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Hién trang S dung cay trong chinh sifa gen trén the yidi
va de xuat cho Viét Nam
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Hién trang canh tac cay tréng chinh
siia hé gen trén thé gidi

Ky thuat chinh slta hé gen
(genome editing) trén thyc vat da
dudc phat trién manh va dat nhiéu
két qua trong chon tao giébng cay
tréng. Diéu nay da thic ddy mot
loat cac khao nghiém déng rudng
cho nhiing giéng cay trong dugc
chinh stlia gen, trong dé ltua gao
la cay trong dugc quan tdm nhiéu
nhat.

Lda gao

Lua gao la cay trong chinh sla
gen dudc tréng tht nghiém nhiéu
nhat ngoai déng ruéng, chl yéu
dudgc tién hanh tai Trung Qudc.
Mot trong nhiing nghién ctu dau
tién vé céng nghé chinh stia gen

2Vién Di truyén Nong nghiép (VAAS)

T8 chic Quéc té vé tiép thu cac (ng dung cong nghé sinh hoc trong nong nghiép
*Khoa Cong nghé sinh hoc, Trudng Pai hoc Nguyén Tat Thanh

Nhiing ndm gan day, chon tao giéng cay tréng nham nang cao
tinh chéng chiu nha chinh stia hé gen da c6 nhiing budc tién méi
tai nhiéu quéc gia. Nhiéu nghién ctiu da tao dugc cac dong cay
chinh slia gen mang mét s6 dac tinh ndng sinh hoc ¢ Igi, ti d6
budc dau tién hanh khdo nghiém déng rudng va thuong mai hoa.
V& nguyén tac, chinh slia gen khong tao ra protein hoan toan
mdi ciing nhu khdng dua vao mét gen la, vi vay nén coi cay trong
chinh stia gen la cac dong dét bién, khong phai la su kién bién
ddi gen, tir d6 can co cach tiép can va chién lugc phét trién ding

da phan tich bén yéu t6 diéu hoa
chinh anh hudng dén tinh trang
nang sudt trén lda, théng qua loai
bd hoan toan chiic nang gen nho
CRISPR/Cas9 [1]. K&t qua cla
nghién clu da dua ra mot sé dac
tinh gitp cai thién giébng, nhu tang
s0 lugng hat, dé cling cla than
cing nhu tang kich thudc hat.
Mot nd Iuc khac da dudc ghi nhan
trong viéc loai bé chiic nang clia 8
gen quy dinh tinh trang néng suat
trén lGa bang ky thuat chuyén gen
da muc tiéu thong qua CRISPR/
Cas9 da thu dudc cac kiéu hinh
khac nhau tudng tiing véi don va da
dét bién khi tién hanh th nghiém
trén déng rudéng [2]. M6t nghién
cliu dang chu y cla Zhou va cs
(2018) da stii dung CRISPR/Cas9

v6i doi tugng cay trong méi nay.

dé loai bd protein chiia domain
lap lai tetratricopeptide dé tao ra
gidng lua khang bénh dao 6n va
van gil nguyén nén di truyén [3].
Gan day nhat, hé thong CRISPR/
Cas9 ciling dudc s dung dé can
thiép vao 3 locus tinh trang s6
lugng clia cac gen lién quan dén
tinh trang hat, tU dé giup dong dét
bién tang 68% nang suét, dong
thdi khong biéu hién dic tinh
néng sinh hoc cé hai trong khao
nghiém dong rudng [4]. Tuong tu,
mot dong lua Japonica dot bién co
nguén gdc ti t6 hgp lai Huhan9/
Huxiangjing//Huhan3/Huhan11
da dudc tao ra bédi chinh siia gen
OsRR22 c6 kha nang chiu man
7,5%0 trong diéu kién nha kinh
[5]. Cac khao nghiém cad ban cla
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dong dét bién nay dang ti€p tuc
dugc ti€n hanh trén déng rudng.
Bén canh dé, 10 gen khac nhau
lién quan dén tinh trang thoi gian
ra hoa da dugc chinh sla, va hau
hét cac dot bién nay biéu hién
mat nang suat, s6 con lai co dac
tinh néng hoc kém haon so véi doi
chung. Cac nghién cuu trén da
md ra tiém nang to 16n cla viéc
sl dung cbng cu chinh silia gen
nham tac déng dén da gen lién
quan dén cac tinh trang co Igi, tu
dé tao ra cac dong lua dét bién
mang nhiéu tinh trang phu hagp.

Cédc giéng cay khac

o) ngd (Zea mays), promoter
tu nhién cia ARGOSS8 - mot yéu
t6 diéu hoa am tinh véi phan Ung
ethylene da dudc chinh slia nhé
CRISPR/Cas9 [6]. K&t qua cho
thay, dong ngoé dot bién dudc tang
cudng nang suat hat trong diéu
kién bat Igi ngoai dong rudng.
Ca chua bi dét bién gen SP5G
(self-pruning 5G, tham gia vao
dap ung vdGi chu ky sang) dung
CRISPR/Cas9 c6 thé lam ting
kh& nang thich Ung véi cac diéu
kién ty nhién trong canh tac, giup
ma& rong dién tich gieo trong [7].
Hon nia, cac dong dot bién nay
mac du c6 nang sudat gidm, nhung
thdi gian ra hoa sém hon so vGi
giéng déi chiing [8]. Bén canh do,
cac ghi nhan khac ciling dugc bao
céo trong viéc thuan héa mét sé
giéng ca chua dai c6 méi quan
hé gan gli v6i Solanaceae, tuy
nhién van chua cé bao céao khao
nghiém déng rudng [9-11].

Kannan va cs (2018) s dung
hé thong TALEN (Transcription
activator like effector nuclease),
mot dang nuclease giébng nhan
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t6 kich hoat phién ma dé loai bd
hién tugng nhiéu ban sao chép
trén moét ho gen 16n & mia dudng
[12]. Cu thé, mot ving bao thd
cla gen caffeic acid O-methyl-
transferase (COMT) da dudgc
chinh slia bang TALEN. Két quéa
da thanh céng khi dong chinh
slia dugc hau hét cac gen COMT
(107/109 béan sao chép). Trong
lan dau khao nghiém, cac dong
doét bién cé thanh phan tich IGy
trong thanh té€ bao tang 44%, giap
cai thién qua trinh dudng héa mia
dudng trong san xuét xang sinh
hoc. Thi nghiém nay dugc xem la
mot vi du thanh céng nhat trong
chinh stia hé da gen & thuc vat.

Tac dong ciia chinh sifa gen dén néng
nghiép va moi truéng

Khéng chi lta gao ma nhiing
cay trong dugc chinh slia gen
khac cling da bat dau dudc dua
ra canh tdc va chua ghi nhén
bat ky méi nguy hai nao dén moi
trudng [3-6]. Chinh sia nham loai
bé mot hodc mot vai gen cé thé
tao ra nhiing két qua trung tinh,
mot s6 khac gay hai cho cay, tuy
nhién khéng c6 bao cao nao cho
thdy gay hai dén moi trudng xung
quanh. Vi dy, pha v@ chuc nang
clia gen LHT1 trong IGa dan dén
Gic ché sinh trudng va giam nang
suat ctua dong dot bién. Nhin
chung, cac danh gia khdo nghiém
déng rudng déu cho két qua la
cay trong chinh slra gen khong
gay hai cho méi trudng.

3 chau Au, trong 3 nam gén
day, chi mot vai th nghiém vé
cay tréng chinh stia gen dudgc tién
hanh ngoai déng rudng. Tiéu biéu
nhat gébm co6 canh tac ngd chinh
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stia gen tai Bi, sau do6 la khéo
nghiém tai Thuy Dién va Anh.
Pén nay, dong ngd nay da dugc
coi la dong dét bién, dugc khao
nghiém va dang ky bao hd theo
luat chau Au (http:/www.vib.be/
en/news/Pages/Permit-for-crispr-
field-trial.aspx). Bay dugc xem la
mot tin hiéu dang mung khi cac
nha lam chinh sach & chau Au bat
dau chap thuan va xem su kién
chinh sia gen nhu mot dang tao
dot bién.

Dén nay, nhiéu cong ty néng
nghiép da tién hanh canh tac cac
gidng cay chinh sla gen ngoai
déng rudng. Thi nghiém dau tién
dudc tién hanh bdi CIBUS (Hoa
Ky) - Céng ty hang dau vé tao ra
cac su kién chinh slia gen chinh
xac bang céng nghé gay dot bién
tric ti€p nhd oligonucleotide.
Dong cai dau dot bién nhg ky
thuat nay da dugc danh gia khao
nghiém doéng ruéng va tré thanh
gidng chinh slia gen dau tién
dugc thuong mai héa. M6t céng ty
khac la CALYXT ciing tién hanh
trong th{ nghiém cay trong chinh
slia gen bang TALEN ngoai déng
ruong. Thanh céng clia CALYXT
dugc ghi nhan trong viéc canh
tac cac dong dau tuong chinh stia
gen & Argentina ttr nam 2015, sau
dé dugc cong nhan va thucng mai
héa chinh thic vao nam 2018.
Coéng ty nay ciling dang cé ké
hoach tiép tuc khdo nghiém va
dang ky cac dong Ida mi véi ham
lugng chat xd cao vao nam 2022.

Hanh lang phap Iy va quy ché quan Iy
cac su kién chinh sifa gen

Phai néi rang, khung phap ly
cho quan ly cac su kién chinh stia



e

~ Gty gr' -
= Sanadio s ¥ Frienm

y
(m§Dwavao o ®
- san pham ¥
oa Ky

E
Dwavao _

san phﬁm U

san pham
Chills é 2 Paraguay
) A entina

Sie =

AU sanpham vy K\NNwhgtBan

=<

~_ " V‘ ) | Dwa vao
ék %% san pham
> Q

N }% |
\ 5 ﬁw
“Alstral

Dwa vao

/san pham

New Zeglan% / /

Hinh 1. Hién trang ban hanh h¢ thong quan ly cay trong chinh siia gen trén the

gidi.

gen trén thé gidi van 1a nhiing
manh ghép chdng chéo do thiéu
su nhéat quan gidia cac nudc. Cac
su kién chinh stia gen nén dugc
xem tuong ty nhu nhing dot
bi€n vi ban chét cla hai phuong
phap nay giong nhau va déu
khéng chua gen ngoai lai. Tuy
nhién, hién trang quan ly cac su
kién chinh sia gen & cay tréng
hién nay cé thé dudc chia theo
hai xu hudng, dya vao qua trinh
(process-based) va san pham
(product-based), tucng ty nhu véi
khung quy dinh cho GMO [13].
Vi du, Hoa Ky va Australia c6 xu
huéng lya chon khung quan ly
dua vao san pham, trong khi Lién
minh chau Au va New Zealand lai
quy dinh cac ché tai cho cac su
kién chinh stia gen dua vao qua
trinh hay ky thuat (hinh 1).

Viéc c6 cai nhin tich cuc hon
vé cac su kién chinh slia gen
sé thuc ddy nhiing cudc khao
nghiém trén déng ruéng dién ra
nhiéu hon. MGi day, Nga 1a mot
quéc gia dién hinh cho viéc tang
cudng cac nghién clu vé chinh

slia gen trén doi tugng cay trong
va vat nubi véi muc tiéu tao ra
khodng 30 dong/gidng chinh sla
gen trong 10 nam téi [14]. Ngoai
ra, Thyy Si, Paraguay va Nhat
Ban cling la nhiing nuéc dang
chl dong slia ddi cac quy dinh vé
quan ly cay tréng chinh sta gen,
tl dé md clra cho cong tac khao
nghiém va dua ra san xuét trong
tuong lai gan [15].

Gan day, An Po la mét trong
nhiing qudc gia dau tién da dua
ra ban dy thdo vé khung phéap
ly va hudng dan danh gia rdi ro
d6i vGi cay trong chinh slia gen
dua trén sy ké thira cta “Khung
danh gia rdi ro va huéng dan vé
danh gia rli ro clia moi truéng doi
véi cay tréng bién déi gen 2016”.
Cac danh gia an toan sinh hoc doi
vGi cay trong chinh stia gen dudc
tién hanh dya trén hiéu qua cla
tinh trang cai bién va tac dong
cla hién tugng off-target dan
dén nhiing sai khac khong mong
muén trong kiéu gen va/hoac kiéu
hinh. Cay tréng chinh siia gen c6
thé dugc chia lam 3 nhém dua
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theo muc dé cai bién thong tin
di truyén. Nhém 1 (SDN-1) dugc
quy dinh la trudng hgp do dot
bién diém (sa/méat/thém) mot
hodac mét vai cap bazg, tuong tu
nhu dang dot bién do hda chat
hay phéng xa. Banh gia an toan
sinh hoc cho nhém SDN-1 cha
yéu dua trén viéc xac nhan su
chinh sla ¢é dinh hudng c6 chinh
xac khoéng, clng nhu xem xét
moét cach ky ludng cac tac déng
khéng mong mudn cla dong dot
bi&n c6 thé xay ra do hién tugng
off-target. Trong khi dé, nhém 2
(SDN-2) 1a nhiing cai bién ¢ mot
vai cap bazd dan dén su hinh
thanh ctia mét phan protein/ARN
mdi. Tudng ty nhu nhém SDN-1,
danh gia an toan sinh hoc cho
cac su kién thuéc nhém SDN-2
phai dugc xem xét tlng trudng
hap cu thé, déng thdi kiém chiing
hiéu qua cla chinh slia gen ciling
nhu phan tich cac thay déi hinh
thai do hién tugng off-target (cé
thé c6). Bén canh do, cac su kién
chinh slia gen phai dugc danh
gia thong qua khao nghiém han
ché trén déng ruéng. Nhém 3
(SDN-3) dugc quy udc la viéc cai
thém gen la nhdm tao ra protein/
ARN hoan toan mdéi (tuong ty nhu
GMO). Nhu vay, quy trinh danh
gia an toan cua cac dong chinh
stia gen thuéc nhém SDN-3 phai
dudc tuan th chat ché nhu viéc
kiém soat su kién bién déi gen.

Rat nhiéu tinh trang “uu viét’
da dudc tao ra thong qua sl dung
hé théng CRISPR/Cas, nhu nang
cao chat lugng nong san, tang
tinh khang virus, vi khudn, nam,
thudc tri co, tang khd nang chéng
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chiu diéu kién ngoai canh bat Igi
(han han, lanh, man, thiéu dinh
dudng...) [16]. Tai Viét Nam, céng
nghé chinh siia gen c6 thé mé ra
vO 86 hudng ling dung tiém ning
trén cac déi tugng cay trong. Vé
van dé nay, chung t6i xin c6 mot
s0 dé xuat nhu sau:

Tha nhdt, qua trinh dua ra
mot su kién bién déi gen thudng
kéo dai 15-20 nam, tu giai doan
phong thi nghiém ra khao nghiém
déng rudng. Vi vay, nghién clu
vé cay tréng chinh slia gen cling
nén xem la moét qua trinh dau tu
lau dai va tap trung rat nhiéu chat
xam va cd sd vat chat. O Viet
Nam, cac dé tai, du an lién quan
dén cay trong chinh slia hé gen
cling da bat dau thuc hién dudc
nhiing budc cd ban dau tién nham
tang cuong kha nang chiu méan va
khang sau bénh trén cay lua.

Tha hai, hién nay thé gidi van
con dang dan do va xem xét sy
khac biét gitra ky thuat di truyén
va s dung c6ng cu chinh sta
gen dé tao ra nhiing thay déi mot
cach co6 chu dich & gen ndi sinh,
do dé ma cay trong chinh sia
gen c6 thé 1a cau tra I5i cho rat
nhiéu van dé nan giai hién nay.
Viét Nam can c6 nhiing hanh lang
phap ly thong thoang nham tao
diéu kién cho viéc dén nhan cay
trong chinh stia gen nhu mét dang
clia chon gi6bng dot bién. Hon
nta, cac nghién cliu vé cay trong
chinh sia gen déu chiing minh sy
hiéu qua va uu diém vuat trdi clia
cac dong dot bién nay trong thi
nghiém. Vi vay, truéc ap luc cla
bi&n ddi khi hau va an ninh luong
thuc, viéc dén nhan thanh tuu nay

TAP CHI

HOA HOC

la mot tat yéu.

Cudi cung, Viét Nam la mot
nudc véi ty trong clia nganh ndéng
nghiép dong gop 16n trong GDP.
Tuy nhién, mot xu huéng but pha
ma&i can dugc xem xét, dé la gidm
ty trong va stc lao dong tap trung
vao [inh vuc néng nghiép. Chinh
vi vay, canh tac cay trong chinh
slia gen sU dung lam thdc an
chan nudi nén dudgc xem la mo6t
chién lugc tru6c mat clia nganh
noéng nghiép nham gidm bot chi
phi dau vao (céng lao déng, phan
bén, thudc bao vé thuc vat...) ma
van gili nguyén gia tri cia nguén
nguyén liéu trong bdi canh cla
bién ddi khi hau
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