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04/2015/TT-BKHCN

BOY TE CONG HOA XA HOI CHU NGHIA VIET NAM
CONG TY TNHH MQT THANH VIEN Péc 1ap - Tw do - Hanh phiic
VAC XIN PASTEUR PA LAT

Da Lat, ngay 30 thang 8 nam 2019

Nhan ngay
. . . 120,
. BAO CAO PINH KY
TINH HINH THUC HIEN NHIEM VU K o,

Nhiém vy 1: Nghzen cuu xdy dung qui trinh SX vdc xin Thwong han Vi cong hop
Thuéc Dw dn: ““ Nghién ciru phdt trién san pham vdc xin Thwong han Vi céng hop”
Ma s6: SPOG,05a.06
Noi nhan bao cdo:
1. Bon vi quan 1y nhiém vu: Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat
2. Don vi quan ly kinh phi: Van phong CTPTVXPBCN
3. Pon vi quan 1y chuyén mén: Bo Y té
l. Tén nhiém vu: 2. Ngay bao cao
Nghién ciru xdy dyng qui trinh san xudt véc xin thiong han Vi céng
hop. 30/8/2019
M3 sb: SPQG.05a.06
Thuoc: '
- Chuong trinh:Nghién civu phdt trién vic xin thwong han Vi cong
hop
- Boc lap: ]
- Quy gen: ]
- Nghi dinh thu:
-Khéc (méu cuthl):.. ...

3. T6 chirc chii tri thwe hién nhiém vu: Cong ty TNHH MTYV vic xin Pasteur Da Lat

Chiu nhiém nhiém vu: BDam Thi Thu Ngan
4. | Thoi gian thuc hién: bat dau tir 2015 dén hét 2016. Gia han dén hét thang 6/2019
5. Tong kinh phi thyc hién: 10.010 triéu dong

Kinh phi tir NSNN: 9.360 triéu dong
Kinh phi tir ngudn khac: 650 tridu dong
6. Phuong thire thuc hién nhiém vu:
- Khoan ting phan: ]
- Khoan dén san pham cubi cung; [ ]

Tinh hinh thyuc hién céc ndi dung, cong viéc chinh (theo ndi dung va tién do ghi trong Hop
dong nhiém vu)

7 Thuwe hién (danh

' Theo ké hoach trong hop dong dau”X” vao cac cot
twong wng
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7.1. Cdc ndi dung cong viéc theo ké hoach phdi hoan thanh trong
ky bao cao

Noi dung 1: Nghién citu tinh ché khing nguyén Thuwong han Vi
don thanh khang nguyén Thwong han Vi co kich thwdc phu hop
voi cong hop (KN Vi cong hop)
1.1. Nghién ciru t61 wu hoa cac cong doan san xudt KN Vi tho tir
chung quoc té Salmonella typhi Ty?2
1.2. Nghién ctru cdi tién qui trinh tinh ché KN Vi tho thanh
khang nguyén Vi don tinh khiét va kiém tra chat lugng
1.3. Nghién ctru khao sat cac phuong phap cho hi€u qua cao
trong tinh ché KN Vi don thanh KN Vi cdng hop
1.4. Khao sat cac diéu kién anh huéng dén qui trinh tinh ché
khéng nguyén Vi don thanh KN Vi ¢ong hop
1.5. Nghién ciru xac dinh cac phan tir KN Vi cong hop c6 kich
thudc thich hop nhat cho phan img cong hop.
1.6. Khao sat, lira chon cac phuong phap kiém dinh khang
nguyén Vi cong hop.
1.7. Phan tich két qua dé thiét 1ap tiéu chudn co s& cho KN Vi
cong hop.
1.8. Xay dung qui trinh tinh ché Vi cong hop tir Vi don.

Noi dung 2: Nghién ciru tinh ché giai ddc to udn van don -
GDTUYV (protein mang) thanh khang nguyén c6 kich thudc
phu hop véi cong hop (KN GDTUYV cong hop)
2.1. Nghién ctru hoan thién quy trinh san xuit khang nguyén
GBTUV thé tir chiing vi khuan udn van Clostridium tetani

2.2. Nghién ciru cai tién qui trinh tinh ché KN GDUYV tho thanh
khang nguyén GDTUV don tinh khiét va kiém tra chit lugng.

2.3. Khao sét cac phuong phap cho hiéu qua cao trong tinh ché
KN GDTUV don thanh GPTUV cong hop

2.4. Khao sat cac diéu kién anh huong dén qua trinh tinh ché KN
GDTUV cong hop

2.5. Nghién ctru xac dinh céc phan tt KN GDBTUYV cong hop cé
kich thudc thich hop nhét cho phan tmg cong hop.

2.6. Khao sat, lya chon cac phuong phép kiém dinh chét luong
KN GDBTUYV cong hop

2.7. Phan tich két qua dé thiét 1ap tiéu chudn co s¢ cho KN

GDTUV cong hop

2.8. Xay dung qui trinh tinh ché KN GDTUYV cong hop tir KN
GDPTUV don




Noi dung 3: Nghién ciru cong hop KN Vi cong hop va protein
mang (GPTUV céng hop - TT) sir dung lam vic xin Thuwong
han Vi cong hop.

3.1. Nghién ctru Iya chon ndng dd cac chat hoat héa trong qua
trinh hoat héa protein mang.

3.2. Khao sat ti 1¢ cac chat sir dung trong qua trinh dén xuit hoa
protein mang

3.3. Nghién ctru phuong phap loai chit du thira trong phan tng
cong hop

3.4. Khao sat cac thong sb 1y héa anh huéng dén hiéu xuit hoat
héa (pH, nhiét d9, thoi gian...)

3.5. Xay dung qui trinh hoat hoa protein mang .

3.6. Khao sat nong d6 Vi va TT st dung trong phan tng cong hop
3.7. Khao sat anh hudng cuia cac chat tham gia phan tmg cong hop
(MES, EDAC, NHS) dén qua trinh cong hop.

3.8. Khao sat cac yéu t6 dimg (khoa) phan tmg cong hop: tc do,
thoi gian, luu lvgng khi bom dung dich PB...

3.9. Khio sat cac thong s 1y hoa anh huong dén qui trinh rong
hop (pH, nhiét d9, thoi gian...)

3.10. Xay dung qui trinh cdng hop Vi-TT

3.11. Nghién ctru cac phuong phap tinh ché loai protein tu do, Vi
tir do va cac chat du thira trong phan tmg cong hop

3.12. Khdo sat cac phuong phap nhan dang cac phan doan cong
hop Vi-TT

3.13. Khéo sat tde do loc, thoi gian chay xa mang khi tinh ché
bang mang 100K da)

3.14. Khao sat cac thong sb 1y hoa trong qué trinh tinh ché (dém,
pH, thoi gian)

3.15. X4y dung qui trinh tinh ché Vi-TT

3.16. Lya chon cac phuong phép kiém dinh

3.17. Phan tich két qua va xay dung qui trinh kiém dinh

3.18. Thiét 1ap tiéu chudn co s cho hop chit Vi-TT str dung cho
pha ché vic xin Thuong han Vi cong hop

3.19. Danh gia hoat tinh mién dich cua phirc hop Vi-TT trén
DVTN




Noi dung 4: Xdy dwng tiéu chudn co sé dé dinh gid chat lwong
vic xin Thwong han Vi céng hop
4.1. Xay dung tiéu chuan co so cho véc xin Thuong han Vi cong
hop

4.2. Xay dyung cong thic cho 1 liéu vic xin Thuong han Vi cong
hop va qui trinh pha ché véc xin Thuong han Vi cong hop
4.3.Xay dung quy trinh kiém dinh chit luong véic xin Thuong
han Vi cdng hop

N@i dung 5: Nghién ciru san xudt cdc 16 vic xin Thwong han Vi
cong hop dé tham dinh qui trinh

5.1. San xuat cac thanh phan KN cua véc xin Vi cong hop theo
tiéu chuan da lua chon

5.2. Cong hop va pha ché vic xin TH Vi cong hop.
5.3. Kiém dinh VX cip co s& dé so sanh chat lugng gitta cac 16.

5.4. Phan tich két qua va hiéu chinh cac théng so.

Noi dung 6: Nghién ciru sdan xudt cdc 16 ‘fd'c xin Thwong han Vi
cong hop dé danh gida tinh 6n dinh cua vac xin Thuwong han Vi
cong hop

6.1. San xuat cac thanh phan khang nguyén cua vic xin Vi cong

hop theo cac thong s6 da hi¢u chinh.

6.2. Cong hop va pha ché vac xin TH Vi cong hop theo cac

thong s6 da hi€u chinh

6.3. Panh gia chit luong VX cép co so dé tham chiéu thong ké

cac chi so gitra cac 16

6.4. Kiém dinh vic xin cip Qudc gia va thiét 1ap hod so VX miu
chuan

6.5. Phan tich thong ké két qua cac chi tiéu giira cac 16 dé hoan
thién qui trinh

Npi dung 7. Nghién ciru sin xudt vic xin Thuwong han Vi cong
hop dw tuyén dé siv dung cho thiv nghiém tién lim sing

7.1. San xuét cac thanh phan KN cua vic xin Vi cong hop theo
tiéu chuén da lya chon

7.2. Cong hop va pha ché véc xin TH Vi cong hop theo qui trinh
da duoc hoan thién

7.3. Kiém dinh Vic xin cap qudc gia dé lam ho so guri kiém dinh
quéc té

7.4. Kiém dinh Vic xin cap qudc gia dé 1am ho so guri kiém dinh

quoc té
7.5. Kiém dinh Vac xin cap Quoc té (IVI) dé so sanh véi vac xin
mau chuan QT

7.6. Phan tich két qua va hiéu chinh cac théng sd




Néi dung 8: Thir nghiém tién lam sang vic xin Thuwong han Vi

céng hop duw tuyén

8.1. Panh gi tinh an toan véc xin Thuong han Vi cong hop du
tuyén trén dong vat thi nghiém (DVTN)

8.2. Panh gia tinh sinh mién dich vic xin Thuong han Vi cong
hop du tuyén trén dong vat thi nghiém (BVTN)

8.3. Panh gia doc tinh vic xin TH Vi cong hop du tuyén trén

dong vat thi nghiém

Noi dung 9: Nghién citu tinh 6n dinh ciia vic xin Thwong han
Vi céng hop theo thoi gian 6 cdc nhigt dp khdac nhau (2°C-8°C,
18°Cc-25"Cva 37°C)

9.1. Nghién ctru tinh 6n dinh cta vic xin Thuong han Vi cong
hop & nhiét d6 2 °C- 8 °C

9.2. Nghién ciru tinh 6n dinh cua véc xin Thuong han Vi cong
hop ¢ nhiét d6 18°C -25 °C

9.3. Nghién ctru tinh 6n dinh cta vic xin Thuong han Vi cong
hop & nhiét d6 37°C

9.4. Phan tich, danh gia két qua nghién ctru tinh 6n dinh.

9.5. Xay dung quy trinh bdo quéan va xéac dinh han str dung cua

véc xin Thuong han Vi cong hop do DAVAC san xuét.

Noi dung 10: X4y dung qui trinh sin xuit vic xin Thwong han

Vi cong hop theo chuAn GMP

10.1.X4y dung tiéu chudn nguyén liéu dau cho san xuét vic xin
Thuong han Vi cong hop

10.2. Xay dung ho so 16 cho san xuét vic xin Thuong han Vi
cong hop

10.3. Hoan thién qui trinh san xuit VX TH Vi cong hop qui mo
5.000 liéu 16 dat chuan GMP .

7.2. Tong néi dung, cong viéc phai hoan thanh tir khi ky hop dong

den ky bao cdo




7.2.1. Noi dung 1: Nghién ciru tinh ché khang nguyén Thwong han
Vi don thanh khang nguyén Thuwong han Vi co kich thuwoc phu hop
voi cong hop (KN Vi cong hop)

100%

7.2.2. Noi dung 2: Nghién cieu tinh ché gidi déc t6 uon van don -
GBTUYV (protein mang) thanh khang nguyén co kich thuoc phu
hop voi cong hop (KN GDTUV cong hop)

100%

7.2.3. Noi dung 3: Nghién ciru cong hop KN Vi cong hop va
protein mang (GPTUV céng hop - TT) sir dung lam vdc xin
Thuong han Vi cong hop.

100%

7.2.4. Noi dung 4: Xdy dung tiéu chuan co sé dé ddnh gid chat

liong véc xin Thwong han Vi céng hop

100%

7.2.5. Noi dung 5: Nghién citu san xudt cdc 16 vac xin Thirong han

Vi cong hop dé hiéu chinh qui trinh (tham dinh)

100%

7.2.6. Noi dung 6: Nghién ciru san xudt cdc 16 vdc xin Thwong han
Vi cong hop dé danh gid tinh on dinh ciia vdc xin Thwong han Vi
cong hop

100%

7.2.7. Noi dung 7: Nghién ciku san xudt vic xin Thwong han Vi

cong hop dw tuyén dé sir dung cho thir nghiém tién lam sang

90%

10%

7.2.8 .Noi dung 8: Thir nghiém tién lam sang vic xin Thirong han

Vi cong hop du tuyén

100%

7.2.9. Noi dung 9 Nghién ciru tinh 6n dinh cia vdc xin Thirong

han Vi cong hop theo thoi gian o cac nhiét do khac nhau

2°Cc-8°C, 18°C-25Cva 37°C)

100%

7.2.10. Noi dung 10: Xdy dung qui trinh sdn xudt vdc xin Thirong
han Vi céng hop theo chuin GMP

100%




Tu nhan xét va danh gia két qua dat dugc so véi yéu cau trong ky bdo cdo : Banh gia cac
di€ém chinh vé: so lwong, chat lwong, tién dé thuc hién va cic van dé khac (1inh hinh hop

téc quoc té, phoi hop thiee hién,..)

Ve s6 luong: Pa hoan thanh céc cong viéc chinh

Vé chat luong: Tét ca cac ND hoan thanh déu dat yéu cau theo chi tiéu trong Thuyét minh
nhiém vu riéng viéc kiém dinh quoc té€ c6 rat nhi€u trd ngai veé thu tuc, kinh phi nén c6 thé

khong thyc hién duge va chi dimg lai & mirc KB cép qudc gia.

Tién d6: Chua that su dat mong mudn nhu dy kién, tuy nhién nghién ctru san pham khoa hoc
moi la mét qua trinh phire tap, phu thude vao cac yéu t6 khach quan va chu quan. .. nén tién

d6 dugc danh gia 1a cham trong db yéu t chu quan 1a chinh..

Tinh hinh sir dung kinh phi tinh dén ngay bao cdo, cu thé: (dong)

1. Nguon tir ngdn sich Nha nwdc:

9.1.1. Tong kinh phi dugc cap tir ddu dén dén hét ky bao céo:
Trong do:
+ Trudc ky bao céo:
+ Trong ky béo céo:
+ Kinh phi gidm trong ky bdo cao

9.1.2. Kinh phi da chi cho cac ndi dung, cong viéc da hoan thanh
trong ky bao cao:

Trong do:

+ Phan kinh phi dugc giao khoan:

+ Kinh phi khong giao khoan:

9.1.3. Kinh phi da ng chi cho cac ndi dung, cong viéc dang trién
khai tam tinh trude khi nghiém thu dé tai cap quéc gia.

9.1.4. Kinh phi chua sur dung:

9.1.5. Kinh phi di duoc don vi quan 1y kinh phi kiém tra xac nhan
quyét toan tir dau dén ky bao céo:

Trong do:

+ Phan kinh phi duoc giao khoan:

+ Kinh phi khong giao khoan:

9.1.6. Kinh phi dé nghi x4c nhan quyét toan trong ky bao céo:
9.2. Nguon khdc:
9.2.1. Kinh phi da chi cho cac ndi dung, cong viéc da hoan thanh

trong ky bao cao:

9.2.2. Kinh phi di ting chi cho cac ndi dung, cong viéc dang trién
khai:

9.2.3. Kinh phi da dugc don vi quan ly kinh phi kiém tra xac nhan
tir dau dén ky bao céo:

9.360.000.000

9.327.590.000

9.327.590.000
0
0

8.264.513.154

1.809.209.758
6.455.303.396
100.000.000

390.199.846

8.264.513.154

1.809.209.758
6.455.303.396
572.877.000

654.950.110

654.950.110




10. | Kinh phi mua sdm tai san, thiét bi trong ky béo cao: 3.494.150 dong
11. | Nhirng van dé ton tai cAn giai quyét
- Viéc kiém dinh quéc té ¢6 rat nhiéu tr& ngai vé thi tuc, kinh phi nén co thé khong thuc
hién duoc va chi dimg lai & mirc KD cép quéc gia.
12. | Duw kién nhirng cong viéc can trién khai tiép trong ky téi: Hoan thanh nghiém thu cap
qudc gia
13. | Kién nghi: Khong
Chi nhiém nhiém vu Thu trudéng
(Ho tén, chir ky) T6 chire chi tri nhiém vu
(Ho tén, chir ky, dong dau)
ThS. Pam Thi Thu Ngan Tran Thi Nghia
Noi nhdn:

-BO Y t& (VPCTPTVXPBCN);
- Luu BQLDA .




