KHAM PHA QUA TRINH TRUONG THANH VA LAY LAN CUA VIRUS
SOT XUAT HUYET

Céc nha sinh hoc thudc Dai hoc Purdue da xdac dinh duoc tai sao virus sét xudt huyét lai phdi trai
qua qud trinh bign déi cdu tric dé trudng thanh trong t& bao vat chi, va nhitng bién déi nay cé
&nh hudng quan trong nhu thé ndo ddi véi khd néing lay nhiém

Céc nha sinh hoc thuéc Dai hoc Purdue dé xdac dinh duoc tai sao virus sét xudt huyét lai phdi trai
qua qud trinh bign déi cdu tric dé trudng thanh trong t& bao vat chi, va nhitng bién déi nay cé
&nh huéng quan trong nhu thé ndo dsi véi khd néng lay nhiém cia virus dén nhiing 18 bao vat

chd khéc.

Phét hién nay bao ham tét c& céc loai virus thude ho flaviviruses cé lién quan dén rdt nhiéu nhirng
c&n bénh nguy hiém lay lan qua cén trung nhu st xudt huyét, West Nile, sét vang da hay viém
ndo St. Louis. B&nh s&t xudt huyét rét phé bién tai Déng nam chéu A, Trung My va Nam Phi. Logi
virus gdy sot xudt huyét lay lan qua lodi mudi géy dnh huéng dén 50 triéu ngudi va khién 24.000
ngudi tr vong mdi ndm, chi yéu la & cac khu vyc nhiét déi.

Cdc nha nghién cdu da mé té chi tigt nhiing bién dai thiét yéu xdy ra khi virus tap hop céc bd
phdn cba ching va khi ching di chuyén tir bén trong ra bén ngodi t& bao vét chi truéce khi phat
tan géy hai dén céc 1 bao khéc. Céc bd phan cia virus duoc 1iép xic véi méi trudng c6 dd axit
t&ing ddn khi ching thyc hign co ché xudt bao. D6 axit thay di ndy gitr mét vai trd sdng con trong
qué trinh trudng thanh cda virus. Michael Rossmann — gido su nganh Khoa hoc sinh hoc - cho
biét: “Ddy c6 & la nhing hiéu biét cén k& nhdt vé& qué trinh trudng thanh cda virus.”

Nghién cu duoc thyc hién véi sy phdi hop cda hai phong thi nghiém tai Purdue, mét do gido su
Rossman diéu hanh va phong thi nghiém con lai do Jue Chen — phé gido su chuyén nganh khoa
hoc sinh hoc — diéu hanh. Tham gia vao nghién céu con c6 I-Mei Yu — mét nha nghién ctu hdu tién
sT cdng téc cung Chen — va Long Li — mét sinh vién theo hoc tién si cing gido su Rossman.

K&t qué duoc gidi trinh trén hai bai viét ké tiép nhau phat hanh thé séu ngay 28 thang 03 ném
2008 trén t& Science. Cdc tac gid cda hai bai viét bao gém Yu, Li, Rossmann, Chen va Richard J.
Kuhn - gido su déng thai la trudng khoa Khoa hoc sinh hoc thuéc Dai hoc Purdue.

Gido su Rossman cho biét trong khi con dudng virus xém nhép vao mét t&€ bao vét chd méi da
duoc nghién cdu tvong déi day du, thi con dudng ma virus thodt ra ngodi 1€ bao vét chd ban déu
vain chua duoc tim hiéu cgn ké. Ong néi: “Hai bai viét ké trén mudn t&p trung dén con dudng nay
va 5o sanh sy khéc biét gitra hai con duong”.

Virus da di qua céc ngén bén trong t& bao duoc goi la luéi noi chat va mang luéi the Golgi. Khi
chua trudng thanh, céc bd phén cia virus khéng thé két hop véi mang 18 bao nén ching khéng
the géy dnh hudng dén céc 1 bao vat chu. Tuy nhién theo Chen, khi da trudng thanh virus c6 the
két hop véi mang t&€ bao tr dé cho phép cdc bd phén cia virus lay lan sang cdc t&€ bao véit chy

khéc.



Cdc hinh é&nh trén mé 14 virus s&t xudt huyét. Trén cling bén tréi la hinh &nh hién vi dién t& nhiét dé
thép, bén phdi la cac hinh anh téi tao qué trinh trudng thanh cda céc bd phan virus khi ching di
chuyén trong t& bao vat chi. Cdc nha sinh hoc thudce Dai hoc Purdue da xdc dinh duoc tai sao
virus lai phdi trdi qua qué trinh bién ddi cdu tric dé trudng thanh trong t& bao véat chd, va nhirng
bign ddi nay cé &nh hudng quan trong nhu thé ndo déi véi khd néng lay nhiém cla virus dén
nhiing 1€ bao vét chd khéc. Cac hinh &nh khdc mé ta chi tiét cdu tric cda virus va céce thanh phén
thiét yéu cia hai logi protein duoc lién két véi nhau ¢6 tén tién thén protein mang va protein vé.
(Anh: Dai hoc Purdue)

Chen néi réng: “Cé rét nhiéu mang trong mang luéi thé Golgi nén nhiing virus chua trudng thanh
déu bi nhirng tdm mang ndy bao quanh. Thét ra, méi trudng cia dudng xuét bao rét gidng véi
méi trudng ma virus gaip khi ching xam nhép réi géy hai cho mét € bao vat chd méi. Do dé, céu
héi dat ra la tai sao virus lai khong két hop véi mang t&€ bao khi thodt ra2”

Cdc nha khoa hoc d& xdc dinh vai tro chi chét cda sy thay di ndng dé axit khi cdc virus trudng
thanh di chuyén qua céc khoang t& bao. Rossman cho biét: “Ching ta da bigt dén hién tuong bién
d&i néng dé axit, tuy nhién dnh hudng cla né dén qud trinh trudng thanh cba virus van chua hé
dugc khdm phé cho dén khi cé duoc nhirng phét hién nay”.

Khi mét bd phdn cda virus trudng thanh doc theo con dudng cda né trong 1€ bao véit chd, né bién
déi cdu tric protein ban than & 16p vd bén ngodi. Yu da mé phdng méi truong mang luéi the
Golgi trong céc 8ng nghiém cho phép céic nha nghién cdu tim higu qué trinh bién ddi cdu tric cla
virus khi néng dé axit taing dan. Bé m&t méi phan cda virus ¢6 chéa dén 180 bén sao thanh phén

tao nén hai protein gén két véi nhau cé tén tién than protein mang va protein v4.

Tién than protein mang ngdn cdn virus chua trudng thanh két hop véi mang 1 bao bdng cach phd
lén diém gdn két trén protein mang. Trong qud trinh trudng thanh, mét loi enzim ¢6 tén furin da
cét dut lien két gitra hai protein, tiép xtc véi diém gén két trén protein mang va cho phép virus két
hop véi mang & bao.

Tuy nhién Yu ciing thdy rding tién thén protein mang van nam im lim cho dén khi virus d& sdn sang
thodt ra khdi & bao vat cht ban dau. Céc nha nghién ctu da si dung mét ky thuét ¢ tén dnh hién



vi dién & nhiét do thdp dé c6 duoc cdi nhin chi tiét hon vé nhiing gi dién bién bén trong virus.

Chen cho biét: “Tién than protein mang van duoc gir lai trén bé mét virus ngay cé khi enzim da
tach hai logi protein. Day la mét buéc quan trong vi virus méc du da trudng thanh nhung van
khéng the két hop véi mang 1€ bao cho dén khi né thodt ra khdi t& bao vét chd cda né”. Céc nha
khoa hoc ciing nhan thdy réing méi truong cdn phdi ¢é tinh axit trudce khi enzim téch roi hai
protein. Ho ciing dd nghién ctu cdu tric dé tim hidu cy thé tai sao can thiét phdi c6 dé axit téing
dan.

Li da st dung & bao rudi gidm dé sdn xudt mét lvong lén céc protein gén két tir dé céc nha
nghién cGu cé thé tim hiéu bang phuong phdp tinh the hoc tia X. Nhe s& dung phuong phdp tinh
the hoc, cdc nha nghién cdu c6 thé hinh dnh héa va nghién ctu cdu tric két hop cia tién than

protein mang va protein vo.

Rossman néi: “Hiéu biét sdu hon vé cdu tric ndy cho phép ching t6i bigt duoc tai sao virus chua
trudng thanh lai khéng thé két hop dugc véi mang t& bao. Vé co bén, cac nha nghién céu mudn
tim ra nhing bién phép dé diéu tri hodc ngén chan &nh hudng cia virus. Nhung dé lam duoc
diéu dé, truédce tién ching ta phdi biét duoc virus hoat déng nhu thé ndo, trudng thanh va lay

nhiém ra sao”.

D& tao ra phic hop cia hai logi protein, ddu tién Li phdi thay thé khu vyc xuyén mang khéng hoa
tan trén protein bdng doan hoa tan duoc — day la mét budc thiét y&u s dung t& bao rudi gidm
nh&m san xudt protein. Ong ciing phdi bign déi protein béng cdch bd céc diém enzim furin
thudng bdm vaio, ngéin cdn céc protein khdng bi tach rai.

Tién than protein mang cé chiéu réng khodng 50 nanomet (nhé hon 1 met hang 1 lén), protein vé
c6 chiéu rong khodng 3 nanomet, gén bdng kich ¢& mét nguyén t&. Mét nanomet bdng kich <&

cda 10 nguyén tu hidro gén véi nhau.
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Céc nghién ciu vé sau sé& tap trung vao qud trinh bién déi cdu tric cda virus & moc dd chi tiét hon.



