bd cua ribosome. Cac ribosome cila prokaryote thi nhé hon céac ribosome cia
eukaryote. Ribosome cua prokaryote co kich thudc 70S, dugc cdu tao tir cac tiéu don vi
30S va 50S. Ribosome 80S cua eukaryote dugc cAu tao tir cac tiéu don vi 40S va 60S.
Ribosome lién quan dén qua trinh dich ma dé tong hop protein, nhung mét sé chi tiét vé
hoat dong cua ching c6 su khac biét & eukaryote, vi khuan va c¢6 khuan. Sy téng hop
protein st dung ribosome 70S cta vi khuan xudt hién & ty thé va lap thé cua eukaryote.
Pay chinh 13 bang chiing quan trong dé noi rang cc co quan tir ndy c6 ngudn goc tir vi
khuén.

Mot sb kiéu thé vui dang hat, thudng cé trong nguyén sinh chat cua té bao
prokaryote. Cac thé vuii nay 1a cac hat khac biét ¢6 thé chiém giit mot phan té bao chat.
Thé vui dang hat thuong luu gitt mot s6 vat chit. Vi du carbon va nang luong co thé duoc
luu trt & dang cac hat glycogen (mot polymer cua glucose) hoac & dang hat
polybetahydroxybutyric acid (mot kiéu chat béo). Thé vui polyphosphate luu giit PO4 va
c¢6 thé c6 ning luong; nguyén t6 sulfur (cac giot sulfur) duoc mot sé prokaryote quang
dudng va vo co dudng luu trit 1am ngudn ning luong hay dién tir. Mot s6 thé vui thuc té
1a tai bong hay nép gip ctia mang hudng vao bén trong té bao chat, chtra cac sic té quang
tong hop hodc cac phirc hop enzyme chuyén biét.

1.5. Phén loai prokaryote
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Niam 1886, Ernst Heinrich Philipp August Haeckel (1834 - 1919) 13 nguoi dau tién
dé xuit ra Gidi (Kingdom) vi sinh vat. Truéc d6 gan hai thé ky, Antonie Van
Leeuwenhoek (1632 - 1723) da kham pha diéu nay. Haeckel da dat tat ca cac sinh vat don
bao co kich thudc cuc nho trong mot gigi méi goi la "Protista”, tach ra khoi Thuc vat
(Plantae) va Bong vat (Animalia) la nhitng sinh vat da bao c6 kich thudc Ion. Sy phat
trién caa kinh hién vi dién tir vao nhitng nam ctia thap nién 1950 di cho thiy c6 su phan
d6i co ban trong giéi Protista cua Haeckel. D6 1a mot sb té bao c6 mang nhan va mét sé
té bao thiéu cdu trac noi bao nay. Sau d6 xuat hién tam thoi gidi tha tu goi la
Monera (hay Moneres), prokaryote (goi la Procaryotae). Protista van con la gisi vi sinh
vat eukaryote don bao. Vao nim 1967, Whittaker da tinh chinh hé théng nay thanh nam
gidi, bang cach xac dinh Nam la gisi sinh vat eukaryote da bao, phan biét nho kiéu hap
thu dinh dudng di dudng.

V30 nhitg nam thap nién 1980, Woese bat dau phan tich tién hoa tat ca cac hinh
thire su sdng dang té bao dya trén so sanh trinh ty cua tiéu don vi nho cia RNA ribosome
(ssrRNA). Phan tir nay c6 trong tat ca cac sinh vat. Mot sy phan tach méi da duoc 16 ra,
theo d6 prokaryote ton tai hai kiéu co ban, khdng lién quan véi nhau. Vi vay Woese da
xac dinh duoc ba Linh gidi ciia sy song té bao d6 la: Sinh vat Nhan that (Eukarya), Vi
khuan (Bacteria) va C6 khuan (Archaea) (Hinh 1.2). Eukaryote da bao nhu thyc vat, dong
vat va nim caa Whittaker thi nam & nhanh rat nho trén cay phat sinh sy séng va tat ca cac
nhanh khac diéu la vi sinh vat hay prokaryote duogc phan tach thanh Vi khuan va Cb
khuan hoic la protist gdm tao don bao va protozoa. Theo cach phan tich nay rd rang cho
thay doi séng vi sinh vat chiém wu thé trén hanh tinh cua chiing ta (Hinh 1.2).

Phan tich trinh ty cac dai phan tir nhu tiéu don vi nho cia RNA ribosome ¢é trong
tat ca cac dang té bao cho phép cac nha vi khuan hoc phan nhom vi khuan trong mét so
dd phan cap kiéu mau dwa trén méi quan hé di truyén. Tai liéu hién tai vé phan loai hoc la
Bergey's Manual of Systematic Bacteriology (2001) thiét 1ap ra 24 nganh vi khuan, phan
chia hé thdng cdp bac thanh 16p (class), bo (order), ho (family), giéng (genus) va loai
(species). Vi duy, E.colithuoc Linh gisi Vi khuan (Domain Bacteria), Nganh

Proteobacteria, Lop  Gamma  Proteobacteria,  Bo Enterobacteriales,  Ho
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Enterobacteriaceae, Giéng Escherichia, Loai Escherichia coli.

Bang 1.1. Pic diém kiéu hinh cia vi khuan va cé khuin so véi sinh vat nhan that.

i Gidi sinh hec

Pac diem . . .
Sinh vat nhén that Vi khuan Co khuan

Kiéu hinh té bao Nhan that Tién nhan Tién nhan

Mang nhén Co Khéng Khéng

S6 nhiém sac thé >1 1 1

Hinh dang nhiém sac thé Dang thang Dang vong Dangvong

Murein trong thanh té bao Khong Co Khong

Glyceride lién két v6i Ester lién két voi glyceride, Lién két ether

Lipid mang ester, khéng phan khong phan nhanh, bao hoa phén nhanh,
nhanh, nhiéu ndi doi hoic ¢6 mot ndi doi bao hoa

Sterol mang Co Khéng Khong

Ty thé va lap thé Co Khéng Khong

Ribosome 80S 70S 70S

Dong chay trong té bao chat Co Khéng Khong

Giam phan va nguyén phan Cé Khéng Khong

Phién méa va dich ma bat cap

hau Khong Co Co

Amino acid bat dau dé tong o o o

hop protein Methionine N-formyl methionine Methionine

Tong hop  protein  bi

streptomycin va Khéng Co Khong

chloramphenicol tc ché

Tong hop protein bi doc to

gay bénh bach hau tc ché Co Khéng Co

boi

1.6. Xac dinh vi khuan

1.6.1. Phwong phap truyén thong

Cac tiéu chi dung dé dinh danh prokaryote gdm hinh dang té bao va phan nhom,

phan ang nhuém Gram va tinh di dong. Hau hét cac té bao vi khuan ludn ¢ ba kiéu hinh

co ban dé 1a: (a) hinh que con goi la truc khuan (bacillus), (b) hinh cau hay cau khuan
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(coccus) va (c) hinh xoan goi 1a xoin khuan. Hinh que cong duogc goi la vibrio. Cac té
bao vi khuan qua nhuém Gram c6 mau tia goi 1a Gram duong, c6 mau hong goi l1a Gram
am; tinh di dong d& dang xac dinh dwoc bang cach quan sat cac mau vat séng. Truc
khuan co thé xuat hién & dang té bao don hay dang chudi; cau khuan c6 thé & dang chudi
lin cau khuan (streptococcus) hoic chum gidng chum nho (staphylococcus). Té bao
dang xoan ludn ludn di dong nhung dang hinh cau khéng bao gio di dong. Kiéu dinh
danh nay bé qua xa khuan (actinomycetes), mot nhom chiém uu thé trong nhanh vi khuén
va xuat hién nhiéu trong dat. Tuy nhién nhom nay dé dang nhan biét nho hinh dang
khuan lac va hinh dang caa ching dudi kinh hién vi.

Cac quan sat dugc thuc hién d& dang dudi kinh hién vi, két hop véi hiéu biét vé
moi trudng tu nhién caa vi sinh vat cung véi tai liéu husng dan la nhirng thong tin quan
trong dé giup xac dinh nhém vi sinh vat. Bergey's Manual of Determinative Bacteriology
la tai liéu hudng dan giup dinh danh vi sinh vat. Bergey's Manual mé ta cac nhém phan
nhanh caa vi khuan va co khuan dya trén mot sé quan sat dé dang thay duoc dudi kinh
hién vi va dic diém sinh Iy caa chang. Cac xac dinh sau hon can doi hoi cac thir nghiém
sinh hoa gitp phan biét cac gidng trong cung mét ho va cac loai trong cing mét giong.
Céc chung trong cung mét loai thuong dugc phan biét nho cac tiéu chi vé di truyén hay
mién dich.

1.6.2. Cac ky thuat phan ti

Khoa hoc vé nghién ctu bo gen (genomics) va tin sinh (bioinformatics) cho phép
phan loai lai mot cach triét dé prokaryote dya trén phan tich so sinh DNA. Khoa hoc b
gen c6 lién quan dén nghién ciru tat ca céc trinh ty nucleotide bao gébm ca gen cau tric,
trinh tu diéu hoa va cac doan DNA khong méd hoa trong cac nhidm sic thé cua sinh vat.
Ngay nay trén 200 bo gen vi khuan di duoc giai trinh ty. Chiang ta d3 nhin thiy cac trinh
tu bao ton vé di truyén nhu trinh ty ma hoéa cho tiéu don vi nhd RNA ribosome (16S
rRNA) cua sinh vat. C4c trinh ty nay cé thé duoc st dung dé phan tich méi quan hé dic
trung gitra hai sinh vat. Ciing c6 thé xac dinh mot sé gen nham cung cip thong tin vé cac
dic diém chuyén biét cua sinh vat. C4c trinh tu nucleotide dic trung c6 thé duogc st dung
dé phan tich nham xac dinh mic d6 lién quan vé mat di truyén cua cac sinh vat dang so
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sanh.

Tai liéu Bergey's Manual tai ban méi nhit da cap nhat cach phan loai méi vé tién
hoa. Céch tiép can nay dan dén hinh thanh mot sé don vi phan loai (taxon) mai vé vi
khuan va c6 khuan ¢ mdi cip phan cp. D6i khi cac sinh vat dugc cho 1a c6 mbi quan hé
vé khoang cach gan hon hoic it gan hon trd nén hop nhat. Nhung nhiéu khi céc sinh vat
duoc cho 13 gan giii v6i nhau do c¢6 dic diém twong ty vé Kiéu hinh nhung lai khéc biét vé
di truyén va tach biét trong mét don vi phan loai méi.

Nghién ctru vé da hé gen (metagenomics): tién hanh giai trinh tu cac gen rRNA
16S thu nhan tir cdc mau moi truong dé xay dung ho so vé su da dang cua vi sinh vat, tu
d6 kham pha ra mot luong 16n vi sinh vat hién dién trong mau can khao sat ma phuong
phap nudi cay khong phat hién duoc. Metagenomics con goi la nghién ciru cac hé gen
moi trudng, ap dung cac ki thuat nghién ctiu b gen hién dai dé nghién ciru cong dong vi
sinh vat tryc tiép tir méi treong ty nhién cua chung, bé qua cac budc phan 1ap va nudi cay
& phong thi nghiém. Metagenomics cung cap phuong tién dé xac dinh sé luong vi sinh
vat co trong cac mau moi truong nho sy hién dién cua cac gen riéng biét. Phuong phap
nay c6 thé nghién ciu cac vi sinh vat khong dé nudi cay duoc trong phong thi nghiém
cling nhu nghién cru cac vi sinh vat trong moéi truong tu nhién.

1.7.  Sinh san va di truyén caa vi khuan

Hau hét vi khuan sinh san bang qua trinh vo tinh twong ddi don gian goi la tryc
phan: mdi té bao gia tang kich c¢& va phan doi thanh hai té bao. Trong sudt qua trinh nay,
c6 su gia ting trinh ty V& C4c cau truc va thanh phan cua té bao, sao chép va phan tach
DNA vi khuan, tiép theo d6 la sy hinh thanh vach ngin gitip phan doi té bao thanh hai.
Qua trinh nay hién nhién c6 su phdi hop ciia mang té bao. Phan tir DNA dugc cho la dinh
vao mot diém cua mang dé sao chép. Hai phan td DNA van con dinh tai cac diém canh
nhau trén mang trong lac vat liéu mang duoc tong hop giita hai diém nay. Diéu nay lam
cho cac phan tir DNA nam theo hudéng ddi dién trong luc thanh té bao méi bat dau hinh
thanh nhu 1a vach ngin giita hai phan nhidm sac thé. Khi sy hinh thanh vach ngan hoan
thanh thi té bao me dugc phan chia thanh hai té bao con. Thoi gian can thiét dé cho té bao
phan d6i goi la thoi gian thé hé. Thoi gian thé hé d6i véi cac loai vi khuan ting truéng
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trong tu nhién co thé rat ngan khoang 15 phat hoic c6 thé kéo dai trong mot sé ngay.
1.8.  Trao do6i thong tin di truyén & vi khuan

Mac du prokaryote khong sinh san theo duong tinh duc, nhung chung c6 kha nang
trao ddi cac gen va tién hanh tai to hop di truyén. Sy trao dbi vat lidu di truyén & vi khuan
trong tu nhién dién ra trong ba qua trinh co ban: tiép hop, tai nap va bién nap. Tiép hop
doi hoi ¢o su tiép xuc giira té bao vai té bao dé DNA duoc chuyén tir té bao cho sang té
bao nhan. Trong qua trinh tai nap, virus chuyén cac gen giita cac vi khuan dang giao
phdi. Trong su bién nap, DNA duogc thu nhan tryc tiép tir méi truong do té bao khac
phong thich ra. Sy tai té hop di truyén la qua trinh chuyén DNA tir mot té bao nay sang té
bao kia lam ndi 18n mét kiéu gen méi @6 la gen tai to hop. DNA phé bién dwoc chuyén
chinh la cac plasmid giira hai vi khuan dang giao phdi. Do vi khuan thuong phat trién cac
gen khang thudc trén plasmid, con goi la cac yéu té chuyén cé kha nang khang (RTFs).
Vi vay trong qua trinh trao dbi di truyén, cac gen nay cé thé lam lan rong kha nang khang
thudc sang cac chung khac va cac loai khac. K¥ thuat di truyén cua té bao vi khuan st
dung trong nghién ctru hay cong nghé sinh hoc thuong dua trén viéc st dung cac plasmid
lam vat chuyén gen (vector). Cac hé théng di truyén ciia co khuan it dugc md ta vé diém
nay, mac du toan bo b gen cua Methanosarcina da dugc giai trinh tu, mé ra kha nang
phan tich di truyén vé c6 khuan.
1.9.  Swu tién héa cia vi khuan va cé khuan

Déi vai hau hét prokaryote, dot bién Ia ngudn chi yéu cua sy bién di, cho phép cac
loai thich nghi véi cac diéu kién mai. Ty ¢ dot bién cua hau hét cac gen cua prokaryote
la 10°8. Biu nay c6 nghia la néu mot quan thé vi khuan ting 1én gap doi tir 108 té bao Ién
2 x 108 té bao thi co kha ning xuat hién mot thé dot bién cua mot gen. Do prokaryote
phat trién dat mat do quan thé vuot 10° té bao, nén mot thé dot bién co thé phat trién tir
mot thé hé trong 15 chu ky tang truong. Su tién hoa cua prokaryote xuat phat tir cac
nguyén tac tién hoa caa Darwin nhu dot bién va chon loc duoc goi la tién hoa theo chiéu
doc.

Tuy nhién két qua cta cac qua trinh trao doi di truyén, vi khuan va c6 khuan c6 thé

ciing tién hanh theo mot qua trinh khac dwoc goi 1a sy chuyén gen theo chiéu ngang
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(HGT). Trong trudng hop nay, cac gen dugc chuyén ngang tir mot sinh vat nay sang mot
vi khuan khac, bao gdom giira cac thanh vién trong cac gisi khac nhau. Diéu nay cho phép
sinh vt tiép nhan tién hanh trai nghiém dic diém di truyén mai. Chuyén gen theo chiéu
ngang duoc xem la luc dan dong dang ké trong tién trinh tién hoa té bao.

Cung Véi cac tac dong vé tde do ting trudng nhanh, sb luong té bao déng dao, cac
qua trinh dot bién, chon loc di truyén va kha ning trao doi giita cac gen cho thay sy thich
nghi va tién hoa cua prokaryote chiém ty 1& dang kinh ngac.

1.10. Sinh thai hoc caa vi khuén va cé khuan

Vi khuan va c6 khuan hién dién trong tat ca cac moi trudng c6 sy hd trg su séng.
Chung séng tu do hoic két hop véi céc hinh thic cao cap hon cua su séng nhu thyc vat
va dong vat. Chung ciing duoc tim thay trong nhitng méi trudong khdng cé sy hd tro cho
cac hinh thic song khac. Prokaryote thuong doi hoi dinh dudng dé té bao ting truang,
nhung trong nhiéu trudng hop chang st dung va chuyén hoa cac chit dinh dudng theo
phuong cach rat doc dao. Piéu nay 1a do méi trudng song va sinh thai cia ching truc tiép
mang lai.

1.10.1. Cac Kiéu dinh dwéng cia vi sinh vt

Thuat ngir vé viéc sir dung carbon cua té bao goi 1a di dudng hoic tu dudng. Sinh
vat di dudng (Heterotroph) thu nhan carbon va ning lugng tir cac chét hitu co trong tu
nhién cho su tang truong cua chung. Sinh vat tu dudng (Autotroph) st dung CO> lam
ngudn carbon cho sy tang truong va thu nhan anh sang nhu sinh vat quang ty dudng
(photoautotroph) hoic tir sy oxi hoa cac hop chat vo co nhu sinh vat vo co ty dudng
(lithoautotroph).

Hau hét cac vi khuan di dudng la nhimng sinh vat hoai sinh (saprophyte), nghia la
chang thu nhan thire dn 13 vét chat hiru co tir sinh vat da chét. Trong dat, vi khuan hoai
sinh va ndm chiu trach nhiém phan giai vat chat hiru co. Cudi cung cac phan ta hitu co co
thé dugc phan giai thanh CO2 cung véi d6 1a Hp va H20. Cé 18 khdng cé chit hitu co nao
xuat hién trong ty nhién lai khéng bi phan hay do cac hoat dong két hop giira vi khuan va
nam. Vi vay hau hét cac hop chit hiru co trong tu nhién dugc bién d6i nho sinh vat di

dudng dé chuyén thanh CO,. Vat chat hitu co chi duoc chuyén doi tré lai nho sinh vat ty
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dudng. Khi chang chét di s& cung cip ngudn thyc pham cho sinh vat di dudng dé hoan
thanh chu trinh carbon.

Prokaryote v6 co dudng cé kiéu bién dudng tao nang luong doc d4o. Sinh vat vo
co dudng (Lithotroph) con goi lavo co tu dudng (lithoautotroph) hay vo co héa tu dudng
(chemoautotroph) sir dung cac hop chat vo co nhu 1a ngudn ning luong, vi du chang oxi
hoa cac hop chat nhu Hz hodc HzS hoic NHs dé thu nhan cac dién ta roi dua vao hé
chuyén dién tir va tao ATP (ning luong). Vi sinh vat vo co dudng dugc tim thiy trong
dat va moi trudng nude & bat cir noi ndo ma ngudn ning luong cua chang hién dién. Hau
hét vi sinh vat vo co dudng la sinh vat ty dudng. Vi vay chung co thé ting truong khi
khong co6 mat caa bat ky vat chat hitu co nao. Cac loai vo co dudng dugc tim thiy trong
s6 cac vi khuan va co khuan. Vi khuan vo co dudng oxi hoa sulfur chuyén doi H2S thanh
S°va S° thanh SO4. Vi khuan nitrate héa (Nitrifying bacteria) chuyén NH3 thanh NO2 va
NO; thanh NOs; ¢ khuan sinh khi methane lay dién tir tir Hz 1am nguén ning luong va
thém hydro vao CO dé hinh thanh CH4 (methane). Vi sinh vat v6 co dudng hién nhién
tac dong vao cac chu trinh sulfur, nitrogen va carbon trong sinh quyén.

Vi khuan quang tong hop chuyén doi nang luong anh sang thanh nang luong hoa
hoc can thiét cho su ting truong. Hau hét vi khuan quang dudng la sinh vat tu dudng vi
vay vai tro ctia chung trong chu trinh carbon thi twong tu nhu & thyuc vat. Khuan lam phu
du dugc xem nhu 1a "cé bién" va hinh thac quang tong hop sinh oxygen (oxygenic
photosynthesis) ctia chung tao ra mot luong Oz dang ké cho sinh quyén. Tuy nhién trong
sO vi khuan quang tong hop thi cac kiéu bién dudng quang tong hop khong dugc nhin
thiy & eukaryote, ké ca quang di dudng (photoheterotrophy) sir dung anh sang 1am ngudn
ning lugng trong khi cac hop chat tir qua trinh dong hoa dugc sit dung lam ngudn
carbon, quang tong hop khong c6 oxygen (anoxygenic photosynthesis) va qua trinh tur
dudng 1a nhitng co ché doc dao vé c¢b dinh CO3 .

Quang tong hop khong dugc tim thiy & C6 khuan, nhung mot loai c6 khuan tién
hanh quang tong hgp nhung khong thu nhan anh sang dé tao ning luong. Piéu nay 1a do
loai c¢6 khudn nay st dung sic t6 (chromophore) goi la sic t6 vi khuan

(bacteriorhodopsin).
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1.10.2. Thich nghi véi cac diéu kién méi trudng

Hau hét prokaryote hodc 1a dugc nudi ciy, nghién ctru trong phong thi nghiém,
hodc 1a dugc quan sat dang tang truong trong moi truong tu nhién. Ching duong nhu
thich nghi cao voi méi trudng dic biét 1a nho ciu trac dai phan tr dung 1dm phuong tién
va/hodc kha ning sinh 1y cua chang. Chét luong dinh dudng ctia méi trudng s& quyét
dinh sy hién dién vi sinh vét cu thé, nhung cling chiu dugc su bién dong manh cua cac
thong sb vat 1y nhu: anh sang, Oz, pH, nhiét 46 va do min ctia moi truong.

Prokaryote c6 kha niang thay d6i rat rong vé phan Gng cta ching ddi voi phan tir
02. Vi khuan doi hoi Oz cho su ting truong duoc goi 1a vi khuan hiéu khi bat budc. Vi
sinh vat thuoc nhom ky khi nay sé bi Oz trc ché hodc tiéu diét. Vi sinh vat chi phat trién
trong diéu kién khong c6 Oz goi 1a vi sinh vat ky khi bat budc. Vi sinh vat ting trudong
hodc c6 mat oxygen hodc khong c6 mat ciia phan tir nay dugc goi 1a ky khi tiy nghi. Du
gi di chang nira mdt sinh vat cu thé c6 thé ton tai trong su ¢6 mat cua O thi phu thude
vao su phan bb clia mot sd enzyme nhu superoxide dismutase va catalase. Cac enzyme
nay can thiét & khtr doc cac gbe oxygen gy chét ludn dugc cac hé théng sdng tao ra khi
c6 O2

Prokaryote ciing c6 kha ning thay doi rat rong vé phan ung voi nhiét do. Vi sinh
vat séng duoc & nhiét do rat lanh (0°C hoic thép hon) goi 1a nhom vi sinh vat ua nhiét
lanh (psychrophile); nhiing vi sinh vat phat trién manh & nhiét d6 phong (25°C) hoic &
nhiét do cua dong vat mau nong (37°C) goi 1a nhdém vi sinh vat wra nhiét vira (mesophile).
Vi sinh vat séng & nhiét do cao (16n hon 45°C) duoc goi 1a nhém vi sinh vat ua nhiét
(thermophile). Chi mot s prokaryote c6 kha ning ting truéng trong tu nhién & diéu kién
nhiét do gin lién véi nuéc dang thé 1ong. Céc té bao prokaryote nay co kha ning ting
trudng trong cic mdi trudng siéu lanh & -20°C nhung khong co thé d4 hinh thanh va moi
truong siéu nong & 120°C nhung khong hinh thanh hoi nuéc. C6 khuan di duoc phat hién
& céac 16 nhiét trén cac nén day dudi dai duong noi ma nhiét do cao dén 320°C.
1.10.3. Sw cong sinh

Trong sinh quyén, prokaryote chiém mét lwong sinh khéi 16n déng ké, cting véi d6

su da dang vé bién dudng va bén virng cua chung trong tat ca cac moéi truong hd tro sy
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séng 1am cho prokaryote dong vai trd ¢t yéu trong chu trinh cta cac nguyén t6 va chirc
ning cua hé sinh thai trén thé giéi. Tuy nhién prokaryote con c6 kiéu tic dong dén sinh
thai thé gidi theo cach quan trong khac d6 1a thong qua nhitng tuong tic véi con tring,
thuc vat va dong vat. Con trung, dong vat hay thuc vat doi hoi can két hop véi mot $6 vi
khuan dé ton tai. Vi du hoat dong gi6i tinh dé duy tri noi giéng cua mot sé con tring
dugc x4c dinh 1a nho sy cOng sinh cua vi khuéan. DPong vat nhai lai chu yéu tiéu thu
cellulose nhung chit nay phai duoc vi sinh vat tiéu hoa cellulose 6 trong dudng rudt
chuyén ddi thanh mot dang carbon dé dong vat nhai lai co thé déng hoa duoc. Thuc vat
ho dau tang truéng kém trén dat thiéu nitrogen trur khi chung duoc vi khuan ¢6 dinh dam
tap két va cung cap nitrogen & dang sinh hoc hitu dung.

1.11. Ung dung vi sinh vt vao cong nghiép va cdng nghé sinh hoc

1.11.1. Khai pha vi sinh vat

Vi khuan duoc str dung trong cong nghiép theo nhiéu cach, chu yéu khai thac kha
ning bién dudng ty nhién cua chung. Ching dwoc sir dung trong san xuat thuc pham va
san xuat khang sinh, probiotics, thudc, vaccine, sit dung lam ching me (Starter culture),
thudc tiéu diét con trang, san xuat enzyme, san xuat nhién liéu va dung moi. Hon nira V4i
su hd tro cua ky thuat di truyén, vi khuan cé thé duogc 1ap trinh dé tao ra nhiéu hop chat
duogc sir dung trong cac nganh khoa hoc nhu: thuc pham, néng nghiép va y duoc. Cac hé
thdng di truyén cua vi khuan la nén tang cho nganh cong nghé sinh hoc.

Trong cong nghiép thuc pham, cac vi khuan lactic nhu Lactobacillus,
Lactococcus va Streptococcus duoc str dung trong san xuat cac san pham tir sira nhu pho
mai, bo 1én men, kem chua, bo tir sita, sita chua va kefir. Vi khuan lactic va vi khuan
acetic duoc str dung trong cac qua trinh 1am chua nhu dwa ngdm gidm c6 dau 6 liu va dua
cai ngadm giam. Lén men vi khuan duoc st dung trong cac qua trinh san xuat tra, ca phé,
¢d ca, nudc twong, nudéc mam, xac xich va nhiéu loai thyc pham trong doi séng hang
ngay cua chung ta.

Trong cong nghiép duoc pham, vi khuan duoc sir dung dé san xuat khang sinh,
vaccine va cac enzyme hitu dung trong y duoc. Hau hét cac khang sinh dwgc lam tir vi

khuan song trong dat. Xa khuan nhu Streptomyces san sinh ra cac khang sinh nhu
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tetracycline, erythromycin, streptomycin, rifamycin va ivermectin. Cac loai vi khuan
Bacillus va Paenibacillus san sinh bacitracin va polymyxin. Cac san pham cua vi khuan
duoc st dyng trong san xuat vaccine dé ngin ngira cac bénh truyén nhiém. Cac vaccine
chdng lai cac bénh bach hau, ho ga, uén van, sét thuong han va ta dugc lam tir cac thanh
phan vi khuan gy cac bénh twong tng. Diéu dang chu y ¢ day dé la viéc sir dung khang
sinh va viéc sir dung vaccine dé kiém soét cac bénh truyén nhiém la hai thanh teu quan
trong dat dugc trong thé ky hai muoi. Thanh twu nay di lam ting chit luong cudc séng
cling nhu 1am tang tudi tho trung binh dan sé & cac nude trén thé gioi.

1.11.2. Cong nghé sinh hoc

Cong nghé sinh hoc sir dung cac té bao vi khuan dé san xuat cac ché pham sinh
hoc hitu dung cho su ton tai ctia con ngudi bao gom nhién liéu, thuc pham, duoc pham,
hormone, enzyme, protein va nucleic acid. Kha nang céng nghé sinh hoc la vo tan trong
viéc xem xét cac ngudn gen va kha niang di truyén cua vi khuan. Pasteur di tirng néi mot
cau néi noi tiéng: "Pung bao gid danh gia thap sirc manh caa vi khuan".

Cong nghé sinh hoc di san xuat ra cac hormone cia con ngudi nhu insulin, cac
enzyme nhu streptokinase va C4c protein cho ngudi nhu interferon va yéu té gay hoai tir
khdi u (TNF). Nhirng san pham nay duoc sir dung dé diéu tri cac bénh trong y hoc va
kiém soat bénh tat géom: dai thao duong, truy tim, bénh lao, AIDS va bénh ban d6 toan
than (SLE). Poc t6 botulin va thudc trir su BT la nhitng san pham cua vi khuan duoc st
dung trong y hoc va kiém soat con trung twong ng.

Mot ing dung cua cong nghé sinh hoc vi khuan c6 lién quan dén cau trac di truyén
cuia siéu chang vi sinh vat dé tién hanh cac nhiém vu bién dudng cu thé trong méi truong.
Vi du vi khuan dugc bién doi di truyén dé phan huy cac san pham dau moé. Cac chung
nay duoc stir dung dé lam sach cac vu tran dau va cac né lec phuc hdi moi truong.

Mot linh vuc khac caia cong nghé sinh hoc lién quan dén viéc cai thién chat luong
thuc vat théng qua ky thuat di truyén. Cac gen co thé dugc dua vao thyuc vat nhod vi khuan
Agrobacterium tumefaciens. Khi str dung A. tumefaciens, thuc vat dugc bién ddi di truyén
vi vay chung c6 kha ning khang lai mot s6 dong vat gy hai, con trang va bénh tat.

C6 thé n6i con ngudi ching ta khong thé xem nhe @ng dung ctia cdng nghé sinh
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hoc trong céng nghiép, dugc pham va vi sinh thuc pham. C6 khuan va vi khuan co lién
quan dén viéc san xuat nhién liéu sinh hoc. Vi khuan la dbi twong san xuét chinh cac
khang sinh hitu dung trong diéu tri. Chang ciing Ia ngudn vaccine gitp kiém soat cac cin
bénh tac dong khing khiép dén loai nguoi; duoc sir dung lam probiotic dé ting cuong
stc khoe con ngudi va vat nudi ciing nhu cai thién moéi trudng dat cho cay trdng. Ching
cling duoc str dung dé 18n men cac san pham sita va nhiéu loai thyc pham khac.

1.12. Vi sinh vat gay bénh

Nguoc lai vi sinh vat ¢6 loi 1a nhom vi sinh vat c6 hai ma trong d6 vi sinh vat gay
bénh tac dong dang ké dén doi séng dong vat, thuc vat va con nguoi.

Vi sinh vat gay bénh gém cac nhém vi khuan, virus va ky sinh tring c6 kha ning
gay bénh cho ngudi, dong vat va thyc vat. Nghién ctu vé vi sinh vat gay bénh o nguoi la
dé cap dén céc khia canh nghién ctu vé sy phat sinh bénh cua vi sinh vat, bénh 1y cua
bénh, mién dich hoc va dich té hoc.

Vi sinh vat gdy bénh & nguai hay vi sinh vat y hoc 1a mét nhanh nghién ctru sau
rong nhét trong linh vyc nghién ctu vé vi sinh vat hoc. Linh vuc nghién ciru nay da giup
loai ngudi c6 co hoi chong lai su gay bénh cua vi sinh vat; cung cap kién thirc sau rong
va gilp hiéu biét vé dac tinh ty nhién caa vi sinh vat gay bénh ¢ nguoi. Nghién ctiu vé vi
sinh vat gay bénh da di tién phong trong viéc phat hién mién dich hoc trong linh vuc khoa
hoc y hoc. Linh vuc nghién cau nay nhitng gip phat trién vaccine chong lai nhiéu su
xam I4n cua vi sinh vat.

Cac bénh gay chét va 1am co thé ngudi suy yéu nhu bénh dau mua, bai liét, bénh
dai, dich hach,.... 3 duoc loai bo hoic hién nay c6 thé diéu tri duoc nhd nhitng nd hrc
nghién ciru trong linh vuc vi sinh vat hoc y hoc.

Vi sinh vat 1a hinh thtrc séng quan trong nhat ciing chia sé hanh tinh nay vai loai
ngudi bai vi sy hién dién khap noi cua chdng. Phu thudc vao ngudn dinh dudng cua
ching, vi sinh vat cd thé mang lai nhiing loi ich trong duy tri doi song hoic dong vai tro
khéng mong mubdn trong gay bénh cho ngudi, dong vat va thuc vat. Nhiing vi sinh vat
nay thuong gay cac bénh nhu AIDS, ta, lao, dai, sbt rét, ... . Do vi sinh vat gay bénh la

phong phi nén lam xuét hién nhiéu thé dot bién, gop phan 1am ndi Ién mot sé bénh nhu
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AIDS, sbt xuat huyét Ebola, vi sinh vat gay bénh khang thudc va lao da khang thudc.

Mot sé vi khuan la déi tuong Ky sinh cua thuc vat hay dong vat, nghia la chang
phat trién lam tiéu hao, gay ton hai hoic tham chi lam chét sinh vat chu. Vi khuan gay
bénh cho thuc vat hoic dong vat dwoc goi la vi khuan gay bénh. Bénh ¢ ngudi do vi
khuan gay bénh gay nén nhu bénh lao, bénh ho ga, bénh bach hau, bénh udn van, bénh
lau, bénh giang mai, viém phdi, bénh ta, st thuong han, tiéu chay, ly ... . Vi khuan gay ra
cac bénh nay 1a do ching cé cac dic diém vé cu trac hodc sinh héa dugc xac dinh 1a yéu
t6 gay bénh hay phat sy sinh bénh caa chang. Bao gom cac dic diém sau: (1) kha ning
tap két va xam lan vao sinh vat chi; (2) kha nang khang lai hoac tru viing truéc su phong
vé caa sinh vat chu; (3) kha ning san sinh nhiéu doc té gay hai cho sinh vat chu. Cac
bénh ¢ thuc vat co thé la do vi khuan gay bénh gy nén. Hon 200 loai vi khuan lién quan
dén bénh ¢ thyc vat, nhung chi c6 mot s6 rat nho cac giéng vi khuan cé lién quan.

1.13. Lich sir vé bénh do vi sinh vat gay ra

Bénh do vi sinh vat c6 mot vai trd dang ké trong cac su kién lich st nhu lam giam
Dbé qudc La Ma va xam chiém Thé Giéi Moi. Nam 1347, dich hach hay Céi Chét Pen da
tan céong Chau Au. Bén nam 1351, dich hach di giét khoang 25 triéu ngudi. Hon 80 nim
sau, bénh nay da tan cong lap lai, tham chi 1am chét 75% dan sé Chau Au. Mét sé nha
lich sir tin rang tham hoa nay di l1am thay d6i van hoa Chau Au va chuan bi cho thoi ky
Phuc hung.

Bén canh dich hach, soi va dau mua ciing dong vai tro nhu 1a bénh dich gay chét
nguoi va gay bénh cho nguoi véi ty 1€ cao. Trong ba can bénh nay dich dau mua duogc
ghi nhan nhiéu nhat, theo d6 bénh nay dwoc ghi nhan dau tién & Ai Cap vao nim 1350
truéc Cong Nguyén. Bénh nay dugc cac nha khdm pha Bo Pao Nha va Tay Ban Nha phat
hién. Sau d6 bénh dau mua lan dén MY, tan pha cong doéng dan cu khong duoc phoi
nhiém trudc d6. Thoi diém d6 bénh lan ra theo bénh ngoai da va ghé 16. Nhimng nguoi
sbng s6t phat trién mién dich khi bi tai nhidm. Mic du sau d6 rat 1au méi dugc chap nhan
& My va Chau Au, nhung thuc nghiém cdy vi khuan gay bénh hay chung virus dau mua
theo d6 co thé ngudi duoc phoi nhidm cha ¥ véi dau moa (smallpox) dé 1am cho co thé

phat c6 mién dich, dwoc thuc nghiém tai An Do, Trung Qudc va Chau Phi trong nhiéu thé
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ky. Pai dich do Covid-19 (coronavirus méi - nCovi) gay ra vao cudi nam 2019 bat dau tur
Vii Han — Trung Qudc lan ra trén toan thé giGi, gy nhiém trén 50 triéu nguoi va lam chét
trén tri¢u nguoi.
1.14. Vi sinh vat gay bénh

Trong sb nhiéu nguy@n nhan, c6 mét sé dé nghi cho rang sy xuat hién bénh la do
su tac dong dén tir hién tuong siéu nhién gan lién véi trai dat va tac dong lam gay bénh ¢
ngudi cling nhu anh huong xau dén moéi truong. Tham chi trude khi vi sinh vét duoc nhin
thay, mot s nha khao sat da dwa ra bang ching vé su ton tai va kha nang gay bénh cia vi
sinh vat. Trong sé d6 phai ké dén Roman philosopher Lucretius, khoang 98 - 55 truéc
Cong nguyén va nha vat ly Girolamo Fracastoro, 1478 - 1553 sau Cdng nguyén da cho
rang bénh 1a do tao hoé séng khong thay duoc gay ra. Fracastoro da sang tac bai tho vé
bénh giang mai duoc nhiéu nguoi biét. Trong cubn sach cua minh "De contagione,
contagiosis morbiset curatione” (vé sy lay bénh, bénh 1ay va cach diéu tri ching) cong b

g nam 1546, Girolamo Fracastoro da

dé xuat gia thuyét mang tinh céch
mang d6 1a bénh xam nhiém duoc
lan truyén tir ngudi sang nguoi 1a do
cac hat khdng thay dugc. Ong ciing

dé xuat rang bénh xam nhiém lan tur

nguoi sang ngudi la do cac hat nho
khong thay duoc, cac hat ndy tu sao
chép va tin cong Ién dich thé cua co
thé nguoi dé gay bénh. Gia thuyét
cia 6ng ta da di truoc thoi dai
khoang 200 nam. Sau d6 kinh hién vi
duoc phat minh ra va gia thuyét cua
Girolamo Fracastoro da dugc ching

minh.

Chan dung Girolamo Fracastoro (1478-1553)
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1.14.1. Ngudi dau tién quan sat va mo ta vi sinh vat

Nguoi dau tién quan sat va md ta vi sinh vat mot cach chinh xac 1a ngudi Ha Lan
Antony van Leeuwenhoek (1632 - 1723), 6ng l1a nha nghién ctu vé kinh hién vi.
Leeuwenhoek di ché tao ra kinh hién vi c6 d6 phong dai gap tir 50 - 300 lan. Kinh hién vi

ctiia Leeuwenhoek di thdy dwoc ca vi khuan va protozoa.

Kim gz Vatkinh
mau vat

Pinh tan

Nut van

e Ban trén
tiéu cu

Ban dudi

Bo phan ham
cho niut van
chinh

(b) b\

Hinh 1.3. Kinh hién vi do Antony van Leeuwenhoek thiét ké, (a). Ban thiét ké kinh
hién vi ciaa Leeuwenhoek va (b). San pham kinh hién vi hoan chinh.
1.14.2. Thuyét vé sw sinh san tu sinh

Trude ddy co sy tranh cdi xung quanh ngudn goc caa vi khuan gay bénh. Mot sb
dé nghi cho rang vi sinh vat c6 nguon goc tir vat khong cé sy séng bang cach sinh san ty
sinh mac du cé4c sinh vat I6n hon thi khong thé co diéu ndy. Ho da chi ra rang dich chiét
cua co kho hay thit qua ludc s& xuat hién vi sinh vat sau mot thoi gian nao d6. Dua trén
thuc nghiém caa minh, Needham (1713 - 1781) da dé xuét rang tat ca vat chét hitu co déu
c6 sinh lyc. Sinh luc d6 c6 thé 1a diac diém cua sy séng ddi vai vat chat khong c6 su séng.
1.14.3. Cha dé cuaa vi sinh vat'y hoc

Nha vi sinh vét hoc nguoi Phép Louis Pasteur (1822 - 1895) duoc biét Ia cha dé
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cua vi sinh vat y hoc vi su dong gop to 1on cia 6ng vé linh vuc vi sinh vat trong y hoc.

Ong 13 nguoi dau tién dat ra thuat ngit vi sinh vét hoc 1a linh vuc nghién ciu vé céc sinh

vat c6 kich thudc thdy dugc dudi kinh hién vi. Ong da dong gop nhiéu cong trinh nghién

ctru quan trong va c0 gié tri nhu sau:
1.14.4. Thuyét vé mam bénh
Khong khi bi

budt ra ngoai \
¢ dau cudi ho

P E———rre——l> " — SIS
, . |
D6 chat long Co binh duoc Khi =
(n long khong vo kéo dai ra ol rL}ng
chat long

trung vao binh bang ngon lira

bang nhiét

Pau cuoi mc‘y\\

4

Bui va vi sinh vat bi
bay & cho cong ‘ ;

i 7
b

Thoi gian dai
o i G

Chat léng vo

@) Chit long dugc
trung lau dai

lam lanh tte te

Thoi gian ngin
eyl

3) Bui ling dong — vi sinh
vat tiép xtc véi dich
v triung tai dau binh

Vi sinh vat phat trién
trong dung dich

Nhiéu nha khoa hoc
trude d6 di c6 dong gop vé
thuyét sinh san tu sinh cing
véi d6 1a nhitng thuc nghiém
cua ho. Tuy nhién nhing dé
xuat cua ho van chwa hoan
chinh va con nhiéu tranh cai.
Cac van dé nay cudi cung da
duoc Louis Pasteur giai
quyét. Trude tién Pasteur da
loc khdng khi qua bbng vai va
ong di bay dugc cac vat
giong nhu bao tu thuc vat.
Néu mot miéng bong vai da
qua loc khdéng khi, duoc dat
trong moi truong vo trung, thi
Su tang truong cua vi sinh vat
s& xuat hién.

Hinh 1.4. Minh hoa thi
nghiém binh c6 ¢ thién nga

caa Pastuer. (1). Thanh

tring céc thanh phan cia binh; (2). Néu binh van ip ngwoc, thi sé khdng ¢ vi sinh

vat xuat hién; (3). Néu vi sinh vat dwoc by tai cé binh tiép xtc véi dich vo tring,

dam bao vi sinh vat sé phat trién.
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Ké tiép ong da dat dung dich dinh dudng trong binh thuy tinh ¢é ¢b, dun néng co
binh trong ngon ltra va kéo chung thanh dudng cong ngoan ngéo, nhung van giit dau cudi
ctia ¢d binh ma ra tiép xtc véi khong khi. Sau d6 Pasteur lai dun s6i dung dich trong vai
phat va 1am lanh chdng. Ong nhan thay ring khdng c6 sy ting truéng xuat hién ngay ca
khi dung dich trong binh duoc phoi nhiém véi khdng khi qua ¢ binh m& ngoan ngeéo.
Pasteur di chi ra rang su ting truong khong xuat hién 1a do bui va mam vi sinh vat da
duoc bay dinh Ién thanh dng c6 binh dang cong. Néu ¢ binh v& ra thi su ting truéng s&
bat dau ngay lap tic. Bing cach nay Pasteur di ching minh rang tat ca sy séng trén trai
dat nay ké ca vi sinh vat xuat hién theo cach cua ching va khong phai bat dau lai tir dau
(de novo). Pay chinh 1a thuyét vé mam bénh. Nhu vay Pasteur khong nhitng da giai quyét
duoc van dé tranh cai vao nim 1861 ma con chi ra rang lam thé nao dé giir duoc dung
dich vo trung.

Sy ¢6 vii cho hoc thuyét vé mam bénh bit dau tang 1én tir dau thé ky 19. Nam
1835, Agostino Bassi (1773 - 1856) 1a ngudi dau tién da chi ra rang vi sinh vat cd thé gay
bénh bang cach ching minh bénh & tam 1a do bj nhiém niam. Ong ciing cho rang nhiéu
bénh 1a do nhiém vi sinh vat. Nam 1845, MJ Berkeley da chirng minh rang bénh tan rui &
khoai tay dién ra trén dién rong tai Ireland 1a do nim soi gay ra.

1.14.5. Thanh trung Pasteur

Pasteur 13 ngudi dau tién chang minh éng c6 thé tiéu diét nhiéu vi sinh vat trong
ruou vang bang cach cach dun nong va nhanh chéng 1am lanh ruou vang, day la mot qué
trinh ma ngay nay duoc goi la thanh triing kiéu Pasteur hay thanh triing Pasteur. Khi phat
trién phuong phap nudi cay vi sinh vat trong méi trudng long dac biét, Pasteur da kham
pha ra mot sd vi sinh vat doi hoi khdng khi dé ching ting truong dac biét 1a oxygen,
trong khi d6 cac vi khuan khéc lai hoat dong khi khéng c6 oxygen. Ong da goi c4c vi sinh
vat can oxygen la vi sinh vat hiéu khi va vi sinh vat khéng can oxygen 12 vi sinh vat ky
khi.

1.14.6. Vaccine

Nam 1877, Pasteur di nghién ctiru vé bénh than, bénh cha yéu ¢ gia sdc va ciu.

Ong da st dung céc chung bacillus gay bénh than 1a Bacillus anthracis da dugc lam yéu
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dé phat trién vaccine. Ong d3 lam giam doc luc cua chung bacillus gay bénh than bang
cach u chiing ¢ nhiét do cao tir 42 - 43°C va sau d6 cay bacillus dd 1am yéu nay vao dong
vat. Bang cach dé, ong da ching minh rang dong vat dugc cay cac chung di 1am yéu nay
da phét trién duoc su bao vé chuyén biét chdng lai bénh than. Su thanh cong cua khai
niém vé su tiém ching nay di duoc chirng minh bang thuc nghiém dién ra trén mét nong
trai & Pouilly-le-Fort vao nam 1881. Trong thuc nghi¢m ching minh d6, 6ng da tiém cac
chung bacillus gay bénh than da duoc lam yéu vao ciru, dé va bd véi mot sb luong twong
duong vé&i s6 luong dong vat khong tiém vaccine. Sau thi nghiém nay chi c¢6 dong vat
duoc tiém chang con séng sot nguoc lai nhom dong vat khdng tiém chung bi chét do
bénh than. Nam 1885, Pastuer ciing dd phat trién vaccine dau tién chdng lai bénh dai ¢
ngudi. Vaccine nay da cau hang triéu nguoi trén thé gioi.

Pasteur da dat ra thuat ngir vaccine dé tuong nhé Edward Jenner ngudi da sir dung
cac ché pham duoc diéu ché theo cach nhu vay dé chong lai bénh dau mia. Vién Pasteur
& Paris va ké dén 1a cac vién tuong tu nhu vay duoc thiét 1ap ¢ nhiéu nudc trén thé gioi
dung dé diéu ché vaccine va nghién ctu bénh xam nhiém. O Viét Nam c6 3 vién Pasteur
nhu vay da duoc thanh 1ap, d6 1a mot ¢ Sai Gon, mot & Nha Trang va mot 6 Ha Noi.
1.14.7. Kiém soat bénh & tam

Sau su thanh cong cua Pasteur trong nghién ctiru vé sy 1én men, chinh phi Phap da
dé nghi 6ng tim kiém nguyén nhan cua bénh pébrine ¢ tim dang ph4 v& nganh to lua
nudc nay. Sau mot vai nam nghién ciu, 6ng da chi ra rang bénh nay la do ky sinh tring
don bao va bénh di duoc kiém soat bang cach nudi au tring sau budm tir tring do budm
khoé manh sinh ra.

1.14.8. Ngwoi tién phong trong khir trung

Bang ching gian tiép cho thay vi sinh vat 1a yéu té gay bénh cho nguoi xuat phat
tir nghién ciu cua nha giai phau ngudi Anh Joseph Lister (1827 - 1912) dé ngan chan
nhidm tring vét thuong. Lister rat an twong véi cac nghién ciu caa Pasteur lién quan vi
sinh vat trong 1én men va phan huy. Ong da phat trién mot hé thong giai phau trong diéu
Kién vo tring duoc thiét ké dé ngan chan vi sinh vat xam nhap vao vét thuong. Thiét bi
duoc gia nhiét vo trung va phenol dugc sir dung dé khir tring do giai phau va duoc phun
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lén khu vuc giai phau. Cach tiép can nay da mang lai thanh cong dang ké va dugc chuyén
cho nganh phau thuat sau cong b cua Lister vao nim 1867. Nghién ctru ndy ciing da
cung cap bang chang gian tiép manh mé vé vai trd cua vi sinh vat trong gay bénh bai vi
phenol 1a chit tiéu diét vi khuan va chit ndy ciing ngin chin duoc sy nhiém tring vét
thuong.

1.14.9. Nguyén ly Koch

Lan dau tién truc tiép chirng minh vé vai trd cua vi khuan trong gay bénh dén tur
nghién ctu vé bénh than cua béac sy ngudi Pic Robert Koch (1843 - 1910). Koch da sir
dung cac tiéu chi duoc nguoi thay trude day ciia minh 1a Jacob Henle (1809 - 1885) dé
xuat dé thiét 1ap mdi quan hé giira B. anthracis va bénh than, 6ng céng bé nhitng phat
hién cia minh trong nim 1876 va da mo ta tom tat phuong phap khoa hoc ma ong da tuan
theo. Trong thuc nghiém nay cua minh, Koch da tiém vat liéu duoc lay tir dong vat bi
bénh vao chudt khoé manh va nhan thay chudt sau khi tiém bi bénh. Sau d6 chuyén bénh
than bang cach cay qua mot loat 20 con chudt, ong da o mot miéng 14 lach cé chia truc
khuan bénh than trong huyét thanh bod. Truc khuan nay phét trién, sinh san va tao bao tu.
Khi truc khuan hay bao tir dugc phan 1ap nay tiém vao chudt thi bénh than xuat hién.

Trong nghién cizu ciia Koch vé céc bénh do vi khuan, diéu quan trong 1a phai phan
lap cho dugc ddi twong vi khuan gay bénh nghi ngo. Céc tiéu chi cia Koch dé ching
minh mdi quan hé nhan qua giira vi sinh vat va mot bénh dic trung dugc goi 1a nguyén ly
Koch.

N@i dung ciia nguyén ly Koch: nguyén ly Koch dung dé chiing minh vi sinh vat
phéan 1ap tir mot bénh cé that su 1a nguyén nhén gay ra bénh d6 hay khéng. Mot vi sinh
vat duoc chap nhan 1a yéu té gay ra bénh xam nhiém chi khi nao n6 thoa man tat ca cac
tiéu chi sau:

1. Vi sinh vat nay phai co trong co thé bi bénh nhung khong c¢6 mit trong co thé
khoe manh.

2. Vi sinh vat nghi ngo tir ton thuong ctia bénh phai duoc phan 1ap va ting truéng
trong nudi cay thuan.

3. Vi sinh vat phan lap & dang chung thuan gay bénh cho vat thi nghiém khi cay
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Vao.

Phan lap vi khuan
tr dong vat chet \
Vi khuan ting trudng
trén moi treong

- » Xac dirih 7Vi khuan
bang kinh hién vi

-
!

Phan lap vi khuan duogc tiém
vao dong vat khoe manh

Dong vat khoe
manh bi bénh

Vi khuan duoc phansp
te dong vat bi nhie

~ Vikhuan giong hét -+
nhau dwoc xac dinh

Hinh 1.5. So' @ minh hoa nguyén Iy Koch.
4. Vi sinh vat tuong tu phai duoc phan Iap lai mét lan nira trong nudi cy thuan tir
nhitng ton thuong duoc tao ra trong dong vat thi nghiém.
5. Khang thé dic hiéu cho vi khuan do6 phai dugc chirng minh ¢ trong huyét thanh
ctia bénh nhan bi bénh. Pay 1a tiéu chi bo sung duoc dua vao ké tiép.
Hau hét cac vi khuan gay bénh déu dap tng nguyén ly Koch ngoai trir vi khuan
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Mycobacterium leprae gay bénh phong va Treponema pallidumgay bénh giang mai. Vi
ca hai vi khuan nay khong ting truéng dugc trén moi treong nudi cdy khong co té bao.
1.14.10. M&éi trwong rin dé nudi cdy vi khuan

Koch 1a nguoi tién phong st dung thach (agar) 1am chét co ban cho méi trudng
nudi cay. Ong da phat trién phwong phap d6 dia va ciing 13 ngudi dau tién sir dung moi
truong ran dé nudi cdy vi khuan. Diéu nay c6 thé gilp phan lap céc chang thuan chi co
mét kiéu vi khuan va truc tiép kich thich tién trinh trong tat ca pham vi khuan hoc. Koch
cling 12 ngudi phat trién ra moi tredng phd hop cho vi khuan dé phan 1ap vi khuan tir co
thé ngudi. Boi vi cac moi truong ma 6ng phat trién twong déng vai dich co thé, do st
dung chiét xuat tir thit va protein qua phan cit 1am ngudn dinh dudng. Cac mdi truong
dinh dudng léng va moi truong thach dinh dudng ngay nay van con duoc sir dung rong
rai.

Pén nam 1882 Koch di sir dung cac ky thuat nay dé phan lap truc khuan gay bénh
lao & nguoi. Koch ciing kham pha ra rang bénh ta 1a do Vibrio cholerae. Ong ciing da
phat minh ra 16 nung khong khi néng va thiét bi thanh tring bang hoi nuéc va ciing 1a
ngudi dua ra phuong phap dé tim kiém chat khu tring hiéu qua.

1.14.11. Hién twgng Kock

Hién tuong Kock 1a mot phan @ng qua man cam chdng lai truc khuan lao duoc
ching minh trong chudt lang. Hién teong qua man cam nay duoc Koch chirng minh dau
tién trén chudt lang bi nhiém truc khuan lao hoic protein cua nd, 1am phat trién phan ng
viém dang ké.

1.14.12. Ty thwc nghiém trén co thé

Dé nghién ciru vé tinh phirc tap va cach thuac kiém soat bénh, mot sé nha nghién
clru tan tuy da st dung chinh co thé cua ho dé tién hanh thuc nghiém nghién ciu vé bénh
do ddi twong nghién ctru gay ra. Nam 1898, Arthur Loos 1a ngudi dau tién kham phé sy
Xam nhiém cua giun moc 1ay lan qua dudng phan - miéng. Trong nghién cau cia minh vé
loai giun Strongyloides stercoralis 6ng da nudt au tring caa giun tron nay.

Nhiing né luc nay khong phai lac nao ciing dem lai két qua hai long va két thic c6
hau nhu truong hop cta Daniel Carrion (1858 - 1895), mot sinh vién y khoa ¢ Lima,
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Peru. Ong ta di xoay s& ching minh trén cing vi khuan twong tu (sau nay dugc dinh
danh la Bartonella bacilliformis) gay bénh da man tinh goi la chirng mun céc Peru
(verrugaperuana) va bénh nghiém trong khac goi la Oroya fever. Trong nghién cuu nay
ong da tu cdy vao co thé caa chinh minh vat liéu lay tir chitng mun coéc 1am ton thuong
da. Ong dd cho Oroya fever phat trién, nhung thuc nghiém nay da tra gia bang ca sinh
mang cta minh khi co thé cua dng khong chdng d& néi bénh. 50 nam sau dé, nhiéu vi
khuan d3a duoc dinh danh 12 nguyén nhan gay bénh quan trong ¢ nguoi va nhitng kham
pha vé chung da duoc 1am sang to. Chi tiét mot s vi khuan gay bénh & nguoi, thoi diém
va khoa hoc gia phat hién dugc trinh bay tai Bang 1.2.

Bang 1.2. Nhitng kham phé vi khuan gay bénh quan trong é nguoi

Nim Vi khuan Khoa hec gia
1874 Mycobacterium leprae Hansen

1876 Bacillus anthracis Koch

1879 Neisseria gonorrhoeae Neisser

1880 Staphylococcus aureus Ogston

1884 Corynebacterium diphtheriae Loeffler

1886 Streptococcus pneumoniae Fraenkel
1887 Neisseria meningitidis Weichselbaum
1887 Brucella melitensis Bruce

1889 Clostridium tetani Kitasato

1890 Yersinia pestis Yersin

1.14.13. Nghién ciru vé virus

Nam 1892, Dmitri Ivanovsky nha khoa hoc nguoi Nga lam viéc ¢ St. Petersburg,
da chang minh rang nhya (sap) la cay bi nhidm bénh kham trén thudc 14 van con luu lai
dic tinh nhiém cua né ngay ca khi dugc loc qua loc Chamberland. DPay 1 quan sat quan
trong boi vi n6 cung cip dinh nghia vé hoat dong cua virus va ciing nhu ky thuat thuc
nghiém dé xem xét danh gia yéu t6 1a virus.

Beijerinck, khoa hoc gia vi sinh vét dit nguoi Duc cho thay ring nhya Ia cay qua

loc dugc pha lodng nhung sau d6 sitc manh cia nd hoi lai sau khi chiing sao chép trong
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mo thuc vat séng dang tang truong. Yéu té ndy c6 thé ty sinh san nhung chi dién ra trong
cac mo dang sdng, chir khong phai trong nhya sép khéng ¢ té bao cuaa thuc vat.

Piéu nay dién giai ly do cho su nudi cdy bat thanh cua ddi twong gay bénh ngoai
vét cha cua ching. Tat ca cac quan sat nay gop phan to 16n dé kham phé ra sinh vat qua
loc, c6 kich thuéc nhé hon vi khuan, khdng thé quan sat duoc dudi kinh hién vi quang
hoc va c6 thé chi c6 kha ning tu sinh san trong cac té bao hay cac md dang song.
Beijerinck goi yéu té nay la dich séng lay (contagium vivum fluidum).

Quan diém vé dich sbng lay bat dau tranh cdi vé dic tinh cua virus trong 25 nam
sau d6; ban chat cua ching la chat long hay hat (?). Tranh cdi nay duoc sang to khi
d’Herelle phat trién phuong phap mang (plaque assay) vao niam 1917 va tiép theo d6
Ruska phét minh ra kinh hién vi dién tir vao nam 1934. Khi vi anh dién tir caa virus kham
trén thube 1a (TMV) duogc cong bd vao nam 1939, virus dugc chap nhan 1a hat.

Niam 1898, Loeffler va Frosch di mé ta va phan lap duoc yéu t6 qua loc tir dong
vat, d6 1a virus gay bénh chan - miéng ¢ gia suc. Nam 1902, Walter Reed va doi nghién
ctru cua 6ng ¢ Cuba di nhan dién duoc virus qua loc & ngudi d6 1a virus gay bénh sét
vang (yellow fever virus). Pén nam 1909, Landsteiner va Popper da ching minh duoc
bénh sbt bai liét 1a do virus qua loc va ciing Xam nhiém thanh céng vao khi. Nam 1930
hoi chirng Goodpasture sir dung phéi ga dé nudi cay virus.

1.14.14. Nguyeén tic virus hoc hién dai

Nam 1915, Twort va d’Herelle 1a hai nha khoa hoc dd quan sat doc 1ap vé hién
tugng lam tan & cac chung vi khuan nudi cdy, hién tuong nay duoc cho 1a thudc tinh cua
virus. d’Herelle dat tén c4c virus nay la thuc khuan thé (bacteriophage). Ong da phat trién
ky thuat pha lodng gid¢i han cing véi d6 1a phuong phap dém tan dé chuan d6 virus. Ong
da d& xuat hinh dang cua cac mang trong phuong phap dém tan do virus 12 hat hoic thuoc
hat. d’Herelle ciing chizng minh rang su bam dinh (hay hap phu) cua virus Ién té bao chu
1a budc dau tién cua su phét sinh bénh do virus. Su bam dinh cua virus chi xay ra khi vi
khuan nhay cam véi virus dugc tron voi virus, chang minh tinh chuyén biét cua té bao
chu ddi véi mét virus tai budc hap phu. Ong dd mé ta tién trinh 1am tan té bao va sau d6
la sy phong thich céc hat virus. d’Herelle da phat trién nhiéu ki thuat khac ma ngay nay
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van duoc sir dung trong virus hoc. d’Herelle 14 ngudi di tim ra nhiéu nguyén tac cua
virus hoc hién dai.
1.14.15. Hién twgng mién dich

Khi viét vé hién tuong mién dich cé 1¢ ching ta nén tro lai vé qua kha dé xem
nhitng gi ma Thucydides, st gia cua chién tranh Peloponnesus (431 - 404 truéc Cong
nguyén) di viét. Khi mé ta vé bénh dich hach xay ra tai Athens, Hy Lap vao nim 430
truéc CONG nguyén, ong da viét nhu sau: "chi c6 nhitng nguoi duoc phuc hdi tir bénh
dich hach c6 thé chim soc bénh vi ho s& khong bi méc phai bénh dich hach vao lan tht
hai".

Bénh dau mua duoc biét sém nhat c6 1é vao khoang thé ki tha 5 sau Cong
Nguyén. Bénh dién ra & Trung Québc. Phuong phap chita bénh cua ngudi Trung Quéc da
dugc mot dan budn ngudoi Anh c6 tén John Lister bdo cdo Ién Hoang Gia trong nhirng
nam dau caa thap nién 1900. Theo linh muc dong Jesuit, Cha d’Entrecolles phuong phap
nay duoc thuc hién nhu sau: thu thap vay tir mun mu va bot 1am tir vay nay duoc thdi vao
mili cta tré nho sé ngan ngira dugc bénh. Vay tir mun ma hoac soi ¢6 phit ma xanh c6 thé
bao quan du trit dwoc, nhung nguoi thao tac thuong phai ddi mat voi nguoi bénh. Phuong
phap tuong ti ciing duoc ngudi Nhat 4p dung bat dau vao nim 1747.

Nam 1798, phuong phap nay da dugc mot thay thuée nguoi Anh tén 1a Edward
Jenner cai tién dang ké. Jenner bi kich thich tri td mo do thuc té 6ng thay rang co géi vat
sira tiép xUc voi bénh dau mua bo nhe thi sau d6 mién dich voi bénh d¢au mua, mot bénh
lam xau xi mat may. Ong tin rang dich lay tir ma cia bénh dau mia dugc dua vao co thé
ngudi ¢ thé s& bao vé nguoi d6 thoat khoi bénh dau mua. Dé kiém tra y tuong nay, 6ng
da cdy dich lay tir ma bénh ddu mla vao dira bé trai 8 tudi va sau d6 cho tré nhiém bénh
dau mua. Nhu di duoc dy doan, tré d6 khong phat trién bénh dau mua. Pasteur ké thura y
tuong nay phat trién cac vaccine chong lai bénh ta & ga, bénh than va bénh dai. Mic du
Pasteur d ching minh vaccine dugc lam ra nhung 6ng da khong hiéu co ché nhu thé ndo
dé tao ra chang.

1.14.16. Co  ché mién dich

Thuc nghiém cua Emil von Behring va Shibasaburo Kitasato vao nim 1890 lan
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dau tién da gitp hiéu thau co ché mién dich bén trong. Ho da chirng minh huyét thanh
chtra cac yéu tb bao vé chdng lai sy xam nhidm, nho d6 dit nén moéng cho viée xac dinh
mién dich dich thé. Nho cong trinh nghién ctu nay Emil von Behring da thang giai Nobel
Y hoc vao nam 1901.

Nam 1884 ngay trudc khi khdm pha ra phan t huyét thanh c6 thé truyén mién
dich, Elie Metchnikoff da chitng minh rang céc té bao ciing gop phan vao trang thai mién
dich caa dong vat. Ong di quan sat thdy mot sé té bao mau tring duoc goi 1a cac thuc
bao, c6 kha ning 4n vi sinh vét va cac chat ngoai lai khac, diéu nay duoc goi la su thyuc
bao. Piéu déang chi y 1a cac té bao thuc bao nay hoat dong tich cuc hon & nhiing dong vat
da duoc tiém chung, Metchnikoff gia thuyét rang chinh cac té bao hon Ia c4c thanh phan
cua huyét thanh, 1a yéu t6 tac dong chinh ciia mién dich. Céc té bao co tinh thuc bao chi
dong dugc Metchnikoff xac dinh hau hét 1a bach cau don va bach cau trung tinh.

1.14.17. Tinh d@ic hiéu caa phan tir khang thé

Mot trong nhitng diéu bi 4n I6n nhat ma cac nha mién dich hoc phai dbi mat do 1a
tinh dic hiéu cia phan tir khang thé doi véi vat chat la hay khang nguyén. Sau day la
nhitng hoc thuyét dugc dé xuat dé dién giai vé tinh dic hiéu cua co ché nay:

(1). Hoc thuyét vé chen loc: quan niém sém nhat vé thuyét chon loc do Paul
Ehrlich dwa ra vao nam 1900. Trong nhitng thap nién 1930 va 1940, thuyét chon loc bi
thir thach boi nhiéu thuyét khac, trong d6 khang nguyén dong vai trd trung tim trong xac
dinh tinh chuyén biét cua phan tir khang thé.

(2). Thuyét vé khudn chon lgc: theo thuyét nay, mot khang nguyén cu thé s& hoat
dong nhu 14 khuon xung quanh khuén 14 khang thé cuén gap lai. Quan diém nay dugc
Friedrich Breinl va Felix Haurowitz dua ra dau tién vao nhitng nam thap nién 1930 va
sau d6 dugc Linus Pauling dinh nghia lai vao thap nién 1940, goi 1a su cudn gip cua
protein (proteinfolding).

(3). Thuyét vé dong chon loc: thuyét vé dong chon loc dugc chinh thuc chang
minh sai vao nhitng nam cta thap nién 1960, trong suét qué trinh hinh thanh vé thuyét
nay thi bat dau xuat hién mdi quan tam vé cau tric DNA, RNA va protein. Nhiing thong

tin nay da dwa ra nhitng hiéu biét moi xuyén thau bén trong vé van dé chua con ngi ngi;
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d6 1a 1am thé ndo ma mot ca thé co thé tao ra khang thé chéng lai hau hét bat ky thir gi.
Trong nhitng nam cua thap nién 1950, ly thuyét vé su chon loc lai ndi 18n 1a do dir liéu
thuc nghiém mai va théng qua nhitng dong gop tién phong cta Niels Jerne, David
Talmadge va F MacfarlaneBurnet, 12 nhimg nguoi tinh sira thanh thuyét vé sy chon loc
dong (clonal selection theory).

1.14.18. Liéu phép hda hoc

Maii cho dén nhitng nam thap nién 1930, nhin chung van chwa c6 diéu tri hda hoc
dé chdng lai bénh xam nhiém do vi khuan gay ra. Ngin chin phong ngtra |a bién phap
chinh dé bao vé bénh nhan va ndi &m anh vé su de doa ciia mam bénh va lam thé nao dé
tranh duoc bénh xam nhiém van con in sau vao vin hoa cia nhitg ngudi phuong tay.
Tai cung thoi diém nay, xuat hién nhitng hy vong vé mot loai thudc ky diéu. Nam 1889
ngudi hoc trd cua Louis Pasteur 1a Paul Vuillemin da sir dung thuat ngir "sy d6i khang vi
khuan - antibiosis" dé biéu thi cho qua trinh ma theo d6 sy séng c6 thé duoc sir dung dé
tiéu diét su song.

Paul Ehrlich d& chirng minh rang chat mau phan tng moét cach chuyén biét véi
nhiéu thanh phan cua té bao mau thuoc cac md khac nhau. Ong da bat dau thar nghiém
cac chat nhuom vé dic diém diéu tri dé xac dinh ching c6 thé tiéu diét cac vi sinh vat gay
bénh hay khdng. Nam 1909, ong da phat trién chat Salvarsan, mot hop chat arsen. Phic
nay duoc biét nhu 1 vién ao thuat c6 kha ning tiéu diét T. pallidum, vi khuan gay bénh
giang mai. Cac diéu tri theo cach nay da duoc chirng minh 1a hiéu qua chéng lai bénh
giang mai. Diéu nay di mé ra mot didu quan trong, kich thich nghién ctu dan dén phat
hién nhom sulfa, penicillin va cac khang sinh khac. Vi vay Paul Ehrlich dugc xem nhu 1a
cha d¢é cua liéu phap hda hoc.

1.14.19. Khang sinh

Thuat ngit "khang sinh - antibiotic” khéng xuit hién ngay sau d6, nhung thudc
pyocyanase, mot khang sinh yéu, dugc dua ra thi truong tir nhitng nam cudi thé ky 19
dén nhirng nim cua thap nién 1930. Vao nhitng nim dau cua thap nién 1920, viéc xéac
dinh cac phage virus méi, ¢6 kha niang tiéu diét vi khuan 12 van dé& hap dan dugc quan
tam. Vi vay viéc kham phé ra yéu td khang khuan tir chat tiét caa nam Penicillium do
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Alexander Fleming kham pha tai tai bénh vién St. Mary vao nam 1928 1a két qua ngoai
mong doi. Ong d3 tinh co kham phé ra mét chat do nim sinh ra tiéu diét duoc vi khuan
sinh ma Staphylococcus. Chinh kham pha nay da khoi dau cho ky nguyén khang sinh.
Tiép theo d6 cac khang sinh twong tu khic nhanh chéng dwgc kham pha. Nhém
sulfonamide lan luot duoc kham pha sau d6 c6 kha ning tiéu diét duoc nhiéu vi khuan
xam nhiém. Viéc sir dung khang sinh trong y té da dem lai két qua rat tét cho ca béc sy va
bénh nhan. Tuy nhién viéc lam dung st dung qua murc trong cham séc sic khoé vat nudi
va con ngudi di 1am noi 1én van dé toan cau dang quan tdm hién nay d6 chinh 1a khang
khéng sinh.
1.14.20. Céc giai Nobel trong linh vuc y sinh hoc

Nhiéu cong trinh nghién ciru hay kham pha trong linh vuc nay di duoc cong nhan
trén toan thé gioi ma trong d6 1a su ghi nhan & tam giai Nobel. M6t sé cong trinh tiéu
biéu thang giai Nobel dugc trinh bay ¢ Bang 1.3.

Bang 1.3. Danh sach cdng trinh va tac gia thang giai Nobel trong linh vuc y sinh hoc.

Nam Cong trinh nghién cau Tén khoa hoc gia

Liéu phap huyét thanh va tng dung dé chong lai

bénh bach hau, cong trinh nay da mé duong cho _ _
1901 _ , _ . Emil Adolf von Behring
khoa hoc y hoc nghién ctiru chong lai bénh gay chét

nguoi
1902  Cong trinh nghién ctu vé sét xuat huyét Ronald Ross
1905 Khao sét va khdam pha vé bénh lao Robert Koch

o Charles Louis Alphonse
1907 Vai tro gay bénh cua protozoa
Laveran
Nghién cau sinh hoa va kham pha vé 1én men
1907 . _ Eduard Buchner
khong c6 té bao (cell-free fermentation)
llya Ilyich Mechnikov, Paul
Ehrlich

2019 Kham pha lién quan dén sy mién dich Jules Bordet

1908 Nghién ciru vé sy mién dich
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1993

1996

1997

2005

2008

2008

2011

2011

2012

2013

2014

2014

2015

Polymerase chain reaction
Phong vé mién dich qua trung gian té bao

Kham pha ra prion

Kham pha ra Helicobacter pylori va vai tro cua no
trong bénh loét da day va tiéu hoa

Kham pha ra Human Papilloma virus gy ung thu

tir cung
Kham pha ra gay suy giam mién dich & nguoi

Kham phé ra té bao tua va vai trd cua né trong
phan rng mién dich dap trng
Kham pha su hoat hod dang quan tdm cua mién

dich bam sinh

Nghién ctiu thy thé cap doi protein G

Kham phéa co ché diéu hoa kénh giao thong, hé

thong van chuyén chinh trong té bao nguoi

Kham phé té bao tao thanh hé diéu chinh trong néo

bo (discoveries of cells that constitute a
positioning system in the brain)

Phat trién kinh hién vi huynh quang siéu phan giai

Nghién ctru co ché sira sai caa DNA

Kary Mullis

Peter C Doherty va Rolf M
Zinkernagel

Stanley B Prusiner

Barry J Marshall, J Robin
Warren

Herald Zur Hausen

Francoise Barre Sinoussi,
Luc Montagnier

Ralph M. Steinman

Bruce A. Beutler, Jules A.

Hoffmann

Robert J. Lefkowitz, Brian
K. Kobilka

James E. Rothman, Randy
W. Schekman, Randy W.
Schekman

John O'Keefe,

Moser, Edvard |. Moser

May-Britt

Eric Betzig, Stefan W. Hell,

William E. Moerner

Lindahl,

Modrich, Aziz Sancar

Tomas Paul
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Chuwong 1. Toéng quan veé vi sinh vat

2015

2016

2017

2018

2019

2020

Kham pha liéu phap chéng lai bénh do ky sinh

tring giun tron va liéu phap chdng lai bénh sét rét

Thiét ké va tong hop cua cac co ché phan tir

Phat trién kinh hién vi dién ti cryo (cryo-electron)
nham xac dinh c4u tric phan giai cao cua phan te
sinh hoc trong dung dich

Piéu tri ung thu bang cach uc ché diéu hoa mién
dich am

Kham pha ra cach té bao cam nhan lugng oxy va
thich &ng véi diéu do

Nghién ctu vé virus gay viém gan C

William  C.  Campbell,

Satoshi Omura, Youyou Tu

Jean-Pierre Sauvage, Sir J.
Fraser Stoddart, Bernard L.
Feringa

Jacques Dubochet, Joachim

Frank, Richard Henderson

James  Allison, Tasuku
Honjo

Peter Ratcliffe, William G
Kaelin va Gregg L Semenza

Harvey J. Alter, Michael
Houghton, Charles M. Rice.
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