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Vai tro c@ia hé vi sinh vat dwéng rudt doi véi strc khde con ngudi
Nguyén Thj Huyén’, Phan Thj Minh Phwong’, Reet Mandar?
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Tém tat
Hé vi sinh vat (microbiota) & ngudi 13 tp hop tat ca cac vi sinh vat dang ton tai trén va trong co thé ngudi,
bao gdm cac dong vat nguyén sinh, vi khuan c8, sinh vat nhan chuan, virus va chl yéu 13 cac vi khuin séng
cdng sinh & cac vi tri khdc nhau cta co thé va nhiéu nhat 1a & dwdng rudt. Ching cé vai trd quan trong trong
viéc bao vé, chuyén héa va mién dich cling nhu duy tri cdn bang ndi moi duong rudt. Khi hé vi khuan duong
rudt bj réi loan cé thé dan dén rdi loan chirc nang clia co thé vat chi, do dé ching gép phan vao co ché bénh
sinh va/hodc tién trién cla bénh. Mot s& bénh dang chu y nhat [a nhiém trung Clostridium difficile, bénh
viém duong rudt, bénh celiac va bénh béo phi. Céc liéu phap diéu tri méi cd nguén gdc tir vi sinh vat da duoc
nghién ctu nhw ghép vi khuan trong phan, ch& pham sinh hoc probiotic va prebiotic & cac bénh lién quan d3
cho thay sy cai thién cac triéu chirng va ma& ra nhitng hwdng ti€p can diéu tri mdi trong tuong lai.
Titr khoa: Hé vi sinh vat dudng ruét, réiloan khudn chi dwong rudt, nhiém tring Clostridium difficile, viém
duwong ruédt, celiac, béo phi.
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The role of the gut microbiome in human health
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The human microbiota comprises of collective genomes of microbiota, namely protozoa, archaea,
eukaryotes, viruses and bacteria that live mainly on and within various sites of the human body, with
the highest concentrations being found in gastrointestinal tract. Microbiome plays an important role in
host protection against invading pathogens, metabolism and immunity as well as maintaining intestinal
homeostasis. Gut microbial imbalance (dysbiosis) may lead to dysfunction of host, thereby contributing to
pathogenesis and/or progression of some pathologies. All of them, some of the most noticeable diseases
are Clostridium difficile infection, inflammatory bowel disease, celiac disease and obesity. New therapies
derived from microbiome studied such as fecal microbiota transplantation, probiotic and prebiotics to target
associated diseases have been shown how disease symptoms can be reformed, thus opening new scientific
approaches to treatment in the future.

Key words: gut microbiome, dysbiosis, Clostridium difficile infection, inflammatory bowel, celiac disease,
obesity.

1. MO PAU

Hé vi sinh vat (microbiota) & nguoi la tap hop
tat cd cdc cla vi sinh vat dang ton tai trén va trong
co thé ngudi, bao gbm cac ddng vat nguyén sinh, vi
khuan c6, sinh vat nhan chuln, virus va chd yéu 1a
céc vi khudn séng cdng sinh & céc vi tri khdc nhau
cla co thé [1]. Céc vi sinh vat nay thudng tap trung
& khoang miéng, co quan sinh duc, dudng hé hap,
dudng tiéu hda va da[13]. Udc tinh s6 lwgng vi sinh
vat & ngudi 1én dén 10%°-10% té€ bao va so sanh gitra
s8 lwgng vi sinh vat va sé lugng té bao ngudi 1a 1:1
va gép it nhat 100 [an s6 lwgng gen & ngudi [25].
M6t s6 gen cla hé vi sinh vat ¢ vai trd trong viéc m3
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héa moét s6 loai enzym ma co thé vat chi khéng m3
héa duwoc, diéu nay dong vai trd quan trong trong
viéc gilip cho qua trinh chuyén hoéa cla co thé vat
chl dwoc xay ra binh thuwong cling nhu tham gia vao
qua trinh diéu hoa sinh ly khac[7]. Hé vi sinh vt tap
trung nhiéu nhat @ dwong tiéu hda, d3c biét 1a & dai
trang. S6 lwong vi khuan tai day 1én dén 3.8x10%
loai vi khudn va ph6 bién nhat 13 ba loai vi khuan
do la Firmicutes, Bacteroidetes va Actinobacteria.
Bén canh d6, duong tiéu hda con chira ca cac lgi
khudn nhu vi khudn Gram duwong Lactobacilli va
Bifidobacteria (chi€m trén 85% téng sd loi khuan),
va ca céc vi khudn cé kha ndng gay bénh tiém tang,
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ching cling tén tai trong mot cdng ddng phirc tap.
Thanh phan cta hé vi sinh vat tai day bi anh huwéng
b&i nhiéu yéu t& nhuw ché do &n, tudi, thudc, bénh
tat, stress va |6i s6ng. Nhirng réi loan cla hé vi sinh
vat da gép phan trong quan trong vao co ché bénh
sinh cta nhiéu bénh nhuv béo phi, viém rudt man
tinh gdbm bé&nh Crohn va viém dai trang man tinh, dai
thdo duong, suy dinh dudng...

Nhirng ti€n bd trong cdng nghé gidi trinh tu gen
va cac dy an gidi trinh ty hé vi sinh vat & ngudi nhu
du &n hé vi sinh vat ngudi do Vién sirc khoe quéc gia
Hoa ky tai trg hay du an MetaHIT (Metagenomics
of the Intestinal Tract) do Uy ban Chau Au tai tro
da thuc day viéc nghién clru vé tap hop gen cla tat
ca cac hé vi sinh vat (goi 1a microbiome) nhdm md
ta d3c diém cuta hé vi sinh vat ciing nhu vai trd cla
ching déi vdi sirc khde con ngudi va bénh tat. Tai
Viét Nam thi day 1a mét [inh vuc con rat mai, su hiéu
biét vé vai trd cla hé vi sinh vat con han ché ciing
nhu chua cé bat ki nghién clru nao vé ching. Do do,
bai téng quan nay, ching t6i khai lvgc mot s& noi
dung vé vai tro cling nhu méi lién quan cla hé vi
sinh vat dudng rudt d6i voi sirc khde va bénh tat,
doéng thoi duwa nhirng phwong huéng tiép can diéu
tri mé&i trong twong lai.

2. CHU'C NANG CUA HE VI SINH VAT DPUONG
RUOT

Hé vi sinh vat duong rudt co chire nang bao vé,
chuyén héa va mién dich d&i véi co thé vat chd. Méi
quan hé cong sinh gitta hé vi sinh vat duong rudt va
vat cht dugc diéu hoa va duy tri sw 6n dinh nhd vao
sy trao déi thdng tin chéo. Sy trao d6i nay 1a qua
trung gian cac chat chuyén héa téng hop cla hé vi
sinh vat cling nhu cla co thé vat chd nhu cac phan
tlr tin hiéu diéu hoa than kinh-mién dich- dap tng
viém nham k&t néi thong tin tai duwong rudt véi cac
co quan khac.

2.1. Hé vi sinh vat dwong rudt va qua trinh
chuyén héa

Gill va céng sy dung ky thuat gidi trinh ty gen
metagenomic dé& phan tich hé vi sinh vat tai dwong
rudt bang RNA ribosome 16S va cho thay ring hé vi
sinh vat lam ting chuyén héa d6i véi polysaccharid,
axit amin, xenobiotic va vi chat dinh duwdng [5]. Hé vi
sinh vat dudng rudt rat quan trong ddi vai qua trinh
l&n men cla thanh phan tinh bét khéng dwoc hap
thu va chat xo. Céc san pham l&én men sau clng ton
tai dudi dang SCFA (Short-chain fatty acids). SCFA
(nhu butyrate, propionate, acetate va pentanoate)
hoat ddng nhu nhirng co chat cung cap nadng lugng
cho vat chd, déng gép thém 10% nidng lwong khau
phan an hang ngay dé vat chu s&r dung vao cac qua
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trinh trao d6i chat khac[20]. Hé vi sinh vat téng hop
SCFA dbng gop 70% ATP cua rudt gia, véi butyrate
thi day thanh phan cung cap nang luvong duoc chinh
cla cac té€ bao rudt gia.

Bén canh SCFA, cac vi chat dinh du&ng duoc
téng hop bdi vi sinh vat duwdng rudt thé hién gia
tri lgi ich chung cho qua trinh trao d6i chat cla ca
vi sinh vat va co thé vat chl. Vi khuan dudng rudt
san sinh vitamin K bao gbm Bacteroides Fragilis,
Eubacterium lentum, Enterobacter agglomerans,
Serratia marcescens va Enterococcus faecium[2]. Hé
vi sinh dudng rudt con 1 ngudn cung cap vitamin B
quan trong cho vat ch([3]. Trong s6 do, Vitamin B5
va B12 chi duoc téng hop bdi hé vi sinh vat duong
rudt va cé pham vi hoat déng réng d6i vdi co thé
vat chl nhu qua trinh téng hop tao acetylcholine va
cortisol, can thiét cho hoat déng binh thudng cda hé
théng than kinh.

Hé vi sinh vat duong rudt con tham gia vao qua
trinh d6ng chuyén hda axit mat. Trudc khi dy triv &
t4i mat, nhitng dan xuat cla cholesterol dwoc tdng
hop & gan két hop vdi taurine hodc glycine va sau d6
ching duoc bai tiét vao ta hong trang dé ho tro tiéu
héa, chuyén hoéa cholesterol va lipid. & ngudi, 95%
mat axit dwoc tai hdp thu & héi trang[27], 5% céc
axit mat khong duoc hap thu s& dugc chuyén héa
hodc thly phan thanh cac axit mat th& cap (chi yéu
la DCA (deoxycholic acid) va LCA (lithocholic acid))
bai cac hydrolase mudi mat dugc tiét ra bdi mot s6
vi sinh vat & dai trang nhu Clostridium perfringens
va Clostridium scindens, sau d6 ching dugc tai hap
thu mét phan & dai trang va van chuyén vé gan, con
cac axit mat th& cap khéng dwoc hap thu thi dwoc
bai xuat ra ngoai. Ca axit mat so cip va th cap cé
thé kich hoat tin hiéu FXR (farnesoid X receptor)
trong nhan té& bao cla vat chu gitp diéu chinh viéc
san xuat axit mat, chuyén hda glucose[11]. Axit mat
thi cap con cé tinh khang khudn nh& tac déng lam
thay d6i tinh toan ven mang cla vi khuan, lam ting
tinh thAm clia mang té& bao gay rc ché sy phat trién
cla vi khuan khéng dung nap axit mat[19]. Pic tinh
khang khuan nay cé thé gép phan trong viéc hinh
thanh cdc thanh phan vi sinh vat cla duwong rudt va
bao vé vat chi khdi cdc mam bénh.

2.2. Hé vi sinh vat va dap &'ng mién dich

2.2.1. Hé vi sinh vét va ddp trng mién dich tw nhién

Trao d6i thong tin chéo gilra cac t& bao niém mac
thudc hé théng mién dich ty nhién va hé vi sinh vat
nham kiém sodt su ton tai va phat trién cla quan thé
vi sinh vat dudng rudt. Mot dic diém dién hinh cla
hé mién dich tw nhién |a khd ndng phan biét gitta
cac thanh phan vi sinh vat cé kha ndng giy bénh
va cac khang nguyén vo hai bang cac thu thé nhan
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dang kiéu mau (PRR-Pattern recognition receptors)
va trong dé 1a cac thu thé toll-like (TLR-Toll-like
receptor). TLR cé méat trén dai thuc bao, bach cau
trung tinh, t& bao tua (DCs-dendritic cells), cac t&
bao biéu md rudt (ECs-intestinal epithelial cells) va
cac té& bao khac thudc hé mién dich tw nhién. Cac
thu thé TLR déng mdt vai trd quan trong trong viéc
duy tri mé&i quan hé cdng sinh cla hé vi sinh dudng
rudt voi vat chl va tao su can bang ndi méi duong
rudt[23]. Nhiéu nghién cttu d3 chi ra rang hé vi sinh
vat c6 thé diéu hoa hé mién dich ty nhién & duong
rudt bang cach diéu hoa sy biéu hién TLR trén cac
t& bao mién dich. Sau khi cac t& bao mién dich nhan
dién duwoc vi khudn s& din dén sy kich hoat con
dudng tin hiéu NF-kB & nhan té€ bao va kich thich
san xuat cac cytokine nhdm diéu chinh sy bdc 16 cac
phan t&r d6ng kich thich & trén cac té bao trinh dién
khang nguyén, dan dén kich hoat cac t& bao lympho T.

2.2.2. Hé vi sinh vt va ddp trng mién dich thu
duoc

Tai dwong tiéu hoda tap trung mot sé lwong kha
I&n dai thyc bao, t& bao tua, t€ bao lympho T va
té€ bao lympho B. Mét sé t& bao lympho TCD8+ di
chuyén dén 16ng nhung mao cta rudt tré thanh
céc t& bao lympho biéu mé rudt [15,30]. Cac té& bao
lympho B tai day duoc hoat hda, tang sinh va biét
héa thanh tuwong bao san xuat khang thé slgA. Sau
do, slgA dwoc van chuyén qua |&p biéu mb va tiét ra
trong long rudt. Cac khang nguyén dugc céc té bao
tua thau tdm va van chuyén qua bach mach dé trinh
dién cho cdc t& bao lympho T tai t6 chirc lympho va
kich hoat dap rng mién dich thu duorc.

Su can bang gilta cac loai t€ bao lympho T tai
dudng tiéu hda (t&€ bao lympho T diéu hoa (Treg)/té
bao lympho T gitp d& (Th-17)) rat quan trong trong
viéc duy tri can bang ndi madi duwong rudt, phan biét
gilra cac vi sinh vat gy bénh va vi khuan céng sinh
thong qua qué trinh dung nap hodc dép (rng mién
dich va diéu nay lién quan dén vai trd cha hé vi sinh
vat. Mot s6 vi khuan cong sinh nhu Bacteroides
Fragilis, Bifidobacterium Newbornis va Firmicutes
c6 kha ndng lam tang sy biéu hién cla FOXP3 gay
tang s6 lwong té bao Treg va cac té bao nay san xuat
IL-10 khang viém. Diéu nay rat quan trong trong sy
rc ché& dap (rng viém nho céc té bao lympho T hiéu
Iwc dé clng c6 chirc ndng cla dudng tiéu hoa[10].
DPdng thoi, sy (rc ché& ddp (rng viém cla cac té bao
Treg cac té& bao cling déng vai trd quan trong ddi vai
sy dung nap cla co thé vat chl d&i véi cac thanh
phan khéng phai cla ban than; do dé, trong hoan
canh binh thudng, hé vi sinh vat cé thé ton tai &
duwong rudt ma khdng bi tan cong béi hé mién dich
cla vat cha.

3. HE VI SINH VAT PUONG RUOT VA MOT SO
BENH LY LIEN QUAN

Cac yéu t& bén ngoai (nhu sir dung khang sinh,
thanh phan cta ché d6 &n, stress) va cac yéu té bén
trong co thé vat chi cé thé |am rdi loan hé vi sinh vat
dudng rudt. RGi loan hé khuan chi nay cé kha ning
l[dm suy yéu chirc nang binh thudng ching trong
viéc duy tri strc khoe d6i v&i co thé vat chl va dong
thoi dan dén sw hinh thanh cac san pham tir vi sinh
vat hodc tir qua trinh chuyén héa cla co thé vat chu
c6 thé gay ra tén thuong cuc bd tai duwong tiéu hda
hodc toan than cho co thé vat chd.

3.1. Nhiém trung Clostridium difficile (CDI1)

Clostridium 1a mdét trwc khuidn Gram duong,
sdng ky khi bat budc, cé kha ndng sinh nha bao khi
moi trudng séng bat loi. Day cling 1a mét thanh
phan thudc hé vi sinh vat dudng rudt binh thuong.
Hoat tinh xuc tac cla doc t6 A (TcdA) va doc té B
(TcdB) Iam t6n thuwong t& bao va sy toan ven hang
rao biéu mé dai trang, do d6 gay ra dap (ng viém
va dua dén hau qud lam chét té& bao[22]. Céc triéu
chi*rng nhiém CDI bao gbdm tiéu chay, viém dai trang
gia mac, nhiém trung huyét va cé thé duwa dén tlr
vong trong trudng hop ndng. Diéu ngac nhién 13 viéc
st dung khang sinh lai 1a y&u t& nguy co chinh cla
CDI. Khodng tir 5 dén 35% bénh nhan duoc diéu tri
bang khang sinh bj tiéu chdy. Tiéu chady thudng xay
ra do CDI két hop véi si¢ dung khang sinh, chiém
10%-20% tong s& ca mac, so vdi cadc mam bénh khac
nhu Staphylococcus aureus va Salmonella[26]. M6t
nghién clru doan hé cta Pépin va cong sy (2005) d3
chi ra rang fluoroquinolone 1a khang sinh ph& rong
gbp phan giy ra tiéu chdy lién quan véi CDI nhiéu
nhat so v&i cac nhém khang sinh khac[21]. M&c du
co ché cla khang sinh nay lién quan dén tiéu chay
van chua duoc biét rd, tuy nhién cé mdi twong quan
gitta khang sinh v&i sy thay d6i thanh phan cla hé vi
sinh vat dudng rudt & cac co thé bj bénh.

Su hiéu biét vé rdi loan khuin chi lién quan téi
khdéng sinh trong bénh sinh clia CDI gidp hinh thanh
phuong phdp diéu tri mdi lién quan dén viéc phuc
hoi hé vi sinh vat dudng rudt nhu diéu tri bing cay
ghép vi sinh vat trong phan (FMT-Fecal microbiota
transplant) d3 phuc hoi lai duwgc can bang ndi mai
cla duong rudt. Bénh nhan duoc diéu tri FMT cho
thay su da dang clGa vi sinh vat ton tai lau dai &
trong phan va ty 1& phuc hdi cao (90%) so vdi liéu
phap vancomycin (khéng sinh phé hep) (ty 1& phuc
hoi = 60%)[32]. Ngoai ra, ting s6 luvgng vi khuan
Bacteroidetes, Clostridium IV va XIVa (Firmicutes)
va giam s6 lwong Proteobacteria da dwgc quan sat
sau diéu tri FMT[18] cho thdy tdm quan trong cla
cac vi sinh vat khong gay bénh nhu Bacteroidetes va
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Clostridia trong viéc ngan chan sy phat trién cla CDI.
Nghién clru twong ty ctia Konturek va cong su (2016)
cling da chirng minh ty |& lanh bénh cao (94%) trong
diéu tri CDI bang FMT, khong cé CDI téi phat & nhitng
bénh nhan duoc theo doi sau 16 thang[8]. Ngoai
ra, giam cac cytokine tién viém (nhw TNF-a, IL-11B,
IL-6, IL-8 va IL-12), ting dang k& nong d6 peptide
khang khuin LL-37 trong huyét tuong, clng véi su
gia tng céc vi khuin cé loi (nhu Lactobacillaceae,
Ruminococcaceae, Desulfovibrionaceae, Sutterellaceae
va porphyromonadaceae) d3 dugc quan sat & nhirng
bénh nhan diéu tri thanh céng bang FMT.

Méc du viéc xac dinh chinh xac cdc chang vi sinh
vat ¢6 loi va cac co ché clia FMT trong diéu tri van
chuwa duogc biét rd nhung cac nghién ciru nay da
khdng dinh mdi lién quan chit ché gitta hé vi sinh
duong rudt va CDI, va lam sang té khd nang sir dung
rong rai liéu phap vi sinh vat thay thé trong diéu tri
CDI trong tuong lai.

3.2. Bénh viém rudt (Inflammatory Bowel
Disease -IBD)

Mot bénh ly khdc cling lién quan dén hé vi sinh
vat duwong rudt la bénh viém rudt (IBD). IBD la mot
bénh viéem duwong tiéu hda vo can va hay tai phat.
Hai dang ph6 bién cta IBD |a bénh Crohn va viém
loét dai trang. Trong bénh Crohn, qua trinh viém cé
thé xdy ra & bat cr dau cla dudng tiéu hoa, trong
khi viém loét dai trang chi xdy ra & rudt gia. C3 hai
dang nay, bénh nhan d8u cé tinh trang tiéu chay, s6t
va dau bung tai phat. Mic du sy hiéu biét vé co ché
gay bénh van chua rd rang, nhiéu nghién ctru d3 cho
thay c6 méi tuwong quan gilta hé vi sinh vat duwong
rudt va cac yéu té vat chl dong goép vao su tién trién
bénh.

Nagao-Kitamoto va cong sy (2016) da ching
minh rang réi loan hé khuan chi dudng rudt cé lién
quan dén coch&bénhsinh ctiaIBD [18]. Dac diém cla
r6i loan hé vi sinh vat thwong gdp nhat trén cac bénh
nhan IBD |a gidm cac vi khudn thudc nganh Firmicutes
duong rudt chang han nhu Faecalibacterium
prausnitzii va Roseburia Sp.[16]. Nhitng vi khuan
nay gép phan quan trong trong qua trinh lam gidm
san xuat cdc cytokine tién viém (IL-12, IFN-y) va tang
cytokine khang viém IL-10. Ngoai ra, Firmicutes la
ngudn san xuat butyrate quan trong, dé 13 ngudn
cung cap nang lugng chinh cho céc té€ bao rudt gia
(70%). Vi thé&, gidm s6 lwgng Firmicutes c6 thé dua
dén ting cuong dap rng viém tai chd do gidm cac
cytokine khang viém va/hoac do suy gidm chirc ndng
cla hang rao niém mac dai trang[18]. M6t ddc diém
khac cla rdi loan hé vi sinh vat & nhitng bénh nhan
IBD I3 sy gia tang s6 lwong cla cac vi khuan cé doc
lwc nhu Enterobacteriaceae va Bacteroides fragilis,
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ca hai déu c6 ndi doc td lipopolysaccharide (LPS) &
trén mang. Tang doc t6 LPS gay ra viém rudt va viém
dai trang & chudt, co ché& cé thé 1a théng qua viéc
rc ché té& bao lympho Treg va/hodc hoat hda cac té
bao lympho Th (Th1/Th17) qua con dudng truyén
tin hiéu TLR4[6]. Cac phuong phap diéu trj IBD hién
tai thwong nham vao dap ¢ng mién dich tién viém
& niém mac rudt. Cac liéu phap khang viém nhu st
dung khang thé dich d&i vdi cac cytokine tién viém
(anti-TNF-alpha, ani-IL12, anti-IL23) va st dung chat
d6i khang a4p7-integrin dé (rc ché t& bao lympho T
dén mo[1]. Tuy nhién, IBD thudng cé tinh tai phat
va néu diéu tri bang cac thudc trc ché mién dich kéo
dai sé gay ra cac tac dung phu gy doc than kinh. Do
do, viéc dua ra mdt phuong phap diéu trj an toan
va hiéu qua hon 3 rat can thiét. Mot thir nghiém
cla Braat va cong su véi viéc si dung cac loi khuan
(probiotic) nham tac dong t&i gen cla vat chd nhu
Lactococcus lactis d€ ting biéu hién cla IL-10 khang
viém d3 chirng minh sy thuyén gidm cta bénh mot
cach dang ké trén cac bénh nhan IBD thudc nhém
bénh Crohn[1]. Trong nghién clru nay, 80% bénh
nhan bi bénh Crohn cai thién 1am sang, véi 50% s6
bénh nhan cho thay sy thuyén gidm hoan toan va
khong co tac dung phu nghiém trong nao. Vivay, day
la mét chién lvoc diéu tri day hira hen cho bénh Iy
duwong rudt man tinh va an toan hon so véi viéc st
dung cac khang thé khang cytokine tién viém. Bén
canh d6, sir dung prebiotic kich thich sy tdng trudng
va chuyén hda chang han nhu vi khuan tdng hop
butyrate cling cé thé 1a mot phuong phap tot dé
diéu trji viém rudt & bénh nhan IBD[1].

Mac du nhirng cach tiép can mdi trong viéc diéu
tri hodc quan ly IBD 1a dung dan, nhung nguyén
nhan gay ra IBD & mdi bénh nhan chuwa xac dinh,
dat ra mo6t thach thire Idn trong viéc hinh thanh mot
phuong phap diéu tri chung cé hiéu qua déi vdi tat
cd moi bénh nhan.

3.3. Bénh celiac

Bénh celiac 1a mét réi loan qua trung gian mién
dich c6 tinh chat man tinh, anh huwéng chi yéu &
rudt non, dac trung bdi tinh trang khong dung nap
vdi gluten (nhu gliadin peptid) va prolamin & nhirng
ngudi co biéu hién khang nguyén bach cau (HLA-
human leukocyte antigen)-DQ2 va/hoac HLA-DQS
[24]. Bénh celiac |a m6t trong nhitng bénh ly phd
bién & chau Au, chiém 1% téng dan s6 & moi Itra
tudi va ty 1é tlr vong do bénh nay gay ra |a 10,4/1000
nguwdi moéi ndm[14]. o] nhitng bénh nhan celiac,
gluten kich hoat sy kich hoat ddp (rng mién dich thu
dwoc & niém mac, cac t& bao Th1l va Th17 tiét ra cac
cytokine tién viém cytokine nhu IL-21, IFN-y, TNF-a
cting nhu kich hoat dap ¢ng mién dich ty nhién
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théng qua téng hop IL-15 hoat hda t& bao NK lam
tén thuong té bao biéu mé cla rudt[29].

Nguyén nhan clia bénh celiac vin chwa duoc
biét day du, va ngudi ta nhan thay c6 mot s6 yéu
t8 lién quan bao gém yéu t6 di truyén, yéu té mién
dich (slgA) va cac yéu t& mdi trwdng bao gdm su tiéu
thu gluten, thoi gian tré dugc bu sita me cling nhu
nhiém trung dwong rudt (vi du nhu rotavirus) déng
gbp vao nguy co va thoi gian khéi phat cha bénh
celiac[28]. Nhirng yéu t& nay cling déng vai trd quan
trong trong sy hinh thanh va thay d6i thanh phan
vi sinh vat dudng rudt, do dé viéc diéu chinh thanh
phan cta hé vi sinh vat duwéong rudt s& giup phat trién
chilrc ndng cta hang rao bao vé cda duwong tiéu hoa
cting nhu hé mién dich tai day. Nhiéu nghién ctru d3
chira réiloan clia hé vi sinh vat dudng rudt & nhirng
bénh nhan celiac, trong dé dic trwng nhat bai sy
giam dang ké lugng vi khuidn Gram duwong, nho d6
quan thé vi khudn nay dugc phuc hdi khi bénh nhan
c6 ché& dd &n khong co gluten. Tuy nhién, ché d6 an
khéng cé gluten nay chi cho phép phuc héi mot phan
cla hé vi sinh vat duong rudt vé mat vi sinh (vi du
nhu gidm mét s8 chiing vi sinh vat cé kha ndng gay
bénh, phuc hoi khéng hoan toan céc loi khuan) va
vé chuyén hda (vi du cau tric SCFA khac nhau & céc
bénh nhan diéu tri va khdng diéu trj). Bén canh do,
viéc tuan tha nghiém ngdt ché dod &n khéng cé gluten
cling gay khé khan rat 1dn cho bénh nhan bai gluten
6 trong nhiéu loai thirc phdm nén trong truong hop
nay thi s& dung bién phdap thay thé vi sinh vat bang
céac lgi khuan 1a mét lwa chon hop ly cho cac bénh
nhan celiac. Mét s& nghién ctu in vivo trén dong
vat cling nhu & ngudi da chirng minh cac tac dung
khac nhau cla cac ching vi khuan Bifidobacterium
va Lactobacillus trong viéc cai thién cac biéu mé bj
tén thwong do gliadin. Bifidobacterium lactis cé tac
dung trc ché sy tang tinh thdm clia mang té& bao biéu
mo rudt do gliadin gay ra[12]. B. longum da duoc
chirng minh 13 c6é kha nang tang cwdng khang viém
bang cach kich thich san xuat IL-10 qua trung gian
té& bao Treg, rc ché cytokine tién viém IFN-y b&i Thl
duoc tao ra bdi hé vi sinh vat cia bénh nhan celiac
qua nudi cay té bao[17].

B. longum va Lactobacillus casei cling da duoc
nghién ctru trén md hinh dong vat co tac dung bao
vé hiéu qua bénh ly dudng rudt do gliadin gay ra,
trong d6 B. longum cé thé diéu hoa qua trinh san
xuat TNF-a gay viém va lam giam dap ¢ng mién dich
qua trung gian t& bao TCD4+ [9]; trong khi L. casei
c6 thé phuc hdi hoan toan nhung mao cla rudt do
gliadin gay ra, duy tri néng dd TNF-a & murc binh
thudng, can bang ndi modi cla té chire lympho lién
k&t v&i niém mac (GALT- Gut-associated lymphoid

tissue)[4]. S& dung men vi sinh Bifidobacterium &
tré mac bénh celiac méi dwoc chan doan clung véi
ché& d6 an khéng cé gluten d3 lam gidm déng ké
Bacteroides fragilis, giam s6 lvong t€ bao lympho
T ngoai bién va cai thién céc triéu chirng bénh. Cho
dén nay, su thuyén gidm hoan toan cla bénh chua
quan sat dwoc, nhung sy két hop Bifidobacterium va
Lactobacillus cta nhirng nghién ciru nay da ching
minh dwoc phan ndo gid tri cla cac loi khuan nay
trong viéc lam gidm tdc dung ddc cha gliadin gay ra
va cai thién triéu chirng cta bénh celiac.

3.4. Hé vi sinh vat va béo phi

Béo phi 1a m&i nguy hai strc khde toan cau vdi
hon 600 triéu ngudi trén toan thé gidi bj béo phi
trong ndm 2014. Su ting st dung cac thyc pham
giau ndng lvong va gidm dét chay nang luong, gay
ra sy tich tu m& qua murc v&i ting chi s6 khéi co thé
(BMI > 30 kg/m2), va cé lién quan dén hoi chirng
chuyén hda, khién nhirng ngudi béo phi cé nguy co
mac mot s& bénh lién quan téi béo phi nhu bénh tim
mach, dai thdo dudng type Il va céc réi loan & gan,
gidm dédp (ng viém va tlr vong sém.

Nhiéu nam gan day, yéu t6 mdi duoc xac dinh
dé 13 hé vi sinh vat dudng rudt lién quan mat thiét
dén quad trinh diéu hoa chuyén hoa cla co thé vat
chl. Cac yéu t6 vé di truyén, 18i séng va yéu t6 moi
truong 6 kha ndng gay ra béo phi. Cac nghién clru
metagenomes d3 chira sy gia ting mot cach dang ké
cac Firmicutes san xuat butyrate va giam Bacteroides
fragilis & dai trang trén cac bénh nhan béo phi so vai
nhirng ngudi binh thudong. Cac dac diém rdi loan hé
vi sinh vat lién quan dén béo phi nay cling di kém vai
sy gia tdng chia enzyme glycoside hydrolase va SCFAs
(gdm butyrate va acetate), va tang kha nang tao
ndng lvong véi bang chirng 1a gidn ndng lvong mot
cach rd rét & trong phan trén chudt bi béo phi[31].
Nong d6 cao clla monosaccharides va triglyceride &
gan do tang chuyén héa tinh bét béi hé vi sinh vat d3
cho thay méi lién quan chat ch& gilra hé vi sinh vat
dudng rudt va chuyén héa glucose ciing nhu lipid
trong co thé vat chl. Viéc tich trit triacylglyceride
trong t& bao m& cling d3 dwoc chirng minh 1a do
hé vi sinh vat duwong rudt chéng lai cdc chat (e ché
enzym lipoprotein lipase. Hon nita, cac dit liéu nay
con cho thay sy biéu hién qud muc cac vi khun
thuéc hé vi sinh vat duong rudt cé kha nang thay
phan saccharolytic nhdm ting cudong sw tiéu hda
duwong bot, din dén ting tao ning luong va ting
I3ng dong chat béo.

Vi r6i loan chuyén héa trong béo phi cé lién quan
dén rdi loan vi sinh vat dudng rudt nén viéc chon
loc thanh phan cta hé vi sinh vat théng qua viéc
thay d&i ché dé 8n udng nhu st dung prebiotic hodc
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probiotic cé thé |a mot phuong phap diéu tri day
hira hen. Tuy nhién, can cé cac th&r nghiém Iam sang
trén ngudi dé co thém di liéu vé ty 1& diéu tri thanh
céng cla phuong phap diéu tri nay.

4. KET LUAN

Su hiéu biét vé vai trd clia hé vi sinh vat cling nhu
twong tac gitra hé vi sinh vat véi co thé vat chd gitp
cho chung ta hiéu rd hon tdm quan trong cla hé vi
sinh vat d6i vdi stre khoe cling nhw méi lién quan véi
mot s8 bénh tat, déng thai gitip hinh thanh phuong
phap méi diéu tri hiéu qua hon trong tuong lai. Liéu
phap cdy ghép vi sinh vat trong phan hay st sung
cac ché& pham sinh hoc probiotics va prebiotic gitp
diéu chinh hodc phuc hoéi hé vi sinh vat dudng rudt

bi r6i loan tr& lai trang thai can bing, gilp cai thién
cac triéu chirng lam sang mot cach déng ké & mot s6
bénh d3 dé cap & trén.

Tuy nhién, viéc xac dinh chinh xac thanh phan
cla hé vi sinh vat bi r6i loan, lya chon ding céc
chlng vi sinh vat dé sir dung trong ché& pham sinh
hoc trén tirng ca thé bénh 1a mot thach thirc Ion d6i
V@i viéc dp dung rong rai cac liéu phap diéu tri nay
trong twong lai. Tém lai, nghién ctru vé hé vi sinh
vat & ngudi van con kha méi nhung dang duoc phat
trién nhanh chdng, moét s8 nghién ciru d3 cho thay
vai tro clia hé vi sinh vat déi vdi strc khde con nguoi
va bénh tat, tao tién dé dé &ng dung diéu trj trong
tuong lai.
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