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TiNH ON DINH VA CONG HIEU CUA VAC XIN SOT
DU TUYEN MAU CHUAN QUOC GIA VIET NAM

TOM TAT

Muc tiéu: banh gia t t|nh &n dinh va cong hiéu cla
vac xin sGi du tuyen mau chuan quoc gia Viét Nam.
DPoi tugng: Loat véc xin Sai song glam doc luc du
tuyén MCQG RM-01-07 dugc san xuat tai POLYVAC.
Phu’dng phap nghlen cru: Thuc nghlem két hdp
hoi cu’u Két qua Qua nghién Cu’u vé vac xin sdi mau
chuan du tuyen MCQG ta thay cd vi rat séi trong Vac
xin, quan sat truc tiép t|nh chat vat Iy thay banh dong
kho x0p déu, khong 6 di vat; vac xin VO trung, khong
co su’ phat trlen cla Mycoplasma cong hiéu, on dinh
nhlet d6é am ton du déu dat chuan theo tiéu chi danh
gia cua TCYTTG, Chung san xudt vac xin sGi POLYVAC
— AIK-C thudc vé ki€u gen A, giam ddc luc hoan toan,
khong dac, khong thay daéi trong khang nguyén. Vac
xin sgi MCDT cd do on dinh cong hiéu cao trong diéu
kién bao quan 70°C

Tu’khoa. mau chuan, véc xin s&i, du tuyén, mau
chuén quéc gia.

SUMMARY
THE STABILITY AND EFFECTIVENESS OF
THE MEASLES VACCINE CANDIDATE FOR
THE VIETNAMESE NATIONAL REFERENCE

STANDARD

Objectives:  Assessed the stability and
effectiveness of the Measles vaccine candidate for the
Vietnamese national reference standard. Materials:
The live attenuated measles vaccine candidate for the
Vietnamese national reference standard RM-01-07 is
manufactured at POLYVAC. Methods: Empirical
research and Retrospective study. Results: Through
the study of standard sample measles vaccine
candidate for the national standard sample, we found
that: there is measles virus in the vaccine, direct
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observation of physical properties shows that the cake
is freeze-dried, evenly porous, without foreign bodies;
sterile vaccines; no growth of Mycoplasma; efficacy,
thermal stability, and residual moisture are all up to
WHO evaluation criteria. The production strain of
measles vaccine POLYVAC - AIK-C belongs to
genotype A, completely attenuated, non-toxic,
unchanged in antigen. The candidate standard
measles vaccine has high efficacy stability under -70°C
storage conditions.

Key words: Reference standard, measles vaccine,
candidate vaccine, National Reference Standard

I. DAT VAN PE i

Bénh sdi la bénh truyén nhiém cap tinh do vi
rat séi gay ra, bénh cd thé géy dich luu hanh
rong rai 8 moi naoi trén thé gidi, cd ti 1€ mac bénh
cao tré nhd dudi 5 tudi. Udc tinh hang ndm
khoang 100 triéu trudng hogp mac va 6 triéu
ngudi ti vong do bénh sdi, phucng phap phong
bénh chd dong va hiéu qua nhat van la tiém
phong vac xin [1]. Hién nay trén thé gidi va Viét
Nam cé rdt nhiéu loai vdc xin sdi dan va sdi phdi
hgp clng thanh phan Quai bi va Rubella (MMR,
MR, Priorix, Trivivac...), tr nhiéu nha san xuat
khac nhau véi cac quy trinh san xudt va kiém
dinh chat lugng khac nhau dugdc lvu hanh. Vic
xin séi trudc khi dugc sir dung phong bénh cho
cdng déng phai dudc kiém dinh xudt xudng dat
cac tiéu chudn do cd quan kiém dinh qudc gia
vac xin va sinh phadm y t& (NICVB) danh gia va
cap ching nhan chat lugng. Mot trong cac tiéu
chudn chat lugng xudt xudng quan trong nhét
clia vic xin la kiém tra hiéu luc bao vé cla vic
xin (c6ng hiéu) phai dat tiéu chudn theo qui dinh
dang ky cla nha san xuat hodc cla cc quan
kiém dinh qudc gia (KPQG) hodc theo tiéu chuin
theo Dudc dién Viét Nam (DDVN) hodc TCYTTG
qui dinh. Chung t0| thuc hién dé tai véi muc tiéu:
Danh g/a tinh 6n dinh cong hiéu cua vac xin soi
du tuyén méu chuén quéc gia Viét Nam.
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Il. DOI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CU'U

2.1. Pdi tuong nghién ciru: Loat vac xin
S&i s6ng giam doc luc du tuyén MCQG RM-01-07
dudc san xudt tai POLYVAC.

2.2. Théi gian va dia diém:

- Thai gian: tir thang 6/2014 — thang 8/2017

- Pia diém: NICVB, Polyvac va Vién VSDT TW.

2.3. Vat liéu nghién ciru

- V&c xin s6i mau chuén quoc té ma s6: 92-
648, NIBSC — Anh cung cap, so lugng: 9 lo;

“Vic xin sGi du tuyén MCQG ma s6 RM-01-
07, san xuat tai POLYVAC, s6 lugng: 100 lo;

-Trinh tu ching chudn AIK-C 266286 cua
Kitasato, Nhat Ban trén ngan hang GenBank (NCBI);

- Trinh tu 09 loai vac xin sdi bao gom cac
ching sau: Zagreb AF 266290; Edmonston-
Enders FJ211583; Schwarz AF266291; Moraten

Il. KET QUA NGHIEN cU'U

AF266287; Rubeovax AF266289; Leningrad-4
AY730614; Shangai-191F1416067; CAM-
70DQ345723; Changchun-41F1416068 trén ngan
hang GenBank (NCBI);

- Trinh ty ching hoang dai Edmonnston—wt
ma s6 AF266288 trén ngan hang GenBank (NCBI)

- Va céc sinh phdm, hda chét, thiét bi dung cu
khac can thiét phuc vu cho nghién clu.

2.4. Phuong phap nghién ciru: Thuc
nghiém k&t hop hdi clu két qua kiém dinh chat
lugng khi xudt xudng 16 vac xin du tuyén va két
qua danh gia tinh 6n dinh c6ng hiéu cac ndm tir
2009-2017 tai nha san xuat va NICVB. S dung
MCQT ctia TCYTTG do NIBSC thiét Iap dé lam d6i
chifng song song vdi mau thir trong danh gia thar
nghiém cong hiéu.

3.1 Két qua kiém dinh xuat xudng 16 vac xin séi du tuyen MCQG RM-01-07
Bang 1: Két qua kiém dinh chat luong xudt xudng cua vac xin sdi du’ tuyén MCQG

Thi nghiém | Phuong phap Két qua Tiéu chuan chap thudn [Két luan
A Mién dich C o .o
Nhan dang huynh quang C6 vi rut sai Cé vi rut sai Dat
Tinh chat Quan sat Banh dong kho , x6p déu,| Banh dong kh6, x6p déu, Pat
vat ly truc ti€p khong co di vat khong co di vat i
P N Khong co su phat trién vi| Khong cd su phat trién vi
Vo trung Mang loc khuén va ném khuén va ndm Bat
Nubi cdy  |Khdng cd su phat trién cia Khdng cd su phat trién cla
Mycoplasma truc ti€p Mycoplasma Mycoplasma bat
Cbng hiéu PFU 4,55 log10PFU/IiBu (0,5ml)| = 10° PFU/ lidu (0,5ml) Dat
. A 3.80 log1oPFU/li€u Chénh Iéch hiéu gia < 1logio/
On dinh nhict PFU (0,5ml) liéu clia mau bao quan 2-8°C. Bat
D6 am ton du | Karl Fischer 0,6% < 2% Dat

Cac két qua danh gia bao gém cd th{r nghiém
nhan dang bang phu‘dng phap mién dich huynh
quang két qua c6 mat cla vi rit sGi trong vac
xin; thr nghiém tinh chat vat ly quan sat truc
ti€p banh d6ng kho, x6p déu, khéng cé di vat;
thar nghiém vo trung theo phugng phap nuoi cay
truc ti€p: khdng cd su’ phat trién cla vi khuén va
nam; th nghiém Mycoplasma: khéng c6 su phat
trién cla Mycoplasma; th&r nghiém céng hiéu
bdng phuong phap PFU c6 két qua 4.55logio

PFU/0,5ml; thir nghiém 6n dinh nhiét trong diéu
kién bao quan 37°C: 3.80logi0PFU/0,5ml; thir
nghiém d6 &m tén du thuc hién theo phuong
phdp Karl Fischer cd két qua 0,6%. Nhu vay két
qua cho thdy 16 vac xin sdi du tuyén MCQG dat
yéu cau vé kiém dinh xuét xudng, du tiéu chudn
lua chon dé tiép tuc nghién cltu va danh gia chat
lugng theo qui dinh dé€ lam c&n c khoa hoc
cong nhan la MCQG.

3.2 Nhén dang déc hiéu ching vac xin séi POLYVAC_AIK-C
Bang 2: So sanh trinh tu' nucleotide (bén trén) va aa (bén dudi) giifa chung
POLYVAC AIK-C va cdc chung khac cua ving ma hoa

POLYVAC_AIK-C 38 (3244 | 04 | 44 | 44 | 38 | 27 | 48 | 75 | 41
Esmonston-Wt 23 33 | 42 | 42 | 42 | 42 | 36 | 29 | 50 | 73 | 39
Zagreb 17 | 18 42 | 36 | 42 | 42 | 36 | 25 | 46 | 71 | 39
Edmonston-Enders 26 | 27 23 48 0 0 16 37 57 68 | 51
AIK-C 266286 04 | 27 | 21 | 30 48 | 48 | 42 | 31 | 52 | 79 | 45
Schwarz 26 | 27 | 23 0 30 0 16 | 37 | 57 | 68 | 51
Moraten 26 | 27 | 23 0 30 0 16 | 37 | 57 | 68 | 51
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EdmonstonB(Rubeovax) | 21 | 22 | 18 | 11 | 25 | 11 11 31 | 51 | 62 | 43
Leningrad-4 17 | 20 | 14 | 25 | 21 | 25 | 25 | 20 29 | 68 | 22
Shangai-191 33 [ 36 | 30|41 | 37 |41 [ 41 |36 [ 20 89 | 35

CAM-70 42 | 43 | 39 | 43 | 46 | 43 | 43 | 38 | 41 | 57 82
Changchun-47 28 | 31 | 25 [ 36 | 32 [ 36 |36 |31 ] 15 ] 23 | 51
Ching vdc xin s6i du tuyén MCQG ddi vdi ching Moraten, 27 nucleotide ddi vdi

POLYVAC_AIK-C sau khi dugc giai trinh tu toan
bo ving gene ma héa (N-P-M-F-H-1L)céd
tinh khang nguyén dac trung bang phuang phap
NGS. Két qua trinh tu nucleotide dugc so sanh vé
tinh dong nhat véi chlng véc xin goc cla don vi
chuyén giao c6ng nghé Kitasato Nhat Ban la AIK-
C, 09 chuiing vac xin khac va 01 chlng hoang dai.

Chang POLYVAC_AIK-C c6 tinh dong nhat gan
nhu tuong déng véi ching chudn (géc) la chung
AIK-C 266286, chi khac biét 4 diém khi so sanh
ca nucleotide va (aa). Trong khi ddé co thay ddi
38 nucleotide va 23 aa ching Edmonston hoang
dai va co su thay déi I16n vé trinh tu nucleotide
so sanh vai cac chang vac xin giam doc luc khac
bao gom: 32 nucleotide d6i v&i ching Zagreb,
44 nucleotide do6i v8i ching Edmonston-Enders,
37 nucleotide d6i vdi ching Rubeovax, 44
nucleotide d6i véi chung Schwarz, 44 nucleotide

ching Leningrad-4, 48 nucleotide d6i vdi chiing
Shanghai-191, 75 nucleotide d6i vdi chung CAM-
70, va 41 nucleotide d6i véi chiing Changchun-
47. Khi so sanh trinh tu aa ciing cho két la cé su
thay d6i bao gdbm: 17 aa d6i véi chung Zagreb,
26 aa doi vdi ching Edmonston Enders, 21 aa
dai véi chung Edmonston B, 26 aa déi vdi ching
Schwarz, 26 aa doéi véi ching Moraten, 17 aa doi
vGi chling Leningrad-4, 33 aa d6i vdi chlng
Shanghai-191, 42 aa d6i vdi chung CAM-70 va
28 aa ddi vai ching Changchun-47.

Chung POLYVAC_AIK-C c6 su' khac biét 16n
nhat vGi chung CAM-70 vé&i 75 nucleotide va 42
aa. Ngoai ra khi so sanh vdi chling giam doc Iuc
Shangai-191 va Changchun-47 ciing c6 khac biét
I6n bao gobm ca nucleotide va aa, bao gom 48
nucleotide, 33 aa d6i vGi Shangai-191 va
Changchun-47 la 41 nucleotide, 28 aa.

Bang 3: Bang so sanh song song nucleotide (bén trén) va aa (bén duoi) giifa chung

POLYVAC _AIK-C va cac chung khac cua ving khéng ma hoa
9

POLYVAC_AIK-C 11 9 1 9 9 /1010 [ 10| 9 | 10
Esmonston-Wt 7 11 8 12 8 8 9 11 | 11 8 11
Zagreb 5 9 8 10 8 8 9 11 | 11 8 11
Edmonston-Enders 4 7 5 10 0 0 3 9 9 2 9
AIK-C_266286 0 7 5 4 10 | 10 [ 11 | 11 | 11 | 10 | 11
Schwarz 4 7 5 0 4 0 3 9 9 2 9
Moraten 4 7 5 0 4 0 3 9 9 2 9
EdmonstonB(Rubeovax) 5 8 6 1 5 1 1 10 | 10 3 8
Leningrad-4 5 8 8 5 5 5 5 6 6 9 6
Shangai-191 4 7 7 4 4 4 4 5 5 9 6
CAM-70 5 8 6 1 5 1 1 2 6 5 9
Changchun-47 3 6 6 3 3 3 3 4 4 3 4

Khéng cd su thay déi vé trinh tu aa va cd 1
su thay d6i nucleotide gilta chung vic xin
POLYVAC_AIK-C va ching chuén (gdc) la AIK-C
266286. Trong khi dé su thay ddi vé trinh tu
nucleotide va aa khi so sanh véi chiing hoang dai
Esmonston hoang dai c6 thay d6i 11 nucleotide
va 7 aa va 9 ching véc xin khac cé su thay ddi
vé trinh tu nucleotide la: 9 nucleotide doi véi
Zagreb, 9 nucleotide d6i v6i Edmonston Enders,
10 nucleotide d6i véi Rubeovax, 9 nucleotide doi
vGi Schwarz, 9 nucleotide dGi vai Motaren, 10
nucleotide d6i vdi Leningrad-4, 10 nucleotide ddi
vGi Shanghai-191, 9 nucleotide doi véi CAM-70,
va 10 nucleotide d6i véi Changchun-47; ciing
nhu k&t qua thay ddi trinh tu aa la: 5 aa di véi
Zagreb, 4 aa d6i véi Edmonston Enders, 5 aa doi
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vGi Rubeovax, 4 aa doi vdi Schwarz, 4 aa
Moraten, 5 aa d6i véi Leningrad-4, 4 aa doi véi
Shanghai-191, 5 aa CAM-70 va 3 aa Changchun-47.

sha

-7

nnnnnnn

Genotype A

cam-70

Hinh 1. Phén tich cdy di truyén cua toan bé gen
H giiia chung vac xin POLYVAC_AIK-C vdi ching
goc va cdc chung vac xin khac.
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Nét dam: Cac chung cé lich sit dugc cdy
chuyén tir ching Edmonston.

Nét dam nghiéng: Cac chdng cd lich st khong
bat ngudn tir ching Edmonston.

Nhitng genotype khac dugc an di.

Tinh dong nhét (tuang ddng) vé kiéu gen cla
chung vac xin POLYVAC_AIK-C va chuiing vac xin
chuén (géc) AIK-C 266286 |a gan nhét trén cling
mot nhanh va cung vdi cac chung vic xin khac
tao thanh nhanh chung riéng ré khac biét vGi
chung hoang dai Edmonston-wt.USA/54.4 va déu
thudc ki€u gene A (Genotype A) khi phén tich
trén cay di truyén da dang. '

3.3 Két qua tinh 6n dinh céng hiéu vac
xin s@i du tuyén MCQG M01-07 theo thdi
gian khi bao quan & nhiét do toi uvu -70°C
(2009-2017)

Hiéu gia Tinh n dinh céng hiéu vic xin séi dy tuyén MCQG

Log,, PFU
5

45 e e e e e —— Hiéu gid

4 GM+ 25D

GM-25D
35

Tiéu chudn
3

25

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Nim
Hinh 2: Tinh 6n dinh cua vdc xin sdi du’ tuyén
MCQG MO01-07 tir ném 2009-2017 trong didu kién
bao quén toi uu -70°C

K&t qua hiéu gia (cong hiéu) cta 16 vac xin soi
du tuyén MCQG M01-07 theo thdi gian tir 2009
(4,55 logio PFU/ 0 5m|) dén 2017 (4,39 |0910
PFU/ 0 5m|) van dat yéu cau theo tiéu chun va
cac k&t qué tinh 6n dinh c6ng hiéu qua cac ndm
déu ndm trong khoang tin cdy GM+2SD khi bao
quan & nhiét do t6i uu -70°C.

Bang 4: Phadn tram giam hiéu gia (céng
hiéu) cua vdc xin sdi du’ tuyén MCQG MO1-
07 tir nam 2009-2017 trong diéu kién bao
quan téi uu -70°C

Nam Kétquatrung | Giatri | Tilé
thuc binh ban %
hién | (logPFU/0,5ml) | dau giam
2009 4,55

2010 4,48 1,61
2011 4,48 1,65
2012 4,48 1,64
2013 4,44 4,55 2,42
2014 4,43 2,64
2015 4,42 2,93
2016 4,41 3,07
2017 4,39 3,40

Gia tri hiéu gia trung binh cia mau chun duv
tuyén sau san xudt ndm 2009 la 4,45 logio PFU/
0,5ml va cd gia tri thay déi qua cac ndm nhu
sau: nam 2010 giam 1,61%, 2011 giam 1.65%,
2012 giam 1,64%, 2013 giam 2,42%, 2014 giam
2,64%, 2015 giam 2,93%, 2016 giam 3,07%,
2017 giam 3.40% (4,39 logio PFU/ 0,5ml) so véi
sau khi san xuat.

IV. BAN LUAN

Mau chudn sau khi san xudt can phai dugc
ki€ém tra danh gia chét lugng, dat cac tiéu chuin
xudt xudng nhu vdc xin theo qui dinh cla
TCYTTG va Dudc dién Viét Nam IV cho vc xin
sGi bao gobm cac th&r nghiém: Nhan dang, tinh
chdt vat Iy, d &m ton du, vd tring,
mycoplasma, cdng hiéu va &n dinh nhiét.

Ké&t qua kiém tra chit lugng xudt xudng 16
vac xin sGi du tuyén MCQG RM 01-07 cho thdy
dat cac yéu cau tat ca cac tiéu chi dat ra theo
qui dinh bao gom cac th&r nghiém: tinh chat vat
Iy, dd amt ton du, nhan dang hinh thai vi rat sdi
bang phudng phap mién dich huynh quang, vo
trung, mycoplasma, va hiéu gia (cong hiéu) theo
phuang phap PFU dugc chuyén giao tUr nha san
xudt Nhat Ban, va tinh 6n dinh nhiét. Cac két
qua nghién clru cho thdy vc xin mau chuan sdi
|6 RM-01-07 dat cac tiéu chudn danh gid chat
lugng xudt xudng cla vac xin sdi theo qui dinh
ctia NICVB va TCYTTG va Dudgc dién Viét Nam
IV. Do véy, theo qui dinh 16 vic xin sdi du tuyén
MCQG M01-07 trén dat yéu cu va du tiéu chuén
lua chon cho nghién citu danh gié tiép dé cong
nhan la vdc xin sGi MQCG Viét Nam theo cac qui
dinh chat lugng clia Qudc té va Viét Nam.

Nhan dang dac hiéu chung vac xin va yéu cau
bt budc va quan trong va nd dugc thuc hién
ngay ca cac kiém dinh thudng qui xudt xudng va
tham chi ngay ca trong cac trudng hgp cé su c6
sir dung vdc xin trén thi trudng cling dugc ap
dung dé chirng minh réng ching vac xin nay la
ding va dong nhat hoac khéng bi dot bién vai
chling g6c san xudt véc xin. Ngoai ra do déc thu
vé cau tric gene va tinh sinh mien dich cta vi rit
s@i chi cd mot serotype (typ huyé't thanh) va 6n
dinh lau bén sau nhiéu ndm vé tinh mien dich,
do do6 sau khi nhiém trung tu’ nhién, bénh nhan
c6 mién dich bao vé su6t dgi [2]. Thuc té hién
nay c6 nhiéu nha san xuat khac nhau s dung
nhiéu chling san xudt vac xin khac nhau va co
ngudn goéc khac nhau. Tuy nhién déu co xuat
phat tr ching géc hoang dai Edmonston va
thudc genotype A mdc dung cd ngudn goc dia ly
va lich str khac nhau.

123



VIETNAM MEDICAL JOURNAL N°2 - APRIL - 2022

Nghién cru tién hanh s dung ky thuat gidi
trinh tu thé hé mdi (NGS) toan bd genome cua
ching vac xin sdi POLYVAC_AIK-C, sau d6 so
sanh vé tinh déng nhat trinh tu nucleotide va aa
G ving ma hoda va khong ma hda, phéan tich tinh
ddng nhat vé kiéu gene trén cdy di truyén sinh
hoc véi chiing chuén (géc) AIK-C 266286 va 09
ching san xudt vac xin khac (Zagreb,
Edmonston-Enders, Schwarz, Moraten,
Rubeovax, Leningrad-4, Shanghai-191, CAM-70,
and Changchun-47 va 01 chung sdi hoang dai
(Edmonnston—-wt. USA. 54/A) cho két qua chiing
minh chiing san xudt vac xin sdi du’ tuyén MCQG
M01-07 (POLYVAC_AIK-C) c6 tinh déng nhat cao
nhat va tuong dong vé trinh tu nucleotide, aa va
ddng nhat vé ki€u gene khi so sanh vdi ching
chuan (gdc) tr nha san xudt chuyén giao
Kitasato, Nhat Ban la chiing AIK-C 266286 nhu sau:

O vung ma hda, ching POLYVAC_AIK-C la
tuong dong gan nhét vdi chung chuén (gdc) AIK-
C 266286, chi c6 4 diém khac biét & ca cap dd
nucleotide va aa, su khac biét gilta hai ching
AIK-C c6 thé la do su khac biét trong quéa trinh
nudi cdy san xudt ra cac 16 chdng lam viéc
(Working) khac nhau st dung san xudt vac xin.
Hon nira, két quda cho thdy ching
POLYVAC_AIK-C gan hon vdi ching vdc xin
thuéc nhanh Edmonston, va xa nhat la ching
CAM-70. Diéu nay phu hgp vdi cay phat sinh loai
(Hinh 1) va phu hgp véi nghién cttu truéc day
[3]. Chung POLYVAC_AIK-C d3 bj giam doc Iuc
hoan toan va &n dinh v& mat di truyén. So véi
cac dong giam doc luc mot phan nhu Shanghai-
191 va Changchun-47, chiing POLYVAC_AIK-C c6
s8 lugng thay ddi cao nhat. Cac két qua nay
cling phu hgp véi nhitng nghién clu khac va
chiing toi dong y vdi Banker va cac dong nghiép
rang khéng chi minh cac s6 thay d6i nay lam
giam doc luc nhu Zagred — mot chiing hoan toan
giam doc luc nhung lai ¢d su thay ddi rat it so
vGi Edmonston hoang dai [3]. Chling khac biét
nhat cla dong POLYVAC_AIK-C la CAM-70, c6
thé 1a do s6 lugng cac ddi cdy chuyén tir cac t&
bao gdc, dong t& bao, nudi cdy va cd thé la cac
diéu kién khac. Tuy nhién, mac du khac nhau
trong lich st phat trién (s6 ddi cdy chuyén, diéu
kién nhiét do, dong t& bao, va c6 thé nhiing diéu
kién khac), chung POLYVAC_AIK-C van gtuang
ddng vai cac dong ching vac xin khac s dung
trong nghién cltu.

O cac vung khong ma hoda, & trinh tu aa,
ching POLYVAC_AIK-C va chung chudn (géc)
AIK-C 266286 dong nhat va giong nhau nhat, su
khac biét I6n nhat la Edmonston hoang dai. Su
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khac biét gilra cac dong vac xin POLYVAC_AIK-C
vGi cac chung thudc nhanh Edmonston va khong
thudéc nhanh Edmonston khéng dang ké, tir 3-5
aa. Két qua nay cling phu hgp véi nghién clu
khac trudc day cho rang vung khéng ma hda cd
thé khéng cb vai trd quyét dinh trong su giam
doc luc [4]. Bankamp va cac dong nghiép da
thao luén rang méc du khéng chac chan vai tro
trong su’ giam doc luc, & vi tri nucleotide 26 va
42 trong trinh tu dau cd thé anh hudng dén su
nhan lén cla virus va la yéu t6 quyét dinh chinh
d€ phén biét gitta cac ching vac-xin va hoang
dai [5]. Gidng nhu cac dong vdc xin khac,
POLYVAC_AIK-C c6 ca thay d6i & nucleotide
A26T va A42T, do dd, nghién cltu nay c6 thé
khang dinh rang chung vi rit nghién ciu vdi
chiung chudn (g6c) AIK-C 266286 tir nha san
xudt chuyén giao Kitasato, Nhat Ban déu cung
mot ching san xudt vac xin.

Két qua nghién clu cla chung toi cho thay
ching vic xin sdi du tuyén MCQG MO01-07
(POLYVAC_AIK-C) thudoc vé nhanh cua nhom
chuing thuéc kiéu gen A, phu hop véi cac nghién
ctru trudc va déu coé ngudn goc cling nhu dong
nh&t vé ki€u gen khi so sanh véi cac chung vac
xin Edmonston. Trén cdy da dang kiéu gen (hinh
1) cling cho thay chiung POLYVAC_AIK-C déng
nhat va gan nhét khi nhom ki€u gene véi ching
chuan (g6c) AIK-C 266286 véi khoang cach nho
nhat khi so sanh vdi cac chung vac xin va chlng
hoang dai. Diéu nay hoan toan hgp ly vi ca hai
chiing nay déu cé cung ngudn goc va su thich
nghi nuéi cdy tudng ty. Dong POLYVAC_AIK-C
gan vdi Leningrad-4, cac dong Zagreb, nhung xa
nhat véi cac dong CAM-70, Shangai-192 va
Changchun-47.

Nhan dang dac hiéu va phan tich tinh dong
nhat vé trinh tu nucleotide va acide amin va tinh
ddng nhat vé kiu gene trén cdy sinh hoc giira
ching vdc xin s6i du tuyén MCQG MO01-07
(POLYVAC_AIK-C) khi so sanh vdi ching goc
(chudn) AIK-C 266826 va cac chung vac xin khac
cing vGi chung sdi hoang dai cho thay két qua
chiing POLYVAC_AIK-C ddng nhat va tugng dong
cao nhat khéng ¢6 su thay déi dang k& vé trinh
tu nucleotide va aa cling nhu dong nhat cao
nhat vé& kiéu gene ching minh rdng ching st
dung san xudt vdc xin sdi du tuyén MCQG
(POLYVAC_AIK-C) c6 ngudn gdc tir chiing chuén
tUr nha san xuat AIK-C 2666286.

Chét lugng cla vac xin dudc thé hién qua do
thi xu hudng két qua kiém dinh. Khi phan tich xu
hudng cac chi s6 dinh lugng, TCYTTG va nhiéu
nha san xuét cling nhu co quan kiém dinh quéc
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gia trén thé gidi sir dung do thi Shewhart danh
gid do 6n dinh cia mot bd s& liéu két qua kiém
dinh dya vao cdc khoang sau: Vung ngoai
khoang trung binh (GM + 3SD) dudc goi la vling
hanh dong. Néu cé 1 diém ndm ngoai ving nay:
Can phai can nhac xem xét viéc dua vac xin do
vao s dung, ti€n hanh diéu tra nguyén nhan va
dua giai phap khac phuc phong ngura.

Vung ngoai khoang (GM + 2 SD) la vung canh
bdo. Néu cé diém roi vao ving nay ciing phai tim
nguyén nhan dé khac phuc phong ngura.

Céc s8 liéu dugc trinh bay trong hinh 2 thé
hién dugc rd sy’ 6n dinh ctia vac xin sdi MCDT khi
cac diém déu nam trong khoang gidi han (GM + 2
SD). Khéng c6 diém nao rdi vao gidi han canh bdo
va giéi han hanh dong Hiéu gia cla vac xin soi
mau chudn du tuyén MCQG qua cac nam bao
quan co su glam dan, tuy nhién van con cach rat
xa tiéu chuan cla mau chuén. Hon thé nita theo
tiéu chudn cua TCYTTG d6i véi MCQG thi su’ giam
hiéu gid mdi ndm <10%, trong khi d6 sau khi bao
quan trong diéu kién -70°C sau 8 ndm (tir 2009
den 2017) két qua g|am chi c6 3,40%. Nhu vay
vac xin sdi mau chuén du tuyén MCQG loat s6 RM
01-07 c6 dd &n dinh cao sau 8 ndm bao quan &
diéu kién nhiét do -70°C.

V. KET LUAN

- V&c xin s6i MCDT cd dé dn dinh chét lugng tot:

e Vac xin sdi MCDT dat cac tiéu chi danh gia
chat lugng cta vac xin sGi xuat xudng theo tiéu
chuan danh gia cta TCYTTG.

e Chling san xudt vac xin sdi POLYVAC — AIK-
C thudc vé kiéu gen A, giam ddc luc hoan toan,
khdng déc, khéng thay déi trong khang nguyén.

- V&c xin s6i MCDT ¢6 dd 6n dinh céng hiéu
cao trong diéu kién bao quan -70°C.
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ANH HUONG CUA CHAT LUQ'NG TINH DICH TO' TY LE THU TINH
TRONG THU TINH TRONG ONG NGHIEM TAI TRUNG TAM HTSS & CN
MO GHEP BENH VIEN PAI HOC 'Y HA NOI NAM 2020 - 2021

Lé Ngoc Dung*, Trinh Thi Ngoc Yén*, P§ Thuy Hwong*

TOM TAT

Muc tiéu: dénh gid anh hudng cua tinh dich do
Ién ty I€ thu tinh cla thy tinh trong 6ng nghiém. D6i
tugng va phucng phap: nghién clru hoi clu trén
660 cap vd chdong lam thu tinh trong 6ng nghiém
(TTTON) tr 11/2020 d&n 12/2021. So sanh ty I& thu
tinh cta noan trudng thanh (MII) gilta cdc nhom: tinh
tring thd dém va tinh trung trich xudt; tinh tring tugi
va tinh tring dong lanh; tinh tring yéu, tinh trung it
va trinh trung di dang. Két qua: Ty Ié thu tinh &
nhém tinh trung thd dém va tinh tring trich xuat la
0,78 £ 0,20 % va 0,75 + 0,24 % (p>0,05); & nhém
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tinh tring tuci va tinh trung doéng lanh la 0,77 +
0,20% va 0,81 + 0,16 % (p>0,05). Ty Ié thu tinh &
nhom tinh trung yéu (1), tinh trung it (2) va tinh trung
di dang (3) lan lugt la: 0,80 + 0,20 %, 0,68 + 0,27 %
va 0,81 £ 0,18 %. (p>3 < 0 ,09). Két Iuan dong lanh
tinh trung va ky thuat 1dy mau tinh dich khong [am
anh huéng dén ty Ié thu tinh khi lam TTTON. Bat
thuding v& mat dé tinh triing 1am giam rd rét ty 18 thu
tinh cla nodn trudng thanh so vdi bat thudng vé hinh thai.
Tur khoa: Ty € thu tinh, tinh tring, thu tinh trong
6ng nghiém
SUMMARY
TO ASSESS THE EFFECT OF SEMEN ON THE
FERTILIZATION RATE OF IN VITRO
FERTILIZATION
Objectives: To assess the effect of semen on the
fertilization rate of in vitro fertilization. Subjects and

methods: Retrospective study of 660 in vitro
fertilization couples from 11/2020 to 12/2021.
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