SAR-COV-2 BIEN THE, VAC XIN CO TAC DUNG KHONG?
TS.BS Pham Hung Vin
Chuyén khoa Vi sinh

1. SAR-COV-2 bién thé xudt hién ¢ cdc nwée én déi (chau Au), ghi nhdan tai Han Quéc va
nghi la di ¢é & Hong Kong - cang ngdy cang gan Viét Nam khién nhiéu nguoi hoang mang.
Vay, virus bién thé la hién twong gi?

Trong qua trinh nhan ban dé ting sinh va 1ay lan, bo gen cua virus s& ¢ nhitng bién d6i, dic
biét 1a nhirng virus c6 bd gen la RNA nhu virus HIV, virus cam; vi cac enzyme gilp cac virus
nhén ban bo gen RNA cua ching thuong hay bi nhitng sai sot khi hoat dong. SARS-CoV-2
cling 1 virus c6 bd gen 1a RNA nén bo gen ctia nd ciing c6 nhimg thay doi do nhirng sai 1am
khi nhan ban. Tuy nhién khac voi HIV va virus cam, cac thay doi trén bd gen RNA cia
SARS-CoV-2 lai Xay ra lai it hon va cham hon, c6 1€ 1a enzyme nhan ban bd gen RNA cua
virus nay c6 kha nang stra sai tét hon HIV hay cam. Nguoi ta tinh 1a trong 1 thang nhan ban
thi mot SARS-CoV-2 chi c¢6 thé xay ra nhiéu nhét 1a 2 thay d6i trong tong sé 29.903
nucleotide cta nd, cham hon virus cm 2 1an va HIV 4 lan.

Nhiing thay doi trén bd gen RNA ctua SARS-CoV-2 trong nhiéu truong hop 13 khong c6 ¥
nghia gi néu khéng 1am thay d6i ma di truyén ctia virus. Tuy nhién ciing c6 trudng hop su
thay d6i nay lam thay doi it nhdt mot ma di truyén va nhu vay 1a virus bi bién thé. C6 nhiing
bién thé co hai cho virus nhu 1am cho virus 1ay lan kho hon hay c¢6 nhiing bién thé lam cho
virus khong thoat khoi té bao cha dugc va nhu vay 1a dan dan cac bién thé nay s& bi bién mat.
Xét vé mat tién hoa thi chi co nhiing bién thé giup virus xdm nhap va 1ay lan nhanh hon m&i
1a bién thé sé& ton tai va dan dan thay thé cac ching virus ban dau.

SARS-CoV-2 lay lan duoc 1a nhd trén bé mit cia virus c6 nhitng protein gai (SPIKE
PROTEIN) gitp virus bam duoc 1én cac thu thé ACE2 c6 trén céc té bao biéu mé cua duong
ho6 hap. Sau khi bam vao ACE2, virus s& xAm nhap vao té bao biéu mo va nhan ban dé ting
sinh thanh nhimg virus moi, thoat ra khoi té bao dé xam nhap vao té bao méi cling nhu lay
lan qua nhitng nguoi khac. Néu cac bién doi trén bo gen RNA cua SARS-CoV-2 lam cho
protein gai ciia virus tr& nén bam dé dang hon Ién thu thé ACE2 thi virus s& lay lan nhanh
hon.

Trong thyc té thi diéu nay da xay ra ddi voi SARS-CoV-2 khi virus nay lan dén Au Chau.
Néu trudc d6 cac chung SARS-CoV-2 duge ghi nhan khong khac gi cac ching ¢ Vil Han, thi
tir thang 3, chung ndy da bi thay thé dan boi mot bién ching khac mang dot bién D614G, tirc
1a tai vi tri ma di truyén (codon) 614 cta gen S (1 gen chiu trach nhiém tao protein gai ctia
virus) thay vi 1a aspartic acid (D) lai bi thay thé bang Glycine (G) lam cho ving bam thu thé
(RBD) cua protein gai md rong ra hon nén gitp cho virus bam vao thu thé ACE2 dé hon va
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chit ché& hon. Chinh vi vAy ma hiu qua 13 bién chung nay, goi 1a ching G, di thay thé hoan
toan ching D truéc d6. Vu dich tai Pa Nang vira qua ciing 1a do ching G nay gay ra.

Tur thang 12, xuat phat tai ving Kent & Pong Nam nudc Anh, cic nha khoa hoc phat hién
mot bién thé méi cua SARS-CoV-2 duogc dit tén 1a bién thé VUI 202012/01 (variant under
investigation, year 2020, month 12, variant 1) ¢ nhiéu dot bién hon, cu thé trén gen S co dén
8 d6t bién bao gé)m ca dot bién D614G. Cac dot bién trén bién thé nay da lam cho virus co
nhimg hiéu qua sinh hoc trong d6 dang dé y 1a dot bién N501Y xay ra ngay trén ving bam
thu thé (RBD) cuia protein gai cia SARS-CoV-2 giup cho virus d& bam vao thu thé ACE2
ctia té bao biéu md ho hip hon nhd vay ma 1am ting kha ning Iy lan cta virus 70% hon ca
dot bién D614G chi anh huong 1én ving RBD chir khong truc tiép trén ving RBD. Ngoai ra
bién thé VUI 202012/01 con lam cho viéc xét nghiém real-time PCR phat hién SARS-CoV-
2 bi giam d6 nhay néu dich phat hién cta cac xét nghiém nay 1a dya trén gen S vi ngoai cac
d6t bién thay thé ma di truyén, bién thé VUI 202012/01 con ¢ 3 dot bién lam mat di 3 ma di
truyén 69, 70 va 144 trén gen S cua virus.

Ngoai bién thé VUI 202012/01 xuat hién tai Anh thi hién nay cac nha khoa hoc cling dang lo
lang hon vé mot bién thé khac xuét hién tai Nam Phi tir dau thang 11/2020 va nay da chiém
da so tai Nam Phi, d6 1a bién thé 501.V2. Bién thé nay khac véi bién thé VUI 202012/01 1a
khong c6 cac dot bién mat ma di truyén, van con cac dot bién D614G va dot bién N501Y,
nhung lai c6 thém cac dot bién khac, dic biét 1a dot bién E484K trén RBD lam tang thém kha
ning bam cua protein gai cta virus vao ACE2 té bao biéu mo ho hap va dot bién K417N ¢o
nguy co lam giam hiéu qua cta khang thé dic hiéu chong protein gai ctia virus tirc 1 6 nguy
co lam giam hiéu qua cta vac xin. Kha niang nay da duoc cac nha khoa hoc chirg minh trong
phong thi nghiém. Nhu vay 1a bién thé 501.V2 ciia SARS-CoV-2 ciia Nam Phi 1a dang ngai
hon bién thé VUI 202012/01 ctia Anh qudc vi c¢6 thé s& 1ay lan nhanh hon va tiém an nguy
co khang dugc hiéu quéa ciia vac xin vi hau nhu tit ca cac vac xin hién nay ciia ching ta 1a
nhiam muc tiéu gdy mién dich dé co thé tao dugc khang thé chdng duogc cac protein gai cta
SARS-CoV-2.

2. Gitta twr “bien chung” va “bién thé”, tur nao chinh xac hon a?

Bién thé 1a dich tiéng Viét ctia tir VARIANT. Bién chiing la dich tiéng Viét ca tir MUTANT.
Bién thé tirc 1a n6i vé ban chat ciia mot tic nhan vi sinh ¢6 nhiing thay doi trén bo gen cia
chung, con bién chung 1a néi vé biéu hién ctia mot tic nhan vi sinh da c6 nhiing thay doi trén
bd gen. Nhu vay thi bién thé c6 thé dung dé noi vé mot tac nhan dang c6 nhitng thay doi trén
bd gen va c6 thé con tiép dién chtr chua 6n dinh thanh mot ching méi hoan toan con bién
chung 13 dé ndi mot tac nhéan vi sinh c6 nhitng thay doi trén bd gen va da thanh mot chung
m&i khac v6i ching ban dau. Chinh vi vay nén bién thé D614G ctia SARS-CoV-2 tai Chau
Au sau nay duoc goi 12 bién ching G dé phan biét voi ching D ban dau tai Vii Han. Céc bién
thé VUI 202012/01 hay 501.V2 chua dugc goi 1a bién chiing vi ¢ thé nhitng bién thé nay s&
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con ¢ nhitng bién doi nita trude khi 6n dinh thanh bién chung méi dé dugc dit tén méi. P6
1a phan tich vé tir ngir cho chinh xac vé mit khoa hoc théi, chtr trong phd thong thi ching ta
co thé sir dung 13n 16n cling dugc vi that ra chi 1a cach goi tén ma thoi

3. Doi voi virus cum, moi nam no thay doi khién chung ta phai chich ngua lai, nhu vdy co
phdi virus cum bién thé khong?

blng nhu vay. Nhu da noi, virus cum tic 1a influenza virus c6 bo gen 1a RNA nén trong qua
trinh nhan ban dé tang sinh va lay lan thi c6 nhiéu sai sot lam cho bo gen cua ching bi bién
d6i v6i tbe d6 nhanh hon gip d6i SARS-CoV-2. Su thay ddi bd gen cua virus cam di lam
cho virus cum bi bién thé voi hau qua 1am cho khang nguyén (antigen) cua virus cum ciing
bi thay ddi. Su thay doi bd gen cua virus ciim xdy ra dan theo thoi gian va nhu vay 1a khang
nguyén cta virus cum ciing bi thay d6i dan. Néu lay mdc 1a mdi nam thi ngudi ta thiy khang
nguyén clia virus cim nam sau c¢6 khac chit it so voi nam trude. Su thay d6i nay lam cho
nhimg ngudi mac cim nim ngoai hay da chich ngira cim nam ngo4i lai c¢6 khang thé khong
bao vé hoan toan dé khoi mac ciim nam nay. Do vdy ma phai chich ngira cim mdi nim bang
vac xin cam ché tir cac ching cum da c6 khang nguyén khac biét mot it so voi chung nam
trudc.

Ciing noi thém 1a virus cam c6 hai kiéu bién thé. Mot kiéu bién thé dan dan ma nguoi ta goi
la chuyén dich khang nguyén (antigenic drift), 1a kiéu bién thé lam cho khang nguyén nam
sau ciia virus ciim c6 khac biét chut it vi nim trudc, nhung ngudi dd mic cum hay da ching
ngira van con mién dich mot phan nén néu c6 nhidm cum thi chi bi cim nhe ma théi. Nhu

vay, su chuyén dich khang nguyén cua virus ciim 1am cho ciim van xdy ra hang nim ma ching
ta goi la cim mua chir khong c6 dai dich. Mot kiéu bién thé thir hai cta virus cim ma ching
ta goi 1a chuyén d6i khdng nguyén (antigenic shift) 1a kiéu bién thé lam cho virus cim c6 su
thay d6i 16n trong b gen va nhu vy 1a virus s& c¢6 su khac biét han vé khang nguyén. Nguyén
nhan cua chuyén doi khang nguyén thuong 13 do sy tai to hop gen cta virus cum dang luu
hanh v&1 mot virus cum ¢ mdt vat chu khac. Hau qua 1a virus cim moi1 nay s€ gay dai dich
v6i s6 nguoi méc rat nhidu va ty 16 tr vong rat cao vi dai da sb loai nguoi vao thoi diém do
khong c6 khang thé chong duoc bién thé nay. Trong lich sir loai nguoi chung ta di ting c6
nhiing dai dich cim xay ra nhu nhu vay, do la dai dich cim Tay Ban Nha 1918-1919 gay ra
do virus cim ngudi ti to hop véi cm tir chim tao ra bién chiung maoi HIN1 lam trén 1/3 dan
sb toan cau nhiém cum va 40M-50M ttr vong; Dai dich cim Chau A 1957-1958 gay ra do
bién chung H2N2 véi 1 triéu dén 1,5 triéu ca tir vong; Dai dich cim 1968 gay ra do bién
chung H3N2 i ciing trén 1 triéu nguoi chét. S di ty 18 tir vong trong cac dai dich cim cao
la vi virus ciim khi xdm nhap vao co thé s& phat trién rat nhanh vi khdng c6 mién dich dic
hiéu 1a cac khang thé dé chéng lai va co thé lai huy dong quéa mirc cac dap tmg khong dic
hiéu dé khang lai tac nhan xam nhap nay nén di tao ra con bio cytokine tan pha cac co quan
cua co the.




4. Trong lich sir dd c6 nhitng bénh gi xdy ra tinh trang virus bién thé? Va con nguoi di doi
phé nhie thé ndo?

Nhu d3 trinh bay, virus cim 1a virus tiéu biéu nhat c6 nhiing bién thé va lam cho loai nguoi
chung ta khong thé quét sach ctim ra khoi dia cau bang chung ngira nhu chiing ta di 1am véi
virus ddu mua hay virus sot vang. Véi virus cam thi loai ngudi phai d6i pho lai sy bién thé
ctia chung bang cach theo ddi cac bién thé trén bo gen cua virus dan dén su bién d6i khang
nguyén nhu thé nao dé thay déi véc xin phu hop hang nim. Khéng chi vay, T6 Chirc Y Té
Thé Giéi cling luén dat tinh trang canh giac cao do dé phat hi¢n som su xuét hién céc bién
chung c6 chuyén d6i khang nguyén dé tién doan dai dich ma c6 thé g pho kip thoi bang
vac xin kip thoi ciing nhu bang cac bién phap co 1ap ngudn lay dé tranh 1ay lan. Nho ¢o cac
bién phép nhu vdy nén vao nam 2009 loai nguoi da kip phat hién dich cam HINT dugc goi
1a cam heo nhung ciing may 14 bién chiing nay chua gay thanh dai dich nhd sy chuyén dich

khang nguyén chua du 16n dé thanh bién ching méi hoan toan.

Ngoai cum, ciing c6 nhiing virus khac ¢ nhiing bién thé gitp chung trén thoat dugc mién
dich bao vé cta co thé nhu virus HIV, virus HCV va d6 chinh 1a 1y do ma cho dén hom nay
chung ta chua thé thanh cong trong viéc ché dugc vac xin ngira HIV hay HCV. Virus HIV
con ¢ nhimg bién thé giup chung khang lai duoc cac thude khang HIV ma bénh nhan dang
str dung dé diéu tri qua ap luc chon loc ma thudc tao ra. Virus viém gan B (HBV) ciing phat
trién cac bién thé khang thudc trong khi diéu tri cling qua co ché cua ap luc chon loc. Bé dbi
pho véi tinh trang virus khang thudc thi viéc theo doi hiéu qua diéu tri dé som phat hién cac
dot bién khang thuéc nho d6 ma thay doi thudce cho kip thoi ciing nhu sir dung nhiéu thude
khang virus ciing mot lac dé 1am cho virus giam thiéu nguy co khang thudc chinh 1a nhiing
giai phap ma hién nay chiing ta dang sir dung.

5. Tin tirc SAR-COV-2 bién thé khién rat nhiéu nguwoi lo ldng la né dé lay hon, gdy bénh ndng
hon, song ciing c¢é nguwoi cho la SAR-COV-2 bién thé nghia la né “thuan’ véi con nguoi hon.
Vay, thong tin nao dung?

Pung 1a nhu vay, bién thé SAR-CoV-2 véi hau qua gilp virus lay lan nhanh hon ciing nhu
c6 thé giup cho virus thoat dugc hiéu qua cua vic xin (nhu bién chung 501.V2) da khién cho
nhiéu quc gia rat lo lang. C6 nhiéu qudc gia thAm chi dong ctra duong bay tir cac nudc dang
c6 cac bién thé ndy (Anh va Nam Phi).

That ra thi viéc 1y lan nhanh hon nhung chua c6 bang chimg nao cho thiy cac bién thé nay
lam cho bénh trim trong hon ciing da giup ching ta yén long mot phan. Noi yén 1ong mot
phan vi thét ra lay lan nhanh hon ciing c6 thé lam cho s nguoi c6 nguy co mic COVID-19
nang (gia, béo phi, bénh nén nhu dai thao duong, suy than, tim mach) s& ting 1én vi s& rat kho
tranh dugc SARS-CoV-2 1ay qua cac d6i tuong nay. Nhu vy thi ¢6 nguy co s6 bénh nhan
COVID-19 ning nhap vién s& gia tang lam qua tai hé théng y té va hau qua 1a tr vong s& gia
tang khong chi cho cac doi tugng COVID-19 ma ca cho cac dbi tuong khac.
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Vi nguy co bién thé trén thoat duoc hiéu qua cua vic xin ddy s& 1a nguy co rat té hai vi nhu
chung ta cling biét thé gii hién nay di qua mét moi véi tinh trang phai cach ly, phai dong
ciia ma khong biét dén bao gid mdi tré lai binh thudng vi ¢t vira mé ctra trd lai thi dich lai
bung phat. Chang 1& ctr phai dong cira mai, ma nhu vay thi kinh té ngay cang di xubng, c6
nguy co sup do. Chinh vi vy ma moi hy vong déu d6 don vao véc xin. Hién nay tai Au My
dd c6 3 véc xin (cua Pfizer, MODERNA, va Oxford Astra-Zeneca) dugc chép thuan vi da
qua giai doan thtr nghiém 3 chimg to hiéu qua bao vé tir 90-95%. Tai Nga, Trung Qudc va
An Dd ciing da ¢ vic xin duoc cho 1a c6 hiéu qua bao vé cao. D3 va dang c6 nhiéu qudc gia
som dua véc xin vao ching ngira v6i hy vong gitip cho mién dich cong dong cang dat cao
som ching nay hay chimg ddy. Tuy nhién néu bién chung ctia SARS-CoV-2 lai trén thoat
dugc khang thé dap (mg tir vac xin thi niém hy vong ciia loai nguoi trong chéng dai dich nho
véc xin lai phai bi sup dd, va nhu vay thi buc tranh am dam vé kinh té sé& khong thé sém vé
lai binh thuong nhu trudc day. Dé ddi pho lai thi cac cong ty nghién ciru va san xuat vac xin
phai 1am sao ludn dudi kip céc bién thé cia SARS-CoV-2 gidng nhu tinh trang san xuét vic
Xin virus cim hién nay. Pfizer va Moderna dang tuyén b6 14 s& cho ra thé hé vac xin méi
trong thoi gian rat gan.

Nhu vay 16 rang la chung ta dang lam moi cach dé d6i phé voi SARS-CoV-2, dung 1a mot
thién dich mudn bién van hoa. Chinh vi vy ma bay gid lai c6 mot hy vong méi, d6 1a virus
SARS-CoV-2 s& bién thé dan dan dé tro thanh mot tac nhan nhu cim mua, néu nhu vay thi
ching ta s¢ dbi pho vé1 COVID-19 nhu cim mua va moi chuyén s€ trd lai binh thuong nhu
trude day. Hy vong s& nhu vay vi thién dich SARS-CoV-2 khong biét s& bién hoa ra sao? Chi
c6 mot diéu chua thay d6i 1a virus chi gdy bénh nang cho mot s6 ddi twong co nguy co con
v6i da s cac nguoi khéc thi ciing khong khac gi cim. Ai ma biét duoc.

6. Néu xudt hién virus SARS-COV-2 bién thé thi cong tdc phong chong dich cé gi thay doi
khéng? (d6i véi bénh vién, noi cong céng, cd nhan).

Tai Viét Nam, phai danh gia 1a cong tac phat hién cac ca nhiém SARS-CoV-2 va truy vét tiép
xuc va cach ly 1a rat chat ché nén cho dén nay da han ché dugc su bung phat dich ra ngoai
cong dong. Hién nay nhimg ca mac méi duoc phat hién 1a chi tir cac ngudi nhap canh nudc
ngoai vé Viét Nam chir khong ¢ cac truong hop mic ngoai cong dong. Vi SARS-CoV-2
khong phai 1a bién thé méi (nhu VUI 202012/01 hay 501.V2) thi rd rang la chung ta dang
kiém soat rat tot qua phat hién, truy vét lay nhiém (F1) va cach ly. Nhung ddi voi cac bién
thé méi c6 tde do 1ay lan nhanh hon 70% so véi bién thé cii thi nguy co giai phap phat hién
va truy vét ctia chung ta s& khong dt nhanh dé ngan duogc virus 1ay lan ra cong dong trude
khi chung ta kip thoi phat hién va cach ly. Chinh vi vy nén cong tac phong chéng dich cua
chung ta chic chin phai thay doi cho thich img.

Theo t6i cac thay doi phai c6 1a: (1) Dung cac chuyén bay tir cac nudc da ¢ bién thé méi.
Tuy nhién néu bién bién thé nay da lay lan qua nhiéu qudc gia trén thé gidi ri thi phai hay
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giai phap nay thoi. Vi du hién nay bién ching G (D614G) ciing 1a bién ching lay lan nhanh
hon ching ban dau 1a D, d4 tran lan khip thé gidi thi chung ta dau thé ap dung giai phap
ngimg chuyén bay dén cac qudc gia c6 bién chung G. (2) Qui trinh xét nghiém xéac dinh nhiém
SARS-CoV-2 phai that nhanh, ¢ thé phai c6 két qua nhanh trong vong khong qua ti da 4
gio ké tir khi 1dy mau dé sém phat hién cac ngudi nhiém SARS-CoV-2 trong cong dong ma
som truy vét va sém cach ly. (3) Phai sém phat hién cac bién chiing mdi bang cach sém xay
dung va trién khai cac xét nghiém real-time PCR phat hién cac bién ching méi nay dé dua
vao ap dung tai cac phong xét nghiém khang dinh hién nay, ¢ nhu vay méi c6 thé tré tay kip
trong di pho cac bién ching méi siéu lay nhiém nay. (4) Phai khuyén khich céc trung tim
sinh hoc phan tir hay xét nghiém c6 cong cu giai trinh tu thyc hién giai phap gii trinh tu tat
ca cac truong hop cac mau phat hién mang SARS-CoV-2 dé ciing dong gop vai thé gidi trong
cudc chién chéng lai thién dich SARS-CoV-2.

7. Viéc ché tao vic xin COVID-19 trén thé gioi va Viét Nam hién nay dya trén nguyén tdc va
ky thudt nao?

Dé ché duoc vac xin ngira mot bénh nhiém virus thi dau tién cac nha nghién ciu phai tra 1o
cho duoc cau hoi 1a dich nhdm cua san xuét vac xin 1a thanh phan nao cua virus? Thanh phan
nay phai la thanh phan ma néu vac xin c6 chira thanh phan nay mot khi chich vao co thé s&
tao ra dugc mién dich ngan duoc virus nhiém vao ngudi dé gay bénh hay s& ngan duoc virus
gay bénh cho ngudi. Déi voi SARS-CoV-2 thi cac nha khoa hoc di chi ra ré rang la chinh
thanh phan protein gai (S) cua virus la thanh phan gidp virus bam vao céac thu thé ACE2 trén
bé mit cac té bao biéu mo hd hap, x&m nhap vao té bao rdi tang sinh gy bénh ciing nhu lay
lan. Chinh nhu vy nén dich nhdm cua viéc ché tao vic xin chéng SARS-CoV-2 1 ché tao
cho dugc vac xin ¢6 thanh phan 1 protein gai caa virus nham kich thich mién dich cua co thé
tao dugc khang thé chéng protein gai va lam cho virus s& khong bam duoc vao cac thy thé
ACE2.

C6 nhiéu huéng hién nay duoc cac nha san xuat vac xin tiép can va thuc hién.

Truéc hét 1a ding chinh céc virus SARS-CoV-2 cay duoc tir bénh nhan dé nubi cay rdi lam
bat hoat chiing dé sir dung 1am viac xin. SARS-CoV-2 hién da duoc nhiéu phong thi nghiém
nudi cy thanh cong nén viéc sir dung chinh cac chung virus nudi cay nay lam vac xin 1a mot
viéc rat kha thi. Tuy nhién cai khong kha thi ciia con duong nay la s& rat ton kém vi SARS-
CoV-2 hién nay duoc cho la tac nhan nguy hiém, lay nhidm cao. Chinh vi vay diéu kién dé
nudi cay la phai la cac phong thi nghiém an toan sinh hoc cap d6 3. Ma & qui md san xuét vac
xine thi 1ap phong thi nghiém an toan sinh hoc cap d6 3 sé& cuc ky tén kém. Cong ty Sinovac
cta Trung Qudc san xuat vac xin tir ban than virus SARS-CoV-2 di bat hoat c6 1& 1 theo
cong nghé nay hay ciing c6 thé ding cong nghé cay virus tai té hop trén mang niéu dém cua
tring ga 1on thi chwa rd. Tuy nhién theo Sinopharm, gia cho 2 lan tiém la kha dat, dén 145
USD tirc khoang 3,5 triéu dong.



Hudng thir hai 12 san xuat vac xin bang céng nghé tai té hop dé chi san xuat protein S hay
mét thanh phan chi yéu cua protein S chiu trach nhiém trong nhan dién va bam vao thu thé
ACE2. C6 nhiéu tiép can dé san xuat duogc protein tai té hop 1 s dung vi khuan 1am té bao
chu dé san xuit protein tai to hop. Tuy nhién néu ding vi khuan dé 1am té bao chu tao protein
S tai to hop thi protein S nay s& khdng thé c6 duogc cau tric khang nguyén gidng nguyén ban
va s& khong tao duoc mién dich bao vé. Chinh vi vy ma phai ding té bao dong vat lam té
bao chu va néu vay thi hiéu suat khong cao va ciing sé rt tén kém (uéc tinh véi 2mg thi gia
phai dén 4.000USD). Tuy nhién mét thanh cong rat dang tu hao cua Viét Nam 1a cong ty
NANOGEN di san xuat duoc vac xin protein gai cia SARS-CoV-2 tir cdng nghé tai toé hop
gen cua virus vao cay té bao CHO (Chinese Hamster Ovarian Cells) dé san xuat ra vac xin
NANOCOVAX. Buéc dau da giy duoc mién dich trén chudt va da thr dugc kha nang bao
vé cao cua khang thé truc tiép 1&n cy té bao va trén dong vat. Hién dang thir nghiém trén
ngudi vé do an toan, sau d6 s& do liéu, va cudi cung thir hiéu qua bao vé. Nhod 1am cha duoc
cOng nghé san xuat vac xin protein tai to hop trén CHO cells nén gia thanh cho mot miii chich
la khong qua 8USD, nhu vay cho hai lan chich Ia chi 15-16USD. Mat lan nira phai n6i day
chinh 1a niém ty hao cua Viét Nam va ching toi rat mong vac xin NANOCOVAX s& sém
qua duoc phase 3 dé som dua vao st dung.

Mot tiép can khéc 1a dung Adenovirus 1am vector mang gen chiu trach nhiém san xuat protein
S caa SARS-CoV-2. Vic xin 1a Adenovirus ndy mot khi chich vao nguoi s& xam nhap vao té
bao nguoi, lam cho cac té bao nay san xuat dugc protein S va kich hoat hé mién dich tao
khang thé khang protein S cia SARS-CoV-2. Tiép can nay duoc thuc hién béi hai huéng.

e Mot hudng la tai Bai Hoc Oxford, thay vi dung Adenovirus cd ngudn gdc tir nguoi thi ho
str dung Adenovirus c6 ngudn géc tir khi. Ly do ho chon Adenovirus c6 ngudn gbc tir khi 1a
tir bai hoc sir dung Adenovirus type 5 hay type 26 la cac Adenovirus gay cam thuong lam vic
xin HIV bi that bai vi hai nguy@n nhan: (i) Nhiéu ngudi cd khang thé tu nhién chéng hai type
Adenovirus nay nén lam mat di hiéu qua caa vac xin. (ii) Adenovirus ngudi mang protein lam
vac xin lai kich thich su tiang sinh té bao lympho T4 1a dich cho virus HIV nén lai vo tinh 1am
cho ngudi duoc chich vac xin ¢6 nguy co nhiém HIV cao hon nguoi khdng chich vac xin.
Chinh vi Iy do d6 nén Oxford da dung mot loai Adenovirus tir khi va lam yéu di dé chén gen
san xuét protein S vao. Virus ndy sau khi dugc chich vao nguoi s& xdm nhap té bao va san
sinh ra protein S dé kich thich mién dich. Hién vac xin nay da duoc chinh pha Anh chap thuan
va hy vong s& sém dugc FDA chap thuan. Hiéu qua bao vé cua vic xin duoc danh gia cao,
trén 95%. Vac xin nay duoc xem la hita hen nhat vi diéu kién bao quan khong khéc vac xin
thong thuong khac va gia thanh rat dé& chap nhan.

e Mot hudng la vac xin Sputnik cia Nga. Vac xin nay c6 gi khac biét? Vac xin cua Nga
dung hai type Adenovirus mang gen, lan dau la type 26, 1an 2 1a type 5 dé chuyén ché gen S
vao té bao ngudi khi chich. Ly do phai dung hai type khac nhau 13 dé tranh co thé tao mién
dich chdng Adenovirus da chich vao 1an dau. Hai lan chich cach nhau gan 1 thang. Tuy nhién
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cau hoi 12 néu nguoi d co khang thé chéng Adenovirus type 5 hay type 26 do truéc d6 ho da
nhiém céc Adenovirus nay roi thi sao? Ciing nhu mot cau hoi khéc 12 liéu vac xin Sputnik cua
Nga ¢6 1am ting nguy co nhiém HIV vi 1y do da ké & trén lam that bai vac xin HIV hay
khéng? Chac phai qua trén sé luong Ion nguoi duoc chich vac xin thi méi ¢d cau tra 1oi.

Pfizer va Moderna di str dung mot tiép can méi hoan toan trong ché tao vac xin va ciing co
thé néi 1a mot cude cach mang trong ché tao vac xin. Tiép can nay cd mot loi thé rat dic biét,
d6 1a ngudi ta tong hop hoan toan cac trinh tw RNA ma héa protein S ma khdng can dung té
bao nao 1am té bao chi. RNA nay khi duogc chich vao ngudi thi s& di vao té bao va nho té bao
dé tong hop ra céc protein S tir d6 s& gay duoc mién dich. Nhu vay thi thoi gian dé c6 duoc
VAc Xin s& rat nhanh. Tuy nhién céi kho cua vac xine nay 1a ngudi ta phai boc chiing vao cac
hat c6 mang lipid dé ching tham vao té bao va ciing chinh vi nhu vay nén van dé bao quan
cling nhu luu hanh véc xin doi hoi diéu kién nghiém ngat dé duy tri nhiét do &m sau nham
giit duwoc vac xin bén viing. Do vay ma mac di gia thanh cua vac xin ciing khong phai qua
mac nhung ¢0 I cac nude dang phat trién s& rat kho tiép can dugc ngudn vac xin nay di hiéu
qua bao vé duoc chung minh 12 tir 94% dén 95%. Pfizer va Moderna hién dang cai tién dé
thé hé vac xin mai sé c6 diéu kién bao quan dé dang hon.

Ngoai ra cling con mot tiép can khac 13 dung mot loai virus nudi cay dugc trén mang niéu
dém cua trimg ga 1am vector mang gen S cia SARS-CoV-2. Véi tiép can nay thi chi can co
diéu kién dé nudi ga thuan chung va sach dé c6 trimg va c6 cong nghé tao duoc virus tai to
hop mang gen S va cdy duoc trén trimg 1a rat kha thi dé ché duoc vic xin. Hién Vién Vic xin
Sinh Pham Y Té (IVAC) cta Viét Nam di qua budc san xuat thir nghiém véc xin ndy voi
chung virus nhan tir M¥. Vic xin ¢6 tén 1a COVIVAC va sip thir nghiém trén nguoi. Chung
t6i cling rat hy vong vac xin nay s& sém thanh cong.

8. Quy trinh chuan dé ché tao vdc xin phadi trai qua thoi gian la bao ldu? Trong tinh hinh gap
gap can co vdc xin som, liéu co thé rut ngan giai doan nao ma van an toan cho nguoi dung

khong?
Qui trinh dé ché tao mét vic xin 1a phai qua ti thiéu 3 phase.

e Phase I chinh 1a phase thir trén slc vat thi nghiém dé xem chtng c6 tao ra khang thé bao
vé hay khong? Khang thé bao vé dugc chimg minh bang hai cach. Cach 1 1a thir trén céc ciy
té bao dé xem cac cdy té bao c6 kha ning dugc bao vé khong bi tan pha khi cho nhiém virus
hay khong? Cach 2 Ia thir trén dong vat nhay cam véi virus dé xem khang thé tao ra c6 bao
vé dong vat nhay cam khong bi nhiém hay bi bénh khi cho thach thirc voi lidu virus gay
nhiém.

e Phase II 1a thir nghiém trén ngudi dé nham 3 muc dich 1a (1) do liéu, (2) Tinh an toan va
(3) 1a dap tmg mién dich qua luong khang thé dic hiéu c6 duge sau khi chich du lidu vic xin.
Pha nay doi hoi phai chon cac ddi twong ddng nhat (thuan tap) dé tranh cac yéu td gy nhidu
va co thé tht trén sd lugng tor vai tram dén vai chuc ngan. Hiécn NANOCOVAX cua Viét
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Nam di bat dau thtr trén ngudi tinh nguyén. C6 thé c6 nhiéu dot voi tong sb du kién 1én dén
vai chuc ngan ngudi. COVIVAC ciing sip stra dugc dua ra thir nghiém trén nguoi va sé do
Vién Vé Sinh Dich T& phéi hop.

e Phase III 12 phase cong phu va tén kém nhat quyét dinh thanh bai cua véc xin. D6 1 phase
thir hiéu qua bao vé that su cta vic xin. Thudng giai phap thir nghiém phai 1a m0 di trén hai
nhém c6 chich vic xin that sy va chich vic xin gia dugc dé xem hiéu qua bao vé khong bi
nhiém bénh trén hai nhém cé khac nhau khong. Hiéu qua bao vé duoc tinh 1a xac suét dé
nguoi dugc tiém véac xin ¢6 thé duge bao vé khong bi nhiém virus 13 bao nhiéu phﬁn tram.
Lay vi du nhu sau dé chiing ta hiéu rd cach tinh. Pfizer thir vac xin trén 43.661 nguoi tinh
nguyén va chia déu thanh hai nhoém 50/50 duge chich véc xin va duge chich gia dugc. Sau
hai miii chich nhu hoach dich, nhom chich véc xin ¢6 8 ngudi nhiém COVID-19, con nhém
chich gia duoc thi ¢6 162 ngudi. Nhu vay 1 ty 1& % ngudi chich gia duoc bi nhiém 12 0.74%,
con ty 1€ % nguoi chich vac xin bi nhiém 1a 0.037%. Hiéu qua vic xin duoc tinh 1a 1-
(0.037/0.74) 12 bang 95%. Phase III con ghi nhan céac bién ching lién quan truc tiép dén chich
vac xin, néu dugc coi 1a traim trong va thyc su 6 lién quan truc tiép dén vic xin thi cong trinh
véc xin coi nhu trd vé s6 0. Hién nay vic xin cia Oxford, Pfizer va MODERNA da qua phase
111 va da duogc cac gidi tham quyén phé duyét. Vic xin ctia Nga, ciing duoc bao cao qua phase
111 va ciing duogc cac qudc gia so tai phé duyét. Di voi cac vic xin Viét Nam cua chiing ta
thi van dé kho khan trong thir phase I1I 14 chung ta khong c6 dich ngoai cong dong nén chac
chan phai xin thir phase III trén cac quoc gia hién dang c6 dich ma thoi.

e  Sau phase III thi con thém phase IV nita 13 theo ddi 6 an toan cua vic xin trong qué trinh
st dung.

Nhu vy 1a ching ta thdy rang dé c6 duogc véc xin thi chiac chin phai can nhiéu thoi gian,
cong st cling nhu tén kém. Pdi véi cac dich xay ra nhanh, s lugng ngudi nhiém nhiéu nhu
COVID-19 thi thoi gian c¢6 thé nhanh nhung ciing khong thé dudi 1 nam. Tuy nhién véi cac
dich cho du tram trong nhung s6 nguoi nhiém khong cao va khong lan rong thi s& doi hoi thoi
gian dai hon, dic biét 1a phase ITI. Qua cac phase nhu trén thi chiing ta thay phase I va II 1a
c6 thé rit ngan dugc bang k§ thuat, cling nhu 13 t6 chire thuc hién. Riéng phase 111 thi chi tuy
thudc va dich xay ra nhiéu hay it chtr khong thé dung ky thuat dé rat ngan duoc.

9. Liéu ¢6 xdy ra tinh hudng moi nam lai phai ché vic xin COVID-19 méi nhw d6i véi bénh
cum khéng?

Néu virus bi bién doi nhung khong thoat duge hiéu qua ciia vac xin thi khong can phai ché
vac xin cho mdi nam nhu véi vac xin ciim. Tuy nhién véi bién thé 501.V2 da duoc phan tich
13 c¢6 thé trén thoat duoc hidu qua vic xin thi van dé phai ché lai vac xin COVID-19 hang
nam 12 rat co thé.



SARS-CoV-2 xuit phat tir Vii Han, ciing 1a noi ma Thoi Hiéu (704-754) lam bai tho Hoang
Hac Lau. Chinh vi vdy nén khi néi vé SARS-CoV-2 t6i nghi cling khong thé quén duoc bai
tho nay nén xin két luan véi cau tho rang:
“Hac vang ai cuoi di dau,
Pé cho Covid gay sau bon phirong?
Om tinh méng nhé nguoi thwong
Danh dung facebook tim dwong gap nhau...l.”
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