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Hién trang Sif dung cAy trong chinh siia gen trén the gidi
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Xudt cho Viét Nam

Lé Thi Ngoc Quynh', Chu Diic Ha?, Lé Huy Ham??, Lé Tién Diing®, Pham Xuan Hoi?

"B man Cang nghé sinh hoc, Khoa Hoéa va Moi trutng, Truting Bai hoc Thay 1di

Hién trang canh tac cay trong chinh
sifa he gen trén thé gioi

Ky thuat chinh stia hé gen
(genome edltlng) trén thuc vat da
dugc phat trién manh va dat nhiéu
k&t qua trong chon tao glong cay
trong. Diéu nay da thuc ddy mot
loat cac khao nghiém déng ruéng
cho nhiing giéng cay trong dugc
chinh stia gen, trong do lua gao
la cay tréng dudc quan tam nhiéu
nhat.

Lua gao

Lua gao la cay tréng chinh stia
gen dugc tréng thi nghiém nhiéu
nhat ngoai dong ruong, chi yéu
dugc tién hanh tai Trung Quéc.
M6t trong nhing nghién ctu dau
tien vé cong nghé chinh stia gen

Vién Di truyén Nong nghiép (VAAS)

T chiic Quéc té vé tiép thu cac tng dung cong nghé sinh hoc trong nong nghiép

“Khoa Cong nghé sinh hoc, Trudng Dai hoc Nguyén Tat Thanh

Nhiing ndm gén day, chon tao gidng cdy trong nham nang cao
tinh chéng chiu nhd chinh slia hé gen da c6 nhiing budc tién méi
tai nhiéu quéc gia. Nhiéu nghién ctiu da tao dugc cac dong cay
chinh stia gen mang mot s6 déc tinh ndng sinh hoc ¢6 Igi, tli d6
budc dau tién hanh khao nghiém ddng rudng va thuong mai héa.
V& nguyén tac, chinh slia gen khong tao ra protein hoan toan
méi ciing nhu khong dua vao mét gen la, vi vay nén coi cay tréng
chinh stia gen Ia cac dong dot bién, khong phai 1a su kién bién
déi gen, tli d6 cén co cach tiép can va chién lugc phat trién dling

da phan tich bon yéu t6 diéu hoa
chinh anh hudng dén tinh trang
nng suét trén Ita, thong qua loai
bd hoan toan chuc nang gen nho
CRISPR/Cas9 [1]. Két qua cla
nghién ctiu da dua ra mot s6 dac
tinh giap céi thién giéng, nhu tang
s6 luong hat, do cting clia than
cling nhu tang kich thudc hat.
Mét nd Iuc khac da dugc ghi nhan
trong viéc loai bo chtic nang clia 8
gen quy dinh tinh trang nang suat
trén lua bang ky thuat Chuyen gen
da muc tiéu thong qua CRISPR/
Cas9 da thu dudc cac kiéu hinh
khac nhau tuong ting véi don va da
dot bién khi tién hanh thi nghiém
trén ddng rudng [2]. Mot nghién
cliu dang cha y ctia Zhou va cs
(2018) da st dung CRISPR/Cas9
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v6i doi tugng cay trong méi nay.

dé loai bd protein chia domain
Iap lai tetratricopeptide dé tao ra
gidéng lua khang bénh dao 6n va
van gili nguyén nén di truyén [3].
Gan day nhéat, hé théng CRISPR/
Cas9 ciling dugc sl dung dé can
thiép vao 3 locus tinh trang s6
lugng clia cac gen lién quan dén
tinh trang hat, tU do giup dong dot
bién tang 68% nang suat, dong
thdi khong biéu hién dac tinh
néng sinh hoc c¢é hai trong khao
nghiém ddng rudng [4]. Tuong tu,
moét dong lua Japonica dot bién cod
ngudn géc ti t6 hop lai Huhan9/
Huxiangjing//Huhan3/Huhan11
da dugc tao ra bdi chinh slia gen
OsRR22 c6 kha nang chiu man
7,5%0 trong diéu kién nha kinh
[5]. Cac khao nghiém co ban cla
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dong dét bién nay dang tiép tuc
dudc tién hanh trén déng rudng.
Bén canh dé, 10 gen khac nhau
lién quan dén tinh trang thai gian
ra hoa da dudc chinh siia, va hau
hét cac dot bién nay biéu hién
méat nang suat, s6 con lai cé déc
tinh ndng hoc kém han so véi doi
ching. Céac nghién cdu trén da
md ra tiém nang to I16n cla viéc
s dung cdng cu chinh slra gen
nhiAm tac dong dén da gen lién
quan dén céc tinh trang co Igi, tu
dé tao ra cac dong lba dot bién
mang nhiéu tinh trang phu hgp.

Céc giéng cay khéc

o] ngd (Zea mays), promoter
ty nhién cia ARGOSS8 - mét yéu
t6 diéu hoa am tinh véi phan (ing
ethylene da dudc chinh sia nho
CRISPR/Cas9 [6]. Két qua cho
thdy, dong ngd dét bién dugc tang
cudng néng sudt hat trong diéu
kién bat Igi ngoai déng rudng.
Ca chua bi dét bién gen SP5G
(self-pruning 5G, tham gia vao
dap (ng véi chu ky séng) dung
CRISPR/Cas9 c6 thé lam tang
kh& nang thich tng véi cac diéu
kién tu nhién trong canh tac, giap
md rong dién tich gieo trong [7].
Hon nita, cac dong dot bién nay
mac du ¢d néng suat gidm, nhung
thdi gian ra hoa sém hon so véi
giéng déi chiing [8]. Bén canh dé,
cac ghi nhan khac cing dudc bao
cao trong viéc thuan héa mot sé
glong ca chua dai c6 méi quan
hé gan gun véi Solanaceae, tuy
nhién van chua cé bao cao khao
nghiém déng rudng [9- 11].

Kannan va cs (2018) s dung
hé théng TALEN (Transcription
activator like effector nuclease)
mot dang nuclease giéng nhan

TAP CHI

td kich hoat phién ma dé loai bd
hién tugng nhiéu ban sao chép
trén moét ho gen I6n & mia dudng
[12]. Cu thé, mét viing bao tha
clia gen caffeic acid O-methyi-
transferase (COMT) da dudgc
chinh slia bang TALEN. K&t qua
da thanh cong khi déng chinh
slia dugc hau hét cac gen COMT
(107/109 ban sao chép). Trong
lan dau khdo nghiém, cac dong
dot bién c6 thanh phan tich ldy
trong thanh té bao téng 44%, giup
cai thién qua trinh dudng héa mia
dudng trong san xuéat xang sinh
hoc. Thi nghiém nay dugc xem la
mét vi du thanh céng nhat trong
chinh slra hé da gen & thuyc vat.

Téc déng ciza chinh sifa gen dén nong
nghiép va méi trudng

Khéng chi lua gao ma nhiing
cay tréng dugc chinh sdia gen
khac ciing da bat dau dudc dua
ra canh tac va chua ghi nhan
b4t ky m&i nguy hai nao dén méi
trudng [3-6]. Chinh sta nham loai
bd mot hoac mot vai gen co thé
tao ra nhiing k&t qua trung tinh,
mot s8 khac gay hai cho cay, tuy
nhién khéng cé bao cao nao cho
thdy gay hai dén méi trudng xung
quanh. Vi dy, pha v@ chuc néng
clia gen LHT1 trong lGa dan dén
lc ché sinh trudng va gidm ning
sudt cia dong dot bién. Nhin
chung, cac danh gia khao nghigm
déng rudéng déu cho két qua I3
cay tréng chinh sla gen khéng
gay hai cho moi truong.

3 chau Au, trong 3 nam gan
day, chi moét vai thir nghiém vg
cay tréng chinh stia gen dugc tign
hanh ngoai déng rudng. Tiéu biéy
nhat gém c6 canh tac ngd chinh
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stia gen tai Bi, sau dé 1a khao
nghiém tai Thuy Dién va Anh.
Dén nay, dong ngdé nay da dudc
coi la dong dot bién, dugc khao
nghiém va dang ky bao hd theo
ludt chau Au (http:/www.vib.be/
en/news/Pages/Permit-for-crispr-
field-trial.aspx). Day dudc xem la
mot tin hiéu dang mung khi cac
nha lam chinh sach & chau Au bt
dau chdp thuan va xem sy kién
chinh stia gen nhu mét dang tao
dét bién.

bBén nay, nhiéu cong ty ndng
nghiép da tién hanh canh tac cac
giéng cay chinh sia gen ngoai
ddng rugng. Thii nghiém déu tién
dudc tién hanh bdi CIBUS (Hoa
KY) - Céng ty hang déu vé tao ra
Cac sy kién chinh slra gen chinh
xac béng céng nghé gay doét bién
tric ti€p nhd oligonucleotide.
Dong cai dau dot bién nhg ky
thuat nay da dugc danh gia khéo
nghiém déng rudng va tr@ thanh
gidng chinh stia gen dau tién
dugc thuong mai héa. Mot cong ty
khac 1a CALYXT ciing tién hanh
tréng thr nghiém cay trong chinh
slra gen bang TALEN ngoai déng
rung. Thanh coéng cta CALYXT
dugc ghi nhan trong viéc canh
tac cac dong dau tuong chinh sita
gen & Argentina tir nam 2015, sau
dé dugc céng nhan va thuong mai
héa chinh thic vao nam 2018,
Céng ty nay cling dang c6 k&
hoach tiép tuc khdo nghiém va
ding ky cac dong lda mi v6i ham
lugng chat xo cao vao nam 2022,

Hanh tang phap IV ﬂ? aquy ché quén Iy
cdc su kién chinh sufa gen

Phai néi rdng, khung phéap Iy
cho quan ly cac sy kién chinh s(ia
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Hinh 1. Hién trang ban hanh hé thong quan ly cay trong chinh stia gen trén th&

gioi.

gen trén thé gidi van la nhﬁgg
manh ghép chéng chéo do thieju
su nhat quan giiia cac nudc. Cac
su kién chinh slia gen nén dugc
xém tuong tu nhu nhing dot
bién vi ban chét ctia hai p’nUOr:g
phap nay giéng nhau Vé.i déu
khéng chiia gen ngoai lai. Tuy
nhién, hién trang quén Iy céc}su
kién chinh slia gen & cay trong
hian nay co thé dugc chia theo
hai xu hudng, dua vao qua tnpnh
(process-based) va san phar'n_
(product-based), tuong tu nhu vai
khung quy dinh cho GMO [‘13].
Vi du, Hoa Ky va Australia EO Xu
hudﬁg lya chon khung qutanmly
dua vao san pham, trong khi Lién
minh chau Au va New Zealand lai
quy dinh céac ché tai cho ‘céc Sl,'f
kién chinh stia gen dua vao qua
trinh hay ky thuat (hinh 1).

Viéc co cai nhin tich cuc han
vé cac su kién chinh sla gen
s& thuc ddy nhing cudc khao
nghiém trén doéng ruéng dién ra
nhiéu hon. Mai day, Nga la mot
quéc gia dién hinh cho viifac te“17ng
cudng cac nghién cuu ve chinh
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stia gen trén déi tugng cay trong
va vat nudi v4i muc tiéu tao ra
khoang 30 dong/giéng chinh stia
gen trong 10 nam tGi [14]. Ngoai
ra, Thuy Si, Paraguay va Nhat
Ban cing la nhing nudc dang
chii dong stia doi cac quy dinh vé
quan ly cay trong chinh slia gen,
ti dé md cla cho cong tac khao
nghiém va dua ra san xuat trong
tuong lai gan [15].

Gan day, An Do la mét trong
nhiing quéc gia dau tién da dua
ra ban du thao vé khung phap
ly va huéng dan danh gia rdi ro
déi vai cay trong chinh slia gen
dua trén su ké thiia ctia “Khung
danh gia rdi ro va hudng dan Vé
danh gia rui ro ciia moi trudng doi
v6i cay tréng bién ddi gen 2016,
Cac danh gia an toan sinh hoc doi
vGi cay tréng chinh stia gen dudc
ti€n hanh dua trén hiéu qua cuta
tinh trang cai bién va tac dong
clla hién tuong off-target dan
dén nhiing sai khac khéng mong
muén trong kiéu gen va’hoéc kiéu
hinh. Cay tréng chinh stia gen ¢o6
thé duoc chia lam 3 nhom dua
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theo muc do cai bién thong tin
di truyén. Nhém 1 (SDN-1) duoc
quy dinh la truong hdp do dét
bién diém (sa/mat/thém) mot
hoac mét vai cap bazo, tuong tu
nhu dang dét bién do hda chét
hay phong xa. Banh gia an toan
sinh hoc cho nhém SDN-1 chi
yéu dua trén viéc xac nhan su
chinh stia c6 dinh hudng co chinh
xac khong, cling nhu xem xét
moét cach ky ludng cac tac dong
khéng mong muén cla dong dot
bién c6 thé xay ra do hién tuong
off-target. Trong khi dé, nhém 2
(SDN-2) la nhiing cai bién & mot
vai cdp bazo dan dén su hinh
thanh cla mot phan protein/ARN
mdi. Tudng tu nhu nhom SDN-1,
danh gia an toan sinh hoc cho
cac su kién thudc nhom SDN-2
phai dugc xem xét tling trudng
hop cu thé, déng thai kiém chting
hiéu qua cta chinh slia gen cilng
nhu phan tich cac thay ddi hinh
thai do hién tugng off-target (cé
thé co). Bén canh do, cac su kién
chinh slia gen phéai dudgc danh
gia thong qua khao nghiém han
ché trén déng rudng. Nhom 3
(SDN-3) dugc quy udc la viéc cai
thém gen la nham tao ra protein/
ARN hoan toan mdi (tuong tu nhu
GMO). Nhu vay, quy trinh danh
gia an toan cla cac dong chinh
stia gen thuéc nhom SDN-3 phai
dugc tuan thd chat ché nhu viée
kiém soat su kién bién ddi gen.

Mot so dé xuat cho Viét Nam

Rat nhiéu tinh trang “uu viét”
da dudc tao ra thong qua st dung
hé théng CRISPR/Cas, nhu nang
cao chat lugng néng san, tang
tinh khang virus, vi khuan, ndm,
thudc trii ¢, tang kha nang chéng

KHOA HOC |/, 59
SHE VIl Nam



B KH&CN nudc ngoai

chiu diéu kién ngoai canh bat Igi
(han han, lanh, man, thiéu dinh
dudng...) [16]. Tai Viét Nam, cdng
nghé chinh stia gen c6 thé md ra
v s8 huéng Ung dung tiém néng
trén cac déi tugng cay trong. Vé
vdn dé nay, chung t6i xin cé mét
s6 dé xuat nhu sau:

Tha nhdt, qua trinh dua ra
mot sy kién bién déi gen thudng
.kéo dai 15-20 nam, tu giai doan
phong thi nghiém ra khao nghiém
déng rudng. Vi vay, nghién ctu
vé cay trong chinh slia gen ciing
nén xem la mét qua trinh dau tu
lau dai va tap trung rét nhiéu chat
xam va cd sd vat chat. 8 Viat
Nam, cac dé tai, du &n lién quan
dén cay tréng chinh stia hé gen
cling da bat dau thyc hién dugc
nhiing budc co ban dau tién nham
tang cudng kha nang chiu man va
khang sau bénh trén cay lua.

Thu hai, hién nay thé gigi van
con dang dan do va xem xét sy
khac biét gidia ky thuat di truyén
va st dung céng cu chinh siia
gen dé tao ra nhitng thay déi mot
cach c6 chd dich & gen ndi sinh,
do d6 ma cay tréng chinh siia
gen c6 thé 1a cau tra I8i cho rat
nhiéu van dé nan giai hién nay.
Viét Nam can c6 nhiing hanh lang
phap ly thong thoang nhim tao
diéu kién cho vigc dén nhan cay
tréng chinh sia gen nhu mot dang
cla chon gidng dét bidn. Hon
ndia, cac nghién clu vé cay tréng
chinh sia gen déu ching minh sy
hiéu qua va uu diém vuot troi clia
cac dong dot bién nay trong thi
nghiém. Vi vay, trudc ap Iuc cia
bi€n d8i khi hau va an ninh luong
thue, viéc dén nhan thanh tuu nay

TAP CHl

la mot tat yéu.

Cudi cung, Viét Nam & mot
nudc véi ty trong clla nganh néng
nghiép déng gép I6n trong GDP.
Tuy nhién, mét xu huéng but phéa
mdi can dugc xem xét, dé la giam
ty trong va stic lao déng tap trung
vao linh vyc nong nghiép. Chinh
vi vay, canh tac cay tréng chinh
slta gen s dung lam thidc &n
chan nudi nén dugc xem la mot
chién lugc truéc mét clia nganh
néng nghiép nhdm gidm bét chi
phi dau vao (cong lao dong, phan
bon, thude béo vé thuc vat...) ma
van gilt nguyén gia tri cGia nguén
nguyén liéu trong béi canh cla
bién ddi khi hau &
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