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CHÖÔNG 4  
 

DI TRUYEÀN HOÏC VI SINH VAÄT 
 
 Chöông naøy ñeà caäp ñeá caùc noäi dung lieân quan ñeán vaán ñeà di truyeàn ôû ñoái töôïng vi 
sinh vaät, goàm caùc noäi dung nhö di truyeàn hoïc phaân töû, di truyeàn hoïc vi sinh vaät vaø kyõ 
thuaät di truyeàn.  
 Vaán ñeà trung taâm cuûa di truyeàn hoïc phaân töû laø doøng thoâng tin trong teá baøo (töø 
DNA ñeán protein), söï ñieàu hoøa doøng thoâng tin naøy. Caùc caâu hoûi caàn giaûi ñaùp laø baèng 
caùch naøo thoâng tin trong moät gen ôû daïng trình töï caùc nucleotide ñöôïc chuyeån ñoåi thaønh 
trình töï amino acid cuûa moät protein (tuy nhieân, moät soá gen khoâng maõ hoùa cho protein maø 
maõ hoùa cho RNA). Maët khaùc cô cheá naøo giuùp söï sao cheùp cuûa boä gen ñeå moät baûn sao 
phaûi ñöôïc chuyeån cho moãi teá baøo con trong quaù trình phaân baøo. Caùc cô cheá ñieàu hoøa söï 
theå hieän cuûa gen giuùp theå hieän caùc gen caàn thieát ñuùng lieàu löôïng, ñuùng luùc ñeå thích nghi 
vôùi ñieàu kieän thay ñoåi cuûa moâi tröôøng töø boä gen chöùa thoâng tin maõ hoùa cuûa taát caû caùc 
gen. Söï ñieàu hoøa coøn theå hieän ôû choã thaäm chí khi moät enzyme ñöôïc toång hôïp vaø hieän 
dieän trong teá baøo, enzyme naøy coù theå khoâng coù hoaït tính ôû moät soá ñieàu kieän nhaát ñònh.  
 Veà di truyeàn vi sinh vaät, tröôùc tieân caùc ñaëc tính sinh hoïc cô baûn cuûa viruùt ñöôïc ñeà 
caäp vì ñaây laø moät ñoái töôïng coù ñoùng goùp lôùn cho söï phaùt trieån cuûa di truyeàn hoïc vi sinh 
vaät. Viruùt laø nhöõng yeáu toá di truyeàn khoâng teá baøo chæ goàm nucleic acid ñöôïc bao boïc bôûi 
moät voû protein. Viruùt coù kích thöôùc 0,02 – 0,03μm nhoû hôn teá baøo. Khi hieän dieän beân 
ngoaøi teá baøo, phaàn töû virus khoâng coù hoaït ñoäng bieán döôõng vaø ñöôïc goïi laø virion. Do 
khoâng coù boä maùy bieán döôõng neân viruùt caàn xaâm nhieãm vaøo teá baøo chuû vaø duøng heä thoáng 
ribosome, enzyme, caùc nguoàn vaät chaát vaø naêng löôïng cuûa teá baøo ñeå töï nhaân ñoâi. Teá baøo 
vi khuaån, ñoäng vaät, thöïc vaät ñeàu coù theå bò nhieãm bôûi caùc viruùt chuyeân bieät. Baèng caùch 
naøy, viruùt laø moät taùc nhaân quan troïng trong söï chuyeån ñoåi thoâng tin di truyeàn vaø gaây ñoät 
bieán ôû vi sinh vaät. Thoâng tin di truyeàn trong boä gen cuûa vi sinh vaät coù theå ñöôïc bieán ñoåi  
do ñoät bieán hay do söï chuyeån gen töø vi sinh vaät naøy sang vi sinh vaät khaùc. Trong phöông 
thöùc chuyeån gen, söï thaønh coâng cuûa phöông thöùc naøy phuï thuoäc vaøo hai böôùc: vieäc ñöa 
thaønh coâng gen töø teá baøo cho (donor) sang teá baøo nhaän (recipient) vaø söï taùi toå hôïp caùc 
gen naøy vaøo trong boä gen cuûa teá baøo nhaän. Di truyeàn hoïc vi sinh vaät coù vai troø quan 
troïng trong nghieân cöùu di truyeàn do gen laø neàn taûng cuûa hoaït ñoäng teá baøo vaø do vi sinh 
vaät laø coâng cuï öu vieät ñeå nghieân cöùu chöùc naêng cuûa gen.  

Caùc kyõ thuaät söû duïng trong nghieân cöùu di truyeàn hoïc vi sinh vaät coù khaû naêng öùng 
duïng to lôùn, ñaëc bieät laø kyõ thuaät di truyeàn hay kyõ thuaät gen, töùc laø nhöõng kyõ thuaät tinh teá 
nhaèm phaân laäp moät gen, nghieân cöùu trình töï vaø söï ñieàu hoøa theå hieän cuûa gen. Kyõ thuaät di 
truyeàn ñöôïc söû duïng trong nghieân cöùu cuõng nhö trong caùc öùng duïng thöïc tieãn. Vieäc öùng 
duïng kyõ thuaät di truyeàn trong nhöõng öùng duïng coù theå thöông maïi hoùa thöôøng ñöôïc goïi laø 
coâng ngheä sinh hoïc. 
 
1. Di truyeàn hoïc phaân töû  
1.1. Hoïc thuyeát trung taâm (central dogma) 

Trong teá baøo prokaryote vaø eukaryote, DNA ñöôïc duøng laøm khuoân ñeå thoâng tin 
di truyeàn ñöôïc sao cheùp trung thöïc baèng söï baét caëp cuûa caùc base boå sung trong quaù trình 
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sao cheùp vaø trong sinh toång hôïp protein. Ba base seõ maõ hoùa cho moät amino acid. Coù 20 
amino acid khaùc nhau ñi vaøo thaønh phaàn cuûa haàu heát caùc protein. Thoâng tin di truyeàn 
ñöôïc maõ hoùa trong trình töï caùc base purine vaø pyrimidine trong maïch polynucleotide. 
Trong nucleic acid, nhoùm phosphate taïo lieân keát coäng hoùa trò giöõa carbon vò trí soá 3 trong 
ñöôøng ribose cuûa moät nucleotide naøy vôùi carbon vò trí soá 5 cuûa ñöôøng ribose cuûa 
nucleotide keá caän. Caáu taïo naøy laøm phaân töû nucleic acid phaân cöïc vaø coù ñaàu 3’ vaø ñaàu 
5’. Ñieàu caàn nhôù laø caùc phaân töû RNA vaø DNA môùi ñeàu ñöôïc toång hôïp theo chieàu töø  5’ 
veà 3’ (Hình 4.1). Phaân töû DNA ñöôïc caáu taïo töø 4 loaïi base khaùc nhau laø adenine, 
guanine, cytosine vaø thymidine. Caùc quaù trình hoã trôï cho söï taêng tröôûng vaø phaân chia 
cuûa teá baøo bao goàm: sao cheùp (replication) ñeå nhaân ñoâi DNA; phieân maõ (transcription) 
ñeå chuyeån thoâng tin di truyeàn trong DNA thaønh RNA; dòch maõ (translation) ñeå chuyeån 
thoâng tin di truyeàn trong RNA thaønh trình töï amino acid cuûa protein. Söï truyeàn thoâng tin 
moät chieàu töø nucleic acid ñeán protein ñöôïc goïi laø hoïc thuyeát trung taâm (the Central 
Dogma) cuûa sinh hoïc phaân töû (Hình 4.2).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

Hình 4.2  Hoïc thuyeát trung 
taâm (The Central Dogma)  

Hình 4.1  Maïch DNA ñöôïc keùo daøi taïi 
ñaàu 3’ (toång hôïp theo chieàu 5’ – 3’) 

1.2. Doøng thoâng tin trong prokaryote vaø eukaryote 
Boä gen cuûa teá baøo eukaryote ñöôïc chöùa treân moät soá nhieãm saéc theå. Moãi nhieãm 

saéc theå chöùa moät phaân töû DNA maïch thaúng vaø caùc nhieãm saéc theå naèm beân trong maøng 
nhaân. Do vaäy, quaù trình toång hôïp mRNA vaø quaù trình dòch maõ laø taùch bieät nhau veà 
khoâng gian, khoâng baét caëp nhau chaët cheõ nhö trong teá baøo prokaryote (Hình 4.3). Ngoaøi 
ra, caùc gen trong teá baøo eukaryote chöùa nhöõng trình töï nucleotide khoâng mang thoâng tin 
ñöôïc goïi laø intron xen keõ vôùi caùc ñoaïn trình töï mang thoâng tin  ñöôïc goïi laø exon. Trong 
quaù trình phieân maõ, tröôùc tieân moät phaân töû tieàn mRNA (pre-mRNA, primary transcript) 
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chöùa ñaày ñuû caùc introns vaø exons ñöôïc toång hôïp töø DNA trong nhaân. Khi phaân töû  di 
chuyeån qua maøng nhaân vaøo teá baøo chaát thì caùc intron bò caét boû ñeå taïo thaønh mRNA hoaøn 
chænh chæ chöùa exons.  

Moät soá ñaëc ñieåm caàn löu yù khaùc laø ôû teá baøo prokaryote, moät phaân töû mRNA 
thöôøng chöùa nhieàu vuøng maõ hoùa cuûa caùc gen rieâng bieät, ñöôïc goïi laø polycistronic. Ñoái 
vôùi eukaryote, mRNA luoân luoân chæ chöùa vuøng maõ hoùa thoâng tin cuûa moät gen 
(monocistronic).  
 

Hình 4.3  Khaùc bieät veà doøng thoâng tin trong teá baøo prokaryote (a) vaø eukaryote (b)  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1.3. Ñaëc ñieåm caáu truùc nhieãm saéc theå cuûa prokaryote 

Nhieãm saéc theå ôû prokaryote coù caáu taïo ñôn giaûn hôn ôû teá baøo nhaân thaät. Ñoù laø 
moät phaân töû DNA xoaén keùp vaø voøng kín. Caáu truùc naøy daãn ñeán moät soá heä quaû quan 
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troïng veà doøng thoâng tin ôû teá baøo prokaryote. Voøng xoaén hình thaønh hai loaïi khe trong 
phaân töû. Protein gaén DNA (DNA-binding protein) coù vai troø ñieàu hoøa söï theå hieän cuûa 
gen thöôøng gaén vaøo DNA ôû khe lôùn. Trình töï nucleotide coù theå laøm phaân töû DNA hình 
thaønh caáu truùc baäc 2 trong ñoù caùc nucleotide treân moät maïch DNA seõ baét caëp vôùi nhau 
taïo thaønh caáu truùc thaân-voøng (stem-loop) hay keïp toùc (hair spin). Caùc caáu truùc naøy ñöôïc 
hình thaønh taïi moät vuøng nhaát ñònh treân phaân töû DNA maø trình töï nucleotide coù chöùa caùc 
trình töï laëp laïi ñaûo ngöôïc (inverted repeat) (Hình 4.4). Caùc caáu truùc thaân hoaëc voøng 
chính laø vò trí nhaän bieát (recognition site) ñeå protein ñieàu hoøa gaén vaøo DNA.  

Maët khaùc, trong teá baøo, phaân töû DNA thöôøng coù daïng xoaén chaët hôn, goïi laø sieâu 
xoaén (supercoil) (Hình 4.5). Söï sieâu xoaén gaây khoù khaên cho enzyme sao cheùp vaø phieân 
maõ khi caàn ñoïc moät DNA maïch ñôn duøng laøm khuoân. Do vaäy, caàn coù heä enzyme 
topoisomerase giuùp ñieàu hoøa möùc ñoä xoaén naøy. Trong teá baøo prokaryote, topoisomerase 
II giuùp cho DNA hình thaønh caáu truùc sieâu xoaén coøn topoisomerase I giuùp caáu truùc naøy 
giaûi xoaén. Khi bò ñöùt moät base thì phaân töû DNA maát caáu truùc sieâu xoaén (Hình 4.6). 

Tính chaát meàm deûo cuûa phaân töû DNA thay ñoåi theo chieàu daøi cuûa phaân töû naøy. 
Phaân töû DNA daøi thöôøng raát meàm deûo trong khi caùc ñoaïn DNA ngaén hôn 100bp thì cöùng 
raén hôn. Do vaäy, ôû DNA daøi, moät trình töï nucleotide nhaát ñònh (goàm moät soá trình töï laëp 
laïi cuûa 5 hoaëc 6 adenine treân cuøng moät maïch vaø moãi trình töï laëp laïi naøy caùch nhau bôûi 4 
– 5 base) coù theå laøm cong maïch DNA. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 4.4  Söï taïo thaønh caáu truùc  
thaân-voøng (stem-loop) bôûi caùc  
ñoaïn trình töï laëplaïi ñaûo ngöôïc 

Hình 4.5  Daïng sieâu xoaén vaø daïng môû 
cuûa DNA maïch voøng 
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Hình 4.6  Söï hình thaønh caáu hình sieâu xoaén ôû DNA maïch voøng bôûi hoaït tính cuûa topoisomerase II 

1.4. Ñaëc ñieåm caáu truùc nhieãm saéc theå cuûa eukaryote 
So vôùi teá baøo prokaryote, kích thöôùc nhieãm saéc theå cuûa teá baøo eukaryote lôùn hôn 

nhieàu. ÔÛ eukaryote, DNA chöùa moät trình töï chuyeân bieät ñöôïc goïi laø telomere ôû hai ñaàu 
vaø moät centromere ôû giöõa nhieãm saéc theå. Caáu truùc chung cuûa moät nhieãm saéc theå ôû teá 
baøo eukaryote laø moät loaït caùc nucleosome. Moãi nucleosome chöùa khoaûng 200 caëp base. 
Khaùc vôùi prokaryote, eukaryote goàm ba nhoùm DNA: (1) DNA moät baûn sao, maõ hoùa cho 
caùc protein chuû yeáu cuûa teá baøo; (2) DNA laëp laïi trung bình, chöùa moät vaøi cho tôùi moät soá 
löôïng lôùn baûn sao, maõ hoùa moät soá ñaïi phaân töû chính trong teá baøo (histone, 
immunoglobin, rRNA, tRNA); (3) DNA laëp laïi cao hay DNA veä tinh (satelite DNA), 
hieän dieän vôùi soá löôïng lôùn baûn sao vaø chieám 20 – 30% toång DNA trong teá baøo, coù chöùc 
naêng chöa roõ. 
 
1.5. Caùc phöông phaùp nghieân cöùu DNA 

Vaät lieäu di truyeàn cuûa teá baøo coù theå ñöôïc nghieân cöùu baèng moät soá phöông phaùp 
khaùc nhau nhö sau.  

- DNA coù theå ñöôïc tinh cheá theo qui trình: laøm tan teá baøo, laøm bieán tính vaø loaïi 
boû protein, thuûy phaân RNA baèng enzyme. Phaân töû DNA coù theå ñöôïc phaân ñoaïn baèng ly 
taâm gradient ñaúng tyû troïng hoaëc baèng ñieän di gel. Cô sôû cuûa söï khaùc bieät veà tyû troïng 
giöõa caùc phaân töû DNA laø soá caëp base G-C (guanine-cytosine) hay thaønh phaàn G-C. Caëp 
G-C coù 3 lieân keát hydrogen thay vì 2 nhö caëp A-T (adenine-thymine) do vaäy gaén 2 maïch 
chaët hôn. Phaân töû DNA coù thaønh phaàn GC lôùn seõ coù tyû troïng nhoû hôn. Khi ly taâm 
gradient tyû troïng, ôû vaän toác ly taâm lôùn, phaân töû DNA döøng laïi ôû vò trí trong oáng ly taâm coù 
tyû troïng baèng vôùi tyû troïng cuûa DNA.  

Trong ñieän di, phaân töû DNA coù ñieän tích aâm trong dung dòch ñieän di seõ di chuyeån 
veà cöïc döông trong ñieän tröôøng. Vaän toác di chuyeån cuûa caùc phaân töû DNA khaùc nhau tuøy 
thuoäc kích thöôùc cuûa DNA do chuùng phaûi chui qua caùc loã trong thaïch agarose. DNA coù 
theå ñöôïc phaùt hieän döïa vaøo huyønh quang khi nhuoäm DNA vôùi phaåm nhuoäm ethydium 
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bromide. Maët khaùc, DNA coù theå ñöôïc phaùt hieän baèng caùch ñaùnh daáu phoùng xaï baèng moät 
soá phöông phaùp khaùc nhau ñeå ñöa 32P vaøo phaân töû DNA.  

- Caáu truùc cuûa phaân töû DNA coù theå ñöôïc khaûo saùt döïa vaøo ñieåm tan chaûy 
(melting point) laø giaù trò phaûn aùnh thaønh phaàn GC cuûa DNA. Nhö ñaõ ñeà caäp, giöõa caëp AT 
coù hai lieân keát hydrogen vaø caëp GC coù 3 lieân keát hydrogen. ÔÛ ñieàu kieän nhieät ñoä phoøng 
vaø noàng ñoä muoái sinh lyù bình thöôøng cuûa teá baøo, DNA toàn taïi ôû daïng maïch keùp. ÔÛ nhieät 
ñoä cao, lieân keát hydrogen bò phaù vôõ, hai maïch taùch nhau. Quaù trình naøy ñöôïc goïi laø söï 
tan chaûy (melting). Caùc phaân töû DNA khaùc nhau ôû thaønh phaàn GC vaø AT. Khi thaønh 
phaàn GC cuûa phaân töû DNA cao, hai maïch ñöôïc gaén vôùi nhau chaët hôn vaø caàn nhieät ñoä 
cao hôn ñeå laøm tan chaûy DNA. Do vaäy, nhieät ñoä tan chaûy laø ñaëc tröng cho moãi phaân töû 
DNA vaø coù theå ñöôïc xaùc ñònh baèng thöïc nghieäm. Khi caùc phaân töû DNA maïch ñôn coù 
trình töï buø tröø nhau sau khi bò ñun taùch, trong thôøi gian nguoäi daàn seõ taùi baét caëp vôùi nhau 
thaønh maïch keùp. 

- Ñeå bieát trình töï chính xaùc cuûa DNA caàn söû duïng caùc phöông phaùp giaûi trình töï. 
Trình töï cuûa caùc DNA khaùc nhau coù theå ñöôïc so saùnh vôùi nhau baèng moät soá phöông 
phaùp.  

Trong kyõ thuaät lai phaân töû (hybridization), DNA maïch keùp ñöôïc ñun ñeå taùch 
thaønh sôïi DNA maïch ñôn. Khi caùc sôïi DNA maïch ñôn khaùc nhau ñöôïc troän laïi, neáu caùc 
vuøng treân sôïi DNA coù trình töï boå sung vôùi nhau thì seõ baét caëp vôùi nhau taïi vuøng naøy, khi 
ñoù hai vuøng DNA naøy ñöôïc goïi laø lai vôùi nhau. Phöông phaùp phaùt hieän söï gioáng nhau veà 
trình töï naøy ñöôïc goïi laø lai phaân töû. Söï lai coù theå ñöôïc phaùt hieän baèng caùch ñaùnh daáu 
moät trong hai vaïch baèng ñoàng vò phoùng xaï hoaëc baèng caùc chaát phaùt quang. Phöông phaùp 
lai phaân töû ñöôïc söû duïng ñeå so saùnh söï töông ñoàng cuûa DNA ôû nhieàu möùc ñoä: treân toaøn 
sôïi nhieãm saéc theå hoaëc treân moät ñoaïn DNA nhoû goïi laø maãu doø (probe). Trình töï caùc 
phaân töû DNA cuõng coù theå ñöôïc so saùnh tröïc tieáp baèng caùch giaûi trình töï baèng phöông 
phaùp hoùa hoïc (Maxam-Gilbert) hoaëc phöông phaùp enzyme (Sanger). 
 
1.6. Caùc yeáu toá di truyeàn 

Trong teá baøo vi sinh vaät coù moät soá yeáu toá di truyeàn (genetic element) khoâng laø 
thaønh phaàn cuûa nhieãm saéc theå, ví duï nhö boä gen viruùt, plasmid, boä gen ti theå, boä gen 
dieäp laïp theå vaø caùc gen chuyeån vò (transposable element) (Baûng 4.1).  

Boä gen viruùt coù theå laø DNA hoaëc RNA, kieåm soaùt söï töï sao cheùp vaø truyeàn teá 
baøo naøy sang teá baøo khaùc cuûa viruùt, hieän dieän trong haàu heát prokaryote vaø eukaryote.  

Plasmid chuû yeáu ñöôïc tìm thaáy trong prokaryote nhöng cuõng hieän dieän ôû 
eukaryote, laø yeáu toá di truyeàn kích thöôùc nhoû, hieän dieän vaø sao cheùp ñoäc laäp vôùi nhieãm 
saéc theå, phaàn lôùn laø phaân töû voøng, maïch keùp.  

Gen nhaûy laø caùc ñoaïn DNA coù khaû naêng di chuyeån töø vò trí naøy leân vò trí kia treân 
nhieãm saéc theå, hieän dieän trong caû prokaryote vaø eukaryote. 
 
1.7. Enzyme caét giôùi haïn vaø söï bieán ñoåi DNA 

Caùc enzyme caét giôùi haïn (caét haïn cheá, rectriction endonuclease) laø nhoùm caùc 
enzyme coù tính chuyeân bieät cao, coù khaû naêng taán coâng vaø phaù vôõ DNA ôû nhöõng trình töï 
chuyeân bieät. Moãi enzyme nhaän dieän moät trình töï ñoái ngaãu (palidrome) rieâng vaø caét DNA 
maïch keùp ôû trình töï naøy. Chöùc naêng cuûa caùc enzyme naøy trong teá baøo laø phaân huûy DNA 
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laï (ví duï nhö viruùt) xaâm nhaäp vaøo teá baøo. DNA trong teá baøo ñöôïc baûo veä baèng caùch bò 
bieán ñoåi bôûi moät enzyme khaùc taïi trình töï nhaän bieát töông öùng, do vaäy trình töï naøy 
khoâng theå ñi vaøo trung taâm hoaït ñoäng cuûa enzyme caét giôùi haïn, do ñoù khoâng bò thuûy 
phaân bôûi heä enzyme giôùi haïn cuûa teá baøo.  

Baûng 4.1 Caùc loaïi yeáu toá di truyeàn  

Nhieàu enzyme caét giôùi haïn ñaõ ñöôïc bieát vaø ñöôïc baùn saün, coù yù nghóa quan troïng 
trong nghieân cöùu di truyeàn hoïc phaân töû vaø kyõ thuaät di truyeàn do ñöôïc duøng ñeå caét 
chuyeân bieät phaân töû DNA lôùn thaønh caùc ñoaïn nhoû hôn ñeå deã thao taùc vaø nghieân cöùu. 
 
1.8. Sao cheùp DNA (DNA replication) 

Cô cheá sao cheùp DNA bao goàm söï phaù vôõ lieân keát hydrogen trong phaân töû DNA 
maïch keùp ñeå taïo ra hai khuoân (template) vaø taïo phaân töû DNA môùi chöùa moät maïch ñôn 
cuõ vaø moät maïch môùi toång hôïp coù trình töï boå sung (Hình 4.7). ÔÛ E. coli, DNA polymerase 
III xuùc taùc söï taïo thaønh caùc lieân keát coäng hoùa trò giöõa caùc nucleotide. Enzyme naøy khoâng 
coù tính chuyeân bieät ñoái vôùi nucleotide. Chính maïch DNA khuoân quyeát ñònh trình töï caùc 
nucleotide ñöôïc noái vôùi nhau. Maïch DNA môùi luoân ñöôïc toång hôïp theo chieàu töø 5’ ñeán 
3. Söï sao cheùp DNA ñöôïc baét ñaàu taïi moät trình töï ñaëc bieät khoaûng 300 base goïi laø trình 
töï khôûi ñaàu sao cheùp (origin of replication, ORI), ñöôïc nhaän dieän bôùi caùc protein chuyeân 
bieät laø caùc nhaân toá khôûi söï sao cheùp. DNA maïch keùp ñöôïc giaûi xoaén ñeå tieán haønh sao 
cheùp nhôø hoaït tính cuûa topoisomerase vaø hai maïch ñöôïc taùch nhau nhôø hoaït tính cuûa 
helicase taïo thaønh cheû ba sao cheùp (replication folk). ÔÛ phaân töû DNA maïch voøng, söï giaûi 
xoaén vaø taùch maïch taïo thaønh hai cheû ba sao cheùp ngöôïc chieàu nhau (Hình 4.8). Söï sao 
cheùp dieãn ra ñoàng thôøi ôû hai cheû ba sao cheùp naøy (Hình 4.9).  ÔÛ cheû ba sao cheùp, maïch 
khuoân DNA coù chieàu 3’ – 5’ñöôïc sao cheùp thaønh moät maïch boå sung lieân tuïc, khuoân naøy 
ñöôïc goïi laø maïch tröôùc (leading strand). ÔÛ maïch khuoân DNA coù chieàu 5’ – 3’, söï toång 
hôïp maïch môùi dieãn ra giaùn ñoaïn (Hình 4.10).  
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Hình 4.9  Söï hình thaønh hai cheû ba sao cheùp taïi vò trí ORI ôû DNA maïch voøng  

Hình 4.8  Sao cheùp ñoàng thôøi theo 
hai chieàu ôû DNA maïch voøng  

Hình 4.7  Tính baùn baûo toàn cuûa 
quaù trình sao cheùp DNA 

 
DNA ôû maïch naøy ñöôïc toång hôïp töø taâm cuûa cheû ba sao cheùp (replication fork) 

höôùng ra ngoaøi theo töøng ñoaïn ngaén ñöôïc goïi laø ñoaïn Ozaki. Ñaàu tieân, nhöõng phaân töû 
RNA nhoû ñöôïc toång hôïp bôûi enzyme primase vaø ñöôïc duøng laøm moài (primer) theo chieàu 
3’ – 5’ cho DNA polymerase toång hôïp caùc ñoaïn Ozaki (Hình 4.11). Sau ñoù, phaân töû RNA 
naøy bò phaân huûy vaø loã hoûng ñöôïc laép ñaày baèng DNA nhôø hoaït tính cuûa DNA polymerase 
I. Caùc ñoaïn Ozaki ñöôïc noái vôùi nhau nhôø hoaït tính cuûa DNA ligase (Hình 4.12). Maïch 
khuoân naøy ñöôïc goïi laø maïch sau (lagging strand). 
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Hình 4.10  Caùc söï kieän xaûy ra cheû ba sao cheùp

Hình 4.11  Söï baét caëp cuûa ñoaïn moài RNA vôùi 
DNA ñeå baét ñaàu söï toång hôïp DNA ôû maïch sau  

Hình 4.12  Cô cheá noái caùc 
ñoaïn Ozaki ôû maïch sau 

1.9. Phieân maõ (transcription) 
Phieân maõ laø quaù trình toång hôïp DNA thaønh RNA. Coù 3 loaïi RNA: (1) RNA 

ribosome, rRNA, laø thaønh phaàn cuûa ribosome; (2) RNA vaän chuyeån, tRNA, laø phaân töû 
vaän chuyeån amino acid trong sinh toång hôïp protein; (3) RNA thoâng tin, mRNA, laø vaät 
lieäu chöùa thoâng tin di truyeàn trung gian giöõa DNA vaø protein. Khaùc vôùi söï sao cheùp 
DNA, RNA chæ ñöôïc toång hôïp khi coù trình töï nhaän dieän goïi laø promoter, laø nôi RNA 
polymerase gaén vaøo. RNA polymerase ñöôïc caáu taïo bôûi moät soá tieåu phaàn, trong ñoù tieåu 
phaàn sigma (σ) coù vai troø quan troïng trong nhaän dieän vaø gaén vaøo promoter (Hình 4.13). 
Trình töï nucleotide cuûa promoter thay ñoåi nhöng coù hai vuøng ñöôïc baûo toàn cao laø caùc 
base ôû vò trí -10 vaø -35 veà phía thöôïng löu so vôùi ñieåm baét ñaàu toång hôïp RNA (Hình 
4.14, 4.15). Sau khi RNA polymerase gaén vaøo promoter, phaân töû DNA maïch keùp giaûi 
xoaén taïm thôøi vaø moät maïch ñôn ñöôïc söû duïng laøm khuoân ñeå toång hôïp phaân töû RNA coù 
trình töï buø tröø vôùi trình töï cuûa maïch DNA duøng laøm khuoân. Khi RNA polymerase ñeán vò 
trí keát thuùc thì söï toång hôïp döøng. Khi ñoù, mRNA vaø enzyme rôøi khuoân. 

Töông töï tröôøng hôïp toång hôïp DNA, maïch RNA ñöôïc keùo daøi theo chieàu 5’ – 3’. 
Söï toång hôïp RNA seõ keát thuùc khi gaëp tín hieäu laø moät caáu truùc keïp toùc do söï baét caëp buø 
tröø beân trong maïch cuûa phaân töû RNA. 
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Hình 4.14  Töông taùc giöõa 
RNA vaø promoter  

Hình 4.13   Caùc böôùc trong
quaù trình toång hôïp mRNA 
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Hình 4.15   Töông taùc giöõa RNA polymerase II vôùi promoter ôû teá baøo eukaryote 

ÔÛ teá baøo prokaryote, caùc gene lieân quan ñeán cuøng moät con ñöôøng bieán döôõng 
thöôøng ñöôïc lieân keát thaønh nhoùm. Ví duï taát caû caùc gen lieân quan ñeán sinh toång hôïp 
histidine ñöôïc saép xeáp lieân tieáp nhau. Khi RNA polymerase gaén vaøo promoter vaø toång 
hôïp mRNA, phaân töû naøy chöùa thoâng tin di truyeàn cho taát caû caùc enzyme lieân quan ñeán 
sinh toång hôïp histidine. Phaân töû mRNA naøy ñöôïc goïi laø mRNA ña gen (polygenic mRNA 
hay polycistronic mRNA). Cô cheá naøy giuùp teá baøo phoái hôïp toát söï sinh toång hôïp ñoàng 
thôøi taát caû enzyme caàn thieát döïa treân söï ñieàu hoøa baèng moät promoter. 

Caùc gen trong teá baøo eukaryote chöùa nhöõng trình töï nucleotide khoâng mang 
thoâng tin ñöôïc goïi laø intron xen keõ vôùi caùc ñoaïn trình töï mang thoâng tin  ñöôïc goïi laø 
exon. Quaù trình phieân maõ xaûy ra trong nhaân taïo ra tieàn mRNA (pre-mRNA, primary 
transcript) chöùa ñaày ñuû caùc introns vaø exons. Khi tieàn m-RNA di chuyeån qua maøng nhaân 
vaøo teá baøo chaát thì caùc intron trong tieàn m-RNA bò caét boû vaø mRNA hoaøn chænh chæ chöùa 
exons ñi vaøo teá baøo chaát (Hình 4.16). Söï caét boû intron ñöôïc xuùc taùc bôûi moät phaân töû RNA 
nhoû goïi laø ribozyme. Ña soá caùc ribozyme laø caùc intron töï caét (self-splicing intron). 
Ribozyme coù theå caét beân trong phaân töû RNA vaø noái caùc ñoaïn exon taïi caùc trình töï nhaän 
dieän nhaát ñònh (Hình 4.17).  
 
1.10. Maõ di truyeàn (genetic code) 

Thoâng tin di truyeàn treân mRNA seõ ñöôïc ñoïc thaønh boä ba (maõ boä ba, triplet codon) 
khi ñöôïc chuyeån thaønh trình töï amino acid trong phaân töû protein. Coù taát caû 64 maõ boä ba 
töø 4 loaïi nuleotide. Haàu heát caùc maõ boä ba ñöôïc duøng ñeå maõ hoùa amino acid nhöng coù 
moät soá maõ boä ba mang tín hieäu döøng dòch maõ (Baûng 4.2). Trong nhieàu tröôøng hôïp, base 
thöù ba trong maõ boä ba laø khoâng quan troïng: coù theå thay theá base naøy thaønh moät base 
khaùc maø amino acid khoâng thay ñoåi. 

Maõ di truyeàn voán ñöôïc xem laø chung (universal) cho caû theá giôùi sinh vaät. Tuy 
nhieân, söï tieán boä cuûa caùc kyõ thuaät giaûi trình töï gen ñaõ giuùp phaùt hieän ra raèng moät soá baøo 
quan vaø moä soá teá baøo söû duïng maõ di truyeàn hôi khaùc so vôùi maõ chung. Ví duï nhö trong 
boä gen ti theå vaø nhieãm saéc theå moät soá teá baøo söû duïng maõ boä ba khaùc (Baûng 4.3). Caùc maõ 
boä ba naøy coù quan heä chaët cheõ vôùi maõ di truyeàn chung neân chaéc chaén ñaõ ñöôïc bieán ñoåi 
töø maõ chung trong quaù trình tieán hoùa. Coù theå giaûi thích söï bieán ñoåi naøy laø do söï caàn thieát 
phaûi saép xeáp laïi moät maõ boä ba nhaát ñònh naøo ñoù vì noù ñöôïc söû duïng quaù hieám hoi. 
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Hình 4.16  Caét boû moät intron khoûi 
mRNA ôû teá baøo eukaryote 

Quaù trình loaïi boû intron coù theå toùm taét nhö Hình 4.16. Treân intron coù trình töï baûo 
toàn laø GU ôû ñaàu 5’ vaø AG ôû ñaàu 3’. Beân trong intron caàn coù vò trí A laø ñieåm uoán. Moät soá 
phaân töû riboprotein nhoû gaén vaøo RNA hình thaønh theå caét (splicesome). Moãi phaân töû 
riboprotein naøy coù chöùa moät ñoaïn RNA ngaén khaùc nhau coù vai troø trong vieäc caét loaïi 
intron. Ñaàu 5’ ñöôïc caét tröôùc, sau ñoù ñaàu 3’bò caét vaø hai ñaàu cuûa exon noái laïi vôùi nhau. 

Hình 4.17  Söï töï caét intron bôûi ribozyme 

 
1.11. RNA vaän chuyeån (transfer RNA, tRNA) 

Phaân töû tRNA vaän chuyeån ñoùng vai laø phaân töû noái gheùp, choïn ñuùng aminoacid vaø 
vaän chuy eån ñeán maõ boä ba töông öùng. Phaân töû naøy coù moät ñaàu chöùa boä ba ñoái maõ 
(anticodon) coù trình töï buø truø vôùi maõ boä ba cuûa amino acid töông öùng ñöôïc gaén coäng hoùa 
trò vaøo ñaàu kia (ñaàu nhaän, acceptor end) cuûa phaân töû tRNA. Vieäc gaén chuyeân bieät moãi 
amino acid vaøo moät ñaàu cuûa tRNA töông öùng ñöôïc xuùc taùc bôûi moät enzyme chuyeân bieät 
trong 20 laø aminoacyl-tRNA synthetase (Hình 4.18). Trung taâm hoaït ñoäng cuûa enzyme 
naøy chæ nhaän dieän ñöôïc amino acid töông öùng vaø tRNA coù boä ba ñoái maõ töông öùng. Moãi 
aminoacyl-tRNA synthetase nhaän dieän tRNA chuyeân bieät qua trình töï cuûa thaân nhaän 
(acceptor stem) cuûa tRNA. Nhö vaäy, vieäc laép gheùp chính xaùc amino acid vaøo maïch 
polypeptid ñang toång hôïp treân ribosome ñöôïc quyeát ñònh bôûi söï baét caëp buø tröø giöõa maõ 
boä ba treân mRNA vaø boä ba ñoái maõ treân tRNA mang amino acid töông öùng. 
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Baûng 4.2  Maõ di truyeàn (ôû daïng boä ba treân mRNA) 

1.12. Dòch maõ (translation) 
Thaønh phaàn protein vaø RNA trong ribosome quyeát ñònh caùc böôùc nhaän dieän vaø 

taïo thaønh lieân keát peptid trong sinh toång hôïp protein. Caû teá baøo prokaryote laãn eukaryote 
ñeàu sinh toång hôïp protein treân ribosome vôùi cô cheá töông töï nhau. Tuy nhieân coù söï khaùc 
bieät veà ribosome giöõa hai heä thoáng teá baøo naøy (moät soá khaùng sinh coù taùc duïng cuûa treân 
ribosome teá baøo prokaryote nhöng khoâng coù taùc duïng treân ribosome cuûa teá baøo 
eukaryote). 

 

Hình 4.18  Aminoacyl-tRNA synthetase. Vieäc 
nhaän dieän chuyeân bieät aminoacid ñoøi hoûi söï 
töông taùc giöõa trình töï cuûa tRNA vaø amino acid 
vôùi enzyme töông öùng 
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Maõ boä ba ñöôïc ñoïc treân moät caáu truùc trong teá baøo chaát laø ribosome. Ribosome  
goàm hai tieåu phaàn ñöôïc caáu thaønh töø RNA vaø protein. Tieåu phaàn 30S cuûa ribosome gaén 
vaøo phaàn ñaàu cuûa mRNA nôùi coù maõ khôûi ñaàu AUG (start codon). Ñeå toång hôïp ñöôïc phaân 
töû protein coù trình töï amino acid ñuùng ñaén, phaân töû mRNA caàn ñöôïc ñoïc ñuùng khung ñoïc 
(reading frame). Khuoân ñoïc laø lieân tuïc, khoâng coù tín hieäu baét ñaàu cho moãi maõ boä ba. Do 
vaäy khi khung ñoïc bò leäch, ví duï nhö cheäch moät base, thì moät protein coù trình töï hoaøn 
toøan khaùc seõ ñöôïc toång hôïp.  

Trong moät soá tröôøng hôïp quaù trình dòch maõ coù theå dieãn ra khaùc vôùi cô cheá chung 
hoaëc coù sai soùt. ÔÛ viruùt coù boä gen raát nhoû, nhö viruùt ΦX174, moät ñoaïn DNA coù theå maõ 
hoùa hai protein do söû duïng hai khung ñoïc coù vò trí baét ñaàu khaùc nhau. Hieän töôïng naøy 
ñöôïc goïi laø gen goái ñaàu (overlapping gen) coù theå gaëp ôû moät soá viruùt coù boä gen nhoû. 

Quaù trình dòch maõ coù theå bò sai soùt khi maõ boä ba cuûa hai amino acid khaùc nhau chæ 
khaùc nhau bôûi moät base (ví duï UUU cuûa Phe vaø UUA cuûa leucine). Thöïc nghieäm ñaõ 
chöùng minh raèng taàn suaát sai soùt trong dòch maõ laø 10–3 – 10-4. Moät soá khaùng sinh nhö 
streptomycin, nomycin laøm taêng taàn suaát sai soùt baèng caùch taùc duïng leân ribosome taïo ra 
caùc phaân töû protein baát bình thöôøng laøm teá baøo khoâng hoaït ñoäng chöùc naêng bình thöôøng 
ñöôïc. Sai soùt trong dòch maõ cuõng coù theå ñöôïc taïo ra do söï cheäch khung dòch hoaëc söï ñoïc 
nhaàm codon keát thuùc thaønh codon coù nghóa. 
 
2. Ñieàu hoøa söï bieåu hieän cuûa gen  
 
2.1. Toång quaùt veà söï ñieàu hoøa theå hieän cuûa gen trong teá baøo 
 Maëc duø nhieàu phaûn öùng ñöôïc xuùc taùc bôûi enzyme ñöôïc dieãn ra trong moät chu 
trình soáng cuûa teá baøo nhöng chuùng khoâng xaûy ra ôû möùc ñoä nhö nhau. Moät soá hôïp chaát 
ñöôïc teá baøo caàn vôùi soá löôïng lôùn trong khi caùc hôïp chaát khaùc chæ coù nhu caàu vôùi soá löôïng 
ít hôn. Ngoaøi ra, moät soá protein caàn nhieàu cho teá baøo ôû ñieàu kieän naøy nhöng caàn ít hôn ôû 
ñieàu kieän khaùc; moät soá protein khaùc laïi ñöôïc caàn ôû soá löôïng haàu nhö khoâng ñoåi trong 
moïi ñieàu kieän taêng tröôûng cuûa teá baøo. Do teá baøo caàn taän duïng ñöôïc toái ña taát caû taøi 
nguyeân saün coù neân caùc quaù trình taïo protein  caàn ñöôïc ñieàu hoøa. Söï theå hieän cuûa gen coù 
theå ñöôïc ñieàu hoøa ôû möùc phieân maõ (transcription), kieåm soaùt söï sinh toång hôïp mRNA 
cuûa gen (ví duï gen D, Hình 4.19). Ñieàu hoøa ôû möùc dòch maõ (translation) laø söï kieåm soaùt 
sinh toång hôïp protein töø mRNA: gen ñöôïc theå hieän ôû möùc phieân maõ taïo ra mRNA, nhöng 
protein khoâng ñöôïc taïo thaønh (tröôøng hôïp gen C, Hình 4.19). Caùc gen ñöôïc theå hieän 
thöôøng tröïc (gen A, B, Hình 4.19) coù saûn phaåm protein ñöôïc taïo thaønh thöôøng tröïc trong 
teá baøo. Tuy nhieân hoaït tính hoaëc chöùc naêng cuûa protein coù theå ñieàu hoøa baèng caùc bieán 
ñoåi sau dòch maõ. 
 
2.2. Ñieàu hoøa hoaït tính enzyme  
 Caùc con ñöôøng bieán döôõng trong teá baøo coù theå ñöôïc ñieàu hoøa baèng cô cheá kìm 
haõm phaûn hoài (feedback inhibition), trong ñoù saûn phaåm cuoái cuûa toaøn boä con ñöôøng bieán 
döôõng öùc cheá hoaït tính enzyme ñaàu tieân ñaëc tröng cuûa con ñöôøng. Khi phaûn öùng ñaàu tieân 
naøy khoâng xaûy ra ñöôïc, caùc enzyme tieáp theo seõ ñoùi cô chaát vaø saûn phaåm cuoái cuøng seõ 
khoâng ñöôïc toång hôïp (Hình 4.20). 
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Saûn phaåm cuoái gaén vaøo enzyme ôû moät vò trí khaùc vôùi trung taâm hoaït ñoäng goïi laø 

trung taâm bieán caáu (hay trung taâm khaùc vò trí, allosteric site). Khi ñoù, saûn phaåm cuoái 
ñöôïc goïi laø chaát bieán caáu (allosteric effector), laøm thay ñoåi caáu hình protein vaø trung 
taâm hoaït ñoäng khieán cho cô chaát khoâng gaén ñöôïc vaøo trung taâm naøy vaø laøm phaûn öùng 
khoâng xaûy ra (Hình 4.21). Hoaït tính enzyme coù theå ñöôïc ñieàu hoøa baèng bieán ñoåi coäng 
hoùa trò ñöôïc xuùc taùc bôûi moät enzyme khaùc coù taùc duïng gaén theâm nhoùm phosphate, nhoùm 
methyl hay moät nucleotide vaøo enzyme muïc tieâu. Söï bieán ñoåi naøy laøm thay ñoåi caáu hình 
trung taâm hoaït ñoäng vaø hoaït tính cuûa enzyme. Nhoùm bieán ñoåi naøy coù theå ñöôïc laáy ra 
khoûi enzyme bôûi bôûi moät enzyme khaùc vaø phuïc hoài laïi hoaït tính cuûa enzyme. 

Hình 4.19  Caùc cô cheá ñöôïc duøng trong ñieàu hoøa söï bieåu hieän cuûa gen 
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Hình 4.21  Cô cheá kìm haõm hoaït tính 
enzyme baèng effector bieán caáu 

Hình 4.20  Kìm haõm phaûn hoài hoaït tính 
enzyme ñaàu tieân trong con ñöôøng chuyeån hoùa 
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2.3. Ñieàu hoøa phieân maõ baèng kieåm soaùt aâm (negative control): caûm öùng (induction) vaø 
öùc cheá (repression) 
 Söï ñieàu hoøa coøn theå hieän ôû daïng laøm thay ñoåi soá löôïng enzyme döïa vaøo cô cheá 
caûm öùng (induction) hoaëc öùc cheá (repression) ôû möùc gen döïa treân taùc duïng cuûa moät chaát 
phaân töû löôïng thaáp laø effector (Hình 4.22, 4.23).  
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Do söï toång hôïp protein laøm tieâu toán nhieàu naêng löôïng neân söï ñieàu hoøa soá löôïng 
vaø chuûng loaïi protein caàn toång hôïp laø raát höõu hieäu cho söï taêng tröôûng toái öu cuûa vi sinh 
vaät. Söï ñieàu hoøa naøy ñöôïc thöïc hieän ôû möùc phieân maõ thoâng qua vieäc kieåm soaùt söï gaén 
cuûa RNA polymerase vaøo promoter cuûa gen maõ hoùa protein.  

Hình 4.22  ÖÙc cheá toång hôïp enzyme lieân quan 
ñeán sinh toång hôïp arginine do söï boå sung 
arginine vaøo moâi tröôøng 

Hình 4.23 Caûm öùng toång hôïp β-galactosidae 
do boå sung lactose vaøo moâi tröôøng  

 ÔÛ tröôøng hôïp ñieàu hoøa naøy caàn coù tín hieäu cho bieát protein coù caàn thieát ôû ñieàu 
kieän moâi tröôøng hieän taïi hay khoâng. Thoâng thöôøng tín hieäu naøy laø moät phaân töû kích 
thöôùc nhoû goïi laø chaát taùc ñoäng (effector). Chaát naøy khoâng tröïc tieáp gaén vaøo promoter maø 
gaén vaøo vò trí bieán caáu treân nhöõng phaân töû protein ñieàu hoøa (regulatory protein).  
 Protein ñieàu hoøa trong tröôøng hôïp naøy laø protein coù theå gaén vaøo DNA ôû vò trí 
chuyeân bieät goïi laø operator. Söï gaén cuûa effector vaøo protein ñieàu hoøa seõ laøm taêng hoaëc 
giaûm aùi löïc hay ñoä gaén keát cuûa protein naøy ñoái vôùi operator.  
 ÖÙc cheá (repression) laø tröôøng hôïp ñieàu hoøa maø söï gaén effector vaøo protein ñieàu 
hoøa laøm taêng aùi löïc cuûa protein naøy ñoái vôùi operator vaø ngaên caûn söï phieân maõ xuùc taùc 
bôûi RNA polymerase (Hình 4.24). Ngöôïc laïi, caûm öùng (induction) laø tröôøng hôïp ñieàu hoøa 
maø söï gaén effector vaøo protein ñieàu hoøa laøm giaûm aùi löïc cuûa protein naøy vôùi operator vaø 
do vaäy khoâng ngaên caûn söï phieân maõ bôûi RNA polymerase (Hình 4.25).  

Nhö vaäy, ôû öùc cheá (repression) vaø caûm öùng (induction), protein ñieàu hoøa gaén vôùi 
moät trình töï operator naèm gaàn promoter khieán cho RNA polymerase khoâng gaén ñöôïc vaøo 
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promoter. Vai troø cuûa effector laø hoaït hoùa hoaëc baát hoaït khaû naêng gaén cuûa protein ñieàu 
hoøa vaøo operator.  
 Trong cô cheá ñieàu hoøa naøy, söï gaén protein ñieàu hoøa vaøo DNA seõ ngaên caûn söï 
toång hôïp mRNA; tröôøng hôïp naøy, protein ñieàu hoøa ñöôïc goïi laø protein öùc cheá (repressor 
protein). Do vaäy, caùc cô cheá öùc cheá vaø caûm öùng ñaõ xeùt ôû treân ñöôïc goïi laø caùc cô cheá 
kieåm soaùt aâm (negative control).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 4.25  Cô cheá caûm öùng söï bieåu hieän gen 
Hình 4.24  Cô cheá öùc cheá söï bieåu hieän gen 

2.3. Ñieàu hoøa phieân maõ baèng kieåm soaùt döông (positive control): protein hoaït hoùa 
(activator protein) 
 Söï töông taùc giöõa protein ñieàu hoøa vaø DNA coù theå taêng cöôøng söï toång hôïp 
mRNA. Tröôøng hôïp naøy ñöôïc goïi laø caùc cô cheá kieåm soaùt döông tính (positive control). 
Protein ñieàu hoøa seõ töông taùc vôùi moät vuøng DNA gaàn promoter vaø vieäc gaén vaøo laøm 
taêng cöôøng aùi löïc cuûa RNA polymerase vaøo promoter. Protein ñieàu hoøa ñöôïc goïi laø 
protein hoaït hoùa (activator protein), trình töï DNA maø protein gaén vaøo ñöôïc goïi laø vò trí 
gaén actorvator (activator binding site). 
 Moät ví duï ñieàu hoøa baèng kieåm soaùt döông laø tröôøng hôïp caùc enzyme caàn cho bieán 
döôõng maltose ôû E. coli (Hình 4.26). Caùc enzyme naøy chæ ñöôïc toång hôïp khi moâi tröôøng 
coù maltose. Söï theå hieän cuûa caùc gen maõ hoùa cho caùc enzyme naøy ñöôïc ñieàu hoøa baèng 
activator protein. Protein naøy bình thöôøng khoâng gaén ñöôïc vaøo activator binding site. 
Maltose coù vai troø laø moät effector coù taùc duïng laøm ñoåi caáu hình activator, giuùp protein 
naøy taêng aùi löïc vôùi activator binding site. Chæ khi activator protein gaén vaøo DNA, RNA 
polymerase môùi toång hôïp mRNA. Caùc gen ñöôïc ñieàu hoøa bôûi kieåm soaùt döông thöôøng coù 
promoter vôùi trình töï baûo toàn khoâng hoaøn haûo. Do vaäy, RNA polymerase khoù gaén vaøo 
promoter. Söï gaén cuûa activator coù taùc duïng giuùp RNA polymerase gaén vaøo promoter 
hoaëc giuùp enzyme naøy baét ñaàu toång hôïp mRNA. Activator binding site coù theå naèm gaàn 
promoter, khi ñoù activator töông taùc tröïc tieáp vôùi RNA polymerase. Ngoaøi ra, vò trí gaén 
cuûa activator coù theå xa promoter; tröôøng hôïp naøy activator uoán cong giuùp DNA ñeå töông 
taùc vôùi enzyme naøy (Hình 4.27). 
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Hình 4.27  Caùc phöông thöùc töông taùc 
giöõa activator vôùi RNA polymerase 

 Töông taùc giöõa protein vaø 
nucleic acid laø yeáu toá trung taâm cuûa 
caùc cô cheá sao maõ, phieân maõ, dòch maõ 
vaø söï ñieàu hoøa cuûa caùc quaù trình naøy. 
Coù hai loaïi töông taùc: (1) töông taùc 
khoâng chuyeân bieät laø tröôøng hôïp 
protein coù theå gaén vaøo vò trí baát kyø 
treân nucleic acid; (2) töông taùc chuyeân 
bieät laø tröôøng hôïp protein gaén vaøo 
moät trình töï chuyeân bieät treân DNA. Söï 
töông taùc giöõa caùc protein histones 
mang ñieän tích döông vaø DNA mang 
ñieän tích aâm trong nucleosomes cuûa 
nhieãm saéc theå ôû teá baøo eukaryote laø 
töông taùc khoâng chuyeân bieät. Töông 
taùc giöõa caùc amino acid trong protein 
vôùi caùc base, nhoùm phosphate vaø 
ñöôøng cuûa nucleic acid laø cô sôû cuûa söï 
töông taùc chuyeân bieät. Trong tröôøng 
hôïp naøy protein töông taùc ñoàng thôøi 
vôùi trình töï chuyeân bieät goïi laø contact 
point. Treân DNA maïch keùp, contact 
point hieän dieän ôû daïng caùc trình töï laëp 
laïi ñaûo ngöôïc (inverted repeat) hieän 
dieän ôû khe lôùn (major groove). Moãi 
protein gaén vôùi DNA laø moät dimer, 
trong ñoù moãi ñôn phaàn (goïi laø 
domain) töông taùc vôùi trình töï chuyeân 
bieät treân moäi sôïi cuûa DNA maïch keùp. 
(Hình 4.28).

2.5. Töông taùc giöõa protein vaø nucleic 
acid 

Hình 4.26  Ñieàu hoøa baèng cô cheá kieåm 
soaùt döông (positive control) 

2.6. Ñaëc ñieåm caáu truùc cuûa DNA binding protein 
 Caùc DNA binding protein coù moät soá ñaëc ñieåm caáu truùc chung. Ba daïng caáu truùc 
thöôøng gaëp laø: (1) xoaén-gaäp-xoaén (helix-turn-helix motif); (2) ngoùn keõm (zinc finger) vaø 
(3) daây keùo leucine (leucine zipper). 
 Trong caáu truùc xoaén-gaäp xoaén, protein coù moät ñoaïn trình töï amino acid taïo thaønh 
moät xoaén α-helix coù vai troø nhaän dieän trình töï chuyeân bieät treân DNA. Ñoaïn naøy ñöôïc 
noái baèng moät tripeptide vôùi moät ñoaïn xoaén α-helix thöù hai coù vai troø oån ñònh xoaén nhaän 
dieän thoâng qua töông taùc kî nöôùc. Tripeptide thöôøng baét ñaàu baèng glycine laø nôi gaäp laïi 
cuûa maïch polypeptide (Hình 4.29a). Söï gaén giöõa ñoaïn xoaén nhaän dieän cuûa phaân töû 
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protein vôùi DNA laø do lieân keát hydrogen vaø löïc van der Waals. Caáu truùc xoaén-gaäp-xoaén 
laø tröôøng hôïp caùc lac, trp repressor ôû E. coli. 

Hình 4.28  Protein gaén DNA daïng dimer gaén vôùi inverted repeats 

 
 Caáu truùc zinc finger thöôøng gaëp ôû protein ñieàu hoøa trong teá baøo eukaryote. Ñaëc 
ñieåm cuûa caáu truùc naøy laø moät xoaén α-helix (hình daïng gioáng ngoùn tay) coù vai troø nhaän 
dieän ñöôïc oån ñònh moät ion keõm ñöôïc gaén vaøo thoâng qua hai amino acid cysteine (C) vaø 
hai histidine (H) (Hình 4.29 b). 
 Caáu truùc leucine zipper ñöôïc hình thaønh nhôø ñaëc ñieåm laø söï hieän dieän cuûa caùc  
leucine caùch khoaûng 7 amino acid trong xoaén α-helix cuûa hai domain cuûa protein. Caáu 
truùc daây keùo naøy khoâng töông tc tröïc tieáp vôùi DNA maø coù vai troø taïo caáu hình khoâng 
gian thích hôïp cho hai xoaén α-helix nhaän dieän ñöôïc DNA (Hình 4.29c). 

 
 

Hình 4.29  Caùc daïng caáu truùc DNA binding protein. a, helix-turn-helix; b, zinc 
finegr; c, leucine zipper 

(c) 

Recognition helix

(b)
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2.7. Ñieàu hoøa giaûm soá löôïng (attenuation) 
 Ñieàu hoøa giaûm soá löôïng (attenuation) laø cô cheá ñieàu hoøa caàn coù söï baét caëp cuûa 
phieân maõ vaø dòch maõ do vaäy toàn taïi chuû yeáu ôû prokaryote. Cô cheá naøy thöôøng gaëp ôû 
operon maõ hoùa caùc gen lieân quan ñeán sinh toång hôïp amino acid, ví duï nhö tröôøng hôïp 
ñieàu hoøa tryptophan operon ôû E. coli.  
 Trong cô cheá naøy coù söï tham gia cuûa moät trình töï nuleotide laø trình töï tieân phong, 
hay gen tieân phong (leader sequence, leader gene), coøn goïi trình töï laøm giaûm soá löôïng 
(attenuator). Ñaây laø trình töï maõ hoùa cho moät polypeptide ngaén coù söï laëp laïi cuûa amino 
acid maø caùc saûn phaåm cuûa gen trong operon tham gia toång hôïp. Trình töï tieân phong 
thöôøng laø gen ñaàu tieân trong operon vaø chöùa moät trình töï base cuoái gen cho pheùp mRNA 
töông öùng coù theå töï baét caëp beân trong phaân töû taïo thaønh caáu truùc keïp toùc khaùc nhau coù 
taùc duïng ngaên caûn hoaëc cho pheùp RNA polymerase tieáp tuïc phieân maõ caùc gen naèm sau 
gen tieân phong trong operon.  
 Khi teá baøo coù nhieàu tryptophan, peptide tieân phong ñöôïc taïo thaønh bao goàm caû 
ñoaïn nhieàu tryptophan cho ñeán maõ keát thuùc cuûa gen tieân phong. Phaàn coøn laïi treân phaân 
töû mRNA seõ hình thaønh caáu truùc keïp toùc ngaên caûn RNA polymerase tieáp tuïc phieân maõ 
caùc gen coøn laïi trong operon. Ngöôïc  laïi, khi teá baøo ít tryptophan, ribosome seõ döøng laïi 
taïi vò trí cuûa mRNA töông öùng vôùi polytryptophan vì khoâng coù tRNA-tryptophan saün coù 
trong teá baøo. ÔÛ caáu hình nhö vaäy, phaàn coøn laïi cuûa mRNA cuûa gen tieân phong taïo thaønh 
caáu truùc keïp toùc khoâng ngaên caûn RNA polymerase tieáp tuïc phieân maõ caùc gen coøn laïi laø 
caùc gen coù vai troø trong sinh toång hôïp tryptophan (Hình 4.30).  
 Caàn nhôù, ôû E. coli, ngoaøi cô cheá ñieàu hoøa naøy, tryptophan operon coøn bò ñieàu hoøa 
bôûi cô cheá öùc cheá trong ñoù tryptophan laø effector laøm taêng aùi löïc cuûa protein ñieàu hoøa 
ñoái vôùi operator, ngaên caûn söï gaén RNA polymerase vaøo promoter. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 4.30  Ñieàu hoøa baèng cô cheá giaûm soá löôïng (attenuation). Tröôøng hôïp Tryptophane  
operon: a, thöøa tryptophan, söï phieân maø bò döøng; b, thieáu tryptophan, söï phieân maõ xaûy ra 

(a) (b) 
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2.8. Ñieàu hoøa toaøn cuïc (globalregulation): öùc cheá dò hoùa (catabolite repression) 
 Moät cô cheá ñieàu hoøa khaùc cho pheùp teá baøo ñieàu hoøa nhieàu gen khaùc nhau cuøng 
moät luùc ñeå ñaùp öùng söï thay ñoåi cuûa moâi tröôøng ñöôïc goïi laø ñieàu hoøa toaøn cuïc (global 
regulation). Ví duï, söï taêng tröôûng hai pha (diauxic growth) treân glucose vaø lactose ôû E. 
coli, coøn goïi laø söï öùc cheá dò hoùa (catabolite repression). Khi coù maët ñoàng thôøi cuûa hai 
nguoàn carbon naøy trong moâi tröôøng, teá baøo seõ öùc cheá söï toång hôïp caùc enzyme söû duïng 
lactose (β-galactosidase); glucose ñöôïc teá baøo öu tieân duøng. Khi moâi tröôøng caïn kieät 
glucose, söï öùc cheá naøy seõ ñöôïc giaûi toûa ñeå toång hôïp caùc enzyme caàn cho bieán döôõng 
lactose (Hình 4.31).  

Hình 4.31  Söï taêng tröôûng hai pha 
ôû E. coli trong moâi tröôøng coù söï 
hieän dieän ñoàng thôøi cuûa glucose 
vaø lactose 

 Cô cheá ñieàu hoøa naøy phuï thuoäc vaøo söï gaén cuûa moät phöùc hôïp protein hoaït hoùa dò 
hoùa CAP (catabolite activator protein) vaø cAMP vaøo vuøng promoter cuûa lactose operon. 
Khi teá baøo coù nhieàu glucose, noàng ñoä cAMP trong teá baøo thaáp, cAMP khoâng gaén vaøo 
CAP vaø protein naøy baát hoaït (Hình 4.32). Caàn nhôù laø ôû E. coli lactose operon coøn ñöôïc 
ñieàu hoøa bôûi cô cheá kieåm soaùt aâm, trong ñoù lactose coù vai troø laø chaát caûm öùng bieán caáu. 
Do vaäy ñeå operon naøy ñöôïc phieân maõ caàn coù hai ñieàu kieän: (1) löôïng cAMP ñuû lôùn ñeå 
gaén vaøo CAP vaø (2) coù chaát caûm öùng laø lactose. 

Ñieàu hoøa toaøn cuïc cuõng laø cô cheá ñieàu hoøa khi moâi tröôøng chuyeån giöõa hai traïng 
thaùi hieáu khí vaø kî khí, söï ñoùi nitrogen, caùc soác nhieät (heat shock) vaø stress oâxi hoùa 
(oxidative stress).  
  

 
 

Hình 4.32  Caùc trình töï tham gia vaøo ñieàu hoøa phieân maõ lactose operon ôû E. coli 
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2.9. Ñieàu hoøa do maät ñoä teá baøo (quorum sensing) 
 Ñaây laø cô cheá ñieàu hoøa coù lieân quan ñeán maät ñoä teá baøo hieän dieän trong quaàn theå.  
Trong tröôøng hôïp naøy, teá baøo coù enzyme toång hôïp moät hôïp chaát laø homoserine lactone 
ñöôïc acyl hoùa (acylated homoserine lactone, AHL). Hôïp chaát naøy ñöôïc tieát ra ngoaøi. Khi 
maät ñoä teá baøo ñuû lôùn, haøm löôïng hôïp chaát lactone naøy cao vaø trôû thaønh effector hoaït hoùa 
moät activator protein. Ví duï ñöôïc bieát nhieàu veà cô cheá ñieàu hoøa naøy laø lux operon ôû vi 
khuaån phaùt saùng Vibrio fischeri.  
 
2.10. Heä thoáng ñieàu hoøa hai thaønh phaàn (two-component regulatory system) 
 Trong töï nhieân, vi sinh vaät hieän dieän trong moâi tröôøng thöôøng thay ñoåi veà nhieät 
ñoä, pH, oâxi, chaát dinh döôõng… Teá baøo ñaùp öùng ñeå thích nghi vôùi moâi tröôøng baèng caùc heä 
thoáng hai thaønh phaàn (two component system). Heä thoáng hai thaønh phaàn bao goàm moät 
protein caûm bieán (sensor protein) vaø moät protein ñieàu hoøa ñaùp öùng (response regulator 
protein).  
 Protein caûm bieán thöôøng coù hoaït tính kinase. Tröôùc tieân, protein naøy töï 
phosphoryl hoùa (autophosphorylation) khi ñieàu kieän moâi tröôøng thay ñoåi, sau ñoù chuyeån 
nhoùm phosphate naøy cho protein ñaùp öùng. Protein ñieàu hoøa ñaùp öùng thöôøng laø protein 
gaén DNA (DNA-binding protein) khoâng coù hoaït tính khi ôû caáu hình bình thöôøng vaø coù 
hoaït tính (gaén ñöôïc vaøo DNA) khi bò phosphoryl hoùa, trôû thaønh moät repressor. Ngoaøi hai 
thaønh phaàn neâu treân, hoaït ñoäng cuûa heä thoáng naøy coøn caàn ñeán enzyme phosphatase coù 
vai troø loaïi boû nhoùm phosphate khoûi protein ñieàu hoøa ñeå ngöøng ñaùp öùng (Hình 4.33).  
 Moät soá heä thoáng hai thaønh phaàn ñaõ ñöôïc nghieân cöùu roõ laø söï ñoàng hoùa nitrogen ôû 
E. coli, söï coá ñònh ñaïm ôû Klebsiella, söï taïo baøo töû ôû Bacillus. Coù ít nhaát 50 heä thoáng hai 
thaønh phaàn hieän dieän ôû teá baøo E. coli. Nhöõng heä thoáng töông töï cuõng ñöôïc phaùt hieän ôû teá 
baøo eukaryote nhö naám men Saccharomyces cerevisiae. 

Hình 4.33  Ñieàu hoøa söï bieåu hieän cuûa gen baèng heä thoáng hai thaønh phaàn 
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2.11. Cô cheá cuûa tính höôùng hoùa (chemotaxis) 
 Tính höôùng hoùa (chemotaxis) ôû vi sinh vaät lieân quan ñeán moät soá protein caûm 
nhaän nhöõng thay ñoåi veà noàng ñoä theo thôøi gian cuûa chaát daãn duï (attractant) hoaëc chaát 
xua ñuoåi (repellent). Caùc protein caûm bieán (transducer) naøy ñöôïc goïi laø protein höôùng 
hoùa nhaän methyl (methyl-accepting chemotaxis protein, MCP). Moãi loaïi MCP coù theå 
caûm bieán moät soá hôïp chaát khaùc nhau. MCP coù theå gaén tröïc tieáp vôùi chaát daãn duï, chaát 
xua ñuoåi hoaëc gaén giaùn tieáp thoâng qua töông taùc vôùi caùc protein gaén khaùc hieän dieän ôû 
vuøng chu chaát (periplasmic binding protein), taïo ra moät loaït töông taùc vôùi protein trong 
teá baøo chaát vaø cuoái cuøng laøm ñaûo ngöôïc chieàu quay cuûa tieân mao (Hình 4.34). Trong ña 
soá tröôøng hôïp, söï quay ngöôïc chieàu kim ñoàng hoà cuûa tieân mao giuùp vi khuaån di ñoäng 
(chaïy) coøn quay cuøng chieàu kim ñoàng hoà laøm vi khuaån döøng. Söï taêng noàng ñoä chaát daãn 
duï hoaëc söï giaûm noàng ñoä chaát xua ñuoåi coù taùc duïng keùo daøi thôøi gian di ñoäng, tröôøng 
hôïp ngöôïc laïi seõ ruùt ngaén thôøi gian di ñoäng vaø laøm teá baøo döøng. 
 
3. Nhöõng ñaëc ñieåm sinh hoïc cuûa viruùt  
3.1. Ñaïi cöông veà viruùt 
 Viruùt coù ñoùng goùp lôùn cho söï phaùt trieån cuûa di truyeàn hoïc vi sinh vaät, laø nhöõng 
yeáu toá di truyeàn khoâng teá baøo, chæ goàm nucleic acid ñöôïc bao boïc bôûi moät voû protein. 
Viruùt coù kích thöôùc 0,02 – 0,03μm nhoû hôn teá baøo. Khi hieän dieän beân ngoaøi teá baøo, phaàn 
töû virus khoâng coù hoaït ñoäng bieán döôõng, ñöôïc goïi laø virion. Do khoâng coù boä maùy bieán 
döôõng neân viruùt caàn xaâm nhieãm vaøo teá baøo chuû vaø duøng heä thoáng ribosome, enzyme, 
caùc nguoàn vaät chaát vaø naêng löôïng cuûa teá baøo ñeå töï nhaân ñoâi. Teá baøo vi khuaån, ñoäng vaät, 
thöïc vaät ñeàu coù theå bò nhieãm bôûi caùc viruùt chuyeân bieät.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 4.32  Cô cheá cuûa tính höôùng hoùa: töông taùc cuûa protein caûm bieán, caùc protein höôùng 
hoùa (Che) vaø protein quay tieân mao 

Hình 4.34  Cô cheá cuûa tính höôùng hoùa: töông taùc cuûa protein caûm  
bieán, caùc protein höôùng hoùa (Che) vaø protein quay tieân mao 
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3.2. Virion 
 Boä gen cuûa viruùt nhoû hôn nhieàu so vôùi vi khuaån: boä gen viruùt lôùn nhaát ñöôïc bieát 
cho ñeán nay laø 190kb so vôùi 590kb cuûa moät boä gen vi khuaån nhoû nhaát. Boä gen naøy coù theå 
laø DNA maïch keùp, DNA maïch ñôn, RNA maïch keùp hoaëc RNA maïch ñôn (Hình 4.35). 
Boä gen naèm beân trong viruùt vaø ñöôïc bao boïc bôûi moät voû protein goïi laø nucleocapsid. Söï 
ña daïng veà boä gen cuûa viruùt ñaõ gaây ra nhieàu vaán ñeà rieâng ñoái vôùi vieäc sao cheùp boä gen 
vaø taïo mRNA. Moät soá viruùt coù boä gen ñöôïc phaân ñoaïn thaønh vaøi phaân töû naèm beân trong 
voû protein.  
 Voû protein bao goàm moät soá tieåu phaàn protein goïi laø capsomere taïo hình chuoãi 
xoaén hoaëc thaønh moät voû 20 maët (icosahedron) chung quanh nucleic acid. Nhöõng caùch 
saép xeáp naøy raát hieäu quaû veà maët hình hoïc nhaèm laøm giaûm soá löôïng capsomere caàn ñeå 
bao boïc boä gen, cuõng nhö giuùp söï töï laép gheùp (söï töông taùc giöõa caùc protein cuøng loïai) 
xaûy ra.  

 
 
 Caùc caáu truùc treân laø thaønh phaàn toái thieåu cuûa moät viruùt. Ngoaøi ra, moät soá viruùt 
coøn coù caùc caáu truùc khaùc nhö ñuoâi hoaëc ñaàu ñinh coù vai troø quan troïng trong söï xaâm 
nhieãm teá baøo chuû. Caùc viruùt ñoäng vaät coøn coù maøng bao (envelope) chung quanh 
nucleocapsid. Maøng naøy coù nguoàn goác töø teá baøo chuû coù thaønh phaàn lipid töông töï maøng 
teá baøo chuû nhöng chöùa theâm moät soá protein ñöôïc maõ hoùa bôûi boä gen cuûa viruùt (Hình 
4.36) 

Hình 4.35  Phaân bieät viruùt theo boä gen 

 

Hình 4.36  So saùnh giöõa viruùt coù vaø khoâng coù maøng bao (envelope) 
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3.3. Nuoái caáy vaø ñònh löôïng viruùt 
 Viruùt laø nhöõng kyù sinh noäi baøo baét buoäc. Do vaäy, ñeå löu giöõ hoaëc nuoâi caáy viruùt 
trong phoøng thí nghieäm, caàn nuoâi teá baøo chuû vaø gaây nhieãm vôùi viruùt. Tröôøng hôïp viruùt ôû 
vi khuaån (thöïc khuaån theå hay bacteriophage), coù theå giöõ viruùt trong vi khuaån baèng caùc 
kyõ thuaät nuoâi caáy vi sinh bình thöôøng. Ñoái vôùi viruùt ñoäng vaät, caàn söû duïng kyõ thuaät nuoâi 
teá baøo ñoäng vaät, trong ña soá tröôøng hôïp laø nuoâi treân beà maët thaønh trong bình nuoâi caáy 
ngaäp trong moâi tröôøng giaøu dinh döôõng vaø coù thaønh phaàn phöùc taïp. 
 Viruùt ñöôïc ñònh löôïng baèng caùch traûi huyeàn phuø chöùa viruùt leân beà maët moâi tröôøng 
raén chöùa teá vaøo chuû ñang taêng tröôûng maïnh. Viruùt xaâm nhieãm vaøo teá baøo chuû, sinh saûn 
vaø caùc viruùt haäu theá laïi xaâm nhieãm teá baøo chung quanh taïo thaønh moät vuøng trong khoâng 
coù sinh khoái. Vuøng trong naøy ñöôïc goïi laø plaque (voøng tan). Soá löôïng viruùt coù trong maãu 
phuï thuoäc vaøo soá löôïng caùc plaque thu ñöôïc (Hình 4.37). 
 
3.4. Söï xaâm nhaäp vaø sao cheùp cuûa viruùt trong teá baøo chuû 
 Viruùt coù hai loaïi chu trình sinh saûn trong teá baøo chuû: (1) chu trình tan, aùc tính 
(lytic, virulent), trong ñoù caùc phaàn töû viruùt môùi ñöôïc taïo ra vaø laøm vôõ teá baøo chuû ñeå ñöôïc 
phoùng thích ra ngoaøi; (2) boä gen cuûa viruùt ñöôïc gaén vaøo trong boä gen cuûa teá baøo chuû, 
ñöôïc sao cheùp cuøng vôùi boä gen teá baøo chuû. Chu trình sinh saûn naøy ñöôïc goïi laø chu trình 
tieàm tan (lysogenic) ôû thöïc khuaån theå, hay chu trình bieán naïp (transformation) ôû viruùt 
ñoäng vaät. 
 

Hình 4.35  Ñònh löôïng viruùt baèng  
phöông phaùp ñeám plaque duøng kyõ 
thuaät lôùp agar meàm 

Hình 4.37  Ñònh löôïng viruùt baèng  
phöông phaùp ñeám plaque duøng kyõ thuaät lôùp 
agar meàm 
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 Trong baát kyø tröôøng hôïp naøo, ñeå sinh saûn, viruùt caàn xaâm nhieãm vaøo teá baøo chuû, 
thöôøng qua hai böôùc: böôùc gaén vaø böôùc xaâm nhaäp. Ñaàu tieân laø böôùc gaén (attachment) 
chuyeân bieät leân beà maët cuûa teá baøo chuû. Protein cuûa viruùt gaén chuyeân bieät leân thuï quan 
treân beà maët teá baøo (Hình 4.38). Böôùc thöù hai laø böôùc xaâm nhaäp (penetration). Tröôøng 
hôïp cuûa thöïc khuaån theå, ôû böôùc naøy, vaùch vaø maøng teá baøo bò choïc thuûng bôûi hoaït tính 
cuûa enzyme ñeå viruùt bôm boä gen vaøo beân trong teá baøo trong khi voû protein naèm laïi beân 
ngoaøi (Hình 4.39).  
 Teá baøo chuû töï baûo veä traùnh söï xaâm nhieãm cuûa viruùt baèng caùch khoâng coù receptor 
ñeå viruùt khoâng theå gaén leân beà maët, hoaëc coù caùc enzyme caét giôùi haïn ñeå phaân huûy 
nucleic acid cuûa viruùt.  
   
 
 

 
 
 

  

Hình 4.38  Söï gaén phage T4 leân vaùch teá baøo E. coli vaø tieâm DNA 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Hình 4.36  Söï gaén phage T4 leân vaùch teá baøo E. coli vaø tieâm DNA 

Hình 4.39  Caùc böôùc trong chu trình sao cheùp cuûa thöïc khuaån theå 
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 ÔÛ chu trình tan cuûa thöïc khuaån theå, ngöôøi ta coøn phaân bieät thôøi kyø eclipse 
(eclipse period) laø thôøi kyø boä gen cuûa viruùt taùch khoûi voû protein vaø thôøi kyø tieàm taøng 
(latent period) laø thôøi kyø tieáp theo sau khi viruùt vaøo beân trong teá baøo nhöng chöa taïo 
thaønh phaàn töû viruùt môùi ñöôïc giaûi phoùng khoûi teá baøo.  
 Ngoaøi cô cheá xaâm nhieãm neâu treân, ôû teá baøo nhaân thaät, viruùt coù theå xaâm nhaäp vaøo 
teá baøo moät caùch khoâng chuyeân bieät baèng quaù trình aåm baøo (endocytosis).  
 Sau khi vaøo teá baøo chuû, viruùt ñieàu khieån moät soá söï kieän sau:  

- Kieåm soaùt boä maùy sinh toång hôïp cuûa teá baøo chuû, ngaên caûn söï sinh toång hôïp 
protein cuûa teá baøo, giuùp söï theå hieän caùc gen cuûa viruùt. 

 - Sao cheùp boä gen cuûa viruùt. 
 - Toång hôïp protein voû. 
 - Laép gheùp boä gen vaøo voû protein taïo ra nhöõng phaàn töû viruùt chöa hoaït ñoäng. 
 - Phoùng thích ra khoûi teá baøo 
 Caùc söï kieän naøy goäp thaønh moät ñaùp öùng taêng tröôûng raát nhanh cuûa viruùt sau khi 
xaâm nhieãm, dieãn ra khoaûng 20 – 30 phuùt ôû vi khuaån vaø 8 – 40 giôø ôû teá baøo ñoäng vaät. 
 Trong chu trình tieàm tan, viruùt caàn öùc cheá söï theå hieän cuûa caùc gen duøng ñeå khôi 
maøo chu trình tan vaø saùt nhaäp moät baûn sao cuûa boä gen döôùi daïng DNA maïch keùp vaøo 
nhieãm saéc theå cuûa teá baøo chuû. Boä gen cuûa viruùt ñöôïc giöõ ôû traïng thaùi tieàm tan naøy cho 
ñeán khi nhaän ñöôïc tín hieäu ñeå chuyeån thaønh chu trình tan nhö moâ taû ôû treân. Hình 4.40 
toång hôïp caùc phöông thöùc toång hôïp mRNA cuûa viruùt trong teá baøo chuû. 

  
 

Hình 4.40 Caùc phöông thöùc toång hôïp mRNA cuûa viruùt sau khi xaâm nhieãm vaøo teá baøo chuû 

3.5. Caùc ñaëc tính chung veà söï sao cheùp cuûa caùc nhoùm viruùt khaùc nhau trong teá baøo chuû
 - Kích thöôùc vaø boä gen nhoû neân phuï thuoäc nhieàu vaøo heä enzyme cuûa teá baøo chuû 
ñeå sinh saûn. Ví duï nhö SV40 vaø ΦX174. ÔÛ ΦX174 coøn coù söï choàng gen trong ñoù moät 
trình töï nucleotide ñöôïc dòch maõ treân hai khung dòch nhaèm taän duïng khaû naêng maõ hoùa 
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cuûa boä gen. ÔÛ caùc viruùt coù kích thöôùc lôùn hôn thì caáu truùc vaø chu trình soáng trôû neân phöùc 
taïp hôn. 
 - Keát thuùc söï sinh toång hôïp cuûa teá baøo chuû baèng moät soá phöông phaùp: (1) taïo 
protein öùc cheá RNA polymerase cuûa teá baøo chuû (ví duï phage T4, T7); (2) sinh toång hôïp 
RNA polymerase môùi hoaëc nhaân toá sigma môùi khoâng gaén ñöôïc vaøo promoter caùc gen 
cuûa teá baøo chuû (phage T7); (3) baát hoaït nhaân toá dòch maõ (ôû poliovirus); (4) phaân huûy 
DNA teá baøo chuû (phage T4). ÔÛ tröôøng hôïp T4, boä gen cuûa viruùt maõ hoùa cho enzyme 
phaân huûy DNA teá baøo chuû nhöng khoâng phaân huûy DNA cuûa viruùt do ñöôïc ñaùnh daáu baèng 
moät nucleotide chuyeân bieät laø hydroxymethylcytosine. 
 - Caùc gen khaùc nhau cuûa viruùt ñöôïc phieân maõ vaøo thôøi ñieåm khaùc nhau trong chu 
trình xaâm nhieãm. Thoâng thöôøng, RNA polymerase cuûa teá baøo chuû seõ phieân maõ caùc gen 
sôùm (early gene) trong ñoù coù gen maõ hoùa cho RNA polymerase chuyeân bieät cuûa viruùt 
hoaëc nhaân toá sigma môùi. Caùc protein naøy giuùp cho söï theå hieän cuûa caùc gen giöõa (middle 
gene) hoaëc gen muoän (late gene) laø caùc gen lieân quan ñeán söï sao cheùp boä gen, toång hôïp 
caùc protein caáu truùc vaø laép gheùp. Caùc protein laøm tan (lytic protein) ñöôïc toång hôïp vaøo 
thôøi kyø raát muoän trong chu trình nhieãm vaø giuùp phoùng thích caùc phaàn töû viruùt ra khoûi teá 
baøo. 
 - Caùc cô cheá sao cheùp DNA nhö sao cheùp cuoän voøng (rolling circle replication) ôû 
phage λ hoaëc baét caëp base caùc ñoaïn laëp laïi ôû ñaàu cuoái cuûa boä gen ôû T4 vaø T7 coù theå taïo 
ra nhöõng phaân töû DNA lôùn do söï noái lieàn caùc ñaàu cuûa nhieàu baûn sao cuûa boä gen 
(concatemer). Caùc concatemer naøy sau ñoù bò caét thaønh nhöõng ñoaïn boä gen coù chieàu daøi 
thích hôïp cho viruùt (thöôøng daøi hôn boä gen moät ít). Do vaäy, ôû caùc phaàn töû khaùc nhau cuûa 
cuøng loaøi viruùt, coù phaân töû mang gen nhieàu hôn moät baûn sao, phaàn töû khaùc chöùa baûn sao 
dö nhöng chæ ôû phaàn cuoái cuûa gen. Cô cheá naøy giuùp cho viruùt coù theå sao cheùp nhanh 
choùng boä gen vaøo giai ñoaïn cuoái cuûa chu trình tan. 
 - Caùc viruùt coù boä gen laø RNA coù chung moät khoù khaên laø teá baøo chuû khoâng coù boä 
maùy ñeå sao cheùp RNA thaønh RNA. Trong tröôøng hôïp naøy, enzyme giuùp cho söï phieân maõ 
RNA thaønh cDNA (enzyme phieân maõ ngöôïc) caàn ñöôïc chöùa saün trong virion cuûa viruùt 
(tröôøng hôïp rhabdovirus, reovirus) hoaëc RNA caàn ñöôïc dòch maõ ngay phaàn chöùa enzyme 
phieân maõ ngöôïc (tröôøng hôïp MS2 vaø polivirus). 
 
4. Di truyeàn hoïc vi sinh vaät 
4.1. Ñoät bieán (mutation)  
 Ñoät bieán laø nhöõng bieán ñoåi ñöôïc di truyeàn trong trình töï base cuûa nucleic acid, 
taïo ra vi sinh vaät bò ñoät bieán goïi laø theå ñoät bieán (mutant). Taùi toå hôïp di truyeàn laø quaù 
trình maø caùc gen töø hai boä gen khaùc nhau ñöôïc keát hôïp vôùi nhau. Theå ñoät bieán coù kieåu 
gen bò bieán ñoåi, khaùc vôùi kieåu gen cuûa cha meï. Tuy nhieân, kieåu hình töùc laø nhöõng ñaëc 
ñieåm nhìn thaáy ñöôïc cuûa theå ñoät bieán coù theå thay ñoåi hoaëc khoâng.  
 Kieåu gen cuûa moät chuûng ñöôïc kyù hieäu vaèng ba chöõ thöôøng in nghieâng vaø moät chöõ 
hoa tieáp theo, cho bieát gen lieân quan ñeán quaù trình ñang xeùt. Ví duï hisC coù nghóa laø gen 
maõ hoùa cho protein HisC.  
 Kieåu hình cuûa chuûng ñöôïc kyù hieäu baèng boä ba chöõ (chöõ ñaàu vieát hoa) vaø keát thuùc 
baèng daáu + hoaëc -. Ví duï chuûng Thr+ coù nghóa laø chuûng coù theå töï toång hôïp threonine, coøn 
chuûng Thr- laø chuûng khoâng coù khaû naêng töï toång hôïp threonine. Moät chuûng trôï döôõng 
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(khuyeát döôõng, auxotroph) laø chuûng ñoät bieán maát khaû naêng toång hôïp moät nhu caàu dinh 
döôõng thieát yeáu voán coù ôû boá meï (chuûng boá meï ñöôïc goïi laø nguyeân döôõng, prototroph). 
 
4.2. Cô sôû phaân töû cuûa ñoät bieán 
 Ñoät bieán coù theå xaûy ra ngaãu nhieân ôû möùc taàn soá 10-6 do sai soùt trong quaù trình sao 
cheùp hoaëc do chieáu xaï töï nhieân. Ñoät bieán coù theå ñöôïc caûm öùng baèng nhöõng chaát gaây ñoät 
bieán, ví duï nhö caùc chaát ñoàng daïng (analog) coù caáu taïo töông töï nhö caùc base purine, 
pyrimidine trong DNA. Teá baøo ñöa caùc chaát naøy vaøo trong DNA vaø trong caùc laàn sao 
cheùp tieáp theo, caùc caùc analog naøy deã gaây ra söï baét caëp sai daãn ñeán haäu quaû laø gaén 
nhaàm moät base sai vaøo maïch DNA môùi toång hôïp. Caùc chaát ñoät bieán hoùa hoïc khaùc taùc 
duïng tröïc tieáp vôùi DNA vaø laøm thay ñoåi base. Tia UV ñöôïc haáp thuï bôûi caùc base purine 
vaø pyrimidine trong DNA, coù theå daãn ñeán söï taïo thaønh dimer cuûa thymine treân cuøng moät 
maïch, do vaäy ngaên caûn söï baét caëp bình thöôøng cuûa caùc base trong quaù trình sao cheùp. 
Caùc tia chieáu xaï ion hoùa coù theå taïo ra caùc goác töï do trong teá baøo taán coâng vaøo khung cuûa 
phaân töû DNA laøm ñöùt DNA. Caùc yeáu toá sinh hoïc nhö gen nhaûy (transposon) hoaëc thöïc 
khuaån theå Mu gaây ñoät bieán baèng caùch gaén ñoaïn DNA cuûa mình vaøo gen trong boä gen 
cuûa teá baøo, do vaäy laøm giaùn ñoaïn thoâng tin di truyeàn. 
 Ñoät bieán coù theå do söï thay ñoåi ôû moät caëp base, goïi laø ñoät bieán ñieåm (point 
mutation) hoaëc do maát moät ñoaïn gen hoaëc theâm vaøo cuûa moät soá caëp base. Vieäc theâm 
vaøo chæ moät base coù theå coù aûnh höôûng raát lôùn leân trình töï amino acid trong saûn phaåm cuûa 
gen do söï dòch chuyeån khung ñoïc trong quaù trình dòch maõ mRNA. Maët khaùc, söï chuyeån 
ñoaïn (transposation) laø söï chuyeån moät ñoaïn DNA töø vò trí naøy qua vò trí khaùc treân gen.  
 Neáu gen bò ñoät bieán laø moät thaønh phaàn cuûa operon, ñoät bieán naøy coù theå gaây aûnh 
höôûng phaân cöïc (polar effect) leân caùc gen khaùc trong operon. Taùc duïng cuûa moät ñoät bieán 
nhaát ñònh naøo ñoù coù theå bò ñaûo ngöôïc bôûi moät ñoät bieán thöù hai trong cuøng moät gen hay 
trong moät gen khaùc, ñoät bieán naøy ñöôïc goïi laø ñoät bieán öùc cheá (suppressor).  
 Caàn löu yù raèng teá baøo coù caùc heä thoáng söûa sai DNA (DNA repair system) ñeå söûa 
chöõa caùc toån thöông treân DNA. Moät ví duï laø heä thoáng SOS. Tuy nhieân heä thoáng naøy 
cuõng coù sai soùt neân DNA ñaõ söûa chöõa coù theå vaãn coøn mang ñoät bieán. 
 
4.3. Thöû nghieäm Ames 
 Moät öùng duïng cuûa caùc chuûng ñoät bieán laø ñeå xaùc ñònh tính gaây ñoät bieán cuûa hoùa 
chaát ñöôïc toång hôïp nhaân taïo hoaëc töï nhieân. Thöû nghieäm Ames (Ames test) öùng duïng söï 
hoài bieán cuûa chuûng vi khuaån bò ñoät bieán khuyeát döôõng. Khi teá baøo khuyeát döôõng His- 
ñöôïc traûi treân moâi tröôøng khoâng coù histidine, chuûng naøy khoâng soáng ñöôïc. Tuy nhieân, 
neáu chuûng ñöôïc xöû lyù baèng moät chaát gaây ñoät bieán, chaát naøy coù theå taïo ñoät bieán ngöôïc 
hay hoài bieán giuùp cho chuûng coù theå taêng tröôûng ñöôïc treân moâi tröôøng khoâng coù histidine. 
 
4.4. Taùi toå hôïp di truyeàn (genetic recombination) 
 Söï taùi toå hôïp phoå thoâng hay laø söï taùi toå hôïp töông ñoàng (general or homologuos 
recombination) xaûy ra khi coù söï töông ñoàng cao veà trình töï vaø caàn ñöôïc xuùc taùc bôûi moät 
enzyme ñöôïc goïi laø protein RecA. Caùc böôùc cuûa quaù trình naøy laø nhö sau: (1) taïo moät 
veát ñöùt treân DNA (nicking); (2) môû voøng DNA xoaén keùp; (3) baét caëp giöõa caùc ñoaïn 
töông ñoàng treân hai phaân töû  DNA maïch ñôn (caàn enzyme RecA); (4) caét vaø noái caùc 
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maïch DNA vaø laøm trao ñoåi ñoaïn treân caùc maïch DNA naøy (Hình 4.41). Ñieàu quan troïng 
laø quaù trình taùi toå hôïp naøy chæ taïo ra ñöôïc kieåu gen môùi neáu hai maïch ñôn tham gia trao 
ñoåi ñoaïn töông ñoàng coù trình töï khaùc nhau ôû ngoaøi vuøng caét vaø noái. Ñeå phaùt hieän ñöôïc 
caùc ñoät bieán gaây ra bôûi trao ñoåi ñoaïn töông ñoàng thì haäu theá mang ñoät bieán naøy caàn coù 
kieåu hình khaùc vôùi boá meï.  
 
4.5. Bieán naïp (transformation)  
 ÔÛ vi khuaån, söï chuyeån gen ngoaïi lai vaøo teá baøo (xaûy ra tröôùc quaù trình trao ñoåi 
ñoaïn töông ñoàng) coù theå dieãn ra theo ba cô cheá: bieán naïp (transformation), taûi naïp (taûi 
naïp) vaø giao naïp (conjugation).  
 Bieán naïp laø quaù trình teá baøo tieáp nhaän DNA traàn töø beân ngoaøi. Trong tröôøng hôïp 
naøy, teá baøo caàn phaûi coù moät traïng thaùi sinh lyù nhaát ñònh cho pheùp DNA gaén chaët leân beà 
maët teá baøo goïi laø tính khaû naïp (competence). ÔÛ E. coli, tính khaû naïp cuûa chuûng coù theå 
ñöôïc taêng cöôøng baèng caùch xöû lyù tröôùc teá baøo vôùi CaCl2. DNA cuõng coù theå ñöôïc ñöa vaøo 
teá baøo baèng caùch ñieän khoan (electroporation), taïo ra nhöõng loã nhoû töùc thôøi treân beà maët 
teá baøo cho pheùp DNA ñi qua.  

 Hình 4.41  Toùm taét cô cheá phaân töû cuûa taùi toå hôïp di truyeàn 
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Cô cheá bieán naïp coù theå ñöôïc toùm taét nhö treân Hình 4.42. DNA ñöôïc gaén leân vaùch 
teá baøo thoâng qua caùc protein gaén DNA (a). Enzyme nuclease treân vaùch seõ thuûy phaân moät 
maïch DNA, cho pheùp maïch ñôn coøn laïi ñi vaøo trong teá baøo (b). Trong teá baøo, maïch ñôn 
coøn laïi cuûa DNA ñöôïc mang vaø baûo veä bôûi moät soá protein chuyeân bieät. Maïch DNA naøy 
ñöôïc saùt nhaäp vaøo nhieãm saéc theå bôûi cô cheá taùi toå hôïp vôùi söï xuùc taùc cuûa caùc RecA 
protein (c). Moät teá baøo coù kieåu gen môùi seõ ñöôïc taïo thaønh khi ñoaïn DNA naøy ñöôïc sao 
cheùp chung vôùi boä gen cuûa teá baøo khi teá baøo phaân chia (d). Caùc teá baøo eukaryote cuõng 
coù theå ñöôïc xöû lyù ñeå trôû neân khaû naïp. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Hình 4.42 Cô cheá truyeàn DNA baèng taûi naïp ôû moät vi khuaån gram döông  
 
4.6. Taûi naïp (transduction) 
 Trong taûi naïp, ñoaïn DNA cuûa teá baøo cho ñöôïc mang bôûi moät viruùt. Trong tröôøng 
hôïp naøy, boä gen cuûa viruùt ñöôïc thay theá moät phaàn hoaëc toaøn boä bôûi DNA cuûa teá baøo cho. 
Do vaäy caùc phaàn töû viruùt naøy coù theå maát khaû naêng töï sao cheùp do caùc gen caàn thieát ñaõ bò 
maát.  
 ÔÛ chu trình tieàm tan cuûa phage λ, boä gen cuûa viruùt coù theå mang theo gen cuûa vi 
khuaån khi noù bò caét moät caùch khoâng chính xaùc ra khoûi boä gen teá baøo chuû. Trong tröôøng 
hôïp naøy, nhöõng gen naøy cuûa vi khuaån luoân luoân ñöôïc ñöa vaøo boä gen cuûa phaàn töû viruùt 
môùi. Hieän töôïng naøy ñöôïc goïi laø taûi naïp chuyeân bieät (specialized transduction) do chæ 
thöïc hieän taûi naïp treân moät soá gen nhaát ñònh cuûa vi khuaån cho.  
 Ngöôïc laïi taûi naïp chung (generalized transduction) coù theå chuyeån moät gen baát kyø 
töø vi khuaån cho sang teá baøo nhaän. Quaù trình naøy ñöôïc thöïc hieän ôû nhöõng thöïc khuaån theå 
phaân huûy DNA cuûa teá baøo chuû thaønh nhöõng ñoaïn coù kích thöôùc côõ boä gen cuûa viruùt. Caùc 
ñoaïn DNA naøy coù theå ñöôïc ñöa nhaàm vaøo caùc phaàn töû viruùt môùi ñöôïc taïo thaønh vaø thoâng 
qua caùc phaàn töû viruùt naøy chuùng ñöôïc chuyeån vaøo moät teá baøo vi khuaån khaùc ôû chu kyø 
xaâm nhieãm tieáp theo. Phage 22 ôû Salmonella typhimurium vaø P1 vaø Mu ôû E. coli thöïc 
hieän taûi naïp chung. 
 Moät soá phage oân hoøa (tieàm tan) coù theå laøm thay ñoåi kieåu hình ôû vi khuaån maø 
khoâng caàn taûi naïp. Trong traïng thaùi tieàm tan, söï theå hieän cuûa gen cuûa viruùt ñaõ mang laïi 
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cho teá baøo nhöõng ñaëc tính môùi. Hieän töôïng naøy ñöôïc goïi laø bieán ñoåi bôûi phage (phage 
conversion). Ví duï nhö söï saûn xuaát ñoäc toá bôûi vi sinh vaät gaây beänh nhö Corynebacterium 
diphtheriae vaø caáu truùc polysaccharide beà maët teá baøo nhö Salmonella anatum. 
 
4.7. Plasmid  
 Plasmid laø nhöõng phaân töû DNA voøng, kích thöôùc nhoû coù theå töï sao cheùp ñoäc laäp 
so vôùi nhieãm saéc theå cuûa teá baøo chuû. Söï hieän dieän cuûa plasmid coù theå ñöôïc phaùt hieän 
baèng kyõ thuaät cho pheùp taùch DNA plasmid ra khoûi DNA cuûa nhieãm saéc theå. Ñieàu naøy 
lieân quan ñeán söï khaùc bieät veà tyû troïng giöõa hai loaïi phaân töû do hieän töôïng sieâu xoaén 
(supercoiling) cuûa phaân töû DNA voøng, nhoû hôn so vôùi phaân töû DNA boä gen. Söï khaùc bieät 
veà tyû troïng naøy coùtheå ñöôïc taêng cöôøng baèng caùch boå sung caùc hôïp chaát coù theå xen vaøo 
giöõa caùc caëp base nhö ethidium bromide. Phaân töû plasmid xoaén chaët neân khoâng theå gaén 
nhieàu ethidium bromide nhö tröôøng hôïp DNA nhieãm saéc theå.  
 Plasmid laø phaân töû DNA coù khaû naêng töï sao cheùp do coù chöùa moät trình töï kieåm 
soaùt taàn soá sao cheùp vaø soá löôïng baûn sao cuûa plasmid trong teá baøo goïi laø trình töï khôûi 
ñaàu sao cheùp (origin of replication, Ori) (Hình 4.43). Ña soá plasmid coù soá baûn sao ñöôïc 
kieåm soaùt chaët cheõ ôû möùc vaøi baûn sao trong moät teá baøo; ngöôïc laïi, moät soá plasmid coù söï 
khôûi ñaàu sao cheùp khoâng ñöôïc kieåm soaùt chaët cheõ vaø coù theå taïo ñeán 20 – 30 baûn sao 
trong teá baøo chuû. Caùc enzyme caàn cho söï sao cheùp plasmid laø caùc enzyme cuûa teá baøo, 
ñöôïc maõ hoùa bôûi nhieãm saéc theå cuûa teá baøo chuû. Trong khi ñoù, plasmid chæ maõ hoùa caùc 
gen ñieàu hoøa (ví duï nhö Ori) ñeå kieåm soaùt söï sao cheùp. 

  Hình 4.43 Sô ñoà caáu truùc cuûa plasmid pUC18/pUC19 
 
 Moät soá plasmid coù gen ñieàu khieån söï truyeàn töø moät teá baøo naøy sang moät teá baøo 
khaùc trong giao naïp. Ngoaøi ra, plasmid coøn chöùa caùc gen mang laïi cho teá baøo chuû nhöõng 
kieåu hình môùi nhö tính khaùng khaùng sinh, taïo ra ñoäc toá, khaû naêng bieán döôõng nhöõng cô 
chaát khoâng bình thöôøng nhö thuoác tröø saâu, dung moâi coâng nghieäp.  
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 Tính khaùng khaùng sinh ñöôïc mang laïi bôûi caùc plasmid R. Caùc plasmid naøy ñoùng 
vai troø raát quan troïng trong tính khaùng thuoác ôû nhöõng vi sinh vaät gaây beänh do: (1) coù khaû 
naêng cho teá baøo tính khaùng ñoàng thôøi ñeán 5 loaïi khaùng sinh khaùc nhau; (2) coù theå phaùt 
taùn nhanh trong quaàn theå teá baøo thoâng qua quaù trình giao naïp.  
 Tính khaùng ña khaùng sinh naøy cuûa plasmid laø do söï hieän dieän ñoàng thôøi cuûa moät 
soá transposon trong phaân töû plasmid, moãi loaïi cho tính khaùng ñoái vôùi moät loaïi khaùng sinh 
nhaát ñònh (thöôøng laø gen maõ hoùa cho moät enzyme xuùc taùc söï bieán ñoåi vaø laøm maát hoaït 
tính cuûa khaùng sinh tröôùc khi phaân töû naøy vaøo teá baøo vaø ñeán ñöôïc phaân töû muïc tieâu). Cô 
cheá naøy khaùc vôùi tính khaùng khaùng sinh do ñoät bieán treân nhieãm saéc theå; ôû tröôøng hôïp 
naøy, tính khaùng khaùng sinh lieân quan ñeán ñoät bieán treân phaân töû muïc tieâu cuûa khaùng sinh. 
 Moät teá baøo coù theå chöùa ñoàng thôøi moät soá plasmid khaùc nhau. Tuy nhieân, moät soá 
plasmid coù theå khoâng töông thích vôùi nhau neân khoâng theå cuøng hieän dieän beân trong moät 
teá baøo. Tính khoâng töông thích naøy coù theå do söï gioáng nhau cuûa caùc trình töï kieåm soaùt söï 
sao cheùp cuûa plasmid. 
 
4.8. Söï giao naïp (conjugation) 
 Söï giao naïp ôû vi khuaån ñöôïc thöïc hieän thoâng qua nhöõng yeáu toá di truyeàn ñaëc bieät 
goïi laø plasmid (Hình 4.44). Caùc plasmid giao naïp xuùc tieán söï chuyeån gen baèng caùch laøm 
bieán ñoåi beà maët teá baøo sao cho teá baøo chöùa plasmid tieáp xuùc vôùi teá baøo khoâng coù 
plasmid. Vieäc naøy ñöôïc thöïc hieän thoâng qua söï toång hôïp khuaån mao pili giuùp hai teá baøo 
tieáp xuùc, baét caëp nhau. Sau ñoù moät caàu giao naïp (conjugative bridge) ñöôïc hình thaønh ñeå 
truyeàn DNA. Tröôùc khi chuyeån plasmid cho teá baøo nhaän, plasmid ñöôïc sao cheùp baèng cô 
cheá sao cheùp cuoän voøng (rolling circle replication) vaø moät phaân töû DNA maïch ñôn ñöôïc 
chuyeån cho teá baøo nhaän. Teá baøo naøy sau ñoù sao cheùp döïa treân khuoân DNA maïch ñôn 
naøy ñeå coù ñöôïc phaân töû plasmid voøng maïch keùp. Keát quaû cuûa quaù trình giao naïp laø caû teá 
baøo cho vaø teá baøo nhaän ñeàu coù plasmid. Teá baøo nhaän trôû thaønh teá baøo cho trong caùc chu 
kyø giao naïp tieáp theo. 

  
 

Hình 4.44  Söï truyeàn plasmid töø teá baøo cho sang teá baøo nhaän trong giao naïp 

 Moät soá plasmid nhö yeáu toá F ôû E. coli coù theå thöïc hieän vieäc cho gen treân nhieãm 
saéc theå. Caùc chuûng E. coli coù khaû naêng naøy ñöôïc goïi laø caùc chuûng Hfr. Yeáu toá F coù chöùa 
nhöõng trình töï ñieàu khieån söï saùt nhaäp (insertion sequence) töông ñoàng vôùi trình töï töông 
töùng treân nhieãm saéc theå giuùp yeáu toá F saùt nhaäp vaøo nhieãm saéc theå cuûa teá baøo. Maët khaùc, 
F coøn chöùa moät trình töï quyeát ñònh söï chuyeån gen goïi laø trình töï khôûi ñaàu chuyeån (origin 
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of transfer). Trong quaù trình giao naïp, trình töï naøy giuùp F ñöôïc chuyeån sang teá baøo nhaän 
vaø coù theå mang theo caùc gen cuûa nhieãm saéc theå naèm ngay döôùi haï löu cuûa trình töï 
chuyeån. Caùc böôùc cuûa quaù trình chuyeån gen cuûa F laø töông töï vôùi tröôøng hôïp cuûa 
plasmid. Tuy nhieân do caùc gen cuûa nhieãm saéc theå naèm lieàn sau trình töï chuyeån neân gen 
naøy ñöôïc chuyeån tröôùc caû caùc gen cuûa F. Do vaäy, neáu caàu giao naïp bò gaõy tröôùc khi toaøn 
boä nhieãm saéc theå ñöôïc chuyeån thì teá baøo nhaän vaãn coù kieåu gen laø F-. 
 Töông töï nhö tröôøng hôïp söï caét khoâng chính xaùc phage lamda ôû taûi naïp chuyeân 
bieät ñaõ laøm taêng taàn soá chuyeån moät soá gen treân nhieãm saéc theå cuûa teá baøo cho sang teá 
baøo nhaän, söï caét khoâng chính xaùc yeáu toá F cuõng daãn ñeán heä quaû laø F chöùa moät soá gen 
cuûa nhieãm saéc theå. Söï giao naïp nhaân toá F naøy seõ coù taùc duïng truyeàn vôùi taàn soá cao moät 
soá gen chuyeân bieät cuûa nhieãm saéc theå sang teá baøo nhaän. 
 Plasmid coøn mang laïi cho teá baøo nhöõng ñaëc tính thuù vò. Ví duï nhö, plasmid maõ 
hoùa cho söï taïo thaønh caùc khuaån mao pili. Teá baøo nhaän plasmid coù caáu truùc pili treân beà 
maët vaø trôû neân maãn caûm vôùi söï xaâm nhieãm cuûa phage bôûi moät soá phage RNA (phage coù 
boä gen RNA) söû duïng caùc pili naøy laøm theå nhaän. 
 Söï giao naïp vôùi caùc chuûng Hfr ñöôïc duøng ñeå laäp baûn ñoà nhieãm saéc theå. Gen ñöôïc 
truyeàn moät caùch tuaàn töï, theo ñöôøng thaúng. Nhö vaäy, baèng caùch chuû ñoäng phaù vôõ söï giao 
naïp theo thôøi gian vaø phaân tích gen thu ñöôïc ôû teá baøo nhaän, coù theå xaùc ñònh ñöôïc söï saép 
xeáp cuûa caùc gen treân nhieãm saéc theå. Hai gen ñöôïc truyeàn caøng sôùm thì khoaûng caùch giöõa 
chuùng treân nhieãm saéc theå caøng gaàn nhau. 
 
4.9. Gen chuyeån vò (transposon) vaø trình töï saùt nhaäp IS (insertion sequence) 
 Gen Tn (transposon) vaø trình töï saùt nhaäp IS (insertion sequence) laø caùc trình töï coù 
theå chuyeån vò trí treân boä gen, goïi chung laø gen chuyeån vò hay gen nhaûy (Hình 4.45).  

  Hình 4.45 Caáu truùc cuûa gen chuyeån vò IS2 vaø Tn5. Tnp: transposae; kan: 
kanamycin; str: streptomycin; bleo: bleomycin  

 
 Transposon khaùc vôùi trình töï saùt nhaäp ôû choã chuùng coù mang theâm moät soá gen phuï 
khaùc, ví duï nhö gen khaùng khaùng sinh. Taàn soá chuyeån vò cuûa Tn vaø IS khaù thaáp chæ 
khoaûng 10 – 100 laàn cao hôn so vôùi taàn soá ñoät bieán töï nhieân (töùc laø khoaûng 10-5 – 10-4). 
ÔÛ ñaàu cuûa hai loaïi trình töï naøy coù chöùa caùc trình töï laëp laïi (repeated sequence) vaø beân 
trong coù chöùa trình töï maõ hoùa cho enzyme transposase cho pheùp saùt nhaäp Tn vaø IS vaøo 
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moïi vò trí treân moät DNA baát kyø. Transposase coù vai troø nhaän dieän trình töï laëp laïi, caét vaø 
noái caùc ñoaïn DNA. 
 Trong söï chuyeån vò gen, söï gaén gen chuyeån vò vaøo moät vò trí muïc tieâu seõ daãn ñeán 
vieäc sao cheùp vaø nhaân ñoâi trình töï vò trí muïc tieâu naøy. Hai trình töï vò trí muïc tieâu seõ naèm 
hai beân gen chuyeån vò. Löu yù raèng söï gaén bôûi transposase ñöôïc thöïc hieän ôû hai ñaàu 
baèng, khoâng caàn coù yeáu toá ñaàu dính. Coù hai daïng chuyeån vò gen (tranposition) laø chuyeån 
vò sao cheùp vaø chuyeån vò baûo toàn. 
 Chuyeån vò sao cheùp (replicative transposition) laø söï chuyeån vò trong ñoù moät baûn 
sao vaãn ôû laïi ôû vò trí cuõ vaø moät baûn sao khaùc ñöôïc chuyeån ñeán vò trí môùi, ví duï nhö 
tröôøng hôïp thöïc khuaån theå Mu. Trong tröôøng hôïp naøy, enzyme transposase seõ caét moät 
maïch DNA taïi hai ñaàu chöùa trình töï laëp laïi cuûa caùc gen chuyeån vò cuõng nhö taïi vò trí 
ñích. Gen chuyeån vò sau ñoù ñöôïc noái vôùi DNA taïi vò trí chuyeån vò thoâng qua caùc ñaàu 
maïch ñôn sao cho hai maïch ñôn cuûa gen chuyeåân vò taùch nhau thaønh hai baûn sao maïch 
ñôn (Hình 4.46). Sau ñoù caùc phaàn maïch ñôn seõ ñöôïc laáp ñaày thaønh maïch keùp baèng DNA 
polymerase. Nhö vaäy gen chuyeån vò ñöôïc sao ñoâi sau khi saùt nhaäp vaøo vò trí chuyeån vò. 
Sau ñoù hai gen chuyeån vò cuøng choã (cointegrate) ñöôïc taùch nhau bôûi cô cheá trao ñoåi ñoaïn 
töông ñoàng ñeå moät gen chuyeån vò taùch ra vaø coøn laïi moät baûn sao ôû vò trí môùi.  
 ÔÛ chuyeån vò baûo toàn (conservative transposition) gen chuyeån vò bò caét ra khoûi vò 
trí vaø gaén vaøo vò trí môùi, khoâng laøm taêng baûn sao, ví duï nhö tröôøng hôïp cuûa Tn5. Neáu 
gen chuyeån vò ñöôïc saùt nhaäp vaøo beân trong moät gen thì gen naøy bò baát hoaït vaø taïo thaønh 
moät ñoät bieán khuyeát (knock-out mutant) (Hình 4.47). 

 

Hình 4.47 Ñoät bieán do chuyeån vò. Gen 2 bò giaùn ñoaïn do söï chuyeån vò cuûa gen A 

Hình 4.46 Söï chuyeån vò sao cheùp (replicative trasposition)

 94

CuuDuongThanCong.com https://fb.com/tailieudientucntt

http://cuuduongthancong.com?src=pdf
https://fb.com/tailieudientucntt


Vi sinh vaät hoïc cô sôû   PGS.TS. Traàn Linh Thöôùc 

4.10. Söï ñaûo ñoaïn vaø hieän töôïng bieán ñoåi pha 
 Moät daïng ñoät bieán khaùc xaûy ra do söï ñaûo ngöôïc trình töï moät ñoaïn DNA trong boä 
gen. Ñoät bieán naøy coù yù nghóa ñieàu hoøa neáu ñoaïn DNA bò ñaûo ngöôïc naøy chöùa promoter. 
Do chieàu cuûa promoter qui ñònh chieàu toång hôïp mRNA neân söï ñaûo chieàu cuûa promoter 
coù theå seõ laøm theå hieän moät gen hoaøn toaøn khaùc. Ñaây laø cô cheá coù vai troø laøm thay ñoåi 
caùc kieåu tieân mao ôû Salmonella. 
 
4.11. Laäp baûn ñoà gen baèng caùc phöông phaùp chuyeån gen 
 Caùc cô cheá chuyeån gen neâu treân ñöôïc duøng ñeå döïng baûn ñoà traät töï saép xeáp cuûa 
gen treân nhieãm saéc theå vi khuaån. Phöông phaùp giao phoái giaùn ñoaïn (interrupted mating) 
ñöôïc duøng ñeå xaùc ñònh sô boä traät töï cuûa gen do nhöõng ñoaïn DNA lôùn coù theå ñöôïc chuyeån 
gen thoâng qua söï giao naïp. Ñeå xaùc ñònh chính xaùc traät töï cuûa caùc gen lieân keát chaët cheõ 
vôùi nhau (naèm raát gaàn nhau) thì taûi naïp laø phöông phaùp höõu hieäu nhaát do tröôøng hôïp naøy 
cho pheùp chuyeån ñöôïc nhö õng ñoaïn DNA ngaén. 
 Caùc cô cheá trao ñoåi vaät lieäu di truyeàn neâu treân cuõng ñöôïc söû duïng ñeå xaùc ñònh vò 
trí cuûa gen treân nhieãm saéc theå. Ví duï nhö baèng caùc phöông phaùp naøy vò trí cuûa khoaûng 
1.900 gen cuûa E. coli ñaõ ñöôïc xaùc ñònh vò trí vaø ñaõ cho bieát raèng caùc gen tham gia vaøo 
moät con ñöôøng bieán döôõng nhaát ñònh thöôøng keát tuï vôiù nhau hoaëc lieân keát raát chaët vôùi 
nhau treân nhieãm saéc theå. Söï saép thaønh nhoùm caùc gen nhö vaäy ñaõ daãn ñeán khaùi nieäm 
operon cho raèng caùc gen lieân keát chaët cheõ vôùi nhau thì ñöôïc ñieàu hoøa bôûi moät cô cheá 
chung. 
 
4.12. Di truyeàn hoïc vi sinh vaät nhaân thaät 
 ÔÛ caùc sinh vaät nhaân thaät, thöôøng xuyeân coù söï saép xeáp laïi caùc gen ñeå taïo nhöõng toå 
hôïp gen môùi do söï sinh saûn höõu tính. ÔÛ vi sinh vaät nhaân thaät coù hieän töôïng bieán ñoåi caùc 
theá heä (alteration of generations) trong ñoù soá nhieãm saéc theå trong moãi teá baøo coù theå thay 
ñoåi theo cô soá hai. Trong chu trình soáng, hai teá baøo ñôn boäi chöùa moät boä gen ñôn boäi seõ 
trôû thaønh giao töû vaø dung naïp vôùi nhau taïo thaønh moät hôïp töû löôõng boäi. Quaù trình naøy 
giuùp taïo ra nhöõng toå hôïp môùi cuûa caùc gen do söï saép xeáp laïi traät töï cuûa caùc gen töø hai boä 
gen cuûa giao töû. 
 Giao töû thöôøng ñöôïc hình thaønh baèng quaù trình giaûm phaân (meiosis). Trong quaù 
trình naøy, moät teá baøo löôõng boäi ñöôïc phaân thaønh hai teá baøo trong ñoù soá nhieãm saéc theå 
khoâng ñöôïc nhaân ñoâi vì caëp nhieãm saéc theå töông ñoàng ñöôïc taùch ñoâi vaø chia veà hai teá 
baøo con. Moãi teá baøo ñôn boäi naøy sao ñoâi nhieãm saéc theå vaø phaân baøo taïo thaønh boán giao 
töû ñôn boäi töø moät teá baøo löôõng boäi ban ñaàu. 
 Naám men Saccharomyces cerevisiae laø ñoái töôïng teá baøo nhaân thaät ñöôïc nghieân 
cöùu nhieàu nhaát veà di truyeàn hoïc. Trong phaàn lôùn chu trình soáng, naám men toàn taïi ôû daïng 
ñôn boäi. Caùc teá baøo naøy coù theå trôû thaønh giao töû khi hai teá baøo khaùc nhau veà kieåu giao 
phoái (mating type). Caùc kieåu giao phoái khaùc nhau ôû caùc hormone tieát vaø thuï theå töông 
öùng. Moãi moät hôïp töû löôõng boäi taïo ra do söï giao phoái seõ giaûm phaân ñeå taïo ra boán nang 
baøo töû (ascospore) ñôn boäi; moãi baøo töû naøy khi naåy maàm seõ taïo ra moät teá baøo sinh döôõng 
ñôn boäi. Naám men laø ñoái töôïng toát ñeå nghieân cöùu di truyeàn hoïc vì coù theå taùch bieät boán 
baøo töû, cho naåy maàm rieâng bieät vaø xaùc ñònh deã daøng caùc keát quaû cuûa quaù trình sinh saûn 
höõu tính (Hình 4.48). Kieåu giao phoái (mating type)cuûa teá baøo naám men ñöôïc qui ñònh bôûi 
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cô cheá hoäp (cassette mechanism) trong locus MAT. Caùc gen maõ hoùa cho hai kieåu giao 
phoái (a vaø α) hieän dieän ñoàng thôøi ôû hai vò trí khaùc nhau treân boä gen. Trình töï DNA ôû haï 
löu cuûa promoter trong locus MAT coù theå ñöôïc thay theá bôûi gen maõ hoùa cuûa moät trong 
hai kieåu giao phoái. Khi ñoù gen cuûa kieåu giao phoái naøo ñöôïc gaén vaøo locus MAT thì seõ 
quyeát ñònh kieåu giao phoái cuûa teá baøo (Hình 4.49). Nhö vaäy, kieåu giao phoái ôû naám men coù 
theå thay ñoåi qua laïi phuï thuoäc vaøo gen qui ñònh kieåu giao phoái naøo ñöôïc sao cheùp vaø moät 
baûn sao ñöôïc gaén vaøo hoäp MAT.  
 Caùc teá baøo nhaân thaät khoâng chæ chöùa gen trong nhaân nhöng coøn chöùa gen trong 
hai baøo quan trong teá baøo chaát laø ti theå vaø dieäp laïp theå. Caùc baøo quan naøy cuõng caàn ñöôïc 
nhaân ñoâi ñeå truyeàn laïi cho caùc teá baøo haäu theá. Do vaäy caùc thoâng tin di truyeàn mang bôûi 
caùc baøo quan naøy ñöôïc di truyeàn ñoäc laäp vôùi caùc gen cuûa nhaân. Caùc baøo quan naøy chöùa 
boä gen nhoû trong ñoù coù caùc gen maõ hoùa cho rRNA vaø tRNA duøng ñeå sinh toång hôïp 
protein beân trong baøo quan. Trong ti theå, moät soá codon ñöôïc dòch maõ khaùc hôn so vôùi heä 
thoáng cuûa teá baøo. 
 

Hình 4.48 Voøng ñôøi cuûa naám men 
Saccharomyces cerevisiae (2n= 32) 

Hình 4.49 Cô cheá hoäp trong chuyeån ñoåi 
kieåu giao phoái giöõa a vaø α ôû naám men 
Saccharomyces cerevisiae  
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5. Kyõ thuaät di truyeàn vaø coâng ngheä sinh hoïc  
 
5.1. Doøng hoùa phaân töû (molecular cloning) 

Muïc ñích cuûa moät chöông trình nghieân cöùu duøng kyõ thuaät di truyeàn nhaèm phaân 
laäp vaø laøm thuaàn moät gen ñöôïc goïi laø doøng hoùa gen (gene cloning), veà cô baûn laø phaân 
laäp vaø thu nhaän moät gen nhaát ñònh töø moät boä gen lôùn vaø phöùc taïp, saùt nhaäp gen naøy vaøo 
moät boä gen nhoû vaø deã thao taùc hôn. Caùc böôùc cuûa qui trình doøng hoùa gen coù theå ñöôïc 
toùm taét nhö sau:  

(1) Taùch vaø phaân ñoaïn DNA nguoàn: DNA boä gen ñöôïc taùch ra khoûi teá baøo cho vaø 
ñöôïc caét thaønh nhöõng ñoaïn nhoû baèng moät enzyme caét giôùi haïn (restriction 
endonuclease). Enzyme naøy nhaän dieän ñöôïc caùc trình töï ñoái ngaãu ñöôïc goïi laø trình töï 
nhaän bieát (recognition site), caét vaø taïo nhöõng ñaàu dính coù phaàn maïch ñôn coù trình töï buø 
tröø nhau. Maët khaùc moät vector doøng hoùa cuõng ñöôïc caét bôûi cuøng moät loaïi enzyme caét 
giôùi haïn.  

(2) Gaén caùc ñoaïn DNA bò caét vaøo vector doøng hoùa: khi troän chung caùc ñoaïn DNA 
boä gen vaø moät vector ñöôïc caét cuøng moät loaïi enzyme, nhôø söï xuùc taùc cuûa enzyme noái 
(ligase), caùc ñoaïn DNA lai ñöôïc taïo thaønh trong ñoù vecor doøng hoùa ñöôïc cheøn vaøo bôûi 
moät ñoaïn DNA töø boä gen.  
 (3) Bieán naïp vaø giöõ DNA taùi toå hôïp trong teá baøo chuû: hoãn hôïp caùc phaân töû DNA 
lai naøy ñöôïc ñöa vaøo moät teá baøo chuû ñeå taïo thaønh ngaân haøng DNA (DNA library, DNA 
bank), töùc laø taäp hôïp caùc doøng khaùc nhau cuûa teá baøo chuû, moãi doøng chöùa moät vector coù 
mang moät ñoaïn DNA khaùc nhau töø boä gen cuûa teá baøo cho. Neáu thieát laäp ñöôïc moät ngaân 
haøng DNA toát thì ngaân haøng naøy coù chöùa taát caû caùc gen ôû daïng ñoaïn DNA bò caét ngaén töø 
DNA nguoàn.  

(4) Phaùt hieän vaø laøm thuaàn doøng muïc tieâu: tìm doøng muïc tieâu trong ngaân haøng 
gen, phaân laäp vaø laøm thuaàn doøng naøy. 

(5) Nuoâi caáy soá löôïng lôùn teá baøo cuûa doøng muïc tieâu ñeå ly trích vaø nghieân cöùu 
DNA taùi toå hôïp. 
 
5.2. Theå mang gen: vector 

Vector trong kyõ thuaät di truyeàn laø phaân töû DNA kích thöôùc nhoû duøng ñeå mang 
gen, sao cheùp, thao taùc treân gen. Caùc vector doøng hoùa coù vai troø quan troïng vì chuùng 
giuùp cho söï chuyeån caùc gen taùi toå hôïp ñöôïc taïo ra trong moät oáng nghieäm vaøo teá baøo chuû 
vaø löu giöõ ñöôïc DNA taùi toå hôïp trong teá baøo naøy nhôø khaû naêng töï sao cheùp. Ngoaøi ra, do 
vector laø caùc phaân töû DNA phaân töû löôïng nhoû neân caùc phaân tích sau ñoù treân DNA taùi toå 
hôïp seõ deã daøng hôn. Plasmid vaø caùc bacteriophage laø nhöõng vector doøng hoùa höõu duïng 
nhaát. 
 
5.3. Vector doøng hoùa laø plasmid 

Caùc plasmid taùi toå hôïp coù theå ñöôïc chuyeån vaøo teá baøo baèng söï bieán naïp. Sau khi 
vaøo teá baøo, caùc phaân töû DNA naøy töï sao cheùp. Moät soá plasmid hieän dieän ôû traïng thaùi ña 
baûn sao trong teá baøo neân laøm taêng soá löôïng DNA taùi toå hôïp trong moãi teá baøo.  
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Caùc plasmid coù theå mang caùc daáu hieäu di truyeàn duøng cho muïc ñích choïn loïc 
(selective genetic marker), ví duï nhö gen khaùng khaùng sinh, ñöôïc duøng ñeå tuyeån choïn 
caùc teá baøo chuû ñaõ nhaän ñöôïc plasmid trong quaù trình bieán naïp.  

Moät öu ñieåm khaùc cuûa plasmid laø kích thöôùc nhoû nhôø vaäy coù theå taêng kích thöôùc 
cuûa DNA ñöôïc gaén vaøo do kích thöôùc toång cuûa moät phaân töû DNA coù theå ñöôïc bieán naïp 
vaøo teá baøo laø coù giôùi haïn. Baûn thaân plasmid coù kích thöôùc caøng lôùn thì kích thöôùc ñoaïn 
DNA coù theå gaén vaøo caøng nhoû.  

Plasmid laø vector doøng hoùa thöôøng ñöôïc choïn vaø caáu truùc sao cho chæ chöùa moät vò 
trí nhaän bieát duy nhaát cuûa moät enzyme caét haïn cheá nhaát ñònh. Ñieàu naøy giuùp bieát ñöôïc vò 
trí chính xaùc cuûa ñoaïn DNA taùi toå hôïp trong plasmid. Maët khaùc ngöôùi ta thöôøng caáu truùc 
trong phaân töû plasmid moät ñoaïn trình töï ngaén chöùa trình töï nhaän dieän duy nhaát cuûa nhieàu 
enzyme caét giôùi haïn goïi laø polycloning site, cho pheùp coù theå söû duïng nhieàu loaïi enzyme 
caét haïn cheá khaùc nhau ñeå gaén DNA vaøo plasmid taïi vò trí naøy. 

Neáu vò trí nhaän bieát cuûa enzyme caét giôùi haïn naèm beân trong moät trong caùc gen 
mang tín hieäu choïn loïc thì plasmid coù theâm ñaëc ñieåm höõu duïng khaùc laø cho pheùp choïn 
loïc ñöôïc teá baøo chuû naøo coù chöùa plasmid mang DNA taùi toå hôïp do söï cheøn vaøo cuûa ñoaïn 
DNA naøy laøm gen töông öùng bò maát hoaït tính. Hieän töôïng naøy ñöôïc goïi laø söï baát hoaït 
cheøn (insertion inactivation). Ví duï ôû plasmid pUC18/pUC19, vieäc gaén moät DNA ngoaïi 
lai vaøo polycloning site naèm beân trong gen lacZ seõ taïo moät kieåu hình ñeå choïn loïc doøng 
mang gen taùi toå hôïp laø LacZ- (töùc laø khoâng coù β-galactosidase). 
 
5.4. Vector doøng hoùa laø phage λ 

Caùc thöïc khuaån theå ôû E. coli cuõng laø caùc vector doøng hoùa höõu duïng. Trong ñieàu 
kieän in vitro, ngöôøi ta coù theå duøng enzyme caét giôùi haïn ñeå loaïi boû 1/3 boä gen cuûa chuùng 
vaø thay baèng DNA ngoaïi lai. Sau ñoù DNA taùi toå hôïp naøy ñöôïc ñöa vaøo phaàn töû viruùt. 
Phaàn töû viruùt naøy trôû thaønh moät heä thoáng giuùp chuyeån DNA ngoaïi lai vaøo teá baøo chuû.  

Ví duï, coù theå duøng phage λ ñöôïc gaén DNA ngoaïi lai ñeå chuyeån caùc gen naøy vaøo 
teá baøo E. coli baèng cô cheá taûi naïp. Phage λ hoang daïi khoâng ñöôïc duøng ñeå doøng hoùa gen 
vì coù chöùa quaù nhieàu trình töï nhaän bieát caét giôùi haïn. Thay vaøo ñoù ngöôøi ta caáu truùc laïi 
moät phage λ ñöôïc bieán ñoåi chöùa ít trình töï nhaän bieát hôn duøng cho muïc ñích doøng hoùa. 
Ví duï nhö moät phage λ ñöôïc bieát ñoåi sao cho chæ chöùa hai trình töï nhaän bieát cuûa moät 
enzyme caét giôùi haïn thì coù theå caét boû ñoaïn DNA naèm giöõa hai trình töï naøy vaø thay baèng 
moät ñoaïn DNA ngoaïi lai. Caùc phage ñöôïc bieán ñoåi töông töï ñöôïc goïi laø vector thay theá 
(replacement vector) vaø cho pheùp doøng hoùa ñöôïc ñoaïn DNA ngoaïi lai kích thöôùc lôùn. 

 
5.5. Caùc vector doøng hoùa khaùc 

Cosmid laø caùc vector keát hôïp ñöôïc caùc öu ñieåm cuûa plasmid vaø phage λ. Ñaây laø 
phaân töû plasmid trong ñoù coù gaén vò trí cos cuûa phage λ cho pheùp plasmid taùi toå hôïp coù 
theå ñöôïc ñöa vaøo trong phaàn töû phage λ. Nhôø vaäy, plasmid taùi toå hôïp ñöôïc chuyeån vaøo 
teá baøo moät caùch höõu hieäu hôn baèng cô cheá taûi naïp so vôùi bieán naïp nhöng laïi coù theå ñöôïc 
löu giöõ beàn hôn trong phaàn töû phage. 

Döï aùn boä gen ngöôøi (Human Genome Project) nhaèm laäp baûn ñoà vaø giaûi trình töï 
toaøn boä boä gen con ngöôøi ñaõ goùp phaàn thieát laäp ñöôïc moät vector môùi goïi laø nhieãm saéc 
theå nhaân taïo naám men (yeast artificial chromosome, YAC). Vector naøy coù kích thöôùc 
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khoaûng 10kb, coù theå mang ñoaïn DNA coù kích thöôùc 200 – 800kb vaø ñöôïc thieát keá sao 
cho coù theå sao cheùp nhö moät nhieãm saéc theå bình thöôøng cuûa naám men. 

Thöïc khuaån theå M13 coù boä gen maïch ñôn coù theå ñöôïc gaén caùc trình töï nhaän bieát 
giôùi haïn ñeå trôû thaønh moät vector duøng ñeå giaûi trình töï DNA theo phöông phaùp cuûa 
Sanger. 
 
5.6. Teá baøo chuû 

E. coli laø vi sinh vaät ñöôïc duøng laøm teá baøo chuû phoå bieán nhaát trong kyõ thuaät taùi toå 
hôïp gen. Tuy nhieân, ñaëc tính laø moät vi sinh vaät gaây beänh cô hoäi ôû ngöôøi vaø khoâng coù khaû 
naêng tieát enzyme ra ngoaøi moâi tröôøng gaây khoù khaên cho quaù trình tinh cheá caùc protein 
taùi toå hôïp laø nhöõng nhöôïc ñieåm cho vieäc söû duïng vi khuaån naøy trong saûn xuaát coâng 
nghieäp.  

Bacillus subtilis laø vi khuaån gram döông, khoâng gaây beänh, khoâng taïo noäi ñoäc toá, 
tieát protein vaøo moâi tröôøng. Caùc vector doøng hoùa vaø qui trình bieán naïp höõu hieäu cuõng ñaõ 
ñöôïc thieát laäp treân ñoái töôïng naøy. Tuy nhieân, loaøi prokaryote coù moät soá nhöôïc ñieåm 
quan troïng nhö plasmid khoâng oån ñònh trong teá baøo chuû neân nguy cô maát gen taùi toå hôïp  
trong teá baøo chuû naøy cao. Do vaäy, loaøi naøy chöa laø moät teá baøo chuû hoaøn haûo cho caùc öùng 
duïng trong coâng nghieäp.  

Naám men Saccharomyces cerevisiae laø teá baøo eukaryote ñöôïc nghieân cöùu di 
truyeàn kyõ nhaát. Do vaäy, naám men naøy cuõng ñöôïc nghieân cöùu söû duïng laøm teá baøo chuû ñeå 
theå hieän gen eukaryote. Caùc viruùt ñoäng vaät nhö SV40, retrovirus… ñöôïc duøng ñeå doøng 
hoùa gen vaøo teá baøo höõu nhuõ. Trong tröôøng hôïp naøy, chuùng saùt nhaäp boä gen cuûa mình 
cuøng vôùi DNA taùi toå hôïp vaøo boä gen cuûa teá baøo chuû. 
 
5.7. Tuyeån choïn doøng muïc tieâu 

Sau khi ñaõ thieát laäp ñöôïc ngaân haøng DNA, caàn tìm doøng teá baøo chuû muïc tieâu 
chöùa gen quan taâm.  

Neáu gen naøy ñöôïc theå hieän trong teá baøo chuû laø vi khuaån taïo thaønh saûn phaåm 
protein thì coù theå ñöôïc phaùt hieän baèng moät trong caùc caùch nhö sau: (1) duøng phöông 
phaùp lai (Western blotting, Immunoblotting) döïa treân moät khaùng theå ñaëc hieäu vôùi saûn 
phaåm protein cuûa gen; (2) ño ñaïc hoaït tính cuûa protein neáu laø enzyme; (3) boå trôï cho 
moät ñoät bieán khuyeát ôû teá baøo chuû (tröôøng hôïp gen ngoaïi lai laø ñoàng daïng vôùi gen cuûa teá 
baøo chuû). 

Tröôøng hôïp gen ngoaïi lai khoâng ñöôïc theå hieän trong teá baøo chuû, ngöôøi ta duøng 
phöông phaùp lai khuaån laïc (colony hybridization) ñeå phaùt hieän gen muïc tieâu. Trong 
tröôøng hôïp naøy, caàn phaûi taïo moät maãu doø (probe) laø moät ñoaïn DNA ngaén coù trình töï ñaõ 
bieát buø tröø vôùi moät phaàn cuûa gen muïc tieâu. Ñaùnh daáu maãu doø baèng phoùng xaï hoaëc khoâng 
phoùng xaï. Ñeå choïn loïc doøng muïc tieâu, ngöôøi ta taïo ra caùc baûn sao ôû daïng caùc khuaån laïc 
cuûa caùc doøng teá baøo chuû treân beà maët hoäp moâi tröôøng, dung giaûi teá baøo ñeå phôi traàn 
DNA. Sau ñoù, DNA naøy ñöôïc lai vôùi maãu doø ñeå tìm khuaån laïc chöùa DNA lai ñöôïc vôùi 
maãu doø (Hình 4.50).  
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Hình 4.50 Tuyeån choïn doøng muïc tieâu. a, Phöông phaùp söû duïng khaùng 
theå chuyeân bieät; b, phuong phaùp lai khuaån laïc 

CuuDuongThanCong.com https://fb.com/tailieudientucntt

http://cuuduongthancong.com?src=pdf
https://fb.com/tailieudientucntt


Vi sinh vaät hoïc cô sôû   PGS.TS. Traàn Linh Thöôùc 

5.8. Vector bieåu hieän (expression vector) 
Trong nhieàu tröôøng hôïp, muïc ñích cuûa doøng hoùa gen laø nhaèm ñeå toång hôïp protein 

taùi toå hôïp vôùi soá löôïng lôùn. Neáu gen maõ hoùa protein naøy khoâng coù cuøng nguoàn goác vôùi teá 
baøo chuû, thì gen khoâng ñöôïc theå hieän. Trong tröôøng hôïp naøy, caàn duøng ñeán vector theå 
hieän (expression vector) laø vector ñöôïc thieát keá sao cho gen ngoaïi lai ñöôïc gaén vaøo 
vector vaø coù theå ñöôïc ñieàu hoøa bôûi heä thoáng cuûa teá baøo chuû, töùc laø gen ñöôïc ñaët döôùi söï 
kieåm soaùt cuûa moät promoter ñöôïc nhaän dieän bôûi RNA polymerase cuûa teá baøo chuû. Ñeå toái 
öu hoùa söï sinh toång hôïp protein hay theå hieän cuûa gen, vector theå hieän caàn hieän dieän 
nhieàu baûn sao trong teá baøo, gen ngoaïi lai caàn ñöôïc gaén döôùi moät promoter maïnh coù aùi 
löïc cao vôùi RNA polymerase cuûa teá baøo chuû, vò trí gaén cho pheùp taïo ñöôïc mRNA coù 
khung dòch maõ ñuùng vaø mRNA taïo thaønh caàn ñöôïc dòch maõ moät caùch höõu hieäu. 

Söï theå hieän cuûa moät gen coù theå ñöôïc kieåm soaùt baèng caùch ñaët döôùi moät heä thoáng 
ñieàu hoøa taét môû (regulatory switch) nhö lac, trp hoaëc öùc cheá lamda. Trong tröôøng hôïp 
naøy, gen ngoaïi lai chæ ñöôïc theå hieän khi moâi tröôøng nuoâi caáy teá baøo chuû ñöôïc chuyeån veà 
nhöõng ñieàu kieän thích hôïp.  
 
5.9. Toång hôïp hoùa hoïc oligonucleotide 

Ngaøy nay, veà maët kyõ thuaät coù theå toång hôïp hoùa hoïc ñöôïc nhöõng ñoaïn DNA ngaén 
(30 – 35 base). Qui trình ñieån hình ñeå toång hôïp caùc ñoaïn DNA naøy laø gaén nucleotide ñaàu 
tieân leân moät giaù theå raén coù loã, sau ñoù tuaàn töï gaén vaøo caùc nucleotide tieáp theo. Maïch 
DNA seõ ñöôïc keùo daøi ra khoûi caùc loã. Caùc ñoaïn DNA toång hôïp naøy ñöôïc duøng cho nghieân 
cöùu vaø trong coâng ngheä di truyeàn (Hình 4.51). 
 

Hình 4.51 Toång hôïp hoùa hoïc moät trình töï 
oligonucleotide baèng qui trình pha raén 
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5.10. Khueách ñaïi baûn sao DNA baèng kyõ thuaät PCR 
Trong moät soá öùng duïng veà coâng ngheä di truyeàn, caàn söû duïng moät löôïng lôùn caùc 

trình töï DNA chuyeân bieät. Phaûn öùng chuoãi polymerase PCR (polymerase chain reaction) 
cho pheùp nhaân soá löôïng baûn sao cuûa moät ñoaïn DNA leân 106 laàn. Phaûn öùng baøo goàm caùc 
chu kyø laëp laïi cuûa caùc böôùc nhö: (1) ñun noùng DNA ñeå taïo maïch ñôn; (2) laøm nguoäi, boå 
sung primer (ñoaïn DNA ngaén coù trình töï boå sung vôùi hai ñaàu cuûa ñoaïn DNA caàn nhaân 
baûn); (3) keùo daøi primer döïa vaøo khuoân DNA nhôø söï xuùc taùc cuûa enzyme Taq DNA 
polymerase. Sau ñoù moät chu kyø môùi goàm ba böôùc nhö treân laïi ñöôïc laëp laïi (Hình 4.52). 
DNA polymerase ñöôïc söû duïng caàn phaûi coù tính beàn nhieät, chòu ñöôïc nhieät ñoä cuûa böôùc 
(1). Do vaäy nguoàn enzyme töø vi khuaån öa nhieät Thermus aquaticus laø Taq DNA 
polymerase thöôøng ñöôïc duøng cho phaûn öùng naøy. Moãi chu kyø seõ laøm taêng gaáp ñoâi soá 
löôïng baûn sao cuûa DNA ban ñaàu. Phaûn öùng PCR ñöôïc keát hôïp vôùi qui trình ñònh vaân tay 
DNA (DNA fingerprinting) cho pheùp nhaän dieän ñöôïc moät ñoaïn DNA nhaát ñònh coù soá 
löôïng raát nhoû. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
5.11. Doøng hoùa vaø bieåu hieän gen cuûa teá baøo nhaân thaät trong vi khuaån 

Hình 4.52 Phaûn öùng PCR ñeå khueách ñaïi baûn sao DNA

Khi caàn doøng hoùa vaø theå hieän gen cuûa sinh vaät nhaân thaät trong teá baøo E. coli, caàn 
phaûi xem xeùt nhöõng khaùc bieät cuûa söï bieåu hieän gen cuûa hai heä thoáng.  

Teá baøo eukaryote chöùa nhieàu DNA hôn vi khuaån trong ñoù moät boä phaän lôùn laø caùc 
trình töï laëp laïi khoâng mang maõ. Ngoaøi ra, gen coøn chöùa caùc trình töï khoâng mang maõ beân 
trong gen ñöôïc goïi laø intron (xen laãn vôùi trình töï mang maõ laø exon) caàn ñöôïc caét khoûi 
tieàn mRNA (mRNA sô caáp) khi mRNA naøy ñi ra khoûi nhaân vaøo teá baøo chaát (quaù trình 
cheá bieán mRNA).  
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Do vaäy, thoâng thöôøng, ñeå doøng hoùa vaø theå hieän gen cuûa teá baøo nhaân thaät, ngöôøi 
ta thieát laäp ngaân haøng DNA buø tröø (complementary DNA, cDNA, library) thay cho ngaân 
haøng DNA boä gen. Trong tröôøng hôïp naøy, mRNA ñöôïc trích ly vaø thu nhaän töø cô quan, 
moâ, teá baøo, sau ñoù cDNA ñöôïc taïo thaønh baèng phaûn öùng phieân maõ ngöôïc ñöôïc xuùc taùc 
bôûi enzyme reverse transcriptase (RTase). 

Vieäc nhaän dieän moät phaân töû mRNA nhaát ñònh ñöôïc thöïc hieän baèng phaûn öùng lai 
phaân töû söû duïng maãu doø. Maãu doø DNA naøy ñöôïc toång hôïp hoùa hoïc döïa treân thoâng tin 
bieát ñöôïc töø trình töï amino acid cuûa protein taïo bôûi mRNA. Söû duïng baûn maõ di truyeàn, töø 
moät trình töï amino acid coù theå thieát laäp ñöôïc trình töï nucleotide töông öùng. Maãu doø naøy 
ñöôïc ñaùnh daáu vaø duøng ñeå nhaän dieän phaân töû mRNA töông öùng sau khi toång caùc phaân töû 
mRNA töø cô quan, moâ, teá baøo ñöôïc taùch ra theo kích thöôùc baèng ñieän di treân thaïch 
agarose.  

Moät phöông phaùp coù theå duøng ñeå laøm giaøu phaân töû mRNA muïc tieâu laø boå sung 
khaùng theå chuyeân bieät vôùi protein maõ hoùa bôûi mRNA vaøo heä thoáng polysome. Treân 
polysome coù chöùa mRNA muïc tieâu, phaân töû protein ñöôïc toång hôïp seõ töông taùc vôùi 
khaùng theå taïo thaønh tuûa trong ñoù coù chöùa caû mRNA. 

Ñeå theå hieän moät gen cuûa eukaryote trong teá baøo prokaryote, gen naøy ñöôïc gaén 
döôùi moät promoter maïnh vaø caàn coù moät trình töï gaén cuûa ribosome vi khuaån. Moät phöông 
phaùp khaùc laø gaén gen cuûa eukaryote dung hôïp vôùi moät gen cuûa prokaryote ñeå theå hieän 
thaønh moät protein dung hôïp (fusion protein), trong ñoù protein cuûa eukaryote ñöôïc gaén 
vaøo sau moät trình töï amino acid cuûa protein teá baøo prokaryote. Sau ñoù, phaàn polypeptide 
cuûa prokaryote ñöôïc loaïi khoûi protein taïo thaønh protein eukaryote thuaàn. 
 
5.12. Taïo ñoät bieán ñieåm (site-directed mutagenesis) 

Kyõ thuaät di truyeàn coù aûnh höôûng quan troïng ñoái vôùi caû sinh hoïc cô baûn vaø öùng 
duïng. Moät aûnh höôûng quan troïng trong nghieân cöùu cô baûn laø lónh vöïc nghieân cöùu di 
truyeàn hoïc.  

Ngaøy nay, caùc nhaø di tuyreàn hoïc vi khuaån coù theå bieán ñoåi trình töï nucleotide moät 
caùch chuyeân bieät baèng ñoät bieán ñieåm (site-directed mutagenesis). Ngöôøi ta toång hôïp moät  
ñoaïn oligonucleotide ngaén coù chöùa trình töï ñöôïc bieán ñoåi moät base. Trong phaûn öùng in 
vitro, oligonucleotide naøy seõ baét caëp vôùi ñoaïn töông ñoàng treân maïch ñôn cuûa gen ban 
ñaàu. Söû duïng DNA polymerase, ngöôøi ta coù theå keùo daøi oligonucleotide naøy döïa treân 
trình töï cuûa gen ban ñaàu thaønh moät phaân töû DNA maïch keùp. Gen naøy sau ñoù ñöôïc gaén 
vaøo moät vector theå hieän vaø ñöôïc ñöa vaøo teá baøo chuû. Nhö vaäy, coù theå thöïc hieän söï thay 
theá moät amino acid chuyeân bieät treân phaân töû protein (Hình 4.53).  

Caùc thí nghieäm ñoät bieán ñieåm ñöôïc duøng ñeå kieåm tra baèng thöïc nghieäm caùc giaû 
thieát veà moái quan heä giöõa caáu truùc baäc moät vôiù chöùc naêng cuûa phaân töû protein.  

Moät phöông phaùp ñeå taïo ñoät bieán khaùc laø ñoät bieán hoäp (cassette mutagenesis). 
Trong tröôøng hôïp naøy, moät ñoaïn DNA (cassette) treân gen ban ñaàu ñöôïc laáy ra khoûi gen 
vaø thay baèng moät ñoaïn töông öùng chöùa DNA toång hôïp vaø ñöôïc thay ñoåi moät hoaëc vaøi 
caëp base (Hình 4.54).  
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Ngöôøi ta cuõng tieán haønh thay theá ñoaïn DNA trong gen ban ñaàu baèng moät ñoaïn coù 
tính khaùng khaùng sinh, ñöôïc goïi laø ñoät bieán phaù vôõ gen (gen disruption). Khi ñoù theå ñoät 
bieán seõ trôû neân khaùng khaùng sinh nhöng laïi khoâng theå hieän kieåu hình cuûa gen ñaõ bò phaù 
vôõ.  

Hình 4.53 Taïo ñoät bieán ñieåm baèng  
caùc ñoaïn oligonucleotide toång hôïp 

 

Hình 4.54 Taïo ñoät bieán phaù vôõ gen baèng cô cheá hoäp (cassette mechanism) 
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5.13. ÖÙng duïng thöïc tiieãn cuûa kyõ thuaät di truyeàn 
Kyõ thuaät di truyeàn môû ra khaû naêng to lôùn ñeå caûi thieän caùc quaù trình coù yù nghóa 

kinh teá vaø trong ñieàu trò beänh. Y hoïc, noâng nghieäp, coâng nghieäp ñeàu coù theå coù nhöõng 
öùng duïng quan troïng cuûa kyõ thuaät doøng hoùa vaø theå hieän gen. Ngoaøi ra, kyõ thuaät gen goùp 
phaàn thuùc ñaåy maïnh meõ caùc nghieân cöùu di truyeàn hoïc ôû sinh vaät baäc cao vaø laø coâng cuï 
huøng maïnh ñeå nghieân cöùu cô baûn veà di truyeàn vi sinh vaät. 

Nhöõng lónh vöïc öùng duïng thöïc tieãn chính cuûa kyõ thuaät taùi toå hôïp gen laø: (1) saûn 
xuaát nhöõng saûn phaåm trao ñoåi chaát cuûa vi sinh vaät, ví duï nhö khaùng sinh; (2) saûn xuaát 
vaécxin phoøng choáng virus; (3) saûn xuaát protein cuûa ñoäng vaät höõu nhuõ; (4) taïo ra caùc thöïc 
vaät, ñoäng vaät chuyeån gen; (5) phaân laäp vaø öùng duïng nguoàn gen vi sinh trong xöû lyù moâi 
tröôøng; (6) taïo caùc thuoác ñieàu hoøa söï theå hieän cuûa gen; (7) lieäu phaùp gen chöõa trò caùc 
beänh di truyeàn. 

ÔÛ ñoäng vaät höõu nhuõ, nhieàu protein coù giaù trò y hoïc chæ ñöôïc toång hôïp vôùi soá löôïng 
nhoû, khoù coù theå thu nhaän, tinh cheá vaø öùng duïng trong thöïc teá. Vieäc doøng hoùa caùc gen 
töông öùng vaø theå hieän gen naøy trong heä thoáng vi khuaån cho pheùp toång hôïp ñöôïc caùc 
protein naøy vôùi soá löôïng lôùn. Ví duï nhö insulin, hormon taêng tröôûng, hormon tuyeán caän 
giaùp, nhaân toá taêng tröôûng xöông, caùc chaát choáng ung thö, chaát dieàu tieát mieãn dòch, 
vaécxin (Hình 4.55)…  

Kyõ thuaät di truyeàn ñöôïc öùng duïng ñeå taïo ra caùc caây khaùng beänh, caûi thieän chaát 
löôïng saûn phaåm, taïo caùc saûn phaåm cuûa caây duøng laøm nguoàn chöùa protein taùi toå hôïp hoaëc  
coù hieäu luïc vaécxin. Vector doøng hoùa thöôøng ñöôïc duøng ôû heä thoáng thöïc vaät laø plasmid Ti 
cuûa vi khuaån Agrobacterium tumefaciens, coù khaû naêng chuyeån gen ngoaïi lai vaøo thöïc vaät 
(Hình 4.56). 
 
5.14. Toång hôïp caùc nguyeân taéc caên baûn cuûa kyõ thuaät di truyeàn 

Nhöõng nguyeân taéc sau ñaây caàn thieát cho söï phaùt trieån cuûa di truyeàn hoïc (Hình 
4.57): 

- Hoùa hoïc DNA: thieát laäp caùc qui trình ly trích, giaûi trình töï vaø toång hôïp DNA. 
- Enzyme hoïc DNA: phaùt hieän enzyme caét giôùi haïn, ligase vaø DNA polymerase. 
- Sao cheùp DNA: hieåu ñöôïc cô cheá sao cheùp DNA vaø taàm quan troïng cuûa caùc 

vector DNA coù khaû naêng sao cheùp ñoäc laäp. 
- Plasmid vaø giao naïp: phaùt hieän plasmid, hieåu cô cheá sao cheùp cuûa plasmid vaø cô 

cheá truyeàn plasmid töø teá baøo cho sang teá baøo nhaän. 
- Phage oân hoøa: hieåu ñöôïc cô cheá sao cheùp vaø saùt nhaäp cuûa phage oân hoøa trong teá 

baøo chuû, cô cheá taûi naïp bôûi phage. 
- Bieán naïp: phaùt hieän caùc phöông phaùp chuyeån DNA traàn vaøo teá baøo. 
- Hoùa hoïc vaø enzyme hoïc RNA: bieát phöông phaùp thao taùc vôùi mRNA, hieåu caáu 

truùc vaø cô cheá cheá bieán mRNA sô caáp thaønh mRNA hoaøn chænh ôû teá baøo eukaryote. 
- Sao cheùp ngöôïc: phaùt hieän enzyme phieân maõ ngöôïc RTase ôû retrovirus, öùng 

duïng ñeå toång hôïp DNA töø mRNA. 
- Phieân maõ: bieát caùc nhaân toá tham gia ñieàu hoøa söï phieân maõ, phaùt hieän promoter 

vaø cô cheá ñieàu hoøa operon. 
- Dòch maõ: hieåu caùc böôùc cuûa quaù trình dòch maõ, yù nghóa quan troïng cuûa söï gaén 

ribosome leân mRNA, vai troø cuûa maõ khôûi ñaàu vaø yù nghóa cuûa khung ñoïc ñuùng. 
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- Hoùa hoïc protein: hình thaønh caùc phöông phaùp ly trích, tinh cheá, thöû hoaït tính vaø 
giaûi trình töï amino acid. 

- Söï tieát protein vaø bieán ñoåi sau dòch maõ: hieåu cô cheá ñaùnh daáu protein ñeå tieát ra 
khoûi teá baøo, caùc phöông thöùc bieán ñoåi sau dòch maõ khaùc. 

- Boä maõ di truyeàn: laøm saùng toû boä maõ di truyeàn, tính toaøn naêng vaø moät soá maõ 
ngoaïi leä  

 
 

 

Hình 4.55 Nguyeân taéc taïo vaccinia virus taùi 
toå hôïp 

Hình 4.56 Nguyeân taéc taïo caây 
chuyeån gen baèng Agrobacterium 
tumefaciens 
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Hình 4.57 Toång hôïp caùc quaù trình neàn taûng cuûa kyõ thuaät di truyeàn  
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