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Su thiéu hiéu qua trong gay dap ting mién dich 13 rao can I6n nhat khi nghién ctiu san xuat véc xin
mdi. Trudc thach thiic nay, phudng phap cdng hudng plasmon bé mat (Surface Plasmon Resonance
- SPR) noi Ién nhu [a mot cdng cu hiéu qua xac dinh chinh xac cau tric gy ra dap Ging mién dich,
tir d6 xac dinh dudgc loai véc xin an toan, hiéu qua cao. Céng nghé SPR cung cap cd s6 dang tin cay
dé sang loc cac loai vdc xin phong chong nhiéu bénh khac nhau nhu sét rét, cim hogc tham chi Ia
bénh ung thu. Ngoai ra, cong nghé nay con gitip danh gia hiéu qua dap Gng mién dich cla co thé
trong nghién ctu 1am sang thong qua kiém tra huyét thanh clia tling c4 thé th{ nghiém.

Coéng nghé SPR duya trén viéc st
dung cam bién quang hoc gilp danh
gia tuong tac phan tu trong thoi gian
thyc ma khong can danh dau phan ti
muc tiéu. Knong can danh dau phan
tli trong phan tich tuong tac phan td
déng ngha véi viéc c6 thé tang do
chinh xac khi phan tich déng lvc hoc
tuong tac, gidm thdi gian phan tich,
giam chi phi va hién tugng tuong tac
khong déc hiéu gilia phan ti muc tiéu
va phan ti danh dau. Céng nghé nay
méi dugc phat trién trong thdi gian
gan day va hia hen sé& phat trién
manh hdn nda trong tuong lai. Nho
cong nghé SPR, qua trinh nghién
cliu va phéat trién vac xin dugc day
manh tai hang loat céng ty hang dau
trong san xuét vac xin nhu Crucell
(Ha Lan), Algonomics (Bf), Novavax
(MY)...

Cau tric co ban cla chip cam
bién trong hé thdng phan tich cda
SPR lam béang vat liéu cho do phéan
xa t6t, moét mat c6 gén 16p ma tran
gilp gan nhiéu loai phéi ti (ligand)
dé khao sat nhiéu kiéu tuong tac
khac nhau, mét mat dudc phu I16p
kim loai mong (thudng la vang). Cau
tao va co ché hoat dong co ban cla
hé théng dudc trinh bay & hinh 1. Bé
mét chip cdm bién trong céng nghé
SPR cho phép gan nhiéu loai phdi
ti khac nhau theo lién két cong hoa
tri, tuong tac dac hiéu theo vij tri (vi
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Hinh 1. Téng quan vé cau tao mot chip cam bién clia cong nghé SPR. (A): Su tuong
tac clia cac chat phan tich vai ligand trén bé mat chip dugc xac dinh trong thoi gian
thuc va dugc ghi lai thong qua mot bo cdm bién; (B): Dung dich dém di qua bé mat
chip gén khang thé sé tao ra mot duong co s (dudng nén), khi dua chét phan tich
vao thi hién tugng tuong tac xay ra. Khi dong chdy chét phan tich két thac, tiép tuc
dua dung dich dém vao, tai day sé co hién tugng phan ly xdy ra. Tt két qué clia bo
c&m bién co thé suy ra dugc dong luc hoc va i luc tuong tac. RU la don vi dap dng.

du chip NTA dung cho gan protein
His-tag, chip streptavidin/neutravidin
dung cho protein gan biotin...) hoac
tuang tac ki nudc (chip HPA - hang
GE Healthcare)... [1].

Ung dung ciia cong nghé SPR trong thiét
ké va danh gia hiéu qua vac xin
Trong thiét ké vac xin

Cum la bénh dich dé& bung phat
theo mua va dan dén cac dai dich
toan cau nhu chiing H5N1. D& phong
tranh can mot phuong phap san xuat
vac xin hiéu qua hon, nhanh chong
han cung véi dé la phudng phap phén
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tich nhanh va don gian. Véi nhu cau
do, phuong phap SPR hoan toan cé
thé dap (ing dudc nhu céu sang loc,
phat trién vic xin nhanh chéng va
dem lai hiéu qué cao.

Vé mét ly thuyét, su tuong tac
giGia cac phitc hgp mién dich (ICs)
va thu thé clia vung Fc (FcRs) la
mot qua trinh cén thiét cho sy phat
trién clia khang thé khi tiém véc xin.
Loai FcRs va céu truc Fc trong ICs
quyét dinh céc tin hiéu trong té€ bao
sé dién ra nhu thé nao. Trong khi do,
phan nhém IgG (khang thé) va thanh
phan glycan Fc (nhém dudng gan véi
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khang thé) s& quyét dinh céu tric cla
Fc. Khi nghién ctu céau tric glyco-
form khang hemagglutinin (mét loai
khang nguyén) lién quan dén sy chon
loc cla té bao B va hiéu qua vac xin
bang phuong phap SPR [2], Wang
va cong su da thay déi cdu truc cla
vuing Fc trén khang thé IgG (dudc tiét
ra nh& dap Gng mién dich véi vac xin
cim) béng cach thay déi phan nhém
IgG va thanh phan glycan Fc. Sau do6
cac tac gia so sanh su anh hudng dap
ting mién dich cla cac loai phtic hgp
nay trén maoi trudng in vivo va in vitro.

Trong thi nghiém véi hé théng
phan tich SPR, khang thé IgG dudc
tiét ra ti chiing chudt hoang dai hoac
CD23-/- chiia sFc (Fc dugc gan géc
sialic axit) s& dugdc gan trén bé mat
chip cdm bién. Protein HA sé di qua
bé mat chip va tuong tac véi nhiéu
loai IgG khac nhau trén bé mat, sau
do hang so ty 18 phan ly (k,) dudc udc
lugng tU bod cdm bién. Két qua cho
thdy, phiic hgp mién dich cé khang
thé c6 ving Fc gén gdc sialic axit
(sIC) trong ching chudét hoang dai
c6 ai luc cao hon tii 10 dén 20 lan
(k, thdp han) so véi phiic hgp mién
dich asialylated va sIC trén chilng
chudt CD23-/-. Két qua thu dudc tu
hé théng SPR clng vai cac két qua tu
th{i nghiém in vitro va in vivo da gidp
cac nha khoa hoc dua ra con dudng
thanh thuc &i luc cla khang thé. Tu
day, c6 thé md ra huéng nghién ctu
nhiéu loai khang thé c6 &i luc cao
phuc vu trong nghién cutu vac xin.

Panh gia hiéu quéa gay dap ung
mién dich cta véc xin va vai tro cua
ta duoc

Hé théng SPR khong chi gitp cac
nha khoa hoc giai quyét van dé &
budc dau nghién cliu vac xin ma con
cé & trong nghién clu lam sang Vi
mot loai vac xin. Trong nghién clu
lam sang, cac mau huyét thanh sé
duodc sang loc dé xac dinh kha nang
dap (ing clia hé mién dich véi cac loai
vac xin khac nhau.
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M6t vi du cu thé vé nghién clu
dap tng cta hé mién dich véi véc xin
cum cé hodc khdéng co6 ta dugc da
dugc Tanja Jaherde va cdng sy thuc
hién [3]. Trong nghién cuu nay, hai
nhom ngudi trudng thanh dugc chia
ra dé tiém véc xin Vaxigrip™ c6 hodc
khong c6 ta dugc. M&u huyét thanh
clia hai nhém ngudi nay dugc lay &
céc thdi diém khac nhau (0, 7, 28, 90
va 150 ngay) sau khi tiém vac xin va
sang loc véi hé thong SPR (Biacore
4000 - GE Healthcare). Sau do, han
500 mau huyét thanh dugc sang loc
danh gia sy tuang tac véi protein HA
ti chling cim Brisbane B, California
H1N1, Perth H3N2 va vac xin
Vaxigrip™. Tinh nang chay song
song nhiéu mau vdi nhiéu kénh dong
chay trén cting mét chip cla hé théng
SPR cho phép cac nha nghién ctiu cé
thé sang loc dudc su tuong tac gitia 4
mau huyét thanh khac nhau va 4 méu
protein HA/v&c xin khac nhau trong
cung mo6t lan chay. Mic dé tuong tac
clia protein HA va vac xin Vaxigrip™
véi khang thé dudc danh gia cho tling
ngudi thé nghiém. Két qua chay SPR
cho thay, hau hét phan (ing mién dich
clia cac ca nhan cao nhat & ngay thu
28. M6t s6 ca nhan c6 dap ting mién
dich cao sau ngay 28 nhung hau hét
phan (ng mién dich cla phan Ién
ngudi tham gia th{i nghiém déu gidm
sau ngay 28. TU day cho thay dugdc
mic do dap Ung cla co thé véi su
tuong tac cla protein HA/VAc xin va
khang thé.

Bén canh do6, cac di liéu phén
tich tir hé théng SPR con cho thay,
vGi cac bénh nhan dudc tiém vac xin
¢ ta dudc sé cé mic do biéu hién
nhiéu khang thé khang Brisbane,
California, Vaxigrip™ vao ngay tha 7
va 28 haon so v6i nhom tiém véc xin
khong c6 ta dugdc.

Xac dinh dap (ng cda hé mién
dich v&i vac xin khi s dung hé théng
SPR sé giup cac nha nghién cliu xac
dinh dudc thong tin chi tiét vé kha
nang dap ung mién dich cua tling

ngudi, phan tich va so sanh song
song dé dua ra két qua chinh xac
nhat trong thdi gian ngéan. Ngoai ra,
hé théng SPR con cé thé xac dinh
dugc dap ting mién dich & giai doan
sém khi ma i luc cla khang thé &
giai doan nay thap va kho xac dinh
bang cac phuong phap théng thudng.

Thay cho 161 két

VGi nhiing uu thé trong qué trinh
thiét ké va sang loc vac xin nhu ty
dong hda quéa trinh sang loc, gidm
thdi gian va khai lugng mau can thiét,
ddéng thoi mang lai kha nang khao sat
nhay hon véi do tin cay cao, hé thong
phén tich SPR sé dong mét vai tro
quan trong trong nghién cliu thiét ké
va t6i uu vac xin ciing nhu ta dudc,
gitip phong ngtia nhiéu bénh nhu HIV,
bai liét, cam, viém gan.. TU nhiing
phan tich nhu lap ban dé epitope
(Epitope la yé&u t6 quyét dinh khang
nguyén ctia mot vat la véi co thé nhu
virus hogc vi khuén. Trén bé mét vat
la c6 thé c6 nhiéu epitope, ban dé
epitope cho phép ngudi nghién cuu
xac dinh dudc cac epitope trén bé
mat vat la dd), déng lvc hoc, ai luc,
nhiét déng lyc hoc, doé chon loc va
néng dd, cac nha nghién ciu c6 thé
xac dinh rd han dac tinh va tac déng
cta chang lén hé mién dich, ti dé
gilip phat trién dugdc véc xin an toan
va hiéu qua &
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