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“Tat ca moi thir déu hitu han. Chi co hai thir vo han. Po la vi tru
va sy ngu dot cua con nguoi”.

Albert Einstein
“Cdc ban hay hoc, hoc nita, hoc mai”’.

V.I. Lenin
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Di truyén hoc tir géc nhin ngén ngir hoc

Mot su trung hop hét stre tha vi 14 cAu noi cua V.L Lenin dich sang
tiéng Viét lai rat gidng voi ngon ngir di truyén. Mai tir déu gom ba ky
tir. Tr ndo ciing vay, khong dai hon va khong ngin hon.

Toan bd khoa hoc di truyén, nhin tir thoi diém hom nay déu xoay
quanh cac van dé 16n nho cia ngdn ngit di truyén. Tir co so vat chat
luu trit thong tin di truyén dén cac hé thong tw van hanh dé sao chép
thong tin chinh xéc dén tuyét ddi, mic du luong thong tin can luu trir,
sao chép 1a rat 16n. Pong thoi dam bao truyén thong tin ddy du cho rat
nhiéu thé hé ké tiép. Cac hé thong van hanh d6, mic du tuan tha nghiém
ngdt cadc quy luadt “thién dinh”, hinh thanh trong qua trinh phat trién
hang tri¢u nam cta cac loai, vin dam bao du linh hoat dé c¢ thé thich
mg voi diéu kién moi truong ludn bién dong va cé thé tién hoa tir cac
sinh vat bac thép dén sinh vat bac cao va con nguoi.

Pon vi cua thong tin di truyén 1a gen. Xét vé ngir phap thi gen
1a mot cdu trong ngdn ngit di truyén. N6 mang du thong tin dé co
mot nghia tron ven cua mot cau, nghia dé 1a thong tin quy dinh mdt
protein. Gidng nhu mot cau, gen ciing két thuc bang mot “dau chim”
trong tong s6 ba ddu chdm ciu cua ngdn ngit di truyén. Chi c6 mot
khac biét nho 12 mdi cau di truyén (mdi gen) md dau bang mot ky hiéu
cua ngdn ngir nay.

Néu tiéng Viét c¢6 24 chit cai thi ngon ngit di truyén c6 4 ky fw 13 A,
T, G va C. Su sap xép cac ky tu trong s6 24 chir ci cia tiéng Viét theo
mot trinh tu xac dinh nao d6 tao nén céc #ir thi su sip xép cta 3 trong
sO 4 chit cai cia ngdn ngit di truyén cho mot bé ba, tirc mot tir. Su sap
Xép cc bd ba theo trinh ty nhit dinh tao nén gen, tuc cau trong ngbn
ngit di truyén, nhu da néi & trén. Céc cau ndi v6i nhau theo trinh tu xac
dinh tao thanh cubn sach. Trong ngdn ngit di truyén d6 13 hé gen, dic
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tht cho mdi loai. Nhu vay, ngon ngit di truyén co day du dic diém va
tinh nang dé “sanh vai” ciing cac ngdn ngit khac cua loai nguoi. Tir day
cling can thdy rang, gidng nhu cac ngdn ngit khéc, trinh tir sdp xép cac
phan cu thanh ngén ngit di truyén 1a hét stirc quan trong. Trinh tu nay
quyét dinh ngon ngit ¢6 nghia hay vo nghia.

Ngén ngit di truyén ciing duoc “doc” theo mot chiéu. Vi vay, khi
thém, b6t hodc thay thé cac ky tu thi nghia cua cic cau hay cac gen bi
thay ddi (dét bién). Tuy thudc vao do 16m, vi tri va cach thirc bi thay ddi
ma dot bién c6 thé nhe, nang hodc tram trong. D6 1a co ché phat sinh
bénh. Nhung chinh co ché phat sinh dot bién lai goi mé cach khic phuc,
chira tri, phuc hoi chirc ning binh thuong cua gen (héi bién). D6 1a
nguyén 1y xuit hién ctia y hoc ca nhan dang phat trién rat nhanh, tham
chi da xam nhap va dang hoat dong ¢ nudc ta.

Ngén ngir di truyén dugc hiéu rd nhu ngay nay, duoc khai thac
ngay cang hiéu qua va rong khip 1a nho sy song hanh cta hai qua trinh
phat trién. Mbi budc 1y thuyét tién 1én dé ra mot cong nghé méi hodc
hoan thién phuong phap dang sir dung, din dén budc phat trién tiép
theo cua ly thuyét. Budc phat trién hién nay ma ching ta dang ching
kién 1a k¥ thuat Ngoqi di truyén (epigenetics) va cong nghé chinh sira
gen CRISPR. Hai cong ngh¢ dugc quan tam dac biét va dang so6i suc
ngay dém vdi hang trdm phong thi nghiém va hang van nha nghién
ctru. Pic biét 1a CRISPR ndi tiéng trén cac phuong tién thong tin vi dé
lam, ré tién, chinh x4c lai an toan va rat thuc tién. Cac bd kit CRISPR
cua hang Origene dang dugc giao ban trén mang. Ban than cong nghé
ngay cang duoc thira nhan rong rai. Ngay19/3/2019, B Y té, Lao dong
va Phuc lgi x@ hoi Nhat Ban xac nhan, sé cho phép luu thong ra thi
truong thuc pham bién doi gen bang ky thuat chinh sira gen CRISPR,
ma khong can trai qua khau x4c nhan an toan ciia Bo nay!

Nhiing van dé nguyén ly va thue tién

Céc van dé néu trén, ca ly thuyét va thuc tién, dang rat “nong”
trén quy mo toan cau vi nd gbp phan quan trong va rat hiéu qua dé giai
quyét cac du an quy md 16n nhu bién ddi khi hau, bao vé mdi truong,
luong thuce thé gidi va chira tri bénh ndi chung, déac bi¢t cac bénh nan y.
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O nudc ta, ngoai nhitng van dé chung vai thé gidi, ta 1a nude di sau vé
khoa hoc cong ngh¢, lai rat dang can phat trién kinh té vdi toc do cao va
bén viing, van dé lai cang cap bach hon.

Kinh nghiém nhiéu nam rut ra tir hoc tip, giang day, nghién ctru
va ung dung chi mot mon di truyén hoc, dac bi¢t kinh nghiém tu
nghién ctru cac phuong phap giang day mon hoc da gitip chiung t6i hé
théng hoa, quy luat hoa mot khoi luong kién thirc to 16n va phtc tap
duoc tich lily boi mon khoa hoc dang phét trién bung nd trong sudt
hon 60 nam qua.

Tac gia xin chan thanh cam on Nha xuit ban Pai hoc Quéc gia Ha
Noi, da thdu hiéu, chu dong dé xuit va khuyén khich ching t6i soan
thao cudn sach nay nham phan tich va trinh bay cic vdn dé nguyén Iy
va thwe tién dang rat soi noi va thoi su, khong chi ¢ nudc ta ma ca ¢
nudc ngoai.

Phuong chdm viét cudn sach 14 tranh tinh trang “thay boi xem voi”.
Coi di truyén hoc nhu mét cht voi can mé ta toan dién, khong phién
dién. Gidi thiéu dﬁy du tat ca cac bd phén cua con voi, tirc cac ndi dung,
cum khai niém cua di truyén hoc véi goc nhin 360° - quan sat day du
mot vong tron xung quanh mdi by phan ctia voi, tirc mdi chwong sach.
Nhu viy, c6 bao nhiéu bd phan can quay by nhiéu vong hodc nhiéu
hon, nham cung cép cho ddc gia btrc tranh 3D vé mdi cum khai niém.
Hy vong khi doc xong cudn sach ban doc sé théy mot “chi voi” 3D (anh
no6i) v6i day du moi chi tiét ciing 3D.

Kién thirc 12 vo bo, ngay cang mé rong va phong phii. Chac chin
con nhing khai niém chua chinh xac hodc chua cap nhat, rit mong ban
doc vui 1ong gop y dé c6 thé bd sung cho nhirng 14n tai ban sau.

Cubn sach gébm 13 hang muc: 10 chuwong ndi dung chinh (bao
gdm ca phan thuat ngit chuyén dung) va 3 phan phu tro. Xem chi tiét
tai Muc luc.

Sach d& dang st dung voi cac doc gia dd qua 16p 9 trudng phd
thong co s0.






Chuong 1
LICH SU DI TRUYEN HQC

Di truyén hoc dd dugc con ngudi quan tim tir xa xua. Thoi ¢6 Hy
Lap, thé ky thr V truéc Cong nguyén, ngudi ta dd quan tdm dén cac
hién tugng di truyén va bién di, tirc su giéng nhau va khac nhau gitra
céc c4 thé thé hé sau so véi cac ca thé thé hé trude. Tuy nhién, trong
khuon kho cudn sach nay, chung t6i tap trung chi yéu gidi thiéu thoi ky
lich str bat dau tir cong trinh cia G. Mendel giira thé ky XIX dén nay,
khi di truyén hoc, dung v6i nghia ctia né da hinh thanh, phat trién nhanh
va ngdy cang nhanh hon. C6 thé tam chia thoi ky nay thanh hai giai
doan: 1) Qud trinh hinh thanh di truyén hoc kinh dién tir 1865 dén 1910,
danh déu su ra doi cua di truyén hoc Mendel, hoc thuyét Morgan va su
hoa nhap thanh twu cta hai hoc thuyét nay; 2) Qud trinh phdt trién di
truyén phan tu, bat dau sau do, dic biét tir nhitng nam 1940 v6i nhiing
cong trinh két hop di truyén hoc v6i hoa sinh hoc, va cho t6i ngdy nay
v6i nhitng thanh tyu va cong nghé thac day su phat trién bung nd cia
mon khoa hoc nay.

I. SU HINH THANH KHOA HOC DI TRUYEN

Di truyén tré thanh mén khoa hoc doc lap tir nhing nim dau cua
thé ky XX. Nhu cac khoa hoc khac ctia sinh hoc, ltic dau ciing ning vé
md ta va can hoc thudc. Khoang nhimng nam 1970 - 1980 di truyén hoc
duoc Xép vao hang cac khoa hoc chinh xac nhu toan, vat ly, hoa hoc.
Bit dau thé hién rd tinh 16gic va tinh hé thong nhu cac khoa hoc chinh
xac khac. Vi vay dé ndm duoc mon hoc nay khong can hoc thudc long,
chi can niam bét cac nguyén 1y co ban. Dé hiéu lich st phat trién cia
n6 can hiéu biét rd hai khai niém gdc mang tinh khoi diém 13 di truyén,
bién di va y nghia lich sir ctia nhitng cong trinh 1am sang té hai khai
niém do.
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1. DI TRUYEN VA BIEN DI

Di truyén hoc nghién ctru hai tinh chat khong tach roi nhau cta cac
sinh vat song 13 di truyén va bién di. Thuat ngit “Di truyén hoc” dugc
U. Beteson dé xuét vao nam 1906, va ong da xac dinh ndi ham cua mén
khoa hoc méi 1a sinh 1y hoc di truyén va bién di.

Su théng nhét hai dic tinh nay tdn tai & tit ca cac muc do to chirc
cua cac hé théng séng. Bién di 1a sy da dang thé hién ro trong mon
hé thong hoc: cb khoang 300.000 loai cdy co hoa, 100.000 loai ndm,
1.500.000 loai con trung v.v... Mdi lodi c6 nhitng nét dic trung duoc
lap lai tur thé hé no sang thé hé kia, minh chung cho tinh di truyén.

Tinh di truyén va tinh bién di cling quan sat thay trong pham vi
moi loai riéng biét. Nhung d& quan sat nhat c6 thé thay trén thi du con
ngudi. Sy da dang ciia con ngudi thé hién véi timg tinh trang ma khong
can ching minh. Thay ddi vé hinh thai: mau mat, mau toc, hinh dang tai,
chan tay. Khac biét vé tinh khi, kha ning hoat dong. Khong gidng nhau
vé trao d6i chat, do nhay cam véi bénh tat v.v... Trong khi d6 con nguoi
¢6 nhimng nét gidng anh chi, bd me, ong ba va ca nhitng ngudi than xa

hon ctia minh. D6 1a tinh di truyén.

Vi sao nguoi ta khac nhau? Vi sao ngudi ta gibng nhau? Tra 1i cho

hai cau hoi nay la di truyen hoc, va cau tra 101 cho ca hai cau hoi la

e

glong nhau: vi mdi con ngudi nhan dugc cac
mam mdng di truyén - tirc cac gen tir cac bd me
ctia minh. Chinh do co ché di truyén ma moi cé

thé co nhitng nét dic trung gidng véi to tién.

Ciing chinh vi mdi con ngudi 1a két qua két hop
cac giao tir va tai t6 hop cac gen qua hang loat
\ thé hé nén cac con khong bao gid lap lai y
nguyén bd me ctia minh. No6i chung, khong thé
tim dugc hai nguoi giéng hét nhau. Rat rat

giong nhau chi c6 thé 1a céc tré sinh doi cung

Gregor Mendel ) e e, ) . . ,
(1822 - 1884) trimg, va do 1a vi chiing sinh ra bang sinh san
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sinh dudng (vo tinh) - do sy phan chia (nguyén phéan) ctia cung mot
trimg da thu tinh. O day, can luu ¥ rang céc tré sinh déi cung trimg chi
gidng nhau khi chiing sinh séng trong nhiing diéu kién nhu nhau. Con
néu chang 16n 1én trong nhitng hoan canh khac nhau thi ciing dé& dang
khac nhau, mic du ching c6 cac bd gen gidng hét nhau. Nhu vay, cac
tinh trang cua co thé hinh thanh trén co sé cac mam méng di truyén va
dudi anh hudng cia moi truong.

Co ché chuyén giao di truyén cac tinh trang, hay chinh x4c hon,
chuyén giao cc gen cia chung, ngay nay da duoc nghién ciru rat k.
Cong lao dau tién can nhic dén 1a nha khoa hoc nguoi Ao Gregor
Mendel (1822 - 1884), nguoi da phat minh ra cac mam mong di truyén
ma ngay nay chung ta goi la gen.

2. DI TRUYEN HOC THUG XA XUA

Nhitng khai niém dau tién vé tinh di truyén dugc néu trong cong
trinh cac nha khoa hoc thoi ¢ Hy Lap. Cho dén thé ky thi V trude
Cong nguyén, hai thuyét chinh hoan toan dya trén suy dién 13 di truyén
triee tiép va di truyén gidn tiép cua cac tinh trang. Ngudi ung ho thuyét
di tmyén truc tiép la Hippocrates, ong cho rr:ing vat liéu sinh san duogc
thu thap tir tat ca cac phan cua co thé va vi vay, tit ca cic co quan cua
co thé déu truc tiép anh hudng dén cac tinh trang cua con cai. Theo
Hippocrates, cac phan khoe ctia co thé cung cép vat liéu sinh san khoe,
con cac phan yéu cung cap vat liéu yéu. Két qua 1a cac dic tinh nhan
duoc trong cude sdng s& di truyén duoc.

Quan diém cua Hippocrates bi Aristoteles (thé ky thir IV trudc
Cong nguyén) phan bac. Aristoteles ing ho thuyét di truyén gian tiép,
6ng cho rang vat liéu sinh san n6i chung khong 1y tir cac phan cua co
thé ma duoc sinh ra tir cac chat dinh dudng von duoc danh dé xay dyung
cac phan khac nhau cta co thé.

Thuyét di truyén tryc tiép ton tai 23 thé ky. Phién ban nghiém tac
cudi cing vé dé tai nay 1a thuyét Pangenesis ciia Ch. Darwin nim 1886
duoc trinh bay trong cudn sach Sy thay doi cia dong vt va thue vit
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trong diéu kién nudi trong. Theo thuyét nay, & thuc vat hay dong vat tat
ca cac té bao “déu tiét ra cac hat mam nho bé phan bd khip co thé”. Cac
hat mam roi vao céc co quan sinh san, va vi vay, cac tinh trang dugc
truyén cho thé hé sau. Chinh Darwin cho rang thuyét nay rat giéng véi
quan diém cua Hippocrates. Nam 1871, thuyét Pangenesis dugc kiém
tra béng thuc nghiém boi F. Galton, nha ty nhién hoc ndi tiéng va la
em ho ctia Ch. Darwin. F. Galton d3 truyén mau ctia nhiing con tho den
sang cho tho tring, sau d6 da lai cic tho tring nhan mau v6i nhau. Ong
viét “Tai 1ap lai viéc do trong ba thé hé va khong tim théy mot dau vét
nho nao cua sy thay doi ty 1& den-tring. Nhu vdy, it nhét 14 trong mau
tho khong chira cac hat mam.

Tinh hudng tré nén kich tinh néu nhé rang tir nam 1865, trudc
khi Darwin cong bd thuyét Pangenesis thi Mendel da bao céo két qua
cong trinh “Céc thi nghiém lai thuc vat”, & do ong trinh bay cac dinh
ludt di truyén ma sau nay trd thanh nén méng cua di truyén hoc. Cac
thi nghiém cua Mendel khong dugc Darwin biét ti. Trong cong trinh
ctia minh ndm 1876 vé “Téc dong cua ty thy phén va thu phén chéo”
Ch. Darwin di trich din thong bao ctia Hofman “Van dé loai va sy da
dang” nam 1869 ma & do6 bai bao cua Mendel duoc nhéc téi nam lan.
Céc trich din nay khong gy chu y ddi v6i Darwin.

That sai 1am néu nghi rang nguoi dwong thoi khong quan tim dén
cong trinh ciia Mendel. Ttr 1865 dén 1900, cong trinh ctia 6ng dugc trich
dan it nhét 6 lan, trong d6 c6 Bach khoa thu Britannica 1881 - 1885.

3. GREGOR MENDEL - NGUOI SANG LAP DI TRUYEN HOC

Di truyén hoc bét ngudn tir cong trinh cia Mendel ndm 1865 vé lai
thuc vat. Tuy nhién, tr “di truyén hoc” (genetics) chi dugc st dung tur
nam 1906 dé chi mot khoa hoc méi nghién ciru tinh di truyén (heredity).
Khoa hoc quan trong nay rd rang trd thanh mén hoc tong quat nghién
cuu tinh di truyén va khac biét vé nhitng khai ni€ém sinh hoc hoan toan
moéi nhu gen, kiéu gen va kiéu hinh. Vao nhiing nam 1910, di truyén
hoc Mendel da hoa nhap véi thuyét di truyén nhiém séc thé, cho ra doi

“di truyén hoc kinh dién”.
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Nam 1905, trong thu giri cho dong nghiép ciia minh 1a Adam
Sedgwick, nha sinh hoc ngudi Anh, William Bateson (1861 - 1926) da
dung tir “di truyén hoc” dé chi mén khoa hoc vé di truyén va bién di.
Bateson (khi d6 1a mét trong nhitng nha khoa hoc 16n cua thé giéi) nhiét
tinh ing ho hoc thuyét Mendel. Trong Hoi nghi Quéc té lan thi ba vé
lai thuc vat (nam 1906), Bateson dé nghi goi t€én mon khoa hoc méi vé
tinh di truyén dua trén cac dinh luat Mendel 1a “di truyén hoc” va duoc
Hoi nghi nhanh chéng thong qua. Céac cudc hop dinh ky nay hién nay
van dang tiép tuc. Mic du ¢ nhiing thay ddi sau sic vé 1y thuyét, mon
khoa hoc di truyén hoc van duy tri va phat trién.

4. KHOANG TRONG 1865 - 1900

Day la khoang thoi gian gifra hai phat minh quan trong: Phat minh
tim ra gen cua G. Mendel ndam 1865 va phat minh cua ba nha khoa hoc
H. De Vries, C. Correns, E. Tschermak thuong goi 1a phdt minh lai cdac
dinh luat Mendel nam 1900. Goi 1a “khoang tréng” vi theo mot sb nha
khoa hoc thi 35 ndm nay duogc coi la thoi gian ma cac dinh luat Mendel
bi lang quén. That ra, nhu da noéi & trén, tor 1865 dén 1900 cong trinh
ctiia Mendel dugc trich dan it nhat 6 1an, trong d6 ¢6 Tir dién bach khoa
Britannica (1881 - 1885), trong muc tir “thuyét lai”. Nguoi duong thoi
khong hiéu Mendel. Sinh hoc thdi d6 chua sén sang tiép nhan y tudng
cua ong, mac du ong tuy¢t nhién khong don doc va cling khong phai
1a nha bac hoc dau tién dat cac thi nghiém vé lai thyc vat. Chang han,
L.G. Kelreiter (1733 - 1806), nha thyc vat hoc nguoi Ptic, lam viéc &
nhiéu thanh phé chau Au, trong d6 co Petersburg, da tim ra wu thé lai
va thu duogc két qua gidng nhau trong cac phép lai thuin nghich & cay
thudc 1a. Nha khoa hoc ngudi Anh T.E. Night (1759 - 1838) 1am thi
nghiém voéi cy ho ddu, nhu Mendel thuc hién sau d6, da luu y dén két
qué giéng nhau ctia cac phép lai thuan va lai nghich, luu ¥ dén sy dong
dang cua cac cy lai thé hé dau va su phéan ly khi tu thu phan cac cay
lai 6. Nguoi dong huong va dong thoi voi ong, J. Goss (1822) da phat
hién théy rﬁng, cac cay lai thé hé hai cho tu thu phén tiép, da cho két
quad phan thanh nhoém phan ly va nhém khong phan ly.
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Nha nghién ctru ngudi Phap O. Sagra (1763 - 1851) cha y dén
sy phan bd lai cac tinh trang twong phan khi lai. Ong dé xuat khai
niém bién dj to hop: “Khong thé khong kham phuc sy don gidn cta cac
phuong thitrc ma nho chtng tu nhién duy tri kha nang bién di v6 han cac
san pham ctia n6 va lan tranh sy dong dang. Hai phuong thiic nay - két
hop va phan b lai céc tinh trang duogc to hop lai bﬁ“mg cach khac nhau
lai ¢6 thé khién cho su da dang tién dén vo han” (1825).

Khong c6 ai truéc Mendel c¢6 ¥ dinh thir phan tich cac két qua ciia
minh theo sb lugng: dém ty 1€ cdc nhém con lai ¢ céc thé hé khac nhau.
Chi c6 Mendel biét dua ra gia thuyét lam viéc thé hién bang toan hoc
chit ché&. Chinh viéc d6 doi hoi su tinh toan sb lugng cac két qua thi
nghiém. G. Mendel da dinh ra cong thirc va ap dung céc nguyén ly phan
tich lai dé kiém tra gia thuyét cia minh vé sy chuyén giao di truyén
cac nhan t6 tach biét. Uu viét cua cac quy luét di truyén do Mendel tim
ra chi dugc danh gia ddy di vao nam 1900, khi cac quy luat nay duoc
phat minh lai mgt cach ddc 1ap boi ba nha nghién ctru: Hugo De Vries
& Ha Lan, Carl Correns ¢ DPtrc va Erich Tschermak & Ao. C. Correns va
E. Tschermak mat 1an nita chimg minh tinh ding dan cia cac quy luat
Mendel ¢ cay dau, con H. De Vries thi khang dinh diéu nay dbi voi 16
loai thuc vat.

Khong bao l4u sau cac dinh luat di truyén nay dugc ching minh 1a
dung ca d6i voi dong vat. U. Beteson (ndm 1902) dd chtng minh diéu
nay trén thi du di truyén hinh thai mao & ga, con L. Kueno (ciing nim
1902) trén thi dy vé sy di truyén mau 1ong xam va trang & chudt nha.
Nim 1909 U. Beteson di cong bd mot danh sach gan 100 tinh trang
thuc vat va cling khoang béy nhiéu tinh trang & dong vat dugc chung
minh 14 di truyén theo kiéu Mendel. Hoc thuyét Mendel dd hoa nhap
vao thé gi6i khoa hoc mot cach vimg chic.

5. THUYET TE BAO - €O SG VAT CHAT CUA CAC DINH LUAT MENDEL

Khoang tréng 35 ndm nhu d nhic t6i ¢ trén 1a do sinh hoc thoi d6
chua chuéin bi du co s& té bao hoc dé dén nhan cac dinh luat Mendel.
Bang dudi day liét ké cac su kién chinh dan téi sy hinh thanh thuyét té
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bao. Hai khau then chét 13 nguyén phdn va giam phdn. Nét dic trung
nhit 14 hanh vi cta nhiém sic thé trong hai co ché phan bao nay va
trong qud trinh thu tinh & dong vat va thyc vat dam bao cho cac bd
nhiém sic thé 6n dinh vé s luong.

Tur trude khi phat hién lai cac dinh luat Mendel da xuét hién gia
thuyét di truyén nhan té bao ma ngay sau d6 duoc khang dinh béi cac thi
nghiém rét dep ctia nha nghién ctru ngudi e T. Bovery (1862 - 1915)
ching minh sy dong gop bang nhau cua cac nhian duc va nhan cai
trong qué trinh thy tinh & nhim bién (1889). Néu nhu thy tinh céac
trirng ma nhéan ciia ching da bi phé huy thi u tring chi phat trién binh
thudng nhd nhan cua con duc, nhung bé hon 4 1an so véi nhitng con
binh thuong.

Bang 1. Cac budc phat trién té& bao hoc chuan bi cho phat minh Mendel

Nam Su kién Tac gia
1838 - 1839 | Xuat hién thuyét té bao T. Shvann, M. Shleiden
1865 “Thi nghiém lai thuc vat” G. Mendel

Mb ta nguyén phan:
1870 @ thuc vat E. Strasburger
1879 - 1882 | G dong vat B. Flemming

Phat minh su két hop cac tién
nhén trong thu tinh:
1875 ¢ dong vat E. Van Beneden, 0. Gergvig

1883 - 1884 | & thuc vat N.N. Gorojankin,
E. Strasburger

1883 - 1884 | Gia thuyét di truyén nhan té bao | B.Py. E. Strasburger,

0. Gergvig
1884 - 1887 | Phat minh su phan ly L. Gayzer, L. Giniar,
nhiém sac thé E. Van Beneden,
1885 X4c 1ap su 6n dinh K. Rabl
clia cac b nhiém sic thé
1887 Mo ta giam phan B. Flemming,
E. Van Beneden
1900 Phat minh lai cac dinh luat H. De Vries, C. Correns,

Mendel E. Tschermak
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Trong céc thi nghiém ctia minh, T. Bovery stir dung hai loai nhim
bién: Echinus microtuberculatus va Sphaerechinus gramularis ma au
tring cta ching khac nhau vé cu tao bo xwong. Khi thy tinh binh
thuong au tring c6 cu tao bd xwong trung gian, nhung néu thu tinh
cac té bao trimg khong nhan cta Echinus microtuberculatus bang tinh
trung ctia Sphaerechinus gramularis thi 4u tring hoan toan cé cau tao
bo xuong cua S. gramularis, mac du co6 kich thudc nho hon so véi thy
tinh binh thuong. Diéu dé chimg minh vai trd cia nhan trong di truyén.

Nhu vy, tién toi gia thuyét nhidm sic thé chi con mot bude. Bude
nay dugc thuc hién bdi U. Setton, nguoi lam viéc trong phong thi
nghiém ctua E. Winson. Sau phat minh lai dinh ludt Mendel, vao 1903
Setton dd “dat” cac nhan t6 Mendel 1én nhiém sic thé sau khi nhén ra
su song song ky la trong hanh vi ctia chung - giita nhiém sic thé va cac
nhan t6 Mendel. Gay su chil y 16n dén sy phat trién hoc thuyét vé di
truyén 1a quan diém cua nha sinh hoc xuit sic ngudi Pic A.Weisman
(1834 - 1914). Ong da dé cap dén thuyét di truyén nhiém sic thé ma sau
nay duoc bd sung nhitng sb lidu cia té bao hoc va thong tin vé vai tro di
truyén cia nhan té bao. A. Weisman da chirng minh rang cac tinh trang
tap nhiém trong qua trinh phat trién ca thé 1a khong di truyén dugc. Ong
ciing timg giai thich ¥ nghia sinh hoc ctia viéc giam s lugng nhiém sic
thé trong giam phan 1a co ché duy tri su 6n dinh cta bd nhidm sic thé
ctia loai va 1a co sé cho bién di t hop.

Ngay dau thé ky XX (1901), H. De Vries (1848 - 1935) di hinh
thanh thuyét dot bién cho rang cac tinh trang di truyén khong on dinh
tuyét d6i ma co thé bién do6i nhay vot do nhiing thay doi - dot bién xay
ra trong cac mam mong (tirc cac gen).

Nhu vay, phuong phép luédn di tmyén hoc da hinh thanh trén co so
phan tich lai, phwong phdp té bao hoc nhu mot phuong thirc nghién
ctru vt chit mang thong tin di truyén va cac nghién civu qud trinh dot
bién. Ba cach tiép can nay trong nghién ciru di truyén va bién di da tro
thanh nén tang cua di truyén hoc kinh dién, dang phat trién va phong
phii thém nho cac phuong phap méi trong sudt lich sir di truyén hoc va
tr& thanh nén mong cua di truyén hoc cho dén ngay nay.
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6. HOC THUYET MORGAN VE CAC CHIEC XE CHO GEN

Cai mbc cuc ky quan trong trong lich sir
phat trién di truyén hoc 13 su hinh thanh thuyét
di truyén nhiém sac thé tir cac cong trinh ctia nha
mo phdi hoc nguoi My Thomas Hunt Morgan
(1866 - 1945, giai Nobel 1933) va truong phai
ctia 6ng. Trén co s6 cac thi nghiém trén rudi gidm
Drosophila melanogaster, T.H. Morgan cung
véi cac hoc trd cua minh 1a A. Sturtevant (1891),
C. Bridges (1889 - 1938) va H. Muller (1890 - 1967)

vao thap ky thir hai thé ky XX dd dwa ra khai ~ Thomas Morgan
(1866 - 1945)

niém veé su sap xép tuyén tinh cac gen trén nhiém
sic thé, tirc cac gen bé tri thanh hang doc trén cac
nhiém sac thé. Nhu vay, ho di phat hién ra hién tuong di truyén lién két
- khi cac gen nghién ctru cing ndm trén mot nhiém sic thé, hién tuong di
truyén lién két gidi tinh - khi cac gen nghién ctru cung nam trén nhiém
sic thé gidi tinh. Do 14 nhitng phuong thic di truyén bo sung thém cho
phuong thie di truyén theo quy ludt Mendel. Noi cach khac, Morgan va
truong phéi ctia 6ng di tim ra cac chiéc xe chd gen (cac nhiém sic thé).
Xe chay di d4u, chay dén thé hé nao thi cic gen nam trén chung ciing
chuyén dén d6. Trén d6i trong rudi gidm cac tac gia trén da chimg minh
rang cach hoat dong ciia cac nhidém sic thé trong giam phan phan anh
dung sy thé hién cta cac nhan td Mendel quy dinh tinh trang ma nam 1909
W. Johannsen dé nghi goi 14 gen. Vi tri ctia chung trén nhiém sic thé goi
14 locut. Vi nhidm sac thé ton tai thanh cip tuong dong nén mdi locut gdm
hai gen dinh vi trén hai nhidm sic thé goi 1a cdp alen. Néu cac cap alen,
vi du cdp Aa va cip Bb nam trén hai nhiém sic thé khac nhau thi ching
s& phan ly doc 1ap theo quy luat Mendel, con khi Aa va Bb ciing nam trén
mot nhidm sic thé thi ching s& phéan ly cing nhau (lién két v6i nhau)
nghia 1a theo ludt di truyén lién két ciia Morgan. Truong hop lién két
khong hoan toan 1a do ¢6 trao d6i chéo da xay ra giita cac gen Aa va Bb.

Can ctr trén hién tuong lién két va trao do6i chéo, Sturtevant da
tinh toan duoc tan sd trao ddi chéo va xac dinh duge vi tri va khoang
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cach gitra cac gen trén nhiém sac thé bang don vi Morgan. Dya vao
do, Sturtevant da 1ap ra ban do gen, tirc so do sap x&p céac gen trén
nhiém sic thé.

Trong nhitng nim 1960 - 1970, bang phuong phap lai t& bao séma
invitro do G. Barski va B. Ephrrussi phat minh vao dau nim 1960 va
dugc O. Miller tng dung vao nim 1971 dé dinh vi cac gen trén nhiém
sic thé va tir nhitng nam 1980 - 1990 v&i k¥ thuét giai trinh ty nucleotid
hé gen, cac nha di truyén hoc va k¥ thuat di truyén da giai duoc trinh
tu hé gen cua nhiéu sinh vat, trong d6 c6 rudi gidm, di ching minh
phuong phép 1ap ban dd gen cua Sturtevant 1a dang.

Trong nhirg nim 1920 - 1940 trén cac di tugng chudt, nAm men
va con ngudi, cac nha di truyén hoc va di truyén té bao hoc khi nghién
ctru cac hién tuong di truyén lién két déu thy ching lién quan dén
nhiém séc thé va kiéu nhan (karyotype), tirc biéu d6 thé hién ciu truc,
sO lugng nhiém sic thé ctia mot loai nao d6, dugc dung khong chi trong
nghién ctru di truyén t& bao ma con duoc sir dung 1am tiéu chi trong
phan loai hoc va phan tich mirc d tién héa cua loai.

Su phat trién cac khai niém vé cac quy luat chat luong cua bién
di di truyén da tiép tuc trong cac cong trinh ctia nha bac hoc Nga H.1.
Vavilov (1887 - 1943), ngudi da phat minh dinh luét cac day bién di
di truyén tuong dong. Pinh luat nay da tong két mot khdi luong vat
liéu thuc té khéng 16 vé tinh bién di song song cua cac chi, cac loai
gan nhau, do vy da gin két thanh mot khi di truyén hoc va phén loai
hoc. D6 13 budc tién dai trén con duong tong hop di truyén va hoc
thuyét tién hoa.

Ly thuyét dot bién da phong phii thém khi phat hién qua trinh
phat sinh dot bién gay tao nim 1925. Cac nha vi sinh vat hoc Nga
G.A. Hadson va G.S. Filippov da phat hi¢én anh hudéng ctia phong xa
1én qua trinh dot bién ¢ ndm béc thip. Nam 1927 nha khoa hoc My
H. Muller chimg minh hiéu qua giy dot bién cua tia rongen trong cac
thi nghiém vai rudi gidm (giai Nobel 1946), mot nha sinh hoc My khac
J. Stadler (1927) d4 tim thdy hiéu qua twong ty & thuc vat.
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7. DI TRUYEN HOC THOI KY 1915 - 1950

2

Tam goi thoi ky nay 1a sau kinh dién khi “di truyén hoc kinh dién’
vira hinh thanh do hoc thuyét Mendel hoa nhap voi thuyét di truyén
nhiém sic thé cia Morgan. Khong nén nham “kinh dién” véi “cii”” hodc

“lac hau” vi thanh tuu cua di truyén hoc kinh dién da va dang dugc st
dung hiéu qua trong nghién ctru 1y thuyét va trong tmg dung thuc tién
ctia di truyén hoc hién dai. Thi dy, trong cac phong thi nghiém phéan
tich ADN nhu cta Trung tim Phan tich ADN va Cong nghé di truyén
(CGAT) ¢ Ha Noi. Trong thyc tién hoat dong hang ngay phai ap dung
cac quy luat Mendel dé lya chon miu xét nghiém trong sé cac mau co
thé ¢6 va dé két luan cho mdi trudng hop xét nghiém.

Trong hai thap nién cudi ciia thé ky XIX, hinh thdi cta nhiém sic
thé va cac qua trinh nguyén phan va giam phan bat dau dugc biét dén
tuong ddi nhiéu. Theo August Weisman, mot sb cac nha té bao hoc dau
nganh cho rang hoat dong dic thu rd rét clia cac nhiém sic thé trong
qué trinh phan bao 14 rat quan trong dé hiéu biét vé bién di va di truyén.
Nam 1902, Walter Sutton va Theodor Boveri dé nghi coi cac nhiém sdc
thé 1a vat mang cac nhan t6 Mendel, tirc cac gen. Ho da nghi rat ding
rang qua trinh giam phan gdm hai 1an phan bao lién tiép dé tir mot té
bao ludng boi cho bdn té bao don bdi ma tir d6 tao ra cac giao tir, chinh
1a co s cho cac dinh luat phan ly va téi t6 hop caa Mendel. Mot s6 nha
di truyén hoc Mendel da nhanh chong ting ho quan diém nay, nhung véi
nhiéu nguoi “thuyét di truyén nhiém sic thé” van 13 hoc thuyét sai lam.
Chang han, William Bateson, cha dé cta tir di truyén hoc, khong chip
nhan thuyét nay. Trong khi d6, Thomas Hunt Morgan (1866 - 1945),
kién trac su trudng cua su hoa nhdp di truyén Mendel va thuyét nhiém
sic the, lai khong chap nhan di truyén Mendel vao dau nhiing nim
1900. Tuy nhién, vao nam 1908 éng bat dau nghién ctru di truyén & rudi
gidm Drosophila melanogaster, ap dung ca thuyét nhidm sic thé va
di truyén hoc Mendel. Nam 1915 nghién ctru ndy da dua 6ng cing ba
dong nghiép nita ma sau nay tat ca trd thanh cac nha di truyén hoc bac
thay, xudt ban cudn sach c6 1& 13 quan trong nhat trong toan bo lich st
di truyén hoc Co ché di truyén Mendel. Cudn sach dugc dich sang tiéng
Phap ¢ Brussels nam 1923.
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Sy hoa nhap giira thuyét nhiém sic thé va thuyét Mendel da dua
lai nhitng hi¢u qua ndi bat. Néu cac nhan té Mendel hay cac gen la mot
phan ctia nhidm sic thé thi hoan toan d& hiéu khi c6 hai ban sao cia mdi
gen ton tai trong tat ca cac té bao ctia mot co thé ludng boi. Pidu nay
da cung cép co s¢ co hoc cho dinh luat mét cia Mendel, do vay, mdt
hop tir chi nhan mot ban sao ciia mgt gen tir mdi dang b me (dinh luat
phan ly), cling goi 13 dinh luat giao tir thuan khiét. Nhung thuyét nhiém
sdc thé ciing giai thich vi sao dinh luat Mendel hai (dinh luat phén ly)
c6 nhiéu ngoai 18, vi dinh luat nay khong ing nghiém khi hai gen cing
nam trén mot nhidm sic thé va phan ly ciing nhau. Hon nira, mot thuc
té 1a cac nhidm sic thé twong ddng c6 thé tao ra thé vt chéo va trao
d6i cac doan v6i nhau ciing giai thich vi sao cac gen c6 thé tai t6 hop
mic di cing ndm trén mot nhiém sic thé. Morgan goi hién tugng nay
1a “trao doi chéo”.

Trong nhitng ndm 1920 thuyét nhiém sic thé da trd thanh mot phan
quan trong ctia di truyén hoc va né di tao ra nhiéu vat liéu thuan tién
hon cho di truyén hoc. Trén nén 1y ludn méi cac gen c¢6 ¥ nghia khong
gian: chung nam trén nhidm sic thé, va chung chiém vi tri chinh xéac
so voi nhau; “khoang cach di truyén” giita chiing c6 thé tinh toan dugc
trén co s6 tan sb trao doi chéo. Ngoai ra, trong nhitng truong hop cu thé
(thi dy, nhiém sdc thé khéng 16 & tuyén nudc bot cua Drosophila), thi
khoang cach di truyén c6 thé so v6i khoang cach vat 1y, quan sat truc
tiép duoc trén nhiém sic thé bang kinh hién vi quang hoc binh thudng.
Thuyét nhidém sic thé ciing cho phép dinh nghia twong ddi chinh xac
vé khai niém dot bién gen. Sau cong trinh dau tién cia Herman Muller
nhitng ndm 1920, nghién ctru hi€u qua cua tia X trén Drosophila, mot
dot bién di truyén duoc xac dinh 12 mot bién ddi tai vi tri ctia nhidm sic
thé: mot alen cu thé bién nap thanh mot alen khéc, “gen dot bién”. Mic
du vay, trude khi xuét hién sinh hoc phan tir, cac nha di truyén hoc rat
khé nhan biét dugc ban chit cu thé cua gen.

Theo quan diém di truyén hoc Mendel ban dau thi gen chi 1a don vi
chirc nang: mot cai gi do duoc truyén di theo timg cuc (gian doan). Néu
n6 bi bién d6i s& quan sat thay hiéu qua chirc ning ¢ kiéu hinh. Trong
khi theo di truyén nhiém sic thé thi gen con 1 don vi tai t6 hop do trao
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ddi chéo. Va cudi cung, cac thi nghiém gay dot bién cua Muller bang
tia X cling dua ra khai ni¢m vé gen nhu mot don vi dot bién. bang chu
¥ 1a ba khai niém nay cing ton tai hai hoa cho dén khi phat minh ra rang
cac gen dugc cau thanh tir ADN.

8. HE THONG TG CHUC DI TRUYEN HOC

Vai tro cac hdi nghi quéc té vé lai tao ma sau nay tré thanh “Cac
hoi nghi quéc té vé di truyén hoc” d3 dugc nhic dén ¢ trén. Cac mat
khac cua hé thong t6 chire di truyén hoc trong nhimg niam dau thé ky
XX bao gom: d& ctr chirc chu toa cho nhitng nguoi da c6 cdng hién ndi
bat cho di truyén hoc (thi du, Punnett, Anh, 1912; Baur, Pirc, 1913;
Serebrovsky, Lién X6, 1930), va cac khoa hoc di truyén trén toan thé
gioi; xuét ban cac tap chi chuyén nganh (nhu Tap chi Di truyén hoc,
1910; Hereditas, 1920); - xut ban sach giao khoa va sach chuyén khao
vé di truyén hoc (18 4n pham tiéng Anh va 7 tiéng Durc giita cac nam
1902 va 1918, khong co tiéng Phap). Ngoai nhitng vu viéc trén vé to
chtrc, nhirng khia canh kinh té ciing hét sitc quan trong trong viéc phat
trién cac khoa hoc méi: chon giéng dong vat, chon giéng thuc vat va
trong trot 1a nhitng linh vuc rét trién vong va cung cip tai nguyén cho
nghién ctru di truyén hoc & tit ca cac nude tién tién, bao gdm ca nudc
Phap, noi cong ty Vilmorin tai tro va chu tri Hoi nghi qudc té 1an thi 4
vé di truyén hoc nam 1911.

Thoi ky nay bd sung vao hé thong té chire di truyén hoc thé gidi,
& Lién X6 cii di thanh 1p nhiéu co quan dao tao va nghién ctru di
truyén hoc. Nam 1919 TU.A. Filipchenko (1882 - 1930) d4 thanh lap Bo
mon Di truyén hoc dau tién cta Lién X6 tai Truong Pai hoc Tong hop
Leningrad va ndm 1920 truc thugc bd mon la Phong thi nghiém Nghién
ctru Di truyén tai Petergof, noi tac gia cudn sach nay di theo hoc nhiéu
nam dai hoc va sau dai hoc. Va nam nay, 2019, B mon long trong td
chuc ky niém 100 ndm thanh 1ap. Nam 1929, IU.A. Filipchenko cong
bd cudn sach giao khoa dau tién Di truyén hoc. Nam 1932, tai Pai hoc
Tong hop Leningrad thanh 1ap thém B mon Di truyén thuc vat, ngudi
dung dau 1a G.D. Karpechenko - tic gia ctia cong trinh lai khac loai hiru
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thu ndi tiéng cu cai - bap cai va vi vay, da chirmg minh mot phuong thirc
hinh thanh loai & thuc vat.

Vao nhiing ndm 1916 - 1917, Vién sinh hoc thuc nghi¢ém Moskva
do N.K. Koncsov (1872 - 1940) t6 chirc da trd thanh trung tim nghién
ctru 16n nhat vé di truyén hoc. Tai vién nay S.S. Chetverikov (1880 -
1959) da tién hanh cac thi nghiém (1926) khang dinh y nghia cta qua
trinh dot bién trong cac quan thé ty nhién.

Nam 1930, A.S. Serebrovsky va nguoi cong tac N.K. Koncsov da
thanh 1ap bd moén di truyén hoc, Truong Pai hoc Téng hop Moskva. Tai
day, nim 1948 ong di hoan thanh cong trinh thuc nghiém kinh dién
“Phan tich di truyén” va chi cong bd vao nam 1970.

Heé thong 6 chire di truyén hoc ¢ khuynh huéng chuyén hoa. Vio
giita nhitng nam 1930 di truyén hoc dugc phan thanh ba phan mén 16n:
di truyén hinh thtrc; di truyén quan thé cung cip co s6 Iy thuyét chi yéu
cho linh vuc Téng hop hién dai (Modern Synthesis); va di tmyén sinh
1y ma muc tiéu 1 nghién ctru xem cac gen thé hién hiéu qua cua ching
nhu thé ndo, hodc bang ngdn ngit hién dai, nghién ctru co ché didu
khién sy biéu hién cua cac gen.

9. PHUONG PHAP NGHIEN CU'U - CHIA KHOA THANH CONG

Lich st di truyén hoc va c6 1€ véi céc khoa hoc khac ciing vay,
phuong phap nghién ciru dung ludn déng vai trd quyét dinh cho sy
thanh cong. Phuong phap lai va xir 1y két qua lai doc dao ciia Mendel
la mdt thi du. Trudc ong chua c6 ai dung phuong phap nay. Do vay
ong da tro thanh “cha dé” cua di truyén hoc. Nhu vay, phuong phap
tao ra thanh tyu khoa hoc. Pén lugt minh, thanh tuu khoa hoc lai dé ra
phuong phap méi, hodc chi it hoan thién phuong phép cli. Phat minh
cua Kary Mullis gitra nhitng ndm 1980 (giai Nobel 1993) - phuong
phap nhan ADN dac hiéu (PCR - Polymerase Chain Reaction), la mot
thi du nita. Phuong phap nay di mo ra ky nguyén méi cho phat trién
sinh hoc n6i chung va di truyén hoc néi riéng. Dic biét c6 ¥ nghia d6i
v6i1 cac nude ngheo, cac nha khoa hoc ngheéo nhu nudce ta vi phuong
phép Kary Mullis da giam gid thanh nghién ciru ADN di hang ngan
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lan. Cling nho vay ma tac gia cuon sach nay da “ca gan” dua cong ngh¢
PCR vao 4p dung tai thyc tien nudce ta tr nhitng ndm 1990 thé ky trudce.

Nhu vay, su phat trién cta khoa hoc, nhu con nguoi di lén cAu
thang xoan bang hai chan. Mot chan 1a phuong phap va chan kia 1a
thanh tgu khoa hoc. Phuong phdp tao ra thanh tyu, thanh tgu dé ra
phuong phép, cir thé di 1én. Su phat trién cua di truyén hoc da chung
kién sy ra doi hang loat cac phuong phap nhu vy ma hién nay van dang
dugc st dung hi¢u qua.

Lai 1a phuong phap ddc thu cia di tmyén hoc. O murc d6 nhat dinh
né trung véi phuong phap phan tich di truyén, nhung khong thay thé nd
boi vi trong phén tich di truyén phuong phép lai thuong két hop véi cac
phuong phap thu nhan dot bién. Phuong phap phan tich lai, bao gom
lai va tinh toan su phén ly tiép d6 do G. Mendel d& xuat. Ong ciing dé
ra nhimg quy tic bat bién ma tit ca cac nha di truyén hoc cin tuan thu:

1. Céc cé thé lai phai thudc cung mot loai;

2. Céc ca thé lai phai khac nhau rd rang vé cac tinh trang;

3. Cac tinh trang nghién ctru phai 6n dinh qua céc thé hé;

4. Can xé4c dinh dic diém va tinh toan sb luong véi tat ca cac loai
con lai.

Mendel 4p dung céc tidu chi trén va tién hanh ndi phoi chit ché
nhiéu thé hé cdy dau Ha Lan d¢é tao ra cac dong thudn 1am nguyén liéu
lai. Do vay ong di thanh cong va tré thanh nguoi sang 1ap di truyén hoc.

Tir thoi Mendel, phan tich di truyén di trd nén phong pht hon nhd
sy ra doi ciia hang loat phuong phéap. Cu thé 1a cac phuong phép thu
nhéan dot bién da cho phép tao ra do da dang ban dau cua vat lieu dé ung
dung tiép cho phan tich lai. Phuong phap lai xa cho phép xac dinh murc
d6 gan giii tién hoa giita cac loai cac chi. O déy rat co ¥ nghia 1a phuong
phap té bao. Trong nhitng nim gan dy rat phd bién 1a cac phuong phap
lai té bao sdma, ca & thuc vat va dong vat.

Phwong phap toan hoc. Chinh su ra doi cta di truyén hoc nhu

mot khoa hoc chinh xac da cho thiy 1a do d3 st dung phuong phép toan
hoc trong phan tich cac hién tugng sinh hoc. G. Mendel da ap dung



32 - reermnneren DL TRUTEN HOC NHING VAN DE NGUYEN FVATHUCTIEN
cach tiép can s6 luong dé nghién ctru cac két qua lai, va diéu quan trong
nira 1a dé xay dung cac gia thuyét nham giai thich cac két qua thu duoc.
Tir ngay Ay viée so sanh cac dit liéu thi nghiém thu duoc véi thong s6
1y thuyét mong doi di trd thanh phan khong thé tach roi ctia phan tich
di truyén. Dé 1am viéc nay ngudi ta sir dung cac phuong phap thong ké
xéc suit. Phuong phéap toan hoc khong thé thay thé khi nghién ctru sy di
truyén cac tinh trang ) lugng, va ca khi nghién ctru bién di, dic biét 1a
bién di khong di truyén hay bién di thuong bién. Tuy nhién, khéng nén
lam dung phuong phap nay vi khong phai s6 liéu di truyén nao trong bat
ctr trudng hop nao ciing dung xac suit thong ké, vi di truyén hoc di tré
thanh khoa hoc chinh xac.

Viéc md hinh hoa bang méy tinh cac cdu triic va qua trinh dién ra
trong té bao, trong co thé va trong quan thé, nhirng nghién ciru quy mo
16n vé cau triic so cip ctia ADN hé gen bang cac chuong trinh tin hoc 1a
su phat trién tiép theo ctia phuong phap toan hoc dé giai quyét cac van
dé cua di truyén hoc, dac biét di truyén hoc quén thé.

Phuong phap té bao hoc dugc s dung dé nghién ciru té bao nhu
mét don vi co ban cta vat chét séng. Nghién ciru cAu trac nhiém séc thé
cung v6i phan tich lai 1a co so cua di truyén té bao hoc (cytogenetics).
Viéc nghién ctru su song song trong hoat dong ctia nhiém sic thé va su
di truyén cac tinh trang da dit nén mong cho su hinh thanh thuyét di
truyén nhiém sic thé. Ngay nay, viéc phan tich su tiép hop cac nhiém
sdc thé trong giam phén, viéc quan sat cac trao doi giita cac nhiém sic
thé trong dong va khong twong ddng dang mo rong cac khai niém cia
chung ta vé vat chat di truyén. Di truyén hoc dang tich cuc sir dung ca
cac phuong phap cuia cac khoa hoc sinh hoc hon hop khac. Cac nha di
truyén hoc lam viéc voi cac dbi tugng khac nhau, khong thé bo qua cac
phuong phap y hoc, dong vat hoc, thuc vat hoc, vi sinh vat hoc va céac
bd mon khac. Trong khi d6, mdi lién hé ngay cang 16n véi thuyét tién
hoa cang nang cao y nghia cua phuong phép so sanh sinh hoc dbi véi
di truyén hoc.

Céc phuong phap héa hoc va héa sinh hoc dugc 4p dung dé xéac
dinh dac trung cu thé hon cho céc tinh trang di truyén cla trao d6i cht,
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dé nghién ctru dic diém cua cac phan tir protein va axit nucleic. Dé dat
cac muc dich ndy c6 cac phuong phap mién dich va héa mién dich cho
phép xac dinh dac trung rat dac tho, tham chi véi sb lugng cuc nho céc
san pham cua gen, trudc hét 13 protein.

Di truyén hoc st dung rong rii cic phwong phap vat Iy: quang
hoc, ly tim, cac phuong phap danh dau nguyén tir & danh dau va nhan
dang cac nhom dai phan tir khac nhau. Pho bién nhat 1a cac phuong
phap vat 1y, hoa hoc va hoa - 1y dung trong di truyén phan tir, ky thuat
di truyén va hé gen hoc.

I1. SU HINH THANH DI TRUYEN HOC PHAN TU

Trén thyc té Di truyén hoc phan tir da hinh thanh trong mot qua
trinh kéo dai, tir khi xuét hién di truyén hoc méi, sau khi di truyén
Mendel hoa nhap véi hoc thuyét di truyén nhiém sic thé ciia Morgan
vao nhitng nam 1910. Sau d6, su két hop chit ché va tu nhién gitra di
truyén hoc va héa sinh hoc da lan luot cho ra nhiing cong trinh dat nén
mong cho di truyén hoc & mirc d6 phan ti.

1. THO1 KY PHOI THAI DI TRUYEN HOC PHAN TU

Budc quyét dinh két ndi di truyén hoc voi hoa sinh hoc 14 bai bao
ctia Beadle va Tatum nam 1941 “Sy kiém soét di truyén cac phan tng
hoa sinh & Neurospora™. Bai bao di cung cip bang chimg dau tién ring
mot gen cu thé kiém soat mot phéan tng hoa sinh cu thé (luc d6 1a phéan
g téng hop vitamin B6). Trong bai bao tién phong nay cac tac gia dé
xuat rang “cac gen kiém soat hodc diéu khién cac phan tGng dic trung
trong hé thong, chir khong tac dong tryc tiép nhu enzym hodc xac dinh
tinh dic thu ciia cac enzym”. Trong nhirng nim sau d6, van nghién
ctru trén nam mbc Neurospora crassa, ho di ching minh ring mdi
gen riéng 1¢ kiém soat mot bude trong con dudng chuyén hoa cua té
bao. Piéu nay di dan dén gia thuyét ndi tiéng “mot gen - mot enzym”.
Thé nhung, trong nhitng ndm cudi 1940, ban chat phan tir ctia gen van
chua duoc biét dén. Phan 16n cc nha sinh hoc, ké ca Beadle va Tatum,
van nghi rang gen 1a protein vi protein 1a phirc hop dai phan tir gan voi
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cac dic tinh xc tac ndi tiéng. Duya trén niém tin chung nay, nha vat ly
Erwin Schrodinger da dé xuét cach xac dinh dic thi ctia gen mang tinh
dot phé trong cudn sach ctia 6ng xuat ban nim 1944 “Sy séng 1a gi”.
Theo Schrodinger, mot gen 1a mot tinh thé voi nhiing tinh chat dac biét,
vi phan tir ndy 1a chét vira di xtic tac (hetero-catalytic), tirc gidng enzym
binh thudng - xtic tac mot phan ng chuyén hoa, vira tu xtc tac (auto-
catalytic) - xtc tac phan g gitip chinh né sao chép, tic tu tong hop.

Trong bdi canh do, thi nghiém ndi bt ciia Avery, MacLeod, va
McCarty nim 1944 da gy chan dong. Thi nghiém nay di chimg minh
rang ADN tinh khiét tach chiét tir vi khuan pneumococcus doc da chét
c6 thé bién nap sang ndi pneumococcus khong doc, bién né thanh noi
ddc gay bénh viém phéi. Phat minh nay danh dAu su xuét hién mot giai
doan méi trong di truyén hoc - sy ra doi cua di truyén hoc phan tir - lam
co s¢ cho hang loat nhiing phat minh mang tinh cach mang trong sinh
hoc thé ky XX. Chia khoa dé mé toang nhing bi hiém vé tinh di truyén
hoéa ra lai 4n nau trong cu trac héa hoc kha don gian ciia mot chat
polymer sinh hoc ADN.

Do vay, mdc son danh diu thoi dai phan tur cua di truyén hoc ¢o 1€
1a cong trinh ctia J. Watson va F. Crick ndm 1953 vé phat minh cau triic
khong gian cia ADN. Sy két hop gitta di truyén hoc va héa sinh hoc
tiép tuc thuc day tdc do phat trién nhanh chong cua linh vuc nay.

2. SURA 01 CUA DI TRUYEN HOC MGl

Nhing nam cudi cua thap ki 60 di lan truyén mot cam giac ban
khoan trong cac nha khoa hoc lam viéc trong linh vuc sinh hoc phan ti.
Nghién ctru dat t6i diém ma sy tién bo bi chitng lai do nhirg mau thuan
k¥ thuat vi nhimng thi nghiém tuyét dep dan dén viéc giai ma di truyén
d3 khong thé budc tiép trong cac nghién ctru gen mot cach chi tiét hon.
Tuy nhién, nhiéu thanh tuu sau dé da tao ra dugc mot bude thic déy can
thiét dé bién thao tac gen trd thanh hién thyec.

Nim 1967, enzym ADN ligase da duoc chiét suat. N6 c6 thé ndi
hai sgi ADN véi nhau, mét tién dé cho viéc tao nén cac phan tt ADN
tai t6 hop sau nay. Co thé coi ligase 13 mot loai keo dan phén tir. Tiép
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theo d6 1a viéc tach chiét duoc enzym gidi han (restriction enzyme) dau
tién vao nam 1970. D6 chinh 1a cai mdc lich st 16n trong qua trinh phat
trién cua k¥ thuat di truyén. Enzym gi6i han thyc sy 1a nhing chiée kéo
phan tir ¢6 thé cat ADN chinh x4c tai nhiing diém déc hiéu. Hai enzym
nay duoc st dung dé tao ra cac doan ADN thich hop dé ndi véi cac
doan khéc. Nhu vay, vao ndm 1970, cac cong cu co ban can thiét cho
viéc thiét ké ADN tai t6 hop (ADN lai) dé co trong tay cic nha khoa
hoc. Nghia la cac dung cu cu thé dé co thé bién ddi va tao ra ngon ngtr
di truyén theo ¥ mudn - tic cac gen dinh trude, di co trong tay cac nha
khoa hoc.

Cac phan tor ADN tai td hop du tién d3 duoc tao ra tai Truong Dai
hoc Téng hop Stanford vao ndm 1972 véi viée st dung dac tinh cit cla
enzym gi6i han (chiéc kéo) va kha ning cua ADN ligase ndi cac soi
ADN vé6i nhau (keo dan). TAm quan trong ctia cac thi nghiém dau tién
nay khong thé danh gia hét dugc. Ngay nay, cac nha khoa hoc co thé
nbi cac phan tir ADN khéac nhau vé6i nhau, va ciing ¢6 thé néi ADN cia
mot sinh vat vdi ADN cua mot sinh vat hoan toan khac. Phuong phap
nay da dugc mé rong vao nam 1973 khi ngudi ta ndi nhiéu doan ADN
vao plasmid, mot ciu triic ngoai nhiém sic thé duoc tach ra tir vi khuan
Escherichia coli. Cac phan tir tai to hop ndy hoat dong nhu nhitng don
vi sao chép (replicon). Chiing c6 thé ty nhan 1én khi dua vio trong cac
té bao E. coli. Nhu viy, bang cach tao ra cac phén tir tai to hop trong
dng nghiém, roi dua chiing vao té bao vi khuan dé nhén 1én, nguoi ta da
chiét suat dugc cac doan ADN dic thu tir cac khuan lac vi khudn moc
trén dia thach agar. Thanh twu ndy da danh dau su nay sinh ctia mot
cong nghé mdi ma bay gio goi la tach dong gen (hinh 1).

Nhiing phat minh cua cac nam 1970, 1972 va 1973 da lam nén mot
cudc cach mang khoa hoc 10n trong di truyén hoc hién dai.

Cong nghé méi nay duoc ap dung rit nhanh chong vao cic phong
thi nghiém trén toan thé gidi.

Nam 1973, viéc chuyén gen khac loai duoc thuc hién bai Stanley
Cohen va Herbert Boyer (hinh I). Thi nghiém da chting minh ring
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gen cua mot loai c6 thé biéu hi¢n khi ton tai trong co thé ciia mdt

loai khac.

Vi khudn

Hinh 1. Stanley Cohen va Herbert Boyer da thue hién thi nghi¢m diu tién
ve k¥ thuét di truyén vao nim 1973. Ho da chitng minh rang gen ciia éch cé thé
chuyén sang cac té bao vi khuan E. coli va bi€u hién ¢ ching

Nhiing ndm 1970, cac nha nghién ctru California & My da dung
cach nay dé chuyén mot phan tir ADN tai to hop gitra hai loai khac
nhau. Mudi nim sau, cac tac gia khac di cai tién ky thuat va dua mot
gen ctia ngudi vao vi khuan E. coli tao ra noi vi khuan san xuat insulin
va hormon sinh truong cong nghi¢p dung cho con nguoi.

Cong nghé ADN tai t6 hop - hat nhan cua céng nghé sinh hoc
hién dai, da gitp con nguoi théy dugc cach thuc hoat dong cac chi
tiét cua gen.

Ngay nay, trong cac phong thi nghiém di truyén hoc hién dai khong
thé thiéu hai k¥ thuat cuc ky hiéu qua va thay thé dugc hau hét cac ky
thuat sinh hoc phan tir cong kénh phtic tap dd néu o trén. D6 1a k§ thuat
PCR nhan ADN ddc thu va Giai trinh tw ADN, dugc mo ta dudi day.

- Phdn teng chuéi tring hop (PCR)

Ban chét cua phuong phap 13 cho phép nhan 1én hang triéu lan
doan ADN minh can chi trong vong hon mét gio déng hd. TS.J. Watson,
ngudi cung F. Crick tim ra cau trac khong gian chudi xoan kép ciia
ADN da nhan xét: Ky thuat PCR da cach mang hoéa toan bo cong nghé
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sinh hoc. Pac bi¢t doi véi cac nudc ngheo nhu

nudce ta, k¥ thuat nay da tao ra co hoi ngan nam
c6 mot dé ruot duoi cac nudc tién tien, do khong o
can dau tu 16n ma van lam duoc khoa hoc va ';‘.;

cong nghé & murc do cao. Y
[

K¥ thuat PCR do Kary Mullis phat minh vao
khoang gitra thap ky 80 cua thé ky XX. Xem chi
tiét tai chuong 2, myc I1.2.b. Kary Mullis

1944 - 2019
- Gidi trinh tw ADN (sequencing) ( )

K¥ thuat xac dinh truc tiép trinh ty céc nucleotid trén ADN thay
cho cac phuong phéap truyén théng gian tiép,
kém hi¢u qua da dung trudc day. Ky thuat dugc
phat trién boi Frederick Sanger nam 1977, nguoi
hai 1an dugc giai thuong Nobel vé hai k¥ thuat
giai trinh tu - trinh ty axit amin trong protein va

trinh tu nucleotid trong ADN. Vi vay, goi la gidi

trinh ty Sanger. Phuong phap nay dugc st dung

, , , . Frederick Sanger
hét suc pho bién sudt hon 40 ndm qua. Gan day, (1918 - 2013)

mot phuong phap cé kha ning vugt trdi hon la

cac phuong phap giai trinh ty thé hé moi (Next-Gen), dic biét voi quy
mo 16n, phan tich hé gen tw dong. Tuy nhién, phuong phap Sanger van
dugc dung thudng xuyén va phd bién cho cac du an quy mé nho hon,
ddng thoi dé kiém chimg cac két qua Next-Gen va dé thu nhan cac doan
trinh tw ADN lién k& dai khoang 500 nucleotid.

3. ADN VA SU HINH THANH CAC KHOA HOC THOI THUONG

Nam 1953, James Watson va Francis Crick (giai Nobel 1962) da
cong bd cong trinh ndi tiéng vé mé hinh ciu trac cia ADN. D6 14 phan
tr polymer ma trong thanh phan c¢6 bon bazo: adenin (A), guanin (G),
thymin (T) va cytosin (C). Mdi bazo d6 gin véi mot phéan tir dudng -
desoxyribose va v6i gbc cua axit phosphoric (nhom phosphat). Trong
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cac nam 1949 - 1951 E. Chargaft da chimg minh
rang sb lugng A trong bat ky phan tir ADN nao
luén bang T, va s6 lugng G ludn bang C (quy tdic
Chargaff).

James Watson va Francis Crick dya trén quy

tac nay va khai quat cac dir liéu phan tich rongen

James Watson
(1928) cua M. Wilkins va R. Franklin da xay dung nén

mod hinh phén tor cia ADN. Hai 6ng da mo ta

nhitng nét co ban cuia md hinh nay:

1. Sb chudi polynucleotid bang hai.

2. Cac chudi tao thanh cac hinh xoén quay phai v6i 10 bazo trén
mdi vong.

3. Cac chudi quay vong quanh chiing va vong quanh truc chung.

4. Trinh ty cac nguyén tur (so voi vong desoxyribose) ciia mot
chudi d6i dién véi trinh ty d6 & chudi bén kia, tirc 1a cac chudi song
song nguoc chiéu nhau.

5. Cac nhom phosphat nim bén ngoai chudi xodn, con cac bazo
nam phia trong cach nhau 0,34 mcm vudng goc voi truc phan tu.

6. Cac chudi duoc giit/dd cing nhau bang cac mbi lién két hydro
gitra cac bazo.

7.Céc cip A - Tva G - C mang tinh dic hiéu cao. Do vay, cac chudi
polynucleotid b trg cho nhau.

Trén co so mo hmh nay, J. Watson va F. Crick cho ring céc gen
khac biét nhau vé su sip xép cac cip nucleotid, va thong tin di truyén
dugc ma hoa & dang trinh ty nucleotid.

Kha nang tai sinh san (tu tong hop) clia cic gen nam trong cau tric
héa hoc cua ADN, cu thé 1a trong tinh bé tro clia cac bazo, trong vi¢c
tach cac chudi polynucleotid bd trg va trong su téng hop tiép theo cac
chudi bd trg méi tir cac nucleotid tu do cua té bao.

Nhu vay, trong cau triic cia ADN di tiém an san kha ning gitp cac
co thé song c6 thé sinh ra nhitng vt giong minh, c6 thé dot bién va lai
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sinh ra cac dang dgt bién. N6i mdt cach khac, di truyén va bién di gan
v6i cac tinh chat cua mot hgp chat cu thé 1a ADN - vat mang thong tin
di truyén van nang.

Phat minh trén chinh 14 diém khoi ddu mot 16 trinh khac thuong cho
hang loat phat minh trong di truyén phén tir nhitng nam 1950 - 1960, tao
diéu kién hinh thanh céc linh vuc khoa hoc méi - ky thuat di truyén va
hé gen hoc.

Ky thudt di truyén cho phép can thiép ting gen riéng biét (cac phan
tir ADN), thu nhan duoc trong éng nghiém cac to hop mdi cta chung,
nhan dugc cac dot bién theo mong mudn ctia ngudi lam thi nghiém, cho
phép chuyén cac gen tir mot sinh vét vio té bao ciia sinh vat khac, va do
vay, thiét ké nén nhiing h¢ théng sinh hoc chua bao gio tdn tai trong tu
nhién tir cac co ché tu nhién riéng 1¢é.

He¢ gen hoc nghién curu trinh ty cac nucleotid cia ADN cdac sinh vat
khéc nhau, phat hién cac doan c6 y nghia chirc nang (hé gen hoc chirc
nang), xac dinh cac dic diém chung va khac nhau cta cac hé gen khac
nhau (hé gen hoc so sanh).

Viéc chimg minh vai tro di truyén cia ADN, giai mi cdu triic va co
ché sao chép cta n6 cho thay vai tro ctia nguyén Iy theo khuén trong viée
san sinh vat liéu di truyén do K. Kolsov d& xudt tir 1928. Su phat trién tiép
theo cia nguyén 1y theo khudn gin voi phat minh ra ARN thong tin, co ché
tong hop protein va viée giai ma di truyén trong giai doan 1961 - 1965 bai
F. Crick va cac cong su M. Nirenberg, H. Korana (giai Nobel 1968),
Ochoa va nhitng nguodi khac. Hién nay, y nghia cua nguyén 1y theo
khuon trong cac hé thong séng bao gdm ca thuyét trung tdm cta sinh
hoc phan tir do F. Crick dé xuit naim 1958. Nguyén 1y theo khudn thé
hién & chd: trinh tu tuyén tinh cac nucleotid trén ADN xac dinh trinh tu
tuyén tinh cic monomer trong cac qua trinh sao chép va phién ma, tirc
tong hop ARN trén khuon ADN. Trinh tu céc ribonucleotid cia ARN
xac dinh trinh ty c4c axit amin trén protein trong qua trinh theo khuén
cua dich ma. Khi d6 sy ma hoéa nguoc tro lai la khong thuc hién dugc,
ttrc qua trinh chi dién ra theo mot chiéu.
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4. DI TRUYEN HOC TIEN DEN MUC PHAN TU

Phat minh ctia Francis Crick va James Watson nam 1953 vé cau
truc cua phan tor ADN dugc thuc hién sau khi ADN da dugc ching
minh 13 vat chit mang cac dic tinh di truyén. D6 chinh 1 thoi diém
bat ddu mot 10 trinh khac thuong cho hang loat phat minh trong sinh
hoc phéan tir nhitng nam 1950 - 1960. Trong s ndy phat minh ra ma
di truyén va mo hinh ddu tién vé diéu hoa biéu hién gen cua Frangois
Jacob va Jacques Monod 14 hét strc quan trong. Nhiing phat minh nay
clng véi cac cong trinh tiép ndi sau d6 da tao nén b tranh toan canh
di truyén hoc ngay nay, day du va hai hoa.

Céc cong trinh ctia Seymour Benzer (1921 - 2007) trén thyc khuan
thé T4, loai virut xAm thuc vi khuan, 13 cac su kién 1y thuyét noi troi
trong lich sir di truyén hoc. Pugc thyc hién vao giira nhitng nim 1950
va dau nhitng ndm 1960, chiing c6 1& 14 cong trinh tién tién nhat dé xay
dung quan diém di truyén hoc chinh xac vé gen, mic du ching dugc
thuc hién trong bdi canh thuc nghi¢m da coi gen nhu mdt trinh ty cac
nucleotid. Benzer da chimg minh rang tai t6 hop (trao doi chéo) c6 thé
xay ra tai nhiéu vi tri trong mot gen, va diéu nay cho phép tic gia phat
minh ra cdu triic tinh vi ciia gen. Dong thoi, Benzer ciing chimg minh
rz‘?lng cac su kién dot bién c6 thé tac dong dén nhiéu diém trén mot gen.
Pay 1a ngudn gbc clia “dot bién chinh xac”, dot bién xdy ra khi thay
thé mot nucleotid bang mot nucleotid khac. Trong qua trinh Iap ban dd
trinh tu dot bién trén nhiém sic thé cua virut T4, Benzer st dung rat
nhiéu phép thir “cis-trans”, ma trong tiéng Viét chung toi goi 1a “déu-
1éch”, mot phép thir cho phép phan biét cac dot bién tac dong dén cac
gen khac nhau véi cac dot bién khac nhau chi tac dong 1én mot gen.
Phép thir ndy hoan toan chi dua trén cac phuong phap di truyén, nghia
1a chi xem xét két qua cua cac phép lai. Benzer dé xuat thong qua co s
dinh nghia méi vé gen. Ong dé nghi thay thé quan niém kinh dién vé
gen bang khai niém “cistron”. Cistron 1a don vi chirc ning cua di truyén
dugc xac dinh boi phép thir cis-trans. Quan niém di truyén ny vé gen
ngay lap tirc ching t6 13 hiru ich ddi v6i nhiéu nha sinh hoc phén tu,
cu thé 1a Frangois Jacob va Jacques Monod, hai nguoi da sir dung 6 at
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trong nhitng nghién ctru din dén phat minh ra operon lactose, mo hinh
hiéu qua dau tién kiém soat biéu hién ctia gen. Tuy nhién, v6i hiéu biét
ngdy nay vé gen, thuat ngit “cistron” khong duge nhic téi nira, vi gen
chinh la don vi chirc nang - né quy dinh mét chirc nang nhu cistron.

5. SU HINH THANH KY THUAT DI TRUYEN

Trong hon 30 nam qua, k¥ thuét di truyén da phat trién véi toc do
than ky va dat t6i diém ma hién nay trong nhiéu phong thi nghiém trén
toan thé gi6i k¥ thuat nay da tro thanh cong viée thuong ngay: tir tach
chiét doan ADN mong muén cia mot hé gen trong mat sinh vat dén
viéc xac dinh trinh tu bazo va danh gia chic nang cta no. biéu dic
biét hap dan 14 cac nha khoa hoc riéng biét c6 thé ap dung k¥ thuat ma
khong can nhiing thiét bi dt tién hodc nhirng nguén tai chinh 16n, nam
ngoai tim véi ciia cac phong thi nghiém duoc trang bi vira phai.

K§ thuat di truyén (genetic engineering) 1a thuat ngir dugc sir dung
rat phd bién. Tuy nhién, tiy thudc vao qudc gia hay t6 chic qubc té,
nhiéu thut ngit khac ciing duoc dung dé chi khai niém nay, nhu di
truyén hoc méi, cong nghé ADN tai to hop, thao tac gen, sta doi di
truyén, tach dong gen, cong ngh¢ sinh hoc hién dai, ky thuat gen, cong
nghé di truyén, cong nghé gen, thao tac ADN v.v...

Mic du ¢6 nhiéu ky thuat da dang va phtrc tap dugc st dung nhung
cac nguyén 1y co ban cta ky thuat di truyén kha don gian. Nguyén ly
ctia cong nghé 1a thong tin di truyén ma hoa trong ADN, ton tai & dang
cac gen. Co thé stra d6i thong tin di truyén theo nhiéu cach khac nhau
dé dat t6i nhiing muc tiéu nhét dinh trong nghién ctru khoa hoc co ban,
khoa hoc tng dung va trong y hoc. C6 4 linh vuc cha yéu sir dung viée
stra doi di truyén la:

Nghién ctru co ban vé cau triic va chlic nang cua gen;

- Sira ddi cac gen khiém khuyét bang cong nghé CRISPR;

San xuat cac protein hitu ich bang cac phuong phap méi;

Tao ra céac thyc vat, dong vat va vi sinh vat chuyén gen.
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DPiém quan trong cua thao tac di truyén 1a viéc tach chiét mot doan
ADN riéng biét tir hé gen. P6 1a ban chét cua tach dong gen, mot quéa
trinh bao gdm 4 budc: 1) Tao ra cac doan ADN; 2) Géin ching vao
vector; 3) Pua cu tric tai to hop vao té bao chi dé nhan 1én; va 4)
Chon loc trinh ty quan tim. Néu thuc hién c6 két qua cac budc nay
chung ta s€ c6 mot doan ADN ddc thu ma sau do, co thé sir dung cho
nhiing muc dich khac nhau.

Mbt van dé cua di truyén hoc moi lam moi ngudi quan tam la cudc
tranh luan xung quanh kha nang trng dung cua cong ngh¢ nay. Thuat
ngir dao duc di truyén (genethics) gan day da duoc nodi dén nhiéu, do 1a
nhitng khia canh dao dtic trong di truyén hoc hi¢n dai. Viéc str dung cac
thuc vat va dong vat chuyén gen, viéc nghién ctru hé gen nguoi, liéu
phap gen, va nhiéu dé tai khac dang 1a mbi quan tdm khong phai chi ddi
v6i cac nha khoa hoc ma ca ddi véi cong chiing néi chung. Diéu dé s&
duoc loai bo néu chung ta s dung ky thuat di truyén chi phuc vu loi ich
cua loai nguoi va tranh duogc viée lam dung cong nghé vao muc dich
X4u thuong kém theo cac thanh tyu khoa hoc.

6. CAC BUGC PHAT TRIEN TIEN TGI THAO TAC GEN

Mic du céc ki thuat dung trong thao tac gen twong d6i méi, nhung
su phat trién cta cac ki thuat nay phy thudc vao nhiing tri thirc va kinh
nghiém cua di truyén hoc vi sinh vat. C6 thé phan sy phét trién cua di
truyén hoc thanh 3 giai doan chinh (bdng 2).

Khoa hoc di truyén méi chi thue sy bt dau vai viée phat minh
lai cong trinh cia Gregor Mendel vao dau thé ki XX va 40 nim
sau d6, da chung kién nhitng phat minh lam sang t6 cac nguyén ly
di truyén va lap ban d6 di truyén. Di truyén hoc vi sinh vét da nay
sinh vao giita nhitng nim 1940, va vai tro cia ADN nhu vat chat di
truyén da dugc khang dinh chic chan. Trong giai doan nay, nhirng
thanh tyu 16n da dat dugc trong viéce tim hiéu céac co ché truyén gen
gitra cac vi khuan, va nhirng tri thic rong 16n nay da dat nén mong
cho nhitng thanh tyu mai.



CHUONG T:ICH SUDITRUYENHOC
Viéc phat minh ra ciu tric ADN cta J. Watson va F. Crick nim
1953 da thiic ddy nhanh chong sy phat trién cua di truyén hoc & muc do
phan tir. Nhitng ndm tiép sau do, 1a giai doan nghién ctru cip tap theo
chiéu sau nhirng dac tinh co ban cua gen va su biéu hién cua chung. Céc
thanh tyu nay két hop véi viéc giai duge toan bd ma di truyén vao nam
1966, 1am nay sinh linh vuc ma ngay nay goi 1a di truyén hoc méi.

Bang 2. Cac mac lich st cht yéu cha di truyén hoc tii nam 1900

Ném Giai doan Su kién lich sif quan trong
1900 Phat minh lai cac dinh luat Mendel 1866
1913 Gen dudc ching minh ndm trén nhiém sic thé

Di truyén hoc - —
1927 kinh gié’n | Gen dudgc chiing minh c6 thé bi dot bién bang tia X

Tién hoa luan dudc hoan thién trén cd s nguyén ly di

1932 truyén hoc
1944 ADN dudc chting minh 1a vét chat mang thong tin di truyén
1953 .. | Phat minh cdu trac chudi xoan kép ctia ADN

Di truyén vi - - — s - -
1956 sinh vat Ching minh thong tin di truyén nam trong trinh tu cac

' bazo cta ADN

1966 Giai xong toan bo ma di truyén
1967 Lan dau tién tach chiét dudc enzym ADN ligase
1970 Tach chiét dudc enzym gidi han dau tién
1972 Phén t(i ADN tai t6 hdp ddu tién dudc tao ra
1977 Di truyén Hoan thién cac phudng phép xac dinh nhanh trinh tu ADN

1980 phén tii va Nha mdy d4u tién san xudt insulin tai t6 hop
thao tac gen PP N
1985 Phat minh ky thuat nhan ADN ddc hiéu - PCR

Xac dinh xong trinh tu ADN day du cla Saccharomyces
cerevisiae

2001 Giai xong trinh tu ddy du cua hé gen nguoi

1996

7. 501 SUCVG1 HAI CONG NGHE M1

Néu sau nay, cac nha sir hoc viét vé lich sir phat trién di truyén hoc
cua thoi ky nay thi dac trung cia no 1a sy hoan thién cac phuong phéap
khong dat tién nhung hét strc hiéu qua, hiéu qué hon tat ca cac ky thuat
da tung stir dung trude day. Do 1a cong nghé chinh stra gen CRISPR va
cong nghé ngoai di truyén (epigenetics).
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Trude hét néi vé CRISPR. Cong nghé nay dang phat trién nhanh
hon so véi cac co ché kiém soat no. C6 18 cong nghé ngay cang to ra
an toan (xem muc I1.4.e, chuong 7) nén ngudi ta it nghi d&én cac quy
ché kiém soat n6. Hién nay CRISPR dang tr¢ thanh mot chii dé thuong
xuyén duoc ban thao trén cac phuong tién truyén thong va cac tir ngit
thuong duge str dung dé miéu ta n6 1a “dé 1am” va “ré tién”.

CRISPR 12 mot m6 dun gdm hai phan. ARN moi va enzym Cas?.
ARN mbi dung dé tim dén doan ADN dich trén ADN h¢ gen, noi cé
trinh ty nucleotid twong dong (bd tro) véi doan khoang 20 nucleotid
trén ARN moi. Enzym Cas9 hoat dong nhu mot chiéc kéo cat ADN khi
duogc kich hoat. CRISPR la cong cu ty vé cua mdt loai vi khuén dung
dé cat ADN ngoai lai. ARN mdi chi ¢6 khoang 20 chir ci, duoc thiét
ké rat d& dang, va mua v&i gia kha ré. D6 1a hé thong st dung dé dang
va rat manh mé.

Mo dun CRISPR chay doc theo chiéu dai cta gen. Khi chiing tim
duoc vi tri ma ARN moi két hop dugc, nd s€ chén vao gitra hai mach
don cua chudi xodn kép, chia doi no ra, kich hoat protein Cas9 ct, va
ngay lap tirc té bao bj ton thuong vi ADN ciia n6 bi bé giy. Té bao s&
nhanh chéng phan tig dé stra chita phuc hoi.

Qua trinh stra chira bat diu. Van dé quan trong & day 13 nguoi 1am
nghién ctru chtt dong diéu khién qua trinh sta chita, 14i né dén muc tiéu
ctia minh, khong stra chita ty nhién theo cach cua té bao. CRISPR tr&
nén tuyét voi trong rat nhiéu cai tién thi nghiém. Thir lam cho né tré
nén dac biét 1a hé théng nhim muc tiéu theo md dun. Mic du ngay nay
khoa hoc d3 dua duoc ADN la hodc mdi thiét ké vao té bao hang chuc
nam roi, nhung nhd CRISPR moi co thé nham muc tiéu, dit moé dun
chinh xac 100% vao dang vi tri du dinh trudc.

CRISPR dang 16i cuén hang chuc ngan nha khoa hoc thyc hién
cac dé tai quan trong, nhu tao ra cac mo hinh bénh hoc trén dong vat,
tim ra quy trinh tong hop cac chét ¢ hoat tinh sinh hoc dé dua vao san
xudt cong nghiép trong cc ndi 1én men, hay thyc hién cac nghién ctru
co ban vé gen.
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Cong nghé thir hai dang sbi suc 1a ngoai di truyén

Su s01 suc véi ngoai di truyén méi dién ra gén day voi ndi ham
hoan toan méi cta cong nghé nay. Mic du, thut nglt Ngoai di truyén
(Epigenetics) da dugc C.H. Waddington st dung nhu mon khoa hoc két
hop di truyén hoc v6i sinh hoc phdt trién tir nam 1942, bat ngudn tir
tiéng Hy Lap “epigenesis” dung dé mé ta anh huong cia cac qua trinh
di truyén dén qua trinh phat trién. Xem noi dung tai chuong 2, muc V.3.
O day chi xin tom tit nhu sau:

a) Ciu triic histon - protein c6 trong thanh phan ciia nhiém séc thé,
bi sira d6i thong qua acetyl hoa, methyl hoa va phosphoryl hoa. Ching
han, methyl hoa ADN xay ra tai vi tri 5 clia cac gbc cytosin. Sira ddi nay
cung cip mot tin hiéu ngoai di truyén riéng biét c6 tac dung diéu khién
cAu triic chromatin va biéu hién gen. Nhu hinh 2 cho thiy chromatin 1a
don vi vat liéu cAu thanh nhiém séc thé.

Acetyl hoa
Methyl hoa

# Phosphoryl hoa

|
. Chromatin \ Al @ PN . ]
$ 0@, 17
|

. " |
.4 = 2
Nhiém sic thé ? o g o ™

Methyl hoa
Hinh 2. Methyl h6a ADN

b) Céu triic chromatin dnh hwéng dén biéu hién gen: Cac gen
biéu hién (bat) khi chromatin mé& (hoat dong), va chiing bj bat hoat
(tat) khi chromatin bi ddm dic (cAm ling). Trén hinh 3, cic cham
trang 1a cac cytosin khong methyl héa; cac chdm do 1a cac cytosin
methyl hoa. Sy thay d6i ndy anh huong dén ciu traic ADN-histon. Do
vdy, tao nén chromatin hoat dong (mo) va chromatin bat hoat (tit) do

dam dac.
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¢) Pic diém phdt sinh va hoat dpng ciia ngoai di truyén

- Ngoqi di truyén kiém sodt biéu hién gen. Trong qua trinh biét
hoéa binh thuong cta mdi ca thé, chang han & nguoi, tir phoi phan chia
thanh cac loai té bao khac nhau nhu da, mau, toc, gan Vv.v... cac yéu to
moi trudng bao gdm ndi moi (bén trong co thé) va ngoai moi (bén ngoai
co thé) c6 thé sinh ra cac bién doi ngoai di truyén lam tat hodc bat gen.

- Ngoaqi di truyén sinh ra theo hodn canh song cu thé. An ubng gi,
sinh sdng & dau, giao tiép véi ai, khi nao di ngu, tap luyén nhu thé nio,
130 hoa v.v... tat ca déu c6 thé gay ra cac thay doi hoa hoc xung quanh
cac gen lam cho chung bi tit hodc ma theo thoi gian. V&i mot s6 bénh
nhu ung thu, Alzheimer, nhiéu gen bénh c6 thé chuyén sang trang thai

dbi 1ap binh thudng va khoe manh do cac tac dong nay.

O = Cytosin khong methyl hoa
® = Cytosin methyl hoa

Chromatin mé = Hoat dong

Hinh 3. Sira ddi histon

- Ngodi di truyén tao ra ddc diém cd nhdn. Miac du tat ca ching ta
c6 cung mot by gen, nhung nguoi toc den, nguodi toc vang, nguoi hay
chuyén, ngudi kin tiéng... Nhing t6 hop khac nhau ciia gen duogc bat

hodc tat tao cho moi nguoi mot dac diém riéng, ca tinh riéng.



CHUGNG 1: LICH SU DI TRUYEN HOC 47
(0000000000000500005000000000000DIHOORBIHVOHIBIRBIEIIRVIBHVIMBIBRNIMBIRVIBI0IIDI00000000

- Bién déi ngoaqi di truyén cé thé dao nguoc. Ngoai di truyén ngay
nay di bt du tao ra nhiing cach tiép can moi trong chan doan phan
tir va diéu tri nham dich. Dy an ngoai hé gen nguoi khi hoan thanh,
vé 1y thuyét c6 thé dao nguoc cac gen bénh sang trang thai tét va han
ché trang thai x4u dé chira tri bénh tat, 1am cham tudi gia, chidm dut
béo phi...






Chuong 2
TOAN CANH DI TRUYEN HQC NGAY NAY

Ngay nay, su hiéu biét ciia con ngudi vé cac co ché di truyén da du
sdu va dt rong dé hinh thanh mot “Bic tranh toan canh” hét stc hai hoa
va thong nhat vé di truyén hoc. “Bic tranh” d6 bao gém céu tric, chirc
nang va cac quy luat van dong cua vat chét di truyén (axit nucleic) tir
cip d6 phan tr dén cip do té bao, co thé va quan thé. Chuong sach nay
s& trinh bay ¢ dang khai quat nhat cac vin dé nguyén ly cot 16i cia di
truyén hoc ngay nay.

1. DOI TUONG NGHIEN CU'U CUA DI TRUYEN HOC

Dbi twgng nghién ctru cta di truyén hoc bao gdm toan bo sinh gidi,
tat ca cac loai, tir con nguoi dén con virut, hang tri¢u loai. Mac du rat
da dang, nhung vat liéu va ngon ngit di truyén duogc str dung chung cho
tat ca cac loai. Hé thng cac phuong phap nghién ctru gan nhu ciing
ding chung cho ca sinh gii. Didu nay thuc diy phat trién nhanh va
gitip “giam tai” dang ké cho mén khoa hoc di truyén, bién no tré nén
rat dep va hai hoa.

1.TU CON VIRUT DEN CON VOI

Francis Crick, nguoi chung giadi thudéng Nobel voi James Watson
vé phat minh ra ciu tric khong gian cia ADN, dé noi:

- Quy luat di truyén dung tir con virut dén con voi.

Su séng da dang, c6 t61 300.000 loai thuc vat ra hoa, 100.000 loai
nam, 1.500.000 loai con trung v.v... bao gdm cac sinh vt tir c6 nhan té
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bao dién hinh dén khong c6 nhan té bao, tham chi ¢6 sinh vat khong co
cau tric té bao nhu cac virut.

C6 thé phan cac sinh vat thanh ba nhom: 1) Sinh vat khong c6
nhén té bao nhu virut chi c6 ADN hodc ARN tran duogc bao boc bai vo
protein goi la capsit; 2) Sinh vat c6 ADN tép trung ¢ mot vung trong
té bao chét goi 1a viing nhdn (nucleoid), khong c6 mang nhan bao boc,
thi du dién hinh 1a vi khuan; va 3) Sinh vét c6 nhan dién hinh, c6 mang
nhan bao boc va ¢ té bao dién hinh. Hai loai sau goi lan luot 13 sinh
vat nhdn so (prokaryote) va sinh vat nhdn chudn (eukaryote). Sinh vat
nhén so va nhan chuin khac nhau vé nhiéu dic diém:

O mitc phdn tir, c6 nhitng doan trong ADN nhan chuan khong
mang chlrc ndng ma hoa protein goi 1a infron phan biét voi cac doan ma
hoa goi la exon. Trong khi dai dién dién hinh cua sinh vat nhan so 1 vi
khuan khong c6 intron.

Ca cac doan intron va exon déu dugc phién ma dé tong hop ra phan
tir tién chat cia mARN (pre-mARN) va tir phan tir ndy, thong qua qué
trinh goi 1a tdch ghép (splicing) c6 tac dung cit bo cac intron, sau d6 ndi
cac exon lai dé tong hop cac phan tir mARN dung cho qué trinh dich ma
dién ra trén ribosom trong té bao cht.

Intron dau tién phat hién théy ¢ thyuc vat tai gen fasiolin ¢ cay ho
dau co ba intron. Noi chung céc gen thuc vat bac cao déu mang nhiéu
intron va exon. Nhung ngudi ta ciing thdy khong phai tit ca cac gen
nhan chuin déu c6 intron. Vi du, gen histon nhim bién va bon gen sdc
nhiét & Drosophila khong c6 intron. Nhiéu gen khac ¢ dong vat, thuc
vat bac cao cling khong c6 intron. N6i chung, céc intron da phat hién cé
kich thudc rat khac nhau, tir vai cip bazo dén hang ngan cip.

O mikc té bao, cac sinh vat nhan chuan, ké ca da bao nhu con nguoi,
dong vat, thuc vat, hay don bao nhu ndm men, déu c6 nhan té bao va
cac nhiém séc thé dién hinh. Do véy, hai co ché phan bao nong cdt cta
di truyén hoc nhan chuan 13 nguyén phan va giam phan dién ra binh
thuong. Didu nay 1a hét stic quan trong vi chi can “ndm chic” co ché
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hoat dong cua nguyén phan va gidm phan la c6 thé dé dang hiéu biét
hon mot nira ndi ham cua mon di truyén hoc hién dai va cac ing dung
thue tién ctia no!

O mikc co thé, cac sinh vat nhan chuan co kich thude to 16n, nhu
con ngudi, con voi... d& quan sat, can, dong, do dém. Céc sinh vat nhan
50, da s6 14 don bao nhu vi khudn phai dung kinh hién vi méi quan sat
dugc. Thuong phai nhan Ién hang triéu lan dé quan sat & dang khudn lac.

O mike qudn thé, cc sinh vat nhan chuan tao nén cac quan thé ngau
phdi dién hinh, thuong 13 quan thé mé hinh chuan dé nghién ctru cac
quy luat ddc thu cua di tmyén hoc quén thé va tién hoa luan. Trong khi
sinh vat nhan so lai tao ra cac quﬁn thé loai khac véi cac quy luat sinh
ton khac.

2. CAC SINH VAT KHAC NHAU CO NHIEU GEN CHUNG

Thé gidi sinh vat hét stc da dang. Pa dang dén muc, trude day
mon Sinh hoc goi 1a Van vat hoc. Tuy vay, cac nghién ctru da cho théy
nhiing sinh vat khac nhau c6 rat nhidu gen chung (bdng 3).

Gen chung chua yéu 1a nhitng gen ¢6 chiic ning chuyén hoa nong
cdt thira huong tir qua khar. Chung ¢ nhiéu dic diém chung: a) Thong
tin di truyén déu nam trong ADN hodc ARN; b) M3 di truyén chung; ¢)
C6 6 tién chung. Trong qué trinh tién hoa, & mdi loai c6 phat sinh thém
nhitng gen riéng, nhung sé lugng khong dang ke.

Céc dir ligu trén bang 3 cho théy nhiéu sinh vét bac thép c6 bd gen
rat 16n, gip nhiéu 1an con nguoi, nhung cac chirc ning sinh hoc khong
nhiéu hon.

C6 nhiéu gen chung & nhiing sinh vat rat khac nhau, chimg to cac
sinh vat, bat ké nhan so hay nhan chuan déu bat ngudn tir mot to tién
chung. Diéu hét strc ¢6 ¥ nghia vé& mat tién hoa va vé 1y luan di truyén
hoc. Ngoai ra, trong thuc tién chon tao giéng moi, nd cho phép chuyén
mot gen tir mot sinh vat sang sinh vat khac. Thi du ndi bat va thuyét
phuc 14 viéc chuyén gen insulin tir nguoi sang vi khuan E. coli, di tao
ra ndi vi sinh vat san xut insulin cong nghiép. Khién gia thanh insulin
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tut thap dén mirc gan nhu ca nhan loai dugc hudng, trong d6 co cac
bénh nhan tiéu duong & nudce ta. Ho co thé dé dang mua insulin ¢ hiéu
thudc ngoai phd. Pidu ma trude d6 bat kha khang vi phai chiét xuat
insulin tr lon cho gia thanh chi chép nhan dugc voi cac dai gia tricu
phii d6 la. C6 nhiéu gen chung con thuan loi cho nghién ctru khoa hoc.
Két qua nghién ciru trén mot d6i tuong c6 thé ap dung cho ddi tuong
khac. Chang han, & nhiéu trai chin nudi g ngudi ta c6 nhitng phong thi
nghiém nghién ctru rudi gidm. Nhu thé déu tu cho nghién ctru ré hon rat
nhiéu. Rudi gidm & day la mot ddi twong sinh vat mé hinh.

Bang 3. Cac sinh vat khac nhau c6 nhiéu gen chung

Gen chung ciia céac sinh vat véi con ngudi % gen chung

Khi Chimpanzee, 30.000 gen. Hau hét
cac gen nhu ¢ ngudi, nhung khong bigt 98%
ndi, co thé do gen FOXP2 bi mét vai doan.

Chuét Mus musculus, 30.000 gen. Nho
chudt ngudi ta xac dinh dudc cac gen hé 90%
Xxuang, gen béo phi va gen Parkinson.

Cavan Daniorerio,30.000gen.Cavandudc

dung dé nghién ctu cac gen bénh vé mau 85%
va tim.
g, Rudi giam Drosophila melanogaster, 36%
o) 13.600 gen. °
BN Cay Arabidopsis thaliana, 25.000 gen.
£ Dugc dung dé nghién clu cac cay co hoa 26%

va bénh copper d gan ngudi.

Nam men Saccharomyces cerevisiae,
6.275 gen. Diing lam nd bt mi, lam bia,
rigu va nghién ctu su chuyén hoa duong,
phan bao va ung thu.

Giun diia Caenorhabditis elegans, 19.000
gen. Dugc dung dé nghién ctu tudi tho, 21%
cac bénh Alzheimer, ung thu va bénh than.

Vi khuan Escherichia coli 4.800 gen,
song trong hé tiéu hoa clia ngudi. Dudc
nghién ctu dé tim hiéu vé phién ma va
dich ma.

23%

7%
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Rudi giam

Giun tron

< ‘ NAm nhay

Nguoi

Ném men
Cay Arabidopsis

Hinh 4. Cac sinh vét khac nhau bit ngudn tir mét to tién chung

3. SINH VAT MO HINH

Vi di truyén hoc nghién ctru tinh di truyén va tinh bién dij 13 hai
dic trung chung cua tit ca cac sinh vat, ADN lai 1 vat van ning mang
thong tin di truyén, nén cac quy luat di truyén phat hién thdy ¢ mot sb
dbi tuong cling quan sat thdy c6 & cac ddi tuong khac. Nho vay, trong
di truyén hoc ngudi ta sir dung rong rii cac sinh vat mé hinh, tirc 1 cac
dong va céc bd suu tap cua cac loai da dugc nghién ciu ky vé mat di
truyén, thuan tién cho vi¢c giai quyét cic nhiém vu cu thé, nhu nghién
clru qua trinh dot bién, co ché tai to hop, diéu khién hoat dong ctia gen
v.v... Chang han nhu thuyét nhidm sic thé hién ding chung cho sinh
gi6i, dd duogc T.H. Morgan dé xuét trén co so cac thi nghiém trén rudi
gidm. Con hién tugng bién nap (truyén tinh trang bang ADN) va tai
nap (chuyén gen qua virut) dugc F. Griffith va J. Lederberg phat minh
khi nghién ctru vi khuan va virut lai 13 hién tuong chung ctia nhiéu dbi
tugng sinh vat.
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Viée lwa chon cac dbi tuong mo hinh dé nghién ctu di truyén o
cac dong vat co vu 1a rit quan trong. Ddi tugng dang quan tam nhat d6i
v6i chung ta 13 con ngudi nhung kho ding dé nghién ciru di truyén vi
nhimg yéu té xa hoi. Nhu vy, viéc sir dung ddi twong mé hinh & day
xudt phat tir nguyén tdc van nang sinh hoc. Nho vy, cac hién tugng va
quy luat tim thdy & dbi twong mé hinh c6 thé ap dung cho tuyét dai da
s6 cac loai, chang han nhu di xay ra vé6i thuyét nhiém sic thé. Tuong
tur, bién nap va chuyén gen theo vector phat hién thdy & vi khudn ngay
nay dugc 4p dung rong rai ¢ dong vat va thuc vat bac cao va la co s¢
cua k¥ thuat thao tac ADN.

Béang 4. Dac diém hé gen cha mot s6 déi tuong mo hinh va con ngudi

Kich thudc hé gen S0 nhiém .

Doi tugng (cap nucleotid) sac thé $6 gen
Escherichia coli (vi khudn) 4,64 x 106 1 4 288
Saccharomyces cerevisiae ; _

(ndm men) 1,21 x10 2n =16 6 339

Drosophila melanogaster 18%10° on =8 18 000
(rudi gidm) ' =

Arabidopsis thaliana s _ _

(thuic vat) 1,45x10 2n =10 25 000
Homo sapiens (con ngudi) 3,2x10° 2n=46 | ~20000

Tuy nhién, viéc lya chon va st dung dbi tuong mo hinh nén tién
hanh mot cach than trong, vi cuing mdt quy luat co thé thé hién khac
nhau ¢ nhitng loai khac nhau. Do nhiing khéc biét vé chu trinh song, giai
phau hoc, cAu tao cua vat chat di truyén. Vi vay, can tinh dén nguyén
tac dac thu sinh hoc, hiéu biét sinh hoc va di truyén hoc cua ddi tuong
nghién clru.

Mot nhén t ¢6 ¥ nghia quan trong ddi voi cac d6i tugng mo hinh
1a hé gen cua ching di duoc giai trinh ty chua. Bang 4 néu dic diém
cac hé gen cua vi khuan Esherichia coli, nAm men Saccharomyces
cerevisiae, rudi giém Drosophila melanogaster, thuc vat bac cao
Arabidopsis thaliana va so sanh vdi h¢ gen cua nguoi Homo sapiens.
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Il. TU PHUONG PHAP LAI DEN CONG NGHE CHiNH SUA GEN CRISPR

Trong lich str phat trién di truyén hoc can dai, tinh tir tho1 Mendel
dén nay, lai 13 phuong phap dau tién va mang tinh quyét dinh cho sy ra
doi cua di truyén hoc hién dai va cho su tién bo ctia mon khoa hoc nay.
Cong nghé CRISPR, tai thoi diém nay, thang 7 nam 2019, 1a k¥ thuat
m&i ndi 1én, bit ngudn tir cong nghé gbe - ki thuat di truyén, dang duoc
str dung tich cuc dé nghién ctru khoa hoc va cho tng dung thuc tién.

1. LAl - PHUGNG PHAP DAC THU CUA DI TRUYEN HOC

Co6 thé noi, lai 1a phwong phap dic thu cua di truyén hoc. Phuong
phap c6 hiéu qua di truyén dic biét. N6 két hop nhiing bd gen khac
nhau v&i nhau. Phép phén tich sau d6 cho ta cac két qua thi nghiém hitu
ich. Phép lai dugc hoach dinh trudc trén co s¢ khoa hoc s€ dat nhitng
muc tiéu dat ra nhanh chéng va hiéu qua. Ngay nay trong di truyén hoc,
phép lai dugc thuc hién & cac muac do t6 chirc khac nhau tur phan tu, té
bao dén ca thé va quan thé.

a. LAIPHANTU

Ban chét bd trg cta hai sgi axit nucleic trong soi1 doi ADN la dac
tinh rat hiru dung, né duoc sir dung dé hoan thién va cai tién nhiéu
phuong phap. Néu mot doan ADN kép dugc bién tinh bang cach dun
noéng dung dich chira n6 (khoang 95°C) cho dén khi céac soi don tach
nhau ra. Tiép d6 ha nhiét xudng (khoang 70°C) thi cac soi don bo trg
s& hoi tinh (ghép lai v6i nhau) (hink 5). Dic tinh nay dugc sir dung dé
cung cap thong tin vé tinh phirc tap trong trinh tu cia ADN nghién ciru,
boi vi nhitng doan trinh ty c6 nhiéu ban sao trong hé gen sé& hdi tinh
nhanh hon nhiing doan trinh ty chi ¢6 mot vai ban sao riéng 1¢. Bang
cach tién hanh kiéu phan tich nhu thé, nguoi ta da phat hién thdy, ADN
nhan chuan phan thanh bon nhém khac nhau. Nhém thir nhdt, mot sb
ADN géan nhu ngay lap tirc tao thanh cac ciu triic mach kép, boi vi
cac soi bién tinh c6 nhitng ving 1a cac doan lip dao nguoc (inverted
repeats) va cac doan xudi ngugc nhu nhau (palindromes), chiing cun
nguoc lai voi nhau (do c6 céc doan bd trg), tao thanh cac ciu tric vong
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nut hinh cdp téc. Nhom nay goi la ADN cudn nguoc (foldback DNA).
Nhém thir hai ghép doan nhanh 13 cac doan trinh tu 1ip lai v6i tan s6 cao.
Tiép theo la nhom thur ba gém cac doan trinh tu lap lai véi tan sb vira
phai. Cubi cung 12 nhém thir tu bao gdm céc doan chi c6 mot ban sao
riéng 1¢, rat hiém thay ching ghép lai v6i nhau trong nhimng diéu kién

ctua phép phan tich nay.
AGTCCGTAT
AGTCCGTAT AGTCCGTAT
TCAGGCATA TCAGGCATA
ADN mach kép \ Cdc soi hoi tinh

TCAGGCATA khi lam nguoi
Bién tinh bang nhiét
cdc soi tach nhau ra

Hinh 5. Tinh b tro

Ngoai vi¢c cung cép thong tin vé do phtrc tap cua trinh ty, lai axit
nucleic con dugc st dung nhu mot phuwong phap phat hién cuc nhay dé
tach nhitng doan trinh tu dic thu tir mot hon hop phire tap. Thuong 1a
mot doan trinh ty dic thu riéng 1¢, duoc dung 1am mau do (probe). Pay
12 nguyén 1y chii chdt cia nhiéu phuong phap chan doan y hoc va nong
lam, ngu nghiép hién nay. Dac biét, do cling la nguyén ly ciia phuong
phap duoc sir dung hang ngay & tat ca cac phong thi nghiém ADN. D6
la cong nghé nhan ADN ddc thu PCR (Polymerase Chain Reaction).

b. LAITE BAO SOMA

Khong phai lai cac té bao sinh duc vi nhu thé lai tré thanh lai ca
thé. D6 1a sy két hop hai té bao sdma (té bao than) khac nhau vé mit di
truyén thudc cung mot loai hodc khac loai dé tao ra thé lai sdbma dung
trong phén tich di truyén hoc hodc trong tao gidng. Dé ting ty 1& két hop
giira hai té bao tao thanh té bao lai nguoi ta ding mot sé tic nhan sinh
hoc va vat 1y b sung nhu virut, xung dién cao ap...
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c. LAl CATHE - PHEP LAl MENDEL

Noéi vé phuong phép lai & mtc d6 ca thé thi thi nghiém lai cua
Mendel 1a dién hinh. N6 dugc chuan bi va tién hanh can trong boi
Mendel nam 1865, khong chi gitip 6ng thanh cong trong viéc phat
hién ra gen ma lam cho 6ng tré thanh nguoi sang lap di truyén hoc va
ban than phuong phap da trd thanh hinh mau cho cic phuwong phap
lai da dang, phong phii cua di truyén hoc nhung nhat quan, khoa hoc
va mach lac.

Pic diém noi bat cua thi nghiém Mendel 12 khau chuan bi vat liéu
lai ban d4u trén cay dau Ha Lan. Bang phép ndi phoi (lai cac hoa duc
va hoa cai trén cung mot cay) voi hang nghin phép lai 6ng da tao ra
cac dong thuan (cdy déng hop tiv vé nhiéu gen) co cac kiéu gen rat
khac nhau, xép thanh ting cip: cy cao - cay thip, hat vang - hat xanh,
hat tron - hat nhan, hoa tim - hoa tréng v.v... Diéu nay rat quan trong,
boi vi khi thuc hién phép lai theo ting cdp tinh trang tuong phan 6ng
dé dang theo ddi sy di truyén cdp tinh trang d6 qua cac thé hé. Trudc
ong cac nha di truyén hoc thudong nghién ctru dong thdi nhiéu tinh
trang nén két qua thu dugc rat phtc tap, khong cho phép ho rut ra
dugc quy luat nao.

Diém quan trong thi hai trong thi nghiém ctia Mendel 1a xt 1y két
qua sau lai bang mét thudt todn (thong qua bang Punnett). Thuét toan
nay khép hoan toan véi cac quy luat van dong ciia nhidm sic thé trong
giam phan va trong giao phdi tu do (ngiu phdi). Noi cach khac, Mendel
da tim ra quy ludt giam phdn bang mét thudt todn phii hop.

Do vay, Mendel da dé xuét ba dinh luat di truyén. Nhung vé ban
chét chi c6 mot: Gen quy dinh tinh trang va di truyén theo cdc quy ludt
ciia gidm phdn va sw ngau phoi cua cac giao ti.

d. LAl QUAN THE

Lai quan thé, theo nghia den, 1 két hop hai quin thé cung loai c6
cdu tric di truyén khac nhau véi nhau, cho ngau phdi dé sinh ra thé hé
sau. Hé qua truc tiép 1a thay doi tan sb alen cia mot sé gen. Trang thai
d3 thay d6i nay ngay lap tirc (sau mot thé hé) s& duoc giit nguyén va
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duy tri qua nhiéu thé hé néu cac dicu kién ngoai canh khong bién doi.
N6i cach khac, trang thai can bang di truyén méi duogc thiét 1ap. Xem
chi tiét tai muc IV.3.d.

2. KV THUAT DI TRUYEN

Ngay nay, linh vuc k¥ thuat di truyén - nong c6t ctia cong nghé
sinh hoc hién dai dugc sir dung thuong xuyén hing ngay trong hau hét
cac phong thi nghiém sinh hoc trén toan thé gidi. Diéu ddc biét an tugng
1a cong nghé nay rat dé dang st dung ddi voi timg ca nhan nha khoa
hoc ma khong can dén nhing thiét bj quy mé, ngudn tai chinh 16n. Cac
k¥ thuat thuong phtic tap va da dang, nhung nguyén ly co ban cua thao
tac di truyén lai khd don gian. Co s& 1y thuyét chung ma cac cong nghé
dwa vao 14 thong tin di truyén nim trong ADN va duoc bé tri ¢ dang
cac gen. D6 1a nguyén liéu ngudn c6 thé duoc thao tac theo nhiéu cach
khéac nhau nhim dat t&i nhitng muc tiéu cu thé.

K§ thuat di truyén cé thé tam phan thanh 4 nhom: Ky thudt di
truyén kinh dién, ky thudt nhan ADN ddc hiéu PCR, cong nghé gidi
trinh tw va cong nghé chinh sira gen CRISPR.

a. KY THUAT DITRUYEN KINH DIEN

Goi 1a kinh dién vi n6 bat dau tir nhimg nam 1970 va da phat trién
“cham dinh” nhung van hét strc hiru dung va pho bién, dua dén nhiing
tmg dung sau sic vé 1y thuyét va hiéu qua cao vé thuc tién.

K§ thuat dau tién can st dung trong nghién ctru gen 1a tdch chiét
ADN @é c6 dugc ADN mong mudn phti hop v6i muc tiéu thi nghiém.
K thuat nay c6 thé khac nhau ¢ nhimg ddi twong sinh hoc khac nhau
va do loai mau khac nhau ciia ciing mot dbi tuong. Nhung nguyén 1y
chung rat giéng nhau.

Sau khi c6 dugec ADN da tach chiét, viéc tiép theo 1 chinh sia
ADN theo nhitng muc dich khac nhau tiy thuéc mdi thi nghiém. C6 thé
cdt, ghép va sua déi ADN béng enzym, dua vao dac tinh hoat dong dac
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hiéu cta cac enzym 1én ADN. Nguoi ta co thé cat ADN tai nhitng diém
mong mudn (enzym gi6i han), sau d6 c¢6 thé ndi cac doan ADN lai véi
nhau bang enzym ADN ligase, tao nén doan ADN c6 thanh phan va
nguén géc khéac nhau, goi 1a ADN tdi 16 hop. Ngoai ra, con nhiéu loai
enzym c6 dac thu hoat dong khac trén ADN nhu phan hity ADN tir mot
dau, hay tir giira soi ADN ra ngoai.

Ngay nay, vdi su tién bo cua khoa hoc va cong nghg, xuat hién
hang loat phuong phap hiéu qua hon, nhanh hon va ré tién hon. Phan
16n cac phuong phap d6 dya trén mot dic tinh trong cau tric héa
hoc cua axit nucleic 1a #nh bé tro. Tinh bd tro thé hién & su két cap
gitta hai nucleotid nam trén hai soi don trong mach kép ADN, theo
nguyén tic chit ch& A - T va C - G (hinh 5). Cac phuong phap nay
bao gdém lai phdn tir nhu Southern blotting, Northern blotting va
lai huynh quang tai chd - FISH (Fluorescence in situ hydridization),
nham tach ra cac gen quan tdm tir mot hdn hop gdm nhiéu phan tir
ADN, ARN hoic ca hai loai. Dé dat muc dich nay, hi¢n nay, con c6
k¥ thuat PCR chinh x4c, nhanh hon va ré hon nira, xem mo té chi tiét
tai muc (b) & bén dudi.

N6i chung, ngay nay trong tay cac nha khoa hoc c6 nhiéu cong cu
phong phii d¢ tao ra cac doan ADN mang nhiing chiic ning can thiét
dap tmg cac nhu cau da dang ctia con ngudi.

Viéc tiép theo 1a can chuyén ADN dugc tao ra bang cic phuong
phap trén vao té bao séng, khi d6 can gin ching vao cac ciu traic ADN
mach vong nhé nhu plasmid hay mdt loai virut, goi la vector, tua nhu
dua hang 1én xe dé chuyén di. Pong thoi can nhan sb lugng cac vector
lén dé san sang cho céc thi nghiém chuyén gen dén vét chi thich hop
tao ra cac dong gen va vi vay k¥ thuat nay goi la tach dong gen.

Téach dong gen dugc sir dung trong nhan dang gen dic hiéu, 1ap ban
d6 hé gen, san xuét cac protein tai to hop va tao ra cac sinh vat chuyén gen.

Stanley Cohen va Herbert Boyer 1a nhimg nguoi dau tién thuc hién
viéc chuyén gen khac loai vao nam 1973. Vi gen ctia mot loai ¢ thé thuc
hién chirc ning ciia n6 khi ton tai trong co thé ciia mot loai khac.
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Nhitng nam 1970 va 1980 da chung kién cac cong trinh cta cac
nha khoa hoc My chuyén mét phan tir ADN tai to hop tir mot loai sang
mot loai khéc. Pac biét ndi bat 1a cac cong trinh dua mot gen cuia nguoi
vao vi khuan E. coli ¢ san xuit insulin va hormon sinh truéng & quy
mo cong nghiép.

b. KY THUAT NHAN ADN BAC HIEU PCR

K§ thuat nhan gen PCR khong thé thiéu trong mdi phong thi
nghiém sinh hoc phan tir. N6 thay thé cac ky thuét sinh hoc phan
tr nhan gen cong kénh phirc tap da sir dung tir lau. Ban chit cua
phuong phap 13 cho phép nhan 1én hang triéu 1an doan ADN mong
muén chi trong vong hon mot gid déng hd. Ky thuat PCR da cach
mang hda cong nghé sinh hoc. Pac biét ddi véi cac nude nghé¢o nhu
nudc ta, k¥ thuat nay da tao ra co hdi ngan ndm c6 mot dé ruot dudi
cac nudc tién tién, do khong can dau tu 16n ma van lam duogc khoa
hoc va cong nghé ¢ mtrc do cao.

K§ thuat PCR do Kary Mullis phat minh vao khoang gitra thap ky
80 cua thé ky XX, dya trén nguyén 1y tong hop ADN tu nhién trong té
bao, gdm cac budc sau: a) Bién tinh: Tach ADN mach kép thanh hai
so1 don bﬁng nhiét d6 cao (95°C), sau d6 mdi soi don duoc dung lam
khuon dé téng hop cac soi mai; b) Gan moi: Ghép hai doan mdi (cac
doan ADN ngan c6 chiéu dai 18 - 30 nucleotid) vao hai soi ADN khuon
& nhiét do 58 - 60°C; ¢) Nhan ADN dich: Tong hop hai sgi ADN mdi,
bt dau tir vi tri hai moi trén & nhiét do khoang 72°C. Chu ky dugc lap
lai 20 - 40 1an, tuy thudc vao thi nghiém, va mot doan ADN méi nim
gitra hai moi duoc tong hop (nhan 1én).

K¥ thuat PCR duoc tmg dung trong tit ca cac trudng hop can nhan
nhitng doan ADN mong muén. Cu thé 1a trong chén doan bénh, trong vi
sinh vat y hoc, y hoc phén ttr, dinh typ HLA trong ghép tang, phan tich
ADN trong vat li¢u ¢6 sinh, xac dinh dic trung ca thé trong hinh sy va
trong xét nghiém huyét théng, san xuit mau do axit nucleic, sang loc
dong va xay dung ban d0, nghién ctru da dang di truyén cua cac loai...
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c. GIAITRINH TU ADN (SEQUENCING)

Giai trinh tu ADN 1a cong nghé hién nay dugc sir dung hing ngay
trong tat ca cac phong thi nghiém ADN trén toan thé gidi, ké ca & nudc
ta. Xem chi tiét tai chuong 6, muc A.IL.3.b.

d. KY THUAT CHINH SUA GEN CRISPR

Cong nghé nay dang phat trién nhanh hon so véi cac co ché
kiém soat n6. CRISPR hién gio tré thanh chu dé& cua cac phuong
tién truyén thong va cac tir ngir thudng duge str dung dé miéu ta nd
1a “ré” va “dé lam”.

C6 thé tom tat ndi dung ctia cong nghé CRISPR nhu sau. Néu ban
dang cb gang chinh sira mot doan gen, diéu dau tién phai lam 1a tac
dong 1én ADN, chang han cét n6 ra. Vét thwong nay ¢ dang phéa v& cau
trac soi don ADN tir chudi xodn kép. Sau d6 cac qua trinh sira chira
cta té bao khai dong va nha nghién ctru diéu khién dé cac co ché sira
chita chinh stra dién ra theo y ctia minh, khong phai stra chira tu nhién.

D6 1a cach CRISPR hoat dong. N6 1a mot hé thong (mé dun) gom
hai phan. Enzym c6 tén 1a Cas9 va ARN moi. Enzym hoat dong nhu
mot chiéc kéo cit ADN khi dugce kich hoat. ARN moi dung dé tim dén
doan ADN dich trén ADN hé gen, noi c6 trinh ty nucleotid twong dong
(bd trg - complementary) v&i doan khoang 20 nucleotid trén ARN moi.
Su két hop ctia Cas9 va ARN mdi goi 1a CRISPR. N6 von ton tai trong
hé théng mién dich cia mdt loai vi khuén ¢6. Piéu tha vi chinh 1a ARN
moi, chiéu dai chi ¢6 20 chit cai, doan din dudng cua hé théng. No
duoc thiét ké rat d& dang, va mua véi gia rat ré. Hé théng (mé dun) nay
sir dung dé& dang va diy sirc manh.

ARN moi va protein Cas9 két hop véi nhau thanh cum di chuyén
doc theo chiéu dai ctia gen, va khi chung tim duoc vi tri ma ARN mbi
két hop dugc (vi tri bd trg), no sé chén vao gitra hai mach don cta chudi
xodn kép, tach ddi no ra, kich hoat protein Cas9 cit, va ngay lap tirc té
bao hoan toan bi té liét boi vi luc nay né dang c6 mdt doan ADN bi bé
gdy. Té bao s& phan g d¢é sira chita. C6 hai cach sira chira chinh:
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+ Cach thir nhat 13 giit cic ADN va néi hai doan bj cit ra lai v6i
nhau. Cach nay kém hiéu qua, boi vi mot bazo 1é c6 thé roi ra hay
mdt bazo mdi ¢ thé chén vao. Piéu nay chép nhan duoc, kiéu nhu
pha hily mot gen nhung d6 khong phai 1a cach that sy mong muén dé
chinh stra gen.

+ Cach tht hai hay hon nhiéu. Hiy lay mot doan ADN twong dong.
Can nhé 13, trong mot co thé ludng boi nhu con ngudi, chiing ta 6 mot
ban sao cua gen tu bd va mot ban sao tir me, vay nén néu mot ban sao
bi hu hai (bi Cas9 cét), ta co thé sur dung doan ADN trén nhiém sic thé
con lai dé sira chira.

Pay 1a noi moi thir bit dau. Su sira chita dwoc thyc hién. Cach dé
nha nghién ciru ¢6 thé chiém quyén diéu khién 1a dira vao mot doan ADN
sai, co cac doan twong ddng & hai dau tdn cung nhung sai khac ¢ giita.
C6 thé cho bét ctr thtr gi ta mudn vao phan giita nay va té bao sé bi “danh
Itra”. Do vay, ta c6 thé thay thé mot chit cai, hodc léy bdt chir ra, nhung
quan trong nhét, co thé xen thém vao mot ADN méi do ta thiét ké.

CRISPR tré nén tuyét voi trong rat nhidu cai tién khoa hoc ma né
chuin bj xuc tac. Thir 1am cho né trd nén dic biét 1a hé théng nhim
muc tiéu theo md dun. Van dé 1a ngay nay khoa hoc di dua duoc ADN
vao té bao hang chuc nam ro1, nhung nho CRISPR méi co thé nham
muc tiéu, dat mé dun chinh xac 100% vao diang vi tri mong mudn.

C6 thé noi, CRISPR rat gidng véi enzym gii han (restriction
enzyme). Ca hai déu 1a chiéc “kéo cit” ADN cua vi khuan, dung dé tu
vé khi ¢c6 ADN ngoai lai xAm nhap, chang han nhu ADN hay ARN cua
virut. Khac biét 1a & chd enzym gidi han cat ADN ngoai lai tai nhimng
diém dic thi ma no quy dinh sin mot cach tu nhién. Nguoi lam thi
nghiém khong can thi€p dugc. Con vai CRISPR, trinh tu nucleotid trén
ARN mbi - vat tim kiém diém cit - 1a do nha khoa hoc xé4c dinh. Vi vy,
khi dung CRISPR con ngudi c6 thé cit bat ctr diém nao trén ADN dich
theo ¥ minh, khéng phu thudc diém cat nhu v6i enzym gi6i han.

CRISPR dang dugc str dung rat pho bién tai hang trim phong thi
nghiém trén thé gioi dé thay doi thong tin di truyén nham dap tng
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nhitng muc ti€u kinh té - xa hoi tir nho dén 16n. Trong d6 c6 céac du an
quan trong, nhu xay dyng cac md hinh bénh hoc tdt hon trén dong vat,
tim ra chu trinh téng hop cac chit c6 gia tri dé dua vao san xuat cong
nghiép trong cac ndi 1én men, thyc hién nhitng nghién ctru co ban vé di
truyén hoc phan tir.

3. CAC PHUGNG PHAP CAN THIEP VAO BIEU HIEN GEN

C6 thé phan cac phuong phap nay thanh ba loai: 1) Bat - tit gen
theo so @ Monod - Jacob; 2) Can thiép con duong Gen - Tinh trang;
va; 3) Ngoai di truyén.

Bat - tit gen theo Monod - Jacob thyc hién trén sinh vat nhan so
nhu vi khuan. Con dudng gen - tinh trang gdm hai céng doan chu yéu:
Phién ma va Dich ma. Can thi€p vao khau nao ciling dugc. Ngoai di
truyén 1a linh vuc nghién ctru cac co ché sinh hoc ciing bat va tit gen,
nghién ctru nhiing thay doi trong biéu hién gen ma khéng thay déi trinh
tw bazo binh thiong ciia ADN. Xem chi tiét tai phan V.

I1l. GEN VA HOAT DPONG CHU'C NANG

Khai niém vé “gen” nhu mdt don vi di tmyén tach biét duoc
Mendel phat hién bang cac phép lai phan tich nim 1865. Nam 1909
W. Johannsen goi d6 1a gen. Tir d6 dén nay ban chét ciia gen la van dé
trung tAm cua di truyén hoc. N6 ludn ludn phan anh mutrc d6 phat trién
cua mon khoa hoc nay. Khoang thoi gian sau d6 nguoi ta da tim ra co
s& vat chét ciia gen va chinh gen - mot doan ciia phan tir ADN - da tro
thanh ddi trong va phuong tién cua ky thuét di truyén va cong nghé
sinh hoc. Nguoi ta da giai duoc cdu trac so cdp cua hang ngan gen &
nhiéu dbi twgng khac nhau. Tat ca nhimg di liéu d6 dugc luu giit trong
cac ngan hang thong tin va hién dang duoc toan thé gidi thuong xuyén
st dung va bo sung.

Ngudi dau tién thanh cong trong viée cu thé hoa cac khai niém vé
gen 1a T.H. Morgan (1926). Theo 6ng, cic gen nam trén nhiém sic thé
va 1a cac don vi khong thé chia nho hon dugc nita.



O . DITROYENHOCHADNGYRNOE KUY LY VATHICTEN

Ngay nay, ching ta di biét, thanh phan hoa hoc cua gen 1a ADN
hodc ARN. Cau triac hoa hoc ciia gen gitp chiing c6 thé tu sinh ra (tong
hop) chung. Tinh hop 1y trong céu triic cing cac co ché hoa sinh phu
hop gitip ADN c¢6 thé luu gitr thong tin rat don gian nhung hét strc hiéu
qua & dang mot ngdn ngit goi 14 ngdn ngit di truyén. Viéc giai ma va
giai thich dugc co ché phat sinh dot bién 1a do gen bi bién doi lam thay
d6i ngon ngir di truyén d soi sang co ché phat sinh khuyét tat ctia sinh
vat va goi mé cach khéc phuc phu hop va chinh xac. Ngudi ta cling da
lam sang t6 con duong tir gen dén tinh trang. Tl nhimng dir lidu khoa
hoc néi trén hang loat cong nghé da ra doi giup sira doi va chuyén gen
qua lai gitta cac sinh vat thudc cac loai khac nhau.

Céc bai trong phan nay s€ trinh bay ngan gon cac ndi dung ndi trén
nhung du dé ngudi hoc c6 thé dé dang hiéu dugc cac van dé sau hon vé sinh
hoc phan tir khi nghién ctru, tim hi€u trén Internet hodc ¢ céc tai liéu khac.

1. CAU TROC HOA HOC CUA GEN

2]
N Il
N-H
o H-
_ | 5' N-H
O—P—0—CHa2 N N H
” Bazo nito
0 (guanin)
Nhom
phosphat

OH H

Puong pentose

Hinh 6. C4u trac nucleotid

Thanh phan héa hoc ctia hdu hét cac gen 1a ADN. Thanh phan
clia cac gen con lai 1a ARN ¢ mot sd virut. Céu triic cia ADN (Axit

DeoxyriboNucleic) gom bdn don vi co sé goi 1a cac nucleotid (hink 6).
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M&i nucleotid gdm dudng deoxyribose, o
nhom phosphat, va mot trong bon bazo ‘
nito: adenin (A), thymin (T), guanin (G),O— =1
va cytosin (C). Cac nucleotid ndi véi nhau ‘
qua cac nhom phosphat va duong pentose
tao thanh b khung ADN gdom hai nhom
nay luan phién nhau (hinh 7). Trong khi

d6 cac bazo nito A lién két véi T va G lién
két voi C tao cho phan tir ADN hinh anh
mot chudi xodn kép gidng nhu cai cau

thang xoan trong nha (hinh 8).

Nhu vdy, cic bazo nim ngoai bd
khung ADN va chiing gin véi cic bazo &
soi don bén kia ctia chudi xoan kép ADN.
Phan tr ADN mang tinh phan cuc 5’ - 3”:
duong pentose & mot ddu phan tir mang

nhom phosphat & vi tri 5° (dau 5°) con
duong nay ¢ dau kia ctia phan tir mang
nhom hydroxyl (OH) & vi tri 3° (ddu 3°)
(hinh 7 va hinh 8).

MGéi nhiém siic thé chi bao gom mot
phén tir ADN don Ié. ADN cua ching ta
chira t&i hon 3 ty cip bazo - mot con s6
khong 16. T4t ca lugng thong tin nay phai
duoc t6 chire theo cach dé co thé boc goi
bén trong nhan té bao bé nho. Dé thyc
hién duoc viéc do, ADN phai nam trong td
hop véi histon dé tao thanh soi chromatin.

Histon 1& nhiing protein dic biét dé phan
tir ADN ¢6 thé cubn quanh va trd nén co

dac hon. Sau d6 chromatin tu cudn va tao OH H
thanh nhiém sic thé. Hinh 7. Piu 3’- 5’ ciia ADN
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Chang han & ngudi, khi mot té bao phan chia thanh hai té bao con
thi ADN cia tit ca 46 nhidm sic thé phai duoc sao chép (tdng hop).
Tinh dac hiu trong viéc két capgitaA-TvaC-Gla rat quan trong dé
tong hop soi ADN méi giéng hét soi ADN ban dau. Vi mdi soi nay
duogc dung 1am khudn dé tong hop ADN theo nguyén tic bd tro giita hai
soi: so1 ¢l lam khudn va soi méi duogc téng hop trén soi khuon.

Hinh 8. Két ciip dic hiéu A-T va G-C

Néu c6 truc tric xay ra trong qua trinh sao chép ADN thi n6 s& lam
hong chiic ning cua gen. Chang han, néu mot bazo sai xen vao trong
qua trinh sao chép (mot dot bién) va sai sot nay xay ra ¢ doan gitta ctia
mot gen quan trong, thi nd c6 thé din dén mot protein bi bat hoat. Rat
may, chung ta da nhan dugc trong qué trinh tién héa nhing co ché khac
nhau dé dam béao re‘ing nhirng dot bién nhu thé duoc phat hi¢n, dugc sua
chira va khong bi nhan 1én. Tuy nhién, d6i khi nhitng co ché nay bi hong
va dot bién khong duoc sira chita van clr xay ra. Trong truong hop d6
qua trinh chuyén héa hodc mot cau tric s& bi hity hoai dan dén bénh tat.

Mot sb virut luu trir thong tin di truyén trong ARN thay vi ADN.
Mac du vay, cac virut nay van tao ra protein dang theo cach nhu & céac
sinh vat bac cao. Vi khi xdm nhép vat chu, dau tién ARN phién ma
nguoc trd lai ADN, sau d6 chuyén sang ARN rdi sang protein phtt hop
voi so dd da duogc ching minh. Qua trinh chuyén d6i tr ARN sang
ADN goi 13 phién ma ngwoc, va cac virut st dung co ché nay goi la
retro-virut. Mot polymerase chuyén dung, goi la transcriptase nguoc,
sit dung ARN nhu soi khuén dé tong hop phan tir ADN mach kép bd
sung nhu néu & hinh 9.
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Virut méi

ADN virut

Hinh 9. Phién ma ngwgc tao ra virut méi

2. SAO CHEP ADN

Mot didc tinh khong thé thiéu cua vét chét di truyén 1a kha ning
tu nhan 1én (tong hop) cing v6i su nhan 1én cua té bao hodc co thé
chira ADN. Sy that 1a nhu vay, ADN cé thé tu sinh ra ADN c0 trinh tu
nucleotid giéng hét no, tirc thong tin di truyén gidng hét nhau. ADN
thuong ton tai & dang hai soi (soi kép). Khi bt dau qua trinh nhan doi,
hai s¢i don trong soi kép tdch nhau ra. Trinh tu cac nucleotid trén mdi
soi dong vai tro 13 mach khuén dé tong hop nén soi méi (hinh 10).

Céac nucleotid ty do trong mdi truong lip vao soi khudn theo
nguyén tic: A (adenin) két cip voi T (thymin) va C (cytosin) két cip
v6i G (guanin) trong qua trinh tong hop ADN. Nguyén tic nay gitp giai
thich vi sao ADN duogc sao chép chinh xac - tlrc trinh ty cac nucleotid
trén soi moi tong hop giéng hét trinh tu d6 trén soi cii (soi lam khuon).
Céc enzym mé xodn kép ADN bang cach cat dut cac méi lién két hydro
gilta cac cap bazo lam cho hai sgi don trén mach kép tdch nhau ra. Cac
nucleotid khong két cap gio day co thé tu do két cip véi nucleotid bd
tro khac trén soi khuon. Enzym primase bit dau qua trinh nhan ADN
bang cach tong hop cac doan mdi ARN ngan (khoang 20 nucleotid) bd
trg voi ADN chua két cip. Sau d6 ADN polymerase dinh cac nucleotid
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vao mot dau cua doan mdi ARN va soi bo tro duoc kéo dai ra do duogc
tong hop (hinh 10).

mm s01 goc ban dau
= SO1 Mol

== mdi ARN

5.’

3’ B .
chiéu mé xoan

—

Hinh 10. So' d6 sinh tong hop ADN (chac Y)

Qua trinh sao chép dugc thuc hién lién tuc trén mot so1 goi 1a soi
ddn dau. Trén hinh 10, soi din dau ¢ phia trén. Con ¢ phia dudi, qua
trinh tong hop dién ra v6i nhirng doan ngén riéng biét c6 tén Okazaki.
Sau d6 enzym co tén 1a ligase s& ndi cac doan Okazaki v&i nhau tao
nén soi méi goi 14 soi theo sau. Sy khac biét ndy trong qua trinh tong
hop ADN 1a do soi ADN méi chi c6 thé tong hop theo mot chiéu tir dau
5’ sang dau 3°. Trong khi hai soi don trong mdi mach kép ADN duoc
dinh hudng nguoc chiéu nhau. Mot soi don theo chiéu 3’ - 5°, soi don
kia theo chiéu 5’ - 3°. Viéc téng hop ADN lai dién ra tai chac Y (hinh
10), nén chi c6 mot trong hai soi ADN mdi, soi tong hop theo chiéu mo
xodn, c6 thé téng hop lién tuc. Con sgi méi kia, téng hop theo chiéu
nguoc lai, phai téng hop gian doan, tao nén cac doan Okazaki.

Két qua cudi cung 14 tao ra hai phan tir ADN kép, mdi phan tir déu
gém mot soi géc ban dau va mot so1 maéi dugce téng hop c6 trinh tu cac
nucleotid b trg véi né. Hai soi kép gidng hét nhau vé trinh tu sip xép
cac nucleotid, tirc mang thong tin di truyén giéng hét nhau.
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3. NGON NGU LUV TRU THONG TIN

Théng tin di truyén giéng nhu mot ngon ngir. Chung ta st dung cac
chir cai trong bang alphabet dé tao ra cac tir. N6i cac tir lai voi nhau dé
tao ra cac cau, cac doan vin va cac cudn sach. Trong ngon ngir ADN:

Bang alphabet chi c6 bén chit cai: C, G, A va T, tic bdn loai
nucleotid c6 trong phan tir ADN.

M&di chit cai 1a mot hop chit hoa hoc goi la bazo hodc nucleotid.
Bazo 1a mét trong ba hop phan ciia nucleotid. Hai hop phan con lai &
cac nucleotid déu gidng nhau. Chi ¢ bazo khac nhau. Bén chit cai nay
duoc dung dé tao ra cac tir di truyén goi 1a cum ma.

Khac v6i ngon ngit binh thuong, noi ma cac tir ¢6 s6 chir khac
nhau, tit ca cac tir di truyén déu chi ¢ ba chir cai. Cac tir nay két hop
véi nhau theo mét trinh ty nhat dinh tao nén céc cau goi la gen c6 chuc
ndng xac dinh trinh ty cdc axit amin trong protein.

Tai dau mdi cAu c6 mot tir (bd ba) dac biét 1a AUG mang hai chtrc
ning: 1) Didu mo ddu mdi gen (cau); 2) Quy dinh axit amin methionin.

Tai cudi mdi cau (mdi gen) c6 mot trong ba tir ddc biét dung lam
dau cham cau goi 1a cum ma dimg (STOP), hay bo ba vé nghia — khong
quy dinh axit amin ndo. D6 1a UAA, UGA va UAG.Tit ca cac cau nbi
lai v6i nhau tao thanh cudn sach chira dung toan bg thong tin di truyén
vé mot sinh vat goi 1a hé gen.

Chiing ta hdy lam mot phép so sanh tiéng Viét voi ngdn ngir
di truyén:

Bang 5. So sanh hai ngon ngii

Tiéng Viét Ngon ngii di truyén
- Ta c6 24 chii cai dé tao nén cac ti - ADN c6 4 phan tii dé tao nén cac bé ba
- C4c tUi co chiéu dai khac nhau - Cac bo ba co chiéu dai bang nhau
- Ta ghép céc ti dé tao nén cau - Cac bo ba ghép lai tao nén cac gen
- Mai céu két thuc tai mot ddu cham - MGi gen két thac tai mot bé ba vo nghia
- Céc cau hgp lai tao thanh sach - Tat ca cac gen hop lai thanh hé gen
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Ngbn ngit di truyén cia ADN cung cap thong tin can thiét cho viéc
san xudt cac protein dé thyuc hién cic qua trinh trao d6i chat dam bao
cho su séng cua sinh vat.

Céc protein lai c6 ngon ngilr riéng cia chiing véi bang “alphabet”
¢6 20 “chir cai”. Cac chir cai nay la cac axit amin (bang 6).

ARN duoc dung dé “dich” ngén ngir di truyén tir ADN sang ngon
ngit protein. N6 1dy thong tin tir gen trén soi ADN dé tao ra cac protein
can thiét cho sy song.

Bang 6. Ma di truyén: méi bé ba nucleotid xac dinh mét axit amin

Bazo thir hai trong bo ba ma héa
u c A

G
Phe Ser Tyr Cys
Phe Ser Tyr Cys
Leu Ser STOP |STOP
Leu Ser STOP

Trp
Leu Pro His Arg
Leu Pro His Arg
Leu Pro Gin Arg
Leu Pro Gin Arg

Ile Thr Asn Ser
Ile Thr Asn Ser

Ile Thr Lys Arg
Met Thr Lys Arg

val Ala Asp Gly
val Ala Asp Gly
Val Ala Glu Gly
val Ala Glu |Gly

CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG GAA GAG TGA CCG ACG
GAG TGA CCG ACG TCC GAA GAG
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACG TCC GAA
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
CCG ACG TCC GAA GAG TGA CCG
GAA GAG TGA CCG ACGTCC GAA

Bazo thir nhét trong b ba ma héa
20y Bw Bq 0q Suoa) eq ny) ozeg

draciorac|or»acarng

Doc theo gen, ciing 1a doc theo ADN, céc thong tin dung cho cac
axit amin duoc luu trir trong céc tir gdm ba chit cai goi 13 cum mdé. Moi
cum ma chi dinh mét axit amin cu thé. Bﬁng cach “doc” cac bo cum ma
nay cac protein dic thu dugc sinh ra tir ma di truyén. Mdi cum ma trén
ADN mi héa cho mét axit amin dic thi. Phan bén phai ciia bang trén 1a
mot doan trong ngdn ngilt cua gen.

Phén trinh bay trén m&i chi dé cap dén nhimng san pham dau tién
cua ngon ngtr di truyén. Trén thuc té, toan bo da dang sinh hoc g@)m
hang triéu loai, toan b hoat dong sdng trong mdi co thé véi quy mé to
16n va hét strc phtrc tap chinh 14 hiéu qua biéu hién v6 cling phong phu
clia ngdn ngir di truyén.
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4. GEN BI BIEN D01 TRG THANH DOT BIEN

ADN cua hai ca thé thudc ciing mot loai c6 d6 gidng nhau rit cao.
Cir khoang 1.000 nucleotid méi c¢6 1 nucleotid khac nhau. Mot dot bién,
trong truong hop don gian nhat, 1a mot thay doi trén ADN. Thay doi
nay co thé hodc khong thé dan dén sy thay doi trong protein ma gen
d6 xac dinh. Thay doi khong anh huéng dén trinh ty axit amin trong
protein dwuoc goi 14 hién twong da hinh va 1a mot phan cua bién di binh
thuong trong hé gen ngudi. Tuy nhién, bién doi trong ADN thudng lam
hong chirc ning cta gen ma chiing ta goi 1a nhimng biéu hién 1am sang.
Protein bi bién d6i do dot bién c6 thé vi sy thay doi da pha v hoat dong
binh thudng ctia gen va dan dén bénh tat. Cac dot bién nay biéu hién
nhu thé nao phuy thudc vao kha ning di truyén riéng biét cia ting ca thé
va vao mbi tuong tac véi moi truong.

Ngoai ra, bién doi nay c6 thé truyén hodc khong truyén lai cho cac
thé hé ké tiép. Néu bénh ung thu khong mang tinh gia dinh, ma 1a dot
bién xay ra tai cac té bio soma riéng biét thi n6 s& khong truyén lai cho
cac thé hé tiép theo. Chi nhirng dot bién xay ra trong ADN cua giao tir
(tinh trung hodc té bao trimg) méi truyén lai cho thé hé sau. Néu dot
bién truyén lai cho thé hé con thi con s& mang dot bién do trong tat ca
céc té bao ctia co thé no.

Co ché xuat hién dot bién & murc phén tir duoc giai thich & bang 7
trén vi du mot cau tiéng Viét, rat gidng voi ngon ngir di truyén vi tat ca
cac tir déu gdm ba ky ty: CAC ANH CHI HAY HOC NUA HQOC MAL

Bang 7. Ca ché xuat hién dot bién

Gen bi bién ddi la dot bién
Gen binh thudng (Normal)
CAC ANH CHI HAY HOC NUA HOC MAI
Dot bién nham nghia (Missense)
CAC ANH CHA HAY HOC NUA HOC MAI
Dot bién vo nghia (Nonsense)
CAC ANH CHI e

Dot bién dich khung (Frameshif)
CAC NHC HIH AYH OCN UAH OCM Al
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Pot bién nham nghia xuat hién khi mot nucleotid bi thay thé
(trong trudng hop nay I bi thay thé boi A). Pt bién vé nghia (tic diu
cham céu) hinh thanh khi su thay d6i dan dén cac bo ba STOP (bdng 6),
lam cho qué trinh tong hop protein twong tng bi dimg lai dot ngot tai
diu chdm. S& xdy ra dot bién dich khung (rat trim trong) néu bi mat
1 - 2 nucleotid & ngay dau gen (& day bi mét nucleotid A trong tir ANH
va khung doc bi dich di mot chir, nén mat hét nghia trén phén con lai
cua gen).

Ngoai cac dot bién xdy ra & muc phan tir, con c6 céac loai dot bién
phét hién duoc & mirc nhiém sdc thé nhu dao doan, chuyén doan, mat
doan, dot bién ting giam sb lugng nhidm sic thé. Tat ca déu bat ngudn
tir nhitng thay doi trén phan tir ADN va ngay nay déu c6 thé phat hién
dé dang béng cac chi thi phan tu, c4 trude sinh va sau sinh. Hau qua
cta nhitng dot bién nay thuong hét sirc nghiém trong. Chang han, mot
s6 dang ung thu mau 1 hau qua cua cac dot bién chuyén doan nhiém
sac the.

Cac dot bién hoéa sinh, trong do6 co6 dot bién khuyét dudng, dugc
str dung pho bién trong cic nghién ctru co ban va nghién ctru tmg
dung trén ddi tuong vi sinh vat. Cac dot bién nay lam mét di kha nang
tong hop mot chat dinh dudng nao do6 can thiét cho hoat dong sdng
ctia té bao.

Mot loai dot bién khac c6 co ché tac dung kha dic biét goi 1a dot
bién trc ché, khi ching khong anh huong truc tiép dén gen noi ching
xdy ra ma tdc dong 1én su biéu hién cua cac gen khac, co thé nam rat xa,
¢ céc vi tri khac trong hé gen.

IV. DI TRUYEN NHIEM SAC THE

Hai chtic ning quan trong can c6 ctia vat chat di truyén 1a lwu
tri thong tin va truyén théng tin qua cac thé hé. Kha nang luu trit
thong tin cia ADN di duoc dé cap tai muc I11.3. Kha niang truyén
thong tin qua cac thé hé s& dugc trinh bay ¢ phan nay - Di truyén
nhiém sac thé.
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Nhiém sic thé 13 cdu trac mang gen, twong tu nhu nhiing chiéc
xe chd cac gen, tic thong tin di truyén, tir thé hé no sang thé hé kia.
Nhiém sic thé chuyén dén dau thi cdc gen nam trén né chuyén dén
do. Vi vay, quy luat van dong cua nhiém sic thé cling 1a quy luat van
dong cua cac gen.

Thoi diém chuyén giao thé hé 1a lac té bao phan chia. Khi dé, sb
té bao nhan 1én twong tng véi s6 luong nhiém sic thé va sb luong gen
dugc nhan 1én. Nhu vay, phan bao chinh la cich cac gen van dong
xuyén qua cac thé hé. O sinh vat nhdn chudn hai co ché phan bao chinh
la nguyén phdn va giam phdn.

Bai nguyén phdn s& phan tich thoi diém va hoat dong khién nguyén
phan tro thanh co ché sao chép nguyén ban théng tin di truyén. Kém
theo d6 12 nguyén Iy tmg dung c6 thé co ctia co ché nay ddi véi Iy thuyét
di truyén hoc va thuc tién san xuat.

Bai giam phan s& trinh bay thoi diém xay ra nhiing hoat dong ciia
nhiém sac thé khién giam phan tré thanh co ché tao nén cdc t6 hop gen
méi. Va kém theo d6 1a nhiing nguyén 1y tmg dung ctia co ché nay.

Cac bai con lai 1a 4¢ qua cia nguyén phan va giam phan. Chung t6i
chi goi ¥ ndi dung day va hoc. Chu yéu 1a ngudi doc tu suy ra ndi ham
ctia mdi khai niém, xuat phat tir dic diém hoat dong ctia cac nhiém sic
thé trong giam phan da duogc trinh bay.

1. CAU TRUC NHIEM SAC THE

Trong té bao ADN cudn quanh mot loai protein c6 tén histon, nam
trong nhiém sic thé (hinh 11). N6 tao nén cau tric goi 1a thé nhan
(nucleosome) gdm ADN va histon. Cac thé nhan ndi v6i nhau qua soi
ADN tao thanh soi chromatin rat dai nam trong nhiém séc thé.

Céc qua trinh tong hop ADN (sao chép), tong hgp ARN trén ADN
(phién ma) déu dién ra trong nhan té bao, noi tap trung cac nhidm sic
thé. Nhu da trinh bay ¢ trén, dich ma 13 qua trinh téng hop protein trén
san pham phién md mARN.
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C6 rat nhiéu bang chimg chimg t6 axit nucleic 1a vat chat di
truyén. O day chi néu hai thi dy. Nam 1928, F. Griffith phat hién thay
noi S (khuan lac nhin, co vo boc té bao) cua vi khudn Diplococcus
pneumoniae 1am chét chudt do gdy viém phoi khi tiém vao chudt. Trong
khi ndi R (khuén lac nhin, khong c6 vo boc) lai khong gy hai gi cho
chuot. Khi tiém hdn hop cac vi khuan R con sdng véi cac vi khuan S
da chét (do bi dun s6i) vao chudt thi chudt chét va tir mau cta ching da
phan lap ra dwoc vi khuan S sdng. Nhu vdy c6 tac nhan nao d6 ma sau
nay goi 1a tic nhan bién nap tir vi khuan chét da bién vi khuan R thanh
vi khuan S. Qua trinh nay goi 1a bién nap. Nam 1944 T. Avery, C.M.
Macleod va M. McCarty da chirmg minh ring tac nhan bién nap trong
thi nghiém Griffith [a ADN.

L5i gdm 8 phan tir histon

histon H1
ADN

'y

Hinh 11. CAu triic ADN-histon

Céc cong trinh nhitng nim 1960 - 1970 da cho thdy, mdi nhiém séc
thé 1a mot cAu trac chi gém mdt soi ADN lién tuc va rat dai.

N ogd-

Nhiém séc thé

Hinh 12. Vi tri cia ADN trong té bao
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Toan bd gen c6 trong mot té bao nhan chuan don boi (giao tir) goi

1a hé gen.

Nhirng loai khac nhau c6 kich thudc hé gen khac nhau. Sy khéc

biét nay khong lién quan véi tinh da dang di truyén (bdng 8).

Bang 8. Kich thudc hé gen da biét ciia mot so sinh vat

Sinh vat a .;Igng::z ) Chil thich
Virut #X174 5.386 Gidi trinh ty xong n&m 1977
Vi khuén C. ruddii 160 Hé gen vi khudn nho nhat
Vi khuan E. coli 4.600 Mo hinh nhén sg ua thich
Amip A. dubia 670.000.000 | Hé gen ldén nhat
Cay A. thaliana 157.000 Giai trinh tu xong ndm 2000
Ndm men S. cerevisiae 12.100 Mb hinh nhan chudn don bao
Giun tron C. elegans 98.000 Giai trinh tu xong nam 1998
Rudi gidm D. melanogaster 130.000 M6 hinh dong vat nhan chudn
Ca T. nigroviridis 385.000 Nho nhét 6 nganh ¢ xudng song
Ngudi Homo sapiens 3.200.000 Quan trong nhét
Ca P. ethiopicus 130.000.000 | L6n nhét 6 nganh ¢ xudng song

2. CO CHE VAN DONG CUA NHIEM SAC THE

Nhiém sic thé hién rd va nha nghién ctru chi quan sat dugce sy van
dong cuia chiing khi t& bao phan chia. Phan bao ciing 1a thoi diém vat
chat di truyén co thé nhan 1én va phan bao chinh 13 thoi diém chuyén
giao thé hé té bao. Vi giam phan day con 1a thoi diém chuyén giao thé
hé néi chung vi giam phén tao ra giao tir dé sinh ra thé hé sau.

a. NGUYEN PHAN

Nguyén phan 13 qua trinh ma & d6 cac nhiém sic thé trong nhan cua
té bao dugc chia thanh hai phan giéng hét nhau vé mat di truyén. Co ché
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cu thé & day (hinh 13) 1a trude khi nguyén phan, mdi nhiém sic thé duoc
nhan dbi (sao chép) bao gdm ca tdm déng (cac vong tron nhé thuong
nam ¢ phan giita méi nhiém sic thé), sau d6 hai chiéc mdi nhan doi
duoc tim dong kéo vé hai té bao con. Mdi nhiém sic thé déu nhan do6i
theo cach diing nhu vdy. Do vay c6 thé goi nguyén phan 1a photocopy
(sao chép nguyén ban) vi tir mot té bao ban dau, sau nguyén phan hinh
thanh hai té bao c6 cdu trac di truyén gidng hét nhau, nghia 1a mang
thong tin giéng hét nhau.

Trén thyuc t&, mdi co thé da bao 13 két qua cua nhiéu 1an nguyén
phan lién tiép tir mot té bao ban dau.

Khi quan st phin bao duwéi kinh hién vi quang hoc, dé dé mé td

nguoi ta chia nguyén phan thanh bon giai doan (hinh 13):
Ky dau

Hinh13. Bén giai doan nguyén phan
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- Ky ddu: Cac nhiém sic thé hién rd dan, mang nhan chua v4d.

- Ky giita: Mang nhan bj v, cac nhiém sic thé hién rd nhat, tap
trung & mat phang giira té bao, con goi 1a mit phang xich dao.

- Ky sau: Céc tam dpng tach nhau ra, kéo cac nhiém sic thé moi
tach ra tir nhiém sic thé me di vé hai cuc cua té bao.

- Ky cuoi: Cac nhidm sic thé mo dan di, mang nhan bao boc lai,
hinh thanh hai € bao con.

Diém quan trong can chu y ¢ ddy 13 & cubi ky gitra, dau ky sau, mdi
tam dong tach 1am doi hoan thanh viéc tach doc mdi nhiém sic thé me
thanh hai nhiém sic thé con gidng hét nhau va chuyén vé hai té bao con.
Do vay, sau mdi lan nguyén phén tir mot té bao me (Iudng boi hodc don
boi) cho hai té bao con c6 ciu tric di truyén gidng nhau ca vé s6 luong
nhiém séic thé va vé loai gen & trén chung.

Luu y:

- Tdam dong la cau truc bugc phai co trén moi nhiém sac thé. Thiéu
tam dong thi nhiem sac thé sé bien mat sau mot lan phdn bao.

- Trong ky giita nguyén phan tam dong tach déi cing véi nhiém sdc

thé mang no.

Trong thuc té san xuat, ngudi néng dan tir thud xa xwa da biét sir
dung nguyén phan. San dugc trong tir hom - nhitng doan than ngan dai
khoang mot gang tay cta ciy san. Khoai lang dugc trong tir nhitng doan
day cling dai khoang 20cm. D¢ 1a nhiing bd phan cua cay dugc sinh ra
bang nguyén phan, ¢ thong tin di truyén gidng nhau. Tuong tu, cac cay
an qua nhu cam, quit, chanh, budi... dugc tréng ba‘ing chiét canh. Cac
canh ciia mot cay ciing 1a san phdm cua nguyén phan. Ngiy nay ¢ ta
con phd bién ki thuat nudi cdy mo, té bao - trong cay bang té bao nudi
cdy. Cac té bao va mo nay ciing 1a san pham ctia nguyén phan, chiing
mang thong tin di truyén gidng nhau. Do vay, cac ciy moc 1én tir chiing
la dung ching loai mong muén va mang cac dic diém nong sinh hoc
nhu da duoc lua chon.
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b. GIAM PHAN

Giam phan (hinh 14) 14 co ché phan bao dién ra trong chu trinh
sinh san hitu tinh cua sinh vat nhan chuén, phan chia mot té bao ludong
bdi thanh bén giao tir don bdi. Qua trinh gidm phén c6 hai lan phan chia
nhan té bao, goi 1a giam phan I va giam phan II. Ca giam phan I va giam
phan II déu chia thanh bén giai doan véi tén goi va cac dic diém hinh
thai twong tu nhu nguyén phan.
Ky diu

Trong ky dau I (giam phan I), sé lugng nhiém sic thé ludng boi
hién r6 dan theo qua trinh cudn xoan. Cac nhiém sic thé trong dong két
v6i1 nhau thanh ting cdp. Sau do mdi nhiém sic thé chia d6i tao thanh
hai nhiém sic tir chi em.
Ky giira

O thoi diém bat dau ky giira I hach nhan va mang nhan bién mat.
Cac tam dong khong phén chia dinh véi cac soi thoi va cac nhiém sic
tir con két v6i nhau nam trong viing cua tim ky giira.

Trong ky giita IT (giam phén IT) cac tim dong bat dau phan chia. Bo
may thoi hinh thanh, cac s¢i thoi dinh vao tam dong. Cac nhidm sic thé
nam trén mat phang cat giita té bao.

Ky sau

O giam phén I cac nhidm sic thé cua mdi thé ludng tri, tirc cac
cdp nhiém sic thé twong dong, tach nhau ra tién vé hai cuc ddi dién.
Két qua 1a hinh thanh cac t6 hgp méi ciia cac nhidm sic thé c6 ngudn
géc tr bd va tir me. Tai ky sau II cac tam dong chuyén dich vé hai cuc
dbi dién cua thoi, kéo theo cac nhiém sic tir ma luc nay da tr thanh cac
nhiém sic thé con.

Ky cubi va ky trung gian

Trong giam phan I sy phan chia té bao chat thuong dién ra sau
phan chia nhan dé tao thanh hai t& bao con. Mdi té bao nay chi c6 mot
bd nhiém sic thé don boi hoan chinh (mdi nhiém sic thé c6 hai nhiém
sdc tir dinh v6i nhau boi tam dong) va mdi nhiém sic thé cu thé co thé
bat ngudn tir bd hodc tir me véi xac sut bang nhau. Trong ky trung gian
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ngan ngui cac nhiém sic thé kéo dai ra va mang nhan hinh thanh tré lai.
Trong giam phan II, & ky cudi, mdi té bao sinh ra sau giam phan I bay
gi0 phan chia. Do vy, sinh ra bon té bao don boi bét ngué)n tir mot té
bao ludng bdi ban dau trude giam phan. Cac nhiém sic thé nhat mau
dan va mang nhan hinh thanh.

Giam phan
©)-
Giam phan 1 /

©)\W)\®)\®

1 n 1l n

Hinh 14. Gidm phin

Nhu vay, moi té bao trong s6 bdn té bao don boi méi sinh ra mang
mot nira sé nhiém sic thé cua té bao ludng boi binh thuong, tirc mang
mdt chiéc nhiém sic thé ciia mdi cip twong dong. Nhu di néi ¢ trén,
mdi té bao don boi hinh thanh sau giam phan ¢ chira rat ngiu nhién cac
nhiém sic thé c6 ngudn gdc khac nhau (tir bd hodc tir me). Hoat dong
ctia nhidm sic thé trong giam phan lién quan truc tiép dén sy phan ly
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ctia cac gen. V& mit ndy co hai chi tiét can chu ¥ dan dén su hinh thanh
cac t6 hop nhiém sic thé moi trong giam phéan 1. D6 14 hai nhidm sic
thé twong ddng (cung cap nhung khac ngudn gdc) phai tach nhau dé di
vé hai cuc. Trong khi hai nhiém sic thé khong twong dong (khac cip)
thi lai ¢6 thé hodc cung di vé mot cuc hodc di vé hai cuc khac nhau; xac
suét dién ra hai sy kién trén 1a bfmg nhau.

Nguyén phan

.”/ . \ |I‘II ,\“J\ i J
"'--\>< AO=7 ) - "
\ /F' I\/\f\,\/|

Giam phan
Q -

Hinh 15. So sanh cudi ky giira ciia nguyén phén va giam phan I

Nguyén phan va giam phan c6 nhitng khdc biét quan trong trong
quy lut van dong ctia cac nhidm sic thé. O cubi ky giira, dau ky sau
cua giam phan I (hinh 15), cac tam dong khong tdch nhau ra ma chi
cac nhiém séic thé ciia mdi cdp twong dong tach ra dé phan vé cac té
bao con, do vay sb lugng nhiém sic thé va s lugng tdm dong cua céac
té bao con bi giam di mot ntra. S6 lugng tim dong ciing giam. Tai thoi
diém d6 cac nhidm sic thé tich ra va phan vé cac té bao con theo hai
nguyén tic:

+ Hai nhiém sac thé twong dong khac ngudn (mot tir cha, chiéc kia
tr me), bét budc phai tach nhau ra va phan v& hai té bao con.

+ Trong khi hai nhiém sic thé khong tuong dong, thudc cac cip
khéc nhau, lai c¢6 thé cung di vé mot té bao con hodc tach vé hai té bao
khac nhau véi x4c suit nhu nhau. Diéu d6 xay ra voi tit ca cac cip
nhiém sic thé dang tham gia giam phén.
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Nhu vay, gidm phdn I hay giam phdn néi chung la co ché tao ra
cdc 16 hop nhiém sdc thé méi, cic giao tir hinh thanh sau giam phéan
¢6 cAu triic di truyén khac nhau. Con giam phan II trén thyc té 1a mot
nguyén phan ma & d6 té bao me ban dau 1a don boi. Khai quat lai, su
khac biét vé mit di truyén hoc giira nguyén phan va giam phan duoc
minh hoa r0 trén hinh 16.

Nguyén phan Giam phan

; . \
©)\W)\®)\®

n n n n

Hinh 16. So sanh nguyén phan va giam phan

Nhu da biét, mdi té bao ludng boi chira hai b nhidm sic thé. Mot
bd tir me va mot bo tir bd. Mot cip nhiém sdc thé tuong déng bao g6m
mot chiée ciia me va mot chiée cua bd. Chung chinh 1a cac don vi di
truyén Mendel, cho thay sy phan ly va t6 hop doc 1ap. Cac nhiém sic
thé tuong déng mang nhitng gen gidng nhau nhung c6 thé c6 nhiing
alen khac nhau.

Céc gen nam trén cac nhidm sic thé khac nhau cling chiu sy chi
phdi ctia quy luat to hop doc 1ap ctia cac nhiém sic thé bd va me. Do
vay, cac giao tir do giam phan sinh ra s& c6 nhiing t6 hop alen khac nhau
vi chung 13 két qua ctia ca hai hién tuong tai to hop va sap xép doc 1ap
ctia cac nhiém sic the.
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Luu y:

- Khac voi nguyén phdan, trong giam phan cdc tim dong khong
tach doi, ma cac cap nhiém sac thé twong dong tach nhau ra dé phan vé

hai té bao con. Do la nguyén nhan khién giam phan lam giam so lwong
nhiém sdac thé di mot nua.

- Sw hinh thanh cdc cip nhiém sdc thé twong dong trong giam
phan la yéu t6 quyét dinh d@é giam phén dién ra binh thirong.

C6 thé néi khong co phan kién thic nao cia Di truyén hoc co
nhitng ung dung co ban, quan trong va phong pha nhu gidm phan. Vira
g dung vao phat trién 1y thuyét di truyén hoc, vira img dung vao thuc
tién san xuat.

Pinh cao cua cac ing dung phat trién Iy thuyét di truyén hoc 1a cac
cong trinh ciia G. Mendel va T.H. Morgan ma san pham dién hinh 1a
cac dinh ludt Mendel va hoc thuyét Morgan hay di truyén lién két. Ngay
trong thoi dai sinh hoc phan tir ngay nay, thiéu kién thirc co ban vé giam
phan rat khé thuc hién cac cong viéc nhu tu van di truyén hoc trong y
té va trong nong nghiép.

Vé mg dung véao thuc tién san xuét ctia giam phéan s& dé cap o
muc B.II. chuong 6. O day chi xin néu mdt vai khia canh ctia cugc cach
mang xanh dién ra vao nhimg nim 60 cua thé ky true. Chang han,
khong dua vao giam phan, sao 1én dugc nhitng so dd lai phu hop va tdi
wu cho chon giéng. Viéc tao ra nhiing hoa qua khong hat roi cay trong
da boi thé, khong c6 kién thirc vé giam phan sao c6 thé hoach dinh cong
viéc va thyc hién cong trinh trong thoi gian ngz"m nhét, hiéu qua nhét.

3. NGUYEN PHAN VA GIAM PHAN VG1 VAI TRO KHAI NIEM NGUYEN NHAN

Dic diém hoat dong ciia nhidm sic thé trong nguyén phan va giam
phan (khdi niém nguyén nhan) quyét dinh ban chét va co ché di truyén
cua cac khai ni¢m khac (khdi niém hé qua) bao gé)m: DPinh ludt Mendel;
Lién két gen; Pa béi thé va Di truyén quan thé. Hai co ché phan bao
nay, dic biét giam phan, 1a nguyén ly 1y thuyét cdt 15i cta toan bo
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Di truyén nhiém sdc thé - phan kién thtrc chiém t6i hon mot nira khdi
luong chuong trinh pho thong va trong di truyén hoc hién dai con goi
la Di truyén hoc kinh dién. Quy luat hoat dong cua nhiém sic thé trong
giam phan 13 co so 1y thuyét dat nén mong va giai thich hau hét cac khai
niém con lai ctia phan tri thirc rit quan trong nay ciia di truyén hoc.

a. CAC BINH LUAT MENDEL

Céc dinh luat Mendel 1 hé qua truc tiép cta quy luat van dong
nhiém séc thé trong giam phan. Thuét toan Mendel str dung, théng qua
bang Punnett, dé xtr 1y cac két qua lai, phan 4nh chinh xac quy luét cia
giam phan. Cac quy luat nay chinh 1a “s¢i chi d6” xuyén sudt toan bd
noi dung ctia Di truyén nhiém sdc thé. Vi vy, phan noi dung con lai
sau ndi dung phan bao cta di truyén nhiém sic thé, ngudi doc c6 thé
tu hoc véi sy goi v cua th?ly cO giao hodc thao luadn trong sy tuong tac
vé6i thay co.

Pic diém thi nghiém cia Mendel

Mendel thanh cong va trd thanh nguoi dit nén mong cho di truyén
hoc hién dai 1a do tinh doc déo trong viéc tién hanh cac thi nghiém cia
6ng. Tinh doc dao d6 thé hién ¢ hai dic diém da néu cu thé tai muyc
II.1.c cung chuong. O day chi xin nhian manh thém mot thong tin 1a
Mendel di tim ra quy luat giam phan bang thuat toan phu hop. Hon hai
muoi nam sau (1887) B. Flemming va E. Van Beneden md&i phat hién
giam phén bang phwong phép té bao hoc trén giun tron.

Vai tro ciia giam phan trong cac dinh luat Mendel

Viée xir Iy s6 liéu cac con lai sau khi lai bang thuat toan ding bang
Punnett da gitp Mendel xtr su nhu di biét co ché giam phan ma trén
thuc té 6ng chua thé biét (vi giam phan duoc phat hién sau cong trinh
Mendel 21 nam). Viéc xir 1y nhu thé dbi véi két qua nghién ctru da dan
dén céc dinh luat Mendel.

- So d6 lai ciia Mendel dan dén dinh ludt 1 - dinh ludt tinh tréi,
dugc ky hiéu va co6 dang trén hinh /7a.
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- Bdng Punnett minh hoa phép lai ciia Mendel dan dén dinh ludt

2 - dinh luat phan ly, xem hinh 17b.

- Hinh 18 la so d6 lai ciia Mendel dan dén dinh ludt 3 - dinh ludt

di truyén doc lap.

P AA x aa
tron nhin 3 - .
4 i ¥
Guaott A a 3 AA Aa
\ / [ ] [ ]
! | | =
F1 Aa ® A
tron
Hinh 17. a) So dd lai b) Bang Punnett
P tron, vang x nhin, xanh
Kiéu gen AA BB aa bb
Giao tu AB ab

a) V

F, Aa Bb
tron, vang
F, x F, AaBb x AaBb
é AB Ab aB ab
?

P AA BB AA Bb Aa BB Aa Bb

L L ] L] L]
b AA Bb AA bb Aa Bb Aa bb

b) - A o A
8 Aa BB Aa Bb aa BB aa Bb

N L ] L J - -
b AaBb Aa bb aa Bb aa bb

a ® A - *

Céc kiéu hinh & F2:

<)

9 tron, vang
3 tron, xanh
3 nhan, vang
1 nhan, xanh

¢  u Do

Hinh 18. Dinh luat di truyén doc lap:
a) So’ do lai; b) Bang Punnett; c¢) Ty 1€ phan ly
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Vai tro ciia nguyén phan trong cac thi nghiém Mendel

Vai tro giam phan d6i voi cac dinh luat Mendel di 13, vai tro cua
nguyén phan khong ndi bat va mang tinh nguyén 1y nhu vay. Chinh
xac ra, nguyén phan mang tinh chit k¥ thuat nhiéu hon. Nhung khong
c6 nguyén phan thi viéc phat hién ra sy tn tai cua gen chéc can thém
nhiéu thoi gian nita. Cu thé 1a:

- Cai Mendel quan sat dugc trong thi nghiém Ia hinh thai hat dau
gdm hang triéu té bao;

- Nhan t6 di truyén (gen) ma Mendel phat hién ra nho hon té bao
hang triéu lan (khong nhin thiy dugc bang mit thuong);

- Théng tin di truyén ndm trong gen duoc nhéan 1én theo kiéu nguyén
phan (sao chép nguyén ban) nén hat ddu bao gdm hang ty té bao gidng
hét nhau, vi chiing 14 san phdm ctia nguyén phan. Nhod vy, Mendel méi
quan sat dugc kiéu hinh hat ddu va cac tinh trang khac bang mat thuong.
Do d6 sau khi xtr 1y s6 liéu lai 6ng méi dua ra duoc cac dinh lut cua
minh mot cach chinh xac.

b. LIEN KET GEN

Mot trong nhitng nguyén 1y co ban cua di truyén hoc 1a sy to hop
ddc 1ap clia cac gen trong qua trinh giam phan. Tuy nhién, c¢6 nhiéu gen
thuong di truyén ctng véi nhau boi vi chiing cing nam trén mot nhiém
sic thé; cac gen nhu thé goi 13 cdc gen lién két va nguoi ta néi rang
chung thude vé& mot nhom lién két. Co thé xac dinh duoc su lién két cua
cac gen bang cac phép lai phan tich.

1) Lai phén tich

Phép lai di hop tir véi dong hop tir 13n goi 14 lai phan tich. Trong
phép lai AaBb x aabb thi ty 1& kiéu hinh ciia thé hé sau s& 1a 1AA : 1Ab
: 1aB : lab. Lai phan tich cho phép xac dinh su lién két hay khong lién
két ctia hai gen. Néu c6 sy sai 1éch dang késo voity 161 :1:1:1nbi
trén, khi c6 qua nhidu cac kiéu gen ciia bd me va co qua it cac kiéu gen
tai t6 hop thi hai gen nghién ctru lién két v6i nhau.
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Trong trudng hop quan sat thay hai nhom AB va ab (hai nhom b
me) chiém s lugng 16n, trong khi hai nhém Ab va aB (hai nhom tai
t6 hop) co sd lugng it hon nhiéu thi d6 1a két qua cua trao d6i chéo
da dién ra giita hai gen A va B. Trao d6i chéo cang nhiéu chiing t6 hai
gen cang nam xa nhau. Tan s trao d6i chéo phan anh khoang cach
giita hai gen nghién ctru. D6 1a nguyén 1y xay dung ban do di truyén.

2) Lién két giéi tinh

Khi cic gen cung nam trén nhiém sic thé gidi tinh thi goi 1a lién
két gi6i tinh. O nguoi, cac gen d6 nam trén ba phan khac nhau cia
nhiém séc thé gi6i tinh nam (hinh 25, chuwong 5).

Céc gen nay di truyén theo ba kiéu khac nhau, tiry thudc vao dinh
vi ctia chung trén cac phan khac nhau cua cac nhidm séc thé gidi tinh X
va'Y: a) Di truyén lién két gidi tinh hoan toan; b) Di truyén lién két giGi
tinh timg phan va c) Di truyén theo dong cha. Xem chi tiét tai chuong
5, muc IV.2.b “Hoc thuyét Morgan”.

Su khéc biét trong céac kiéu di truyén noi trén cta cac gen lién két
va lién két gi6i tinh 1a do quy ludt hoat dong ctia cac nhidm sic thé trong
giam phan va mdi twong tac troi - lin gitra cac gen.

Pon bai (n) Luong boi (2n)

Tam bo1 (3n) Tir boi (4n)

c. DA BOITHE

Hinh 19. Mikc bdi thé
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Pa boi thé 1a truong hop té bao c6 nhiéu hon hai b nhiém sic
thé don boi (> 2n). Hinh 19 1a so d6 minh hoa cac mitc bdi thé khac
nhau, tur don bdi (n) dén tir boi (4n). Dang don boi, ky hi¢u n, co
nhiém séc thé ton tai don 1&, chi c6 mot ban sao, thuong chi ton tai &
giao tir. Dang ludng boi 2n tdn tai phé bién & ca thyc vat, dong vat,
tham chi ca ¢ vi sinh vat nhu ndm men. Cac dang tam boi, tir bdi, co
s6 nhiém sic thé 1an luot 1a 3 va 4 ban sao trong mdi té bao, thuong
chi ton tai & thuc vat bac cao. Chu yéu O cac dang cay trﬁ‘)ng duoc
thuan hoéa tir ty nhién hodc do chon tao giéng. bola nguén da boi quy
gia ddi véi chon giéng thuc vat.

Nguoi ta phan chia da boi thé thanh ba dang da bdi chinh. 1) Tw
da béi (autopolyploid) mang nhiéu bd nhiém sic thé cua cling mot
loai; 2) Di da béi (allopolyploid) mang hai hoic nhiéu bo nhiém sic
thé cta cac loai khac nhau; 3) Léch béi (aneuploid hoic heteroploid)
c6 mang thém hodc b6t di mot hodc mot vai nhiém sic thé riéng lé,
khong phai ca bd nhiém sic thé nguyén ven.

Su khac biét dac trung voi cac sinh vat ludng boi binh thuong 1a
cac dang da bdi co6 sinh khdi 1én hon do toc do phan chia té bao cao hon,
surc chéng chju bénh tt hon. Thi du, khéi luong nghin hat cua lia mach
tr boi 14 55 - 56 g trong khi chi tiéu d6 cua gidng ludng boi 12 29 g. Cu
cai tam boi cho ning sudt cao hon dang ludng boi 20%. Céac dang tam
boi duoc tao ra béng cach lai cac dang ludng bdi vdi cac dang tir boi.

Vé mit di truyén hoc cac dang da bdi c6 dic diém chung 13 bét thu.
Kha ning sinh san hiru tinh bi rbi loan va khong sinh hat. Nguyén
nhan bat thyu 1a do cac nhiém sic thé khong tao thanh duoc cac cap
trong dong trong giam phan. Do vdy giam phan dién ra khong binh
thuong. Bét thu o thé khic phuc dugc béng cach tao ra dang di t&r boi.

Di tir bdi 1a dang hiru thy vi chiing tao thanh duoc cac cap nhiém
sdc thé twong dong trong giam phan - diéu kién tién quyét dé giam phan
dién ra binh thudng trong moi truong hop. Cong trinh kinh dién vé di
tr boi, tao ra dang song nhi bai tur cu cai 2n = 18R (R. Sativus) va bép
cai 2n = 18B (B. Oleracea) cua G. Karpechenko ndm 1823 1a mot thi
du. Con lai 6ng nhan dugc la dang di tr bdi hitu thu 18R+18B. Ching
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hitu thu vi nhiém sic thé cta chung co thé tao ra cac cap tuong dong, ca
loai B va loai R, trong giam phan. Po la nguyén ly tao ra dang da boi
hitu thu.

d. CAN BANG DI TRUYEN TRONG QUAN THE

Tir gbe d6 sinh hoc noi chung dinh nghia vé quan thé con rt chung
chung, chua cu thé, thuong coi quan thé 1a tap hop céc ca thé trong mot
loai, c6 co ché thich Gmg chung, tao thanh hé théng di truyén thong nhét,
duogc duy tri on dinh, ¢6 kha nang tham gia vao qua trinh tién hoa... TUr
gbc do di truyén hoc, dinh nghia c6 cu thé hon: Quéan thé 1a nhom ca thé
c6 s6 lugng du 16n dé cac quy luat di truyén va sinh hoc c6 thé van hanh.
Tir gbe d6 thyc tién quan thé 1a cac gidng vat nudi, giéng cay trong va
gidng vi sinh vét. Tinh 6n dinh cta giéng chinh 1a trang thai can bang di
tmyén cua qu'?ln thé. Trang thai 6n dinh trong van dong, luén luon van
dong. Quy luat co ban ¢ ddy 1a trang thai can bang di truyén trong quan
thé, thé hién cac quy luat phan bao va phuong thirc sinh san.

Tuy vao cach sinh san, c6 ba loai quan thé chinh: quan thé sinh san
vo tinh, quan thé ty phdi va quan thé ngiu phdi (giao phbi ngiu nhién).
Su di truyén trong qudn thé ngau phéi la dién hinh nhdt. Vi viy, trong
khuon khé cubn sach, ching t6i s& chi xem xét cac van dé trong quan
thé ngau phdi ma trong dé trang thai cin bang cua quan thé 13 quan
trong nhat (xem chwong 5, myc IV.2.b). Tuy nhién, & day can khang
dinh ngay ring trang thai can bang di truyén trong quan thé ngau phdi
13 hé qua cua gidm phdn va 13 yéu t6 quyét dinh tinh 6n dinh ctia quan
thé qua cac thé hé. Pay ciing 14 tinh 6n dinh cua cac giéng cdy trong va
vat nudi ngau phdi. Vi gidng chinh la dang ton tai cu thé ciia quan thé.

Trang thai can bang di truyén cta quan thé di dugc cong thic hoa
nam 1908 boi G. Hardy va W. Weinberg. Hai ong d3 khai quat cac tan
s6 alen bang ky hiéu q va 1 - q trén bang Punnett.

Twr d6 hai 6ng dua ra cong thirc ma sau nay goi la dinh luat Hardy-
Weinberg: q’AA : 2q(1 - q)Aa: (1 - q)*aa. D6 chinh 1a nhi thirc Newton:
[qA + (1 - q)a]’.
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e. DITRUYEN TE BAO CHAT

Di truyén té bao chit la nhitng truong hop gen khong & trén nhiém
sic thé ma nam trong té bao chat, khi d6 phuong phap nghién ctru di
truyén s& khac han vi cic gen van dong theo cac quy luat khac.

Khi cic gen nam trong cac cdu tric nhu episom, plasmid & vi
khuan hay ty thé, lap thé ¢ cac sinh vat nhan chuan nhu con nguoi,
dong vat, thuc vat bac cao, tiic nam ngoai nhiém sdc thé, nam trong té
bao chét, thi su di truyén cta chung khong con chiu su chi phdi cua quy
luat nguyén phan va giam phan nira. D6 1a su di truyén theo dong me,
c6 thé phat hién bang phép lai thudn-nghich.

Goi 1a di truyén theo dong me vi tinh trang do gen xac dinh chi
truyén tir me sang con, khong phai tir bd, vi gen ndm trong té bao chat
clia giao tir cai, giao tir duc gan nhu khong c6 té bao chét, tirc khong 6
chd cho gen tri ngu.

Tinh trang bat thy duc ¢ ngd 1a mot thi du vé di truyén qua té bao
chat. V& tinh trang nay va ing dung thyc tién mang lai hiéu qua rat cao
cua no xin xem tai chuong 6, muc B.VI.2.

V. DIEU KHIEN SU BIEU HIEN CUA GEN

Nhu ching ta di biét, & sinh vat nhan chuan, gan nhu tit ca cac
té bao ciia mot co thé déu 1a san pham ctia nguyén phan, tirc ching la
nhirng ban sao gidng hét nhau va vi vy cling mang mot bd gen gidng
nhau. Néu nhu tit ca cac gen d6 cung hoat dong v6i mirc do nhu nhau
trong sudt thoi gian tdn tai ctia co thé, thi hinh dang, moi chi noi vé hinh
dang, cua tit ca ching ta déu gidng nhau va gidng nhu mot qua bong
hinh cau. Nhung thyc té da khong dién ra nhu vay. Nhimg gen khéc
nhau & nhitng mo va té bao khac nhau cé thé hoat dong chirc ning vai
cuong do khac nhau trong nhitng thoi gian khac nhau. Noéi cach khéac,
cac gen khong san xudt ra tt ca protein ctia chung vao moi lic, viée san
Xuét protein chiu mot sy diéu khién nao do.

Chuing ta déu thiy trong mdi co thé, du d6 1a con ngudi, dong vt
hay thuc vat, c6 hang chuc co quan (cic mo) khac nhau ca vé hinh thai
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va chire nang. D6 1a do khac biét trong biéu hién gen. Trong cac bai trén
ching t6i d trinh bay con duong tir gen dén tinh trang va anh hudng
clia cac yéu t6 moi trudng va con ngudi dén tinh trang.

bicu khién sy biéu hién cua cac tinh trang con ¢6 céac co che bat -
tat gen: 1) Bat - tat gen theo mo hinh operon ¢ céc sinh vat nhan so; va
2) Co ché ngoai di truyén ¢ sinh vat nhan chuan.

Trén thyc té tai mdi thoi diém co téi 80% gen ¢ trang thai bi tat
(khong hoat dong). M6 hinh operon dé bat - tit gen gidi thiéu chi tiét
tai muc (1) dudi day.

Con co ché ngoai di truyén thi kha dic biét. N6 khong chiu anh
hudng cua thong tin di truyén co ban ndm trong trinh ty bon bazo nito
binh thuong ctia ADN ma do nhiing bién ddi nhu methyl hoa, acetyl hoa
hay phosphoryl héa lam xuat hién bazo thr 5, chang han khi cytosin bi
methyl héa, xem chi tiét tai muc (3) & dudi.

1. BAT - TAT GEN THEO MO HINH MONOD - JACOB

Céc nha nghién ctru Phap (Jacob va Monod, giai Nobel 1965) lan
dau tién da 1am sang t6 co ché diéu hoa hoat dong gen trén ddi tuong vi
khuén goi 1a co ché biéu hién gen biét hoa (differential gene expression).
Pay chinh la co ché “bdt” va “tit” gen.

Phat minh nay da lam thay d6i quan niém trudc d6 vé su phat
trién cua sinh vat bac cao. Cac té bao khong nhiing c6 chwong trinh di
truyén dung cho céc protein cau triic trong ADN ctia ching ma con ¢6
ca chuong trinh kiém so4t (diéu hoa) biéu hién cac chwong trinh no6i
trén. Noi dung cta chuong trinh diéu hoa duge nghién ciru trén doan
operon lac - don vi diéu hoa cuia gen bang lactose. So d6 nguyén Iy hoat
dong cua operon trinh bay trén hink 30 va md ta chi tiét tai chuong 6,
muc C.I.

Nho céc co ché tit - bat gen ma tat ca cac té bao trong co thé tuy
cing mang mot bd gen gidng nhau, chira thong tin di truyén day du
nhu nhau, nhung chi khoang 20% gen biéu hién ¢ mdi thoi diém cu thé.
Céc protein khac nhau dugc tao ra & cic té bao khac nhau phi hop véi
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chtrc nang cua té bao. Su biéu hién cua gen duoc kiém soat va diéu hoa
chit ché&. Phan 16n céc sinh vat ¢o co thé gém nhiéu loai té bao khac
nhau dugc chuyén hoa dé thyc hién nhing chirc nang khac nhau. Chiing
duoc goi 1 cac t& bao biét hoa, khac véi cac té bao goc. Té bao gan
chéng han, khong c6 cac nhiém vy hoéa sinh nhu cac té bao than kinh.
Vi chtric nang hoa sinh dugc xac dinh bdi cac enzym (protein) ddc hiéu,
nén nhitng bo gen khac nhau phai dugc bat va tit ¢ cac loai té bao khéac

nhau. D6 1a cach cac t€ bao biét hoa.

Quan niém nay vé su biéu hién dic thu té bao cua gen da duoc
ching minh bang cac thi nghiém lai - nhitng thi nghiém c6 thé xac dinh
cac mARN duy nhét c6 trong mdi loai t& bao. Ngay nay, cac phép thir
ADN va cac chip gen di giup sang loc nhanh chong tit ca hoat dong
gen cuia mot sinh vat.

PP, <Y

Lj Té bao than kinh

M,
i
Té bao xuong
AR

T

Té bao co tron

Hinh 20. Biét hoa té bao
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2. CAN THIEP CON DUONG TU GEN DEN TiNH TRANG

Gen trong nhén té bao biéu hién chuc ning ra tinh trang & co thé.
C6 thé tom tat qué trinh tir gen dén tinh trang nhu trén hinh 21.

QEN 1‘ ARN T PROTEIN mm===s TINH TRANG
7
Nhan ban Phién ma Dich ma Cac phan ung hoa hoc

Hinh 21. Con dudng tir gen dén tinh trang

Khau dau tién 1a Gen (ciing goi 14 ADN) c6 qua trinh Sao chép
(tirc Nhén bdn) 13 khau ADN ty tong hop chinh minh theo cach sao
chép nguyén ban thong tin va c¢6 di s6 lugng dé chuyén sang cac té bao
con khi té bao me phan chia. Co ché nay gitp céc té bao con c6 thong
tin di truyén giéng nhau va giong hét té bao me (xem muyc IIL.2).

a. PHIEN MA

Khau thur hai 1a Phién ma (transcription) - qua trinh thong tin di
truyén c6 trong trinh tu cac nucleotid (ciing 13 trinh ty cic bazo) trén
ADN dugc su dung dé tao ra soi ARN thong tin (mARN) co6 trinh tu
cac ribonucleotid giéng né (hinkh 22).

3r

5’

Hinh 22. Phién ma

Qua trinh phién ma ndi chung c6 mot s6 dac diém:

- San pham phién ma 1a mot sgi don ARN.,

- Pé phién ma dién ra thi ADN phai dan xo4n cuc bd. V&i mdi gen
chi c6 mot trong hai sgi ADN duoc dung lam khuon dé tong hop ARN,
go1 1a soi co nghia (sense strand).
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- Tién chat ciia ARN (cac phan tir duoc tring hop dé tao nén ARN)
1a cac ribonucleotid ty do. Enzym xtic tac cho phan ing trung hop nay
la ARN polymerase.

- Phan tng trung hop ARN tuong tu nhu phan tGng trung hop
ADN:: ribonucleotid tiép theo dinh vao chudi duogc luya chon bdi ARN
polymerase vi enzym nay c6 kha ning tao nén cip bazo bo trg vdi bazo
trén soi1 khuon ADN.

- Ciing nhu ADN, ARN dugc téng hop theo chiéu 5> — 3°. Thi du,
néu soi khuon 1a 3°-TCGGAT-5’, thi chudi ARN s& 1a 5°-AGCCUA-3".

Két qua ctia phién ma 1 sinh ra phan tir ARN thong tin mARN c¢6
trinh tu ribonucleotid bo trg véi trinh tu nucleotid trén sgi cd nghia cua
ADN trong gen. Nhu vay, thong tin di truyén da duoc truyén tir ADN
trong gen sang ARN thong tin mARN.

b. SINH TONG HOP PROTEIN (DICH MA)

Nhu da noi ¢ trén, trong s6 64 cum ma c6 thé c6 thi AUG 1a mot
b0 ba dac biét, no vira xac dinh axit amin methionin lai vira la tin hiéu
khoi dau viéc tong hop polypeptid. Ba cum mé khac UAA, UAG va
UGA khong ma hoa mot axit amin nao (cac bd ba vo nghia) ma 1a cac
tin hiéu két thuc qua trinh téng hop chudi polypeptid. Con lai 60 cum
ma déu ma hoa cac axit amin trong sb 19 axit amin con lai thuong thay
trong cac protein. MJi axit amin c6 thé duoc ma héaboi 1, 2, 3, 4 hoac
6 cum ma khac nhau (tinh thoai hoa cia ma).

Viéc doc va dich ma tr ARN thong tin mARN phu thude vao céac
phan tr ARN van chuyén tARN va cic ribosom. Cac phan tir tARN ma
& phan 16n cac sinh vat c6 khoang 40 loai khac nhau, dong vai trd chi
chdt. Mdi phan tir 1a mot doan trinh tu gém khoang 80 nucleotid cudn
x0an v6i nhau thanh ciu trac thi cép do su két cap cua cac bazo bo tro
ngay trén mot soi (hink 23). Tai vi tri 16 ra mot vong that & mot dau ciia
phan tir c6 doan gém ba bazo (cum doi md), no ¢o trinh tu bd tro, va vi
vay co thé két cap dac hi¢u voi mot hodc mot vai cum ma ma hdéa mot
axit amin cu thé. Nhu d nhan xét & trén, mot cum ddi ma c6 thé két cap
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vo1 mot vai cum ma vi tinh “linh hoat” trong két cadp cua bazo ¢ vi tri
thir ba ctia cum d6i ma néu tinh theo chiéu 3’ - 5. O dau kia ciia phan
tir tARN thong qua nhom 3’- hydroxyl tu do ciia nucleotid cudi cing,
mdi lién két ester c6 thé duoc hinh thanh véi mot axit amin dic hiéu.
Phan ung nay dugc xtc tac boi mdt enzym dac thu goi 1a aminoacyl-
tARNsynthetase. Mbi axit amin duoc dua dén vi tri dé gin vao dau
cacboxyl cua chudi polypeptid dang moc dai ra (dang dugc tong hop)
khi gbc aminoacyl dinh vao dau 3’ ctia phan tir tARN thich hop, tic
dinh vao cum d6i ma ctia tARN két cp v6i cum mi mARN tiép theo
trén mach dich ma.

(\%‘0‘\% .
‘B

\6"0 Tyr

3 5 \;0'&‘0 Phe Leu

& Gly & 3|5
~
AAA
GAA
5 AAA CCG 3
~_AUG UUUGGCCUUUACGUC
Ribosom

Hinh 23. Dich ma

Vai trd cua ribosom la 6n dinh su két hop gitra mARN véi tARN va
xuc tac su hinh thanh méi lién két peptid. Tiéu don vi 16n cia ribosom
(phia trén vach mau xanh - phan tir mARN) mang hai diém bam danh
cho tARN va mbi diém dé ndm cing hang véi diém bam trén tiéu don
vinho (phia dudi vach mau xanh) danh cho cum ma trén ARN thong tin.
Methionyl-tARN khéi dau bam vao diém P (peptid) dbi dién v6i cum
ma AUG, con aminoacyl-tARN thir hai, dugc xac dinh b&i cum ma tiép
theo cum AUG, thi bam vao mot diém khéc goi 12 A (axit amin). Hay gia
thir rang axit amin thi hai 12 valin trong Gng voi cum ma GUC. Sau do,
mot phan ung dich chuyén (translocation) dién ra, nho viy methionyl
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duoc chuyén tir mdi lién két voi tARN sang nhom amin cua valin, tao
thanh methionyl-valyl-tARN. Cung luc d6 tARN khéi dau, sau khi bi
méat methionin, thi bi loai khéi diém P va methionyl-valyl-tARN tién
t6i chiém chd ciia nd va dé tréng diém A; phan tir ARN thong tin ciing
chuyén dich di ba bazo dé cho lac ndy cum ma thir ba nam trén diém A
cua ribosom. Gia sir cum ma thir ba [a UAC ma hoa tyrosin thi phén tir
tyrosyl- tARN gid ddy s& bam vao diém A va sé& tiép nhan methionyl-
valyl dé tao thanh methionyl-valyl-tyrosyl-tARN va chudi nay dich
chuyén dén diém P. Qua trinh cr thé tiép dién, mét cum ma mai lai
duoc dua dén diém A cia ribosom mdi khi mot méi lién két peptid méi
duogc hinh thanh. Sy ting trudng (téng hop) cia chudi polypeptid s&
két thuc khi mot cum ma “vo nghia” (UAA, UAG hodc UGA) dugc
dua toi diém A. Tai thoi diém nay thuong khong c6 aminoacyl-tARN
nao mang gbc axit amin dén nira, con chudi polypeptid di hoan chinh
thi ro1 khoéi ribosom. Nhom methionyl & dau N, dic biét 1a ¢ sinh vat
nhan chuan, thuong tach khoi chudi polypeptid trudc khi qua trinh
tong hop protein két thic.

Céc chi tiét cua qua trinh dich ma dugc minh hoa trén hinh 23.

Pé tao nén cac protein co thé hoat dong chuc niang, cac chudi
polypeptid phai cudn xodn va thudng boc géi lai v6i nhau theo nhiing
cach thirc rat dic thu. C6 mot sb kiéu cudn xodn va boc goéi nhu thé.
Cac mdi lién két hydro bén trong mot chudi polypeptid c6 thé tao thanh
c4u tric xodn 6n dinh nhu chudi xoén o da dé cap O trén hodc nguoc lai,
hinh thanh nhimng phan song song hodc dbi song song ciia chudi (ciu
tric B). Cac ciu truc thir cip ndy lai thuong cudn xodn & cac cip cao
hon dé tao thanh cau tric tam cp va tir cap. Tat ca nhitng budc cudn
xodn va boc goi phirc tap nay thudng ty dién ra trong nhitng diéu kién
ndi bao binh thudng nhu nhiét do, pH va lyc ion, khong can c6 mot
thong tin bo sung nao ngoai trinh tyr ciia cac axit amin (cau triic so cip
cuia protein) trong cac chudi polypeptid, trinh tu nay da duoc ma hoa
trong trinh tu cac bazo nito cia ADN. Vi céc protein v&i nhiing vai tro
rat khac nhau cia ching trén thuc té quyét dinh tit ca moi hién tuong
va co ché dién ra trong té bao, cho nén c6 thé dé dang nhan thiy rang vé
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nguyén tic ADN kiém soat toan b cac qua trinh cia té bao. P6 chinh
1a nguyén Iy truyén thong tin di truyén tir gen dén protein va cudi cliing
dén tinh trang.

20 axit amin thuong gdp trong protein tu nhién cd tén goi va tén
viét tat dugc trinh bay & bdng 9.

Céc protein c6 vai tro thiét yéu va da dang trong co thé. Chung
¢6 trach nhiém véan chuyén, luu giit va xay dung khung ciu tric cia
cac té bao. Chung tao ra khang thé, bo may enzym dé xuc tac cac phan
ung hoa hoc can thiét cho cac hoat dong trao ddi chat. Cubi cung, cac
protein 1a thanh phin quan trong trong nhiéu hormon, va cic protein co
bop c6 nhiém vu co dudi cac co va sy van dong cua té bao. Protein cling
1a thanh phan chinh ctia nhiéu enzym xuc tac cac phan tng héa hoc can
thiét cho co thé ton tai va phat trién.

Mot sb protein quen thudc la hemoglobin, collagen, hormon,
thyroid, insulin va myosin. Bénh tat thuong la su biéu hién mdt churc
nang khong phit hop cta protein do anh huong cua di truyén, ciia moi
truong, hodc ca hai.

Bang 9. 20 loai axit amin

Glycin Alanin Valin Leucin Isoleucin
(aly) (ala) (val) (leu) (ile)
Serin Threonin Tyrosin Phenylalanin Tryptophan
(ser) (thr) (tyr) (phe) (trp)

Axit Aspartic Axit Glutamic Lysin Arginin Histidin

(asp) (glu) (lys) (arg) (his)

Asparagin Glutamin Cystein Methionin Prolin
(asn) (gIn) (cys) (met) (pro)

c. BIEN PHAP CAN THIEP

C6 thé can thiép vao con dudng tir gen dén tinh trang bat cir & vi tri

nao dé bién ddi kiéu hinh cudi cing. Thi du, c6 thé thay d6i khau phién
mai theo cach: Dung soi don ADN ddi nghia 1am khuon dé tong hop soi
ARN dbi nghia. S¢i nay s& két cip voi san pham ARN phién ma binh
thuong vi hai sgi ARN nay co6 trinh tu céc ribonucleotid b tro cho nhau,
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va do vay soi ARN 14 san phim phién ma binh thudng bi bat hoat khong
lam khuon dé tong hop protein tuong Gng dugc. Pay chinh 14 nguyén
Iy khoa hoc cua viéc tao ra gidng ca chua ddi nghia co tic dung chong
chin nau sau thu hoach nam 1972.

Khau dich ma c¢6 thé can thi€p theo cach sir dung cac doan ARN
nhé co6 do dai khoang 20 - 25 nucleotid (microARN, ARNi...) trong
nhimg nghién ctru y hoc chita bénh bang liéu phap gen, trong cac tng
dung trén ciy trong, vt nudi trong néng nghiép nham tao ra cac san
pham véi chat lugng t6t hon.

3. BAT - TAT GEN BANG CG CHE NGOAI DI TRUYEN

Ciing bt va tit gen nhu operon lac, nhung theo mot cach khac, va
trén sinh vat nhan chuan. D6 1a co ché ngoai di truyén - linh vuc nghién
ctru nhiing bién doi trong biéu hién gen ma khong thay déi trinh tw bon
bazo ADN binh thuong.

Co ché nay diéu khién biéu hién ctia gen bang cach thay d6i phién
ma. Ngoai di truyén 1 hoat dong binh thudng trong phat trién cua té
bao. Céc bat thudng ngoai di truyén c6 thé dan tGi bénh tat va 13o hoa.

Tuy nhién, chinh co ché sinh bénh lai “mach bao” cach chita bénh.
Ngoai di truyén dang gitip chan doan va diéu tri c6 dinh hudng cac bénh
trong phd 1am sang. Vi vy, c6 anh hudng sau rong trong y hoc, va dang
tao ra nhirng co hoi moi hét strc hép dan cho diéu tri bénh.

(a) Cach xuit hién cac sira d6i ngoai di truyén. Trén hinh 11
cac soi ADN cudn xung quanh cac khdi bat phan histon, tao ra cac
thé nhan (nucleosome), cu tric ndy duoc to chirc thanh chromatin -
don vi vat liéu cdu thanh nhi®m séc thé. Qua trinh stra ddi histon dic
hiéu diém va thuan nghich dién ra tai nhiéu diém thong qua acetyl hoa,
methyl héa va phosphoryl héa. Methyl hoa ADN xay ra tai vi tri 5 cta
cac gbe cytosin trong mot phan tmg dugc xic tac boi cac enzym ADN
methyltransferase (DNMTs). Pong thoi, nhimng sira dbi nay cung cip
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mot tin hi¢u (signature) ngoai di truyén riéng biét co tac dung di€u
khién cau tric chromatin va bi¢u hién gen.

(b) Nhitng thay déi thuin nghich trong ciu triic chromatin anh
huong dén biéu hién gen: cac gen duoc biéu hién (bat) khi chromatin
mo (hoat dong), va chiing bi bat hoat (tit) khi chromatin bi ¢ dic (cam
lang). Trén hinh, cac chdm tring 1a cac cytosin khong methyl hoa; cac
chdm do 13 cac cytosin methyl héa. Sy thay doi nay anh huong dén
cau tric ADN-histon. Do viy, tao nén chromatin hoat dong (mo) va
chromatin bat hoat (c6 dic).

(c) Hau qua do sai léch ngoai di truyén. Qua trinh biét hoa
trong cudc doi ciia mot sinh vat nhan chuin, chang han, mét con
ngudi, c6 mot chwong trinh chi tiét, bao gdm khir methyl va sira doi
histon dé tao nén cadc mé xac dinh. Két qua la cac té bao cuia mdi mod
c6 mot mau hinh ngoai di truyén cua riéng noé duoc duy tri nghiém
ngat dé diéu khién sy biéu hién gen can thiét. Nhiing sai 1éch trong
cac mau hinh duoc bd tri chit ché nay cia qua trinh methyl héa ADN
va stra d6i histon c¢6 thé din dén nhirng r6i loan bam sinh va tiém an
bénh tat khi trudng thanh.

(d) Lao héa 1a hau qua cua nhitng bién ddi ngoai di truyén. Cac
thay d6i methyl héa phu thudc tudi 1a nguyén nhan phat trién cac roi
loan than kinh va cac bénh khac. Nhiing bién d6i methyl hoa dién ra
theo tudi c6 thé bat hoat cac alen binh thudng cua gen gay bénh. Ngoai
di truyén ciing c¢6 thé kich thich sy bat on dinh cta nhiém séic thé sinh
ra nhitng sai hinh lam tang nguy co sinh bénh.

(¢) Liéu phap ngoai di truyén. Cac bién ddi ngoai di truyén theo
chiéu xudi (tir binh thudng sang bat thuong) ciing nhu theo chiéu ngugc
(tir bat thuong trd lai binh thuong) déu 14 hé qua tac dong cua cac nhan
t6 moi truong, ndi moi (bén trong co thé) va ngoai méi (bén ngoai co
thé). Nhimng tac dong lam cho biéu hién gen tir bat thuong tré vé binh
thuong duogc sir dung lam liéu phap y hoc. Hién nay, cac liéu phép
ngoai di truyén con it vé sd lugng nhung mot sb trong d6 di va dang
dugc thir nghiém 1am sang hodc duoc chip nhan cho ap dung diéu tri
mot s6 kiéu ung thu dic thu.
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VI.DAO TAO NGUYEN LY CO BAN

Di truyén hoc ngay nay 1a nén tang kién thirc, 1 nguyén 1y khoa
hoc dé giai quyét nhitng van dé 16n quéc té va qudc gia, nhu bién doi
khi hau, dan sd, luong thuc, y t&. Pong thoi 1a tri thic ti thiéu ma
cong dong can c6 dé hiéu biét va cu xur ding trong doi séng hiang ngay
nhu bién ddi gen, hon nhan dong tinh, thay ddi gidi tinh va trong tat ca
nhirng hoat dong lién quan sy séng. Ma su séng thi ton tai xung quanh
ta, khip noi va ngay trong mdi chung ta. Trang bi nhirg nguyén 1y co
ban cua di truyén hoc cho quang dai quan ching 1a diéu can thiét. Va
trén thuc té xa hdi da cam nhan va thiu hiéu diéu d6. Pa dua kién thuc
di truyén vao hai 16p hoc pho thong. C6 ai tot nghiép truong pho thong,
tham chi pho thong co s ma khong qua moén hoc nay. Co may ky thi
quéc gia vao dai hoc cac nganh ndng, 1am, y sinh hoc ma trudc day
ta goi 1a khdi B, lai khong co d¢é thi di truyén. Van dé 1a phuong phap
giang day, tai liéu giang day, cach hoc va truyén ba kién thirc tién bo rat
cham. Lui xa khoi vi tri hién tai cua di truyén hoc.

Viéc dao tao di truyén hoc hién nay c6 méy van dé nhu sau:

- Khong dép Gmg nhu ciu ngdy cang cao cta cong dong. Nhat 1a
hién nay ching ta lai budc vao cudc cach mang 4.0, nhu cau do cang
tré nén cap bach.

- Ban than mon hoc dang trong trao luu phat trién cuc nhanh. Khéi
luong kién thice da tich Iy va tiép tuc tich lily hang ngay rat 1on.

- Cach chiing ta dao tao van nhu nhiéu thap ky trude.

- Mon hoc hién nay bi chia cét thanh hai phan: giang day mot mon
di truyén cho hai 16p cach xa nhau, 16p 9 trung hoc co so va 16p 12 trung
hoc pho thong. Noi dung cua hai 16p tring nhau dén 70% - 80%. Nhu
vay, vira day khong kip vira lang phi thoi gian!

- No6i dung mén hoc hién nay sép xép theo trinh ty kinh dién nhu
ntra thé ky trude, thiéu tinh hé théng. Diéu d6 1am cho mén hoc tré nén
rat khé hoc.

- Tinh tmg dyng von 1a vu viét cua mén hoc khong dugce dé cap day
du va rd rang. Do vay, thiéu tinh hap dan, tré nén rat kho khan.

Vi vay, cai cadch mon hoc mdt cach toan dién va tri¢t dé tréd nén cap
bach hon bao gid hét. Chuong trinh méi hién nay gan nhu chua c6 su
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ddi méi toan dién, con nang tinh hinh thure, chua dap g nhu cau thuc
tién doi héi.

Chung t6i néu 1én va da trinh bay ¢ nhiéu cép khac nhau mot
phuong an c6 thé giai quyét tat ca cac van dé néu trén. Thé hién trong
béo cdo Hoi thao do Qudc héi t6 chirc [phu luc 2] va trong cudn gido
trinh xuét ban 2019 [sé 18, tdi liéu tham khdo chinh]. Piém cbt yéu &
day 1a khoi kién thire di truyén hoc khong 16 dang dé ning 1én vai thay
6 gido va hoc sinh, dugc sip xép lai theo trinh tw khoa hoc va trong
mot hé théng chit ché. Xem chi tiét tai chuong 5 “Vin dé dao tao di
truyén hoc”.



Chuong 3
VAI TRO DI TRUYEN HQC TRONG SINH HQC

Mot diéu hién nhién rd rang chung ta quan sat thdy hang nim la
gan nhu khong cé cudc thi khdi B niao (gém sinh hoc, y hoc, nong
nghiép, 1am nghiép, ngu nghiép) ¢ nudc ta thiéu vang d¢ thi di truyén
hoc. Viéc d6 néi 1én nhiéu diéu vé vai tro cua di truyén hoc dbi véi cac
khoa hoc su séng. Ngoai ra, ciing dé thay, khong phai chi ¢ nude ta ma
trén toan thé gidi, cac vién nghién ciru sinh hoc hién nay déu co phong
thi nghiém phan tich gen hodc ADN. Vi khong thé nghién ctru su séng,
du thude bd mén sinh hoc nao, chi & mot thé hé, ma nghién ciru qua
nhiéu thé hé lai 1a dac trung von co cua di truyén hoc.

Mot dic trung nita cta di truyén hoc 1 nghién ctru cac don vi tich
biét, riéng 1é clia thong tin di truyén, tirc 1a cac gen. Chinh cach tiép
can ndy quyét dinh vi tri cua di truyén hoc khong phai chi trong s cac
mon hoc sinh hoc khac, ma & pham vi 16n hon, trong hé thong chung
cua céc khoa hoc tu nhién. Nho cac phat minh ciia G. Mendel ma sinh
hoc, bén canh vat 1y va hoa hoc, tir dau thé ky XX da tham gia vao su
hinh thanh thé gidi quan nguyén tir hién dai ma cac nha sang lap ctia n6
la Democrit (460 - 370 nam trudc Cong nguyén) va Epikur (341 - 270
nam trudec Cong nguyen).

Di truyén hoc hién dai cung véi cac linh vuc ing dung cua n6 la
mot phf?m ctia khoa hoc nhan loai bét nguén tor nhirng thuc thé co ban
cua thé gidi xung quanh. Vit Iy va héa hoc nghién ciru cac phan ti,
nguyén tr va cac hat co ban, sinh hoc nghién ctru cac ca thé, céac té bao
va cac gen. Vi tri di truyén hoc gitta cic mén sinh hoc khac duoc quy
dinh boi dbi trong nghién ctru cua di truyén hoc 1a di truyén va bién
di - nhiing ddc tinh chung cua tat ca cac sinh vat.
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I. DI TRUYEN HOC VA CHON GIONG HOC

Di truyén hoc 14 co s& 1y ludn ciia chon gidng cdy trong, dong vat
va vi sinh vat. Dya vao dir liéu di truyén hoc nhiing ddi tuong khac
nhau, cac nha chon giéng lya chon vat liéu khoi dau dé tao nén céc
giéng dong vat, thuc vat va vi sinh vat méi. Trong qué trinh do ho 4p
dung cac hé théng lai khac nhau, phuong phap phan tich lai, phan tich
cac dot bién gay tao v.v... Thi dy, “cach mang xanh” & nira cudi thé
ky XX phan nhiéu da dya vao cac dot bién lin & ngii coc. Cac dang
moc thép, than thép cua ltia, lua mi, lta mach va cac ngi cde khéac bén
vitng v&i gié mua va thuan tién cho thu hoach bang may da giam thiéu
rt nhidu ton that ciia mia mang. Puoc ap dung rong rai 1a cac phuong
phap da boi hoa thuc vat - nhan ) luong bd nhiém sdc thé cua chung
1én vai lan. Cac dang da boi thuong khoe hon dang ludng bdi cung loai
va cho ning suat cao hon. Con ngudi tir 1au di sir dung céc dang lia mi
da bdi tu nhién. Con ngudi cling da tao nén cac dang da boi nhan tao &
laa mach, ct cai dudng, dau tay, dua hau va cac cdy trong khac. Uu thé
lai duoc 1.G. Kelreiter tim théy ¢ thyuc vat, dugc ting dung trong chon
gidng cac cay trong va vat nudi. Chang han, trong trong trot rat pho bién
cac dang ngo lai lién dong va lién thi. Dya trén cac quy luat Mendel cac
nha chon gidng da chii dong tao ra cac giéng thu méi c6 mau 16ng mong
mudn da dang & chdn, céo, tho v.v... Cac phuong phap di truyén hoc
duogc st dung tich cuc trong ngu nghiép, trong nghé nudi chim. Chon
gidng trén co so di truyén hoc cac tinh trang s6 luong duoc tmg dung
dé nang cao san lugng thit, sita & gia suc va ting san luong cdy trong.

Chon gidng dot bién di dong vai trod to 16n trong su phat trién cta
cong nghiép vi sinh vat: khi tao ra cac noi san xuét protein - vitamin tir
ndm men, cac ndi san xuét khéang sinh, vitamin, axit amin va céc chét
c6 hoat tinh sinh hoc khac trén co s nuoi tréng dai tra cac loai nam bac
thip va vi khuan.

Céc phuong phap k¥ thudt gen méi nhat dang duogc st dung dé tao
ra cac ndi vi khuan va nAm men tong hop hormon sinh truong & dong
vat, interferon & nguoi, khang nguyén & virut viém gan va céc virut
khac can cho cudc chién chéng cac bénh nhiém tring. K§ thuat gen va
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té bao dung cho thuc vat bac cao dang duoc phat trién cho phép chuyén
gen tir mot loai mdt ho sang céc loai, ho khac. Thi dy, khi st dung dong
té bao nudi cdy soma gen faseolin (protein dy trir chi yéu) da duoc
chuyén tir bobo sang cac té bao hudng duong.

Viéc lai cac té bao soma thyc vat cho phép két hop cac hé gen cua
cac loai ma trong ty nhién chiing khong bao gio lai v6i nhau. Bang cach
nay da thu nhan duoc cac dang lai soma gifra khoai tay - ca chua va cac
cay khéc. Chuyén gen bén virng voi bénh tat cua dong vat vao thyuc vat
béc cao cho phép tao ra cic vacxin séng (dn dugc) dung trong tha y, va
trién vong c6 thé cho y hoc.

Hinh 24. Phong Phan tich ADN, Trung tim CGAT, Ha Noi

Il. DITRUYEN HOC VA NONG NGHIEP

Chon tao giéng dong vat va thyc vat 1a mdt linh vyc cia nong
nghiép. Chon gidng vi sinh vat chil yéu thudc cac nganh cong nghiép.
Ngodi ra, néng nghiép con cé cac van dé khéc ciing rat can sy trg gitip
cta di truyén hoc. D6 1a d4u tranh véi thién nhién ludn thay d6i ma
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phan 16n thoi gian 1a khic nghiét. Phong chong bién doi khi hau dang
dién ra ngay mot khic nghiét hon.

Diéu kién khi hau hién nay va du béo trong tuong lai nhu han han
kéo dai, cac tinh hudéng dao dong nhiét do6 ddi mit nhimng thir thach
nghiém trong cho san xuat nong nghiép toan ciu, anh hudng dén sinh
truong va ning suat ciia thuc vat, gy ra ton that hang nam lén dén hang
ty do la. Cac gidng cdy trong chuyén gen vach ra con duong hira hen
giam thiéu ton that nang sudt, cai thién sinh trudng va cung cip an ninh
lwong thyc cho dan s6 thé gidi ngay cang ting cao. Viée thich tmg thyrc
vat v6i nhitng diéu kién ap luc thoi tiét phi sinh hoc thudng phuc tap va
can sy tham gia ctia hang trim gen. Phan (mg ctia cac gen con chiu anh
huéng dan xen cia cac nhan té moi truong khac nhau va trang thai phat
trién cua thuc vat, co thé lam rat ngén chu trinh séng, giam bot hodc
dirng han san sinh ra hat, tang toc do gia hoa.

Kiém soat ngoai di truyén. Mot linh vuc rat hip dan trong nghién
ctru 4p luc thoi tiét phi sinh hoc nhitng nim gan day 1a nham vao céac
nhan t6 ngoai di truyén lam trung gian phan tGng ddi véi nhitng ap
luc thoi tiét phi sinh hoc khac nhau. Phuong phap két tia mién dich
(immunoprecipitation) chat nhiém sic ADN lién két chéo véi cac histon
da sira doi cung voi cong nghé giai trinh ty thé hé mai va giai trinh tu
ding sung ban bisulfit, 3 mé ra huéng phéan tich hé gen 16n d6i voi
cac thay doi ngoai di truyén. Vi vdy, viéc methyl hoa ADN va sira ddi
histon bén ving c6 thé két ndi véi cac ap luc thoi tiét phi sinh hoc va
théy duoc thuc vat st dung céc co ché nay nhu thé nao cho bd nh¢ dai
han. Piéu dic biét thu vi ddi véi viée xac dinh dic trung cta cac ap luc
thoi tiét phi sinh hoc trong diéu kién déng rudng 13 kiém soat thoi gian
ra hoa trong qua trinh bi 4p luc thoi tiét phi sinh hoc. Cac dot bién trong
mot s6 gen lién quan véi cac qué trinh ngoai di truyén trong thoi gian bi
ap luc thoi tiét da duge ching minh lam thay d6i thoi gian ra hoa.

Ngodi ra, cic tac gia cling dé xuat cac ap luc thoi tiét phi sinh
hoc khéc c6 thé anh huong thoi gian ra hoa thong qua céc stra d6i con
duong chuyén hoa nay. Vi su chuyén dich tir trang théi sinh dudng sang
trang thai hitu tinh & thyuc vat chiu su kiém soat chit ché& cta cac co ché
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ngoai di truyén nén can c6 thém cac nghién ctru dé xem xét cach thic
cac co ché nay bi thay d6i nhu thé nio boi cac ap luc thoi tiét phi sinh
hoc khéc nhau. Sy hiéu biét d6 ¢ thé dan dén viée kiém soat tot hon ddi
v6i viée ra hoa som do ap lyc thoi tiét gdy nén trong nhimng diéu kién
sinh trudng trén déng rudng.

ARN phéan tir nhé, ngoai viéc sép lai md hinh chit nhiém sic,
1a mot chat gdy (e ché phién ma, sy tham gia cia cac ARN phan tir
nhé vao viéc dap tra ap luc thoi tiét phi sinh hoc da 16i cudn sy chi
y trong thoi gian gan day. Cac ARN nho it nhat phan thanh hai nhom:
microARN (miARN) va ARN nho can thi€p ndi sinh (siARN). Céc
ARN phén tir nho cho thiy chung kiém soét biéu hién gen khi chiu cac
ap lyc thoi tiét phi sinh hoc nhu bi lanh, thiéu dinh dudng, thiéu nudc,
ngap min. Cac ARN nho ciing lién quan dén viéc kiém soat thoi gian ra
hoa. Chéng han, siéu biéu hién cua miR159 lam chim né hoa, va siéu
biéu hién ctia miR172 dan dén né hoa sém.

Su tham gia cua cdc ARN nhé vao vi¢c uc ché dich ma protein
khi bi 4p luc thoi tiét cling duoc dé xudt. Mot s6 ARN nho dugc chimg
minh 13 kiém soat biéu hién gen khi bi ap luc lanh, thiéu dinh dudng,
thiéu nudce, chju man. Cac gen chiu man dugc xac dinh & lua mi, lha
nudc; cac gen quy dinh doc td cua boron va nhom duoc xéac dinh & lua
mi, lia mach va cao luong; va cac gen chiu ap luc hiém khi tim théy o
lua nuoc.

Ngudn gen chuyén méi. Pay 1a chién luoc c6 thé giup thuc vat
bén viing véi ap luc phi sinh hoc gy chét bang cach truyén cac gen
tir loai da thich tung ap luc thoi tiét nhu cac cdy ¢ sa mac va ciy chiu
mudi, hodc cac sinh vat nhu ca chiu bang gia. Viéc sir dung céc protein,
enzym c6 thé cho gidng cay uu viét bo sung can thiét gitip n bén viing
v6i nhitng diéu kién ap luc thoi tiét 16n hon nhiéu so voi ste chiu dung
cua cac giéng bd me. Nhiéu dy an giai trinh ty hé gen thuc vat dang
duoc xtc tién, ciing nhu du 4n giai trinh ty cac sinh vat khac tr moi
truong cuc doan va thdm chi cac du an h¢ gen 16n, co thé cung cép
ngudn gen phong phii cho viéc thao téc cac giéng thuc vat chong chiu
véi cac ap luc thoi tiét phi sinh hoc. Mot ngudn cac gen thu vi tiém ning
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dé tang cudng tinh chdng chiu ap luc thoi tiét ¢ thuc vat dén tir cac gen
chua o chirc nang, chiém khoang 20% - 40% mdi hé gen méi dugc gidi
trinh ty. Phan 16n cac gen chua rd chirc ning la cac gen dic thu loai, va
ngudi ta dé xuat rang chung c6 thé ma hoa cac co ché thich ung ap luc
thoi tiét, chiing 1a duy nhat & mdi thuc vat va cac sinh vat khac. Mot thi
nghiém voi cac gen chua rd chic ning ¢ thuc vat chuyén gen, di xéac
dinh rang phan 16n cac gen nay c6 thé ting cuong tinh chéng chiu cua
cay ddi voi can bang oxy hoa va cho thiy cac cay Arabidopsis co thé co
con dudng chuyén hoa dic thu cho Arabidopsis va Brassica chong chiu
v6i mat can bang oxy hoa.

Khic phuc chwong trinh di truyén. Nghién ciru ¢dt 16i vé tinh
chéng chiu cta cay tréng mot vu déi voi ap luc thoi tiét phi sinh hoc 1a
chuong trinh di truyén duéi diéu kién ra hoa sém va gia héa nhanh khi
phan tmg véi ap luc thoi tiét. Mac du xu hudng nay 1a 1y tuong cho su
ton tai ciia ty nhién, nhung nd c¢6 thé c6 hé qua am tinh d6i v6i nang
suat cdy trong. Khic phuc chuong trinh di truyén bang biéu hién cta
gen trung gian trong sinh tong hop cytokinin dudi sy kiém soat ciia
promoter gy tao ap luc han han, gin day da cho thay ning suét cay
trong tang 1én gap boi trong diéu kién bi ap luc kho can.

Lam sang t6 va kiém soét co ché ngoai di truyén diéu hoa qua trinh
chuyén tir pha v tinh sang pha hiru tinh va viéc ra hoa sém khi bi 4p
luc thoi tiét ¢ thé co hiéu qua duong tinh twong tu d6i voi ning suat
cay trong khi bi thoi tiét x4u. Nguoi ta nghi rang su chét ciia té bao theo
chuong trinh (programmed cell death - PCD) dugc kich hoat bédi nhiing
diéu kién phi sinh hoc khac nhau. Nhu mét phan chuong trinh di truyén
cua cay mot vy, viéc uc ché PCD gay tao ap luc thoi tiét phi sinh hoc
cling c6 thé din dén sy ting cudng twong tu cta nang suat khi bi thoi
tiét xau. Mic du viéc trc ché gia hoa (senescence) va PCD khi bi ap luc
thoi tiét co vé nguoc chiéu nang sut, cac cay mot vu duong nhu ¢6 co
ché chdng lai ap lyc thoi tiét manh hon nhiéu nguoi ta tudng, ching
khong kich hoat cac co ché nay hoic chi ding trong mot thoi gian ngin
can thiét cho sinh hat trong qua trinh né hoa sém va gia hoa.
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TOM TAT

1. Nén tao ra cac dieu kién dong rudng bén trong phong thi nghiém
va cac cdy bién doi di truyén nén dugc thtr nghiém trong nhiing dicu

kién dai dién cho nhirng t6 hop khac nhau cua céc diéu kién han ché (thi
nghiém, ban thi nghiém...) va diéu kién moi truong dong rudng.

2. T6 hop ap luc thoi tiét (stress combination) nén duoc sir dung
nhu mot trang thai méi cua cac ap luc thoi tiét phi sinh hoc ddi véi céac
cay doi hoi mot kiéu phan tng khi hau méi.

3. Tuong téc giita cac sy kién thoi tiét va véi ning suét cay trong
c6 18 1a khic nghiét nhat ddi voi san xuit nong nghiép va nén duoc xem
xét khi phat trién cac giong cdy trong chuyén gen co biéu hién dong
rudng ndi troi.

4. Tén that nang sudt nghiém trong c6 thé xdy ra néu bién ddi khi
hau dan dén thay doi nhiét d6 trong vai ngay vuot ngudng hinh thanh
cac co quan sinh san va phat trién hat va qua.

1. DI TRUYEN HOC VA Y HOC

Su phat trién cua di truyén hoc ngudi di giup hiéu biét mot thuc
té 1a bén canh nhimg bénh tat do vi khuan, virut va cac nhan t6 nhiém
tring khac gy nén, mot sd luong 16n cac bénh (hang nghin) 1a do di
truyén. Su da dang di truyén cia quan thé nguoi bao gdm hang loat
bénh sai hong vé trao ddi chat, rdi loan cau tric va tim than ma nguyén
nhan 1a nhitng d6t bién gen, sai hinh nhidm sic thé.

Chéan doan sém mot s6 bénh di truyén cho phép can thiép kip
thoi trong qua trinh phat bénh va bang cach chian doan va tic dong y
hoc ¢é thé ngan chan sy phat trién cac di thuong va cai chét cho bénh
nhan. Chang han, c6 thé tranh nhitng hau qua tham khéc va co thé
lam cho cudc séng trd lai binh thudng dbi véi nhitng tré so sinh mac
bénh galactosemia - bénh khong ti€éu hoéa dugc duong galactose hay
cac bénh nhan phenylketonuria nhay cam véi cac axit amin thom, néu
loai bo galactose (v6i bénh galactosemia) va axit amin thom (v6i bénh
phenylketonuria) ra khoi khau phan an udng.
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Chan doan sém céc bénh di truyén trude sinh hodc xac dinh cac ca
thé bé me di hop tir mang céc sai léch vé gen va nhiém sic thé cho phép
tranh nhitg hau qua khéng mong mudn bang cach ké hoach hoa gia
dinh. Tw vdn di truyén y hoc déng vai trd 16n trong linh vuc nay.

Dén thoi gian gan day viéc didu tri cic bénh di truyén vin chua
thuc hién duoc d6i v6i hau hét bénh di truyén. Tat ca cac bién phap da
trién khai chi giup loai bo céc triéu chimg bénh. K¥ thuat thao tac gen
dang phat trién dua ching ta vao mot linh vyc y hoc hoan toan mdi -
liéu phdp gen. Bang cong nghé ndy c6 thé chinh sira hay thay thé cac
phan sai hong cua vat liéu di truyén, chi it 1a trong cac té bao soma cia
bénh nhan.

Su phat trién cac phuong phap giai trinh ty ADN cho phép phat
hién cac gen lién quan cac bénh nhiém trung va bénh da gen. Bang
cach nay c6 thé chan doan xac suit phat trién bénh. Do d6 c6 thé 1én ké
hoach va bi¢n phap phong chéng bénh tat.

V& vai tro cua di truyén hoc dbi v6i nha khoa, xin trich doan bai
“Nhitng khdi niém rit ra tiv tinh di truyén va di truyén hoc trong nha
khoa” cta gido su David S. Carlson, khoa y - sinh, Trung tdm khoa hoc
stc khoe, Texas A&M:

- Linh vuc di truyén ndi 1én tir nghién ciru tinh di truyén nhimg
niam dau cua thé ky XX. Tir d6 di truyén hoc tién bo thong qua nhiéu
giai doan nhat dinh dwa trén nhimg thanh twu k§ thuat va 1y thuyét
chii chét. Nha khoa ciing phét trién qua hang loat giai doan trong hon
100 nim qua ma mot phan trong d6 cudc tranh cai van dang tiép dién vé
tam quan trong cua di truyén hoc va cia méi trudng tai chd vé nguyén
nhan va cach xir 1y ring so le va cac bién dang nga rang. Trong 20 nim
qua, nhiing hiéu biét quan trong vé co sO hé gen cua phat trién so ndo
va vé cac gen lién quan véi di dang nga rang da dan dén su tu hop céc
nguyén 1y va khai niém di truyén hoc va nha khoa, diéu s& dan dén
thanh tyu quan trong cho xir Iy nha khoa. Nhitng khai niém co béan cta
di truyén hoc va nghién ctru Gng dung nha khoa s& cung cdp nén tang
cho nha khoa hoc chinh xac. N6 sé& thiét 1ap co so h¢ gen hoc hién dai
cho nhiing cai tién 16n trong xir Iy ho ring va bién dang xwong so ciing
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nhu nhiéu tt lién quan khac cta nha khoa qua danh gia cac gen tuong
ung ¢ tung bénh nhan.

IV. DI TRUYEN HOC VA SINH THAI HOC

Hoat dong kinh té ctia con nguoi thuong di kém véi sy can thiép
vao céac qua trinh ty nhién. Hau qua 1a thu hep dién tich rung, thay ddi
Sur can b:;’mg nguén nude, xuat hién 6 nhiém ao ho, khong khi va dét dai.
Chan doan va ngin chin nhimng hau qua khong mong mudén d6 khong
thé thuc hién duge néu thiéu hiéu biét vé sinh thai cac loai cu thé, vé
trang thai moi truong chiing sinh séng, ciing nhu vé di truyén hoc ma
trude tién 1a di truyén quan thé, khoa hoc dua trén s6 lugng 16n cac ca
thé trao d6i gen trong nhiing diéu kién tw nhién. O day can xét dén viéc
duy tri kich thuéc tdi wu va nhitng diéu kién ton tai ciia quan thé thuc
vét, dong vat va vi sinh vat. Duy tri von gen ctia chiing, tirc duy tri su
gidu c6 tu nhién v6 gid cla cic gen ma sau ndy con nguoi ¢ thé s
dung trong qua trinh chon gidng.

Khong phai ngau nhién ma nha di truyén hoc 13i lac N.I. Vavilov
tir nam 1926 da luu ¥ vé cac ving ma theo hoc thuyét cua ong 14 tim
diém ngudn gde phat sinh nhiéu giéng ciy tréng. Cac ving niy dic biét
phong pht cac quy gen da dang va can sy quan tam dic biét ciia cac nha
sinh thai hoc va di truyén hoc.

Khia canh rit quan trong cia di truyén sinh thai 13 nghién ctru
hoat tinh gay dot bién cla cac tic nhan vat 1y va hoa hoc da dang ma
con ngudi st dung. Sy lan truyén cac tac nhan dot bién trong sinh hoat
hing ngay ctia chiing ta c6 thé ting cao ndng do cic gen sai hong, ting
x4ac suit cac bénh di truyén. Cho nén, mdi tic dong méi, mdi chit moi
dinh ding cho y hoc, nong nghiép hay cong nghiép thuc pham can phai
trai qua thir nghiém vé hoat tinh di truyén. Viéc nay duogc thuc hién boi
cong nghé doc t6 hoc di truyén. Dé tién hanh viéc nay ngudi ta tao ra
nhirng hé théng thir nghiém déc biét: cac noi vi sinh vat, cac dong rudi
gidm, cac dong chudt, dong té bao nudi cay dong vat va ngudi. Chi khi
nao khang dinh dugc rang chat nghién ctru khong gay dot bién méi co
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thé sur dung né vao thuc tién. Tam quan trong dac bi¢t cua dich vu an
toan di truyén hoc trd nén hét stc 1d rang néu biét rang khoang 90% tac
nhan dot bién 14 nhitng tc nhan gy ung thu.

V.DITRUYEN HOC VA CAC BO MON SINH HOC KHAC

Céc phuong phap va cic nguyén 1y di truyén hoc duogc sir dung
trong toan bo hé thdng cac khoa hoc sinh hoc. Ngay nay, ngay & nudc
ta, nhiéu vién nghién ctu, truong dai hoc trong linh vuc y, sinh, ndng,
1am, ngu nghiép déu c6 phong thi nghiém ADN. Dudi ddy, trong cubn
sach nay, chung ta s& thiy tinh gian doan ctia cac gen phan anh tinh
gian doan cua cac dai phan tir ma chiing ma hoéa - cac protein va axit
ribonucleic. Chinh vi vay, cung v&i hoa sinh, di tmyén hoc da tro thanh
nén tang cua sinh hoc phén ti.

Cai goi 1a thuyét tién héa tong hop hién dai bao gdm phan 16n
phuong phap luan di truyén trén co s phat trién thuyét Ch. Darwin vé
ngudn gbc phat sinh cac loai bang chon loc tu nhién. Ciing bang cach
d6 hinh thanh khai niém vé su kién tién héa co ban, tirc sy bién doi tan
sd cac alen trong quan thé.

Di truyén hoc dong vat, thuc vat, vi sinh vat dugc ung dung trong
dong vat hoc, thyuc vat hoc, vi sinh vat hoc. Kha nang tiép nhéan nhiing
khac biét di tmyén vé hanh vi dong vat dugc st dung rong rai trong sinh
1y hoc dong vat, sinh 1y hoat dong than kinh bac cao. Nhiéu van dé hoa
sinh hoc dugc giai quyét nho cac dot bién thay doi qua trinh chuyén hoa
(bang cach ngan chin cac chudi sinh téng hop hodc thay ddi viéc diéu
hoa cac con dudng chuyén héa v.v...).

C6 thé n6i ma khong s quéa dang rang di truyén hoc nhu mot khoa
hoc vé tinh di truyén va tinh bién di c6 tng dung trong tat ca cac linh
vuc hoat dong ctia con nguoi gén voi cac thuc thé séng: dong vat, thuc
vat va vi sinh vat.

Hoi nghi di truyén hoc quéc té 1an ther XVI tai Toronto, Canada,
1988 da dién ra v6i phuong cham: Di truyén hoc va sw thong nht ciia
sinh hoc. Ngay nay khi cic bd mén sinh hoc ngay cang phat trién cao
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hon, di truyén hoc da trd thanh co sé cta sinh hoc hién dai. Cac dinh
ludt vé di truyén bién di 1a thong nhat ddi véi tit ca moi sinh vat. Cac
phuong phap di truyén hoc c¢6 thé ap dung cho tit ca cac nghién ciru
sinh hoc.

Day ciing 1a Hoi nghi di truyén hoc qudc té dau tién vang doi cac
thanh tyu cta phat minh giai Nobel mang tinh thoi dai, mé dau giai
doan phat trién cuc ky nhanh chéng cua sinh hoc néi chung va di truyén
hoc ndi riéng. D6 1a phat minh ctia Kary Mullis vao gitra nhitng nam
1980 va nhu J. Watson da nhan xét “phat minh da cach mang hoéa di
truyén hoc phan tir”.






Chuong 4
VAN PE NGON NGU THE HIEN DI TRUYEN HQC

Ngay nay di truyén hoc di trd thanh khoa hoc chinh xéc, can duoc
thé hién bang mot ngon ngir chinh xac. Ngon ngit chinh xac phai chuan
vé ngit phap va ngon tir. Ngit phap tiéng Viét da di vao 6n dinh tir nhiéu
nam. Van dé ddi v6i cac nha di truyén hoc, tirc nhitng ngudi ngoai
nganh ngdn ngir hoc, 14 tuan thii ngit phap tiéng Viét nhu né hién co.
Con lai 1a ngdn tir, thuat ngit chuyén mén. Tom lai, vin dé ngdn ngir thé
hién di truyén hoc hién nay 13 tudn thii ngiv phdp tiéng Viét va tiép thu,
ap dung céc thudt ngit chuyén mén trén co sé khoa hoc.

1.BOI CANH NHUNG NAM 1960

Thoi ky ndy ¢ nudc ta chwong trinh di truyén hoc tai cac truong dai
hoc dang hinh thanh. Tai cc trudng phd théng van hoc mén di truyén
theo ndi dung va chuong trinh cta cac nudc xa hdi chi nghia khi d6 1a
di truyén hoc Luxenco - mot trudng phai di truyén hoc c6 ndi ham khac
han hién nay. Hoan toan phti nhan sy ton tai va hoat dong chirc ning
cua gen.

Nam 1965 - 1966 c6 mot dot bd sung twong dbi 1on cac can bd
sinh hoc tot nghiép dai hoc tir Lién X6 va cac nude khéc trg vé. Trong
d6 c¢6 cac nha di truyén hoc. Ho tham gia vao viéc soan thio céc giao
trinh di truyén hoc méi, ca cho dai hoc va cho cac truong pho thong
trung hoc. Di truyén hoc méi, hoi d6 goi 1a di truyén hoc Mendel -
Morgan, dan xam nhap vao mon sinh hoc, sau d6 tach thanh mon di
truyén hoc doc lap.

Mic du trong hoan canh “chién tranh leo thang”, phai di so tan,
moi hoat dong khoa hoc, trong d6 c6 giang day, phai tién hanh trong
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rimg sau, héo lanh, dat nudc van c6 nhu cau cip bach phai du nhap
moén hoc quan trong ndy tir nudc ngoai. Ha Noi - tim diém cua chién
tranh - van md mot hiéu sach ngoai van quen thudc véi cac nha khoa
hoc, céc thiy cb gido, & phd Trang Tién. Noi day gan nhu chi ban sach
tiéng Nga, nhung du cac nganh khoa hoc, nhét 1a khoa hoc tu nhién,
trong d6 co6 di truyén hoc. Du cdi bio dong vang 1én nhiéu lan trong
ngay va tiéng nhic nhd xudng hiam cua co phat thanh vién rat danh va
13 “may bay dich cach Ha Noi... ciy sb, dong bao nhanh chéng xudng
ham an ndp...” khach dén hiéu sach van kha dong, khong bao gio vang.

II. SU CAN THIET CAC THUAT NGU CHUYEN MON

Trong khoa hoc va gido duc, nhu bat ky nuéc “di sau” nao khac,
viéc nhap mot mon hoc, tAt nhién 1a ca thuat nglr chuyén mon, 1a chuyén
tat yéu va binh thuong. Lién X6 cil, nudc tién tién nhat vé khoa hoc
cong nghé ciia phe XHCN, van thudng xuyén nhap cac thuat ngit nudc
ngoai. Cudn tir dién thuat ngir nudc ngoai cia ho thudng xuyén dugc
tai ban, ngay mot day thém.

Nhu vay, trong qua trinh phat trién khoa hoc, du nhap thuat ngir
moi 1a can thiét va tat yéu. Nhung can tuan thia mot sé nguyén tic. Mot
nguyén tic quan trong, nhung thudng bi bo qua la khong phéan biét thuat
ngir riéng 16 v6i tap hop tir. Vi thudt ngit riéng 1& 6 thé 1ay nguyén goc
nhu glucose, amilase, pentose... O ddy can luu y 14 nhiéu tir riéng 16 khi
sang tiéng Viét can bo chit “e” & cudi, thi du, gen, enzym, adenin... V&i
tap hop tur nhu axit deoxyribonucleic (ADN), chromosomal genetics...
can tudn thu ngit phap va luat chinh ta. Nhu vay, voi ba tiéng nude
ngoai thong dung trong di truyén hoc 13 Anh, Phap va Hén thi vé ngit
phap chi co tiéng Phap co chi tiét gidng tiéng Viét (tinh ngir xép trudc,
danh ti/tdn ngit di sau) con tiéng Anh va Han ngit nguoc lai. Vi viy,
chung ta khong thé 1dy tap hop tir tir tiéng Anh hay gbc Han.

Nhu vy, tudn thu cac quy tic nhit dinh trong viéc thiét 1ap hé
thdng thuat ngit chuyén dung cho di truyén hoc 14 can thiét. Ma ciing
chi c6 cach d6 chiing ta méi c6 mot ngdn ngir khoa hoc tiéng Viét chuan
xéac dung cho giang day, dich thuat, thao luan khoa hoc trong cong dong
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va & truong hoc, cac co quan nghién ctru. Tranh dugc nhiing sai sot, tuy
tién nhu da va dang xdy ra & mot so noi.

Tém lai, trong hé théng cac thuat ngir di tmyén hoc chuyén dung,
mdi tir, mdi tip hop tir déu c6 mot vi tri xac dinh trong khong gian ba
chiéu (3D). Néu nguoi dat thuat ngit méi vao hé thong khong ding vi
tri, s€ lam xé& dich, gay x0 léch ca hé théng, lam mat tinh hé théng va
tinh logic cua ca khong gian hé thong. Nhiing tic gia da tham gia vao
viéc dat thuat ngli cho nhom da bdi thé, chéc chin cam nhan rét rd diéu
nay, mac du da boi thé m&i chi 1a mot nhom thuét nglr rat nho.

O Viét Nam, véi mot mon hoc méi lai 1a khoa hoc nong cbt dang
phat trién nhanh, thi viéc nhap thuat nglr chuyén mon lai cang cép bach.
Vao giita nhimg ndm 1960 véi cong dong nguoi Viét Nam ndi chung va
cac nha khoa hoc noéi riéng it biét dén di truyén hoc, mon hoc nay 1a rat
moéi. P& “nhap” moén hoc vao nudc ta ciing nhur véi bat clr nude nao van
dé dau tién 1a thuat ngit chuyén mon. Céc thiy c6 gido cac truong nganh
sinh hoc nhu néng, 1am, ngu nghiép, y hoc dau dau ndi lo vé thuat ngi
chuyén mén, vi khong co thuat ngir, khong thé day hoc, khong thé trao
ddi hoc thuat, khong thé phé bién khoa hoc. Nhing cudc tranh ludn khi
d6 vé thuat ngir rat giang co va kéo dai. Trong nhiéu trudng hop khong
di dén két luan duoc ai dang, ai sai; cai gi ding, cai gi sai. Do vay mot
sO ngudi trong chung t6i di quyét dinh chon cach vét va va lau dai: Viét
tir dién! Chung t6i da tu tip hop thanh nhom dé soan thao cac tir dién di
truyén hoc va sinh hoc véi hai ngoai ngit chinh 1 tiéng Nga va tiéng Anh.
Pén nay, danh sach tir dién chira cac thuat ngit chuyén mon di truyén hoc
da 1én dén hang chuc. Riéng tac gia cua cudn sach nay di chu bién va
tham gia bién soan 10 cudn [phu luc 1. Nhitng cudc tranh luan vé thuat
ngit chuyén mon gid day da bot nhiéu. Tuy nhién, van con nhimg van
dé can ban it ra tir nhitng kinh nghiém trong qua khir, s& dwoc trinh bay
dudi day.

11l. NHUNG QUY TAC CAN TUAN THU

Hién nay, viéc nhap thuat ngit chuyén mén tir tiéng nudc ngoai
thuong lay tir tiéng Anh. Piéu d6 1a dung va can thiét vi phan 16n cong
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trinh di truyén hoc dugc cong bd bang tiéng Anh. Vi nhitng thuat ngit
chuyén mén riéng 1é c6 thé va nén nhap tir tiéng Anh. Tuy nhién, 1y tir
ngdn ngit nao va trong nhing truong hop nao, can tuan tha mot sd quy
tac, néu khong co6 thé pham sai lam.

Thuat ngit thong dung dang dugc dung rat sai hién nay 1a “ADN”.
Day lai 1a thuat ngit duoc sir dung gan nhu thuong xuyén nhit trong di
truyén hoc va bay gio ca trong cong dong. Mot thuat ngir thong dung
nhu vay khong nén ding sai vi, ngoai nhiing 1& khac, s& d¢ lai tién 18
khong t6t cho viée lya chon va str dung thuat ngit chuyén mon di truyén
hoc néi chung. Nhiéu nguoi cho rang ADN 1a tiéng Phap, DNA 1a tiéng
Anh. Van dé chi 1a lwa chon tiéng Anh hay tiéng Phap. Vay chon tiéng
Anh dung hon. Khong don gian nhu vay! Day 1a van dé ngon ngit hoc
co ban.

Trudc hét, ADN khong phai 1d mot thuat ngir riéng 1¢, khong thé
muon tir bt ctr tiéng nude ndo. D6 1a tir viét tit cua mot cum tu, gém
nhiéu tir duoc sép xép theo mot trinh ty xac dinh, phu hop chat ché vai
ngit phap, ma cac ngdn ngir khac nhau co ngit phap khac nhau. Cu thé
& day chi tiét ngir phap can xem xét 1a trinh tu sap xép mot cum tir bao
gdm danh tir va tinh tir b nghia cho no:

Tiéng Phap: Acide DésoxyriboNucléique, viét tat 1a ADN;
Tiéng Anh: DesoxyriboNucleicAcid, viét tit 1a DNA;
Tiéng Viét: Axit DesoxyriboNucleic, viét tit 1a ADN.

Céc cum tur do khéac nhau vi chung thudc nhitng ngon ngir khac
nhau, tuan tha ngit phap va luat chinh ta khac nhau cia mdi nudc. Chi
khi viét tat thi tiéng Phap va tiéng Viét méi vo tinh tring nhau, hoan
toan v tinh. Chir tuyét nhién khong phai ching ta Iya chon tiéng Phap
trong trudng hop nay. ADN 1a tiéng Viét. Chiing ta lua chon tiéng Viét,
chir khong phai tiéng Phap.

Nhu vay, viéc Iya chon va sir dung thuat ngit chuyén dung lay gbc
tir tiéng nudc ngoai khong thé tily tién ma can tudn thii cac nguyén tic.
Xin tam néu mdt s6 nguyén tic nhu sau:
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1. MOI THUAT NGU' NUGC NGOAI CHi NEN €O MOT THUAT NGO
TIENG VIET TUONG UNG

Mot tinh trang tuong dbi phd bién trong dich thuat hién nay la ban
dich tiéng Viét thuong dai hon ban gbc. Quyén sach dich co sb trang
nhiéu hon hin quyén gbc. Mot trong cic nguyén nhan la do mot tir goc
tiéng nudc ngoai khi dich sang tiéng Viét trd thanh mot cum tir giai
thich gdm nhiéu tir. Chang han, tir tiéng Anh “ergotism” dich sang tiéng
Viét thanh “su tring doc do n thtrc dn bi nhiém bénh nam lga”.

C6 thoi trong di truyén hoc, thuat ngit “inducible mutation” 1a
dot bién sinh ra do tac dong cua con nguoi, moi dau duoc dich 1a dot
bién nhén tao. Tuy nhién, trong thuc tién dich thuat gdp cau “inducible
mutation is an artificial mutation” thi khong dich duogc vi két qua dich
kha khéi hai: “dot bién nhén tao 1a mot dot bién nhan tao”. Vi vay, sau
nay inducible duoc dich sang tiéng Viét 1a giy tao. Va ciu trén tro
thanh “dot bién gdy tao la mot dot bién nhan tao”. Quy tdc mot tir nudc
ngoai chi nén c6 mot tir tiéng Viét twong tmg rit can duoc tuan thu. Viéc
d6 khong nhitng gitip dich thuat chinh xac, khong kéo dai ban dich trén
murc can thiét ma con gitip tuan thi mot quy tic nita 1a mot cau tiéng
nude ngoai chi nén dich thanh mot cau tiéng Viét, khong dich thanh hai,
ba cu nhu ta thudng thiy trong cac sach dich. Quy tic nay con giup
dap irng mot tiéu chi nira 1a gitr dugc ngtr di€u (intonation) trong dich
thuat, cling la diéu rat nén lam.

Mot thuat nglr nita cling nén ban ¢ day la gidi ma. Theo cach dung
hién nay trén cac phuong tién thong tin dai ching va ca trong mot sb bai
bao khoa hoc tiéng Viét thi thuat ngit nay c6 nhiéu tir nude ngoai twong
{mg. Hay noi cach khéc, nhidu tir nwéc ngoai khac nhau cing dugc dich
sang tiéng Viét 1a giai ma nhu sequencing, decoding, cracking... D6 1a
chua ké c6 truong hop tir discovering, unlocking ciing dugc dich thanh
giai ma. Do vy, thuat ngit giai ma tr¢' thanh bi hiém, rat kho hiéu. Lam
cho phan 16n ngudi doc cam nhan mot cai gi d6 cao siéu nhung khong
hiéu duoc 1a chuyén binh thuong! DPéi véi giao luu hoc thuat, phé bién
khoa hoc, dao tao giang day... day la mot that bai rd rang!
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Cho nén, mdi thuat ngir nuéc ngoai, khi cho nhap vao tiéng Viét
can c6 mot chir khong phai nhiéu thuat ngir tiéng Viét twong tng va chi
mot ma thoi.

2. PHAN BIET DANH TU VA TINH TU

Thi dy dién hinh vé van dé nay trong di truyén hoc 1a thuat ngit
nhiém sdc thé. Day cling 1a thuat ngit kha phd bién trong chuyén mén
nay. Tinh phd bién cta no 6 1& chi ding sau thuat ngir “gen” va “ADN?”.
Mot thoi, mot s6 nha xuét ban ¢6 xu hudng mudn dao tir “thé” 1én trén
dé Viét hoa thanh thé nhiém sdc, nhung lai mudn dung né ca véi vai
trd danh tir va vai tro tinh tir. Nén khi néi dén “di truyén nhiém sic thé”
lai n6i thanh “di truyén thé nhiém sac”, kha khé nghe trong tiéng Viét.
Tuong tu nhu ta n6i “xa hoi xa hodi chu nghia”, khong néi “xa hoi chu
nghia xa hoi1” dugc. Vi vay, néu dinh dung mdt thuat ngir, vira véi vai
tro danh tir, vira v6i chirc nang tinh tir thi can dung thuat ngit von c6 vai
tro tinh tir. Chang han, dung nhiém sdc thé, chir khong dung thé nhiém
sdc. Néu khong, can tach biét thé nhiém sdc 1a danh tir, nhiém sdc thé 1a
tinh tir. Mi khi vao vin canh cu thé can dit dung chd hai thuat ngit nay.
Chang han, “Di truyén nhidm sic thé” va “Cu tric cta thé nhidm sic”.

Mot thi du khéc 1a thuat ngit 7y thé. Khong thé dung 1a thé ty, nhu
mot s6 nha xuat ban c6 xu hudéng déao nguoc cling dé Viét héa. Ty thé co
thé dung nhu danh tir, ddng thoi nhu tinh tir. Chang han, “ADN ty thé”,
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“gen ty thé”, “ciu triic cua ty thé”...

Mot thi du nita 12 tir da bdi thé. Vi vai tro danh tir ¢6 thé dung la
thé da boi nhu trong cau “cdy lai ct cai x bap cai 4n 1a mot thé da boi.
Véi vai tro 1a tinh tir va ca danh tir c6 thé dung 1a da boi thé, nhu “hién
tugng da boi thé”, “cay tréng da boi thé”, “chon giéng da boi thé”, “da
boi thé 1a trang thai...”

3. BAM SAT NGHIA CUA THUAT NGU GAcC

Khong bam sat d& méc sai 1Am hodc khong tuan thu dugc céc
quy tac khac, d& dich qua loa, thiéu chinh xac. Thi du, thuat ngit cling
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rat phd bién hién nay 13 sequencing thudong duoc dich 1a gidi md, ma
trong tir gbc hoan toan khong cé phan nao cua tir mang nghia gidi ma
hay md. Tir nay can dich 1a gidi trinh tir rat hop 1y va chinh xac. Vi
sequence c6 nghia 13 trinh tu. Chua ké dich 1a gidi md c6 thé nham voi
decoding 1a thuat ngit can dich 1 giai ma vi phan gdc cua thuat ngi
nay la mat ma (code).

Mot thi du khac 1a thuat ngit di hop va dong hop dang dung trong
sach gido khoa cac truong phd thong. Hai tir nay bat ngudn tir tiéng
nudc ngoai 1an luot 14 heterozygote va homozygote. Trong tiéng Viét
cac tiép dau ngit hetero- va homo- tuong ng véi di- va dong-. Phan con
lai, trong tiéng nudc ngoai —zygote c6 nghia 1a hop tr. Vay, khi dich ca
thuat ngit sang tiéng Viét nén dich lan luot 1a dj hop i va dong hop tir
nhu trong cac tir dién da xuat ban [phu luc 1]. Thé nhung, nhu di néu &
trén, trong cac sach giao khoa phd thong va ca & cac trudong phd thong
va cac truong su pham (trung hoc va dai hoc) dang dung 1 thé di hop va
thé dong hop. Rit sai 1am va khong theo quy tic nao! Vi da cit doi mot
thuat ngir nudc ngoai (zygote - hop tir) va dao ngugc phan dudi dua 1én
trén (tir), chua néi 1a da bién “t” thanh “thé” vo nguyén tac! Ngoai ra,
& day con mac mot sai 1Am nira, nhu da phén tich ¢ trén 1 quy tic st
dung danh tir va tinh tir. V6 hinh chung trong trudng hop nay da bién ca
hai thuat ngir thanh danh tir, lam mat di chirc niang déng vai tro tinh tir
ctia chiing. Thi du, c4 thé di hop tir, dong dong hop tir...

Ngoai ra, thuat ngit epigenetics, c6 noi dich 1a di truyén hoc biéu
sinh. Dung, tiép dau ngit epi- néi chung ciing c6 nghia 1a biéu sinh.
Nhung trudng hop ndy khong co gi mang nghia 1a biéu sinh ca. Nén can
dich 1a ngoai di truyén thi hop 1y hon, vi epi- ciing ¢6 nghia 13 “ngoai”,
ddng thoi ngoai di truyén c6 nghia 1a nhiing thay ddi trong biéu hién
gen, nhung nguyén nhan nim ngoai nhimg bién d6i cua trinh tw ADN.
Trong khi cac dot bién nhu ta thuong noéi dén 1a do nhimng bién ddi xay
ra trong trinh ty ADN. Cho nén, can bam st nghia cua thuat ngir goc,
mdi khi mudn nhap vao tiéng Viét.
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4. VAN DE DIA DANH, TEN RIENG VA THUAT NGU' CHUYEN MON NUGC NGOAI

Viéc chuyén ngit tén nudc ngoai sang tiéng Viét & nude ta trong
nhiéu thap ky qua va cho dén nay, trong nhiéu trudng hop, van chua
thong nhat va gy ra kha nhiéu rac rdi. Mot trong nhimg hau qua la
nhiéu nguoi nude ngoai doc sach bao Viét Nam, than phién rang khong
nhan ra nuéc ho va téng théng cua ho. Chéng han nhu Bu-sho, Co-lin-
ton hay Niu-gio-lan-do, O-so-to-ray-lia v.v... Nhiéu doc gia nguoi Viét
cling c6 chung cdm nhan nhu vay.

it nhét trong khoa hoc tyr nhién, trong d6 c6 di truyén hoc ching t6i
dé nghi tuan theo nguyén tic giit nguyén dia danh va tén nudc ngoai viét
bang tiéng Anh hoic tiéng La-tinh, do chinh nudc ban dau da dung. Thi
du, dung Mendel, Morgan, khong dung Men-den, Mooc-gan. Trur khi tén
nude noi dén di dung rat quen trong tiéng Viét ma khac voi quy ude
trén. Thi du, My, Trung Quéc, Anh, Phép v.v...

V6i thuat ngir chuyén mon, mot s6 van phai gitt nguyén gbc. Thi
du, cac enzym nhu ADN polymerase, transcriptase, primase, ligase;
mot sb duong nhu pentose, lactose, glucose.

ba c6 thoi, céc thuat nglr chuyén mon noi trén va tuong tu da dugc
dich sang tiéng Viét va mot phan duoc cong bd chinh thirc trong cac
tir dién. Chtng cting da duogc trai nghiém thuc té dich thuat va trao ddi
khoa hoc, nhung khong thanh cong vi khong dép tng mot sb yéu cau
co ban. Chang han, glucoz, amilaz hay pentos. Vi thir nhét, trong tiéng
Viét khong c6 chir “z”; thir hai, chit “s” khong bao gio dung sau cung
cua tur, khong phat am duqc.

5. VAN PE TU HAN - VIET

Thuat nglr n6i chung va dac biét, thuat nglr khoa hoc nhu di tmyén
hoc khong thé tranh tir Han - Viét. Khoa hoc chinh xéc lai cang can tur
Hén - Viét Chang han, trong mén toan, chung ta ¢ ti 70% - 80% thuat
ngit goc Han nhu “chir nhat”, “tam giac”, “binh phuong”, “lap phuong”,
“ttr giac” v.v... Trong di truyén hoc ciing vay, thi du, “nhiém sic thé”,

“hop ti”, “da boi thé”, “té bao chét” v.v... Viéc nhap thém céc thuat nglr
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chuyén dung nudc ngoai ndi chung, trong dé c¢é tir Han - Viét 1a rat can
thiét. Mot kinh nghiém nudc ngoai nén tham khao 13 & nudc Nga gan
nhu hiang ndm tai ban c6 bd sung “Tir dién cac muc tir nudc ngoai”. Mdi
1an tai ban lai ting thém hang nghin thuat ngit méi.

6. BO NHING KY TU KHONG HOP PHAT AM TIENG VIET

Doi khi tuan thu cac quy tic noi trén, nhung khi st dung trong vin
canh tiéng Viét cu thé van c6 van dé. Thi du, véi cac thuat ngit adenine,
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enzyme, gene can bo chir & cudi méi doc dugc, néu khong rat kho
nghe néu phai phat 4m chit “e”. C6 thé an chit e khi phat am. Nhung véi
ca mot cong dong khong dé phd bién thuat “4n” ndy mot cach rong rai.

Diéu can luu y & déy 1a chi bo duoc chit “e” & cudi tir khi trude né

khong phai 1a phu am “s” hay “c”. Thi dy, glucose, pentose, sequence,
v.v... Vi khi d6 céc phy am “s” va “c” tr¢ thanh ky tu dimg & vi tri
cubi cung cua tir nén khong phat 4m duoc trong tiéng Viét. Trong cac
truong hop nhu vay bat budc phai giit nguyén cac tir glucose, pentose,
sequence, khong loai bo “e” duoc.

7.LUUY CACTU GHEP NUGC NGOAI

Noi chung, ching ta c6 xu hudng nhap cac thuat ngir khoa hoc tur
tiéng Anh. Piéu d6 dé hiéu vi cac nudc ding tiéng Anh c¢6 nén khoa
hoc néi chung va di truyén hoc néi riéng rat phat trién. Tuy nhién, viéc
d6 chi co thé thuc hién voi cac thuat ngtr riéng 1¢. Cac thuat nglr ghép,
con goi 1a tap hop tir, khi chuyén sang tiéng Viét, can chi ¥ dén ngir
phap tiéng Anh khac voi ngit phép tiéng Viét. Ching han, trong tiéng
Anh, nhu da dé cap ¢ trén, tinh tir dét trude danh tr. Trong tiéng Viét thi
nguoc lai. Thi du, trong tiéng Anh c6 tap hop tir Biological chemistry,
viét tit 1a Biochemistry sang tiéng Viét can dich 1a Héa sinh, chit khong
phai Sinh hoa nhu da ton tai mot thoi gian va gio day doi khi van nham.
Tuong tu, Biophysics 1a Ly sinh, chit khong phai Sinh Iy, mot khai niém
khac han! Néu dich sai s& gdy nham 1an. Mot thi du khac 13 thuat ngit
rat thong dung ADN (Axit DeoxyriboNucleic). R rang day 1a tir ghép
nhung nhiéu nguoi hiéu nham 1a thuat ngir riéng 1é nén quay sang lay tir
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tiéng Anh “DNA” thay vi tiéng Phéap. C6 1& day 1a truong hop sai 1am
phd bién nhat.

8. VAN DE PHIEN AM

D3 c6 thoi chiing ta ap dung phién am rat tich cuc va ca bay gid doi
lac, d6i noi van ap dung cach phién am nay. Thi du, chromosome phién
thanh kho-r6-mo-sdm, Australia phién thanh O-so-td-ray-lia v.v... Cach
phién 4m nay rd rang khong 6n va thuc té cho thiy su bat on nay. Hién
nay con rat it trudng hop phién 4m nhu thé, ca trén bao chi chinh théng.
Nhung c6 18 phai chd dé thay doi tir tir va thyc té cling dang dién bién
rat tir tir. Tuy nhién, & day c6 1& phai chap nhan cho “4n” phat 4m tiéng
Viét. Ché“ing han, céc tir pentose, glucose, néu phat am theo tiéng Viét thi
khong on, danh chép nhan khong doc hai ky tu cudi “se”.

Trén thé gidi, nuéc Nga ap dung phién am rat triét dé. Phan 16n
thuat ngit chuyén mon di truyén phan tu, tc cac thudt ngir méi, va
ca mot s6 thuat ngir di truyén hoc noi chung, duoc phién am nhu vay,
tir Anh sang Nga. Ho can lam nhu vay vi tiéng Anh dung chir La-tinh,
tiéng Nga dung kiéu chir Slavo. Hai kiéu chit khac nhau. Con tiéng Viét
cling dung chir La-tinh, nén ngdn ngit viét khong c6 van dé gi khi ta can
chuyén ngit tir Anh sang Viét.

9. TRANH TU NGHI RA KHONG DUA TREN €O SG NAO

Thoat nghe c6 vé ky la. Lam sao nguoi dat ra thuat ngtr chuyén mon
m&i cho cong dong sir dung 1au dai lai c6 thé tir nghi ra khong dua trén co
s& ndo. Nhung trén thyc té dung 1 nhu vay. Trong tap thé cac tic gia viét
Béch khoa thur rat it nguoi timg c6 kinh nghiém lam viéc nay. Chuyén
mén duge dao tao lai rat xa véi viée viét tir dién, soan bach khoa thu. Co
ngudi cho rang chi can nghi ra tir va cho né mot dinh nghia thuan Viét 1a
duoc, khong can c6 thuat ngir nude ngoai tuong duong?!

Dé phan tich vin dé nay, ta hdy trd lai v6i thi du vé thuat ngit
ADN. Nén dung ADN hay DNA? Nhu da phan tich ¢ trén, thuat ngtr
DNA la m6t sai 1am vi nguoi ta tudng rang d6 14 sy lya chon tiéng Anh
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thay vi tiéng Phap va khong tinh dén day 1a tir ghép can tuan thu quy
tic tap hop tir, nhu da phan tich & trén. Mot 1an nita can khiang dinh
rang “ADN” 1a tiéng Viét chinh thong, khong phai tiéng Phap. Ngoai
ra, day cling 1a mot truong hop tw nghi ra khong dva trén co so nao.

Mot thi du khac 1a cac tir thé dong hop, thé di hop. Nhu di phan
tich, sai 1am & day 1a tir zygote (hop tir) bi cit doi vo ¢ (khong dua trén
co s& nao, ma chi don gian cho 1a can “Viét héa™!), hai tir nay phai 1a
dong hop tir va di hop tir. Vi khong thé chuyén thanh “tir dong hop” va

“tir di hop” nén chuyén rét sai thanh “thé di hop”, “thé dong hop”. Khi
d6 tinh tir s& 1a “di hop” va “ddng hop”, nghia di bi “lac” di rat xa!

Mot thuat ngir nira ching t6i ciing muén ban ¢ day la tir
complementary. Pay la thuat nglr quan trong vi dac tinh complementary
gitra hai soi ADN hodc ARN dan dén hang loat nguyén 1y 1y thuyét va
cong nghé hién dai dang dugc sir dung hing ngay va hét strc hiéu qua.
Hién nay trong nhiéu tai liéu, ké ca nhitng tai liéu rat chinh thirc nhu
sach gido khoa phd thong complementary duoc dich thanh b6 sung.
Trong tiéng Viét “bd sung” c6 nghia 1a thém mot lwong nhéd vao mot
luong 16n dé c6 mot luong 16n hon. Complementary hoan toan khong
c6 nghia nhu vay, dung bd sung 13 sai, d& gay hiéu nham. Vi vay, nén
dich 14 b6 tro hay firong hop, néu khong chon ra duoc thuat ngir tiéng
Viét nao thich hop hon.

Mot thudt ngit nita chung t6i ciing mudn dé cap & day 1a dung nhdn
chudn hay nhdn thét dé chi cc sinh vét va té bao dién hinh (Eukaryote).
Thét ra, ban than tir “chuan” da c6 nghia la dién hinh. Con nhan that thi
dbi nghia v6i n6 phai 1a nhan gia, ma tir d6i nghia ¢ ddy chung ta van
quen dung la sinh vat nhan so (Prokaryote) chir khong phai nhan gia.
Tir nhan gia hién khong c6 trong tir dién. Va lai, dung “nhan gia” s& gy
hiéu nham. Do vay, dung nhdn chudn 1a chinh x4c hon va “chuan” hon.

Vén dé ¢ day la nhiéu nguoi dua nhitng khai niém sai trai, tuy tién,
khong dua vao dau thanh quan diém, ma quan diém thi c6 thé khéac
nhau. Khong thé nhu vy, vi da 1a quan diém thi phai c¢6 co s Iy luan
kém theo. Quan diém khong thé 1a ¥ mudn tuy tién, khong dua trén co
s¢ 1y luan nao.
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Rét tiéc, hién nay, xu huéng nay van dang tiép tuc, ké ca trong
nhiing cong viéc rat nghiém tac, rat chinh thirc nhu bién soan Béach
khoa thu!

10. THUAT NGU' DA QUEN DUNG

Nhiéu thuat ngit, mic du khong dap tmg cac tiéu chi néu trén
nhung di dung quen lau ngay thi c6 thé khong can thay doi, nén giit
nguyén. Ch'flng han, cac thuat nglr nhu gen, alen, locut, axit, bazo, hay
cac dia danh nhu My, Trung Quéc, An Do, Tay Ban Nha... va nhiéu tr
khac nira.

IV.TRAI NGHIEM, HIEN TRANG VA NHAN XET

Do su xuét hién hang loat tir dién sinh hoc va di truyén hoc trong
thoi gian qua [phu luc 1], do di truyén hoc nudc ta di phat trién vuot
bac, cac cudc tranh luan vé thuat nglr chuyén mon di truyén hoc hién
nay khong con cang thang, rong khap nhu cach day hon nira thé ky. Tuy
nhién, qua trinh phat trién cia mon hoc khong dung lai, dang mimng 1a
con nhanh hon. Viéc nhap thuat ngtr van tiép dién, nhung nén dugc dinh
hudng dé tién 1én nhanh hon.

Thuét ngir chuyén dung trong cac tir dién di bién soan trai qua mot
thuc tién phat trién s6i dong hon ntra thé ky qua, nén duoc thira ké co
dinh hudng 16 rang. Nhimg quy tic néu trén khong phai 1a bat di bat dich.
Nén dugc ap dung mot cach linh hoat, nhung khong lam xé dich hé théng.

Diéu chiing t6i mudn nhan manh & day 1a viéc dat thuat ngir chuyén
mon khong thé tuy tién, can dya trén ¥ nghia di truyén hoc va céac
nguyén ly ngén ngir hoc co ban.

V.VAN DE THUAT NGU' CHUYEN MON G NUGC NGOAI

Do giao thong lién lac ngay cang thuan tién, su giao luu ngdn ngir
dugc ting cudng, khoa hoc cong nghé phét trién nhanh. Nhiéu nudc
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lam giau ngdn ngit ban dia biang cach thudng xuyén nhap cac tir méi tir
nudc ngoai, dac bi¢t thuat nglr khoa hoc chuyén mon. Nudc Nga 1a mot
thi dy, tr thoi X6 Viét, dinh ky xuét ban tir dién thuat nglt nudc ngoai,
mdi 1an mot day thém. Lan xudt ban gan day di 1én t6i hang van thuat
ngit. Cac van dé vé thuat ngir chuyén mon ciing twong ty & ta. Tat nhién,
cling c6 nhiing khac biét.

Trudce tién phai noi rang trong di truyén hoc, ciing nhu cac khoa
hoc khéc, thuat nglr chuyén mon mang tinh /ich sur va quy woc. Sau d6
chung dugc sir dung dé cong bd cong trinh, trong cac hdi nghi khoa hoc
hay giao tiép, trao doi, day hoc. Trai qua thuc tién d6, mot sb thuat ngi
dugc gitr lai dung tiép, mét sb khac duoc chinh stra hodc loai bo.

Ta hay xem xét van dé trén hai thi du, c6 nhat va méi nhat.

Thuat ngir ¢6 nhét trong di truyén hoc ma Mendel goi 1a “nhan t5”,
bay gio chung ta goi 1a “gen”, sau khi trai qua nhiéu nim sir dung va
stra doi, tranh ludn va thoa thun. Riéng thuat ngit “gen” da choan nhiéu
thoi diém va giai doan khac nhau trong lich str phat trién di truyén hoc
nhu da trinh bay ¢ chuong 1. Cé luc, gen con dugce goi la cistron - don
vi chirc nang ciia di truyén. Sau d6 do thyc tién thi nghiém va giao luu
khoa hoc “cistron” md nhat dan va lui han vé qua khtr. Hién nay cistron
hau nhu khong duoc sir dung nira.

Ngay nay, khi di truyén hoc tién t6i muc phan to, thuat ngir rat
tan tién 1a “ky thuat di truyén” (genetic engineering) dugc str dung hét
strc pho bién. Tuy nhién, c6 mot sé thuat ngit khac ciing duoc sir dung
dé chi khai niém nay. D6 1a thao tic gen (gene manipulation), tach
dong gen (gene cloning), cong nghé ADN tai to hop (recombinant DNA
technology), stra d6i di truyén (genetic modification), va di truyén hoc
moi (new genetics). Ngoai ra, con c6 nhitng thuat ngit chinh thong dugc
str dung trong cac quy ché hanh chinh & cac nude co st dung ki thuat di
truyén, hodc tai cac t chire quéc té. Chfmg han nhu Lién hop quéc dung
thudt nglr cong nghé sinh hoc hién dai trong Nghi dinh thu Cartagena
vé an toan sinh hoc, CHLB Nga dung ki thudt gen (gene engineering),
Trung Qudc dung cong hoc di truyén, nhiéu nudc khac dung cong nghé
gen (gene technology), thao tac ADN (DNA manipulation) hay cong
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nghé di truyén (genetic technology) v.v... Tuy nhién, hién nay duoc
ding phd bién 13 kj thudt di truyén dé chi mot nhom cac ki thuat cung
nham dén mot muyc dich chung 14 chinh sira thong tin di truyén theo
mong mudn ctia ngudi 1am thi nghiém.

Trai qua thuc té sir dung va qua trinh phat trién ciia khoa hoc su
khac biét giira cac thuat ngir dan dan thu hep va nhu thuong 18 s& tién
dén thng nhat.

Viéc nhép thut ngit chuyén mén tir nude khac ciing ¢ nhitng van
dé tuong tu nhau, nhung cling c6 nhirng khéc biét. Thi du, 6 CHLB Nga,
mot nguyén tic nhat quan 1 phién dm thuat ngit La-tinh, chang han, tir
tiéng Anh, sang tiéng Nga (Slavo). Nguyén tic nay khong phai 1a ly
tuong vi ngit 4m cua hai thir tiéng khong giéng nhau. Do vay gip kha
nhiéu kho khan. Nhung cac nha khoa hoc Nga van tuan thi kha triét dé
nguyén tic phién 4m nay, vi that ra khong thé khac, hai kiéu chit viét
rat khac nhau. Tiéng Anh 1a chir La-tinh, tiéng Nga 1a chit Slavo. O ta
khong 1am nhu vay va c6 diéu kién dé khong lam nhu vay vi chit viét
clia ta Ia chir La-tinh, giéng chi viét tiéng Anh. Do vdy, chiing ta khong
¢6 nhu cau bat budc phai phién am, it nhat trong di truyén hoc, khi nhép
thuat ngir chuyén mén tir tiéng Anh hay tiéng Phap.



Chuong 5
VAN PE PAO TAO DI TRUYEN HQC

I. HIEN TRANG

Ttr hon ntra thé ky nay, viéc dao tao di truyén hoc mang ning tinh
lich sir ty phat, hinh thanh trong quéa kht, phtt hop véi nhitng diéu kién
cu thé khi dé. Tri thirc mén hoc chua nhiéu. Vi vay, tinh hé théng va
16gic chua rd nét. Trong khoang thoi gian tir 46 dén nay, nhu da biét,
mon hoc phat trién cyc nhanh. Noi dung can day va hoc ting 1én dang
ké. Lam cho viéc dao tao theo cach cii tré nén lac hiu va qua tai. Tuy
nhién, do quan tinh trong cach dao tao, dac biét trong soan thao chuong
trinh va sach gido khoa, cac tac gia van duy tri théi quen cii. Chu yéu
van tuan theo trinh tu lich str, thay vi &p dung trinh tu 16gic. Van khong
phén biét khai niém nguyén nhan va khai niém hé qua trong soan thao
gido trinh cling nhu khi 1én 16p nhu da trinh bay ¢ trén. Do vay, khong
thé giam tai cho qua trinh dio tao, ma con lam né tang 1én. Khdi kién
thirc khong 16 tich Iy lai trong qua trinh phat trién cyc nhanh khong
duogc sip xép hop 1y can tré qua trinh cai cach moén hoc. Dan dén “hoc
mon di truyén nhu dap dau vao d4” nhu c6 ngudi da phat biéu. Can tro
mon hoc tham gia dé dang vao cudc cach mang 4.0 nhu tiém ning vén
co cua no.

Di truyén hoc 12 mon hoc déng vai trd nén tang cho cong nghé
sinh hoc hién dai. Véi nhidu nudc, trong cong cudc cach mang khoa
hoc cong nghé hién nay céng nghé sinh hoc 13 mot trong ba thanh phan
duoc uu tién, bén canh tri tu¢ nhan tao (Al) va ngudi may (robot). Cong
nghé sinh hoc, riéng n6, da c6 thé giai quyét rat nhidu van dé quan trong
lién quan dén cudc séng nhu y - duge hoc, ndng, 1am, ngu nghiép va
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sinh hoc néi chung. Khi két hop vdi Al va robot tam tac dong cua nod
cang rong 1én va sau sac hon nhicu.

Nang cao hiéu biét cua cong d@)ng vé mén di truyén hoc, dac biét
d6i voi cac nha quan 1y 1am chinh sach, nhiing nguoi hoat dong trong
linh vyc truyén thong; giam tai va gay himg tha cho hoc sinh ddi véi
mon hoc 1a yéu cu cép thiét cua xa hoi, cua cong déng.

Tinh hinh no6i trén doi héi mdt cudc cach mang that sy, mot cach
tiép can hoan toan mai trong dao tao di truyén hoc. Xin hiy hinh dung
qua trinh dao tao nay nhu mot day chuyén san xuat hién dai. Vat liéu
san xut (tirc thong tin khoa hoc) ting vot theo thoi gian. Dé dam bao
thong sudt va luan chuyén nhanh t6i dich, cac khau trén day chuyén
phai thong thoang, dugc sép xép hop ly, khau nao trude, khau nao sau,
tuyét d6i khong duoc nham 14n, sai sot.

Il. CAI CACH GIAO DUC

Trong nhitng nam qua, ching ta da tién hanh nhiéu cudc cai cach
gido duc. Tuy nhién, tr binh dién mdt moén hoc nhu di truyén hoc thi
gan nhu khong thay c6 thay doi dang ké nao. Néi mot cach khac, nhiing
cai cach da c6 chi mang tinh hinh thic, it thuc chat.

Chuong trinh nang tai va ngay mot nang thém dang tran ngap moi
noi. Trong khi, nhitng tac gia viét chuong trinh, gido trinh lai ludn bi
am anh bdi cam giac “sg viét thiéu”, “sg khong da”. Véi dao tao di
truyén hoc & cac truong phd thong tinh hinh con cing thang hon. Ngoai
tinh trang qua tai kéo dai nhiéu nam ma hién nay con tiép tuc kéo dai
va nang né thém, sb hoc sinh “phai” hoc di truyén rt dong, dong gap
nhiéu lan nhiing nguoi that sy can nam duge mén hoc nay. Vi ph'?m 16n
cac em ra doi sé khong lam viéc lién quan dén mon hoc nay. Vi vay, can
thay ddi dé thoi lugng hoc mén ndy & cac trudng phd thong giam di.

Noi ham giang day, sach gido khoa hién nay duogc trinh bay theo
trinh tu lich sw. Khai ni¢m nao dugc phat minh trudc thi trinh bay trudce.
Khong can biét khai niém d6 ngudi hoc can biét trude hay sau cac khai
niém khac.



CHUONG 5: VANDEDOTAODITRUYENHOC 122

Di truyén hoc 13 mot mén hoc thong nhat thi nay bi tach lam doi,
day vao hai 16p cach xa nhau, 16p 9 va 16p 12 véi ndi dung gan gidng
nhau, 1ap lai dén 70%. Lang phi va mét thoi gian, trong khi khong co
thot gian va diéu kién cho céc bai thuc hanh, di da ngoai, tham céac co
s& san xuat cong nghiép, nong nghiép va y duogce hoc.

BAy lau nay, cac nha quan Iy gido duc, cac chuyén gia, cling nhu tat
ca ching ta (vi ai ciing c¢6 1y do dé quan tim dén gido duc) déu hoach
dinh, thiét ké, xay dung, xem xét, phan bién cong cudc cai cach gido
duc ¢ tim vi mo. Diéu d6 1a ding va can. Chuong trinh tong thé hién
nay ciing vdy. Tuy nhién, c6 1& d6 1a 1y do khién xuét hién nhiéu ban
khodn, thic mic vé tinh kha thi ctia chwong trinh. Boi vi, doi quan dong
déo nhat (trén 90%) thuc hién cong cudc cai cach trén thuc té 1a cac thﬁy
o gido. Néu quan sat chuong trinh ¢ tim vi mo nhu hién nay, cac thay
c6 rat kho hinh dung duoc s& phai lam gi cy thé va 1am nhu thé nao dé
thuc hién cai cach.

Chuong sach nay nham goép phan lam rd cai cach gido duc nén
duoc tien hanh nhu thé nao ¢ co sé, cu thé 1a mirc d0 mon hoc.

Hon 60 nam qua, di truyén hoc, cling nhu nhiéu mon khoa hoc
khac, da phat trién véi toc do than ky, tich lily mot khdi lwong kién thirc
16n hon rat nhidu 1an khdi luong ¢ duoc trude do, du 16n dé lugng bién
thanh chat. Ban thin mon hoc doi hoi mot cach tiép can hoan toan khac.
Trong khi chung ta van day, hoc, viét sach gido khoa nhu cach day nira
thé ky! Noi mot cach khac, thuc té khach quan doi hoi mot cudc cdi
cdch toan dign va triét dé trong dao tao di truyén hoc - mén hoc quan
trong cua sinh hoc va cong nghé sinh hoc ngay nay.

Néu nhu nhitng ndm 60 - 80 cia thé ky trude khi day di truyén hoc
trén ddi twong con ngudi cac thay co gido chi co thé din ra 8 - 9 gen dé
minh hoa cho mén hoc, thi ngay nay sé gen d6 da 1én t6i hang nghin.
Hon thé nita, voi hang nghin gen nay, hién nay khong chi dung dé minh
hoa bai hoc (chung minh su tdn tai cua ching) ma con c6 thé dé dang
phat hién (chan doan) chi trong vai gio thay vi nhiéu tuan nhu trudc
day. Tham chi véi nhiéu gen ngudi ta con thiét ké va tao ra duoc thude
dé chira tri bénh néu céc gen lién quan bi sai hong (dot bién gdy bénh).
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D6 1a mot trong rat nhidu thi du vé sy phat trién nhanh chéng cua di
truyén hoc.

Piéu d6 cho thy khéi luong va dic biét 1a chét lwong kién thirc
di truyén hoc ngay nay doi hoi va dong thoi cho phép ching ta sip
xép lai moén hoc theo mdt cach hoan toan khac, khoa hoc va hop ly.
Do vay, khdi lugng day va hoc giam di nhiéu lan trong khi hi¢u qua
lai ting 1én dang ké. Kha ning tng dung rd hon, hdp dan hon, ngudi
hoc chu dong hon.

Il. CACH TIEP CAN MG - LOGIC VA HE THONG

Hién nay, ctr hai ngay tr6i qua chung ta lai thu dugc mdt $6 luong
thong tin khoa hoc bang tong luong théng tin nhan duoc trude d6. Di
truyén hoc ciing nam trong s6 cac khoa hoc nay. D6 1a nhiing dit lidu vo
ctng 16n (big data). Van d¢ 1a can xir 1y thong tin bang may tinh. Cac
hé théng xu 1y dit liéu hién nay mang tinh Idgic va tinh hé thong rit cao.
Nhu véy, dir liéu di truyén hoc can duogc sip xép theo hai quy tic 16gic
va hé thong. Do chinh 13 cach tiép can méi can ap dung bay gio cho
giang day va hoc tap mon di truyén hoc.

Pé thuc hién diéu d6 can sap xép lai mon hoc dwa trén hai nguyén
tac: 1) Thay trinh tw lich sir ma chiing ta van dung lau nay (day, hoc va
viét sach giao khoa theo trinh ty thoi gian xuat hién ciia cac phat minh)
bang trinh tw logic (khai niém nao can biét trudc méi hiéu dugc cac
khéi niém khac thi dugc trinh bay trudc); 2) Dat cac khdi niém nguyén
nhén (cac khai niém déng vai tro nguyén nhan dan dén cac khai niém
khéc) 1én trén cac khdi niém hé qud (dugc sinh ra tr cac khai niém
nguyén nhan).

1. TRINH TU LICH SU VA TRINH TU LOGIC
Béang 10 minh hoa sy khéc nhau gitra hai trinh ty lich st va trinh
tu logic.

Trinh tu 16gic dya han vao néi dung khoa hoc dé sap xép cac khai
niém nén chac chan s& ngan gon va dé hiéu hon rat nhiéu so vdi trinh tu
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lich str. Noi dung kién thirc ciia gido trinh s& 1a mot khdi thong nhat cac
khai ni¢m mang tinh hé théng cao, tao diéu kién tdt cho nguoi hoc dé
dang ndm bat mon khoa hoc ma hién nay tuong nhu rat khé nay.

Bang 10. Trinh tu sap xép céc khai niém

STT Trinh tu lich st Trinh ty logic
1 | Cac dinh luat Mendel (1865) Bién nap (1928)
2 | Ditruyén lién két (1904) Vai tro di truyén clia ADN (1944)
3 | Bién nap (1928) Cdu trac xoan kép clia ADN (1953)
4 | Vai tro di truyén coa ADN (1944) Céc dinh luat Mendel (1865)
5 | Cdu triic xoan kép cta ADN (1953) Di truyén lién két (1904)

2. KHAI NIEM NGUYEN NHAN VA KHAI NIEM HE QUA

Theo cach tiép can moi, toan bo ndi dung ctia chuong trinh can
phan thanh hai nhém: Nhom céc khdai niém nguyén nhdn va nhom cac
khdi niém hé quad. Khai niém nguyén nhan la cac khai niém dong vai
tro nguyén nhan tao ra hodc giai thich cac khai niém h¢ qua. Thi duy,
gidm phdn 13 khai niém nguyén nhan, ngudn gdc ctia nhiéu khai niém
hé qua nhu cac dinh ludt Mendel, bién di t6 hop, da béi thé...

Bang 11. Quan hé nguyén nhan - hé qua

STT Cac khai niém Loai khai niém
1 Nguyén phan Nguyén nhén
2 Giam phan Nguyén nhan
3 Céc dinh luat Mendel Hé qua
4 Quy lut van dong cta gen Hé qua
5 | Cd sd té bao cua tinh di truyén Hé qua
6 | Lién két gen va lién két gidi tinh Hé qua
7 Da boi thé Hé qua
8 | Sai hinh nhiém sac thé Hé qua
9 | Xay dung ban do di truyén Hé qua

10 | Can béng di truyén trong quén thé Hé qua
11 | Di truyén ngoai nhiém séc thé Hé qua




132 .. DITRUYENHOC NHONG VAN DENGUYEN LY VATHUCTIEN

Viéc phan cac khai niém di truyén hoc thanh 2 nhém nhu trén gitp
giam thiéu dang ké khéi luong day va hoc mén di truyén hoc. Boi vi khi
do cac thﬁy ¢d va hoc sinh ¢6 thé tap trung day va hoc chi cac khai niém
nguyén nhan c6 sd luong rat it. Con cac khai niém hé qua, von chiém da
sé, thi hoc sinh lai ¢ thé tu suy ra tir cac khai niém nguyén nhan. Chfmg
han, phén quan trong va chiém khoi lugng 16n nhét trong di tmyén hoc
(khoang hon mot nira) 13 Di truyén hoc nhiém sdc thé thi chi c6 hai khai
niém nguyén nhan 1a nguyén phan va giam phan. Noi dung con lai 16n
gap nhiéu 1an 1a cac khai niém hé qua (xem bdang I1).

Nhu véy, tir bang trén, 2/11 muc 13 khdi niém nguyén nhdn can day
va hoc bai ban, 9/11 muc con lai 1a khdai niém hé qua hoc sinh c6 thé
tur suy ra, khong can day. Nhu vay, c6 thé rat ngin khéi luong 1én 16p
khoang 5 14an so véi hién nay! trong khi hoan toan khong giam bot noi
dung mén hoc. Thoi lugng doi ra cho phép ting thém phan thyc hanh
va ung dung, von rat yéu tir trudc dén nay ctia mon hoc nay, 1am cho
mon hoc, néi chung, sinh dong hon, hép dan hon.

IV. MO HINH MAU VE MON DI TRUYEN HOC

Xuét phat tir nhimg 1y do trinh bay trén, chung toi dé xuat mot mo
hinh miu cho soan thao sach gido khoa mén di truyén hoc hién nay. TAt
ca mon hoc ma ndi dung cua nd dang nam trong chuong trinh 16p 9 phd
thong co s& va 16p 12 phd thong trung hoc, va cling ndm trong chuong
trinh méi cai cach gido duc vira cong bd, duogc chia thanh hai phén 16n:
1) Gen 1a gi? va 2) Di truyén nhiém séc thé.

1. GEN LA GI?

Phan nay chu yéu ap dung nguyén tic vé trinh ty 16gic dé sap xép
cac khai niém mon hoc. Can dit cac khdi niém nguyén nhan (cac khai
niém doéng vai trd nguyén nhan dan dén cac khai niém khac) 1én trén
cac khdi ni¢m hé qud (dugc sinh ra tir cac khai niém nguyén nhan). Tur
d6 néu bat mbi quan hé giira cu triic hoa hoc ciia gen va chirc ning cua
n6. Cu thé xin trinh bay & dudi déy.
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a.TINH BOTRG

Tinh bd tro gitra hai soi trong phan tir ADN mach kép 1a dic tinh
rat quan trong va hét sirc hitu dung. N6 quyét dinh nhiéu loai hinh hoat
dong chirc nang cia ADN va 1a nguyén 1y nong cdt ctia nhidu phuong
phap hién dai trong k¥ thuat di truyén. Tinh bd trg thé hién trong trinh
tur cac bazo sap xép trén sgi ADN mach kép (xem hinh 5, chuong 2).
O day, cac bazo nito, thi du AGTCC trén mot sgi ADN ludn ¢6 trinh
tw bazo nito trén soi doi dién 1a TCAGG do su két cap chat che theo
nguyén tic A-T va C-G clia cc bazo trong thanh phan cac nucleotid
ctia ADN. D6 chinh 13 tinh bé tre' cia ADN mach kép, con goi 1a tinh
twong hop giira hai soi. Rat tiéc hién nay van con tai liéu goi sai 1a tinh

“bd sung”, thi du, trong sach gido khoa phd thong. Véi tiéng Viét, bd
sung 1a thém mot lugng nho vao mdt luong 16n dé c6 mot luong 16n
hon. O day r6 rang khong phai nhu vay!

Trong qua trinh sao chép ADN (xem chuong 2, muc I11.2), dac
tinh bo tro ciia ADN mach kép gitip ADN c6 thé ty sinh ra ADN thé
hé sau véi trinh ty nucleotid giéng hét ADN ban dau, tirc thong tin di
truyén sinh ra sau giéng hét thong tin di truyén ban dau. Bén canh do,
tinh bo trg 12 nguyén 1y co ban cta hang loat phuong phép thao tac
gen nhu: Northen Blotting, Southen Blotting, FISH, PCR, giai trinh tu,
CRISPR... va cac k¥ thuat nhanh bat ngudn tir ching.

b. NGON NGU DI TRUYEN

Ciu triic cia ADN bao gdm nhimng soi rat dai, do vo van céc
nucleotid thugc bon loai A, T, C va G ndi lai v6i nhau, du dai dé c6 thé
mi hoa tat ca nhimg dic diém, tinh chat va hoat dong vo cing phong
phu cta sy sdng. Cau trac d6 ¢ du cac chi tiét dé hinh thanh mot ngdn
ngit di truyén hoan chinh c¢é thé thyc hién chirc ning luu trit thong tin di
truyén. A, T, C va G 12 bdn chir cdi cua ngdn ngir; modi bo ba hinh thanh
tir ba trong bon chi cai trén tao thanh mét #r, chang han CCG, ACG,
TCC... Ba bo ba dic biét trong s6 d6, cu thé 1a TAA, TAG va TGA, dong
vai tro 1a cac déu chdm cdu; nhiéu tir ghép lai theo mot trat tu nhét dinh
tao thanh cdu c6 nghia hoan chinh, d6 1a gen voi nghia di truyén hoan
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chinh 1 du théng tin quy dinh mot protein hodc enzym; nhiéu cau ndi
v6i nhau tao thanh cuén sdch, 6 1a hé gen - chu trac di truyén dic
trung cho mdi loai (xem thém bdng 5, chuong 2).

c. POT BIEN

Ngbn ngit di truyén ndm trong ADN, nhu vira trinh bay & muc trén,
c6 cAu trac rat chat chd. Mot thay doi nho trong cau tric d6 c6 thé din
dén dot bién. Tuy thudc vao vi tri thay ddi trén ADN ma ta c6 thé c6
nhirng d6t bién khac nhau vé d6 sai hong va cach sai 1éch cua dot bién.
Tuy thudc loai té bao, co quan xay ra bién d6i ma dot bién c6 thé di
truyén hay khong di truyén.

Pong thoi cach thic xay ra dot bién ciing goi ¥ bién phap co thé
phuc hoi, sira chira dot bién. Tt ca cac hoat dong d6 déu phu thudc vao
cau trac cu thé ciia ADN, noi xay ra dot bién (xem bdng 7, chwong 2).

d. SUA POI TRINH TU ADN

Trinh tw ADN, nhu ta da biét, 1a su se“ip Xép cua cac nucleotid, tirc
cac bazo nito, mang thong tin di truyén. Mudn thay d6i théng tin theo
cac muc ti€u riéng cua nha nghién ctru hodc cia nha chon giéng, can
sira d6i thong tin d6. Trong phan nay cia cudn sach chung toi chi dé
cap dén nhitng cong nghé thay doi trinh tu néi trén ctia ADN, cu thé 1a
k¥ thuat di truyén va cong nghé CRISPR. Hai cong nghé dang duoc sir
dung tich cuc va hi€u qua tai hang tram phong thi nghiém trén thé gibi,
trong d6 co nudc ta.

K§¥ thuat di truyén

K§ thuat di truyén 13 nhém cac k§ thuat nham t&i hai muc tiéu co
ban: Thay dbi trinh ty nucleotid trén ADN va chuyén gen tir mot loai
sang loai khac. Dé thay d6i trinh tu nucleotid trén ADN cén sir dung
cac dung cu phan tir nhu chiée kéo cat ADN (enzym gidi han hodc mdi
ARN + Cas9 trong cong nghé CRISPR) tai nhitng diém hoach dinh
trude, roi sau d6 dung keo phén tir gin cac doan di cit ra vao véi nhau
cling theo ké hoach dinh trudce, dé tao thanh soi ADN tai td hop. Tiép
theo 1a dua ADN tai to hop vao té bao chu dé nhan 1én thanh nhiéu ban
(xem chi tiét tai chuong 2, muc I1.2).
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Cong nghé chinh sira gen CRISPR

CRISPR la cong nghé hién nay dang dugc ap dung rong rai, tich
cuc va rat hiéu qua trong viéc chinh sira gen, ca trong chon tao gidng va
trong y sinh hoc nham tim céach chita tri bénh. bay von 1a cong cu tu v¢
ctia vi khuén, c6 tic dung nhu enzym gi6i han, cit ADN virut (ADN la)
dé tiéu diét virut, nhung tai nhiing diém (doan ngén trinh tuy ADN) do
nha nghién ctru thiét ké, khong phu thudc vao diém cit nhu enzym gi6i
han - chi cat ADN tai nhitng diém dic thu xac dinh.

CRISPR gdm hai hop phan: ARN moéi va enzym Cas ma hién nay
phé bién 1a Cas9. ARN moi c6 nhiém vu di tim doan ADN bd trg dé
dinh vao (vi vy, con goi 1a ARN din dudng) va tai vi tri d6 enzym Cas
s& cit ADN. Sau d6 co ché sira chita cta té bao bat dau hoat dong dé
phuc hoi ADN ban dau “theo 1énh” ctia nha nghién ctru, chtr khong theo
lénh cua té bao. Do 1a phan viéc mau chét ciia qua trinh ma con ngudi
nam chil dong. Trong qua trinh sira chita phuc hoi nha nghién ctru c6 thé
chén cac doan ADN mong mudn vao “vét va”. Va thé 1a gen duoc chinh
stra theo ké hoach. Xem chi tiét tai chwong 2, muc I1.2.d.

e. NGOAI DI TRUYEN - BAZO NITO THU NAM

Methyl hoa ADN 1a co ché ngoai di truyén dién ra theo cach bod
sung nhém methyl (CH3) vao ADN, do viy thuong lam thay ddi chirc
nang gen va anh huong dén biéu hién gen. Phd bién nhét 1a qua trinh
methyl hoa ADN dién ra bang cach bd sung nhom methyl tai diém
S-carbon ¢ vong cytosin tao ra 5-methylcytosin (5-mC), co6 tac gia goi
1a “bazo thir nam’ mot cach khong chinh thirc. Cac nhém methyl nay
anh huéng dén mach chinh cia ADN va tic ché qua trinh phién ma.

O ngudi, 5-methylcytosin chiém khoang 1,5% ADN hé gen. Trong
cac té bao séma 5-mC cd & hau hét nhitng chd methyl hoa ddi ximg
theo cap tai cac diém CpG (5°-C-phosphate-G-3), noi nucleotid cytosin
nam ké can v6i nucleotid guanin. Mot trudng hop ngoai 18 1a trong cac
té bao phoi gbc (ES) noi mét sb lwong 16n cac 5-mC ciing quan sat thiy
& vung khong c6 CpG. Trong mot luong 16n ADN hé gen phan 16n cac
diém CpG bi methyl hoa ning trong khi cac dao CpG (cic bui CpG)
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trong cic md dong mam va ndm canh promoter ciia cc t& bao sdéma
binh thudng lai khéng methyl hoa, vi vy cho phép gen biéu hién (gen
md). Khi mot ddo CpG trong vung promoter ciia gen methyl hoa thi
biéu hién ctia gen d6 bi trc ché (gen tir).

Viée bd sung cac nhom methyl dugc kiém soat & mot sb mirc
do khac nhau trong té bao va duge thuc hién boi cac enzym tén la
methyltransferase (DNMT). Ba enzym DNMT (DNMT1, DNMT3a
va DNMT3b) can dé thiét 1ap va duy tri cac kiéu methyl hoa ADN.
Hai enzym DNMT2 va DNMT3L c¢6 thé c6 nhitng chirc niang chuyén
hoa hon. Cac té bao bi bénh nhu té bao ung thu c6 thé khac biét & chd
enzym DNMT]1 hoat dong don 1¢ khong c6 kha nang duy tri qua trinh
methyl hoa cao ctia gen binh thuong, can su phdi hop ciia ca hai enzym
DNMTs 1 va 3b dé thuc hién chirc ning nay.

Khir methyl ADN 13 loai bo nhém methyl khoi ADN. Co ché
nay quan trong nhu methyl héa ADN va di doi véi nd. Qua trinh khir
methyl cin thiét dé tai 1ap chuong trinh ngoai di truyén cua cac gen,
né tryc tiép lién quan dén nhiéu co ché bénh sinh quan trong nhu ung
thu. Khur methyl ADN c6 thé thu dong hodc tich cuc hodc cd hai. Khtr
methyl thuy dong thuong xay ra trén cac soi méi tong hop thong qua
enzym DNMT]1 trong chu ky sao chép. Khir methyl ADN tich cuc
chu yéu dién ra theo cach loai bo 5-methylcytosin thong qua sira d6i
trinh tuy cac bazo cytosin dd chuyén ddi boi qua trinh oxy hoa bang
enzym TET (ten-eleven translocation), gdm TET1, TET2 va TET3. Cac
protein nay thiic ddy qua trinh khir methyl bang cach gin vao cac ving
gidu CpG dé ngin ngira hoat tinh ctia enzym ADN methyltransferase
khong mong mudn, va bang cach chuyén doi 5-mC thanh 5-hmC, 5-hmC
thanh 5-fC (5-formylcytosine), va 5-fC thanh 5-caC (5-carboxylcytosine)
thong qua hoat tinh cua hydroxylase. Cac protein TET c6 chtic nang kich
hoat va trc ché phién ma (TET1), tc ché khéi u (TET2), va methyl hoa
ADN cai dét lai chuong trinh cho cac qua trinh (TET3).

Tam quan trong sinh hoc ctia 5-mC nhu mot stra ddi ngoai di truyén
chu chdt ddi véi kiéu hinh va biéu hién gen da dugc thira nhan rong rai.
Chang han, viéc methyl héa thap ADN - giam tong lugng methyl hoa,
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duong nhu duge gay nén do thiéu hut methyl vi hang loat anh huéng
mdi trudng va dugce dé nghi sir dung nhu mot diu chuin phén tir trong
cac qua trinh da sinh hoc nhu ung thu. Viéc dinh lugng 5-mC hodc téng
methyl hoa trong céc té bao bi bénh hoac bi anh hudng moi truong cod
thé cung cap thong tin hitu ich dé phat hién va phan tich bénh. Ngoai
ra, viéc phat hién chat trung gian 5-fC trong khir methyl ADN & cac
mo va té bao ciing c6 thé dugc sir dung nhu dau chuan chi thi sy khir
methyl ADN tich cuc. 5-fC cling c6 thé duoc truc tiép cit bo béng
TDG (thymine DNA glycosylase) cho phép tién hanh sira chita bang cit
b6 bazo tiép theo (subsequent base excision repair - BER) dé chuyén
nguoc cytosin di bi sira d6i tro vé trang thai chua bi sira d6i ciia no.

Céc vung methyl hoa biét héa 1a nhitng ving ADN c6 trang thai
methyl héa rat khac nhau giita nhiéu mau. Cac nha nghién ctru thuong
thuc hién methyl hoa h¢ gen phé rong dé xac dinh céc vung methyl hoa
khéc nhau (differentially methylated region - DMR) véi cac mau da xir
Iy va chua xir 1y dé tim ra cac ving hoat dong chirc ning lién quan dén
viéc diéu hoa phién ma gen. C6 thé co nhimg DMR dic thu cho md, té
bao, c4 thé v.v... Cac ving methyl hoa biét hoa ciing c6 thé dugc sir
dung nhu cac ddu chuén sinh hoc hay céac dich tiém ning cua liéu phap
ngoai di truyén.

2. DAO TAO DI TRUYEN NHIEM SAC THE

Di truyén nhiém sic thé chiém khoang 50% ndi dung cta toan bd
modn hoc. Chi tiét ki thuat lién quan chat ché ¢ day 1a cac gen dinh vi
trén nhiém sic thé va vi vdy, chiing van dong cing véi cac nhidm séic
thé. Noi cach khac, di truyén nhiém séic thé 1a phadn mon hoc trinh bay
cac phuong thic van dong ciia gen cliing v6i nhiém sic thé xuyén qua
céc thé hé.

Phan nay can tudn tha nguyén tic phan cac khai niém thanh hai
nhom khéi niém nguyén nhan va khai niém h¢ qua. Chi c6 phan bao
nguyén phan va phin bao gidm phan la hai khai niém nguyén nhan.
Tat ca cac khai niém con lai 1a khai niém hé qua. Khdi niém nguyén
nhén can trinh bay trude. Tir d6 suy ra cic khdi niém hé qud. Chinh
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nhd sdp xép cac khai niém theo cach nay ma dung luong giang day
giam di khoang 5 lan cho phan di truyén nhiém sic thé. Cach bd tri cu
thé nén theo dan bai dé cap dudi ddy. Diéu quan trong 1a néu 1én duoc
tinh quyét dinh ctia cic co ché nguyén phan va giam phan, dic biét 1a
giam phan ddi véi ndi dung cha chét ciia cac phan con lai cua di truyén
nhiém sic thé. Cu thé la:

a. DAC DIEM NGUYEN PHAN

Vé mit di truyén hoc, ddc diém can quan tAm va ghi nhd cia nguyén
phan 14 co ché sao chép nguyén ban thong tin di truyén. Dac diém nay
cing véi giam phan co tic dung quyét dinh ddi véi ndi ham cua tat ca
cac khai niém di truyén hoc nhiém sic thé. Nhu vy, nguyén phan cing
v6i giam phén 13 hai khdi niém nguyén nhan duy nhat. Chi tiét té bao
hoc quyét dinh nguyén phén 1a co ché sao chép nguyén ban thong tin di
truyén la ¢ viéc tach doi tam dong, cling 1a tdch doi hai nhiém sic tir chi
em trong ky gitta cia nguyén phan (hinh 13, chwong 2). Vi hai nhiém
sdc tir chi em hinh thanh tr mot nhiém sic thé ban dau, do vay, mang
thong tin di truyén giéng hét nhau.

b. DAC DIEM GIAM PHAN
Giam phén tao ra cac t6 hop nhiém sic thé méi

Giam phan (hinh 14, chwong 2) 1a co ché phan bao dién ra trong
chu trinh sinh san hitu tinh cta sinh vat nhan chuan, phan chia mot té
bao ludng boi thanh bdn giao tir don boi. Qua trinh giam phan c6 hai
1an phan chia nhan té bao, goi la giam phéan I va giam phan II. Ca giam
phan I va giam phan II déu chia thanh bon giai doan v&i tén goi va cac
dic diém hinh thai twong tu nhu nguyén phén.

Hoat dong cua nhiém sic thé trong giam phan lién quan tryc tiép
dén sy phan ly cua cac gen. V& mit nay c6 hai chi tiét can chi y dan
dén sy hinh thanh céc t6 hop nhiém sic thé méi trong giam phan L. D6
13 hai nhiém séc thé twong dong (cung cip nhung khac ngudn gdc: mot
nhiém séc thé tir bd va mot nhidm sic thé tir me) phai tach nhau dé di
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vé hai cuc. Trong khi hai nhiém sic thé khong tuong dong (khac cip)
thi lai ¢6 thé hodc cung di vé mot cuc hodc di vé hai cuc khéc nhau, xac
suit dién ra hai sy kién noi trén 1a bfmg nhau.

Tuy nhién, nguyén phan va gidm phan c6 nhiing khac biét quan
trong trong quy lut van dong cta cac nhiém sic thé. Piém quan trong
1a & cudi ky gitra, dau ky sau ctia giam phan I (hinh 15, chirong 2), céc
tam dong khong tach nhau ra ma chi cac nhiém sic thé cia mdi cip
tuong dong tach ra dé phan vé cac té bao con, dan dén sé lugng nhiém
sic thé clia cac té bao con bi giam di mot nira. S6 lugng tim dong cling
véy. Sau d6 cac nhiém sic thé tach ra va phan vé cac cuc con theo hai
cach: Hai nhiém sic thé twong dong tach nhau ra va phan vé hai té bao
con. Trong khi hai nhiém séc thé khong twong dong (thudc cac cip khac
nhau) lai c6 thé cung di vé mot té bao con hodc tach vé hai té bao khac
nhau v&i xac suat nhu nhau. Vi tat ca cac cap nhidm sic thé dang giam
phan déu dién ra nhu vay.

Tom lai, gidm phdn I hay gidm phén néi chung la co ché tao ra cdc
16 hop nhiém sdc thé méi, cac giao tir hinh thanh sau giam phan c6 ciu
trac di truyén khac nhau. Con giam phan II trén thyc té 1a mot nguyén
phan ma mirc boi thé cua té bao me ban dau 1a don boi.

Tinh d¢c dao cia thi nghiém Mendel

Mendel thanh cong va trd thanh cha dé ctia Di truyén hoc 12 do 6ng
d4 tién hanh céc thi nghiém lai sau khi da tach duogc cac dong thudn (cy
dong hop i) & cdy dau bang phuong phap néi phoi.

Mendel xir 1y cac két qua thi nghiém bang mot thudt todn (thong
qua bang Punnett). Thuat toan nay khép hoan toan véi cac quy luat
van dong ctia nhiém sic thé trong giam phén va trong giao phdi ty do.
Noi cach khac, Mendel d3 tim ra quy luat giam phan bang thuat toan
phu hop.

Mbi lién hé cua giam phéan v6i bang Punnett thé hién lan dau tién
thong qua viéc xtr Iy cia Mendel cac két qua lai cia 6ng dé tim ra cac
quy luét di truyén va phat hién su ton tai cta gen.
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Hinh 17a, chwong 2 minh hoa phép lai cia Mendel dan dén dinh
luat 1 (dinh luat tinh troi).

Béang Punnett minh hoa phép lai cia Mendel dan dén dinh luat 2
(dinh luat phan ly) trén hinh 17b, chuong 2.

So db lai cia Mendel dan dén dinh luat 3 (dinh luét di truyén doc
1ap) dugc ky hi€u va c6 dang trén hinh 18, chuong 2.

Vai tro cua gidm phan doi véi cac quy luat di truyén ctiia quan thé
no6i riéng va tién hoa luan néi chung sé dugc dé cap ¢ duoi.
Hoc thuyét Morgan

Hoc thuyét Morgan con goi 1a thuyét di truyén nhiém sic thé ma
ban chat 13 hién tuong di truyén lién két hay lién két gen. Pay 1a budc
phat trién quan trong thtr hai, sau hoc thuyét Mendel. Ngay nay, hoc
thuyét Morgan ciing véi hoc thuyét Mendel hinh thanh di truyén hoc
kinh dién, dong vai tro quan trong trong di truyén hoc hién dai.

Di truyén hoc Mendel phat hién su tdn tai va hoat dong churc nang
clia cac gen va moi gen nam trén mot nhiém sdc thé. Morgan va trudng
phai ctia 6ng di tim ra hién tuong nhiéu gen cing nam trén mét nhiém
sdc thé, di truyén cing nhau, va ching dwoc goi la nhém lién két. Co
thé phat hién cdc gen lién két bang lai phan tich. Dé hiéu vé lai phan
tich ta hay trd lai véi phép lai hai tinh binh thuong khi hai tinh trang
nghién ctru khong lién két AaBb x AaBb thi ty 1& kiéu hinh ctia thé hé
sau s€ 1a 9AB : 3Ab : 3aB : 1ab. Trong lai phan tich nguoi ta lai di hop
ttr kép AaBb v6i dong hop tir 1an vé hai gen niy aabb, tirc AaBb x aabb
thi ty 1¢ kiéu hinh cta thé hé sau s& 1a 1AB : 1Ab : 1aB : lab. Nhu vay,
nhin vao ty 1¢ kiéu hinh cua thé hé con lai sau lai phan tich co thé két
luan 14 hai gen nghién ctru c6 lién két hay khong.

Ciing trong phép lai phan tich néu trén, néu quan sat thy ty 1& phan
ly khac véi1:1:1: 1 theo hudng hai nhém AB va ab c6 s lugng xap
xi bang nhau va hai nhém Ab va aB ciing xap xi nhau, nhung it hon hai
nhom trén nhiéu 1an, thi hai nhom sau 1a két qua cua trao dbi chéo da
dién ra giita hai gen A va B. Vi trao d6i chéo 1a sy kién ngiu nhién xay
ra doc theo nhiém sic thé nén tan s trao ddi chéo twong quan truc tiép
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voi1 khodang cach gitra hai gen nghién ctru. Hai gen cang xa nhau thi tan
s0 trao doi chéo cang 1on. Do vdy, cé thé dung tan so nay dé xay dung
ban do di truyén.

Ban d6 di truyén 14 so d6 cac nhi®m séc thé don boi ciia mot sinh
vat va vi tri cac gen trén mdi nhidm sic thé. Dé xay dung ban d6 di
truyén can tién hanh phép lai hai tinh (xem xét timg hai gen mot) dé
xem chiing cting nam trén mot nhiém séc thé hay trén hai nhiém sic thé
khéac nhau. Nghién ctru nhiéu cap gen theo cach trén s€ xac dinh duoc
s6 nhom lién két, tac s6 nhiém sic thé cta sinh vat.

T.H. Morgan va cong su voi thi nghiém trén rudi gidm da tim ra
nhiéu gen lién két & d6i twong nay. Chung phan thanh bon nhom lién
két, tirc bdn nhiém séc thé. Sau nay, cac nha té bao hoc lam tiéu ban
nhiém sic thé trén rudi gidm va ciing quan sat thay bon chiéc nhiém séc
thé trong bo don boi ctia mdi té bao.

Khi cic gen cing nam trén nhiém sic thé gidi tinh thi goi 1a lién
két gidi tinh. Néu xét & ngudi cac gen nay nam trén ba phan khac nhau

cua nhiém sac thé gidi tinh nam, va di truyén theo ba cach khac nhau:

[
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Hinh 25. Nhiém sic thé giéi tinh nam giéi

a) Di truyén lién ket gioi tinh hoan toan, khi gen nam bén nhieém
sac thé X khong c6 tuong dong bén nhiem sac thé Y; thi du mau mat
cua rudi giam:
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Xaxa » XAY
mit tring l mat do
XaXA : xay
1 mat do6 1 mat trang

b) Di truyén theo dong dwe, khi cac con duc 1a di giao tir XY, néu
con céi 13 di giao tir thi tinh trang di truyén theo dong cai. Nghia1a Y ¢o
mit & dau thi tinh trang biéu hién & do;

¢) Di truyén lién két giGi tinh tirng phan, khi gen ton tai ca bén Y
va bén X, nghia 13 ndm trén cac doan twong dong ctia cac nhiém sic thé
X va Y. Thi dy tinh trang tai c6 16ng & ngudi do mot gen 1an nam ¢ doan
noi trén xac dinh:

P Xaxa X

x
|

Fy XaXA  x  XayA
|

F2 XaYA‘ XAYAI XBXA' xaxa

So d6 lai cho thay tinh trang ctia ba (d6ng hop tir X*X* & thé hé P)
dugc truyén cho mot ntra s6 chau gai (X*X* ¢ thé hé F,)). Con ¢ F, tinh
trang nay hoan toan khong biéu hién. Vi chi ¢6 mot nira s6 ca thé cai &
thé hé F, biéu hién tinh trang nghién ctru nén truong hop nay goi 1a di
truyén lién két gidi tinh timg phan.

Nhu vy, cac gen lién két noi chung va lién két gidi tinh noi riéng
di truyén theo cac quy lut giam phan va nguyén phan.

Pa boi thé

Pa boi thé 12 ngudn bién di hét stre quy gia dbi véi chon gidng thuc
vat, n6 déng vai tro quan trong trong chon giéng cdy trong. Cé ba dang
da boi thuong duoc sir dung trong chon gidng cdy trong: Ty da boi, di
da bdi va 1éch boi.
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1. SU DUNG TU PA BOL Nhitng nim gan day thanh tyu cta cac
cong trinh nghién curu ly thuyét da tao diéu kién cho viéc tao ra mot sb
luong 16n cac dang da boi co trién vong. Viéc sir dung colchicin da 1am
cho viéc tao ra cac dang da boi dé dang hon.

Khi nhan d6i s6 luong nhidm siac thé, nghia 14 chuyén tir dang
ludng boi sang tir boi thi thuong lam ting kich thude va téc do phan
chia té bao, do vay kich thudc cay, cac co quan cua no, khdi lugng hat
cling nhu thanh phan hoa hoc cua chung ciing bién d6i theo. Thi du,
khdi luong 1.000 hat cua giéng Iua mach tir boi do V.S. Fedorov tao
ra & Leningrad 13 55 - 56 g, trong khi ciing chi tiéu d6 cua giéng ludng
boi la 29 g.

Trong nhiéu truong hop da boi thé lam ting ham luong cac chat
c6 gia tri nhu cac hop chat hitu co ¢ virng, vitamin A & ngd, va ngugc
lai lam giam ham lwong cta cac hop chét ¢6 hai cho ngudi nhu cac hop
chét nito & cdy cu cai da bgi. Cac dang da boi co thé c6 cac tinh trang
quy gia khac nhu tinh chdng chiu bénh ting 1én v.v...

Bén canh nhiing uu diém trén, cac dang tu da bdi nhan tao co tinh
hiru thu bi gidm. M&i hat cua cay da bdi thi to hon so vdi dang ban dau
nhung s6 lwong hat trén cay thi lai it hon. Nguyén nhan cua hién tugng
nay, nhu chiing ta da biét, 1a do giam phan bi rdi loan, nhung c6 thé
khic phuc dugc nhu ¢ cay di tr bdi s€ trinh bay & dudi.

Ngay nay nhiéu dang da bdi c6 gia tri kinh té da duogc tao ra & hang
loat cay trong: cu cai duong, vimg, day, cic cdy canh v.v... Viéc sir
dung cac dang tam boi trong san xudt nong nghiép dua lai nhirng hiéu
qua to 16n. Mic du cac cdy tam boi thuong bat thy, nhung chung moc
khoe va vi vy cho sinh khdi véi niang sudt cao. Thi dy, nhd c6 cu to ma
cti cai dudng tam bdi cho ning suit cao hon dang ludng boi tir 10 - 20%.
O nhiéu nudc nd chiém t&i 60% - 100% dién tich trong trot. Ngudi ta
tao ra cl cai tam boi bang cach lai cac dang ludng boi véi tr boi. Cac
dang dua chudt tam boi khong hat nang suit cao cling da dugc san XUAL.

2. SU DUNG DI PA BOL. Viéc sir dung di da bdi trong chon giéng
cho phép két hop duogc bién di td hop voi nhimng wu diém cua cac dang
da bgi. Ngoai thi du vé dang song nhi bdi cu cai - bép cdi da trinh bay
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cu thé & chuong 2, muc IV.3.c co6 thé ké dén cong trinh cua V.E. Pisarev
vé lai lta mi (2n = 42) véi laa mach (2n = 14) va tao ra dang song
nhi boi (2n = 56) dat tén la Triticale (IGa mi 1a Triticum, lGa mach la
Secale). Gidng lta mach phat trién tot trén ving dat nau va cho ham
lwong protein cao, con gidng lta mi thi chdng chiu dwoc bénh. Triticale
1a giéng lai hiru thu vi nhiém sic thé ctia chung c6 thé tao ra cac cip
tuong dong, ca loai T (Triticum) va loai S (Secale), trong giam phan. Do
la nguyén ly tao ra dang da boi hiru thy.

3. SU DUNG LECH BOI. Cac sinh vat léch bdi thuong cé sirc
séng yéu va do hiru thu thip vi vay khong duoc sir dung trong thuc té
trong trot. Nhung hién nay chung ngay cang dwoc ua chudng rong rai
trong chon gidng thuc vat v&i phuwong phdp thay thé nhiém sdc thé cia
mot kiéu gen (mot loai) bang cac nhiém sic thé cia mot kiéu gen khac
(loai khac). Bang phuwong phap nay, cting voi nhiém sic thé cia thé cho,
thé nhan nhan duogc bd gen mong muén. Co thé thuc hién duge viée
nay béng cach su dung céc thé khong hoac thé mot 1éch boi. Thi du, &
gidng lta mi Chanes Spring ngudi ra da tao ra cac thé mot ddi voi ting
nhiém sic thé. Lai cac thé mot d6 véi cac gidng khac ngudi ta da thay
thé dugc cac nhidm sic thé riéng biét ctia gibng nay bang nhiém sic thé
cta giéng cho. O F , cua cdc phép lai nhu thé nhan duoc cac di hop tu
vé cac nhiém sac thé cua thé cho va thé nhan, sau d6 co thé tach duoc
kiéu gen mang tat ca cac nhidm sac thé cia thé nhan Chanes Spring trir
mot cadp nhiém séc thé cua thé cho. Su thay thé cac nhiém séc thé riéng
biét 1am bién ddi nang suit, chiéu cao cua cay, do cliing cua canh v.v...
Ciing bang cach nay trong hé gen cua loai thudc 14 Nicotiana tabacum
man cam vé6i virut ddm thude 14 nguoi ta di thay thé duge mot nhiém
sdc thé bang nhidm sic thé ciia N. glutinosa c6 mang gen bén viing voi
bénh nay.

Cén bang di truyén trong quén thé

Di truyén quan thé 1a mot ndi dung 16n cua di truyén hoc, nay
da tach thanh khoa hoc riéng biét, nghién ctru cac linh vuc lién quan
quén thé nhu da dang sinh hoc, tién hoa ludn, chon giéng hoc. Mic du
vay, cac quy luat di truyén chi phéi chdt ché trang thai cta cac quén thé
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tir thé hé nay qua thé hé khac. Hiéu duoc co ché hoat dong cua quén
thé dién hinh ta s& hinh dung dugc toan canh sdng dong cua sinh gi6i &
nhitng thé hé khac nhau. Trén thyc té di truyén hoc quan thé néi chung
da phat trién theo cach nhu vay. Ngay nay, nho hidu qua ngay cang ting
nhanh cua tin hoc va tin sinh hoc mén khoa hoc nay da phat trién rat
nhanh va dua lai nhiing hiéu qua to 16n trong xay dung va quan ly su
song & quy mo 1on.

Quian thé 13 tap hop cac ca thé trong mot loai, ¢6 co ché thich ing
chung, tao thanh hé théng di truyén théng nhét, duoc duy tri on dinh, ¢
kha nang tham gia vao qua trinh tién hoa. Tly vao cach sinh san, ¢ ba
loai quan thé chinh: quan thé sinh san vo tinh, quan thé ty phéi va quan
thé ngau phdi (giao phdi ngau nhién). Su di truyén trong qudn thé ngau
phéi la dién hinh nhat. Vi vy, phan nay s& xem xét cac van dé trong
quan thé ngu phdi.

Cén bang di truyén trong quan thé ngiu phdi 12 hé qua ciia giam
phan va 14 yéu t6 quyét dinh tinh 6n dinh cta quan thé qua cac thé hé,
cling 1a su 6n dinh cua cac gidng cdy trong va vat nudi ngau phdi. Vi
giong chinh la dang ton tai cu thé ciia quan thé. Hiy xem xét van dé
nay trén mot quan thé ngau phdi dang ton tai va phat trién. Gia sir tin
sd alen ciia mot quan thé tai mot thoi diém 1a 0,8A va 0,2a. Dé biét cau
trac di truyén ciia thé hé sau trong quan thé ta dua tan s6 alen nay lén
bang Punnett, tirc xem xét qua trinh giam phan sinh ra giao tir dé hinh
thanh thé hé tiép theo (bdng 12).

Bang 12. Can béng di truyén trong quén thé

P ? 0,8A 0.2a
0,8A 0.64AA 0.16Aa
0,2a 0,16Aa 0,04aa

Bang 12 cho biét ty 1¢ gitra cac kiéu gen & thé hé sau s& 13: 0,64AA
:0,32Aa : 0,04aa. Vi ty 1& kiéu gen nay, tan so alen trong quan thé lai
s& 12 0,8A va 0,2a. Vi s ca thé 0,64A A khi giam phén s& cho tan s giao
tir 14 0,64A. S6 ca thé 0,32Aa sé& cho tan sb giao tir 0,16A va 0,16a. S6
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c4 thé 0,04aa s& cho tan sb 0,04a. Tong cong lai ta s& co tan sb alen (tic
tan s giao tir) cua quén thé 14 0,8A va 0,2a. Lai dua tan s6 nay 1én bang
Punnett (ttc cho chiing ngiu phéi), chung ta lai co ty 18 cac kiéu gen ¢
thé hé sau nita 1a 0,64AA : 0,32Aa : 0,04aa, két qua gidng hét & cac thé
hé truée. Nhu vay, ty 16 trén duoc duy tri tir thé hé nay qua thé hé khac.
D6 chinh 13 trang thdi can bang di truyén ciia quan thé.

Trang thai can bang di truyén cta quan thé da duoc cong thirc hoa

ndm 1908 bai G. Hardy va W. Weinberg. Hai 6ng da khéi quat cac tan sd
alen bang ky hiéu q va 1 - q trén bang Punnett (bang 13).

Twr do6 hai 6ng dua ra cong thire ma sau nay goi 1a cong thire Hardy-
Weinberg: ?AA : 2q(1 - q)Aa : (1 - q)%aa. C6 thé nhan thdy dé chinh la
nhi thirc Newton: [gA + (1 - q)a]*.

Bang 13. Dinh luat Hardy-Weinberg

a ¥ qA (1-q)a
gA q*AA q(1 - g)Aa
(1-g)a q(1 - q)Aa (1-0g)%a

Nhu vay, thong qua phan tich sy hinh thanh cac dinh luat Mendel,
nghién ctru hién tuong lién két gen, lién két gi61 tinh, da boi thé va
cac quy ludt di truyén quan thé, ching ta thiy bang Punnett phan anh
chinh xé4c cac quy luat van dong cta nhidm sic thé trong giam phan
va trong ngau phdi sau d6. Nhiém sic thé mang gen, con giam phéan
tao ra giao tr thyc hién st ménh tiép ndi thé hé. Giam phan la nhan to
co ban quyét dinh cac quy luat di truyén ¢ cac mac d6 khac nhau tir
co thé dén quan thé.

Di truyén té bao chat

Muc dich ctia phan ndy nham gidi thiéu su khac biét giita hai co
ché di truyén: Di truyén trong nhan va di truyén ngoai nhan. Cho dén
nay chiing ta méi chi xem xét sy di truyén cta céc tinh trang do céac
gen trong nhan kiém soat, tirc cac gen nam trén nhiém séic thé. Cach di
truyén cua c4c tinh trang do6 cé thé tién doan duoc dya vao co ché phan
ly va sy t6 hop lai cac nhiém séc thé trong phan bao giam phéan va giao
phéi ngiu nhién (ngau phédi). Nhung trong sinh gidi con c6 nhing tinh
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trang khac khong tuan theo cac quy luat di truyén noi trén. D6 1a cac
tinh trang chiu sy kiém soat cia cic gen ndm ngoai nhan té bao, ngoai
nhiém sic thé. O cac sinh vét nhan so nhu vi khuén cac gen nay nam
& cac cdu trac nhu episom, plasmid. O sinh vat nhan chuan nhu con
nguoi, dong vat, thyuc vat bac cao, d6 1a cac co quan tu cua té bao nhu
ty thé, lap thé.

Khi céc gen ndm trong cac cdu truc trén, tirc nim ngoai nhidm sic
thé, ndm trong té bao chét, thi sy di truyén ctua chung khong con chiu su
chi phdi cta quy luat nguyén phan va giam phan nita. 6 1a sy di truyén
theo dong me, c6 thé phat hién bang phép lai thudn-nghich.

Goi 1a di truyén theo dong me vi tinh trang do gen xéac dinh chi
truyén tir me sang con, khong phai tir b, vi gen ndm trong té bao chat
clia giao tir cai, giao tr duc gin nhu khong co té bao chat, tirc khong co
chd cho gen tri ngu.

Su di truyén mau sic hoa cua cay hoa loa kén 1a mot vi du vé di
truyén qua té bao chat. Phép lai thuan nghich hai loai cay (hoa xanh va
vang) cho thay kiéu di truyén nay (hinh 26).

Trong phép lai dau cé thé cai c¢6 hoa xanh, ca thé duc hoa vang;
trong phép lai sau thi nguoc lai, ca thé cai c6 hoa vang, ca thé duc hoa
xanh. Hai phép lai nhu thé goi 14 lai thudn - nghich. Néu gen nam trong
nhén thi, nhu da biét, cac cay lai nhan dugc phai co kiéu hinh giéng
nhau. O day nguoc lai, két qua lai thu dugc khac nhau. Lai thuan cho
hoa xanh, lai nghich cho hoa vang. Nhu vdy, gen xac dinh mau hoa ¢
day nam trong té bao chit, ngoai nhan.

Lai thuan Lai nghich
QXanh x J& Vang QVang x JdXanh
Xanh Vang

Hinh 26. Lai thuan nghich

Mot trong nhitng thi du dién hinh vé su di truyén ngoai nhiém sic
thé 1a tinh bét thu duc bao chit da phat hién thay ¢ nhiéu thyc vat nhu
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ngd, hanh, cu cai, day v.v... Nhung duoc nghién ctru ki nhit 13 & ngd.
Ngé 1a cay cung gdc, cac hoa cai tap chung trong bip, cac hoa duc
thi & trén bong. O mot sd gidng ngd ngudi ta phat hién thdy co nhiing
cdy mang bao phan hoan toan tréng rdng hodc c6 nhitng hat phan bat
thy kém phat trién. Tinh trang nay duoc xac dinh boi cac nhan t6 té
bao chit. Néu thu phén cho céc cay bi bét thu duc b?mg hat phén binh
thudng ctia cac cay khac thi trong phan 16n truong hop duoc cac ciy thé
hé sau c6 hat phén bét thyu. Khi 1ap lai phép lai nay trong hang loat thé
hé thi tinh trang bat thu duc khong bi mat di ma di truyén theo dong me.
Tham chi ca khi tit ca 10 cip nhiém sic thé ctia ciy ngd c6 hat phin bat
thy, duoc thay thé boi cac nhidm sic thé bat ngudn tir cay c6 hat phin
binh thuong (hiru thy) thi tinh bét thu duc van duoc duy tri. D6 1a mdt
bang chimg 1 rang ching to su di truyén cua tinh trang nay duoc thuc
hién thong qua té bao chat. Té bao chat giy nén tinh bat thu cia hat
phén duoc ki hiéu 1a cys5, con té bao chét cua cay co hat phén htru thu
binh thuong thi ki hiéu 1a cyr™.

Nguoi ta cling da xac dinh duoc ring cac gen trong nhan ciing anh
hudng dén tac dung cta gen bt thy té bao chat. Té bao chat cytS chi co
thé tao nén hat phan bat thu khi trong kiéu gen ctia cdy gen lan rf (khong
phuc hi) ¢ trang thai dong hop tir rfrf. Con néu nhu gen nay 1a alen troi
Rf (phyc hdi tinh hitu thu) thi cac cay cytSRfRf va cytSRfrf co hat phan
binh thuong. Nhu vay alen Rf 1a nhéan t6 phuc hdi tinh hitu thu cua hat
phan. Tir d6 c6 thé suy ra rang cac ciy cyt™rfrf, cyt™Rf- va cytSRf ¢6 hat
phén htru thy, chi nhitng cay cytSrfrf méi co hat phén bét thy hoan toan.
Tat ca cac phép lai lap lai nhiéu lan QcytSrfrf x eyt rfrf ludn cho thé
hé sau mang cac hat phén bi bit thu hoan toan. Chi ¢6 phép lai cytsrfrf
x cytSRfRf (hodc cyt™RfRf) méi c6 thé cho thé hé sau vai tat ca cac cay
c6 hat phan binh thudng mic du té bao chit mang gen cytS (hinh 29,
chuong 6). Can luu ¥ rang gen Rf khong 1am bién déi ciu tric va tinh
dac hi¢u cua gen té bao chat cytS, nd chi uc ché sy biéu hién tac dung
ctia gen bat thy té bao chat.

Vi chuong nay, chiing t6i vira trinh bay xong nhiing nguyén ly ly
thuyét co ban cua di truyén hoc. Mic du 1a co ban nhung chuong nay
c6 thé duoc sir dung nhu gido khoa tom tit vé Di truyén hoc pho thong.
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Chuong chira dung diy du cac khai niém ma hoc sinh pho thong can
hoc, ciing c¢6 thé goi d6 1a mon Di truyén hoc danh cho nhitng nguwoi
khéng phai chuyén mén di truyén.

Theo chung t6i mot gido trinh di truyén hoc hién dai nén gdm bdn
phan: 1) Gen - cdu tric, chic ning va quy luat van dong; 2) Di truyén
nhiém sic thé; 3) Kiém soat biéu hién gen va 4) Thuat ngit chuyén dung.
Duéi day 1a dan bai mau nén c¢6 cho mét gido trinh di truyén hoc:

Phén mét. GEN LA GI ?

Bai 1. Gen c6 thanh phan la ADN hodc ARN

Bai 2. Gen c6 thé tw sinh ra gen

Bai 3. Ngon ngit di truyén don gian nhing chiva day thong tin

Bai 4. Gen bi bién doi tr thanh dot bién

Bai 5. Con duwong tir gen dén tinh trang

Bai 6. Sira doi va chuyén gen

Phan hai. DI TRUYEN NHIEM SAC THE

Bai 7. Nguyén phdn sao chép nguyén ban théng tin di truyén

Bai 8. Giam phdn tao ra cdc t6 hop nhiém sdc thé moi

Bai 9. Cac dinh ludat Mendel

Bai 10. Gen - té bao - hé gen

Bai 11. Lién két gen - Khi cdc gen nam trén cing mét nhiém scic thé

Bai 12. Pa boi thé - Khi s6 leong nhiém sdc thé bat thiong

Bai 13. Can bang di truyén cia quan thé - Khi ty 1¢ cdc nhém cd

thé khéc nhau dwoc duy tri on dinh qua cdc thé hé

Bai 14. Di truyén ngodi nhiém sdc thé - Khi cdc gen nam ngodi nhan

Bai 15. Cdc sinh vit khéc nhau c6 nhiéu gen chung

Bai 16. Kiéu gen + méi truong = kiéu hinh

Phén ba. KIEM SOAT BIEU HIEN CUA GEN

Bai 17. Gen c6 thé bdt va tat

Bai 18. Ngoai di truyén (epigenetics) - Mot cdch kiém sodt biéu hién gen

Phén bon. THUAT NGU CHUYEN DUNG

TAI LIEU THAM KHAO CHINH
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Phuong phap ludn méi néu trén vé day va hoc mon Di truyén hoc
da duoc tac gia cudn sach ndy ap dung vao mot gido trinh thu gon, dugc
soan thao va cong b truc tuyén theo yéu cau mot dy an cta Lién minh
chau Au (EU), nhu mot tai liéu chuyén dung cho cac luat gia va triét
hoc gia chuyén soan thao cac vin ban luat qudc té lién quan dén cong
nghé sinh hoc hién dai nhu Nghi dinh thu vé sinh vét bién d6i gen
(GMO), nhiing khia canh dao dtic ctia hd tro sinh san (IVF)... Co thé
doc gi4o trinh nay theo duong dan:

https://vi.scribd.com/document/109724971/Background-of-Genetics
Hoac xem ban dich tiéng Viét tai:

http://phantichadn.vn/profiles/phantichadnvn/uploads/attach/
1474425548 nguyenlyditruyenhochiendai.pdf

Nhu vay, véi viée sép Xép lai n¢1 dung mon hoc theo céch hoan
toan méi, khéi lugng day va hoc ciing nhu khdi lwong tai liéu giang day
(sach gido khoa) mon di truyén s& giam di 3 - 4 1an. Tinh cha dong cua
hoc sinh s& thay d6i han vi cic em phai tu suy ra hodc giai thich cac khai
niém hé qua tir cac khai niém nguyén nhan. Diéu quan trong hon 1a cac
thy c6 khong can phai dao tao lai vi chi thay doi cach ciu triic mén hoc,
khong sira d6i ndi dung mon hoc.

Chung t6i cho rang v6i su phat trién rat nhanh cua khoa hoc néi
chung trong nira thé ky qua, nhiéu moén hoc khac ciing ¢6 chung dic
diém nhu mén di truyén hoc, va chung ciing doi héi phai c6 phuwong
phép luan mai trong dao tao, cach tiép can, tuong tu nhu mon di truyén
hoc. Néu tat ca hodc phén 16n cac mon hoc déu c6 thé tién hanh cai cach
vé chat nhu vay thi khi ghép cac mon d6 vao “cai khung” chuong trinh
téng thé, nhu hién nay hodc sura ddi ddi chit, s& tao nén cong cudc cai
cach gido duc toan dién va triét dé v6i tinh kha thi cao nhu mong mudn.
Tranh dugc rit nhiéu cac bin khoan lo ling tir cong dong.

Khéi lugng giang day, sach gido khoa clia mén hoc s& giam nhiéu
lan. Tinh chu dong cua hoc sinh thay doi han vi cac em phai ty suy ra
cac khai niém hé qua (chiém khoang 80%) tir cac khai niém nguyén
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nhan (khoang 20%). Di€u quan trong hon la cac thay c6 khong can phai
dao tao lai vi chi thay doi cach cau tric mon hoc, khong stra doi ndi
dung moén hoc.

3. DAO TAO DI TRUYEN HOC G CONG HOA LIEN BANG NGA

Chuing t6i chon Lién bang Nga 1am nudc dé cung tham khao vé
dao tao di truyén hoc vi hai Iy do. M6t 13, Nga 1a nudc tién tién vé khoa
hoc cong nghé néi chung va vé di truyén hoc néi riéng. Chiing ta c6 thé
hoc tap, tiép thu dugc nhiéu kinh nghiém. Hai la, Nga c6 nhu cAu hién
dai hoa khoa hoc cong nghé nhu nudc ta. Can tiép thu thanh tuu thé gidi
trong d6 c6 ca thuat ngit chuyén mén. Vi vy, c6 nhiéu van dé di truyén
hoc tuong tu nhu nudc ta.

Nén gido duc néi chung ciia Lién bang Nga dya trén triét y: Sir
ménh van hoda cua cac truong dai hoc la két ndi khoa hoc véi dao tao
trong su nghiép chuan bj cho cac thé hé tré. St ménh nay co xat v4i su
can thiét phai can bang giita khoa hoc tw nhién va khoa hoc xa hoi dé
dao tao mdi con ngudi trd thanh tri thic.

Hé théng cac mon hoc do bd moén di truyén hoc va cong ngh¢ sinh
hoc St. Petersburg - don vi dau nganh vé di truyén hoc toan Lién bang
- d& xuit trén co s& trung tdm dao tao khoa hoc “Di truyén hoc” lién két
luc lugng cac nha khoa hoc va céc thﬁy cd gido cua dai hoc té)ng hop va
ba vién nghién ctru thudc vién han 1am Lién bang Nga. Hé thong dao
tao di truyén hoc hai bac c6 tinh dén hai xu hudéng phan cuc trong phat
trién sinh hoc (di truyén hoc) hién dai: 1) ngay cang siu hon vao cac co
ché phan tir ctia cac qua trinh sinh hoc va 2) ngay cang rong hon vé cac
hién twong sinh hoc tir murc d6 té bao dén murc d6 hé sinh thai, gan két
boi thuyét tong hop di truyén - sinh thai méi trong tién hoa luan.

a. GIAO DUC BAI HOC VA DAO TAO CHUYEN GIA

St ménh van hoéa cua cac truong dai hoc nhu diém két noi khoa
hoc va gido duc dé dao tao cac thé h¢ mdi 1a biéu tugng cho khéi niém
dugc deé xuat lién quan dén dia diém thanh 1ap truong dai hoc chau Au
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dau tién nam 1088. Str ménh nay cua cac truong dai hoc van khong thay
do6i bat chip su da dang ctia cac mo hinh to chtic cac trudng trén toan
thé giéi. Tuy nhién, nguy co chuyén héa hep ctia ngudi hoc trong cac
truong dai hoc van rat rd rang, no tit yéu s& dan dén sirc ép phan nho
cac khoa, cac bo mén, cac chuyén mén... can thiét cho hoat dong nghé
nghi€p cua céc giao vién, nghién ctru vién va dao tao sinh vién. Cho nén
can thuong xuyén tim kiém su can bang giita phan nganh va giang day
khi dao tao m&i thé h¢ sinh vién méi.

Biéu tugng cua su tong hop mong mudn do, nhung khong phai bao
gid ciing dat dugc, 1a khau hiéu “Biét lam, nam bai va hiéu bai” ma céc
thiy c6 gido ludn cd ging theo dudi trong viéc to chirc qua trinh hoc tap
khi ddo tao cac chuyén gia di truyén hoc.

Kho khan co ban 1a do khoang cach gitra tri thure ty nhién va tri
thirc xa hoi ngay mot gia tang vi tri thirc tu nhién tdng qua nhanh, trong
khi tri thirc x4 hoi lai tang rat cham. Ma viéc tiép thu tri thirc xa hoi lai
gin cac thay co gido v6i nén vin hoa, vi vy, van hoa 1a phan khong thé
tach ro1 voi dao tao dai hoc.

Boi vi c6 y nghia to 16n 1a ty 18 (vé thoi gian va tu duy) gitra cac
khoéa hoc thuc hanh (biét lam) va cac khoa bai giang (nam bai) va
cudi cliing, cac seminar, cac bao cao chuyén dé giup hiéu duoc tai lidu
(hiéu bai).

Lién bang Nga ciing gip nhiing van dé twong ty nhu Viét Nam
trong dao tao cac thay co gido vé di truyén hoc. Chang han, hé thdng
thi cir gy that vong cac nha gido duc hoc. Cac dé thi, kiém tra mang
tinh danh d6 vai dap an co san, chi can hoc thude long, khong can tu
duy 16gic. Hoc sinh ngiy cang ngai suy nghi. Rat can dau tranh chong
lai khuynh huéng nay. Hoc sinh can chuan bi dan bai tra 16i cho mdi
cau hoi thi.

Van d¢ tiép theo 12 ngdn ngit, bao gdm tiéng Anh va tiéng Nga
trong di tmyén hoc. T4t nhién, tiéng Anh can thiét dé c6 thé doc thao
cac tai liéu khoa hoc va trao d6i véi chuyén gia. Tuy nhién, dich thuat
Anh - Nga c6 mot s6 van dé. Cac tac gid néu ra nhiéu sai sot, dic biét
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viéc str dung thuat ngit chuyén nganh. Pé khic phuc sinh vién duogc
khuyén céo can gioi tiéng Nga va nim viing chuyén mon ciia minh! Céc
chuyén gia ciing cho rang nhiém vu cuc ky quan trong cia su nghiép
dao tao khoa hoc ty nhién la day sinh vién cach nhan biét tinh logic va
mdi quan hé gia khdi niém nguyén nhan va khdi niém hé qud. Rit
gidng voi chiing ta & Viét Nam.

b.Y NGHIA CUA DI TRUYEN HOC

Y nghia co ban trong dao tao di truyén hoc, ciing 1a trong dao tao
sinh hoc noi chung 14 vi tri cua di truyén hoc trong hé théng cac khoa
hoc sinh hoc. Trudc hét, d6 1a phuong phap luan phan tich di truyén
nhu cach tiép can sb luong ddi véi viec nghién clru cac dac tinh phé
quat ctia cac d6i twong sdng - di truyén va bién di. Hoc thuyét Mendel
va hoc thuyét Morgan d3 dua di truyén hoc vao gia dinh cc khoa hoc
chinh xéc.

Diéu can luu y 1a bang cac phuong phap thuan tay sinh hoc -
phan tich cac két qua lai va phan ly sau d6 Mendel d4 phat hién ra tinh
gian doan phan tir & dang céac gen tach biét. Ngay nay, véi nhiing thi
nghiém tuwong ty ¢ thé va can di xa hon nita vao cac co ché phén tir.
Trong chuong trinh cua bd mon di truyén hoc va cong ngh¢ sinh hoc,
DPai hoc Téng hop St. Petersburg da b6 tri cho sinh vién lam quen sém
v6o1 mon di truyén hoc. Cu thé 1a trong thuc tap hé sau nam tha nhat
va sau nam thr hai sinh vién dugc nghe gidng “Nhap moén sinh hoc”
ma & d6 phan di truyén duoc gidi thiéu boi cac thay ¢ bo mon. Pidu
nay gitp sinh vién cé co sé dé lua chon chuyén nganh vao hoc ky hai
nim thir ba. B mon ciing chao mimng sinh vién dén hoc, tham quan
trude khi phan nganh chinh thirc dudi hinh thirc nhitng ngay “mao ctra”
duoc to chirc hang nam cho céc sinh vién nim dau. Ciing véi myc dich
nay, bd mén tham gia chuong trinh “Khoa hoc cho trudng phd thong”
do Trung tdm Khoa hoc St. Petersburg thudc vién han lam thuc hién.
Can bo ciia bo mon thudng xuyén giang bai cho cac thay cb gido va
hoc sinh phd théng vé cac van dé cap bach cua di truyén hoc. Céc bai
giang nay sau d6 dugc cong bd vao tuyén tap hang nim “Khoa hoc
cho trudng phd thong”.
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c. SUTHONG NHAT GIUA KHOA HOC VA GIAO DUC

Mot dac trung can thiét trong gido duc dai hoc va di truyén hoc la
su thong nhat giita cong tac nghién ciru va qua trinh giang day. Trong
khi hoan thanh céc cong viéc chuyén mén, sinh vién truc tiép nhap vao
nhém cac hoat dong nghién clru trong phong thi nghiém, hoan thanh
cac khau ciia mot van dé chung nao dé, dugc bd mon xéac dinh theo
truyén thong, da hinh thanh tir nhitng nam 1960, nhuy mot trudng phai
khoa hoc, phat trién lién tuc cho dén nay. N6 nhu kim chi nam trén bién
ctia mon khoa hoc dang phat trién nhu vii bdo.

Ngay nay van dé chung do bd mén hoan thién 1 “Céc co ché tich
hop céc qua trinh di truyén”. Su ton tai vin dé chung nhu thé khong
gidi han cac nghién ciru tim kiém ma nguoc lai no tao trong tdm cho céc
nhiém vu cip bach xuét hién tir truong phai truyén thong.

Tu nam 1996 by mon da chuyén sang h¢ théng dao tao hai bac,
tach cac mon hoc chinh cho ddo tao di truyén ban dau (bdng 14). Ngoai
ra, hang loat mon hoc dugc dua vao danh sach dao tao sinh hoc chung
danh cho céc cir nhan tuong lai.

Bang 14. Cac man hoc hai bac ctia bd mon di truyén hoc va cong nghé sinh hoc

NO Mén hoc Hoc ky | So gid
1 | Phan tich di truyén 6 82
2 | Di truyén hoc nhan so 6 20
3 | Anh van chuyén nganh 6,7 116
4 | Ditruyén quan thé va bao vé quy gen 7 24
5 | Di truyén hoc nhan chuan 7 84
6 | Ditruyén hoc ngudi 7 24
7 | Ditruyén té bao hoc 7 34
8 | Phudng phap toan trong di truyén hoc 8 40
9 | Co sd dif liéu sinh hoc phan tii 8 30
10 | Thuc hanh phudng phép di truyén cd ban 8 90

Cac mon hoc do b moén di truyén va cong nghé sinh hoc thyc hi¢n
cho Khoa Sinh hoc, Pai hoc Téng hop St. Petersburg la:

- Nhap mon sinh hoc (ndm thir 1)
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- Di truyén dai cuong (nam thi 2)

- Thyc tap hé vé di truyén hoc (nam thir 2), tir 2016 Thyc tap hé vé
bién di (nim tht 1)

- Cong sinh va thuyét cong sinh (nam thi 3)

- Sinh hoc phan tir (nam thir 4)

- K§ thuat di truyén va cong nghé sinh hoc (ndm thir 4)
- H¢ gen hoc va phan loai gen (nam thur 4)

Pong thoi bd moén soan thao cac chuwong trinh chinh quy co ban va
phuong huéng nghién ctru trong khuon kho van dé chung (trudng phai
khoa hoc) ¢6 thay doi nho qua timg nam:

1. C4u trtic va chiic ning cua vat chat di truyén.

2. Di truyén sinh thai.

3. Di truyén hoc nguoi.

4. Di truyén phat trién.

5.Di truyén phan tir va cong nghé sinh hoc thuc vat.

Su phan nganh (theo mon hoc) trong cac chuong trinh thac si nay
duoc phdi hop vai cac mon hoc lién két nham chdng lai sy phan nganh
hep (bdang 15, cac mon danh dau sao). Bén canh cac chuong trinh thac
si b mon duy tri ba phan nganh truyén théng d6i véi sinh vién cac
16p dudi (cur nhan) va thac si: di truyén dong vat, di truyé‘:n thue vat, di
truyén vi sinh vat. Su phan nganh khong lién quan dén chwong trinh
dao tao co ban. N6 quan trong trong ké hoach hoat dong nghién ctru
khoa hoc cua sinh vién: thao luan cac cong trinh tot nghiép chuyén
nganh, bao céo cong viéc di hoan thanh v.v... B6 mén di truyén va cong
ngh¢ sinh hoc la nén tang dé td chuc trung tam dao tao - khoa hoc. Bo
mon cling dong vai tro trung tdm trong mang ludi khoa hoc - dao tao di
truyén hoc v6i céc vién nghién ctiru thude vién han 1am khoa hoc khu
vuc phia dong nudc Nga.

Su lién két va phan nganh phu hop di mo rong kha ning dao tao
sinh vién trong linh vuc khoa hoc nong nghiép, di truyén y hoc va di
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truyén nguoi. Mot mat, truong dai hoc tiép nhan thém kha nang mai
cho hoat dong cua sinh vién va nghién ctru sinh trén dia ban mdi, mat
khéc, cac co quan trong cac vién nhan dugc kha nang dao tao can bo
cho minh.

d. THAT SU DAO TAO DI TRUYEN HOC

That sy dao tao di truyén hoc bét dau tir thue tap he vé di truyén nam
dau tién va khi hoc mén “Di truyén hoc dai cuong” hoc ky 1 nam thu 2,
va budc phat trién dAu tién tai b mon trong mon hoc “Phan tich di truyén”
kém theo viéc giai cac bai tap thuc hanh trén rudi gidm. Y nghia cua khoa
hoc nay 13 nim duge mon hoc va 16gic phan tich di truyén.

Bang 15. Cac mon hoc chinh ctia bd mon di truyén hoc va cdng nghé sinh hoc

N© Man hoc Hoc ky | S6 gior
1 [*Gen va hé gen (seminar) 1 52
2 [*Sao chép, stia chiia va phat sinh dot bién 1 24
3 [*Kiém sodt di truyén chu trinh t& bao 1 34
4 |*Di truyén ung thu va con dudng tai nap tin hiéu 1 18
5 | Co sG di truyén hoc (cho sinh vién khong phai sinh hoc) 1 24
6 | Chét t€ bao (apoptosis) - Chét t& bao theo chudng trinh 1 26
7 | Ditruyén hoc céc cd quan tli 1 18
8 | Ditruyény hoc 1 24
9 | Hé gen thuc vat 1 34
10 | Thuc hanh ky thuat gen va té bao thuc vét 1 34
11 [*Di truyén phat trién thuc vat 2 26
12 [*Nhiing van dé cap béach cta di truyén hoc (seminar) 2 26
13 [*Di truyén phat trién dong vat 2 26
14 |*Phién ma va thé giéi ARN 2 26
15 | Di truyén than kinh va di truyén tap tinh 2 16
16 | Hé thong tin hiéu thuc vat 2 26
17 | Co s6 phan i cla tudng tac vi khudn - thuc vat 2 26
18 [*Di truyén hoc sinh thai 3 16
19 |*Dai hé gen hoc (Megagenomics) 3 16
20 |*Dich ma va s phan sau dich ma clia protein 3 26
21 | Cd ché phan tli cac qua trinh t€ bao (seminar) 3 42




N Mén hoc Hoc ky | S6 givr
22 | Céc phuaong phap sinh hoc phén tii (thuc hanh) 3 52
23 | Di truyén hoc tting phan va bo suu tap di truyén 3 16
24 | Prion va amiloid 3 18
25 | Tién hoa luan con ngudi/ Tién hoa ngudi 3 34
26 | Di truyén t& bao va di truyén phét trién phoi nguoi 3 34
27 | Cac phudng phap té bao-phan ti (thuc hanh) 3 40
28 | Di truyén hoc tting phan va bo suu tap di truyén 3 16
29 | Phan tich tai liéu chuyé&n mon (seminar) 3 34
30 | Cac van dé cép bach clia cong nghé 3 26

sinh hoc phan t( thuc vat
31 | Phén tich hoa sinh thuc vat (thuc hanh) 3 50
32 | Cd ché di truyén phan (i cua thich nghi 3 34
33 | Doc 0 hoc di truyén hoc 3 34
34 | Céc khia canh (ing dung cla di truyén hoc sinh théi 3 12
35 | Cac phuong phép xét nghiém ddc t6 theo gen (thuc hanh) 3 34
36 [**Nhiing van dé cla sinh hoc hién dai 4 -
37 |*Cd sG phan t cua tién hoa 4 24
38 |*Thiét ké nghién cuiu di truyén hoc 4 24
39 |*Céc cd ché thudng bién (kém thuyét bién di dai cudng) 4 16
40 | Cac phan tt di dong clia hé gen 4 12
41 | Di truyén hoc 130 hoa va tudi tho 4 18
42 | Di truyén hoc mién dich 4 16

* Cdc khoa hoc bat bude doi vdi sinh vién di truyén hoc.

** Baj gidng va seminar vé cdc van dé cap bach cda di truyén

hoc hién dai.

Chién luge ddo tao di truyén hoc dya trén xu hudng phét trién cta

khoa hoc nay:
1. Ngay cang di sau vao cic co ché cua hé thong sinh hoc dién ra &
murc phan tir.

2. Ngay cang mé rong hoc sinh hoc tir mirc té bao dén mirc quan
thé va sinh thai hoc.

Dua trén hai xu huéng nay hai hé théng cac mon hoc duge hoan thién:
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1. Huéng di truyén phan t.

2. Hudng phan anh céac hién tugng sinh hoc & cdc murc té bao, mo,
co thé, quan thé va dac biét 1a muac di truyeén sinh thai.

Hai xu huéng t6n tai song song trong h¢ thong dao tao. Xem bang
15 ¢6 thé thdy cac mon hoc thudc vé hai huéng nay. Mot khiém khuyét
16n trong hé thong 1a viéc giang day di truyén hoc sinh thdi, vira thiéu
sach giao khoa, vira thiéu noi dung. Dé bu lai, cac can bd giang day cua
bd mon thudng xuyén tién hanh cac khoa hoc toan Nga cho cic chuyén
gia tré vé di truyén hoc sinh thai. Cac khoa hoc bo ich ca cho cac thay
cb gido, ca cho cac sinh vién. Mot sd bai giang duoc cong bd trén tap
chi “Di truyén hoc sinh thai” tir ndm 2003. Cac xu huéng phat trién sinh
hoc néi trén két ndi voi hoc thuyét tién hoa tong hop méi. Van dé ¢ day
la cac sy kién co ban trong cac hé sinh thai dang tién hoa con rat roi rac
ca & murc do quan thé 13n mutrc do nhiéu quan thé khac loai twong tac véi
nhau trong cac h¢ sinh thai.

Mot van dé nita 1a can nang cép cac bai thuc hanh cho sinh vién,
ma cho dén nay duogc danh gia tot (xem bdng 15), nhung 16 rang con
kha han ché, can nang cép tiép. Viéc nay khong dé giai quyét vi can
ngudn kinh phi 16n dé dao tao can bd va nang cap co sd vt chat.

Mot van dé phirc tap nita 1 theo lut hién hanh sinh vién c6 quyén
tu lwa chon cac khoa hoc cho minh. Can luu y 1a sinh vién dén bo mon
di truyén va cong nghé sinh hoc tir nhiéu ngudn khac nhau, dugc chuin
bi khac nhau vé kién thue co ban, ca khoa hoc k¥ thuat va khoa hoc
x4 hoi. Bé khic phuc su so le vé tri thirc nay va hudng sinh vién dén
chuyén mon di truyén hoc, bd mén da soan thao moén “Co s di truyén
hoc”, 1am rd sy can thiét phai lya chon cdc mon hoc phu hop véi hé
théng dao tao di truyén hoc ctia nha trudng, nhung sinh vién thuong ua
thich phan nganh hep hon. Mic du vay, phirc hop cic mon hoc duoc dé
xuét hién nay da cung cap cho nhiing sinh vién quan tim mén hoc su
dao tao di truyén day du gi tri va dugc thiét ké tot.



Chuong 6
DI TRUYEN HOC - CONG CU SAN XUAT TRUC TIEP

O Viét Nam, c6 1& ca cac nudc khac, nhitng Gmg dung truc tiép
ctia di truyén hoc dbi v6i thuc tién san xuét, duoc nguoi nong dan ap
dung trudc khi biét dén di truyén hoc. Ching han, trong khoai lang
bang nhimng doan cit ra tir diy khoai dai khoang 20 cm, trong sin bang
hom - nhiing doan than cdy san ciing dai khoang gang tay, trong ciy an
quéa nhu cam, quyt, chanh, budi... bing cach chiét canh. Trong cay nio,
duoc cay nay. Trong khoai duoc khoai, trong budi dugce budi. Trong
gidng nao duoc gidng ndy (ngot, chua, ning suat cao, cdy thap v.v...).
D6 chinh 14 4p dung co ché sao chép nguyén ban thong tin di truyén ciia
nguyén phan. Vi gan nhu tat ca cic bd phan (doan day khoai, hom sén,
canh cay...) cia mot co thé (cay khoai, cdy san, cay cam...) déu 1a san
pham ctia nguyén phén, nén chiing cé céu tric di truyén gidng hét nhau,
nhu cc ban photocopy tir cing mot ban gdc.

Hi¢én nay nguoi nong dan cling st dung dai tra cong nghé nuoi
cdy mo - té bao dé nhan gidng cdy, gidng hoa. Chi tir mot mau 14 c6
thé cit tach ra hang tram hang nghin mé hodc té bao, mdi mo, mdi té
bao trong nén mot cay. Pay ciing 1a ng dung nguyén phan. Vi tat ca
cac mo, cac té bao clia mot co thé déu 1a san pham ciia nguyén phan.
Giam phan ciing c6 nhitng tng dung da dang va rat phd bién sé trinh
bay & phan sau.

Ngay nay, sau 60 - 70 ndm phat trién nhanh, khéi lugng kién thirc
di truyén hoc di tro thanh khong 10, cac quy ludt da hinh thanh rd rang,
tinh hé théng da dinh hinh, di truyén hoc da tr& thanh moén khoa hoc
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chinh xéc thi cac tmg dung thuc té ngdy cang truc tiép va nhiéu 1én boi
phan. Tuy nhién trong khu6n kho cudn sach nay, chung toi khong thé di
vao timg chi tiét, timg truong hop cu thé, ma ding lai & viéc trinh bay
nhitng nguyén 1y tmg dung ctia mdi phan 1y thuyét va néu mot vai thi
du dién hinh. Nhu di trinh bay & cac phan trén, nguyén 1y 1y thuyét
cua di truyén hoc gdm hai phan: 1) Khai thac chirc niang va hoat dong
ctia gen; 2) Hiéu va str dung Di truyén nhiém sic thé.

A. GEN - NGUON TAI NGUYEN V0 TAN

MB&i loai c6 mot hé gen bao gdm hang van gen, hang ty nucleotid
trong mdi té bao. Bang 3, chwong 2 chi ra mot s6 thi du. Sinh gidi co
hang triéu loai va cung stir dung chung mot ngodn ngit di truyén co ban.
Birc tranh mudn mau do it nhat cho thay hai diéu: 1) Ngudn gen cta thé
gi6i sinh vat phong phii dén nhudng nao; 2) Con ngudi ¢ thé phat trién
mot hé thong phuong phap hitu hiéu dé khai thac ngudn tai nguyén quy
gia nay phuc vu cho céc loi ich ctia minh trén nén tang sinh gi6i ciing
ding chung mot ngdn ngir di truyén. Trén thyc té hé théng k¥ thuat d6
d3 hién dién va ngay cang hoan thién rat nhanh chong.

Van dé con lai 13 su hiéu biét ctia con ngudi vé ngudn tai nguyén nay
va cac phuong phap khai thac hiru hiéu dén ddu. Tri thire ngay nay vé di
truyén hoc da trai qua giai doan “v& hoang”, chuyén sang thoi ky “ting
t6¢” tir cach day hon ntra thé ky, va hién nay dang & giai doan “siéu toc”.
Thé hé ching ta di va dang chimg kién nhiing thanh tyu tuyét voi cia
viéc khai thac ngudn tai nguyén hét sirc quy gi, nhung lai gan nhu v6 gia
nay, voi ca nghia den va nghia bong! Véi chung ta, mot qudc gia “di sau”
van dé hién nay 1a can ndm duogc cac nguyén Iy co ban cia mén khoa hoc.
Muc tiéu ctia cudn sach cac ban dang doc chinh 1a nham cung cip nhiing
nguyén Iy cao siéu nay & dang don gian va hé théng. Chi can tim hiéu ba
van d& cua gen: cdu tric, chic ning va quy luat vt dong.

I. XOAY QUANH NUCLEOTID - DPON VI CUA GEN

Nucleotid 1a don vi co s& cia ADN. Tuong tu nhu mdt toa nha xay
bang gach thi mdi vién gach 1a don vi co s& ctia tda nha. Ciu trac cia
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ADN, ciing la cua gen, phu thudc vi tri ciia cac nucleotid. Céu tric nay
quyét dinh chirc ning ciia gen. Chirc ning c6 thé tron ven, tét, trung
binh hay bi khiém khuyét nhu d6t bién. Qua trinh d6t bién va qua trinh
phuc héi (hoi bién) tuy thudc su sip xép cac nucletid. Toan b cac ki
thuat/cong nghé thao tac gen/ADN la nham sip xép cac nucleotid theo
trat tu thiét ké trude do thién nhién hodc do nha nghién ctru hodc c4 hai.
Ngay nay, ca mot hé thong cac cong nghé phong phu va hiéu qua phuc
vu cho su sip xép nay.

Diu 3
Piu 5’ Lién két hydro H OH  Puing
CH H o pentose
E" H ’ o ' "
~ T H=N )
- >
o H

Guanin

Diu 3’

Hinh 27. CAu tric héa hoc ciia ADN

Mot chi tiét can luu y khi dé cap dén trinh tw ADN. Trong mot sb
truong hop nguoi ta goi do 1a trinh ty nucleotid. Trong cac truong hop
khéc lai goi d6 1a trinh tu cac bazo nito. That ra, hai khai niém doé 1a mot,
boi vi nhu ta di biét, trong ba thanh phan ctia cac nucleotid thi dudng
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pentose va nhdm phosphat hoan toan giéng nhau & cac nucleotid khac
nhau. Riéng thanh phan tht ba - bazo nito, 1a khac nhau giira bon loai
nucleotid. N6i cach khac, bon loai bazo nito C, G, A, T cho ta bon loai
nucleotid cting C, G, A, T.

Hinh 27 1a mot doan ADN, minh hoa su sép xép cac nucleotid trén
mach ADN. Ba nucleotid trén mach bén phai cia ADN tuong tng véi
ba bazo nito 1a adenin (A), guanin (G) va cytosin (C). Trén mach bén
trai dbi dién c6 ba bazo nito 1a T, C va G phan anh dung quy ludt cdu
trac ADN 1a cac bazo nito & hai bén soi (mach) d6i dién phai két véi
nhau theo ttmg cap A-T, G - C.

Nhu vay, mdi soi don trong mach kép ADN hinh thanh mdt trinh
tu cac bazo nito nhat dinh ma chung ta van goi la trinh tw ADN. Tt cac
phan trinh bay trén chung ta di thdy rd tim quan trong cta trinh ti nay
trong viéc luu trlr, van dong va su dung thong tin di truyén. Hon mot
ntra thé ky qua, trong con bio phat trién bung nd, phan 16n thoi gian cia
cac nha nghién ctru duoc danh dé nghién ctru va khai thac trinh ty nay

- trinh tu cta cac nucleotid, tuc trinh tu cic bazo nito, trén ADN. Kiém
soat dugc trinh t ndy c6 nghia 1a kiém soat duoc thong tin di truyén,
ttc 1am chi duoc phan quan trong nhét ca sy song (chira tri duoc bénh
tat, dac biét bénh nan y, tao ra cac giéng cay tré)ng, vat nudi va vi sinh
vat nhu mong mudn).

I. CONG NGHE SUA PGl GEN

Cong nghé stra d6i gen con goi 1a k¥ thuat di truyén. Do 1a mot
nhém cac k¥ thuat thao tic & muc d6 phan tir ADN, gém hai loai chinh:
1) Stra d6i thong tin di truyén trén trinh tu cac bazo nito ctia ADN va 2)
Truyén thong tin da stra ddi tir mot té bao hodc sinh vat sang mot té bao
hoac sinh vat khac.

1. SUA DOI THONG TIN DI TRUYEN

Mic du ¢ nhiéu ky thuat phtrc tap va da dang lién quan, nhung
nguyén Iy co ban cia thao tac di truyén lai kha don gian. Co s6 1y thuyét
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chung ma cac cong nghé dua vao 1a thong tin di truyén nam trong ADN
va dugce bd tri & dang cac gen, 1a nguyén liéu ngudn c6 thé duogc thao tac
theo nhiéu cach khac nhau nham dat tGi nhitng muc tiéu cu thé.

Nhitng phuong phap cha yéu dung hang ngay tai cac phong thi
nghiém di truyén hoc 1a:

Téch chiét ADN. Budc dau tién can thuc hién dé c6 dugc ADN
mong mudn phi hop v6i muyc tiéu thi nghiém. Nguyén 1y chung giong
nhau, tuy c¢6 khac biét nho ¢ ba loai dbi tuong khac nhau: dong vat, thuc
vat va céc té bao riéng biét nhu vi khuén, go1 chung 1a vi sinh vat.

Cic phwong phap lai phan tir. Dya trén tinh chat bo tro gitra
hai sgi ADN mach kép hodc gitra mot soi ADN va mot soi ARN, c6
thé c6 cac phuong phap Southern blotting, Northern blotting va lai
huynh quang tai chd - FISH. C4c k¥ thuat lai cho phép tach biét cic
gen minh quan tdm tir mot hdn hop gdm nhiéu doan ADN, ARN hoic
ca hai loai.

Sira d6i ADN b?lng enzym. Dya vao dic tinh hoat dong dac hi¢u
ctia cac enzym 1én ADN nguoi ta c6 thé cit ADN tai nhitng diém mong
mubn (bfmg enzym gidi han), sau do6 co thé ndi cac doan ADN lai véi
nhau bang enzym ADN ligase, tao nén doan ADN c6 thanh phan va
ngudn gbe khac nhau, goi 1a ADN tdi té6 hop. Ngoai ra, con nhiéu loai
enzym khac c6 dic thu hoat dong khéc trén ADN nhu phan huy ADN tur
mot ddu nhat dinh, hay phan huy tir giita soi ADN ra ngoai. No6i chung,
ngdy nay trong tay cac nha khoa hoc c6 nhiing cong cu phong pht dé
tao ra cac doan ADN mang nhiing chtrc ning can thiét cho cac nhu cau
da dang ctua con nguoi.

2. TRUYEN THONG TIN DI TRUYEN

Gin vao vector. Dé chuyén ADN tai t6 hop (con goi 1a ADN lai)
duoc tao ra bang cac phuong phép trén, thudng can gin ADN d6 vao
cac cu tric ADN mach vong nhé goi 1a plasmid, cosmid hay mdt loai
virut, tya nhu dua hang 1én xe dé chuyén di. Sau d6 nhan s6 lugng cac
vector 1én dé sdn sang cho céc thi nghiém truyén gen dén ca thé vat cha
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thich hop. Do vay, ky thuat nay thuong goi la tdch dong gen. Tach dong
gen duoc sir dung trong nhan dang gen dic hiéu, 1ap ban d6 hé gen, san
Xudt cac protein tai t6 hop va tao ra cac sinh vat chuyén gen.

Nam 1973, lan dau tién viéc chuyén gen khac loai duoc thuc hién
boi Stanley Cohen va Herbert Boyer (xem hinh 1, chwong 1). Vi ma di
truyén 13 “ngon ngii” chung cho cac loai, nén enzym polymerase ciia
mot sinh vat ¢ thé dung dé phién ma chinh xac gen cia mot sinh vat
khac. Vi vdy, vé nguyén tic, gen ciia mot loai co thé thuce hién chirc ning
ctia nd khi ton tai trong co thé ciia mot loai khac. Ch:fmg han, nhiing loai
vi khuan khéc nhau c6 thé nhan duogc cac gen khang chat khang sinh cta
nhau bang cach trao d6i cac doan ADN nhoé goi 13 plasmid.

Vao dau nhitng nim 1970, cic nha nghién ctru ¢ California da
dung kiéu trao dbi ndy dé chuyén mot phan tr ADN tai to hop gitra
hai loai khac nhau. Vao dau nhimg niam 1980, cac nha di truyén phan
tir 44 chimg minh rang cong nghé ADN chinh 14 c6ng cu san xuét truc
tiép bang cach dwa mot gen ctia ngudi vao vi khuan E. coli dé san xuat
insulin va hormon sinh truéng & quy mo cong nghiép.

Cong ngh¢ ADN tai to hop, hat nhan cta cong nghé sinh hoc hién
dai, da giup con nguoi “nhin” dugc vao bén trong cach thirc hoat dong
cac thanh phan ciia gen. Trén co s¢ d0, nguoi ta ngay cang diéu khién
duoc su séng dén tung chi tiét cu thé.

3. HAI CONG NGHE THONG DUNG

Ngay nay, trong cac phong thi nghiém di truyén hoc hién dai khong
thé thiéu hai ky thuat cuc ky hiéu qua nay. Chung thay thé dugc hau hét
cac k¥ thuét sinh hoc phan tir cong kénh phirc tap da dung tir trude. Do
1a ky thuat PCR nhan ADN va cong nghé Giai trinh tw ADN, dugc mo
ta sau day.

a. Phan tng chudi trung hop (PCR)

PCR 14 k¥ thuat khong thé thiéu trong cac phong thi nghiém nghién
ctru ADN. Ban chat ctia phuong phap 1a cho phép nhéan 1én hang tridu
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lan doan ADN minh can chi trong vong hon mot gio ddng hd. Trén thuc
té, day 1a k¥ thuat “mo kim dudi déy bién” cuc ky hidu qua. K¥ thuat
PCR cho phép tach timg doan gen mong mudn chi dai khoang vai trim
nucleotid ra khoi khdi ADN khong 16 bao gom hang ty nucleotid trong
moi mau xét nghiém. Néu nhu trude day, dé tach mot doan ADN nhu
vay, ngudi ta can nhitng phong thi nghiém to 16n chiém cé toa nha nhiéu
tang va hang chuc ngudi 1am viéc trong nhiéu thang, thi nay chi can mot
cai may bang chiéc 10 vi song nho véi mot nguoi diéu khién trong vai
tiéng dong ho. TS. James Watson, ngudi cting Francis Crick tim ra cdu
trac khong gian chudi xoan kép cia ADN di nhan xét: “K§ thuat PCR da
cach mang hoa cong ngh¢ sinh hoc”.

Trén thuc té, PCR dugc dung nhu mot cong cu chinh x4c va nhanh
chong dé Iua chon doan ADN can thiét cho nha nghién ctru. Ngay nay
PCR duoc sir dung & khip noi va moi luc, rt ré va tién dung trong y -
dugc hoc, ndng, 1am, ngu nghiép, khoa hoc hinh su, ¢6 sinh hoc, phan
loai hoc v.v... N6i chung ¢ dau c6 hoat dong lién quan su séng, & d6 can
str dung PCR nhu mét cong cu san xuét truc tiép hang ngay.

b. Giai trinh tu ADN (DNA sequencing)

Cong nghé cho phép giai truc tiép trinh tu cac nucleotid trén ADN
thay vi dung cac phuong phép truyén théng gian tiép va kém hiéu qua
nhu phan tich RFLP, nhiém sic thé di chuyén hay tham chi tai nap, tiép
hop & vi khuan. Ngay nay giai trinh ty ADN da dat dén giai doan tu
dong hoa va dugc sir dung pho bién hang ngiy trong nhiéu phong thi
nghiém sinh hoc cho nhiéu muc dich khac nhau. Cé hai cong nghé giai
trinh tw duoc st dung phd bién hién nay 1a giai trinh tu Sanger va giai
trinh ty thé hé méi (Next Generation Sequencing - NGS).

Giai trinh tw Sanger, con goi la phuong phap dideoxy, dugc
Frederick Sanger hoan thién vao nim 1977. Nguyén tic co ban cua
phuong phap dideoxy la dung soi don cia ADN can x4c dinh trinh tu 1am
khudn dé tong hop cac doan goi 1a Klenow bang ADN polymerase. Cac
doan xép nay (hinh 28) c¢6 chiéu dai khac nhau mot nucleotid. Nhiing
san pham nay c6 duoc 1a do trong qué trinh tong hop cac doan xép,
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enzym ADN polymerase xtc tac gan cac nucleotid vao mach don ADN
dang tong hop & vi tri 3’ c6 chtra nhom -OH tu do, khi gip nucleotid
khong c¢6 nhom 3°-OH thi phan tng tong hop ding lai. Péc trung cia
phuong phép 13 st dung dideoxynucleotid (ddNTP) dé 1am ngirng phan
g téng hop ADN mot cach ngau nhién. Cong doan cudi cung 1a dua
dung dich chira cac doan xép vao dién trudng cua may dién di, thuong
la di¢n di mao quan, dé “doc” trinh tu cia ADN da dung lam khudn cho
phan ung mo ta trén.
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Hinh 28. Phuwong phap gidi trinh ty Sanger
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Gidi trinh ti thé hé méi (Next Generation Sequencing - NGS)
dugc hoan thién cach day hon 10 nam. Uu viét 14 c6 gia thanh rat thap
va thoi gian gii trinh ty nhanh, dugc ing dung rong rii trong nhiéu linh
vuc, tir nghién ctru co ban cho dén cac chan doan 1am sang, hé gen hoc
trong nong nghiép va khoa hoc hinh su... K¥ thuat nay khong thuan tién
khi giai cac doan ADN ngén. Vi vdy, giai trinh tu Sanger van rat hitu
dung va pho bién.

Vién Nghién ctru Hé gen ngudi Québc gia (NHGRI - Hoa Ky) da
khoi dong chuong trinh dau tu véi myc tiéu lam giam chi phi giai
trinh ty hé gen ngudi xudng 1.000 USD trong 10 nam. Pay 1a dong
luc thuc day sy phat trién va thuong mai héa cac cong nghé NGS. Cac
phuong phap giai trinh ty nay c6 3 diém cai tién chinh: 1) dya vao
thu vién NGS ma khong can nhan dong cac doan ADN; 2) hang ngan
cho t&i hang triéu phan Gng gidi trinh ty dugc thuc hién cung luc;
3) két qua giai trinh tu dugc xac dinh truc tiép khong cin thong qua
dién di. Hién nay, Macrogen - Cong ty chuyén giai trinh tu cua Han
Qudc cho toan thé gii dang chao gia 599 USD cho mot hé gen ngudi.
Nhu vy, tir ba ty USD dau tu cho Dy an giai hé gen ngudi nam 1990,
chua ddy 30 nim sau, ndm 2019, gia giai mot hé gen ngudi con chua
day 600 USD. Giai trinh ty ADN 1a mot cong cu phuc vu thyc tién
cuc ky hi¢u qua!

1. DOT BIEN VA HOI BIEN

Dot bién va hdi bién 12 hai qua trinh ngugc nhau. Dot bién 1a bién
d6i mot gen tir binh thuong sang trang thai khac, thuong goi 1a trang
thai dot bién. Hoi bién 1a bién doi tir dot bién tré vé trang thai binh
thuong ban dau. Nha nghién ctru ¢ thé st dung ca hai qua trinh 1am
cong cu phuc vu nhirng muc tiéu thuc tién ctia minh. Chéng han, trén
ban d6 chuyén héa gdm hang nghin phan mg héa hoc ndi voi nhau
tao thanh mang luoi chﬁng chit. O mot vi tri con duong chuyén hoa
tach 1am hai ngd, mot nga dan téi homoserin, nga kia dan téi lysin.
Nguoi ta gdy dot bién khuyét dudng homoserin (thiéu homoserin
trong moi truong té bao bi dot bién khong sinh trudng duoc) dé chin
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con dudng chuyén hoa dan toi homoserin, do vay, di ting san luong
lysin 1én dang ké. Ciing bang cach gay dot bién ngudi ta di ting san
luong khang sinh 1én nhiéu lan & cac noi xa khuén st dung trong cong
nghiép vi sinh vat.

Hbi bién ciing dang duoc nghién ctru dé phuc hoi nhitng gen dot
bién gay bénh nan giai. Hau hét cac bénh di truyén 1a do gen bi dot bién.
Ngay nay c6 thé xét nghiém dé biét co ché da gay ra dot bién. Nhu da
trinh bay ¢ trén, co ché gay dot bién s& €01 md& cach tao ra hdi bién, dua
gen bénh trd lai hoat dong binh thuong. Tuy trudng hop cu thé co thé
lwa chon phuong phap va cach thyc hién thich hop. Xin xem chi tiét
trong phan Hoi bién trinh bay ngay sau day.

1.DOT BIEN

Hai ca thé thudc cting mot loai ¢ ADN rat giéng nhau. Khoang
1.000 nucleotid ¢6 1 nucleotid khac nhau. Mt dot bién c6 thé 1a mot
thay d6i trén ADN, dan dén hodc khong dan dén sy thay doi trong
protein ma gen d6 quy dinh. Thay d6i khong anh hudng dén trinh ty
axit amin trong protein goi la hién tugng da hinh (polymorphism) - mét
phan cta bién di binh thuong trong hé gen nguoi noi riéng va sinh vat
no6i chung. Protein bi bién ddi do dot bién co thé dan dén bénh tat. Cac
dot bién nay biéu hién nhu thé nao phu thudc vao kha niang di truyén
riéng biét ciia timg ca thé va vao mbi tuong tic véi moi trudng, ndi moi

va ngoai moi.
2. HOI BIEN

Hbi bién 1a co ché phuc hdi lai chirc ning ban dau vén co cta gen,
truée khi xay ra dot bién. Vi bénh tat, dic biét cac bénh nan y, co ché
hdi bién nam trong liéu phap gen hién dai ctia y hoc chinh xéac, con goi
la y hoc ca thé, ma hién nay dang dugc nghién ciu rat tich cuc. Hai
cong ngh¢, da dé cap o cac chuong trén, dang duoc st dung ngiy va
dém boi hang trim phong thi nghiém va hang van nha nghién ctu dé
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tao ra cac hoi bién nay. Do 1a co ché ngoai di truyén (epigenetics) va
cong nghé chinh stra gen CRISPR. Xem chi tiét vé hai cong nghé nay
tai chwong 2, phan II va V. O day chi bé sung thém vé ngoai di truyén
nhu sau.

Methyl hoa thudng song hanh véi khir methyl cia ADN. Néu nhu
qua trinh methyl hoa co thé phat sinh dot bién, thi khir methyl ADN c6
thé phuc hoi tro lai trang thai ban dau (hdi bién). Bén canh methyl hoa
con co6 phosphoryl hoa, acetyl hoa ciling ¢6 hiéu ing tuong tu.

Nhiing thay d6i ngoai di truyén khién biéu hién gen tro lai trang
thai binh thuong ban dau dang duoc nghién ctru tich cuc, hira hen sé€
c6 ung dung cho thuc tién chita tri bénh. Cho dén nay, cac li¢u phap
ngoai di truyén con it vé s lugng nhung mot sb trong d6 dang dugc thir
nghiém 1am sang hodc di dwugc chap nhan cho 4p dung diéu tri nhiing
kiéu ung thu dic thu.

Hién nay mot cong nghé dang dugc ua thich va ap dung rong rai
1a cong nghé chinh stra gen CRISPR. N6 1 cong cu tu vé cua vi khuan
chdng lai virut. Gdm hai thanh phan 1a ARN ddn dwong (con goi 1a
ARN mbi) va enzym c6 tén 1a Cas chuyén cit ADN tai nhitng diém
do nha nghién ciru thiét ké. Nghia 1a c6 thé cat & bat ctr diém nao trén
ADN hé gen. D¢ 12 hai nhan té khién CRISPR tré thanh k¥ thuat d&
lam, chinh x4c va ré tién nén CRISPR rat dugc wa dung. Nhiéu phong
thi nghiém & nudc ta ¢ di kha nang dé 4p dung cong nghé nay va
hién dang stir dung.

Tat nhién, ngoai hai cong nghé “thoi thuong” noéi trén, nhiéu cong
nghé khéc trong k¥ thuat di truyén ciing dugc sir dung dé tao ra hoi bién.
Noi cach khac, dot bién dugce sinh ra b:;’mg céch nao thi hdi bién cling c6
thé dién ra theo cach do.

IV. CONG CU CAN THIEP BIEU HIEN GEN

Bén canh cac phuong phap sira doi chinh céu tric ciia gen, c6
nhimg cong cu can thiép vao cac khau ctia qua trinh biéu hién cta gen.
Thong tin di truyén nam trong gen chi biéu hién ra ngoai tinh trang sau
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khi thong qua con dudng tir gen dén tinh trang. Con dudng nay 1 noi
dung cua thuyét trung tm do Francis Crick dé xuét.

1. THUYET TRUNG TAM CUA DI TRUYEN HOC

Thuyét cho rang thong tin di truyén duoc truyén tir trong nhin
té bao ra bén ngoai co thé, ra kiéu hinh. Cu thé 13 ADN—>ARN—
protein—tinh trang. Nhu vy, con dudng nay trai qua bon khau:

- ADN tu nhan 1én trén khuén ADN, goi la sao chép ADN hay nhdn
ban ADN,;

- Tong hop ARN thong tin (mARN) trén khuon ADN goi 1a phién md;

- Tong hop protein trén khuén mARN thong tin goi 1a dich ma;

- Phan g héa hoc chuyén protein thanh tink trang.

Céc phan tmg trén c6 chung mot dic diém 1a dién ra trén khuén
cac polymer. Pic diém nay goi 1a “nguyén Iy ding khuén”, duoc cac
nha khoa hoc khai quat thanh “thuyét dung khuon”. Cac 1y thuyét nay
da duogc chung minh béng thuc nghiém va tré thanh co sé khoa hoc cho
cac tng dung thuc té. Chung da trd thanh cac cong cu san xuat. Co thé
tom tat qua trinh tir gen dén tinh trang nhu trén hinh 21, chwong 2.

2. NGUYEN LY CAN THIEP

V& nguyén tic c6 thé sir dung nhiéu phuong phap cua ky thuat di
truyén dé can thiép vao bét ctr khau nao trén con duong gen - tinh trang
dé dat nhiing muc tiéu thuc tién cia nong nghiép, y hoc va cac linh vuc
lién quan su song.

V6i khau dau tién 1 Sao chép hay Nhdn ban ADN c6 thé chinh sira
bang nhiéu phuong phap tir kinh dién dén hién dai dé dat myc dich cua
minh. Tt thé ky trudc da co cong trinh gay dot bién gen didc thu vi tri
trén ADN bang cach cin gio dan xoan cia ADN dang sao chép dé dinh
vi dot bién. Tac nhan dot bién dung ¢ day chuyén tao dot bién tai diém
giao nhau ctia chac sao chép Y. Két qua 1a da tao duoc dot bién tai vi tri
mong mudn. Ngay nay, c¢6 nhiéu phuong phép thao tic ADN tan dung
khau sao chép ADN nhu mot nhan t tao dot bién hodc hoi bién.
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Cong trinh dau tién can thiép khau Phién md thanh cong va cho
san phém thuong mai dugc thyc hién ndm 1972, cho ra loai ca chua
dbi nghia. Trong phién ma binh thudng, chi ¢6 soi ADN c6 nghia
(sense strand) duoc dung lam khuon dé téng hop mARN thong tin.
Nhung ¢ day, tac gia da “chuyén” sgi ADN d6i nghia lam khu6n nén
da tao ra ARN thong tin ddi nghia c¢o trinh tu ribonucleotid bo tro véi
ARN thong tin binh thudng. Do vy hai soi ARN thong tin nay két doi
v6i nhau 1am mat di ARN thong tin binh thuong dung cho dich ma.
Coi nhu phién ma binh thuong khong dién ra duoc lam bat hoat gen
nghién ctru 1a gen von ¢6 chirc nang san sinh ra enzym 1am niu qua ca
chua khi chin. Do vy, tao ra ca chua ddi nghia, chin nhung lau nau,
gitip giam thiéu 50% thiét hai do van chuyén tir dong ruéng vé cin
bép cua ba noi trg. Nhu vay, trén thuc té, ngan chan phién ma da tro
thanh cong cu san xuat tryc tiép!

Dich ma 13 khau tiép theo c¢6 thé can thiép theo nhitng cach nhu sau:

- Bién dbi yéu té khéi dau dich md. Trong s6 64 cum ma co thé c6
thi AUG la cum ma dac biét. N6 vira quy dinh axit amin methionin lai
vira 1a tin hiéu khoi ddu cho qué trinh dich ma, tirc tong hop protein.
Cum ma AUG bj bién dbi thi qu4 trinh dich ma binh thuong khong thuc
hién dugc. Gen tuong ting bi bt hoat, hodc biéu hién bAt thuong.

- Bién d6i ARN vdn chuyén (tARN). Pay 1a mot loai phan tir kha
dic biét (hinh 23 (bén phdi), chwong 2) ¢6 cum doi md & mot dau dung
dé nhan biét cum ma bd tro trén phan tr mARN. Déng thot & dudi cod
dinh mot axit amin riéng biét phu hgp vdi cum ddi mi. Do vay, trinh
ty axit amin trén protein duoc tong hop s& phu hop véi trinh tu cac
ribonucleotid trén mARN. Néu thay ddi trinh tr hodc thanh phén cua
cum d6i ma trén ARN van chuyén thi axit amin tuong (mg ctia n6 & dau
bén kia ciia phan tir tARN thay doi theo. Dan dén thay d6i thanh phan
hodc trinh ty cia cac axit amin trén phan tur protein twong ung.

- Tac dong vao ribosom, co quan nam trong té bao chat va 13 noi
sinh tong hop protein (dich ma), lam anh hudng dén vai tro ciia ribosom
trong viéc 6n dinh su két hop gitta mARN véi tARN va xuc tac sy hinh
thanh mdi lién két peptid.
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Két qua cua qua trinh dich ma 13 tao ra phan tir protein c6 trinh
tu cac axit amin phu hgp véi trinh tu cac ribonucleotid trén phan tir
mARN, va nhu vay cling phu hgp véi trinh tu cac nucleotid trén phan
tir ADN cua gen tuong tng. Can thiép vao con dudng tir gen dén tinh
trang s& lam thay ddi cach truyén thong tin di truyén binh thuong, dan
dén thay ddi kiéu hinh.

Mot thi du vé sy can thiép vao con duong gen - tinh trang, & khau
dich ma, 1a cong trinh nam 1991 cta Codon Linda S. Folley va Thomas
D. Fox, Pai hoc téng hop Cornell, New York: “Gay dot bién dinh
huéng vi tri & Saccharomyces cerevisiae tai diém khoi dau dich ma”. O
day, cac tac gia da gdy dot bién tai cum ma khoi dau dich ma cia gen
COX3 trén ADN ty thé, chuyén cum mé khéi ddu AUG thanh AUA. Do
vay, lam gidm manh cuong d¢ dich ma clia enzym tuong tng oxidase
cytochrom c. Cac noi mang dot bién biéu hién kiéu hinh thiéu chic
nang ho hap binh thuong.

V.BAZO NITO THU NAM VA UNG DUNG

Khi xét dén thong tin di truyén luu trir va hoat dong chirc ning
trong ADN cac nha khoa hoc chu yéu luu ¥ dén trinh tu sip xép bon
bazo nito C, G, A va T trong phan trt ADN. Ngay nay vdi viée phat hién
ra cac co ché ngoai di truyén (epigenetics), ngudi ta bat dau nghi t6i
su ton tai ctia “bazo nito thir nam”. D6 1a cac bazo nito dd methyl hoa,
acetyl hoa hay phosphoryl hoa. Hién nay cac bazo cytosin methyl hoa
dong vai trd trong yéu, chiém t6i 7,5% tong sd cac bazo tham gia vao
ma hoa thong tin di truyén. Dy an 1ap ban do cac diém methyl hoa trén
hé gen nguoi dang duoc xuc tién tich cuc. Khi hoan thanh s& giup ich
rat nhiéu cho céng nghé thao tic ADN. Khi d6 cytosin methyl hoa cang
ching 6 vai trd bazo nito thir nim ciia minh bén canh bon bazo nito
binh thuong. Biét cach diéu khién va tan dung no l1a nam bét thém mot
cong cu san xudt truc tiép.

B. NHUNG CHIEC XE CHG GEN

Nhiém sic thé 1a cau tric mang gen, twong tu nhu nhitng chiéc xe
chd gen, tirc chuyén ché thong tin di truyén, tir thé hé no sang thé hé
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kia. Nhieém sac thé chuyén dén dau thi cdc gen nam trén n6 chuyén dén
doé. Vi vay, quy luat van dong ctia nhiém sac thé cling 1a quy luat van
dong cua céc gen.

Thoi diém chuyén giao thé hé 1a ltic té bao phan chia. Khi o, sb
té bao nhan 1én tuong ung véi so luong nhiém sic thé va sd luong
gen dugc nhan 1én. Nhu vay, phan bao chinh 1a thoi diém céc gen van
dong xuyén qua cac thé hé. O sinh vat nhdn chudn, cac thoi diém do 1a
nguyén phdn va giam phan.

I. HIEU QUA CUA NGUYEN PHAN

Diém quan trong can chi ¥ & ddy 1a & cudi ky giita, dau ky sau, moi
tam dong tach 1am d6i hoan thanh viée tich doc mdi nhiém sic the me
thanh hai nhiém sic thé con gidng hét nhau va chuyén vé hai té bao con.
Do vay, sau mdi 1an nguyén phan tor mdt té bao me (ludng bdi hoac don
bdi) cho hai té bao con ¢6 cau trac di truyén gidng nhau ca vé sd luong
nhidm sic thé va loai gen & trén chung. Néi cach khac, nguyén phén 1a
co ché sao chép nguyén ban thong tin di truyén, tirc photocopy.

Luu y:

- Tam dong la cau tric buoc phdi co trén moi nhiém sdac the. Thiéu
tam dong thi nhiém sac thé sé bien mat ngay o lan phan bao ke tiép. Do
vay, so luwong tam dong tai moi thoi diem chinh la so lwong nhiém sdc thé.

- Trong ky giita nguyén phdn tam déng tach déi cing véi nhiém sdc
thé mang né. B6 chinh la nguyén nhén khién nguyén phdn giiv nguyén
6 lwong nhiém sdc thé sau méi lan phdn bao.

I. HIEU QUA CUA GIAM PHAN

Diém mau chét 1a & cudi ky gitra, dau ky sau ctia giam phan I (xem
hinh 15, chwong 2), cic tam dong khong tach nhau ra ma chi cac nhiém
sic thé ctia mdi cap twong dong tach ra dé phan vé cac té bao con, do vay
) lugng nhiém sdc thé cua céc té bao con bi giam di mot nura. Sb luong
tam dong cling giam di mot nira. Ciing tai thoi diém d6 cac nhiém sac thé
tach ra va phan vé céac té bao con theo hai nguyén tic:



174 DI TRUYEN HOC: NHONG VAN DE NGUYEN LY VA THUC TIEN
+ Hai nhiém sic thé tuong dong (mét bat ngudn tir bd, chiée kia tir me),
nhu d3 ndi & trén, bét budc phai tich nhau ra va phan vé hai té bao con.

+ Trong khi hai nhiém sic thé khong tuong dong (thudc cac cap
khac nhau) lai c6 thé cting di vé mot té bao con hodc tach vé hai té bao
khac nhau voi xac suat nhu nhau. Piéu d6 xay ra véi tit ca cac cip
nhiém sic thé c¢6 trong té bao dang giam phan.

Do vy, gidm phdn I hay gidam phdn néi chung la co ché tao ra cdc
16 hop nhiém sdc thé méi, cc giao tir hinh thanh sau giam phan c6 cu
tric di truyén khac nhau. Con giam phan II trén thyc té 12 mot nguyén
phan ma ¢ d6 té bao me ban dau 1a don boi.

C6 1& khong c6 phan kién thirc nio cia Di truyén hoc co nhiing
mg dung co ban, quan trong va phong pht nhu giam phan. C6 thé
phan nhiing ing dung nay thanh hai loai: 1) Ung dung vao phat trién 1y
thuyét di truyén hoc va 2) Ung dung vao thuc tién san xuét.

Nhiing g dung phat trién 1y thuyét di truyén hoc 13 cac cong trinh
ctia G. Mendel va T.H. Morgan ma san pham dién hinh 14 Di truyén hoc
Mendel v&i cac dinh luat Mendel va hoc thuyét Morgan hay di truyén
lién két. Ngay trong thoi dai sinh hoc phan tir ngay nay, thiéu kién thirc
co ban vé giam phén rat kho thyc hién céc cong viéc nhu tu van di
truyén hoc trong y té va trong nong nghiép. Thi duy, trong truong hop
can lya chon mau thich hop dé xét nghiém huyét théng, chéng han. Khi
can xét nghiém quan hé cha - con, ma vi nhiéu 1y do, khong ldy dugc
mau ctia cha, thi 1y mau cua ai? Sinh hoc phan tir khong giup duoc, ma
chi ¢ thé dung kién thirc di truyén kinh dién véi mdi truong hop cu thé,
v6i nhitng nguoi cu thé ¢6 kha niang cho mau.

Nhimng tmg dung vao thuc tién san xuét rat kho liét ké hét duoc.
Chi xin néu mot vai thi du dién hinh. Ca cudc cach mang xanh dién ra
vao nhirng nim 60 cua thé ky trude. Thi du, khong dwa vao giam phan,
sao 1én duoc nhitng so d6 lai pht hop va tdi wu cho chon gibng.

Chang han, dé tao gidng ngd lai cho ning suit cao can tao ra giéng
ngd c6 uu thé lai. Uu thé lai chiém mot vi tri dic biét trong chon gidng
dong vat va thyc vat. Khi lai cac loai, ching, giéng hodc cac dong noi
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phéi khac nhau v6i nhau thi dang lai F, thuong vuot cac dang bd me
ban dau vé téc do sinh trudng, vé kha ning sir dung chét dinh dudng, vé
tinh chéng chiu bénh v.v...

U thé lai duoc nghién ctru ki va sir dung ¢ hiéu qua ¢ ngod. Bang
dudi dan ra nhitng s6 lidu cho thay ning suét thp cia cic dong noi
phdi, ning sut cao hon dang ké cua cay lai F | va sy giam dan ciand &
F, khi cho céc cay tu thy phan.

C o Chiéu cao Néng suat
Loai cay ngo trung binh (cm) trung binh (ta/ha)
Cac dong ndi phoi 49,0 15,7
Cay lai F, (do lai cac dong ngi phdi) 65,3 44,7
Cay F, (do tu phéi F,) 59,2 26,7

Ngay nay gieo trong hat lai 1a phwong phéap san xuat ngd chua yéu.
Dé tao ra giong ngd c6 vu thé lai, can thyc hién may budc:

1) Tao ra hai dong bd va me & dang dong thudn bang ndi phdi trong
vong 5 - 7 nam, rdi tach ra mot s6 luong 16n cac dong néi phéi tir nhimg
gidng tot nhat dap ing nhiing yéu cau ciia mot ving khi hau nhat dinh.
Phan 16n cac dong (khoang 99%) bi loai bo vi nhitng khuyét tat nao do.
Viéc tao ra cac dong ndi phéi 14 bude can thiét dé nhan duoc céc dang
6 uu thé lai. Cac c4 thé trong mdi dong co kiéu gen giéng nhau va trén
thue té 12 ddng hop tir. Mdi dong thuan can dugc duy tri (gitr gidng) dé
trong cac vu sau.

2) Lai cac dong ndi phdi da dugc lwa chon. Dya vao hiéu qua wu
thé lai & cac cdy lai khdac dong xac dinh duoc cac t hgp bd me tot nhat
cho ning suét cao. Nhan chung 1én & quy mo 16n dé san xuat ngd lai
thuong pham. Ngo lai chi dé an hodc lam thirc an cho gia stc, khong
ding dé giir gidng duoc, vi gidng lai 14 di hop tir theo nhiéu gen. Néu
ndi phdi dé giit gidbng du chi mot vu, gidng sé& bi thoai hoa nhanh chong
(hat khong déu, ning suat tut).

3) Mot van dé k¥ thuat dat khoat phai giai quyét, ma ¢ day tbi wu
nhat 14 bang bién phap thuan tay di truyén hoc. D6 1a k¥ thuat lai dai
tra. Hay hinh dung canh dong trong ngd dai tra trai rong tan chan troi.
Di chuyén bang 6t6 70 km/gio sudt ca budi sang khong di hét canh
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ddng. Thir hoi, néu thy phan dé lai ngd bang tay cho tirng ciy mot thi
sao lam xué?

Céac nha khoa hoc da ghép vao dong thuan me gen bét thu duc bao
chét - gen lam 1€ép céc hat phén ctia hoa duc khién n6 khong thu phén duoc
nira, tinh trang nay chiu sy kiém soat ctia hai gen: gen té bao chit cyf® gy
bét thu va mot gen trong nhan Rf c6 tac dung phuc hdi tinh hitu thy.
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Do vy, trén canh dong ngd dai tra, tat ca cdy ngd dong me déu c6
hoa duc bt thu, khong thy phén tu nhién dugc. Con hoa céi cua ching
s€ thu phén tu nhién tir hoa duc khong bat thu cta dong bd. Nén nhd,
mdi cdy ngd, du dong bd hay dong me, déu cd ca hoa duc va hoa cai.
V& nguyén tic, phuong phap nay duoc sir dung dé san xuat hat lai & tat
ca cac cdy thy phan chéo khéc.

Ngay nay dé tan dung vu thé lai & ngd ngudi ta ding nhiing cay lai
kép khac dong. Hinkh 29 14 so db tao ra cac dang ngd lai kép c6 sir dung
tinh bét thu duc bao chit nhu d3 mo ta & trén.

Ning suét cua nhitng cay lai khac dong & cac thuc vét khac nhau
thudng cao hon gidng ban dau 40% - 80%.

Vigc tao ra nhiing trai qua khong hat hay tao ra cay tréng da boi thé,
khong co kién thirc vé giam phan sao co thé hoach dinh cong vi¢c va thuc
hién dy 4n trong thoi gian ngan nhat, hiéu qua nhat, cho két qua bén viing
nhét. Nén nho, hat 13 san pham ctia giam phan. Mudn cdy hoidc qua khong
c6 hat can ngin chin giam phan dién ra binh thuong. Tac nhan héa hoc
hay dung dé 1am rdi loan giam phan 13 colchicin. Ciing c6 thé dung cac
tac nhan khac, tic dong 1am sao dé cac nhidm sic thé trong giam phan
khong hinh thanh duogc cac cip tuong dong thi cac hat s& khong duoc
tao ra. Hién nay, nhiéu trai cay khong hat hodc it hat da dugc tao ra, nhu
dwa hiu, cam, quyt, nhiéu loai dua... Trong nhing trudng hop ndy ngudi
ta giit giong bang nhan gidng vo tinh (nhan giéng sinh dudng), sir dung
nguyén phan sao chép nguyén ban thong tin di truyén.

Gidam phan cung nguyén phan la cong cu san xuat truc tiép.

Il. UNG DUNG LIEN KET GEN

Lién két gen 1a mot cong cu hitu hiéu trong chon tao giéng va gitr
gidng sau d6. Thuong cac gidng dugc tao ra phai co nhimng wu viét vé
chat lugng gidng nhu ning suat, giau vitamin, nhiéu dam, chong chiu
bénh v.v... Nhung chon loc va bao quan giéng khong dé dang khi chi
dwa vao cac tinh trang nay. Vi vy, trong phan 16n truong hop, cac nha
chon giéng va giir gidng thuong dinh kém véi gidng cac ddu chuan chi
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thi nhu khang khang sinh, chiu nhiét, phat sang... & phat hién gidng
cung voi cac vu viét ciia n6 mot cach dé dang. Diéu kién duy nhit can
thiét ¢ day 1a gen danh dau va gen quy dinh dic tinh chét luong gidng
phai gan voi nhau. Su gin két t6t nhat 13 ching cing nam trén mot
nhiém sic thé, cang gan cang tot, tc hai gen lién két chat v6i nhau.
Nhu vay, viéc dau tién can tim hiéu 1a cach nhan biét cac gen nghién
ctru ¢6 lién két véi nhau hay khong.

1. CACH PHAT HIEN LIEN KET GEN

Lién két gen 1a truong hop hai hay nhiéu gen cing nam trén mot
nhiém séc thé, vi vay, ching van dong cung nhau qua cac thé hé, tua
nhu cac hanh khach cing ngdi trén mot xe 6t sé cung di v6i nhau. Cac
gen lién két dugc phat hién bang phép lai phdn tich. Trong lai phan tich
ngudi ta lai di hop tir kép AaBb véi ddng hop tir 1in vé hai gen nay aabb,
tirc phép lai AaBb x aabb. Ty 18 kiéu hinh cta thé hé sau s& 13 1AB :
1Ab: 1aB : 1ab. Nhu vay, nhin vao ty 1€ kiéu hinh cta thé hé con lai sau
lai phan tich c6 thé két luan 13 hai gen nghién ctru c6 lién két hay khong
theo két qua phan ly. Két qua phan ly 1AB : 1Ab : 1aB : lab ching t6
hai gen nghién ctru khong lién két véi nhau, nam trén hai nhidm sic thé
khac nhau. Néu ty 1& phan ly sau lai khac v6i 1AB : 1Ab : 1aB : lab,
ma thuong sé nhom kiéu hinh dang b me (AaBb va aabb) nhiéu ap dao
s6 nhom kiéu hinh khac bd me (Aabb va aBab - nhom tai t6 hop) thi
hai gen nghién ciru lién két voi nhau, cing ndm trén mot nhidm sac the.
S& di xuat hién cdc nhom kiéu hinh t6 hop (aBab) véi sb lugng rét it
vi chung 13 két qua ctia trao ddi chéo vbn xay ra véi tan sé thap. Trong
truong hop khong co trao d6i chéo thi chi quan sat thiy cac nhom kiéu
hinh dang b6 me & thé hé con (AaBb).

Lai phan tich 1a phép lai rat hitu ich dé x4c dinh nhom lién két, tirc
nhom cac gen van dong cung nhau trong qué trinh di truyén. S6 luong
nhém lién két chinh 1a s6 lugng nhidm sic thé. T.H. Morgan va cong
su 1a nhimg nguoi dau tién da xac dinh bén nhom lién két ¢ rudi gidm
Drosophila melanogaster va sau nay ngudi ta di dém dugc bon nhiém
sdc thé cua rudi gidm trong kinh hién vi khi 1am tiéu ban té bao.
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2. UNG DUNG CUA LIEN KET GEN

Phat hién ra lién két gen 1a cong lao ciia T.H. Morgan va trudng
phai cta 6ng. Chinh nho thanh tyu ndy Morgan di sang tao thuyét di
truyén nhiém sdc thé, con goi 1a hoc thuyét Morgan, budc phat trién tiép
theo cua di truyén hoc, sau di truyén hoc Mendel. Noi cach khac, hién
tuong lién két gen duogc ap dung tryc tiép cho sy phat trién 1y thuyét
cua di truyén hoc hién dai. Mot ung dung 10 rang khac cua lién két gen
1a phat hién ra cac gen cting nam trén mot nhiém sic thé tirc nhém lién
két, ddng thoi tim ra sb lugng nhiém séc thé cta ddi twong nghién ciru.
Chang han, Morgan va cong sy bang cac phuong phap thuan tiy di
truyén hoc di xac dinh duge sd luong nhiém sic thé 1a 4 & doi tuong
nghién ctru Drosophila melanogaster, ma khong can 1am tiéu ban va soi
kinh hién vi dé dém s6 nhiém séc thé. Ciing nho hién twong lién két gen
ma nguoi ta dd xay dung dugc ban do di truyén ma ngay nay phuong
phap giai trinh ty tw dong hién dai ¢ minh chimg ban do di truyén la
chinh xéc. Tinh tng dung ctia ban d6 di truyén da dugc thyc tién ching
minh tir cudc cach mang xanh nhiitng nam giira thé ky XX. Dua vao nd
ma cic nha tao giéng da hoach dinh cic so db lai ti uu va co thé biét
trude két qua nghién ciru.

D6 1a cac thi du vé ung dung hién tugng lién két gen cho nghién
ctru 1y thuyét. Ngoai ra, lién két gen con ¢ nhitng (mg dung thyc tién
truc tiép. Thi dy, trong cong nghé bién dbi gen hi¢n dai, bén canh gen
dich nhu tinh chéng chiu bénh, tong hop provitamin A ngudi ta kém
(lién két) mot gen danh dau nhu gen khang khang sinh, gen khuyét
dudng mot chit sinh trudng can thiét cho sy sdng sot cia té bao dé giup
c¢6 duoc phuong phap chon loc nhanh chéng, d& dang va rat hiéu qua.
C6 thé chon loc mdt té bao dot bién hodc tai td hop tur nhiéu triéu té bao
binh thudng. Ngoai ra, trong chon gidng sé& rat hitu ich néu cac gen co
loi cho san xudt, cho moi truong, cho strc khoe lién két v&i nhau. Khi
d6 chung s& ludn di v6i nhau (cing van dong) qua cac thé hé. Tao diéu
kién thuan loi trong qua trinh giit giéng, va nhu vay khi chon gidng can
tao diéu kién dé c6 su lién két gen thuan lgi. Trén thuc té, cac nha chon
tao gidng di va dang lam nhu thé.
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IV. DA BOI THE VA GIGONG CAY TRONG

Pa boi thé phd bién & thuc vat, dic biét & cac loai hat kin chiém
t6i 50%, va 1a phuong phap chon gidng hét strc hiéu qua. Tac nhan
dot bién thuong dung dé tao da boi thé 1 colchicin. Hoa chit nay giy
rdi loan giam phén va can tré sy phan ly binh thudng cua cac nhiém
sac the.

Trong hau hét trudng hop, da boi thé 1am ting ham luong cac chat
c6 gia tri nhu cac chat dinh dudng & virng, vitamin A & ngd, va ngugc
lai Iam giam ham luong cac hop chat c6 hai nhu cac hop chat nito & cay
cti cai da boi. Nhidu dang da boi 6 gia tri kinh té da duoc tao ra nhu cii
cai duong, vung, day, cay canh...

Viéc str dung cac dang di da boi, dac biét di tir boi, cho phép két
hop duoc bién di t6 hop voi nhitng uu diém cua cac dang da boi, cho
cac dang da bdi hiru thyu. Cong trinh cuia V.E. Pisaev vé dang song nhi
boi lha mi (2n = 42) x lua mach (2n = 14) 1a mdt thi du. Céc cay song
nhi boi (2n = 56) hitu thy, phat trién tot, cho ham luong protein cao va
chéng chiu bénh tét.

V. CAN BANG QUAN THE VA UNG DUNG

Can bang di truyén trong quan thé ngiu phdi 1a hé qua ciia giam
phan va 1a yéu t6 quyét dinh tinh 6n dinh ctia quan thé qua cac thé hé.
D6 ciing 13 su 6n dinh cua cac giéng cay trong va vat nudi ngau phdi.
Vi gidng chinh 1a dang t6n tai cu thé ctia quan thé. Co ché di truyén
trong quan thé di duoc trinh bay & chuong 2, myc IV.3.d. Tir d6 ching
ta da c6 cong thirc do Hardy-Weinberg khai quat: q*AA : 2q(1 - q)Aa :
(1 - g)*aa. Do chinh 1a nhi thirc Newton: [qA + (1 - q)a].

Pinh luat Hardy-Weinberg duoc tmg dung trong thyc tién dé xéac
dinh sy phéan b6 cac kiéu gen va tan s6 cac gen khi biét tan s6 cac kiéu
hinh quan sat duoc trong quan thé.

Sau day 1a mot thi dy. Trong quan thé tha co simg ngudi ta phat
hién thdy sé con c6 bd 16ng khoang chiém 36%, tirc 0,36, sé con 1ong
do chiém 64%, tic 0,64. Cac phép lai ching t6 mau 16ng do 1a troi
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so voi bd 16ng khoang va chung dugc xac dinh béi mot cap alen A va
a. Ap dung cong thirc Hardy-Weinberg c6 thé xac dinh dugc tan sb
cac kiéu gen va alen trong quan thé nhu sau: Vi tan sb kiéu gen aa 1a
(1 —q)*= 0,36, nén tan sb alen a s& la V(1-q) =+/0,36= 0,6. Tur day c6
thé suy ra tan sd cua alen troi A 1a q=1-0,6=0,4. Tan s6 céc kiéu gen
troi dong hop tir trong quan thé s& 1a g = 0,42 = 0,16, tic 16%. Tir tin
sb cua cac déng hop tu trd1 va lan co thé xac dinh duoc tan sb cac ca
thé di hop tir trong quan thé: 2q(1 —q) =2 x 0,4 x (1 — 0,4) = 0,48, tlc
48%. Vay la, trén co s& tan sb cac kiéu hinh xac dinh trong quén thé, co
thé tinh duoc su phan bd cac kiéu gen tuong tng.

VI. UNG DUNG CUA DI TRUYEN NGOAI NHAN

Phan di truyén hoc ngoai nhan nham muyc tiéu chinh 14 so sanh véi
di truyén trong nhan (di truyén nhidm sic thé), dé lam rd hai kiéu di
truyén hoan toan khac nhau, do gen nam & céc vi tri khac nhau trong
té bao.

Tuy nhién, tai chwong “Di truyén hoc - cong cu san xudt truec tiép”
chiing t6i gi6i thiéu nhitng nguyén ly ing dung thuc tién cta cach di
truyén nay. Noi cach khac, gen nim dau ciing c6 Gmg dung thuc tién
truc tiép. Trude tién ching ta hiy tim hiéu cach phat hién di truyén
ngoai nhan.

1. PHEP LAI THUAN - NGHICH PHAT HIEN DI TRUYEN NGOAI NHAN

Trong cic chuong trén ching ta mé&i chi xem xét sy di truyén cia
cac tinh trang do cac gen trong nhan kiém soat. Cach di truyén cta cac
tinh trang do6 co thé tién doan dua vao quy luat van dong cia nhiém
sac thé. Tuy nhién trong sinh gidi con c6 nhiing tinh trang khong nam
trén nhiém sic thé. Ching chiu sy kiém soat cia cac gen nim ngoai
nhan té bao. Cac sinh vat nhan so nhu vi khudn mang cic gen nay &
cac cdu trac nhu episom, plasmid. O sinh vat nhan chuan nhu con
nguoi, dong vat, thuc vat bac cao, do la cac co quan tir cua té bao nhu
ty thé, lap thé.
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C6 thé phat hién di truyén ngoai nhan & sinh vat nhan chuan bang
phép lai thuan - nghich. Thi du vé phép lai ndy dd duoc gi6i thiéu tai
chuong 5, muc IV.2.b.

2. ING DUNG THUC TIEN CUA DI TRUYEN NGOAI NHAN

Tinh trang bét thu duc & ngo la mat thi du vé di truyén qua té bao
cht. Tinh trang nay da phat hién théy & nhiéu thyc vat nhu hanh, ca
cai, day, lta... nhung duoc nghién ciru ky nhat 1a ¢ ngd. D6 1a tinh trang
cac bao phan bi 1ép, thu phan khong hiéu qua. Néu thu phan cho cac
cdy bi bat thu dyc bang hat phan binh thudng 1dy tir cac cdy khac thi
trong phan 16n trudng hop thu duoc cac ciy thé hé sau co hat phan bat
thy. Khi 13p lai phép lai ndy trong nhiéu thé hé thi tinh trang bat thy duc
khong bi mat di ma di truyén theo dong me. Tham chi ca khi thay thé
tat ca 10 cdp nhiém sic thé ctia ngd c6 hat phan bat thy, bang cac nhiém
sdc thé bat ngudn tir cay c6 hat phin hiru thu thi tinh bat thu dyuc van ton
tai. D6 1a bang chimg rd rang ching to su di truyén cua tinh trang nay
duoc thuc hi¢n thong qua té bao chéat.

Ngay nay, tinh trang bat thu duc bao chét duoc ung dung rt hiéu
qua dé san xuit dai tra ngo lai va lua lai trén dién tich 16n. Biét co ché di
truyén ciia tinh trang nay ngudi ta da tao ra cac giéng ngo, gidng lua bi
bt thu duc bao chat dua 1én déng rudng, dam bao hat phén cua ching
khong dugc dung dé lai. Trong khi giao tir cai ciia ching van sin sang
thu phan v6i hat phan hiru thu bay tir dong cdy khong bat thy. Cach tién
hanh cu thé viéc lai dai tra & ngo da dugc gidi thi¢u & cudi muc B.IL

C. BAT VA TAT BIEU HIEN CUA GEN

Phén nay s& gi6i thiéu thém hai co ché diéu khién co ban déi voi
biéu hién cua cac gen. 1) Co ché bat - tat gen & cac sinh vat nhan so nhu
vi khuan véi mé hinh don vi chiu diéu khién goi 1a operon lac; va 2) Cac
co ché ngoai di truyén.

V& mat hoa hoc, hai co ché trén c6 vé kha phuc tap. Su séng la nhu
vay. Cham dau ciing thiy co ché héa hoc. Nhung dudi goc do di truyén
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hoc, chung ta chi can biét co ché bat - tit gen nhu ta bat tit dén trong
nha minh. Bat Ién thi dén séang, lam viéc dugc. Tét di thi toi khong lam
viéc duogc, tirc gen khong hoat dong. Can nhd 1a trén thyc té tai mdi thoi
diém c6 t6i 80% gen & trang thai khong hoat dong.

Con co ché ngoai di truyén thi kha dic biét. N6 khong chiu anh
hudng cta thong tin di truyén co ban ndm trong trinh ty bon bazo nito
C, G, A, T cia ADN ma do “bazo thir nam” gay ra, nhu cytosin da
methyl hoa chiang han.

1. DIEU HOA PHIEN MA - MO HINH OPERON

Trong chu trinh té bao ciing nhu trong qua trinh phat trién cé
thé chic chin khong phai tat ca cac gen déu hoat dong dong thoi va
voi cuong do nhu nhau. Phién ma 1a cong doan dugc diéu hoa hiéu
qua dé kiém soat hoat dong cuia gen theo thoi gian va theo diéu kién
moi truong.

Co ché diéu hoa phién ma dugc nghién ciru kha ti mi ¢ cac sinh vat
nhan so. Cac enzym cua té bao dugc chia thanh hai loai: enzym co dinh
(constitutive) ludn c6 mit trong té bao va enzym thich tng chi xuat hién
khi c6 su thay d6i cia méi truong. Cac enzym st dung lactose thudc
loai thich tmg. Con céc enzym st dung glucose 1a thudc loai co dinh.

Néu té bao E. coli dugc cdy 1én moi truong chira glucose thi vi
khuén l4p tirc bat dau hap thy né va phan chia nhanh chéng. Con néu
dua ching vao moi truong chira f-galactoside (lactose) thi sau mot giai
doan thich tmg v&i dudng nay cac vi khuan ciing s& bat dau hap thu nd
va phén chia. Trong thoi gian thich ing d6 dién ra sy cam ting dong thoi
cua ba enzym: f-galactosidase c6 tac dung tach lactose thanh galactose
va glucose, galactoside permease c6 tac dung van chuyén galactoside
vao té bao, va transacetylase khong tham gia vao viéc chuyén hoa
lactose. Cong trinh nghién ctru sy kiém soat di truyén viéc hap thu
lactose dd cho phép F. Jacob va J. Monod (1961) phat biéu thuyét vé
operon - don vi co s cua vat chét di truyén duoc diéu hoa & mutc do
phién mi & vi khuén.
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Trén hinh 30 13 so dd operon lactose & E. coli theo Jacob va Monod.
Céc tac gia cho rang B-galactoside kiém soat viéc tong hop ba enzym
n6i trén. Cac enzym nay dugc ma hoa boi ba gen lién két chit véi nhau:
Z (P-galactosidase), Y (galactoside permease) va A (transacetylase).
Nhiing thanh phan quan trong nhat cia so do diéu hoa operon 1a: gen
diéu hoa (I) ma hoa protein tc ché va diém chi huy (O) c6 ai luc dbi
v6i chat tre ché.

Diém chi huy va nhiing gen cau tric lién két chit véi né, chiu
su kiém soat ctia no (trong truong hop nay 1a Z, Y va A) tao thanh
operon. Gen I khong nam trong thanh phan operon, mic du c6 thé
lién két v&i operon.

Operon lac

laci r» lacZ lacY lacA
>— == » 5 >

CAP P O
l’ diém bam 1
» MARN
&

. Glucose cao
——— — g 4 ®»— Lactose thap
@ = lactose

Biéu hién & mire do thap (co ban) Glucose cao

>— = i i $»— Lactose cao

@® = lactose

CAPLARN pol )—> piéy hicn o muwre do cao (lién tue)  Glucose thap
= s P $»— Lactose cao

. Glucose lllzip
—— P S $»— Lactose thfip

Hinh 30. Nguyén ly hoat dong ciia operon
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Chét tre ché ty do két hop véi diém chi huy va do vay tic ché qua
trinh phién ma cua operon. Lactose ma trong truong hop nay dong vai
tro chat cam g, tac dung twong hd véi chat trc ché va do vay né khong
con co thé két hop voi diém chi huy nita. Piém chi huy duoc tu do lai
cho bit ddu qua trinh phién ma cua ca operon. ARN - polymerase gin
v6i khoi diém (promoter) va bat dau viéc tong hop mARN.

Su cam tng (hoat hoa) operon dugc thuc hién theo cach nhu thé.
So dd nay duogc xay dung trén co s& nghién ciru cac dot bién lién quan
dén ca ba enzym ctia operon lac. Thuong thuong cac gen ciia operon
lac rat it khi dugc phién ma néu khong co chét cam ung.

Viéc cam tng lam tang hoat tinh cta tit ca ba enzym 1én 1000 lan.
Mirc d6 khtr (e ché nhu thé ddi voi operon lac dd quan sat thiy & nhiing
thé dot bién co dinh. Cac thé dot bién nay chia thanh hai nhém: nhom
i-1a d6t bién ctia gen diéu hoa va nhom OF 1a @6t bién cta diém chi huy.
Chung khac nhau vé biéu hién trong di hop tir (c6 thé tao ra cac di hop
tir tmg phan bang cach sir dung episom-lac-F’).

Thi nghiém cho thay cac dot bién i cia gen diéu hoa 1a lan. Cac
dot bién O¢ cua diém chi huy tao nén biéu hién co dinh cua gen Z binh
thuong (va ca cta cac gen khac trén operon) chi khi nao n6 lién két véi
chung. Cac dot bién nhur thé goi 1a dot bién trdi cis.

Su tOn tai cua hai loai dot bién co dinh nay rat phu hop voi gia
thuyét vé sy ton tai ctia gen didu hoa ma san pham cia n6 1a chét tc
ché c6 kha nang khuéch tan trong té bao va sy ton tai ctia doan chi huy
kiém soat qua trinh phién ma ctia operon (hink 30). So dd nay con phu
hop v&i mot loai dot bién da hiéu khac goi 1a dot bién phan cuc. Néu
mot dot bién loai d6 xuat hién trong gen Z & chd gan vé6i O thi khong
nhitng chirc nang cua gen Z khong thyc hién dugc ma ca cac gen 1Y
cling bi hong chtic ning. Nhung néu dot bién phan cuc xuat hién ¢ Y
thi chirc nang cua Z van dugc giir nguyén trong khi cac gen Y va A bi
bét hoat. Hiéu qua phan cuc d6 cho thiy rang ca ba gen duoc phién ma
nhu mot téng thé théng nhat. Cac dot bién phan cuc dugc xac dinh la
két qua cua sy xuét hién cic cum ma vo nghia (nosense codon).
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Chét tre ché cua operon lac da dugc tach chiét, n6 1a mot protein
gém bdn hop phan, mdi hop phin c6 360 axit amin. Chit &rc ché lac
gén vo1 doan trinh tu g(‘A)m 24 cap nucleotid v6i hoat tinh cao. Tinh ddi
xtng cua diém chi huy cho phép chét rc ché nhan biét n6 tir ca hai dau
khi khuéch tan doc theo phan tir ADN.

So d6 diéu hoa operon lac ma & d6 lactose dong vai tro chat cam
tmg goi 14 so d6 cdm vmg diéu hoa dm tinh. Goi 13 4m tinh vi san pham
protein cua gen didu hoa khi gin voi doan chi huy d 1am ngimg qua
trinh phién ma, nghia 1a n6 tdc dong am tinh Ién su biéu hién cua céc
gen trong operon. Pay chinh 13 co ché “bat” va “tat” gen (hinh 30).

Il. UNG DUNG NGOAI DI TRUYEN

Ngoai di truyén 1a co ché sinh hoc thir hai “bdt va tdit gen”’, nhung
& sinh vat nhan chuan. Pay 14 linh vuc nghién ctru nhitng thay déi trong
biéu hién gen ma khong thay doi trong trinh ti bon bazo binh thirong
ciia ADN. Céc co ché ngoai di truyén tao thém mot ting kiém soét phién
mi, cho phép diéu khién cach biéu hién cua gen. Co ché nay 1a hoat
dong then chét trong phat trién va sinh trudong binh thuong cia té bao.
Céc bét thuong ngoai di truyén c6 thé 1a nhan t6 gy ung thu, cac rdi
loan di truyén va cac hoi ching nhi khoa. Chiing ciing c6 thé 14 nhiing
nhan t6 gop phan gy cac bénh ty mién dich va lo hoa.

Phan nay gi6i thiéu nguyén 1y co ban ciia co ché ngoai di truyén
va su gop phan cta chung vao chiam soc stre khoe con ngudi ciing nhu
néu 1én nhitng hiu qua 14m sang cua céc sai 1éch ngoai di truyén. O day
cling s& gidi thiéu cach tiép can ngoai di truyén trong chan doan va diéu
tri c6 dinh hudng cac bénh trong phd 1am sang. Linh vuc nay anh huong
sau rong trong y hoc, dac biét ddi voi cac bién dbi di truyén vé chure
ning gen ma khong bién ddi trinh tw ADN binh thuong. Linh vuc phat
trién rat nhanh nay dang tao ra nhimg co hoi méi hét sirc hip dan cho
chan doan va diéu tri cac rdi loan 1am sang phirc tap. Nguyén 1y co ban
ctia ngoai di truyén 13 hién tuong methyl héa ADN va siva déi histon.
Xem minh hoa trén hinh 2 va hinh 3, chuong 1.
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Hiu qud lam sang ciia cdc sai léch ngogi di truyén. Cac co ché
ngoai di truyén diéu khién kha ning tiép cian ADN trong sudt cudc
doi con ngudi. Ngay sau khi thu tinh, ADN trong hé gen ctia ngudi bd
nhanh chéng bi khir methyl va histon bi sira d6i. Hé gen cta me thi
khir methyl tir tir, va tat nhién mot lan song methyl hoa méi ciia phoi
duogc khéi dau tao nén mét 19 trinh chi tiét cho cac md cua phoi dang
phat trién. Két qua 1a mdi té bao c6 mot mau hinh ngoai di truyén cia
riéng n6 dugc duy tri nghiém ngit dé diéu khién su biéu hién gen can
thiét. Nhitng dao dong trong cic mau hinh duge bd tri chit ché nay cta
qua trinh methyl ha ADN va sira doi histon c6 thé dan dén nhing rdi
loan bam sinh va nhitng hoi chting thai nhi da hé thong hozc nhitng con
ngudi tiém an trang thai bénh tat nhu ung thu rai rac va cac roi loan suy
thodi than kinh.

Liio héa. Ca viéc ting hodc giam qué trinh methyl héa ADN déu
lién quan t6i qua trinh 130 hoa. Cac bang chiing cho thiy nhiing thay d6i
methyl hoa phu thudc tudi tham gia vao su phat trién cac rdi loan than
kinh, tinh ty mién dich va ung thu ¢ nguoi gia. Nhimng bién d6i methyl
hoéa dién ra theo tudi cé thé bao gém viéc bat hoat cac gen lién quan
ung thu. O mot s6 mo, mirc dd cytosin bi methyl hoa ting cao trong cac
té bao dang 130 hoa va qua trinh khir methyl nay c6 thé kich thich tinh
bét 6n dinh cua nhiém sic thé, sinh ra nhing tai cdu tric nhiém sic thé
lam tang nguy co ung thu. Trong cadc md khac nhu rudt, viéc tdng cao
methyl hoa ¢ thé 1a sy kién tiém 4n méic ung thu rudt két khi cao tuoi.

Ung thw va liéu phdp ngoai di truyén. Ung thu 1a mot qua trinh
bao gdm nhiéu budc ma ¢ d6 nhing sai léch di truyén va ngoai di
truyén tich liiy lai va chuyén mot té bao binh thuong thanh té bao ung
thu xam 14n hodc di can. Cac mau hinh methyl héa ADN bi bién doi
lam thay ddi su biéu hién cta cac gen lién quan dén ung thu. Qua trinh
methyl hoa ADN giam s& hoat hoa cic gen ung thu va khoi dau sy bat
on dinh cua nhiém sic thé.

Cho dén nay, cac liéu phap ngoai di truyén nham diéu trj ung thu
con it vé s lugng nhung mot sé trong d6 dang duoc nghién ciru trong
cac thir nghiém lam sang hoac da duoc ch?ip nhan cho 4p dung diéu tri
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nhing kiéu ung thu dic thu. Cac chit dong dang nhu azacitidin duoc
gin vao ADN dang sao chép, (rc ché methyl hoa va tai hoat hoa cac gen
da bj bét hoat (cam lang) trude do6. Azacitidin c6 hi€u qua trong thir
nghiém 1am sang pha I khi diéu tri hoi ching myelodysplast va bénh
bach cau do siéu methyl héa gay ra. Cac oligonucleotid ddi nghia ciing
cho nhitng két qua rat htra hen trong thir nghiém 1am sang pha I d6i
v6i cac khéi u ran va ung thu than. Tuong tu, cac phan tir nho nhu axit
valproic ciing dang dugc st dung dé lam chét cac té bao ung thu. Sy
phéi hop liéu phap ngoai di truyén véi liéu phap héa hoc truyén thong
¢ thé dua lai hiéu qua cao hon vi ching tai kich hoat cac gen cam,
trong d6 c6 cac gen wre ché ung thu, ddng thoi 1am cho cac té bao nhon
thube nhay cam tr¢ lai voi liéu phép chuan binh thuong.

Sai léch ngogi di truyén cé thé dio ngweoe. Kién thic ctua chiung
ta vé cac co ché ngoai di truyén tich lily dwoc trong hon 20 nim qua da
bat du tao ra nhimg cach tiép can méi trong chan doan phén tir va diéu
tri nham dich. Vi viéc hoan thanh Du an hé gen ngudi, Du an ngoai
hé gen nguoi nhu da dé xuét, s& tao ra cac ban dd methyl hoa cho ca h¢
gen. Néu c6 thé 1ap ban do cho ting thay d6i va hiéu qua cta né thi it
nhat vé 1y thuyét chung ta c6 thé dao nguoc cac gen sang trang thai tot
va han ché trang thai x4u nhu chira tri duge ung thu, 1am cham tudi gia,
cham durt béo phi va con nhiéu viée khac.

Ngoai di truyén la cong cu phuc vu truc tiép thuc tién y hoc va
ndng nghiép!
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BIEN POI GEN - TAI SAO KHONG?

Cong nghé bién d6i gen (BPG) 1a mot trong nhiéu thi du vé cong
cu san xudt truc tiép cua ky thuat di truyén néi riéng va di truyén hoc
no6i chung. Tuy nhién, rat tiéc, 46 khong phai 1a Iy do thuat ngit nay tro
nén noi tiéng, duoc nhidu nguoi biét dén, ma 1y do chinh 1a vi nhitng
cuoc tranh luan bat tan ca trong va ngoai nudc vé su an toan cua cac
san phdm nay. Vi vy, ngoai nhitng ndi dung vé ban chit cong nghé va
san pham ctia n6, chuong nay ciing s& dé cap su that vé tinh an toan cua
cong nghé va cic san pham BDG.

I. CONG NGHE BIEN D61 GEN

Bién d6i gen 1a mot trong nhitng tmg dung cua k¥ thuat di truyén
duoc trién khai vao thuc tién twong dbi som, tir nhitng ndm 1970, ngay
sau khi cac nha khoa hoc tim ra keo dan (DNA ligase) vao ndm 1967 va
kéo cét phén tir (restriction enzyme) vao ndm 1970. Nam 1972 giéng ca
chua bién doi gen dau tién, goi 1a ca chua dbi nghia (antisense tomato)
c¢6 dic tinh chin nhung khong nau di dugc bay ban & cho. Giam thiéu
50% thiét hai do van chuyén tir dong rudng dén ngan bép ciia cac ba ndi
tro. Ban chat khoa hoc cuia van dé chi 1a lam bat hoat gen tao ra enzym
gy chin niu qua ca chua.

1. CONG NGHE VA SINH VAT BIEN DOI GEN LA GI?

Theo dinh nghia dugc thira nhan rdng rai hi¢n nay, mot sinh vat bét
ky c6 mdt hoac mot vai gen duoc bién ddi bfmg cong nghé ADN hi¢n
dai thi goi 1a sinh vat bién doi gen. Tuy thudc muc dich ctia nha nghién
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ctru, nhitg gen bi bién dbi thudng mang chirc ning c¢6 loi cho con
nguoi nhu khang sau, khang thube diét co, chiu han, chiu man... Cé
thé 14 nhimg gen tong hop céc chét hitu ich cho con nguoi nhu vitamin,
protein, insulin v.v...

Nguyén ly ciia cong nghé khong phure tap. N6 dung nhiing “cai kéo
phan ti” chuyén dung dé cit soi ADN mach dai tai nhitng diém mong
mudn dé tao thanh nhitng doan c6 chiéu dai va vi tri ma nha nghién ctru
da dinh trudc. Sau d6 dung chit “keo dan phan ti” dic biét dé gin cac
doan ADN nay véi nhau tao thanh ADN lai, con goi la ADN tdi 16 hop.
Tiép theo dua ADN tai to hop vao té bao ctiia mot sinh vat, tao ra sinh
vat BDG. Ban than cac gen, cac sgi ADN, “céi kéo” va “keo dan” néi
trén déu bat nguén tir sinh vat hodc té bao séng tu nhién. Nhu vay, ban
chat cua vat liéu va cong nghé 1a fir nhién. Néu so sanh voi cac gidng
cay trong duogc tao ra trong thoi ky “cach mang xanh” nhitng nam 60
cua thé ky trudc, thoi ky cac giéng nay di bién cac nude nhu An Do
ma nan d6i hang nam lam hang van ngudi chét thanh nhitng nude xuat
khau lwong thyc, thi nhitng giéng cdy trong d6 di duoc tao ra bang cach
thay d6i dong thoi mot lic hang nghin gen va gan nhu v6 dinh hudng,
khong kiém soat dugc. Xac suat may rii 1a rat cao. Thoi d6 c6 hai cach
chinh dé tao giéng la: 1) Lai tao theo cac so dd dya trén cic quy luét
co ban cua di truyén hoc kinh dién. Nhu vy, tao ra nhitng ciy médi co
hang nghin gen thay ddi cing mét luc va 2) Dung céc tac nhan dot bién
hoa hoc va vt Iy tac dong hang loat va dong thoi 1én hang nghin, hang
van té bao va gen. Nhiing tac dong do, tat nhién, dua lai nhitng tac hai
khong thé kiém soat dugc. Thé nhung, khi d6 va cho dén tan bay gio,
sau hon ntra thé ky, khong ai ¢ ¥ kién gi vé nhitng “rui ro tiém an c6
thé c6” cua cac gidng cay trong, vat nudi va vi sinh vat nay.

Nhu vay, ngay nay, voi nhitng thanh tyu ruc r& cua di truyén hoc
hién dai, con nguoi da c6 trong tay mot cong cu hét stc hiru hidu va
rat chinh x4c dé c6 thé chu dong tao ra cac gidng mai theo yéu cau cia
thyuc tién san xuét tai timg dia phuong cu thé. Con ngudi ¢6 thé kiém
soat duoc ting gen, tham chi timg phan ciia gen can dua vao sinh vat
méi dé tao gidng.
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2. NHUNG UU VIET CUA CONG NGHE BIEN D01 GEN

a. Cong nghé moi gitp cac nude ngheéo thyuce hién dugc nhitng didu
khong thé lam dugc bang nhimng k¥ thut chon gidng ciy trong truyén
théng nhu da trinh bay ¢ trén.

b. Cong nghé mdi chinh x&c hon rat nhiéu va cong viéc canh tac tro
nén nhe nhang, hiéu qua hon.

c. Viéc &p dung cong nghé
méi s& 1am ting ning sudt nong
nghiép tir hai dén ba lan. Theo
T chire Y té Quéc té WHO va
T6 chic Luong thuc va Nong
nghiép Qudc té FAO, nhiing loi
ich cy thé ma cay trong BDG |
dua lai cho nguoi nong dan va

H‘1h 31.Cy trﬁng blenjt'i(‘;iizlgen:

nguoi tiéu dung la: (gao tring) liia c6 B-caroten (gao vang)

— San pham ré;

— Kha ning chdng chiu bénh tét hon va gi tri dinh dudng cao hon;

— Giam thiéu nguy co that bat mua vu;

— Nhiéu thtc in c¢6 dinh dudng hon bang cach xen vao doan gen
phu trach dinh dudng, nhu cho vitamin A vao giong “Gao Vang”;

— Pong vit c6 ning xuét cao hon, vi du nhu chén thém gen dé san
xuat thém sira cho bo;

— Cé nhiéu thirc &n hon trén mot dién tich dat;

— Giam lao dong cho nganh cong nghiép san xut va ché bién thuc
pham: BDG can it thuoc trir sdu hon, it chat héa hoc doc hai hon;

— Tai sir dung ving dat kém mau md: C6 nhiing gidng cdy chiu dugc
han han hay dat qué man. Qua do cling c6 thé lam dat dai mau m& tr¢ lai;

— Thuc phém bén chic hon, khong bi nau;

— Nghién ciru bénh tat qua thong tin di truyén trong gen;

— Tao cay trong c6 thé chtra vic-xin, protein va cac san pham y
dugc khac. Qua trinh nay dugc goi 1a “ndng dugc” (pharming);
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— Nhan dién dugc gen di ing va loai bo chung.

D6 1a chua ké cong nghé sinh hoc hién dai con c6 thé nang cap
manh mé& hé théng chiam soc y té va cong nghiép duoc pham.

3. THUC PHAM BIEN DOI GEN DUOC TAO RA NHU THE NAO?

Gen diét sau Bt ctia vi khuan

P Vector
&E plasmid

Cit bang
enzym gioi han

~ cﬂ

Vector
da chtra \ da catra
Vong tron
ADN tai t6 hop
Bua ADN tai th hop vao

té bao thwe vat

@ =
h.w‘ Chon cac te bao ®.‘

mang gen diét siu

Cac té bao phat
trién thanh cay

Cén trung an ciiy trwong thanh
s€ chét

® 2009 Encyclopadia Britannica, Inc.

Hinh 32. Quy trinh tao ra ciy bién ddi gen
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Hinh 32 14 so db tao ra giéng ngd chdng sau hai bang doc t6 lay
tir vi khudn Bt (Bacillus thuringiensis). Poc té nay hién nay duoc sir
dung nhu thudc diét con tring thong thuong, va nd an toan cho ngudi
sir dung. Budc dau tién 1a tach chiét ADN tir vi khuan mang gen sinh
doc t6 va ADN tir cac vector plasmid. Sau do cit ca hai ADN nay bang
enzym gi6i han (kéo phan tir). Can chon loai enzym gidi han phi hop
dé o thé cat dung chd tao ra cac doan ADN c¢6 chtra gen sinh doc t6 Bt.
Sau d6 dung enzym ligase ADN (keo phan tir) gin cac doan ADN da
dugc cit ra v6i nhau tao ra ADN tai t6 hop (céc vong tron). Budc tiép
theo 1a dua ADN téi to hop vao cac té bao ngd roi nudi chung trén moi
trudng thach trén dia Petri dé lwa chon cac té bao c6 mang gen diét sau
Bt. Sau d6 dua cac té bao di lya chon nudi tiép trén moi truong thach
dé tao ra cac cay con c6 kha nang diét sau. Cudi cung, dua cac cay con
ra dét trong thanh cay ngd 16n chuyén gen Bt.

Gidng BDG chong virus gdy hai va chong cé dai cling dugc tao ra
bang phuong phap twong tu, nhung voi nhitng gen khac.

4. THUC PHAM THONG THUGNG VA THUC PHAM BIEN DOI GEN

Bang 16. Su khac biét giiia chon giong truyén thong va BDG

Chon giong truyén thong Ky thuat di truyén (BDG)
« Trao d6i gen gidia c4c loai c6 ho gan va [« Cho phép chuyén truc tiép mot hodc
trong cung loai la rat han ché mat sO gen giifa cac sinh vat c6 ho gan
ho3c rat xa

« Cac gen khong mong muén co thé dugc | « Chitruyén di cac gen mong muén va nhanh
truyén di cung véi cac gen mong mudn han rat nhiéu chon giong truyén thong

o M4t nhiéu thdi gian dé dat t6i két qua | « CO thé stia di nhanh cac cay béng cach
mong dgi loai bo hodc “tat” cac gen cu thé

— Thue phim théng thwong duoc tao ra tir cac loai cay gidng
khong bién d6i gen nhung van sir dung thudc trir sau, thude trir co.
Trudc thoi ky cia cong nghé BDG, nhiéu loai sinh vat méi da duogc tao
ra bang nhiéu phuong phap truyén thong khéac va tinh cht cua sinh vat
duoc bién d6i theo hudng tich cuc, va cling ¢6 ltc tiéu cuc. Pa sb chinh
quyén dia phuong khong xem xét d¢ an toan ctia nhitng san pham dugc
tao ra bang cac phuong phép truyén théng nay.
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— P6i véi thwe pham BPG: Hau hét cac chinh quyén dia phuong
déu yéu cau kiém tra nghiém ngit tac dong cta sinh vat va thuc phdm
BDG ddi véi stic khoe con ngudi va moi truong. Su khac biét gitra hai
cach chon tao gidng thé hién & bdang 16.

5. CACRUI RO “TIEM AN CO THE C6” CUA SINH VAT BIEN DOI GEN

Xét cho cung, 1y do quan trong nhat, néu khong néi 1a duy nhét,
khién nhiéu nguoi phan dbi st dung san pham BDG 1a do mdi “nguy
hiém (tiém 4n) c6 thé c6 cuia BDG”. Sau day 1a nhimng “méi nguy hiém”
nay va vi sao ngudi ta phan doi sir dung BDG. Mic du ching c6 nhiing
loi ich “trong thay” chic chan.

a) Sinh vt BDG c6 thé c6 cdc gen khdng thudc khang sinh nhu
tetracyclin, ampicilin, streptomicin... D¢ 1a cac gen dugc dua vao sinh
vat trong qua trinh tao ra giéng BPG, dung dé danh dau nhiing té bao
d3 tiép nhan nhitng gen mai dua vao, phan biét véi cac té bao chua tiép
nhan cac gen nay. Nguoi ta tao ra mdt doan ADN c6 chura ¢4 gen dich
va gen danh ddu khang khang sinh. Sau d6 nudi té bao trén méi truong
c¢6 chua khang sinh tuong tmg. Nhitng té bao da nhan doan ADN néi
trén s€ phat trién trén moi truong nay, cac té bao con lai khong moc
dugc. Nho vay, co thé da dang chon lya dugc nhiing té bao ¢o gen mong
mubn; nudi trén moi truong thich hop s& tao ra cac ciy BDG truong
thanh. Pay 13 cong nghé tao gidng BDG dé dang nhat va phd bién nhat.
Vi ¢6 lo ngai vé viéc gen khang khang sinh c6 thé truyén sang céac vi
khuan gy bénh trong qua trinh nghién ctru va st dung san pham BPG
nén hién nay cac nha khoa hoc da tim dén cac phwong phap chon loc
sinh vat BDG khac. Chang han, thay gen khang khéng sinh bang gen
phat sang huynh quang lay tir con dom d6m hay bang nhimng gen chiu
nhiét, chiu man... Tuy nhién, ngay ca khi str dung gen khang khang sinh
thi mbi nguy hiém ciing gan nhu bang khong, vi 2 1y do: 1) Vé mat ki
thuat, gen khang khang sinh khong dé dugc truyén sang sinh vat khac.
Xac suat do rat thép (1/10° trong nhirng diéu kién thuan loi ma con
ngudi chii dong tao ra) va vi vay trén thuc té c6 thé coi bang 0; 2) Cac
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nha khoa hoc tién t61 chi dung & day nhitng gen khang céac loai khang
sinh khong con str dung trong chira bénh nira.

b) San pham BPG c6 thé gdy di ing. That ra di ing c6 tir khi chua
c6 sinh vat BDG. Cach ddy gan 60 nam, khi ma loai ngudi chwa biét
BDG 1a gi, chinh tac gia cta bai nay da bi di tng khéa ning, ning dén
murc “nhé doi”, do mot 1an an canh cua dé ngudi tai Ha Noi. Ngay nay,
khoa hoc da tim ra 8 gen gdy di ing va vi vy, hoan toan c6 thé loai bo
hodc han ché tac hai cua ching & cac sinh vat néi chung, trong d6 co
sinh vat BDG.

¢) San pham BPG c6 thé mang doc t6 thuc vdt. Nhiéu thuc vat, khi
chua tré thanh BDG da ¢ thé mang doc t6, nhu cay 14 ngén, ciy Hong
Trau ma gan ddy lam 3 em nho tir vong & Cao Bang do an nham. Tat
nhién, khi tao sinh vat BDG nha khoa hoc phai tranh léy nhiing cdy do
lam cdy chu. Con trong qué trinh tao ra sinh vat BDG, bang cach nao
d6 ma cay chu lai c6 thém doc t6 thi ngudi ta van co thé kiém tra xem
gidng BPG d6 c6 mang doc to hay khong trudc khi dua vao st dung.
Trén thuc té, mot hé théng kiém tra an toan sinh hoc nhu thé dang ton
tai va hoat dong hi€u qua & nhiéu nuéde, va ca & nudc ta, chi can ching
ta thay doi tu duy cho phu hop: coi sinh vat BDG nhu céc san pham
binh thudng nhu nhiéu nuéc da lam nhu Campuchia, Hoa Ky. Ho kiém
tra tinh an toan ciia san pham BDG nhu kiém tra an toan thuc pham
binh thuong no6i chung.

Cho dén nay, 610 cong trinh da dugc cong bd chirng minh cho tinh
v hai ctia gidng BDG, trong khi khong ¢ cong trinh du tiéu chuan
khoa hoc nao chimg minh cho diéu nguoc lai. Trong sé 610 cong trinh
do6, dac biét dang chu y 1a hai du an quéc té: 1) Muoi nam (2001 - 2010)
nghién ctru san pham BDG ctia chau Au do EU tai trg, tong két hon 130
du &4n nghién ctru trong giai doan 25 nam cua hon 500 nhoém nghién cuu
doc 1ap, cung di dén két luan: san pham BDG khong nguy hiém hon
cac san pham chon gidng cdy trong truyén thong; va 2) Du an cua FAO,
2004, nghién ctru cong nghé sinh hoc ndng nghiép véi tiéu dé Pap tmg
nhu cau ciia nguoi nghéo di két luan: “Cac gidng cay trong chuyén gen
hién c6 va cac thyc phadm bt ngudn tir chiing dugc danh gia 1a du d6 an
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toan dé co thé dn va cac phuong phap dung dé kiém tra d6 an toan cta
chung 13 hoan toan phu hop”. Céac két ludn nay thé hién su nhat tri voi
nhing bang ching khoa hoc dugc kiém ching boi Lién doan cac nha
khoa hoc qudc té ICSU (2003) va chung hoan toan khép v6i quan diém
ctia T6 chire y té qubc té (WHO, 2002).

6. HE THONG KIEM TRA AN TOAN SINH HOC CHO SAN PHAM BIEN D61 GEN

Vin ban qudc té quan trong nhat hién nay vé an toan sinh hoc ddi
v6i sinh vat bién dbi gen 1a Nghi dinh thw Cartagena vé an toan sinh
hoc, dugc ky ngay 15 thang 5 nam 2000 tai Montreal, Canada, c6 hi¢u
lyc tir 11 thang 9 nam 2003. 167 nudc da tham gia, trong d6 cd Vigt
Nam. Déy 13 hiép dinh qudc té vé su an toan trong nghién ciru, vin
chuyén va sir dung sinh vt BDG.

Lién hop quéc mat 5 nam véi 6 hoi nghi mai ra duoc Nghi dinh
thu Cartagena*, vi lap truong cac nude rat khac nhau. Cac nudc xudt
khdu va nhap khdu nhiéu san ph:flm BDG nhu My, Canada, Australia,
Argentina, Chile va Uruguay muén c¢6 mot nghi dinh thu voi nhiing
diéu khoan tao diéu kién d& dang cho stir dung va Xuét nhép khéu san
pham BDG. Lap trudng cua cac nude dang phét trién va Chau Au mubn
c6 mot nghi dinh thu chédt ché dam bao an toan tuy¢t dbi. Léap truong
cuc doan nhit 1a cua cac to chirc nhu “Hoa binh xanh” (Green Peace),
“Mang ludi thé gidi tho 3” (Third World Network), “Mang ludi Dao
duc di truyén Australia” (Australian GeneEthics Network) v.v... thi doi
cAm tat ca! Cudi cung, ndi dung Nghi dinh thu da thong qua, dugc coi
1a thing loi ctia cac nudce dang phat trién. Nghi dinh thu gdm 40 diéu va
3 phu lyc. O dy chi xin tom tit nhu sau.

Nghi dinh thuw yéu cdu phdi lam gi?

1. HO tro cac qubc gia dang phat trién xay dung ning luc quan 1y
cong nghé sinh hoc hi¢n dai;

2. Ap dung thu tuc thoa thuén thong bao trude (Advance Informed
Agreement procedure - AIA).

3. Xay dung Trung tdm trung gian thong tin an toan sinh hoc
(Biosafety Clearing House).
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Nghi dinh thw khong yéu cau lam gi?

1. Nghi dinh thu khong giai quyét cac van dé an toan dugc pham.
Vén dé nay dugc cac chuyén gia dé cap dén trong cac dién dan qudc
té khac.

2. Nghi dinh thu khong yéu cau dan nhin BDG san pham tiéu
dung. Pay 1a mot vin dé hét sitc “néng” & nude ta. Pon gian 1a dan
nhan dé “trao quyén” lwa chon BPG cho nguoi tiéu dung, nghia l1a
nguoi tiéu dung budc phai trd thanh thong thai. Trong khi, ¢ ta, cac nha
quan ly, nha khoa hoc dugc dao tao bai ban, c6 trong tay moi phuong
tién lai chua du thong thai dé quyét dinh giup nguoi tiéu dung ma 18 ra
trach nhiém nay phai thudc vé ho!

Nghi dinh thu khong yéu cau tuan thu thi tuc Thong béo trude ATA
khi van chuyén khéi luong hang hoa 16n.

7..QUY TRINH KIEM TRA O AN TOAN CUA BIEN DOI GEN

Quy trinh kiém tra an toan gom céc thong s6 liét ké dudi day:

(a) Tac dong truc tiép 1én suc khoe (doc to);

(b) Kha nang gay ra phan ung di ting;

(c) Nhitng thanh phan cu thé ¢ thé c6 nhu chit dinh dudng hodc
doc té;

(d) Mtrc @6 6n dinh cua phﬁn gen dugc dua vao sinh vat;

(¢) Anh huong dinh dudng lién quan dén viéc BDG;

(f) Bét ky tac dong khong chi dich ndo c6 thé xdy ra tir viéc két
hop gen;

T6 chirc y té thé gioi WHO 4n hanh cong vian chinh thirc cho rang:

Nhiing loai thyc pham BDG trén thi truong toan cau hién nay da
vuot qua nhiéu bai sat hach vé tidu chuan an toan, va khong c6 kha nang
mang lai diéu gi bét loi cho strc khoe con ngudi trong twong lai.

Tai nhimg qudc gia ¢ trong va nhap thuc pham BPG, chua c6

truong hop nao ghi nhan vé tic dong x4u 1én sirc khoe con ngudi sau
khi tiéu thu thyc pham BDG.
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Il. SAN PHAM BIEN POI GEN

Xung quanh san phim BDG, tir chinh ban than san pham, ban chét
khoa hoc, cong ngh¢ nghién curu, tinh an toan cho moi trudong, cho suc
khoe con ngudi va vat nudi, ciy trong... &én tinh hinh phat trién, trong
trot va nhiéu khia canh khac ctia van dé van khong nging soi dong trén
cac phuong tién thong tin dai ching trong va ngoai nudc. Chung to1 xin
tom tat va lam rd nhitng nét dic trung nhét cua van dé.

1. CAC LOAI CAY BIEN DGI GEN DANG TRONG

Trong ndm 2017, nam thtr 21 thuong mai hoa cay trong bién doi
gen (BPG), 189,8 ha cdy BDG di duoc trong bai 17 triéu nong dan &
24 nuée. Lac dau, ndm 1996, tréng duoc 1,7 tri¢u ha, khi cay bién dbi
gen dau tién duoc thuong mai héa, cho thay dién tich trong cay BDG
da tang 112 lan. Nhu vay, BDPG la cay trong dugc phd bién nhanh nhét
trong lich sir nén nong nghiép hién dai.

1.7
triéu ha 1_89~3
triéu ha
1996 2017

Hinh 33: Cay trong bién ddi gen toan ciu, 1996 — 2017 (triéu ha)
Nguon: ISAAA, 2017
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2. CAY TRONG BIEN DO GEN 6 CAC NUGC CONG NGHIEP
VA CAC NUGC DANG PHAT TRIEN

Trong sau nim gan day cac nudc dang phat trién da trong cdy BDG
nhiéu hon cac nudc cong nghiép. Nam 2017, 19 nudc dang phat trién
trong 53% (100,6 triéu ha) tong s6 dién tich BDG toan cau, trong khi
5 nudc cong nghiép chiém 47% (89,2 triéu ha). Xu thé nay sé& tiép tuc
trong nhirg nam téi vi s6 cac nudc bac ban cau phé duyét gidng cay
BDG ting 1én va vi viéc thuong mai hoa thém cac giong BDG méi nhu
lta duge trong chi yéu ¢ cac nude dang phat trién.

53% 47%
19 nwée 5 nwac
dang phat trién cong nghiép

189.8 triéu ha

Hinh 34: Sy phan bb cy trong bién dbi gen & cic nuéc
dang phat trién va cdc nudc cong nghiép, nim 2017
Nguon: ISAAA, 2017

3. SU PHAN BO CAY BIEN DOI GEN THEO CAC NUGC

Trong s6 24 nudc trong cdy BDG nam 2016, 18 nudc dugce coi 1a
Mega BDG di trong nhiéu hon 50.000 ha. My van 13 nudc san xuét cay
BDG hang dau thé giéi, da tréng 75 triéu ha trong ndm 2017, bao tram
40% dién tich cdy BDG toan cau. Brazil vé dich tha hai véi 50,2 triéu
ha hay 26% san luong toan cau (bdng 17).

Theo Cropnosis gia tri thuong mai toan cau ctia cdy BPG nam
2017 1a 17,2 ty USD. Gia tri nay cho thay da tang 1én 9% so véi gia tri
thuong mai toan ciu ciia cdy trong BDG nam 2016 1a 15,8 ty USD.
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Bang 17. Dién tich cay trong BDG toan cau nam 2015 va 2016 theo céc nudc
(DBan vi: triéu ha)

Thi tu Nudc 2016 2017
1 My* 72,9 75,0
2 Brazil* 491 50,2
3 Argentina* 23,8 23,6
4 Canada* 11,6 13,1
5 An Do* 10,8 11,4
6 Paraguay* 3,6 3,0
7 Pakistan* 29 3,0
8 Trung Quoc* 2.8 2,8
9 Nam Phi* 2,7 2,7
10 Bolivia* 1,2 1,3
11 Uruguay* 1,3 1,1
12 Australia* 0,9 0,9
13 Philippines™ 0,8 0,6
14 Myanmar* 0,3 0,3
15 Sudan* 0,1 0,2
16 Tay Ban Nha* 0,1 0,1
17 Mexico* 0,1 0,1
18 Colombia* 0,1 0,1
19 Viét Nam <01 < 0,1
20 Honduras <01 <01
21 Chile < 0,1 <01
22 Portugal <0, < 0,1
23 Bangladesh <01 <01
24 Costa Rica < 0,1 < 0,1
25 Slovakia <01 0
26 Czech <01 0

Téng so: 185,1 189,8

* La nuéc Mega BDG, trong nhiéu hon 50.000 ha.
Nguon: ISAAA, 2017.
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4. VAN DE PHE DUYET GIGONG BIEN DOI GEN (Nguon: ISAA)

Phé duyét cac giéng BDG tudng nhu 1 don gian, chi can dua trén
cac tiéu chuan khoa hoc va phap 1y. Nhung khong phai nhu vay, nhiéu
tiéu chi kinh té, nhu canh tranh, cic tip quan vin hoa va ca ton gido
ciing bi 16i cudn vao. Nudc giau khac, nuéc nghéo khac, nudc theo tim
linh lai cang khac. O dy ching toi xin gi6i thiu: a. Danh sach cac
nude da phé duyét cdy trong bién doi gen; b. Cac tinh trang bién doi gen
da dugc phé duyét; c. Cac gidng BPG da phé duyét; d. Cac giéng BPG
m&i phé duyét gan ddy, va e. Khong can phé duyét, vi CRISPR 1a cong
nghé BPG c6 d6 an toan rét cao.

a. CAC NUGC BA PHE DUYET GIONG CAY TRONG BIEN BOI GEN

Bang 18. Danh séach cac nudc phé duyét giong bién ddi gen

STT Tén nudc STT Tén nudc STT Tén nudc
1 | Argentina 16 | Han Qudc 31 | Pakistan
2 | Australia 17 | Honduras 32 | Panama
3 |ARap 18 | Indonesia 33 | Paraguay
4 An Do 19 | lIran 34 | Philippines
5 | Bangladesh 20 | Lién minh Chau Au 35 | Singapore
6 | Bolivia 21 | Malaysia 36 | Sudan
7 | Brazil 22 | Mexico 37 | Swaziland
8 | Burkina Faso 23 | My 38 | ThaiLan
9 | Canada 24 | Myanmar 39 | Tho Nhi Ky
10 | Chile 25 | New Zealand 40 | Thuy ST
11 | Colombia 26 | Nigeria 41 | Trung Quoc
12 | Costa Rica 27 | NaUy 42 | Uruguay
13 | Cuba 28 | Nam Phi 43 | Viét Nam
14 | Dai Loan 29 | Nga 44 | Zambia
15 | Ethiopia 30 | Nhat Ban

b. CACTINH TRANG BIEN DOI GEN DA DUOC PHE DUYET
1. Bén véi thube diét co 2,4-D
2. San xuét lignin da bién d6i

3. Chéng di tmg



202 DI TRUYEN HOC: NHUNG VAN DE NGUYEN LY VA THUCTIEN

O‘XX20&XXXXVXXXX20&XXXXVXXXXf&XXXXVXXXX20&XXXXVXXXXf&XXXXVXXXX20&XXXXVXXXXf&X;&XXVXXXX20&XXXXVXXXX20&XXX“0@@@@@00000@@@@@00000@@@@

. Khang khang sinh

. Chéng con tring Coleopteran

. Cham chin/ cham lao hoa
. Bén v6i thude diét c6 Dicamba
. Chdng chiu bénh
10. Chdng chiu han
11. Tang hiéu qua quang hop (ting ning suit)

4
5
6. Qua chin cham (chin nhung chim nau)
7
8
9

12. Tang ham luong Provitamin A
13. Phuc hdi tinh hitu thu

14. Chéng bénh bac 14 muon

15. Chéng thude diét co Glufosinate
16. Chéng thude diét co Glyphosate
17. Chéng con trung Hemipteran
18. Tang sinh khdi tai (Increased Ear Biomass)
19. Chéng thude diét co Isoxaflutole
20. Chdng sau Lepidopteran

21. Giam Asparagin ty do

22. Giam ham lugng duong

23. Bat thy duc

24. Chuyén héa Mannose

25. Chéng thude diét co Mesotrion
26. Alpha amylase stra d6i

27. Axit amin stra doi

28. Mau hoa thay d6i

29. Axit béo/dau bién doi

30. Tinh bot/carbonhydrat bién d6i
31. Chéng nhiéu sau hai

32. Giam nicotin

33. Chong hoa nau (Non-Browning)
34. Tong hop Nopalin
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35. Bén véi thude diét co oxynil

36. San xuat phytase

37. Vét den thuyén giam

38. Bén voi chat diét co sulfonylurea
39. Chéng bénh virut

40. Dau chuan trong thy

41. Tang thé tich gb

c. CAC GIONG CAY TRONG BIEN DOI GEN DA DUGC PHE DUYET
Co linh lang (Medicago sativa)

Tao (Malus x Domestica)

Cai dau Argentine (Brassica napus)

Dau (Phaseolus vulgaris)

Hoa cdm chu6ng (Dianthus caryophyllus)
. Diép xoan (Cichorium intybus)

Bong (Gossypium hirsutum L.)

Dau dai (Vigna unguiculata)

A N A o e

Co Bentgrass (Agrostis stolonifera)

p—
S

. Ca tim (Solanum melongena)

[S—
[S—y

. Bach dan (Eucalyptus sp.)

p—
[\

. Lanh (Linum usitatissimum L.)

p—
(98]

. Ngb (Zea mays L.)

p—
=

Dua hiu (Cucumis melo)

p—
(9]

. bu du (Carica papaya)
. Da yén thao (Petunia hybrida)

—_ =
~N

. Man (Prunus domestica)

p—
(0]

. Cai dau Ba Lan (Brassica rapa)

p—
\O

. Bach duong (Populus sp.)

[}
=]

. Khoai tay (Solanum tuberosum L.)

\S]
—

. Lta (Oryza sativa L.)
. Hoa hdng (Rosa hybrida)

N
N
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23. Hoa Rum (Carthamus tinctorius L.)
24. bau nanh (Glycine max L.)

25. Bi (Cucurbita pepo)

26. Cu cai duong (Beta vulgaris)

27. Mia (Saccharum sp)

28. Ot ngot (Capsicum annuum)

29. Thubc 14 (Nicotiana tabacum L.)
30. Ca chua (Lycopersicon esculentum)

31. Lua mi (Triticum aestivum)
d. GIONG BIEN DOI GEN MOI PHE DUYET GAN DAY

12/6/2017 Trung Qudc phé duyét gidng ngd DAS40278 lam
thirc an va thirc an gia suc.

21/11/2018  Dai Loan phé duyét giéng cai dau 73496 x RF3 lam
thire an.

21/11/2018  Tranphéduyétcic giong FG72x A5547-127, DAS44406-
6, DAS68416-4, CV127, va FG72 1am thic an.

26/11/2018 Brazil phé duyét cac giébng bong MONS8701 x
MONS8913 (HT), T304-40 x GHBI119 x COT102,
va COT102 x MONI5985 x MONS8913 x
MONS88701 (HT + IR) va ngd MON87419 (HT) dé
thuong mai hoa.

26/11/2018 Indonesia phé duyét gibng mia NXI-4T (AST) lam
thirc an gia suc.

4/12/2018 Canada phé duyét cic gibng bong MON88702 (IR)
va GHBS11 (HT) dé st dung.

20/12/2018  Trung Qudc phé duyét gibng ngd FG72 lam thic dn
va thirc an gia suc.

20/12/2018  Trung Qudc phé duyét gidng ddu nanh SYHTOH2 1am
thirc an va thirc an gia suc.

20/12/2018  Trung Qudc phé duyét gidng dau nanh DAS-44406-
6 (HT) lam thuc an va thue an gia stc.
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20/12/2018  Trung Qudc phé duyét gidng cai dau MONS8302 (HT)
lam thirc an va thirc an gia suc.

20/12/2018  Trung Qubc phé duyét gibng ngd DP4114 (IR+HT)
lam thirc an va thirc an gia suc.

20/12/2018  Trung Qudc phé duyét gidng cai ddu RF3 (HT) lam
thirc an va thirc an gia suc.

14/1/2019 Brazil phé duyét gidng mia CTC91087-6 (IR) dé
thuong mai hoa.

14/1/ 2019 Argentina phé duyét gidng cac gidng dau nanh HB4
x GTS 40-3-2 (HT + ST) va FG72 (HT) lam thtrc an
va trong trot.

14/1/ 2019 Argentina  phé  duyét cic  gibng  ngd
DAS40278  (HT), DAS40278 x  NK603
(HT), MON87427 (HT), va MON87411 (HT + IR)
lam thirc an va trong trot.

14/1/ 2019 Han Qudc phé duyét gibng ngd MON89034 x
TC1507 x NK603 x MIR162 x DAS40278 (HT + IR)
lam thirc an.

22/1/2019 Nigeria phé duyét giéng dau dai AAT709A (IR) dé
tréng trot.

20/2/2019 Nhat phé duyét gidng ngd MZIR098 lam thic an,
thirc an gia suc, va tréng trot.

20/2/2019 Nhat phé duyét gibng bong MON88702 lam thirc dn
va thuc an gia stc.

20/2/2019 Nhat phé duyét gibng MZIR098 lam thirc an, thirc dn
gia stc, va trong trot.

25/4/2019 M3 phé duyét gidng tdo NF872 lam thirc in, thirc dn
gia stc, va trong trot.

e. KHONG CAN PHE DUYET

Ngay19/3/2019, B Y té, Lao dong va Phic loi xa hoi Nhat Ban
xac nhén, sé cho phép luu thong ra thi truong mot s6 loai thuc phém
bién ddi gen bang k¥ thuat chinh stra gen CRISPR, ma khong can trai
qua khau x4c nhan an toan ctia B) nay. Ban than cong nghé da dugc
ching minh 13 an toan va da duoc sir dung dé chinh stra gen & nguoi.
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5. TRIEN VONG TUONG LAI

Viéc tang phé chuan lién tuc cac cdy trong BPG chimg to anh
huong t6t cia cong nghé BPG dén méi trudng, stc khoe con ngudi va
dong vat, cling nhu dén viéc cai thién cac diéu kién kinh té xa hoi cua
néng dan va quang dai quan chung. Tuy nhién, su phé phan van tiép tuc
lan truyén nhu nhiing luan diéu phi khoa hoc anh hudng dén chinh sach
va su chép thudn BDG. Cac nghién ctru da khéng dinh ré‘mg su cham ché
trong phé duyét gidng BDG da dan dén nhiing ton thét kinh té to 16n va
co hdi giam gia thanh.

Nhing loi ich ctia gibng BDG dbi v6i nong dan va nguoi tidu ding
chi o thé tiép tuc néu thuc hién nhirng chinh sach c6 co sé khoa hoc ro
rang hudng ti nhitng loi ich nhur ning suat nong nghiép va bao vé moi
truong bén vimng. Diéu quan trong nhét 1a quan tim t6i mot bo phan 16n
dan s thé gisi dang bi nan d6i va suy dinh dudng de doa, nhitng ngudi
dang hang ngay mong cho sy cai thién tinh trang sinh ton ctia ho.

I1l. CUOC TRANH LUAN VE SAN PHAM BIEN D61 GEN

DPay méi la tAm diém cta cac dot song ndi va séng ngdm vé con
bio bién d6i gen. Cac nha khoa hoc kha bat ngd bi 16i cudn vao thoi tiét
song gio nay. Trén mot s hoi thao khoa hoc quéc té vé BPG t6 chirc
tai Ha Noi, c6 nha khoa hoc nudc ngoai chdng ché rang san pham cua
chung t6i khong phai BDG ma 1a giéng cay trong cong nghé sinh hoc
(biotech crops). Nhitng burc anh nhitng con chugt bi ung thu kinh hoang
do “an ngd BDG” dugc phat tan khip noi. That tham thuong!. Vay su
that 1a gi? Can binh tinh xem xét tir du, ca bén trong va bén ngoai ban
chat cta van de.

1. NOI SO HAI BAO TRUM CHAU AU VA VIET NAM

Tir nhiéu ndm nay “cudc chién” bung phat & chdu Au véi nhitng
cudc biéu tinh s6i suc trén dudong phd, nhing cudc tan pha hang loat trong
dém tdi cac khu vuon thir nghiém trong gidng cdy BDG, 16i cudn gidi tré.
Nguyén nhan nao dan téi tinh trang ndy, chung ta s& xem xét & day.
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a. PHAN UNG CUA CHAU AU VE BIEN BOI GEN

Thoi ky nhitng ndm cudi thé ky XX, nén nong nghiép truyén thong
chau Au d3 phat trién t6i han (cham dinh) va di vao 6n dinh, xét ca vé
cac yéu t6 khoa hoc va xa hoi. Chau Au néi chung théa man véi nén
noéng nghiép truyén thong ctia minh. Pu lwong thuc cho dan chung,
khong c6 ngudi bi nan doi de doa. Vé khoa hoc ky thuat phuc vy nong
nghiép c6 khoang cach kha xa so voi My. Hang nam, cac tién si va bac
cao hon dugc cu di thyc tap hang loat tai My, nhu ta di thuc tap & Lién
X6 va Pong Au trude ddy. Tinh hinh d6 khién chau Au tro thanh moi
truong thuan loi cho nhitng hoat dong chdng ddi nhitng cong nghé cao
nhu k§ thuat di truyén, cong nghé ADN, thao tac gen...

Hang nghin nguoi di xudng dudng biéu tinh phan dbi san phdm
BDG va cong ngh¢ gen. Hang tram nguoi da tham gia cac cudc pha
hoai dém nhirng khu vuon thir nghiém trong cdy BDG. Cac hoat dong
d6 da dién ra nhiéu lan kéo dai tir nhitng nim cudi thé ky trude dén
nhitng nim dau thé ky XXI.

Rét tiéc nhimg hoat dong d6 di duoc cac phong vién thudng tra
& chau Au ciia nuée ta chuyén vé kha day du, thudng xuyén va khong
kém theo bét ¢t binh luan nao mang tinh khoa hoc.

b. HIEN TRANG XA HOI VIET NAM VE BIEN DOI GEN

Cong déng Viét Nam, trong d6 c6 nguoi tiéu dung, nhan duoc

“thong tin trai chiéu” tir chdu Au, kém theo nhitng binh luan khong c6 co
s& khoa hoc, da tao nén ndi so hai ddi véi cong nghé va thuc phém BDG.

Trén bao bi stra ddu nanh cua mot tap doan 16n da viét dong chir dé
quang co “khong c6 bién d6i gen”, ma that ra khong phai vay. Ching
t6i da goi dién hoi “Co gidy chimg nhan rang khong co bién doi gen véi
dau twong nhap tir My khong?” (vi 90% dau twong My 14 bién doi gen).
Tap doan khong co gidy ching nhan nay.

Théng 6/2019 truyén hinh phat phong sy “Hanh trinh 10 nam chinh
phuc day thia canh 14 to”. Téc gid dy an la mot tién s tai nang, nhiét
tinh, nghiém tuc, 6ng da dua khoa hoc co ban truc tiép phuc vu thuc
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tién san xuét: diéu tra phat hién, nghién ctru phong thi nghiém, thir
nghiém va phat trién vi thudc quy, dua vao san xuat dai tra qui mé cong
nghi¢p. R4t dang hoan nghénh va khuyén khich. Tuy nhién, phuong
cham hoat dong 4 KHONG cuia du an dugc dua ra la:

-

"V KHONG PHANBONHOAHOC | .

' KHONG THUGC DIET cO

+/ KHONG THUOC TRU SAU HOA HQC

o
v/ KHONG BIEN POl GEN |

That sy khé hiéu. Khong c6 1y do dé dua tiéu chi thir 4 vao phuong
cham hoat dong. Vi it nhét con nhiéu nim nita viéc nhan giéng, tao
gidng day thia canh khong can bién ddi gen. D¢ tuyén truyén nang cao
chat lugng san pham? Khong c6 co so. Ma c6 bién dbi gen sau nay thi
da sao dau?

Du thao Thong tu 2/2014 vé thu tuc nhap san phém BDG c6 mot
tiéu chi can 5 gidy phép cua 5 nude tién tién déi voi mot gidng BDG
can nhap. Chi can mét tiéu chi nay ciing du dé chin hoan toan khong
cho nhap san pham BDG. Ngoai ra, dé nhap giéng BDG con can déap
{mg nhiéu tiéu chi khac.

Nhu vy, tir nha khoa hoc, doanh nghiép dén nha quan 1y déu bao
trum ndi so hai BPG. Mot ndi s¢ vo hinh phi khoa hoc.

2. Vi SAO NGUGI TA CHONG BIEN D01 GEN?

Ngoai ndi s¢ hii néi trén, c6 nhiéu 1y do khién ngudi ta chong bién
doi gen. Mot trong nhitng “vii khi” pho bién nhat cua ho do 1a tuyén bo
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rang cay trong BDG khong dugc danh gia an toan hodc chi danh gia so
sai, va rang khong c6 su thong nhat khoa hoc vé van d¢ nay. Khong co
bang ching dang tin cdy rang BPG c6 bat ky moi nguy hai khac biét
nao doi véi moi truong va sic khde cong dong.

Ve khiem khuyét “Thieéu nghién ctru khoa hoc”?

Charles Benbrook, nha nghién ctru hitu co thugc Truong Pai hoc
Bang Washington, nhan dinh: “Khéng cé bang chimg thuyét phuc rang
thue pham bién d6i gen an toan khi an”. Trong khi d6, David Schubert,
thudc Vién Nghién ctru Sinh hoc Salk, ciing cho rang: “Céac nghién ctru
vé BDG chua day di. Liéu nhitng thuc pham nay dang giét chét ching
ta mot cach tir tir hay vé 1au dai s& dan dén nhiing ching bénh nan y?
Tat ca van chi 13 suy doan.”

Tom Philpott, mot phong vién vé thuc pham va noéng nghiép lam
viéc cho trang tin Mother Jones, tuyén bd: “Thuc phém BDG Ia mot
mdi lo ngai d6i véi nhitng nguoi bi di ing thuc pham vi n6 khong duge
thr nghiém...”

Hi¢p hdi Nhiing nguoi ti€u dung Hiru co (Organic Consumers
Association) lai ¢ tuyén bd rang cdy trong bién doi gen dugc “nghién
ctru chua day du” - 161 twong truyén nay von thé hién rd trong cac nhan
dinh néu trén - da tro thanh mot 1ap ludn chinh cta nhitng nguoi chéng
dbi cong nghé sinh hoc cay trong, nhat 1a cac nha hoat dong moi truong
lam bao chi. Nhitng nguoi khéi xudng cac chién dich chdng BDG bao
gdm nhitng tin db hitu co, luén lap di lip lai nhan dinh rang cdy trong
BDG khong duoc danh gia an toan hay nhitng nghién ctru vé tac dong
dbi voi strc khoe va méi truong ctia BPG cho dén nay “hoan toan” do
cac cong ty san xuat hat gidng BDG thuc hién. Do vay, ho tuyén bd
rang nguoi tidu ding dang c6 “niém tin ngt ngd” khi két luan rang ho
khong hé bi anh huong gi khi sir dung cac thuc pham c6 thanh phan tir
cay trong BDG.

Cac nghién ciru thue té

Nhirng ngudi chdng ddi BDG hoan toan sai 1am bai trén thuc té tat
ca cac co quan khoa hoc va cac t6 chire qudc té hang dau thé gisi (EU,
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FAO, ICSU, WHO) déu d3 dénh gia hang trim nghién ctru don 1& (610
cong bd, x. muc L.5. “c) San phcfm BPG c6 thé mang doc 16 thuc vat”)
trude khi di dén két luan thong nhat rang cay trong BDG i an toan va
tham chi con an toan hon thuc pham truyén thong hay thuc pham hitu
co trong mt s trudng hop. Nhung mii cho dén bay gid strc anh huong
clia cac nghién ctru vé cong nghé sinh hoc cay trong van chua duge
cong nhan. Pép lai nhitng diéu nay 1a mot khoang trong vé thong tin.
Nay, mét nhém cdc nha khoa hoc nguwoi Y da tém tit 1.783 nghién
ciru vé tinh an toan va tic dong moi truwong cua thuc phim BDG, qud
la mét con soé ding kinh ngac.

Ho d4 khong tim ra mét bang ching dang tin cdy nao cho thay thuc
pham BDG c6 bat ky mbi nguy hai nao ddi voi con nguoi va dong vat.
“Céc nghién ctru khoa hoc dugc thuc hién cho dén nay khong hé phat
hién thay bat ky nguy co dang ké nao truc tiép lién quan dén viéc sir
dung cdy trong BDG”, cac nha khoa hoc nay khang dinh.

Nghién ctru danh gia nay, dugc dang trén tap chi Critical Reviews
in Biotechnology méi day, dugc thuc hién sudt 10 nam (2002-2012), da
dua ra nhitng danh gia vé thap nién thir 3 ctia cong nghé bién ddi gen.

“Muc dich ctia chung toi 1a tao ra mét tai liéu chuyén mon nham
gitip nhitng nguoi quan tdm thudc moi trinh d c6 cai nhin tong thé
vé nhitng gi cac nha khoa hoc dang 1am lién quan dén sy an toan caa
cdy trong bién doi gen”, dng Aless Nicolia, trudng nhoém nghién ciru,
mot nha sinh vat hoc tng dung tai Truong Pai hoc Perugia, khflng
dinh khi trao d6i v6i Real Clear Science. “Chung t6i di ¢ ging c6
mot cach tiép can can bang vé van dé nay bao gdm nhitng van dé dang
gay tranh cdi, cac két luan duoc dua ra cho dén nay va cac van dé méi
phat sinh”.

Céc két luan c6 nhitng diém rat dang cha ¥ boi nhidu nude chau
Au, trong d6 c6 Italia, da va dang khong phat trién cdy trong BDG theo
xu hudng phat trién & khu vuc Biac va Nam My dang lam, mic du cac
nha khoa hoc chau Au da di dén nhiing quan diém chung hét st tich
cuc vé van dé nay.
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Nghién ctru ctia cac nha khoa hoc Italia khong chi bao gém cac
nghién ctru doc 1ap vé BDG trong sudt thap ky qua ma con tém luoc
nhitng két qua nghién ctru vé nhiéu khia canh khac nhau ciia cong nghé
bién doi gen nhu: nhan thirc chung, tic dong méi trudng, an toan khi
tiéu dung va kha niang truy xuat ngudn goc.

Tir goc d6 “nhan thirc chung”, cac nghién ciru nay da phan cho
thay su khac biét trong cach tiép can va quy dinh lién quan dén ciy
trong BDG giita My, chdu Au va cac nude khac. Theo Nicolia va cac
cong su cua ong, do thiéu mot phuong thirc quan 1y dong nhét va sy
khoa trvong phi khoa hoc ngay mét gia ting nén nhing lo ngai vé BDG
d3 bi thdi phong mot cach qua mie.

Cac nghién ctu vé tac dong moi trudng 1a mbi quan tAm hang
dau cua cac co quan nghién ciru vé BPG, chiém t6i 68% trong tong s6
1.783 nghién ctru. Cac nghién ctru nay danh gia tdic dong moi truong &
cap do cay trong, dong rudng va canh quan chung. Nicolia va cac cong
su ctia ong tim thay “rat it hoac khong c¢6 bang ching” cho thay cay
trong BPG ¢6 tac dong tidu cuc dbi véi moi trudng xung quanh.

Mot trong nhitng linh vyc c6 s6 lugng nghién ciru gia ting nhanh
nhét d6 1a kha niang di tra gen, kha nang cic gen ciia ciy trong BDG co
thé duoc tim théy - hodc “gay 6 nhiém”, theo 161 néi cua cac nha hoat
dong moi trudng - & nhing cay trong khong bién d6i gen ¢ khu vuc 1an
can. Nicolia va cac cong su da tuyén bd rang diéu nay da dugc danh gia
va cac nha khoa hoc da va dang nghién ctru cac cach nham giam thiéu
nguy co niy théng qua nhiéu cach thirc khac nhau nhu gieo trong cach
ly va tuan thu nghiém ngdt cac khau sau thu hoach. Nghién ctru danh
gia nay ciing chi ra rang hién twong di trii gen khong chi xay ra d6i véi
cay trong BDG ma 13 hién tugng chung van dang xay ra d6i véi cac cay
trong trong tu nhién va cac cdy trong khong bién d6i gen. Nicolia va
cac cong sy nhan dinh r?mg, trong khi hién tuong di tra gen c6 thé dem
lai nhiéu loi ich nhd nhitg nghién ctru khoa hoc sau hon, thi sy khong
ing ho ciia cong chung ddi voi viée thir nghiém trén dong ruéng da lam
nan long cac nha khoa hoc, nhét 1a & chau Au.

Trong pham tru thyc phém va ti€u thu thuc phém, nhom nghién
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ctru da khong tim ra mot bang ching nao cho thay cac cdy trong BDG
dd duoc cip phép mang bét ky chat doc hai hay chat gay di ung nao
khac biét vao chudi thirc an. Toan bo cac cay tréng BDG da dugc danh
gia dua trén co s¢ dir ligu vé tAt ca cac chat gay di ing da duoc nhan
biét trudc khi trong dai tra va bat ky cay trong BDG nao c¢6 chira chat
giy di img mai déu khong duge cip phép hay phd bién trén thi truong.

Céc nha nghién curu cling danh gia do an toan cua axit ribonucleic
(ARN) ban sao ciia ADN chuyén gen. Thuyc té, con ngudi dang sir dung
tir 0,1 dén 1 gram ADN mdi ngay tir cac thirc dn c6 ngudn gbe bién doi
gen va thtc 4n truyén théng. ADN nay thudng bi phan hiy trong quéa
trinh xtr 1y thire an, va bt ky ADN nao ton tai thi sau d6 déu bi phan
huay trong hé tiéu hoa. Khong co bang ching nio cho thiy ADN duoc
hép thu qua hé thong da day va rudt c6 thé két hop voi cac té bao cua
con ngudi nhu nhitng 14p ludn phd bién cia nhitng nguodi chéng bién
doi gen.

1.783 nghién ciru nay da dwoc gop chung vao mét hé thong co
so dit lieu cong cong co tén GENERA (Genetic Engineering Risk
Atlas), mét co sé dip liéu vé danh gid nguy co ciia cong nghé gen
duoc xdy dung boi Biochotified, mot trang web phi chinh phu hoat
déng djc lgp. Chinh thic cong bd nim 2012, GENERA bao gém
cac bai viét danh gia trung 1ap vé nhiéu khia canh cta cic nghién
ctru cong nghé gen, bao gdm thong tin cin ban vé di truyén hoc, cac
nghién ciru vé tiéu dung thuc pham, tac dong maoi trudng va tic dong
vé mit dinh dudng. GENERA ciing bao gdm hon 650 nghién ctru da
duoc ghi danh cho dén nay, nhiéu nghién ctru ciing cung cap cac dit
liéu hoan toan mdéi mé. Tinh chung lai da c6 hon 2.000 nghién ctu
lién quan dén BDG, mot ty 1€ dang ké d3 duogc thuc hién mot cach doc
l1ap bdé1 cac nha khoa hoc.

Noi tom lai, thuc phém BDG 1a mot trong nhiing chu dé nghién
ctru khoa hoc sdu sic nhét trong lich sir. Nam nay 1a nim ky niém
30 nam phat trién cong nghé gen va nghién ctru danh gia nay di dén
két luan rd rang la: khong c6 bang ching dang tin cdy rang BPG c6
bat ky mdi nguy hai khac biét nao d6i voi méi truong va sic khoe
cong dong.



CHUONG 7: BIEN DOI GEN - TAI SAO KHONG? A A 213
Ly do ma ngwoi ta khéong tin twéng vio BPG xudt phdt tiv tim 1y,
chinh tri va nhitng phdt ngon phong dai.

Gan day ¢ chau Au, ngay 12/6/2014 tai Luxembourg, Uy ban chau
Au dat thoa thuan 10415/14 cho phép cac nude thanh vién ty quyét dinh
vé BDG thay Chi thi 2001/18/EC cam tréng BDG trén toan EU.

Trudc do, ngay 20/6/2013 bd truong moi truong nude Anh Paterson
d4 ra tuyén bd manh mé kéu goi chip nhan cong nghé tao BDG va rang
BDG sé mang lai lgi ich 16n cho ndng dan, nguoi ti€u dung va moi
truong. Ong noi: “Thé hé BDG tiép theo s& dua lai nhing co hoi tuyét
voi nhit dé nang cao sirc khoe con ngudi.” Paterson nhan xét “No6 dang
dugc ca thé gi6i chap nhan, con nudc Anh va chau Au dang dimg trude
nguy co tut hau”.

Albert Einstein da tung noi: “Khoa hoc la mot cong cu co siec
manh. Diing né nhw thé nao, rét cuéc la né mang lai hanh phiic hay
mang lai tai nan cho con nguwoi, hoan toan quyét dinh ¢ ban than minh,
chir khéng quyét dinh béi cong cu”.

3. VAI TRO CUA BAO CHi VA TRUYEN THONG

a. N6i chung va trong bat cir hoan canh nao, ké ca hoan canh nudc
ta hién nay, truyén thong ludn 13 mét quyén lyc I6n. Trong nhitng nim
qua truyén thong nudc ta di truong thanh nhanh chong ca vé lugng
va chat va da gop phan rat hiéu qua cho viéc ning cao dan tri va giai
quyét nhiéu van dé xa hoi. Trong van dé tng dung sinh vat bién ddi gen
vao Viét Nam noi riéng, truyén thong ciing dong vai tro then chét. Tuy
nhién, chan thanh ma noi, s¢ di cho dén nay san phim BPG chua phat
trién ¢ Viét Nam, truyén thong 1a mot nhan t6 tré ngai quan trong, vi
da dan dat doc gia va khan gia dén mot ndi khiép sg san pham BDG vo
cin cir va khong 16i thoat.

b. Trong nhiéu ndm qua, ct mdi 1an dai bao dwa mot thanh tyu vé
cong nghé BDG thi ¢ cudi bai lai c6 mot doan tua nhu: “Tuy nhién, viéc
su dung cac sinh vdt bién doi gen hién dang con tranh cdi vi nhirng
rili vo tiém dan cé thé cé ciia chiing doi véi sirc khée con nguwoi va moéi
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truong” v.v... Khi dugc hdi vi sao ctr phai lam nhu vy thi phong vién
thudng tra 101 “chiing t6i phdi dwa nhitng théng tin trdi chiéu”.

c. Trong khi d6 cac phong sy TV va béo gidy vé “mat trai” cua
BDG thi kha dai va kha nhiéu, nhung lai khong thdy “nhitng thong tin
trdi chiéu”.

d. Bidu dic biét dang quan tdm 1a Nha nudc ta da thiy rd vai tro
ctia cong nghé sinh hoc noi chung va sinh vat BPG tir rat som. Tur
nhitng ndm cudi cua thé ky truéc Nha nudc di xac dinh cong nghé
sinh hoc 1a mot trong bbén cong nghé wu tién phat trién. Sau d6 uu
tién nay da tro thanh Luat cong nghé cao. Thé ma dén nay, khoang
20 niam d3 troi qua, chung ta thAm chi van chua c6 dugc khung phéap
ly thich hop dé ing dung san pham BDG. Vai trd cia truyén thong
& day rd rang 1a 4m tinh. Truyén thong tac dong manh mé& khong chi
vao cong chiing ma cé vao cac nha quan ly, nhitng ngudoi hoach dinh
chinh sach. Tac dong dung thi hét stre tét, nhung ngugc lai thi co
thé rét tai hai.

Viéc tng dung sinh vat BDG vao Vi¢t Nam tai thoi diém nay, mac
dii ¢3 mat 20 nam chuan bi, nhu chung ta thy, con rat xa voi va gip
nhiéu kho khin. Do dé, vai tro cua truyén thong van hét sirc quan trong.
Chung t6i khong nghi & bt ctr dau va voi bat ky van dé gi, cac phong
vién ciing can theo phuong chdm “cdn duwa y kién da chiéu”, “can su
dong thugn” v.v...

Theo chiing t6i viéc can lam 1a khang dinh dugc ban chét cua van
dé, phan biét dugc cai ding, cai sai. Cai dung can duoc ung ho, khuyén
khich, cai sai can duoc vach rd va khéc phuc. Hét strc tranh nhidm 14n
DUNG - SAI, din dén su bdi rdi cho cong dong trong nhan thirc ban
chit cta van dé. Sinh vat BDG, rat tiéc, da bi truyén thong dat vao
khung canh bung nhing kéo dai nhidu nim nhu vdy. Trong mot cudc
hoi thao gan day & Ha Noi, tham chi c6 mot nir phong vién tré hoang
hét thét 1én: “Sinh vat BDG van chua bj cdm a?”

e. Kho khin 16n nhit hién nay cia truyén thong la: 1) Cach tiép
can van dé chua 6n; va 2) Céac phong vién hién nay thuong rat ban ron,
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khong co6 thoi gian tim hi€u ky ban chat van dé, dac biét la san pham
BDG, d¢ ty minh c6 thé hinh thanh mdt 1ap truong dung, trudce khi viet
va cong bo bai ra cong luan.

f. Hién nay xu thé truyén thong trén thé gidi vé BDG da doi chicu,
thuan loi hon nhiéu cho viée ung dung san phém BDG vao thuc tién
san xuét. Con & nudc ta xu thé nay tuy thudc vao su nd lyc tu than va sy
ddng hanh hiéu qua dén dau giita truyén thong va khoa hoc.

Chuyén vé Mark Lynas, mét nha bdo Anh

Day 1a mot cau chuyén dai. Chi xin tom tit nhu sau: Mark Lynas
sinh nam 1973, 1a nha véan, nha bio, nha hoat dong tich cuc vé bao
v€ moi trudong. Ong tbt nghi¢p Khoa Lich st va Chinh tri, Pai hoc
Edinburgh, hién song ¢ Oxford, nuéc Anh. Ong 14 tac gia ctia nhiéu
cudn sach noi tiéng, trong d6 cudn Six Degrees: Our Future on a Hotter
Planet - Twong lai cua chung ta trén mot hanh tinh nong hon (2007), da
doat giai thuong danh gia cua Hoi Hoang gia Anh nam 2008 cho logi
sdch viét vé dé tai khoa hoc. Piéu dic biét an tuong ddi vai ca chau Au
va thé giéi 1a 6ng da timg 14 ngudi to chirc quyét liét phong trao chong
thuc phdm bién ddi gen ¢ chdu Au vao nhimng nim giita thap ky 90 thé
ky trude. Tham chi cé ca mot thuyét am muu chéng sinh vat BDG duoc
coi nhu nén tang 1y luan cho Phong trao. Thé ma ngay nay 6ng lai tro
thanh ung ho vién ndng nhiét cho sinh vat BDG noi riéng va cong nghé
ADN néi chung.

Trong mot bai binh luén thang 7/2011 ong viét: “Hoat dong chéng
sinh vat BDG ctia ban than t6i d nguoi dan ngay sau khi toi doc cac
tai liéu khoa hoc. Chéc chian réng suc manh soi sang cua khoa hoc la
lidu thudc giai doc tot nhat cho tinh cudng tin phan khoa hoc chong
lai cc cay trong BPG, ciing nhu chdng lai bat ky thanh tuu khoa hoc
nao khac.”

Thang giéng nam 2013, tham gia mdt hdi nghi ndng nghi¢p Oxford,
khi d& cap dén viéc tir mot nguoi to chirc phong trao phan dbi thuc pham
BDG ¢ chau Au tro thanh mot ung ho vién cho cong nghé nay, 6ng noi:

“...nam 2008, to61 con vuong vao mot bai viét 1& thé cho t& Guardian nham
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tan cong khoa hoc BDG, mic du lac d6 toi chwa hé thyc hién mot nghién
ctru khoa hoc nao vé dé tai ndy va su hiéu biét ctia toi rat han ché. Toi
chua bao gid doc mot bai tong quan nghiém tuc vé cong nghé sinh hoc
hay vé khoa hoc thuc vat...” Ong da xin 16i vé viéc di bo nhidu dém
tham gia ph4 hoai cac cudc thir nghiém dong ruong ciia ciy trong BDG
va tuyén b rang 6ng da hoan toan sai lam khi phan d6i BDG.

Ngay 29 thang 4 nam 2013 tai Pai hoc Téng hop Cornell, Mark
Lynas noi: “Toi cho riing cudc tranh luan vé BDG la thét bai 16n nhat
cua su giao tiép khoa hoc trong subt nira thé ky qua. Hang triéu, ciing
c6 thé 1a hang ty con nguoi da trd nén tin twdng mot cach chic chin
vao thuyét am muu chéng BDG, mot hoc thuyét da tao ra ndi hoang s¢
va sy hiéu nham vé ca mot hé thong cong nghé 16n chua timg thay trén
quy md toan cau”.

“Gio day toi tin rang nhiéu ngudi dd chét mot cach vo ich vi
nhitng sai 1dm ma chang t6i di pham phai khi gdy nén ndi khiép so
dbi v&i san pham BPG (¥ ndi nhitng ngudi chét d6i vi thiéu an do
canh tac lac hau, trong khi thé giéi da co san pham BDG). Vi thé, chi
néi xin 16i rdi bo qua la chua du. Mot sy dén bu nao dé can duoc thuc
hién”, 6ng noi.

Gia nhu céc nha bao ¢ ta ciing lam dugc nhu Mark Lynas thi chic
chin viée ung dung sinh vat BDG ¢ Viét Nam sé rat nhanh choéng va
hiéu qua, ding gop phan quan trong vao cong cudc hién dai hoa nén
néng nghiép nudc nha va nang cao vuot bic doi séng ciia ngudi nong
dan dang rat kho khan va chiém t&i hon 70% dan s6 ciia ca nudc.

4.VAI TRO CUA GIAO DUC, PAO TAO

Mot nguyén nhan mang tinh xa hoi rd rang vé nhiing ric rdi hién
nay trong viéc ing dung cong nghé bién doi gen vao doi sng ca ¢ nudc
ta va trén thé gidi 1a sy hiéu biét co ban cia cong dong vé di truyén hoc
n6i chung va k¥ thuat di truyén noi riéng con rat thap. Mot trong nhiing
muc tiéu cta cudn sach nay, va dic biét 1a muc tiéu cbt yéu cua cudn
sach ma tac gia mai viét ngay trude ddy va dugc Nha xuat ban Pai hoc
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Quéc gia Ha Noi wu tién xuat ban nhanh chong Di truyén hoc - tir cdch
tiép cdn méi dén vin dé cai cdch gido duc mén hoc chinh 1a nham giap
cong dong - tir nguoi tiéu dung dén nha quan 1y cac cip, dé dang tiép
thu nhitng kién thtrc tudng nhu rat phic tap nay ¢ dang ngan gon va dé
hiéu vé BDG.

O day can nhin manh hai phan kién thirc co ban. Mot 1a vé tinh tw
nhién cia cong nghé BDG. Mot dic diém rd rang va ndi bat ctia cong
nghé BDG, nhung chua ¢ dau dé cap dén. Do 1a roan bé nguyén ly va
céng cu cia cong nghé déu bat ngudn tir ty nhién. Chang han, tinh bo
tro trong mach kép cua axit nucleic fr nhién 1a nguyén 1y 1y thuyét
ctia hang loat k¥ thuat di truyén tir PCR, Southern blotting, Northern
blotting, lai huynh quang tai chd - FISH... &én phuong phép giai trinh
tu, cong ngh¢ CRISPR. Chiéc “kéo phan t” - cong cu dé cat ADN, la
enzym gidi han von c6 trong tu nhién, hay chit “keo ddan phdin i’ -
cong cu dé gan cac doan ADN véi nhau, cling san ¢ tur nhién trong té
bao vi khuén v.v...

Phén kién thirc co ban tht hai can luu ¥ 1a vé d6 an toan cta chuyén
gen khdc loai. Day thuong 1a mdt trong nhiing vién ¢ cia nhiing nguoi
phan d6i BDG. Va ciing 1a phan kién thirc co ban it dugc luu tim. So
di c6 thé chuyén gen khéc loai vi nhiéu gen & nhiing vi tri phan loai rat
xa nhau nhu con ngudi va vi khuan nhung van c6 thé cing hoat dong
trong mot moi truong. Do 1a diéu ton tai tu nhién & nhitng loai khac
nhau. Cu thé 1a c4c sinh vat khac nhau c6 thé c6 nhiéu gen chung (xem
bang 3, chiong 2). Ngoai ra, cic bang chimg nghién ctru ciing cho thay
tat ca cac sinh vat déu bat ngudn tir mot t6 tién chung (hink 4, chwong 2).
Vay chuyén gen khéc loai dau c6 phi ty nhién. Chiing ta hang ngay (cac
bénh nhan tiéu dudng) van dung insulin chiét ra tir vi khuan! Mot thanh
tyu cta chuyén gen rat khac loai.

Nhu cau hicu biét céc kién thuc co ban veé cong nghé¢ BDG xuat
phat trudce tién tir quoc té. Theo yéu cau cua cac to chirc qudc te, tac gia
cudn sach nay da viét hai gido trinh:



1) Scientific Background of Genetics, 2005, trong khudn kho ctia Du
an “Nhiing van dé phap 1y va quéan 1y cong nghé sinh hoc” (LEMLIFE)
do Lién minh chau Au tai trg, xem link:

https://phantichadn.vn/profiles/phantichadnvn/uploads/attach/
1474425532 backgroundofgenetics.pdf

2) Genetics, the Vietnam Open Educational Resources (VOER),
2009, theo yéu clu cua Quy Dao tao Viét Nam cua Hoa Ky (Vietnam
Education Foundation - VEF), xem link:
https://voer.edu.vn/c/genetics/3ac58449



Chuong 8

CON NGUOI - POI TUQNG PAC BIET

Trong lich sur di truyén hoc hién dai dbi tuong con nguoi luc dau,
cach nay khoang 60 nim gan nhu “bi bo roi” boi qua khé khin ca vé
phuong phap nghién ctru, va dic biét vi nhitng yéu t6 x4 hoi. Chang han,
di truyén hoc hinh thanh va phat trién dugc 1a nho phuwong phép lai ¢6
hoach dinh trudc. Piéu nay rd rang khong thé thuc hién ¢ ngudi.

Nhitng nam 60 cua thé ky trude khi giang day phan di truyén ngudi
trong gido trinh “co s di truyén hoc” cac thay co gido chi c6 thé minh
hoa céc quy luat di truyén trén thi du 9 bénh di truyén. Nay con sb d6 da
1a hang nghin. Ly do co ban 1a do k¥ thuat nghién ciru da tién toi muc
phan tir. V&i di truyén hoc phéan tir ddi twong con nguoi lai duoc quan
tAm va uu tién nhat.

1.DOI TUONG PAC BIET CUA SU SONG

Nhu mot d6i twong nghién ctru khoa hoc, tinh dic biét niy mang
lai ca mat kho khan 1an mat thuéan loi. Tuy nhién, véi nhitng thanh tyu
cong nghé tién tién gan day trén nén tang di truyén hoc phan tir hién dai
dang phat trién rt nhanh, mit thuan loi da tang 1én. Chinh vi thé, nhiéu
nha khoa hoc, nhidu phong thi nghiém, trong khoang 30 - 40 nam tro lai
day da chuyén ddi twong nghién ctru di truyén tir vi sinh vat, dong vat
va thyc vat sang nghién ciru trén ddi tugng con ngudi.

1. CON NGUO1 LA CHiNH CHUNG TA

Con nguoi, xét vé nhiéu phuong dién, dac bi¢t vé mat xa hoi, rat
khong thich hop 1am dbi tuong nghién ctru di truyén hoc. Cac gia
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dinh thi qua nho dé xac dinh céc ty 1€ & céac con lai mot cach doc lap,
khong thuc hién dugce cac phép lai c6 thé hoach dinh trudc. Nhitng
muc tiéu cy thé dit ra cho nhitng nghién ciru cin thong qua nhiéu thé
hé thuong khong dat duge. Anh huéng xa hoi d6i véi di truyén hoc
ngudi 1a rat 16n.

Tuy nhién, d6i tugng con ngudi can duoc vu tién nghién ctru dic
biét vi d6 1a chinh ching ta. Trong muon loai thi loai ngudi cé day
du nhat cac thanh phan cia sy song. Phai thira nhan rang vat liéu di
truyén nguoi c6 mot s wu viét that su. Khong ¢ sinh vat nao khac
chiing ta c6 nhirng thong tin chi tiét va day du nhu thé vé giai phiu
hoc, vé qué trinh phat trién, vé hoa sinh hoc, sinh 1y hoc, bénh hoc,
tién hoa luan va théng ké qu?m thé. Nhiing uvu viét nay, trén thuc té da
dan dén nhitng vu viét quan trong cua di truyén hoc co so théng qua
nghién ctru vat liéu con nguoi, ma ndi bat 1a cac cong trinh nhém mau
va hoa sinh hoc cac hemoglobin dugc tién hanh gan nhu dong thoi voi
di truyén hoc Mendel.
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Hinh 35. Anh b nhiém sic thé nguoi chup qua kinh hién vi

2. D01 TUONG CAO CAP NHAT

Con nguoi cling 1a doi tugng mang tinh dai dién vi c6 hoat dong
song va cau trac di truyén tuong tu cac sinh vat bac cao gan giii voi
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chuing ta nhu dong vat va thuc vat. Noi theo thuat ngir khoa hoc thi con
nguoi, dong vat va thuc vat cung 1a sinh vat nhan chuan.

Mdi nguoi co khoang 70 nghin ty t& bao. Mdi té bao c6 20 nghin
gen, nam trén 23 nhiém sic thé, tip trung trong nhan té bao (xem hinkh
12, chwong 2). ADN ctia mot nguoi c6 tong chiu dai bang hai lan
khoang cach Trai Dat - Mat Trang. Mdi nhidm sic thé chi gdm mot
phan tir ADN. Cac gen ndm trén ADN. Cac gen ma protein chi chiém
khoang 1,5% téng s6 ADN. S6 ADN con lai thue hién cac nhiém vu
khac dang duogc tich cuc nghién cuu.

Thong tin di truyén duoc luu trit & dang mot ngdn ngir véi day da
thanh phan nhu bat ky ngdn ngit ndo. Bon ky tu ctia ngén ngit di truyén
13 A (Adenin), C (Cytosin), G (Guanin) va T (Thymin). D6 14 bén hop
chat hoa hoc dong vai tro 1a cac don vi co ban cua phan tir ADN. Trinh
ti sap x&p ctia bdn ky ty nay tao nén thong tin, gidng nhu trinh ty sip
x&p 24 chir cai trong tiéng Viét, hodc cac ngdn ngir khac. Nhu vay, trinh
tw sdp xép nay 1a cuc ky quan trong. Trinh tu binh thuong thi khoe
manh, trinh tu bt thuong 1a dot bién, gay ra bénh tat.

Il. PHEP LAI G NGU Ol

Nhu ching ta da biét, lai noi chung 1a phuwong phép dic thu bat budc
dbi voi cac cong trinh nghién ctru di truyén hoc. Mot cong trinh nghién
ctru khong ding phuong phép lai khong duoc coi 1a cong trinh di truyén
hoc. Tuy nhién, do nhitng khé khan da néu trén, cac phép lai & nguoi kha
dic biét, bao gdm phdn tich pha hé, lai té bdo, lai phdn tir va cac cong
nghé bt ngudn tir tinh b trg cia ADN (xem chuong 2, muc 11.1.a).

1. PHAN TiCH PHA HE - PHEP LAI THU DONG

Mot trong nhitng phuong phap di truyén hoc xua nhét 1a phan tich
pha h¢, mic du ngay nay van duoc dung phd bién baoi cac bac si, cac
nha di truyén hoc va cic nhan vién tu van di truyén. Xay dung va doc
mot pha hé 1a viéc that sy dé dang néu ban biét y nghia cua cac ky hiéu
(xem hinh 36). Pha hé 1a mot so do bang thé hién lich st gia dinh cho
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thdy kiéu hinh va quan hé gia dinh ciia cac c4 thé. Cac béc si, cac nha
khoa hoc da sir dung pha hé dé nghién ctru di truyén hoc ngudi tir lau
trude khi co6 cong ngh¢ giai trinh tu ADN. Nguyén ly ¢ day that su don
gian. Lich str gia dinh dugc thu thap va cay pha hé dugc xay dung. Céc
thanh vién gia dinh mang tinh trang nghién ctru dugc danh dau dé giup
nguoi nghién ctru theo ddi tinh trang thong qua gia dinh va xdc dinh
céch thuc di truyén (mau di truyén).

B6 me

Con

Chau

Hinh 36. So' @6 pha h¢ vé bénh mit mau

Céc pha hé st dung mot b cac hinh co ban dd chuan hoa dé thé
hién thong tin ma khong can viét ra. Pidu d6 c6 nghia cic pha hé khong
dua trén mot ngdn ngir riéng 1é nao va ai thudc bat ctr dan tdc voi ngdn
ngir nao ciing doc dugc, mién 13 biét y nghia cta cac ky hiéu. Tuong tu
nhu doc cac ndt nhac vay! Két qua doc pha hé nay cho théy bénh mu
mau doé - xanh (khong phan biét dugc hai mau do va xanh) la mot tinh
trang lién két gioi tinh ma gen quy dinh ndm trén nhiém sic thé X; nam
gi61 chi c6 mot X (XY), nit gidi c6 hai X (XX).

Nhu vay, phan tich pha hé giéng nhu phan tich mot phép lai. Qua
trinh phan tich sau lai cling trong ty mot phép lai va din dén két luan
la tim ra gen quy dinh tinh trang nghién ctru. Nhung vi phép lai khong
thé hoach dinh trudc theo muc tiéu ciia ngudi nghién ciu nén day l1a
mot phép lai thu dong.

2. LAI PHAN TU': TINH BG TRO VA CAC CONG NGHE

Phwong phdp lai phén tiv. Dya trén tinh chdt bé tro giita hai soi
ADN mach kép hodc gitra mot soi ADN va mdt sgi ARN, co thé c6 céac
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phuong phap Southern blotting, Northern blotting va lai huynh quang
tai chd - FISH (Fluorescent insitu hybridization). Cac k¥ thuat lai cho
phép tach ra cac gen minh quan tim tir mot hdn hop gdm nhiéu doan
ADN, ARN hoac ca hai loai.

Lai axit nucleic con dugc sir dung nhu mdt phuong phéap phat hién
cuc nhay dé tach nhitng doan trinh ty dac thu tor mot hon hop phuc tap.
Thuong 1a mdt doan trinh tu dic thu riéng 18, duoc dung lam mau do
(probe). Pay 1a nguyén 1y chi chdt ciia nhiéu phuong phép chan doan
y hoc va ndng 1am, ngu nghiép. Dac biét, d6 ciling la nguyén 1y cia
phuong phap duoc str dung hing ngay & tat ca cac phong thi nghiém
ADN ngay nay - cong nghé nhan ADN déc thu PCR (Popymerase Chain
Reaction).

I1l. NGHIEN CUU TREN NGUGI1 HIEN NAY
1. BENH DI TRUYEN

C6 bén loai bénh di truyén khac nhau & ngudi: Di truyén don gen;
Di truyén da gen; Sai hinh nhiém sdc thé va Di truyén ty thé. Bén loai
bénh nay ban chat khac nhau va di truyén theo cac kiéu khac nhau.

a. DITRUYEN DON GEN

Di truyén don gen ciing goi 1a di truyén Mendel. D6 1a sy thay doi
hay dot bién xay ra trong mot gen riéng 1é gay ra bénh. Co hang nghin
bénh di truyén don gen da biét. Chung sinh ra do céac sai hong ctia mot
gen riéng 1¢.

Sai hong don gen c6 nhiéu kiéu di truyén khac nhau, bao gom:

- Di truyén troi nhidm sic thé thuong khi chi c6 mot ban sao cua
gen bi hong (c6 thé ctia bd hodc ctia me) di c6 thé gdy ra bénh;

- Di truyén lan nhidm sic thé thudng khi phai c6 hai ban sao ctia
gen bj hong (mdi ban sao tir mot dang bd me) méi gay ra bénh; va

- Di truyén lién két X khi gen hong c6 mit & con céi hodc nhiém sic
thé X. Di truyén lién két X c6 thé tro1 hoac lan.
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Mot s6 thi du vé sai hong don gen 1a: Bénh u xo nang, alpha- va
beta-thalassemias, thiéu mau hong cau hinh liém, hoi ching Marfan,
hoi ching X dé dut gdy, bénh Huntington, va bénh nhiém séc t sit mo
(hemochromatosis).

b. DITRUYEN DA GEN

Di truyén da gen con goi 1a di truyén da nhan t6 hay di truyén
phirc tap. Cac réi loan di truyén da gen sinh ra boi t6 hop cac nhén t6
moi truong va dot bién trong nhidu gen. Thi dy, nhitng gen khac nhau
anh huong dén ung thu va di tim thay trén cac nhiém sic thé s6 6, 11,
13, 14, 15, 17 va 22. Mot sb bénh man tinh pho bién 1a cac rdi loan da
gen. Cac thi du vé di truyén da gen 1a: bénh tim, huyét 4p cao, bénh
Alzheimer, viém khop, tiéu duong, ung thu, va béo phi.

Di truyén da gen ciing lién quan dén céc tinh trang nhu mau van
tay, chiéu cao, mau mat va mau da, tri tué.

c. SAI HINH NHIEM SAC THE

Nhiém séc thé, nhitng cAu truc tach biét cAu thanh tor ADN va
protein, dinh vi trong nhan cta mdi té bao. Vi nhiém sic thé 1a vat thé
mang vat liéu di truyén nén nhiing sai léch vé s6 lugng va ciu triic
nhiém séc thé c6 thé din dén bénh tat. Cac sai léch vé nhiém sic thé
thuong xay ra do nhiing van dé¢ cua phan bao. Chang han, hoi chimg
Down hay thé ba 21 1a mét rdi loan di truyén phd bién, né xay ra khi
ngudi ta c6 ba ban sao nhidm sic thé 21. C6 nhiéu sai hinh nhiém séc
thé khac, thi duy:

- H61 chiing Turner (45, XO0),
- Hoi chung Klinefelter (47, XXY)
- Ho1 chung meo kéu (46, XX hodc XY).

Céac bénh ciing c6 thé sinh ra do chuyén doan nhiém sdc thé khi cac
phan cua hai nhiém sac thé trao do6i voi nhau.
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d. DITRUYENTY THE

R&i loan di truyén kiéu nay duoc gay nén boi cac dot bién xay ra
trong ADN ngoai nhan cua céc ty thé. Ty thé 1a cac co quan tir hinh tron
nho hodc hinh roi tham gia vao qua trinh ho hap cua té bao va nam trong
té bao chat cua té bao thuc vat va dong vat. Mdi ty thé c6 thé chua 5
dén 10 mau ADN vong tron. Vi té bao trimg chir khong phai tinh tring
chira céac ty thé trong qué trinh thy tinh nén ADN ty thé luon luén di
truyén tir dang me (€ bao tring c¢6 lwong 16n té bao chét noi tra ngu
ctia ty thé, trong khi tinh tring gan nhu khong c6 té bao chat). Cac thi
du vé bénh ty thé 1a:

- Bénh 1y teo co ty thé (Mitochondrial myopathies),

- Tiéu duong mellitus va diéc (Diabetes mellitus and deafness),

- Chiing teo quang di truyén Leber (Leber hereditary optic atrophy),
- Hoi chung Leigh (Leigh syndrome),

- Ho1 chung NARP (NARP syndrome),

- Réi loan co than kinh tiéu hoa (MNGIE),

- Bong kinh soi - co (MERRF),

- Hoi chiig teo co + ty thé (MELAS),

- Tan mau do ADN ty thé (mtDNA depletion).

e. HE GEN NGUOI

Hé gen ngudi 1a toan bd “kho bau cua di truyén nguoi”. Hé gen
ngudi di duoc giai trinh ty ddy da vao nam 2001, cung cip mot cai nhin
téng quat d6i voi di san di truyén ctia chung ta. 46 nhiém sic thé ngudi
(22 cap nhiém sic thé thuong va 2 nhidm séc thé gidi tinh) 1a ngdi nha
di dong cua 3 ty cdp bazo ciia ADN, noi chira khoang 20 nghin gen ma
hoa protein. Cac viing ma hoa chiém khong day 5% hé gen. Chiic ning
cua phén ADN con lai hién chua xac dinh dugc. Mot sb nhiém sac thé
tap trung s6 gen day dic hon cac nhiém sic thé khac.
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Phan 16n bénh di truyén 13 két qua truc tiép ciia dot bién trong mot
gen. Tuy nhién, mot trong nhitng van dé khé nhat & phia trude 1a 1am
sang to viéc cac gen anh hudng nhu thé nao d6i voi cac bénh cé kiéu
di truyén phtrc tap nhu cac bénh tiéu dudng, hen suyén, ung thu va roi
loan tim than. Trong tat ca cc truong hop nay, khong c6 truong hop
nao c6 thé ndi gen nao sinh ra bénh. Duong nhu can phai ¢6 nhiéu hon
mot dot bién mai lam cho bénh biéu hién. Nhiéu gen anh hudong dén do
nhay cam d6i voi bénh tat. Cac gen ciing c6 thé anh hudng dén cach con
ngudi phan tng d6i v6i cac nhan t6 moi truong.

2. LIEU PHAP GEN TREN DI TUGNG CON NGUOI

C6 18 liéu phap gen 1a linh vuc kho khin nhit trong nghién ctru di
truyén hoc. Mot ph'?m vi dbi tugng nghién ctru khong thuén tién. Phan
khéc vi k¥ thuat nghién ctru chua du tinh va an toan. Bo cling 1a 1y do
khién liéu phap gen trén ddi tuong con nguoi tién bo cham va thing
tram that thudng.

Liéu phap gen thudong dung vector adenovirut. Trong mot sb trudng
hop adenovirut chén gen méi vao té bao. Néu viée diéu tri thanh cong
gen méi s& san sinh ra protein dé chira bénh.

Trong y hoc liéu phap gen (con goi 1a chuyén gen cho nguoi) 1a
liéu phap truyén axit nucleic vao té bao bénh nhan, nhu mot vi thudc dé
tr1 bénh. Thi nghiém diu tién nham stra d6i ADN nguoi dugc Martin
Cline thyc hién ndm 1980, nhung viéc truyén ADN nhan dau tién nay ¢
ngudi, mic du duoc Vién Stic khoe Qubc gia Hoa Ky (NIH) phé duyét,
chi duoc tién hanh 9 nim sau dé (thang 5/1989). Viéc dung liéu phap
truyén gen dau tién, ciing nhu chén tryc tiép ADN ngudi dau tién vao
hé gen nhan dugc thyc hién bdi French Anderson trong mot thi nghiém
vao thang 9/1990.

Giira nam 1989 dén thang 2/2016 hon 2300 thir nghiém bénh vién
duogc thuc hién voi hon mot nira dang & pha 1.

Khong phai tat ca cic bién phap y hoc dua nhirng thay doi vao cau
trac di truyén cua bénh nhan duoc coi 12 liéu phap gen. Viéc ghép tuy va
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ghép cac co quan noi chung ciing 1a dua ADN ngoai lai vao bénh nhan,
nhung khong phai bang cong nghé nay. Liéu phap gen dugc xac dinh 1a
bién phap chinh xac va nham t&i hidu qua diéu tri truc tiép cu thé.

Khai ni¢m li¢u phap gen hinh thanh nam 1972 béi cac tac gia la
nhitng ngudi kéu goi than trong trude khi bat dau cac nghién ciru vé
liéu phap gen trén nguoi.

Thir nghiém dau tién khong thanh cong duoc tién hanh boi Martin
Cline vao ngay 10/7/1980 nhiam diéu trj bénh beta-thalassemia. Cline
tuyén b rang mot trong cac gen clia bénh nhan da hoat dong duogc sau
thang, mac di 6ng khong bao gio cong bé dit lidu do.

Sau nhiing nghién cutru tich cyuc trén dong vat tir nhitng nam 1980
dén 1989, cong trinh dua gen vi khuan thir trén nguoi 1a liéu phap gen
dau tién dugc chap nhan rong rii 1a thanh cong. Thir nghiém bét dau ngay
14 thang 9 nam 1990 khi Ashi De Silva duoc diéu tri ADA-SCID (severe
combined immunodeficiency) (suy giam mién dich phéi hop thé ning).

Gan day, liéu phap gen diéu tri ADA-SCID lan dau tién dugc Uy ban
chau Au thong qua. Phuong phap mang tén Strimvelis, dong vai tro quan
trong ddi véi viéc diéu tri bénh rdi loan mién dich nghiém trong nay - mot
rbi loan hiém gip c6 kha ning gay tir vong trong thoi gian ngan.

Day 1a liéu phap thwong mai diéu tri rdi loan dau tién str dung cong
nghé chinh sira di truyén, va nho c6 su thanh cong cta cac thir nghiém
lam sang, hién nay n6 da duoc chép thudn trén toan thi truong chau Au.

Bénh ADA-SCID sinh ra do khiém khuyét trong gen duogc di
truyén tir bd va me. Mdi ndm, tai Chau Au c6 khoang 15 bénh nhan mac
cin bénh nay. Sy sai hong cac gen dan toi viée dimg san xuat protein
adenosin deaminase (ADA), mot protein can thiét dé tao ra cac té bao
mau trang, con goi 1a lympho bao, khién nhiing dira tré so sinh hau nhu
mat kha ning bao vé chdng lai virut va vi khudn, co thé gay tir vong cho
tré em tir rat sém (trude 1 tudi).

Hién nay, c6 hai phuong phap diéu tri chinh 13 cdy ghép tuy
xuong mang nhiéu rii ro va lidu phap thay thé enzym sudt doi (dua
enzym dinh ky vao ngudi) rit tén kém. Tuy nhién, phuong phéap
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Strimvelis ¢4 mé ra mot hy vong mdi, trong do, cac té bao gc dugc
ldy tir tiy xuong cua bénh nhan, sau do6 tién hanh thay thé cac gen
16i trong 6ng nghiém, va dua trd lai vao co thé nguoi bénh. Trong sb
18 tré em duoc diéu tri bang phuong phap Strimvelis & cac thir nghiém
1am sang, cac nha nghién ctru nhan thay 100% ty 1¢ sdng sot dua trén
thoi gian theo ddi tir 2, 3 va 13,4 ndm. Diéu nay cho thiy phuong phap
Strimvelis thuc su c6 thé thay thé cac gen 16i bang cac gen hoat dong
ma khong xay ra bat ky tac dung phu nio - mot diéu chua ting thdy &
cac phuong phap diéu trj trude day. Két qua cac thir nghiém 1am sang
nay hién da duoc cong bd trén Tap chi Blood, 2016.

“Piéu ndy s& mod ra mot ky nguyén méi trong viée diéu tri cic bénh
di truyén hiém gap. Chung t6i hy vong rang phuong phap nay ciing c6
thé duoc sir dung dé gitp nhitng bénh nhan mic cac bénh hiém gip
khac trong tuong lai.” Martin Andrews, nguoi dimg dau Rare Disease
Unit tai Cong ty GlaxoSmithKline (GSK) noi.

Viéc diéu tri soma lan dau tién tao ra bién doi di truyén lau bén bat
dau nam 1993. Myc dich nham diéu tri khdi u ndo nguy hiém bang cach
truyén ADN téi t6 hop vao cac té bao khdi u man cam voi thude 1am
chét chiing.

Liéu phap gen la cach khac phuc van dé di truyén tan gbc. Chat
polymer dua vao (ADN hodc ARN) hodc dich ma sang protein, hodc
ngan chan gen bénh biéu hién, hodc c6 thé stra chita dot bién di truyén.

Dang ADN duoc dung pho bién nhat 1a gen liéu phap hoat dong
chirc ning duoc dua vao dé thay thé gen dot bién. Phan tir polymer
duoc dong goi trong vector, né chuyén phan tr ndy vao bén trong
té bao.

Nhiing that bai 1dm sang som da dan dén su tho o véi liéu phap
gen. Nhitng thanh cong lam sang tr nam 2006 da thu hat trd lai su
quan tAm cua cac nha nghién ctru, mic du dén tan 2014, liéu phap gen
chu yéu van 1a ky thuét thir nghiém. N6 diéu tri cac bénh vong mac,
thoang mu bam sinh Leber, thoai hoa gidc mac lién két X, ADA-SCID,
loan dudng nio, bach ciu lympho bao mén tinh, da u tuy xuong, thiéu
mau haemophilia, va Parkinson.
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Khoang gitra 2013 dén thang 4/2014 cac cong ty My dau tu hon
600 triéu USD vao linh vyc nay. Liéu phap gen thwong mai dau tién
Gendicine dugc phé duyét tai Trung Quéc nam 2003 dé diéu tri mot sb
bénh ung thu. Nam 2011, Neovasculgen dang ky tai Nga nhu liu phap
gen hang dau diéu tri bénh mach mau ngoai vi, xo vita dong mach chi
du6i. Nam 2012, Glybera - diéu trji bénh di truyén hiém gip, do thiéu
enzym lipoprotein lipase, tré' thanh phép diéu tri dau tién dugc phé
duyét sir dung 1am sang tai chau Au va Hoa Ky sau khi dugc Uy ban
chau Au thong qua.

Tiép theo nhirng thanh tyu sém cta k§ thuat di truyén trén vi khuan,
té bao va dong vat nho, cac nha khoa hoc bat ddu xem xét cach ap dung
nd vao y hoc. Hai cach tiép can dugc xem xét - thay thé hodc ngan chin
cac gen bénh. Ho tap trung vao cac bénh do sai hdng don gen nhu so
nang cystic fibrosis, thiéu mau haemophilia, teo co muscular dystrophy,
thiéu mau thalassemia, va thiéu mau hdéng cau hinh liém sickle cell
anemia. Glybera diéu tri mot trong nhirng bénh nhu thé sinh ra do sai
hong tai lipoprotein lipase.

ADN phai diing chuan, c6 thé tiép can cac té bao bi hong, chui
vao trong té bao va biéu hién hoic ngan chdn mot protein. Céc k¥
thuat chuyén tai da ning da duoc str dung. Budc tiép can dau tién
tich hop ADN véi virut thiét ké sin dé chuyén tai ADN vao nhiém
sic thé da duoc tién hanh. Ciling nén sur dung ADN tran, dic biét khi
phat trién vacxin.

Noi chung, moi nd luc can nhim vao thiét ké mot gen co thé taora
protein can va biéu hién. Gan day, su hiéu biét vé chirc ning nuclease
dugc ting cudng di dan t6i viéc chinh sira ADN tryc tiép hon khi sir
dung céc ky thuat nhu enzym nuclease van kém (zinc finger nucleases)
va CRISPR. Vector nay tich hop cac gen 1én cac nhiém sac thé. Sau do
cac nuclease biéu hién s& danh guc va thay thé cac gen trén nhiém sic
thé. Nam 2014 nhirng cach tiép cin nay bao gdm viéc loai cac té bao ra
khoi bénh nhan, chinh stra nhi€m sic thé va dua cac té bao dugce bién
nap tr¢ lai cho bénh nhan.
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Kiéu té bao

Liéu phap gen phan thanh hai loai theo hai kiéu té bao, té bao soma
va té bao mam.
Liéu phap gen soma (SCGT)

Trong liéu phap gen té bao sdma cac gen liéu phap duogc truyén dén
tat ca cac té bao trir giao tir va té bao gbc chua biét hoa. Bit cir stra ddi
nao nhu thé chi anh huong dén ca nhan bénh nhan, va khong di truyén
cho thé hé sau. Liéu phap gen séma dai dién cho cac nghién ctru co ban
va 1am sang thudc dong chay chinh ma & d6 ADN liéu phéap (dd gin vao
hé gen hodc ¢ dang episom hay plasmid) duoc sir dung dé trj bénh.

Hon 600 thir nghiém 1am sang sir dung SCGT dang duoc tién hanh
tai Hoa Ky. Phan 16n tap trung vao cac bénh di truyén nghiém trong,
nhu giam mién dich, thiéu mau haemophilia, thalassaemia va xo nang.
Nhitng réi loan don gen nhu thé 13 tng vién tt cho liéu phap té bao
soma. Chinh sira tuyét d6i mot réi loan di truyén hay thay thé hoan toan
nhiéu gen cung lc 1a diéu chua thé 1am duoc. Chi c6 mot it thir nghiém
dang & giai doan ban dau.

Ligu phdp gen dong mam (GGT)

Trong liéu phap gen dong mam, céc té bio mam (tinh tring hodc
té bao trimg) duoc sira ddi bang cach dua cac gen hoat dong chirc ning
vao hé gen cua ching. Viéc sira d6i mot té bao mam sé& khién cho tat ca
cac té bao ciia co thé cuing mang gen sira doi. Vi vay su bién doi nay
duoc di truyén va chuyén dén cac thé hé sau d6. Australia, Canada, Drrc,
Israel, Thuy Si, va Ha Lan cdm 4p dung GGT trén con ngudi, vi nhiing
1y do k¥ thuat va dao dirc, bao gdm sy thiéu hiéu biét vé mbi nguy hiém
c6 thé c6 ddi voi cac thé hé tuong lai do d6 rui ro cao dbi véi SCGT.
Hoa Ky khong c6 luat kiém soat lién bang ddi véi viéce stra d6i di truyén
& nguoi, ngoai quy ché ctia FDA d6i véi cac liéu phap noéi chung.

Van dé vé vector

Viéc chuyén ADN vao té bao c¢6 thé thuc hién bang nhiéu phuong
phap. Hai nhém phuong phap chu yéu 1a cac virut tdi t6 hop, doi khi
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con goi 1a vector virut hay hat nano sinh hoc, va ADN tran hay phurc
hop ADN - cac phuong phap khong virut.

Cac vector virut

Dé sao chép, cac virut dua vt lidu di truyén ciia chung vao té bao
chu, chiém doat bd may té bao chi va dung né dé san xuit protein virut.
Céc retrovirut con tién xa hon bang cach sao chép vat lidu di truyén
cua ching dua vao h¢ gen té bao chii. Cac nha khoa hoc tan dung hién
tuong nay bang cach thay thé vat liéu di truyén cua virut bang ADN
hodc ARN liéu phap. Nhiéu virut d3 dugc s dung cho liéu phap gen
nguoi, nhu retrovirut, adenovirut, herpes simplex, vaccinia, va adeno-
associated virut. Giéng nhu cac vt liéu di truyén, ADN hay ARN trong
cac virut, ADN liéu phéap c6 thé thiét ké dé don gian hoa viéc huy tu
nhién hodc gin vao hé gen vt chii dé tré thanh mot phan 1au bén cia hé
gen do trong céac té bao bi nhiém.

Cac vector khong virut

Céac phuong phap khong virut c6 mét s6 vu viét nhit dinh so véi
cac phuong phap virut, chang han, san xuat quy mo 16n va tinh gay
mién dich cua vat chi thip. Tuy nhién, cac phuong phap khong virut
m&i dau sinh ra mic gdy nhiém va biéu hién gen thép hon, va vi vay,
hiéu qué ciia liéu phap thip hon. Cong nghé sau nay da sira chira khiém
khuyét nay.

Cac phuong phap cua liéu phap gen khong virut bao gém tiém
ADN tran, m¢ 16 bang dién, sung ban gen, mé 16 bang siéu 4m, nhiém
tur, dung oligonucleotid, lipoplex, dendrimer, va hat nano vo co.

Li¢u phap gen hién nay

Théang 2/2019, cac nha khoa hoc y hoc lam viéc cho Sangamo
Therapeutics, tru s¢ chinh tai Richmond, California, tuyén bd vé liéu
phap chinh sira gen ngudi 1an dau tién “trén co thé” da bién d6i 1au bén
ADN trong bénh nhéan véi hdi ching Hunter. Thur nghiém 1am sang boi
Sangamo bao gém chinh stra gen dung nuclease van k&m (Zinc Finger
Nuclease - ZFN) dang duoc tién hanh.
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Théang 5/2019, FDA phé duyét Zolgensma dé diéu tri bénh teo co
lung (spinal muscular atrophy) & tré duéi 2 tudi. Bang gia ciia Zolgensma
142,125 triéu USD mét lidu, gia thudc cao nhat chua ting co.

Thang 6/2019, EMA phé duyét cho Zynteglo diéu tri beta-
thalassemia cho cac bénh nhan 12 tudi va cao hon.

Thi du vé liéu phap gen chira tri bénh mu

Trude LE Giang sinh 2018, Cuc Duoc liéu lién bang My (FDA) da
phé duyét cho thuc hién liéu phap gen dau tién diéu tri bénh mu di truyén.
Puoc hoan thién badi tap doan Spark Therapeutics, Luxturna duoc thiét
ké dé diéu tri cac dot bién dan dén mu cia gen goi 1a RPE65. Mot lan
tiém vao moi mét 1a du dé cai thién strc nhin it nhat 3 nam.

Hién nay, Cong ty Novartis dang 1én ké hoach dua san pham
Luxturna sang chau Au, noi nhiéu cong ty dang phat trién cong nghé liéu
phép gen ciia ho dé chira tri cac dot bién khac nhau gay nén mu 10a.

Liéu phap gen cung cdp ban sao hoat dong binh thudng ciia gen
bi mat hodc bi dot bién. Trong truong hop Luxturna mot ban sao binh
thuong ciia gen RPE65 duoc chuyén dén mit bénh nhan bing vector
virut. Virut di duoc chinh sira @& han ché kha ning gy nhiém trong
khi van giir cac doan ADN cho phép co thé doc va dich ma ADN sang
protein hoat dong binh thuong.
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Hinh 37. Luxturna chio ban sian phiam li¢u phap gen

Nhitng lo nho cua Luxturna ban voi gia 850.000 USD cho mot

bénh nhan.
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Liéu phap gen dac biét thich hop dé chita tri bénh mu va cac bénh
vé mat. Trude hét vi mét 1a ving c6 mién dich dic biét co thé, noi ma
hé mién dich khong thé phat hién va phan ung chéng lai ADN virut da
str dung dé gan vao vector chuyén gen. Hai 13, cac té bao vong mac phat
hién 4nh sang khong bi thay d6i khi ching ta gia di.

Tiép theo Luxturna, nhiéu cong ty cong nghé sinh hoc dang phat
trién cong nghé ctia ho nham diéu tri cac dot bién khic nhau gy mu
10a. M6t trong nhiing cong trinh tién tién cho dén nay 1a GenSight, mot
cong ty & Paris nham phuc hdi anh sang cho cac bénh nhan mic bénh
than kinh quang hoc di truyén Leber (LHON), mét bénh ty thé hiém
gdp gy mu vinh vién.

Nhiéu cong ty khac ¢ chau Au ciing dang tich cuc phat trién cac
cong nghé va san phém liéu phap gen nham diéu tri cidc bénh mu 1oa
nhu Nightstar & London, Horana, Eyevensys ¢ Paris.

Su tién bo cua lidu phép gen kinh dién 1a dang ngac nhién, tuy nhién,
mot trong nhitng han ché cua liéu phap gen 1a mdi lan chira tri chi thyc
hién dugc vaoi mot gen riéng 1&. Piéu d6 lam giam nhiéu sd bénh nhan
dugc hudng tir cong nghé nay. Ching han, bénh viém vong mac sic 6 do
dot bién xay ra tai 60 gen khac nhau. Phét trién liéu phap gen sé cuc ky
dit do. Tuy nhién, mot s6 cong ty dang thiét ké nhing cach tiép can méi
dé 1am cho mét lidu phép riéng 1é phu hop cho tat ca moi nguoi.

b6 1a muc dich cua GenSight. Ho dang phat trién mot cach diéu tri
két hop liéu phap gen véi mot thiét bi deo duoc (wearable device) dé
chira trj tit ca cac viém vdng mac sic t6. Nhu CEO Bernard Gilly giai
thich, lidu phap gen dugc sir dung dé san xuit protein nhay cam anh
sang trong cac neuron ctia than kinh quang hoc. Con cip kinh sau d6 s&
“gitip dinh hwéng va tdp trung dnh sdng vao cdc té bao da chinh sira va
cdc té bao nay sé chuyén doi thanh tin hiéu cho ndo”. Cach tiép can nay
dang dugc thir nghiém tai Vuong qudc Anh.

Rét tiéc 1a liéu phap gen khong ré. Luxturna cé gia 425.000 USD
cho mot mat. Chung ta ciing sé& thay liéu phap gen tiép theo c6 khung
gia tuong tu, dac biét khi diéu tri cac dang mu loa di truyén hiém gap.
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Twong lai la bay gio

Trong nhitng nam téi chung ta s& ky vong ngdy cang nhiéu thi du
vé lidu phap gen cho bénh mu 10a xdm nhap thi trudng va bat dau cung
cap céac giai phap diéu tri cho nhiéu bénh nhan c¢6 nhu cau. Chéc chin
wu viét cua cac cong nghé xuat hién sau 1a tot hon, an toan hon va ré
hon nhiéu lan.

Hién nay, viéc st dung liéu phap gen con giéi han ¢ s it bénh
nhan v4i nhitng dot bién dic thu va cac bénh hiém gdp. Con mét nhiéu
thoi gian dé liéu phap gen c6 thé tro thanh cach diéu tri phd bién that su
chira tri duoc cho nhiéu trudng hop bi mu 10a.

Tuy nhién, thoi gian tréi di, cac wu viét cong ngh¢ s€ gitip mé rong
cac diéu kién dé lidu phap gen c6 thé diéu tri bénh mu 10a. Va vi su tién
bo ctia cong nghé va lidu phap gen ngay cang duoc sir dung nhiéu hon,
qua trinh san xudt s& hiéu qua hon, giam gia thanh va vi vay sé& tao diéu
kién cho nhiéu bénh nhan hon.

3. CRISPR - CONG NGHE CHU'A TRI BENH CUA HIEN TAI VA TUONG LAI
a. BAT DEN XANH CHO DUNG CRISPR G NGUJI

Thang 02/2017 mot nhom c¢d van khoa hoc uy tin tir Hoc vién
Khoa hoc Qudc gia va Hoc vién Y khoa Qudc gia ciia Hoa Ky da cong
b tng ho dé xut trudc day ting bi phan ddi gay git: chinh sira phoi
ngudi dé ngan ngira bénh va cac khuyét tat. Didu nay sé chi duoc thyc
hién dudi sy giam sat khét khe va quy dinh an toan nghiém ngét, va chi
khi khong con “bi¢n phap hop 1y” nao khac, theo bao cdo cua uy ban
trén vao ngay 14/2/2017.

Tuy rang c6 yéu td can trong, nhung dé xuat nay di nguoc lai lap
truong trude day cia cac chuyén gia va cac nha dao dirc hoc - vn cho
rang viéc thay ddi yéu t6 di truyén con nguoi 1a dirt khoat phai bi ngan
cAm. Mot lo ngai khéc 1a nhirng nha khoa hoc x4u c6 thé tao ra cac em
bé “duoc thiét ké” véi tri tué, sttc manh, sic dep dugc nang cao, hay cac

“chién binh hoan hao” cho quan su...
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Uy ban khoa hoc ndy gdm 22 chuyén gia dau nganh vé cac linh
vuc gen, dao duc y khoa, y hoc va phap luat. Ho van hoan toan phan dbi
nhitng hanh vi xdu nhu trén, nhung trude sy xuat hién cua nhitng cong
cu chinh stra gen chinh xac cao nhu CRISPR/Cas9, ho dang xem xét lai
tiém nang chinh sira gen “vi muyc dich t6t dep”.

“B¢ gen nguoi dang ndm giir tiém ndng to I6n dé hiéu, chira tri va
ngdn ngira nhiéu can bénh di truyén khing khiép, va dé cdi thién viéc
chita tri nhiéu can bénh khdc.” Alta Charo, déng chu tich cua uy ban,
gido su luat va dao dirc y khoa cua Pai hoc Wisconsin-Madison, noi
trong mot bai phat bicu.

Uy ban chuyén gia ciing can nhic thuc té ring viéc chinh stra gen
s& dién ra trén thé giGi du ho c6 ung ho hay khong. Vi vay, ho cho rang
s& ¢6 loi hon néu dua ra nhitng huéng din nghiém ngit vé cach thuc
hién c6 trach nhiém thay vi phan d6i hoan toan.

Co thé, nhung co nén?

Hién tai & My, viéc chinh stra gen ngudi 1a bat hop phap, Cuc quan
Iy thue phidm va duge phdm M§ (FDA) bi cAm dung quy lién bang dé
xét duyét “cac nghién ctru ¢d y tao ra hay chinh stra phdi nguoi c6 thé
di truyén.”

Nhung cac nha binh ludn néi ring thong bao nay co thé hop phap
héa nhiing viéc lam vo6 trach nhiém. “Diéu nay mo cua cho cdc bénh
vién phu san quang cdo dich vu chinh sira gen dé c6 em bé so sinh
“hoan hao”.” Marcy Darnovsky - CEO cua Trung tam Gen va Xa hoi -
phat biéu véi to New York Times.

Ngoai ra, con c¢6 van dé vé an toan va quyén tu quyét. Cong cu
CRISPR khé chinh x4c nhung né ciing c¢6 thé so sot, cit ADN & nhiing
noi khong dang cit. Piéu gi sé xay ra khi dua tré sinh ra tir k§ thuat
chinh stra gen bi khap khiéng hay méo mo6 ma cac nha khoa hoc khong
luong trude duoc?

Hién tai thi cudc thao luin van dung & muc do 1y thuyét. Mac du
cong nghé dang phat trién rat nhanh, nhung thir nghiém l1am sang va
g dung trén nguoi that van con rat xa x6i. Uy ban dé xuat cac nha lam
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chinh sach hay khuyén khich cong ching thao luan va tham gia vao van
dé nay, dé dam bao cac quy dinh méi s& dap ting duoc cac khia canh x4
hoi, dao duc va luat phap.

Mot 1an nita, c¢6 1& ching ta phai ngdm nghi thém cau noi cua
Einstein: “Khoa hoc la mot cong cu co swec manh. Dung no nhw thé
ndo, rot cuéc la né mang lai hanh phuc hay mang lai tai hoa cho con
ngueoi, hoan toan quyét dinh ¢ ban than minh, chir khéng quyét dinh

’

boi cong cu.’
b. LAN SONG CRISPR

Lan song tht nghi¢m CRISPR dang dua ching ta vao mot ky
nguyén médi cua cong nghé chinh stra gen. Nhung céc nguy co cling
dang cho dgi ¢ phia trudec.

Liéu phap CRISPR lan déu dugc cong ching biét dén vao nim
2012 khi cac nha nghién ciru tim ra cach dé chuyén mot cai khién bao
vé cua vi khuan thanh cong cu chinh sira gen cho ngudi va cac dbi
tuong khéc.

Khong lau sau, tiém nang to 16n cia CRISPR nhanh chéng tré nén
1d rang. Vao nim 2014, ¢ 600 bai bao nghién ciru dé cap dén no va dén
nay, khi tim kiém trén trang Google Scholar, ching ta ¢ thé thiy hon
30.000 bai viét dé cap dén CRISPR.

CRISPR viét tit cua Clustered Regularly Interspaced Short
Palindromic Repeats, von 13 mot phan trong ADN cua vi khuin don
bao, 1a chudi lap lai ciia cac khuon rSng. Chung rat quan trong vi cho
phép bién ddi cac bo phan gen muc tiéu - co ban 13 théng qua diéu
chinh, chiing cho phép cac nha nghién ctru diéu khién mot cai “kéo cit
gen” c6 thé sira chita gen mot cach chinh xac.

Phuong phap nay cé thé ap dung trén con ngudi va sinh vét khac,
va ng dung cta n6 gan nhu vo han. Ban c6 thé vo hiéu hoa mot sé gen
gdy bénh hodc céc triéu chung nghiém trong, ban cé thé bién ddi vi
khuan 1én men ding dé san xuét ngudn ning luong sinh hoc, nang cao
chat lwong gidng cay trong, diéu chinh gen mudi dé ngin ching truyén



CHUONG 8: CON NGUOI - D3I TUGNG DAC BIET 237
DOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOBOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOD
bénh - khong gi la khong the. Ngoai ra, bién phép nay con ré hon va dé
st dung hon nhi€u so voi cac k¥ thuat stra do1 gen khéc.

Téc do gia ting cac nghién ctru vé CRISPR that dang kinh ngac,
mic du co rat nhiéu e ngai trong viéc tién hanh thir nghiém trén gen
ngudi, mot con séng ngam dang co thé xuat hién bét ctr luc ndo. Va
Trung Qudc dang t6 ra rat hao hing trong van dé nay.

béi véi Trung Quéc, viéc thé hién ban than la mot quéc gia dan
dau trong khoa hoc 1a rat quan trong (mot linh vuc ma ho van con rat
nhiéu kho khin, mic du c6 ting truong nhat dinh vé kinh té). Trung
Quéc ciing co it luat rang budc trong van dé bién doi gen va nghién ctiru
no6i chung - dic biét khi t6i mirc d6 gy ra lo ngai vé dao duc.

Thir nghiém CRISPR chita ung thw

Thir nghiém chinh stra gen dau tién & con ngudi duoc thuc hién
vao ndm 2009. Céc bac si tach cac t& bao mién dich tir ngudi nhiém HIV
va loai bo bd thu cam CCRS5 vén cho phép virut tién vao té bao. Sau do,
ho dua té bao duge bién do6i nay trd lai vao trong nguoi bénh nhén, va
didu nay dirong nhw khién cho HIV bi khéng ché. Pay dugc cho 1a mot
thanh cong 16n, nhung liéu phap gen van con rat dit va kho tiép can. Va
CRISPR c6 thé 1a mot giai phép.

Thir nghiém CRISPR trén ngudi dau tién & Trung Qudc duoc tién
hanh vao thang 10/2016 tai Bénh vién Tay Trung Qudc ¢ Thanh D6.
Cac nha nghién ctru thu thap cac té bao T (khang thé) tir mot bénh
nhan ung thu phdi va loai bé mot gen tén 1a PD-1 - v6n 1a gen ma té
bao ung thu ding dé “danh lira” co thé khién cac khang thé khong tin
cong dugc ching. Néu gen nay bi vo hiéu hoa, co thé c6 thé nhan ra va
tiéu diét t& bao ung thu. Tuy nhién, c6 mot nguy co 1a cac té bao cia
co thé ty tin cong nhau. Thir nghiém nay dang tién hanh van phai cho
két qua, nhung dong thoi mot sd thir nghiém khéc ciing dang bat dau.

Hon mét ta cac thir nghiém CRISPR nhiam vao viéc cit bo PD-1
nham phé v& co ché ty bao vé cua té bao ung thur. Cac thir nghiém nay
tap trung vao ung thu v, tinh hoan, bang quang, thuc quan, than, dai
trang, va cac ung thu lién quan dén virut Epsten-Barr. Néu thanh cong
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thi day s& 1a mot dot pha 16, tuy nhién cac nha khoa hoc con dang tiép
can nhiéu huéng nghién ctru khic.

Céc nhom khac nhau dang mudn sir dung phuong phéap nay dé tim
ra cach danh bai HPV (mdt loai virut gy nhiém bénh qua dudng tinh
duc nhu bénh mao ga). Hau hét cc ca phoi nhiém HPV khong giy ra
hau qud nghiém trong va cé thé tu hoi phuc rit nhanh, nhung doéi khi
chung gy ton thuong khién gia ting nguy co ung thu tir cung, co quan
sinh duc, hdu mon, miéng, va hong. Nguoi ta wdc tinh lac nao cling co6
khoang 12% phu nir trén toan thé gidi bi nhiém bénh, tic khoang 460
triéu phu nir luén mang theo virut c¢6 thé gia ting nguy co ung thu nay.
Day chinh 1a mot qua bom hen gid ludn treo lo ling trén dau chung ta.
Céc nha nghién ctru muén sir dung mét loai dung dich bbi 1én chiing co
chira ma ADN CRISPR d¢ tiéu diét cac gen x4u ciia HPV, khién chung
khong thé trd thanh cac ton thuong ung thu.

“Téan cong HPV co vé la mot cach tié'p can hop ly néu ho cé thé tao
ra cdc bién doi gen trén mét luong té bao dii Ién”, dng Robin Lovell-
Badge ¢ Vién Crick ciia Anh phat biéu.

Bdn nghién ctru thir nghiém khac ¢ Trung Qudc va My s& duoc
tién hanh dé giup co thé tiéu diét té bao ung thu tot hon thong qua céc
co ché khac nhau. Tom lai, 20 thir nghiém CRISPR duogc tién hanh
trong nam 2017 hodc dau nam 2018, va co thé dem lai loi ich cho hang
tri¢u con nguoi.

Tuy nhién, cac nha nghién ctru ciing canh bo cac nguy hiém lién
quan dén thir nghiém CRISPR. Ngay ca vé6i su chinh x4c clia phuong
phap nay, ciing thuong xay ra hang trim cac dot bién khéng mong
muén. Cho dén nay, dbi véi cac thu nghiém trén chudt, nhiing dot bién
nay dudng nhu khong cé tac dung tiéu cuc ndo, nhung nguy co van cin
phai dugc xem xét. Can phai dot pha vé kiém soat nguy co trong van dé
nay - trong duong véi nhimg loi ich ma n6 mang dén.

Chinh stra gen 1a cach tiép can tiém ning dé bién doi hé gen nguoi
nham diéu tri cac bénh di truyén, cac bénh do virut va ung thu. Nam
2016 nhiing cach tiép can nay tiép tuc phat trién hudng t6i mot nén y
hoc mdi trong vai ndm toi.
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Co ché hoat dong cia CRISPR minh hoa trén hinh 38. BO kép
crARN va tracrARN hoat dong nhu mot ARN dan (duong) dé tao ra sta
doi gen dac hi¢u vi tri dua trén ARN ngugc dong 5° ctia crARN. Cas9
bam vao tracrARN va can mot doan trinh ty bam ADN (5’NGG3’) goi
1a protospacer adjacent motif (PAM). Sau khi bam vao, Cas9 tao vét
cat trén soi ADN kép, tiép sau d6 1a qué trinh stra doi gen thong qua
tai t6 hop twong ddng (HDR) hoidc gin khong twong dong tai cac dau
cubi (NHEJ).

1 PAM:
ADN dich o
T | . w Cas9 bé mach kép _'Chen ‘%Oaﬂ khuyet
5T Y, Cas9 stra gen
ARN
sira di gen .
tractARN

Hinh 38. Co ché hoat dong ciia cong nghé CRISPR

CRISPR-Cas9 duoc ky vong la mdt cong cu s€ cach mang hoa thé
gidi bang cach 1am cho viéc chinh sira gen don gian hon va chinh xéac
hon rat nhiéu so véi trudc day.

V6i cong nghé CRISPR, vé 1y thuyét, c6 thé diéu tri dot bién gay mu
10a tryc tiép trong cac té bao cua chung ta. Mic du con dang & giai doan
som va nhimg lan diéu tri dau tién bang cong nghé nay hudng tdi cac
bénh khac, cong ty US-based Editas Medicine c6 tru so tai My dang hop
tac voi cong ty Allergan dé phat trién liéu phap CRISPR cho bénh mu 10a
bam sinh Leber (Leber congenital amaurosis) 1a mot truong hop cu thé.

4.TU VAN DI TRUYEN Y HOC

C6 ¥ nghia 16n ddi vai di truyén y hoc 14 viée xac dinh cac ca thé di
hop tir trong quan thé, nhirng nguoi khéng méc bénh di truyén nhung di
hop tir vé gen 1an giy bénh (mang gen bénh). Néu nhiing ca thé di hop
tir d6 14 vo chong va quyét dinh sinh con, thi c6 thé d& dang tinh duoc
xac suat xuat hién trong cac con ho nhing tré dong hop tir vé gen lin,
va vi vay, méc bénh di truyén.
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Tt cé tai va 1a & chd trong phan 16n truong hop, khi két hon, gisi
tré khong quan tim dén kha ning do, tham chi chua qua 16p hoc di
truyén nao. Pé gitip d& nhimg ngudi nhu thé biét duge xac suit xuat
hién trong gia dinh ho mot rdi loan di truyén ndo d6 c6 nhitng trung tm
tu van di truyén y hoc. TAt nhién, nhiém vu cua dich vu nay phuc tap
hon rét nhiéu viéc du doan nhitng ty 1& phan ly don gian da néi o trén.

Tri thirc di truyén hoc ngudi, viéc 1am quen mot cach chi tiét pha
hé ctia nhitng nguoi dén tu van, doi khi ca cac xét nghiém, s& cho phép
bac si - nha di truyén hoc danh gia mirc d6 rui ro trong mdi truong hop
cu thé. Quyén quyét dinh - c¢6 con hay khong c6 con, tiép tuc duy tri hay
chim dut mang thai - bao gid ciing 1 quyén cia cac cip vo chong. Sau
day 1a mot s6 truong hop cu thé nhu cac thi du vé tu van di truyén y hoc.

Nghién ctru va ngan chin hau qua cac khiém khuyét di truyén &
ngudi 1a d6i twong cua di truyén y hoc. Ngudi ta quy wéc phan cac bénh
di truyén thanh ba nhém 16n: bénh trao doi chat, bénh phan tir thudng
do cac dot bién gen gy ra, va bénh nhiém sdc thé.

1) Céc bénh trao ddi chat ciia con ngudi dudi goc do di truyén
hoc 1a ddi tugng nghién ctru tir du thé ky trude. Cac nghién ctu ciia
A. Harrod vé nhitng “sai so6t” bam sinh bat dau tir naim 1902. Thi du vé
cac bénh di truyén ma nguyén nhan ciia ching 1a cac dot bién gen ngin
chin sy trao ddi phenylalanin ¢ nhiing giai doan khac nhau. Bénh nhe
nhat 13 bach tang, xuat hién véi tan sb tir 1:10.000 dén 1:200.000, thé
hién ¢ d§ nhay vdi anh sang mat troi tang 1én do thiéu cac sic td da va
¢ céc sai hong thi luc.

Phenylketon niéu gip & tré so sinh véi tan s6 1:10.000, con trong
quan thé 1a 1- 4:100.000. Néu khong chan doan diing luc va khong loai
trir phenylalanin ra khoi khau phan an hang ngay cia tré so sinh thi
qua trinh myelin hoa (tao bao myelin) ctia ndo s& bi hity hoai, gay thiéu
nang tri tué trim trong.

2) Cac bénh phén tir. Ranh gidi giita cic bénh trao d6i chat va
bénh phén tir chi mang tinh chét quy uwéc. N6 chii yéu phan anh nguyén
nhan sinh bénh. Pugc nghién ctru kha ty my la nhitng cong trinh voi
s6 lwgng 16n nghién ctru nhitng rdi loan trong cau tric ciia hemoglobin.
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Hon 100 nhirng sai s6t nhu thé da ghi nhan & ca hai chudi anpha va beta
ctua globin. Nguoi ta phan bi¢t cac sai hong hemoglobin theo nguyén
nhan xuét hién & mirc phén tu: thay thé cac axit amin va Thalasemia.

Thalasemia lién quan dén cac sai hong trong tong hop céc chudi
anpha va beta, ching han, lién quan dén sy cham ché hodc ngimg hin
qua trinh tong hop ching.

Pai da sb cac dot bién cham dén cac géc axit amin dam trach
su hinh thanh cAu trac bac ba va bac bdn sé& huy hoai chitc nang cua
hemoglobin va hau qua 1a din dén bénh tat cho nhimg ngudi mang
nhimg rdi loan tuong tng. Céac sb liéu trén bang 19 cho thiy phan 16n
nhitng thay thé axit amin (58 trong sb 66) dién ra trén cac vi tri ctia cac
chudi anpha va beta ndm phia ngoai phan tir hemoglobin do su cudn goi
ctia cac chudi polynucleotid, khong gay anh huong dang ké dén hoat
dong chirc ning ciia ca phan tir. Trong khi d6, nhiing thay thé phia trong
phan hiéu nudc gan nhu ludn ludn kém theo sy hay hoai cac chirc ning.

Bang 19. Mai lién hé giiia vi tri thay thé axit amin trong phan ti
va cac rdi loan chiic nang ciia hemoglobin 6 ngudi

) Cac alen dot bién

Vi tri trong phan Téng sé C6 sai héng chiic nang
Bén ngoai 66 8
Bén trong:
tiép xuc véi gen 20 19
loai khac 7
Tiép xuc cac chubi:
a, B, 14 11
a, B, 5 5

3) Cac bénh nhiém sic thé. Cac bénh di truyén loai nay lién quan
voi su thay ddi sb luong hoac cAu triic nhiém sic thé. Khac biét dic
trung cua phan 16n bénh nhiém séc thé voi cac bénh ma nguyén nhan
ctia chung - cac dot bién gen, 1a sy xuat hién 1ap lai cta ching chir
khong phai do di truyén tir cac thé hé trude. Cac dot bién nhiém sic thé
va dot bién hé gen xay ra trong qua trinh hinh thanh giao tir ctia b6 me,
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cling nhu truc tiép trong giao tir hodc ¢ nhiing giai doan sém cta phan
bao. Trong truong hop sau bénh di truyén s& c6 dang kham.

O nguoi co tat ca cac loai dot bién nhi®m sic thé va dot bién hé
gen, ké ca da boi thé. Cac thé tam boi va tr boi hiém da dugc mo ta
chu yéu cua cac phoi thai bi xay tu nhién va & cac tré so sinh da chét.
Tré so sinh v&i nhitng rdi loan nhu thé chi séng dugc vai ngay. Rét
hiém gip trong s6 cac tré so sinh con song co thé mot vé nhiém sic
thé thuong. Cac thé mot vé nhiém sic thé 21 va 22 di duoc nghién
clru va cong bb.

Thuong day 1a cac co thé kham véi s6 luong ap dao cac té bao
binh thuong. Bat ky c4u trac lai nhidm sic thé nao ciing dan ti sy phat
trién trang thai bénh ly. Hién tuong thé mot ma tat ca cac té bao déu
mat mot nhiém sic thé X da duoc mo ta, goi 1a hoi ching Turner, mang
tén nguoi phat hién ra 1an ddu vao nam 1938. Cac thi du vé léch boi &
ngudi trinh bay trén bang 20. Vi & nguoi, nhidm sic thé Y dong vai tro
tich cuc trong xac dinh gidi tinh, nén cac ca thé XO (thiéu nhiém sic
thé Y) bi rdi loan trong phat trién cac tinh trang sinh duc so cdp va thir
cap. Can c¢6 nhiém sic thé X thir hai dé cho cac tuyén sinh duc phat trién
binh thuong theo huéng phu nit. O cic bénh nhan nay khong thiy co
chromatin sinh duc.

Céc phuy nit thé ba véi kiéu nhan 47, XXX (xem bdng 20) hoan
toan binh thudng vé tri tué va co thé, hitu thu va khong thé hién sai léch
nao trong phat trién gidi tinh. S6 lugng nhidm sic thé X cang tang thi
tan sd sai léch khoi chuan cang tang: thiéu nang tri tu¢, rang di dang, roi
loan dang xuong so, bién ddi cac phﬁn khac cua b xuong, bién dang hé
thdng cac co quan sinh duc.

Céc t6 hop khac nhau ciia hai nhiém séc thé giéi tinh X va Y, ngoai
tror XYY, ¢6 cung chung mot tén goi 1a hgi chung Klinefelter (bang 20).
Nhiém sic thé Y xéac dinh gidi tinh nam, céc tré nam trude giai doan
truong thanh giGi tinh it khac biét v6i nhitng nguoi c6 kiéu nhan binh
thuong 46, XY. Tiép sau d6 quan sat thay su phat trién kém céc tinh
trang sinh duc nam, trude tién 1 tuyén sinh duc, kéo theo hau qua phat
trién kém cac tinh trang gi6i tinh thir cip. Bénh nhan thuong cao 16n
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nhung c6 bd xwong dang nir va biéu hién cac tinh trang sinh duc thtr cdp
nit. Trong té& bao cac bénh nhan Klinfelter ¢ chromatin sinh duc.

Bang 20. Thi du Iéch béi & ngudi

Nhiém sic thé | Héi chiing | Tan so kni sinh

Nhiém séc thé gidi tinh ()

Thé mot X0 Turner 1:5000
Thé ba XXX

Thé bon XXXX Siéu ni 1:700
Thé nam XXXXX

Nhiém séc thé gidi tinh ()

Thé ba XYY Binh thudng™* 1:1000
Thé ba XXY

Thé b():n XXYY Klinefelter 1:500
Thé bon XXXY

Thé sau XXXXXY

Nhiém séc thé thuéng

Thé ba 21 Down 1:700
Thé ba 13 Patau 1:5000
Thé ba 18 Edwards 1:10000
* Dé xtc dong

Trong sb cac bénh nhiém sic thé thudng, dugc nghién ctru k§ nhat
1a tinh trang c6 ba nhiém sdc thé 21, goi la hoi chirng Down. Hinh thai
dién hinh cac bénh nhan ba nhiém sic thé 21 1a dau rong, mii to, moi
x¢&, mat xién. Bénh nhan bi thiéu nang tri tu¢. Khoang mot nira s6 bénh
nhén bi bénh tim, mach mau to. Pac diém nguy hiém nhat cta bénh
Down 12 tan s6 ctia n6 khé cao (bdang 20). Tan s6 so sinh bi Down ting
1én theo tudi me. 22% - 40% tré bi Down khi ba me trén 40 tudi.

Vi hé mién dich bi suy giam cac bénh nhan Down chét sém, nén trén
thuc t& khong quan sat thay ho trong s6 nhitng ngudi truong thanh.
5.V NGHiA CUA VIEC CHAN DOAN CAC BENH DI TRUYEN VA CACH NGAN CHAN

Khoa hoc phat trién, cong nghé ngay cang hoan thién dé ap dung
hi¢u qua trén dbi tugng con nguoi, kha nang phat hién cac bénh di
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truyén & ngudi ting 1én. Cac bién phap nham phat hién sém bénh di
truyén, cling c6 thé ngin chin duoc sy phat trién ciia chung. Céac bién
phép an kiéng cho phép tranh dugc hau qua bénh tat. Chéng han, bénh
khéng chuyén héa galactose (galactosemia), phenylketon niéu va cac
bénh trao d6i cht khac.

Dich 61

| * Dich noi

Cac thtr nghiém
héa sinh

Bao thai

:ﬁ-f;‘ };} Nuéi cay

Nhiém sic thé

Hinh 39. Choc i — phuong phip chin do4n truége sinh cic bénh di truyén

Déi v6i nhiéu bénh di truyén, chan doan trude sinh da tré thanh hién
thuc. Do 1a phuong phap choc 6i (hinh 39) nham thu nhan 10 - 15 ml
dich 6i bang mot mili tiém, hat dich i tir thai nhi 12 - 14 tudn tudi.
DPua miu d6 vao may ly tim tach dugc cac té bao cua thai dé tién hanh
cac thi nghiém, va dich néi dé xac dinh ty 18 cac chat trao d6i phan
anh tinh trang strc khoe cta bao thai. Cac té bao phdi dugc dung lam
mau dé xac dinh sd luong nhiém séc thé va phat hién nhiing sai léch
nhiém sic thé co thé c6. Mot phuong phép tién bd hon 1 sinh thiét
chorion (chorionbiopxia) - 14y mau phan tich 1a cac té bao cua mang
dém (chorion) & nhiing giai doan mang bau sém (8 tuan).

Béng cac phuong phap niy co thé xac dinh dugce hon 100 sai léch
gen va nhiém sic thé ngay tir nhitng tudn dau tién mang bau. Nhiing
cong nghé hién nay cho phép phat hién tit ca cic dang da hinh cta
ADN, dau tién 14 nhiing sai 1éch din dén phat trién bénh ly.
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Diéu nay cho phép ra quyét dinh tiép tuc hay dimng thai ky khi két
qua chan doan khong thuan loi.

Viéc 1am sang t6 nhitng nguyén nhan phan tir va chuyén hoa cta
mot cin bénh di truyén nao d6 tao diéu kién bu trir khiém khuyét bang
nhitng bién d6i chinh sira goi 1a chup hinh dang chudn (phenocoping
norm). Ch'flng han, khi diéu tri cac bénh nhan thiéu mau dang A can
truyén mot luong 16n nhan t6 VIIIL. Vi ché pham nay chiét xuat tir mau
nguoi hién nén gia thanh rat cao. Ap dung cic phuong phéap k¥ thuat
gen c6 thé cho phép giai quyét van de.

Nho chiét xuit va tach dong duoc cac gen binh thudng & nguoi da
xuét hién linh vuc y hoc méi - liéu phdp gen duge dé xuat tir nhitng nim
70 thé ky XX bdi J. Merryl va cong su. Liéu phap gen hién dai chua cho
phép thay thé cac gen sai hong bang cac gen binh thuong. Tuy nhién, co
thé dua cac alen binh thudng vao cac té bao nudi cdy ciia bénh nhan, sau
d6 dua tro lai vao co thé bénh nhan va nhu vay bu trir dugc sai hong di
truyén. Thu tuc nay can dinh ky lap lai.

IV. VAN BE CHUYEN POI GIGI TINH
1. G161 TINH SINH HOC

Nhu chiing ta da biét, T.H. Morgan va truong phai ctia 6ng da phat
minh ra thuyét di truyén nhidm sic thé bang thuc nghiém. Dong thoi co
nhimg déng gép quan trong phat trién phuong phap luan phan tich di
truyén. Trong cac ddi tugng nghién ciru phong thi nghiém ong chon st
dung rudi gidm Drosophila melanogaster. i tuong mé hinh nay rat
thuan tién dé tién hanh phan tich di truyén do d& dang tinh dém céc tinh
trang ma su khéc biét gitra chiing pht hop véi so do lai don tinh. Chinh
trén d6i twong nay, Morgan va truong phai ctia ong da nghién ciru va
phat hién su xac dinh di truyén ddi véi giéi tinh cua rudi gidm.

a. GIOI TINH & NGUGI VA DONG VAT

Kiéu nhan cta ruodi giam néu trén hinh 40. Con cai va con duc déu
c6 bon cdp nhiém sac thé: ba cap giong nhau ¢ ca con cai va con duc,
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cap con lai ¢ con céi 1a hai nhiém sac thé X, con & con duc la mdt X
va mot Y.

Nhu vy, cac con rudi gidm dyc mang mot cip nhiém sic thé gisi
tinh khac nhau XY. Con cac con cai mang mot cip nhidm sac thé gisi
tinh giéng nhau XX. Trong truong hop nhu thé mdi phép lai 1a lai phan
tich theo tinh trang gidi tinh: con cai chi tao ra mdt loai giao tir mang
nhiém sic thé X. Goi 1a gidi tinh dong giao tir. Cac con dyc sinh ra hai
loai giao tir, mgt loai mang nhiém sic thé X va mot loai mang nhiém
sic thé Y. Chung 1a gidi tinh dj giao tir.

Co ché nhidm sic thé xac dinh gi6i tinh dong vat phé bién rong rai
trong tuw nhién. Nguoi ta phan biét mot s6 kiéu xac dinh gidi tinh bang
nhiém sic thé phu thudc gidi tinh ndo 1a di giao tir va gidi tinh nao 1a
dong giao tir. Nhu da dé cap o trén, rudi gidm cai 1a dong giao tir, rudi
gidm dyc 1a di giao tur.

Con cai Con duc
I 111 1I 111
v vV
@
l' &
I I
X X = ¥

Hinh 40. B9 nhiém sic thé ciia rudi gidm

O ngudi, gidng nhu ¢ rudi gidm, gidi tinh nit 1a dong giao tir XX,
gi61 tinh nam 1a di giao tir XY.

O chim va buém gidi tinh duc 12 dng giao tir. Trong truong hop
nay cac nhiém sic thé gi6i tinh duoc ky hiéu 1a ZZ. Gidi tinh cai 1a di
giao tu ZW.
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Cac kiéu xac dinh gidi tinh bang nhiém séc thé 6 dong vat

o~ " Doi tugng
XX XY Ngudi, rudi giam
XX X0 Chudn chudn

W 77 Chim, budém

20 77 Mai

b. GIGI TINH G THUC VAT

Co ché nhiém sic thé xac dinh gi¢i tinh & thyc vat chia thanh hai
loai: 1) Nhiém sic thé Y (gi6i tinh duc) dong vai tro tich cuc trong xac
dinh gidi tinh, thi du & Rumex acetosella, Melandrium alba; 2) Gi6i tinh
duogc xac dinh boi sy can bang giita cac nhidm sic thé thuong va nhiém
sdc thé X, ¢ day nhiém sic thé Y gan nhu bat hoat nhu & Rumex acetosa.

Trong trudng hop thir nhat, trén thi du M. alba, cac cdy céi co cac
nhidm sic thé 22A + XX, céc cdy duc cd 22A+ XY.

Nhu vdy, trdi qua hang tri¢u ndm ton tai va phat trién cia sy séng
trén trai dat, thé gidi dong vat va thuc vat méi cé duoc co ché xac dinh
giéi tinh nhu ngay nay. D6 1a két qua cia mot qua trinh tién héa 1au dai.
Co ché xac dinh gidi tinh d6 dam bao su 6n dinh can béng cua su séng,
thong qua rat nhiéu thé hé. Co ché d6 dong thoi ciing dam béo tinh linh
hoat trong ton tai va phét trién cua sinh gi6i. Di truyén ludn song hanh
cung bién di. Sy 6n dinh va bén virng luén dugce duy tri trong khong
gian van dong khong ngung.

2. VAN DE CHUYEN GIG1 G VIET NAM

LGBT & Viét Nam bao gém nhing ngudi dong tinh luyén
ai, ludng tinh va nguoi chuyén gigi. LGBT la cum tir viét tat
cua Lesbian, Gay, Bisexual va Transgender. Hién nay, khong c6 luat
cAm quan h¢ tinh duc déng tinh. Nam 2012, Bo Tu phap cho rﬁng “xét
vé dam bao quyén ty do ca nhan thi viéc két hon cua nhitng nguoi cling
gidi tinh can duoc cong nhan”, nhung ciing noi thém “Xét vé van hoa
tdp quan cua gia dinh Vié¢t Nam, tinh nhay cdm xa hoi cta van dé, hau



M6 DITROYENHOCHAONGYRNOE NGUIENLYVATHYCTIN
qua x4 hoi ctia quy dinh phap luat chua duoc du bao hét; thi ¢ thoi diém
nay viéc thira nhan ngudi cting gidi tinh ¢6 quyén két hon véi nhau &
Viét Nam 1a con qué sém”.

Tuy nhién, quy dinh vé quyén chuyén ddi giéi tinh trong Bo luat
Dan sy 2015 1a mot diém méi. Cho dén truée khi Bo luat Dan sy 2015
ra doi, phap luat Viét Nam chua quy dinh hay cong nhan viéc chuyén
giéi bang phau thuat ma chi quy dinh viéc chuyén giéi tinh d6i véi
nhing trudng hop khi sinh ra c6 biéu hién khac vai gidi tinh sinh hoc
ctia c4 nhan. Cu thé, Piéu 36 Bo luat Dan sy 2005 chi cho phép truong
hop mot ngudi chi duoc quyén yéu cau chuyén gidi tinh cta minh khi
ho c6 khuyét tat bam sinh vé gidi tinh hodc gidi tinh chua dinh hinh
chinh x4c. Nghi dinh 88/2008 NP-CP huéng dan van dé nay tai khoan
1 Didu 1 va khoan 1, 2 DPiédu 2. Bén canh d6, van ban nay xac dinh
& “Cdm” hanh vi thuc hién viéc chuyén doi gidi tinh ddi véi nhitng
nguoi di hoan thién vé gidi tinh, thé hién quan diém khong chap nhan
truong hop chuyén doi gisi tinh theo mong mudn ciia chu thé.

B luat Dan sy 2015 di thira nhan quyén chuyén do6i gidi tinh tai
Diéu 37. Pay duoc xem 1a mot diém méi.

“Piéu 37. Chuyén doi gici tinh

Viec chuyén doi gioi tinh dwoc thuc hién theo quy dinh cua luat.
Cd nhan da chuyén doi giGi tinh ¢é quyén, nghia vu ding ky thay doi
hé tich theo quy dinh ciia phdp ludt vé hé tich; cé quyén nhan than phii
hop véi gidi tinh da dwoc chuyén doi theo quy dinh ciia Bé ludt nay va
lugt khac co liéen quan™

Nhu vay, Bo luat Dan sy 2015 da chinh thirc ghi nhan quyén chuyén
do6i gidi tinh véi tu cach 1a mot quyén nhan than gan v4i mdi ca nhan.

3. CHUYEN DOI GIG1 TINH TREN THE GIGI

a. TAI MY VA LIEN HOP QUOC

Sau khi Hoa Ky thong qua Luat Hon nhan dong gi6i dudi thoi
Tong théng Obama thang 6/2015, Ngoai truong My da ra tuyén bd “sé
phd bién thanh tyu nay cua Hoa Ky ra toan thé gidi”. Luat bao gdm



CHUONG &: ONNGUOI- DOTTVONGORCBIET 2
diéu khoan tuyén nhirng nguoi dong giéi vao quan doi nhu tuyén nhimg
nguoi binh thuong. Tuy nhién, thang 1/2019 Toa 4n My ra phan quyét
ing ho 1énh cAm ngudi chuyén gidi nhap ngii cia Tong thong Trump.
Ong da thong bao trén Twitter rang Chinh pha My s& khong chap nhan
hodc cho phép ngudi chuyén gidi phuc vu trong quan do6i My dudi bat
ky hinh thirc ndo. Theo 6ng, quian doi My phai tap trung vao nhiing
chién thing manh mé& va khong thé dé quan doi phai ganh véc cac chi
phi y té qua 16n ciing nhu sy gian doan do nguoi chuyén gidi gay ra.

Thang 6/2011, Uy ban Nhan quyén Lién hop qudc da thong qua
tuyén bd vé quyén cua ngudi dong tinh, song tinh va chuyén gidi
trén toan cau. Tuyén bd khang dinh “moi ngudi déu sinh ra ty do va
binh ding vé nhan cach va quyén loi, va moi ngudi déu xtng dang
c6 dugce tu do va quyén loi ma khong bi phan biét dbi xir dudi bat
ky hinh thirc ndo”. 96 nuéc thanh vién cia Lién hop quéc di ky tén
ung ho nghi quyét cong nhan quyén cua ngudi dong tinh, 44 nudc
khong tng ho ciing khong phan ddi, 57 nude ky tén phan dbi quyén
clia nguoi dong tinh.

Sau d6, hang trim ngan ngudi da xudng duong biéu tinh dé ung
ho, ¢o vii cho sy kién nay, va ciing voi s lwong hang trim nghin ngudi
biéu tinh phan d6i tuyén bd trén ¢ nhiéu nudc trén thé gidi. Su viéc 18
ra phai lién quan chat ch€ va dat trén nén tang khoa hoc thi nay da tr&
thanh thuan tay chinh tri va xd hoi.

b. CHUYEN DOI GIGI TINH & CAC NUGC CHAU A

Chung t6i chon cac nudc dién hinh 13 Nhat Ban, Trung Qudc,
Singapore va An Do - bon trong sb nhitng nudc chiu A thira nhan gidi
tinh m&i sau khi phau thut chuyén doi giéi tinh.

Nhat Ban

Ngudi chuyén giéi Nhat duoc xép vao nhém bénh nhan réi loan
nhan dang gi6i tinh. Chtg ri loan nay duoc dinh nghia 1a “khat khao
dugc sdng va cong nhan nhu mot ngudi mang gidi tinh dbi lap véi gidi
tinh von ¢6”. Khi duge chin doan mic chung roi loan nhan dang gidi
tinh, quyén loi cia nguoi chuyén €161 mai dugce bao vé boi mat b luat
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danh riéng cho ho voéi cai tén “Luat danh cho bénh nhan réi loan nhan
dang gidi tinh”.

Luat danh cho nguoi chuyén gidi ban hanh vao nim 2002 va duoc
thong qua vao nam 2003. B luat nay dam bao cac “bénh nhan” chuyén
gidi s& khong gip phai bat ky sy ki thi va dugc hudng day du quyén
cong dan nhu bao ngudi khac. Nguoi chuyén gidi ciing duoc phép thay
doi gidy to cia minh sau khi duoc chan doan 1a bénh nhan réi loan nhan
dang gidi tinh.

Trung Qudc

Nam 2002 va 2008, B6 Cong an Trung Qudc di dua ra hai hudng
dan vé viéc thay ddi gi6i tinh trén s6 ho khiu va thé cin cudc. Nam
2009, Chinh phii Trung Qudc di that chit hon nhimng quy dinh chuyén
d6i gi6i tinh. Quy dinh yéu cau, nhitng ngudi phai trén 20 tudi, khong
¢6 tién 4n, phai sdng cong khai vé6i giGi tinh mong mudn it nhat 3 nim
trude khi phiu thuat va phai hoan tit qua trinh phau thuat trudc khi thay
doi gidy to.

Dau nam 2014, tinh Son Tay, Trung Qudc bit dau cho phép tré vi
thanh nién ndp don xin thay ddi v6i thong tin bd sung vé thé can cudc
khi ¢6 ngudi giam ho dong . Chinh sach danh cho ngudi chuyén gidi
cho phép ho dugc két hon di tinh hop phap sau khi da thay déi duoc
thong tin gidi tinh mai.

Pén nim 2008, Pic khu kinh t& Hong Kéng cho phép thay doi cac
van ban phap luat nhu gidy ching minh nhan dén va ho chiéu, nhung
khong cho phép thay doi gidy khai sinh. Néu mudn thay doi gidy to,
ngudi chuyén gidi phai triét san va c6 su can thiép cua y hoc vé chuyén
d6i gioi tinh.

Singapore

Trude day, luat phap Singapore da cAm viée cat xén bat ké gidi tinh
nao. Nhu vay, quan hé tinh duc khac thuong va dong tinh luyén 4i la
bat hop phap. Nam 2007, hoat dong tinh duc nhu vy da duoc hop phap
hoa cho nguoi di tinh va dong tinh nit, nhung khong danh cho nguoi
d6ng tinh nam. Hinh phat 13 hai nim ti giam.
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Tt ndm 1973, phau thuat chuyén gidi theo gidi tinh sinh hoc dugc
cho phép & Singapore. Theo d6, ngudi chuyén dbi gi6i tinh sau khi
phau thuat s& dugc thay ddi lai gidi tinh ctia minh theo phap luat. Céac
gidy td lién quan ciing duoc thay d6i theo nhung gidy khai sinh khong
duogc phép thay doi.

Mot cudc tham do ndm 2019 dugc thuce hién boi Vién nghién ciru
chinh sach cho thay su phan d6i hon nhan dong giéi ¢ Singapore da
giam xudng 60%, tir 74% nam 2013.

An Db

O An Do, nhom nguoi chuyén gisi duge goi 1a Hijras. Nam 1994,
nhitng ngudi chuyén gisi duoc hop phap héa quyén bau cir nhu mot
nhom gidi tinh tht 3. Tuy nhién, ngudi chuyén gidi & An Do van phai
dbi mat véi tinh trang phau thuat chuyén ddi giodi tinh chui do chua ¢
hanh lang phép ly.

Pén nam 2015, Thuong vién An Do da thong qua Luat Quyén cua
ngudi chuyén doi gidi tinh. Theo d6, nguoi chuyén gidi s& nhan dugc
cac quyeén loi trong gido duc va cong viée ciing nhu cac vin d& lién
quan t6i phap 1y, that nghiép hay phat trién k¥ ning.

Nam 2016, bang Kerala bét dau thuc hién chinh sach phau thuat
chuyén dbi giéi tinh cho nguoi chuyén giéi dén dang ky tai cac bénh
vién thuoc Chinh phu.

c. CHUYEN GIOI G CONG HOA LIEN BANG NGA

Nudc Nga di ra luat cAm moi hinh thirc tuyén truyén vé hon nhan
ddng gidi. BO luat cAm nhiing sy kién c¢d vil cho nguoi dong tinh, quy
dinh viéc cung cip nhitng théng tin “tuyén truyén vé dong tinh nir,
ludng tinh nam va chuyén gidi” cho tré vi thanh nién 13 pham phap.
Chinh phi1 Nga cho rang hién twong dong tinh dang 1am bang hoai gidi
tré. Khi dwa ra bo phiéu, Bo luat cAm tuyén truyén dong tinh di dugc
Duma Quéc gia Nga (Ha vién) thong qua vai s phiéu tuyét doi 436
thuan - 0 phiéu chéng, va 88% nguoi dan Nga duoc phong van da bay
to ung hd ddi voi 1énh cAm. Bén canh do, tir ndam 2015, Chinh quyén
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thanh phd Moskva va qudc hoi Nga di dé ra Nedy tinh yéu gia dinh va
sir dung ngay nay trong chién dich bao vé cac gia trj gia dinh truyén
thong chdng lai su tuyén truyén cua phong trao LGBT.

Nam 2013, Trung tdm nghién ctru cong luan Nga (VCIOM) da
khao sat thai 6 ctia ngudi dan Nga vé bo luat cim tuyén truyén vé dong
tinh va hon nhan dong tinh ctia Chinh phu Nga. Két qua cho thay tuyét
dai da s6 nguoi dan Nga d3 tng ho bo luat cdm tuyén truyén dong tinh
do Chinh phu dé ra (ty 18 ung ho dat toi 88%), chi c6 7% ngudi Nga
phan dbi bo lut nay. 54% nguoi Nga tin ring dong tinh luyén 4i nén bi
cam hodc tham chi phai bi truy td, chi c6 9% cho rang dong tinh luyén
ai khong nén bi cAm hodc han ché.

4. NEN HIEU VA THUC HIEN CHUYEN D61 GIGI TINH NHU THE NAO?
Tt nhitng ndi dung trinh bay trén can néu rd miy van dé sau:

1. Giéi tinh sinh hoc 1 két qua hang triéu nam tién hoa ciia su song
trén trai dat. Khong nén va khong thé thay doi n6 theo bét ctir mot cach
tuy ti€n nao.

2. Gi6i tinh sinh hoc dang ton tai trong céc sinh vat, bao gdm con
nguoi, dong vat va thuc vat 1a nhan tb quyét dinh su sinh ton bén virng
va lau dai cta su séng noi chung va mdi loai ndi riéng, trong d6 ¢ loai
nguoi. Cong thure gidi tinh nam XY va nit XX cling ddm bao ty I¢ nam
nir hop 1y trong cong dong ludn 1a 50 : 50.

Thién nhién d ban ting cho ching ta tai san vo gia do. Can tran trong
16 vi loi ich trudc mét va lau dai cua nhan loai va sinh giéi n6i chung.

3. Chinh tri héa mot bau vat thién phu nhu gidi tinh, bat chép nén
tang khoa hoc cta né 1a mot sai 1am nghiém trong, tat yéu phai tra gia.
Trén thyc té, su tra gia d6 da bt dau bang nhimg hé luy.

4. Xin néu ra ddy mot s6 hau qua chinh (hé luy) cua chuyén dbi
gii tinh va hon nhan dong tinh:

- Nhiing phién toai va dau dén kéo dai cho chinh nhiing ngudi
chuyén gidi trong su6t phan doi con lai ké tir khi phiu thut.
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- 100% cap hon nhan dong tinh, bat ké la nam hay nir, déu vo sinh,
gay hau qud xau dén sy ton vong cua noi giong.

- Mudn hay khéng, moi ngudi phai thira nhan rang gidi tinh 1a mot
dic tinh (tinh trang) cua co thé song. Nam gidi binh thudng phai co
cac nhidm sic thé XY, nir gioi 1a XX. Sai khac v6i cong thirc nay 14 bat
thuong. Bat thuong thi can stra dé tro lai binh thuong. Y hoc ngay nay
du kha nang dé thuc hién viéc stra chita nay.

Ky nhét 1a khi ban c6 hai nhiém sic thé XY ma lai str dung hormon
nir dé ép minh tré thanh nit gia. Ban than ban chic chin thau cam diéu

nay vi ban dang cudng lai “quy luat tu nhién”. Hau qua tuong tu s€
nhéan dugce néu ban ¢6 hai nhiém sic thé XX lai dung hormon nam, dan

dén nhiing hé luy cho ban than, gia dinh va x4 hoi.
5. Vay can thuc hién viéc chuyén dbi giéi tinh nhu thé nao?

- V& mit khoa hoc - cong ngh¢, nhu da noi trén, cAn str dung hormon
gidi tinh phu hop véi gidi tinh sinh hoc;

- V& mat phap 1y, nén trd lai thoi ky trude Nghi dinh 2015, tire khuyén
khich chuyén déi gidi tinh phtt hop véi gidi tinh sinh hoc, tranh tinh trang
do nhing nguyén nhan khach quan ma tu thay doi gidi tinh that.

- Nén tham khao cach lam cta cac qudc gia khac vé van dé chuyén
d6i gidi tinh va hon nhan dong tinh, dic biét 1a Nhat Ban, Nga, An D9,
Trung Qudc va cac qudc gia chau A khac.

- Vé mit xa hoi, nhitng nguoi chuyén giéi (theo dung gidi tinh
sinh hoc) can dugc huéng quyén binh ding diy du nhu nhitng ngudi
binh thuong, khong hon, khong kém.






Chuong 9

VAN PE NGHIEN CUU KHOA HQC
TRONG DI TRUYEN HQC

Céc khoa hoc thudng hinh thanh sau nhiéu cong trinh nghién ctru
khoa hoc thanh cong. Cling c6 khoa hoc ra doi ngay sau mgt cong trinh
nghién ctru ndi tréi. Di truyén hoc ndm trong sd nay, ra doi sau cong
trinh lai cdy ho dau ndi tiéng ciia G. Mendel. Nghién ctru khoa hoc 1a
vén dé ¢t yéu cua di truyén hoc. Pic biét tiém nang phat trién ciia mon
khoa hoc nay, nhu thyc té nhitng ndm qua cho thay, hét sirc manh mé
trén quy mé toan cau. O nude ta cic nghién ctru di truyén, chon giéng
kinh dién da dugc tién hanh tir 1au. Nhitng nghién ctru hién dai ciing
da dugc xuc tién trong nhimg nim gan day. Tuy nhién, do ta 1a nuéc di
sau vé khoa hoc cong nghé n6i chung va di truyén hoc néi riéng, nén xu
huéng chi yéu ton tai nhiéu nam 1a cac tién si, thac si va thuc tap sinh
no6i chung lam vé dé tai ndo véi phuong phap nao & nude ngoai, thi vé
nude tién hanh cac dé tai theo dung hudéng va phuong phap d6. Cach
Iwra chon dé tai nhu vy da gop phan dua khoa hoc tién tién vao nuéc
ta. Nhung khong dong bo va dic biét, khong dap tmg nhu ciu cp bach
cta thuc tién kinh té xa hoi nude ta. Kinh phi Nha nudc da duoc dau tu
kha 16n cho nghién ctru khoa hoc, nhung hé thong lwa chon dé tai chua
thich hop, nén hi¢u qua chua cao. Két qua 1a nhiéu thanh tyu khoa hoc
ky thuat lai do ndng dan hodc cong nhan tao ra.

Trén thé gidi, nghién ciru di truyén hoc trong hon nira thé ky qua
da tién rat nhanh va rat xa. Viéc giai xong hé gen nguoi vao nam 2001
d4 dua di truyén hoc nguoi vao mot ky nguyén méi - ky nguyén bung
no thong tin. Viéc ap dung cac cong nghé hé gen hoc, protein hoc va tin
sinh hoc vao nghién ciru di truyén ngudi da lam cho viée nghién ctu
cac bénh di truyén ¢ ngudi dat quy mo chua timg co, ca bang may tinh
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(in silico), ca tai cac phong thi nghiém thong thuong (wet lab). Ngay
nay, khdi lugng nghién ctru trén ngudi di bao trim mot khoang rong
cac d¢é tai nghién ctru trong linh vuc hét stic hap dan nay. Trong khudn
khé ctia cudn sach chung t6i s& dé cap nhimng van dé chung cta nghién
cuu di truyén hoc. Tap trung vao céc ti€u chi lga chon dé tai nén co &
nudc ta va dé tham khao, chung t6i gidi thiéu cach ma thé gi6i lya chon
dé tai nghién ctru trén thi du vé di truyén hoc nguoi, linh vuc dang duogc
quan tdm r4o riét va tap trung vao cic cong nghé nghién ciru hién dai
va hiéu qua chua timg thay.

I. LUA CHON DE TAI NGHIEN CU'U DI TRUYEN HOC G VIET NAM

Du sao nghién ctru khoa hoc & nudc ta hién nay, vi nhiéu yéu td,
khong hoan toan giéng thé gidi. Ma mdi viéc thanh cong déu dién ra
trong hoan canh lich str cu thé. Hoan canh hién nay cua ta la nudce di sau
vé khoa hoc cong ngh¢, do vay, co sé ha tﬁng chua du hién dai, nhan
luc chua dong bo, chua c6 dong luc thudng xuyén hang ngay thac diy.
Tai lyc sir dung chua hop 1y, con ¢6 yéu t6 tiéu cuc. Can c6 vu tién dich
thuc cho tung dé tai va ca hé théng lua chon dé tai. O day chung t61 chi
ban dén cac yéu té khoa hoc. Cac yéu t6 d6 nén duoc trin trong néu
mong mudn c6 hiéu qua.

1. NGHIEN CUU CO BAN HAY NGHIEN CU’'U UNG DUNG?

Lau nay chung ta c6 khuynh huéng lam “khoa hoc co ban” va cb
géng thuyét minh su can thiét cua khoa hoc co ban. Sau dé thuc hién,
két qua 1a co cac bai bao cong bd trong hoic ngoai nude. Két qua phuc
vu thuc tién thi nhu da n6i & trén, da co6 nong dan lam ké ca tiu ngdm
va méay bay! That ra, theo chiing t6i, khong can c¢b giang thuyét minh vé
su can thiét ciia khoa hoc co ban, vi may 1y do:

- O trang thai hién nay, khong con ranh gidi gitta khoa hoc co ban
va khoa hoc tng dung, dac biét trong khoa hoc phat trién nhanh nhu di
truyén hoc. Nhu chung t6i da trinh bay & chwong 6 “Di truyén hoc la
céng cu san xudt tryec tiép”, noi ma timg khai niém 1y thuyét déu co tng
dung thuc tién cu thé.
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- Trén thé gi6i, dac biét 1a Hoa Ky, khong ¢ dé tai co ban nao khong
nham muc dich phuc vu thuc tién ngay tir dau. Pon gian 13 nhitng dé
tai nhu thé khong c6 ai chi tién. Gan day, trong mot cudc phong van
J. Watson, cdu hoi dit ra 12 ¢6 hang nghin bénh di truyén, sao ong lai
nghién ctru bénh ty ky (autism). Ong tra 101 “vi diege chi tién”.

2. NGHIEN CUU LY THUYET HAY NGHIEN CUU THUC TIEN?

Cac nha khoa hoc cling nhu cac cong dan nhu nhirng dién tu tu do,
no6i chung hién nay dang chuyén dong khong dinh hudng, Nha nude
can tao ra mot dién truong di manh dé cac dién tir chay nhanh va lién
tuc theo mot hudng tir Am sang duong. Trong moéi trudng d6 modi nha
khoa hoc ciing nhu mdi co quan s& hoach dinh cho minh phuong huéng
va lua chon dé tai cu thé. Chéc chin réng tat ca sé hudng t61 muc tiéu
phuc vu thuc tién. S& it hodc khong chon nhitng dé tai 1y thuyét cao xa.

Mot bai hoc con méi 1a Dy 4n giai hé gen ngudi ma luc dau cho 1a
thudn tay mang tinh 1y thuyét. Nhung thyc té da cho thiy nhimng tng
dung thuc té ma no dua lai chi bi gi61 han boi tri tudng tuong cua con
nguoi. Tuy nhién diéu can nhic lai & day 1a sau khi giai xong hé gen
ngudi thi hai nuée dong gop nhiéu nhit cong sirc cho Dy 4n 1a My va
Anh d3 théng nhat cong bd cong khai hé gen nguoi dé dung chung cho
toan thé gi¢i. Ching ta, di truyén hoc Viét Nam, da va dang huong loi
16n, rat 16n tr Dy 4n nay, mic du khong va khong thé tham gia dong
g6p cho viéc thuc hién Du an. Diéu chung toi mudn nhan manh & day
1a hiy dé 1y thuyét xa thuc tidn nudc ta cho cac nude khac, gidu co giai
quyét, viéc cua chung ta 1a ¢6 gang ndm bat va hiéu duoc ban chat cta
nhimng dé tai 1y thuyét d6 va dic biét kha ning Gmg dung ctia chung dé
hoach dinh cac dé tai ing dung thuc tién cua minh.

3. NGHIEN CUU G CAC TRUONG, VIEN

Theo 1€ thuong, viéc nghién ctru & cac vién khoa hoc va cac truong
dai hoc la duong nhién. Trén thé gi6i, mdi trudng, modi vién la mot
truong phai nghién ctru chuyén biét, n6 ty hinh thanh trong qua trinh
phat trién binh thuong. O ta, cong tic giang day choan gan hét thoi
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luong cua cac thay co, lai nhitg khé khan vé thu tuc ding ky dé tai va
nhiing kho khan khac, khong hinh thanh dugc truong phéi chuyén mon,
nhitng nganh chuyén biét ndi bat. Do vy, tri thirc giang day khong bt
nguén tor nghién ctru khoa hoc, chi dam bdo thuc hién dugc nhiém vu
thtra hudng tri thire tur thé gidi. Trong hoan canh do, viéc lya chon dé tai
nghién ctru pht hop cang trd nén cap thiét. Bdi tuong va phuong phap
nghién ctru 1a ti€u chi lya chon hang dau.

4.LUA CHON DGI TUONG, PHUGNG PHAP NGHIEN CUU

Trong tinh hinh nudc ta hién nay va con dai han sau nay, hai linh
vuc can uvu tién nghién ctu la néong nghiép vay hoc.

Vi nong nghiép nén wu tién chon tao giéng hai ddi twong: cay
lwong thyc va cdy in qué. Hai loai cdy nay la nhitng d6i twong trong trot
pho bién dua lai ngudn thu nhap dang ké cho nong dan. Nhu ciu chon
tao gidng rit cao, ddng thoi cling dap tmg nhu cau xudt khau nhing
gidng c6 chat luong cao.

Cay luong thuc thudc linh vuc chon giéng da bdi thé va di truyén
quan thé. Nong cbt ¢ ddy 1a co ché nguyén phan va giam phan, tic di
truyén kinh dién. Pong thoi co thé ap dung nhitng cong nghé hién dai
nhu bién doi gen va k¥ thuat chinh sira gen CRISPR dang rit cao trao.

Péi tuong y hoc tit nhién 1a con ngudi. C6 18 day 1a linh vyc phat
trién nhanh nhét trong cac linh vuc phat trién nhanh. Thudc di truyén
hoc ngudi. Phuong phap st dung 1a liéu phap gen, ngoai di truyén va
dac biét 1a chinh sira gen CRISPR, mot ky thuat dé thuc hién, ré tién,
chinh xac va hiéu qua, ma ¢ ta nhiéu phong thi nghiém du kha ning
thuc hién.

5. LEN KE HOACH NGHIEN CUU

Nghién ciru di truyén hoc ¢ nudc ta da bat dau tir lau. Lic dau
1a nghién ctru di truyén kinh dién. Ching t6i xin nhic lai, “kinh dién”
khong c6 nghia 1a cii, cang khong c¢6 nghia 1a lac hau. Boi 1€ don gian
12 mot trong nhitng diém yéu cua nhitng nguoi 1am di truyén phan tir 1a
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“quén mat” di truyén kinh dién, nén trong cong viéc hang ngay d& gip
kho khan. Chéng han, trong linh vuc rat hién dai, rat “phdn t” nhu xéac
dinh dic trung ca thé bang phéan tich ADN, bao gém chan doan hinh
su, xac dinh huyét théng... khong thé lua chon dung mau vat can thiét
va ciing khong thé di dén két luan chinh xac néu khong nam duoc kién
thirc vé quy luat van dong ctia nhiém séc thé trong nguyén phéan va giam
phan, tirc ndi dung 161 ¢t ctia di truyén hoc kinh dién. Ciing khong phai
ngau nhién ma mot ntra ndi ham cia sach gido khoa di truyén hoc phd
thong 1a di truyén kinh dién!

Lén ké hoach nghién ctru khong phai chi can thiét khi lya chon dé
tai hién dai, ma ca v6i dé tai kinh dién. Khong nén nghi 1a dé tai kinh
dién thi phac dd nghién ctru c6 thé tuy tién, mot viéc da dién ra trong
qua khr va van con xdy ra hién nay. Nhiéu lan ching t6i d¢én tham cac
vién nghién ctru 16n dé dy hoi thao khoa hoc vé chon gidng cdy trong.
Khi duoc hoi vé so dd lai trong qua trinh chon gidng thi khong cé. Cai
c6 va dugc thuc hién chi 1a chon loc nhan tao hang loat. P61 khi co
chon loc c4 thé, nhung khong c6 so dd lai - phan quan trong nhét cua
cong tac chon tao giéng. Khac nao di bién ma khong c6 ban d6 va la
ban. Nhu vay, ké hoach nghién ctru khong duogc xac dinh trude. Véi di
truyén phan tir viéc 16n ké hoach nghién ctru 1a duong nhién, néu khong,
khong thé tién hanh nghién ctru dugc.

Il. LUA CHON DE TAI DITRUYEN HOC G NUGC NGOAI

Trén quy md toan cau, di truyén hoc vén 1a mén khoa hoc han
1am nghién ctru gen va tinh di truyén & cac co thé sdng. Ngay nay trén
thé gi61 nghién ctru di truyén hoc duge tién hanh rong khép, tai nhiéu
truong dai hoc, vién va trung tdm nghién ctru. Thoi gian trdi qua, cac
nha khoa hoc d3 dat t6i su hiéu biét vé di truyén hoc v6i mirc d6 chua
ting thay. Tir phat minh vé cau tric ADN dén giai trinh tu gen, dang
sau cudc song ciia con ngudi, mot sy tién bo dang ngac nhién dang
dién ra.

Vai tro ctia di truyén hoc ngay nay that vi dai, n6 anh huong dén
hau hét moi khia canh ctia cudc sdng chung ta, bao gdm ca y hoc, duoc
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hoc, va dao dtrc hoc. Hon nira thé ky qua tri thire di truyén hoc da phat
trién vuot bac. Mot con dudng dai di qua tir khi phat minh ra ADN dén
viéc giai trinh tu cac gen. Cho nén, viét mot bai nghién ciru dang hoang
vé di truyén hoc ngay nay 1a méot cudc phiéu luu thyc su.

Nén luu ¥ rang lya chon dugc dé tai dang, chinh xac s& giam thiéu
khé khan khi viét cong trinh nghién ctru ciia minh. Ciing can chuan bj
cho dé tai ddy dii nguodn tai lidu déng tin cdy trudc khi bat dau dat but
viét né.

Xin gi6i thiéu tom tit ndi dung bai tw van vé cach lya chon dé tai
nghién ctru di truyén hoc ciia mot trung tAm tu van Hoa Ky dé chung ta
cung tham khao.

1. DAC THU TRONG LUA CHON DE TAI DI TRUYEN HOC

Khi suy nghi vé dé tai, trong tu duy can duy tri tinh hop 1y cho
nghién ctru di truyén hoc. Can xem xét sy to hop gitta cac khai niém
co ban vé gen, vé biéu hién gen, va cAu tric ADN. Mot dé tai hoan hao
ciing sé tich hop cac phuong phap dung trong phén tich di truyén hoc va
quan tim dén cac anh hudng chinh trj x3 hoi cta di truyén hoc.

Mot dé tai duoc lua chon tot s& dé lai cho doc gia sy thau hiéu sau
sac vé mot khia canh dic thu cua di truyén hoc, su tiép can voi thong tin
khoa hoc phure tap va giai thich tri thirc d6 cho ddc gia.

Lua chon d¢ tai dung ciing s& giam thiéu kho khan khi viét bai cong
bd mot cong trinh chét luong, can dam bao rang dé tai c6 du ngudn tai
liéu dang tin cdy cho nghién ctru.

2. CAC DE TAI DI TRUYEN HOC PHO BIEN

Vi bat ky dé tai ndo trong s6 dudi day déu co thé viét mot bai bao
tt vé di truyén hoc. Can nhé réng su lua chon dé tai co thé 1am ra hodc
pha hong bai bao nghién ctru. Chon mot dé tai véi su quan tam that su
c6 nghia rang qua trinh viét s& thich thii va cho ra doi mot nodi dung chét
lugng cao.
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a. CACBETAITHU VI
- ADN cuia khung long c¢6 phuc hdi duge khong?
- Kha nang tach dong.
- C6 mdi lién hé ndo gitra hanh vi con nguoi va di truyén hoc hay khong?
- Nghién ctru di truyén hoc va mai trudng.
- C6 su két ndi nao gitra di tng va di truyén hoc ngudi?
- C4c bénh di truyén va di truyén hoc.
- Di truyén hoc: nhitng van dé va trién vong.
- Tai sao tit ca chiing ta déu khong giong nhau?
- C4c phuong phap méi nhat nghién ctru di truyén hoc ngudi.

- Quy di truyén hoc cia mot nudce.

b. CAC DE TAI BE VIET BAO KHOA HOC

Di truyén hoc trd thanh rat phd bién trong thé ky XXI. Céac du an
di truyén hoc di dan dén nhimng thanh twu ndi bat trong viéc cung cap
giai phap (know-how) cho y té.

Céc thi du vé dé tai nghién ctru di truyén hoc:

- Nhitng nhan t6 nao trong di truyén hoc nguoi anh huéng dén
hanh vi?

- Co6 khd nang cai thién tinh riéng tu (cd nhan) ctia con nguoi qua
di truyén hoc khong?

- Chira tri bénh st rét bang dot bién gen.

- Dung cac thir nghiém di truyén chong lai bénh Alzheimer.

- Di truyén hoc va vai trd ctia n6 trong nghién ctru ung thu.

- M di truyén c6 thé giir bi mat duoc khong?

- C6 kha nang lya chon gidi tinh cua mot nguoi trudc khi sinh khong?
- Di truyén hoc nhu mét tia hy vong cho tré em thiéu nang tri tué.

- Cudc chién chéng HIV bang cac dot bién gen.
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c. DE TAI BE BAO CAO KHOA HOC

Khi can dé tai tao ra ban thuyét trinh gy an twong sau sic nhu mot
tia chdp, c6 thé chon mot trong cac dé tai sau:

- Thay thé gen va cac nhiém sic thé nhan tao.

- Tach dong.

- Pot bién gen.

- Di truyén hoc ngudi.

- Di truyén hoc va anh hudng cua né dén cac bénh cia ngudi.

- Mién dich phoi thai.

-Di truyén hoc va bénh Parkinson.

- Tao sinh vat chuyén gen.

- Tach dong ¢ nguoi.

- Phan tich di truyén cau triic ADN.

d. DE TAI DE GAY TRANH CAI

V6i nhitng thanh tyu méi dat duge vé di truyén hoc va chin doén bénh,
¢6 nhiéu tranh luan vé cach thirc chung can thue hién. Thi du, c6 nhting lo
ngai rang thong tin di truyén co thé duoc sir dung dé phan biét nhitng nhom
ngudi nhat dinh nhu nhimg trudng hop tir chdi bao hiém y té.

Nhitng van dé tranh cii cling bao gdm bi mét riéng tu d6i v6i thong
tin di truyén nguoi va xét nghiém di truyén c6 nén bat budc.

Nhiéu tranh cai ciing bat ngudn tir dirc tin ton gido, dao dic va v.v...
Chung ta can luu ¥ dic biét dén cac thi du vé dé tai tranh cai trong di
truyén hoc:

- Tach dong: két qua 1a duong tinh hay am tinh dbi voi cac thé hé
tuong lai?

- Céc cong ty co quyén dang ky ban quyén cac gen ngudi khong?

- C6 can thiét xét nghiém di truyén khong?
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- C6 dao dtrc khong khi nudi ciy cac bo phan co thé ngudi?

- C6 hop phap ddi véi cac bd me dit 1am con cai hoan hao vé mit
di truyén khong?

- Thu tinh nhan tao chéng lai sinh n¢ binh thuong.

- Xét nghiém di truyén chinh xac dén mirc nao?

- Phat trién con nguoi hoan hao hay choi dua véi P chiia Troi?
- Chung ta c6 san sang vo6i cach mang dao dire sinh hoc?

- Ai c6 quyén lam chu hé gen nguoi?

e. CAC DE TAI DANG “NONG”
Nghién ciru gan day di cho thay rang phan 16n cac dé tai thao luan
nam trong céc linh vyc sau day:
- ADN.
- Nhom mau.
- Pot bién gen.
- Tach dong.
- Dy 4n hé gen nguoi.
- Axit nucleic.
- Prion.
- Gen la gi?

- Thong tin ARN.

f. CAC BE TAI DE GAY THACH THUC
Néu dang gip kho khin, thach thic, hiy thir cac dé tai sau déy:
- Pé tai dung k¥ thuat di truyén.
- Uu viét cta ky thuét di truyén ngudi.

- Co s6 dit lidu di truyén.
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- Di truyén hoc ¢6 anh huong dén hién tuong dong tinh?
- Di truyén hoc va béo phi.

- Di truyén hoc va ty ky.

- Di truyén hoc va Schizophrenia.

- Céc d¢ tai bién doi gen.

- Chan doén di truyén phoi thai.

- Di truyén hoc va ung thu.

Mot dé tai chon dung khong chi gitip 1én 16p ma con dong gop gia
tri cho khoa hoc.
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Cudn sach nay co thé d& dang st dung cho cac doc gia da hoc qua
16p 9 truong trung hoc co sé. Tuy nhién, trong qua trinh tim hiéu cuén
sach hodc céc tai liéu tir cac ngudn khac ngudi doc van co thé gip cac
khai niém da bi quén hodc chwa biét dén. Chiing t6i soan phan thuat ngi
giai thich nay nham hd tro nhanh tai chd cac doc gia nhu vay.

Thuat ngi trinh bay ¢ ddy duoc lira chon tir nhitng tir dién cta cac
nha xuét ban 16n nhu NXB Gido duc, NXB Khoa hoc & K¥ thuat Ha
No1, NXB Dai hoc Téng hop Ha Ndi ... va da trai nghi¢m thuc té giang
day, trao d6i khoa hoc va dich thuat nhiéu nam.

Thuat ngir khoa hoc khong thé khong “vay muon” ciia nude ngoai.
Dic biét ddi véi nude ta, di sau vé khoa hoc cong ngh¢, nhung dang hoi
nhap rat manh mé. Tuy vdy, vay muon phai c6 nguyén tic. Mot nguyén
tac co ban phai tudn thu: c6 thé nhap tir nude ngoai cac thuat ngit riéng
1¢, nhung khi da hoa nhap vao tiéng Viét phai ton trong ngit phap tiéng
Viét. Thuat nglt ADN nhu da dé cap ¢ chuong 4 1a mot thi dy.

Vé s6 luong, danh sach thudt ngir bao gém toan bd kién thuc di
truyén hoc phd thong va cac kién thirc dé cap trong cudn sach nay.

Phan giai thich cac thuat ngit ngin gon, nhung du lam sang to
nhirng nghia chinh, co ban, chu chét. Dé tién tra ctru, chiing toi bo sung
thuat ngit tiéng Anh tuong tng trong ngoic don bén canh mdi thuat ngi
tiéng Viét.
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ADENIN (ADENINE) Mot trong bon bazo nito c6 trong thanh phan
ctia ADN, két cip v6i tymin trong chudi xodn kép. Viét tat 1a A.

ADN (DNA) Chir viét tit ctia axit deoxyribonucleic - vat chét di truyén
clia moi sinh vat, trir mot sd virut.

ADN TAI TO HQP (RECOMBINANT DNA) Phan tit ADN mang
nhitng doan c6 ngudn gbc khac nhau. Vi dy, ADN vi khuin mang
gen tao insulin cta ngudi dung dé san xuét insulin thuong pham.

ADNAZA (DNASE) Enzym cat ADN thanh cac nucleotid riéng biét.

ADN BO TRQ (¢cDNA4) ADN dugc phién ma nguoc tir ARN, ¢6 trinh
tu nucleotid bo trg véi khuon ARN.

ADN LIGAZA (POLYNUCLEOTIDE LIGASE) Enzym nbi cac dau tu
do ctia ADN sgi don trong qua trinh sao chép va stra chita ADN.

ADN POLYMERAZA (DNA POLYMERASE) Enzym xuc tic qua
trinh tong hop ADN.

ALEN (ALLELE) La gen tai mot thoi diém cu thé. Céc alen khac nhau
ctia ciing mot gen khac nhau vé trinh tu cac nucleotid nhung cliing
lién quan dén mot tinh trang.

ALEN GAY CHET (LETHAL ALLELE) Alen 1am chét co thé & trang
thai di hop tir (néu troi) hodc ¢ trang thai ddng hop tir (néu lin).

ALEN LAN (RECESSIVE ALLELE) Alen khong biéu hién hiéu qua ra
kiéu hinh trong di hop tir.

ALEN TROI (DOMINANT ALLELE) Alen biéu hién ca trong trang
thai di hop tir. Nhu véy, cac ca thé AA va Aa ¢ cung kiéu hinh.

AMINOAXYL - tARN (AMINOACYL - tRNA) Phéan tir ARN gin véi
axit amin va chuyén né dén ribosom dé tong hop polypeptid.

AMINOAXYL - tARN SYNTHETAZA Enzym dinh m{t axit amin
dac hiéu vao phan tr tARN. Vi c6 20 axit amin nén c6 20 loai
enzym nay.

ARN (RNA) Viét tit ciia axit ribonucleic, vat chat di truyén ctia mot s6
virut va 1a cdc phan tr trung gian trong qué trinh tong hop protein.
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ARN BO TRQ (cRNA) ARN duoc tong hop trén soi don ADN dic thu.

ARN LIGAZA (RNA LIGASE) Enzym ndi cac doan ARN véi nhau sau
khi céc intron dugc cit roi khoi tién chat cia ARN thong tin.

ARN POLYMERAZA (RNA POLYMERASE) Enzym xuc tac vi¢c
tong hgp ARN trén khuon ADN trong qua trinh phién ma.

ARN RIBOSOM (RIBOSOMAL RNA, ¥rRNA) Céc phan tor ARN dai
ngan khac nhau c6 trong ribosom. Viét tit 1a rARN.

ARN THONG TIN (MESSENGER RNA, mRNA) Mot trong ba loai
ARN tham gia vao tong hop protein. Loai ndy mang thong tin trong
trinh ty cac nucleotid dé x4c dinh trinh tw axit amin cua polypeptid.

ARN VAN CHUYEN, tARN (TRANSFER RNA, tRNA) Mot trong ba
loai phan tir ARN dugc sinh ra bdi qua trinh phién ma va tham gia
vao qua trinh tong hop protein; ARN van chuyén dua axit amin
dén ribosom va ¢ d6 chung ghép vai thong tin trén mARN.

AT CHE (EPISTASIS) Dang tac dung tuong hd giita cac gen khi mot
gen can trd su biéu hién kiéu hinh ctia mot gen khac.

AXIT AMIN (AMINO ACID) Pon vi ciu trac cua polypeptid. Co 20
axit amin khac nhau tim thy trong cac polypeptid.

AXIT DEOXYRIBONUCLEIC, ADN (DEOXYRIBONUCLEIC ACID,
DNA) Chét polymer gém cac don vi co so 1a deoxyribonucleotid.
O dang chudi xoan kép 1a vat chét di truyén ctia hau hét sinh vat.
Viét tat 1a ADN.

AXIT NUCLEIC (NUCLEIC ACID) Chét axit ton tai trong nhan té
bao, bao gdbm ADN va ARN.

AXIT RIBONUCLEIC, ARN (RIBONUCLEIC ACID, RNA) Thuong
1a phan tir da phan mach don gom cac don vi cu triic co so 1a
ribonucleotid. C4u tric hoa hoc clia ARN rat giéng voi ADN.

BAN HQP TU (HEMIZYGOUS) Cé thé mang mot alen nao d6 trén
nhiém sic thé X nhung khong c6 alen twong mg trén nhiém sic
thé kia.
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BAN PO GEN (GENE MAP) So 6 vé trinh ty sip xép cac diém bi dot
bién trong gen duogc xay dung trén co s& tan sb trao d6i chéo xay
ra gitra cac diém d6. Xem thém muc dudi.

BAN PO DI TRUYEN (GENETIC MAP) So d vé trinh tu ctia cac gen
va khoang cach twong dbi giira chung trén nhiém sic thé. Con goi
1a ban d6 nhiém sac thé hay ban do lién két gen.

BAN PO LIEN KET (LINKAGE MAP) x. BAN PO DI TRUYEN.

BANG PUNNETT (PUNNETT SQUARE) Bang gom nhiéu 6 dé minh
hoa cac t6 hop giao tir ¢6 thé c6 va do vay cho biét cac loai hop tir
duoc hinh thanh & thé hé tiép theo. Bang nay 1a minh hoa tdt cho
quy lut giam phan va ngiu phdi.

BAT THU BAO CHAT (CYTOPLASMIC STERILITY) Pic tinh bat
thu (mat kha ning sinh san) do gen nim trong t& bao chit quy
dinh. Mét s6 thuc vat co phé'm hoa bi bét thu, mét kha nang thu
phan hiéu qua. Pic tinh ndy dugc tng dung rat hiéu qua trong
san xuat dai tra ngo lai, lta lai... Chang han, khi can lai dai tra hai
gidng ngd, nguoi ta trong ching trén cing mot canh déng, mot
trong hai giéng bi bat thu duc thi viéc lai chéo duge dam bao vi
phan hoa chi bt ngudn tir gibng khong bat thu. Nhu vay, tranh
phai thy phan thi cong ton nhiéu cong sirc.

BAZO NITO (NITROGEN BASES) Mot trong ba hop phan cia nucleotid,
phﬁn quan trong nhét cta axit nucleic, c6 cdu trac mach vong
chtra nito; cac mdi lién két hydro nam gitta cac bazo c6 tac dung
dinh két hai s¢i ctia chudi xoan kép ADN v&i nhau.

BENZER, SEYMOUR (1921-2007) Nguoi 1ap ban db tinh vi cta gen
trén phage T4 bang cac phuong phap thuan tay di truyén hoc. Cac
k¥ thuat phan tir hién dai sau d6 da xac nhan két qua nghién ctru
cua ong la chinh xéc.

BIEN DI (VARIATION) Su khac biét giita cac con véi nhau hodc
vi bd me, hodc gitra cac ca thé trong quén thé, hoac trong mot
gia dinh.
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BIEN DI SO LUQNG (QUANTITATIVE VARIATION) Su ton tai nhiéu
kiéu hinh khac nhau chii yéu vé mirc do (it khi vé chat luong) dbi
v6&i mot tinh trang xac dinh.

BIEN POI GEN (GENETICALLY MODIFIED) Néi vé sinh vét hoic
thuc phém do cong nghé bién dbi gen, tirc k¥ thuat di truyén, tao ra.

BIEN NAP (TRANSFORMATION) Qué trinh truyén thong tin di
truyén tir mot té bao sang té bao khéc truc tiép bang cic doan
ADN ngoai bao.

BIEN TINH (DENATURATION) Sy tach roi hai soi ADN cua chudi
xoan kép, thuong dudi tac dung ctia nhiét hodc enzym.

BO TRQ (COMPLEMENTARY, COMPLEMENTATION) 1) Tinh bé
tro thé hién trong trinh ty cac bazo sép Xép trén hai soi ADN
mach kép (hinh 5, chuong 2). Thi dy, doan AGTCC trén mot soi
ADN ludn ¢6 trinh ty bazo nito trén soi ddi dién 1a TCAGG do su
két cap theo nguyén tic A-T va C-G. D6 1a tinh b6 tro cia ADN
mach kép, con goi la tinh tuong hop gitia hai sgi; Soi ADN sinh
ra trén khuoén ARN 1a ADN 56 tro (cADN); 2) Hién tugng sinh ra
kiéu hinh binh thudng khi lai hai thé dot bién véi nhau.

BO BA (TRIPLET) Tép hop ba nucleotid tao nén cum ma (codon).

BOQ BA CO NGHIA (SENSE TRIPLET) B ba quy dinh mét axit amin.

BO BA VO NGHIA (NONSENSE TRIPLET) B¢ ba khong quy dinh
axit amin ma dong vai tro diu chim cdu ctia “ngdn ngir di truyén”.

BQ BON (TETRAD) 1) Ciu trac gdm bdn nhidm sic thé twong dong
(bat ngudn tir hai nhiém sac thé tuong dong) tiép hop véi nhau
trong pha du va pha giita ctia giam phan I; 2) B6 bon con 1a bon
san phim don boi ciia mot 1an giam phan cua mot té bao ludng
boi, nhu & nAm men.

BQ NHIEM SAC THE (CHROMOSOME SET) Tap hop cac nhiém sic

thé khac nhau mang b thong tin di truyén co ban dic thu cho loai.

CAN BANG DI TRUYEN TRONG QUAN THE x. Chuwong 2,
muc IV.3.d.
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CAN BANG DPOT BIEN (MUTATIONAL EQUYLIBRIUM) Su cin
bang giita cac dot bién xay ra theo mot hudng véi cac dot bién
theo hudng nguoc lai trong quan thé dang ton tai trang thai can
bang Hardy-Weinberg.

CENTI - MORGAN (CENTI - MORGAN, ¢M) Pon vi cia ban do di
truyén bang 1% tan sd trao doi chéo, lay tén T.H. Morgan - nguoi
sang 1ap di truyén hoc nhiém sic thé.

CHAC SAO CHEP (REPLICATION FORK) Céu tric hinh chir Y xuét
hién khi phan ti ADN mach kép dén xoan dé 16 ra hai soi don lam
khuon dé tong hop ADN.

CHAT DI NHIEM SAC (HETEROCHROMATIN) Cac doan trén
nhiém séc thé khi nhuém bit mau thim.

CHAT NHIEM SAC (CHROMATIN) Nhimng doan nho cua nhiém
sdc thé nhan chuan c6 chira ADN va céac protein mang histon va
khong c6 histon, bat mau khi nhudm.

CHAT U'C CHE (REPRESSOR) San pham protein ctia mot gen trc ché.

CHU TRINH SINH TAN (LYTIC CYCLE) Mot kiéu chu trinh sdng
ctia phago khi ma phago xam nhép vi khuan, diéu khién cac hoat
dong sinh san va sinh truéng bang cac gen cua phago va sinh ra
céc phago thé hé con.

CHU TRINH TE BAO (CELL CYCLE) Chu trinh séng ctia mot té bao
bao gém bdn pha: nguyén phan (M) va ba pha cua gian ky (G1,
S va G2).

CHUOI XOAN KEP (DOUBLE HELIX) Cau tric ctia ADN, lan dau
tién do Watson va Crick tim ra, gdm hai chudi xodn don ghép véi
nhau bang cac mdi lién két hydro.

CHUYEN POAN (TRANSLOCATION) Dot bién nhiém sic thé khi
mot doan nhiém sic thé bi dut ra rdi sau d6 dinh vao mot nhiém
sic thé khac.

COSMID Vector nhan tao dugc ghép ndi tir mot plasmid véi cac doan
trinh ty cos cia phage L. Gen cos giup cho ADN cua phage A tir
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dang thang ndi dau lai thanh vong tron. Cosmid c6 kha niang chira
doan gen la dai dén 45 kb.

CONG NGHE ADN TAI TO HQP (RECOMBINANT DNA
TECHNOLOGY) Hg¢ thong cac phuong phap phong thi nghiém
cho phép cac nha di truyén hoc phén tir cat doan ADN tir mot
sinh vat ghép ndi vao ADN cua mdt sinh vat khac tao ra phan
tor ADN tai t6 hop. Phan tir nay dugc dwa vao cac sinh vat khac
nhau dé tao ra nhirng giéng chung vi sinh vat, thuc vat va dong
vat moi, dap g nhitng nhu cau cy thé cia san xuét va doi séng.
Cong ngh¢ nay c6 ing dung rong rai trong y hoc, dugc hoc, ndong
nghiép va nhiéu nganh cong nghiép.

CONG NGHE CHINH SUA GEN x. CRISPR.

CONG NGHE SINH HQC (BIOTECHNOLOGY) Theo nghia phd bién

hién nay d6 1 nhimg qua trinh san xut st dung céc giéng sinh vat
moi, dugc tao ra boi ky thuat di truyén hién dai.

CO CHE PHAN BAO x. NGUYEN PHAN, GIAM PHAN.

CRICK, FRANCIS (1916 - 2004) Nguoi cung voi Watson phat minh
ra cdu triic chudi xoan kép cia chét di truyén ADN niam 1953,
nhan giai Nobel 1962.

CRISPR (CLUSTERED REGULARLY INTERSPACED SHORT
PALINDROMIC REPEATS - CRISPR) K¥ thuat chinh stra gen
bét ngudn tir cong cu tu bao vé cua vi khuan bang cach cat ADN
hodac ARN cua virut xam nhap, twa nhu cac enzym gioi han.

CUM POI MA (ANTICODON) Poan gé)m ba nucleotid trén tARN
ghép d6i v6i cum ma (codon) trén mARN theo nguyén tic bd tro.

CUM MA (CONDON) Nhém ba nucleotid nam ké nhau (b ba) trén
phan tir mARN x4c dinh mot axit amin trén chudi polypeptid,
hoic 14 tin hiéu két thiic qua trinh tong hop polypeptid.

CUM MA VO NGHIA (NONSENSE CONDON) Cum mi ma & do
qua trinh dich mi dimg lai (noi két thic cta chudi polypeptid).
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Co tat ca ba cum ma vo nghia: amber (UAG), ocher (UAA) va
opal (UGA).

CYTOSIN (CYTOSINE) Bazo nito c6 trong ADN va ARN. Trén ADN
mach kép cytosin két cip véi guanin.

DANG LAI (HYBRID) Thé hé con nhan duoc do lai hai dang bd me ¢o
kiéu gen khac nhau.

DAU CHUAN TE BAO (CYTOLOGICAL MARKERS) Nhimng dic
diém phan bi¢t duoc vé& mit té bao hoc trén nhiém sic thé.

DAU CHUAN DI TRUYEN (GENETIC MARKERS) Nhimng alen
dugc dung dé danh diu mot c4 thé, mot md, mot té bao, nhan té
bao hoac gen.

DAU VAN TAY (FINGERPRINT) Tén goi ctia mot phuwong phap ding
trong di truyén phan tir nham tao ra dién di 46 dic trung gém cac
vach ctia nhimg doan polypeptid nhan duoc do cit mot protein
bang enzym phan giai protein va sau d6 dién di trén gel.

DEOXYRIBONUCLEAZA (DNASE) Enzym xuc tac dac hiéu su
phan huy ADN.

DEOXYRIBONUCLEOTID (DEOXYRIBONUCLEOTIDE) Pon vi
co s6 ctia ADN, bao gom dudng deoxyriboza, bazo nito va nhém
photphat.

DI TRUYEN HQC (GENETICS) Mén khoa hoc nghién ctru tinh di
truyén va tinh bién di cta sinh vat ciing 13 khoa hoc nghién ctru
cdu triic, chtrc nang va quy luat van dong cta vat chat di truyén.

DI TRUYEN LAN LIEN KET VOI X (X-LINKED RECESSIVE

INHERITANCE) Sy di truyén cia tinh trang do gen nam trén
nhiém sic thé X quy dinh.

DI TRUYEN LIEN KET Y (Y-LINKED INHERITANCE) Sy di truyén
ctia tinh trang do gen ndm trén nhiém sic thé Y quy dinh, khong
c6 alen twong (mg bén nhiém sic thé X.
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DI TRUYEN NGOAI NHIEM SAC THE (EXTRA CHROMOSOMAL
INHERITANCE) Sy di truyén cta cac tinh trang dugc xac dinh
boi cac gen khong ndm trén nhiém sic thé trong nhin ma nim
trén ADN cua ty thé va lap thé. Cac gen nhu thé thé hién cac kiéu
di truyén khac han véi kiéu di truyén cia gen trong nhan. Con goi
1a kiéu di truyén qua té bao chét hay di truyén theo dong me.

DI TRUYEN PHAN TU (MOLECULAR GENETICS) Linh vuc
nghién ctru ciu trac, chirc ning va quy luat van dong cua gen &
muc do phan tu.

DI TRUYEN QUAN THE (POPULATION GENETICS)

x. Chuong 2, muc 1V.3.d.

DI TRUYEN TE BAO (CYTOGENETICS) Linh vyc dung phuong
phap té bao dé nghién ctru di truyén hoc, chu yéu 1a nghién ctru
nhiém sac thé duéi kinh hién vi.

DI TRUYEN THEO DONG ME (MATERNAL INHERITANCE) x. DI
TRUYEN NGOAI NHIEM SAC THE.

DI TRUYEN THEO MOQT DONG (UNIPARENTAL INHERITANCE)
Hién tuong di truyén thuong do cac gen ngoai nhan quy dinh, khi
ma tat ca cac ca thé thé hé con chi c6 kiéu hinh cua dang me. Doi
khi chtng chi ¢6 kiéu hinh ctia dang cha, khi d6 cac gen nghién
clru nam trén nhiém sic thé Y.

DI TRUYEN TROI LIEN KET VOI X (X-LINKED DOMINANT
INHERITANCE) Su di truyén cua tinh trang do gen dot bién troi
nam trén nhiém sic thé X quy dinh. Vi ca thé cai mang sd nhiém
sdc thé X gap hai lan ca thé duc nén tinh trang troi lién két X biéu
hién & céc ca thé cai nhiéu hon.

DI GIAO TU (HETEROGAMETIC) Néi vé sinh vit sinh ra hai nhiém
sdc thé gi6i tinh khac nhau nhu X va Y ¢ nam gii.

DI HQP TU (HETEROZYGOUS) Sinh vt ludng boi mang nhiing alen
khac nhau trong mot gen hodc nhiéu gen va vi vy sinh vat d6 san
sinh ra nhiing giao tir c6 kiéu gen khac nhau.
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DI TU BQI x. SONG NHI BOL.
DICH MA (TRANSLATION) Sy chuyén thong tin trong trinh tu cac

bazo cia mARN sang trinh ty axit amin cua chudi polypeptid
trong t& bao. Con goi 1a qu4 trinh sinh tong hop protein.

DONG (CLONE) 1) Nhém cac té bao hodc ca thé gidng hét nhau vé
mat di truyén bat ngudn tir mot bd (me) chung do phan chia vo
tinh; 2) Nhom céc ban sao ADN (DNA clone) dugc nhan 1én
trong plasmid hodc nhiém sic thé ciia phago sau khi xen vao do.

DONG THUAN (PURE LINE) Mbi nhom ca thé trong s6 cac nhom sinh ra
sau qué trinh ndi phoi.

PA BOI THE (POLYPLOIDY) Trang théi ctia té& bao hodc co thé co sb
b0 nhiém sic thé nhiéu hon hai.

PANH GUC (KNOCKOUT - KO) k¥ thuét 1am cho gen mét di hodc
hét hoat dong. D6i nghia véi “danh guc gen” 1a “vuc diy gen”
(knockin).

PAO POAN (INVERSION) Dot bién nhiém sic thé khi mot doan cua
nhiém sic thé bi cét ra, quay 180° roi ndi trd lai.

PAU HE (PROPOSITUS, PROPOSITE) Ca thé khoi dau pha hé.

PIEM BAM RIBOSOM (RIBOSOME BINDING SITE) Poan trinh tu
nucleotid trén phan tt mARN ma & do ribosome dugc dinh hudng
trong khudn doc chinh xac dé bit dau qua trinh tong hop protein.

PINH LUAT DI TRUYEN DPQC LAP (PRINCIPLE OF
INDEPENDENT ASSORTMENT) DPinh luat cho réng cac tinh
trang khac nhau thi duoc di truyén doc lap ddi v6i nhau. Noi mot
cach khac, cac gen nam trén nhidm sic thé khac nhau thi van
dong doc 1ap véi nhau trong qua trinh phat sinh giao tr. Con goi
la dinh luat Mendel 3.

DINH LUAT HARDY - WEINBERG (HARDY - WEINBERG LAW)
Su biéu hién cua cac dinh luat di truyén Mendel & muac do quén
thé, thé hién & su duy tri on dinh tan s gen va ti I¢ cac loai ca thé
c6 kiéu gen khac nhau trong quan thé.
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PINH LUAT MENDEL x. Chuong 2, muc I1.1.c.

PINH LUAT PHAN LY (PRINCIPLE OF SEGREGATION) Hai alen
ctia mot gen tich nhau ra trong qua trinh hinh thanh giao tir. Két
qua 1a mot nira $6 giao tor mang mot alen, ntra $6 giao tur con lai
mang alen kia. O murc co thé ludng boi, dinh luat ndy thé hién
& ti 1é phan ly 3 : 1 theo kiéu hinh trong F,. Con goi la dinh luat
Mendel 2.

PINH LUAT TiNH TROQI (PRINCIPLE OF DOMINANCE) Khi lai
hai dang b me dong hop tir khic nhau thi nhan dugc ¢ thé hé sau
cac ca thé gidng nhau (cung kiéu gen va kiéu hinh). Con goi 1a
dinh luat Mendel 1.

POAN DAN PAU (LEADER SEQUENCE) Mot trong ba phan tir cha
yéu cta mot phan tt mARN. Poan nay nim ¢ dau 5 cia mARN
va mang thong tin dé ribosom va céc protein dic hiéu nhan biét va
bat ddu qué trinh tong hop polypeptid. Poan din dau khong duoc
dich ma thanh trinh tu cac axit amin.

POAN KIEM SOAT PHIEN MA (TRANSCRIPTION CONTROLLING
SEQUENCE) Poan céc cip bazo thiy c6 ¢ xung quanh diém bat
dau va két thuc ciia mdi gen, doan nay tham gia vao sy diéu hoa
hoat dong biéu hién cua gen.

POAN MA HOA (CODING SEQUENCE) Phan cta phan tr mARN
mang ma xac dinh trinh ty cac axit amin cua polypeptid trong qua
trinh dich ma.

POAN MOI (PRIMER) Poan ARN ngin (d6 15 - 30 bazo) 6 trinh tu
cac nucleotid b trg voi doan ADN trén soi 1am khudn va tir vi tri
d6 bat dau qua trinh sao chép sgi ADN méi.

DPOAN OKAZAKI (OKAZAKI FRAGMENTS) Céc doan ADN soi don
twong ddi ngdn lan luot dugce tong hop trong qué trinh sao chép ADN
theo kiéu gian doan doc theo mot trong hai sgi khuon, trong khi doc
theo soi khudn kia thi mach ADN méi duoc tong hop lién tuc. Sau d6
cac doan Okazaki dugc ndi lién v6i nhau bang enzyme ligaza.
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POAN TRINH TU (SEQUENCE) Poan ADN bt ky tach ra hodc nim
trén ADN hé gen ma trinh tu nucleotid ctia n6 ¢6 y nghia dbi véi
té bao hodc thi nghiém.

POAN XEN (INSERTION SEQUENCE) Yéu t6 di truyén don gian
nhét c6 trong gen nhay cta sinh vat nhan so. D6 1a mot doan ADN
c6 kha nang van dong c6 chira cac gen can thiét cho qué trinh xen
doan ADN vao nhiém sic thé va cho qua trinh van dong cua nd
dén cac vi tri khac nhau trong hé gen.

PONG GIAO TU (HOMOGAMETIC) Néi vé sinh vét sinh ra cac giao
tr mang cuing mot nhiém sic thé gidi tinh nhu X & nir gioi.
PONG HQP TU (HOMOZYGOTE) Cé thé ludng bdi mang hai alen
gidng nhau trong gen nghién ctru va do vay né sinh ra cac giao tir

c6 kiéu gen giéng hét nhau vé gen noi trén.

PONG TROI (CODOMINANCE) Hién tuong khi di hop tir biéu hién
kiéu hinh ctia ca hai dong hop tir tréi va dong hop tir lan. Vi duy,
nhém méu AB trong hé théng nhom mau ABO.

POT BIEN (MUTATION) Bét ky su thay doi di truyén ndo co thé phat
hién dugc trong vat chat di truyén ma khong do tai to hop nhidém
sdc thé gy nén.

POT BIEN DICH KHUNG (FRAMESHIFT MUTATION) D6t bién
lam mét hodc thém mot cip bazo ¢ trong gen dan téi hau qua lam
dich khung doc binh thuong cia mARN di mot nucleotid.

POT BIEN DINH DUONG (NUTRITIONAL MUTATION) Dot bién
lam mét kha nang tao ra mot chat dinh dudng can thiét cho té bao
hodc co thé.

POT BIEN BPIEM (POINT MUTATION) D6t bién sinh ra do thay thé
mot cdp bazo b::ing mot cdp bazo khac trén ADN.

POT BIEN GAY TAO (INDUCED MUTATION) Dot bién xuit hién
do xtr Iy tac nhan dot bién.

POT BIEN GEN (GENE MUTATION) Dot bién diém nhan duoc do su
bién d6i xay ra trong ciu triic cia mot gen.
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POT BIEN HOA SINH (BIOCHEMICAL MUTATION) Pong nghia
v6i dot bién khuyét dudng.

POT BIEN KHUYET DUONG (4UXOTROPHIC MUTATION)
Dot bién lam mat kha ning tong hop mot chat can thiét cho
su sinh trudng.

POT BIEN NGAU NHIEN (SPONTANEOUS MUTATION) Céc d6t
bién xuat hién khi khong xir Iy cac tic nhan dot bién.

POT BIEN NHAM NGHIA (MISSENSE MUTATION) Dot bién gen
khi mét c@p bazo trong bd ba (cum ma) bi thay thé bai mot bazo
khac, dan dén sy thay thé axit amin & vi tri twong tng trén mach
polypeptid bang mot axit amin khac.

POT BIEN NHIEM SAC THE (CHROMOSOME MUTATION) x.
SAI HINH NHIEM SAC THE.

POT BIEN SOMA (SOMATIC MUTATION) Dot bién xay ra trong té
bao soma.

POT BIEN THUAN (FORWARD MUTATION) D6t bién xay ra theo
chiéu tir kiéu dai (kiéu binh thuong) sang dang dot bién.

POT BIEN UC CHE (SUPPRESSOR MUTATION) Dot bién xay ra &
mot vi tri trén ADN c6 tac dung huy bo hoan toan hoac tung phén
hiéu qua ctia dot bién ban dau d xay ra & mot vi tri khac.

POT BIEN VO NGHIA (NONSENSE MUTATION) D6t bién gen khi
mot bazo trén ADN bi thay thé bﬁng mot bazo khac lam cho bd
ba twong tng trén mARN tir chd xac dinh mot axit amin chuyén
thanh bd ba v6 nghia (khong xac dinh axit amin nao), mang tin
hiéu cham dut qué trinh dich ma. Két qua 13 chudi polypeptid chi
dugc tong hop dén bo ba xay ra dot bién vo nghia thi dung lai.

PON BOQI (HAPLOID) N6i vé s6 nhidm sic thé c6 trong té bao sinh
duc hoic trong giao tir, bang mot nira s6 nhidm séc thé co trong té
bao ludng boi nhan chuan.
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PON VI BAN PO (MAP UNIT) Pon vi ding dé do khoang cach giita
hai gen trén ban dd di truyén. Mot phan tram tan so trao ddi chéo
giita hai gen bang mot don vi ban do.

ENZYM GIOI HAN (RESTRICTION ENZYME, RESTRICTION
ENDONUCLEASE) Enzym nhan biét va cit ADN ¢ vi tri dic
hi¢u. Co hai loai: 1) Nhan biét vi tri ndo thi cit ADN tai dang vi
tri ¢6; 2) Nhan biét & mot vi tri nhung cit tai mot vi tri khac.

EXON Doan ADN trong gen c6 chitc nang phién ma.

GEN (GENE) Pon vi di truyén quyét dinh mot tinh trang cuia co thé.
Théng tin di truyén cua cac gen duge mi hoa trong ADN quyét
dinh tinh di truyén va tinh bién di cta loai va cua c4 thé. Trinh
tu cac nucleotid ciia mdt gen xac dinh mdt polypeptid hoac
mot ARN.

GEN CAU TRUC (STRUCTURAL GENE) Gen mi héa mot phan tir
mARN va vi vdy ma héa mot chudi polypeptid.

GEN GAY CHET (LETHAL GENE) Gen lam chét ca thé & mot giai
doan nao do trong qua trinh phat trién cé thé.

GEN LIEN KET (LINKED GENE) Céc gen nam trén cting mot nhiém
sdc thé.

GEN UC CHE (REPRESSOR GENE) Gen diéu hoa ma san phdm cia
n6 1a mot protein cé tac dung trc ché hoat dong phién ma cua
maQt operon.

GIA THUYET LYON (LYON HYPOTHESIS) Gia thuyét do Mary
Lyon d& xuat nim 1961 cho rang thé Barr 14 nhiém sic thé X bi
bat hoat va giai thich su sng sot ctia cac ca thé co thira nhiém
sic thé X: Mdi ca thé c6 nhiéu hon 1X thi tir chiéc thi hai tro 1én
bién thanh thé Barr.

GIA THUYET MOT GEN - MOT ENZYM (ONE GENE - ONE
ENZYM HYPOTHESIS) Gia thuyét dua trén cac cong trinh cia
Beadle va Tatum vé di truyén hoc, theo d6 mdi gen kiém soat su
tong hop mot enzym.
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GIAM PHAN (MEIOSIS) Su phan bao binh thudng va pho bién ¢ cac
sinh vat nhan chuin ludng boi. GOm hai giai doan din dén su
hinh thanh cac giao tir don bdi hodc cac bao tir hitu tinh mang
mot nira s6 lugng vat chat di truyén cua té bao ludng bdi ban dau.

GIAM PHAN I (MEIOSIS I) Giai doan phan chia thir nhit cta giam
phan 1am giam s6 lugng nhidm sac thé di mot nira va tao ra cac to
hop nhiém sic thé moi. Giai doan nay gém bon ky: ky dau I, ky
gitta I, ky sau I va ky cubi L.

GIAM PHAN II (MEIOSIS II) Giai doan phan chia thir hai ctia giam
phan, giéng nhu nguyén phan, din dén su phan tach cac nhiém
sic tir va hoan thanh qué trinh giam phan.

GIAO TU (GAMETE) Té bao don bdi chuyén hoa co chic ning két
hop v6i mot giao tir khac gidi tinh dé tao thanh hop tir ludng boi;
¢ dong vat c6 vu giao tu la trung va tinh trung.

GIOI TINH DI GIAO TU (HETEROGAMETIC SEX) Gi6i tinh mang
céc nhidm sic thé gidi tinh khic nhau, vi du: XY, va vi vy san
sinh ra hai loai giao tir khac nhau vé& nhiém sic thé gi6i tinh.

GIOI TINH PONG GIAO TU (HOMOGAMETIC SEX) Gi6i tinh co
cac nhiém sic thé gidi tinh giéng nhau, vi du: XX, vi vdy sinh ra
cac giao tir mang ciing mot loai nhiém séc thé giéi tinh.

GUANIN (GUANINE) Mot trong bdn bazo nito trong thanh phan cia
ADN. Viét tat 1a G.

HELICAZA (HELICASE) Enzym xuc tac viéc thdo xoan cta chudi
xoan kép ADN trong qué trinh sao chép & E. coli, ¢ thé & ca cac
sinh vat khac.

HE GEN (GENOME) Tit ca vat chit di truyén c6 trong mot té bao
nhan so. Con & sinh vat nhan chuén, hé gen 1a bo nhiém séc thé
don bdi cua sinh vat.

HISTON (HISTONE) Nhém protein kiém tinh nim trong phirc hop véi
ADN ¢ cac nhidm sic thé nhan chuan va déng vai trd quan trong
trong viéc xac dinh cAu tric ciia nhiém séc thé.
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HOI BIEN (REVERSE MUTATION, REVERSION) Dot bién xay ra
theo chiéu tir dang dot bién tré vé kiéu dai (kiéu binh thudng).

HOI TiNH (RENATURATION) Su két hop lai cua hai sgi ADN don bj
bién tinh dé tro thanh chudi xoan kép, thudng & 70°C.

HQI CHUNG DOWN (DOWN SYNDROME) Trang thai bénh ly &
ngudi c6 mot s biéu hién bat thuong dic thi, nguyén nhén 1a do
thira mot nhiém sac thé s6 21.

HOQI CHUNG KLINEFELTER (KLINEFELTER SYNDROME) Bénh
di truyén gip ¢ nam gidi do thira mot nhiém sic thé X, kiéu nhan
44 + XXY. Nhimng ngudi méc bénh nay thuong thiéu nang vé tri

tué, phat trién kém nhung cao hon binh thudng.

HOQI CHUNG TURNER (TURNER SYNDROME) Hoi chiing bénh 1y &
phu nit do chi ¢6 mot nhiém sic thé X thay vi XX nhu binh thudng.

HOQP TU (ZYGOTE) Té bao sinh ra do sy két hop cua giao tir duc véi
giao tur cai.

INTRON Doan ADN ¢ sinh vét nhan chuan khong mang mi quy dinh

axit amin trén protein, phan bd rai rac doc theo phan tir ADN.

JACOB, FRANCOIS (1920 - 2013) giai Nobel 1965. Ong cling v&i J.
Monod nghién ctru operon lac trén E. coli va phat minh co ché
“bat” va “tat” gen. x. Chuong 2, muc V1.

KET CAP BO TRQ (COMPLEMENTARY BASE PAIRING) Sy két
thanh ting doi giita cac bazo nito nam trén hai soi don cta chudi
xodn kép ADN - ADN, ADN - ARN hoic ARN - ARN thong qua
cac mdi lién két hydro. Su két cip d6 mang tinh chat dic hiéu:
guanin két cip v6i cytosin, adenin két véi tymin hodc uracin.

KHOANG CACH BAN PO (MAP DISTANCE) Sé trao doi chéo trung
binh xay ra gitra hai gen.

KHUYET DUONG (AUXOTROPH) Ndi vi sinh vat mat kha ning tong
hop mot hoac mot vai chét dinh dudng can thiét nao do, vi vay no
chi sinh truong duoc trén méi truong co bo sung cac chat trén.
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KHUYET POAN (DELETION, DEFICIENCY) D6t bién nhiém sic
thé bi mat mot doan vat chat di truyén va thong tin di truyén chira
trong no rdi khoi nhiém séc thé.

KHUON (TEMPLATE) S¢i1 ADN ma trinh tu nucleotid cua n6 dugc
dung dé tong hop sgi ADN méi trong qué trinh sao chép hodc dé
tong hop soi mARN méi trong qua trinh phién ma.

KIEU BON (TETRATYPE, T) Kiéu bd bon hinh thanh sau khi té bao
ludng bdi di hop tir vé hai gen phan chia giam phéan. Trong bo bon
d6 mbi thanh phan c6 kiéu gen khac nhau: hai kiéu gen tai t hop
va hai kiéu gen b me.

KIEU DAI (WILD TYPE) Kiéu gen hodc kiéu hinh binh thuong c6
trong thién nhién hodc trong phong thi nghiém, dbi nghia véi kiéu
dot bién.

KIEU POT BIEN x. KIEU DAL

KIEU GEN (GENOTYPE) Thanh phan alen dic trung ctia mot té bao;
6 thé véi nhiéu té bao, thwong chi lién quan dén mét hodc mét
vai gen dang nghién ciru.

KIEU HINH (PHENOTYPE) Sy biéu hién ctia mét tinh trang di truyén,
1a két qua tac dong tuong hd giita kiéu gen va méi trudng.
KIEU HINH LAN (RECESSIVE PHENOTYPE) Kiéu hinh cua ca thé

dong hop tir vé alen lan.

KIEU NHAN (KARYOTYPE) B nhiém sic thé ciia mot co thé sinh vat
bao gdm s luong va hinh théi cac nhiém sic thé ¢ trong nhan té bao.

KY CUOI (TELOPHASE) Giai doan phan bao khi qua trinh di chuyén
cc nhiém sic thé con vé hai cuc két thic.

KY PAU (PROPHASE) Giai doan dau ctia nguyén phan hodc giam
phan. Pac diém chinh 13 cac nhiém sic thé hién r6 dan 1én.

KY GIUA (METAPHASE) Giai doan ctia nguyén phan hodc giam phan
ma & d6 cac nhidm sic thé hién 1én rd nhat va nim & mat cit giira
(mit xich dao) cta thoi vo sic.
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KY SAU (ANAPHASE) Giai doan ctia nguyén phan hodc giam phan ma
& d6 cac nhidm sic tir chi em (trong nguyén phan) hoic cac nhiém
sdc thé twong dong (trong giam phén) tach nhau ra va chuyén vé
té bao con.

KY THUAT DI TRUYEN (GENETIC ENGINEERING) Cong nghé
ADN tai to hop c6 nhitng tmg dung gia tri trong nhiéu linh vuc,
dac biét trong chon giéng dong vat, thuc vat, vi sinh vt va trong
y hoc.

LAI (CROSS, CROSS-FERTILIZATION) Su két hop céc giao tir duc va
giao tir cai clia nhitng c4 thé khac nhau nhim muc dich phan tich
va tong hop di truyén.

LAI BA TINH (TRIHYBRID CROSS) Lai hai ca thé di hop tir vé ba
gen, vi du: AaBbCc x AaBbCec.

LAI HAI TiNH (DIHYBRID CROSS) Lai hai ca thé di hop tir vé hai
gen, vi du: AaBb x AaBb.

LAIMOT TiNH (MONOHYBRID CROSS) Lai hai ¢4 thé di hop tir vé mot
gen, vi du: Aa x Aa.

LAI PHAN TIiCH (TEST CROSS) Lai mot ca thé voi ca thé dong hop
tir 1an vé cac gen nghién ctru nham xéac dinh kiéu gen ciia ca thé
dau. Vi du: Aa x aa, AAX aa...

LAI TE BAO SOMA (SOMATIC CELL HYBRIDIZATION) Sy két
hop hai t& bao soma khac nhau vé mit di truyén thudc ciing mot
loai hodc khac loai dé tao ra thé lai sdbma dung trong phan tich di
truyén hoc.

LAI THUAN NGHICH (RECIPROCAL CROSSES) Phép lai dugc
tién hanh theo hai kiéu: Kiéu gen A dyc x Kiéu gen B cai va Kiéu
gen A cai x Kiéu gen B duc.

LAN (RECESSIVE)x. ALEN LAN, ALEN TROIL.

LAP THE (CHLOROPLAST) Co quan tir c6 trong té bao chat ctia ciy
xanh noi dién ra qua trinh quang hop. Mot s6 gen dinh vi trong
lap thé, khong di truyén theo quy ludt nguyén phan va giam phan.
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LAP POAN (DUPLICATION) Dot bién nhiém sic thé khi mot doan
ctia nhiém sic thé bi nhén lén.

LECH BOQI (ANEUPLOIDY, HETEROPLOIDY) Hién tuong thiéu
hodc thira mot hodc mot vai nhidm sic thé so véi bd nhidm sic
thé binh thudng ctia té bao hodc co thé.

LIEN KET (LINKAGE) Hién tuong cic gen cting nam trén mot nhiém
sic thé va do vay cuing truyén di trong cac qua trinh phan bao va
di truyén.

LIEN KET GEN (GENE LINKAGE) x. LIEN KET.

LIEN KET GIOI TINH (SEX LINKAGE) Su di truyén lién két khi cac
gen nam trén nhidm sic thé gidi tinh.

LIEN KET GIOI TINH TOAN PHAN (TOTAL SEX LINKAGE) Sy
di truyén lién két gi6i tinh khi cac gen ndm trén nhiém sic thé X
khong c6 gen twong dong bén Y.

LIEN KET GIOI TiNH TUNG PHAN (PARTIAL SEX LINKAGE)
Su di truyén lién két gi6i tinh khi cic gen ndm trén nhiém sic thé
X, dong thoi c¢6 gen tuong dong bén Y.

LIEN KET HYDRO (HYDROGEN BOND) Mbi lién két quan trong
cho viéc két cap dic trung giita cac bazo nito trong phan tir ADN
mach kép.

LIEN KET PEPTID (PEPTIDE BOND) Mbi lién két dong hoa tri
trong chudi polypeptid, né6 nbéi nhom a - carboxyl ctia mot axit
amin véi nhom o - amin cta axit amin ké tiép.

LIEN KET X (X-LINKED) N6i vé cac gen nam trén nhiém sic thé X,
nhung khong c6 twong déng trén nhiém sic thé Y.

LIEN KET Y (Y-LINKED) Néi vé cac gen nam trén nhiém sac thé Y,
nhung khong c6 alen twong tng trén nhiém sdc thé X.

LIEN KET X VA Y (X AND Y LINKED) Noi vé cac gen ton tai ca trén
nhiém sic thé Y va nhiém sic thé X (rat hiém).

LIGAZA (LIGASE) Enzym c6 tac dung ndi lai cac doan ADN di bj cat
ra bdi enzyme gioi han trong phan tir axit nucleic.
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LOCUT (LOCUS) Vi tri ctia gen trén ban d6 di truyén.

LUC BOI (HEXAPLOID) C6 sau bo nhiém sic thé don boi.

LUONG BOQI (DIPLOID) C6 hai bo nhidm sic thé don boi.

LYON HOA (LYONIZATION) Khi nhiém sic thé X thira (tir X thi hai
tré 1én), thi du & con cai 2X, thi két dic lai, bi bat hoat, tro thanh
thé Barr va chung khong con quan trong trong qua trinh phét trién
clia cé thé.

MA DI TRUYEN (GENETIC CODE) Hé thng cac bazo nito trén
phan tir ADN chira dung thong tin theo cach ctr ba bazo (bd ba)
quy dinh mot axit amin trén phan tr protein twong tmg. Ma di
truyén c6 64 bd ba nhu thé quy dinh 20 axit amin va 3 “diu chdm”
cua ma. x. Chuong 2, muc I11.3.

mMARN (MESSENGER RNA) Phan tir ARN dugc phién ma tr ADN va
sau do thong tin tir n6 dugc dich ma sang protein.

MA THOAI HOA (DEGENERATE CODE) Pic tinh ciiami di truyén
khi mét axit amin dugc quy dinh bdi mot s6 bo ba bazo nito.

MAT POAN (DELETION) Hién tuong mot doan nhiém sic thé roi
khoi nhiém sic thé.

MENDEL, GREGOR JOHANN (1822 - 1884)Ngudi dit nén mong
cho di truyén hoc hién dai thong qua cac thi nghiém lai ¢au Ha Lan.

METHYL HOA x. Chwong 5, muc IV 1 .e.

MORGAN, THOMAS HUNT (1866 - 1945) Nguoi dé xuét di truyén
hoc nhiém sic thé va tim ra hién tuong lién két giita cac gen.

MONOD, JACQUES (1910 - 1976) giai Nobel 1965. Ong cing véi F.
Jacob tré nén ndi tiéng vé cong trinh operon lac trén E. coli, phat
hién co ché “bat” va “tat” gen. x. Chuwong 2, muc V..

MULLIS, KARY (1944 - ) Nhan giai Nobel 1993 vé phat minh ra phan
g nhan ADN dic hiéu PCR, mé dau thoi ky phat trién bung nd
cua cong ngh¢ ADN.



THUAT NGO CHUYEN DUNG 285

OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOIOOOOOOOOOIOOOOBOOOBOOOOOOOOOOOOOOOOIBOOIBOOOOIOOOIBOOO OGO

NGAU PHOI (PANMIXIS) Giao phoi ngau nhién gitta ciac ca thé,
khong c6 su lya chon nao.

NGOAI DI TRUYEN (EPIGENETICS) x. Chuong 2, muc V.3.

NGOAI PHOI (OUTBREEDING) Lai giita cac ca thé khong c6 quan
hé ho hang gan giii.

NGUYEN PHAN (MITOSIS) Qua trinh phan bao & cac té bao don boi
hodc ludng boi, sinh ra céac té bao con ¢6 bd nhiém sic thé giéng
hét nhau, chung ¢6 cau trac di truyén giéng hét nhau va gidng hét
té bao bd me ban dau. Nguyén phan 1a co ché sao chép nguyén ban
thong tin di truyén.

NHAN (NUCLEUS) Mt cau trac riéng biét trong té bao nhan chuén,
dugc bao boc bdi mang nhan. N6 chira dung hau hét vat chat di
truyén cua té bao. Noi tap trung cac nhiém sic thé.

NHAN CHUAN (EUKARYOTE) Sinh vat ¢6 té bao mang nhan dién
hinh nghia la nhan dugc bao boc bdi mang nhan va tham gia vao
hai co ché phan bao quan trong 1a nguyén phan va giam phan.

NHAN SO (PROKARYOTE) Sinh vat don bao khong c6 nhan té
bao dién hinh, ADN niam trong té bao chit khong c6 mang
bao boc, khong c6 nguyén phan va giam phan. Pai dién dién
hinh 1a vi khuan.

NHIEM SAC THE (CHROMOSOME) Céu trac mach thing hodc
mach vong ¢ cac gen xép thanh hang. O cac sinh vét nhan so,
nhiém sic thé 1a ADN hoidc ARN, khong lién két véi protein. O
sinh vat nhan chuan, nhidm sic thé 1a phic hop ADN-protein.
Chung van dong xuyén thé hé theo quy luat ctia nguyén phan va
giam phan.

NHIEM SAC THE GIOI TINH (SEX CHROMOSOME) Nhiém sic
thé ¢ sinh vat nhan chuén c6 vai tro xac dinh gidi tinh. O nhiéu
sinh vat, mot giéi mang mot cip nhiém sic thé c6 hinh thai khac
nhau. Vi dy, X va Y ¢ nam gidi. N6i chung, XX 1a ca thé cai con
XY la ca thé duec.
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NHIEM SAC THE KHONG TUONG PONG (NONHOMOLOGOUS
CHROMOSOMES) Cac nhiém sic thé mang cac gen khong giong
nhau, vi vay ching khong két cip trong qua trinh giam phan.

NHIEM SAC THE THUONG (AUTOSOME) Cac nhiém sic thé
khong phai 14 nhidm séc thé gidi tinh.

NHIEM SAC THE TUONG PONG (HOMOLOGOUS CHROMOSOMES)
Cac nhiém sic thé giéng nhau vé hinh dang, kich thudc, chirc
nang va trinh ty sip xép cac gen, mic du ching c6 ngudn gbc
khac nhau, mot tir bd va mét tir me. Ching ghép d6i véi nhau
trong giam phéan va 1a yéu t6 quyét dinh cho giam phan dién ra
binh thuong.

NHIEM SAC THE X (X CHROMOSOME) Nhiém sic thé giéi tinh,
c6 hai ban sao ¢ gi6i tinh ddng giao tir va mot ban sao ¢ gidi tinh
di giao tu.

NHIEM SAC THE Y (Y CHROMOSOME) Nhiém séc thé gi6i tinh, c6
mot ban sao & gidi tinh di giao tr bén canh nhiém séc thé X va
khong ¢ ban sao nio & gidi tinh dong giao ti.

NHIEM SAC TU (CHROMATID) Mbt trong hai nhanh tach doc cua
nhiém sic thé sau khi sao chép, quan sat thiy dudi kinh hién vi trong
giai doan tir pha ddu som dén pha giira cta qua trinh giam phan.

NHIEM SAC TU CHI EM (SISTER CHROMATID) Céc nhiém séc
tir duoc sao chép tir mot nhidm sic thé trong pha nghi cia chu
ky té bao.

NHOM LIEN KET (LINKAGE GROUP) Nhém céac gen cing nim
trén mot nhiém sic thé. Chung di truyén cung nhau qua cic thé hé.

NOI PHOI (INBREEDING) Sy giao phdi giita cic ca thé 13 anh em
rudt hoac thu ph'éln gitra hoa duc va hoa cai cia cung mot cay,
thuong nham muyc dich tao ra dong thudn, nhu Mendel da lam
trong cac thi nghiém trén cay ho dau. Nho vay phat minh ra céac
dinh luét di truyén.
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NUCLEAZA (NUCLEASE) Enzym xtc tac viéc phan huy axit nucleic
bang cach 1am dat cac mdi lién két photphodieste. Cac nucleaza co
thé déc higu ddi voi ADN hogc déc higu ddi voi ARN.

NUCLEOTID (NUCLEOTIDE) CAu tric co sé cia ADN va ARN,
gdm ba phan: duong pentoza, bazo nito va nhom photphat.

OPERON (OPERON) Nhom gen ma su biéu hién cua chung chiu su
diéu khién chung cua mdi twong tac giita protein diéu hoa véi
vung chi huy (operator), cong véi chinh viung chi huy va khoi
diém (promoter).

OPERON CHIU UC CHE (REPRESSIBLE OPERONS) Céc operon
sinh tong hop axit amin cing bj trc ché khi mot chit (thi dy: axit
amin) dugc dua vao moi truong.

OPERON lac (LAC OPERON) x. Chuwong 6, muc C.1.

PHAGE Loai virut xdm nhiém va sinh san bén trong vi khuan.

PHA HE (PEDIGREE) So 6 véi nhitng ky hiéu di truyén chuan noi
1én quan hé giita cac ca thé trong ho toc vé mot tinh trang di
truyén nao do.

PHAN UNG DAY CHUYEN POLYMERAZA, PHAN UNG NHAN
ADN, PCR (POLYMERASE CHAIN REACTION, PCR) Phuong
phap duoc dung phd bién hiang ngay trong tit ca cac phong thi
nghiém sinh hoc trén toan thé gioi, dé nhan cac doan ADN dic
thi 1én hang triéu lan trong hon mot gid. Co6 ing dung rong rii
trong chan doan y hoc, phan tich sinh hoc, chon giéng va trong
nhiéu linh vuc khéc.

PHAT TRIEN (DEVELOPMENT) Qua trinh sinh truéng dugc diéu
khién béi tac dung tuong hd giita hé gen, té bao chit va méi trudng,
két qua 1a tir mot té bao riéng 1é trd thanh mot co thé hoan chinh.

PHAN CHIA GIAM NHIEM (REDUCTION DIVISION) x. GIAM PHAN.

PHAN CHIA TE BAO CHAT (CYTOKINESIS) Sy phan chia té bao
chat xay ra tiép sau va két thiic qué trinh nguyén phan lam xuat
hién hai t bao con tach biét.
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PHAN LY (SEGREGATION) Su san sinh ra hai kiéu hinh khac nhau
pht hop véi hai alen ctia mot gen; hai kiéu hinh d6 ¢6 thé thé hién
& hai loai ca thé (phan ly trong giam phan), ciing c6 thé ¢ hai mo
khac nhau (phan ly trong nguyén phan).

PHAN LY PQC LAP (INDEPENDENT ASSORTMENT) x. DINH
LUAT DI TRUYEN DOC LAP.

PHAN TACH (DISJUNCTION) Qua trinh dién ra trong ky sau cua
phan bao khi cic cip nhiém sic tir chi em tich nhau ra va tién vé
hai cuec.

PHAN TiCH BQ BON (TETRAD ANALYSIS) Su phan tich di truyén
bbn san phadm cta mot lan giam phén, giup nghién ctru quy luat
hoat dong ctia nhiém sic thé va gen trong giam phan. Phan tich
bo bdn o thé thuc hién dugc & cac sinh vat ma bon san pham cia
mot té bao giam phén c6 thoi ky nam lai trong mot cau triic chung
(vi du: trong bao tir nang ctia nAm men).

PHAN TiCH PHA HE (PEDIGREE ANALYSIS) Phuong phap nghién
ctru dung pha hé nhu mot hé thong lai khong dinh trudc dé phan
tich kiéu hinh cta cac ca thé thudc nhiéu thé hé nham xac dinh
kiéu gen cua cac ca thé do6 va co ché di truyén cua tinh trang
nghién ctru.

PHAN TU ADN TAI TO HQP (RECOMBINANT DNA MOLECULE)
Phan tir ADN m&i, dugc tao ra trong 6ng nghiém bét ngudn tir hai
hodc nhiéu loai ADN khéc nhau.

PHEP THU BO TRQ (COMPLEMENTARY TEST) Thi nghiém dé xéac
dinh xem hai dot bién nao d6 cing nim trong mot gen hay nam
trong hai gen khéc nhau.

PHEP THU CHUC NANG (FUNCTIONAL TEST) x. PHEP THU
BO TRO.

PHIEN MA (TRANSCRIPTION) Sy truyén thong tin tir phan tit ADN
mach kép sang phan tr ARN mach don. Qua trinh nay con goi la
sinh t6ng hop ARN.
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PLASMID CAu tric mach vong kép ADN, nam trong té bao chit, c6
kha ning sao chép doc 1ap ddi véi nhidm sic thé cua té bao.
POLYPEPTID (POLYPEPTIDE) Chudi cac axit amin ndi v6i nhau

bang mdi lién két peptid.

POLYSOM (POLYSOME) Chudi mach dai gdm céc ribosom ndi voi
nhau, noi sinh tong hop protein trong té bao.

PRIMAZA (PRIMASE) Enzym xuc tic viéc tong hop cac doan ARN
ngin dong vai tro doan moi trong qué trinh sao chép ADN.
PROTEIN Phan tir da phan 16n ma mdi don phan 1a mot axit amin. Co
vai trd quan trong bac nhit trong cau triic va hoat dong song cua

té bao.

PROTEIN KHONG HISTON (NONHISTONES PROTEIN) Protein
axit lién két vdi ADN trong cac nhiém sic thé sinh vat nhan chuan.

PURIN (PURINE) Mot loai bazo nito, cac bazo nito purin c6 trong
ADN la adenin va guanin.

PYRIMIDIN (PYRIMIDINE) Mot loai bazo nito, cic bazo nito
pyrimidin c6 trong ADN la cytosin va tymin.

QUAN THE (POPULATION) x. Chwong 2, muc IV.3.d.

QUAN THE MENDEL (MENDELIAN POPULATION) Nhom céc cé
thé lién phdi (ngdu phdi) cung chia sé mot von gen; quan thé
Mendel 14 don vi co s& cua di truyén hoc quan thé.

RIBONUCLEAZA (RIBONUCLEASE) Enzym xtc tac dac hi¢u viéc
phan huy ARN.

RIBONUCLEOTID (RIBONUCLEOTID) Pon vi céu triic co s& cua
ARN, gbm ba phan: dudng riboza, bazo nito va nhom photphat.

RIBOSOM (RIBOSOME) Co quan tir phirc tap ctia t& bao gdm protein
va ARN riéng cua no, 1a noi cac axit amin dugc polyme hoa trong
qua trinh tong hop protein.
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SAI HINH NHIEM SAC THE (CHROMOSOME ABERRATION)
Nhirng bién d6i lién quan dén cau triic va s6 lugng nhiém sic the.

SANGER, FREDERICK (1918 - 2013) Nguoi hai lan nhan giai
Nobel (1953 va 1980) vé phat minh hai phuong phép giai trinh tyr
protein va giai trinh ty ADN.

SAO CHEP (REPLICATION) Qua trinh tong hop ADN hodc ARN.

SINH SAN HU'U TiNH (SEXUAL REPRODUCTION) Sinh san bang
cach két hop hai giao tir don boi duge sinh ra boi giam phén.

SINH SAN VO TINH (ASEXUAL REPRODUCTION) Céch sinh san
khi m¢t ca thé méi sinh ra tir mot t€ bao hodc mot nhém té bao
khong thong qua qua trinh hitu tinh nao.

SINH VAT NHAN CHUAN (EUKARYOTE) Sinh vat ¢6 nhan té bao
dién hinh, c6 nguyén phan va giam phan. Vi du: ngudi, dong vat
va thuce vat bac cao.

SINH VAT NHAN SO (PROKARYOTE) Sinh vat khong c¢6 nhan té
bao dién hinh, khong c6 nguyén phan va giam phan. Vi du: vi
khuén, vi khuén lam.

SONG NHI BOI (AMPHIDIPLOIDY) Hién tugng da bdi khi hai bo
nhiém sic thé khac nhau hop lai voi nhau, sau d6 mdi bo dugc
nhan doi, con goi 1a di tr boi (allotetraploidy).

SOI CO NGHIA (SENSE STRAND) Soi don trong chudi kép ADN
duogc dung lam khudn dé tong hop mARN khi phién ma. S¢i con
lai 14 soi dbi nghia (antisense strand), khong tham gia phién ma.

tARN (TRANSFER RNA) x. ARN VAN CHUYEN.

TAC NHAN DOT BIEN (MUTAGEN) Téc nhan vat Iy hogc héa hoc
lam tang dang ké tan sd dot bién so véi tan s6 dot bién ngau nhién.

TACH DONG (CLONING) Con goi 1a nhan dong, 13 su san sinh ra
nhiéu ban sao ciia mot phan tir ADN, thudng 14 phéan tir ADN tai
t6 hop, bang cach sao chép phan tir d6 trong mot vat chu thich hop.
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TAI TO HQP DI TRUYEN (GENETIC RECOMBINATION) Qua
trinh tao ra céac t6 hop gen hodc to hop nhiém sic thé moi so voi
cac td hop da c6 ¢ dang bd me. Vi du tir hai dang bd me AB va ab
sinh ra cac dang tai t6 hop Ab va aB.

TAM BOI (TRIPLOID) C6 ba bd nhiém séc thé.

TAM PONG (CENTROMERE) Mt ving chuyén héa trén nhiém sac
thé, trong gidéng mot cuc ran chic dudi kinh hién vi, co vai tro
quan trong trong hoat dong ctia cac nhiém sic thé khi té bao phan
chia. Nhiém sic thé mat tim dong s& bi dao thai trong qua trinh
phan bao.

TAN SO ALEN (4LLELE FREQUENCY) x. TAN SO GEN.

TAN SO POT BIEN (MUTATION FREQUENCY) Ty 18 cac thé dot
bién trong quén thé.

TAN SO GEN (GENE FREQUENCY) Ty s6 giita mot kiéu alen trén
téng sd cac alen cua gen d6 trong quan thé Mendel (quan thé
ngau phbi).

TAN SO TAI TO HQP (RECOMBINATION FREQUENCY) Ty s6
gitra s6 lugng té bao hodc ca thé sinh ra do trao doi chéo xay ra
giira hai gen nghién ctru trén tong sb ca thé co trong thi nghiém.

TE BAO CHAT (CYTOPLASM) Khoi vat chit ndm gitta mang nhan va
mang té bao, bao gdm dich 1ong, cic co quan tir va mot s6 mang
bao boc.

TE BAO SOMA (SOMATIC CELLS) Té bao khéng c6 chiic ning tro
thanh giao tir; d6 1a nhimg té bao than, cac gen cta chung khong
truyén lai cho cac thé hé tuong lai.

THE HE F, (F, GENERATION) Thé hé con lai thir nhat, sinh ra do lai hai
dong bb me ban dau.

THE HE F, (F, GENERATION) Thé h¢ con lai thir hai, sinh ra do lai
hai ca thé F, v6inhau.
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THE BA (TRISOMIC) C4 thé hodc té bao ludng bdi nhan chuan mang
ba ban sao cia mot nhiém sic thé thay vi hai ban sao nhu binh
thuong. Vi du, nguoi mac hoi ching Down c¢6 ba nhiém séc thé
s6 21.

THE BAO TU (SPOROPHYTE) Thé hé ludng bdi san sinh ra bao tir hitu
tinh trong chu trinh séng ctia thuc vat, tire thé hé diénra giam phan.

THE BARR (BARR BODY) Khéi cht nhiém sic két dic co trong nhan
té bao cua nit gidi, khéng c6 & nam gidi. Thé Barr 1a nhiém sic
thé X bi bat hoat va két dic.

THE BIEN NAP (TRANSFORMANT) C4 thé hoic té bao do qua trinh
bién nap sinh ra.

THE POQT BIEN (MUTANT) Ca thé mang dot bién biéu hién ra kiéu hinh.

THE KHUYET DUONG (AUXOTROPH) Noi vi sinh vat dot bién
mat kha ning tong hop mot chét can thiét cho su sinh truong va
vi vy can bd sung chit ndy vao méi trudng thi noi khuyét dudng
mo&i moc dugc.

THE LUONG BOI (DIPLOID) Té bao hoidc co thé sinh vat nhan
chuén c6 mang hai b nhiém séc thé.

THE NHAN (NUCLEOSOME) CAu tric co so cua cac nhidm sic thé
sinh vat nhan chuan gém ADN bao quanh mot 15i histon.

THE TAI TO HQP (RECOMBINANTS) Céc cé thé hoic té bao mang
cac to hop gen khic véi bd me ciia chiing do cac qua trinh tai t6
hop di truyén sinh ra.

THICH NGHI (ADAPTATION) Theo nghia tién hoa, hién tuong mot
dic tinh di truyén nao dé co tac dung ting cudng co hoi sdng sot
va kha ning sinh san cta ca thé trong nhimng diéu kién méi truong
dang ton tai.

THOI VO SAC (SPINDLE) Bo soi hinh dng nho xuat hién khi phan
bao & sinh vat nhan chuin va kéo cac nhiém sic thé vé hai cuc cta
té bao dang phén chia.
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THUONG BIEN (MODIFICATION) Su bién d6i kiéu hinh khong phai
do kiéu gen bi bién d6i ma do ngoai canh. Vi dy, bo 16ng tho
Himalaya, nu6i ¢ 35°C thi toan trang, nudi & 5°C thi toan den.

THUYET DI TRUYEN NHIEM SAC THE (CHROMOSOME
THEORY OF INHERITANCE) Thuyét cho rang cac gen nim trén
cac nhiém sac thé va di truyén theo quy luat van dong ctia nhiém
sic thé trong nguyén phan va giam phan. Thuyét do T.H. Morgan
khoi xuéng va ching minh. Con goi 1a thuyét Morgan.

THUYET TRUNG TAM CUA DI TRUYEN HQC Thuyét cho rang
thong tin di truyén dugc truyén tir trong nhén té bao ra ngoai.Cu
thé 1a ADN—ARN— protein—tinh trang. Ngudi khoi xudng 1a
Francis Crick.

TIEP HQP (CONJUGATION) Qué trinh truyén vt chat di truyén theo
mdt chiéu tir vi khuan cho (“vi khuan dyc”) sang vi khuan nhan (“vi
khuan c4i”) khi cac té bao cho va nhén tiép xuc truc tiép v6i nhau.

TINH DI TRUYEN (HEREDITY) hién tugng khi cac ca thé gidng
nhau trong gia dinh, hodc trong quan thé.

TINH TRANG (CHARACTER, TRAIT) Mot dic diém hodc tinh chét
bén ngoai cua céc ca thé trong loai.

TINH TRANG SO LUOQNG (QUANTITATIVE TRAIT) Tinh trang c6
d6 bién di lién tuc vi do nhiéu gen quy dinh.

TRAO POI CHEO (CROSSING-OVER) Qua trinh trao d6i cho nhau
cac doan clia cac nhidm sic thé twong dong din dén su xuét hién
cac to hop lién két gen mai trong cac ca thé tai to hop.

TRAO DPOI CHEO KEP (DOUBLE CROSSING-OVER) Hai trao doi
chéo xay ra dong thoi trén doan nhiém sac thé nghién ciru.
TRAO POI CHEO NGUYEN PHAN (MITOTIC CROSSING-OVER)
Trao ddi chéo dién ra trong nguyén phan ciia té bao ludng boi lam
sinh ra céac té bao con co to hop gen khac voi td hop gen 6 té bao

ludng bdi ban dau trudc khi budc vao nguyén phan.
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TROI (DOMINANCE) x. ALEN TROI, ALEN LAN.

TRQI KHONG HOAN TOAN (INCOMPLETE DOMINANCE) Khi
mot alen trdi khong hoan toan so véi alen kia. Do vay, di hop tir
c6 kiéu hinh trung gian giita hai kiéu hinh ctia ddng hop tir troi va
ddng hop tir 1an. Quan hé gitra alen A va B trong hé thong ABO &
nguoi la mot vi du.

TU VAN DI TRUYEN HQC (GENETIC COUNSELING) B phan di
truyén hoc tu vin vé kha ning sinh con méc bénh di truyén cia
mdi cip vo chong cu thé.

TU BOI (TETRAPLOID) C6 bdn bd nhiém sic thé.

TU DA BOI (AUTOPOLYPLOIDY) Hién tuong da bdi hda do mot hé
gen dugc nhan lén.

TY THE (MITOCHONDRIA) Céu trc c6 trong té bao chit cua té bao,
noi san xuat phan 16n cac phan tir cao ning adenosin triphosphat
(ATP), ngudn ning luong hoa hoc cung cap cho hau hét cac hoat
dong cua té bao. Mot sé gen dinh vi trong ty thé, khong di truyén
theo quy ludt nguyén phan va giam phan.

TYMIN (THYMIN, T) Bazo pyrimidin c¢6 trong ADN nhung khong c6
trong ARN. Trong mach kép ADN tymin két cip vé6i adenin.

URACIN (URACIL,U) Bazo pyrimidin c6 trong ARN, nhung khong
c6 trong ADN, viét tat 1a U.

VAT CHEO (CHIASMA) Vi tri trén cip nhiém sic thé twong dong noi
xay ra trao doi chéo. Duéi kinh hién vi vat chéo ¢6 dang hinh chir X.

VECTORTACH DONG (CLONING VECTOR, CLONING VEHICLE)
Phén tir ADN mach kép c6 kha ning tu sao chép bén trong té bao
vat chi; ¢ thé gin vao vector mot doan hodc mot vai doan ADN
khac ngudn tao nén phan tir ADN tai t hop ding dé nhan dong.

VIRUT (VIRUS) Vat ky sinh ngi bao bét budc, khong co td chuc té
bao, khong c6 kha nang sao chép doc 1ap, chi sinh san bén trong
té bao ch.
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VON GEN (GENE POOL) Toan b6 thong tin di truyén c6 trong tit ca
cac gen cua mot qu?ln thé tai mot thoi diém xac dinh.

VUNG NHAN (NUCLEOID) Nhan té bao vi khuan, khong c6 mang
nhan bao boc, noi tap trung ADN. Pay la dic diém chung cua cac
sinh vat nhan so.

VU'C DAY (KNOCKIN) K§ thuat xen mot doan ADN dugc thiét ké sin
vao mdt gen cu thé nham thay ddi biéu hién ctia gen theo hudng
mong mudn ciia ngudi 1am thi nghiém.

WATSON, JAMES (7928 - ) Ngudi cing véi F. Crick phat minh ra cau
tric chudi xodn kép cuia chét di truyén ADN nam 1953. Nam 1962,
hai ngudi cling véi Maurice Wilkins nhan Giai thuong Nobel vé
cong trinh nay.

WILKINS, MAURICE (1916 - 2004) Ngudi cung cap sb liéu phan
tich ADN bing tia rongen cho J. Watson va F. Crick phat minh ra
céu triic chudi xoan kép cia ADN. Nam 1962, ciing v6i ho nhan
giai thuong Nobel vé cong trinh nay.
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Phu luc 2
CAI CACH GIAO DUC O MUC PO MON HQC

Tham luan hoi thao gido duc 2017
vé chat luong gido duc phd thong
Ban VH, GD, TN, TN va NB, Qudc hdi khoa XIV

Tém tit

Trén thuc té, luc lugng dong dao nhét (trén 90%) thyc hién cong
cudc cai cach gido duc 1a cac thiy co gido. Néu quan sat chuong trinh
& tam vi mo nhu hién nay, cac thay c6 rat kho hinh dung duoc sé phai
lam gi cu thé va lam nhu thé nao dé thuc hién cai cach. Do d6 xuét hién
nhiéu ban khoan, thic mic.

Bai viét nay nham gop phan 1am rd cai cach gido duc s& duoc tién
hanh nhu thé nao & co s&, cu thé 1a mirc do mén hoc. Léy di truyén
hoc nhu mot thi du. Pay 1a mon hoc chu yéu cua sinh hoc, cong ngh¢
sinh hoc.

Do phat trién cuc nhanh trong 50 nim qua, mon di truyén hoc doi
hoéi mot cach tiép can hoan toan khéc. Trong khi chung ta van day, hoc,
viét sach giao khoa nhu cach day nira thé ky!

Chung toi dé xuét sap xép lai mon hoc dua trén hai nguyén tic: 1)
Thay trinh tw lich sir ma ching ta vin dung lau nay (day, hoc va viét
sach gido khoa theo trinh tu xuat hién ctia cac phat minh) bang trinh tw
logic (khai ni€ém nao can biét trudc méi hiéu duge cac khai niém khac
thi duogc trinh bay trudce); 2) Dat cac khai ni¢m nguyén nhdan (cac khai
niém dong vai trd nguyén nhan dan dén cic khai niém khac) 1én trén
cac khdi niém hé qud (dugc sinh ra tir cac khai niém nguyén nhan).

Phuong phap luan méi nay da duoc tac gia bai viét ap dung cho
gido trinh thudc mot dy an cua Lién minh chau Au (EU) [7] va da duoc
tiép nhan nong nhiét.
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Khéi lugng giang day, sach giao khoa ciia mén hoc di giam nhiéu
lan. Tinh chii dong cta hoc sinh thay d6i hin vi cac em phai tu suy ra
cac khai niém hé qua (chiém khoang 80%) tir cac khai niém nguyén
nhan (khoang 20%). Diéu quan trong hon 1a cac thay ¢ khong can phai
dao tao lai vi chi thay ddi cach cau triic mon hoc, khong stra ddi noi
dung moén hoc.

Bay lau nay, cac nha quan 1y gido duc, cac chuyén gia, cling nhu tat
ca chung ta (vi ai ciing c6 1y do dé quan tdm dén gido duc) déu hoach
dinh, thiét ké, xay dung, xem xét, phan bién cong cudc cdi cach gido
duc ¢ tim vi mo. Pidu d6 1a ding va can. Chuong trinh tong thé hién
nay ciing vdy. Tuy nhién, c6 1& d6 1a 1y do khién xuét hién nhiéu bin
khoan, thic méc veé tinh kha thi cua chuong trinh. Bé1 vi, d61 quan dong
d4o nhét (trén 90%) thuc hién cong cude cai cach trén thuc té 1a cac théy
cd gido. Néu quan sat chwong trinh & tim vi mo nhu hién nay, cac thay
c6 rat kho hinh dung dugc s& phai 1am gi cu thé va 1am nhu thé nao dé
thuc hién cai cach.

Vi vy, chiing toi viét bai nay nhim gop phan 1am rd cai cach gido
duc s& duoc tién hanh nhu thé nao & muac do thép nhét, cu thé 1a mic do
mon hoc. Chung t6i1 xin léy di truyén hoc nhu mét thi du cu thé. bay la
mot trong nhitng moén hoc chii yéu cua sinh hoc, dang dugc giang day
o016p9, 10 va 12.

Trong nira thé ky qua, di truyén hoc, ciing nhu nhiéu mén khoa hoc
khac, da phat trién v6i tbe do than ky, tich liiy mot khdi lugng kién thirc
16n hon rat nhiéu 1an khi lugng c6 dugce trude do, di 16n dé luong bién
thanh chat. Ban thdn mon hoc doi hoi mét cach tiép can hoan toan khac.
Trong khi chiing ta van day, hoc, viét sach gido khoa nhu cach day nira
thé ky! N6i mot cach khéc, thuc té khach quan doi hoi mot cudc cdi
cdch toan di¢n va triét dé trong dao tao di truyén hoc - mén hoc quan
trong cua sinh hoc va cong nghé sinh hoc hi¢n dai.

Néu nhu nhirng nam 60 - 80 cta thé ky trudc khi day Di truyén hoc
trén dbi twong con nguoi cac thay cd gido chi co thé din ra 8 - 9 gen dé
minh hoa cho mén hoc, thi ngay nay s gen d6 da lén toi hang nghin.
Hon thé nita, voi hang nghin gen ndy, ngay nay khong phai chi ding dé
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minh hoa bai hoc (chirg minh sy ton tai ciia ching) ma con co thé dé
dang phat hién (chan doan) chi trong vai gio. Tham chi véi nhidu gen
nguoi ta con thiét ké va tao ra duoc thudc men dé chira néu chung bi sai
hong (46t bién gy bénh). P méi 1a mot trong hang trim, hang nghin
thi du vé su phat trién cua di truyén hoc.

Diéu d6 cho thdy khéi luong va dic biét 1a chat lugng kién thirc
di truyén hoc ngay nay doi hoi va dong thoi cho phép chiing ta sip xép
lai mon hoc nay theo mot cach hoan toan khac, khoa hoc va hop 1y. Do
vay, khdi luong day va hoc gidm di nhiéu lan trong khi hi¢u qua lai tang
lén dang ké. Kha nang tng dung rd hon, hap din hon, nguoi hoc chu
dong hon.

Céch sap xép d6 duya trén hai nguyén tic:

1) Sap xép theo trinh tw logic (khai niém nao can biét trudc méi
hiéu dugc cac khai niém khac thi duoc trinh bay trudc) thay cho
trinh tw lich sit ma chung ta van dung lau nay (theo thoi gian xuét
hién cua céc phat minh). Xin xem sy khéc nhau gitta hai trinh tu
trong bang sau:

STT Trinh tu lich st Trinh tu l6gic
1 Cac dinh luat Mendel (1865) Bién nap (1928)
2 Di truyén lién két (1904) Vai tro di truyén clia ADN (1944)
3 | Bién nap (1928) Céu trac xoan kép clia ADN (1953)
4 Vai tro di truyén clia ADN (1944) Céc dinh luat Mendel (1865)
5 | Cdu tric xoan kép clia ADN (1953) | Di truyén lién két (1904)

Trinh ty 16gic dya hin vao noi dung khoa hoc dé sap xép cac khai
niém nén chic chéin s& ngén gon va dé hiéu hon rét nhiéu so véi trinh tu
lich str. Noi dung kién thirc ctia gido trinh s& 1a mot khéi théng nhat cac
khai ni¢m mang tinh hé théng cao, tao diéu kién tdt cho nguoi hoc dé
dang nam bat mon khoa hoc ma hién nay tudng nhu rat kho nay.

2) Toan bd ndi dung cta chuong trinh can phan thanh hai nhom:
Nhom céc khdi niém nguyén nhdan va nhom cac khdi ni¢m hé qua.
Khai niém nguyén nhan la cac khai niém dong vai tro nguyén nhan tao
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ra hodc giai thich cac khai niém hé qua. Thi du, giam phan 1a khai niém
nguyén nhan, ngudn gbc ctia nhidu khai niém hé qua nhu cac dinh luat
Mendel, bién di t6 hop, da boi thé...

Viéc phan cac khai niém di truyén hoc thanh 2 nhém nhu trén gitp
giam thiéu dang ké khéi lvong day va hoc mén di truyén hoc. Boi vi khi
do cac thﬁy ¢d va hoc sinh ¢6 thé tap trung day va hoc chi cac khai niém
nguyén nhan c6 s6 luong rat it. Con cac khai niém hé qua, von chiém da
sé, thi hoc sinh lai ¢ thé tu suy ra tir cac khai niém nguyén nhan. Chéng
han, phﬁn quan trong va chiém khoi lugng 16n nhét trong di tmyén hoc
1a Di truyén hoc nhiém sic thé thi chi ¢6 hai khai niém nguyén nhén la
nguyén phan va giam phdn. Noi dung con lai 16n gip nhiéu 1an 1a cac
khéi niém hé qué (xem bang dudi).

STT Cac khai niém Loai khai niém
1 Nguyén phan Nguyén nhén
2 Giam phan Nguyén nhan
3 Céc dinh luat Mendel Hé qua
4 Quy luat van dong cta gen Hé qua
5 | Cd s6 té bao cua tinh di truyén Hé qua
6 | Lién két gen va lién két gidi tinh Hé qua
7 | Daboithé Hé qua
8 | Sai hinh nhiém sac thé Hé qua
9 | Xay dung ban do di truyén Hé qua

10 | Can béng di truyén trong quan thé Hé qua
11 | Di truyén ngoai nhiém sac thé Hé qua

Nhu vay, tir bang trén (2/11 muc 13 khdi niém nguyén nhdn can day
va hoc, 9/11 muc con lai 13 khdi niém hé qud hoc sinh c6 thé tu suy ra,
khong can day) ta thdy, c6 thé rat ngin khdi luong giang day khoang
5 14n so v6i hién nay! Ma hoan toan khong giam bét noi dung can hoc.
Nguoc lai, thoi lugng doi ra cho phép mo rong thém phan thyc hanh va
tmg dung, v6n 1a phan rat yéu tir trude dén nay cua mén hoc nay, lam
cho mén hoc, néi chung, sinh dong hon, hip dan hon.
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Phuong phap luan méi néu trén vé day va hoc mén Di truyén hoc
da duoc tac gia bai viét ap dung vao mdt gido trinh thu gon, dugc soan
thao va cong bd truc tuyén theo yéu cAu mot du an ctia Lién minh chau
Au (EU), nhu mot tai liéu chuyén dung cho céc luat gia va triét hoc gia
chuyén soan thao cac vin ban luat qudc té lién quan dén cong nghé sinh
hoc hién dai nhu Nghi dinh thu vé sinh vat bién d6i gen (GMO), nhiing
khia canh dao dirc ciia ho trg sinh san (IVF)... C6 thé doc gido trinh
nay theo duong dan:

https://vi.scribd.com/document/109724971/Background-of-Genetics
Hoac xem ban dich tiéng Viét tai:

http://phantichadn.vn/profiles/phantichadnvn/uploadsattach/
1474425548 nguyenlyditruyenhochiendai.pdf

Nhu vay, voi viéc sép xép lai ndi dung mon hoc theo cach hoan
toan méi, khoi lugng day va hoc ciing nhu khdi luong tai liéu giang day
(sach gido khoa) mon di truyén s& giam di 3 - 4 lan. Tinh chu dong ciia
hoc sinh s& thay d6i han vi cac em phai tu suy ra hodc giai thich cac khai
niém hé qua tir cac khai niém nguyén nhan. Diéu quan trong hon 14 cac
thy c6 khong can phai dao tao lai vi chi thay doi cach cdu triic mén hoc,
khong stra d6i ndi dung mén hoc.

Chuing t6i cho rang véi su phét trién rat nhanh cta khoa hoc noéi
chung trong ntra thé ky qua, nhiéu mén hoc khac ciing ¢6 chung thé
manh nhu mén di truyén hoc. Va chung ciing doi hoi phai c6 phuong
phap luan méi trong dao tao, cach tiép can, tuong ty nhu mén di truyén
hoc. Néu tat ca hoiac phﬁn 16n cac mon hoc déu co thé tién hanh cai cach
vé chit nhu vay thi khi ghép cac mon d6 vao “cai khung” chuong trinh
téng thé, nhu hién nay hodc stra d6i doi chit, s& tao nén coéng cudc cai
cach gido duc toan di¢n va tri¢t dé voi tinh kha thi cao nhu mong mudn.
Tranh duogc rat nhiu cac ban khoan lo ling tir cong dong.
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Summary

EDUCATIONAL REFORM ON SUBJECT LEVEL

Practically, majority of people (more than 90%), who carry out
the state educational reform are teachers. Considering the reform plan
as it is now, it is difficult for the teachers imagine what and how they
should do for the reform. This article aims at clarifying and resolving
the problem on example of genetics, which is an important subject in
biology and biotechnology.

Thanks to high speed of development during half a century, genetics
requyres quyte different approach in teaching and learning the subject.
Meanwhile we are still teaching, learning, and writing textbooks as if
we were 50 years ago!

We suggest to rearrange the subject, basing on two principles: 1)
Replace the historical sequence we have been using up-to-now (the
sequence for presentation of content concepts in teaching, learning and
textbooks is the sequence of time of discoveries) with logical sequence
(the principle contents should be presented first, the other contents
which originate from principle ones, should be place after); 2) Place
causing concepts (the concepts cause other concepts, which are named
consequence concepts) before consequence concepts.

This new methodology was successfully applied to a textbook for
project of European Union (EU) [7].

The teaching content as well as textbook was decreased many
times. The activity of pupils has been changed very positively as they
have to study consequence concepts (about 80%) themselves according
relevant causing concepts (20% left) without teacher’s lesions. Further
more, it is not need to reeducate teachers because the subject content
was rearranged only, not modified, or incorporated.
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Phu luc 3

SINH VAT BIEN POI GEN
VA VAI TRO CUA TRUYEN THONG

Tham luan Hoi thao “Vai tro va tac dong cua truyén thong trong
tién trinh ing dung cay trong bién doi gen tai Viét Nam”,
Hoc vién Béo chi va Tuyén truyén (9-2014)

GS.TS. Lé Dinh Luong
Chu tich Hoi Di truyén hoc Viét Nam

Sinh vit bién ddi gen (BDG) 1a gi?

Mot sinh vat bt ky c6 mot hoac mdt vai gen dugce bién ddi b?mg
cong nghé ADN hién dai thi d6 13 sink vdt bién déi gen. Theo muc dich
ctia nha nghién ctru, thudng nhimg gen bién doi d6 mang chirc nang co
loi cho con nguoi nhu khang sau, khang thude diét co, chiu han, chiu
man... C6 thé 1a nhitng gen tong hop cac chét hiru ich cho con ngudi
nhu vitamin, protein, insulin v.v...

Nguyén 1y cua cong ngh¢ khong phure tap. N6 dung nhitng “cai kéo”
chuyén dung dé cit soi ADN mach dai tai nhitng diém mong mudn dé
tao thanh nhitng doan c6 chiéu dai va vi tri ma nha nghién ctru da dinh
trude. Sau d6 dung mot chat “keo dan” dic biét dé gén doan ADN nay
vao bd gen chung ciia mdt sinh vét, tao ra sinh vat BDG. Ban than céac
gen, cac sgi ADN, “cdi kéo” va “keo dan” noi trén déu bat nguén tur sinh
vat hodc té bao séng tu nhién. Nhu vay, ban chét cua vat liéu va cong
nghé 1a fi nhién. Néu so sanh véi cac gidng cdy trong duoc tao ra trong
thoi ky “cach mang xanh” nhirg nim 60 cta thé ky trude, thoi ky ma
cac giéng nay da bién cac nude nhuw An D6 ma nan d6i hang nim 1am
hang van nguoi chét thanh nhitng nude xuat khau luong thyc, thi nhitng
gidng ciy trong d6 da duoc tao ra bang cach thay d6i dong thoi mot lic
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hang nghin gen va gan nhu vo dinh hudng, khong kiém soat duoc. Xac
suat may rui 1a rat cao. Thoi d6 c6 2 cach chinh dé tao giéng 1a: 1) Lai
tao theo céac so dd dua trén cac quy luét co ban cua di truyén hoc kinh
dién. Nhu vay, tao ra nhitng cdy méi c6 hang nghin gen thay ddi cuing
mot luc va 2) Dung cac tac nhan dot bién héa hoc va vat 1y tdc dong
hang loat va dong thoi 1én hang nghin, hang van té bao va gen. Nhiing
tac dong do, tat nhién, dua lai nhiing tac hai khong thé kiém soat duoc.
Thé nhung, khi d6 va cho dén tan bay gio, sau hon ntra thé ky, khong ai
¢6 ¥ kién gi vé nhitng “riii ro tiém an co thé c6” clia cac gidng cdy trong,
vat nudi va vi sinh vat nay.

Nhu vay, ngay nay, voi nhitng thanh tyu ruc 1& cta di truyén hoc
hién dai, con nguoi da c6 trong tay mot cong cu hét stc hiru hidu va
chinh x4c dé co thé chii dong tao ra cac giébng mdi theo yéu cau cta thyc
tién san xuat tai tung dia phuong cu thé. Vi vay, co thé kiém soat duogc
ting gen can dua vao sinh vat méi dé tao giéng.

Nhirng wu vi¢t cia cong nghé ADN hién dai (cong nghé tao ra
sinh vat BPG)

1. Cong nghé mdi gitp
cac nudc ngheo thye hién dugce
nhimg diéu khong thé lam
dugc bang nhiing ky thuat chon
gidng cdy trong truyén thong
nhu da trinh bay & trén.

2. Cong nghé mdi chinh :

[ = , . 3
XéC hon rét nhiéu Vé. Céng ViéC CAY TRONG BIEN POI GEN Lua vang (Golden Rice):

Gidng lia binh thweng (gao tréng) nhan dwoc gen B-carotene,
tién chat ctia vitamin A (gao vang).

canh tac tré nén nhe nhang,
hiéu qua hon.

3. Viéc ap dung cong nghé méi s& 1am ting nang suit nong nghiép tir
hai dén ba lan.

4. P6 1a chua ké cong nghé sinh hoc hién dai con c6 thé nang cap
manh mé& hé théng cham soc y té va cong nghiép dugc pham.



Nam 2012, cac gidng BDG di duoc trong & 29 nuée; 21 nudce dang
phat trién va 8 nudc phat trién. 2012 1a ndm dau tién cac nudc dang phat
trién trong nhiéu BDG hon (52%) so véi tong thu hoach BPG. 17,3
triéu noéng dan da trong cac giong BPG; khoang 90% trong sb ho 1a
nhitng nong dan nghéo & cac nudc dang phat trién.

Cong ngh¢ BDG ngay cang dugc chap nhan rong rii. Tir nim 1996
dén 2011, tong dién tich trong BDG da ting 94 lan, tir 17.000 km? 1én
1.600.000 km? Nam 2010, 10% dat trong trot ctia thé gidi duoc trong
cdy BDG. Nam 2011, 11 gidng chuyén gen khac nhau da duoc thuong
mai hoa trén 160 triéu ha tai 29 nudec.

C6 mot sy nhat tri rong rai trén co s¢ khoa hoc rﬁng thuc phém bit
ngudn tir BDG c6 tinh an toan dbi véi st khoe con ngudi nhur cac thuc
pham truyén théng."ZIBI4ISI Ngoai ra, cac gidng bién doi gen con dua
lai nhiéu loi ich cho méi trudng.®

Cac rui ro “tiem an c6 thé c6” cua sinh vat bién doi gen

Xét cho cung, Iy do quan trong nhét, néu khong noi 1a duy nhat,
khién nhiéu nguoi phan ddi str dung san phim BDG 1a do mbi “nguy
hiém (tiém 4n) c6 thé c6 ctia BDG”. Sau day la nhimng “mdi nguy hiém”
nay va vi sao ngudi ta phan dbi sit dung BDG. Mic du chung ¢ nhiing
loi ich “trong thay” chic chan.

1) Sinh vit BPG c6 thé cé cdc gen khdng thuéc khang sinh nhu
tetracyclin, ampicilin, streptomicin... D6 la cac gen dugc dua vao sinh
vat trong qué trinh tao ra gibng BPG, dung dé danh dau nhimg té bao
d3 tiép nhan nhitng gen mdi dua vao, phan biét véi cac té bao chua tiép
nhan céc gen nay. Nguoi ta tao ra mdt doan ADN c6 chira ca gen dich
va gen danh dau khang khang sinh. Sau d6 nuéi té bao trén moéi truong
c¢6 chira khang sinh twong tng. Nhiing té bao di nhan doan ADN noi
trén s& phat trién trén moi trudng ndy, cac té bao con lai khong moc
dugc. Nho vay, co thé dé dang chon lya dugc nhiing té bao co gen mong
mubn; nudi trén moi trudng thich hop sé tao ra cac cdy BDG truong
thanh. Pay 1a cong nghé tao giong BDG dé dang nhét va rat pho bién.
Vi ¢6 lo ngai vé viéc gen khang khang sinh c6 thé truyén sang cac vi
khuén gy bénh trong qua trinh nghién ctru va sir dung san pham BDG
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nén hién nay cac nha khoa hoc da tim dén cac phwong phap chon loc
sinh vat BDG khac nita. Chang han, thay gen khéng khang sinh bang
gen phat sang huynh quang lay tir con dom dém hay bang nhiing gen
chiu nhié€t, chiu man... Tuy nhién, ngay ca khi str dung gen khang khang
sinh thi mdi nguy hiém ciing gan nhu bang khong, vi 2 1y do: 1) Vé mit
ky thuat, gen khang khang sinh khong d& duogc truyén sang sinh vat
khac. Xac suit d6 rat thap (-10°trong nhirng diéu kién thuan loi ma con
ngudi chu dong tao ra) va vi vay trén thuc té co thé coi bang “0”; 2) Céc
nha khoa hoc tién t6i chi dung ¢ day nhimg gen khang cac loai khang
sinh khong con st dung trong chira bénh nira.

2) San pham BDG c¢6 thé gay di iing. That ra di tng co tir khi chwa
c6 sinh vat BDG. Cach day gan 60 nam, khi ma loai nguoi chua biét
BDG 1a gi, chinh tac gia cua bai nay di bi di ung kha ning, ning dén
mirc “nhd doi”, do mot 1an dn canh cua dé ngudi tai Ha Noi. Ngay nay,
khoa hoc di tim ra 8 gen gy di ing va vi vy, hoan toan c6 thé loai bo
hodc han ché tac hai cta chiing & cdc sinh vat néi chung, trong d6 co
sinh vat BDG.

3) San phcfm BPG 6 thé mang doc 16 thure vat. Nhiéu thuc vat, khi
chua trg thanh BPG da c6 thé mang doc td, nhu cdy 14 ngon, cdy Hong
Trau ma gan dy lam 3 em nhoé chét & Cao Bang do an nham. T4t nhién,
khi tao sinh vat BDG nha khoa hoc phai tranh lay nhimng cdy d6 lam cay
chi. Con trong qua trinh tao ra sinh vat BDG, bang cach nao d6 ma cay
chit lai ¢6 thém doc t6 thi nguoi ta van cé thé kiém tra xem gidng BDG
d6 c6 mang doc td hay khong trude khi dwa vao str dung. Trén thuc té,
mot hé théng kiém tra an toan sinh hoc nhu thé dang tdn tai va hoat
dong hi¢u qua ¢ nhiéu nudc, va c6 thé ca & nude ta, chi cin chung ta
thay ddi tu duy cho phu hop: coi sinh vat BDG nhu cac san pham binh
thudng nhu nhiéu nuédc da lam.

Cho dén nay, 610 cong trinh di dugc cong bd chirng minh cho tinh
v6 hai cua gidng BPG, trong khi khong c6 cong trinh du tiéu chuan
khoa hoc nao chimg minh cho diéu ngugc lai. Trong s6 610 cong trinh
d6, ddc biét dang chu ¥ 1 2 chuong trinh qudc té: 1) Mudi ndm (2001-
2010) nghién ctru san phadm BDG cua chdu Au do EU tai tro, tong két
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hon 130 du &4n nghién ctru trong giai doan 25 ndm cua hon 500 nhém
nghién ctru doc 1ap, cung di dén két luan: san pham BPG khong nguy
hiém hon cac san phdm chon giéng cdy trong truyén théng;? va 2) Dy
an cua FAO, 2004, nghién ctru cong ngh¢ sinh hoc ndng nghiép véi tiéu
dé Pdp ing nhu cdu ciia ngwoi nghéo da két luan: “Cac gidng ciy trong
chuyén gen hién c6 va cac thuc phim bat ngudn tir chiing duoc danh
gia 12 di do an toan dé c6 thé an va cac phuong phap dung dé kiém tra
d6 an toan ctia chiing 13 hoan toan phu hop. Céc két luan nay thé hién
su nhét tri véi nhitng bang chimg khoa hoc dugc kiém ching boi ICSU
(2003) va chung hoan toan khép véi quan diém cua T chic y té qubc
té (WHO, 2002).55!

H¢ thong kiém tra an toan sinh hoc cho sin pham BPG

Vin ban quéc té quan trong nhét hién nay vé an toan sinh hoc d6i
v6i sinh vat bién ddi gen 1a Nghi dinh thw Cartagena vé an toan sinh
hoc, dugc ky ngay 15 thang 5 ndm 2000 tai Montreal, Canada, c6 hi¢u
luc tr 11 thang 9 nam 2003. 167 nudc da tham gia, trong d6 c6 Viét
Nam. Pay la hiép dinh quéc té vé su an toan cua viée nghién cutu, van
chuyén va sir dung sinh vit BPG.

Lién hop qudc mat 5 ndm véi 6 hoi nghi méi ra duoc Nghi dinh
thu Cartagena*, vi lap truong cac nude rat khac nhau. Cac nudc xudt
khéu va nhdp khéu nhiéu san phérn BDG nhu My, Canada, Australia,
Argentina, Chile va Uruguay mudn c6é mot nghi dinh thu véi nhiing
diéu khoan tao diéu kién d& dang cho str dung va xuét nhap khéu san
pham BDG. Lap trudng ctia cac nude dang phat trién va Chau Au mudn
c6 mot nghi dinh thu chit ché dam bao an toan tuyét ddi. Lap truong
cuc doan nhét 14 cia cac to chire nhu “Hoa binh xanh” (Green Peace),
“Mang ludi thé gidi thir 3” (Third World Network ), “Mang ludi Dao
duc di truyén Australia” (Australian GeneEthics Network) v.v... thi doi
cAm tat ca! Cudi cung, ndi dung Nghi dinh thu da thong qua, dugc coi
1a mot thang loi clia cac nude dang phat trién. Nghi dinh thu gom 40
diéu va 3 phuy lyc. O day chi xin tém tit nhu sau.
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Nghi dinh thw yéu cau phdi lam gi?

1. Hb tro cac qubc gia dang phat trién xdy dung ning luc quan 1y
CNSH hién dai;

2. Ap dung tha tuc thoa thuan thong bao trudc (Advance Informed
Agreement procedure - AIA)

3. Xay dung Trung tdm trung gian thong tin an toan sinh hoc
(Biosafety Clearing House)

Nghi dinh thw khong yéu cau lam gi?

1. Nghi dinh thu khong giai quyét cic van dé an toan dugc pham.
Vén dé nay duoc cac chuyén gia dé cap dén trong cac dién dan quéc
té khac.

2. Nghi dinh thu khong yéu cau dan nhan BDG san pham tiéu ding.
Day 1a mot van dé hét stc “néng” ¢ nude ta. Pon gian 1a dan nhin dé
“trao quyén” lwa chon BDG cho ngudi tiéu dung, nghia 13 ngudi tiéu
dung budc phai tr¢ thanh thong thai. Trong khi, ¢ ta, cac nha quan 1y,
nha khoa hoc dugc dao tao bai ban, co6 trong tay moi phuong tién lai
chua du thong thai dé quyét dinh gitup ngudi tiéu ding ma 18 ra trach
nhiém nay phai thuc vé ching ta!

3. Nghi dinh thu khéng yéu cau viéc van chuyén phan 16n hang hoa
phai tuan thu tha tuc Thong bao trude AIA.

Truyén thong vé dé tai bién doi gen

1. N6i chung va trong bét ¢t hoan canh nao, ké ca hoan canh nudc
ta hién nay, truyén thong ludn 13 mot quyén liec I6n. Trong nhitng nim
qua truyén thong nudc ta di truong thanh nhanh chong ca vé lugng
va chat va da gop phan rat hiéu qua cho viéc ning cao dan tri va giai
quyét nhiéu van dé xa hoi. Trong van dé Gmg dung sinh vat bién doi
gen vao Viét Nam noi riéng, truyén thong ciing dong vai tro then chot.
Tuy nhién, chan thanh ma néi, sé di cho dén nay san pham BDG chua
phat trién ¢ Viét Nam, truyén thong 1a mot nhan t6 trd ngai quan trong,
vi d4 dan dét doc gia va khan gia dén mot ndi khiép so san pham BDG
v can ctr va khong 16i thoat.



2. Trong nhiéu nim qua, c&r mdi lan dai bdo dua mot thanh tyu vé
cong ngh¢ BDG thi ¢ cudi bai lai c6 mot doan twa nhu: “Tz uy nhién, viéc
si dung cdc sinh vt bién doi gen hién dang con tranh cdi vi nhitng riii
ro tiém dn c6 thé ¢6 ciia chiing doi véi sitc khée con ngudi va méi truong”
v.v... Khi dugc hoi vi sao ctr phai lam nhu vay thi phong vién thuong tra
101 “chiing t6i phdi dwa nhitng thong tin trdi chiéu”.

3. Trong khi d6 cac phéng sy TV va bio gidy vé “mait trai” cua
BDG thi kha dai va kha nhiéu. Nhung lai khong thiy “nhitng théng tin
trdi chiéu”.

4. Piéu dic biét dang quan tam 1a Nha nudc ta da thy rd vai tro
clia cong nghé sinh hoc nodi chung va sinh vat BDG tir rat som. Tur
nhitng nam cudi cua thé ky trudc Nha nude da xac dinh cong nghé sinh
hoc 13 1 trong 4 cong nghé wu tién phat trién. Sau d6 wu tién nay da
tr& thanh Luat cong nghé cao. Thé ma dén nay, khoang 20 nam di qua,
chung ta thdm chi van chua c6 duoc khung phéap 1y thich hop dé ung
dung san pham BDG. Vai tro cta truyén thong ¢ ddy rd rang 1a 4m tinh.
Truyén thong tac dong manh mé khong chi vao cong chung ma ca vao
cac nha quan ly, nhitng ngudi hoach dinh chinh sach. Tac dong dung thi
hét stre tot, nhung nguoc lai thi co thé rat tai hai.

Viéc g dung sinh vat BDG vao Vi¢t Nam tai thoi diém nay, mac
du da mat 20 nim chuan bi, nhu ching ta thiy, con rat xa voi va gip
nhiéu kho khin. Do d6, vai trd cua truyén thong van hét sirc quan trong.
Chung t6i khong nghi & bat ctr dau va voi bat ky van dé gi, cac phong
vién ciing can theo phwong chdm “can dwa y kién da chiéu”, “can su
dong thugn” v.v...

Theo chung t6i viéc can lam 1a khiang dinh dugc ban chét cua van
dé, phan biét dugc cai dung, cai sai. Cai dung can duoc ung ho, khuyén
khich, cai sai can duogc vach rd va khéc phuc. Hét strc tranh nham 13n
DUNG - SAI, din dén su bdi rdi cho cong dong trong nhan thirc ban
chét cua vin dé. Sinh vat BPG, rat tiéc, da bi truyén thong dat vao
khung canh bung nhing kéo dai nhiéu nim nhu vdy. Trong mdt cudc
hoi thao gan day ¢ Ha Noi, tham chi c6 mot nit phong vién tré hoang
hét thot 1én: “Sinh vat BDG van chua bi cAm a?”.
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5. Kho khin 16n nhat hién nay cua truyén thong 1a: 1) Céach tiép
can van dé chua on, va 2) Cac phong vién hién nay thuong rat ban ron,
khong c6 thoi gian tim hiéu k§ ban chit van dé, dic biét 1a san phim
BDG. Dé ty minh c¢6 thé hinh thanh mot 1ap truong ding, trude khi viét
va cong bd bai ra cong luan.

6. Hién nay xu thé truyén thong trén thé gidi vé BDG da doi chiéu,
thudn loi hon nhiéu cho viéc ing dung san pham BDG vao thuc tién san
xudt (xem phan két & dudi). Con ¢ nude ta xu thé nay tiy thudc vao sy
nd lyc tu than va sy dong hanh hiéu qua dén dau giita truyén thong va
khoa hoc.

Thay 10i két:
1. Cdu chuyén vé Mark Lynas

Day 1a mot cau chuyén dai. Chi
Xin tém tit nhu sau. Mark Lynas sinh
nam 1973, 1a nha van, nha bao, nha
hoat dong tich cuc vé bao vé méi
truong. Ong tot nghiép Khoa Lich str
va Chinh tri, Pai hoc Edinburgh. Hi¢n
ong song & Oxford, nudc Anh dong 1a

tac gia ctia nhiéu cudn sach nbi tiéng,
trong d6 cudn Six Degrees: Our Future on a Hotter Planet (2007), da
doat giai thuong danh gia cua Hoi hoang gia Anh nam 2008 cho loai
sdch viét vé dé tai khoa hoc. Pidu dic biét an twong d6i v6i ca chau Au
va thé gi6i 1a ong da timg 14 ngudi to chirc quyét liét phong trao chong
thuc pham bién d6i gen ¢ chau Au vao nhimg nim giita thap ky 90 thé
ky trude. Tham chi cé ca mot thuyét am muu chéng sinh vat BDG duoc
coi nhu nén tang 1y luan cho Phong trao. Thé ma ngay nay 6ng lai trd
thanh mot ing ho vién ndng nhiét cho sinh vat BDG ndi riéng va cong
nghé ADN noi chung.

Trong mdt bai binh luan thang 7/2011 ong viét “Hoat dong chong
sinh vat BDG cia ban than t6i d3 ngudi dn ngay sau khi t6i doc cac tai
liéu khoa hoc. Chic chin r?mg stuc manh soi sdng cua khoa hoc la lidu
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thudc gidi doc tot nhat cho tinh cuong tin phan khoa hoc chong lai cac
cay trong BDG, cling nhu chong lai bat ky thanh tyu khoa hoc nao khac.”

Thang giéng nam 2013 giang bai cho hoi nghi ndng nghiép Oxford,
khi dé cap dén viéc 6ng chuyén bién tir mot ngudi to chirc phong trao
phan ddi thuc pham BPG ¢ chau Au thanh mot ung ho vién cho cong
nghé nay, ong ndi: “... nam 2008, toi con vudng vao mot bai viét 18 thé
cho t& Guardian nham tin cong khoa hoc BDG, mac du luc doé t61 chua
hé thuc hién mot nghién ctru khoa hoc nao vé dé tai nay va sy hiéu biét
clia toi rat han ché. Toi chua bao gid doc mot bai tong quan nghiém
tuc vé cong nghé sinh hoc hay vé khoa hoc thyc vat...”. Ong da xin 15i
vé viéc d3 bo nhiéu dém tham gia pha hoai cac cudc thir nghiém déng
rudng ciia cdy trong BDG va tuyén b ring ong da hoan toan sai 1am
khi phan d6i BDG.!e17)

Ngay 29 thang 4 nam 2013 tai dai hoc téng hop Cornell, Mark
Lynas néi: “T6i cho réng cudc tranh luan vé BDG la that bai 16n nht
ctia su giao tiép khoa hoc trong sudt nira thé ky qua. Hang triéu, ciing
c6 thé 12 hang ty con ngudi da tré nén tin tudng mot cach chic chin
vao thuyét am muu chéng BDG, mot hoc thuyét da tao ra noi hoang s¢
va sy hiéu nhdm vé ca mot hé thong cong nghé 16n chua timg thay trén
quy md toan cau”.

“Gio day toi tin rang nhiéu nguoi da chét mot cach vo ich vi nhiing
sai 1am ma chung toi da pham phai khi giy nén ndi khiép s ddi voi
san pham BDG (¥ no6i nhitg ngudi chét doi vi thiéu an do canh tac lac
hau, trong khi thé gidi da co san phém BDG). Vi thé, chi noi xin 13i roi
bo qua la chua du. Mot sy dén bu nao d6 can dugce thuc hién.” ong noi.

2. Mgt wée muén: Gia nhu cac nha béo ¢ ta ciing lam dugc nhu
Mark Lynas thi chéc chin viéc ung dung sinh vat BDG ¢ Viét Nam sé
rat nhanh chong va hiéu qua, dang gop phan quan trong vao cong cudc
hién dai héa nén néng nghiép nuéc nha va nang cao vuot bac doi song
clia nguoi ndng dan dang rat kho khan va chiém téi hon 70% dan s6
cua ca nudc.

*Tac gia bai viet nay la dai dién cua Viét Nam o cac hgi nghi noi trén.
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