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Tóm tắt – Exopolysaccharide là các polymer
sinh học được sản xuất bởi vi sinh vật để đối phó
với các điều kiện môi trường bất lợi. Exopolysac-
charide của vi khuẩn lactic được ứng dụng trong
nhiều lĩnh vực khác nhau như thực phẩm, dược
phẩm, y học. Trong nghiên cứu này, các thảo
luận tập trung vào chức năng sinh học của
exopolysaccharide được sản xuất bởi vi khuẩn
lactic và đáp ứng sinh tổng hợp exopolysaccha-
ride ở vi khuẩn lactic dưới tác động của các yếu
tố stress môi trường. Stress môi trường có thể làm
thay đổi sự biểu hiện của các gen EPS, kết quả
dẫn đến những thay đổi trong năng suất và thành
phần monosaccharide của exopolysaccharide thu
được. Do đó, các đánh giá nhằm làm rõ tiềm
năng sử dụng stress môi trường để thay đổi quá
trình sinh tổng hợp exopolysaccharide ở vi khuẩn
lactic cho các áp dụng khác nhau.

Từ khóa: exopolysaccharide, stress môi
trường, vi khuẩn lactic.

Abstract – Exopolysaccharides are biopoly-
mers produced by microorganisms in response
to adverse environmental conditions. Exopolysac-
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charides of lactic acid bacteria are applied in
many different fields such as food, pharmaceu-
ticals, and medicine. This review discusses the
biological functions of the exopolysaccharide de-
rived from lactic acid bacteria and their response
to exopolysaccharide synthesis under environ-
mental stresses. Environmental stress can alter
the expression of eps genes, resulting in changes
in yield and monosaccharide composition of ob-
tained exopolysaccharides. Therefore, the eval-
uation aims to clarify the feasibility of using
environmental stress to modify exopolysaccharide
biosynthesis in lactic acid bacteria for various
applications.

Keywords: environmental stress, exopolysac-
charides, lactic acid bacteri.

I. GIỚI THIỆU

Exopolysaccharide (EPS) là các polymer sinh
học tham gia trong thành phần cấu tạo của vách
tế bào. EPS có thể được sản xuất bởi nhiều vi
sinh vật khác nhau như tảo, nấm và vi khuẩn, bao
gồm vi khuẩn lactic (LAB). Dựa theo thành phần
cấu tạo hóa học, EPS được chia thành hai loại là
homopolysacharide (HoPS) và heteropolysaccha-
ride (HePS). HoPS được cấu tạo từ cùng một tiểu
đơn vị đường đơn trong cấu trúc đơn vị lặp lại.
HePS được tạo thành từ các đơn vị lặp lại bao
gồm hai hoặc nhiều loại tiểu đơn vị đường, dẫn
xuất của đường, các phân tử hữu cơ và vô cơ
khác [1, 2].

Ngày nay, EPS của LAB nhận được sự quan
tâm đặc biệt trong các ứng dụng của thực phẩm,
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dược phẩm và y học. Trong công nghiệp thực
phẩm, EPS được sử dụng như chất làm đặc, chất
ổn định và chất nhũ hóa. Trong y học, EPS được
chứng minh có khả năng chống oxy hoá, kích
thích và điều chỉnh hệ thống miễn dịch, hoạt động
chống viêm, thậm chí chống ung thư. Một số
tuyên bố về sức khỏe còn báo cáo rằng EPS của
LAB có thể làm giảm cholesterol trong máu [3].

Trong tự nhiên, EPS có vai trò bảo vệ LAB
khỏi sự mất nước, tránh tác động tiêu cực của
môi trường như nhiệt độ, pH, thẩm thấu, kháng
sinh, thực bào. EPS còn liên quan đến sự hình
thành màng sinh học (biofilm) và cơ chế bám
dính của tế bào, cũng như quyết định đặc trưng
tương tác giữa tế bào với vật chủ. Trên thực tế,
để thích nghi với các thay đổi của môi trường,
LAB phản ứng bằng nhiều cách khác nhau, trong
đó có liên quan đến quá trình sinh tổng hợp EPS
[4].

Các nghiên cứu và báo cáo trước đây đã tập
trung vào EPS của LAB ở nhiều khía cạnh khác
nhau liên quan đến cơ chế sinh tổng hợp; hay
nghiên cứu sản xuất EPS bằng việc tối ưu hóa
các điều kiện lên men, sử dụng các công cụ công
nghệ sinh học liên quan đến kĩ thuật di truyền,
sử dụng các cơ chất lên men giá rẻ. Trong bài
báo này, chúng tôi tập trung làm sáng tỏ khả
năng sử dụng stress môi trường trong việc điều
khiển sản xuất EPS ở LAB cho các áp dụng khác
nhau thông qua đánh giá tác động của stress môi
trường lên quá trình sinh tổng hợp EPS.

II. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU

Nghiên cứu đánh giá tổng quan được thực hiện
trên cơ sở tập hợp tài liệu đã được công bố liên
quan đến vai trò chức năng sinh học của EPS, quá
trình sinh tổng hợp EPS ở LAB dưới tác dụng của
stress môi trường. Phân tích các tài liệu bằng cách
so sánh, đối chiếu các nghiên cứu với nhau nhằm
làm sáng tỏ tiềm năng sử dụng stress môi trường
kiểm soát quá trình sinh tổng hợp EPS cho các
ứng dụng công nghiệp.

III. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN

A. Cấu trúc vách tế bào của Lactobacillus

Vách tế bào của Lactobacillus bao gồm kiến
trúc peptidoglycan (PG) dày (có nhiều lớp) được

gắn thêm các acid teichoic, polyphosphate, pro-
tein và polysaccharide (Hình 1). Đây cũng là đặc
điểm chung của LAB và những thành phần này
chi phối tương tác của LAB với môi trường.

Hình 1: Cấu trúc vách tế bào của vi khuẩn
Lactobacillus [5]

Mỗi đại phân tử trên bề mặt tế bào đều có ảnh
hưởng đến hoạt động probiotic của LAB vì nó có
liên quan đến tương tác giữa vi khuẩn và vật chủ.
Lớp PG là thành phần thiết yếu có chức năng bảo
vệ tính toàn vẹn của tế bào và chống lại sự li giải
[6, 7]. Ngoài ra, các thành phần khác của vách tế
bào như acid teichoic, acid lipoteichoic, protein
và polysaccharide được liên kết cộng hóa trị hoặc
không cộng hóa trị với PG, nơi làm khung cố
định cho các thành phần này [6]. Cấu trúc hóa
học của PG bao gồm các chuỗi glycan xen kẽ N-
acetylglucosamine và acid N-acetylmuramic qua
liên kết β -1,4. Chuỗi peptide được liên kết cộng
hóa trị qua đầu N-xác định với nhóm lactyl của
N-acetylmuramic. Các polymer có điện tích âm
liên kết cộng hóa trị với PG được xác định là
acid teichoic, hoặc gắn trực tiếp vào màng tế
bào chất được xác định là acid lipoteichoic [8].
Cấu trúc cơ bản của acid teichoic bao gồm các
đơn vị lặp lại của polyglycerol phosphate hoặc
polyribitol phosphate nhưng tùy thuộc vào các
điều kiện khác nhau như loài, giai đoạn hoặc
tốc độ tăng trưởng, pH của môi trường, nguồn
carbon, sự hiện diện của phosphate mà cấu trúc
và sự phong phú của polymer này có thể khác
nhau [5, 9].

Một thành phần quan trọng khác trong vách
tế bào của vi khuẩn Gram dương là các pro-
tein bề mặt, chúng có thể lớn hoặc nhỏ và
bao gồm các domain lặp lại hoặc các domain
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riêng rẽ [7]. Một trong những protein bề mặt quan
trọng được gọi tên là S-layer gắn chặt vào PG.
Có ý kiến cho rằng S-layer có thể liên quan đến
tính chất bám dính của LAB với biểu mô ruột và
các thành phần phức hợp ngoại bào khác. Cuối
cùng, bề mặt vách tế bào của LAB có chứa các
polysaccharide [7]. Các polysaccharide này có thể
liên kết cộng hóa trị với PG được gọi là capsule
polysaccharide hoặc phóng thích trực tiếp ra môi
trường bên ngoài gọi là exopolysaccharide. Đối
với LAB nói chung, thuật ngữ EPS bao gồm cả
hai loại polysaccharide này [7]. Bài báo sử dụng
thuật ngữ EPS để mô tả các polysaccharide liên
quan đến bề mặt tế bào. Vai trò của EPS đối với
LAB chịu sự ảnh hưởng của cấu trúc, mức độ
tích lũy và tương tác của nó với các phân tử bề
mặt khác.

B. EPS được sản xuất bởi LAB

LAB là vi khuẩn Gram dương được tìm thấy
nhiều trong môi trường sống, bao gồm cả đường
tiêu hóa của người và động vật. LAB đóng vai trò
quan trọng trong đời sống của con người, không
chỉ giúp cân bằng hệ vi khuẩn đường ruột, ngăn
chặn rối loại tiêu hóa, một số LAB còn có khả
năng tổng hợp bacteriocin ức chế vi khuẩn gây
bệnh [10]. Ngoài ra, LAB được chứng nhận an
toàn GRAS (Generally Recognized as Safe) nên
chúng được sử dụng nhiều trong thực phẩm. Hiện
nay, hầu hết các chế phẩm probiotic thương mại
là các chủng thành viên của LAB.

EPS có nguồn gốc từ LAB được sử dụng trong
công nghiệp thực phẩm như chất làm đặc, chất ổn
định, chất nhũ hóa, thay thế chất béo và sử dụng
cho các mục đích quan trọng khác. LAB có khả
năng tổng hợp cả hai loại HoPS và HePS [11].
HoPS của LAB có thành phần cấu tạo bao gồm
chỉ một loại đường là glucose (chẳng hạn glucan
và dextran), hoặc fructose (chẳng hạn fructan và
levan). Sự đa dạng của các liên kết glycoside,
trọng lượng phân tử, cấu trúc và vị trí phân nhánh
dẫn đến sự khác biệt giữa các HoPS ở các loài
LAB khác nhau. HoPS của một số loài LAB được
giới thiệu ở Bảng 1.

HePS của LAB thường khác nhau trong thành
phần đường monosaccharide, bao gồm các loại
đường galactose, glucose, mannose và rhamnose.
Trong một vài trường hợp, N-acetylyglucosamine,

N-acetylgalactosamine hoặc acid glucuronic cũng
tham gia vào cấu tạo HePS. Đôi khi các nhóm
thế phi carbohydrate như phosphate, acetyl và
glycerol cũng xuất hiện trong thành phần HePS.
Những sự thay đổi về thành phần, số lượng
monosaccharide, đặc điểm liên kết giữa các
monosaccharide cũng như sự hiện diện của các
thành phần phi carbohydrate trong cấu trúc đơn
vị lặp lại của HePS dẫn đến sự khác nhau của
các EPS [12].

C. Chức năng sinh học của EPS

Trong tự nhiên, EPS có vai trò bảo vệ LAB
khỏi sự mất nước, tránh tác động tiêu cực của
môi trường như nhiệt độ, pH, thẩm thấu, kháng
sinh, thực bào và sự tấn công của phage. EPS
còn liên quan đến sự hình thành màng sinh học
(biofilm) và cơ chế bám dính của tế bào [14],
cũng như quyết định đặc trưng tương tác giữa tế
bào với vật chủ [15]. Ngoài chức năng bảo vệ đối
với bản thân LAB, nhờ có các đặc tính lí hóa và
sinh học đặc biệt, EPS còn thể hiện nhiều chức
năng sinh học độc đáo được khai thác làm chất
phụ gia thực phẩm, thuốc điều trị và liệu pháp
bổ trợ trong điều trị viêm, thậm chí là ung thư
[16]. Chức năng sinh học của EPS có nguồn gốc
từ LAB được tóm tắt ở Hình 2.

Có ý kiến cho rằng tác động tích cực của các
sản phẩm sữa lên men đối với sức khỏe con
người có thể bắt nguồn từ EPS do LAB sản
xuất [17]. Độ nhớt và tính lưu biến tạo ra các
đặc tính sinh học đặc trưng của EPS như khả
năng ức chế vi khuẩn gây bệnh, thúc đẩy sự phát
triển vi khuẩn probiotic và duy trì cân bằng hệ
vi sinh vật đường ruột. EPS của LAB cũng có
khả năng kháng các mầm bệnh [18]. EPS-Ca6
được sản xuất bởi Lactobacillus sp. Ca6 thể hiện
hoạt động kháng khuẩn đáng kể chống lại vi
khuẩn gây bệnh như Salmonella enterica ATCC
43972 và Micrococcus luteus [19]. EPS-DN1 từ
L. kefiranofaciens DN1 có tác dụng kìm hãm
và diệt khuẩn đối với Listeria monocytogenes và
Salmonella enteritidis và sự ức chế tăng tỉ lệ
thuận với nồng độ EPS [20].

EPS có nguồn gốc từ LAB cũng liên quan đến
việc giảm cholesterol. Nhiều nghiên cứu đã ghi
nhận khả năng làm giảm cholesterol của EPS
được sản xuất bởi L. plantarum [21]. Một số giả
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Bảng 1: HoPS được sản xuất bởi LAB

Nguồn: Torino María Inés et al., 2015 [13]

Hình 2: Chức năng sinh học của EPS
được sản xuất bởi LAB

thuyết về cơ chế giảm cholesterol bởi EPS đã
được đề xuất dựa trên các thử nghiệm in-vitro
trên động vật. Những giả thuyết này bao gồm
tác dụng loại bỏ acid mật, đồng hóa và chuyển
đổi cholesterol, tác dụng đồng kết tủa (giữa muối
mật và cholesterol) và thúc đẩy tạo acid béo mạch
ngắn để giảm cholesterol [22, 23].

EPS có nguồn gốc từ LAB còn thể hiện
hoạt tính chống oxy hóa rất tốt. EPS của
L. gasseri FR4 cho thấy hoạt động bắt gốc
2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) mạnh mẽ,
trong khi hoạt động bắt gốc hydroxyl và super-
oxide phụ thuộc vào nồng độ EPS [24]. EPS từ
L. plantarum cũng thể hiện hoạt tính chống oxy

hóa mạnh [25]. Cơ chế chống oxy hóa của EPS
là do quá trình thủy phân các phân tử sinh học
này khi tiếp xúc với môi trường acid tạo ra
các hydroxyl hemiacet hoạt động. Các hydroxyl
hemiacet này cho electron đến các gốc tự do, kết
quả chuyển đổi các gốc tự do thành dạng ổn định
[16]. Ngoài ra, trong thử nghiệm in-vivo, EPS của
LAB được chứng minh làm tăng hoạt động của
superoxide effutase, catalase trong huyết thanh
và glutathione S-transferase ở gan, giảm nồng
độ malondialdehyde trong huyết thanh và gan,
giảm hoạt tính của monoamin oxydase. Đây là
các bằng chứng cho thấy khả năng chống oxy hóa
và chống lão hóa tuyệt vời của EPS. Tương tự,
EPS-1 của L. helveticus KLDS1.8701 làm giảm
đáng kể tình trạng oxy hóa như giảm chỉ số hữu
cơ, tổn thương gan và stress oxy hóa gan [26].

Một số EPS có nguồn gốc từ LAB thể hiện
đặc trưng phản ứng miễn dịch mạnh mẽ và cho
thấy tiềm năng lớn để ứng dụng chống viêm và
chống các khối u. Cả HoPS và HePS đều có khả
năng điều chỉnh các phản ứng miễn dịch. Đối với
HoPS, dextran từ L. sakei MN1 có thể điều chỉnh
tăng biểu hiện của interferon-1 và interferon-γ ở
thận cá hồi [27]. Liên quan đến HePS, một liều
cao của EPS333 được phân lập từ S. thermophilus
được chứng minh kích thích đại thực bào RAW
264.7 giải phóng oxit nitric (NO) giúp tăng đáp
ứng miễn dịch tế bào [28]. Hoạt tính chống khối
u của EPS có liên quan đến hoạt động điều hòa
miễn dịch, nó không chỉ gián tiếp mà còn trực
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tiếp tiêu diệt các tế bào khối u. Một số EPS có
thể gián tiếp kích hoạt các đại thực bào để tăng
cường khả năng thực bào của nó, tạo điều kiện
thuận lợi cho việc tổng hợp các yếu tố tiền viêm
(ví dụ IL-1, IL-6 và IL-12) cũng như interferon
(INF-λ ) và ức chế sản xuất các yếu tố chống viêm
(ví dụ IL-10), cuối cùng kích thích sự tương tác
giữa tế bào miễn dịch và tế bào khối u [29]. Đối
với hiệu quả tiêu diệt trực tiếp, một EPS từ L.
plantarum 70810 có thể ức chế đáng kể sự tăng
sinh của các tế bào khối u HepG-2, BGC-823,
đặc biệt là tế bào HT-29 [30]. EPS được sản xuất
bởi L. plantarum YW32 cũng thể hiện hoạt động
ức chế mạnh chống lại các tế bào khối u HT-29
[31]. Nói chung, EPS được sản xuất bởi LAB
được xem như là những loại thuốc có khả năng
chống ung thư. EPS cho thấy tác dụng chống tăng
sinh trên nhiều loại tế bào khối u từ ruột, gan,
vú. Chúng điều chỉnh sự phát triển của khối u
thông qua các cơ chế khác nhau [32].

Nhiều nghiên cứu đã chứng minh EPS của
LAB có chức năng như một prebiotic. α-D-
glucan được tổng hợp bởi L. plantarum DM5 có
thể kích thích sự phát triển của vi khuẩn có lợi.
Nó được tiêu hóa thấp bởi dịch dạ dày nhân tạo
và làm chậm sự phát triển của vi khuẩn không có
lợi như Enterobacteriaceae [33]. EPS có nguồn
gốc từ Weissiella cibaria, Weissiella confusa, L.
plantarum và Pediococcus pentosaceus có khả
năng tăng cường tính chọn lọc của lợi khuẩn
đường ruột, đặc biệt là bifidobacteria [34]. EPS
từ LAB có thể thúc đẩy sự phát triển của vi khuẩn
probiotic và duy trì sự cân bằng của hệ vi sinh
đường ruột [35, 36].

Hoạt tính chống virus của EPS có nguồn gốc từ
LAB cũng đã được kiểm chứng. EPS được sản
xuất bởi L. plantarum LRCC5310 có thể kiểm
soát hiệu quả nhiễm virus rota [37]. Bằng cách
này hay cách khác, hiệu quả hoạt động chống
virus của dẫn xuất EPS với sulphate có liên quan
đến cấu trúc (tương tác với hệ thống nhận tín
hiệu, các thụ thể nhận hoặc enzyme) và đặc tính
tích điện âm của các polymer này [16]. Heparin
sulphate là một thụ thể liên quan đến nhiễm virus,
tồn tại rất nhiều trên bề mặt của các tế bào. Trong
khi đó, EPS trong dẫn xuất với sulphate tương
đồng với cấu trúc của Heparin sulphate. Do đó,
nó có thể ức chế cạnh tranh trong quá trình kết

hợp giữa Heparin sulphate với virus [38].

D. Đáp ứng tổng hợp EPS ở LAB dưới các stress
môi trường

Stress môi trường làm tăng sản xuất EPS
Sự sản xuất EPS có thể được kích thích bởi các

điều kiện stress môi trường khác nhau như một
phản ứng bảo vệ tế bào, cũng như tăng cường
hình thành màng sinh học. Vi khuẩn tăng cường
tổng hợp EPS tạo ra rào cản vật lí trên bề mặt
nhằm bảo vệ tế bào khỏi các điều kiện môi trường
bất lợi. Sự hình thành lớp màng sinh học với
thành phần bao gồm các EPS bao quanh có thể
giúp bảo vệ tế bào tốt hơn. Một nghiên cứu được
thực hiện trên L. plantarum M606 khi xử lí bằng
acid acetic 11% trong 30 phút đã chứng minh vi
khuẩn tạo biofilm có khả năng kháng tốt hơn so
với vi khuẩn ở trạng thái không có biofilm bảo vệ
[39]. Nguyen et al. (2014) cũng đã chứng minh
stress nhiệt dưới ngưỡng gây chết giúp tăng cường
sản xuất EPS ở B. bifidum [4]. Các nghiên cứu
gần đây đã chứng minh rằng stress môi trường
như nhiệt độ, pH, thẩm thấu là phương pháp hữu
ích giúp cải thiện năng suất và làm thay đổi tích
cực quá trình sinh tổng hợp EPS ở L. plantarum.
Năng suất EPS cao hơn nhiều lần so với điều kiện
không gây stress [40, 41]. Những bằng chứng này
cho thấy stress môi trường có thể cải thiện tích
cực năng suất EPS ở LAB.

Stress môi trường làm thay đổi thành phần
monosaccharide của EPS

Thành phần và điều kiện môi trường nuôi cấy
có ảnh hưởng mạnh mẽ đến năng suất, thành
phần cũng như hoạt tính sinh học của EPS được
tổng hợp bởi vi khuẩn. Những thay đổi trong điều
kiện môi trường là nguyên nhân làm thay đổi sản
xuất EPS và định hướng cho sự tổng hợp một
loại EPS mới [42]. Nhưng đối với hầu hết các
vi khuẩn, thành phần monosaccharide trong EPS
được xác định về mặt di truyền và thay đổi không
đáng kể bởi điều kiện nuôi cấy bình thường. Tuy
nhiên, một nghiên cứu trên L. delbrueckii subsp.
bulgaricus CNRZ 1187 và L. delbrueckii subsp.
bulgaricus CNRZ 416 cho thấy có sự khác nhau
trong tỉ lệ các monosaccharide của EPS khi hai
chủng này được nuôi cấy ở hai điều kiện pH có
kiểm soát và không kiểm soát [43]. Có thể điều
kiện không kiểm soát đã làm thay đổi pH môi
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trường, đó như một yếu tố gây stress tác động
lên thành phần monosaccharide của EPS. Trong
các nghiên cứu đã được báo cáo gần đây, thành
phần monosaccharide được tìm thấy có sự thay
đổi khác nhau trong những điều kiện gây stress
khác nhau. Có thể thấy việc gây stress ở các điều
kiện nhiệt độ cao, pH, NaCl và tăng nồng độ CO2
có thể kích hoạt việc lập trình lại cơ chế tế bào
đối với con đường sinh tổng hợp EPS, dẫn đến
những thay đổi về thành phần và đặc điểm EPS
do sự tích tụ với tỉ lệ nhiều hơn của một số loại
đường phổ biến và đường hiếm [41].

Trong một số điều kiện gây stress nhất định,
các loại đường hiếm như fucose được tìm thấy
trong thành phần monosaccharide của EPS. Các
nghiên cứu trước đây ở LAB không có báo cáo
nào về sự hiện diện của fucose trong thành phần
đường của EPS khi được nuôi cấy ở điều kiện
bình thường. Hầu hết các đường hiện diện trong
thành phần monosaccharide của EPS được sản
xuất bởi LAB là đường 6 carbon (hexose) như
glucose, galactose, mannose [44]. Tuy nhiên, một
nghiên cứu trên L. plantarum được nuôi cấy trong
điều kiện stress nhiệt tìm thấy có sự xuất hiện
của đường 5 carbon (ribose) như fucose trong
thành phần EPS [41]. Điều này cho thấy khả năng
có một con đường chuyển hoá khác trong quá
trình sinh tổng hợp EPS ở LAB dưới tác động
của stress môi trường. Các loại đường hiếm như
fucose, rhamnose hoặc acid uranic trong thành
phần EPS có thể cung cấp các đặc tính tốt hơn
được ứng dụng cho các mục đích khác nhau. EPS
giàu đường hiếm với hoạt tính sinh học cao đã
được ứng dụng rộng rãi trong ngành thực phẩm,
mĩ phẩm cũng như các ứng dụng lâm sàng [45].
Sự vượt trội của thành phần xylose trong EPS
được sản xuất bởi L. plantarum WLPL04 làm
tăng khả năng ức chế sự hình thành biofilm của
một số vi khuẩn gây bệnh và hoạt động kháng u
đối với tế bào HT-29 [46]. Kết quả này cung cấp
bằng chứng thuyết phục rằng có thể điều khiển
sinh tổng hợp EPS giàu đường hiếm bằng cách
áp dụng stress môi trường.

Stress môi trường thay đổi sự biểu hiện của
các gen liên quan tổng hợp EPS

Vi khuẩn phản ứng để thích nghi với các
stress môi trường bằng cách kích hoạt các cơ
chế điều hòa khác nhau, bao gồm: tình trạng
liên quan đến các hoạt động chuyển hóa năng

lượng; các hoạt động liên quan đến phiên mã và
dịch mã; tình trạng liên quan đến chuyển hóa
nucleotide và hoạt động sinh tổng hợp acid amin
và các hoạt động liên quan đến vách tế bào [47].
Quá trình thích ứng này chủ yếu được thực hiện
qua trung gian bởi sự kết hợp của mạng lưới
điều hòa phiên mã, cho phép vi khuẩn cảm nhận
và chuyển đổi các kích thích ngoại bào (stress
môi trường) thành một phản ứng tế bào cụ thể,
dẫn đến thay đổi biểu hiện gen và hoạt động
của các enzyme (truyền tín hiệu). Các nghiên
cứu trước đây về EPS ở LAB thường tập trung
vào phân tích cụm gen eps, xác định thành phần
cấu trúc và tính chất sinh học của EPS. Quá
trình sinh tổng hợp EPS được qui định bởi các
gen eps. Tuy nhiên, một nghiên cứu cho thấy
mặc dù vi khuẩn có chứa cả hai cụm gen quy
định sản xuất HePS và HoPS, nhưng ở điều
kiện nuôi cấy bình thường chỉ sản xuất một loại
HoPS [48]. Điều này có nghĩa là sự tác động
của yếu tố di truyền (gen) lên tính chất của EPS
phụ thuộc vào điều kiện môi trường. Nghiên
cứu gần đây trên L. plantarum dưới các điều
kiện stress môi trường đã tìm thấy có sự thay
đổi trong mức độ biểu hiện mRNA của các gen
kết quả làm thay đổi năng suất và thành phần
monosaccharide của EPS thu được cps4E và
cps4F là các gen mã hóa cho glycosyltransferase
tham gia vận chuyển các tiền chất chứa đường
để tổng hợp nên EPS [49]. Sự tăng biểu hiện
của hai gen này làm tăng hàm lượng galactose
trong thành phần EPS [50]. Tương tự, các
enzyme được mã hoá bởi glmU bao gồm
glucosamine-1-phosphate N-acetyltransferase
(xúc tác chuyển đổi glucosamine-1-phosphate
thành N-acetylglucosamine-1- phosphate) và N-
acetylglucosamine-1-phosphate uridyltransferase
(xúc tác sự hình thành UDP-N-acetyl-D-
glucosamine từ N-acetylglucosamine-1-
phosphate) [51]. Sự tăng biểu hiện của gen
glmU kết quả tăng tổng thành phần N-acetyl-D-
glucosamine. Ngoài ra, có mối tương quan giữa
năng suất EPS thu được và sự biểu hiện của gen
cps4H, một gen mã hóa cho các enzyme liên
quan đến quá trình trùng hợp và xuất EPS ra
bên ngoài [50]. Như vậy, stress môi trường làm
thay đổi tác động của gen lên thành phần EPS.
Đây là những thông tin có giá trị để làm rõ hơn
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mối quan hệ giữa sự điều hoà biểu hiện gen và
sinh tổng hợp EPS ở LAB.

Tăng tổng hợp EPS giúp cải thiện khả năng
sống sót của LAB

Sự thích nghi với stress môi trường có thể cải
thiện khả năng sống sót của vi khuẩn probiotic
trong quá trình sấy đông khô. Để giải thích cho
điều này, các nghiên cứu trước đây đã chỉ ra rằng
có sự tăng cường tổng hợp những yếu tố kháng
bên trong tế bào như các protein kháng stress
(DnaK, GroEL, Csp) và các chất điều hoà (HrcA,
CtsR) [52]. Tuy nhiên, phải thừa nhận rằng việc
tăng sản xuất EPS bên ngoài tế bào dưới tác động
của stress môi trường cũng là một yếu tố giúp
cải thiện sống sót của LAB. Đã có bằng chứng
cho thấy có sự liên quan giữa sản xuất EPS và
tăng khả năng sống sót của tế bào L. johnsonii
FI9785 (chủng đột biến tăng sản xuất EPS) cho
thấy khả năng kháng stress acid cao hơn so với
chủng hoang dại và sự giảm sản xuất EPS làm
cho vi khuẩn ít có khả năng sống sót khi có sự
hiện diện của muối mật, kháng sinh và stress
nhiệt, nhưng làm tăng đáng kể quá trình tự kết
dính của vi khuẩn; yếu tố quan trọng đối với sự
xâm nhập của vi khuẩn đường ruột [53]. Fedorová
et al. (2018) cũng tìm ra mối tương quan tích cực
giữa sản xuất EPS và tính kháng của L. reuteri
với stress pH thấp của đường tiêu hóa [54]. Các
chủng L. delbrusi subsp. bulgaricus B3, G12 và
S.thermophilus W22 sản xuất EPS cao có khả
năng kháng với pH 2 tốt hơn so với các chủng
sản xuất EPS thấp [55].

Tương tự, sự thích nghi với stress môi trường
làm tăng khả năng sống sót của vi khuẩn trong
quá trình sấy đông khô như stress nhiệt dưới
ngưỡng gây chết giúp cải thiện khả năng sống
sót của B.bifidum nhờ sự bao phủ của lớp EPS
xung quanh tế bào [4]. Trong suốt quá trình sấy
đông khô, EPS hoạt động như một chất bảo vệ
lạnh giúp bảo vệ tế bào khỏi bị đóng băng và các
ảnh hưởng gây stress của sự mất nước. Các kết
quả nghiên cứu đã chứng minh hàm lượng EPS
và khả năng sống sót của LAB có mối tương
quan với nhau [56]. Hơn nữa, chúng ta biết rằng
sự oxy hóa lipid màng trong quá trình sấy sẽ làm
hư hỏng cấu trúc vách tế bào của vi khuẩn [57].
Dưới các điều kiện stress môi trường, EPS được
tổng hợp với hoạt tính chống oxy hóa cao có thể
ức chế hiệu quả quá trình oxy hóa màng, kết quả

làm tăng khả năng sống sót của LAB.
Như vậy, sự tăng tổng hợp EPS giúp tạo thành

lớp vi bao xung quanh tế bào một cách chắc chắn
hơn. Lớp vi bao này không chỉ bảo vệ làm tăng
khả năng sống sót của LAB trong quá trình sấy
đông khô mà còn bảo vệ nó khỏi các điều kiện
môi trường khắc nghiệt của đường tiêu hóa một
khi được sử dụng như một vi khuẩn probiotic.
EPS giúp tăng cường sự kết dính của tế bào vi
khuẩn vào niêm mạc ruột để thúc đẩy tác dụng
điều hòa miễn dịch cũng như kích thích các chức
năng trao đổi chất [58–60]. Do đó, stress môi
trường có thể là một cách tiếp cận mới trong
việc cải thiện khả năng sống sót của các chủng
probiotic cho các ứng dụng thực phẩm và dược
phẩm.

E. Tiềm năng sử dụng stress môi trường kiểm
soát quá trình sinh tổng hợp EPS cho các áp
dụng công nghiệp

EPS do LAB sản xuất thể hiện chức năng sinh
học đầy hứa hẹn cho các áp dụng khác nhau trong
công nghiệp thực phẩm, dược phẩm. Tuy nhiên,
năng suất EPS thấp có thể là một vấn đề hạn chế
các ứng dụng thương mại. Hiện nay, các nghiên
cứu cải tiến sản xuất EPS thường tập trung vào
việc tối ưu hóa môi trường nuôi cấy, sử dụng kĩ
thuật di truyền cũng như cơ chất lên men giá rẻ
[61]. Như đã thảo luận, EPS bảo vệ LAB khỏi
các tác động tiêu cực của môi trường. Do đó,
stress môi trường có thể thúc đẩy quá trình tổng
hợp EPS trong LAB. Khai thác tính năng này
hữu ích để cải thiện tính kháng của các probiotic
thuộc nhóm LAB và năng suất sản xuất EPS.

Ngoài ra, các chức năng sinh học của EPS
như prebiotic, chống oxy hóa, kháng viêm có
liên quan đến thành phần monosaccharide của nó.
Các thay đổi trong biểu hiện gen dưới tác động
của stress môi trường sẽ dẫn đến các thay đổi
trong thành phần EPS được tổng hợp. EPS với các
thành phần monosaccharide đặc trưng khác nhau
thì khác nhau trong hiệu quả điều trị bệnh [62].
Tỉ lệ monosaccharide (galactose > rhamnose >
glucose) trong thành phần EPS do L. reuteri Mh-
001 sản xuất được chứng minh có liên quan đến
hoạt động kháng viêm của nó, cụ thể hàm lượng
galactose giúp tăng cường tác dụng kháng viêm
trên đại thực bào [63]. Tương tự, các EPS chứa
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rhamnose đã được sử dụng trong các ứng dụng mĩ
phẩm do hoạt tính nhũ hóa cao của chúng [45].
Trong các nghiên cứu xa hơn, kì vọng stress môi
trường trở thành một phương pháp hiệu quả làm
thay đổi tích cực quá trình sinh tổng hợp để sản
xuất các EPS có hoạt tính sinh học nâng cao cho
các ứng dụng công nghiệp.

IV. KẾT LUẬN

Stress môi trường kích thích tổng hợp EPS ở
LAB tạo thành lớp vi bao bảo vệ giúp cải thiện
khả năng sống sót của tế bào. Các enzyme xúc
tác cho quá trình tổng hợp EPS được mã hóa
bởi các gen eps có liên quan và tác động của
yếu tố môi trường có thể làm thay đổi sự biểu
hiện của các gen này, dẫn đến thay đổi trong
thành phần EPS. Chức năng sinh học của EPS
phụ thuộc vào thành phần monosaccharide tham
gia cấu tạo nên nó. Sự khác biệt về tỉ lệ và thành
phần monosaccharide dẫn đến những khác nhau
trong hoạt tính sinh học của EPS. Do đó, nghiên
cứu tác động của stress môi trường nhằm làm
thay đổi quá trình sinh tổng hợp với mục đích
tạo ra EPS mới có hoạt tính sinh học cao sẽ là
một chiến lược nghiên cứu đầy hứa hẹn.
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Y, Lü X. Exopolysaccharides produced by lactic acid
bacteria and Bifidobacteria: Structures, physiochem-
ical functions and applications in the food industry.
Food Hydrocolloids. 2019;94: 475–499.

[62] Wang Q, Wang F, Xu Z, Ding Z. Bioactive
mushroom polysaccharides: A review on
monosaccharide composition, biosynthesis
and regulation. Molecules. 2017;22(6).
https://doi.org/10.3390/molecules22060955.

[63] Chen YC, Wu YJ, Hu CY. Monosaccharide com-
position influence and immunomodulatory effects of
probiotic exopolysaccharides. International Journal
of Biological Macromolecules. 2019;133: 575–582.

42


