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TiM RA PHAN TU DICH: Budc tién dot pha trong diéu tri virus HIV

Bang viéc st dung ki thuat hién vi méi, hién dai, cac nha khoa hoc thudc Phong
thi nghiém Sinh hoc phan t{ va Pai hoc London (Vudng quéc Anh) phéi hgp véi
cac nha khoa hoc thudc Dai hoc New South Wales (Australia) da nghién ctiu va xac
dinh dugc mét phan td giii vai tro then chdt ma virus HIV st dung khi 1ay nhiém
vao t& bao cd thé nguoi. Phan tli phan 1ap c6 tén goi Ia inositol hexakisphosphate
(IP,). Qua két qua nghién ctiu dugc cong bo méi day', nhém nghién ciu cho rang,
cac phan td nay bat ngudn tii t& bao vat chd. Virus HIV c6 thé chiém doat ching
nham muc dich st dung lam la chén bao vé khéi tac dong cla hé thdng mién dich,
dong thdi gilp giai phong cac thanh phan cla né vao té bao co thé ngudi khi xam
nhiém. Day 4 mot budc tién dot pha trong diéu tri virus HIV.

IV xdm nhap vao cac
té bao, s dung bod
gen clia ngudi dé tai
tao lai chinh bé gen
clia ching nham tao ra céac virus
mdi. D& &n minh khdi sy tim kiém
clia hé théng mién dich hoat dong
bén trong té bao, virus HIV sl
dung mot I18p vd protein goi la vo
capsid nhdm béo vé bd gen cla
chung khédi bi phat hién va tiéu
diét. Lép v capsid cé dic diém
phai dd bén viing dé virus tén tai
hang giG bén trong té bao nhung
cling dd linh dong dé c6 thé mé
ra mét cach nhanh chéng khi
virus can giai phéng bd gen cla
né. Qua trinh nay dugc goi la su
cGi bd 16p v6 (uncoating). Van dé
dat ra 1a lam thé nao ma virus HIV
lam dudc diéu nay? Day la cau
héi I6n chua co6 cau tra IGi trong
viéc nghién cltu HIV.
Nam 2016, Mallery (Phong thi
nghiém Sinh hoc phan ti, Vuong
quéc Anh) va céac cong su da co

'https://elifesciences.org/articles/35335

mot phat hién bat ngs réng, vo
capsid cla virus HIV ton tai hang
tram 16 trén bé& mat. Méi 16 chiia
mot vong gbm 6 amino axit tich
dién duong gay mat én dinh vo
capsid va lam cho I6p vd bung
ra. Cac nha nghién cuu da dat
ra cau hoi: “Tai sao vd capsid
cla virus HIV lai chiia céac 16 tich
dién duong?”. D& tra 16i cho cau
hdi nay, ngay sau phat hién cla
Mallery va cac céng su, nhiéu
nghién clu da thi nghiém trén
I6p vo capsid cla virus HIV. Tuy
nhién, tré ngai cGia cac thi nghiém
la su bat 6n cla I6p vd capsid
(chiing nhanh chéng sup dé sau
khi virus HIV gidi phéng bo gen
clia nd). Pay la tré ngai vo cung
I6n d6i vai cac nha khoa hoc vi ho
can cé su 6n dinh 16p v& capsid
clia HIV dé nghién cu.

Thong qua nghién culu cula
minh (dugc cbébng b6 mdéi day
tai: https://elifesciences.org/
articles/35335), nhém cac nha
khoa hoc (Mallery va cac cong su)
dén tl Phong thi nghiém Sinh hoc
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phan ti, Dai hoc London (Vuadng
quéc Anh) va Dai hoc New South
Wales (Australia) da tién hanh
cac thi nghiém ban dau. Két qua
la da xac dinh dugc mét phan tui
il vai tro then ch6t ma virus HIV
s dung khi lay nhiém vao té bao
cd thé ngudi. Phan tl nay cé tén
goi la inositol hexakisphosphate
(IP,) ton tai véi s6 Iugng 16n bén
trong t& bao, c6 thé gan két vai
vO capsid HIV. Sau mot s6 nghién
cliu phtc tap, cudi cung nhém
nghién clu cla Mallery da su
dung cong nghé nhiéu xa tia X
dé chup lai cau tric phtic hop cla
phan ti IP, va cac amino axit &
I6p vO capsid. K&t qua cho thay,
6 nhom phosphate tich dién am
trong phan ti IP, tuong Ung lién
két v6i 6 vung tich dién dudng
trong 16 trén bé mat I16p vo capsid
(xem hinh trang 60). Nghién cuu
con khang dinh, trong trudng hop
khong cé IP,, 16p vé capsid clia
HIV trd nén khong én dinh va
nhanh chéng sup dé véi thdi gian
ban hly (thdi gian ma s6 lugng
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virus gidm con 1/2 so véi ban
dau) chila 7 phdt. Dang chu y, véi
viéc bé sung | IP, néng do chi 1uM
cling dd dé én dlnh vé capS|d va
tdng thadi gian ban hly cla ching
Ién tGi trén 1 gid. Khi tang néng
do IP, dén 10 va 100uM, két qua
tuong ting cho thay vo capsid co
kha n&ng duy tri sy 8n dinh t6i 5
va 10 gid.

6 nhém phosphate tich dién am trong
phan ti IP, tuong (ing lien két véi 6
vung tich dlen duong trong 16 trén bé
mat IGp vé capsid ctia virus HIV.

Budc tiép theo, nhom nghién
cliu cla Mallery da khao sat su
tang lén s6 lugng phan tl IP, lién
két vGi cac 16 trén vé capsid trong
khi 16p v6 nay duy tri sy nguyén
ven tU vai phat dén 10 tiéng. Su
duy tri nguyén ven nay cho phép
virus HIV sao chép bd gen cua
minh, déng th&i dugc bao vé trong
khi tao ra cac virus méi. K&t qua
cho thay, virus HIV da chiém lay
haon 300 phan ti IP, lién két véi né
trong qua trinh virus tai tao. Két
qué nghién clu ciling da chira ly
do tai sao I6p vé capsid lai c6 thé
sup dé dé& dang nhu vay. Nguyén
nhan cla van dé nay la do su
vang mat cla phén td IP,. Nghién
cliu vé vai tro cla phan tu’ IP, trén
I6p v& capsid la co s& dé dua ra
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dé xudt can bé sung thém cac
phan ti IP, dé duy tri d6 6n dinh
cla I6p vo capsid nhdm muc dich
thuc hién cac thi nghiém khac
trén I16p vo capsid cla virus HIV.
RO rang, nghién clu cla Mallery
va cac cong su da mé ra mét con
dudng nghién cutu hoan toan mdi,
tap trung vao viéc hiéu cach thuc
hoat déng cla I6p vd capsid cla
virus HIV.

Cac nha khoa hoc khi nghién
cliu vé virus picornavirus? da su
dung cac phan t& nhé dudc goi
la cac “y8u t6 lién két tai” dé én
dinh 16p vb capsid trong qua trinh
xam nhiém té bao va kich hoat
qua trinh thao voé khi da vao bén
trong t€ bao. Cac phan ti nay
lien két véi v6i nhau dé 6n dinh
I6p vo va khi tach rdi cac yéu to
nay, I6p vé cla ching sé bung
ra dé giai phéng cac manh ghép
bén trong. Cac nghién cliu vé cac
“y8u 16 lien két tai” nay da dem
lai mét hudng phat trién dot pha
trong viéc tim ra thudc chong
picornavirus. Lién hé véGi nghién
cliu vé virus picornavirus, Mallery
va cac cong su dé xuat rang, IP,
cling la “yéu to lién két tui” cla
virus HIV. Do vay, nghién cutu vé
vai tro cla IP la mét huéng tiém
nang dé tim ra cac phuong phap
diéu tri mai ddi véi virus HIV.

K&t qua nghién cuu cla
Mallery va céng su con cho thay,
khi cac phan i IP, lién két véi cac
16 trén I16p vé capsid (I6p bao vé
hinh thanh nham tang cudng do
én dinh) con cho phép cac virus
san xuét va tich tu DNA virus mdéi
hinh thanh trong té bao vat chd
tdng hon 100 lan. Vi loai virus
nguy hiém nhu HIV, sy gia tang

2Mot loai virus c6 thé gay ra cac bénh nhu
liét, vitm mang néo, viém gan va viém bai
ligt.
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nay cé thé néi 1a voé cung nguy
hiém. Tuy nhién, hiéu dudc vai tro
va hiéu qué clia phan ti IP, déi
vGi qua trinh lay nhiém cla virus,
trong tuong lai gan, cac nha khoa
hoc cé thé khai thac chinh phan
ti IP, nhu mot muc tiéu méi cho
cac phudng phap diéu tri khang
virus HIV. B&i vi, nhG c6 két qua
nghién clu cta Mallery va céac
céng su, cac nha khoa hoc hoan
toan co thé dua ra cac chién ludc
“danh Ita” virus dé chung giai
phong IP, s6m hon. Viéc nay sé
khién virus HIV bi tan r4 nhanh
choéng truée khi kip nhan Ién bén
trong té bao vat chi (con ngudi).
Ngoai ra, cac nha khoa hoc cé thé
tién hanh “khoa” cac phan ti nay
lai khi€n cho virus HIV khong con
kha n&ng kiém soat thdi gian cho
viéc thao bd I16p capsid.

C6 thé néi, sau nhidu thap ky
nghién clu vé virus HIV, cac nha
khoa hoc van chua tim ra dugc
day dl co ché cuta virus HIV trong
hoat dong lay nhiém va phat trién
bén trong t& bao co thé ngudi.
Nhung giG day, véi viéc xac dinh
dugc vai tro tiém nang cla phan
tl 1P, d6i véi su 6n dinh I16p v
capsid cula virus HIV ma Mallery
va cac cdng sy mdi tim ra, viéc
hiéu dudc co ché hoat dong day
dl cla virus HIV sé tré thanh hién
thuc trong tudng lai gan, mé ra
hudng diéu tri masi, hiéu qua doi
V@i virus HIV &
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(Téng hop tir www.sciencealert.com va
www.elifesciences.org)



