CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM
Doc 1ap - Tw do - Hanh phuc

Ldam Pong, ngay 20 thang 8 nam 2019

BAO CAO KET QUA TU PANH GIA
NHIEM VU KHOA HQC VA CONG NGHE CAP QUOC GIA

I. Théng tin chung vé nhiém vu:
1. Tén nhiém vu, mi sé:

Tén nhiém vu: Nghién citu xdy dwng quy trinh san xudt vic xin Thirong han Vi
cong hop.

Thudc Dy an: Nghién ciru phét trién san pham vac xin Thuong han Vi cong hop

Mi sé: SPQG.05a.06

Thudc: Chuong trinh San pham qudc gia véc xin phong bénh cho ngudi
2. Muc tiéu nhiém vu:

1. Nghién civu qui trinh san xudt vic xin Thwong han Vi cong hop qui mé Pilot
(5.000 liéu/I6) va san xudt cdc 16 vic xin Thwong han Vi cong hop dat chat lwong thir
nghiém tién lam sang.

2. Xay dung tiéu chudn co sé va quy trinh kiém dinh vic xin Thirong han Vi
cong hop.
3. Chi nhiém nhiém vu: ThS. Pam Thi Thu Ngan

4. T6 chirc chii tri nhiém vu: cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat

5. Tong kinh phi thuc hién: 10.010 triéu dong.
Trong do, kinh phi tir ngan sach SNKH: 9.360 triéu dong.
Kinh phi tir nguén khac: 650 triéu dong.

6. Thoi gian thuc hién theo Hop dfﬁng: tor nam 2015-2016
Bat dau: nam 2015
Két thiic: nam 2016
Thoi gian thiee hién theo van bén diéu chinh ciia Bg Y té: thang 6/2019



7. Danh sach thanh vién chinh thyc hién nhiém vu néu trén gom:

TT Ho va tén Co quan/td chirc
1 | ThS. bam Thi Thu Ngan Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur DPa Lat
2 | ThS. Tran Thi Cam Thuy Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
3 | PGS.TS. Pao Xuan Vinh Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
4 | ThS.Tran Thi Nghia Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
5 | CN. Nguyén Thi Kim Phuong | Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
6 | ThS. Tran Thi Thi Tho Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
7 | ThS. Hoang Thi Té Loan Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
8 | ThS.Nguyén Thé Hoang Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat
9 | CN. Hoang Duy Vil Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat
10 | CN. Nguyén Thi Kim Ngan Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat
11 | ThS.Tran Danh Ninh Cong ty TNHH MTV Vic xin Pasteur Da Lat

II. N§i dung tw danh gia vé két qua thue hién nhiém vu:

1. Vé san pham khoa hoc:

1.1. Danh muc san pham da hoan thanh:

S6 . S6 lwong Khoi lrgng | Chit lwong
Tén san pham
TT XS| b |[Kb|XS| b [Kb|XS| b | Kb
. Vic xin Thuong han Vi cong hop b b b
(15.000 liéu)
Qui trinh tinh ché khang nguyén b b b
Thuong han Vi don thanh khang
2 | nguyén Thuong han Vi co kich

thude phu hop voi cong hop (KN
Vi cong hop)




Qui trinh tinh ché giai doc t6 ubn
van- GPTUYV (protein mang)
thanh KN GDTUYV c6 kich thude
phu hgp vai cdng hop (KN
GDTUYV cdng hop)

Qui trinh cong hgp KN Vi cong
hop va protein mang (GBTUV
cong hop - TT) sir dung 1am véc
xin Thuong han Vi cong hop.

Quy trinh san xuét vic xin Vi
plolysaccharide cong hop qui mo
5.000 licu/16.

Tiéu chuan co s& cua vac xin
Thuong han Vi cong hop (don

liéu va da liéu).

Cac SOP kiém dinh chat luong
khang nguyén Vi cong hop,
protein mang cong hop, hop chat
Vi-TT cong hop va vic xin
Thuong han Vi cdng hop thanh
pham.

7.1. Nhan dang cong hop Vi —TT
bang phwong phap Dot blot

7.2. Xé4c dinh ham lugng O-acetyl

7.3. Xé4c dinh ham luong Vi
polysaccharide bang phuong phap
dién di mién dich

7.4. Xac dinh ham lugng Vi
polysaccharide tw do trong mau




cong hop Vi-TT

7.5. Xac dinh ham lugng Protein
khang nguyén Thuong han Vi
dong kho

7.6. Xé4c dinh ham luong khéang
nguyén giai doc t6 Udn van

7.7. Xac dinh ham lugng protein
trong khang nguyén TT, phtc
cong hop Vi-TT

7.8. Xac dinh Protein tu do trong
phitc cong hop Vi-TT bang
HPSEC

7.9. Xac dinh ham lugong Acid
nucleic khang nguyén Thuong han
Vi dong kho

7.10. Kiém tra ham luong
Endotoxin (phwong phap LAL)

7.11. Xac dinh nhém Amino
khang nguyén TT bang TNBS

7.12. Xac dinh d6 két khdi cua
khang nguyén TT bang HPSEC

7.13. Xac dinh sy phan bd kich
thude phan tr Vi polysaccharide
va Vi-TT bang HPSEC

7.14. Kiém tra thé tich vat 1y vic
xin

7.15. Thir chat gdy s6t vac xin
Thuong han Vi

7.16. Kiém tra an toan khong dic
hiéu

7.17. Kiém tra vo tring

7.18. Xac dinh chi s6 pH

7.19. Xac dinh ham lugng
2-Phenoxyethanol trong vic xin
Thuong han Vi cong hop

(doi voi vdc xin da lieu)




1.2. Danh muc san pham khoa hoc dw kién iing dung, chuyén giao

i Thoi gian i
So . , Co quan du kien | Ghi
Tén san pham du Kkién trng
TT ung dung chu
dung
1 |Qui trinh tinh ché khang nguyén
Thuong han Vi don thanh khang Cong ty TNHH
nguyén Thuong han Vi c6 kich MTV Vic xin
thudc phu hop véi cong hop (KN Pasteur Ba Lat
Vi cong hop)
2 | Qui trinh tinh ché giai doc t6 ubn
van- GDTUYV (protein mang) thanh Cong ty TNHH
KN GBTUV cé kich thudc phu MTV Vic xin
hop véi cong hop (KN GDTUV Pasteur Da Lat
cong hop)
3 | Qu tri‘nh ccf)ng hop KN Vi cong Cong ty TNHH
hop va protein mang (GDTUV ..
A , . 7 MTYV Vic xin
cong hop - TT) su dung lam vac .
. < a Pasteur Da Lat
xin Thuong han Vi cong hop.
4 . Co TNHH
Quy trinh SX vac xin Thuong han ong ty .
Vi cong hop qui mo 5.000 lidw/16 MIV Vac xin
u . u/16.
ng hop q Pasteur Da Lat
5 | Tiéu chuan co so clia vac xin Coéng ty TNHH
Thuong han Vi cong hop. MTV Vic xin
Pasteur Da Lat
6 | Cac SOP kiém dinh chat lugng KN
Vi cong hgp, protein mang cOng Cong ty TNHH
hop, hop chat Vi-TT cong hop va MTV Vic xin
vic xin Thuong han Vi cong hop Pasteur Ba Lat

thanh pham.

6.1. Nhan dang cong hop Vi—TT
bang phuong phap Dot blot

6.2. Xéac dinh ham lugng O-acetyl

6.3. Xac dinh ham luong Vi
polysaccharide bang phuong phap




dién di mién dich

6.4. Xéac dinh ham luong Vi
polysaccharide tu do trong mau

cong hop Vi-TT

6.5. Xéac dinh ham lugng Protein
khéng nguyén Thuong han Vi dong
kho

6.6. Xac dinh ham luong khéang

nguyén giai ddc to Udn van

6.7. Xac dinh ham lugng Protein
trong khang nguyén TT, phuc cong
hop Vi-TT

6.8. Xac dinh Protein tu do trong
phtre cong hop Vi-TT bang HPSEC

6.9. Xé4c dinh ham lugng Acid
nucleic khang nguyén Thuong han
Vi dong kho

6.10. Kiém tra ham luong

Endotoxin (phuong phap LAL)

6.11. Xac dinh nhém Amino khang
nguyén TT bang TNBS

6.12. Xac dinh do két khdi cua
khang nguyén TT bang HPSEC

6.13. Xac dinh sy phan bd kich
thudc phan tor Vi polysaccharide
va Vi-TT bang HPSEC

6.14. Kiém tra thé tich - vat Iy vic

Xin




6.15. Thur chat gay sbt vic xin
Thuong han Vi

6.16. Kiém tra an toan khong dic

hiéu

6.17. Kiém tra vo tring

6.18. Xac dinh chi s6 pH

6.19. Xac dinh ham luong
2 - Phenoxyethanol trong vic xin

Thuong han Vi cong hop

(doi voi vdc xin da liéu)

1.3. Danh muc san phcfm khoa hoc da dwoc ung dung (néu co):

TT Tén san pham Thoi gian ing | Tén co quan Gng Ghi chu
dung dung

2. Vé nhitng déng gép méi cia nhiém vu:

Lan dau tién san xuét véc xin trong nudc, tng dung thanh céng nguyén 1y phan tng
cong trong hoa hoc theo co ché 4i nhan giita hai phan t hitu co dé cong hop hai
khang nguyén cua vi khuan (khang nguyén Vi polysaccharide tir vi khuan Salmonella
Typhi Ty2 va KN protein — giai doc t ctia vi khuan Clostridiumtetani ciia Harvard No.
49205, coded Y) dé tao thanh mot phirc hop cong hop bén c6 kich thude 16n hon, sir
dung lam véc xin Thuong han Vi cong hop, 1am thay ddi co ché tao mién dich cua cac
véc xin chi dya trén khang nguyén Polysaccharide, st dung trong phong bénh Thuong
han, nho d6 chuyén ddi co ché mién dich cua khéng nguyén Polysaccharide phu thudc
té bao lympho B, khong tao tri nh¢d mién dich, khong st dung duogc cho tré em dudi 2
tuoi, thanh khang nguyén Vi Polysaccharide c6 co ché dép tmg mién dich qua té bao
trung gian Lympho T, tir d6 c6 kha niing tao tri nhé mién dich va str dung dugc cho tré

em dudi 2 tudi.




- Xay dyng thanh cong qui trinh san xuat vac xin Thuwong han Vi cong hop va san
xuat thanh cong véac xin Thuong han Vi cong hop qui md 5000 1iéu/16 dat tiéu chuan
co sO va c6 hi€u qua trong thir nghiém tién 1am sang (an toan, tao mién dich va khong
ddc tinh)

Trong do da:

+ Xay dung dugc phuong phap cit manh khang nguyén Vi don tao mot khang
nguyén Vi thich hop cho cong hop (Vicy) véi protein mang theo phuwong phap héa hoc
va xdy dung dugc TCCS, cac quy trinh kiém dinh kém theo cho khang nguyén Vicy.

+ Xay dung duogc qui trinh tai tinh ché va hoat héa giai doc té udn van ding
trong vic xin DPT thanh protein mang thich hop cho cong hop (TT-cy) v6i khang
nguyén Vi va xay dung dugc TCCS, cac quy trinh kiém dinh kém theo cho TT-cy.

+ Xay dyng dugc qui trinh cong hop khang nguyén Vi véi TT va san xuat
thanh cong phirc hop Vi-TT dat TCCS sir dung cho pha vic xin TH Vi cong hop.

+ Xay dung duoc TCCS cho véic xin Thuong han Vi cong hop va cac quy
trinh kiém dinh.

3. Vé hiéu qua ciia nhiém vu:
3.1. Hiéu qua kinh té:

Day chi la giai doan 1 cia Dy an, nén hi¢u qua kinh té cudi cung chua thé danh
gi4, tuy nhién budc dau co6 thé nhan dinh, thanh cong cua giai doan nay tao co sd viing
chic cho giai doan 2 cua Dy 4n la thir nghiém 1am sang va san xuit qui md cong
nghiép Vic xin Thuong han Vi cong hop 1an dau tién & Viét Nam va véi viée ap dung
mot s6 k§ thuat méi, sé lam giam gia thanh san pham véc xin Thuong han Vi cong
hop, khi tham gia vao thi truong trong nudc va trén thé gidi, tao loi thé canh tranh ca
vé s6 lugng 1an chit luong.

3.2. Hiéu qua xd hoi:

Trong qua trinh thuc hién nhiém vu d3 hop tac v6i Vién Vic xin Finlay ctua Cu Ba,
mot vién di ung dung thanh cong cong nghé sinh hoc, sinh hoc phan tir va mién dich
hoc hién dai, trong san xuét nhiéu loai vic xin va da xuat khau ra nhiéu nudc trén thé
gi61, nén tao diéu kién cho dao tao nguén nhan lyc k¥ thuat cao cho don vi, tr d6 nang

cao kha nang cho don vi trong nghién clru cac san pham vac xin méi ¢ Viét Nam.



Thanh cong trong giai doan nay ma ra viéc mo rong qui mo san xuat 16n, s& thu hit
thém ngudn nhan lyc tai dia phuong, gop phan vao sy phét trién kinh té xa hoi cia dia

phuong.

III. Ty danh gi4, xép loai két qua thye hién nhi¢ém vu
1. V& tién do thuc hién: (ddnh ddu Vvio 6 twong irng):

- Nop hé so diing han

- Nop cham tir trén 30 ngay dén 06 thang

(1= [

- Nép hé so chdm trén 06 thdng

2. Vé két qua thyc hién nhiém vu:

- Xudt sdc []

- Dat X

- Khong dat []
Giai thich Iy do:

- Do ca yéu t6 khach quan va chi quan nén thoi gian hoan thanh nhiém vu kéo dai
phai gia han nhiéu lan;

- V& chat lugng mac du co ban hoan thanh dugc muc tiéu dé ra, nhung con mot sb chi
tiét chua hoan thién (d6 6n dinh, kiém dinh qudc té...)

Vi vy chung t6i ty nhan thiy danh gia theo mtc do nhu trén 13 phi hop

Cam doan ndi dung cua bao cdo la trung thuc; Chu nhiém va céc thanh vién
tham gia thuc hién Nhiém vu khong st dung két qua nghién ciru cuia nguoi khéc trai
v6i quy dinh ctua phap luat.

CHU NHIEM NHIEM VU ) _THU TRUONG
TO CHUC CHU TRi NHIEM VU

ThS. Pam Thi Thu Ngan Tran Thi Nghia



