Thông tin về kết quả thực hiện nhiệm vụ cấp quốc gia Nghiên cứu ứng dụng liệu pháp tế bào CAR-T trong điều trị bệnh bạch cầu nguyên bào lympho cấp”, mã số KC10.39/16-20
Tổng kinh phí: 7.280 triệu đồng, trong đó:

+ Kinh phí từ ngân sách SNKH:

7.280 triệu đồng.

+ Kinh phí từ nguồn khác:


       0 triệu đồng 

Thời gian thực hiện: Từ tháng 6/2019 đến tháng 11/2020; 
Tổ chức chủ trì nhiệm vụ: Học viện Quân y;

Chủ nhiệm nhiệm vụ: PGS.TS. Cấn Văn Mão;
Các thành viên tham gia thực hiện chính nhiệm vụ: 
	TT
	Họ và tên
	Chức danh khoa học
	Cơ quan công tác

	1 
	PGS. TS. Cấn Văn Mão
	Chủ nhiệm đề tài
	Học viện Quân y

	2 
	TS. Đặng Thành Chung
	Thư ký đề tài
	Học viện Quân y

	3 
	GS.TS. Nguyễn Lĩnh Toàn
	Thành viên chính 
	Học viện Quân y

	4 
	TS. Chử Văn Mến
	Thành viên chính
	Học viện Quân y

	5 
	TS. Phạm Thế Tài
	Thành viên chính
	Học viện Quân y

	6 
	GS. TS. Nguyễn Văn Ba
	Thành viên chính
	BVQY 103 - Học viện Quân y

	7 
	ThS. Hồ Viết Hoành
	Thành viên chính
	BVQY 103 - Học viện Quân y

	8 
	BSCKI. Phạm Khánh Hưng
	Thành viên chính
	BVQY 103 - Học viện Quân y

	9 
	TS. Lê Quang Hòa
	Thành viên chính
	Viện CNSH-CNTP, Đại học Bách Khoa Hà Nội

	10 
	TS. Phùng Thị Thủy
	Thành viên chính
	Viện CNSH-CNTP, Đại học Bách Khoa Hà Nội


1. Thời gian, địa điểm dự kiến tổ chức đánh giá, nghiệm thu: Tháng 07/2021, tại Trụ sở Bộ Khoa học và Công nghệ, 113 Trần Duy Hưng, Trung Hòa, Cầu Giấy, Hà Nội
2. Tự đánh giá kết quả thực hiện nhiệm vụ
2.1. Danh mục sản phẩm đã hoàn thành:
2.1.1. Sản phẩm dạng 1 

	Số

TT
	Tên sản phẩm
	Số lượng
	Khối lượng
	Chất lượng

	
	
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt

	1 
	Tế bào CAR-T CD19RCD137 nhận biết protein CD19
	X
	
	
	X
	
	
	X
	
	

	2 
	Tế bào CAR-T CD19RCD137- iCasp9-IL15 nhận biết protein CD19
	X
	
	
	X
	
	
	X
	
	


2.1.2. Sản phẩm dạng 2: 
	Số

TT
	Tên sản phẩm
	Số lượng
	Khối lượng
	Chất lượng

	
	
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt

	1 
	Qui trình công nghệ tạo khối tế bào CAR-T nhận biết protein CD19 để điều trị bệnh bạch cầu nguyên bào lympho cấp
	
	X
	
	
	X
	
	
	X
	

	2 
	Tiêu chuẩn cơ sở của khối tế bào CAR-T
	
	X
	
	
	X
	
	
	X
	

	3 
	Báo cáo kết quả thử nghiệm tiền lâm sàng liệu pháp tế bào CAR-T trong điều trị bệnh bạch cầu nguyên bào lympho cấp
	
	X
	
	
	X
	
	
	X
	


2.1.3. Sản phẩm dạng 3:
	Số

TT
	Tên sản phẩm
	Số lượng
	Khối lượng
	Chất lượng

	
	
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt
	Xuất sắc
	Đạt
	Không đạt

	1
	Bài báo khoa học 3/2 bài báo khoa đăng trên tạp chí chuyên ngày trong nước; 1/1 bài báo đăng trên tạp chí quốc tế
	X
	
	
	X
	
	
	
	X
	

	2
	Thạc sĩ: 01

Tiến sĩ: 02 

(Đăng ký theo thuyết minh là 1-2 Thạc sỹ)
	X
	
	
	X
	
	
	
	X
	


2.2. Danh mục sản phẩm khoa học dự kiến ứng dụng, chuyển giao
	Số TT
	Tên sản phẩm 
	Tên cơ quan 

ứng dụng
	Ghi chú

	1 
	
	
	


2.3. Về những đóng góp mới của nhiệm vụ:

· Đã tổng hợp thành công 02 loại tế bào CAR-T CD19RCD137 và tế bào CAR-T CD19RCD137- iCasp9-IL15 nhận biết protein CD19 với chất lượng đảm bảo biểu hiện cấu trúc CAR, hiệu quả li giải tế bào ung thư, cũng như các tiêu chuẩn về độ vô trùng.  Tế bào CAR-T CD19RCD137- iCasp9-IL15 ngoài tính năng diệt tế bào ung thư với cấu trúc CAR còn có đồng biểu hiện cấu trúc IL15 mà sẽ giúp cho tế bào CAR-T có thể hoạt hóa tốt hơn cũng như tồn tại lâu hơn trong cơ thể sống; . Đặc biệt là trên tế bào này còn có cấu trúc iCasp9 có thể gây chết tế bào CAR-T theo chương trình khi có sự hiện diện của AP20187 giúp kiểm soát sự tăng sinh của tế bào CAR-T trong cơ thể người bệnh, hạn chế hiện tượng “on-target, off-tumor” hay phát sinh các tế bào T ung thư.
· Đã xây dựng được qui trình công nghệ tạo khối tế bào CAR-T nhận biết protein CD19 để điều trị bệnh bạch cầu nguyên bào lympho cấp và xây dựng được tiêu chuẩn cơ sở của khối tế bào CAR-T đáp ứng được các tiêu chuẩn cho sản phẩm tiêm truyền trên thế giới và dược điển Việt nam. 

· Đã đánh giá được chất lượng của khối tế bào CAR-T được tạo ra, kết quả cho thấy sản phẩm tế bào CAR-T đáp ứng yêu cầu về tính tinh sạch, độ tiệt trùng và không chứa độc tố, không gây tác dụng phụ trên động vật thực nghiệm và không gây ra khối u tại màng bụng và các cơ quan nội tạng của chuột trong vòng 6 tháng sau tiêm.

· Đã tiến hành đánh giá thử nghiệm tiền lâm sàng liệu pháp tế bào CAR-T trên invitro và chuột ung thư xenograft thể lan tỏa. Trên invitro, tế bào CAR-T có khả năng tăng sinh mạnh và li giải hiệu quả cũng như có khả năng tăng sinh các cytokine như IL2, TNF-α và IFN-γ khi đồng nuôi cấy cùng với tế bào ung thư mang CD19+. Trên mô hình chuột, tế bào CAR-T đã đã hạn chế sự tăng sinh của tế bào Daudi luc+ trong máu chuột, tăng thời gian sống sót và tăng một số tế bào miễn dịch trong máu và lách của chuột.
2.4. Về hiệu quả của nhiệm vụ:

2.4.1. Hiệu quả kinh tế

· Sản phẩm của đề tài được tạo ra với các cải tiến, tối ưu hóa tạo ra sản phẩm điều trị bệnh ung thư với kỹ thuật cao tại Việt nam có ý nghĩa thiết thực cho bệnh nhân, giảm chi phí so với các sản phẩm ở nước ngoài, tiết kiệm cho xã hội, và đóng góp hiệu quả vào triển khai ứng dụng công nghệ sinh học trong lĩnh vực Y học nói riêng và kinh tế quốc dân nói chung.
2.4.2. Hiệu quả xã hội

· Đề tài tạo ra sản phẩm điều trị bệnh ung thư với kỹ thuật mới, hướng tới việc cung cấp một liệu pháp trị liệu trúng đích, hiệu quả cao trong điều trị ALL nói riêng và ung thư nói chung phù hợp với điều kiện ở Việt nam. Đề tài có ý nghĩa mở ra một hướng điều trị mới, thiết thực cho bệnh nhân, góp phần nâng cao trình độ khoa học công nghệ trong lĩnh vực Công nghệ Sinh học và Y học.
2.5. Tự đánh giá, xếp loại kết quả thực hiện nhiệm vụ

- Về tiến độ thực hiện: (đánh dấu (  vào ô tương ứng):
	- Nộp hồ sơ đúng hạn
	

	- Nộp chậm từ trên 30 ngày đến 06 tháng
	

	- Nộp hồ sơ chậm trên 06 tháng
	


- Về kết quả thực hiện nhiệm vụ:

- Xuất sắc                                  
 

- Đạt                      

       

- Không đạt                                

Nguồn: Văn phòng các chương trình trọng điểm cấp nhà nước
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