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Söï lan truyeàn caùc vi khuaån khaùng thuoác vaø laây 
nhieãm tích luõy trong coäng ñoàng

Caùc chaát khaùng sinh coù ñoùng goùp lôùn vaøo vieäc ñieàu trò 
caùc beänh truyeàn nhieãm, nhöng cuõng laïi giuùp caùc vi khuaån 
soáng soùt sinh ra caùc cô cheá khaùng thuoác khaùc nhau, laøm teâ 
lieät haøng loaït chaát khaùng sinh. Ñeå choáng laïi, con ngöôøi ñaõ 
lieân tuïc môû roäng cuoäc chieán choáng laïi caùc vi khuaån khaùng 
thuoác baèng caùc loaïi khaùng sinh môùi. Keát quaû laø, vi khuaån ñaõ 
ñoät bieán ñeå trôû thaønh loaïi khaùng cuøng luùc nhieàu loaïi khaùng 
sinh, daãn ñeán xuaát hieän caùc chuûng vi khuaån cöïc kyø nguy 
hieåm, nhö chuûng Staphylococcus aureus khaùng methycillin 
(MRSA) vaø chuûng Enterococci khaùng vancomycin (VRE) 
thöôøng gaëp. Gaàn ñaây, caùc loaïi vi khuaån khaùng ña thuoác môùi 
maø haàu heát caùc chaát khaùng sinh khoâng coù hieäu quaû ñaõ xuaát 
hieän ôû AÁn Ñoä, Pakistan vaø töø ñoù lan sang chaâu AÂu. Caùc 
chuûng vi khuaån khaùng ña thuoác daïng naøy ñaõ phaùt trieån gen 
khaùng thuoác ñöôïc goïi laø NDM-1 (New Delhi metallo-beta-
lactamase-1) coù theå phaù huûy vaø laøm maát taùc duïng cuûa haàu 
heát caùc chaát khaùng sinh. Thaùng 8.2010, Toå chöùc Y teá theá 
giôùi (WHO) ñaõ khuyeán caùo caùc quoác gia treân theá giôùi ñöa ra 
caùc bieän phaùp ñeå ñoái phoù vôùi vi khuaån khaùng ña thuoác.

Moät trong nhöõng nguyeân nhaân laøm xuaát hieän vi khuaån 

khaùng thuoác laø tình traïng laïm duïng thuoác khaùng sinh. Thuoác 
khaùng sinh ñaõ ñöôïc söû duïng cho nhieàu muïc ñích khaùc nhau, 
khoâng chæ ñieàu trò caùc beänh truyeàn nhieãm maø coøn ñöôïc duøng 
nhieàu trong caùc saûn phaåm thuûy haûi saûn, thöùc aên chaên nuoâi, 
cuõng nhö trong lónh vöïc noâng nghieäp. WHO ñaõ chæ ra ruûi ro 
lan truyeàn vi khuaån khaùng thuoác qua chuoãi thöùc aên nhö ñaõ 
xuaát hieän trong coâng nghieäp saûn xuaát thöùc aên chaên nuoâi. 
Caùc nguy cô naøy goàm söï laây nhieãm cuûa caùc vi khuaån sang 
ngöôøi thoâng qua thöùc aên, söï lan truyeàn sang ñoäng vaät nuoâi 
chaên thaû treân ñoàng coû moïc leân töø ñaát bò oâ nhieãm bôûi chaát thaûi 
cuûa ñoäng vaät, söï laây lan cuûa vi khuaån qua buøn thaûi oâ nhieãm 
töø caùc nhaø maùy xöû lyù chaát thaûi. Do vaäy, WHO ñaõ khuyeán 
caùo haïn cheá söû duïng chaát khaùng sinh trong thöùc aên chaên 
nuoâi. Ñeå ñaùp laïi, ngaønh coâng nghieäp thöùc aên chaên nuoâi ñang 
höôùng tôùi giaûm söû duïng chaát khaùng sinh baèng caùch ngaên 
chaën sôùm dòch beänh thoâng qua vieäc caûi thieän moâi tröôøng veä 
sinh cho vaät nuoâi. Maëc duø vaäy, vieäc phaùt trieån caùc quy trình 
khaùng khuaån môùi khoâng ñuû ñeå ngaên chaën, vaø vieäc coù theå 
phaù vaø tieâu dieät vi khuaån khaùng thuoác laø moät chuû ñeà nghieân 
cöùu toaøn caàu trong cuoäc chieán baûo ñaûm an toaøn vaø an ninh 
ñoái vôùi caùc saûn phaåm thuûy saûn vaø chaên nuoâi, cuõng nhö trong 
caùc lónh vöïc khaùc.

Caùch tieáp caän giaûi quyeát tình traïng vi khuaån 
khaùng thuoác

Trong khi coù nhöõng tieán trieån trong vieäc taïo ra caùc loaïi 
vacin khoâng duøng chaát khaùng sinh nhö bieän phaùp choáng 
laïi söï nhieãm khuaån, vieäc phaùt trieån caùc vacin ngaên chaën 
voâ soá chuûng vi khuaån gaây nhieãm laø moät nhieäm vuï voâ cuøng 
khoù khaên. Hieän nay, moät soá chieán löôïc vaãn ñang trong giai 
ñoaïn phaùt trieån ñeå ñoái phoù vôùi vaán ñeà vi khuaån khaùng thuoác, 
trong ñoù coù lieân quan ñeán vieäc tìm kieám caùc chaát khaùng sinh 
môùi, hoaëc söûa ñoåi caáu truùc cuûa chaát khaùng sinh ñang coù, caûi 
tieán caùc heä daãn thuoác (drug delivery system - DDS) vaø söû 
duïng tieáp caän proteome (toaøn boä caùc protein sinh toång hôïp 
ñöôïc bôûi toaøn boä gen, teá baøo, moâ, hoaëc cô theå taïi moät thôøi 
ñieåm nhaát ñònh) ñeå phaân tích toaøn boä heä gen cuûa vi khuaån 
khaùng thuoác, kyõ thuaät trình töï ña gen (Multilocus sequence 
typing - MLST), hay cô cheá taùc ñoäng quaàn theå vi sinh vaät 
thöôøng truù. 

Trong vieäc tìm kieám chaát khaùng sinh môùi, moïi söï chuù yù 
taäp trung vaøo caùc chaát coù nguoàn goác töø thöïc vaät vaø ñoäng vaät 
soáng. Trong soá ñoù, ngöôøi ta thaáy caùc chaát nhö flavonoid, 
alcanoid, polyphenol chieát töø thöïc vaät ñaõ ñöôïc söû duïng 
trong y hoïc coå truyeàn coù hoaït tính khaùng khuaån. Ví duï, 
themaglandin I coù trong nhöõng caùnh hoa hoàng vaø corilagin 
coù trong laù nho gaáu, laø caùc chaát deã nhaän dieän caùc khuaån 
MRSA khaùng thuoác kieåu β-lactam [1, 2]. Hôn nöõa, chaát nhaïy 
saùng porphyrin cuõng coù hieäu quaû choáng MRSA, ñang ñöôïc 
phaùt trieån nhö moät cô cheá khaùng sinh môùi [3]. Nghieân cöùu 
cuûa chuùng toâi cuõng ñaõ cho thaáy, moät soá hôïp chaát tìm thaáy 
trong loaøi coû truùc sasa veitchii (moät chi thuoäc hoï tre) coù hoaït 
tính choáng laïi vi khuaån khaùng thuoác. Khaùm phaù ñaùng chuù 
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yù naøy seõ taêng cöôøng hoaït tính khaùng khuaån cuûa caùc chaát 
khaùng sinh [4]. Theâm vaøo ñoù, nghieân cöùu ñang thöïc hieän veà 
CPZEN-45, moät daãn xuaát caplazamycin töø dung dòch nuoâi 
caáy xaï khuaån streptomycete vôùi cô cheá taùc ñoäng môùi. Khi thöû 
nghieäm treân ñoäng vaät vôùi khuaån lao khaùng thuoác dieän roäng 
(extensively drug-resistant XRD tuberculosis), sieâu vi khuaån 
coù theå khaùng haøng chuïc loaïi thuoác choáng lao, CPZEN-45 
laøm giaûm 99% soá löôïng vi khuaån. Gaàn ñaây, Ñaïi hoïc Toång 
hôïp Nottingham (Anh) cuõng ñaõ coâng boá, caùc proteins coù 
trong moâ naõo cuûa giaùn vaø chaâu chaáu coù hoaït tính khaùng 
khuaån ñoái vôùi MRSA vaø E.coli. Maëc duø nghieân cöùu tieán trieån 
chaäm, song töông lai cuûa nhöõng höôùng tieáp caän môùi nhö vaäy 
seõ raát haáp daãn. 

Nhö moät caùch tieáp caän khaùng khuaån hoaøn toaøn môùi, 
chuùng toâi ñaõ taïo ra loaïi vaät lieäu nano polymer chöùa acrylic. 
Caùc polymer acrylic naøy coù nhoùm chöùc nitril, hoaït ñoäng 
nhö nhoùm cho ñieän töû maïnh vôùi caùc ñieän töû ɳ π*, vaø nhoùm 
cacboxyl baäc α (hình 1). 

Nhöõng polymer 
naøy coù aùi löïc maïnh 
vôùi glycoprotein cuûa 
vaùch teá baøo vi khuaån. 
Khi caùc ñaëc tính naøy 
ñöôïc laøm cho hôïp 
vôùi vi khuaån coù lôùp 
maøng glycopeptide, 
lieân keát ñaëc bieät giöõa 
vi khuaån vaø caáu truùc 
nano-polymer seõ daãn 
ñeán moät söï thay ñoåi 
môùi veà chöùc naêng cuûa 

vaùch teá baøo vi khuaån. Moái quan heä naøy laø cô sôû phaùt hieän 
cuûa chuùng toâi. Ñeå sinh toàn, vi khuaån phaûi lieân tuïc taïo vaùch 
baûo veä teá baøo khoûi moâi tröôøng ngoaïi baøo vaø duy trì hình 
daïng. Quaù trình toång hôïp vaùch teá baøo cô baûn dieãn ra nhö 
sau: ñaàu tieân, UDP-MurNac-pentapeptide lieân keát vôùi caùc 
acid beùo treân maøng teá baøo; tieáp theo, lieân keát vôùi GluNac ñeå 
hình thaønh lôùp lipid-MurNac-pentapeptide; sau ñoù, MurNac 
lieân keát vôùi GluNAC peptidoglucan sinh ra trong quaù trình 
toång hôïp ñeå taïo thaønh vaùch teá baøo ña caáu truùc. Caáu truùc 
nhaân taïo (nano-polymer) coù aùi löïc vôùi vaùch ña caáu truùc taïo 
bôûi glycopeptide, caûn trôû quaù trình toång hôïp vaùch teá baøo 
baèng caùch taïo lieân keát ñaëc hieäu vôùi vi khuaån. Khi quaù trình 
lieân keát naøy dieãn ra, vi khuaån seõ traûi qua söï dieät khuaån bôûi 
chính söï hôïp nhaát cuûa noù - quaù trình töï dieät khuaån (hình 2).

Caùc haït nano trong nghieân cöùu cuûa chuùng toâi khoâng 
chöùa caùc taùc nhaân dieät khuaån hay chaát khaùng sinh, seõ lieân 
keát vôùi vaùch teá baøo cuûa vi khuaån khaùng thuoác vaø theo thôøi 
gian seõ hôïp vaøo vi khuaån. Ngoaøi ra, hieän töôïng töï dieät khuaån 
laây lan khaép quaàn theå vi khuaån (khuaån laïc). Ñieåm caàn ñöôïc 
thöøa nhaän ôû ñaây laø nhöõng thay ñoåi hình thaùi vi khuaån gaây 
ra bôûi haït nano maø chuùng toâi taïo ñöôïc hoaøn toaøn khaùc bieät 
vôùi nhöõng thay ñoåi gaây ra bôûi chaát khaùng sinh trong caùc 
vieân thuoác chöùa haït nano. Toùm laïi, vieäc toång hôïp vaùch teá 
baøo cuûa vi khuaån bò caûn trôû do lieân keát vôùi polymer. Keát quaû 
laø, vuøng vaùch teá baøo lieân keát vôùi polymer bò suy yeáu, vaø vaät 
chaát beân trong teá baøo bò chaûy ra. Quaù trình dieät khuaån cuûa 
haït nano-polymer khoâng tröïc tieáp vaø maïnh baèng ñoäc tính 
cuûa chaát khaùng sinh, cuõng nhö caùc vieân thuoác boïc haït nano 
chöùa taùc nhaân khaùng khuaån. Thay vaøo ñoù, noù daãn tôùi haønh 
vi töï phaù huûy, laøm vi khuaån töï huûy dieät (hình 3 vaø hình 4).

Do ñoù, baèng coâng ngheä khaùng khuaån môùi döïa treân haït 
nano-polymer, vi khuaån seõ töï dieät, nhö vaäy caùc vi khuaån 
khaùng thuoác khoâng theå toàn taïi. Daïng nghieân cöùu öùng duïng 
coâng ngheä nano khaùng khuaån naøy chöa töøng ñöôïc coâng 
boá ôû ñaâu, vaø vaøo naêm 2010, phöông phaùp dieät khuaån cuûa 
chuùng toâi ñaõ ñöôïc coâng boá treân toaøn theá giôùi. Noùi caùch khaùc, 
lieân keát cuûa haït nano-polymer vôùi vaùch teá baøo vi khuaån laø 
nguyeân nhaân quan troïng nhaát gaây hieän töôïng dieät khuaån 
quan saùt ñöôïc ôû ñaây, vaø ñoái vôùi vi khuaån gram aâm, khoâng 
lieân keát vôùi haït nano-polymer thì khoâng thaáy coù khaû naêng 
khaùng khuaån. 

Chuùng toâi ñaõ söû duïng caùc taùc nhaân dieät khuaån 
n-butylcyanoacrylate phaân huûy sinh hoïc trong thöïc nghieäm 
laâm saøng khi ñieàu trò giaõn tónh maïch, vaø dính veát thöông 
sau phaãu thuaät ñeå toång hôïp 236 loaïi caáu truùc nano. Qua 
thöû nghieäm hoaït tính khaùng khuaån, chuùng toâi thaáy raèng, loaïi 
hoaït tính khaùng khuaån naøy lieân quan ñeán caùc ñaëc ñieåm caáu 

Hình 1: toång hôïp vaät lieäu 
nano-polymer (PCT/JP2010/53426)

Hình 2: hình aûnh 
veà söï lieân keát 
cuûa caáu truùc 
nano-polymer 
leân vaùch teá baøo 
vi khuaån

Hình 3: quaù trình 
töï dieät khuaån VRE 
khaùng ña thuoác 
bôûi haït nano-polymer 
khaùng khuaån

Hình 4: 
nhöõng thay ñoåi 
hình thaùi MRSA 
sau khi haáp thuï 
vieân nano 
chöùa penicillin 
(aûnh SEM
 phoùng ñaïi 
10.000 laàn)
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truùc cuûa caùc haït nano-polymer, nghóa laø chuùng phuï thuoäc 
lieàu löôïng. Khoâng quan saùt thaáy tính ñoäc khoâng ñaëc hieäu 
naøo.

Caùc ñaëc tröng coâng ngheä môùi
Haït nano-polymer trong 

nghieân cöùu cuûa chuùng toâi coù 
theå ñöôïc truøng hôïp taïi nhieät 
ñoä moâi tröôøng trong dung 
dòch acid yeáu goàm chaát keát 
dính acrylic vaø saccharide 
(töø monosaccharide ñeán caùc 
loaïi polysaccharide), khoâng 
ñoøi hoûi caùc trang thieát bò ñaëc 
bieät. Tieáp caän naøy daãn tôùi söï 
töï phaù huûy ôû vi khuaån do lieân 
keát ñaëc hieäu cuûa polymer vôùi 
vaùch teá baøo vi khuaån (hình 
5), kyõ thuaät naøy laàn ñaàu tieân 

ñöôïc ñöa ra treân theá giôùi (baûn quyeàn quoác teá soá: PCT/
JP2008/073272). 

Caùc haït nano-polymer gaây ra söï töï dieät khuaån ôû chuûng 
MRSA vaø caùc vi khuaån khaùng ña thuoác khaùc nhö VRE, 
cuõng nhö ôû vi khuaån haáp thuï khaùng sinh. Hôn nöõa, cô cheá 
taùc ñoäng naøy khoâng sinh ra vi khuaån khaùng thuoác. Ñeå kieåm 
tra tính khaùng khuaån trong thöïc teá cuûa caùc haït nano, chuùng 
toâi ñaõ duøng chuoät thí nghieäm nhieãm khuaån qua ñöôøng tieâu 
hoùa. Hieäu quaû ngaên chaën vaø ñieàu trò nhieãm khuaån cuûa thuoác 
uoáng ñang ñöôïc xaùc minh qua caùc thöû nghieäm ñöôïc thieát 
laäp taïi Vieän Kieåm soaùt beänh truyeàn nhieãm Nhaät Baûn.

Ñaëc ñieåm ñaùng chuù yù trong haït nano-polymer laø tính an 
toaøn do gaây ra cô cheá töï dieät cuûa vi khuaån. Caùc thaønh phaàn 
thoâ taïo neân haït nano-polymer chæ bao goàm caùc chaát keát 
dính acrylic phaân huûy sinh hoïc ñöôïc pheùp söû duïng trong 
thöïc tieãn laâm saøng vaø saccharide, do vaäy khoâng quan saùt 
thaáy taùc duïng phuï ôû chuoät thí nghieäm khi cho uoáng thuoác, 
tieâm vaøo tónh maïch, phuùc maïc buïng hay ñöa tieâm baép. 

Haït nano-polymer trong nghieân cöùu cuûa chuùng toâi cuõng 
taïo thaønh daïng dung dòch keo oån ñònh trong nöôùc. Caùc 
dung dòch keo naøy beàn vaø khoâng bò moác khi baûo quaûn ñeán 
3 naêm trong phoøng thí nghieäm coù chieáu saùng ôû nhieät ñoä 
moâi tröôøng. Hôn nöõa, polymer ôû ñaây hoaøn toaøn khoâng coù 
caùc taïp kim loaïi hieám, vaø coù theå toång hôïp ñöôïc (phöông 
phaùp naøy tính ñeán nguoàn cung polymer reû vaø oån ñònh). Caáu 
truùc nano cuûa polymer cuõng tính ñeán vieäc duøng thuoác qua 
ñöôøng mieäng ñôn giaûn baèng caùch troän tröïc tieáp caùc haït 
nano-polymer vôùi thöùc aên hoaëc nöôùc uoáng, caùc vi khuaån 
gram döông seõ töï phaù huûy. Baèng caùch naøy, noù cuõng coù lôïi 
theá veà caùch söû duïng nhö taùc nhaân khaùng khuaån trong saûn 
phaåm thuûy haûi saûn, thöùc aên chaên nuoâi vaø caùc saûn phaåm 
noâng nghieäp.

Caùc ví duï thöû nghieäm vaø trieån voïng öùng duïng
Chuùng toâi döï ñoaùn vaät lieäu nano-polymer seõ ñöôïc söû 

duïng khaùng khuaån baûo ñaûm caùc ñieàu kieän veä sinh. Moät soá 
öùng duïng tröôùc maét coù theå keå ra laø haøng hoùa khaùng khuaån 
beàn vöõng vaø trang thieát bò an toaøn goàm bao bì thöïc phaåm, 
giaáy, maøng, giaáy boïc, maùy loïc khaùng khuaån, ñoà nhöïa, thuoác 
thuù y, thöùc aên ñoäng vaät, caùc hoùa chaát noâng nghieäp vaø trang 
thieát bò y teá. Veà phöông dieän söùc khoûe coäng ñoàng, noù cuõng 
coù theå duøng trong gaïc boâng khaùng khuaån, haøng hoùa veä sinh, 
duïng cuï theå thao vaø chaêm soùc söùc khoûe, ñoà noäi thaát, giaáy 
daùn töôøng, ñoà ñieän, tay vòn, daây ñeo, myõ phaåm, chaên ga goái 
ñeäm vaø quaàn aùo ngaên chaën söï laây nhieãm tieàm taøng do tieáp 
xuùc. Cuõng coù theå thaáy tieàm naêng öùng duïng cuûa noù trong vieäc 
saûn xuaát bao bì vaø thuøng haøng khaùng khuaån, baûo ñaûm vaän 
chuyeån hôïp veä sinh.

Caùc ngaønh seõ coù theå ñöôïc höôûng lôïi töø coâng ngheä naøy laø 
kinh doanh, baûo hieåm, saûn xuaát thuûy saûn, thöùc aên chaên nuoâi, 
noâng nghieäp, thöïc phaåm, vaät lieäu kieán truùc, thieát bò ñieän, 
duïng cuï theå thao, ñoà veä sinh, saûn xuaát oâ toâ, quaàn aùo, saûn 
phaåm leân men, myõ phaåm, y teá vaø coâng nghieäp döôïc. Phaïm 
vi thò tröôøng daønh cho noù laø khaép toaøn caàu, vaø chuùng toâi tin 
raèng nhu caàu naøy laø raát lôùn.

Hieän nay, nghieân cöùu veà coâng ngheä naøy ñaõ hoaøn thieän, 
vaø ñaõ ñeán luùc coù theå öùng duïng thöïc tieãn. Böôùc tieáp theo laø 
thöông maïi hoùa phöông phaùp cho caùc muïc ñích thieát thöïc. 
Thieát nghó phöông phaùp naøy seõ phaùt trieån xa hôn caùc öùng 
duïng trong lónh vöïc y teá, vöôn ñeán caùc lónh vöïc saûn xuaát thuûy 
saûn, thöùc aên chaên nuoâi, noâng nghieäp, thöïc phaåm, myõ phaåm, 
veä sinh coäng ñoàng… ?

Traàn Minh Quyønh - Trung taâm Chieáu xaï Haø Noäi
(dòch töø Converting Technical Institute)
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Hình 5: hình aûnh SEM phoùng ñaïi 
15.000 laàn, 30 phuùt sau khi haáp thuï 

haït nano- polymer
A: lieân keát vôùi VRE ña khaùng thuoác
B: lieân keát vôùi MRSA ña khaùng thuoác




