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TÓM T.T 

L-Lysine là m\t amino axit thiVt yVu 6X;c bU sung làm th$c mn th8y sHn 6X;c sHn xuXt ch8 yVu 
b1ng con 6X_ng lên men vi sinh v4t. Thành ph>n môi trX_ng là yVu tJ rXt quan tr!ng, Hnh hXnng 
t=i quá trình lên men c8a vi khuLn sHn xuXt Lysine. Ngu#n nitE thX_ng là thành ph>n cao nhXt 
c8a môi trX_ng phát tri5n vi khuLn. Thành ph>n nitE trong môi trX_ng nuôi vi khuLn 
Corynebacterium glutamicum CG2 6X;c tJi Xu nh1m m?c 6ích tmng cX_ng sHn xuXt L-Lysine 6ã 
6X;c ki5m tra và lYa ch!n, bao g#m các ngu#n nitE vô cE và hDu cE 6En, hrn h;p và tg lf các 
thành ph>n c8a chúng. Hàm lX;ng lysine 61t 6X;c 45,7 g/L v=i môi trX_ng có ngu#n nitE tJi Xu 
(urê -7,4 g/L và d2ch th8y phân cá-10 g/L) khi nuôi trên thiVt b2 lên men 10 lít.  

TV khóa: Corynebacterium glutamicum, d2ch th8y phân cá, lysine, ngu#n nitE. 
 

1. $%T V(N $* 

Lysine là m\t trong 9 axit amin thiVt yVu cho 
ngX_i và 6\ng v4t, không th5 sinh tUng h;p và do 
6ó phHi 6Vn tV ngu#n thYc phLm [1]. SHn xuXt 
lysine b1ng hóa tUng h;p chv chiVm 20 so v=i 80% 
sHn lX;ng sHn xuXt b1ng lên men vi sinh v4t. Trong 
quá trình lên men c8a vi sinh v4t, môi trX_ng nuôi 
cXy là 6>u vào chính và ngu#n nitE thX_ng là thành 
ph>n 6qt ti�n nhXt. Các ngu#n nitE ti�m nmng bao 
g#m các h;p chXt vô cE khác nhau (amoni hoxc 
muJi nitrat) hoxc các h;p chXt hDu cE (cao nXm 
men, d2ch chiVt ngô, 64u nành th8y phân) và các 
chiVt xuXt khác tV các mô thYc v4t và 6\ng v4t [2]. 
Các sHn phLm ph? c8a th8y sHn có ti�m nmng cao 
là ngu#n nitE r} ti�n cho sinh trXnng c8a vi sinh 
v4t [3]. SHn phLm 6X;c t1o ra tV ph>n thHi tV cá 
(6>u cá, 6uôi, xXEng v?n…) t1o ra sHn phLm Un 
62nh ch$a peptit và axit amin có giá tr2 dinh dXçng 
cao, giHm ô nhiom môi trX_ng, cHi thifn tính b�n 
vDng c8a ngành chV biVn th8y, hHi sHn và thu 6X;c 
các sHn phLm sinh h!c có giá tr2 gia tmng cao 
[4]. D2ch 61m th8y phân tV cá giúp vi sinh v4t phát 

tri5n tJt hEn, c�ng nhX t1o ra sinh khJi cao hEn do 
hàm lX;ng cao các h;p chXt protein hòa tan, 6xc 
bift là các h;p chXt nitE. Chúng có th5 6X;c sA 
d?ng 65 thay thV cho pepton thXEng m1i có ngu#n 
gJc tV 6\ng v4t trên c1n. Vifc sA d?ng cá thay cao 
nXm men 6ã 6X;c báo cáo 65 sHn xuXt lysine tV vi 
sinh v4t [5]. Ngoài ra, pepton th8y phân tV cá 6X;c 
sA d?ng r\ng rãi v=i nhi�u $ng d?ng khác nhau, 
6xc bift sA d?ng 65 thay thV ngu#n nitE trong quá 
trình lên men thu nh4n các sHn phLm tV vi sinh v4t 
[6]. Vifc sA d?ng vi sinh v4t 65 lên men có rXt 
nhi�u Xu vift, trong 6ó ch8ng Corynebacterium 
glutamicum CG2 6ã 6X;c nghiên c$u khH nmng 
tUng h;p lysine trong các 6i�u kifn thích h;p n 
nhift 6\ 30oC, pH 7, th_i gian 72 gi_ nuôi lqc trên 
môi trX_ng MT5. Nghiên c$u thành ph>n nitE 
thích h;p trong môi trX_ng tUng h;p lysine tV vi 
khuLn Corynebacterium glutamicum CG2 nh1m 
thay thV ngu#n nitE trong môi trX_ng nuôi 65 thu 
6X;c hàm lX;ng lysine cao tV nguyên lifu r} ti�n là 
rXt quan tr!ng và có th5 $ng d?ng trong sHn xuXt n 
quy mô công nghifp. Trên cE sn $ng d?ng công 
nghf th8y phân b1ng enzym 65 t4n d?ng ngu#n 
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nguyên lifu phV ph? phLm cá tra trong các nhà 
máy chV biVn, cùng v=i vifc bU sung b\t lysine - là 
sHn phLm 6X;c sHn xuXt ra nh_ công nghf lên men 
vi sinh v4t sinh lysine nmng suXt cao su t1o ra m\t 
lo1i sHn phLm có giá tr2 gia tmng, 6áp $ng nhu c>u 
6a d1ng hóa các sHn phLm th8y sHn và ph?c v? 
phát tri5n ngành nuôi tr#ng th8y sHn trong nX=c. 

2. V#T LI&U VÀ PH45NG PHÁP NGHIÊN C:U 

2.1.  V4t lifu nghiên c$u 

Ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 
6X;c cung cXp tV Vifn Nghiên c$u HHi sHn và 
6X;c lXu giD t1i BHo tàng GiJng chuLn Vift Nam 
(VTCC), Vifn Vi sinh v4t và Công nghf Sinh h!c. 
D2ch th8y phân cá cô 6xc 6X;c sHn xuXt t1i Vift 
Nam. 

Các hóa chXt khác sA d?ng trong quá trình 
nuôi cXy, 62nh lX;ng, 6X;c sHn xuXt tV các hãng 
l=n và tinh khiVt nhX: Merck, Sigma, Wako, ®n 
 \, Trung QuJc, Vift Nam. 

2.2. Môi trX_ng 

Môi trX_ng 6X;c sA d?ng trong nghiên c$u là 
môi trX_ng MT5 bao g#m các thành ph>n sau: 
glucose -83,5 (g/L); urê -7,4 (g/L); KH2PO4 -1 
(g/L); MgSO4.7H2O -0,25 (g/L); Thiamine -4 
(mg/L); Biotine -1,57 (mg/L); d2ch chiVt tV 40 g 
ngô - 1 (lít);  pH 7 [7]. 

2.3. PhXEng pháp nghiên c$u 

2.3.1. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE 6En 6Vn sinh 
trXnng và tUng h;p lysine 

Ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 
6X;c nuôi vào môi trX_ng MT5 n bình tam giác 
250 ml, lqc 200 vòng/phút n nhift 6\ 30oC. Thay 
ngu#n nitE d2ch chiVt ngô và urê ( C) b1ng các 
ngu#n nitE vô cE (10 g/L): Amoni sunphat 
((NH4)2SO4), amoni axetat (CH3COONH4), amoni 
clorua (NH4Cl), amoni photphat ((NH4H2PO4), 
urê, amoni nitrat (NH4NO3) và các ngu#n nitE hDu 
cE (20 g/L): cao malt, cao men, cao th2t, pepton, 
soybean, trypton, D2ch 61m th8y phân cá và D2ch 
chiVt ngô (100 g ngô). Xác 62nh sJ lX;ng tV bào và 
hàm lX;ng lysine sau 72 gi_. 

2.3.2. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE hrn h;p 6Vn 
sinh trXnng và tUng h;p lysine 

Thay ngu#n nitE c8a môi trX_ng MT5 65 nuôi 
Corynebacterium glutamicum CG2 b1ng hrn h;p 
các ngu#n nitE vô cE và hDu cE lYa ch!n theo 
ngu#n nitE vô cE 7,4 g/L; ngu#n nitE  hDu cE 10 
g/L. Xác 62nh sJ lX;ng tV bào và hàm lX;ng lysine 
sau 72 gi_. 

2.3.3. ûnh hXnng tg lf ngu#n nitE hrn h;p 6Vn 
sinh trXnng và tUng h;p lysine 

Ch8ng C. glutamicum CG2 6X;c nuôi vào môi 
trX_ng MT5, thay hrn h;p các ngu#n nitE vô cE và 
hDu cE lYa ch!n theo ngu#n nitE vô cE 7,4 g/L; 
ngu#n nitE  hDu cE 5, 10, 15, 20 g/L. Sau 6ó thay 
hrn h;p các ngu#n nitE theo ngu#n nitE hDu cE 
lYa ch!n và ngu#n nitE vô cE 5,0, 7,4, 10, 15 g/L. 
Xác 62nh sJ lX;ng tV bào và hàm lX;ng lysine sau 
72 gi_. 

2.3.4. Nuôi ch8ng CG2 trên thiVt b2 lên men 10 
lít 

Ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 
6X;c ho1t hóa, sau 6ó cXy 5% ch8ng vào môi 
trX_ng MT5 (có ch$a ngu#n nitE thích h;p) trong 
thiVt b2 lên men 10 lít, nuôi n 30oC; tJc 6\ khuXy 
200 vòng/phút và tJc 6\ thUi khí 1,2 lít khí/lít 
d2ch/phút. Sau th_i gian 12, 24, 36, 48, 60, 72, 84 
gi_ nuôi; xác 62nh sJ lX;ng tV bào và hàm lX;ng 
lysine. 

2.4. PhXEng pháp phân tích 

2.4.1. Xác 62nh khH nmng sinh trXnng  

Xác 62nh m4t 6\ tV bào: KhH nmng sinh trXnng 
c8a các ch8ng vi khuLn trong d2ch nuôi 6X;c xác 
62nh b1ng m4t 6\ tV bào n giá tr2 OD 600 nm.  

Xác 62nh sJ lX;ng tV bào theo mô tH c8a 
Burdass và cs (2016) [8], khi lXy 10 g (hoxc 10 ml) 
mWu c>n xác 62nh sJ lX;ng tV bào pha vào 90 ml 
nX=c muJi sinh lý (NaCl 0,85%). Pha loãng t=i 
n#ng 6\ thích h;p theo hf sJ 10. Sau 6ó, nhp vào 
các 6ya môi trX_ng thích h;p cho mri lo1i (mri 6ya 
nhp 100 ml, mri n#ng 6\ pha loãng làm 3 6ya), 
dùng que g1t  trHi 6�u cho 6Vn khi khô mxt th1ch, 
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n nhift 6\ nuôi 30oC. Sau 2 ngày nuôi n nhift 6\ 
30oC, tiVn hành 6Vm sJ lX;ng khuLn l1c t1i n#ng 
6\ pha loãng thích h;p (~ 100 khuLn l1c/6ya 
petri). 

Xác 62nh pH: Môi trX_ng và d2ch nuôi 6X;c 
xác 62nh pH trên thiVt b2 6o pH theo hXçng dWn 
c8a nhà sHn xuXt. 

2.4.2. PhXEng pháp xác 62nh L-Lysine 
Xác 62nh L-Lysine theo mô tH c8a Hsieh và cs 

(1995) [9] sA d?ng thuJc thA Ninhydin-Ferric. 
N#ng 6\ lysine 6X;c tính toán theo 6X_ng chuLn 
xây dYng n các n#ng 6\ chXt chuLn lysine: 0, 10, 
20, 30,0, 40, 50,0 và 60 g/L, 6o bX=c sóng n 470 
nm. 

2.5. PhXEng pháp xA lý sJ lifu 
SJ lifu 6X;c xA lý trên ph>n m�m Microsoft 

Excel 2010 và ph>n m�m IBM SPSS Statistics 20 
v=i phân tích ANOVA, LSD. SJ lifu trình bày là giá 
tr2 trung bình ± 6\ lfch chuLn SD. 

3. K=T QU?  NGHIÊN C:U VÀ TH?O LU#N 
Ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 

6X;c nghiên c$u sA d?ng cho sHn xuXt lysine, vì 
ch8ng này thu\c loài an toàn, có khH nmng sinh 
trXnng tJt và có khH nmng sinh lysine cao.  i�u 
kifn nuôi cXy thích h;p trong phòng thí nghifm 

cho ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2: 
nuôi lqc 200 vòng/phút, n nhift 6\ 30oC, pH 7, th_i 
gian thu lysine n 72 gi_ trên môi trX_ng MT5.  

3.1. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE 6Vn sinh 
trXnng và tUng h;p lysine c8a ch8ng 
Corynebacterium glutamicum CG2  

3.1.1. ûnh hXnng ngu#n nitE 6En 6Vn sinh 
trXnng và tUng h;p lysine c8a ch8ng 
Corynebacterium glutamicum  CG2 

KVt quH hình 1 cho thXy, nuôi trong 6 ngu#n 
nitE vô cE 6En l}, sinh trXnng c8a ch8ng 
Corynebacterium glutamicum CG2 kém hEn so v=i 
6Ji ch$ng (urê và d2ch chiVt ngô), 61t giá tr2 OD600 
tV 1,56 - 1,92. Sinh trXnng yVu nhXt trong ngu#n 
amoni nitrat - NH4NO3, sinh trXnng tJt nhXt n 
ngu#n amoni sunphat - (NH4)2SO4 và urê. KhH 
nmng tUng h;p lysine c8a ch8ng Corynebacterium 
glutamicum CG2  thay 6Ui 6áng k5 tV 16,73 - 29,68 
g/L khi nuôi n các ngu#n nitE vô cE 6En l} khác 
nhau, thXp nhXt 61t 16,73 g/L khi nuôi trên amoni 
photphat (NH4)H2PO4 và cao nhXt 29,68 g/L khi 
nuôi n ngu#n urê, tuy nhiên vWn thXp hEn so v=i 
6Ji ch$ng (Hình 1). 

 
Hình 1. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE vô cE 6Vn sinh trXnng và tUng h;p lysine c8a ch8ng CG2 
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Phân tA lysine có hai nhóm amin (-NH2), do 
6ó, c>n phHi cung cXp nitE nhi�u 65 quá trình sinh 
tUng h;p lysine 61t tJi 6a. Nghiên c$u c8a 
Moosavi-Nasab và cs (2007) [10] sA d?ng các 
ngu#n nitE có ch$a nhóm amin trong nuôi cXy C. 
glutamicum PTCC 1532 sHn xuXt lysine, tJi 6a 
lysine (22 g/L) 6X;c tích l�y khi sA d?ng amoni 
sunphat - (NH4)2SO4, tiVp theo là amoni clorua - 
NH4Cl (18 g/L), amoni axetat - CH3COONH4 (11 
g/L) và amoni photphat - NH4H2PO4 (9 g/L). 
Nghiên c$u c8a Irshad và cs (2015) [11] sA d?ng 
các ngu#n nitE NH4NO3, (NH4)2SO4 và urê 65 sHn 
xuXt lysine tV ch8ng Brevibacterium flavum. Urê 
và amoni sunphat - (NH4)2SO4 6X;c tìm thXy là 

ngu#n tJt nhXt. N#ng 6\ 0,3% c8a (NH4)2SO4 65 
sHn xuXt lysine 61t 28,86 g/L. Urê là m\t ngu#n 
nitE hDu cE trung tính c�ng 6X;c sA d?ng 65 sHn 
xuXt siêu lysine. SHn xuXt lysine 61t 6X;c 29,34 
g/L v=i m$c urê tJi Xu (0,2%). Trong khi nghiên 
c$u c8a Rehman và cs (2012) [12] 6ã ch$ng minh 
n#ng 6\ tJi Xu c8a (NH4)2SO4 là 2,3 và 3,5% 65 sHn 
xuXt lysine tV các môi trX_ng cE bHn khác nhau 
(tXEng $ng là FM3 và FM1) [12]. TXEng tY, kVt 
quH nghiên c$u c8a Ali S và cs (2009) [13], Sattar 
và cs (2008) [14] c�ng khüng 62nh, urê là m\t lo1i 
ngu#n ni tE trung tính chi phí thXp không làm tmng 
6\ pH c8a môi trX_ng lên men, hr tr; sHn xuXt 
lysine tJi 6a. 

 
Hình 2. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE hDu cE 6Vn sinh trXnng và tUng h;p lysine c8a ch8ng CG2 
Khi nuôi ch8ng Corynebacterium glutamicum 

CG2 b1ng các ngu#n hDu cE riêng bift (Hình 2), 
sinh trXnng tJt trên 7 ngu#n nitE thA nghifm 
tXEng 6XEng v=i 6Ji ch$ng, trV cao malt. KhH nmng 
tUng h;p lysine c8a ch8ng CG2 thay 6Ui tV 14,56 - 
29,34 g/L khi nuôi n các ngu#n hDu cE, thXp nhXt 
khi nuôi trên cao th2t và cao malt, cao nhXt khi 
nuôi n ngu#n cao men, tiVp theo là d2ch th8y phân 
cá, 61t 29,34 g/L và 28,77 g/L. Khi nuôi n các 

ngu#n còn l1i, hàm lX;ng lysine tXEng tY nhau, 61t 
27,08 - 27,83 g/L.  

SHn phLm 64u tXEng th8y phân 6X;c nuôi cXy 
và nmng suXt lysine 61t 31,2 g/L v=i 0,5% d2ch th8y 
phân 64u tXEng [6]. Tryptone 6X;c 6i�u chV b1ng 
cách phân h8y casein b1ng enzym, 6óng vai trò 
nhX peptone và ngu#n giàu tryptophan 65 lên men. 
Hifu suXt cao 33,92 g/L c8a lysine 61t 6X;c v=i 
0,3% tryptone 6X;c tìm thXy [15]. Young và 
Chipley (1983) [16] 6ã nghiên c$u sHn xuXt lysine 
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và threonine tV Brevibacterium lactofermentum  
ATTCC 21086 và E. coli ATCC 21151, lX;ng lysine 
cao nhXt 3,3 g/L 6X;c sHn xuXt tV hrn h;p axit 
d2ch whey th8y phân và cao men (0,2%).  

Ngu#n nitE hDu cE trong môi trX_ng nuôi cXy 
vi khuLn rXt quan tr!ng, do có mxt c8a amino axit, 
giúp 6#ng hóa và tmng trXnng tV bào nhanh hEn 
[17]. Mxt khác, chi phí c8a các ngu#n hDu cE rXt 
cao so v=i các ngu#n vô cE. B1ng cách này, sY kVt 
h;p c8a các ngu#n hDu cE và vô cE có th5 cho 
phép tV bào phát tri5n tJt v=i chi phí tXEng 6Ji 
thXp [18]. TV các kVt quH hình 2 và 3 cho thXy, 
sinh trXnng c8a ch8ng CG2 trong ngu#n nitE hDu 
cE cao hEn ngu#n nitE vô cE. Hàm lX;ng lysine khi 
nuôi n các ngu#n vô cE và hDu cE riêng bift thXp 
hEn so v=i nuôi n ngu#n nitE hrn h;p c8a môi 
trX_ng MT5. Do v4y, các ngu#n nitE vô cE 
(NH4)2SO4 và urê su 6X;c nuôi hrn h;p v=i các 
ngu#n nitE hDu cE nhX: Cao men, pepton, soybean, 
trypton, d2ch th8y phân cá và d2ch chiVt ngô. 

3.1.2. ûnh hXnng ngu#n nitE hrn h;p 6Vn sinh 
trXnng và tUng h;p lysine c8a ch8ng CG2 

Nuôi hrn h;p các ngu#n nitE vô cE và hDu cE 
cho kVt quH tJt hEn so v=i nuôi 6En l}; sinh trXnng 
c8a ch8ng CG2 trong các hrn h;p 6�u >109 
CFU/ml (Hình 4). Hàm lX;ng lysine 6X;c tUng 
h;p cao, 61t 36,88 - 45,02 g/L, cao nhXt là nuôi trên 
hrn h;p cao men + urê, 61t 45,02 g/L, tiVp theo là 
hrn h;p d2ch th8y phân cá + urê, pepton + urê, 
trypton + urê 61t > 44 g/L. Nuôi hrn h;p nitE hDu 
cE v=i urê cho hàm lX;ng lysine cao hEn khi nuôi 
v=i (NH4)2SO4. Các ngu#n nitE hDu cE cao men, 
pepton, trypton 6�u là các sHn phLm thXEng m1i 
6qt ti�n, trong khi d2ch th8y phân cá là sHn phLm 
r} ti�n và cho các kVt quH cao khi nuôi cXy ch8ng 
CG2. TV kVt quH này, ngu#n nitE hrn h;p d2ch 
th8y phân cá cô 6xc + urê su 6X;c sA d?ng trong 
các thYc nghifm tiVp theo. 

 
Hình 3. ûnh hXnng c8a ngu#n nitE hrn h;p 6Vn sinh trXnng và tUng h;p lysine  

ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 
Ghi chú: DTPC: D2ch th8y phân cá; DCN: D2ch chiVt ngô; MA: (NH4)2SO4. 
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Trong nghiên c$u c8a Junior và cs (2016) [18] 
v� Hnh hXnng c8a các ngu#n nitE hDu cE và vô cE 
6Ji v=i vifc sHn xuXt lysine c8a vi khuLn 
Corynebacterium glutamicum ATCC 21799 6X;c 
6ánh giá b1ng cách phân tích CCRD, m4t 6\ sinh 
khJi tJt nhXt 61t 6X;c v=i môi trX_ng ch$a NB 
(7,1 g/L), tiVp theo là môi trX_ng ch$a (NH4)2SO4 
(5,9 g/L); môi trX_ng ch$a (NH4)NO3 và urê làm 
ngu#n nitE thu 6X;c không quá 3,0 g/L sinh khJi. 
Hàm lX;ng lysine cao nhXt (61t 5,87 g/L) v=i sY 
kVt h;p c8a môi trX_ng  NB (5,5 g/L) và 
(NH4)2SO4 (61 g/L). 

3.1.3. LYa ch!n tg lf urê và d2ch th8y phân cá 
thích h;p cho sinh trXnng và tUng h;p lysine c8a 
ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 

Khi nuôi ch8ng Corynebacterium glutamicum 
CG2 v=i tg lf urê theo môi trX_ng MT5 (7,4 g/L) 
và thay 6Ui d2ch th8y phân cá n các tg lf 5, 10, 15 
và 20 g/L, sinh trXnng và tUng h;p lysine thay 6Ui 
không nhi�u, thXp nhXt khi nuôi n hàm lX;ng 5,0 
g/L. Khi tmng hàm lX;ng d2ch th8y phân cá tV 10 - 
20 g/L, sinh trXnng và tUng h;p lysine h>u nhX 
không thay 6Ui (Hình 4).  

Nuôi ch8ng Corynebacterium glutamicum 
CG2 trong môi trX_ng v=i tg lf d2ch th8y phân cá 
10 g/L và thay 6Ui hàm lX;ng urê n các tg lf 5, 7,4, 

10, và 15  g/L (Hình 5), sinh trXnng không thay 
6Ui nhi�u khi thay 6Ui hàm lX;ng urê, tUng h;p 
lysine thXp hEn khi nuôi n hàm lX;ng urê 5 g/L và 
khi tmng hàm lX;ng urê tV 7,4 - 15 g/L, sinh trXnng 
và tUng h;p lysine h>u nhX không thay 6Ui. TV kVt 
quH này, môi trX_ng có hàm lX;ng urê 7,4  và 10 
g/L d2ch th8y phân cá su 6X;c sA d?ng cho các 
nghiên c$u lên men. 

Lên men ph? phLm cá làm cE chXt cho C. 
glutamicum mang 6Vn hifu quH sinh tUng h;p 
lysine (30 g/L) khi so sánh ngang v=i cao nXm 
men làm cE chXt cung cXp ngu#n nitE — m\t cE 
chXt phU biVn nhXng 6qt ti�n 6X;c sA d?ng thông 
d?ng trong lên men vi sinh v4t [5, 19]. Nghiên c$u 
c8a Coello và cs (2002) [5] 6ã thu 6X;c sHn lX;ng 
lysine 34,38 g/L, cao hEn so v=i sHn lX;ng ban 6>u 
khi m=i phân l4p là 13,22 g/L khi sA d?ng b\t ph? 
phLm cá 8 chua bU sung vào môi trX_ng tJi Xu v=i 
hàm lX;ng 65 g/L. Nghiên c$u này ch$ng minh 
r1ng, sY có mxt c8a b\t ph? phLm cá 8 chua có tác 
d?ng tích cYc 6Vn quá trình sinh tUng h;p lysine 
c8a tV bào ch8ng C. glutamicum GIGO 6ã sA 
d?ng. NgX;c l1i, amonium sulfate làm giHm 6áng 
k5 sHn lX;ng lysine sinh tUng h;p 6X;c [5]. 

    
Hình 4. Tg lf d2ch th8y phân cá thích h;p Hình 5. Tg lf urê thích h;p 
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3.2. Nuôi ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 trên thiVt b2 lên men 10 lít 

 
Hình 6. Nuôi ch8ng Corynebacterium glutamicum CG2 trên thiVt b2 lên men 10 lít 

 5 khüng 62nh kVt quH lYa ch!n ngu#n nitE 
môi trX_ng trên, ch8ng vi khuLn CG2 6X;c nuôi 
trên thiVt b2 lên men 10 lít trong môi trX_ng MT5 
cHi tiVn (urê 7,4 g/L và 10 g/L d2ch th8y phân cá). 
Hình 6 cho thXy, sY phát tri5n c8a ch8ng CG2 tmng 
d>n theo th_i gian 6Vn 36 gi_, duy trì 6Vn 60 gi_, 
sau 6ó giHm d>n theo th_i gian lên men. SJ lX;ng 
tV bào 61t cao nhXt n 36 gi_ (6,5 × 109 cfu/mL). 
 #ng th_i, v=i quá trình tmng sinh tV bào là quá 
trình giHm pH do sY hình thành axit hDu cE, giá tr2 
pH giHm d>n tV 7,0 xuJng dX=i 5 sau 84 gi_ nuôi. 
Hàm lX;ng lysine tmng nhanh 6Vn 60 gi_ nuôi 61t  
43,72 g/L và tiVp t?c tmng nhì, 61t giá tr2 cao nhXt 
6Vn 72 gi_ (45,38 g/L), sau 6ó duy trì và giHm nhì 
sau 84 gi_. KVt quH giHm m4t 6\ tV bào sau 60 gi_ 
nuôi có th5 do 2 nguyên nhân, 6ó là sY giHm pH 
làm $c chV sinh trXnng, gây chVt tV bào và sY c1n 
kift ngu#n các - bon trong môi trX_ng, khiVn tV 
bào thiVu th$c mn 65 tmng sinh. 

Ch8ng vi khuLn Corynebacterium glutamicum 
ATCC 21799 6\t biVn 6X;c nuôi trên thiVt b2 lên 

men 5 lít v=i tg lf giJng 5% v/v; pH 7,2; nhift 6\ 
30oC; tJc 6\ khuXy 120 v/ph; tJc 6\ thUi khí 0,75 
v/v/ph; 61t hàm lX;ng lysine 9,3 g/L [18]. Nghiên 
c$u công nghf lên men tUng h;p lysine cao nhXt 
tV ch8ng 6\t biVn c8a Corynebacterium 
glutamicum ATCC 13287 trên thiVt b2 lên men 20 
lít ch$a 10 lít môi trX_ng, bU sung 0,75 lít giJng, 
pH 7,5 - 8; nhift 6\ 28 - 30oC, tJc 6\ s?c khí 1,0 
(v/ph); tJc 6\ khuXy 7,1 hz, th_i gian 72 gi_ 61t 
41,1 g/L [20]. 

4. K=T LU#N 

KhH nmng sinh trXnng và tUng h;p lysine c8a 
ch8ng vi khuLn Corynebacterium glutamicum 
CG2 6ã 6X;c tmng cX_ng khi tJi Xu ngu#n nitE 
trong thành ph>n môi trX_ng b1ng sY kVt h;p các 
ngu#n nitE hDu cE và vô cE r} ti�n. Ngu#n nitE tJt 
nhXt cho sY sinh trXnng và tUng h;p lysine c8a 
ch8ng CG2 trong môi trX_ng có hàm lX;ng urê 7,4 
g/L và 10 g/L d2ch th8y phân cá, hàm lX;ng lysine 
61t 45,38 g/L khi nuôi trên thiVt b2 lên men 10 lít. 
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L$I C?M 5N 

Công trình 6X;c thYc hifn dX=i sY hr tr; kinh 
phí c8a dY án “Hoàn thifn công nghf sHn xuXt 
th$c mn nuôi th8y sHn giàu lysine tV phV ph? phLm 
cá tra” thu\c Ð� án Phát tri5n và ïng d?ng Công 
nghf sinh h!c trong lynh vYc công nghifp chV biVn 
c8a B\ Công thXEng. 
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RESEARCH OF OPTIMIZATION OF NITROGEN COMPOSITIONS FOR L-LYSINE 
PRODUCING MEDIUM BY CORYNEBACTERIUM GLUTAMICUM CG2 

Bui Trong Tam1, Pham Thi Mat1, Nguyen Thi Duyet1, Nguyen Huu Hoang1 

1Research Institute for Marine Fisheries 
Summary 

L-Lysine is an essential aminoacid added as supplement for aquatic feed and is produced mainly 
by microbial fermentation. Medium composition is a very important factor, influencing the 
fermentation of L-Lysine-producing bacteria. Nitrogen source is usually the most high-priced 
constituent of bacterial growth media. The nitrogen contents of medium for Corynebacterium 
glutamicum CG2 growth was optimized targeting enhanced L-Lysine production were tested and 
selected, including inorganic and organic nitrogen sources of single, mixture and the ratio of 
their compounds. Maximum concentration of lysine was 45.7g/L with the optimized nitrogen 
formulated media (urea -7.4g/l and fish hydrolysates -10g/l) when cultured in a 10L bioreactor.  

Keywords: Corynebacterium glutamicum, fish hydrolysates, lysine, nitrogen sources. 
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