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Vac xin mRNA hién dang dwoc xem nhw phwong thire chinh dé vwet qua Covid-19. Tuy nhién it ai biét
rang, cong nghé vac xin mRNA ban dau lai dwoc phat trién cho cac cin bénh khac nhw ung thw. Tiém
ning cla vac xin mRNA [a ban chat cta sw doi méi, né khong phai la mot sang ché ma 1a tim ra tiém
nang & nhiéu thir va két hop chiing lai véi nhau.

Lich sif va dac diém cdu tnic cia
mRNA phu hep véi vac xin

Trong nam 2021, vac xin
mRNA la vac xin dau tién dwoc
phé duyét va c6 hiéu qua cao nhat
déi v&i dai dich Covid-19. Mac du
vay, cau chuyén mRNA da bat
dau tr hon 30 nam trwdc. Nam
1990, nha khoa hoc, bac sy qua
cb Jon A.Wolff va cac ddng nghiép
cua 6ng tai Dai hoc Wisconsin -
Madison (My) da tiém mRNA vao
chudt, khién cac té bao & chuodt
san sinh cac protein da dwoc ma
héa. Theo nhiéu cach khac nhau,
dé dwoc coi nhw 1a bwdc dau tién
dé tao ra vac xin tir mRNA.

Vac xin truyén théng st dung
mét dang vi sinh vat yéu hoac da
bi bat hoat dé kich hoat hé mién
dich chéng lai cac tac nhan tan
cong vao co thé. Sau khi duoc
tiém vac xin mRNA, cac té bao cta
nguwoi duoc tiém tao ra moét phan
hoac toan bd cac protein c6 tham
gia vao phan &ng mién dich, gdm
ca viéc san xuat khang thé. Mac
du céac vi du phd bién nhét cla
vac xin mRNA la vac xin chdng lai
vi rut SARS-CoV-2 cua BioNTech-
Pfizer va Moderna, nhwng chung
ciing chi la mét phan nhé cia linh
vire nghién ciru mRNA, va nhirng

TAP CHI

56 | KHOA HOC

véac xin d6 ciing khdng phai la san
pham d4u tién cta nhivng nd luc
str dung mRNA.

Giam dbéc y té cua Céng ty
Cbébng nghé sinh hoc BioNTech
cia Pwc Ozlem Tireci - bac
sy, nha mién dich hoc va la mét
doanh nhan cho rang: “mRNA c6
mot s6 tinh chéat tha vi co thé rat
c6 ich v&i vac xin”. Kha nang thich
&ng chinh la dac diém ndi bat
nhat cia mRNA trong (ng dung
nay: mRNA cé thé duoc thiét ké
dé khong chi tao ra khang nguyén
cho vac xin ma con c6 kha nang
m& hoa cac khang thé, cytokine
va cac protein khac lién quan
dén hé théng mién dich. “Tinh
linh hoat cia mRNA co6 thé tao ra
khéng gian thiét ké sang tao vo
cung réng l&n cho nha nghién
ctru” - Ozlem Tireci nhan manh.

Mot khi cac nha khoa hoc biét
loai MRNA ma ho mudn tao ra
thi qua trinh nay la twong déi dé
dang. Béi v&i vac xin st dung
mRNA s& nhanh hon nhiéu so
v&i cach tiép can truyén théng,
trong do6 vi rat dwgce nubi trong
té bao hoac trong trirng ga. Dé
tao ra mRNA, ban dau, nha khoa
hoc st dung may tinh dé sap xép
trinh tw nucleotide mong mudn,
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sau doé thyc hién phan (rng phién
ma trong 6ng nghiém dé tao ra
mot khuén mau ADN c¢6 thé téng
hop dwgc mRNA mong mudn. Do
dé, qua trinh nay khéng yéu cau
phai nudi ciy t& bao hay vat liéu
dong vat va quy trinh san xuét
hau nhw khéng thay déi trinh tw
cla mRNA.

Nang cap phuong phap mRNA

Mac du hiéu qua cuta vac xin
mRNA rat cao va dang dem lai két
qud kha quan trong cudc chién
chéng lai Covid-19, nhwng ciing
con mot sd van dé can dwoc tinh
dén. Céng trinh ctia Wolff vao
nhitng n&m 1990 da dat ra mdi
quan tam d&c biét dén viéc sl
dung vac xin mRNA, nhwng lai
vap phai mét van dé co ban, dé 1a
kha nang gay viém cao cua RNA.
Nam 2005, GS Weissman va
ddng nghiép 1a GS Katalin Karikd
(hién dang lam viéc tai Dai hoc
Pennsylvania va BioNTech, My)
da tim ra giai phap, d6 la stra dbi
cacnucleoside dé cé thé giip RNA
gay viém it hon. Céng trinh nay
da kham pha ra cach str dung cac
nucleoside nhw 5-methylcytidine,
pseudouridine va cac nucleoside
khac. GS Weissman cho biét, v&i
nhirng stra d6i nay, “ching ta c6
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Vac xin BioNTech-Pfizer phong ngira Covid-19 dwoc phat trién b&i céng nghé

mRNA (anh: scientificamerican.com).

thé tang lwong protein ma mRNA
c6 thé tao ra gép 10 dén 1.000
lAn va tao ra loai vac xin tét hon
nhiéu”. Ngoai ra, cac ky thuat séc
ky ciing c6 thé loai bé cac tap
chat nhuw mRNA soi d6i, gitp lam
giam cac phan rng viém.

Mot thap ky sau, Nike Sanders
(Phong Thi nghiém Liéu phap
gen cua Pai hoc Ghent, Bi) va
cac dong nghiép cta 6ng da phat
hién phwong phap stra d6i mMRNA
c6 hiéu qua. mRNA c6 dot bién
N1-methylpseudouridine hodc két
hop v&i stra ddi 5-methylcytidine
tao ra lwong san pham dy kién
nhiéu hon 44 1an so véi mRNA
v@i cac bién dbi trwdc do, ma van
gilr dwoc kha nang tan cong mién
dich vao cac phan tl. Sanders
cho biét: “Dén hién tai, day van
la cach sra déi tét nhat va né

cling dwoc st dung trong vac xin
Covid-19 mRNA cta BioNTech-
Pfizer va Moderna”.

mRNA trong phat trién véc xin Ghﬁ“g
cim

Trong sb cac loai vac xin duoc
st dung phd bién nhét thi vac xin
phong bénh cim cé & can phai
cdi tién nhiéu nhat. Theo woc
tinh, vac xin nay co thé ngan
ngra dwoc hang chuc nghin ca
nhap vién mdi nam. Tuy nhién,
di liéu tr Trung tam Kiém soéat va
Phong ngtra dich bénh My vé vac
xin chéng cum giai doan 2009-
2020 cho thdy hiéu qua trung
binh cda n6 khoang 43%. Trong
giai doan nay, ngay ca loai vac xin
hiéu qua nhat ciing chi dat hiéu
qua dén 60%. Trong trwong hop
x4au nhét, vac xin chi dat hiéu qua

19% va chi bao vé dwoc khoang
1/5 dan sb.

Theo Philip Dormitzer, Pho
Chu tich cp cao va la ngudi
dirng dau vé nghién clru va phat
trién vac xin tai GlaxoSmithKline:
“Vac xin cum 1a san pham sinh
hoc duy nhat dwoc phan phéi dai
tra. M6t thach thire Ion trong qua
trinh san xuét ching chinh 14 phai
chay dua v&i khd nang bién dbi
thich nghi cuta loai vi rat nay”. V&i
cac phwong phap san xuét vac
xin truyén théng, cac nha nghién
ctru phai stra dbi vi rut hodc vac
xin dwoc tao ra. Viéc stra déi nay
c6 thé doi hdi ca nhirng thay ddi
trong quy trinh s&n xuét. Vi du: vi
rat da dwoc stra doéi cé thé phat
trién khac so v&i dw kién, yéu cau
nhitrng thay ddi trong cong thirc
cla vac xin. Thém vao do, cac
nha cung cap thwong bat dau san
xuat vac xin cum 6 thang trwdc
khi st dung, vi vay vao thoi diém
moi ngwdi nhan dwoc vac xin, ho
cé thé s& khéng nhan duwoc sw
bdo vé chdng lai nhirng chiing
cum méi.

Vé&i cach tiép can dwa trén
mRNA, viéc hoan déi gen nay cho
gen khac bang mRNA anh hwéng
rat it dén qua trinh san xuét, diéu
nay dé dang hon nhiéu so v&i viéc
thay ddi han mot chlng vi rat nuéi
céy. Bén canh d9, viéc san xuat
dwa trén mRNA cling nhanh hon
nhiéu. Thay vi lwa chon chiing
vi rut d& nuéi cay, cang tién gan
dén c6t I16i ciia bénh cim mua, thi
vac xin cang dat dwoc do chinh
xac cao. Vi tbc do tao ra vac xin
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mMmRNA nhanh hon nén cac nha
san xuét co thé chon chiing vi rat
cum dé nham muc tiéu linh déng
hon so vé&i phwong phap truyén
thdng. Diéu nay sé giup lam tang
hiéu qua cua viéc diéu tri.

mRNA va nghién ciiu vdc xin chong
ung thu

Trwdc dai dich Covid-19,
Tireci va cac doéng nghiép cla
ba tai BioNTech dang nghién
ctu vac xin chéng ung thw dwa
trén mRNA. mRNA cé thé dwoc
st dung dé van chuyén hai loai
khang nguyén ung thw. Cach tiép
can dau tién 1a dé hé mién dich
tiép xuc v&i khang nguyén cla
mot ngudi cé cac té bao biéu
hién bénh ung thw. O day, mot
loai vac xin chéng ung thw sé
kich hoat mét loat tdn céng vao
cac té bao mang khang nguyén
dé. B6i vai mdi mot dau hiéu cua
ung thw, nghién clru sé st dung
cac thuat toan dé xac dinh cac
khang nguyén nay & cang nhiéu
bénh nhan cang tét. Vi du, dbi
voi khéi u ac tinh, c6 4 khang
nguyén bao phu hon 90% bénh
nhan. BioNTech da tao ra mét loai
vac xin dwa trén mRNA da hoa tri
nham muc tiéu tiéu diét ca 4 loai
khang nguyén trén va né dang
trong giai doan th¢r nghiém lam
sang.

Ngoai ra, vidc xin dwa trén
mRNA c6 thé nhdm muc tiéu vao
cac dot bién trong bénh ung thu.
Tuy nhién, cac dét bién & ting
bénh nhan Ia doc nhat va doi hai
cac cach tiép can ca nhan hoa.
Ba Tureci chia sé: “Pay la san
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choi hoan hdo cia mRNA. Chung
tdi bat dau tr bénh nhan, tao ra
mot loai vac xin da hoa tri, da
lwong déc nhat cho bénh nhan
nay trong 4 tuan va st dung né
dé diéu tri cho ho”.

Trong moét sb thir nghiém 1am
sang do BioNTech va Genentech/
Roche diéu hanh, phwong phap
nay s dung cach tiép can tuwong
tw nhw khi sdn xudt vac xin
BioNTech-Pfizer chéng Covid-19.
Tiireci md ta chién lwoc nay gibng
nhw phan tich “théng tin di truyén
dé diéu chinh céng thirc vac xin
va day nhanh san xuét. Chung toi
da lam diéu d6 hang tram l1an cho
cac bénh nhan ung thu”, diéu nay
giai thich tai sao ho co6 thé san
xuét ra vac xin Covid-19 nhanh
dén nhw vay va tai sao Tiireci va
ddng nghiép cltia ba cdm thay ho
da san sang dé thich rng véi cac
bién thé cda vi rut.

Déi vai cac khdi u ran, chi mot
cudc tan cong tr hé théng mién
dich la khéng da. Méi trwdng vi
mo cla khéi u chdng lai phan (rng
mién dich theo nhiéu cach khac
nhau, bao gdm ca cach ngan
chan hoat dong cla té bao T". Déi
v&i khdi u ac tinh, nha vat ly - sinh
hoc Leaf Huang clia Pai hoc Bac
Carolina tai Chapel Hill (My) cho
biét: “M6i trwong vi mé cua khdi
u chinh la rao can thwc sw cho
cac phwong phap diéu tri bang
vac xin nay”. M6t loai vac xin can

"Té bao lympho T (hay té bao T) Ia mét loai
bach cAu thuéc dong té bao lympho, déng vai
trd quan trong trong hé théng mién dich dap
(rng clia co thé.
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duoc két hop véi mét phwong
phap diéu tri khac dé diéu chinh
moi trwdong do, tr d6 cho phép
cac té bao lympho T cé thé kich
hoat nhé vac xin xam nhap vao
mé cla khdi u. Huang va cac
ddng nghiép da két hop vac xin
v&i sunitinib (mét loai thudc chéng
ung thw) va phat hién ra sw két
hop nay da giup cac t& bao mién
dich tiép can khéi u va nhd do,
lam tdng hiéu qua cda vac xin.
Tuy nhién, viéc phat trién cac tac
nhan cé thé st dung mot cach an
toan va hiéu qua dé stra déi dwoc
vi mdi trwdrng ctia khéi u van con
mot chang dwdng dai phia trwéece.

* *

Véc xin mRNA chi méi bat dau
phat trién. Loi thé 1&n cta vac xin
nay la ching ta cé thé thir nghiém
céac gia thuyét méi mot cach nhanh
chéng. Péi v&i vac xin méi, can
tim ra thi tao ra phan &¢ng mién
dich tét va didu do doi hai phai co
khoa hoc co ban. Linh viyc nay
sé thuc day khoa hoc co ban phat
trién hon cung vé&i nhiéu kj thuat
khac. Tai BioNTech, Tureci goi
cac nha khoa hoc nghién ctru vac
xin la nhirng “ky sw mién dich” va
hinh dung ra nhiéu tién bd phia
trwde. Co thé noi, tiém nang cua
vac-xin mRNA la ban chét cua
sw ddi ma&i, né khéng phai la mét
sang ché ma 1a tim ra tiém nang
& nhiéu th& va két hop chang lai
v&i nhau &

Pao Thi Hai Yén

(theo: scientificamerican.com)





