BOY TE CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM
CONGTY TNHH MOT THANH VIEN Péc 1ap - Tw do - Hanh phic
VAC XINPASTEUR PALAT

Da Lat, ngay 31 thdang 7 nam 2019
BAO CAO THONG KE KET QUA THU'C HIEN NGHIEM VU

1. THONG TIN CHUNG:
1.1. Tén nhiém vu: Nghién ciru xdy dung quy trinh sdn xudt vdc xin Thwong han Vi cong

hop

Thudc du 4n Khoa hoc va Cong nghé phat trién san pham qudc gia: Nghién ctru phat
trién san pham vac xin Thuong han Vi cong hop Ma s6: SPQG.052.06
1.2. Chii nhiém @@ tai:
Ho va tén: ThS. Pam Thi Thu Ngan
Ngay, thang, ndm sinh:15/01/1977
Hoc ham, hoc vi: Thac s§¥ Hoa hoc
Churc danh khoa hoc: Nghién ctru vién
Chtrc vu: Truéng phong Kiém dinh
- bi¢n thoai co quan: 02633 836613
- Bién thoai nha riéng:02633 3834112
- Pia chi nha riéng: 36 H5 Xuan Huong, phuong 9, TP. Da Lat, tinh Lam Dong
- Email: thungankd2014@gmail.com
Tén t6 chirc dang cong tac: Cong ty TNHH Mot thanh vién Vic xin Pasteur Pa Lat
- Pia chi to chirc: s6 18 Lé Hong Phong - Phuong 4 — TP. Pa Lat — Tinh Lam
Dé)ng.
- Dién thoai : 02633 836613, Fax: 02633 827773.
1.3.To chire chi tri dé tai:
Tén t6 chtrc chu tri dé tai: Cong ty TNHH Mot thanh vién Vic xin Pasteur Pa Lat
Dién thoai : 02633 836613, Fax: 02633 827773.

Email: dalatvacxin@gmail.com

Website: www.davac.com.vn




Dia chi: s6 18 Lé Hong Phong - Phuong 4 - TP. Pa Lat - Tinh Lam Déng.
S tai khoan: 37111908209700000 tai Kho bac Nha nudc tinh Lam Pong
Ho va tén thii truéng: ThS. Tran Thi Nghia
2. TINH HINH THU'C HIEN:
2.1. Thoi gian thye hién dé tai:
+ Thoi gian thuc hién theo hop dong: tir 2015dén 2017
+ Thoi gian dugc diéu chinh, gia han dén: 6/2019
+ Ngay phé duyét nhiém vu: 08 thang 10 nam 2014
2.2, Kinh phi va sir dung kinh phi:
2.2.1. Tong kinh phi thyc hién giai doan 1: 10.010.000.000VND
HOb tro tir ngan sach nha nudc: 9.360.000.000 VND
Ttr nguodn khéc: 650.000.000 VNP
2.2.2. Ty 1é cip va st dung kinh phi tir nguén SNKH:
Tong kinh phi dwoc cap tir dau dén dén hét ky bdo cdo:

Trong do:

+ Trong ky béo céo: 9.327.950.000 VND

+ Kinh phi giam trong ky bao céo: 0 VND
Kinh phi da chi cho cdc noi dung, cong viéc da hoan thanh trong ky bdo cdo:
Kinh phi da su dung: 8.837.384.154 VND
Trong do:

+ Phan kinh phi duoc giao khoan: 2.262.833.458 VND

+ Kinh phi khong giao khoan: 6.574.550.696 VND

Kinh phi ton tai kho bac trong ky bdo cdo: 490.205.846 VND



2.3. Cac vin ban hanh chinh trong qua trinh thuc hién dé tai:
S6, thoi gian ban
TT Tén van ban Ghi chu
hanh van ban
4234/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v phé duyét Dé an khung | Thi truong Bo
1 |24 thang 10 nam 2013 | phét trién san pham qudc gia “San pham Y té
Vic xin phong bénh cho ngudi”
4898/QP-BYT ngay | Quyét dinh v/v phé duyét danh myc Du | Thit truong Bo
5 05 thang 12 nam 2013 | &n KH&CN va cac nhiém vu thudc dy an Y té
KH&CN thudc dé an san pham vac xin
phong bénh cho ngudi
3151/ BKHCN- Cong van v/v phé duyét cac du an Khoa | Bo trudng Bo
VPCTQG ngay 03 | hoc va Cong nghé phét trién san phdm | Khoa hoc va
; thang 9 nam 2014 quéc gia “Vic xin phong bénh cho Cong ngh¢
nguoi” - Dy an “Nghién ciru phat trién
san phim Vic xin Thuwong han Vi cong
hop”.
2681/Qb-BKHCN Quyét dinh v/v phé duyét Dy an Khoa | Thi truéng Bo
A ngay 08 thang 10 nam | hoc va Cong nghé phat trién san pham | Khoa hoc va
2014 qubc gia “Nghién ciru phdt trién san Cong ngh¢
pham vdc xin thwong han Vi céng hop”’
1212/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v phan bd kinh phi chi sy | Tht truéng Bo
5 | 06 thang 4 nam 2015 | nghi¢p Khoa hoc va Coéng nghé, su Y té
nghiép kinh té nam 2015
. 2878/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v phan b bd sung kinh phi | Thi truéng Bo
09 thang 7 nam 2015 | chi sy nghi€ép Khoa hoc va Cong nghé Y té




nam 2015 (dot 2)

. 05/QD-BYT ngay 03 | Quyét dinh v/v diéu chinh thoi gian thyc | Thir truong Bo
thang 01 nam 2017 hién nhiém vu Khoa hoc &Cdng nghé Y té
97/QD-BYT ngay 13 | Quyét dinh v/v phé duyét diéu chinh K& | Tht truéng Bo
thang 01 ndm 2017 hoach lya chon nha thau mua sim bang Y té

ngudn von sy nghiép Khoa hoc va cong

° nghé cip nim 2015 — 2016 ctia Vin

phong Chuong trinh phat trién san pham
véc xin phong bénh cho ngudi.
554/QD-BYT  ngay | Quyét dinh v/v phé duyét dinh muc kinh | Thi truéng Bo
9 |21 thang 2 ndam 2017 | té k¥ thuat tiéu hao nguyén vat lidu vic Y té
xin Thuong han Vi
1053/QP-BYT ngay | Quyét dinh v/v phé duyét diéu chinh 1an | Thi truong Bo
23 thang 3 nam 2017 |2 K& hoach lya chon nha thdu mua sim Y té
bang ngudn von su nghiép Khoa hoc va
10 Cong nghé cip nam 2015 — 2016 cua
Vin phong Chuong trinh phat trién san
pham vac xin phong bénh cho nguoi.
3279/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v phé duyét ké hoach lya | Thir trudng Bo
17 thang 7 naim 2017 | chon nha thau mua sdm bang ngudn vén Y té
" su nghiép Khoa hoc va Cong nghé cip
nam 2015- 2016 cua Van phong Chuong
trinh phat trién san pham vic xin phong
bénh cho nguoi.
12 | 05/QP-BYT ngay 03 | Quyét dinh v/v diéu chinh thoi gian thyc | Thir truong Bo




thang 01 nam 2017 hién nhi€ém vu Khoa hoc va Cong ngh¢ Y té
“Nghién ciru xay dung quy trinh san xuat
Vic xin Thuong han Vi cong hop” thudc
du 4n Khoa hoc & Cong nghé “Nghién
clru phat trién san pham vac xin thuong
han Vi cong hop”
5695/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v diéu chinh thoi gian thuc | Thir truong Bo
20 thang 12 ndm 2017 | hién nhi€ém vu Khoa hoc va Cong nghé Y té
“Nghién ctru xdy dung quy trinh san
13 xuat Vic xin Thuong han Vi cong hop”
thuéc du &n Khoa hoc & Cong nghé
“Nghién ciru phat trién san pham vic xin
thuong han Vi cong hop”
7702/QD-BYT ngay | Quyét dinh v/v diéu chinh thoi gian thuc | Thir truong Bo
27 thang 12 ndm 2018 | hién nhiém vu Khoa hoc va cong ngh¢ Y té
4 “Nghién cuu xdy dung quy trinh sdn
xudt véc xin Thwong han Vi céng hop”’
2.4 T6 chirc phdi hop thuc hién dé tai:
Tén (6 chite ding ky Tén t6 chirc | Noi dung Sén [thﬁm
STT , da tham gia | tham gia chi yéu dat Ghi chu
theo thuyét minh ,
thwe hién chi yéu dwgce
Center for Vién Vic Huén luyén | Quy trinh san
Biomolecular xin Finlay - | k¥ thuat xuat khang
1 | Chemistry (CQB) (tir | Cuba nang cao cho | nguyén
thang 3/2015 trung can by cia | Thuong han
tam da sat nhap vao DAVAC vé& | Vi cong hop;




Vién Vic xin Finlay) cong nghé quy trinh hoat
cong hop va | hoa TT cong
ky thuat hop; quy trinh
kiém dinh + | tao phtic cong
hop tac hop Vi-TT;
nghién ctru
vé cong
doan cong
hop va kiém
dinh

Vién Vic xin va Sinh | Vién Vic Phéi hop Khang nguyén

pham Y té Xin va Sinh | nghién ctu | giai doc t6 udn

pham Y té san xut van
2 khéang

nguyén giai
doc to uon

van

2.5. Can b tham gia thwe hién dé tai:

Tén ca nhan

Tén ca nhan da

San phim chii yéu dat

ST Noi dung cong viéc tham
dang ky theo tham gia thuwe
T ] gia dugc
thuyét minh hién
| | ThS.PamThi | ThS. Pam Tham gia xay dung thuyét | Bio céo két qua
Thu Ngan Thi Thu Ngan minh, viét bao cao tong két | Cac quy trinh kiém dinh

Chu tri thuc hién cac nodi
dung cua nhi¢m vu:

Khao sat, lga chon va xay
dung cic quy trinh kiém
dinh khang nguyén Vi cong
hop, TT cong hop, phuc

khang nguyén Thuong
han Vi cong hop, TT
cong hop, phtrc cong hop
Vi-TT va i

vac Xin

Thuong hanVi cong hop




cong hop Vi-TT va vic xin

Thuong han cdng hop
Tham gia thiét lap tiéu
chuin co so cho KN

Thuong han Vi cdng hop,
TT cong hogp, phtiic cong
hop Vi-TT va vic xin
Thuong han Vi cong hop;

Tham gia thir nghiém tién
lam sang (an toan, ddc tinh
va mién dich) vic xin
Thuong han Vi cong hop;

Theo ddi tinh 6n dinh cua
vic xin Thuong han Vi cong

hop.

PGS.TS. PGS.TS. Chu tri xay dung thuyét | Quy trinh san xuat vic
bao Xuan Vinh | DaoXuan Vinh | minh va cac ndi dung thyc | xin Thuong han Vi cong
hién. hop.
Téng hop, danh gia két qua, | Bo céo tong két.
viét bao céo tong két. Huéng din dé tai 2 thac
Hudng dan dao tao Thac s§ | sy
TS. Nguyén | ThS.  Nguyén | Tham gia phan tich s6 liéu, | Phén tich, hiéu chinh quy
Dinh Béng Thé Hoang danh gia, hiéu chinh quy | trinh san xuét.

trinh san xudt vic xin
Thuong han Vi cong hop.

Tham gia xay dungquy trinh
san xuat vic xin Thuong
han Vi cdng hop quy mod

5.000 liéu/ 16 theo GMP.

Quy trinh san xuét vic
xin Thuong han Vi cong

hop.

ThS. Tran Thi
Cam Thuy

ThS. Tran Thi
Cam Thuy

Chua tri thuc hién cac noi
dung nghién clu cacquy

trinh san xuét khang nguyén

Béo cao két qua nghién
clru.

Quy trinh san xuét khang
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Thuong han Vi cdng hop,
TT cong hop, phuc hop
cong hop Vi-TT va vic xin
Thuong han Vi cong hop.
Thiét 1ap cong thirc san xudt
véc xin Thuong han Vi cong
hop.

Tham gia xay dung ti€u
chudin co so cho khang
nguyén Vi cong hop, TT
cong hop, phirc Vi-TT, véc

xin Thuong han Vi cing

hop.

nguyén Thuong han Vi
cong hop, TT cdng hop,
phtic hop cong hop va
véc xin Thuong han Vi
cong hop.

Tiéu chuin chit luong
khang nguyén Thuong
han cong hop, TT cong
hop, phuc hgp cong hop
va vic xin Thuong han

Vi cong hop.

ThS. Tran Thi
Nghia

ThS. Tran Thi
Nghia

Tham gia xdy dung thuyét
minh, tong hop, danh gia két
qua, viét bao cao tong két.

Tham gia xdy dung quy
trinh san xudt vic xin

Thuong han Vi cong hop.

B4o cao két qua.
Quy trinh san xuét vic
xin Thuong han Vi cong

hop.

ThS. Hoang Thi

To Loan

ThS. Hoang Thi

To Loan

Tham gia tong hop, danh
gia két qua, viét bao céo,
tong két.

Tham gia xay dung quy
trinh san xudt vic xin

Thuong han Vi cong hop.

Béo cao ket qua.
Quy trinh sdn xuat vac
xin Thuong han Vi cong

hop.

ThS. Tran Thi
Thi Tho

ThS. Tran Thi
Thi Tho

Tham gia tong hop, phan
tich, danh gia két qua.

Tham gia xay dung ti€u
chudn chit luong cho khang
nguyén Thuong han Vi
cong hop, TT cong hop,

phtc Vi-TT, san xuat vac

B4o cao két qua
Tiéu chuan chit luong
cho

khang  nguyén

Thuong han Vi  cOng
hop, TT cong hop, phiic
Vi-TT, san xuét vic xin

Thuong han Vi cong

8




xin Thuong han Vi cong
hop.

Tham gia xay dung quy
trinh san xudt vic xin
Thuong han Vi cong hop
quy md 5.000 liéu/16 theo
GMP.

hop.

Quy trinh san xuét vic
xin Thuong han Vi cong
hop quy mé 5.000 liéu/16
theo GMP.

ThS. Lé Tran

Dudng

ThS.Tran Danh
Ninh

Tham gia thyc hién cac ndi
dung xay dung quy trinh san
xuit khang nguyén Thuong
han Vi cong hop, TT cdng
hop, phtc cong hop Vi-TT
va vic xin Thuwong han Vi
cong hop.

Tham gia thyc hién cac ndi
dung san xut cac 16 vic xin
hiéu chinh, 6n dinh quy
trinh va san xuét vic xin du

tuyén.

Quy trinh san xuat
khang nguyén Thuong
han Vi cong hop, TT
cong hop, phtrc hop cong
hop va vic xin Thuong
han Vi cong hop.

Thanh pham vac xin.

CN. Nguyén Thi
Kim Phuong

CN. Nguyén Thi
Kim Phuong

Tham gia thyc hién kiém
dinh khang nguyén Thuong
han Vi cong hop, TT cong
hop, phuc cong hop Vi-TT
va vic xin Thuong han Vi
cong hop.

Tham gia thyc hién tht
nghiém tién 1am sang (d4nh
gia an toan, doc tinh va
mién dich) vic xin Thuong
han Vi cong hop.

Tham gia theo ddi tinh 6n

dinh cua vac xin Thuong

Két qua kiém dinh khang
nguyén Thuong han Vi
cong hop, TT cdng hop,
phtic cong hop Vi-TT va
vac xin Thuong hanVi
cong hop.

Céc quy trinh thir nghiém
tién 1am sang.

Két qua thir nghiém tién
lam sang gém an toan,

doc tinh va mién dich.




han Vi cong hop.

Tham gia thuc hién kiém
dinh khang nguyén Thuong
hanVi cong hop, TT cdng
hop, phuc cong hop Vi-TT
va vic xin Thuwong han Vi
cong hop.

Tham gia thyc hién thu
nghiém tién 1am sang (danh
gia an toan, ddc tinh va
mién dich) vic xin Thuong
han Vi cong hop.

Tham gia theo ddi tinh 6n
dinh cua vic xin Thwong

han Vi cong hop.

Két qua kiém dinh khang
nguyén Thuong hanVi
cong hop, TT cong hop,
phuc cong hop Vi-TT va
vac xin Thuong hanVi
cong hop.

Kiém dinhkhang nguyén
Thuong han Vi cong
hop, TT cdng hop, phirc
cong hop Vi-TT va véc

xin Thuong hanVi cong

hop.

Tham gia thyc hién cac ndi
dung xay dung quy trinh san
xuit khang nguyén Thuong
han Vi cong hop, TT cdng
hop, phtic hop cong hop va
véc xin Thuong han Vi cong
hop.

Tham gia thyc hién cac ndi
dung san xut cac 16 vic xin
hiéu chinh, 6n dinh quy
trinh va san xuét vic xin du

tuyén.

Quy trinh san xuat khang
nguyén Thuong han Vi
cong hop, TT cdng hop,
phtic hop cong hop va
vac xin Thuong han Vi
cong hop

Thanh pham vac xin.

10 - CN. Tran Thi
Kim Ngan

1 - CN. Hoang Duy
Vi

Ly do thay ddi:

- TS. Nguyén Dinh Bdng: nghi huu, khong tiép tuc tham gia nhiém vu.

- ThS. Lé Tran Dudng: thoi gian tham gia nhi¢m vu khong lién tuc, tham gia nhi¢ém vu véi tu

cach la nguoi tham gia, khongphai 1a thanh vién chinh.
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- ThS. Nguyén Thé Hoang: thay thé TS. Nguyén Pinh Bong.
- ThS. Tran Danh Ninh: tham gia mot thoi gian sau chuyén cong tac téi don vi méi
- CN. Tran Thi Kim Ngéan: bd sung thanh vién tham gia nhiém vu vé ndi dung kiém dinh.

- CN. Hoang Duy Vii: b sung thanh vién tham gia nhiém vu vé ndi dung san xuat.

2.6. Tinh hinh hop tac quoc té:
+Poanra:
Theo thuyét minh:

- 01 dot

v6i kinh phi: 211.200.000 (VND)
Chi theo thuc té:

- 01 dot

véi kinh phi: 169.986.660 (VND)
Cu thé nhu sau:

-S6 luwong can bo tham gia tdp huan: 02 ngudi

-Thoi gian: Tt ngay 02/8/2017 —21/8/2017
Noi dung:

+ T4p huén k§ thuat cong hop dé tao phirc hop cong hop Vi Polysaccharide
- giai doc t6 udn van.

+ T4p huén phuong phap kiém dinhkhang nguyén thuwong han Vi cong hop,
TT cong hop, phirc hop cong hop Vi—TT.

+ Doan vao:
Theo thuyét minh:

- 02dot

v6i kinh phi: 510.200.000 dong (VND)
Chi theo thuc té:

- 04dot

v6i kinh phi: 513.649.636 dong (VND)
Cu thé nhu sau:

-S6 luwong chuyén gia: 07luot

-Thoi gian:

Nam 2016: 1 luot;
11



Nam 2017: 4 luot;
Nam 2018: 2 luot;
- No1 dung:

+ Cai tién phuong phap 1én men vi khuin Thuong han trén ndi 1én men

300L.

+ Cai tién phuong phap tinh ché khang nguyén Thuong han Vi (nim

2016,nim 2017).

+Phéi hop nghién ctruky thuat cong hop Vi— TT va mot sb test kiém dinh

Vi-TT.

2.7. Tinh hinh t6 chirc Hoi thao, hi nghi:

STT

Theo ké hoach
(N1 dung, thoi gian, kinh phi, dia

diém)

Thuc té dat dugc
(Noi dung, thoi gian, kinh phi,

dia diém)

Ghi chu

Noi dung: Cong nghé cong hop trong
véc xin Thuong han Vi cong hop
Thoi gian: thang 8/2015

Kinh phi:3.2 tricu VND

Noi dung: Cong nghé cong hop
trong vac xin Thwong han Vi
cong hop

Thoi gian: thang 8/2015

! Pia diém: Hoi truong Cong ty | Kinh phi:2.15 triéu VND
TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat | Dja diém: Hoi truong Cong ty
TNHH MTV Vic xin Pasteur
ba Lat
Noi dung: Tiéu chuan co sé cho vac | Noi dung: Tiéu chuin co so
xin Thuong han Vi cong hop cho vic xin Thwong han Vi
Thoi gian: thang 9/2015 cong hop
s Kinh phi: 3.2 tri¢u VND Thoi gian: thang 9/2015

DPia diém: Hoi truong Coéng ty
TNHH MTV Vic xin Pasteur Pa Lat

Kinh phi: 2.15 triéu VND

Pija diém: Hoi truong Cong ty
TNHH MTV Vic xin Pasteur
ba Lat

12




2.8 . Tom tat cac ngi dung, cong viéc chu yeu

STT

Nhirng dién bién chinh ciia

cong viéc da trién khai

Két qua cu thé da

dat dwoc

Tén cia ngwoi thuc hién

2

3

Noi dung 1: Nghién ciru tinh ché khiang nguyén Thuwong han Vi don thanh

khang nguyén Thwong han Vi ¢6 kich thuwéc phu hgp véi cong hop (KN Vi

cgng hop)

1.1. Nghién ciru toi uu hoa
cac cong doan san xuat KN Vi
tho tr ching qudc té

Salmonella typhi Ty2

Cai tién quy trinh
1én men vi khuin

Thuong han

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Lé Tran Dudng

1.2. Nghién ctru cai tién quy
trinh tinh ché KN Vi tho
thanh khang nguyén Vi don
tinh khiét va kiém tra chat

luong

Cai tién quy trinh
tinh ché thu khang
nguyén  Thuong

han

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vii

Lé& Tran Dudng

1.3. Nghién ctu khdo sat céac
phuong phép cho hi¢u qua
cao trong tinh ché KN Vi don
thanh KN Vi cong hop

Cit manh khang
nguyén Vi

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Lé Tran Dudng

1.4. Khao sat cac dicu kién
anh huéng dén quy trinh tinh
ché khang nguyén Vi don dé

Khao sat diéu kién
trong qua trinh tinh

ché khang nguyén

Tran Thi Cam Thay

Hoang Duy Vi
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thu nhan cac KN Vi cong hop

Vi

Lé& Tran Dudng

1.5. Nghién ctru xac dinh cac
phan tt KN Vi cOng hop co
kich thuédc thich hop nhét cho
phan ung cong hop

Lwa chon cac kich

thu6cKN Vi cong
hop

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi
Lé Tran Dudng

Tran Danh Ninh

1.6.Khao sat, lua chon cac

phuong phap kiém dinh khang

Chon cac phuong

phap kiém dinh

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phugng

nguyén Vi cong hop khang nguyén Vi .
. Tran Thi Kim Ngan
cong hop
1.7. Phan tich két qua dé thiét | TCCL Vi cong hgp | Pam Thi Thu Ngan

lap tiéu chuan co s& cho KN

Nguyén T. Kim Phugng

Vi cong hop .

Tran Thi Kim Ngan
1.8. Xay dung quy trinh tinh | Quy trinh san xuat | TrAn Thi Cam Thay
ché Vi cong hop tir Vi don khang nguyén Vi Hoang Duy Vii

cong hop

Lé Tran Dudng

Tran Danh Ninh

Noi dung 2: Nghién ciru tinh ché giai doc t6 uén van- GPTUV (protein
mang) thanh khang nguyén cé kich thwéc phu hgp véi cong hop (KN

GDTUY cong hop)

2.1. Nghién ctu hoan thién
quy trinh san xudt khang

nguyén GDTUV tho6 chung vi

Quy trinh san xuét

TT

Tran Thi Cadm Thay

Hoang Duy Vi




khuan uwon van Clostridium

tetani

Lé& Tran Dudng

2.2. Nghién ctu cai tién quy
trinh tinh ché KN GPUV tho
thanh khang nguyén GBTUV
don tinh khiét va kiém tra chat

luong

Quy trinh tinh ché
TT

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi
Lé Tran Dudng

Tran Danh Ninh

2.3. Khao sat, lya chon cac
phuong phép tinh ché KN
GDbTUV don thanh KN
GDTUYV cong hop

Chon duogc phuong
phap tinh ché TT
cong hop

Tran Thi Cadm Thay
Hoang Duy Vi

Lé& Tran Dudng

2.4. Khao sat cac diéu kién
anh huéng dén qua trinh tinh

ché KN GDTUV cong hop

Xac dinh duoc cac
anh

TT

dieu  kién
huong dén

cong hop

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

2.5. Xéc dinh céc phan tt KN
GDTUV cong hop co6 kich
thugc thich hop nhat cho
phan tng cong hop

Xac
kich thuée TT phu

dinh  duoc

hop cho cong hop

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi
Lé Tran Dudng

Tran Danh Ninh

2.6. Khao sat, lya chon cac
phuong phap kiém dinh KN
GDTUV cong hop phu hop

Chon cac phuong
phap kiém dinh TT
cong hop

bam Thi Thu Ngan
Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngéan
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2.7. Phan tich két qua dé thiét
lap tiéu chuan co s& cho KN

GDTUV su dung cho cong

TCCL TT coOng

hop

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phuong

hop Tran Thi Kim Ngéan
2.8. Xay dung quy trinh tinh | Quy trinh san xuat | Trin Thi Cam Thay
ché KN GDTUYV cong hop tir | TT cong hop Hoang Duy Vii
KN GDTUV don .

Tran Danh Ninh

Noi dung 3: Nghién ctru cfng hop KN Vi cong hgp va protein mang (GDTUV

cong hop - TT) sir dung Iam vic xin Thuwong han Vi céng hop

3.1. Nghién ctu lya chon va
khao sat ndong do cac chat
hoat hoa trong qua trinh hoat

hoa protein mang

Xac dinh néng do
chit hoat h6a TT

Tran Thi Cam Thay

Hoang Duy Vi

3.2. Khao sat ti 1& cac chat st
dung trong qué trinh dan xuét

hoéa protein mang

Xac dinh ti 1€ cac
chét trong tao din

xuat TT

Tran Thi Cam Thay

Tran Danh Ninh

3.3. Nghién ctru phuong phap
loai chat du thira trong phan

ung cong hop

Chon phuong phép
tinh ché TT yy

Tran Thi Cam Thay

Hoang Duy Vi

3.4. Khao sat cac thong s6 1y
hoa anh huong dén hiéu sut
hoat héa (pH, nhi¢t do, thoi

gian...)

Két qua céc dicu
kién anh hudng

dén hoat hoa TT

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh
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3.5. Xay dung quy trinh hoat

hoéa protein mang

Quy trinh hoat hoa
TT

Tran Thi Cadm Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

3.6.Khao sat néng do6 Vi va
TT su dung trong phan Ung
cong hop

Xac dinh néng do
Vi va TT trong
phan ung cong hop

Tran Thi Cadm Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

3.7 Khao sat anh huong cua
cac chit tham gia phan tng
cong hop (MES, EDAC,
NHS) dén qua trinh cong hop

Xac dinh vai tro
MES,
EDAC, NHStrong

cac chat

phan ung cong hop

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

3.8. Khao sat cac yéu t6 dimg
(khoéa) phan ung cong hop:
tbc do, thoi gian, luvu luong

khi bom dung dich PBS...)

X4c dinh téc do,
thoi  gian, luu
luong PBS  khi
dung phan ung

cong hop

Tran Thi Cam Thay

Tran Thi Thi Tho

3.9. Khao sat cac thong s6 1y
hoa anh huong dén qué trinh
cong hop (pH, nhiét d9, thoi

gian...)

Xéc dinh pH, nhiét
do, thoi gian cong

hop

Tran Thi Cam Thay

Tran Danh Ninh

3.10. Xay dung quy trinh
cong hop Vi-TT

Quy trinh cdng hop
Vi-TT

Tran Thi Cam Thay
Hoang Thi Té Loan
Tran Thi Thi Tho

Nguyén Thé Hoang
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3.11.Nghién curu cac phuong
phap tinh ché loai protein tu
do, Vi tu do va cac chat du

thira trong phan tng cong hop

Lva chon phuong
phap tinh ché Vi-
TT

Tran Thi Cam Thay
Hoang Thi Té Loan
Tran Thi Thi Tho

Nguyén Thé Hoang

3.12. Khdo sat cac phuong
phdp nhan dang cac phan

Phuong phap nhan
dang phic cong

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phuong

doan cong hop Vi-TT . hop Vi-TT .

Tran Thi Kim Ngan
3.13.Khao sat toc do loc, thoi | Xac dinh thong sé | Hoang Duy Vi
gian chay xd4 mang khi tinh | lgc tinh ché Vi-TT Trin Danh Ninh
ché bang mang 100Kda
3.14. Khao sat cac thong sb Iy | Cac thong sé tinh | Tran Thi Cam Thay
hoéa trong qua trinh tinh cheé | ché Vi-TT Hoang Duy Vi

(dém, pH, thoi gian)

Lé Tran Dudng

3.15. Xay dung quy trinh tinh
ché Vi-TT

Quy trinh san xuét

TT cong hop

Tran Thi Cam Thay
Hoang Thi Té Loan
Tréan Thi Thi Tho

Nguyén Thé Hoang

3.16. Lya chon cac phuong

phap kiém dinh

Chon phuong phép
kiém dinh Vi-TT

bam Thi Thu Ngan
Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngan
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3.17. Phan tich két qua va xay

Xay dung quy trinh

bam Thi Thu Ngan

dung quy trinh kiém dinh kiém dinh Nguyan T. Kim Phuong
Tran Thi Kim Ngéan

3.18. Thiét 1ap tiéu chuén co | Tiéu chuin chat | Dam Thi Thu Ngan

s&¢ cho hgp chat Vi-TT su | lugngphtic  cOng Nguydn T. Kim Phuong

dung cho pha ché vac xin | hop Vi-TT .

Thuong han Vi cOng hop Tran Thi Kim Ngan

3.19. Danh gi4 hoat tinh mién | Két qua mién dich | Pam Thi Thu Ngan

dich cua phtc hop Vi-TT trén
DVTN

s& bo

Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngan

Noi dung 4: Xay dung tiéu chuin co sé va cac Test kiém dinh dé danh gia

chat lwong vic xin Thwong han Vi cong hop

4.1. Xay dyng tiéu chuan co | Bang TCCL véc | Tran Thi Cam Thay
so cho vac xin Thuong han Vi | xin Thuong han Pam Thi Thu Ngan
cong hop cong hop .
Tran Thi Thi Tho
bao Xuan Vinh
Tran Thi Nghia
4.2. Xay dung cong thirc cho | Cong thirc va quy | Tran Thi Cam Thay
1 liéu vac xin Thuong han Vi | trinh pha ché vac Pam Thi Thu Ngén

cong hop va quy trinh pha ché
véc xin Thuong han Vi cong

hop

xin Thuong han Vi

cong hop

Tran Thi Thi Tho
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4.3. Xay dung quy trinh kiém
dinh chat lwong vic xin

Thuong han Vi cong hop

Cac SOP cho tung
quy trinh  kiém
dinh Vac Xin
Thuong han Vi

cong hop

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngéan

Noi dung 5: Nghién ciru san xuit cac 16 vic xin Thwong han Vi cong hop dé

thAm dinh quy trinh

5.1. San xuat cac thanh phéan
KN cua vic xin Vi cong hop

theo tiéu chuén d3 lya chon

San xudt Vi cong
hop va TT cong
hop dat TCCL

Tran Thi Cadm Thay

Hoang Duy Vi

5.2.Cong hop va pha ché vic
xin Thuong han Vi cdng hop

3 16 vic xin thanh

pham

Tran Thi Cam Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

5.3. Kiém dinh vac xin cap co
s¢ dé so sanh chat lugng gitra

cac 1o

Két qua kiém dinh

310 vac xin

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phugng

5.4. Phan tich két qua va hiéu

chinh cac thong so

Quytrinh san xuét

da hiéu chinh

Tran Thi Cam Thay

Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Thi Tho

Noi dung 6: Nghién ciru san xuit cic 16 vic xin Thwong han Vi cong hop dé

danh gia tinh 6n dinh ciia vic xin Thwong han Vi cong hop

6.1. San xuét cac thanh phan
khang nguyén cua vic xin Vi

cong hop theo tiéu chuan da

San  xuat KN
Thuong han Vi

cong hop va TT

Tran Thi Cam Thay

Hoang Duy Vi
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Iwa chon

cong dat

TCCS

hop

6.2. Cong hop va pha ché vic
xin TH Vi cdng hop theo cac

thong sb da hiéu chinh

3 16 vic xin thanh

pham

Tran Thi Cadm Thay
Hoang Duy Vi

Tran Danh Ninh

6.3. Danh gia chat luong vic
xin cip co sé dé tham chiéu

thong ké cac chi s6 gilta cac

Két qua kiém dinh

316 vac xin

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phuong

15 Tran Thi Kim Ngan
6.4. Kiém dinh véic xin cfip Chuin bi kiém | Pam Thi Thu Ngan
Qudc gia va thiét lap hod so | dinh quéc gia

VX mau chuan

Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngan
6.5. Phan tich thong ké két | Két qua danh gia | Tran Thi Thi Tho
qua céc chi tiéu gitra cac 16 dé | két qua kiém dinh. Nguyan Thé Hodng

hoan thién quy trinh

Quytrinh san xuét

da hoan thién.

Noi dung 7: Nghién ctru san xuit vic xin Thwong han Vi cng hop du tuyén

dé sir dung cho thir nghiém tién 1Am sang

7.1. San xuat cac thanh phan
KN ciia vac xin Vi cong hop

theo tiéu chuin d3 lya chon

San  xuit KN
Thuong han Vi
cong hop va TT
hop

cong dat

TCCL

Tran Thi Cam Thay

Hoang Duy Vi
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7.2. Cong hop va pha ché vic
xin TH Vi cdng hop theo quy

3 106 vac xin

Thuong han Vi

Tran Thi Cadm Thay

Hoang Duy Vi
trinh da dugc hoan thi¢n cong hop thanh .
2 ;| Tran Danh Ninh
pham cho du tuyén
7.3. Kiém dinh Vic xin cdp co | Két qua kiém dinh | Pam Thi Thu Ngan

SO

3 16 vic xin
Thuong han Vi
cong hop cho du

tuyén

Nguyén T. Kim Phugng

Tran Thi Kim Ngéan

7.4. Kiém dinh Vac xin cap
quoc gia dé¢ lam hdé so gui

ki€ém dinh quoc té .

Két qua kiém dinh

quoc gia

Tran Thi Thi Tho

Nguyén Thé Hoang

7.5. Kiém dinh Vic xin cip
Quéc t& (IVI) dé so sanh véi

vac xin mau chuan QT

Két qua danh gia

Vién vac xin Finlay

7.6. Phan tich két qua va hiéu

chinh céc thong so

Panh gia két qua

kiém dinh

Tran Thi Thi Tho

Nguyén Thé Hoang

Noi dung 8: Thir nghiém tién 1Am sang vic xin Thwong han Vi cong hop du

tuyén

8.1. Panh gia tinh an toan vic
xin Thuong han Vi cdng hop
du tuyén trén dong vat thi

nghi¢ém (BVTN)

Két qua tinh an
toan cta vac xin
Thuong han Vi
cong hop

bam Thi Thu Ngan
Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngan
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8.2. Panh gia tinh sinh mién
dich vic xin Thuwong han Vi
cong hop du tuyén trén
DVTN.

Két qua mién dich

cua vac Xin
Thuong han Vi

cong hop

bam Thi Thu Ngan
Nguyén T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngéan

8.3. Panh gia doc tinh vic xin
Thuong han Vi cdng hop du
tuyén trén dong vat thi

nghi¢m

Két qua doc tinh

cua vac Xin
Thuong han Vi

cong hop

bam Thi Thu Ngan
Nguyén T. Kim Phugng

Tran Thi Kim Ngéan

Noi dung 9: Nghién ctru tinh 6n dinh (tinh chét 1y héa, ham lwgng O-acetyl,

ham lweng Vi, ty 18 Vi/TT, tinh an toan, tinh sinh mién dich) cia vic xin

Thwong han Vi cdng hep theo thoi gian ¢ cac nhiét d§ khac nhau (2°C-8°C,

18°C -25°C va 37°C)

9.1. Nghién ctru tinh 6n dinh

cua vac xin Thuong han Vi

Bao cdo danh gia
tinh on dinh cua

vac

bam Thi Thu Ngan

Nguyén T. Kim Phuong

cdng hop & nhiét do 2°C -8°C. xin Thuong |
han Vi cong hop o Tran Thi Kim Ngan
nhiét do 2°C -8°C.

9.2. Nghién ctru tinh on dinh | Bdo cdo danh gid | Pam Thi Thu Ngan

cua vac xin Thuong han Vi

cong hop & nhiét do 18°C -

tinh on dinh cua

vac xin Thuong

Nguyén T. Kim Phugng

25°C. han Vi cong hop & Tran Thi Kim Ngan
nhiét do 25°C =+
2°C.

9.3. Nghién ctru tinh on dinh | Bo cdo danh gid | Pam Thi Thu Ngan

cua vac xin Thuong han Vi

tinh on dinh cua

vac xin Thuong

Nguyén T. Kim Phuong
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cong hop 6 nhiét do 37°C. han Vi cOng hop ¢ Tran Thi Kim Ngan
nhi¢t d6 37°C =+
2°C.

9.4. Phan tich, danh gia két | Bang KQ bam Thi Thu Ngan

qua nghién ctru tinh 6n dinh Nguydn T. Kim Phuong

Tran Thi Kim Ngan
9.5. Xay dyng quy trinh bao | Quy trinh bao quan | Tran Thi Thi Tho
quan va xac dinh date stir dung Nguyan Thé Hoang

ciia vac xin Thuong han Vi
cong hop do DAVAC san

xuat

Noi dung 10: XAy dung quy trinh san xuit vic xin Thwong han Vi cng hop

10 2

theo chuan GMP

10.1.Xay dung tiéu chuan | Tiéu chuan nguyén | Train Thi Cam Thay

nguyén li¢u dau cho san xuat | liéu dau Trdn Thi Thi Tho

vac xin TH Vi cong hop N )
Nguyén The Hoang

10.2. Xay dung hd so 16 cho | Ho so 16 Tran Thi Cadm Thay

san xuat vac xin TH Vi cOng Trdn Thi Thi Tho

hop N )
Nguyén Thé Hoang

10.3. Hoan thién quy trinh san Quy trinh san xuét Tran Thi Thi Tho

xuat vac xin Thuong han Vi Ve‘lC x.m AThu’O'ng Nguyén Thé Hoang

cong hop quy mo 5.000 lidu | han Vi ‘j‘?ngs ggg

, u mo . ; i 5
16 dat chuan GMP . q.;y A Bam Thi Thu Ngan
lieu/16.
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Tran Thi Cam Thay
bao Xuan Vinh

Tran Thi Nghia

Bio cdo tong két dé tai

- X1r Iy s6 lidu, viét bdo cao | Bao céo tong két. | Pam Thi Thu Ngan

- Nghiém thu cép co s& Hb so nghiém thu | Pao Xuan Vinh
c0'50. Tran Thi Nghia

Tran Thi Cam Thay

Hoang Thi Té Loan

- B4o c4o nghiém thu cip B6 | HO so nghiém thu | Pam Thi Thu Ngan

bao Xuan Vinh
Tran Thi Nghia
Tran Thi Cam Thay
Hoang Thi T4 Loan
3. Sén pham KH & CN ciia dé tai:
3.1 San pham khoa hgoc & cong ngh¢ da tao ra
Pon S6 S Mikc chét lwong (cac chi
0
vi lwgng tiéu KT-KT) dat dwge so voi
. lwgng .
Tén san pham tinh theo q dang ky trong hop dong
at
hgp )
. duge
dong
Dangl:
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VX don

liéu:
, . 3.187 | Dat chét luong theo tiéu chuan
San pham: Vac xin . ’ ‘
_ Lieu | 15.000 co s0, st dung cho thtr nghi¢m
Thuong han Vi cong hop VX da .
. tién 1am sang
liéu
20.900
Dang II:
Quy trinh san xuit khang Dat
. v | QW o
nguyén Thuong han Vil . 1 1 So db chi tiét va m6 ta kém
dung cho cong hop theo
Quy trinh san xuét DPat
protein mang dung cho | Quy . . ‘ ’ .
cong hop (din xudt TT.| trinh So d6 chi tiét va mo ta kém
theo
HH)
) Dat
Quy trinh san xuat phuc | Quy . . ‘ ’
hop cong hop Vi-TT trinh So d6 chi tiét va mo ta kém
theo
Quy trinh san xudt vic Dat
. oA | Quy \ :
xin Thuong han Vicong | . 1 1 So dd chi tiét va m6 ta kém

hop TyViVac-TT

theo

26



Tiéu chuan co s¢ cua vac
xin Thuong han cong

hop

Pat theo tiéu chuin Dugc dién
Viét Nam va huéng dan cia

WHO gdm:

- Ti€u chuan chat lugng ctua

Bang .. )
2 vac xin Thuong han Vi cong
TCCS 3
hop don liéu
- Tiéu chuén chat luong cua
véc xin Thuong han Vi cong
hop don liéu
Cac SOP kiém dinh chét
luong KN Vi cong hop,
Protein mang cong hop,
hop chit Vi-TT cong| SOP 19
hop va vac xin Thuong
han Vi cong hop thanh
pham
Dat
6.1. Nhan dang cong hop ¢
Vi —TT bang phuong 1 M6 ta diy du, chi tiét thuc
phap Dot blot hién quy trinh kiém dinh
Dat
6.2. Xac dinh ham luong . o,
1 Mo ta day du, chi ti€t thuc
O-acetyl q
hién quy trinh ki€ém dinh
6.3. Xac dinh ham luong Pat
Vi polysaccharide bang 1

phuong phdp dién di

mién dich

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh




6.4. Xac dinh ham lugng
Vi polysaccharide tu do
trong mau cong hop Vi-
TT

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

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

Dat

Mo ta day di, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.6. Xac dinh ham luong
khang nguyén giai doc tb
Ubn van

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.7. Xac dinh ham lugng
Protein trong khang
nguyén TT, phic cOng
hop Vi-TT

Dat

Mo ta day di, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

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

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.9. Xac dinh ham luong
Acid nucleic  khang
nguyén Thuong han Vi
dong kho

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.10. Kiém tra ham
luong Endotoxin
(phuong phap LAL)

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh
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6.11. Xac dinh nhom
Amino khang nguyén TT
bang TNBS

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.12. Xac dinh do két
khéi cia khang nguyén
TT bang HPSEC

Dat

Mo ta day di, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.13. Xéac dinh sy phan
b kich thudc phan t Vi
polysaccharide va Vi-
TT bang HPSEC

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.14. Kiém tra thé tich -

vat 1y vac xin

Dat

Mo ta day di, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.15. Thir chat gay sot
vac xin Thuong han Vi

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.16. Kiém tra an toan

khong dac hiéu

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.17. Kiém tra vo tring

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh
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6.18. Xéc dinh chi s6 pH

Dat

Mo ta day du, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

6.19. Xac dinh ham
luong 2-Phenoxy
ethanol trong vic xin
Thuong han Vi cong hop

(doi voi vdc xin da liéu)

Dat

Mo ta day di, chi tiét thuc

hién quy trinh kiém dinh

Dang 111

Bai bao

Bai

bao

Dat 3/4 bai bao

- Bai bao: Két qua danh gia tinh
an toan chung cua vic xin
thuong han vi cong hop do Cong
ty Vic xin Pasteur Pa Lat
(DAVAC) san xuit.

- Bai bao: Két qua budc dau
danh gia doc tinh cua vic xin
thuong han vi cong hop do Cong
ty Vic xin Pasteur Pa Lat
(DAVAC) san xuét.

- Bai bao: Két qua danh gia kha
ning dap tmg mién dich cta véc
xin thuwong han vi cdng hop do
Cong ty Vic xin Pasteur Da Lat
(DAVAC) séan xuat.

Két qua tham gia dao

tao
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Thac s§ CNSH va Hoa bat

- 2 2
sinh hoc 2/2 Thac sy
Ct nhan 4 0 Khong dat

3.2. Panh gia vé hiéu qua do dé tai mang lai:

Hiéu qua kinh té:

Pay chi 1a giai doan 1 cia Dy 4n, nén hiéu qua kinh té cudi cung chua thé ddnh
gi4, tuy nhién budc dau co thé nhan dinh, thanh cong cta giai doan nay tao co s ving
chac cho giai doan 2 cuia dy 4n 14 thir nghiém 1am sang va san xuat quy mo cong nghiép
Vic xin thuong han Vi cong hop 1an dau tién & Viét Nam va voi viée ap dung mét sb ki
thuat méi, s& lam giam gi4 thanh san pham véc xin thuong han Vi cong hop, khi tham gia
vao thi truong trong nudc va trén thé gidi tao loi thé canh tranh ca vé sb luong 1an chat
luong.

Hiéu qua xa hgi:

Trong qué trinh thuc hién nhiém vy da hop tac voi Vién Vic xin Finlay cua Cu Ba,
mot Vién da irng dung thanh cong cong nghé sinh hoc, sinh hoc phan tir va mién dich hoc
hién dai, trong san xudt nhiéu loai vic xin va da xuét khau ra nhiéu nudc trén thé gi61, nén
tao diéu kién cho dao tao nguén nhan luc k¥ thuat cao cho don vi, tir d6 nang cao kha
nang cho don vi trong nghién ciru cac san pham vac xin méi & Viét Nam.

Thanh cong trong giai doan ndy mé ra viéc mé rong quy mé san xuét 16n, sé thu

huat thém ngudn nhan lyc tai dia phuong, gop phan vao su phat trién kinh té xa hoi cua dia

phuong.
) Thu trudéng
Chi nhiém nhiém vu To chirc chu tri nhiém vu
Pam Thi Thu Ngén Tréan Thi Nghia
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