
TNU Journal of Science and Technology 226(05): 147 - 155 

 

http://jst.tnu.edu.vn                                                      147                                             Email: jst@tnu.edu.vn 

STUDYING ANTIMICROBIAL ACTIVITY OF BACTERIOPHAGES ON 

MULTI-ANTIBIOTIC RESISTANT ESCHERICHIA COLI ISOLATED FROM 

TRA FISH (Pangasius hypophthalmus) 
 

Tong Thi Anh Ngoc, Nguyen Cam Tu, Nguyen Cong Ha, Nguyen Thi Thu Nga* 
Can Tho University 
 

ARTICLE INFO ABSTRACT 

Received:  10/01/2021 This study aims to investigate the inactivation ability of 

bacteriophages derived from the natural environment on pathogenic 

bacteria isolated from Pangasius farming and processing chain. The 

inactivation ability of bacteriophages was specically studied on multi-

antibiotic resistant Escherichia coli strain at different doses of phage 

(0-100 μL), initial bacteria counts (2, 3 and 4 log CFU/mL) and 

incubation temperature (37 and 7 ± 1oC). The results showed that a 

variety of the isolated bacteria were infected by bacteriophages from 

pond water, mud bottom and Pangasius feces, such as: Escherichia 

coli (12/18); Vibrio cholerae (1/8); Staphylococcus aureus (1/7) and 

Salmonella spp. (4/9). In addition, the results showed a reduction of  

multi-antibiotic resistant E. coli 80ENV strain, depending on phage 

doses, bacterial quantity, incubation temperature and exposure time. 

Antimicrobial activity of phages at 7 ± 1oC was better than 37oC and 

the best activity within 2 hours. Overall, the results indicate that the 

bacteriophages may be useful in the control of food-borne pathogens 

and antibiotic resistant bacteria. 
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THÔNG TIN BÀI BÁO TÓM TẮT 

Ngày nhận bài:  10/01/2021 Nghiên cứu này khảo sát khả năng xâm nhiễm (vô hoạt) của thực 

khuẩn thể (phage) có nguồn gốc từ môi trường tự nhiên đối với các 

loài vi khuẩn gây bệnh phân lập từ chuỗi nuôi trồng và chế biến cá 

Tra. Nghiên cứu tập trung khảo sát khả năng phân giải của phage trên 

vi khuẩn Escherichia coli đa kháng thuốc ở các liều lượng phage (0-

100 μL), mật số vi khuẩn (2, 3 và 4 log CFU/mL) và nhiệt độ (37 và 

7 ± 1oC). Kết quả cho thấy đa dạng các loài vi khuẩn được phân lập 

bị xâm nhiễm bởi các thực khuẩn thể từ nước ao nuôi, bùn đáy và 

phân cá Tra, cụ thể là: 12/18 chủng Escherichia coli; 1/8 chủng 

Vibrio cholerae; 1/7 chủng Staphylococcus aureus và 4/9 chủng 

Salmonella spp. Khi nghiên cứu trên vi khuẩn E. coli 80ENV đa 

kháng thuốc, khả năng phân giải của phage phụ thuộc vào liều lượng 

thực khuẩn thể, mật số vi khuẩn ban đầu, nhiệt độ ủ và thời gian tiếp 

xúc. Kết quả của nghiên cứu này cho thấy tiềm năng ứng dụng thực 

khuẩn thể để kiểm soát vi khuẩn gây bệnh và vi khuẩn kháng thuốc. 
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1. Giới thiệu 

Thực khuẩn thể (bacteriophage hoặc phage) là virus chỉ có khả năng xâm nhiễm (ký sinh) và 

nhân lên bên trong tế bào vi khuẩn [1]. Thực khuẩn thể tương đối an toàn, không độc hại và vô 

hại đối với động vật, thực vật và con người [2]. Thực khuẩn thể được ứng dụng trong ba lĩnh vực 

của ngành công nghiệp thực phẩm: sản xuất sơ chế, vệ sinh sinh học và bảo quản sinh học. Trong 

sản xuất sơ chế, phage được thêm vào trong quá trình sinh trưởng của thực vật hoặc động vật để 

giảm thiểu tỷ lệ mắc bệnh ở thực vật hoặc động vật. Phage cũng có thể được áp dụng trong quá 

trình chế biến và đóng gói thực phẩm để kiểm soát sự ô nhiễm bởi các mầm bệnh tiềm ẩn. Ngoài 

ra, phage hoặc enzyme (depolymerases và endolysins) do chúng tạo ra được sử dụng để ngăn 

chặn sự hình thành màng sinh học (biofilm) trên bề mặt của thiết bị sản xuất và chế biến thực 

phẩm. Trong bảo quản, phage được sử dụng để kéo dài hạn sử dụng của sản phẩm thực phẩm 

bằng cách tiêu diệt vi khuẩn gây hư hỏng và được xem là phương pháp bảo quản sinh học thay 

thế các loại hóa chất [3]-[5]. 

Trong thời gian gần đây, vấn đề an toàn sức khỏe cộng đồng được quan tâm, nhất là khả năng 

đa kháng thuốc của vi khuẩn gây bệnh trên các loại (bán) sản phẩm; do đó điều cần thiết lá áp các 

phương pháp sinh học như thực khuẩn thể trong kiểm soát các loại vi khuẩn gây bệnh đa kháng 

thuốc [3]. Cục An toàn Thực phẩm Châu Âu (EFSA) và Cục Quản lý Thực phẩm và Dược phẩm 

Hoa Kỳ (FDA) đã phê duyệt các loại thực khuẩn thể sử dụng trong lĩnh vực nông sản [6]. Nhiều 

nghiên cứu trước đây đã cho thấy khả năng tiêu diệt của thực khuẩn thể đối với các vi khuẩn gây 

bệnh từ thực phẩm, chẳng hạn như: Campylobacter, Escherichia coli, Listeria monocytogenes, 

Salmonella, Staphylococcus aureus [3], [4], [7]. Nghiên cứu của Bigwood và cộng sự (2009) [8] 

cho thấy phage Cj6 có khả năng làm giảm đáng kể mật số vi khuẩn Campylobacter trên thịt bò 

tươi và thịt bò nấu chín. Nghiên cứu của O'Flynn và cộng sự (2004) [9] cho thấy khi sử dụng hỗn 

hợp phage e11/2, pp01 và e4/1c có thể tiêu diệt hoàn toàn vi khuẩn E. coli O157:H7 trên bề mặt 

mẫu thịt bò tươi (7/9 mẫu) ở 37oC; tuy nhiên ở nhiệt độ thấp 12°C, vi khuẩn bị ức chế phát triển 

thì hiệu quả phân giải của phage cũng giảm. Mặt khác, nghiên cứu của Bigwood và cộng sự 

(2008) [10] cho thấy phage P7 có khả năng làm giảm lượng vi khuẩn Salmonella Typhimurium  

từ  2 đến 3 log và > 5,9 log (CFU/cm2) trên các mẫu thịt bò tương ứng ở 5 và 24oC. Ngoài ra, khả 

năng tiêu diệt S. Typhimurium bằng phage FO1-E2 thì phụ thuộc vào loại thực phẩm cũng như 

nhiệt độ bảo quản [11]. Nghiên cứu của Soni và cộng sự (2010) [12] cho thấy phage Listex P100 

đã làm giảm lượng vi khuẩn L. monocytogenes trên bề mặt cá phi lê: 1,4-2,0 log ở 4oC; 1,7-2,1 

log ở 10oC và 1,6-2,3 log ở 22oC.  

Những năm gần đây, tình trạng thiếu kiểm soát chặt chẽ việc sử dụng các chất kháng sinh đã 

dẫn đến sự xuất hiện của các vi khuẩn kháng thuốc, gây ra nguy cơ phổ biến các vi sinh vật 

kháng thuốc và là một trong những vấn đề nghiêm trọng toàn cầu đối với sức khỏe con người 

[13], [15]. Dư lượng kháng sinh cũng đã được báo cáo trong các sản phẩm cá Tra xuất khẩu [15]; vi 

khuẩn E. coli cũng đã được báo cáo là có khả năng truyền gen kháng thuốc kháng sinh trong cộng 

đồng vi khuẩn [16] và vi khuẩn đa kháng thuốc đã được tìm thấy trên cá Tra tươi, cá Tra phi lê xuất 

khẩu và trong nước ao nuôi cá [17]-[20]. Nghiên cứu của Salako và cộng sự (2020) [21] đã báo cáo 

46-50% vi khuẩn E. coli là đa kháng thuốc (đề kháng từ ba loại kháng sinh trở lên) được phân lập 

từ quy trình chế biến cá Tra. Do đó, nghiên cứu này khảo sát tiềm năng ứng dụng thực khuẩn thể 

phân giải vi khuẩn E. coli đa kháng thuốc được phân lập từ quy trình chế biến cá Tra.  

2. Phương pháp nghiên cứu 

2.1. Kiểm tra tính xâm nhiễm vi khuẩn và phân lập thực khuẩn thể 

2.1.1. Chuẩn bị mẫu 

Nguồn vi khuẩn: 18 chủng Escherichia coli kháng thuốc kháng sinh, 8 chủng Vibrio cholerae, 

7 chủng Staphylococcus aureus, 9 chủng Salmonella spp. và 19 chủng Listeria monocytogenes 

được phân lập từ 135 mẫu cá Tra, 108 mẫu nước, 81 mẫu găng tay công nhân trong quy trình chế 
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biến tại An Giang, Vĩnh Long và Đồng Tháp; và 30 mẫu ruột cá Tra thu thập tại An Giang và 

Vĩnh Long [22], [23] (cụ thể ở Bảng 1). Các khuẩn lạc thuần chủng của vi khuẩn được bảo quản 

ở 4oC trong thạch nghiêng Tryptone Soya Agar (TSA, Merck, Đức sản xuất). Vi khuẩn sẽ được 

tăng sinh trong 10 mL môi trường Tryptic Soy Broth (TSB, Merck, Đức sản xuất) và ủ ở 37°C 

trong 24 giờ. Huyền phù vi khuẩn sau đó được pha loãng và so độ đục với ống chuẩn McFarland 

0,5 (Nam Khoa, Việt Nam sản xuất), nồng độ vi khuẩn tương đương 108 CFU/mL. 

Thực khuẩn thể: được thu thập trong môi trường tự nhiên từ các mẫu nước, bùn đáy ao và 

phân cá (ruột) trong chuỗi nuôi trồng cá Tra tại Tỉnh An Giang. Các mẫu này được xử lý tách cặn 

và tiêu diệt vi khuẩn bằng chloroform nhằm thu được thực khuẩn thể thô. Một hỗn hợp gồm 0,1 

mL thực khuẩn thể thô; 0,1 mL từng chủng vi khuẩn thử nghiệm và 10 mL môi trường TSB được 

ủ lắc ở nhiệt độ phòng trong 24 giờ nhằm làm tăng số lượng thực khuẩn thể. Sau đó ly tâm lần 1 

với vận tốc 6.000 vòng/phút trong 5 phút, thu lấy phần dịch trong gồm thực khuẩn, vi khuẩn và 

được ly tâm lần 2 với vận tốc và thời gian như ly tâm lần 1 có bổ sung chloroform để tiêu diệt vi 

khuẩn, thu lấy phần dịch trong chứa thực khuẩn thể và bảo quản trong tối ở 4oC. 

Thời gian thực hiện nghiên cứu: từ tháng 07 năm 2019 đến tháng 06 năm 2020. 

2.1.2. Khảo sát tính xâm nhiễm vi khuẩn và phân lập thực khuẩn thể 

Nghiên cứu kiểm tra tính xâm nhiễm vi khuẩn của thực khuẩn thể bằng khảo sát vết tan (plaque) 

theo phương pháp của Kropinski và cộng sự (2009) [24] với một số điều chỉnh. 10 μL dung dịch 

chứa thực khuẩn thể được nhỏ giọt trên bề mặt thạch TSB 0,8% agar có hoà sẵn vi khuẩn thử 

nghiệm và ủ ở 37oC trong 24 giờ, sau đó quan sát sự hình thành vết tan (plaques). Thực khuẩn thể 

được xem là có tính xâm nhiễm đối với vi khuẩn thử nghiệm nếu có sự hình thành vết tan (Hình 1). 

    
Hình 1. Tính xâm nhiễm của thực khuẩn thể có nguồn gốc từ môi trường tự nhiên đối với  

vi khuẩn thử nghiệm 

Chú thích: 27ERNV, 1Sal, 63StPT và 19LCT là tên các chủng vi khuẩn thử nghiệm tương ứng với  

vi khuẩn E. coli, Salmonella, S. aureus và L. monocytogenes; N, B, P là nguồn gốc của thực khuẩn thể 

tương ứng với N: nước, B: bùn và P: phân cá 

 

Sau khi xác định được tính xâm nhiễm của thực khuẩn trên vi khuẩn thử nghiệm (hay còn gọi 

là vi khuẩn kí chủ), các dòng thực khuẩn này sẽ được tiến hành phân lập bằng phương pháp đổ 

đĩa. Một hỗn hợp gồm 0,1 mL dung dịch thực khuẩn thể đã pha loãng thành dãy nồng độ thích 

hợp được đổ đĩa cùng với 0,1 mL vi khuẩn kí chủ bằng 10-12 mL môi trường TSB 0,8% agar, lắc 

kỹ và ủ trong 24 giờ ở 37oC. Sau ủ, từng vết tan riêng biệt được hoà tan với 1 mL nước cất đã khử 

trùng, lắc đều và giữ ở 4oC trong 24 giờ, tiến hành ly tâm hỗn hợp 2 lần như mô tả ở mục 2.1.1 và 

thu lấy phần dịch trong. Xác định các dòng thực khuẩn thể thuần bằng cách lặp lại các bước phân 

lập đến khi quan sát thấy có sự đồng đều về hình thái các vết tan để tách ròng các dòng thực khuẩn 

thể. Các dòng thực khuẩn thể này sau đó được cấy truyền (ziczac) trên bề mặt thạch TSB 0,8% agar 

có hoà sẵn vi khuẩn kí chủ để nhân mật số sử dụng cho thí nghiệm tiếp theo [25]. 

2.2. Xác định khả năng phân giải vi khuẩn kí chủ của thực khuẩn thể 

Thực khuẩn thể (phage B80E7) phân lập từ mẫu bùn xâm nhiễm trên vi khuẩn E. coli 80ENV 

đa kháng thuốc được chọn để tiến hành thí nghiệm. Phage B80E7 đã tách ròng có mật số 9,4±0,6 
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log PFU/mL, được bổ sung vào các ống nghiệm chứa 5 mL môi trường TSB ở các liều lượng 

phage theo thể tích: 0, 50, 75 và 100 μL. Vi khuẩn kí chủ được bổ sung với mật số ban đầu là 2; 3 

và 4 log CFU/mL. Tại các thời điểm: 0; 2; 4; 6; 20; 22 và 24 giờ ủ ở 37 và 7 ± 1oC thì mật số vi 

khuẩn kí chủ sống sót được phân tích để xác định khả năng phân giải của thực khuẩn thể. 

Tính kháng thuốc của vi khuẩn E. coli 80ENV: đề kháng với bốn loại kháng sinh: ampicillin 

(10 μg), ciprofloxacin (5 μg), chloramphenicol (30 μg) và nalidixic acid (30 μg). 

2.3. Phân tích vi sinh vật 

Mật số phage sử dụng trong thí nghiệm được xác định bằng phương pháp đổ đĩa sử dụng môi 

trường TSB 0,8% agar (như mô tả ở mục 2.1.2). Sau ủ, tất cả các vết tan (plaques) được đếm. 

Tương tự, mật số vi khuẩn được xác định theo phương pháp đổ đĩa sử dụng môi trường Plate 

Count Agar (PCA, Merck, Đức sản xuất) và ủ ở 37oC trong 48-72 giờ [26]. Sau ủ, tất cả các 

khuẩn lạc mọc trên môi trường được đếm. Mật số phage và vi khuẩn được tính như sau: 

N =  
∑ C

(n1 + 0,1. n2). d. V
 

Trong đó: 

C: số khuẩn lạc hoặc vết tan đếm được trên đĩa Petri ở 2 nồng độ pha loãng liên tiếp 

n1: số đĩa chọn đếm ở nồng độ đầu tiên 

n2: số đĩa chọn đếm ở nồng độ kế tiếp 

d: nồng độ pha loãng mà ở đó đĩa Petri đầu tiên được chọn để đếm  

V: thể tích mẫu đổ đĩa (mL) 

Kết quả của các lần lặp lại được tính toán trung bình ở dạng logarit (Log10 N) của số khuẩn lạc 

hoặc vết tan hình thành, nghĩa là log (CFU/mL) đối với vi khuẩn hoặc log (PFU/mL) đối với phage. 

2.4. Xử lý số liệu 

Kết quả mật số vi sinh vật được trình bày dưới dạng trung bình ± độ lệch chuẩn của các lần 

lặp lại thông qua đồ thị vẽ bằng phần mềm Microsoft Excel 2019; xử lý thống kê thông qua kiểm 

định ANOVA bằng phần mềm Statgraphics Centurion 18 (Statgraphics Technologies, Inc., The 

Plains, Virginia) để kiểm tra sự khác biệt ý nghĩa giữa các nghiệm thức (α=0,05). 

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Tính xâm nhiễm của thực khuẩn thể đối với vi khuẩn thử nghiệm 

Bảng 1. Tính xâm nhiễm của thực khuẩn thể trong nước, bùn và phân cá trên vi khuẩn phân lập từ chuỗi 

nuôi trồng và chế biến cá Tra 

STT Nguồn gốc 
Công đoạn  

phân lập vi khuẩn 

Số chủng vi khuẩn bị xâm nhiễm/ 

Tổng số chủng vi khuẩn thử nghiệm 

Nước Bùn Phân cá 

E
. 

co
li

 

ATCC 25922 - 1/1 0/1 0/1 

Cá  Chỉnh hình 1/3 1/3 2/3 

Cá  Tiếp nhận 0/1 0/1 0/1 

Nước Mạ băng 0/1 0/1 0/1 

Ruột cá - 8/12 1/12 3/12 

V
. 

ch
o

le
ra

e Cá  Bao gói 0/2 0/2 0/2 

Tay  Bao gói 0/1 0/1 0/1 

Tay  Chỉnh hình 0/2 0/2 0/2 

Cá  Chờ đông 0/1 0/1 0/1 

Cá  Tiếp nhận 0/2 0/2 1/2 

S
. 

a
u

re
u

s Tay  Bao gói 0/1 0/1 0/1 

Tay Chỉnh hình 0/1 0/1 0/1 

Cá Bao gói 0/4 0/4 1/4 

Cá  Chỉnh hình 0/1 0/1 0/1 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn


TNU Journal of Science and Technology 226(05): 147 - 155 

 

http://jst.tnu.edu.vn                                                      151                                             Email: jst@tnu.edu.vn 

STT Nguồn gốc 
Công đoạn  

phân lập vi khuẩn 

Số chủng vi khuẩn bị xâm nhiễm/ 

Tổng số chủng vi khuẩn thử nghiệm 

Nước Bùn Phân cá 

S
a

lm
o

n
el

la
 

sp
p

. 

Cá  Chỉnh hình 0/2 1/2 2/2 

Tay  Phi lê 0/1 0/1 0/1 

Cá  Phi lê 0/1 0/1 0/1 

Nước Xả máu 1/3 0/3 1/3 

Ruột cá - 0/2 0/2 0/2 

L
. 

m
o

n
o

cy
to

g
en

es
 Cá  Tiếp nhận 0/1 0/1 0/1 

Cá  Chờ đông  0/4 0/4 0/4 

Cá  Bao gói 0/7 0/7 0/7 

Cá  Phi lê 0/1 0/1 0/1 

Cá  Chỉnh hình 0/5 0/5 0/5 

Nước Rửa 1 0/1 0/1 0/1 

Tỷ lệ chung 11/61 (18,0%) 3/61 (4,9%) 10/61 (16,4%) 

Chú thích: Kết quả trong bảng là kết quả chung của 2 lần lặp lại 
 

Tính xâm nhiễm của thực khuẩn thể từ các mẫu nước ao nuôi, bùn đáy ao và phân cá đối với 

vi khuẩn phân lập từ chuỗi nuôi trồng và chế biến cá Tra được thể hiện ở Bảng 1. Kết quả cho 

thấy, đa dạng các loài vi khuẩn khác nhau được phân lập có sự hiện diện của thực khuẩn thể từ 

môi trường tự nhiên, ngoại trừ vi khuẩn L. monocytogenes. Cụ thể, các thực khuẩn thể khác nhau 

có nguồn gốc từ nước, bùn và phân cá xâm nhiễm trên: 12/18 chủng E. coli (66,7%); trong đó 

thực khuẩn thể xâm nhiễm vi khuẩn E. coli phân lập từ ruột cá hiện diện với tần số cao trên mẫu 

nước (8/12 chủng); 1/8 chủng V. cholerae (12,5%); 1/7 chủng S. aureus (14,3%) và 4/9 chủng 

Salmonella spp. (44,4%). Các thực khuẩn thể từ mẫu nước ao nuôi có tỉ lệ xâm nhiễm chung cao 

nhất đối với các chủng vi khuẩn thử nghiệm (11/61 chủng; 18,0%); kế đến là thực khuẩn thể từ 

đường ruột của cá Tra (10/61 chủng; 16,4%) và bùn đáy ao (3/61 chủng; 4,9%) (Bảng 1). Trong 

phạm vi của nghiên cứu này, khả năng phân giải của thực khuẩn thể đối với vi khuẩn E. coli đa 

kháng thuốc từ quy trình chế biến cá Tra được thử nghiệm. Nghiên cứu khả năng phân giải của 

thực khuẩn thể đối với các vi khuẩn gây bệnh khác như: V. cholerae, S. aureus và Salmonella 

spp. được đề nghị thực hiện trong các nghiên cứu tiếp theo. 

3.2. Khả năng phân giải của thực khuẩn thể đối với vi khuẩn E. coli đa kháng thuốc 

Vi khuẩn đa kháng thuốc hiện là vấn đề toàn cầu dẫn đến sự quan tâm tới việc sử dụng thực 

khuẩn thể như một công cụ tiềm năng để chống lại các tác nhân gây bệnh có nguồn gốc từ vi 

khuẩn [3]; bao gồm các tác nhân gây bệnh là vi khuẩn có nguồn gốc từ thực phẩm. Trong nghiên 

cứu này, khả năng phân giải của thực khuẩn thể B80E7 trên chủng vi khuẩn E. coli 80ENV đa 

kháng thuốc đã được nghiên cứu.  

Nghiên cứu nhận thấy có hai kiểu hình thái vết tan của thực khuẩn thể (có nguồn gốc từ bùn 

đáy ao) xâm nhiễm trên vi khuẩn E. coli 80ENV. Cụ thể, kiểu hình thái vết tan HT01 có tâm 

trong (dòng thực khuẩn thể B80E4) và HT02 không có tâm trong (dòng thực khuẩn thể B80E7) 

với đường kính vết tan tương ứng là 1,3±0,15 và 2,0±0,12 mm sau 24 giờ ủ. Kiểu hình thái vết 

tan có tâm trong có thể hoặc do khả năng phân giải bị giảm bởi sự lão hoá của vi khuẩn hoặc do 

sự ức chế phân giải bởi sự khuếch tán và hoạt động của enzyme lipopolysacharide depolymerase 

được sản sinh ra bởi thực khuẩn thể, phân hủy màng lipopolysacharide của vi khuẩn tạo viền mờ 

[27], [28]. Kiểu hình thái vết tan không có tâm trong có thể là dòng thực khuẩn thể độc, chúng 

phá vỡ tế bào vi khuẩn kí chủ và phóng thích các thực khuẩn thể mới ra ngoài [27], [29]. 

Sự khác nhau về hình thái vết tan tạo bởi các dòng thực khuẩn thể có thể là do sự khác nhau 

về cách thức xâm nhiễm cũng như về tốc độ sinh trưởng của thực khuẩn thể. Nghiên cứu của 

Jurczak-Kurek và cộng sự (2016) [27] cho thấy các dòng thực khuẩn thể được phân lập từ nước 

thải có bốn kiểu hình thái vết tan, trong đó có hai kiểu hình thái vết tan tương tự với kết quả của 
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nghiên cứu này. Như vậy, dựa trên hình thái vết tan, dòng thực khuẩn thể B80E7 đã được phân 

lập và nghiên cứu khả năng phân giải của nó đối với chủng E. coli 80ENV đa kháng thuốc. Kết 

quả về khả năng phân giải của thực khuẩn thể B80E7 đối với chủng E. coli 80ENV được thể hiện 

ở Hình 2 và 3. Nhìn chung, thực khuẩn thể B80E7 có khả năng phân giải tốt chủng E. coli 

80ENV đa kháng thuốc và đã làm giảm mật số vi khuẩn ở tất cả các liều lượng bổ sung sau 2 giờ 

tiếp xúc và ở hai nhiệt độ khảo sát (37 và 7 ± 1oC). Cụ thể, sau các khoảng thời gian 2, 4 và 6 giờ 

tiếp xúc ở 37oC (mật số vi khuẩn trung bình tương ứng là 2,0 ± 1,1; 3,7 ± 1,5 và 5,0 ± 1,0 log 

CFU/mL) thì ở các liều lượng thực khuẩn thể bổ sung đều cho thấy sự giảm mật số vi khuẩn với 

sự khác biệt ý nghĩa (p < 0,05) so với nghiệm thức không bổ sung thực khuẩn thể (mật số vi 

khuẩn tương ứng là 4,4 ± 0,9; 6,6 ± 0,5 và 7,8 ± 0,5 log CFU/mL; tuy nhiên mật số vi khuẩn bắt 

đầu tăng nhanh trở lại từ 2 đến 20 giờ và duy trì mật số từ 20 đến 24 giờ do mật số vi khuẩn đã 

đạt tối đa ở pha tăng trưởng [30] (Hình 2). Hiệu quả phân giải của thực khuẩn thể phụ thuộc vào 

tỉ lệ giữa phage và vi khuẩn [31], [32]. Trong khi, ở 7 ± 1oC thì sự giảm mật số vi khuẩn sau 2 

giờ tiếp xúc ở tất cả liều lượng thực khuẩn thể (1,2 ± 1,3 log CFU/mL) khác biệt có ý nghĩa (p < 

0,05) so với nghiệm thức không bổ sung thực khuẩn thể (3,1 ± 1,5 log CFU/mL); sau đó mật số 

vi khuẩn được duy trì cho đến 24 giờ (Hình 3). Điều này là do phage phụ thuộc vào sự phát triển 

của vi khuẩn kí chủ để nhân lên, khi vật chủ phát triển nhanh sẽ thúc đẩy sự nhân lên của phage; 

khi ở nhiệt độ thấp thì tốc độ nhân lên của phage sẽ giảm đáng kể hoặc dừng lại do tốc độ tăng 

trưởng của vật chủ thấp [11], [33], [34]; kết luận này cũng tương đồng với kết quả trong nghiên 

cứu của O'Flynn và cộng sự (2004) [9]. Bên cạnh đó, thời gian cho toàn bộ chu kì sinh trưởng 

của thực khuẩn thể là khoảng những giờ đầu tiên sau khi tiếp xúc [35], do đó mật số vi khuẩn kí 

chủ sau 2 giờ tiếp xúc trong nghiên cứu này đã giảm xuống mức cao nhất. Trong nghiên cứu này, 

khảo sát thời gian tiếp xúc giữa thực khuẩn thể và vi khuẩn kí chủ với thời gian ngắn hơn 2 giờ 

được đề nghị. 

   
Hình 2. Khả năng phân giải E. coli 80ENV của thực khuẩn thể B80E7 ở 37oC với mật số vi khuẩn ban 

đầu: A - 2 log, B - 3 log, C - 4 log 

Chú thích: Lượng thực khuẩn thể bổ sung   0,   50,   75, Δ 100 (μL) 

   
Hình 3. Khả năng phân giải E. coli 80ENV của thực khuẩn thể B80E7 ở 7±1oC với mật số vi khuẩn ban 

đầu: A’ - 2 log, B’ - 3 log, C’ - 4 log 

Chú thích: Lượng thực khuẩn thể bổ sung   0,   50,   75, Δ 100 (μL) 
 

Hình 4 thể hiện mật số vi khuẩn E. coli 80ENV còn sống sót sau 2 giờ tiếp xúc với thực khuẩn 

thể ở 37oC (Hình 4 - D) và 7±1oC (Hình 4 - D). 

Kết quả cho thấy, lượng thực khuẩn thể bổ sung, mật số vi khuẩn ban đầu, thời gian tiếp xúc 

và nhiệt độ ảnh hưởng đến khả năng phân giải của thực khuẩn thể. Ở 37oC, mật số vi khuẩn kí 
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chủ giảm nhiều nhất khi bổ sung thực khuẩn thể B80E7 với liều lượng 100 µL và khác biệt có ý 

nghĩa (p < 0,05) so với các nghiệm thức còn lại (50 và 75 µL; p > 0,05). Ở 7 ± 1oC, khi bổ sung 

thực khuẩn thể B80E7 với liều lượng tăng dần từ 50 đến 100 µL thì mật số vi khuẩn kí chủ giảm 

có khác biệt ý nghĩa giữa các nghiệm thức (p < 0,05). Bên cạnh đó, ở các nghiệm thức có mật số 

vi khuẩn ban đầu thấp thì sự giảm mật số vi khuẩn đạt được cao hơn (p < 0,05). Ở 7 ± 1oC, mật 

số vi khuẩn ban đầu là 2 log CFU/mL, liều lượng thực khuẩn thể B80E7 bổ sung là 75 và 100 µL 

thì sau 2 giờ tiếp xúc, mật số vi khuẩn đã giảm xuống dưới ngưỡng phát hiện (tương đương < 1 

log CFU/10 mL; Hình 4 – D’), trong khi đó mật số vi khuẩn tương ứng ở 37oC là 1,5 ± 0,3 log 

CFU/10 mL (Hình 4 – D). Điều này có thể được giải thích do lượng thực khuẩn thể xâm nhiễm 

cao hơn dẫn đến sự phân bố của thực khuẩn thể trong môi trường tốt hơn làm tăng sự tiếp xúc của 

thực khuẩn thể với tế bào vi khuẩn nên chúng dễ liên kết hoặc bám vào các thụ thể trên bề mặt tế 

bào chủ và sau đó xâm nhiễm tế bào vi khuẩn kí chủ kết quả là tiêu diệt tế bào chủ và giải phóng 

các thực khuẩn thể mới [36]. 

 
Hình 4. Khả năng phân giải của thực khuẩn thể đối với E. coli kháng thuốc  

sau 2 giờ tiếp xúc ở 37oC (D) và 7 ± 1oC (D’) 

Chú thích: ND – mật số vi khuẩn ở dưới ngưỡng phát hiện 

 

Kết quả trong nghiên cứu này tương đồng với nghiên cứu của Titze và cộng sự (2020) [37] 

khi sử dụng thực khuẩn thể để tiêu diệt vi khuẩn S. aureus trong sữa tiệt trùng cho thấy, với thể 

tích thực khuẩn thể bổ sung là 1 mL (1,2.109 PFU/mL) dẫn đến sự giảm mật số vi khuẩn S. 

aureus tương ứng là 84,9% (S-7142) và 63,1% (S-10614) trong vòng 30 phút, 86,6% (S-7142) và 

62,0% (S-10614) sau 2 giờ và 86,6% (S-7142) và 80,5% (S-10614) sau 8 giờ. Từ các kết quả thu 

nhận được cho thấy, khả năng phân giải của thực khuẩn thể B80E7 trên vi khuẩn E. coli 80ENV 

đa kháng thuốc phân lập từ cá Tra bị ảnh hưởng bởi mật số vi khuẩn ban đầu, lượng thực khuẩn 

thể bổ sung, thời gian tiếp xúc và nhiệt độ. Hiệu quả phân giải vi khuẩn kí chủ tốt hơn ở 7oC, mật 

số vi khuẩn ban đầu thấp (2 log CFU/mL) và thời gian phân giải tốt sau 2 giờ tiếp xúc với lượng 

thực khuẩn thể bổ sung ban đầu từ 75-100 μL. Nghiên cứu hiệu quả phân giải vi khuẩn kí chủ của 

thực khuẩn thể với thời gian tiếp xúc nhỏ hơn 2 giờ và trên các loại vi khuẩn gây bệnh khác nhau 

trong chuỗi thực phẩm (nuôi trồng, chế biến, bảo quản) được đề nghị. Nghiên cứu đã cho thấy 

tiềm năng ứng dụng của thực khuẩn thể để tiêu diệt vi khuẩn E. coli đa kháng thuốc.  

4. Kết luận 

Tóm lại, đa dạng các loài vi khuẩn khác nhau được phân lập từ chuỗi nuôi trồng và chế biến 

cá Tra có sự hiện diện của các thực khuẩn thể khác nhau có nguồn gốc từ nước, bùn và phân cá 

Tra ngoại trừ vi khuẩn L. monocytogenes, cụ thể là: 12/18 chủng E. coli (66,7%); 1/8 chủng V. 

cholerae (12,5%); 1/7 chủng S. aureus (14,3%) và 4/9 chủng Salmonella spp. (44,4%). Khi 

nghiên cứu trên vi khuẩn E. coli 80ENV đa kháng thuốc, kết quả cho thấy khả năng phân giải vi 

khuẩn kí chủ bởi thực khuẩn thể B80E7 phụ thuộc vào lượng thực khuẩn thể bổ sung và mật số vi 

khuẩn ban đầu, thời gian tiếp xúc và nhiệt độ. Ở nhiệt độ 7±1oC thì hiệu quả phân giải vi khuẩn 

của thực khuẩn thể B80E7 tốt hơn ở 37oC và thời gian phân giải vi khuẩn có tác dụng tốt nhất sau 
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2 giờ tiếp xúc. Nghiên cứu cho thấy tiềm năng ứng dụng của thực khuẩn thể để tiêu diệt vi khuẩn 

kháng thuốc và gây bệnh trong chuỗi nuôi trồng và chế biến cá Tra. 

Lời cảm ơn 

Nghiên cứu này nằm trong khuôn khổ của đề tài A-16 được tài trợ bởi dự án Nâng cấp Trường 

Đại học Cần Thơ VN14-P6 bằng nguồn vốn vay ODA từ chính phủ Nhật Bản. Nhóm nghiên cứu 

xin chân thành cảm ơn các nhà máy cho phép lấy mẫu và hỗ trợ thực hiện nghiên cứu này. 

Nghiên cứu này không tồn tại mâu thuẫn nào giữa các tác giả. 
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