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��C �I�M SINH H�C C�A CH�NG Aspergillus terreus VNA 05 

 VÀ KH� N�NG SINH T�NG H�P LOVASTATIN  

CHU THANH BÌNH, NGUY�N THU HOÀI 

��T V�N �� 

Aspergillus terreus là n�m m�c có t�i hàng tr�m thành ph�n d��i loài v�i các 
��c �i�m sinh h�c �a d�ng, và thu�c lo�i có kh� n�ng sinh t�ng h�p lovastatin gi�ng 
nh� m�t s� ch�ng vi n�m khác nh� A. flavipes, Penicillium sp., Monascus ruber [2, 
3, 4, 11]. Hi�n nay có nhi�u công trình nghiên c�u v� ��c �i�m sinh h�c và quá trình 
sinh t�ng h�p lovastatin c�a Aspergillus terreus. Ch�ng h�n, quá trình sinh t�ng h�p 
lovastatin t� A. terreus ATCC 20542 v�i nguyên li�u là lúa m�ch �ã ���c nghiên 
c�u và có �i�u ki�n nuôi c�y là 28oC, v�i th�i gian nuôi c�y chìm nh� h�n 10 ngày 
[4, 6]; c�u trúc hình thái, ��c �i�m sinh h�c A. terreus LA 4414 và s�n ph�m b�c hai 
c�a ch�ng c�ng �ã ���c kh�o sát [8]. 

Hi�n nay, trong B� s�u t�p vi n�m t�i Phòng thí nghi�m vi sinh, Trung tâm 
Nhi�t ��i Vi�t - Nga có ch�ng A. terreus VNA 05 có ngu�n g�c phân l�p trong n��c. 
Bài báo này trình bày m�t s� ��c �i�m sinh h�c và kh� n�ng sinh t�ng h�p lovastatin 
c�a ch�ng A. terreus VNA 05, góp thêm thông tin v� l�nh v�c nghiên c�u lên men 
và kh� n�ng sinh t�ng h�p lovastatin b�ng ch�ng A. terreus. 

I. V�T LI�U VÀ PH��NG PHÁP NGHIÊN C�U 

1.1. V�t li�u nghiên c�u  

Ch�ng vi sinh v�t s� d�ng là A. tereus VNA 05 ���c phân l�p t�i Phòng Vi 
sinh v�t - Phân vi�n Công ngh� sinh h�c.  

Các môi tr��ng ���c s� d�ng: 

- Môi tr��ng nuôi c�y MEA (Malt Extract Agar - Merck), Czapeck - Dox và 
môi tr��ng PDA (Potato Dextro Agar) s� d�ng �� nghiên c�u ��c �i�m hình thái t� 
bào, c�u trúc sinh bào t� c�a ch�ng [1]. 

- Môi tr��ng khoáng: KNO3 - 2g; KH2PO4 - 0,3g; NaH2PO4 - 0,7g; NaCl - 1g; 
MgSO4.7H2O - 0,4g; NH4Cl - 1g; n��c c�t - 1 lít, pH 6,8 - 7,0; b� sung ngu�n 
cácbon khác nhau (20 g/l): Glucoza, sacaroza, glycerol, mannoza, lactoza, và ngu�n 
nit� (8 g/l): Cao n�m men, b�t ��u t��ng, n��c chi�t ngô, pepton �� kh�o sát ��c 
�i�m sinh h�c c�a ch�ng VNA 05.  

- Môi tr��ng lên men s� 3: Glycerol - 10g; b�t ��u t��ng - 8g; KH2PO4 - 1,5g; 
MgSO4.7H2O - 0,52g; NaCl - 0,4g; n��c c�t -1 lít [6]. 

Trong nghiên c�u ��c �i�m sinh h�c c�a A. terreus VNA 05, ch�ng ���c nuôi 
c�y kh�o sát v�i các môi tr��ng sau: Môi tr��ng s�a �ã tách ch�t béo �� xác ��nh kh� 
n�ng pepton hóa s�a; môi tr��ng gelatin �� xác ��nh ho�t tính gelatinase; môi tr��ng 
carboxymethyl xelluloza (CMC) �� xác ��nh ho�t tính xellulaza; môi tr��ng casein �� 
xác ��nh ho�t tính protease và môi tr��ng tinh b�t �� xác ��nh kh� n�ng sinh amylaza. 
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1.2. Ph��ng pháp nghiên c�u 

1.2.1. ��c �i�m hình thái c�a ch�ng VNA 05 ���c quan sát trên kính hi�n vi 

�i�n t� Olympus BX51 và ���c phân lo�i theo khóa phân lo�i Raper and Fennel [10]. 

1.2.2. L�u gi� và b�o qu�n ch�ng gi�ng theo ph��ng pháp c�a Vi�n Qu�c gia 

v� gi� gi�ng London (National Collection Type Culture - NCTC). 

1.2.3. Ho�t hóa ch�ng gi�ng theo ph��ng pháp c�a Vi�n gi� gi�ng Hoa K� 

(American Type Culture Collection Washington - ATCC), Vi�n s�u t�m gi�ng -

NRRL Collection - ARS Culture Collection. 

1.2.4. ��nh tính lovastatin b�ng ph��ng pháp s�c ký b�n m�ng (Boris Lisec, Ivan 

Radez & cs., 2012) [5]. D�ch lên men ���c thu nh�n qua màng l�c Milipore 0,45 �m.  

1.2.5. Quá trình lên men lovastatin t� ch�ng A. terreus VNA 05 trong môi 

tr��ng s� 3 (g/l). �i�u ki�n lên men v�i pH = 6,5; t�c �� l�c 250 vòng/phút, nhi�t �� 

30oC và th�i gian 120 h. 

1.2.6. S�c ký b�n m�ng (Boris Lisec, Ivan Radez & cs., 2012) [5]. R�a d�ch 

lên men nhi�u l�n b�ng n��c c�t vô trùng, ��a qua màng l�c Milipore 0,45 �m. 

Lovastatin ���c ��nh tính b�ng ph��ng pháp s�c ký b�n m�ng. 

II. K�T QU� VÀ TH�O LU�N 

2.1. Kh�o sát kh� n�ng sinh t�ng h�p lovastatin c�a ch�ng VNA 05 

Nuôi c�y A. terreus VNA 05 trên môi tr��ng nuôi c�y s� 3, trong th�i gian 8 

ngày � nhi�t �� 30oC. D�ch lên men ���c chi�t b�ng dung môi etylaxetat v�i t� l� 

1:1 theo th� tích. K�t qu� ���c ki�m tra b�ng ph��ng pháp s�c ký b�n m�ng và 

���c bi�u th� � hình 1.  

 

 

    

 
 
 
 
 
 
 

Hình 1 cho th�y, ph� c�a m�u (ký hi�u Lo) có v� trí t��ng ���ng v�i ph� 

lovastatin chu�n (ký hi�u M). Nh� v�y, s�n ph�m lên men chính c�a A. terreus VNA 

05 là lovastatin. 

M: Lovastatin chu�n; 

Lo: D�ch chi�t lên men A. terreus VNA 05 

Hình 1. S�c ký b�n m�ng c�a d�ch lên men và 
lovastatin chu�n  
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2.2. ��c �i�m hình thái c�a ch�ng VNA 05  
��c �i�m c�u trúc sinh bào t� và hình thái khu�n l�c A. terreus VNA 05 ���c 

th� hi�n trên hình 2.   

                    

   a            b 

a. C�u trúc sinh bào t� c�a A. terreus VNA 05 trên kính hi�n vi �i�n t� BX51, 400X  

b. Hình thái khu�n l�c trên môi tr��ng MEA 

Hình 2. ��c �i�m c�u trúc sinh bào t� và hình thái khu�n l�c A. terreus VNA 05 

Có th� th�y, cu�ng sinh bào t� có kích th��c 100 - 250 �m, s�i n�m m�c 
th�ng, bào t� có màu nâu nh�t, có hình tr�ng kích th��c 6 - 8 �m. Trên môi tr��ng 
MEA � nhi�t �� 24 - 26oC, khu�n l�c có ���ng kính 3 - 3,5 cm, ban ��u có màu 
vàng chanh, d�n d�n chuy�n sang màu nâu nh�t, màu nâu s�m. 

2.3. ��c �i�m sinh lý, sinh hoá ch�ng A. terreus VNA 05 

* �nh h��ng c�a nhi�t ��, pH ��n kh� n�ng phát tri�n c�a ch�ng A. terreus VNA 05 

K�t qu� kh�o sát ��c �i�m sinh lý và sinh hóa c�a A. terreus VNA 05 ���c 
nuôi trên môi tr��ng Czapeck - Dox � các �i�u ki�n pH và nhi�t �� khác nhau ���c 
trình bày trong b�ng 1. 

B�ng 1. �nh h��ng c�a nhi�t �� và pH ��n kh� n�ng 

sinh tr��ng c�a A. terreus VNA 05 

Nhi�t �� 
Kh� n�ng 

Sinh tr��ng 
pH 

Kh� n�ng 
Sinh tr��ng 

15 ± 4,0 ± 

20 + 5,0 ± 

25 ++ 5,5 + 

30 ++ 6,0 + 

35 + 6,5 ++ 

40 ± 7,0 + 

45 - 7,5 + 

50 -   
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++ : Sinh tr��ng t�t;       + : Sinh tr��ng bình th��ng; 

  ± : Sinh tr��ng kém;      - : Không sinh tr��ng. 

Có th� th�y, A. terreus VNA 05 có th� sinh tr��ng trong d�i nhi�t �� t�         

25 - 45oC và kém phát tri�n v�i nhi�t �� 45oC tr� lên. Ngoài ra, A.terreus VNA 05 

sinh tr��ng ���c trong kho�ng pH t� 5,5 - 7,5 và t�t nh�t � pH = 6,5. K�t qu� này 

c�ng phù h�p v�i k�t qu� nghiên c�u ch�ng A. terreus LA4414 c�a Zhihua Jia và A. 

terreus ATCC 20542 c�a Bizukojc [4, 8]. 

* Kh� n�ng s� d�ng ngu�n cacbon và nit� c�a A. terreus VNA 05 

�� nghiên c�u kh� n�ng ��ng hóa các ngu�n cacbon và nit� khác nhau, 

A.terreus VNA 05 ���c nuôi trong môi tr��ng khoáng có b� sung các ngu�n cacbon 

và nit� (b�ng 2). 

B�ng 2. Kh� n�ng s� d�ng m�t s� ngu�n cacbon và nit� c�a A. terreus VNA 05 

Kh� n�ng s� d�ng ngu�n cacbon 

Ngu�n cac bon Sinh tr��ng 

Glucoza ++ 

Lactoza + 

Sacaroza ++ 

Glycerol ++ 

Manoza ± 

Kh� n�ng s� d�ng ngu�n nit� 

Ngu�n nit� Sinh tr��ng 

Cao n�m men ++ 

B�t ��u t��ng ++ 

N��c chi�t ngô 
(corn steep liquor) 

+ 

Pepton ++ 

++ : Sinh tr��ng t�t;  + : Sinh tr��ng bình th��ng;  ± : Sinh tr��ng kém 

Có th� th�y A.terreus VNA 05 có kh� n�ng s� d�ng h�u h�t các ngu�n ���ng 
thông d�ng �� t�ng sinh. V�i ���ng manoza, A. terreus VNA 05 t�ng sinh kém nh�t, 
còn glucoza, sacaroza, glycerol là nh�ng ngu�n cacbon giúp A. terreus VNA 05 
��ng hóa t�t nh�t, và �ây là nh�ng ngu�n cacbon r�t s�n.  
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Vi�c kh�o sát kh� n�ng s� d�ng các ngu�n nit� khác nhau cho th�y A. terreus 

VNA 05 sinh tr��ng t�t trên môi tr��ng v�i ngu�n nit� là cao n�m men, b�t ��u 

t��ng, pepton. Nh�m l�a ch�n nh�ng ngu�n nguyên li�u s�n có và r� ti�n t�i ch�, 

trong nghiên c�u ti�p theo chúng tôi l�a ch�n glycerol và b�t ��u t��ng làm ngu�n 

cacbon và nit� cho quá trình sinh t�ng h�p lovastatin t� A. terreus VNA 05. �ây là 

gi�i pháp h�p lý trong tri�n khai t�ng h�p lovastatin t� nh�ng ngu�n nguyên li�u 

ph� bi�n b�ng con ���ng sinh h�c. Bizukojc, J. L Casas Lopez và cs. c�ng l�a ch�n 

glycerol cho quá trình sinh t�ng h�p lovastatin [4, 6]. 

* Các ��c �i�m sinh h�c khác c�a A. terreus VNA 05 

Trong các nghiên c�u v� ��c �i�m sinh h�c ti�p theo, có th� th�y A. terreus VNA 05 

có kh� n�ng sinh m�t s� enzym ngo�i bào th�y phân c� ch�t nghiên c�u (b�ng 3). 

B�ng 3. M�t s� ��c �i�m sinh h�c c�a A. terreus VNA 05 

��c �i�m sinh h�c Kh� n�ng 

Sinh bào t� ++ 

Phân gi�i casein ++ 

Phân gi�i CMC ++ 

Th�y phân tinh b�t ++ 

Pepton hóa s�a ++ 

Phân gi�i gelatin ++ 

Nhi�t �� t�i �u 30oC ± 2 

pH t�i �u 6,5 

++ : Sinh tr��ng t�t 

�ây là �i�u r�t thu�n l�i cho vi�c l�a ch�n thành ph�n môi tr��ng lên men và 

các y�u t� �nh h��ng ��n quá trình lên men sau này. Các k�t qu� này c�ng phù h�p 
v�i các nghiên c�u c�a Zhihua Jia, Lai, Liu G., Xu Z. và cs. [8, 9]. 

Theo m�t s� tác gi� Bizukojc và cs., 2007; Barios - Gonzalez., J Miranda 2010 

[3, 4, …] sinh t�ng h�p lovastatin ph� thu�c r�t nhi�u vào ch�ng gi�ng, các y�u t� lên 

men nh� pH, nhi�t ��, t� l� C:N. Nh�ng k�t qu� nghiên c�u thu ���c v� ��c �i�m sinh 

h�c A. terreus VNA 05 �ã góp ph�n rút ng�n th�i gian nghiên c�u thành ph�n môi 

tr��ng và �i�u ki�n lên men, ��ng th�i theo dõi ���c m�c �� �n ��nh c�a A. terreus 

VNA 05 trong quá trình nuôi c�y, gi� ho�t tính và tránh t�p nhi�m. Trong khuôn kh� 

bài báo này, tính �n ��nh ch�ng gi�ng �ã ���c b�o ��m, 6 tháng m�t l�n ���c ki�m tra 

l�i ho�t tính, ho�t hóa, l�a ch�n, c�y chuy�n và s� d�ng ph��ng pháp �ông khô. 
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IV. K�T LU�N 

1. Ch�ng A. terreus VNA 05 có kh� n�ng sinh t�ng h�p lovastatin. 

2. Ch�ng A. terreus VNA 05 phát tri�n t�t � pH t� 5-7,5; nhi�t �� 28oC - 30oC, 
s� d�ng t�t các ngu�n cacbon (glucoza, sacaroza, glycerol, mannoza, lactoza) và các 
ngu�n nit� thông d�ng (cao n�m men, b�t ��u t��ng, n��c chi�t ngô, pepton). 

3. Ch�ng A. terreus VNA 05 có kh� n�ng sinh các enzym th�y phân tinh b�t, 
casein, gelatin, xelluloza. �ây là �i�u ki�n thu�n l�i cho vi�c l�a ch�n ngu�n dinh 
d��ng khi lên men s�n xu�t lovastatin. 
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SUMMARY 

BIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF THE STRAIN Aspergillus terreus  

VNA 05 AND THEIR LOVASTATIN BIOSYNTHESIS CAPABILITY 

This paper presents some biological features and lovastatin biosynthesis capability of 

strain A. terreus VNA 05. It is found that the strain is capable of lovastatin biosynthesis 

and develops well in pH from 5 to 7.5 and at temperature 28oC - 30oC. The train 

consumes some commonly used carbon sources (glucose, saccharose, glycerol, 

mannose, lactose) and nitrogen sources (yeast extract, soybean powder, corn 

extracted water, peptone). A. terrus VNA 05 also yields enzyme activities 

hydrolyzing starch, casein, gelatin, xelluloza, which are favorable conditions for 

selecting nutrients during lovastatin fermentation. 

T� khoá: Aspergillus terreus VNA 05, lovastatin, biological characterization. 
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