KHANG NGUYEN

Khéng nguyén (antigen) 1a nhiing chat c6 kha nang kich thich sinh ra mot dép dng mién
dich dac hiéu. C4c diac diém phan tir clia khang nguyén va anh hudng ciia nhitng dic diém nay
lén su hoat hod mién dich cé tAm quan trong dic biét trong viéc hiéu biét vé cdc ddp ting mién
dich. Mot s0 cdu tric phan tir cia khang nguyén dugc cac t€ bao lympho B nhan dién, mot s6
khac lai duoc t€ bao lympho T nhan dién. Su khac nhau can ban trong viéc nhan dién boi t&€
bao lympho B hay t€ bao lympho T déi véi khdng nguyén s& quyét dinh su phét trién clia cdc
kiéu hinh mién dich.

1. Khai niém
1.1. Khang nguyén

Khang nguyén la nhiing phan tir la hoac vat la, thuong la cac protein, khi xdm nhap vao co
thé chu thi c6 kha nang kich thich co thé cha sinh ra cdc ddp ting mién dich dic hiéu chong lai
ching.

Su phan biét “la-quen” 12 mau chét quyét dinh dé co thé c6 sinh ra ddp ing mién dich
chong lai khdng nguyén hay khong. Mot vat hay mot phan tir ¢c6 duogc coi 1a la thi co thé méi
c6 dap ung mién dich chong lai né. Céc tinh huéng ma hé thong mién dich coi mot vat la
khang nguyén bao gom:

* Nhimng vat c6 ngudn goc di truyén khac véi chia co thé tic chi nén ching c6 cdu tric khac
v6i céc cau triic ma co thé tic chll ¢é. Su nhan biét nhitng gi 14 clia chinh ban than minh
xuat hién rit s6m trong qua trinh phat trién bao thai, ngay khi cdc t€ bao lympho chua chin
duoc tiép xuc véi cdc thanh phan clia ban than co thé. Bat ky mot phan tir nao khong dugc
hé thong mién dich ti€p xdc va nhan biét trong giai doan nay ma giai doan sau d6 mdi
duoc tiép xic thi s& bi coi nhu khong phai 1a ctia ban than co thé d6 - hay néi cach khéc 1a
la. Vi thé néu dem cdc vat chat tlr co thé c6 khéc biét di truyén (tlr sinh vat khéc loai, hoic
tlr cdc co thé khdc gen cling loai) thi nhitng vat ndy s€ c6 cau tric khac véi clia co thé nén
s€ bi coi la la.

= (Ci4c protein hodc t&€ bdo cha ban than co thé tic chi bi thay ddi cdu tric nén tir chd
khong la tré thanh la. Vi du nhu mot s6 t€ bao ung thu ¢6 khang nguyén ung thu la cac
céu tric bat thudng so véi t€ bao lanh; mot s6 t€ bao nhiém virus 1am bién ddi céu triic
protein ma né téng hop ra; mot s thudc gin vao cdc protein cia co thé lam bién déi
protein ay di va do d6 né trd thanh protein la.

» Hé thong mién dich bi réi loan mét kha nang nhan dang ra cac cau tric cua chinh ban
than co thé minh va cdm nhan 14m 12 la - mic du cédc cdu tric 4y van hoan toan binh
thuong. Truong hgp nhan nham nay 1a nguyén nhan ctia mot s6 bénh tu mién.

= Mot s6 yéu t6 cua ban than nhu mot s6 t€ bao ctia nhan cau hay cta tinh hoan. Binh
thudng ching ndm & nhitng vi tri dic vu cdch biét v6i hé thong mién dich cha co thé.
Mot khi nhan cau hay tinh hoan bi chan thuong thi cac thanh phéan cua cac co quan nay
duoc giai phong ra khoi vi tri dac wu, nén duoc ti€p xic v6i hé thong mién dich. Chiing
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s€ bi coi la la vi hé thdng mién dich chua ti€p xic vGi chiing bao gio va sé tao ra dap
uing mién dich chong lai ching. Pay la nguyén nhan clia cdc truong hop teo nhan cau
hay tinh hoan lanh sau khi chan thuong dung dap bén doi dién ma khong phiu thuat cit
bo bén chan thuong kip thoi.

1.2. Tinh sinh mién dich va tinh khang nguyén

Tinh sinh mién dich va tinh khdng nguyén 1 hai pham tr lién quan dén nhau nhung khac
hén nhau.

Tinh sinh mién dich (immunogenicity) 12 kha nang kich thich sinh ra ddp vng mién dich
dich thé hoac d4p tng mién dich qua trung gian t€ bao dic hiéu vé6i khdng nguyén:

Khang nguyén + Té€ bao lympho B — Ddp ting mién dich dich thé
Khang nguyén + Té& bao lympho T — Ddp ting mién dich qua trung gian t€ bao

V6i ¥ nghia nay chiing ta c6 thé goi cdc khdng nguyén dudi mot tén khéc chinh xac hon 1a
chat sinh mién dich (immunogen).

Tinh khang nguyen (antlgentICIty) la kha nang két hop mot cach dac hiéu cua khang
nguyen v6i cdc san phdm cudi cling clia cdc dép ting trén (tifc 12 véi khang thé trong ddp ting
mién dich dich thé hodc cdc thu thé cua t€ bao lympho T danh cho khéng nguyén trong dép
ting mién dich qua trung gian t€ bao).

Mic du tit ca céc phan tlr ¢6 tinh sinh mién dich thi déu c6 tinh khdng nguyén. Nhung
nguoc lai khong phai bat ky mot phan tir nao ¢6 tinh khdang nguyén thi ciing déu c6 tinh sinh
mién dich. Mot s6 phan tr duge goi 1a hapten ¢6 tinh khdang nguyén nhung ban than chiing
khong ¢6 kha nang kich thich sinh ra mot dap ting mién dich dac hiéu. N6i mot cach khac, cac
hapten ¢6 tinh khang nguyén nhung khong c¢6 tinh sinh mién dich. Khi hapten dugc gan véi
mot protein thich hop nao d6 thi phiic hgp hapten-protein nay lai trd nén cé tinh sinh mién
dich, va ddp ting mién dich do phiic hop nay kich thich sinh ra chu yéu la chéng lai va mang
tinh dac hiéu véi phan hapten; phan tir protein gin véi hapten nhu vay duoc goi 1a protein tai
(carrier protein). Nhu vay phic hop hapten-protein tai 1a chat sinh mién dich hoan chinh véi
hai yéu cdu can va du la tinh khang nguyén (do hapten cung cap) va tinh sinh mién dich (do
protein tai cung cap). Rat nhiéu chat quan trong vé phuong dién mién dich hoc bao gom thudc,
cac hormone peptide va cdc hormone steroid c6 thé hoat dong nhu céc hapten.

2. Cac yéu td anh hudng dén tinh sinh mién dich

Tinh sinh mién dich khong phai 1a tinh chat noi sinh ctua khang nguyén, vi thuc t€ nhiing
phan tir Ay khi & co thé ma n6 dugc sinh ra trong diéu kién binh thudng thi khong phai la chat
sinh mién dich. Tuy nhién khi dua vao co thé khdc né méi c6 thé kich thich sinh ra ddp ting
mién dich. Nhu vay viéc sinh ra ddp tng mién dich hay khong s& phu thudc vao ca ban chat
cua khdang nguyén 1an dic diém cia co thé tic chi ma khdng nguyén duoc dua vao.

2.1. Nhirng tinh chat cua ban than khang nguyén

C6 bon dic diém cua chat sinh mién dich gép phan quyét dinh tinh sinh mién dich cha né
d6 1a tinh Ia, kich thu6c phan tir, thanh phan va tinh khong thuan nhat vé phuong dién hoa hoc,
va khé nang gidng hod d€ c6 thé duge x Iy va trinh dién cing v6i mot phan tt MHC trén
mang t€ bao trinh dién khang nguyén.

2.1.1. Tinh la

Pé kich thich co thé sinh ra mot dap ing mién dich thi phan tir kich thich nay phai duoc
nhan biét nhu 12 mot phan tir khong phai clia ban than co thé d6 hay néi cach khéc 1a la. Khi
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mot khdng nguyén xam nhap vao mot co thé thi miic do sinh mién dich ctia ching phu thudc
vao muc do la. Nhin chung khoang cach ti€n hod cang xa giira hai loai thi su khac biét vé di
truyén va su khac biét vé khdng nguyén gita hai co thé s& cang 16n - hay néi cich khac 1a
cang la. Vi du albumin huyét thanh bod s€ kich thich sinh ddp dng mién dich & ga manh hon la
6 mot loai gan véi loai bo nhu dé. Tuy vay, cling c6 mot s6 ngoai 1é cua qui luat nay: mot s6
dai phan tr nhu collagen va cytochrome C c¢6 cau triic thay déi theo tién hod nhung lai c6 tinh
sinh mién dich yéu giita céc loai véi nhau.

2.1.2. Kich thuéc phan to

C6 mot mai quan hé gitta kich thuéc ctia cdc dai phan tir va tinh sinh mién dich cua chiing.
Céc khdng nguyén c6 tinh sinh mién dich t6t thudng phai c6 trong lugng phan tir 16n hon
100.000 dalton (Da). Nhin chung nhiing phan tir ¢ trong luong phan tir thap hon cd 500 dén
10.000 Da c6 tinh sinh mién dich yé&u. Tuy nhién, trong mot s6 truong hop, mot sé phan tlr c6
trong luong phan tir thap hon 1.000 Da (vi du nhu glucagon) ciing c6 tinh sinh mién dich. Kich
thuGc phan tir c6 y nghia quan trong trong nhiing truong hop st dung cac thuoc c6 ban chat la
protein. Vi du, trén 1am sang thudong diung dung dich tiém truyén 1a dam thuy phan chida céc
acid amine hodc cdc peptide nhd lam nguyén liéu cho co thé chit khong phai 1a ciac hdn hop
protein kich thudc 16n. Vé6i cdc thudc thi nguoi ta c6 gang tao céc protein c6 kich thudc t6i
thi€u chita cdc vi tri hoat dong (active site), cung cap hoat tinh diéu tri dé bao dam cho thudc
c6 kich thuéc nhd dé hap thu phan bé trong co thé dong thoi it gay ra ddp tng mién dich
chong lai thudc 1a nguyén nhan dan dén cac phan tng di ing thudc.

2.1.3. Thanh phan hoa hoc va tinh khéng thuan nhat

Chi kich thuéc va tinh la chua di dé xéc dinh tinh sinh mién dich, ma cin phai c6 cdc tinh
chat khdc. Vi du cdc homopolymer téng hop (tiic 12 nhitng polymer gém c6 chi mot loai acid
amine hodc oza) khong c6 tinh sinh mién dich dit cho kich thudc cta chiing ¢6 16n nhu thé
ndo. Viéc tong hop cdc copolymer tao thanh tir cic acid amine khdc nhau da lam sang to vai
trd ctia cau tric hod hoc déi véi tinh sinh mién dich. Cac copolymer c6 hai hay nhiéu loai acid
amine va c6 kich thudc du 16n thi ¢6 tinh sinh mién dich cao. Néu b6 sung thém cac loai acid
amine thom nhu tyrosine hodc phenylalanine thi tinh sinh mién dich ctia céc polymer tong hop
ndy ting lén rd rét. Vi du mot copolymer téng hop gém acid glutamic va lysine muén c6 tinh
sinh mién dich thi cdn phai c6 trong lugng phan tir 12 30.000 dén 40.000 Da. Néu bo sung
tyrosine vao copolymer nay thi trong lugng phan tir chi can tir 10.000 dén 20.000 Da ciing du
dé c6 tinh sinh mién dich. Néu bé sung cé tyrosine va phenylalanine thi chi can trong luong
phan tir 4.000 Da 1a da ¢6 tinh sinh mién dich. Ca 4 mic do cau triic protein bac 1, bac 2, bac
3 va bac 4 déu c6 anh hudng dén tinh phiic tap trong ciu triic ciia mot protein va vi vay ciing
anh hudng dén tinh sinh mién dich.

2.1.4. Kha nang giang hoa

Su hinh thanh dép ¢ng mién dich dich thé va ddp ing mién dich qua trung gian t€ bao déu
doi hoi su tuong tac cua té€ bao lympho T véi cac quyét dinh khang nguyén dugc xur ly va trinh
dién cing phan tot MHC trén bé mit t€ bao (xem phan trinh dién khiang nguyén). Véi t€ bao
lympho Ty, thi khiang nguyén phai dugc trinh dién cling véi cac phan tt MHC 16p II trén bé
mat cac t€ bao trinh dién khang nguyén; con véi t€ bao lympho T, thi khang nguyén phai dugc
trinh dién cling vé6i cdc phan tir MHC 16p I trén bé mit c4c t€ bao clia ban than da bi thay doi.
Vi vay, cdc dai phan tir néu khong duoc ché bién, xit 1y dé roi c6 thé duge trinh dién clng cac
phan tir MHC thi s& ¢6 tinh sinh mién dich thap. C6 thé ching minh diéu nay véi cdc polymer
tong hop ciia céc acid amine D. C4c acid amine D 1a c4c chat dong phan lap thé clia cic acid
amine L. Cdc enzyme clia dai thuc bao chi c6 thé phan cat cdc protein chifa cic acid amine L
ma khong c6 tdc dung trén cdc dong phan lap thé cha ching 1a céc acid amine D. Vi vay, cac
polymer cua cac acid amine D s€ khong dugc x{r 1y boi dai thuc bao, do d6 cac peptide cau tao
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boi acid amine D c6 tinh sinh mién dich rat thdp - vi t€ bao lympho T, ctia co thé khong nhan
dién dugc cac quyét dinh khang nguyén c6 cau tao tir cac acid amine D.

Nhin chung céc phan tir khong hoa tan c¢6 tinh sinh mién dich 16n hon cdc phan tir nho va
hoa tan vi chiing dé bi cdc dai thuc bao nuot va xt 1y. Tao lién két hod hoc chéo giita céac phan
tlr, gdy ngung tap bang nhiét va gan vao cdc khuon khong hoa tan 1a nhitng cdch thuong dugc
ding dé 1am tang tinh khong hoa tan clia cdc dai phan tir, va do vay tao thuan loi cho dai thuc
bao nuot chiing va lam tang tinh sinh mién dich cua ching.

2.2. Nhiing tinh chat cta hé théng sinh hoc

Ngay ca khi da c6 du diéu kién dé c6 tinh sinh mién dich nhu tinh la, kich thudc phan ttr,
tinh phc tap vé cdu tric, kha nang gidng hod cua dai phan t thi tinh sinh mién dich van con
phu thudc vao cac tinh chat cua hé thong sinh hoc ma khang nguyén xam nhap. Cac tinh chat
nay bao gém kiéu hinh di truyén cia tic cht, liéu va dudng vao cta khang nguyén, c6 hay
khong st dung cdc td chat mién dich.

2.2.1. Kiéu hinh clia tlc chd

Cau tric di truyén cua tdc chu cé anh hudng 16n dén kha nang sinh ddp dng mién dich cua
tic chu cling nhu cudng do cua dap tng aAy. Hugh McDevitt da ching minh riang hai dong
chuot nhat thudn ching khac nhau hinh thanh ddp tng mién dich rat khac nhau véi cing mot
khang nguyén polypeptide téng hop. Sau khi ti€p xiic v6i khing nguyén mot dong sinh ra
khang thé v6i nong do cao, trong khi dong kia sinh ra khang thé véi néng do thap. Néu cho lai
chéo hai dong véGi nhau thi cac con lai & th€ hé F1 cé dap ing véi khang nguyén nay ¢ mic do
trung binh. Bing phuong phdp phan tich lai chéo nguoc ngudi ta da dinh vi dugc gen kiém
sodt tinh ddp ting mién dich & mot ving nam trong phiic hop gen hoa hgp moé chi yéu (phic
hop MHC). Nhiéu thuc nghiém ciing da ching minh su lién quan gitta viéc kiém so4t di truyén
cta tinh sinh mién dich véi cdc gen nam trong phitc hop MHC. Ngudi ta di chi ra rang cac
protein 12 sdn phdm cla céc gen nay (tic 1a cdc phan tir MHC) tham gia vao qué trinh trinh
dién khang nguyén cho t€ bao lympho T va déng vai tro trung tam trong viéc quyét dinh mic
do cua ddp ung mién dich v6i mot khang nguyén (xem phan Trinh dién khiang nguyén). Dap
{ing clia mot tiic chli v6i mot khdng nguyén con phu thudc vao céc gen ma hod céc thu thé cta
t€ bao lympho B va t€ bao lympho T danh cho khiang nguyén, va vao cdc gen ma hoda cac
protein khac nhau tham gia vao céc co ché ddp ting mién dich. Su thay déi di truyén cta bat ky
gen nao trong s6 cdc gen nay déu sé lam anh hudng dén tinh sinh mién dich cua tic chu d6i
vGi mot phan tir khang nguyén biét trudc.

2.2.2. Liéu lugng khang nguyén va dudng vao clia khang nguyén

Dai v6i bat ky mot khang nguyén thuc nghiém nao ciing can phai ¢6 su két hop giita liéu
lugng t6i wu, 16i vao ciia khang nguyén va qui trinh gdy man cam thi méi tao nén dugc mot
ddp tng mién dich ¢6 cudng do cao nhat. Hién tugng khong ddp dng mién dich khi ti€p xdc
v6i khang nguyén dugc goi 1a dung nap mién dich (xem bai Dung nap mién dich va Bénh tu
mién). Liéu khang nguyén thip thi khong thé tao nén dugc ddp ting mién dich do chiing khong
dl dé hoat hoa céc t&€ bao lympho hodc do ching giy ra mot tinh trang khong dép ting (dung
nap li€u thap). Nguoc lai mot liéu qué 16n khang nguyén ciing khong kich thich dugce dép ting
mién dich vi chiing ciing 1am cho céc t€ bao lympho roi vao trang thai khong déap tng (dung
nap liéu cao). Thuc nghiém sau day trén chudt nhat véi khang nguyén polysaccharide vo phé
cu tinh ch& di cho thdy tim quan trong cta liéu lugng: véi liéu 0,5 mg khiang nguyén khong
kich thich sinh d4p tng mién dich dugc, trong khi d6 véi liéu 1.000 1an thap hon (5x10* mg)
lai sinh ra dugc ddp ting tao khing thé véi cudng do cao.

Néu dua khdng nguyén vao co thé chi mot 1an thi thudng chi kich thich sinh ra dugc dap
ting mién dich vé6i cudng do thap. Trai lai, néu dua cing mot khang nguyén vao mot co thé
nhung ldp lai nhiéu 1an trong vong thoi gian vai tuan thi lai gdy dugc ddp dng mién dich véi
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cudng do cao. Khi dua nhic lai khdng nguyén vao co thé nhu vay s& c6 tdc dung kich thich
lam cho céc t€ bao lympho T va B dac hiéu v6i khang nguyén tang sinh manh hon thanh céac
clon t&€ bao. C6 thé dua c4c khiang nguyén thuc nghiém vao co thé tic chi bang cdc dudng tiéu
hoa, dudng tinh mach, tiém trong da, tiém dudi da, tiém bap hodc tiém phiic mac. L6i vao cia
khang nguyén s& quyét dinh co quan mién dich ndo v quén thé t€ bao ndo s& ti€p xuic véi
ching dé tham gia vo su hinh thanh ddp tng mién dich. Khdng nguyén vao theo dudng tinh
mach trudc tién s& dugc chuyén dén lach, khang nguyén tiém dudi da s& vé hach lympho. Su
khac biét clia cdc quin thé lympho cu tri trong cdc co quan nay s€ tao nén su khdc nhau vé
chat luong cua dap ung mién dich.

2.2.3. St dung ta chat

T4 chat (adjuvant, bt nguén tir tir adjuvare trong Tiéng La Tinh c6 nghia 1a hd trg hoac
gitp do) la nhitng chat khi dugc tron v6i khang nguyén va tiém cung véi ching s€ 1am tang
tinh sinh mién dich cta khang nguyén. Nguoi ta thudng sit dung ta chat dé 1am tang dép ting
mién dich khi khang nguyén c6 tinh sinh mién dich thap hoac khi chi ¢6 dugc mot luong nhod
khang nguyén. Vi du, ddp ting tao khdng thé & chuot chong lai albumin huyét thanh bo sé ting
l1én 5 lan hoac hon nita néu tron albumin huyét thanh bo véi ta chit. Cho dén nay chiing ta
chua biét rd bang co ché€ nao ma ta chét lam tang ddp dng mién dich. C6 mot s6 co ché dugc
gia thiét nhu sau (bang 4.1).

Bang 4.1: Co ché tac dong theo suy luan cda cac ta chat thudng dung

Co ché tac dong (suy luan, chua chac chén)

Kéo dai thoi Tang tin Kich thich

giancoé matcla hiéudong Tao khéng dac hiéu
Ta chat khang nguyén kich thich  uhat té bao lympho
Ta chét Freund khéng hoa chinh + + + -
Ta chét Freund hoa chinh + ++ ++ -
Sulphat kali nhém (alum) + ? + -
Mycobacterium tuberculosis - ? + -
Bordetella pertusis - ? - +
Lipopolysaccharide (LPS) clia vi khuan - + - +
Polynucleotide t&ng hop (poly IC/poly AU) - ? - +

Mot s6 ta chat c6 tdc dung kéo dai su ton tai clia khdng nguyén trong co thé tic chu gay
mién dich. Vi du khi tron khang nguyén véi sulphat kali nhom (con goi 1a alum) thi mudi nay
s€ gdy tha protein khang nguyén. Khi tiém tua nay thi cic khang nguyén sé duoc giai phong
cham hon tir noi tiém vao co thé tic chd, vi vay thoi gian tiép xdc v6i khang nguyén chi 1a vai
ngay néu khong c6 ta chat sé tang 1én vai tuan néu dugc tron véi ta chit. Su tang kich thude
cla tua ciing 1am tang hiéu qua cua ta chat boi vi cdc dai phan tir dé duge dai thuc bao nuét
hon. Céc t4 chat nudc trong diu clia Freund gom c6 khang nguyén trong dung dich nudc, dau
khodng va mot chat nhii hod nhu monooleate manid. T4 chat nay da phan tan diu thanh céc
giot nho bao quanh khang nguyén vi vay khang nguyén dugc giai phong rat cham tir noi tiém
vao co thé. T4 chdt Freund hoan chinh (complete Freund’s adjuvant) c6 thém xac vi khuédn
Mycobacterium da bi gi€t bang nhiét hoa trong nhil tuong nudc trong dau cé hiéu luc cao hon
loai ta chat Freund khong hoan chinh (incomplete Freund’s adjuvant) bdi vi cac thanh phan
muramyl dipeptide clia vach t&€ bao Mycobacterium s€ hoat hoa dai thuc bao lam tang hoat
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dong thuc bao, tang biéu 16 cdc phan tir MHC 16p II va cdc phan tir B7 trén mang t€ bao, dong
thoi tang tiét cac cytokine nhu IL-1. Phan tir B7 va céc cytokine do dai thuc bao tiét ra 1a dong
kich thich t6 kich thich hoat hod céc t€ bao lympho T, (xem bai Ddp ting mién dich qua trung
gian t€ bao). Ca hoat dong trinh dién khdng nguyén va cédc tin hiéu dong kich thich t&€ bao
lympho Ty, déu tang Ién khi c6 ta chat. C4c t4 chat khac nhu céc polyribonucleotide téng hop
va céc lipopolysaccharide vi khudn kich thich ddp tng ting sinh khong dic hiéu cta t&€ bao
lympho vi vay lam tang cuong kha nang chon luya clon t€ bao lympho do khang nguyén kich
thich (xem bai Dai cuong vé Mién dich hoc). Mot s6 ta chét kich thich phan Gng viém tai chd
va man tinh do vay thu hit cac t€ bao lam nhiém vu thuc bao va lympho dén noi c6 khang
nguyén. Su tham nhiém cdc t€ bao nay tai noi tiém td chét thudong dan dén hinh thanh céc u
hat. C4 alum I4n céc t4 chat Freund déu c6 thé gay nén cdc u hat. Su ting s6 lugng dai thuc
bao tai u hat va céc dai thuc bao & day déu la dai thuc bao hoat hod nén ciing lam tang qua
trinh hoat hoa céc t&€ bao lympho T,.

3. Quyét dinh khang nguyén

Céc t€ bao mién dich khong phan ting vé6i hodac khong nhan dién toan bo phan tir khing
nguyén ma ching chi nhan dién nhitng vi tri nhét dinh trén phan t&r khang nguyén. Nhimng vi
tri d6 dugc goi la cdc quyét dinh khang nguyén hay epitope. Pay 1a nhiing ving hoat dong vé
phuong dién mién dich ciia mot khang nguyén. Chinh quyét dinh khiang nguyén (chi khong
phai c& phan tlr khdng nguyén) tuong tdc véi cac thu thé danh cho khéng nguyén & trén bé mat
t& bao lympho dé hoat ho4 ching 1am khdi dong céc dap tng mién dich dac hiéu. Mot khi ddp
ing mién dich dac hiéu duoc tao ra thi cdc sdn phdm ciia cic ddp ting 4y phan tGng v6i khing
nguyén bang cédch tim va gan vao cac quyét dinh khdng nguyén.

Mot phan tir khang nguyén c6 thé c6 nhiéu quyét dinh khang nguyén giong hoiac khac
nhau. Co thé chli ¢6 kha nang sinh ra timg loai dap ting mién dich riéng cho ting loai quyét
dinh khdng nguyén vé6i san phdm ctia ddp ting mién dich (12 khang thé hoic céc t& bao lympho
c6 thu thé danh cho khéng nguyén) c6 céu triic khong gian ba chiéu b citu véi cau tric khong
gian ba chiéu clia quyét dinh khdng nguyén dé c6 thé lap khit vao véi quyét dinh khing
nguyén theo kiéu “ndi ndo vung 4y” hay “chia ndo khoa ay”. Chinh vi yéu ciu va kha ning
twong tdc khit vao v6i nhau nhu vay clia san phdm ma ddp tng mién dich tao ra chong lai
khang nguyén véi khang nguyén nén dap tng mién dich loai nay dugc goi la dap ting mién
dich dac hiéu.

Khang nguyén c6 chi mot loai quyét dinh khang nguyén (c6 thé 1a nhiéu quyét dinh khang
nguyén nhung ching giong hét nhau) thi duoc goi la khang nguyén don gia. Khang nguyén c6
tir hai loai quyét dinh khang nguyén khac nhau trd 1én thi goi 1a khang nguyén da gia. Giita
cac phan tir khdng nguyén khdc nhau c6 thé c6 mot s6 quyét dinh khdng nguyén giong nhau
duoc goi 1a quyét dinh khang nguyén phan tng chéo (hinh 4.1).

Trong s6 cac quyét dinh khang nguyén trén cing mot phan tir khang nguyén s€ c6 quyét
dinh khang nguyén kich thich sinh mién dich manh va cé quyét dinh khiang nguyén kich thich
sinh mién dich yéu. Quyét dinh khang nguyén kich thich sinh mién dich manh duoc goi la
quyét dinh khang nguyén troi.

Céc khang nguyén déu 1a nhitng dang vat chat hitu hinh ¢6 céu tric khong gian ba chiéu.
Khi khang nguyén con & trang thai nguyén ven s€ c6 mot so6 quyét dinh khang nguyén 10 ra
trén bé mat khang nguyén. Cic quyét dinh khiang nguyén nay dugc goi 1a quyét dinh khing
nguyén 16 dién. Trong qua trinh khéang nguyén xam nhap vao co thé, mot s6 khang nguyén sé
bi pha huy thanh cic manh khang nguyén. Diéu nay lam xuat hién thém cac quyét dinh khang
nguyén von 4n G bén trong nay mdi 10 ra cho céc t€ bao va phan tit mién dich nhan dién. Cic
quyét dinh khdng nguyén 4y duoc goi 1a quyét dinh khiang nguyén 4n dién.
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Khang nguyén don gia Khang nguyén da gia
¢6 duy nhat mét loai ¢o nhiéu loai quyét dinh
quyét dinh khang nguyén khang nguyénkhac nhau
Quyét dinh
khang nguyén

phan tng chéo

Hinh 4.1: Cac loai khang nguyén va quyét dinh khang nguyén. Mot phan ti khang nguyén c6 thé
c6 moét hay nhiéu quyét dinh khang nguyén giéng hoic khac nhau. Dap (ing mién dich d&c hiéu cho
ting loai quyét dinh khang nguyén. Quyét dinh khang nguyén giéng nhau gilta hai khang nguyén gay
ra phan (ing chéo gilta dap g mién dich chéng khang nguyén nay véi khang nguyén kia.

Su tuong tdc giita t& bao lympho v mot khang nguyén phiic tap c¢6 thé xdy ra & cdc miic
do cédu tric khong gian ba chiéu khdc nhau cta khdang nguyén. Trong truong hop khang
nguyén 1a protein thi ciu tric ctia quyét dinh khang nguyén c6 thé 1a cau triic bac nhat (mach
thang), bac hai, bac ba va ciing c6 thé 1a cau triic bac bon (lap thé). Trong trudng hop khing
nguyén la polysaccharide, cdc nhanh chudi bén thong qua cau glycosid s€ tao ra cau tric
khong gian ba chiéu ctia quyét dinh khang nguyén. Cic quyét dinh khdng nguyén dugc tao
thanh tir cic acid amine diing lién nhau trong céu tric bac nhat thi dugc goi 1a quyét dinh
khdng nguyén mach thang. Cic quyét dinh khdng nguyén duoc tao bdi cic acid amine nam
cdch xa nhau trong chudi polypeptide mach thing, nhung do cau triic cuén gip clia phan tit
protein ma cac acid amine ay ding canh nhau tao nén quyét dinh khang nguyén thi duoc goi
12 quyét dinh khang nguyén 1ap thé.

Hinh 4.2: Cac loai quyét dinh

&i %\Q
khang nguyén. Cac quyét dinh
D 4

Quyét dinh _ Quyétdinh khang nguyén c6 thé dugdc tao thanh
‘réhpa?hgénguyen tif cac acid amine lién nhau trong
' chudi polypetide (mach thang) hoac
do cau truc khong gian ba chiéu nén
chuing diing gan nhau (1ap thé).

khang nguyén
mach thang

C6 su khac nhau can ban trong qué trinh céc t€ bao lympho T va t€ bao lympho B nhan
dang khang nguyén. Ca hai loai t&€ bao nay déu sir dung céc thu thé danh cho khéng nguyén dé
nhan dién cdc quyét dinh khang nguyén c¢6 & mbi khang nguyén. Cic té€ bao lympho B nhan
dién cac khang nguyén hoa tan & dang cau tric nguyén thuy khong qua qua trinh xtr Iy khang
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nguyén. Nhu vay cac quyét dinh khang nguyén ma t€ bao lympho B nhan dién phai la cac
quyét dinh khing nguyén 10 dién. Vé céu tric thi ching cé thé 1a cidc quyét dinh khing
nguyén mach thang ciing c6 thé 13 cdc quyét dinh khdng nguyén lap thé. Nguoc lai, cc t&€ bao
lympho T khong nhan dién cdc quyét dinh khang nguyén trén bé mat khang nguyén nguyén
thuy ma nhan dién cac quyét dinh khang nguyén c6 ban chat l1a cac manh peptide cuia khang
nguyén da dugc xtr 1y va gan vao cdc phan tor MHC trén bé mait cla céc t€ bao trinh dién
khang nguyén (xem phan trinh dién khang nguyén). Vi la cac peptide da qua x@ Iy nén quyét
dinh khang nguyén ma t€ bao lympho T nhan dién chi la cac quyét dinh khang nguyén mach
thang nim trong doan petide da qua xir ly ay. Cc quyét dinh khdng nguyén nay c6 thé nim 1o
dién trén bé mat phan tir khdng nguyén & cau triic khong gian nguyén thuy hoic nim an dién
bén trong phan tir khdng nguyén khi khdang nguyén bi x{r 1y phan cat thanh cdc méanh nho
ching méi 10 ra.

4. S6 phan cua khang nguyén

Nhu da trinh bay & muc 1, cdc khdng nguyén 1a nhitng thanh phin ma hé thong mién
dich coi 12 “la”. C4c khdng nguyén c6 thé c6 ngudn goc tr bén ngoai (khang nguyén ngoai
lai) tham nhap vao co thé hodc xudt hién ngay bén trong cdc t€ bao clia co thé (khdng
nguyén noi tai). Dé cho cac t€ bao lympho T cé thé nhan dién duoc khiang nguyén thi cic
khdng nguyén (du 1a ngoai lai hay noi tai) déu phai dugc xir 1y phan cat thanh cdc manh
nho chia cdc quyét dinh khdng nguyén. Cac manh peptide khdng nguyén sau dé dugc gan
vao cac phan tdt MHC, 1a cac phan tir c6 chiic nang trinh dién cac peptide khang nguyén ra
bé mat t&€ bao cho cdc t&€ bao lympho T dén nhan dién dé kh&i dong cac ddp tng mién dich
dac hiéu. Cic ddp tng mién dich dac hiéu sau khi dugc tao ra s€ tdn cong loai bo khang
nguyén. Néu ddp tng mién dich khong duoc tao ra hoic tao ra khong du manh thi khang
nguyén sé& ton tai trong co thé tic chu. Trong trudng hop khiang nguyén 12 cdc vi sinh vat
xam nhap, ching c6 thé nhan Ién va gay bénh.

C6 su khac nhau cin ban vé céch thic bat gif, xtr Iy va trinh dién cdc khdng nguyén c6
nguon goc ngoai lai hay khang nguyén noi tai. Cac khang nguyén ngoai lai dugc céac té€ bao
trinh dién khdng nguyén thau tém vao trong cdc bong roi xtur 1y thanh cdc manh peptide,
sau do cdc peptide nay s& duoc cdc phan tir MHC 16p 1II trinh dién ra bé mit t& bao dé cho
t€ bao lympho TCD4" nhan dién. Nguoc lai, cac khang nguyén ndi tai xuat hién & trong bao
tuong cla cac t€ bao c6 nhan s€ dugc xur 1y thanh cdc manh peptide va sau d6 duoc cac
phan t&t MHC 16p I trinh dién ra bé mat t€ bao d€ cho t€ bao lympho TCD8* nhan dién. Hai
hinh thic xr Iy khang nguyén nhu vay dugc thuc hién nhd cic bao quan va céac protein
khéic nhau. Cdc bao quan va protein nay duoc thié€t k& dé ti€p nhan tit ca cdc protein ¢
nguén gbc bat ky tir moi trudng bén ngoai hay bén trong t€ bao. Su phan ludéng thanh hai
hinh thic x& 1y khdng nguyén nhu vay ciing 1a dé€ dam béo ring céc loai t€ bao lympho T
khéc nhau s& nhan dién céc khiang nguyén tir cdc khu vuc khac nhau dé khdi dong cac ddp
ing mién dich khéc nhau sao cho hiéu qua nhat dé loai bod khiang nguyén.

4.1. Phan t&r MHC

C6 hai loai phan tt MHC (MHC molecule) dugc goi l1a phan tt MHC 16p I va phan tu
MHC 16p II. Day la cédc protein trén mang t€ bao dugc ma hod boi cdc gen nam trong phiic
hop gen hoa hgp mo chli yéu (major histocompatibility complex — viét tat 1a MHC) trén nhiém
sic thé s6 6. D& tranh nham 14n giita mot bén 1a phitc hop gen va mot bén 12 phan tir
protein, ching ta thong nhat thuat ngt “phicc hgp MHC” am chi phitc hgp gen trong
locus MHC con “phan tit MHC? 1a chi cdc phan tir protein do cac gen cta phiic hop MHC
ma hoa.
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Maic du thanh phan chi ti€t cta cac phan tt MHC 16p I khac véi phan td MHC 16p 1T
nhung vé cdu tric tdng thé thi ching rat giong nhau. O ddu N tan cta méi phan tt MHC
déu c6 chita mot ranh gin peptide (peptide-binding cleft), noi peptide khiang nguyén duoc
gan vao d6 dé trinh dién cho cac t&€ bao lympho.

Mbi phan tor MHC 16p 1 ¢6 mot chudi o gan khong dong hod tri vio mot phan tir B2-
microglobulin. Phan tir B2-microglobulin dugc ma hoa bdi mot gen nam ngoai phic hop
MHC. Cédc domain al va a2 & dau N tan cta chudi o cua phan tt MHC 16p I tao nén mot
ranh gin peptide c6 kich thu6c du 16n dé c6 thé ti€p nhan cdc peptide c6 kich thudc tir 8
dén 11 acid amine. P4y cua ranh gén khdng nguyén Ia viing gén peptide dé trinh dién cho
cac t€ bao lympho T con thanh bén va mép trén cua ranh la nhiing viing ti€p xdc véi thu
thé ctia t&€ bao lympho T. Domain a3 thi chita vi tri két hop ctia phan tir CD8, mot dong thu
thé clia t&€ bao lympho T.

(a) Phan tif MHC 16p | (b)Phéan td MHC I6p Il
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Hinh 4.3: Cau trac phan ti MHC I6p | va MHC 16p Il

Mobi phan tdt MHC 16p IT goém c¢6 2 chubi 1a cdc chudi o va chudi f. Nhiing ving & dau
N tan cta hai chudi nay (tic 1a cdc domain al va B1) tao nén ranh gan peptide ¢6 kich
thuc di dé ti€p nhan cdc peptide c6 kich thuée tir 10 dén 30 acid amine. Domain B2 thi
chita vi tri két hop ctia phan tir déng thu thé ctia t€ bao lympho T 1a CD4.

Céc phan tit MHC 16p I ¢6 & trén tit ca cdc t€ bao c6 nhan cla co thé con céc phan ti
MHC 16p II thi cht yéu chi c6 trén cac t€ bao trinh dién khang nguyén nhu céac té€ bao cé
tua, cac dai thuc bao va céc t€ bao lympho B.

4.2. Bat giit, xr ly va trinh dién khang nguyén ngoai lai

Cac khang nguyén ngoai lai xam nhap vao co thé s& bi bt giit bdi cdc t€ bao trinh dién
khang nguyén chuyén nghiép va sau dé dugc tap trung vao cic co quan lympho ngoai vi.
Tai day ching sé bi cdc t€ bao trinh dién khang nguyén xu ly thanh cac peptide khang
nguyén. Céc peptide khdang nguyén sau d6 dugc gan vao cac phan tdt MHC 16p 11 r6i duge
dua ra trinh dién & bé mat t€ bao cho cdc t€ bao lympho TCD4* dén nhan dién dé khoi
dong cac ddp ung mién dich.

Céac vi sinh vat tham nhap vao co thé chli yéu qua da (do ti€p xidc hay vét thuong), qua
duong tiéu hod (do nudt vao), va qua duong ho hap (do hit vao). Mot s6 vi sinh vat c6 thé
do cdc con trung tiém vao co thé rdi vao vong tuin hoan khi ching dot hoidc cén. Toan bo
céc mat gidp ranh giita co thé va moéi trudng bén ngoai dugc che phli bsi hé thong cdc biéu
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mo lién tuc ¢6 chitc nang nhu mot hang rao sinh 1y bao vé chong lai nhiém trung. C4c biéu
mo ¢6 chita mot quan thé cdc t€ bao trinh dién khiang nguyén chuyén nghiép thuoc dong
céc t&€ bao cé tua. C4c t&€ bao nay boc 10 céc thu thé trén bé mat dé gidp ching c6 kha niang
bam vao cdc vi sinh vat. Céac t€ bao c6 tua bat giit cdc khang nguyén cla vi sinh vat xam
nhap qua biéu mo bang cédc hinh thitic nhu thuc bao (phagocytosis) (xem bai Dap ting mién
dich tu nhién) d6i v6i mot s6 khang nguyén hitu hinh va 4m bao (pinocytosis) d6i véi cdc
khéng nguyén hoa tan. Sau khi bat gitt dugc khdang nguyén, cac t€ bao c6 tua s& thodt ra
khoi biéu mo dé di chuyén vao ciac mach lympho t6i cdc hach lympho khu vuc ti€p nhan
dich lympho tir khu vuc biéu mo6 dé. Cac khiang nguyén hoa tan & trong dich lympho duoc
thau nap bdi cac t&€ bao ¢6 tua cu tri trong cac hach lympho, cdc khang nguyén trong mau
thi vé€ co ban ciing dugc thau nap theo cach tuong tu bdi cac té€ bao c6 tua ctia lach.

B4t gidl XU ly Sinh tdng hop K&t hgp peptide Trinh dién
khang nguyén khang nguyén phan tli MHC  véi phan ti MHC khang nguyén
aj
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Hinh 4.4: Hai con dudng x(r ly khang nguyén ngoai lai va khang nguyén ndi tai. (a) Bat gil,
x(r ly cac khang nguyén ngoai lai va trinh dién cac peptide clia ching bang con dudng cla phan tir
MHC 16p Il; (b) X ly cac khang nguyén ndi tai va trinh dién cac peptide clia ching bang con
dudng clia phan td MHC 16p 1.

Khéng nguyén & trong t€ bao s€ dugc xu ly thanh cic manh peptide nho chia cic
quyét dinh khiang nguyén dé gi6i thiéu cho céc t&€ bao lympho nhim tao ra cdc ddp tng
mién dich dic hiéu véi ting quyét dinh khiang nguyén. Cic khdng nguyén ngoai lai duoc
cdc t€ bao trinh dién khdng nguyén thau téom vao trong cdc bong réi xtr 1y thanh cdc
peptide, sau d6 cdc peptide nay s& duoc gin vao cdc phan tir MHC 16p II dé trinh dién ra
bé mat t€ bao cho t€ bao lympho TCD4" nhan dién (hinh 4.4-a). Pay 1a qua trinh nhan dién
kép trong d6 t€ bao lympho TCD4" sir dung thu thé danh cho khang nguyén dé€ nhan dién
manh peptide quyét dinh khiang nguyén, va st dung phan tir CD4 dé nhan dién phan t
MHC 16p II trén céc t€ bao trinh dién khang nguyén chuyén nghiép. Chi khi ca hai thanh t6
trén nhan dién ra cac yéu t6 tuong Gng thi qua trinh hoat hoa t€ bao lympho T méi xay ra.
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Céc t€ bao lympho T “trinh nir” thudng xuyén tai tuan hoan qua cac hach lympho. Ué6c
tinh mdi t€ bao lympho T “trinh nit” s& ghé qua cdc hach lympho it nhit 1a mot 14n trong
mot ngay. Tai day ching sé gap g cac t€ bao trinh dién khiang nguyén chuyén nghiép pho
by cac quyét dinh khang nguyén cla cac khang nguyén ma ching da thau téom va xu 1y.
Néu t€ bao lympho T “trinh ni¥” gap dugc quyét dinh khdng nguyén dic hiéu véi thu thé
ctia minh thi tuong tac sé xay ra va t€ bao lympho T d6 duoc hoat hoa va khong con la t€
bao “trinh ni&t” nita. Qué trinh nay dién ra rat hiéu qua va udc tinh néu cé vi sinh vat tham
nhap vao bat ky vi tri ndo trong co thé thi chi sau 12 dén 18 ti€ng 1a cac t€ bao lympho T
da c6 dap tng véi cac khang nguyén clia cac vi sinh vat nay trong cac hach lympho tiép
nhan dich bach huyét tir khu vuc ma vi sinh vat d6 xam nhap.

4.3. Xt ly va trinh dién khang nguyén ndi tai

Khang nguyén ndi tai la cic khang nguyén xuit hién trong bao tuong cla cac t€ bao,
do chinh t€ bao clia co thé tao ra. Pay 1a cdc khang nguyén virus hodc khang nguyén ung
thu dugc sinh ra ngay trong bao tuong do cdc gen ma hod cic khang nguyén nay la gen
ung thu hodc gen ciia virus da duoc cai cam vao bo gen cla té€ bao, bit t&€ bao tdng hop ra
protein cua virus. Vi thé€, du 1a do chinh t&€ bao tao ra nhung day van la cac protein la d6i
véi co thé. Poi nguge vé6i cdc khang nguyén ngoai lai, cdc khang nguyén noi tai sé duoc xir
1y thanh c4c peptide va sau dé dugc gan vao cac phan tt MHC 16p I dé trinh dién ra bé mit
t€ bao cho cac t&€ bao lympho TCD8" nhan dién (hinh 4.4-b). Pay la qua trinh nhan dién
kép trong d6 t&€ bao lympho TCD8" sir dung thu thé danh cho khdng nguyén dé nhan dién
manh peptide quyét dinh khiang nguyén, va st dung phan tir CD8 dé nhan dién phan ti
MHC 16p I trén cdc t€ bao ¢6 nhan cla co thé bi ung thu hay nhiém virus 1am xuét hién
cac khang nguyén noi tai. Chi khi c& hai thanh t6 trén nhan dién ra cic yéu t6 tuong Gng thi
qud trinh hoat hod t€ bao lympho TCD8" md&i xay ra. Qua trinh nay sé dan dén khoi dong
ddp ting mién dich qua trung gian t&€ bao kiéu gay doc bdi t€ bao T gay doc CD8* (xem bai
Dép ting mién dich qua trung gian t€ bao).

4.4. Y nghia cua viéc trinh dién khang nguyén bén canh cac phan t& MHC

Hé thong xu 1y va trinh dién khdng nguyén dugc phan ludong va van hanh mot cach
chinh xédc nhu trén ¢é vai trd quan trong trong viéc kich thich cdc ddp tng mién dich. Con
duong xu 1y khang nguyén ngoai lai va trinh dién quyét dinh khang nguyén cua ching boi
phan t&t MHC 16p II dién ra chi & cdc t€ bao trinh dién khang nguyén chuyén nghiép; con
con duong xu 1y khang nguyén noi tai va trinh dién cac quyét dinh khang nguyén cua ching
boi phan tt MHC 16p I thi ¢6 thé dién ra & tdt ca cac t€ bao ¢6 nhan. Viéc ton tai hai con
dudng nhu vay 1a dé cho hé théng mién dich c6 thé chong trd mot cach hiéu qua nhat doi
v6i cdc vi sinh vat ngoai bao va cac vi sinh vat noi bao.

Céc vi sinh vat ngoai bao bi bat giit boi cdc t€ bao trinh dién khdng nguyén, sau do
dugc trinh dién bdi cac phan td MHC 16p II. Chi c¢6 cic t€ bao trinh dién khang nguyén
chuyén nghiép méi c6 kha nang nhap noi bao cac khang nguyén ngoai lai, nén chi cac t€
bao nay méi boc 10 cac phan tt MHC 16p I1. Do tinh dac hiéu ctia phan ti CD4 véi phan tlr
MHC 16p II nén cac peptide dugc trinh dién boi phan tdt MHC 16p II s€ dugc nhan dién boi
céc t€ bao lympho TCD4" 1a cédc t€ bao ¢6 chic nang nhu nhitng t€ bao lympho T hd trg.
Cic t€ bao lympho T hd trg nay s& hd trg cic t€ bao lympho B tao ra khdng thé, hd tro céc
dai thuc bao nudét va pha huy vi sinh vat. Nhu vay viéc phan luoéng trinh dién khang nguyén
ngoai lai cho phan tr MHC 16p II da dinh huéng hoat ho4 hai co ché hitu hiéu nhat dé loai
bo cédc vi sinh vat ngoai bao va cac vi sinh vat da bi cdc t€ bao thuc bao an vao. Tuy nhién,
ca hai co ch€ trén déu khong c6 tac dung doi véi cdc vi sinh vat noi bao nhu virus nhiém
vao va nhan 1én bén trong bao tuong ctia cac t€ bao cutia tic chu. Hon thé nita, tat ca cac t&€
bao c6 nhan déu c6 thé bi nhiém véi mot s6 virus hodc chuyén thanh t€ bao ung thu. Nhu
vay tat ca cac t€ bao ¢6 nhan déu cin c6 co ché xur 1y cac khdng nguyén noi tai xuat hién &
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trong bao tuong, va do vay tat ca cdc t€ bao cé nhan déu can c6 phan tt MHC 16p 1. Cic
peptide gan véi cac phan tt MHC 16p I duoc nhan dién bdi céac t€ bao lympho TCDS* 1a
cac t€ bao s€ biét hod thanh cac lympho T gay doc. T€ bao lympho T gay doc sé giét chét
t€ bao bi nhiém virus va t€ bao ung thu. Nhu vay, ddp dng mién dich bao vé dugc t6i uu
hoa bang cach lién két cac diac diém cua viéc trinh dién khang nguyén va nhan dién khang
nguyén boi cac t€ bao lympho T.

5. Mdt s6 loai khang nguyén
5.1. Khang nguyén nhém mau

Su hi€u biét vé khang nguyén nhém mau 12 rt cin thiét vi truyén mdu 12 mot phuong phdp
diéu tri dugc tng dung rong rai trén lam sang. Trudc day, khi chua c6 nhitng hi€u biét day du
vé€ khdng nguyén nhém madu, rit nhiéu truong hop truyén mau da dan dén nhiing tai bién nguy
hiém cho ngudi nhan mau, mac di nhitng ngudi nay 1an dau tién duoc truyén mau. Ngay nay,
chiing ta hiéu rdng nguyén nhan cta céc tai bi€n dé 1a do su c6 mat ctia khdng thé trong co thé
nhan chong lai cac khang nguyén c6 tinh sinh mién dich cao trén hong cau cua nguoi cho.

Trén bé mit hong cAu ngudi cé nhiéu loai khdang nguyén khac nhau; cdc khdng nguyén
nay dugc sap xép thanh cdc hé khang nguyén, ching do cdc locus gen khéc nhau ki€ém sodt va
ton tai doc 1ap v6i nhau trén cung mot t€ bao hong cau. Hé thong nhém mau 1a mot hoac
nhiéu locus quy dinh céu tric ctia mot s6 khiang nguyén nhat dinh trén bé mit cédc t€ bao hong
cau. Nhu vay, moi hé thong nhém mau ¢6 it nhat 1a hai ki€u hinh (phenotype) tuong duong véi
it nhat 1a hai nhém mau. Cho dén nay, ngudi ta da xac dinh dugc 20 hé thong nhém mau khac
nhau, v6i khoang trén 200 khdang nguyén trén bé mat hong cAu ngudi. Mot s6 hé thong nhém
mau quan trong gom c6 hé ABO, hé Rh, hé Lewis, hé MNS, hé P, hé Kell, hé Duffy, hé Kidd.
Trong s6 d6, hé ABO va hé Rh c¢6 tdm quan trong hon ca.

5.1.1. H& ABO

Hé nhém méau ABO bao gobm 4 nhém mdu khdc nhau 1a cic nhém A, nhém B, nhém AB
va nhém O. Ky hiéu nhém mdu bi€u thi khdng nguyén trén bé mat hong ciu: co thé nhém
mdu A c6 khiang nguyén A trén bé mit hong céu, co thé nhém mau B c6 khing nguyén B, co
thé nhém mau AB c6 ca hai khing nguyén A va B, va co thé nhém mdu O khong c6 khing
nguyén A 1an B trén bé mat hong céu.

Ban d4u, ngudi ta cho riang cac khang nguyén thuoc hé ABO do mot locus véi 3 allen A, B
va O kiém sodt, trong d6 A va B troi hon O. Bang 4.2 trinh bay cac kiéu gen (genotype) va
kiéu hinh (phenotype) ciing v6i khiang nguyén trén bé mat hong cau va khang thé trong huyét
thanh & céc co thé c6 nhém mdu ABO khéc nhau:

Bang 4.2: Ki€u gen va kiéu hinh trong nhém mau ABO

G et oA agusen S g hd rang hyt thanh
A/A, A/O A A Chéng B
B/B, B/O B B Chéng A
A/B AB AvaB Khong c6 khang thé: ch(“)"ng A ciing
nhu khang thé chéong B
0/0 o) Khong C6 ca khang thé chéng A va khang

thé chéng B
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Dung céc protease cat dan cdc acid amine trong cdu trdc khdng nguyén, nguoi ta thay tinh
dac hiéu ctia khang nguyén khong thay déi, nhung khi ding céc enzyme dé cit cdc gbc -oza
(phan duong) ra khoi phan polysaccharide trong cau tric khang nguyén thi tinh dac hiéu cta
khang nguyén bi thay ddi. Do d6 c6 thé két luan rang tinh dac hiéu cta khdng nguyén héng
ciu hé ABO duoc quyét dinh boi su ¢ mét cia mot s6 goc -oza trong phan polysaccharide.

Ngay nay, nguoi ta thdy tit ca cac khang nguyén nay déu c6 chung mot “16i” sphingolipid
polysaccharide. Néu 16i nay dugc gin thém goc fucose (nho su xiic tic clia enzyme fucosyl
transferase) thi tao thanh chat H, chat nay c6 trén bé mat hong cdu ciia hdu hét cac co thé, va
déng vai tro la chat nén dé tao nén khang nguyén A va khdng nguyén B. Néu tai vi trf
galactosa cudi cling cta chit H c6 gin thém goc n-acetyl galactosamin (nhd su xuc tdc cua
enzyme n-acetyl galactosamin transferase) thi tao thanh khang nguyén A, con néu ciing tai vi
tri galactose cu6i cliing d6 ¢4 gan thém mot goc galactose nita (voi su xic tdc clia enzyme
galactosyl transferase) thi tao thanh khang nguyén B. Hinh 4.5 mo ta su khic nhau vé cau tric
gitta chat H v6i khang nguyén A va khang nguyén B.

Héng cau ti ngudi nhém mau

C6 cac géc dudng

Huyé't thanh R-GlcNAc-Gal  [R-GlcNAc-Gal-GalNAc| R-GlcNAc-Gal-Gal | R-GloNAc- Gal - GalNAc
o " Fuc Fuc Fuc Fuc
ngl:'dl thl:IOC i R-GlcNAc~ gal-GaI
nhém mau ChatH Khang nguyén A | Khang nguyén B Flc
A STAY
Khong ngung két Ngung két Ngung két Ngung két

C6 ca khang thé
khang A va khang B

A
J@ Khong ngung k&t ||| Khong ngung két Ngung k&t Ngung két
Khang thé khang B

B
49(} Khong ngung k&t Ngung két Khong ngung két Ngung két
Khdng thé khang A

AB
Khang c6 khang thé ||| Knong ngung ket [f} Khong ngung ket [[|Khong ngung két ||| Khong ngung két
khang A va khéng B

Hinh 4.5: Nhém mau ABO. Trong méi co thé néu da c6 khang nguyén trén bé mat héng cau thi
khong c6 khang thé tuong (ing trong huyét thanh. Khi cac khang nguyén trén bé mat hong cau gip
khang thé dac hiéu trong huyét thanh sé gay ra ngung két hdng cau Ia nguyén nhan gay ra tai bién
truyén mau ciing 1a nguyén ly dé dinh nhém mau béng phuong phap huyét thanh.

V6i viéc phat hién ra ban chit ciac khang nguyén nhém mdu hé ABO, c¢6 thé hiéu vé chiing
nhu sau: sy hinh thanh cac khang nguyén nhom mau hé ABO c6 su tham gia cta hai hé thong
gen, hé thong gen ABO va hé thong gen Hh. Cac hé théng nay di truyén mot cach doc 1ap véi
nhau, va sdn phdm truc ti€p clia chiing 13 c4c enzyme xic tdc viéc gin mot goc -oza lén chat
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nén: enzyme fucosyl transferase la sin phdm truc ti€p clia gen H, enzyme n-acetyl
galactosamin transferase 12 san phdm truc ti€p clia gen A, v enzyme galactosyl transferase 1a
san pham truc ti€p clia gen B. Ngudi c6 nhém mau A cé ca gen A 1an gen H, do d6 trén bé mit
héng cdu c6 chat H, déng thoi do ¢6 enzyme n-acetyl galactosamin transferase (12 san phdm
cua gen A) nén c6 kha niang chuyén chat H thanh khdng nguyén A, vi th€ nhitng ngudi nay c6
khang nguyén A trén bé mat hong cau. Tuong tu nhu vay, ngudi nhém mau B ¢6 ca chat H va
khang nguyén B trén bé mat hong ciu, va ngudi nhém mau AB c6 ca chat H 1an khang nguyén
A va khang nguyén B trén bé mat hong ciu. Tuy nhién, v6i nhiing ngudi nhém mau O theo
céch xdc dinh nhém mdu ABO truyén théng (phan tng ngung két hong ciu sut dung khang
huyét thanh mau chéng A va chéng B), van dé trd nén phiic tap hon. Dai da s6 nhitng nguoi
nhém médu O c6 gen H (ki€u gen HH hoic Hh), va do d6 c6 chat H trén bé mit hong ciu, song
vi ho khong c6 gen A va/hodc gen B nén khong c¢6 khiang nguyén A va/hodc B trén bé mit
hong cdu, tir d6 khi lam xét nghiém nhém mau dugc ghi nhan 1a nhém O. Con lai mot s6 it
ngudi khong c¢6 gen H (kiéu gen hh) nén khong c6 chét H trén bé mat hong cau. Vi khong c6
chat nén H nén ciing khong thé c6 khang nguyén A va/hoic B trén bé mat hong cau. Do d6 khi
lam phan tng xac dinh nhém mau, ho ciing duoc ghi nhan la nhém O. Vi khong c¢6 chat H
trén bé mat hong cau nén trong huyét thanh nhitng ngudi nay c¢6 khang thé chong chat H. Do
vy khi truyén mdu ctia ngudi nhém mau O ma bé mat hong ciu c6 chit H cho ngudi nhém
mau O khong c6 chat H van xay ra tai bién truyén nhAm nhém mau. Nhém mdu dac biét nay
c6 tén goi 12 nhém O Bombay dé nghi nhé su ¢d truyén mdu x4y ra & thanh phd nay din dén
nhitng hiéu biét vé nhém mau O c¢6 chat H va khong c6 chat H.

Diéu thd vi 1a tai sao trong huyét thanh clia ngudi binh thudong lai c6 khang thé chong
khang nguyén A, chong khiang B, va chong chat H mac du nguoi ta chua hé duoc truyén mau
bao gid? Cac khang thé chong cdc khdang nguyén hong cau hé ABO la khang thé tu nhién. Cic
khang thé nay xuit hién khong phai dé chong lai hong ciu la do duoc truyén mau ma day la
cac khdng thé chong lai mot loai vi khudn dudng rudt da nhiém tu nhién vao rudt cla tt ca
moi ngudi ma loai vi khuén nay cé cdc quyét dinh khdng nguyén giong vé6i cidc quyét dinh
khdng nguyén A va B clia nhém mau ABO. Mic du loai vi khuén dudng rudt ndy c6 du ca cdc
loai quyét dinh khdng nguyén A 14n B nhung néu co thé ngudi nao di c6 cdc quyét dinh khéng
nguyén A va/hoidc B rdi thi theo qui luat khong phan tng véi khdng nguyén clia co thé s&
khong sinh ra cdc khang thé chéng khdng nguyén clia vi khuin néu khang nguyén dé giong
khdng nguyén di c6 trén hong cdu clia chinh ban than minh. Hau qua 1a co thé nhém mau A
c6 khing thé chong khang nguyén B, co thé ¢c6 nhém méiu B c6é khang thé chong khing
nguyén A, co thé nhém mdu AB khong c6 khang thé chong A ciing nhu khong ¢6 khdng thé
chong B, con co thé nhém méu O c6 ca hai loai khing thé chong A va chong B. Tuong tu nhu
viy, ngudi nhém mdu O Bombay khong c6 chat H trén hong cdu nén c6 thé c6 khang thé
chéng H. Day chinh 14 nguyén nhan cua tai bién trong truyén méau O thuc thu cé chat H cho
ngudi nhém mdu O Bombay khong ¢6 chat H. C4c khang thé chong A va B chi yéu thuoc 16p
IgM, c6 kha nang gay phan tng ngung két rit cao. Trén lam sang, nhom mau hé ABO duoc
x4c dinh bing phan tng ngung két hong ciu véi cdc khiang thé khang A va khiang B. Day 1a
két qua cta cdc khang thé chong khdng nguyén ciia vi khuan dudng ruot da phan ting chéo véi
khang nguyén A va B trén t€ bao hong cau gay ra hién tugng ngung két hong cau.

5.1.2. Hé Rh

Landsteiner va Wiener (1930) da nhan thiy nhu sau: néu 1dy hong ciu khi Rhesus gay
mién dich cho thd, thi huyét thanh thd khong nhiing ¢6 kha nang gay ngung két hong cau khi
ma con ¢6 thé gay ngung két hong cdu clia mot s6 ngudi. Ban ddu, nhitng ngudi ¢6 hong ciu
bi ngung két bai huyét thanh thd nhu mo ta & trén duoc x€p vao nhém Rh*, va nhitng nguoi ¢
hong cau khong bi ngung két duoc x&p vao nhém Rh, hinh thanh mot hé thong nhém mau goi
1a hé thong nhém mdu Rh. Trong hé théng nhém méau Rh ¢6 nhiéu khiang nguyén, phan 16n
trong sO chiing ¢6 tinh phan tng chéo va c6 tinh sinh mién dich yéu, trir khdng nguyén D c6
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tinh sinh mién dich manh. Khi trén bé mat héng ciu clia mot co thé c6 khang nguyén D thi co
thé dé duoc goi 12 Rh* ma khong cin dé y dén cac khang nguyén con lai.

Khéng thé khang Rh khong xuat hién tu nhién trong huyét thanh, ma chiing chi duoc
hinh thanh & co thé Rh™ khi co thé Rh” man cdm v6i héng ciu c6 khiang nguyén Rh*, ching
han trong trudng hop truyén mau ctia ngudi Rh* cho nguoi Rh™ hodc trudng hop ngudi me
Rh™ mang thai Rh*. Viéc xdc dinh nhém mau hé Rh rat phic tap do tinh phan tng chéo clia
khiang nguyén, do khiang nguyén yéu va do huyét thanh khong gay ngung két manh nhu
doi voi hé ABO. Trong thuc t€, d€ phét hién cdc khdng nguyén trén hong cdu trong hé Rh
hodc phdt hién khéng thé khiang Rh trong huyét thanh, ngudi ta thudng 1am phan dng
Coombs truc tiép hoac gian ti€p. Chang han, dé phat hién khing thé khiang Rh trong mot
mau huyét thanh, trude tién ngudi ta tron huyét thanh dé véi mot hén dich héng cau cé
khdng nguyén Rh, sau d6 rlra hong cau roi cho thém huyét thanh thé khang globulin
ngudi; néu xay ra hién twong ngung két héng ciu thi cé thé két luan ring trong miu huyét
thanh duoc xét nghiém c6 mat khang thé khdng Rh. Van dé nay sé dugc ban ky hon trong
bai Cac phan tng giita khang nguyén va khdng thé.

5.2. Cac khang nguyén cua virus va vi khuan
5.2.1. Cac khang nguyén cla virus

Céc virus & dong vat gom acid nucleic (hoic DNA hoiac RNA) dugc bao quanh bdi mot
16p vo protein goi 1a capsid. Capsid bao gém cdc ti€éu don vi protein duoc goi 1 cdc capsomer.
Trong cac virus don gian cac capsomer bao gom mot protein don 1é. Trong cac virus phiic tap
hon c6 thé c6 nhiéu protein capsomer. Mot capsid cling vé6i acid nucleic di kém véi né thi
duoc goi 1a mot nucleocapsid. Mot nucleocapsid ¢ thé c6 cau tao doi xiing xoan hodc da dién.
Mot s6 virus dong vat “tran trui” khong cé vo, nhung nhiéu loai virus ¢6 thém mot 16p vo
lipoprotein. Virus thu nhan vo nay bing céch 1am thay déi mang plasma cta t€ bao tic chi khi
ching i t€ bao trong mot qud trinh dugc goi 1a “ndy choi”. Céac hat virus hoan chinh dugc
goi 1a virion. Protein, mot thanh phan chinh cta cac virus dong vat, chi 1a mot thanh phan cta
capsid va mot thanh phan chu yéu ctia 16p vo (d6i khi dudi dang glycoprotein). Cac protein két
hop mot cach chat ché véi acid nucleic cta virus nhu cac protein bén trong ctia nucleocapsid.
Phan 16n nhiing protein va glycoprotein nay 1a nhiing chat sinh mién dich va duoc nhan biét
boi hé thong mién dich s& kich thich sinh ra dép ting mién dich dich thé hodac ddp tng mién
dich qua trung gian t€ bao (xem bai Mién dich trong nhiém vi sinh vat).

5.2.2. Cac khang nguyén clia vi khuan

Vi khuén la nhitng vi sinh vat mot t€ bao gom c6 bao twong dugc bao boc bdi mang chia
RNA, DNA va céc enzyme. T¢& bao vi khuan dugc bao quanh b&i mot vdch t€ bao va trong mot
s6 trudong hop dugc boc kin bdi mot nang. C6 céc thanh phan khac nhau chéi ra tir t€ bao vi
khudn nhu cdc 16ng roi, cdc tua, hay céc pili. Mac du vi khuén c6 thé tiét ra cic san pham hoa
tan c6 tinh sinh mién dich, nhung chét sinh mién dich ch yéu cta vi khuén 1a cac quyét dinh
khang nguyén trén bé mat cua ching.

Vich t€ bao ctia cac vi khuan gram duong c6 chita nhiéu peptidoglycan, mot mang luéi
polysaccharide lién két chéo boi cdc chubi peptide ngin. Cé céc protein, polysaccharide khac
nhau va céc acid teichoic cai cim bén trong vdch clia vi khuan gram dwong. Su khdc nhau vé
clu tric trong thanh phan vach da tao ra cac quyét dinh khang nguyén duy nhat dugc nhan
biét boi khang thé. Cic Streptococci gram duong c6 thé dugc phan thanh nhém dua trén su
khac nhau vé khdng nguyén, vé cdc carbohydrate clia vach t&€ bao vi khuan.

C4c vi khudn gram am ¢6 mot 16p peptidoglycan mong dugc bao phit boi mot mang bén
ngoai chita phospholipid, protein, lipopolysaccharide va lipoprotein. Lipopolysaccharide (LPS)
1A mot thanh phan khdng nguyén chli yéu cta vach vi khudn gram am. Cic chubi
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polysaccharide bén clia LPS chita céc trisaccharide thang lap lai hodc cdc pentasaccharide
hoic tetrasaccharide phan nhanh. Mot chudi ¢ thé c6 dén 40 don vi lap lai. LPS cua véch t&€
bao vi khuidn gram am trinh dién vé6i hé thong mién dich bing cic quyét dinh khang nguyén
6 thé ti€p can dugc va da hod tri trén bé mat vi khuén. Cac quyét dinh khdng nguyén nay
dugc goi 1a khdang nguyén O. Su khdc nhau vé cau tric khdang nguyén O cla cic chudi bén

polysaccharide s& sinh ra c4dc khang thé dac hiéu duoc dung dé phan loai vi khudn gram am.
Cé nhiéu typ S. pneumoniae

khéac nhau & thanh phan polysaccharide clia vé vi khuén

Streptococcus pneumoniae

Sau d6 bj nhiém

Cé thé bi nhiém
b&i mot typ

Pap ung
loai bd
nhiém khun

typ S. pneumoniae
[m&i ma dap ling
v4i typ trudc

Bap lng méi
IoaLbé
nhiém khuan

S. pneumoniae | UG
khéng co tac dung

, (2

X Y
&

o =

Hinh 4.6: Cac typ S. pneumoniae khac nhau bdi thanh phan polysacchride cta vo vi khuan. Su
khac nhau nay lam cho dap Gng mién dich chéng mét typ nay khong co tac dung déi véi typ khac. Dua
vao su khac nhau nay ngudi ta phan loai ching thanh cac typ huyét thanh khac nhau.

Nang vi khuén 1a mot 16p polysaccharide hoidc polypeptide 16ng 1éo nim ngoai vich t&€
bao. Su ton tai clia nang thudng gan véi doc luc vi né ¢6 anh hudng dén hién tugng thuc bao.
Phan 16n cédc nang ¢6 chia cac nhém dudng 1ap lai gom 2 dén 3 oza va c6 trong lugng phan tir
khoang 14.000 Da. Kha nang ti€p can cua nang cling nhu cdu tric quyét dinh khang nguyén
lap lai ctia né cho phép chiing sinh ra cdc dap tng tao khdng thé manh 16 rét. Trong trudng
hop cuia cac Pneumococcus khoang 4x10° phan tir khéng thé c6 thé két hop véi cac quyét dinh
khang nguyén nang biéu hién trén 1 t&€ bao. Su két hop clia khang thé véi cdc quyét dinh khéng
nguyén nang da dugc sit dung dé dinh typ huyét thanh ctia vi khuan. Su kh4c nhau cia cic goc
duong trong polysaccharide nang va kha nang két hgp cua chiing da cho phép phan biét dugc
80 typ huyét thanh clia cadc Pneumococcus.
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6. Sieu khang nguyén

Mot nhém dic biét cdc khang nguyén cia vi khudn c¢6 kha nang kich thich phan bao hoat
hoa da clon doi véi cac té€ bao lympho dugc goi la cac “siéu khang nguyén” (superantigen).
Nguoi ta goi ching la cac siéu khang nguyén vi ching c6 kha nang hoat hoa tat ca cac t€ bao
T béng cdch noi két khong dac hiéu thu thé cia t€ bao T vao véi phan tlir hod hop mo cua t€
bao trinh dién khang nguyén. Cac vi du cua siéu khang nguyén la cac doc t6 rudt cua
Staphylococcus (Staphylococcus enterotoxin — viét tat 1a SE) va doc t6 gay ra hoi ching séc do
nhiém doc t6 cha vi khudn gram duong S. aureus. Cac doc t6 nay c6 tic dung hoat hod mot
lugng 16n céc t€ bao T,;. Nguoi ta du dodn rang cit 5 t€ bao Ty, thi s€ ¢ 1 t€ bao dugc hoat hod
boi doc t6 rudt cua S. aureus. Diéu nay dan dén giai phéng mot lugng 16n bat thudng céc
cytokine ma t€ bao Ty ché ti€t dan dén s6c va tlr vong thuong gap trong hoi ching s6c do noi
doc t0 S. aureus.

Tom tat

» Khdng nguyén 1a nhitng chét la khi nhap vao co thé chii thi ¢6 kha nang kich thich co thé
chu sinh ra cdac dap ung mién dich dac hiéu chong lai ching. Hai thuoc tinh can ban cla
khang nguyén la tinh sinh mién dich va tinh khiang nguyén. Tinh sinh mién dich 1a kha
nang kich thich co thé sinh ra dap tng mién dich (dich thé hodc t€ bao) con tinh khang
nguyén la kha nang két hop dic hiéu vé6i san phdm stia ddp Gng mién dich 4y 1a céc phan
tlr khang thé hodc céc thu thé cha t€ bao lympho T danh cho khdng nguyén.

» T4t ca cdc chat ¢6 tinh sinh mién dich thi déu c6 tinh khdng nguyén, tuy nhién cac chat
duoc goi 1a hapten c¢6 tinh khdng nguyén nhung chua cé tinh sinh mién dich. Mudén c6
dugc tinh sinh mién dich thi hapten phai két hgp véi mot protein clia co thé 1a protein
tai dé phiic hop khang nguyén-protein tai trd thanh mot chat sinh mién dich hoan chinh
c6 day du ca hai thuoc tinh.

* Tinh sinh mién dich s& phu thudc vao ca ban chit ctia khdng nguyén l14n dic diém cia
co thé tic chli ma khing nguyén dugc dua vao. Doi véi khiang nguyén d6 1a tinh la,
kich thude phan t, thanh phan hod hoc va tinh khong thuan nhat, kha nang gidang hoa
cta khang nguyén. Véi co thé chli d6 1a ki€u hinh di truyén, liéu lugng va dudng vao
ctia khdng nguyén, c6 hay khong st dung cac ta chat mién dich.

» C4c t€ bao mién dich khong phan tng v6i hodc khong nhan dién toan bo phan tir khang
nguyén ma chiing chi nhan dién nhiing vi tri nhét dinh trén phan ti khang nguyén. Nhiing
vi tri d6 duoc goi 1a cac quyét dinh khang nguyén. Mot phan tir khdng nguyén c6 thé c6
nhiéu quyét dinh khdng nguyén giéng hodc khac nhau. Co thé chli ¢6 kha nang sinh ra
timg loai ddp ting mién dich dac hiéu riéng cho ting loai quyét dinh khiang nguyén. Cic
quyét dinh khang nguyén giong nhau giita cic phan tir khang nguyén khac nhau gay ra
phan ting chéo ctia dép ting mién dich chéng khang nguyén nay véi khang nguyén kia.

* (6 su khac nhau gitta cic quyét dinh khang nguyén dugc t€ bao lympho T nhan dién va
quyét dinh khang nguyén dugc t€ bao lympho B nhan dién. T€ bao lympho B nhan dién
cac quyét dinh khang nguyén 10 dién ra bén ngoai phan tir khang nguyén & cdu hinh
khong gian nguyén thuy. T€ bao lympho T nhan dién cdc doan peptide clia khang
nguyén da qua xu ly, cdc peptide ay duoc trinh dién trén bé mat t€ bao bdi cdac phan tir
MHC dugc ma hod bdi céc gen cua phitc hop MHC trén nhiém séc thé s6 6.

* (6 hai loai phan tdt MHC dugc goi 1la MHC 16p I va MHC 16p II. Phan tit MHC 16p I ¢6
O tat ca cac t€ bao ¢6 nhan con phan tdt MHC 16p II cht yéu c¢6 & cac t€ bao trinh dién
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khang nguyén chuyén nghiép. M6i phan tir MHC c6 mot ranh gin peptide dé ti€p nhan
mot quyét dinh khang nguyén da qua xu ly ro6i dem ra trinh dién & bé mat t€ bao cho t&€
bao lympho T nhan dién.

C6 hai con duong xu 1y khang nguyén danh cho cac khang nguyén ngoai lai hay khang
nguyén noi tai. Cac khang nguyén ngoai lai dugc xUr Iy r6i gan vao va trinh dién boi
phan td MHC 16p II cho t€ bao lympho TCD4" nhan dién; cac khiang nguyén noi tai
dugc xt 1y r6i gén vao va trinh dién boi phan tt MHC 16p I cho t€ bao lympho TCD8*
nhan dién. Viéc phan ludng thanh nhu vay dé dinh huéng cac kiéu ddp tng mién dich
khéc nhau sao cho hiéu qua nhét dé loai bo cac vi sinh vat ngoai bao hay noi bao.

Cac khang nguyén nhém madu la cac khang nguyén cé trén bé mit céc t€ bao hong cau.
Céc khang nguyén nhém mdau ABO c6 chung nhau chit nén dugc goi la chat H. Céac
khéng nguyén A va B chi khac chat H boi mot gc carbohydrate gan vao 1a da tao ra
tinh dac hiéu khac han nhau dén ndi gay ra cdc tai bién chét ngudi trong truyén nhim
nhom mau.

Céc khing nguyén cia virus c¢6 diac diém 1a rat dé bién ddi nhim né trdnh dap ting
mién dich chéng virus. Su bién déi cdc khdng nguyén cta virus dién ra theo hai co ché
1a cai bién khdng nguyén va thay mdéi khdng nguyén. Sau khi bién ddi khdang nguyén
lam xuat hién chung virus méi la nguyén nhan gay ra cac dai dich cling nhu tré ngai
cho viéc phat trién vaccine.

Céc khang nguyén clia vi khuan nim trén cdc vi tri khdc nhau cia t€ bao vi khudn. Céc
vi khudn thuoc cung loai ciing ¢6 céc khdng nguyén khéic nhau tao nén cic typ huyét
thanh khdc nhau va ddp tng mién dich vé6i typ huyét thanh nay cé thé khong cé tdc
dung véi typ huyét thanh khac.

Mot nhém dic biét cdc khang nguyén cla vi khudn c6 kha niang hoat hoa da clon doi
véi cac té€ bao lympho va dugc goi 1a cac siéu khang nguyén. Siéu khang nguyén c6 tac
dung hoat hod mdt luong 16n céac t&€ bao lympho Ty lam giai phéng mot lugng 16n bat
thuong cac cytokine dan dén soc va tlr vong thuong gap trong hoi ching séc do noi doc
t6 S. aureus.



