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TÓM TẮT 

Aeromonas hydrophila là vi khuẩn gây ra bệnh nhiễm khuẩn huyết ở cá, gây thiệt hại kinh tế 
đáng kể cho ngành nuôi cá tra tại Việt Nam, do đó cần có biện pháp kiểm soát hiệu quả loại vi khuẩn 
gây bệnh này trong nuôi trồng thủy sản. Để đáp ứng yêu cầu đó, trong nghiên cứu này, một chủng 
xạ khuẩn đã được phân lập từ mẫu nước tại tỉnh Đồng Tháp (Việt Nam) và chủng này thể hiện hoạt 
tính kháng khuẩn đối với A. hydrophila. Chủng xạ khuẩn này được định danh là Streptomyces sp. 
SS532 dựa trên đặc điểm hình thái và gen chỉ thị 16S rRNA. Hoạt tính kháng khuẩn của chủng SS532 
ổn định ở nhiệt độ cao, trong nhiều khoảng pH khác nhau; hoạt tính kháng khuẩn không bị mất sau 
khi xử lí với tia cực tím và proteinase K ở nồng độ 1 mg/ml. SS532 còn cho thấy hoạt tính phổ rộng 
đối với các vi khuẩn gây bệnh khác, và hoạt tính này được duy trì qua chín thế hệ liên tiếp. Cao chiết 
ethyl acetate từ môi trường nuôi cấy của SS532 có giá trị MIC là 640 µg/ml đối với A. hydrophila và 
cao chiết này thể hiện khả năng ức chế tạo màng sinh học rất mạnh, bắt đầu từ nồng độ 0,04X MIC. 
Các kết quả trong nghiên cứu này là tiền đề cho các nghiên cứu tiếp theo nhằm ứng dụng chủng 
Streptomyces sp. SS532 trong phòng chống bệnh nhiễm khuẩn huyết do A. hydrophila gây ra ở cá. 

Từ khoá: Aeromonas hydrophila; hoạt tính kháng khuẩn; cá tra; Streptomyces sp. SS532; Việt Nam 
 

1. Giới thiệu 
Ngành nuôi trồng thủy sản giữ vai trò quan trọng trong nền kinh tế Việt Nam, đóng góp 

đáng kể vào tăng trưởng tổng sản phẩm nội địa (GDP) và kim ngạch xuất khẩu trong nhiều 
năm qua. Trong số các loài nuôi chủ lực, cá tra (Pangasianodon hypophthalmus) là đối tượng 
thủy sản nước ngọt có giá trị kinh tế cao, chiếm tỉ trọng lớn trong tổng kim ngạch xuất khẩu 
thủy sản của cả nước. Khu vực đồng bằng sông Cửu Long, đặc biệt tại các tỉnh Đồng Tháp, 
An Giang và Cần Thơ, được xem là vùng nuôi trọng điểm, cung cấp phần lớn sản lượng cá tra 
phục vụ tiêu thụ nội địa và xuất khẩu sang nhiều thị trường quốc tế (Phan et al., 2009). Tuy 
nhiên, song song với sự phát triển về sản lượng và giá trị, nghề nuôi cá tra hiện đang đối mặt 
với nhiều thách thức, trong đó có các bệnh truyền nhiễm do vi khuẩn gây ra. 

 
Cite this article as: Huynh, D. A., & Nguyen, H. C. (2026). Investigation of the in vitro antimicrobial and anti-
biofilm activities of Streptomyces sp. SS532 against Aeromonas hydrophila causing septicemia in pangasius. 
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Trong các bệnh vi khuẩn phổ biến, bệnh xuất huyết do Aeromonas hydrophila được 
xem là tác nhân chính gây thiệt hại nặng nề cho nghề nuôi cá tra thương phẩm (Dang et al., 
2021). A. hydrophila là vi khuẩn Gram âm, phân bố rộng rãi trong môi trường nước, gây ra 
triệu chứng xuất huyết ngoài da, loét và hoại tử mô, làm suy giảm sức khỏe cá và có thể dẫn 
đến tử vong hàng loạt (Sarker & Faruk, 2016). Biện pháp phổ biến hiện nay để kiểm soát 
bệnh này là sử dụng kháng sinh. Tuy nhiên, việc sử dụng kháng sinh trong thuỷ sản có các 
hệ quả tiêu cực như sự xuất hiện của các chủng vi khuẩn kháng thuốc, nguy cơ tồn dư kháng 
sinh trong sản phẩm thủy sản ảnh hưởng đến sức khỏe người tiêu dùng và sự ô nhiễm môi 
trường nước do tích tụ kháng sinh trong bùn đáy ao nuôi (Ljubojević Pelić et al., 2024). 

Trong bối cảnh đó, việc khai thác các nguồn vi sinh vật tự nhiên, đặc biệt là các chủng 
có khả năng sinh hợp chất kháng khuẩn, được xem là một hướng đi tiềm năng. Xạ khuẩn 
(Actinobacteria), đặc biệt là chi Streptomyces, từ lâu đã được biết đến là nguồn sản xuất 
phong phú các hợp chất thứ cấp có hoạt tính sinh học mạnh, bao gồm kháng sinh, kháng 
nấm, kháng kí sinh trùng và các hoạt tính sinh học khác. Đáng chú ý là hơn 70% các loại 
kháng sinh hiện có được phân lập từ xạ khuẩn, trong đó phần lớn thuộc về chi Streptomyces 
(Alam et al., 2022). Điều này mở ra triển vọng có thể sử dụng các xạ khuẩn trong việc kiểm 
soát bệnh xuất huyết do A. hydrophila gây ra ở cá tra. 

Xuất phát từ những lí do trên, chúng tôi thực hiện nghiên cứu này với nội dung bao 
gồm cụ thể: (1) phân lập và sàng lọc các chủng xạ khuẩn từ mẫu đất và nước thu thập tại 
tỉnh Đồng Tháp; (2) đánh giá hoạt tính kháng khuẩn đối với A. hydrophila; (3) định danh 
hình thái và phân tử chủng có hoạt tính mạnh nhất; (4) khảo sát phổ kháng khuẩn, độ bền 
hoạt tính, khả năng duy trì hoạt tính qua nhiều lần cấy chuyền, xác định nồng độ ức chế tối 
thiểu (MIC) và đánh giá khả năng ức chế hình thành biofilm. Kết quả nghiên cứu kì vọng sẽ 
góp phần cung cấp nguồn vi sinh vật có tiềm năng ứng dụng cao trong phòng trị bệnh xuất 
huyết do A. hydrophila ở cá tra, đồng thời đóng góp cơ sở khoa học cho việc phát triển các 
giải pháp thay thế kháng sinh một cách an toàn, hiệu quả và bền vững. 
2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu 
2.1. Đối tượng nghiên cứu 
2.1.1. Vi khuẩn 

Chủng vi khuẩn A. hydrophila và Edwardsiella ictaluri gây bệnh cá tra được cung cấp 
bởi Phòng Thí nghiệm Công nghệ Sinh học Phân tử, Trường Đại học Khoa học Tự nhiên, 
Đại học Quốc gia Thành phố Hồ Chí Minh. Các chủng vi khuẩn khác như Enterobacter spp., 
Staphylococcus aureus, Vibrio parahaemolyticus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa và Enterobacter cloacae được cung cấp 
bởi Trung tâm Nghiên cứu và Ứng dụng Sinh học (74 Đường số 2, Khu dân cư Bình Hưng, 
xã Bình Hưng, Thành phố Hồ Chí Minh).  
2.1.2. Các mẫu đất, nước 

Các mẫu đất, nước được thu thập tại các địa điểm khác nhau tại tỉnh Đồng Tháp. Toạ 
độ thu thập mẫu theo GPS được ghi nhận và trình bày trong Bảng 1. Các mẫu đất, nước được 
vận chuyển về phòng thí nghiệm trong ngày và giữ ở 4oC cho đến khi phân lập xạ khuẩn. 
2.1.3. Các môi trường, hoá chất  
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Môi trường nutrient agar (NA), Mueller-Hinton agar (MHA) được sử dụng để nuôi cấy 
và khảo sát hoạt tính kháng khuẩn trên chủng A. hydrophila. Môi trường Soya Flour 
Mannitol (SFM) (Kieser et al., 2000) được sử dụng để phân lập, nuôi cấy và môi trường A4H 
(Bui, 2006) để khảo sát khả năng sinh hoạt tính kháng khuẩn của các chủng xạ khuẩn. Các 
kháng sinh như cycloheximide, nystatin và acid nalidixic được mua từ GoldBio (Mĩ). Các 
hoá chất tách chiết DNA, PCR được mua từ Công ty TBR (Việt Nam).     
2.2. Phương pháp nghiên cứu 
2.2.1. Phân lập các chủng xạ khuẩn từ các mẫu đất, nước 

Các chủng xạ khuẩn được phân lập từ các mẫu đất, nước theo quy trình đã được công 
bố bởi Huynh và cộng sự (2024). Các chủng xạ khuẩn được làm thuần và giữ ở -20oC trong 
dung dịch 30% glycerol để bảo quản cho các thí nghiệm tiếp theo. 
2.2.2. Khuếch tán kháng sinh trên thạch 

Từ ống giữ chủng, các chủng xạ khuẩn được cấy chuyền trên môi trường SFM và để 
ở 30oC trong 5 ngày. Sau đó, các chủng xạ khuẩn được cấy tiếp trên môi trường A4H trong 
5 ngày ở 30oC. Chủng A. hydrophila được nuôi trên môi trường NA, sinh khối của chủng 
được hoà với NaCl 0,9% vô trùng để đạt nồng độ 108 CFU/ml. Dịch vi khuẩn A. hydrophila 
này được trải trên môi trường MHA. Các khối thạch từ môi trường A4H nuôi cấy các chủng 
xạ khuẩn được đặt trên môi trường MHA đã cấy A. hydrophila và để ở 37oC trong 16-18 giờ. 
Hoạt tính kháng khuẩn được xác định bằng cách đo đường kính vòng vô khuẩn tại các khối 
thạch (Balouiri et al., 2016). 
2.2.3. Định danh hình thái và phân tử  

Sinh khối chủng xạ khuẩn mục tiêu được phết trên lam kính và được quan sát dưới 
kính hiển vi quang học với vật kính 40X và thị kính trong camera kĩ thuật số 5 Mp, hình ảnh 
thu nhận được xử lí bằng phần mềm Hayear. Ngoài ra, sinh khối của chủng xạ khuẩn mục 
tiêu được sử dụng để tách chiết DNA bộ gen bằng phương pháp phenol/chloroform. Phản 
ứng PCR với cặp primer 27F-1492R được thiết lập trên DNA bộ gen này nhằm nhân bản 
gen 16S rRNA. Sản phẩm PCR được giải trình tự nucleotide và hiệu chỉnh bằng phần mềm 
SnapGene Viewer. Trình tự 16S rRNA của chủng xạ khuẩn mục tiêu được gửi vào cơ sở dữ 
liệu GenBank và được sử dụng để định danh nhờ công cụ 16S-based ID của trang web 
EZBioCloud tại địa chỉ www. https://www.ezbiocloud.net/identify.  
2.2.4. Khảo sát tính bền đối với nhiệt độ, pH, tia tử ngoại, proteinase K 

Chủng Streptomyces sp. SS532 được nuôi cấy trên môi trường thạch A4H trong 5 ngày 
ở 30oC. Sau đó, dịch nuôi cấy chiết ra từ môi trường A4H nuôi cấy chủng SS532 được xử lí ở 
các nhiệt độ 60°C, 80°C và 100°C trong thời gian 60 phút. Đồng thời, dịch nuôi cấy cũng được 
điều chỉnh pH từ 2 đến 12 để khảo sát ảnh hưởng của độ pH. Ngoài ra, dịch nuôi cấy còn được 
xử lí với enzyme proteinase K ở nồng độ 1 mg/mL và chiếu tia tử ngoại (UV) trong 60 phút. 
Mẫu dịch không qua xử lí được sử dụng làm đối chứng dương. Dịch môi trường A4H không 
nuôi cấy chủng SS532 được xử lí theo các điều kiện tương tự được dùng làm đối chứng âm. 
Sau khi xử lí, tất cả các mẫu dịch được đem kiểm tra hoạt tính kháng khuẩn bằng phương pháp 

https://www.ezbiocloud.net/identify
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khuếch tán trên thạch. Phần trăm hoạt tính còn lại được xác định bằng tỉ số đường kính vòng 
vô khuẩn của mẫu xử lí và đường kính vòng vô khuẩn của mẫu đối chứng dương. 
2.2.5. Khảo sát tính thoái hoá qua các thế hệ 

Chủng Streptomyces sp. SS532 được nuôi cấy trên môi trường SFM ở 30°C trong 5 
ngày. Sinh khối thu được sau đó được cấy chuyển sang môi trường A4H và tiếp tục nuôi ở 
30°C thêm 5 ngày nữa để tạo hoạt tính kháng khuẩn, đồng thời cũng được cấy lại lên môi 
trường SFM cho thế hệ kế tiếp. Quy trình này được lặp lại liên tiếp trong chín chu kì. Hoạt 
tính kháng khuẩn được đánh giá bằng cách đo đường kính vòng vô khuẩn bằng phương pháp 
khuếch tán trên thạch. 
2.2.6. Thu nhận cao chiết ethyl acetate và đánh giá nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) 

Môi trường A4H nuôi cấy chủng Streptomyces sp. SS532 được sấy khô và chiết xuất 
ngấm kiệt với dung môi ethyl acetate. Dung môi được làm bay hơi bằng phương pháp cô 
quay để thu nhận cao chiết. Cao chiết được pha loãng trong môi trường MHA để tạo ra dãy 
nồng độ 0, 20, 40, 80, 160, 320, 640, 1280 và 2560 µg/ml. Sau đó, 104 CFU/ml A. hydrophila 
được khảo sát trên dãy nồng độ cao chiết này. Nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) của cao chiết 
đối với A. hydrophila là nồng độ cao chiết thấp nhất ức chế sự phát triển của A. hydrophila 
sau 16-18 giờ nuôi cấy (Campanile et al., 2020). Trong thí nghiệm này, sản phẩm BayMet 
chứa 40% kháng sinh oxytetracycline được sử dụng như đối chứng dương với dãy nồng độ 
0, 1,25, 2,5, 5, 10, 20 µg/ml. 
2.2.7. Đánh giá hoạt tính ức chế biofilm 

104 CFU A. hydrophila được cấy vào 200 µl môi trường MHB và môi trường MHB có 
chứa cao chiết ở các nồng độ 0,04X, 0,08X, 0,1X, 0,25X, 0,5X và 1X MIC trong đĩa 96 
giếng và để ở 37oC qua đêm. Sau đó, môi trường trong các giếng được hút bỏ và các giếng 
này được rửa với dung dịch PBS trước khi cố định với methanol. Tiếp theo, methanol được 
loại bỏ và các giếng được làm khô trước khi được nhuộm với dung dịch 0,1% tím tinh thể. 
Dung dịch tím tinh thể được loại bỏ, các giếng được làm khô và giải nhuộm với ethanol 
95%. Màu tím trong các giếng được đo quang phổ ở bước sóng 595 nm. Số liệu đo quang 
phổ được sử dụng để tính ra phần trăm ức chế hình thành biofilm của cao chiết tại các nồng 
độ khác nhau (Manandhar et al., 2018). 
3. Kết quả  
3.2. Phân lập và khảo sát hoạt tính kháng khuẩn các chủng xạ khuẩn từ các  
mẫu đất, nước 

Từ các mẫu đất và nước thu thập ở tỉnh Đồng Tháp, chúng tôi đã phân lập được 9 
chủng xạ khuẩn với các thông tin đi kèm được trình bày trong Bảng 1. Các chủng xạ khuẩn 
này đều phát triển trên môi trường phân lập chứa các kháng sinh như cycloheximide, 
nystatin, acid nalidixic. Tiếp theo, các chủng xạ khuẩn này được khảo sát hoạt tính kháng 
khuẩn bằng phương pháp khuếch tán trên thạch.  
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Bảng 1. Kết quả phân lập và khảo sát hoạt tính kháng khuẩn của các chủng xạ khuẩn 

STT Tên chủng Loại 
mẫu Địa điểm thu mẫu Đường kính vòng  

vô khuẩn (mm) 
1 SS527 Đất 10,25406’ N, 105,73245’ E 0  
2 SS529 Đất 10,27359’ N, 105,75760’ E 0  
3 SS530 Đất 10,27359’ N, 105,75760’ E 0 
4 SS532 Nước 10,27359’ N, 105,75760’ E 23 
5 SS533 Nước 10,25406’ N, 105,73245’ E 0 
6 SS534 Nước 10,25406’ N, 105,73245’ E 0 
7 SS550 Đất 10,26724’ N, 105,75085’ E 0 
8 SS551 Đất 10,26724’ N, 105,75085’ E 0 
9 SS552 Đất 10,26724’ N, 105,75085’ E 0 

Kết quả ở Bảng 1 cho thấy chỉ có chủng xạ khuẩn SS532 thể hiện hoạt tính kháng  
A. hydrophila với đường kính vòng vô khuẩn là 23 mm. Vì vậy, chủng phân lập này được 
chọn cho các thí nghiệm tiếp theo nhằm định danh chủng này cũng như khảo sát các đặc tính 
kháng khuẩn in vitro của chủng. 
3.3. Định danh chủng xạ khuẩn SS532 

Chủng SS532 hình thành khuẩn lạc có dạng tia lan ra bên ngoài và sinh bào tử màu 
xám trên bề mặt khuẩn lạc. Các khuẩn lạc không tiết sắc tố ra môi trường (Hình 1A).  

 
Hình 1A. Hình dạng khuẩn lạc chủng xạ khuẩn SS532 

Hình thái tế bào của chủng xạ khuẩn SS532 quan sát dưới kính hiển vi quang học được 
trình bày trong Hình 1B.  

 
Hình 1B. Hình thái tế bào dưới kính hiển vi quang học của chủng xạ khuẩn SS532 

Hình ảnh dưới kính hiển vi quang học cho thấy chủng vi khuẩn SS532 có cấu tạo từ các sợi 
khuẩn ti, một số sợi khuẩn ti biệt hoá thành chuỗi bào tử. Kích thước của khuẩn ti và bào tử SS532 
khoảng 1 µm đối chiếu theo thang đo. Tiếp theo, DNA bộ gen được tách chiết từ sinh khối SS532 
và làm bản mẫu để nhân bản gen 16S rRNA để định danh phân tử chủng này. Trình tự 16S rRNA 
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của chủng SS532 được gửi vào cơ sở dữ liệu GenBank và được cấp mã số truy cập là PX271029. 
Kết quả phân tích bằng công cụ 16S-ID trên trình tự gen 16S rRNA của SS532 cho thấy trình tự 
này có độ tương đồng và độ hoàn chỉnh so sánh trên 95% với trình tự 16S rRNA của các chủng 
Streptomyces trong cơ sở dữ liệu (Hình 2). Từ các kết quả phân lập, định danh hình thái và phân 
tử, chủng vi khuẩn SS532 được đặt tên là Streptomyces sp. SS532.    

 
Hình 2. Kết quả định danh phân tử chủng SS532 bằng công cụ 16S-ID 

3.4. Phổ kháng khuẩn của chủng Streptomyces sp. SS532 
Ngoài A. hydrophila, chúng tôi còn khảo sát hoạt tính kháng khuẩn của chủng SS532 

trên nhiều loại vi khuẩn khác nhau để xác định phổ kháng khuẩn của chủng. Bảng 2 cho thấy 
chủng xạ khuẩn SS532 thể hiện hoạt tính kháng khuẩn trên các chủng vi khuẩn gây bệnh trừ 
V. parahaemolyticus và P. aeruginosa. Đặc biệt, chủng xạ khuẩn SS532 thể hiện hoạt tính 
kháng khuẩn trên E. ictaluri, là một vi khuẩn khác cũng gây bệnh gan thận mủ trên cá tra 
với vòng vô khuẩn là 23 mm. 

Bảng 2. Phổ kháng khuẩn của Streptomyces sp. SS532 
STT Chủng vi sinh vật khảo sát Vòng vô khuẩn (mm) 

1 Edwardsiella ictaluri 23 
2 Enterobacter spp. 21 
3 Staphylococcus aureus 21 
4 Vibrio parahaemolyticus 0 
5 Escherichia coli 15 
6 Klebsiella pneumoniae 17 
7 Acinetobacter baumannii 20 
8 Pseudomonas aeruginosa 0 
9 Enterobacter cloacae 15 
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3.5. Tính bền của hoạt tính kháng khuẩn đối với các điều kiện bất lợi 
Kết quả khảo sát tính bền của hoạt tính kháng khuẩn từ dịch nuôi cấy trên môi trường 

A4H của chủng Streptomyces sp. SS532 trong các điều kiện bất lợi như nhiệt độ cao, pH cực 
đoan, bị chiếu tia tử ngoại và bị xử lí với protease được trình bày trong Bảng 3.  

Bảng 3. Kết quả khảo sát tính bền hoạt tính kháng khuẩn của Streptomyces sp. SS532 
Điều kiện xử lí Mẫu khảo sát Hoạt tính còn lại (%) 

Nhiệt độ 

A4H-SS532 (không xử lí) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở 60oC) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở 80oC) 91,67 
A4H-SS532 (xử lí ở 100oC) 83,33 

pH 

A4H-SS532 (không xử lí) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 2) 91,67 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 3) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 4) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 5) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 6) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 7) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 8) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 9) 100 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 10) 91,67 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 11) 91,67 
A4H-SS532 (xử lí ở pH 12) 0,00 

Proteinase K A4H-SS532 (không xử lí) 100 
A4H-SS532 (xử lí với proteinase K) 100 

Tia tử ngoại A4H-SS532 (không xử lí) 100 
A4H-SS532 (xử lí với tia tử ngoại) 100 

Kết quả khảo sát ở Bảng 3 cho thấy, dịch nuôi cấy hoạt tính kháng khuẩn của chủng 
SS532 vẫn được duy trì ở nhiệt độ đến 100oC với hoạt tính còn lại là 83,3%. Các điều kiện pH 
đi từ pH 2 cho đến 11 không làm thay đổi hoạt tính kháng khuẩn, tuy nhiên hoạt tính kháng 
khuẩn bị mất ở pH 12. Tương tự, hoạt tính kháng khuẩn của chủng SS532 không bị ảnh hưởng 
khi xử lí với tia tử ngoại và proteinase K (1 mg/ml) trong 60 phút. Mẫu chứng âm là môi 
trường A4H xử lí tại các điều kiện bất lợi này không thể hiện hoạt tính kháng khuẩn. 
3.6. Khả năng giữ hoạt tính qua các lần cấy chuyền 

Chủng Streptomyces sp. SS532 được cấy chuyền 9 lần liên tiếp và hoạt tính kháng 
khuẩn được đánh giá sau mỗi lần cấy chuyền. Kết quả ở Bảng 4 cho thấy chủng SS532 vẫn 
giữ được hoạt tính kháng A. hydrophila sau 9 lần cấy chuyền liên tiếp với đường kính vòng 
vô khuẩn của 9 lần cấy chuyền là tương đương nhau.   

Bảng 4. Hoạt tính của Streptomyces sp. SS532 qua 9 lần cấy chuyền liên tiếp 
Thế hệ F1 F2 F3 F4 F5 F6 F7 F8 F9 

Đường kính vòng vô khuẩn (mm) 17 17 18 17 17 17 16 16 16 
3.7. Nồng độ ức chế tối thiểu và khả năng ức chế biofilm 

Cao chiết ethyl acetate từ môi trường nuôi cấy chủng Streptomyces sp. SS532 có nồng 
độ ức chế tối thiểu đối với A. hydrophila là 640 µg/ml (Hình 3A). Đối chứng dương là sản 
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phẩm BayMet chứa 40% kháng sinh oxytetracycline có nồng độ ức chế tối thiểu đối với A. 
hydrophila là 10 µg/ml (Hình 3B). 

 
Hình 3A. Nồng độ ức chế tối thiểu của cao chiết ethyl acetate trên A. hydrophila. 1: MHA 
chứa 5% DMSO; 2-9: MHA chứa cao chiết với các nồng độ 0, 20, 40, 80, 160, 320, 640, 
1280 và 2560 µg/ml 

 
Hình 3B. Nồng độ ức chế tối thiểu của sản phẩm BayMet trên A. hydrophila. 1: MHA chứa 
5% DMSO; 2-6: MHA chứa cao chiết với các nồng độ 0, 1,25, 2,5, 5, 10 và 20 µg/ml 

Tiếp theo, kết quả hoạt tính ức chế hình thành biofilm A. hydrophila của cao chiết ethyl 
acetate từ môi trường nuôi cấy Streptomyces sp. SS532 dựa trên nồng độ ức chế tối thiểu 
được trình bày trong Hình 4.  

 
Hình 4. Hoạt tính ức chế biofilm của cao chiết ethyl acetate trên A. hydrophila 
Cao chiết thể hiện hoạt tính ức chế hình thành biofilm A. hydrophila bắt đầu từ nồng 

độ 0,04X MIC với 70,7% hoạt tính ức chế. Hoạt tính ức chế tăng lên và đạt đến mức bão 
hoà từ 98,4 đến 100% theo nồng độ cao chiết từ 0,08X đến 1X MIC.  
3.7. Thảo luận 

Từ các mẫu đất, nước thu thập từ các địa điểm khác nhau tại tỉnh Đồng Tháp, có 9 chủng 
xạ khuẩn mọc được trên môi trường phân lập. Các chủng xạ khuẩn này có khả năng mọc trên 
môi trường phân lập chứa các kháng sinh như nystatin, cyclcoheximide (có tác dụng ức chế 
nấm mốc) và acid nalidixic (có tác dụng ức chế nhóm vi khuẩn Gram âm). Kết quả này xác 
nhận đặc tính kiểu hình của nhóm xạ khuẩn khi các vi khuẩn thuộc nhóm này có đặc tính Gram 
dương và kháng lại các kháng sinh ức chế nhóm nấm mốc. Qua thí nghiệm khảo sát hoạt tính 
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kháng A. hydrophila thì trong 9 chủng xạ khuẩn đã phân lập chỉ có chủng xạ khuẩn SS532 thể 
hiện hoạt tính kháng khuẩn với đường kính vòng vô khuẩn là 23 mm. So với một số nghiên 
cứu phân lập các chủng xạ khuẩn kháng A. hydrophila trước thì hoạt tính kháng khuẩn của 
chủng xạ khuẩn SS532 được xếp vào loại tương đối mạnh (Quach et al., 2024; Selvakumar et 
al., 2010). Tiếp theo, chủng xạ khuẩn SS532 được quan sát về mặt hình thái và định danh về 
mặt sinh học phân tử dựa trên gen 16S rRNA. Trên mặt thạch SFM, khuẩn lạc chủng xạ khuẩn 
SS532 phát triển chậm, có dạng khô, không nhầy, bề mặt xù xì và nhăn nheo. Khuẩn lạc hình 
thành hệ sợi cơ chất ăn sâu vào môi trường và hệ sợi khí sinh phát triển trên bề mặt, tạo lớp 
bào tử có màu xám. Chủng SS532 không sinh sắc tố khuếch tán trong môi trường thạch. Đặc 
tính về hình dạng khuẩn lạc của chủng SS532 có độ tương đồng cao với khuẩn lạc của các 
chủng xạ khuẩn, đặc biệt các xạ khuẩn thuộc chi Streptomyces (Kieser et al., 2000). Hình thái 
tế bào của chủng SS532 dưới kính hiển vi quang học xác nhận cấu tạo từ các khuẩn ti và các 
khuẩn ti đã biệt hoá thành chuỗi mang bào tử. Để định danh chủng xạ khuẩn SS532, gen 16S 
rRNA của chủng SS532 được thu nhận và sử dụng như một marker định danh phân tử. Trong 
phân loại xạ khuẩn nói riêng và vi khuẩn nói chung, phân tích trình tự gen 16S rRNA được sử 
dụng rộng rãi và được xem là tiêu chuẩn vàng cho việc xác định vị trí phân loại (Hackmann, 
2025). Kết quả phân tích 16S rRNA của SS532 cho thấy chủng SS532 có độ tương đồng cao 
(hơn 95%) với gen 16S rRNA của các chủng Streptomyces trong cơ sở dữ liệu. Mức tương 
đồng lớn hơn 95% gen 16S rRNA là ngưỡng định danh ở mức độ chi (genus) nhưng chưa đủ 
để xác định đến mức loài (species) ở vi khuẩn (Schloss & Handelsman, 2005). Đặc biệt đối 
với chi Streptomyces, trình tự gen 16S rRNA đơn lẻ thường không đủ độ phân giải để định 
danh đến mức loài (species) do mức độ tương đồng trình tự rất cao giữa các loài trong chi này 
(Mispelaere et al., 2024). Trong trường hợp đó, việc định danh đến mức loài đòi hỏi phải áp 
dụng phương pháp phân loại đa giai đoạn (polyphasic taxonomy). Phương pháp này bao gồm 
sự kết hợp giữa các đặc điểm hình thái, sinh lí-sinh hóa, phân tích di truyền nhằm thể hiện rõ 
cấu trúc khuẩn ti, chuỗi bào tử và hình thái bào tử của chủng cần định danh (Landwehr et al., 
2018). Vì vậy với các dữ liệu định danh hiện có trong nghiên cứu này, chủng SS532 được đặt 
tên là Streptomyces sp. SS532. 

Ngoài A. hydrophila, Streptomyces sp. SS532 cho thấy có hoạt tính trên các vi khuẩn 
gây bệnh khác nhau bao gồm Enterobacter spp., S. aureus, E. coli, K. pneumoniae, A. 
baumannii và E. cloacae với đường kính vòng vô khuẩn dao động từ 15-20 mm, đặc biệt là 
đối với E. ictaluri là vi khuẩn gây bệnh gan thận mủ trên cá tra với đường kính vòng vô 
khuẩn là 23 mm. Phổ kháng khuẩn tương đối rộng của chủng SS532 là một ưu điểm trong 
việc kiểm soát bệnh nhiễm khuẩn ở cá tra trong môi trường tự nhiên. Trong môi trường ao 
nuôi có thể chứa nhiều loài vi khuẩn gây bệnh khác nhau có thể cùng tồn tại với A. hydrophila 
(Richard et al., 2020), vì vậy phổ kháng khuẩn rộng sẽ giúp ức chế đồng thời nhiều tác nhân 
gây bệnh, giảm nguy cơ bùng phát dịch do sự cộng hưởng của nhiều loài vi khuẩn. Ngoài ra, 
phổ kháng khuẩn rộng của Streptomyces sp. SS532 không chỉ có ý nghĩa kiểm soát A. 
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hydrophila, mà còn giảm nguy cơ nhiễm trùng thứ phát do các vi khuẩn cơ hội chính như 
Aeromonas, Flavobacterium, Vibrio có trong ao nuôi (Derome et al., 2016). Điều này đặc biệt 
quan trọng trong hệ ao nuôi thâm canh, nơi cá thường bị stress và suy giảm miễn dịch.  

Hoạt tính kháng khuẩn của Streptomyces sp. SS532 được duy trì trong các điều kiện 
bất lợi như nhiệt độ cao, dãy pH rộng, bị xử lí tia tử ngoại và enzyme protease. Tính bền này 
là cần thiết trong quá trình ứng dụng chủng SS532 làm chế phẩm kháng khuẩn để kiểm soát 
bệnh nhiễm A. hydrophila ở cá vì môi trường nuôi thủy sản thường chịu tác động của biến 
động nhiệt độ, pH, tia tử ngoại và sự hiện diện của nhiều enzyme ngoại bào dẫn đến sự phân 
huỷ của các kháng sinh trong thuỷ sản như đã được đề cập trong các nghiên cứu (Lei & Lai, 
2019; Zheng et al., 2022). Để so sánh, chủng Streptomyces enissocaesilis L-82 cũng thể hiện 
tính bền cao trong hoạt tính kháng khuẩn đối với các điều kiện bất lợi như nhiệt độ (đến 
90oC), các protease, pH (từ 1 đến 13) và xử lí tia tử ngoại đến 60 phút. Tính bền cao cho 
phép sử dụng chủng S. enissocaesilis L-82 trong thực tế nuôi cá vàng (Carassius auratus) 
chống lại bệnh nhiễm khuẩn gây ra bởi A. hydrophila (Long et al., 2024).  

Khả năng duy trì hiệu quả kháng khuẩn trong các điều kiện khắc nghiệt tạo thuận lợi 
cho việc sản xuất, bảo quản, sử dụng chế phẩm sinh học dựa trên chủng SS532 về sau. Điều 
đáng chú ý là hoạt tính kháng khuẩn của Streptomyces sp. SS532 được duy trì qua 9 lần cấy 
chuyền liên tiếp cho thấy tính ổn định di truyền của đặc tính này. Sự ổn định qua nhiều thế 
hệ cũng giúp giảm nguy cơ suy giảm hoạt tính trong quá trình bảo quản giống gốc và sản 
xuất chế phẩm, đồng thời làm tăng tính tin cậy khi ứng dụng ngoài thực tế trong môi trường 
nuôi thủy sản.  

Hoạt lực kháng khuẩn của Streptomyces sp. SS532 được xác nhận thông qua thí 
nghiệm khảo sát nồng độ ức chế tối thiểu của cao chiết ethyl acetate từ môi trường nuôi cấy 
của chủng. Nồng độ ức chế tối thiểu đạt được là 640 µg/mL. Mặc dù chưa có cách đánh giá 
hoạt lực kháng khuẩn trên cao chiết từ vi sinh vật (Quach et al., 2022), tuy nhiên đối chiếu 
với cách đánh giá được sử dụng trên cao chiết từ thực vật thì với giá trị MIC là 640 µg/mL 
thì cao chiết ethyl acetate từ môi trường nuôi cấy chủng Streptomyces sp. SS532 được xếp 
vào nhóm tương đối mạnh (Taguri et al., 2006). Đối với các chất kháng khuẩn thì giá trị MIC 
thấp sẽ là một ưu thế vì chúng giúp loại trừ hiệu quả vi khuẩn gây bệnh ở nồng độ thấp, ít 
gây hại cho sinh vật chủ (Downes & Goldman, 2021; Falagas et al., 2012). Giá trị MIC trong 
nghiên cứu này là cơ sở để khảo sát khả năng ức chế hình thành biofilm ở A. hydrophila của 
cao chiết ethyl actetae. Streptomyces sp. SS532 cho thấy có khả năng ức chế hình thành 
biofilm mạnh với kết quả ức chế biofilm là 70,7% ngay từ nồng độ cao chiết là 0,04X MIC 
và đạt đến mức cao nhất từ nồng độ 0,08X đến 1X MIC khi cao chiết từ chủng SS532 đã 
loại bỏ 98,4 đến 100% yếu tố độc lực này của A. hydrophila. Việc ức chế sự hình thành lớp 
bảo vệ của A. hydrophila không chỉ làm cho vi khuẩn trở nên nhạy cảm hơn với các chất 
kháng khuẩn, mà còn giúp chúng dễ dàng bị loại bỏ bởi hệ miễn dịch của vật chủ (Montanari 
et al., 2025). Đây là một đặc tính đáng mong đợi vì hệ miễn dịch của vật chủ tiêu diệt A. 
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hydrophila không phân biệt chủng nhạy hay kháng kháng sinh. Điều này đặc biệt có ý nghĩa 
trong bối cảnh A. hydrophila kháng kháng sinh đang phổ biến trong nuôi trồng thủy sản theo 
các nghiên cứu mới nhất (Jeamsripong et al., 2025). 

Các nghiên cứu tiếp theo sẽ tập trung đánh giá độc tính cấp (acute toxicity) của cao 
chiết thu được từ môi trường nuôi cấy Streptomyces sp. SS532 trên mô hình cá tra, đồng thời 
khảo sát khả năng bảo vệ của cao chiết trong mô hình cá tra gây nhiễm A. hydrophila. Trong 
trường hợp các thí nghiệm in vivo trên mô hình cá tra cho kết quả khả quan, chủng SS532 sẽ 
được tiến hành giải trình tự toàn bộ hệ gen nhằm xác định chính xác vị trí phân loại học, 
cũng như làm cơ sở cho việc nghiên cứu các con đường sinh tổng hợp hợp chất thứ cấp có 
hoạt tính kháng khuẩn của chủng này.  
4. Kết luận 

Từ các mẫu đất và nước thu thập tại Đồng Tháp, chúng tôi đã phân lập và định danh 
được Streptomyces sp. SS532. Chủng xạ khuẩn này thể hiện hoạt tính kháng khuẩn kháng A. 
hydrophila và các vi khuẩn gây bệnh khác. Hoạt tính kháng khuẩn của chủng SS532 bền 
trước các tác động bất lợi của nhiệt độ, pH, tia UV, protease và được duy trì sau nhiều lần 
cấy chuyền liên tiếp. Cao chiết ethyl acetate từ chủng này có giá trị MIC 640 µg/ml đối với 
A. hydrophila và thể hiện hoạt tính ức chế hiệu quả sự hình thành biofilm của A. hydrophila. 
Những kết quả trong nghiên cứu này là tiền đề cho các nghiên cứu tiếp theo nhằm phát triển 
thành chế phẩm sinh học giúp kiểm soát bệnh xuất huyết ở cá tra do A. hydrophila trong nuôi 
trồng thủy sản. 
 

 Tuyên bố về quyền lợi: Các tác giả xác nhận hoàn toàn không có xung đột về quyền lợi. 
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ABSTRACT 

Aeromonas hydrophila causes fish septicemia and substantial economic losses in Vietnamese 
pangasius farming, creating a need for effective control of this pathogen in aquaculture. To address 
this need, this study isolated a bacterial strain from a water sample collected in Dong Thap Province, 
Vietnam, and found that it exhibited antibacterial activity against A. hydrophila. The isolate was 
identified as Streptomyces sp. SS532 based on morphological characteristics and the 16S rRNA gene. 
Its antibacterial activity remained stable at high temperatures and across a wide pH range and was 
retained after exposure to ultraviolet radiation and protease treatment. SS532 also exhibited 
relatively broad-spectrum activity against other bacterial pathogens, which was maintained over 
nine successive generations. The ethyl acetate extract from the SS532 culture had a minimum 
inhibitory concentration (MIC) of 640 µg/mL against A. hydrophila and showed strong antibiofilm 
activity at concentrations from 0.04× MIC. These findings provide a basis for further research on 
the use of Streptomyces sp. SS532 to prevent and control A. hydrophila-induced septicemia in fish. 
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