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Khang thé la gi?

= M6t phan tu protein phirc hop do
hé mién dijch tao ra W » W < virt

»Puoc tim thiy dudi dang troi noi
tv do trong dong mau va hé bach \ /
huyét va lién két vdi cac té bao B
= "Dinh" & ca hai dau - mét dau

gan vai cac muc tiéu ngoai lai N
(nhu vi-rit) va dau kia gan vai cac <« thu thé té bao
thu thé té bao

<+————khang thé

< té bao mién dich
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Khang thé co nhiém vu gi?

*Thong thuong con , - ,
nguol ty tao ra khang

thé dé phong chong

N N
b e n h tat Cmv Globulin Mién dich Cytomegalovirus Phong ngtra
u C ﬁ N g Cé th é d ula Viémgan A Globulin huyét thanh mién dich (ISG) Phong ngtra (di du lich)
kh é N g th é Vé (@) CO’ th é Viém gan B Globulin Mién dich Viém gan B Sau Phoi nhiém

nguoi dé phong nglra
— A 1 A reso'sm con uco'cao
hoac dieu tri bénh " o it c8 gy " Nauy oo Cac

VZ Globulin Mién dich Varicella Zoster Sau Phoi nhiém
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Cuoc dua Sinh tu

=Vao nam 1925, 20 nguoi
diéu khién va 150 chu cho
kéo xe da chay quang

)3y |2 TOgO,

duvong 674 dam trong 5,5 chi cht kéo
ngay dé mang khang thé e G dan,

dong lanh téi Nome,
Alaska, ciru song thij tran
khoi dich bénh bach hau.
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Khang thé va HIV

" Phong ngira qua Trung gian Khang
thé

*Pay la y twvong sir dung khang thé \
duoc tao ra trong phong thi nghiém
va dua truc tiép vao co thé ngudi,
nghia la st dung cach tiém truyén
tinh mach (IV), dé phong ngira
nhiém HIV
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Lam cach nao cac khang thé co thé chong lai HIV?

VO HIEU HOA
Khang thé lién két véi HIV va chan khéng cho vi-rat nay gan vao té bao vat chi
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Lam cach nao cac khang thé cé thé chong lal
HIV?

~ OPSONIN HOA
("phét bo’ Ién mieng banh my")

Khang thé lién két vai HIV, sau dé lién két vai cac
dai thwec bao; sau do cac dai thuc bao sé an HIV

dai thwc bao

khang thé lién két voi
HIV

HPTN
HIV VACCINE N

HIV Prevention
T R 1 A L S N E T W O R K

— Trials Network



Lam cach nao cac khang thé cé thé chong lal
HIV?
GAY CAM UNG
("tim kiém sat tha")
Khang thé lién két voi HIV, sau dé lién két véi cac té bao

tieu diét tw nhién (natural k,iller, NK); sau dé cac té bao
NK phong ra "chat doc" dé giét HIV

1 khang thé

Tébao NK ——

— =
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V6 hiéu hoa bang khang thé chéng lai HIV




Khang thé vo hiéu hoa dién rong (bnAb) la gi?

M6t khang thé vo hiéu hoa nhiéu
Tinh da dang Ca the | loai hodc chiing HIV khac nhau.

Tinh da dang Chung
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Cac bnAb tu dau ra?

= M6t s6 ca nhan cudi cung da tao ra cac bnAb chong lai HIV,
nhuwng qua muon dé ngan ngira nhiem bénh.

= Cac bnAb do co thé ngudi tao ra nay coé thé dugc st dung vi
ching dugc chinh sira hoic c6 thé dugc chinh sira dé cai
thién do rong va do hiéu qua (lién két tot hon véi nhiéu bién
thé cua vi-rat hon)

AW —— )3
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Khang thé don dong (mAb) la gi?

* Mot loai khang thé duy nhat ("nhan ban") thuwéng dwerc tim thay trong mau cua
ngwoi khéng tién trién lau dai, sau dé dwoc tao ra trong phong thi nghiém

= Lién két v&i cac phan khac nhau cua protein mang HIV gp120

N332 Glycan Supersite: V1V2 Glycan:
PGT121, PGT128, 10-1074 PG6, PG16, CHO01-04, PGT141-45, PGDM1400, CAP256-VRC26

Vung Lién két CD4:
VRCO01, PGO04, CH31, VRCO07-523LS,
3BNC117, 12A12, CH103

Protein

Trimer (qp120/41)
8ANC195, PGT151, 35022

gp41 MPER:
2F5, 4E10, 10e8

Cam on cac nhém Subramaniam, Kwong, va Wilson.
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Cac Nghién ciru AMP: VRCO1

Trong phong thi nghiém, VRCO01 da cé thé chan HIV & khoang 90% \ /
cac loai khac nhau bang cach lién két véi vung lién ket CD4.

Cac Yéu t6 Chinh Théng tin Quan trong

Do an toan va kha nang dung nap

Mucdich . Tinh higu qua

Co6 gi dac biet  +Nghién ctru dau tién veé tinh hiéu qua sir dung mAB dé phong ngtra HIV
Thiét ké Nghién <Ngau nhién, doi chirng, mu déi, 10 lieu (8 tuan mét lieu) qua tinh mach

clru (10-30 mg/kg)
DPéi twong tham  +1900 phu ni¥ hodc 2700 MSM hoic ngw®i chuyén gi&i (cé6 nguy co’ nhiém
gia HIV)

Diém nghién ctru +46 diém trén toan cau

Th&i gian Nghién ctru: 60 thang (bao gom giai doan tuyén chon va theo déi)
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HVTN 127/HPTN 087: VRCO7-523LS

b

VRCO1

hiéu qua hon ~ 10
lan (lién két tot hon,

can lwong it ho’i)

Vo6 hiéu héa 96%
cac chu vi-rut

P (%

VRCO7-523L S

Th&i gian ban huy kéo dai (ddt bién LS) — vi thé ton tai l1au
hon trong dong mau
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HVTN 127/HPTN 087: VRCO7-523LS

N
|

Pét bién LS dién ra & day

Madu (pH sinh ly)

Protein

V@i IgG trong

Gi®» day mADb c6 thé lién két
v&i thu thé FC so sinh
(FcRn) dé dwa mAD tré lai
dong mau.
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Pt bién lién két dién ra & vung Lién két CD4 gp120
day —— ~

AV
{

gpl120 —

Vung Lién két
CD4
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Dau an VRCO1

VRCO1 mAb gp120
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D3au an VRC07-523LS

VRCO07-523LS gp120
mAb
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Po bao phu cua VRCO1 so véi VRCO7-523LS

VRCO1 mAb VRCO07-523LS mAb
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HVTN 127/HPTN 087: VRCO7-523LS

Cac Yéu to i _

Do an toan va kha nang dung nap
Muc dich  <Nong dé huyét thanh (pK, lién két, hoat tinh vé hiéu
hoéa) va sw phat trien cac khang thé khang thuoc (ADA)

Cogidac -Dién réong hon (vé hiéu héa nhieu HIV-1 phan 1ap hon),

P (%

biét hiéu qua cao hon va thei gian ban huy dai hon VRCO01
<.,z *Ngau nhién, da liéu (5 lieu cach nhau 16 tuan), thay doi
Thiet ke X . - o .
cn . lieu qua dwong tinh mach (2,5 — 20 mg/kg), tiem dwéi
Nghién ctru

da (2,5 - 5,0 mg/kg) va tiém bap (2,5 mg/kg)
Doi twong - 124 doi twong trvdng thanh khée manh c6 nguy cor
tham gia nhiém HIV thap
Diém nghién <7 diém nghién cru (Thuy Sy, Atlanta, Birmingham,
clru Boston (2), Chapel Hill va New York)
Th&i gian Nghién ctru: 32 thang (bao gom giai doan tuyén chon va
theo doi)

_ e\ HPTN =
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VRCO1 va VRCO7-523LS lién két vai vung lién két CD4

Protein  vung Lién két CD4
mang cua
HIV gp160

N332 V3 Glycan
Supersite

V1/V2 Glycan
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SAR441236 (mAb dac hiéu ba trong mot)

 Tao thanh twr cac manh cua ba loai mAb khac nhau
. Lién két v&i HIV & ba vi tri duy nhat

glycan

Trwédc Sau

HPTN

\\ HIV Prevention

B Trials Network



SAR441236 (mAb dic hiéu ba trong mét) két néi & 3
vi tri duy nhat.

VIRUS
(AN
MPER
P‘rotelr] Vung Lién két CD
mang cua
HIV gp160

A &:l N332 V3 Glycan

Supersite

V1/V2 Glycan
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w Diém nghién <6 diém nghién ctru tai Hoa Ky (Los Angeles, Atlanta,

HVTN 129/HPTN 088: mAb dac hiéu ba trong mot

Cac Yéu to i _
Thong tin Quan trong

D6 an toan va kha nang dung nap (lan dau tién & ngwoi)
Muc dich  -Nong d§ huyét thanh (pK, lién ket) va sy phat trién cac
khang thé khang thuoc (ADA)

- M6t mAb dworc thiét ké dé lién két véi HIV tai ba vi tri (ving
Co6 gi dac biét lién két CD4, trinh dién khang nguyén MPER va trinh dién
khang nguyén V1/V2)
«Phan A: Ngau nhién, mét liéu tang dan (1-30 mg/kg dwéng
tinh mach va 3 mg/kg dwéi da), khdong cé gia dwoc (30 doi
Thiét ké tworng tham gia)

Nghién ctru  <Phan B: Ngau nhién, ba liéu (cach nhau 12 tuan) 3 va 30
mg/kg (dwdng tinh mach), c¢6 gia dwoc (48 doi twong tham
gia)

Péi twong 78 dbi twong trwdng thanh khée manh cé nguy co nhiém

tham gia HIV thap

clru Newark, Philadelphia, San Francisco va Rochester)




Mot cach khac dé lién két nhiéu vang HIV hon la
dung nhiéu mAb hon

CD4 N332 MPER
glycan

supersite
(V3)
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Nhiéu mADb lién két tai nhiéu vi tri

Protein
mang cua
HIV gp160

Ving Lién két CD4

A\ IN332V3Glycan
Supersite

V1/V2 Glycan
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Cac uvu diém ma phuvong phap mAb d3ic hiéu ba trong
mot va to hop co thé mang lai

= Cac mAb hoiac manh mAb cé thé duoc lva chon sao cho
nhirng chung HIV khang lai mo6t loai sé nhay cam véi loai khac

= Tang pham vi - trén ly thuyét, cac loai nay co6 thé hiéu qua doi
v&i 99% cac chung HIV

= Co thé ngan nglra vi-rat dot bién thoat (vi-riat dot bién va cac
mAb khong con hiéu qua nita)

L

B HPTN
HIV VACCINE b\\
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HVTN 130/HPTN 089: T6 hop Bo ba

Cac Yéu to e

Do an toan va kha nang dung nap bé déi (VRCO07 -523LS vé&i PGT121,
PGDM1400 hoic 10-1074) bo ba (lan dau tién & ngwoi véi moi kiéu phoi
Muc dich hop)
«Nong do trong huyét thanh (pK, lién két va hoat tinh vé hiéu héa) cua
té hop bd ddi va bé ba qua dwdng tinh mach va tiém dwéi da

C6 ai dic biat Nhiéu chL’mg HIV kh{ang lai mét loai sé nhay cam véi (cac) loai khac
i aac DIt . Tren Iy thuyét, c6 thé hidu qua dbi véi 99% cac chiing HIV-1
*Phan A: Mu d6i, ngau nhién, mét lieu phoi hep b dai (20 + 20 mg/kg),
chi qua dwong tinh mach (18 doi twong)

Thiét ké 5 . -

N ghi';tl .y °PhanB: Nhan m&, phéi hop bo ba, hai lidu (cach nhau 4 thang)
(10+10+10 [dwong tinh maqh], 20+20+20 [dworng tinh mach] hoac
5+3+3 [tiéem dwéi da]) (36 doi twong)

E:ﬁ;::ginag 54 ngwoi trwdng thanh khée manh c6 nguy co’ nhiém HIV thap

» Diém nghién

Iy -4 diém tai Hoa Ky (New York (x2), Nashville va Boston)

Thoi gian Nghién clru: Phan A: 12 thang theo d6i, Phan B: 16 thang theo doi



Hoi dap va Thao luan
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