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‒ No matter how strong I am, just one bite from Snake is the end for me.

Trích “The Virtue of Sacrifice”; Wild Wise Weird [1]
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Trong hệ miễn dịch của các loài động vật có xương sống, kháng thể là những chiến binh thiết yếu chống lại mầm bệnh. Trong số các

loài tứ chi không thuộc lớp thú, immunoglobulin Y (IgY) là lớp kháng thể chủ yếu, kết hợp các đặc điểm chức năng của IgG và IgE ở

động vật có vú. Mặc dù cấu trúc tổng thể được bảo tồn, IgY thể hiện sự đa dạng đáng chú ý giữa các loài. Một nghiên cứu gần đây

của Zhang và cộng sự [2] đã khám phá một cơ chế chưa từng được nhận diện trước đây về đa dạng hóa IgY ở loài rắn Elaphe

taeniura, mở ra góc nhìn mới về cách các quá trình tiến hóa định hình phản ứng miễn dịch.

Các dạng IgY rút gọn, gọi là IgY(ΔFc), đã được ghi nhận ở chim, rùa và lưỡng cư [3–5]. Thông thường, các biến thể này hình thành

do phiên mã thay thế hoặc cắt nối gene ở mức di truyền. Tuy nhiên, điểm đặc biệt ở E. taeniura là loài này tạo ra các isoform IgY rút

gọn thông qua cơ chế phân cắt sau phiên mã (post-translational cleavage)—một sửa đổi sinh hóa diễn ra sau khi kháng thể được tổng

hợp hoàn chỉnh. Cụ thể, sự phân cắt xảy ra tại một dư lượng asparagine (N338)  trong vùng hằng định (constant region, CH4

domain) của chuỗi nặng IgY, dẫn đến việc loại bỏ một đoạn protein nặng khoảng 10 kilodalton [2].

Sử dụng phương pháp phân tích protein dựa trên tương tác giữa các kháng thể và protein mục tiêu (western blotting) và phổ khối

ghép đôi sắc ký lỏng (LC-MS/MS), các nhà nghiên cứu xác nhận rằng sự phân cắt này được trung gian bởi asparaginyl endopeptidase

(AEP)—một loại enenzyme protease chuyên nhận diện và cắt tại các vị trí chứa asparagine. Cả AEP người và AEP rắn đều được

chứng minh có khả năng phân cắt IgY trong môi trường in vitro. Tuy nhiên, mô hình phân cắt quan sát được cho thấy khả năng tồn

tại nhiều vị trí cắt tiềm năng, gợi ý rằng AEP có thể tương tác với các yếu tố phân tử khác trong cơ thể sống để bảo đảm quá trình xử

lý đặc hiệu theo vị trí.

Khám phá này không chỉ làm sâu sắc thêm hiểu biết của chúng ta về đa dạng hóa kháng thể ở cấp độ phân tử, mà còn đặt ra câu hỏi

về vai trò chức năng của các dạng IgY rút gọn. Do thiếu đi phần Fc, những biến thể này có thể tránh tương tác với các thụ thể miễn

dịch truyền thống, từ đó làm thay đổi đường truyền tín hiệu miễn dịch. Những thích nghi tương tự cũng đã được quan sát ở vịt và

các loài bò sát, nơi tỷ lệ cao IgY rút gọn có thể giúp điều chỉnh phản ứng miễn dịch hoặc giảm kích hoạt viêm [6].

Trên bình diện rộng hơn, nghiên cứu này làm nổi bật một chiều kích tinh tế nhưng sâu sắc của mối quan hệ giữa tự nhiên và con

người: tiến hóa là động lực sáng tạo ra các chiến lược phân tử tinh vi giúp sinh vật sinh tồn. Việc khám phá các cơ chế phòng vệ đa

dạng mà sự sống sử dụng không chỉ mở rộng hiểu biết về khả năng phục hồi sinh học, mà còn khơi nguồn cảm hứng cho các ứng

dụng y sinh học mới, được gợi mở từ chính những giải pháp mà tự nhiên đã phát minh.
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