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TÓM TẮT
Tình trạng kháng kháng sinh đã và đang là một trong nhữngmối đe dọa lớn đối với sức khỏe cộng
đồng và sự phát triển bền vững của hệ thống y tế trên toàn thế giới trong nhiều năm trở lại đây. Lý
do chính khiến tình trạng kháng kháng sinh được xem là một trong những khủng hoảng y tế toàn
cầu là do tốc độ gia tăng của số lượng chủng kháng và loại kháng sinh kháng quá nhanh so với tốc
độ phát triển kháng sinh mới. Hiện nay, một trong những giải pháp cho cuộc khủng hoảng này
được đề ra bởi các nhà khoa học là tập trung nghiên cứu các chất kháng khuẩn thay thế có hiệu
quả kháng cao, đồng thời mang các đặc điểm giúp hạn chế sự hình thành tính kháng ở các chủng
gây bệnh mục tiêu. Endolysin là loại enzyme có nguồn gốc từ thực khuẩn thể đang nhận được
nhiều sự quan tâm nghiên cứu. Đây là loại enzyme được các thể thực khuẩn sử dụng để ly giải
lớp peptidoglycan của tế bào vi khuẩn trong qúa trình xâm nhập nội bào. Việc sở hữu khả năng ly
giải tế bào vi khuẩn mục tiêu khi tác động từ ngoại bào, cùng tính đặc hiệu cao theo chi hoặc loài,
và nguy cơ hình thành tính kháng thấp là những đặc điểm khiến endolysin trở thành một trong
những ứng cử viên tiềm năng thay thế cho kháng sinh truyền thống. Bài tổng quan này bao gồm
các đặc điểm về cấu trúc và cơ chế hoạt động của endolysin, bên cạnh đó là tập trung thảo luận
về các đặc điểm cũng như ứng dụng của loại enzyme này trong một số lĩnh vực.
Từ khoá: chất kháng khuẩn thay thế, endolysin, kháng kháng sinh, thực khuẩn thể, vi khuẩn
kháng đa kháng sinh

GIỚI THIỆU
Tình trạng kháng kháng sinh đã được Tổ chức Y tế
Thế giới WHO nhận định là một trong những mối
đe dọa lớn nhất đối với sức khỏe con người, an ninh
lương thực và sự phát triển của thế giới 1. Số lượng
các ca bệnh nhiễm vi sinh vật kháng kháng sinh, đặc
biệt là các chủng kháng đa thuốc liên tục được ghi
nhận ở mức cao ở cả Việt Nam và các nước trên thế
giới 2–5. Các chủng kháng kháng sinh gây nhiều khó
khăn trong công tác điều trị, khiến sức khỏe người
nhiễm bị ảnh hưởng nghiêm trọng và khả năng tử
vong tăng cao2.
Việc kiểm soát tình trạng kháng kháng sinh hiện nay
chủ yếu tập trung vào việc hạn chế sử dụng kháng
sinh truyền thống. Các chiến lược có thể được đề cập
đến như tiêm vaccine nhằm phòng ngừa sự lây nhiễm
hay sử dụng các biện pháp kháng khuẩn từ probiotic
hay các chất kháng khuẩn thay thế. Vaccine ngừa vi
khuẩn gây bệnh vẫn luôn là biện pháp ngăn cản sự
lây lan mầm bệnh hiệu quả, từ đó ngăn chặn sự phổ
biến của các chủng mang gen kháng kháng sinh. Tuy
nhiên, thách thức lớn nhất trong việc sử dụng vac-
cine để kiểm soát tình trạng kháng kháng sinh nằm
ở việc lựa chọn được kháng nguyên vaccine có phổ
rộng, tính bảo tồn cao và có khả năng tạo đáp ứng
miễn dịch kéo dài6. Cùng mang giá trị trong giảm

thiểu sự lây nhiễm của vi khuẩn gây bệnh là việc sử
dụng các vi sinh vật sống có lợi – probiotic. Probiotic
thường được ứng dụng trong bảo quản các sản phẩm
nông nghiệp và thực phẩm, cũng như trong việc nâng
cao sức khỏe của người và vật nuôi, nhờ khả năng
ngăn chặn sự lây nhiễm của vi sinh gây bệnh bằng
tương tác cạnh tranh hay kích thích phản ứng miễn
dịch của vật chủ. Các chủng probiotic mới liên tục
được tìm ra, gần đây nhất là chủng Bacillusmới trong
khám phá của Golnari và cộng sự với khả năng kháng
phổ rộng nhiều chủng vi khuẩn gây bệnh 7. Trên thực
tế, các phương pháp kháng khuẩn bằng probiotic có
tốc độ phát triển tương đối chậmbởi lo ngại trong việc
truyền ngang gen kháng kháng sinh từ chủng probi-
otic sang chủng vi khuẩn gây bệnh khi chúng sinh
trưởng trong cùng môi trường, từ đó yêu cầu phương
pháp sàng lọc chủng mới tiên tiến8. Khác với hai
chiến lược trên, sử dụng các chất kháng khuẩn thay
thế giúp trực tiếp tiêu diệt vi khuẩn gây hại mục tiêu.
Hai trong số các biện pháp đang được nghiên cứu phổ
biến là sử dụng thể thực khuẩn và các peptide kháng
khuẩn. Các thể thực khuẩn trong những năm gần đây
đang được đẩy mạnh nghiên cứu để trở thành thành
phần trong các thuốc kháng khuẩn thế hệ mới. Tuy
nhiên, trái với kỳ vọng, các thử nghiệm lâm sàng về
thuốc chứa thực khuẩn thể đều không mang lại kết
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quả thuận lợi6. Các peptide kháng khuẩn hiện nay
vẫn đang là đối tượng tiềm năng với nhiều nghiên
cứu lâm sàng có kết quả thuận lợi trong công cuộc
tìm kiếm chất kháng khuẩn thay thế của ngành khoa
học y khoa1.
Endolysin, một loại enzyme từ thực khuẩn thể với khả
năng ly giải tế bào vi khuẩn, là một chất kháng khuẩn
thay thế đang dần được đẩy mạnh nghiên cứu trong
hai thập kỷ trở lại đây9. Endolysin là các enzyme thủy
phân peptidoglycan (peptidoglycan hydrolase) được
thực khuẩn thể tổng hợp và sử dụng vào cuối chu
trình sinh tan để phá cấu trúc thành tế bào vi khuẩn
chủ, khiến tế bào vỡ do sốc thẩm thấu, từ đó giúp giải
phóng thế hệ thực khuẩn thể tiếp theo. Mặc dù được
thực khuẩn thể sử dụng để ly giải lớp peptidoglycan từ
bên trong tế bào chủ, endolysin đã được chứng minh
vẫn mang khả năng ly giải khi tác động từ bên ngoài.
Điều này khiến enzyme này được xem như một chất
kháng khuẩn tiềm năng, và nhiều nghiên cứu trên
thế giới cũng đã ứng dụng thành công endolysin dù ở
dạng tinh sạch hay tái tổ hợp10,11. Mặt khác, lớp pep-
tidoglycan là thành phần chính cấu trúc nên thành tế
bào vi khuẩn, có tính bảo tồn cao và ít bị biến đổi; vì
vậy, rất ít trường hợp kháng endolysin được ghi nhận
và các trường hợp mang khả năng kháng thường bị
suy giảm độc lực11. Một đặc điểm nổi trội khác của
endolysin là chúngmang khả năng ly giải đặc hiệu đối
với các thành viên trong cùng chi, loài hoặc kiểu huyết
thanh. Đặc điểm này giúp hạn chế sự ảnh hưởng
đến hệ vi sinh vật trong môi trường tác động, giảm
thiểu khả năng hình thành tính kháng trên các loài vi
khuẩn sống cùng môi trường với loài vi khuẩn mục
tiêu 10,12,13.
Cùng với những nỗ lực đẩy lùi tình trạng kháng kháng
sinh trên toàn thế giới, việc sở hữu các đặc điểm thuận
lợi để trở thành một chất kháng khuẩn thay thế cho
kháng sinh truyền thống giúp số lượng các nghiên cứu
về ứng dụng endolysin trong an toàn thực phẩm, xử
lý môi trường, y tế,… không ngừng tăng lên. Nhằm
cung cấp các thông tin cần thiết giúp đẩy mạnh các
nghiên cứu về endolysin, bài tổng quan này tập trung
giới thiệu các đặc điểm về cấu trúc và cơ chế hoạt động
của enzyme kháng khuẩn này, cùng với đó là các đặc
điểm của endolysin khi được sử dụng như một chất
kháng khuẩn và thông tin về ứng dụng của endolysin
trong một số lĩnh vực.

CẤU TRÚC VÀ CƠ CHẾ HOẠT ĐỘNG
CỦA ENDOLYSIN
Thành tế bào vi khuẩn –mục tiêu ly giải của endolysin
– mang những đặc điểm khác nhau giữa vi khuẩn
Gramdương và vi khuẩnGramâm (Hình 1). Tế bào vi

khuẩn Gram dương được bảo vệ bởi lớp peptidogly-
can dày (khoảng 20-80 nm), cùng các phân tử carbon-
hydrate và các protein được đính cộng hóa trị trên bề
mặt10. Bên dưới lớp peptidoglycan là lớp màng đôi
phospholipid bao bọc tế bào chất. Mặt khác, thành
tế bào vi khuẩn Gram âm bao gồm lớp peptidoglycan
mỏng hơn (khoảng 5-10 nm) nằm giữa hai lớp màng
đôi: màng trong bao bọc tế bào chất; màng ngoài
mang lớp lipopolysaccharide, các kênh vận chuyển,
và các thụ thể đính màng, đóng vai trò là lớp bảo vệ
đầu tiên của tế bào khỏi các tác nhân bên ngoài. Bởi
những sự khác biệt trên nên các đặc điểm cấu trúc
của endolysin cũng phụ thuộc vào mục tiêu ly giải
của chúng: thành tế bào vi khuẩn Gram dương hay
vi khuẩn Gram âm.

Hình1: Cấu trúc thành tế bào vi khuẩnGramdương
(A) và vi khuẩn Gram âm (B) (tạo bằng phần mềm
biorender.com)

Cấu trúc endolysin vi khuẩn Gram dương
Các endolysin có mục tiêu là thành tế bào vi khuẩn
Gram dương thường có cấu trúc dạng mô đun bao
gồm từ hai miền (domain) trở lên, các miền này được
chia thành hai nhóm chức năng chính: miền mang
chức năng enzyme (enzymatically active domain –
EAD) nằm về phía đầu N của protein và miền bám
màng (cell-wall binding domain – CBD) nằm về phía
đầu C14,15 (Hình 2a). Các EAD mang nhiệm vụ
phân cắt các liên kết trong cấu trúc lớp peptidoglycan.
Trong khi đó, các CBDmang vai trò nhận diện và gắn
với các thành phần trên thành tế bào, giúp định hướng
endolysin đến lớp peptidoglycan. Endolysin vi khuẩn
Gram dương thường bao gồm một CBD và tối thiểu
một EAD, các EAD và CBD được liên kết với nhau
bởi các vùng liên kết (linker region) linh động16.

Cấu trúc endolysin vi khuẩn Gram âm
Khác với các endolysin vi khuẩn Gram dương, en-
dolysin từ thực khuẩn thể vi khuẩn Gram âm thường
có cấu trúc hình cầu và thường chỉ gồmmột EAD 17,18

(Hình 2b). Sự vắngmặt của CBD có thể được lý giải là
do lớp màng ngoài đóng vai trò ngăn các phân tử en-
dolysin từ các tế bào đã bị ly giải tiếp xúc với lớp pepti-
doglycan trên tế bào chưa bị xâm nhiễm, vì vậy trong
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trường hợp này, sự có mặt của CBD được xem như vô
nghĩa15. Tuy nhiên, một số trường hợp endolysin vi
khuẩn Gram âm có cấu trúc mô đun gồm từ hai miền
trở lên đã được các nhà khoa học ghi nhận. Các en-
dolysin mang cấu trúc mô đun thường có sự đa dạng
trong thành phần cũng như cách sắp xếp các miền.
Ngoài ra, một điểm khác biệt nữa so với endolysin vi
khuẩnGramdương là ở endolysin vi khuẩnGram âm,
các EAD thường nằm về phía đầu C của protein và
các CBD nằm về phía đầu N. Một số ví dụ điển hình
cho các endolysin nói trên là hai endolysin KZ144 và
EL188 từ thực khuẩn thể chi Pseudomonasmang cấu
trúc gồm một EAD nằm ở đầu C và một CBD nằm
về đầu N 18 (Hình 2c); endolysin từ thực khuẩn thể
λSA2 nhóm streptococcus mang một CBD xen giữa
hai EAD 19 (Hình 2d); và cấu trúc gồmmột CBD nằm
về đầu C và hai EAD nằm về đầu N thường thấy ở
endolysin từ thực khuẩn thể nhóm staphylococcus15

(Hình 2e).

Hình2: Cấu trúcmột số endolysin điển hình. (a) Cấu
trúc gồmmột miền chức năng enzyme (EAD) đầu N
vàmộtmiền bámmàng (CBD) đầu C; (b) Cấu trúc chỉ
gồm EAD; (c) Cấu trúc gồm một CBD đầu N và một
EAD đầu C; (d) Cấu trúc gồm một CBD xen giữa hai
EAD; (e) Cấu trúcgồmmộtCBDđầuCvàhai EADđầu
N.

Miềnmang chức năng enzyme – EAD
Các endolysin được phân loại dựa vào hoạt tính en-
zyme của EAD. Dựa vào loại liên kết mục tiêu, EAD
được phân thành bốn lớp chính: glycosidase, ami-
dase, endopeptidase và lytic transglycosylase.
Các glycosidase mang khả năng phân cắt liên kết β -
1,4 glycosidic giữa N-acetylmuramic acid (MurNAc)
và N-acetylglucosamine (GlcNAc) trong mạch poly-
mer chính của lớp peptidoglycan. Một trong hai
lớp phụ của glycosidase, N-acetylglucosaminidase,
phân cắt thành phần glycan thuộc phân tử GlcNAc.
Một ví dụ điển hình cho hoạt tính này là endolysin
từ thực khuẩn thể λSA2 nhóm streptococcus19 .
Ngược lại, lớp phụ thứ hai của glycosidase là N-
acetylmuramidase phân cắt thành phần glycan thuộc
phân tử MurNAc. Endolysin Cpl-1 nhóm pneumo-
coccus20 và B30 nhóm streptococcus21 là các glycosi-
dase mang hoạt tính này.

Lớp EAD thứ hai gồm N-acetylmuramoyl-L-alanine
amidase có bản chất là một amidohydrolase (enzyme
thủy phân liên kết amine). Lớp enzyme này mang
khả năng phân cắt liên kết giữa phân tử MurNAc
trong mạch chính peptidoglycan và L-alanine, amino
acid đầu tiên trong mạch nhánh peptide. Một số ví
dụ điển hình cho lớp này bao gồm endolysin LysK
từ thực khuẩn thể K nhóm staphylococcus22 và en-
dolysin Ply51112, endolysin PlyPSA16 từ thực khuẩn
thể chi Listeria.
Mục tiêu của lớp EAD thứ ba, endopeptidase, là liên
kết giữa hai amino acid trên mạch nhánh peptide
trong cấu trúc peptidoglycan. Loại endolysin này có
thể phân cắt nội liên kết thuộc mạch nhánh peptide
hoặc liên kết giữa hai mạch nhánh peptide liền kề.
Một số ví dụ điển hình cho loại này là Ply500 L-alanyl-
D-glutamate endolysin vớimục tiêu ly giải là chi Liste-
ria12 hay Φ11 D-alanyl-glycyl endolysin ly giải nhóm
staphylococcus23.
Lớp EAD cuối cùng là lytic transglycosylase. Khác với
ba nhóm còn lại, lytic transglycosylase không mang
hoạt tính thủy phân vì chúng không cần phân tử nước
để thực hiện hoạt động enzyme của mình24. Hoạt
tính của lytic transglycosylase tương tự các glycosi-
dase với khả năng phân cắt liên kết β -1,4 glycosidic
giữa MurNAc và GlcNAc trên mạch peptidoglycan
chính. Endolysin gp144 từ thực khuẩn thể ΦKZ là
một trong những endolysin được xác định mang hoạt
tính lytic transglycosylase25.

Miền bámmàng – CBD
Miền bámmàng CBDmang chức năng gắn và giữ en-
dolysin với thành tế bào thông qua các liên kết không
cộng hóa trị với một số thành phần trên thành, chẳng
hạnnhưphối tửmurein (murein ligand) hay các chuỗi
polymer thứ cấp trong cấu trúc lớp peptidoglycan như
teichoic acid hay polychaccharide15. Bên cạnh chức
năng liên kết với mục tiêu ly giải, các CBD còn chịu
trách nhiệm chính cho tính đặc hiệu của endolysin. Ở
hầu hết trường hợp, phổ nhận diện của CBD bao gồm
thành viên trong cùng một chi15. Tuy nhiên, một số
ngoại lệ đã được ghi nhận với CBD có phổ nhận diện
hẹp hay rộng hơn thông thường. Chẳng hạn, một số
endolysin kháng chi Listeria có tính đặc hiệu lên đến
mức kiểu huyết thanh (serovar) hay chủng (strain)10;
ngược lại, endolysin từ phage ΦAB2 xâm nhiễm loài
Acinetobacter baumannii (A. baumannii) đã được ghi
nhận có khả năng ly giải cả tế bào vi khuẩn Gram
dương lẫn Gram âm26. Cuối cùng, một vai trò quan
trọng khác của CBD được thể hiện ở giai đoạn sau ly
giải là cố định phân tử endolysin trên các mảnh vỡ
của thành tế bào vi khuẩn, giúp ngăn các endolysin
tiếp xúc các tế bào lân cận chưa được xâm nhiễm bởi
thực khuẩn thể27.
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Quá trình ly giải tế bào vi khuẩn
Như đã đề cập từ trước, endolysin được các thực
khuẩn thể sử dụng để ly giải thành tế bào vi khuẩn
chủ, từ đó giúp giải phóng thế hệ thực khuẩn thể mới.
Chi tiết hơn, quá trình ly giải tế bào chủ của các thực
khuẩn thể DNA mạch đôi có thể bao gồm ba cơ chế
khác nhau với sự có mặt của các phân tử chức năng
khác bên cạnh endolysin được mô tả ở Hình 328,29.
Cơ chế đầu tiên bao gồm sự có mặt của holin, một
protein kỵ nước có kích thước nhỏ được thực khuẩn
thể tạo ra vào cuối giai đoạn xâm nhiễm. Khi được
tạo ra đến nồng độ đạt ngưỡng giới hạn, các phân
tử holin tiến hành quá trình tự oligomer hóa và xen
qua lớp màng đôi, mở ra các lỗ lớn trên màng, từ đó
cho phép endolysin đi qua và tiếp cận lớp peptido-
glycan30. Một cơ chế khác cũng diễn ra song song,
thông qua hoạt động của một phân tử cũngmang khả
năng xuyên màng là pinholin. Khi được kích hoạt,
các pinholin, lúc này đang tập trung tại vùng chu chất,
tiến hành tự oligomer hóa tạo thành các kênh xuyên
màng. Sự hình thành của các kênh này khiến điện
thế màng giảm, tạo điều kiện cho các phân tử en-
dolysin gấp cuộn thành dạng mang hoạt tính và tiến
hành ly giải lớp peptidoglycan. Sau cùng, để ly giải
lớp màng ngoài tế bào ở các vi khuẩn Gram âm, các
thực khuẩn thể cần đến hoạt động của một protein
ly giải khác được gọi là phức hợp spanin. Phức hợp
spanin hai thành phần bao gồm một lipoprotein có
kích thước nhỏ thuộcmàngngoài vi khuẩn (o-spanin)
và một protein xuyên màng tế bào chất (i-spanin).
Chức năng phá vỡ màng ngoài của spanin chủ yếu
được thực hiện thông qua cơ chế dung hợp màng
trong màng ngoài, từ đó mở ra các lỗ lớn giải phóng
thế hệ thực khuẩn thểmới ramôi trường ngoại bào 31.

Hình3: Endolysin và các protein hỗ trợ thamgia vào
quá trình ly giải tế bào vi khuẩn Gram âm (tạo bằng
công cụ biorender.com)

ENDOLYSIN TRONG VAI TRÒ LÀ
MỘT CHẤT KHÁNG KHUẨN
Nghiên cứu đầu tiên về khả năng kháng khuẩn của
endolysin được thực hiện bởi FrederickW. Twort vào

năm 1925 khi tác giả này đưa ra giả thuyết về vai trò
quan trọng của endolysin trong khả năng ly giải tế
bào vi khuẩn của thể thực khuẩn. Endolysin, lúc này
được gọi là chất ly giải vi khuẩn (bacterial lysin) tiết
ra bởi thực khuẩn thể cho thấy khả năng ly giải tế
bào vi khuẩn ở cả hai trạng thái sống và chết, khác
với thể thực khuẩn chỉ có thể ly giải tế bào sống32.
Giả thuyết này sau đó đã được xác nhận bởi Reynals
(1926), Evans (1935) và Maxted (1957) bằng nhiều
thí nghiệm khác nhau33–35. Ở bước phát triển tiếp
theo, các nhà khoa học đã tinh sạch được endolysin
từ thực khuẩn thể và sử dụng trong các thí nghiệm
xác định đặc tính như trong nghiên cứu của Krause
vào năm 1957 và sau đó là Fischetti và cộng sự vào
năm 197136. Từ đầu những năm 2000, endolysin đã
bắt đầu được đánh giá khả năng kháng khuẩn trên
các mô hình in vivo, mở đầu là nghiên cứu của Nel-
son và cộng sự trong thử nghiệm sử dụng endolysin
từ thực khuẩn thể C1 để kháng lại sự phát triển của
nhóm streptococcus trên mô hình chuột37. Nối tiếp
là công bố của Loeffler và cộng sự về việc sử dụng en-
dolysin Cpl-1 kháng vi khuẩn nhóm pneumococcal
thông qua đường tiêm tĩnh mạch37. Năm 2013 đánh
dấu bước phát triển tiếp theo của việc ứng dụng en-
dolysin trong kháng khuẩn với thử nghiệm lâm sàng
đầu tiên được tiến hành. Thuốc dựa trên endolysin
SAL-1, được thiết kế để điều trị nhiễm trùng tụ cầu
kháng kháng sinh 38. Đến năm 2020, StaphefektTM,
sản phẩm chứa endolysin đầu tiên trên thế giới dành
cho việc điều trị bệnh trên người, đã được ra mắt.
Bên cạnh các nghiên cứu trên, nhiều nghiên cứu
sử dụng thành công endolysin cũng đã được công
bố39–43. Xa hơn, số lượng các sản phẩm có thành
phần là endolysin, hoặc được thiết kế dựa trên en-
dolysin, đang bước vào giai đoạn thửnghiệm lâm sàng
hoặc đưa ra thị trường ngày một tăng lên44. Những
minh chứng trên cho thấy endolysin đang từng bước
trở thànhmột trong những chất kháng khuẩn thay thế
cho kháng sinh truyền thống. Phần này sẽ thảo luận
về các đặc tính của endolysin giúp loại enzyme này
được quan tâm nghiên cứu trên thế giới như hiện nay.

Tính sinhmiễn dịch của endolysin
Cơ thể có khả năng tạo ra đáp ứng miễn dịch đối với
các tác nhân có bản chất là protein. Ở một số trường
hợp, đáp ứng miễn dịch có thể dẫn đến những hệ quả
xấu như gây ra những phản ứng quá mẫn hoặc các
bệnh tự miễn, thậm chí gây tử vong. Trên thực tế,
đây là một trong những nhân tố chính hạn chế ứng
dụng endolysin, phân tử sinh học có bản chất là pro-
tein, như một loại thuốc điều trị nhiễm khuẩn trên
người và động vật. Để giải quyết vấn đề trên, nhiều thí
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nghiệm kiểm tra trên mô hình động vật đã được các
nhà nghiên cứu thực hiện. Cụ thể, kết quả nghiên cứu
trên chuột của Witzenrath và cộng sự 45 về tính sinh
miễn dịch của endolysin Cpl-1 (kháng nhóm pneu-
mococcus) cho thấy: nguy cơ sinh các phản ứng dị
ứng hoặc quá mẫn là thấp, với lượng IgE không có
sự thay đổi mặc dù lượng IgG tăng cao. Các kết quả
kiểm tra khác cũng cho thấy không có tác dụng phụ
nào khác xảy ra, cũng như các cytokine gây viêm được
giữ ở mức bình thường và phản ứng kích hoạt bổ thể
không diễn ra.
Mặt khác, các phảnứngmiễn dịch còn là nguyênnhân
cho những nghi ngờ về hiệu quả kháng khuẩn của en-
dolysin khi sử dụng trên cơ thể. Khi gây đáp ứng, các
kháng thể được hệ miễn dịch tạo ra sẽ trung hòa các
endolysin được đưa vào cơ thể, điều này có thể khiến
các endolysin mất hoạt tính. Tuy nhiên, nghiên cứu
sử dụng endolysin LysGH15 kháng nhóm staphylo-
coccus trên mô hình chuột của Zhang và cộng sự đã
cho kết quả đáng mong đợi46. Cụ thể, các kháng thể
đặc hiệu được sản sinh không làm mất khả năng ly
giải và khả năng bámmục tiêu của LysGH15 trong các
thí nghiệm in vitro. Bên cạnh đó, với hiệu giá kháng
thể ở mức cao nhất, LysGH15 vẫn giữ được khả năng
bảo vệ cơ thể chuột khi cho nhiễm chủng Staphylococ-
cus aureus kháng methicillin (MRSA). Một số nghiên
cứu khác đã được thực hiện trên các endolysin PlyG
kháng Bacillus anthracis và PlyC kháng Streptococcus
pyogenes đều cho thấy rằng với sự có mặt của kháng
thể trung hòa đặc hiệu, tốc độ tiêu diệt vi khuẩn mục
tiêu của endolysin tuy giảm nhưng không dừng lại47.

Tínhantoànkhi sửdụngendolysinnhưchất
kháng khuẩn
Bên cạnh tính an toàn liên quan đến các phản ứng
miễn dịch sản sinh khi sử dụng, các tác dụng phụ khác
cũng được các nhà nghiên cứu quan tâmkhi tiến hành
đưa các sản phẩm endolysin vào giai đoạn thử nghiệm
lâm sàng. SAL200, sản phẩm đầu tiên có thành phần
là endolysin được phát triển để điều trị nhiễm khuẩn
MRSA, đã được thử nghiệm tính an toàn trên nhiều
đối tượng. Khi thử nghiệm tiêm tĩnh mạch trên chó
và khỉ, không có tác dụng phụ nào xảy ra hoặc được
báo cáo trên cả hai đối tượng thử nghiệm này48,49.
Ở giai đoạn tiếp theo, tính an toàn của SAL200 cũng
được đánh giá trên người. Các đặc điểm về dược động
học, dược lực học và khả năng dung nạp được đánh
giá trên các tình nguyện viên nam tiếp nhận SAL200
qua tiêm tĩnh mạch. Kết quả cho thấy tất cả các tình
nguyện viên không gặp tác dụng phụ nào đáng kể và
không bị tái nhiễm, ngoài trừ ba tình nguyện viên báo
cáo về các triệu chứng đau đầu, mệt mỏi và đau cơ.

Ngoài ra, ở các kết quả kiểm tra sinh hóa, huyết học và
đông máu, dấu hiệu sinh tồn, khám tổng quát, không
có sự bất thường nào có ý nghĩa về mặt lâm sàng được
ghi nhận ở tất cả các tình nguyên viên 48.

Khả năng hình thành tính kháng endolysin
của các loài vi khuẩn
Tính đặc hiệu giới hạn trên các thành viên cùng chi,
loài hoặc thậm chí kiểu huyết thanh là nhân tố chính
giúp giảm thiểu sự hình thành tính kháng ở các loài vi
khuẩn mục tiêu đối với endolysin. Tuy vậy, khả năng
hình thành tính kháng đối với endolysin không phải
là số không tuyệt đối, nhưng được đánh giá là thấp
nếu so sánh với việc sử dụng các kháng sinh truyền
thống11,15,47. Cho đến hiện tại, một số ít trường hợp
mang khả năng kháng endolysin hoặc các protein lai
có thành phần endolysin đã được ghi nhận, nhưng đa
số các trường hợpđều đi kèmvới sự giảmđộc lực hoặc
tăng tính nhạy cảm với các loại kháng sinh khác11.
Trong nghiên cứu của Becker và cộng sự, quá trình
phơi nhiễm liên tục với endolysin LysK ở nồng độ
dưới ngưỡng ức chế giúp khả năng kháng endolysin
này ở chủng Staphylococcus aureus (S. aureus) New-
man được ghi nhận tăng50. Trong một nghiên cứu
khác, Sundarrajan và cộng sự đã báo cáo về khả năng
kháng của các chủng thuộc chi Staphylococcus đối
với P128, enzyme kháng khuẩn lai giữa EAD của en-
dolysin thực khuẩn thể K và CBD của lysostaphin51.
Tuy nhiên, các kiểu hình kháng phân lập được đều
cho thấy tính nhạy cảm đối với kháng sinh β -lactam,
suy giảm tốc độ tăng trưởng trong đánh giá in vitro và
giảm độc lực trong đánh giá in vivo.

Những thuận lợi vàkhókhăn trongviệcứng
dụng endolysin nhưmột chất kháng khuẩn
Ngoài những ưu điểm về tính an toàn hay khả năng
hình thành tính kháng đã được phân tích ở trên. En-
dolysin khi được sử dụng như một chất kháng khuẩn
còn mang những ưu điểm như có thể tấn công tế bào
vi khuẩn từ bên ngoài và ly giải tức thì sau khi tiếp
xúc52,53; có thể sử dụng đồng thời mà không bị giảm
hoạt tính hoặc làm giảm hoạt tính của loại chất kháng
khuẩn khác54–56; khi sản xuất dưới dạng tái tổ hợp
có thể sử dụng kỹ thuật gen điều chỉnh phổ kháng
khuẩn, từ đó giúp hạn chế ảnh hưởng của endolysin
đến hệ vi sinh vật trongmôi trường sử dụng57; một ưu
điểm nổi trội hơn là endolysin đã được chứng minh
vẫn giữ khả năng kháng khuẩn hiệu quả trong vùng
nhiễm khuẩn đã hình thành biofilm hay các bề mặt
mang màng nhầy khác58–61.
Các thách thức của việc ứng dụng endolysin chủ yếu
đến từ bản chất là protein của loại phân tử sinh học
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này. Ngoài vấn đề giảm hiệu quả kháng khuẩn do
gặp các kháng thể trung hòa khi đưa vào cơ thể, các
nhà nghiên cứu cũng đang tập trung cải thiện tính
bền cho các chế phẩm chứa endolysin, đặc biệt là các
endolysin được sử dụng qua đường uống vì phân tử
này cần đi qua môi trường khắc nghiệt của đường
ruột. Một thách thức khác bắt nguồn từ việc tế bào vi
khuẩn Gram âm tồn tại một màng đôi phospholipid
bao bọc bên ngoài lớp peptidoglycan, điều này ngăn
cản endolysin tiếp cậnmục tiêu ly giải củamình. Vì lý
do này, số lượng endolysin kháng vi khuẩn gây bệnh
Gram âm đã được đưa vào ứng dụng vẫn còn hạn chế.
Ngoài các endolysin tự nhiên cho thấy khả năng ly giải
vi khuẩn Gram âm như LysPA26 kháng Pseudomonas
aeruginosa (P. aeruginosa)61, Ply6A3 kháng Acineto-
bacter baumannii (A.baumannii)62, LysAB54 kháng
nhiều chủng Gram âm63 và một số endolysin khác,
các endolysin còn lại để được sử dụng trong kháng vi
khuẩn Gram âm cần được sử dụng cùng với một chất
hỗ trợ hoặc đóng gói trong một hệ thống vận chuyển
giúp endolysin thẩm thấu qua màng, hay phải được
biến đổi di truyền để dung hợp với một nhân tố khác
giúp endolysin có khả năng xuyên màng ngoài và tiếp
cận được với lớp peptidoglycan64. Tuy nhiên, việc sử
dụng các chiến lược này tạo ra thách thức khác cho
các nhà nghiên cứu như lo ngại về tính an toàn của các
chất hỗ trợ xuyên màng hay tốn thời gian và chi phí
để nghiên cứu được hệ thống vận chuyển hiệu quả.

ỨNGDỤNG CỦA ENDOLYSIN
Ứng dụng trong điều trị bệnh trên người
Sự phổ biến của tình trạng kháng kháng sinh cùng
với sự suy giảm tính hiệu quả của kháng sinh truyền
thống là nguyên nhân dẫn đến việc các bệnh nhiễm
khuẩn trên người ngày càng khó điều trị. Điều này
thúc đẩy việc phát triển endolysin để trở thành một
sản phẩm sinh dược, được sử dụng rộng rãi trong
điều trị các bệnh nhiễm khuẩn ngoài da lẫn nhiễm
khuẩn bên trong cơ thể (Bảng 1). S aureus là một
trong những vi khuẩn gây bệnh trên da phổ biến và
nguy hiểm nhất bởi khả năng gây nhiễm khuẩn da và
mô, lẫn độc lực cao của chúng khi xâm nhiễm vào
máu, xương hoặc tim 65. Quan trọng hơn, khả năng
hình thành các chủng S. aureus kháng đa thuốc hoặc
kháng methicillin (MRSA) khiến loài vi khuẩn này
được ưu tiên phát triển các sản phẩm điều trị. Staphe-
fekt SA.100 và Staphefekt XDR.300 là hai sản phẩm
bôi ngoài da có thành phần là endolysin tái tổ hợp
kháng S. aureus đã có mặt trên thị trường và dễ dàng
tiếp cận đối với người bệnh. Bệnh cạnh đó, S. au-
reus còn là tác nhân dễ dàng lây nhiễm qua đường hô
hấp, gây ra khoảng 30% các trường hợp nhiễm khuẩn

đường hô hấp ở người trên toàn thế giới66. SAL200,
sản phẩm đầu tiên có thành phần là endolysin được
phát triển để điều trị nhiễm khuẩn MRSA. Khi được
thử nghiệm sử dụng trực tiếp qua đườngmũi trênmô
hình chuột, sản phẩm này đã được chứng minhmang
khả năng hỗ trợ điều trị bệnh viêm phổi do S. aureus
gây ra67.
Bên cạnh các vi khuẩn Gram dương, một số loài gây
bệnh Gram âm có độc lực cao và dễ sinh khả năng
kháng thuốc như A. baumannii hay P. aeruginosa
cũng là những tác nhân được tập trung nghiên cứu
các sản phẩm điều trị. Tuy nhiên, như đã đề cập, lớp
màng đôi bên ngoài của tế bào khiến việc phát triển
các endolysin tự nhiên trở thành chất diệt vi khuẩn
Gram âm gặp nhiều thách thức. Artilysin, một loại
endolysin được biến đổi cấu trúc với khả năng xâm
nhậpmàng ngoài tế bào vi khuẩn, là một trong những
giải pháp hiệu quả đã được các nhà khoa học đề ra.
Vào năm 2014, nhóm nghiên cứu của Briers đã giới
thiệu artilysin LoGT-008 mang khả năng tiêu diệt cả
P. aeruginosa và A. baumannii trong các thử nghiệm
in vitro (thực hiện trên dòng tế bào sừng ở người) và in
vivo (thực hiện trên mô hình Caenorhabditis elegans
xâm nhiễm ruột)68.
Một bước tiến lớn gần đây trong việc ứng dụng rộng
rãi các sản phẩm từ endolysin trong điều trị bệnh
trên người là sự hợp tác giữa tập đoàn mỹ phẩm đa
quốc gia L’Oréal và công ty Micreos, nơi phát triển
endolysin XZ.700 kháng S. aureus điều trị bệnh viêm
da cơ địa ở người69. Sự hợp tác này cho thấy tiềm
năng phát triển lớn của endolysin để trở thành loại
thuốc kháng khuẩn dễ dàng tiếp cận đối với tất cảmọi
người.

Ứng dụng trong an toàn thực phẩm
Thực phẩm nhiễm khuẩn là nguy cơ gây tổn hại lớn
nhất đối với ngành công nghiệp thực phẩm. Các tác
nhân gây bệnh thường xuất hiện trong thực phẩm
bao gồm S. aureus, chi Salmonella, Escherichia coli, L.
monocytogenes, chi Clostridium,… đã nhiều lần gây
tổn hại to lớn đến sức khỏe và kinh tế. Cho đến hiện
nay, đã có nhiều nghiên cứu thành công trong việc
ứng dụng endolysin để kiểm soát tình trạng nhiễm
khuẩn ở thực phẩm (Bảng 2). Ví dụ tiêu biểu nhất là
việc sử dụng endolysin như một chất bảo quản thực
phẩm. Endolysin LysH5 đã được Obeso và các cộng
sự chứng minh khả năng tiêu diệt S. aureus trong sữa
thanh trùng và làm giảm mật độ vi khuẩn trong sữa
xuống dưới ngưỡng phát hiện trong vòng bốn giờ 76.
Bên cạnh đó, các endolysin Ply118, Ply511 và PlyP35
từ thực khuẩn thể chi Listeria cũng được chứng minh
khả năng diệt khuẩn cả trong điều kiện thường lẫn
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Bảng 1: Một số ứng dụng của endolysin trong điều trị bệnh trên người

Tên khoa học/ tên
thương mại

Vi khuẩn mục tiêu Ứng dụng Kết quả nghiên cứu Nguồn
tham
khảo

Staphefekt SA.100 S. aureus Điều trị nhiễm S.
aureus trên da

Nghiên cứu điển hình trên ba
bệnh nhân cho thấy sản phẩm
giúp giảm các triệu chứng lâm
sàng thay vì loại bỏ hoàn toàn vi
khuẩn

70

XZ.700 S. aureus Điều trị nhiễm
S. aureus trên
da tổn thương ở
bệnh nhân mắc
u lymho tế bào T
ở da

Cho thấy khả năng ức chế
nhiễm khuẩn da, biểu hiện
chemokine và sự tăng sinh của
S. aureus

71

Staphefekt XDR.300 S. aureus Điều trị nhiễm S.
aureus ở các bệnh
nhân mụn trứng
cá, chàm, trứng cá
đỏ (rosacea) và da
kích ứng

Không được công bố 57

SAL200 S. aureus Điều trị viêmphổi
do S. aureus

Khi thử nghiệm trên mô hình
chuột, lượng vi khuẩn trong
phổi thấp hơn gấp 10 lần so với
nhóm đối chứng, tỉ lệ sống sót
là 90-95% so với 10-40% của
nhóm đối chứng

67

Artilysin LoGT-008 P. aeruginosa và A. bau-
mannii

Điều trị nhiễm P.
aeruginosa và A.
baumannii

Trong thử nghiệm in vitro,
lượng vi khuẩn trong mẫu giảm
4 đến 5 log trong 30 phút
Trong thử nghiệm in vivo,
nhóm thử nghiệm có tỷ lệ sống
63%, cao hơn so với nhóm đối
chứng dương

68

CF-301 S. aureus Điều trị nhiễm
khuẩn huyết và
viêm nội tâm mạc
do S. aureus

Cho thấy khả năng diệt khuẩn
hiệu quả trên mẫu máu người
nhiễm khuẩn

72,73

P128 S. aureus Điều trị nhiễm
khuẩn huyết do S.
aureus

Cho thấy hoạt tính kháng
chủng MRSA USA300 trong
thử nghiệm in vitro và khả
năng cứu sống chuột trong thử
nghiệm in vivo

74

Medolysin® Phổ kháng khuẩn rộng Thuốc dạng xịt
kháng khuẩn và
hỗ trợ làm lành
vết thương

Khả năng hỗ trợ làm lành vết
thương là 100% thể hiện qua hai
nghiên cứu trên 72 bệnh nhân

75
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trong điều kiện nhiệt độ cao (90◦C)77. Một số en-
dolysin khác cũng mang tiềm năng ứng dụng trong
bảo quản thực phẩm đã được công bố gần đây là en-
dolysin từ thực khuẩn thể DLn1 với phổ kháng rộng
được ứng dụng trong kiểm soát nhiễm khuẩn Bacil-
lus cereus (B. cereus) trong sữa78; endolysin cpp-lys
với tính bền được giữ vững trong khoảng nhiệt độ và
pH rộng mang tiềm năng ứng dụng trong bảo quản lá
xà lách khỏi các chủng vi khuẩn Clostridium perfrin-
gens (C. perfringens) tiết độc tố79; endolysin LysPB32
được sử dụng kết hợp với các hợp chất từ tinh dầu
thực vật giúp kiểm soát nhiễm khuẩn Salmonella
Typhimurium trong các sản phẩm chứa thịt bò đã
nấu chín80; endolysin LysZC1 với độ bền cao mang
khả năng kháng nhiều chủng vi khuẩn Gram âm
là tác nhân nhiễm khuẩn thực phẩm81. Tại Việt
Nam, nghiên cứu ứng dụng endolysin tiêu biểu nhất
được tiến hành bởi nhóm nghiên cứu thuộc Viện Di
truyền nông nghiệp với mục tiêu sản xuất endolysin
LysSA29. Kết quả cho thấy khả năng kháng hiệu quả
hai chủng gây bệnh S. aureus và Listeria monocy-
togenes (L. monocytogenes), đồng thời cho thấy tiềm
năng cao trong việc bảo quản sữa tươi nguyên liệu và
sữa thanh trùng82,83.
Bên cạnh khả năng bảo quản thực phẩm, endolysin
còn được ứng dụng trong việc phát hiện thực phẩm
nhiễm khuẩn dựa vào khả năng nhận diện đặc hiệu
của CBD. Nhóm nghiên cứu của Kretzer và cộng sự
đã chế tạo thành công hạt sắt từ được bọc CBD tái tổ
hợp mang khả năng phát hiện L. monocytogenes với tỉ
lệ phát hiện lên đến hơn 90%, cùng với đó là khả năng
bắt giữ và phân tách vi khuẩn ra khỏi mẫu nhiễm 84.

Ứng dụng trong nông nghiệp
Endolysin được ứng dụng rộng rãi trong việc bảo vệ
các giống cây trồng và vật nuôi khỏi các vi khuẩn gây
bệnh, từ đó giúp hạn chế lượng kháng sinh được sử
dụng trong nông nghiệp (Bảng 2). Ứng dụng tiêu biểu
của endolysin trong trồng trọt đến từ việc tạo ra các
giống cây trồng mang gene quy định endolysin, từ đó
giúp cây trồng mang khả năng kháng đặc hiệu các
loài vi khuẩn gây bệnh. Düring và cộng sự đã phát
triển một giống khoai tây mới mang khả năng tổng
hợp lysozyme từ thực khuẩn thể T4, giúp giống cây
này có thể kháng lại vi khuẩn Erwinia carotovora gây
thối rễ85. Một ý tưởng với sự kết hợp giữa endolysin
và cây trồng đã được thực hiện bởi nhóm nghiên cứu
của Oey. Trong nghiên cứu này, các tác giả đã sử dụng
lục lạp trên cây thuốc lá làm “nhà máy” sản xuất các
endolysin Cpl-1, Pal (Streptococcus pneumoniae) và
PlyGBS (nhóm streptococcus) với sản lượng đạt 70%
trên tổng lượng protein tan được cây tạo ra 86,87. Bên

cạnh việc tạo các giống cây trồngmang khả năng biểu
hiện endolysin, enzyme này còn được sử dụng như
một chất kháng khuẩn bảo vệ cây ăn trái giúp đảmbảo
sản lượng. Endolysin từ thực khuẩn thể Otagovirus
Psa374, kháng vi khuẩn Pseudomonas syringae pv. ac-
tinidiae gây bệnh trên cây kiwi, được sử dụng kết hợp
với acid citric giúp làm giảm nồng độ vi khuẩn xuống
dưới giới hạn phát hiện88.
Trong nông nghiệp chăn nuôi, khả năng kháng khuẩn
của endolysin cũng được ứng dụng rộng rãi. Bệnh
viêm vú do S. aureus là một trong nhưng tác nhân
gây ảnh hưởng xấu đến ngành chăn nuôi gia súc.
Protein λSA2E-LysK-SH3b, một enzyme tái tổ hợp
giữa lysostaphin và endolysin đã được nghiên cứu và
chứng minh hiệu quả kháng S. aureus trên mô hình
chuột. Kết quả trên gợi ý rằng protein tái tổ hợp này
có thể được sử dụng để điều trị bệnh viêm vú, từ đó
ngăn chặn sự lây nhiễm của vi khuẩn này giữa các cá
thể gia súc và từ cơ thể gia súc vào thực phẩm như sữa
và thịt89.

KẾT LUẬN
Đa số các nghiên cứu sử dụng endolysin như hợp chất
kháng khuẩn đã cho thấy tiềm năng ứng dụng của
loại enzyme này. Mặc dù vậy, vẫn còn những thách
thức trước mắt cần được giải quyết để phát triển en-
dolysin trở thành các sản phẩm sinh dược mang hiệu
quả điều trị cao. Các thách thức có thể được kể đến là
khả năng hình thành tính kháng trên các loài vi khuẩn
mục tiêu, thời gian bán hủy in vivo ngắn do sự sản
sinh của các kháng thể trung hòa, hiệu quả diệt khuẩn
không cao đặc biệt đối với các vi khuẩn Gram âm, và
quan trọng hơn hết, là tính an toàn khi sử dụng en-
dolysin trên người và động vật. Việc ngày càng nhiều
các sản phẩm từ endolysin được phát triển và đưa ra
thị trường chính là một tín hiệu tích cực trong công
cuộc đẩy lùi tình trạng kháng kháng sinh với sự tham
gia của loại enzyme này.

DANHMỤC TỪ VIẾT TẮT
A. baumannii: Acinetobacter baumannii;
CBD: Cell-wall binding domain;
DNA: Deoxyribonucleic acid;
EAD: Enzymatically active domain;
GlcNAc: N-acetylglucosamine;
IgE: Immunoglobulin E;
IgG: Immunoglobulin G;
L. monocytogenes: Listeria monocytogenes;
MRSA: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus;
MurNAc: N-acetylmuramic acid;
P. aeruginosa: Pseudomonas aeruginosa;
S. aureus: Staphylococcus aureus;
WHO: World Health Organization.
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Bảng 2: Một số ứng dụng của endolysin trong an toàn thực phẩm và nông nghiệp

Tên khoa học/ tên
thương mại

Vi khuẩn mục tiêu Ứng dụng Kết quả nghiên cứu Nguồn
tham
khảo

LysH5 S. aureus sữaDiệt khuẩn
thanh trùng

Không phát hiện vi khuẩn trong
mẫu sữa thanh trùng sau 4 giờ ủ
với endolysin tinh sạch

76

Ply118, Ply511 và
PlyP35

chi Listeria Ứng dụng trong bảo
quản các thực phẩm
cần qua xử lý nhiệt

Lượng tế bàoListeria sống trong
sữa bò nguyên chất giảm đáng
kể

77

Endolysin từ thực
khuẩn thể DLn1

B. cereus Kiểm soát nhiễm
khuẩn B. cereus
trong các sản phẩm
chứa sữa

Lượng vi khuẩn giảm khoảng
0,8 log CFU/mL sau 3 giờ, 4.7
log10 CFU/mL sau 24 giờ

78

cpp-lys C. perfringens ảo quản lá xà lách
khỏi nhiễm khuẩnC.
perfringens

Lượng vi khuẩn trên mẫu lá
xà lách giảm khoảng hơn 4 log
CFU/cm2 sau 15 phút

79

LysPB32 Salmonella Ty-
phimurium

Kiểm soát nhiễm
Salmonella Ty-

trongphimurium
các sản phẩm thịt bò
đã nấu chín

LysPB32 kết hợp với các hợp
chất từ tinh dầu thực vật làm
giảm lượng vi khuẩn xuống
dưới giới hạn phát hiện sau 12
giờ ủ tại 37◦C

80

LysZC1 Nhiều loài vi khuẩn
Gram âm là tác nhân
nhiễm khuẩn thực
phẩm

Bảo quản thực phẩm
khỏi các vi khuẩn
Gram âm gây bệnh

Khi kết hợp với EDTA, LysZC1
kháng nhiều loài vi khuẩn
Gram âm, thể hiện hiệu quả
kháng cao nhất với B. cereus

81

LysSA29 S. aureus và L. mono-
cytogenes

Bảo quản sữa tươi
nguyên liệu và sữa
thanh trùng

Mang khả năng kháng hiệu quả
S. aureus và L. monocytogenes
Hoạt độ enzyme là 2.065 U/g

82,83

CBD từ endolysin
thực khuẩn thể chi
Listeria

L. monocytogenes Tạo hạt sắc từ bọc
CBD tái tổ hợp giúp
phát hiện và phân lập
vi khuẩn mục tiêu

Hơn 90% lượng tế bào L. mono-
cytogenes sống được thu nhận
và loại bỏ khỏi mẫu sinh khối
lỏng trong 20 đến 40 phút

84

Lysozyme từ thực
khuẩn thể T4

Erwinia carotovora Tạo giống khoai tây
chuyển gen tự tổng
hợp lysozyme kháng
vi khuẩn gây thối rễ

Độ cao cây chuyển gen lớn hơn
rõ rệt so với nhóm đối chứng là
cây không chuyển gen

85

Endolysin từ
khuẩnthực thể

Otagovirus Psa374

Pseudomonas sy-
ringae pv. actinidiae

ử dụng kết hợp với
acid citric kháng vi
khuẩn gây bệnh trên
cây kiwi

Lượng vi khuẩn gây bệnh giảm
xuống dưới mức phát hiện

88

λSA2E-LysK-SH3b S. aureus Thử nghiệm điều trị
bệnh viêm vú trên
gia súc

Endolysin mang khả năng
kháng 16 chủng S. aureus khác
nhau được phân lập từ tuyến vú
gia súc.
Lượng vi khuẩn giảm 3,36-log
CFU khi kết hợp sử dụng với
lysostaphin

89
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XUNGĐỘT LỢI ÍCH
Các tác giả không có xung đột lợi ích nào.

ĐÓNGGÓP CỦA TÁC GIẢ
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ABSTRACT
Antibiotic resistance has emerged and persisted as one of the major threats to public health and
the sustainable development of healthcare systems worldwide in recent years. The primary rea-
son why antibiotic resistance is regarded as a global medical crisis lies in the development of new
antibiotics is not keeping pace with the emergence of antibiotic-resistant strains. Currently, one
of the proposed solutions to this crisis, as suggested by scientists, is the investigation of alterna-
tive antimicrobial agents that exhibit high efficacy while also possessing characteristics that limit
the emergence of resistance in target pathogenic strains. Among such alternatives, endolysins, a
class of enzymesderived frombacteriophages, havegarnered considerable research interest. These
enzymes are utilized by bacteriophages to degrade the peptidoglycan layer of bacterial cell walls
during the infection process. The ability of endolysins to lyse bacterial cells when applied exter-
nally, combined with their high specificity at the genus or species level and a low propensity for
inducing resistance, renders them promising candidates as substitutes for conventional antibiotics.
This review aims to outline the structural features and mechanisms of action of endolysins, and to
discuss in depth their characteristics and potential applications across various fields.
Key words: alternative to antibiotics, bacteriophage, multidrug−resistant bacteria, endolysin,
antibiotic resistance
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