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PHAN III ] )
CAC VIRUS GAY BENH

CAC VIRUS HQ HERPESVIRIDAE

Muc tiéu hoc tap

1. M6 ta duoc tinh chat virus hoc ciia cdc virus ho herpes HSVI1 &HSV2, Varicella zoster
virus, cytomegalovirus va Epstein Barr Virus.

2. Trinh bay dwoc tinh chdt gdy bénh, chdan dodn phong thi nghiém, cdc nguyén tic phong
bénh va diéu tri doi cac nhiém trung do virus ho Herpes.

I. PAI CUONG

Herpes bao gom nhleu virus gy bénh cho ngudi, chung gy nén cac nhiém tring cip
sau d6 nhiéu virus c6 thé ton tai trong t6 chirc ctia co thé va gy nén nhiéu dot tai phat. Cac
nhiém tring do virus herpes thuong xdy ra ¢ nhitng bénh nhan bi giam mién dich. Nhiéu
thudc chdng virus hién nay rt c6 hiéu qua dé diéu tri nhitng nhiém tring do mét sd virus
trong ho nay.

Virus ho Herpesviridae c6 mot sb tinh chét sau :

- L5i nucleocapsid c6 cau trac hinh khéi da dién.

- Bén trong nucleocapsid c6 chita ADN chudi doi.

- Vo ngoai cung la lipid nén hat virus truéng thanh co6 kich thudc khoang 150 - 200
nm. Céc thanh vién cua virus herpes gom

Tén khoa hoc Tén thuong goi tén viét tat
- Duéi ho alphaherpesvirinae(subfamily)
Human Herpesvirus 1 Herpes simplex virus typ 1 HSV-1
Human Herpesvirus 2 Herpes simplex virus typ 2 HSV-2
Human Herpesvirus 3 Varicella zoster virus \V/AY%

Céc virus nay c6 mot sb tinh chét sinh hoc chung nhu chu ky phat trién ngan, ching
gdy ly giai té bao nhiém tring va gay nhidm tring tiém an & cac té bao than kinh
- Du6i ho Betaherpesvirinae
Human Herpesvirus 5 Cytomegalovirus CMV

Virus nay c6 chu ky phat trién dai, chung gay te bao khong 16 & t chirc nhiém tring,
va gy nhiém tring tiém 4n & té bao tuyén nude bot,té bao than.
- Du6i ho gammaherpesvirinae
Human herpesvirus 4 Epstein Barr virus EBV

Chu ky phat trién cua virus nay thay dbi, chiing gay ting sinh té bao & to chirc nhiém
trung, va gay nhiém tring tiém an ¢ t6 chic lympho

Gan day cac virus méi thudc ho ndy duge mé ta 1a Human Herpesvirus 6 gdy bénh sot,
hach ¢ 16n va phat ban & tré em, Human herpesvirus 7 vai trd gdy bénh ctia virus nay dang
duoc khao sat.
II. CAC VIRUS HERPES SIMPLEX
1. Tinh chdt ciia virus
1.1. Céu tao

Hat virus c6 kich thudc 130 - 200 nm, nucleocapsid 1a méot khéi da dién duong kinh
78 nm duoc ciu tao bodi 162 capsome. Cac capsome sip xép theo truc dbi xtimg 5:3:2, mdi
capsome 1a mot khdi lang try kich thude 9 x12 nm c¢6 16 thang & giita duong kinh 4 nm tao
thanh 6ng tru réng. Trong la genome chira chudi d6i ADN c6 trong luong phan tir 100 x 10 6
dalton, chira cac gen mi héa cho 70 hogc nhiéu hon cac san pham cua virus.
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Vo bén ngoai 1a 2 16p lipid c6 chira 5- 6 glycoprotein. Cac glycoprotein nay lam trung
gian cho virus gin va xAm nhdp vao bén trong té bao vat chu.
1.2. Su nhan 1én cua virus

Virus herpes simplex co thé xaAm nhiém hau hét dong té bao nudi cay c6 ngudn gc tir
cac dong vat xuong song nhu té bao than nguot, te bao than th, té bao i, té bao ludng boi.

Virus gin vao cac receptor trén bé mit té bao vat chu, vo virus két hop voi mang té
bao dé giai phong nuclecapsid vao trong bao twong cua té bao, nucleocapsid dugc thao roi dé
giai phong ADN cua virus. Khi ADN cua virus da dugc sao chép, cac protein cdu trac duogc
téng hop, nucleocapsid s& duoc lip rap lai ¢ trong nhan té bao vat chu. Virus nhan VO ngoai
cua no khi nucleocapsid tao chdi qua mang trong nhan ra khoang quanh nhan. O mét sé té bao
bi xAm nhiém sy sao chép cua virus ¢ trong nhan tao nén 2 loai hat vui:

- Hat vi typ A ua kiém, nhuém Feulgen (+) chira ADN cua virus

- Hat vui va axit khong c6 axit nhan cta virus hodc protein ctia nd, hat vui nay 1a diu
hiéu cta su nhiém trung virus

-

-

Cytoplasm 1/“‘3 @ %
Endoplasmic ::’
'\' r

Hinh 2. Chu ky phat trién HSV bén trong té bao

Hat virus giai phong ra ngoai t& bao qua ludi ndi tuong va bd may golgi, cac
glycoprotein dugc tim thy trén bé mit hat virus cling nhu trén bé mit cia té bao bi xam
nhiém
1. 3. Kha ning dé khang

Virus bi pha huy boi ether, con, chung bi bt hoat & 52°C trong 30 phut. Virus mat kha
nang xam nhiém khi chiéu tia cyc tim ¢ nhiét d6 phong. Virus dugc bao quan trong dich treo
t6 chtrc nhiém virus & trang thai lanh.
1. 4. Mién dich

Pép tng mién dich dich thé va dap img mién dich té bao dong vai tro quan trong trong
nhiém trung do virus herpes. Cac glycoprotein bé mit virus 1a nhimg khang nguyén dugc
nhan biét boi cac - khang the qua phan ng trung hoa va qua sy tiéu té bao mién dich.

Nhiéu quan thé té bao gom té bao giét tu nhién NK cell, dai thyc bao, quén thé lympho
T va cac lymphokin do cac té bao nay san xuat ra c6 vai trd bao vé chéng lai sy nhiém tring
cua virus herpes.
2. Khé nang gay bénh

Virus herpes simplex gay nhiéu bénh canh 1am sang khac nhau. Nhiém tring cé thé
nguyén phat hodc tai hoat, nhiém tring nguyén phat xay ra 0 nhimg nguoi khong co khang
thé chdng lai virus herpes simplex. Trai lai trong nhiém trung tai hoat t6n thwong xay ra ¢
nhirng bénh nhan di c6 khang thé chdng lai virus nay.
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_ Ca 2 typ virus (virus herpes typ 1 va virus herpes typ 2) giy nhiém tring cac té bao
biéu mo va tao cac nhidm tring tiém tang ¢ té bao than kinh.

Virus typ 1 thudng gay cac nhiém trung ¢ miéng va mui hau nhu viém miéng, viém
loi, eczema do virus herpes, viém két mac mét stng hoa, viém nio.

Virus typ 2 gy céac ton thuong ¢ dudng sinh duc nam ciing nhu nit, gy nhiém tring
herpes & tré so sinh khi dira bé sinh qua dudng sinh duc ba me dang bi nhiém trung herpes
duong sinh duc.

Ca hai typ gdy nhiém tring co quan nhu viém thuc quan, viém phoi, viém gan xay ra
trén co dia bénh nhan suy mién dich.

3. Chdn dodn phong thi nghiém

Chén doan phong thi nghiém nhiém trang do virus herpes da trd nén can thiét khi ma
nhiéu thube diéu tri dang c6 sin. Trong nhiéu nim gin day c6 nhiéu phuong phap giup chan
doan nhanh nhiém trung do virus herpes
3.1. Chan doan truc tiép

- Nhudm truc tiép t6 chirc ton thuong bang nhuém Giémsa, Wright tim té bao khong
16 dién hinh, tim tiéu thé noi bao trong nhan, tim virus béng kinh hién vi dién tu.

- Xéac dinh khang nguyén virus trong t6 chirc bang thir nghiém mién dich huynh
quang; thir nghiém mién dich phong xa (RIA) hodc mién dich lién két enzyme (ELISA) véi
khang thé don dong.

- Phan Iap virus tir cac tdn thuwong mun nudc, chét ngoay, td chirc bi bénh... céy 1én
cac td chirc nudi cay té bao. Sau 48 - 96 gid virus herpes simplex gy hiéu tng té bao bénh Iy
dién hinh.

- Hién nay nhiéu ky thuat mai dé xéac dinh virus herpes tir cac loai bénh phém nhu xac
dinh chudi nucleotid dic hiéu cua virus béng ky thuat lai ADN hodc bﬁng phan ung khuéch
dai chudi gen PCR (polymerase chain reaction). Cac k¥ thuat ndy van con it dung & cac phong
thi nghiém dé chan doan thuong quy nhiém tring herpes.

3. 2. Chéan doan huyét thanh hoc

- Hién nay phan tng western blot va nhiéu loai phan ung ELISA xac dinh khang thé
IgM va IgG trong huyét thanh c6 sin dé chan doan nhiém tring HSV-1va HSV-2.

4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong ngura

Nhiéu vaccine dd dwoc thir nghiém trong phong thi nghiém, hién nay chua co loai
vaccine nao dugc dua vao sit dung. Nén tranh tiép xtic voi bénh nhan bi nhiém tring virus
herpes dudng sinh duc.

4.2. Diéu tri

Hién nay c6 nhiéu thudc chdng virus herpes hiru hiéu va c6 sin dé diéu tri nhiém tring
virus herpes tai chd hodc toan than. Nhitng thudc ndy gdm vidarabin, acyclovir va cac dan
chat cua thudc nay nhu famciclovir, valacyclovir 14 cac thudc thudng dung. Cac thude khac
nhu Trifluothymidin, Iodouridine duoc dung dé diéu tri cac ton thuong herpes tai chd.

I1L. VIRUS THUY DAU - ZONA ( VARICELLA - ZOSTER VIRUS)
1. Tinh chat ciia virus

Virus thily ddu-zona ( viét tit 1a VZV ) 1a mot thanh vién cta ho herpes virus nén c6
ddc tinh ciu tric nhu virus herpes simplex

- Virus ¢6 vo ngoai bang lipid, kich thudc cta hat virus 150 - 200 nm

- L3i nucleocapsid c¢6 ddi xtng hinh khdi da dién, trong chtra phan tit ADN chudi doi,
trong lugng phan tir khoang 80 x 10° dalton.

Virus phat trién trong cac nudi cdy té bao nhu té bao 6i, t& bao xo non, té bao ludng
bdi. Sy nhan 1én cua virus tao ra cac dam ton thuong riéng ré lan rong, té bao bi bénh c6 nhan
to chiét quang, nguyén tuong co tron lai, c6 tiéu thé noi bao ua axit & trong nhén.
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Virus rat d& chét, muén bao quan phai giir to chirc nudi cay trong diéu kién lanh.
2. Gay bénh cho nguoi

Virus thiy dau- zona gay 2 bénh canh 1am sang ¢ ngudi 1a bénh thuy dau va bénh
zona.

2.1. Bénh thuy dau

Nguoi 1a 6 chtra virus duy nhat, bénh thuy dau 1a hau qua cta nhidm tring nguyén
phat virus VZV, bénh réat thuong gdp ¢ tré em, it khi gdp ¢ nguoi lon. Virus xam nhép vao
duong ho hép trén phat trién tai chd gay nhiém virus mau dé phan tan dén cac co quan, da,
than kinh...

Tén thuong & da, té bao biéu bi sung phdng tao phong nudc, kem du hiéu toan than
v6i sdt, mét moi toan than, bénh khoi sau 10 ngay dén 2 tuan, ton thuong & da khong dé lai
seo. Cac bién chimg gdm nhiém tring da, bdi nhiém phdi do vi khuan, viém nio.

2.2. Bénh zona

Pay 1a mot hinh thirc tai hoat ctia mot nhidm tring tiém tang virus VZV ma nguoi
bénh bi mic phai trude day. Bénh xay ra 1é té ¢ ngudi 10n. Bénh biéu hién & da béi ton thuong
phong nude dinh thanh chim va phin bd theo ving cac diy than kinh bi anh hudng, tén
thuong viém duoc tim thdy & cac ré& hach than kinh bi nhiém tring, thuong gip 13 r& than kinh
c0, lung, day than kinh so néo.

Biéu hién ton thwong viém ndo, viém mang nio tiy c6 ty 1é thap.

3. Chdn dodn phong thi nghiém

Nhiéu k¥ thut phong thi nghiém dung dé chan doan nhiém tring do virus thiy dau-
zona
3.1. Chan doan truc tiép

- Khao sat hiéu tng té bao bénh 1y t6 chirc ton thwong, dung kinh hién vi dién tr dé
phat hién virus & t6 chirc nhung khong thé phan biét dwoc virus thuy dau-zona va virus
herpes simplex.

- Tim khang nguyén virus trén cac mau nghiém bénh pham (dich phong nudc, chat
ngody...) bang cac k¥ thuat mién dich huynh quang, mién dich lién két enzyme véi khang thé
don dong ( monoclonal antibodies).

- Phén 1ap virus trén nuéi cay té bao

- X4c dinh ADN ciia virus bang ky thuat PCR
3.2. Chan doan huyét thanh hoc

Chan doan huyet thanh 1a phuong phép chéan doan chinh dé chan doan nhiém tring do
virus nay ¢ hé thong than kinh. K¥ thuat thuong dung g6m phan tmg ¢d dinh b thé, thir nghiém
mién dich lién két enzyme (ELISA), thir nghiém mién dich khang thé huynh quang véi khang
nguyén mang (Fluorescent antibody to membrane antigenes: FAMA).

4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong bénh

- Dung vaccine song giam ddc chéng bénh thuy dau-zona cho ngudi binh thuong va
nhirg ngudi c6 nguy co cao. Vaccine ndy di dugc thir nghiém cho thiy c6 hiéu qua phong
bénh.

- C6 thé dung globulin mlen dich chong thuy déu-zona (VZIG varicella-zoster
immunoglobulin) cho tré em < 15 tudi bi suy mién dich chua mic thuy dau, co tiép xtc cung
phong, cung nha vdi bénh nhan bi bénh.

4.2. Diéu trj

- Han ché boi nhiém vi khuan & ton thuong da, ni€m mac b::ing v¢ sinh, khang sinh.

- Pibu trj varicella - zona véi cac thudc chong virus: acyclovir, Vidarabin.

- Dung Interferon c6 ngudn gdc tir bach cau ngudi.
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IV. CYTOMEGALOVIRUS
1. Pac tinh chung

Cytomegalovirus 13 mot thanh vién cta ho herpes virus. Virus c6 ciu tric d6i ximg
hinh khéi, vo bén ngoai 1a lipoprotein. Nucleocapsid chira ADN chudi doi.

Virus phat trién thich hop trong to chirc nudi cdy té bao xo non ngudi, chu ky phat
trién cua virus ndy cham hon céc virus herpes khac. Trong té bao nhiém virus ching nhéan 1én
bén trong nhan, qua trinh sao chép cua virus tao nén cac hat vui 16n ¢ trong nhan va nhiéu hat
vui nho hon ¢ trong nguyén twong. Trén co thé ‘nguoi cytomegalovirus nhan 1én trong té bao
ctia nhiéu co quan nhu té bao tuyén nudc bot, t& bao gan, than, phdi. Gan day virus nay dugc
xac dinh trong te bao lymphocyte ¢ mau cua bénh nhan khoe manh c6 phan tng huyét thanh
duong tinh. Su ton tai cua cytomegalovirus trong té bao lymphocyte c6 thé chiu trach nhiém
cho nhiém triing virus sau truyén mau.

2. Pdc diém gdy bénh ¢ nguoi

- Cytomegalovirus c6 thé gdy nhidm trung thai nhi bam sinh do ngudi me bi nhiém
cytomegalovirus tién phat trong thoi ky mang thai. Cac nhiém trung cytomegalovirus thai nhi
bam sinh c6 the tiém tang dén nang va lan téa véi gan lach to, xuat huyét, vang da, ndo nho,
cham phét trién - Cac nhiém trung nang thuong chét trong bung me. Nhing tré em nhiém
trung khong co triéu ching co thé xuat hién cac bat thuong vé nghe, vé thi giac, vé phat trién

tam than van dong trong nhiéu nim vé sau.

- Nhiém tring cytomegalovirus méc phai ¢ tré nhé khi sinh qua dudng sinh duc ba me
bi bénh do virus nay.

- Virus nay gay nhiém tring co quan & cdc bénh nhan bi. ton thwong mién dich nhu
ghép co quan, bénh nhan gia, bénh nhan dung cac thudc trc ché mién dich.

- O nhiing bénh nhan bi AIDS, cytomegalovirus gay cic nhiém tring lan téa va gy tir
vong cho nhitng bénh nhan nay.

3. Chan dodn phong thi nghiém
3.1. Chan doan truc tiép

Cytomegalovirus dugc dao thai qua nudc bot, nudc tiéu, chat dich phé quan nhiéu
thang sau khi bj bénh. Phan lap virus bang cdy bénh pham vao t6 chirc t& bio xo non nguoi,
xac dinh hiéu tng té bao bénh 1y dién hinh. Nhiéu phuong phap xac dinh tryc tiép nhanh
chong virus nay trong bénh pham gom :

- Xac dinh khang nguyén huynh quang sém: bénh pham céy 1én nudi cay te bao sau
mot dém U cho phan ng véi khang thé don dong chéng lai cytomegalovirus roi gan véi
huynh quang.

- Xac dinh khang nguyén bach cau: cac té bao don nhan tir mau ngoai vi dugc tach ly
tam roi nhudm voi khang thé don dong gin enzyme hodc huynh quang.

- X4c dinh ADN cua virus trong bénh phim bang phan tmg khuéch dai chudi gen PCR
3.2. Chan d6an huyét thanh hoc

Nhiéu k¥ thuat huyét thanh hoc ding dé xac dinh khang thé khang cytomegalovirus
trong huyét thanh bénh nhan. Khang thé 16p IgM dugc xac dinh bang mién dich lién két
enzyme hodc mién dich huynh quang; khang thé IgG xéac dich bang ELISA hoic thir nghiém
ngung két hong cau thu dong.

4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong bénh

Chua c6 vaccine phong bénh dac hi€u, chu yéu kiém tra nguoi cho co quan trudce khi
ghép.

4.2. Piéu tri

Hai thu6c khang virus ganciclovir va foscarnet hién nay c6 sin dé diéu tri nhiém tring
cytomegalovirus nhung can lidu cao va dot thubc chi nén dung khi nhiém trung do
cytomegalovirus di duwoc xac dinh. Dan chit nucleoside 1a 9-(1-3dihydroxyl-2
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propoxymethyl) guanin (DHPG) thir nghiém trong phong thi nghiém cho thdy c6 hiéu qua
chéng lai cytomegalovirus.

V. EPSTEIN BARR VIRUS

1. Cdc tinh chdt cia virus

Hat virus Epstein Barr lam thuan khiét tir cac té bao lympho B nudi cdy cé céu trac
twong tw nhu ciu tric cta virus herpes khac. Hat virus ¢é nucleocapsid ddi xtmg hinh khdi
duoc bao boc bén ngoai bai vo phurc tap, bén trong nucleocapsid chtra chudi doi ADN c6
trong lugng phan tr khoang 101 x 10° dalton chira gen ma hoa cho it nhat 30 polypeptid.

Virus Epstein Barr nhan I1én trong té bao lympho B nguoi nudi ciy va Lympho B cua
vai loai linh truong khac, gan day nhiéu nghién ctru cho thdy virus nay co trong cac té bao
biéu moé mii hau (nasopharyn). Virus nay kho thu hoach ¢ dang v6 bao dé nudi cay hang loat.
Trong phong thi nghiém céc té bao lympho B dwgc danh gia bang su chuyén dang cua té bao
lympho B.

Nhiéu loai khang nguyén khac nhau cta virus Epstein Barr da duoc xac dinh trong
nhirng t& bao nhiém virus bang k¥ thuat mién dich huynh quang.

- Khang nguyén VCA: Pay la khang nguyén capsid ctia virus Epstein Barr gdm it nhét
ba (3) protein. Nhitng bénh nhan bi nhiém tring do virus Epstein Barr trong huyét thanh c6
chtra anti-VCA 16p I1gM va IgG

- Khang nguyén mang MA: Pay la thanh phan khdng nguyén mang cam tng bdi virus
Epstein Barr, khang nguyén nay cling c6 & vo cua virus. Khang nguyén nay kich thich tao
khang thé trung hoa.

- Phttc hop khang nguyén sém EA: Gom hai thanh phan .

* EA- D: La thanh phan khang nguyén khuéch tan dugc xac dinh trong nguyén twong
va trong nhén té bao bi xAm nhidm.

* EA- R: La thanh phan khang nguyén han ché chi thiy trong nguyén tuwong cia té
bao.

- Khang nguyén nhan cta virus Epstein Barr (EBNA): Khang nguyén nay tim thay
trong nhén té bao bi xAm nhidm. Khang thé véi EBNA xuét hién 6- 8 tuan khi bi bénh va kéo
dai sudt doi.

2. Kha nang gdy bénh
2.1. Dich té hoc

Virus dugc thai ra tir dudng mili dén 18 thang sau khi bi nhlem trung tién phat. Bénh
nhan va nguoi lanh mang virus c6 kha nang gay lay nhiém. Su truyén bénh chu yéu qua nudc
bot khi hon, khong truyén qua khong khi thd, bénh 6 thé truyén qua truyén mau.

2.2. Bénh ¢ nguoi

Virus Epstein Barr giy bénh ting bach cau don nhan nhiém khuéan thudng gip ¢ thiéu
nién va nguoi lon tré. Biéu hién mét moi, chan an, sdt viém hong va hach Lympho 16n. Bénh
thuong khoi sau 3 dén 4 tuan va mat nhiéu thang méi lay lai stic khoe.

Bién chung hiém khi xay ra, mot khi c6 thi thudng ning va lién hé dén nhiéu co quan
gém mau, hé than kinh, gan, tim, phéi.

Virus Epstein Barr con gay cac bénh ac tinh gdm u lympho Burkitt, ung thu hau hong
va nhiéu u lympho bao B.

3. Chdn dodn phong thi nghiém
3.1. Bénh ting bach cadu don nhan nhiém khuan

- Thtr nghiém tim khang thé voi hdng cau ciru, khang thé nay co thé lay di bang hip phu
v6i hong cau bé, hong cau ciru, va ngua nhung khong bi hip phu véi than chudt. N6 ¢6 tén 1a
khang thé heterophil. Khang thé nay thiy & 50% tré em va 90 dén 95% thiéu nién va nguoi 16n bi
bénh ting bach cau don nhan nhiém khuan. Khang thé nay giam chuan d9, nhung con duong tinh
dén 9 thang sau khi bj bénh cap.
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- Xac dinh khang thé IgM va IgG véi VCA bang thir nghiém mién dich huynh quang
va mién dich lién két enzyme dung khang thé don clon. C6 thé tim khang thé véi khang
nguyén EBNA.

Mot sb phong thi nghiém c6 trang bi, c6 thé tim cac khang thé twong tng voi céac
khang nguyén sém (EA) va véi EBNA.

3. 2. Trong céc bénh ac tinh

Xac dinh khang thé v6i khang nguyén EBNA, khang thé IgA ciia khang nguyén VCA
bang mién dich huynh quang va mién dich enzyme.

Trong ca hai truong hop tim ADN cua virus bang k¥ thuat lai DNA hoic PCR dugc
dung & cac phong thi nghiém cé trang bi.

4. Phong bénh va diéu tri

4.1. Phong bénh

Chua c6 vaccine phong bénh hiru hi¢u.
4.2. Diéu tri

Acyclovir, interferon va B propiolacton 1a nhitng chét trc ché sy sao chép virus Epstein
Barr trong phong thi nghiém. Vai tro ciia cac thudc nay trong diéu tri nhiém tring virus
Epstein Barr chua dugc danh gia.



ADENOVIRUS

Muc tiéu hoc tap
1.Trinh bay dwoc dac diém virus hoc cia Adenovirus
2.Trinh bay dwoc kha nang gdy bénh cua Adenovirus.
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3.Trinh bay dwoc phwong phdp chin dodn virus hoc, phwong phdp phong ngira va diéu tri

Nam 1953, Rowe va cdng su phan 1ap duoc cac chung Adenovirus dau tién tir mo sui
vom hong va hach hanh nhan ciia ngudi. Vi chung gy thoai hoa t& bao nén duogc goi 1a virus
A.D ( Adenoid degenerative). Sau d6 nhitng virus twong tu dugc phan lap tr nguoi lanh va
nguoi bénh voi cac tén goi khac nhau nhu : virusAPC (Adeno Pharyngeal Conjunctival),
virusARD (Acute Respiratory Diseases)...Nam 1956, tén Adenovirus dugc dat cho nhom nay
va tén ndy duoc dung cho dén ngay nay. Adenovirus thudc ho Adenoviridae. C6 hai gidng
duoc cong nhan 1a Aviadenovirus (chim) va Mastadenovirus (nguoi va dong vat cé va). Cac
Adenovirus ngudi gdm c6 41 typ huyét thanh khac nhau, trong d6 c6 nhiéu typ huyét thanh c6

thé gdy bénh cho nguoi.
I. CAC TINH CHAT CUA VIRUS

1.Céu triic hat virus

Hinh 1. Ciu tric Adenovirus

2.Cdu triic khdng nguyén

Adenovirus 1a nhiing virus
chira DNA hai soi, kich thudc
virus tr 70 dén 80 nm duong
kinh, khong c6 vo boc, capsid co
dbi xtng hinh khéi va virus co
hinh da giac déu tao nén boi 252
capsome. C6 hai loai capsome
chinh 1a: 240 capsome goi la
Hexon nam trén 20 mit hinh da
giac déu va 12 capsome goi la
penton nam & 12 dinh cta hinh
da gidc déu. Mdi penton mang
mot sgi nho ra bén ngoai va tan
cung béi mot khdi hinh cau nho.
Loi ADN 2 soi c6 trong lugng
phan  tr  20x10° dén
25x10° Dalton.

Adenovirus c6 cau tric khang nguyén phtc tap. C6 3 loai khang nguyén cau tric capsid

dola:
- Hexon mang tinh dac hiéu nhém, thir nhém va typ.
- Penton mang tinh dac hi¢u nhém va thir nhom.
- So1 mang tinh dac hi€u thir nhom va typ
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Hoat tinh ngung hét hong cau lién quan dén khang nguyén penton va sgi. Adenovirus c6
kha ning ngung két hong cau khi va chudt cong.

3. Sikc dé khdng ciia virus
Adenovirus d& khang véi ete, bén virng trong pham vi pH rong tur 2 - 10. Adenovirus c6

thé ton tai va khong giam hoat tinh xam nhiém khi ¢ 4° C trong nhiéu tuan hodc & -25°C trong
nhiéu thang.
4. Sw nhan lén cua virus

 Adenovirus nhan 1én t0t trong t€ bao clia ngudi ( t€ bao i, tuyén giap, than) va céc dong
té bao thuong truc HeLa, KB, Hep . 2. erus nhan 1én va chin trong nhan t€ bao tic chu. Cac té
bao nhiém virus tron lai, trong nhan xuat hién nhitng hat vui. Thoi gian cho mét chu ky nhan
1én trung binh la 30 gio.
II. KHA NANG GAY BENH CHO NGUOI

Adenovirus nguoi luu hanh rong rai khip noi trén thé gioi. Chung c6 kha ning giy ra
nhiéu bénh ¢ duong hod hap, & mat va & duong tiéu hoa tré em va ngudi 16n. Bénh lay truyén
chu yéu theo duong ho hap, virus ¢0 ¢ hong trong nhimg ngay dau cua bénh, roi theo phén ra
ngoai trong nhiéu tuan 1& va ton tai nhiéu nim ¢ hach hanh nhan. Adenovirus nguoi c6 thé gay
cac hdi chirng lam sang sau :

1. Nhiém virus cdp tinh & dwong hé hdp trén

Adenovirus 6 hudng tinh dac biét voi duong hod hép trén, gay cac vu dich duong ho hap
cap tinh trong mot tap thé. Thoi gian ¢ bénh 6-8 ngay tridu chimg noi bt dau tién 13 s6t kem
theo nhtre dau, sot kéo dai 2 dén 4 ngay, céc tridu chimg duong ho hap ton tai khoang 1 dén 2
tuan 1€, bénh nhan khoi hoan toan. Hoi ching nay thuong do cac typ 3, 4, 7 gay ra. Nguoi ta
con gap thém cac Adenovirus typ 1, 2, 5 va 6 gy dich ¢ dia phuong ¢ tré em..

2. Viém phoi

,Thc‘ri ky nung bénh tir 6 - 8 ngé}{. Bénh gi(f)t ngdt voi s6t cao 39°C, ho, chay nudc miii va
cac dau hi¢u ton thuong thuc thé & phoi, cac ton thuong nay lan rong va kéo dai.

Bénh viém ph01 cap do Adenovirus typ 3,4,7 va 14 gy ra va thuong xuyén xay ra trong
cac tap thé thanh thiéu nién, dic biét typ7 thuong xay ra ¢ viém phdi ning, chil yéu & tré em,
ty 18 tir vong cao, khi khoi dé lai di chig & phdi.

3. S6t, viém thanh qudn va két mac

Thoti k}‘f nung bénh tir 4 - 5 ngé}y. Bénh ¢6 !:)a triéu chung dac biét 1a s6t 38°C, viém
thanh quan cap tinh c6 ban dé khé nuot va viém két mac & mét hodc hai bén. Hoi chung nay
thuong do Adenovirus typ 3 gay ra.

4. Viém gidac mac - két mac thanh dich

Viém két mac do Adenovirus gay ra co thé 1a mot biéu hién 1am sang riéng biét hay la
két hop véi hoi chimg duong ho hap Thoi ky nung bénh tir 5 - 7 ngay, bénh khoi dau dot
ngot, két mac do va cac to chuc té bao quanh mit bi phu thiing. Bit dau chi c6 mot mat bi
viém, khoang 3 - 7 ngay sau lan sang mat thir hai. O xung quanh tai c¢6 hach va giac mac c6

nhiing khoang mo tron, nho va néng. Cac thuong t6n ndy xuét hién trong vong 2 - 4 tuan 18,
hau hét bénh nhan khoi hoan toan. Gay ra boi Adenovirus typ 8, 19, 37.

5. Viém da day, ruot

Céac Adenovirus 13 mot tic nhan virus thuong gip trong bénh viém da day - rudt cap tinh
khong do vi khuan. Adenovirus chiém vi tri thir 2 sau Rotavirus trong bénh tiéu chay do virus
O tré nhd. Thoi ky 1 bénh tir 3 - 10 ngay. Bénh nhan tiéu chay tée nudc kéo dai khoang 7
ngdy, c6 kém theo sdt, non, hoi chimg duong ho hap va viém két mac. Bénh thuong do
Adenovirus typ 40, 41 va 31 gay ra.
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6. Nhiém virus thé an
_ Mot 56 16n cac nhiém tring Adenovirus 1a & thé an. Mot ngudi c6 thé nhidm Adenovirus

nhiéu 1an nhung déu bi bo qua vi khong ¢6 dau hiéu lam sang, chi phat hién duoc khi nudi cay
phan lap virus. Adenovirus c6 thé song &m i trong hach hanh nhén va trong rudt nguoi lanh
trong nhi€u tuan.
I1I. CHAN POAN PHONG THi NGHIEM
1. Chén dodn nhanh

_ Dung ky thut mién dich huynh quang truc tiép dé ché}n doan trong cac t,hé phdi ning
bang cach phat hién khang nguyén virus trong cac t€ bao biéu m6 duong ho hap trén (bénh
pham) bang khang huyet thanh mau c6 gan chat mau ‘huynh quang. Trong truong hop ia chay
do Adenovirus, c6 thé xét nghiém phan bang kinh hién vi dién tr va don gian hon 13 dya vao
ky thuat ngung két hat latex c6 gian khang thé dé phét hién Adenovirus trong phan.

2. Phan lap virus
Lay bénh _pham tuy theo hoi ching 1am sang, c6 thé 1a chat tlet clia mii hau hay mat,
hay nudc rira ¢6 hong, hay phan... Nudi cay bénh pham vao cac nudi cdy té bao thich hop nhu

nudi cay té bao HeLa, Hep-2..., phat hién hiéu ting té bao bénh 1y, sy hity hoai té bao nudi cay
xdy ra sau 2 - 4 ngay.

3. Chdn dodn huyét thanh

C6 thé dung phan tng ngin ngung két hong cau, phan tng két hop bd thé, phan Ung
trung hoa dé phat hién cac khang thé c6 trong huyét thanh bénh nhan. Khi hi¢u gia khang thé
tang 1én & mau 1ay 1an thir 2, thi ¢ gia tri chan doan.
IV. PHONG BENH VA PIEU TRI
1. Phong bénh

Cac bién phap phong bénh chung gidng nhu phong bénh céc virus duong ho hap khac.
Dang nghién clru vaccine song giam dgc.
2. Diéu tri

Chua c6 thube diéu tri ddc hiu. Can dé phong boi nhidm vi khuén dic biét ¢ tré suy
dinh dudng. Tuy nhién, cac bién ching do nhiém khuan thir phat rat hiém.
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ENTEROVIRUS

Muc tiéu hoc tap

1.Trinh bay dwoc dac diém virus hoc cia Poliovirus, Coxsackievirus va Echovirus
2.Trinh bay dwoc kha nang gdy bénh cua ba logi virus trén

3.Trinh bay dwoc phirong phdp chin dodn virus hoc, phwong phdp phong ngiva va diéu tri

Enterovirus thugc ho Picornaviridae, ho nay gdm 2 gibng: Enterovirus va Rhinovirus.
Pic diém chung la nho, chira ARN 1 soi, capsid dbi xtmg hinh khéi, khong c6 v boc.

- Gibng Enterovirus gom 4 loai:

+ Poliovirus: gdm c6 3 typ, gdy bénh bai liét, viém mang néo.

+ Coxsackievirus: gdm c6 29 typ, gdy viém mang ndo vo khuén, viém co tim, viém
hong ap to, phat ban ngoai da...

+ Echovirus: gdm c6 32 typ, gdy viém mang ndo v6 khuan, viém dudng ho hip, viém
ndo, viém rudt, viém co tim,...

+ Enterovirus typ 68-71 gy viém két mac chay mau, viém tiéu phé quan; typ 72 cta
Enterovirus gy viém gan cap tinh (Hepatitis A virus).

- Gidng Rhinovirus: giy nhidm tring duong ho hap trén.
I. VIRUS BAI LIET (POLIOVIRUS)

Poliovirus xAm nhiém hong va rudt nén c6 thé phan 1ap & ca 2 noi. N6 gém 3 typ: 1, 2,
3.

Poliovirus gay nén bénh bai liét, mot bénh cap tinh tac dong 1én he than kinh trung
wong. Nhing no ron van dong cua tiy song hodc cta vo ndo co thé bi pha huy va do d6 gay
nén liét mém. Trong mot vu dich 90 - 93 % céac truong hop 1a thé an, 4 - 8% bénh nhe véi
nhitng triéu chimg dudng ho hap va dudng rudt, chi cé 1 - 2% c6 hoi ching bai liét.

1. Ddc tinh virus hoc
1.1. Hinh thai

Virus bai liét 1a mot trong nhiing virus nho nhét duoc biét, duong kinh 28 nm. Virus
chita ARN mot soi, capsid d6i xtng hinh khdi gdm c6 32 capsome. Phan tir ARN mot soi
chiém 30 % trong luong cia hat virus. Phan tir ARN c6 thé tach khoi hat virus va van gitr kha
ning xam nhiém cac nudi cay té bao. Capsid bao vé axit nucleic, gitip cho virus cd dinh 1én bé
mit té bao cam thu va mang khang nguyén dac hiéu hinh thanh tinh mién dich d6i véi virus.
1.2. St dé khang

Virus d& khang véi ete va thude tdy, bén viing ¢ pH 4 - 10 nhung bi mét hoat tinh & 56
°C trong 30 phat hoac xur ly bang formalin, Cly, H,O0,, KMnOA4. o nhiét d¢ binh thuong virus
co thé ton tai trong phan nguoi tir 1 ngdy dén nhiéu tuan 18 tiy theo sb lugng virus, pH va do
am cua phan. Virus giit kha ning xAm nhiém trong mot thoi gian twong d6i dai ¢ trong nudc,
stra va cac thure an khac.

1.3. Tinh chat nudi ciy

Ngudi ta ¢6 thé nhiém virus cho cac loai khi Rhesus, khi Cynomolgus lac tiém vao tiry
séng, vao ndo hodc nho vao mii. Poliovirus c6 thé 13y truyén bang dudng tiéu hoa lic nhiém
virus cho khi qua duong miéng. Hién nay dong vat khong con duge st dung dé chan doan
virus nhung duoc st dung dé thir nghiém vaccine.

Phén 16n nhitng ching Poliovirus c6 thé phat trién & t& bao nguoi hodc té bao than khi,
hodc té bao thudong truc nhu té bao HeLa. Poliovirus giy nén & nudi ciy té bao hiéu tng té
bao bénh 1y dic trung: té bao trd nén tron, chiét quang, nhan co rat trudc khi thoai hoa.
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1.4. Ciu tric khang nguyén

Poliovirus gobm 3 typ: 1, 2, 3 xac dinh nho phan tng trung hoa, phan tng két hop b thé
va phan ng két tua & moi truong gel. Khang nguyén trung hoa va khang nguyén két hop bd
thé c6 thé chiét xuat tir nudi cdy té bao hodc tir than kinh trung wong bi nhiém virus.

2. Kha nang gdy bénh

2.1. Puong lay truyén bénh

Bénh bai liét la mot bénh truyén nhidm manh, c6 thé lay truyén bang dudng tiéu hoa va
duong ho hép nhung chu yéu la duong ti€u hoa. Nguoi nhiém virus do an thirc an nhiém virus
hay tiép xtic véi cac vt dung nhidém virus hodc ho hap cac hat chat tiét nho c6 chira virus.

2.2. Su phat trién ciia virus & trong co thé

Sau khi xam nhép vao co the virus xAm nhiém viing miéng hong va rudt, nhan 1én & d6
va & nhirng hach bach huyét & ¢6 va mang treo rudt. Sau 2, 3 ngay virus dugc phéng thich vao
méu va sy nhidém tring thir phat xay ra & nhitng mé nhay cam khac mé than kinh va h¢ than
kinh trung wong. Sy nhan 1én ciia nhing virus & nhing vi tri ban dau va sy nhidém virus mau
tiép theo, trong nhiéu truong hop khong c6 biéu hién 1am sang hodc cho thiy mot chimg bénh
khong dic hiéu, ching bénh quan trong goi 1a bénh bai liét xay ra sau nhiém virus méau va la
hau qua ctia sy nhan 1én cta virus va sy pha hay té bao & nhitng vi tri th phat. Thoi gian
nung bénh tir 7 - 14 ngay, c6 khi ngin hon 3 ngay hoic dai hon 35 ngay.

3. Pdc diém lam sang
3.1. Su nhiém tring khong biéu hién

Khoang 90 - 95% nhiém Poliovirus khong cho thay tridu ching. Trong nhimng truong
hop nay sy nhiém tring chi giéi han & duong tiéu hoa va chi co thé xac dinh bang cach phan
lap virus & phan hodc bang phan tng huyét thanh.

3.2. Chung bénh nhe

Bénh nhan sdt vira trong 24 - 48 gid, chimg bénh nhe xdy ra trudc khi chimg bénh
ngng. Tri¢éu ching: dau dau, biéng in, ndon mua, xung huyét mii va hau, dau hong va do6i khi
101 loan ti€u hoa. Chimg bénh nhe khong phai la mot nét thong thuong cua bénh bai liét va chi
xay ra & 1/3 tré em va it hon & ngudi 16n trong s6 ngudi duoc chan doan bj bénh bai liét.

Chtng bénh nhe dugc xem la biéu hién lam sang cua nhiém virus mau sau d6 bénh nhan
hdi phuc. Hoi chimg dugc goi 1a bénh bai 1iét non va chiém khoang 4 - 8% cua tat ca nhimng
nhiém Poliovirus.

3.3. Chting bénh nang

Xuét hién 1 - 3 ngay sau chimg bénh nhe hodc xay ra ma khong c6 chimg bénh nhe.

- Giai doan truéc bai liét: chimg bénh phan anh sy xam nhiém cua Poliovirus vao hé
than kinh trung wong, biéu thi nhiing triéu chimg 14m sang dau tién ciia sy nhiém tring trong
phan 16n nhing truong hop. Pic diém: sbt, dau dau, budn ndn, mira va dau hiéu kich thich
vira & mang ndo gy nén dau va cimg cb va lung, ciing c6 thé dau & tr chi. O mot vai bénh
nhan chimg bénh dimng ¢ diy ma khong phat trién thanh liét va duoc goi 1 bénh bai liét khong
liét.

- Giai doan liét: 1 - 5 ngay sau khi xuit hién chimg bénh ning hoic doi lac 1au hon,
ngudi bénh bj liét mém ¢ nhitg nhoém co riéng biét. Liét co phat trién trong 3 ngay ké tiép,
quy md phu thudc vio vi tri va tinh trang cta nhimg thuong ton ¢ hé than kinh trung uvong. Su
phuc hdi bit dau sau khi bénh ngung phat trién. Su hoat dong cua nhiing co bi liét c thé duoc
cai thién trong 4 - 6 tuan 18 tiép theo, moi cai thién thuong hoan tat trong vong 6 thang. Vat Iy
tri liéu c6 thé hd tro cho su hi phuc. Hiém hon mot giai doan li¢t thir 2 xay ra 3 - 4 ngay sau
giai doan liét thir nhat. Khoang 1 - 2% ngudi bi nhidm Poliovirus phét trién thanh chimg bénh
ndng.
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4. Cdc hinh thirc bai li¢t

Nhitng thuong tén gay ligt co thong thuong xay ra ¢ nhimg té bao cta simg trude tuy
song (chimg bai liét tay séng). Nhing thuong tén tuong tu c¢6 thé xay ra & nhitng ving tiy
song va nao (chuing bai 1iét hanh ndo) va ¢ vo ndo (chung bai li¢t ndo). Bai li¢t hanh nao dac
biét nghiém trong vi thwong ton cua nhiing day thﬁn kinh so gay liét cho nhimg co cua khi
quan, thanh quan, vom mi¢ng, lam mat kha nang nudt va nhanh chong can tré sy ho hap néu
khong dugce diéu tri thich hop. Thuong t6n ctia nhitng trung tim ho hap va van mach c6 thé
dan dén suy ho hap va truy tim mach nén chiing bai liét hanh nao c6 ty I¢ tir vong cao.

5. Tinh mién dich

Tinh mién dich thuong xuyén d6i voi typ Poliovirus giy nén su nhiém tring. Tuy nhién
c6 thé c6 mot muc do thap vé sy dé khang khac typ dac biét gitra typ 1 va typ 2. Khang thé
khang bai liét cia me truyen cho con tuan ty bién mat trong 6 thang dau cua doi sdng dua bé.
Khang thé tiém vao co thé chi ton tai trong 3 - 5 tudn 1&.

Khang thé trung hoa tao thanh khoang 7 ngay sau khi co thé tiép xtc v6i Poliovirus va
ton tai sudt doi. Vi virus & trong ndo va tiry sdng khong bi anh hudng boi khang thé & trong
mau nén tao mién dich chi c6 gia tri luc thye hién trude khi xuét hién nhitng tri¢u ching lién
quan dén hé than kinh.

Tt lau nguoi ta biét su dé khang bénh bai liét lién hé chat ch€ vdi amidan. Nhitng khao
sat gan day cho thiy sau khi cit amidan thi mtrc khang thé & miéng va hong giam xubng rd
rét, dic biét & tré em nam. O tré em bj cat amidan thi sy dap ung véi vaccine bai liét phat trién
cham va hiéu gia khang thé thip hon tré em c6 amidan nguyén ven.

6. Chan dodn phong thi nghiém
6.1. Nudc nao tuy

Bach cau gia tang 10 - 200 /mm?’, it khi 16n 500 /mm’. Trong giai doan sém ctia bénh ty
1¢ bach cau da nhan /lympho cao nhung trong vong it ngay ty 1¢ d6 dao nguoc lai. SO lugng té
bao toan phan cham trd lai binh thudng. Protein trong nudc ndo tiy ting vira, trung binh 40
-50 mg/100ml va ton tai nhu vy trong nhiéu tuan 1& trude khi sé luong té bao giam xudng.
Luong glucose binh thuong.

6.2. Phan lap va xac dinh virus

- Bénh pham :

La que bong ngody hong trong thdi gian bénh mai boc phat nhung c6 thé 1y ngoay hau
mon hodc 1ay phan trong mot thoi gian dai hon. Kha nang tim thay virus tuy thudc qua trinh
chimg bénh: 80% trong 2 tuan 1& dau nhung chi 25% trong tuan 1& thi 3. Trong truong hop
bénh nhan chét thi 1ay ndo va chat chira dai trang. Bénh pham phai duoc lam lanh cang sém
cang tot va néu goi dén phong thi nghiém qué 1 ngay thi phai giit ¢ trang thai dong lanh.

- Phadn lap va xac dinh

Nuodi céy & té bao than khi hodc té bao mang b1 hodc té bao thuong truc (Hela, KB, WI-
38). Virus bai liét gdy nén hiéu tGng té bao bénh 1y dic trung. Xac dinh typ bang phan tng
trung hoa.

- Phan irng huyét thanh :

Lay huyét thanh kep: 1an tht nhét sau khi bénh boc phat, lan thi hai, 2 - 3 tuan 18 sau dé
tim dong lyc khang thé. C6 thé sir dung phan tng két hop bd thé, phan Umng trung hoa. Khang
thé két hop bo thé thay d6i trong qua trinh ctia chimg bénh. Khang thé trung hoa xuét hién
som va thuong co thé kham phé trong thoi gian bénh nhan nam vién. Khang thé két tia dic
hiéu typ phat trién trong thoi gian hoi phuc va it duge st dung trong chan doan.

Phan tmg huyet thanh ngoai gia tri chan doan bénh, con ¢ gia tri xac dinh dugc tinh
trang nhiém virus (the an) trong cong dong va xéac dinh hiéu lyc ciia vaccine.

7. Phong ngira va diéu tri
7.1. Diéu tri
Khoéng co thube dic hiéu
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7.2. Phong ngra:

Biang bién phap chung kho thuc hién, chi yéu bang vaccine rat hitu hiéu. C6 2 loai
vaccine: vaccine Salk va vaccine Sabin.

- Vaccine Salk:

La vaccine chét chira 3 typ virus doc luc nudi cdy o té bao than khi va giét chét bang
formol va B propiolacton. Tiém trong da vaccine tao nén mién dich dich thé ngin ngira khong
cho virus xdm nhidm than kinh trung wong. Vaccine an toan va hiéu qua néu str dung dung
nguyén tic. Tuy nhién vaccine nay c6 mot sé nhyoc diém: khong tao nén mién dich tai chd do
d6 virus van c6 thé nhan 1én & rudt nén khong lam giam nguy co lay lan virus, ngoai ra phai
tiém nén kho thyc hién & quy mo 16n, hon nita lai dat tién.

- Vaccine Sabin:

La vaccine song giam doc. Day 1a mot vaccine séng hoan chinh chira 3 typ virus bai liét
1, 2, 3 giam doc. Virus nhdn 1én trong t& bao rudt tao thanh khang thé tai chd. Mién dich thu
hoach khéng nhimng ngin can virus doc luc hoang dai xdm nhiém than kinh ma con tc ché su
x4m nhiém va nhan Ién cua cic virus d6 ngay tai rudt. Hon nita vaccine Sabin ré khoang 100
1an so v&i vaccine Salk va d& thyc hién vi c¢6 thé cho udng hodc nho it giot vao mot thoi dudng
10i cho ngim.

II. COXSACKIEVIRUS

Loai Coxsackievirus thudc ho Picornaviridae gdm 29 typ. Chung khac biét véi cac
Enterovirus khac & kha ndng giy bénh ¢ chudt b , cac enterovirus khac thi hiém hodc khong.
Chung chia thanh 2 nhom: nhém A va nhom B ¢6 kha nang giay bénh ¢ chudt khac nhau.
Ciing nhu Poliovirus chung xam nhiém rudt nguoi va dugce phén 1ap 1an dau tién & phan cua 2
tré em & Coxsackie, New York. Chiing gy nhiéu chimg bénh khac nhau: Coxsackie A giy
viém hong ap to, phat ban ngoai da, gy viém két mac chay mau, viém mang nao vd khuén...,
Coxsackie B gy viém co tim & tré so sinh, viém duong ho hap trén, viém mang ngoai tim,
viém mang trong tim...
III. ECHOVIRUS

Loai Echovirus (enteric cytopathogenic human orphan virus) thudc ho Picornaviridae
gorn 33 typ. Ching ciing tim thdy ¢ 6ng tiéu hoa, gdy nén hi¢u ing té bao bénh 1y & nudi ciy
té bao nhung khong gay nén nhitng thuong t6n bénh 1y & chudt 6. Chuing lién quan dén mot
hodc nhiéu hoi chimg bénh tir chimg bénh hé hip nhe dén thwong ton ¢ ndo. Chiing giy nén
viém mang ndo v6 khuan, nhiém trung dudng hé hip trén cip tinh, viém ndo, viém rudt, viém
co tim, sbt phat ban...
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ROTAVIRUS

Muc tiéu hoc tap

1. Trinh bay dwoc ddc diém virus hoc cia Rotavirus

2.Trinh bay dwoc kha nang gay bénh cua Rotavirus

3.Trinh bay phwong phdp chan dodn virus hoc, phirong phdp phong ngira va diéu tri
Rotavirus thudc gidng Reovirus ho Reoviridae giy nhiém trung duong hd hép va duong

tiéu hoa. Rotavirus gay bénh tiéu chay nang va de doa tinh mang tré¢ em dudi 2 tudi trén toan

thé gi6i. Virus Norwalk tuong tu nhung nho hon Rotavirus cuing gy bénh ti€u chay nhung ¢

tré em 1on tudi va nguoi truong thanh.

I. PAC PIEM VIRUS HQOC

Hinh 1 Rotavirus duéi kinh hién vi dién tir

1. DBdc diém vé cdu tric

Rotavirus dugc goi tén nhu thé vi ¢ dang tron nhu banh xe kich thudc hat virus 1a
65 -70 nm. Axit nucleic 12 ARN hai soi, dugc chia thanh 11 doan nam & trung tam cua hat
virus, duong kinh 38nm dugc bao boc boi hai 16p capsid. Capsid doi xing hinh khoi gom
capsid trong va capside ngoai. Cac capsome cuia 16p trong x&p theo hinh nan hoa va kéo ndi
cac capsome cua lop ngoai tao nén hinh vong do vay cac virus nay maéi c6 tén la rota (Rota =
banh xe).

Neutrallzation

antigen "
’//F{'; Sﬁmﬁ'p;;\-\

VPG
Subgroup

antigen

1.1Pic di dm vo khang nguyén Hinh 2. Cau truc cda hat Rotavirus
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Hai 16p capsid clia virus mang dic diém khang nguyén riéng biét. Lép capsid ngoai
mang tinh khang nguyén dac hi¢u typ. Lop capsid trong mang khang nguyén dac hi¢u nhom.
Rotavirus gay bénh cho nguoi va cac Rotavirus gay bénh cho dong vat c6 khang
nguyén tuong tu nhau nhung khong c6 moi lién quan vé mat khang nguyén vdi cac virus
thudc ho Reoviridae.
Rotavirus gy bénh cho ngudi gdm c6 6 typ huyét thanh. Lac nhidm typ huyét thanh nao
thi dap ing khang thé cao véi typ d6 va chi co dép mg timg phan véi cac typ khac.

1.2. Dic diém nhan 1én va kha ning gy bénh

Rotavirus vao co thé ngudi va nhan 1én chi yéu ¢ niém mac ta trang. Chung con gay
tiéu chay ¢ lon con, bo so sinh hodc khi so sinh. Nguoi ta co thé nudi cay Rotavirus ¢ nudi
cay t€ bao rudt bao thai nguoi, than bao thai lon. Sy nhan Ién cta virus c6 thé phat hi¢n bang
micn dich huynh quang va mién dich hién vi dién tir, nhung hiu tmg t€ bao bénh ly khong co
hoac toi thiu.
1.3. Sirc d& khang

Virus bi bat hoat nhanh chéng khi bi xtr Iy bang EDTA (ethylendiamintetracetic acid).
Chung dé bi bat hoat 6 pH nho6 hon 3 va lon hon 10, nhung c6 strc d¢ khang t6t voi voi clo va
ete. Ching bén viing sau nhi€u ngay & trong phan ¢ nhi¢t do thuong.
II. CO CHE SINH BENH

Rotavirus nhan 1én trong lién bao nhung mao rudt non pha huy céu trac lién bao va lam
ctin nhung mao rudt non. Té bao hap thu truong thanh ciia nhung mao tam thoi bi thay thé boi
nhirng t& bao chua truéng thanh khong thé hap thu hitu hiéu duong va thic an, gay bai tiét
nudce va chat dién giai ¢ rudt non, dan toi ia chay tham thau do kém hép thu. Su hép thu thure
an tré nén binh thudng lic cac nhung mao rudt tai sinh va cac té bao nhung mao truéng thanh.
II1. KHA NANG GAY BENH

Ia chay nghiém trong va sot, doi khi c6 non 1a mot hoi chimg thong thuong do Rotavirus
gy nén & tré nho dudi 2 tudi, dac biét 1a tré em bu sita me. Sinh thlet cho thay niém mac rudt
non 13 chd nhan 1én chinh cta virus. Virus thai ra trong phéan tdi da trong 4 ngdy dau cua
chimg bénh nhung ngudi ta co thé phat hién virus 7 ngay sau khi bi ia chay. Trong nhidm
trang thir nghiém & khi va lon con, sy nhan 1én cta virus va nhimg thuong ton bénh 1y xay ra
& nhimg té bao cua toan bo rudt non, nhung rudt gia va nhimg co quan khac khong bi nhiém
virus.

Bénh c6 thé xay ra tir hinh thirc nhiém tring khong biéu hién dén ia chay vira, ia chay
nghiém trong, c6 thé chét. Bénh thuong khoi phat dot ngdt. Non mira trude khi ia chay xay ra
trén 80% tré em bi bénh, khodng 1 phén 3 tré em nam vién c6 nhiét do trén 39°C. Bénh
thuong keo dai tir 2 - 6 ngay. Dich nhay thuong thiy trong phan nhung bach ciu va hong cau
tim thay it hon 15% truong hop. Nhiém Rotavirus ciing thuong cho thiy nhing triéu ching
duong ho hap, st, non, rdi ia chay. Nhiém trung Rotavirus dic biét nghiém trong va c6 thé
dua dén tr vong ¢ tré em suy mién dich.

IV. DICH TE HQC

Nhiém Rotavirus xay ra khép noi trén thé gioi. Trong khoang 3 tudi dau, mdi tré em bi
nhiém Rotavirus it nhit mot 1an. O cac nude 6n d6i nhiém trung xay ra & nhing thang lanh vé
mua dong. O nudc ta ciing nhu cac nudce nhiét doi bénh xay quanh nam, tin sd tang 1én ¢ cac
thang mat tro1 va mua lanh: 10, 11, 12. Rotavirus 1a can nguyén quan trong nhit gdy ia chay
mét nudc nghiém trong ¢ tré nho va tré dudi 3 tudi & cac nudc phat trién ciing nhu cac nude
dang phat trién va chiém tir 30 - 50 % cac truong hop ia chay can nam vién hodc can bu dich
tich cuec.
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V. CHAN POAN PHONG THI NGHIEM
5.1. Xéac dinh virus

- Bénh pham: L4y phan bénh nhan trong tuan 1& diu ctia bénh hogc hut dich ta trang.

- K¥ thuat xét nghiém: Quan sat hat virus truc tlép & dudi kinh hién vi dién tir cho thay
c6 hinh dang tron nhu banh xe (xem hinh 1 ¢ phan dau ctia bai). Ciing c6 thé phat hién virus
truc tiép tir bénh pham bang thir nghiém ngung két hat latex, ngung két hong cau thu dong.
K§ thuat mién dich lién két men (ELISA) ciing duoc sir dung dé phat hién Rotavirus & mau
nghiém phan. Ky thudt phan tir dién di ARN cua virus tor mau nghiém phan trén gel
polyacrylamid cho phép phan biét cac chiing Rotavirus gay bénh & nguoi.

5.2. Chan doan huyét thanh

- Bénh phém la mau bénh nhan

- §u’ dung céc phan ung n}ién dich lién két enzyme (ELISA), mién dich phong xa, phan
Ung mién dich huynh quang d¢ phat hién khang thé IgG trong mau bénh nhan. Tuy nhién,
chan doan huyét thanh it c6 gia tri cho chan doan lam sang.

VI. PHONG NGUA VA PIEU TRI

Bénh xay ra ngay ¢ cac nudc phat trién c6 phuong tién y té hién dai va cung cép day du
nuoc sach nén khong thé phong ngira bang bién phap vé sinh don thuan. Nhig tién bo trong
mdt s6 vaccine sdng giam doc cho phép hy vong c6 thé phong ngira bang vaccine trong thoi
gian toi.

Diéu tri bang cach cho udng oresol (ORS) dé bu nudc va chat dién giai. Chi mot sd
truong hop dén bénh vién qua ning méi phai truyén dich.
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VIRUS CUM
(Influenzavirus)

Muc tiéu hoc tap

1. Trinh bay dwoc cdc tinh chdt ciia virus.

2. Trinh bay duoc kha nang gdy bénh cua virus.

3. Trinh bay dwoc cdc phiwong phdp chan dodn phong thi nghiém va phong bénh.

Virus ciim la thanh vién cua ho Orthomyxoviridae. Cac virus nay la nhitng tdc nhan
gay bénh cum & nguoi va dong vat. Cac virus gay bénh cho nguoi dugce phan biét thanh 3 type
A,BvaC.

Co nhiéu‘téc nhéq virus khac nhau nhu yims cim, virus 4 cim, virus hop bao ho hép,
virus adeno ... déu c6 thé gdy ra hoi chung giong cam. Nhung chi c6 virus cim mdi 1a thu
pham gay ra bénh cim that su.

I. CAC TINH CHAT CUA VIRUS

1. Hinh thé, cdu triic ciia virus

Virus cim hinh cau duong kinh tir 80 - 120 nm nhung d6i khi ¢6 dang hinh soi.
Nucleocapsid dbi ximg kiéu xoan tron dc, chira ARN mét s¢i c6 trong lugng phén tir khoang
4x10° daltons kém theo enzyme ARN polymerase phu thudéc ARN. Cau tric ARN cua virus
cim A va B phan lam 8 doan gen, con ¢ virus cum C phan lam 7 doan, trén mdi doan gen
virus c6 thé ghi diu cho nhiéu méat ma di truyén. Nucleocapsid dugc bao boc boi mang protein
nén M1 (M: Matrix), phia ngoai mang lai duoc bao boc bai vo ngoai 1a 16p lipid kép c6 ngudn
gbc tir mang bao twong cua té bao chi. Protein M2 dam xuyén va nhd ra khoi vo ngoai, tao
thanh cac kénh ion. Trén bé mat vo ngoai c6 nhiing cdu trac soi duge ciu tao bai
glycoprotein, tao nén cac khang nguyén hemagglutinin (ky hi€éu la H) va neuraminidase (ky
hiéu 1a N). M6i soi H va N dai 8-10 nm, cach nhau 8 nm. Hai cdu trac Hva N la nhting khang
nguyén quyét dinh kha niang ngung két hong cau dong vat.
2. Su nhan lén cua virus

Céc virus cim nudi cdy d& dang trong phoi ga. Ngoai ra, nguoi ta con dung cac nudi
cay té bao than phdi ngudi, than khi va chudt lang dé nudi cay virus cim in vitro.

Khi x4m nhap vio té bao thich hgp thi ARN cua virus dugc tong hop trong nhan ctia
té bao vat chu, con cac thanh phan khac cua virus duoc tong hop trong bao twong cia té bao.
Céc hat virus m¢i dugc hinh thanh ¢ mang té bao. Mang té bao vat chu bj déy 16i ra, sau do
giai phong ra nhimng hat virus hoan chinh. Sy nhan 1én ciia virus trong té bao vat chi c6 thé bi
trc ché boi  actinomyxin D. M6t chu ky hoan chinh cua virus khoang 12 gio.

Mot té bao bi nhiém virus ciim sau khoang 12 gid phan 16n 14 sinh ra cac hat virus
hoan chinh (virion), nhung d6i khi ¢ thé san sinh ra mot loai virus ¢ trang thai khong hoan
chinh (hat DIP: Defective interfering particles). Nhimg hat virus khong hoan chinh chira rat it
hodc khong co ARN, mat kha ning giy xdm nhiém, nhung van giit duoc kha ning ngung két
hong cau.

3. Sike dé khang véi cdc tac nhan 1y héa hoc

- Hat virus bi phé huy bdi ether va deoxycholate natri do n6 c6 20 - 30% lipit.

- pH thich hop nhét 12 6,5 - 7,9.

- Virus chiu nhiét kém : 6‘56‘)? - 60°C tinh xam nhiém bi ph4 hiy trong mot vai pht,
nhung hoat tinh ngung két hong cau van dugce duy tri.
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4. Cau tao khang nguyén cia virus

- Khang nguyén nucleocapsid: La thanh phan ddi ximg hinh xoén dc ndm bén trong vo
boc. P6 13 khang nguyén két hop bd thé hoa tan c6 thanh phan hoa hoc 13 nucleoprotein. Dua
vao khang nguyén nucleocapsid va protein M nguoi ta chia cdc chung virus cum ra lam 3
type huyét thanh A, B, C. Khang nguyén cia mdi type khac nhau va khong phan Gmg chéo
v6i khang nguyén cua hai type kia.

- Khang nguyén protein nén M1: La thanh phan cau triic chinh bao boc nucleocapsid.

-Khang nguyén hemagglutinin va khang nguyén neuraminidase: Ban chat 1a
glycoprotein nam trén vo boc cua virus. Hai khang nguyén nay c6 vai tro trong sy xam nhém
vao té bao va su thoat ra khoi té bao clia hat virus. Nhd c¢6 khang nguyén bé mit ndy ma virus
cim co thé ngung két hong cau cua 20 loai dong vat khac nhau, hay dung nhat 1a 1% dich treo
hong ciu ga, hong cdu ngudi nhom O va chudt lang. Khang nguyén H déc trung cho typ,
khang nguyén N ddc trung thir typ (subtype). Cac cau triic H va N cua virus cam ¢o6 the thay
d6i trong timg thi typ. Hién nay c6 16 cau trac khang nguyén H (H1 dén H16) va 9 céu tric
khang nguyén N (N1 d&én N9) khac nhau dic hiéu cho timg tht typ cia cac typ cim A, B va C.

- Sy thay ddi khang nguyén cta virus cim: CAu trac khang nguyén cua virus cam
(khang nguyén H va khang nguyén N) thay d6i rd nhat, dic biét vai virus type A. Trong type
A va B nhiing bién chiing c6 thé phan biét nho sy sai biét khang nguyén H va khang nguyén
N. Trong mét it thap ky qua cir khoang 10 - 12 nam xuat hién mot bién ching, chii yéu 1a mot
thr typ cta type A va trong mot thoi gian nhét dinh chi mot thir typ duy nhat chiém wu thé.

Genom ctia virus cam phan 1am nhiéu doan 13 nguyén nhan dan dén sy thay d6i khang
nguyén. C6 2 kiéu thay d6i khang nguyén:

+ Hoan vi khang nguyén (antigenic shift): Hién tuong hoan vi khang nguyén xay ra
khi ¢6 2 hay nhiéu chung virus, voi nhiéu doan ARN khac biét nhau vé mit di truyén, cung
lac xam nhiém vao mot té bao. Cac doan genom hoan vi v6i nhau. Bién chung virus c6 thé lay
nhiém vao vat chu méi. Hién tugng hoan vi khang nguyén chi thiy xay ra & virus cam A va 1a
nguyén nhan giy ra cac vu dai dich cim trén toan cau.

+ Bién thé khang nguyén (antigenic drift): 1a qua trinh dot bién ngiu nhién xay ra ¢
gen md hoa cho hemagglutinin din dén su thay doi mot sd axit amin trong protein
hemagglutinin. Hién tuong bién thé khdng nguyén xay ra ¢ ca 2 virus cim A va B, 1a nguyén
nhan gay ra cac vu dich cum dia phuong trong thoi gian gitra cac dai dich.

Céc bién chiing méi, khac véi chung cii 1a n6 ¢6 nhiing thanh phén khang nguyén mai,
thay thé cho nhing thanh phan khang nguyén cil, do do nhimg khang thé mién dich cii khong
con tac dung v6i khang nguyén méi. Cau tric khang nguyén virus type A dot bién nhiéu hon
virus type B, con virus type C hién nay chua tim thiy khang nguyén dot bién.

1. KHA NANG GAY BENH CUA VIRUS

Virus cum type A, B, C la tac nhan gay ra bénh cum ¢ nguoi voi nhimg dac diém rat
dac biét nhu: Tinh cam thy cao, thoi gian 0 bénh rat ngan tir 1- 2 ngay, bénh dlen bién nhanh
chong, gdy ra mot stec mién dich cao nhung khong 1au bén, 14y truyén truc tiép qua duong ho
hap. D6 14 nhitng nguyén nhan 1lam cho bénh ciim dé lan tran thanh cac vu dich 16n
1. Su lan truyén cia virus trong co thé

Virus vao co thé bang duong ho hép, n6 xam nhiém céc té bao niém mac dudng hod
hap trén gdy thuong ton niém mac lam xuat hién cac phan xa ho va hét hoi. Qua trinh phat
trién ctia virus & duong ho hap trén din toi sy hily hoai ciia cac t6 chic lién bao, mo duong
cho virus vao phé quan va vao ph01 hay cting ¢ thé mo duong cho cac vi khuan giy xam
nhiém thir phét khi cac to chirc té bao da mat hét kha ning ty vé binh thudng ctia no. Do 1a cac
thé viém phdi do virus hay cac bién chirng khac do nhiém khuan thir phat.
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2. Hinh anh lam sang

Thuong gap la thé gién hinh vé1 cép dic diém 1a sau 1 - 2 ngay u bénh, xuét hién rét
run, sot, dau khap minh may, suy nhuoc, ton thuong bo may hoé hap, bénh khoi nhanh nhung
mét moi kéo dai. Ngoai ra co thé gip thé nang voi cac tri¢u chimg cua bénh phé quan - phé
viém do virus hoic do nhiém céc vi khuan tu cau, lién cau, phé cau, Klebsiella pneumoniae..,
thuong gdp & nguoi gia va tré nhé vai ty 1€ tr vong cao.

3. Dich té hoc

Bénh lay tryc tiép qua duong ho hap, thuong gay dich lon, Qhét la type A. Dich cim
thuong xay ra Ve}o mua dong xuan. Sau khi nhiém bénh ciim s€ c6 mién dich ddc hiéu type kéo
dai tir 6 thang dén 3 nam.

Cac thu typ H va N khac nhau cta cac virus cum c6 thé gay bénh cho ngudi va nhidu
dong vat khac nhau. Mt so thir typ thuong gay bén}} o nguoi nhu H3N2, HINI... Riéng thu
typ H5NI cua virus cum A 1a loai gdy bénh ¢ gia cam nhung hién nay da vuot qua rao can
gidi han thy thé dic hiéu loai dé gay nhlem 0 dong vat co va va ca nguoi. T nam 1997 dén

nay, dich cim A (H5N1) xay ra lién tiép ¢ nhiéu nuéc chau A dic biét 1a Trung Qudc, Thai
Lan, Viét Nam,..

III. CHAN })OAN PHONG THi NGHIEM
1. Chan dodn phan ldp va xdc dinh virus

Virus dugc phén lap tir bénh pham ngoay miii, ngoay hong, nudc rira miii hong ctia
bénh nhan hodc tir mo6 phdi trong nhiing truong hop tir vong.

Chu yéu ngudi ta phan 1ap virus cim trén phoi ga bang cach tiém truyén bénh phérp
vao tui 0i cuia phoi ga tur 10 - 13 ngay. Sau d6 d€ 3 ngay ¢ nhiét do 35°C, hat nuéce ¢ khoang 61
dé xac dinh virus. Virus phan 1ap ra dugc dinh loai bang phan trg trc ché ngung két hong cau
v6i cac khang huyét thanh type.

~ Ngoai ra nguoi ta co thé phan lap virus bang cach nudi cdy bénh pham trong cac nudi

cay té bao than khi hoac than phoi nguoi.
2. Mot s6 phirong phdp khdc

- Phuong phap mién dich huynh quang truc tiép dé xac dinh virus cam trong nudc suc
hong cua bénh nhan.

- Phat hién cac doap ARN cua Viru§ cim 6 trong cac dich du’(‘n}g ho hép nhu dich mii,
dich hau hong, dich ty hau, dich khi phé quan bang k¥ thuat khuéch dai gen (RT- PCR:
Reverse tragscriptase - Polymerase chain reaction). Ky thudt nay c6 d6 nhay va d¢ dac hi¢u
cao giup chan doan nhanh va sém bénh cum.

3. Chdn dodn huyét thanh

) Lay 5ml mau bénh nhan dé vao 6ng nghiém v6 khuan, khi mau déng,v tach 1y phan
huyét thanh. Phai 1y mau 2 lan (huyét thanh kep) cach nhau 10 - 14 ngay dé tim dong luc
khang thé. C6 2 phan Gng huyét thanh thuong duge su dung la phan tng két hop b6 thé dung
khang nguyén nucleocapsid, phan tng trc ché ngung két hong cau dung khang nguyén ngung
két hong cau.
IV. PHONG BENH VA PIEU TRI
1. Phong bénh

Do phuong thirc truyén bénh truc tiép gitra ngudi voi ngudi, bénh lan tran rit nhanh
cho nén c()pg tac ph(‘)ng‘bénh chung rat kho thug hién. Trong vu (}ich phai cht trong tranh céac
nhiém khuan thir phat bang cach nang cao strc dé khang cua co thé.

- Phong bénh dic hiéu bang vaccine : C6 2 loai vaccine
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+ Vaccine chét : ding virus cam nudi cdy trong phoi ga, giét chét bang formol va nhiét
dd hodc béta-propiolacton, tiém dudi da hodc phun vao miii.

+ Vaccine song giam doc lyc: phun vao miii.

Cac vaccine phong bénh cum thuong la vaccine phéi hop nhiéu ching virus cam dién
hinh thudng gip nhit. Tuy véy cdc vaccine nay c6 nhugce diém 1a khi virus luu hanh da bién di
thi cac vaccine diéu ché tir cac chung virus cii hau nhu khong c6 tic dung. Vi vay hién nay
nguoi ta dang nghién ctru cac bién phap bd sung cho vaccine, mot trong cac bién phap d6 1a
dung interferon va interferonogen dé phong chong cam.
2. biéu tri

Khi gip thé ning nhu viém phoi nguyén phat ¢ tré em do virus cim... nguoi ta tiém
gama-globulin. Dung khang sinh trong diéu tri hoac du phong cic nhiém khuéan thur phat &
trén nhiing co thé suy ki€t hodc c6 bénh man tinh nang nhu bénh lao, bénh tim...
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PARAMYXOVIRIDAE

Muc tiéu hoc tap

1. Néu dwoc cdc tinh chdt cia virus.

2. Trinh bay dwoc kha nang gdy bénh cua virus.

3. Néu dwoc cac phirong phdp chin dodn phong thi nghiém va phong bénh.

Ho virus nay la mdt nhém gdm nhiéu tac nhan khac nhau vé kha ning giy bénh, vé su
phan bo trong gidi dong vat va vé tinh chat sinh vat hoc cta ching.

Cac virus nay c6 hinh thé va cAu trac rat gn gii v6i ho Orthomyxoviridae, nhung
chung c6 nhiing tinh chat khac biét nhu: kich thudc tr 150 - 700nm, ARN c6 trong luong
phén tir tir 5 - 7.10° daltons, nucleocapsigi cyén nhé c6 duong kinh tir 12 dén 18nm, su hién
dién thuong xuyén cia mdt protein li€n ket t€ bao (gay ra cac hop bao), tinh viing bén cia cac
khang nguyén...

Ho Paramyxoviridae dugc phan chia thanh 3 gidng:

- Paramyxovirus: virus & cim va virus quai bi

- Morbillivirus: virus so1

- Pneumovirus: virus hop bao duong ho hap

I. VIRUS A CUM

1. Cdc tinh chat chung cia virus

Virus 4 cim c6 nhiéu hinh thai nhu hinh cau, hinh bau duc, kich thuée 100 - 250nm.
Chtra ARN 1 soi. Virus nhan 1én tot trong céq nuéi‘ cay té bao thefu} khi,‘bé‘lo thai nguoi...
Virus 4 cam type 1, 2, 3 va 4 ngung két dugc hong cau chudt lang, hong cau khi va nguoi ¢
4°C - 37°C.
2. Kha nang gdy bénh cho nguoi

_Virus a cim gy nén ¢ tré so sinh va tré nho tir nhimg nhjém trung nhe ¢ duong hd hip

trén dén viém tiéu ph€ quan, viém phoi, viém thanh quan - phé quan dac biét nghiém trong.
Chu yéu thuong gap virus 4 ctim type 1, 2, 3 con type 4 thi it gdp hon.
3. Chdn dodn virus

- Phan lap virus tr nudc rua ) hong, nuodi céy trong cac nudi céy té bao than khi hodc
bao thai nguoi.

- Chan doan huyét thanh thudng dung phan tng tc ché ngung két hong cau.
4. Phong bénh va diéu tri

- Phong bénh chung gap rat nhiéu kho khan. Phong bénh dic hiéu bang vaccine bat
hoat virus 4 cam type 1, 2, 3 rat it c6 két qua.

- Piéu tri: Khong ¢ thudc dic hiéu, chi y dé phong cac bién ching do nhiém khuan
thur phat.
II. VIRUS QUAI BI
1. Cdc tinh chat cia virus

Kich thudc cua virus quai bi thay d6i tir 85 - 340nm, hinh thé da dang nhung ciing c6
the hinh sgi chi. Thanh phan hoa hoc gidng nhu cac Paramyxovirus né ngung két dugc hong
Cau ga, chudt lang... va hap phu dugc hong cau trén cac té bao bi xdm nhiém trong cac nudi
cdy té bao hoic trong nudc khoang bi cta phoi ga bi xdm nhiém. Virus quai bi nhan 1én tdt
trén phoi ga.
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Virus quai bi c6 3 loai khang nguyén:

- Khang nguyén S 1a nucleoprotein.

- Khang nguyén V tao ra tir vo boc. D6 1a khang nguyén ngung két hong ciu va
Neuraminidaza.

- Khang nguyén di ung: Khang nguyén nay lam tang tinh cam thu dac hiu theo type
khi nguoi ta tiém trong da co thé da bi cdm nhiém bang chat dich lay tir khoang 61 va khoang
dém phoi ga bi xam nhiém.

2. Kha nang gay bénh cho nguoi

Bénh quai bi 1a mdt bénh truyén nhidm cép tinh, 13y va gay dich do virus quai bi gay
nén.

Thé dién hinh ctia bénh c6 thoi ky nung bénh khoang 2 - 3 tuan. Khai dau bénh nhan
thay kho chiu, hoi s gid, nhire dau va sot 1én dan. Day la thoi ky lay nhat, nhung doan ngay
ra bénh lai rat kho. Hom sau thay nhai, nudt nguong, dau ¢ trude tai. Sau do 1 bén tuyén mang
tai bat dau sung va dau roi 2 - 3 hom sau lan sang bén kia. Da s6 la sung ca 2 bén, tuy nhién
sung 1 bén cing hay gdp. Cac tuyén nudc bot khac cling co thé bi viém (tuyén dudi ham,
tuyén dudi ludi). Bénh nhan sot 39°C - 40°C trong 3 - 4 ngay. Phan nhiéu bénh khoi sau 8 - 10
ngay.

Bénh quai bi ¢6 thé c6 mot s bién chimg thuong gip ¢ ngudi 16n nhu: viém tinh
hoan, viém budng trimg, viém tyy... Cac truong hop viém néo, viém mang néo - ndo rat hiém,
nhung néu c6 thi rit ndng va c6 thé tir vong.

Bénh quai bi c6 quanh nam, tré¢ em dé mic bénh va nguoi 16n chua méc van c6 thé bi
lay bénh. O bénh duy nhat 1a nguoi. Bénh lay truc tiép qua duong ho héap. Bénh quai bi dé lai
mdt trang thai mién dich 1au dai, rat it khi gip nguoi bi mic bénh 1an thi hai.

3. Chan dodn phong thi nghiém
3.1. Phan lap virus

Bénh pham 1a nude bot cdy vao phoi ga hodc vao trong cac nudi cay té bao thén khi,
Hela, té bao 6i cta nguoi. Xac dinh virus bang phan tmg trc ché ngung két hong cau va phan
g trung hoa v6i huyét thanh mau.

3.2. Phan tng huyét thanh

Thuong sir dung phan tmg két hop bo thé va phan ing ngin ngung két hong cau.
4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong bénh: Cach ly bénh nhan. Dung gamma globulin. Dung vaccine chét hodc vaccine
song giam doc luc.
4.2. Piéu tri: Khong ¢6 thudc dic hiéu: chi yéu phai chdm séc bénh nhén, tranh di lai nhiéu
khi c6 bién chig viém tinh hoan.
I11. VIRUS SOI
1. Cdc tinh chat ciia virus
1.1. Céu trac

Hinh thé chii yéu cua virus 14 hinh cau, nhung c6 khi 1a hinh soi chi, kich thudc
khoéng 140nm. Virus chira ARN 1 s;qi, nucleqcapsid df)i xtng hinh xodn 6c, cd vo boc. Trén
bé mat vé boc cua virus co cac yeéu to ngung ket hong cau.
1.2. Strc @& khéng

Virus nhay cam dbi vi ete. Virus s0i ¢6 1 stc dé khang cao. N6 c6 thé song sot nhiéu
ngay 6 36°C, & 22°C song dugc trén 2 tuan.
1.3. Tinh chat khang nguyén
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- Khang nguyén ribonucleoprotein hay con goi 1a khang nguyén két hop bo thé.
. - Khang nguyén ngung két hong cau: ndm trén bé mit vo boc. Virus soi lam ngung két

hong cau khi.

- Dung huyét to: Tinh Chf:lt dung huyét cua virus soi dugc Peries mo ta nam 1961. Hat
virus nguyén ven cling nhu yéu to6 ngung két hong cau tach roi, déu c6 hoat tinh tan huyét.
1.4. Nubi cy

De nuoi cay virus soi, nguoi ta hay dung nudi cay té bao than nguoi va than khi, té bao
mang 6i nguoi, té bao phoi ga... Virus sdi trong qua trinh phat trién & nudi cdy té bao da gay

ra hidu tmg té bao bénh Iy nhu tao ra nhitng dam té bao khong 16 c6 nhidu nhan va nhiing hat
vui ua eosin trong bao tuong va trong nhan.

2. Kha nang gay bénh cua virus

Bénh soi 1a 1 bénh phat ban truyén nhiém va gay dich do virus sai giy nén.
2.1. Sy lan truyén cta virus trong co thé

Virus s6i xdm nhiém vao dudng hd hap trén hodc ¢ thé vao mét va nhan 1én & cac té
bao bi€u md va mo bach huyét ké can. Qua dot nhiém virus mau tién phat ngan virus dugc
duoc phan tdn dén mo bach huyét xa hon. Sy nhan 1én cta virus & duong ho hap va & két mac
gay nén nhiing triéu chung nhu: s6 mili, ho khan, dau dau, viém két mac, sot va dau hiu
Koplick & niém mac miéng. Nhi€ém virus mau xdy ra & cuoi thoi ky t bénh lam cho virus phan
tan sau rong hon nira vao mo bach huyét va lam phat ban ngoéli da. Virus soi cting nhan Ién va
pha huy dai thyc bao va lympho bao géy nén suy giam mién dich nhat la mién dich qua trung
gian té bao va qua man mudn. Sy suy giam mién dich & tré em mac bénh séi ¢ vai tro quan
trong trong co ché nhiém lao hodc cac vi khuan khac sau soi (lao so nhiém, viém phé quan
phoi sau soi,...)

2.2. Dich té hoc

Bénh so1 1a mot trong nhitng bénh dé lay nhét, luu hanh & vung mat d¢ dan s6 cao,
thinh thoang lai phat sinh thanh dich, nguoi 16n thuong da qua mot 1an mac bénh.

Bénh lay truc tiép qua duong ho hap va niém mac mat. Lay nhat o thoi ky khoi phat va
trong khi phat ban. Tre¢ em trén 6 thang tudi, mién dich do ngudi me truyén cho da hét, luc d6
tinh cam thy ting rat cao.

Bénh soi trén toan thé gidi déu do mot gidng virus doc nhat va bén viing giy nén.
Mién dich thu dugc sau khi khoi bénh bén viing sudt doi, nhitng truong hop mac bénh lan thir
hai rat hiém.

3. Chdn dodn phong thi nghiém
3.1. Phan lap va xac dinh virus

Phén 1ap virus tir nude rira hong va mau 48 gio trude khi ban xuat hién va 30 gid sau
khi n6i ban. Dung cac bénh pham nudi cay vao trong cac nudi cay té bao cam thu. Xac dinh
virus bang céach tim céc t€ bao khong 10, cac ti€u thé wa axit trong bao tuong va trong nhan.
Hodc dung phan tng trung hoa trong cac nuoi cay té bao.

3.2. Chan doan huyét thanh

C6 thé dung cac phan tng huyét thanh nhu phan tmg trung hoa, phan tmg két hop bd
the.

4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong bénh

- Cach ly bénh nhan s&i cho dén khi khoi bénh.

- Péi voi cac tré em co tiép xuc véi bénh nhén soi thi nén dung huyet thanh cua nguoi
da mac bénh soi co chira lwong 16n gamma globulin dic hi¢u chdng soi dé c6 thé ngan ngira
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khong cho bénh xuat hién hay it nhat cling co thé lam cho su tién trién cia bénh nhe di rat
nhiéu.

- Phong bénh dic hiéu bang vaccine: 1a bién phap phong bénh ¢ hiéu qua nhat. Co 2
loai vaccine:

+ Vaccine soi chét: hién nay khong ding vi phai tiém nhiéu 1an, gdy mién dich yéu va
hay gy hién tuong qua man khi tiém nhac lai.

+ Vaccine soi séng giam gi(f)c luc: Vaccine dugc tiém 1 miii x 0,5ml duéi da phia ngoai
canh tay. Hiéu luc cua vaccine dén 95%.

Phdn ung tai chd va toan than nhe sau khi tiém chung 6 - 8 ngay. Khong nén tiém
vaccine soi cho tré it thang tudi qua vi duoi 6 thang tré van con khang thé soi cia me truyén
cho. T4t nhét 13 tiém cho tré 9 - 11 thang tudi.

Hién nay ¢ nudc ta dang dung loai vaccine séi séng giam doc lyc trong chuong trinh
tiém chung mo rong.

4.2. Piéu tri: Trong cac truong hop khong co bién chimg, chita bénh chi nham giai quyét cac
triéu ching. Cho tré nam nghi, n cac thirc dn dé tidu. Chi ding thude khang sinh khi c6 bién
chung ,nhllem khuan thtr phat. Ding gamma globulin dic hiéu chéng sai dé diéu tri, co tac
dung rat tot.

IV. VIRUS HOP BAO PUONG HO HAP (Respiratory syncytial virus: RS virus)

1. Céc tinh chat chung cua virus

Virus hop bao dudng ho hip (virus RS) 1a mot virus chira ARN 1 so1, co kich thude
khoang 65 - 300nm, nhay cam v6i ete va c6 mot cau tric gidng nhu cdu tric cua cac virus a
cim va soi. Virus RS ¢6 tat ca déc tinh chu ye}l cua cac Paramyxoviridae, chi khac 1a ¢ chd
khong gy ngung két hong cau va khong géy hap phu hong cau, cing nhu khong c6 kha nang
nhan Ién trong phoi ga. Virus RS bi mat hoat Iyc mau chong ¢ pH 3,0.

Virus RS nhén Ién trong mot §6 nudi cay t& bao nguyén phat nhu t& bao ludng boi cua
nguoi, t€ bao than khi, va nudi cay té bao thuong truc nhu Hela, Hep-2,v.v... Trong cac nudi
cay té bé}o bi nhiém virus hinh thanh hop bao, céc t€ bao khong 16, mot s6 t€ bao nudi bi
thuong ton tron lai va thoai hoa riéng biét.

2. Kha nang gdy bénh cho nguoi

Virus RS gy bénh duong ho, chu yeu 0 tre em nhu viém dudng ho hap trén, viém phé
quan, viém tiéu phé quan, viém phé quan-phdi va viém thanh quan phé quan. Nhitng thé bénh
nang thudng xdy ra ¢ tré con bi. Bénh ¢ ngudi 16n thuong nhe va giéi han ¢ duong hohéap
trén.

Virus RS luu hanh rong rai & nhiéq ving trén thé gii. Chung lan truyén rat nhanh va
manh tir nguodi sang ngudi qua duong ho hap.

3. Chan dodn phong thi nghiém

- Phan lap virus bang cich cdy bénh pham 14 chat tiét mili va hong ctia bénh nhén vao
cac nudi cay t¢ bao Hep-2, Hela, t€ bao ludng boi cua nguoi,v.v... Néu bénh pham c6 chira
virus RS thi sau 3 - 14 ngay s€ xuat hién cac hop bao dién hinh trong cac nudi cay t€ bao bi
nhiém virus. Nguoi ta dinh loai virus phan lap duoc bang phan tng két hop bo thé va bang
phan ung trung hoa trong nudi cay té bao.

- Chén doan huyét thanh bang cic phan tng két hop bo thé va trung hoa.

4. Phong bénh va diéu tri
~ Hién nay, chua c6 bién phap phong bénh dic hiéu nao c6 hiéu qua, cling nhu chua c6
thuoc diéu tri dac hiéu.
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FLAVIVIRIDAE

Muc tiéu hoc tap

1. Trinh bay duwoc cdc dac diém cua virus viém ndo Nhat Ban va virus Dengue.

2. Trinh bay dvoc kha nang gdy bénh cua virus viém ndo Nhdt Ban va virus Dengue.
3. Trinh bay dwoc cdc phwong phdp chan dodn virus hoc va phong bénh.

Ho Flaviviridae gorn nhiéu Vll'uS arbo (Arbovirus: Arthropod borne Vlruses) do la
nhirng virus do cac loai con trung tiét tic hat mau nhu mudi hoic ve mang va lay truyen gitra
cac dong Vat c6 xuong song (ke ca loai ngum) Céc virus arbo mudn truyen bénh tir dong vat
co Xuong song nay sang dong vat c6 xuong song khac phai c6 moi g10’1 trung gian la con trung
tiét tac (trr nhitng tru’ong hop khong binh thuong). Khi con trung tiét tac hat mau dong vat
dang ¢ giai doan nhiém virus huyet Vnus s€ nhan len O trong co thé con trung tiét tac vai
ngay (tho1 ki nung bénh bén ngoai), néu con trung tiét tuc nay dot dong vat cam thu khac th1
sé truyen bénh cho dong vat d6. Cac virus nay nhan 1én trong té bao cac loai con trung tiét
tuc ( muoi, ve...) nhung khong gay bénh cho ching.

Trong céc virus thudc ho Flaviviridae giy bénh & Viét Nam thudng gip nhét 1a virus
viém nao Nhat Ban va virus Dengue.

I. VIRUS VIEM NAO NHAT BAN

Virus viém ndao Nhat Ban (VNNB) 1a tac nhan gy bénh viém mang nio- nao & nguoi.
Virus VNNB luu hanh ¢ khu vyc Tay Thai Binh Duong va BPong Nam A | trong do c¢6 Viét Nam.
1. Ddc diém virus hoc

- Virus VNNB thudc ho Flaviviridae. Virus ¢6 hinh cau duong kinh tir 30 dén 35nm.
Virus chira ARN mét soi, nucleocapsid doi xing hinh khoi. Cé mét vé boc bén ngoai capsit.

- Virus bi mét hoat lyc & 56°C trong 30 phut. Virus bi phd huy boi ether va
desoxycholat Natri.

- Virus c6 thé nhan 1én trong phoi ga va trong céc nudi céy té bao than khi, than lon,
than ctru, than chuot dat vang (hamster).

- C6 nhiéu loai dong vat cam thu tot d6i voi virus VNNB nhu chudt nhét tring moi dé va
truong thanh, meéo, cho con, ngua, lon, doi va nhicu loai chim.

- Virus VNNB c6 ngung két hong ciu to, c6 thé giy ngung két hong ciu ngong va
hong cau ga con 01 ngay tuoi.

2. Kha nang gay bénh
2.1. Dich té hoc

- O chira virus VNNB 12 céc loai chim hoang dai va nhiéu loai dong vat khac nhu lon,
cho, trau bo, ngua... O Viét Nam da phéan 1ap dugc virus VNNB tir chim liéu diéu (Garrulax
perspicollatus) va lon.

- Con trung tiét tic moi gidi 1a mudi Culex tritaeniorhynchus, Culex pipiens, Culex
gelidus... O Viét nam da tim thay virus nay ¢ muoi Culex tritaeniorhynchus.

Céc con trung moi gidi nay co thé gay nhiém virus cho cac loai gia stic va gia cam, da
s0 1a ¢ the an, tuy vay c6 thé gay ra cac vu dich viém ndo ¢ gia sic nhu ngya, lon. Cac loai gia
suc va gia cam du ¢ thé bénh nao, cling déu c6 giai doai nhiém virus huyét. Chinh vi vay, céac
loai muoi hut mau ¢ giai doan nay s€ la diéu kién gy thanh dich ¢ nguoi.
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Bénh viém ndo Nhat Ban c6 mot ty 1€ cao & thé an, ty 1& mac bénh thé an trén thé
nhiém virus ¢6 bi€u hi¢n 1am sang 1a 300/1 dén 200/1. Bénh thuong xay ra vao nhiing thang
he thu, & moi ltra tudi, nhung chu yéu 1a ¢ tré em.

2.2. Kha ndng gay bénh & nguoi

Khi mudi mang virus d6t ngudi, nguoi s& mic bénh, phan 16n 1a thé 4n, mot sb truong
hop mac bénh nhe chi bi€u hién: nhirc dau, s6t nhe va kho chiu trong vai ngay.

Thé dién hinh 1a viém ndo, thoi ky u bénh tir 4 dén 21 ngay. Bénh bét dau tir tir hodc
dot ngdt véi sot cao 39- 40 °C, non, nhic dau dit doi. Ve sau xuat hién cac triéu chimg than
kinh, tam than va thuc vat. Sbt cao kém theo cimg gay, co gidt, rdi loan truong luc co, liét van
dong, ri loan ho hap, rdi loan y thirc, hén mé... Virus gy thuong ton rat trim trong & VO néo,
cac hach day ndo, & vo tiéu ndo va simg tuy. Ty 1€ tir vong cao. Sau khi khoi bénh, néu co d1
chimg thuong 14 di ching tAm than nhu thiéu nang tim than, tim than sa sit, giam tri tué.... v
di ching than kinh nhu li¢t, dong kinh...vv...

3. Chan dodn virus hoc

Pé chan doan xac dinh bénh viém ndo Nhat Ban phai can cir vao phan 1ap virus va
chan doan huyét thanh vi hinh anh 1am sang rat c6 thé nham 1an vé6i nhiéu tac nhan virus gy
viém nao khéc.

3.1. Phan lap virus

Bénh phém la méu, cua bénh nhan trong giai doan sétqhoéc la ndo cua tir thj duoc tiém
vao néo cua chudt nhat trang moi de 1 - 2 ngay tudi (chudt 0) 1a nhirng suc vat rat nhay cam
vOi cac Arbovirus. Theo doi 8-10 ngay, thay chudt li¢t va chét. Sau do dinh loai virus bang
phan ung trung hoa véi cac khang huyét thanh mau trén chudt 6.

C6 thé phan lap virus trén nudi cdy t& bao mudi C6/36 hay AP-61.
3.2. Chan doan huyét thanh

- Co thé ding phan ung ngan ngung két hong cwéu, phan tmg két hop bﬁ thé. Can lay

huyét thanh bénh nhan 2 1an cach nhau 10 - 14 ngay dé tim dong luc khang thé. Néu hiu gia
khéang thé trong huyét thanh lay lan thtr hai tdng 1én 16 rét moi két ludn 1a nhiém virus viém
nao Nhat ban.

Hién nay, thuong ding phan tmg MAC ELISA d¢ phat hién khang thé IgM. Phan tmg
nay c6 do nhay cao, do dac hi¢u cao va chi lay méu mot lan.
4. Phong bénh va chita bénh
4.1. Phong bénh chung

- Tiéu diét 6 chira.

- Tiéu diét con tring trung gian truyén bénh: Diét mudi va bo giy bang héa chét, bang
tac nhan sinh hoc,...

- P6i voi ngudi bénh va nguoi lanh phai nim man, tranh mudi dot.
4.2. Phong bénh dac hiéu

Dung vaccine phong bénh viém ndo Nhat ban. Hién nay ¢ nudc ta dang dung loai
vaccine bat hoat, dang nudc, tiém phong cho tré¢ em ¢ vung cé dich luu hanh.
4.3. Chira bénh

Chua co thuéc diéu tri qac hi¢u. Chita cac triéu chung la chu yéu, cham soc bénh
nhan, nang cao thé trang, han ché cac di ching.
I1. VIRUS DENGUE

Virus Dengue 1a tac nhan giy ra bénh sot Dengue co diénrva‘l bénh sét xuat huyét
Dengue (SXHD). Bénh do virus Dengue gay ra c6 ¢ nhi€u noi trén thé gioi.
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1. Ddc diém virus hoc

- Virus Dengue thudc ho Flaviviridae, gdom c6 4 type huyét thanh virus Dengue giy
bénh cho nguoi: Virus Dengue type 1, virus Dengue type 2, virus Dengue type 3 va virus
Dengue type 4.

- Virus Dengue chira ARN mot soi, nucleocapsid dbi xtng hinh khéi, c6 mét vo bao
boc nucleocapsid. Hat virus hoan chinh ¢6 duong kinh khoang 50nm. B¢ gen cua virus dai
khoang 11kb (kilobases), gdbm c6 3 gen ma héa cac protein cdu tric 1a nucleocapsid hoic
protein 161 (C), protein mang (M) va protein vé boc (E), va 7 gen ma hoa cac protein khong
cau triic (NS). Thir tu ma hoa cac protein nhu sau : 5°- C - prM (M) - E - NS1 - NS2A - NS2B
- NS3 - NS4A - NS4B - NS5 - 3.

- Virus nhay cam véi ether va natri desoxycholat. N6 dé bi pha hity bdi nhiét do, ngay
ca ¢ nhiét do 4°C. Virus trong huyét thanh bénh nhan gitt & -70°C hay dud6i dang dong kho &
5°C ¢6 thé ton tai dugc 8 - 10 nam. Virus bi pha huy béi tia cuc tim trong vong vai phut. Virus
bat hoat boi focmol va mat hét tinh chat sinh mién dich.

- Cac t6 chtic cia mudi Aedes aegypti hoac mudi Toxorhynchites truong thanh co cam
nhiém cao nhat vdi virus Dengue do muoi 1a tic chu ty nhién ctia virus Dengue. Hién nay
nguoi ta da tim dugc nhiéu loai nudi cay té bao thuong truc muodi c6 cam nhiém cao véi virus
Dengue nhu C6/36, AP-61, TRA-284SF.

- Virus Dengue ¢6 khang nguyén két hop bo thé va khang nguyén ngung két hong cau.
Nhing virus nay gay ngung két hong cau ngong va hong cau ga con 01 ngay tudi.

2. Kha nang gdy bénh
2.1. Dich té hoc

- O chua virus Dengue chu yéu la nguodi, dong vat linh trudng (khi, vuon, héc tinh
tinh) va muoi Aedes.

- Con trung tiét tac moi gidi 1a cac loai mudi Aedes, chil yéu 13 Aedes aegypti, mudi
nay thuong de trimg ¢ chd nude trong va sach. Muoi dedes c6 thé bi nhiem virus khi dot bénh
nhan ¢ giai doan nhiém virus huyet virus vao nhan 1én & dng tiéu hoa trong co thé mudi va cu
tra & tuyén nude bot dé lan truyén cho ngudi va dong vat. Tuy theo diéu kién nhiét do bén
ngoai ma thoi gian nung bénh bén ngoai nay dai ngan khic nhau (thoi gian nung bénh bén
ngoai la thoi gian virus nhan 1én trong co thé muoi). Sau khi hat mau bénh nhan, néu nhiét do
bén ngoai 1a 22°C thi sau 9 ngay 1a c6 thé truyén bénh.

Nhu vay nguoi va vai loai khi & mot vai ving va mudi hop lai thanh vong nhiém virus,
nho d6 ma virus Dengue ton tai trong tu nhién.

- Bénh SXHD chiém mét vi tri quan trong trong cc bénh nhiém tring gay dich ¢ ving
bong Nam A. O Viét Nam, dich SXHD xay ra ¢ nhi€u noi, nhat la ¢ cac vung dong dan cu ¢
thanh phd, dong bang va ven bién. Bénh xay ra quanh ndm, nhung phat trién manh vao nhimg
thang mua nhiéu va néng. Bénh xay ra & moi lira tudi nhung d6i twong cam thu cha yéu 1a tré
em.

2.2. Kha ndng gay bénh & nguoi

Khi mudi mang virus (d3 di thoi gian nung bénh bén ngoai) dét nguoi binh thuong,
virus xam nhap co thé qua cho dot. Virus xam nhiém va nhén Ién trong cac t& bao cua hé
thong mono - dai thuc bao, virus luu hanh trong co thé ¢ cac t€ bao mono, cac dai thuc bao...
Virus xam nhiém gay thoai hoa t€ bao trong cac t6 chirc cua co thé nhu gan, lach, than, co,
nao, to churc lién két, niém mac ruodt,...

Virus Dengue c6 thé gdy ra & nguoi cac bénh sau:
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2.2.1. S6t Dengue cb dién

Sau 1 thoi gian @ bénh tir 3 - 14 ngay bénh bat dau dot ngot bang sdt c6 rét run, nhic
dau, dau & hd mat khi nhan cau di chuyén, dau lung, dau co va khop. Sot tang nhanh 1én 40°C.
Cac hach bach huyét & ¢b, & mdm trén rong roc va ¢ ben thuong sung to. Sau 48 - 96 gio ha
sot nhanh chong va ra md hoi nhiéu, trong cung thoi gian nay xudt hién ngoai ban dic biét
dang soi, méi ddu khu tri & cac dau chi, sau d6 lan ra toan than. Nhimg trudng hop khong co
bién chimng thudng khoi. Thoi ky hdi phuc sire khoe kéo dai nhidu tuan 18,
2.2.2. Sét xuat huyét Dengue

Bénh khoi phat dot ngdt voi cac triéu ching gidng thé Dengue cb dién Theo T6 chirc
Y té Thé gidi, tiéu chuan dé chan doan SXHD / Dengue v6i hoi chimg soc (Dengue shock
syndrome: DSS) la: sOt cao, cac biéu hién ciia xuat huyét, gan to va suy tudn hoan kém theo
giam tiéu cau va cd dac mau.

- Co ché sinh bénh hoc:

Tudi, tinh trang mién dich, chung virus va tinh trang di truyén cua bénh nhan duoc coi
1a nhitng yéu t6 nguy co quan trong nhét c¢6 lién quan t6i SXHD ning va tir vong. Téac gia S.B.
Halstead di dua ra mot gia thuyét vé co ché sinh bénh hoc dé giai thich SXHD / DSS. Theo
S.B. Halstead thi mot yéu t6 nguy co cua soc 1a trong bénh nhan c6 cac khang thé Dengue &
mirc d6 khong du trung hoa virus da dan t6i mot nhiém trung thir phat do “mién dich ting
cuong”. Nhu véy, thi chi c6 mot s6 nguoi bi nhidm 1an hai véi mot typ Dengue khac méi bi
SXHD / DSS. Gia thuyét nay cho rang bach cau don nhan 13 noi phat trién dau tién cua virus
Dengue. Mirc d6 khang thé di dong dudi mirc trung hoa da két hop véi virus 1am tang kha
ning thuc bao, khi virus da vao trong té bao thi phuc hop nay bi v& ra va lam cho virus nhan
Ién manh. D6 nang nhe cta bénh c6 lién quan t6i s6 lugng bach cau don nhan da bi nhidém va
tiét vao mau cac chat trung gian, cac chat nay tac dong 1én thanh mach, 1am thoét huyét tuong
qua mao mach va dan dén hoi ching sdc trong SXHD / DSS.

3. Chan dodn virus hoc
3.1 Phan lap virus

Bénh pham 1a mau, huyét thanh, huyét twong bénh nhan (lay luc sdt cao) hoac lay t6
chire gan, lach, ndo ¢ tir thi. Phén 1ap virus Dengue bang k¥ thuat tiém vao cac t6 chirc cua
mudi truéng thanh (tiém vao 10ng nguc hodc tiém vao néo mudi Toxorhynchites), hoic cay
vao cac loai nudi cay té bao c6 ngudn gbc tir mudi nhu C6/36, AP-61, TRA-284SF hoic cac
loai nudi cay té bao co6 ngudn gde tir dong vat nhu LLC-MK2, Vero. Sau do6 phat hién sy hién
dién cua virus Dengue trong co thé mudi va trong cac té bao nudi bang ky thuat khang the
huynh quang truc tiép. Néu phan tmg dwong tinh, tiép tuc dinh type virus bang k¥ thuat mién
dich huynh quang gian tiép véi cac khang thé don dong Dengue 1, Dengue 2, Dengue 3,
Dengue 4.

3.2. Phat hién cac khang nguyén cta virus Dengue

C6 thé phat hién cac khang nguyén ciia virus Dengue trong cac mo cua tir thi, trong mau
va trong dich ndo tiiy bang k¥ thuat mién dich mé hoéa hoc, mién dich huynh quang hodc mién
dich enzyme (ELISA).

3.3 Phat hién cac doan ARN cua virus Dengue

C6 thé phat hién cac doan ARN cua virus Dengue & trong mau va trong dich nio tiy
bang k¥ thuat khuéch dai gen (RT- PCR: Reverse transcriptase - Polymerase chain reaction).
K thuat nay c6 d6 nhay cao gitip chan doan nhanh va sém bénh st xut huyét Dengue.
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3.4. Chan doan huyét thanh
Phat hién khang thé khang Dengue trong huyét thanh bénh nhan bang phan ung e
ché ngung két hong cau, phan tng két hop b thé. Can phai lay huyet thanh kép, mau 1 lay lac
bénh méi khéi phat, mau 2 l1dy sau mau 1 tir 5 ngay dén 2 tuan dé tim dong luc khang thé.
Hién nay, thuong dung phan tng MAC ELISA dé phat hién khang tl}e IgM cua virus
Dengue xuat hién vao ngay thir 5 cua bénh. Phan tmg MAC ELISA ¢6 uu diém la chi can lay
mau mot lan trong tuan dau cua bénh (ngay tha 5 - 7).
4. Phong bénh va chita bénh
4.1 Phong bénh
Bién phép c6 hi¢u qua nhat dé phong bénh 14 tiéu diét mudi Aedes aegypti bang moi
phuong phap c6 thé thue hién duge. Do chua ¢ vaccine phong bénh nén viée giam sat va diét
muoi la duong 161 chinh trong phong chong SXHD hién nay.
Vaccine Dengue dang dugc nghién ctiru va thtr nghi¢m.
4.2. Chira bénh
Chua c6 thuéc chira ddc hi€u, chi chira tri¢u chimg va néng cao strc dé khang. Dbi véi

thé nang co soc cap ctru phai khan truong, chii yéu 1a bu nhanh kh01 lwong tuan hoan bang
dich truyén, tot nhat 13 plasma va khi c¢6 chay mau noi tang thi truyén mau.
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VIRUS DAI (RABIES VIRUS)

Muc tiéu hoc tap

1. Trinh bay duwoc mot 6 tinh chdt virus hoc cua virus dai.

2. Néu dwoc kha nang gay bénh cua virus nay.

3. Trinh bay dwoc nguyén tic diéu tri dw phong va cach phong bénh dai.

Bénh dai 1a mét loai viém ndo -mang ndo, thuong gay tir vong. Tac nhan gay bénh la
virus dai thudc giéng Lyssavirus, nam trong ho Rhabdoviridae.
I. CAC TINH CHAT CUA VIRUS

Virus dai c¢6 hinh gy giong nhu hinh vién dan, dai 130-240nm va duong kinh 70-
80nm. Nucleocapsid dbi xung hinh xodn 6c, chira ARN 1 soi, c6 mot vo ngoai mang cac gai
ngung két hong cau, ban chat 13 glycoprotein.

Virus dai nhan Ién dugc trong nhiéu hé thng té bao ngudi va dong vat (t& bao tién
phat, cac té bao ludng bdi...) Virus nhan 1én ¢ trong bao twong, cac nucleocapsid tap trung lai
thanh tirng ddm & ludi ndi bao tao thanh cac hat vui, con goi la tiéu thé Negri.

Virus dai kém bén viing, no nhay cam véi ete, & 56°C / 3 phut bi khtr hoat tinh.

Virus dai chi ¢c6 mot typ huyét thanh.

Nam 1882, Louis Pasteur di tiém truyén vao ndo tho chung virus dai phan lap duoc tir
ndo dong vat bi dai va nhan thy tinh chat gdy bénh ciia n6 yéu di khi gy lay cho ché bang
duong duéi da, chung virus nay dugc goi 1a ching virus c¢b dinh, khac voi cac chung virus dai
dudng phd méi phan 1ap duoc tir cho bi dai.

Chuing virus dai ¢é dinh Chung virus dai duong phé
Thoi ky i bénh Ngin, ¢ dinh (7 ngay) Thay d01 ngan hoac dai tuy theo
vi tri vét can va doc luc cia virus
Kha nang gay bénh Yéu Manh
Tao tiéu thé Negri Khong C6 (80-90%)
Dung dé san xuit vaccine Puoc Khong

II. KHA NANG GAY BENH
1. Sinh bénh hoc

Vius thudng xuyén c6 mit trong hé thong than kinh trung wong va hé théng than kinh
ngoai bién ctua dong vat bi dai. Céac té bao than kinh & hach giao cam bi bong ra lam cho tuyén
nudc bot bi nhiém virus.

Virus dai xdm nhdp vao co thé thuong 1a qua cac ton thwong & da(vét can, vét cao
xude, vét liém...). Virus dai khong truyén qua dugc da lanh, nhung niém mac nguyén ven van
6 thé dé cho virus xam nhap duoc.

Virus nhan 1én tai ché & ving xam nhiém (co, to chic lién két va nhat 1a cac té bao
Schwann cua cac day than kinh cam giac) va tién doc theo ddy than kinh hudng tam t6i tay
song roi 1én hé thong than kinh trung wong, nhan 1én va pha huy cac té bao than kinh cua vo
ndo, vo tiéu ndo, tiy séng. Cudi cung virus theo dudng day than kinh ly tAm di t6i tuyén nude
bot. Sy thai virus ra ngoai theo tuyén nudc bot bat dau tir 1 dén 2 ngdy trudc cac tridu ching
dau tién va kéo dai mot vai ngay sau ¢ dong vat. Cac mo khac co thé bi nhiém virus nhu &
than, lach, phoi.

Thoi ky u bénh lién hé¢ mat thiét véi vi tri vét can, vét cin cang gan than kinh trung
wong thi thoi ky u bénh cang ngan do d6 nguoi ta con co it thoi gian dé bao vé nguoi bi can
trude khi virus xam nhap toi hé than kinh. Bj nhiéu vét cin, vét can siu, vét cin vao ving cd
nhiéu than kinh thi bénh rat nang.
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2. Dich té hoc

- O chtra: 1a cac dong vat mau néng gdm cac dong vat hoang dai nhu cdo, cho ring,
ché so6i, chdn... luu hanh bénh dai bénh tu nhién, hodc cic dong vat nuoi trong nha nhu cho,
meo...Ngoai ra con thdy virus dai & tuyén nuéc bot ctia mot vai loai doi nhu loai doi hit méau
(doi quy) va doi an con trung. Doi thudng mang bénh dai thé 4n va c6 thé dao thai virus mot
thoi gian dai. O dong vat bi dai, virus c6 mat trong hé thong than kinh, nudc bot, nudc tiéu,
hach bach huyet sita, va ton tai rat ngan trong moi truong bén ngoai. Cho nén dong vat bi
bénh dai 13 6 chira duy nhit cta virus va vige nhiém virus gian tiép rat hiém.

- Pudng lay: Bénh dai truyén tir dong vat nay sang dong vat khac va sang nguoi qua
vét cin, cao, xudc trén da ...co dinh nude bot bi nhiém virus dai.

- béi tuong cam nhiém: nguoi va dong vat mau nong d& miéc bénh. O nudc ta, bénh
dai luu hanh & hau hét cac dia phuong do nudi ché nhiéu nén s ngudi bi cho dai can nhiéu, sb
nguoi chét vi bénh dai cling chiém mot ty 1¢ dang ké.

3. Biéu hién lam sang
3.1. Bénh dai ¢ nguoi

Bénh dai 1a mot bénh viém nfo - mang ndo, thoi ky u bénh thay ddi tuy theo vi tri vét
can va doc luc cia virus, ¢6 thé tir 1-3 thang. Thoi ky khoi phat thuong c6 mot hoi chimg
nhiém tring nhe, cam giac bat thudng & chd can, tm than khong on dinh. Thoi ky toan phat
¢6 3 thé 1am sang;

- Thé co giat: hay gap nhét, ddu hiéu dic trung nhét 13 s¢ nudc, s gi6. Bénh nhan
thuong chét dot ngdt do co thit cac co ho hép.

- Thé liét: khoi dau 1a liét nhe mot bén hodc 2 bén hodc liét toan than (hoi ching
Landry), liét c4c co ho hép lam bénh nhan chét.

- Thé mét tri: tién trién thuong nguy hiém.

Khi bénh dai da 1én con thi chét, diéu tri chi c6 tic dung phong ngira.
3.2. Bénh dai ¢ suc vat

Tri€u chung 1a con vat khong binh thuong, bo dn hodc an nhiing thir khong an dugc
nhu 4o rach, chéi.. Tiéng cho sua bién thanh tiéng ra vi cac day thanh &m bi liét, nuwoc dai roi,
con vt chay rong khap noi, can xé nhiéu, uéng nudc nhiéu. V& sau xuat hién réi loan ho hép,
cho gay va liét rdi chét vao khoang ngay thir 5-7.
III. CHAN POAN PHONG THI NGHIEM

Vé chan doan vi sinh vat bénh dai dbi voi nguoi, nguoi ta it lam boi vi viée lay bénh
pham rat kho khan, méc khac n6 cuing khong c6 y nghia trng diéu tri. Chan doan thuong duoc
tién hanh chu yéu & cac dong vat ngi bi dai can nguoi can nguoi.
1. Xét nghiem mo bénh hoc

Bénh phém la ndo cua dong vat nghi bi dai. Tim cac hat vui trong bao tuong cta té bao
than kinh, goi 13 tiéu thé Negri, nhung c6 10-15% khong tim thay tiéu thé Negri.
2. Tim khang nguyén virus

Phuong phap mién dich huynh quang truc tiép cho phép tim ra cic khang nguyén virus dai
trong vai gio (cac hat vai bt mau huynh quang trong bao twong) ¢ trong cac té bao than kinh,
nhét 13 ¢ stmg Ammon hodc tiéu ndo. Pay 1a phuong phap tot nhat.
3. Phan lap virus

Phan 13p virus bé‘mg cach tiém truyén chét nghién ndo hoac nudc bot vao nao chuot
nhit con, sau d6 phat hién cac khang nguyén virus dai trong cac té bao nio chudt nhit con bi
chét bang phuong phap mién dich huynh quang. Ngudi ta con thudng phan lap virus trong céc
nudi ciy té bao.

Chén doan huyét thanh khong co gia tri trong chan doan.
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IV. PIEU TRI DU PHONG
1. Xk tri vét cdn

Dbi voi cac vét can, dd co nhiéu phuong phap xur 1y khac nhau v6i muc dich 13 1am
sach virus hay lam mét hoat lyc cua virus.

Xt tri vét can cang nhanh cang tbt, c6 thé xtr tri vét can nhu sau:

- Rira bang dung dich xa phong 20% hoic bang dung dich Benzalkonium clorua 20%

- Pé ho vét thuong

- Gay té tai chd bang Procain c6 tic dung lam cham qua trinh tién trién cta virus

- Khi vét can & chd nguy hiém, tiém huyét thanh chdng dai dudi da phia trén vét cin.

2. Piéu tri dw phong bang vaccine

Viéc xtr dung vaccine chéng dai v6i muc dich diéu tri du phong 1a c6 thé duge va co
hiéu qua néu diéu tri dung sau khi nhiém bénh.

Céc vaccine thé hé thir nhat nhu vaccine Fermi simple duoc san xuét bang cach nudi cdy
virus trong cac mo than kinh ctia dong vat 1on (tiy hodc ndo) giy ra cac viém ndo di tmg trAm
trong, c6 thé dan t6i tir vong. Ngay nay, ngudi ta xir dung cac vaccine 1am tir ndo chudt nhit
méi dé nhu vaccine Fuenzalida khong chura thanh phan di ing nén loai vaccine nay khong gay
ra cic bién ching nguy hiém nhu cac vaccine thé hé dau tién. Ngudi ta cling san xuit vaccine
dai trén cac nudi cay té bao ludng bodi ciia ngudi nhung sd lugng vaccine it chi dung cho nhitng
dbi twong can thiét voi muc dich du phong. Hién nay hai loai vaccine phong dai dugc sir dung
tai Viét Nam 1a Fuenzalida (do Viét Nam san xuat) va Verorab (do Phap san xuat).

Khi dimg trude mot nguoi bi ché can thi nén ap dung mot sb bién phap sau:

- Néu ché can xong lén con dai hodc chét, hodc mat tich thi tiém khéng huyét thanh dai
sau d6 diéu tri bang vaccine ngay.

- Néu ché cin xong, cho van song binh thuong, nhung vét can gan than kinh trung
wong hodc sau va nhiéu chd thi phai tiém huyét thanh rdi thi tiém vaccine ngay, va theo ddi
cho, néu sau 10 ngay cho van binh thuong thi ngimg tiém.

- Néu ché cin xong van binh thudng, vét can xa than kinh trung wong thi tiém huyét
thanh khang dai va theo ddi cho, néu c6 dau hiéu dai & cho thi phai tiém vaccine ngay.

- Trudng hop ché con cin phai tiém ngay va tiém du liéu vi cac diu hiéu dai & ché con
khong rd rang nhu cho 16n.

V. PHONG BENH

1. O ngueoi

DPéi véi nhitng nguoi vi nghé nghi¢p ma ho bi bét budc gén cac dong vat co thé bat
ngd 1én con dai (nhu tht y, the 16t da thu, gac rimg, nhan vién phong thi nghiém, chan doan
va nghién ciru) nguoi ta sir dung mot loai vaccine chbng dai voi muc dich du phong.
2.0 dong vat

Gdm nhiéu bién phap, can phai duogc thuc hién déng bd va nghiém tac nhu tiém
vaccine bit budc cho chd, méo & vung c6 bénh dai luu hanh, tiéu diét cac con cho bi dai, bét
gilt ché chay rong...
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CAC VIRUS SINH KHOI U

Muc tiéu hoc tap
1. Trinh bay dwoc ddac diéem chung cua cac virus sinh khoi u.
2. Néu dwoc mot so virus sinh khoi u o nguwoi va kha nang gay bénh cua chung.

I. KHAI NIEM VE VIRUS SINH KHOI U
1. Pai cuwong vé khoi u 6 dong vit

bac diém clia md dong vat }él su phat trién diéu hoa va gi('?i han cua té bao. Trong mot
hién tuong hiém, mot t§ bao c6 thé thoéat khoi nhiing bo budc diéu hoa binh thuong va phan
chia mét cach khong kiém soat, tao nén mot khoi lugng mé khong binh thuong. Nhitng khoi
luong nhu thé goi 1a khoi u.

Khéi u dugc phan loai theo cach thirc phat trién thanh 2 nhém: u lanh tinh va u ac tinh.
Nh~c’>n} khong xam lan m6 xung quanh dugc goi la lanh tinh, ching phat trién bang cach doi
cho t€ bao ke can va hiém khi giét chét co thé trir truong hop chung xay ra ¢ ndo. U ac tinh
goi 13 ung thu xam 1an va glet chét té bao xung quanh lic chung phat trién, chung cting phong
thich vao mau va bach huyét nhitng t& bao c6 kha ning tao nén nhimg tiéu diém khdi u mai
goi la di can.

U léqh tinh va ac tinh déu dugc goi bang mot tir tan cung 1a oma. Ung thu tao boi tir
nhitng 16p t€ bao goi 1a carcinoma, ung thu phat sinh tr mé lién két hodc mach mau goi la
sarcoma. Nhi¢u ung thu dugc goi tén theo t€ bao dic hi€éu ma chung tao thanh. Vi du
hepatoma hinh thanh tir hepatocyte ¢ gan, melanoma tir melanocyte ¢ da va lymphoma tur
lympho bao. Mot ngoai 1€ ¢ truong hop leukemia phat sinh ¢ tuy xuong tao thanh bach cau.

2. Virus sinh khéi u

Virus sinh khéi u 1an dau tién duge V. Ellerman va O.Bang kham pha nim 1908 lic
chimg minh bénh bach cau ga (ALV) ¢ thé truyén cho ga khac boi dich loc cua cac té bao
mau. Nam 1911, P. Rous phat hién sarcoma g ciing c6 thé truyén mdt cach tuwong ty nhu thé
va kh'fmg dinh tac nhan truyén bénh 1a 1 virus, hién nay goi virus sarcoma ctua Rous (RSV), la
mot Retrovirus.

Luc dau sy kham pha virus gay khéi u ¢ ga it dugc quan tdm, nhung vao nam 1932 lic
R. Syope cho thiy papilloma & tho ciing do mét virus gdy nén thi su luu ¥ gia ting. Sy quan
tam tang 1én nam 1936 luc J. Bitter chttng minh virus u v & chudt (MTV) c6 thé truyén qua
sita tir chudt me sang chudt con. Cong trinh cia Bitter cho ta hiéu nhidu phuong dién quan
trong cuia virus ung thu: mot dong vat bi nhiém virus ung thu luc tre tho c6 thé khong phat
trién khdi u cho dén Iuc trudong thanh, mot virus sinh khdi u khong phai ludn luén hinh thanh
khéi u, nhiéu nhan t6 nhu moi truong xung quanh, sinh 1y cua vat chu cling quan trong. Chudt
cai nhi®ém MTV luc nho phat trién khdi u v6i tin sd cao luc mang thai.

Nhitng virus sinh khéi u kham pha cho dén nay phan lén la nhimg virus ADN:
poxvirus, adenovirus, herpesvirus, papovavirus, virus viém gan B va chi tim thay m6t nhom
virus ARN 12‘1‘ Retrovirus. Nhu’ng Retrovirys sau’khi xam nhiém té bao th:1 ARN duoc sao ma
thanh ADN r06i tich hop vao nhiém sac thé cua té bao. Nén nguoi ta c6 thé khang dinh sy sinh
khoi u 1a mdt thudce tinh lién quan dén ADN cua virus.

II. MOT SO VIRUS SINH KHOI U
1. Virus ADN sinh khéi u

Hi¢n nay chua mét virus nao duoc khang dinh chéc chan 1a virus gay kh01 u & nguoi vi
khong thé 1am thyc nghiém virus gay khéi u trén nguoi. Tuy nhién mét sb virus cé nhimng
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bang chimg vé dich té hoc, huyét thanh hoc hodc phat hién dugc genom hay khéng nguyén
cua ching tur cac t€ bao khoi u nguoi.
1.1. Virus polyoma

Virus dugc goi tén nhu thé vi lic tiém vao chudt moi de thi lam phat sinh nhiéu loai
khdi u. Chiing dugc tim thiy rong rai trong quan thé chudt hoang dai cting nhu chudt 6 phong
thi nghiém va 1y truyén qua chat phan tiét va chat bai tiét.

Virus polyoma 13 thanh vién cua ho Polyomaviridae, ¢6 cau trac d6i xting hinh khoi,
duong kinh 42-45 nm, chtra phan tir ADN hai s¢i. Virus nay tim thdy & nu6i cdy té bao than
khi, chtng tao nén khdi u & chudt dat vang va bién doi nhiing té bao chudt dat vang in vitro.

Mot s6 thanh vién khac cia Polyomavirus nhu virus BK (BKV) va virus JC (JCV) gay
nhiém tring & phy nir mang thai, gdy nhiém tring bam sinh ciing nhu gay nhlem trung tai
hoat ¢ nhitng bénh nhan ghep than, ghep tuy xuong, ngudi cho co thé 1a ngudn nhiém tring.
JCV gy bénh nio nhiéu 6 tién trién (Progressive multifocal leucoencephalopathy: PML) c6
thé kém cac lymphoma hoic cac u ac tinh.

Chan doan virus co thé nhudém t6 chirc bj ton thwong (than, ndo), phan 1ap virus tur
nudc tiéu hodc to chirc bi bénh, chan doan huyét thanh hoc tim khang thé dic hiéu.
1.2. Virus Papilloma nguoi (human papilloma virus: HPV)

Virus papilloma thudc ho Papillomaviridae, cau trac virion cta virus papilloma twong
tur nhu virion polyoma nhung hoi 16n hon va cting chira phan tr DNA 2 soi. Hién nay co it
nhat 60 type dugc biét.

Nhirng thanh vién cua HPV tao nén u nhu lanh tinh (mun céc) ¢ nhiéu dong vat ké ca
nguoi, myn coc nguoi thuong bién mat ty nhién, nhung ciing c6 thé phat trién thanh ung thu
biéu bi da, nhat 1 nhimg nguoi c6 hé thong mién dich bi ton thuwong. Virus papilloma typ 16
val8 dugc coi 1a gay ung thu & co quan sinh duc phy nit, nhu ¢ thanh am dao, &m dao ngoai,
¢ tir cung. O nam gi6i, HPV gy ung thu dwong vat.

vVe chan doan, ky thuat lai ADN hién nay thuong dugc dung dé xac dinh virus & trén to
chuc ton thuong.

1.3. Herpesvirus
1.3.1. Epstein-Barr virus (EBV)

Duogc Epstein va cong sy phat hién nam 1964 trong nuoi cay té bao ctia mot lymphoma
Burkitt. EBV 1a Herpesvirus huéng té bao lympho B ngudi, phd bién khip noi trén thé gidi.
EBV dugc xem la can nguyén cua cac bénh ung thu khac nhau:

- Lymphoma Burkitt: 13 u té bao lympho B, xay ra dic biét & tré em. Pay 1a mot bénh
tan phat ¢ Trung Phi va New Guinea va xay ra l¢ te khip noi trén thé gi6i. In vitro, té bao cua
lymphoma phat trién thanh dong té bao dang nguyén bao lympho gitr nhimng dédc tinh cta té
bao gdc. ADN va khang nguyén nhan ciia EBV di duoc tim thay & nhiing té bao u lympho
Burkitt.

ADN va khang nguyén nhan ciia EBV dugc tim thdy ¢ nhitng té bao u lympho Burkitt,
chi mot doan ngan ADN ciia EBV tich hop, con phan 16n ADN ciia virus nay ¢ dang vong kin
va ton tai & nguyén sinh chét t& bao. Piéu kho khin dé chimg minh rang EBV gay ung thu ¢
nguoi 1a & vung dich té c6 ty 1€ nhiém EBV rit cao, nhung ty 1¢ ung thu lai rat thép. Vé bénh
sinh, nhiém tring EBV 1am mat sy diéu hoa mién dich, ting sinh té bao lympho B lién quan
dén hoat hoa gen c-myc. C6 su chuyén dich gen c-myc tir nhidém sic thé sb 8 dén nhiém sic
thé s6 14, 22 hodc 2, sy chuyén dich nay dua gen sinh khéi u té bao téi canh vi tri khoi dong
(promoter) ciia gen globulin mién dich, lam mét sy diéu hoa ctia gen, 1am hoat hoa c-myc dua
dén sy ting sinh va khong biét hoa té bao lympho Burkitt.



195

- Tang bach cau lympho nhiém tring: thuong gip & tré trén 10 tudi va nhimg thanh
nién bi nhiém virus tiém tang lac nho 0 cac nudc phuong Tay, khong gay thanh dich. Mot sO
truong hop bénh xay ra ¢ tre 16n tudi va ngudi trung nién nhidm EBV tién phat (chua bi
nhiém EBV khi con nho) do ldy qua hoén nhau (virus co trong tuyén nudc bot) hoic bang
duong truyén méu, ghép co quan khi nguoi cho bi nhiém virus.

- U té bao lympho ¢ nhimg ngudi suy giam mién dich: nhiém trung EBV tiém tang &
nhirng nguoi co huyét thanh duong tinh duoc kiém soat boi co ché mién dich qua trung gian
té bao. O nhiing ngudi ghép co quan hoic bi AIDS do mét sy kiém soat nay xdy ra hién tuong

“nhiém tring tai hoat” khong triéu chimg, mot sb trudng hop giy nén bénh ting sinh bach cau
lién quan EBV.

- Bénh Hodgkin: trong nhiing nim gan day, nguoi ta tim ra nhiing bang chimg EBV
dong vai tro mot phan trong gy bénh Hodgkin. 60% bénh nhan Hodgkin c6 ADN va protein
clia virus trong cic Reed-Sternberg va té bao ludi ciia khdi u. Tuy nhién né chua du dé chimg
minh EBV 14 bénh nguyén ciia bénh Hodgkin, can nghién ctru thém vé mbi lién hé nay.

- U lympho bao T: ADN cua EBV dugc tim thdy véi nhimng ty 1€ thay do6i trong nhiing
loai u lympho bao T khac nhau. Cho dén bay gid, nguoi ta thdy 16 EBV c¢6 thé giy nhlem
trung té bao lympho T, nhung vai trd cta virus trong co ché bénh sinh u lympho bao T van
dang con dugc ban cai.

- Carcinoma miii hau: day 1a mot loai ung thu thuong gip ¢ dan 6ng cia mot vai nhom
sic toc ¢ Trung Qudc. Bénh nhan c6 mot chuan do khang EBV cao. Khéi u gdm c6 nhiing té
bao biéu mo tham nhiém lympho. EBV hién dién trong nhiing té bao biéu mo. N6 cam tmg
lymphoma luc ti€m vao khi s6c hodc khi ct.

- Ngoai ra, gén day co nhting bao cao vé méi lién quan gitra EBV v6i mot s6 ung thu
khac nhu ung thu biéu mo tuyén trc, ung thu tuyén nude bot, ung thu da day, dac biét 1a ung
thu co tron. Tuy nhién mdi lién quan nay can dugc nghién ctiru thém.

1.3.2. Herpes simplex virus (HSV)
. HSV typ 2 (HSV-2) duoc coi 1a virus c6 thé gay ung thu cho nguoi duwa trén hai loai
bang ching chinh:

- V& dich té hoc: nhimg phy nir nhiém trung hé tiét niéu HSV-2 ¢6 ty 1€ ung thu co tir
cung cao hon 16 khong nhiém HSV-2. Nhing phy nir bi bénh nay chuan do khang HSV
thuong tang hon 16 khong nhiém HSV-2.

- Vé sinh hoc phan tur: nguoi ta da tim thay ADN va protein cia HSV-2 trong cac té
bao ung thu ¢b tir cung. HSV-2 ¢6 thé giy ra chuyén dang té bao in vitro. Phén 16n cac phat
hién nay c6 thé duoc giai thich ba}ng gia thuyét HSV-2 gy nhiém tring 4n ¢ nhimg bénh nhan
c6 hoat dong tinh duc sém ltc tudi nho.

1.4. Virus viém gan B (hepatitis B virus: HBV)

Ung thu biéu mé gan nguyén phat (hepatoma) thuong gap nhiéu ¢ nhitng nguoi nhiém
HBV hon nhing ngudi khong nhidm. Mdi lién quan nay rat rd & chau Phi va chau A noi co ty
1&¢ nhiém HBV va ung thu gan nguyén phat cao. HBV da m¢ duong cho ung thu té bao gan,
mac dl:l mot s6 bénh nhan ung thu té bao gan khong c6 bang ch&ng cua nhiem HBV. Co thé
tim thdy ADN cua HBV va khang nguyén bé mat cua HBV ¢ cac t€ bao ung thu gan. Su tich
hop ADN ctua HBV ¢6 1€ da kich hoat gen sinh ung thu cua té bao.

2. Virus ARN sinh khéi u: Retrovirus
2.1. Cu trac

Retrovirus ¢6 dic diém chira enzyme reverse transcriptase (enzyme sao chep ngugc)
bién d6i ARN thanh ADN. Nhiéu Retrovirus gdy sarcoma, bénh bach cau, lymphoma va
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carcinoma & ga va cac dong vat co vii. Ngoai ra, Retrovirus con gdbm nhiing thanh vién khong
sinh khoi u.

V& clu trac, Retrovirus mang nhiing nét dac thu nhu virus HIV. Virion c6 vo boc va
nhay cam véi ete, duong kinh khoang 100 nm, capsid d6i xiémg hinh khéi chira ARN 1 soi.
Genom la mot phan tu gdém 8000 dén 10.000 nucleotit. Nét dic thu cta Retrovirus 1a sau khi
xam nhiém té bao ARN so¢i don dugc sao ma thanh ADN bd sung soi kep (complementary
DNA: ¢cDNA). Sau khi hinh thanh, ADN bd sung tich hop vao nhiém sic thé cta t& bao va
dugc goi 1a provirus chira nhimg gen can thiét cho sy sao chep cua virus. Virus dugc sao chép
dong thoi v6i nhiém sac thé nén genom cua virus dugc truyén lai cho té bao con, cho nén su
nhiém trung & mot co thé c6 thé keo dai sudt doi. Lic provirus dugc biéu hién, RNA va nhirng
thanh phan protein cia virus xuat hién 0 trong té bao chat 101 dén tap trung & mang té bao, &
do virus dugc hinh thanh, dam chdi roi thoat ra khoi t& bao. Trai véi nhidu virus khac,
Retrovirus khong giét chét té bao lic qua trinh sao chép hoan tét, thay vao d6 qua biéu hién
gen ngoai sinh n6 thay d6i phenotyp cua té bao vét chu.

2.2. Retrovirus gay khdi u ¢ nguoi

Nhimng virus nay ngoai nhimg gen can thiét cho sy sao chép con chira thém mot hoic
nhiéu gen phu. Mot trong nhitng gen phu nay goi la zat (transacting transcriptional activator)
ma hoéa mét protein lam kich dong su bién d6i nhitng gen khac clia virus va c6 thé mot vai
gen cua té bao. Mot dic diém khic cua Retrovirus ngudi 1a tinh huéng lympho T, hd tro
(CD,). Mic du nhitng té bao khac c6 thé bi nhiém, T, hd trg duoc vu tién chon Iya va ching
bénh gy nén lién quan dén quan thé té bao nay.

Pén hién nay nguoi ta da phan 1ap duoc hai loai Retrovirus gay bénh bach cdu va u
lympho bao (human T cell leukemia virus, hay con goi la: human T cell lymphotropic virus :
HTLV) ¢ ngudi 1a HTLV I va HTLV II. Ca hai bénh virus nay déu lién quan dén bénh bach
cau (leuxemi) va u lympho bao (lymphoma).

2.2.1. HTLV I (hay HTLV1)

Phan 16n HTLV I cam tmg bénh bach cau hogc lymphoma déu lién quan dén lympho
T4: lympho T, c6 dang khong 16 nhiéu nhan hodc nhiéu tiéu thity, mot sb truong hop khong co
su thay doi hinh théi rd rét. In vitro, sy nhiém HTLV I lam cho nhiing lympho T binh thudng
bién ddi hodc mét chirc nang mién dich. Bénh bach cau hodc lymphoma do HTLV I giy nén
thuong mang mot hinh thire ung thu dac biét goi 1a bénh bach cau / lymphoma té bao T trudng
thanh (Adult T cell leukemia/lymphoma: ALT) ¢ qua trinh xdm nhiém, thuong ting bach cau
méu, nhidm tring co hoi, phan nira truong hop do tham nhiém bach cau. HTLV I ciing lién
quan dén bénh bach cau/ lymphoma té bao T c¢6 qué trinh man tinh (15-20%). Nhiing truong
hop ALT dién hinh hau nhu luén luén c6 HTLV I dwong tinh.

2.2.2. HTLV 1I (hay HTLV 2)

HTLV II dau tién dugc phan lap tir mot dong té bao & mot bénh nhan véi mot bién thé
ung thu bach cau tua va c6 thé phan biét voi HTLV I bang mién dich phong xa canh tranh.
Sau d6, virus dugc phan lap ¢ nhiéu bénh nhan véi hinh thic man tinh hon vé ung thu té bao.
Nhin chung HTLV II ¢6 55% twong dong vé nucleotide véi HTLV I va chi ¢ mot it khac biét
vé tinh chét sinh hoc. Nhiing test huyét thanh khong thé phan biét khang thé cua 2 virus. O
nhiéu ving nuéc My, virus HTLV chiém wu thé ¢ dan nghién 1a HTLV II.
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CAC VIRUS VIEM GAN

Muc tiéu hoc tap

1. M6 ta dwoc cdce ddc diém virus hoc, tinh chdt gdy bénh cia cdc virus gdy viém gan

2. Trinh bay dwoc chan dodn phong thi nghiém , cach phong bénh va diéu tri cdc virus viém
gan

_ Bénh viém gan da duoc dé cap trong y van c¢6 Trung Qudc va tir thoi Hy Lap cd, nhung

mdi dén nhiing nam 60 cua thé ky trude cdc virus gdy viém gan mdi dan dan duoc phat hién va
nghién ctru sau hon trong suot 4 thap ky qua. Hi¢n nay cac virus viém gan dugc biét gobm: Virus
viém gan A ( HAV), viém gan virus B (HBV), virus viém gan C (HCV), virus viém gan D (virus
Delta) va virus E (HEV)
I. VIRUS VIEM GAN A ( HEPATITIS A VIRUS: HAV)

Virus viém gan A thudc ho Picornaviridae, va thudc typ 72 cua Enterovirus.
1. Bac diém sinh hoc
1.1. Céu tao

Virus truong thanh c6 kich thuée 27nm hat virus khong c6 v6 ngoai, dugc cAu tao gdm
4 polypeptid c6 khéi luong phén tir khac nhau dugc ky hiéu tir VP~ VP,. Capsid cua virus co

d6i xtg hinh khéi gébm 32 capsome, genome cila virus chira ARN mot sgi c¢6 trong lugng
phan tir 2,25x10° dalton.

1.2. Bé khang

So v6i cac Enterovirus khac, HAV tuong di 6n dinh v6i nhiét d9, ¢ nhiét do 60°C virus
chi bi bat hoat mot phan, khi dun séi 5 phtt lam bét’ hoat toan bd virus. HAV dé khang véi dung
moi hitu co nhu ether, agiit. No bi bat hoat khi tiép xtc voi formaldehyt 1/4000, chlorua Hg
Img/lit/ 30 phut hodc chiéu tia cuc tim.
1.3.Nhan 1én cuia virus

HAV nhén lén trong nguyén tuong té bao gan, t& bao bi xam nhiém giai phong hat
virus vao mau gay nhiém virus mau roi duoc thai qua mat vao trong phan. HAV ¢ thé nhan
1én ¢ nhiéu t6 chirc nudi cay té bao khéc:

- T6 chirc nudi cay té bao mot 16p nguyén phat khi.

- Té bao than thai khi.

- Té bao chuyén dang ctia phoi khi.

’ Trong cac to chic nudi cay té bao, sy nhan 1én cua virus nay khong gay nén hi¢u ting
t?{ bao béph 1y. Tuy nhién sy hién dién cia HAV trong t6 chirc nudi cay té bao co thé theo doi
bang nhiu k¥ thuat khac nhau:

- Kinh hién vi dién tt.

- Mién dich huynh quang.

- Mién dich phong xa (RIA) va mién dich lién két enzyme.
1.4. Mién dich

Khéng the;, khang HAV (anti-HAV) duogc x4c dinh trong huyét thanh bénh nhan trong
giai doan bénh cap tinh khi hoat tinh enzyme aminotransferase mau tang cao va virus dugc
thai ra trong phan. Dap tmg mién dich sém chu yéu 1a khang thé 16p IgM, khang thé nay c6

thé t6n tai trong nhiéu thang. Trong giai doan héi phuc anti-HAV chu yéu thudc 16p IgG, anti-
HAV c6 tinh chat bao vé bénh nhan chdong lai sy tai nhiém trung.
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2. Kha nang gdy bénh
2. 1. Dich t& hoc

Su truyén bénh xay ra giita nguoi va nguoi do an thiic an va udng nude bi nhiém phan.
Su lan rong viém gan do HAV thuong xdy ra & nhiing noi dong dan, doi song thi€u vé¢ sinh.
Bénh xay ra khap noi trén thé gidi, dich viém gan do virus A cd tinh chat dia phuong, tan phat
hodc cac vu dich nhd, cac vu dich thuong xdy ra vao cuoi thu va dau mua dong. Bénh gap & moi
ltra tuoi, tré em bénh lanh tinh hodac khong co triéu ching, tudi cang 16n nhiém trung cang nang.
2. 2. Gay bénh cho nguoi

Sau khi #n thic an bi nhiém HAV. Chung nhan lén ¢ duong tiéu hoa dén dinh vi &
gan, gdy virus mau va khoi phat sy nhiém trung.

Thoi gian G bénh 14-50 ngay phat bénh voi chan an mét moi, sot, nhirc dau, vang da
xuat hién 1-2 tuan sau khi bi bénh, nude ti€u ddm mau, gan to dau, enzyme aminotransferase
tang cao trong mau. Bénh thuyén giam vao tuan thr 4 hoac thtr 5 voi sy bién mat cac tri¢u
chimg, thoi ky hoi phuc can 1- 2 thadng sau. Sau khi khoi bénh viém gan do HAV khong thay
cé tinh trang viém gan man tinh.

3. Chdn dodn phong thi nghiém
3. 1. Chéan doan tryc tiép

- HAV dugc bai xuat trong phan bat dau tir 1- 2 tudn trude khi bi bénh va kéo dai dén
4 tuan do vay co thé tim virus trong phan bang thtr nghiém mién dich phong xa hodc mién
dich kinh hién vi dién tt..

- Phan 1ap virus trén t chirc nuoi cay té bao da dugc thyc hién trude day trong nghién
ctru, hién nay khong thuc hién vi nudi cdy virus nay rat khé khan.

- Céc ky thuat sinh hoc phan tir nhu dot blots, lai RNA, RT-PCR co6 thé xac dinh dugc
RNA cua HAV trong gan, trong huyét thanh va phan ctia nguo1 bénh

3. 2. Chéan doan huyét thanh hoc

Xac dinh khéng thé anti-HAV trong huyét thanh bénh nhan béng cac k¥ thudt mién
dich phong xa (RIA), mién dich lién két enzyme (ELISA), dac biét tim khang thé anti-HAV
l6p IgM.
4. Phong bénh va diéu tri
4. 1. Phong bénh

- V& sinh ngudn nudc ubng, vé sinh thuc pham.

- Cai thién diéu kién song .

- Phat hién va cach ly bénh nhan bi bénh.

Mién dich thu dong bang ché pham globulin mién dich chtra khang thé anti-HAV. Ché

pham nay ding cho ngudi tiép xtc thuong xuyén véi bénh nhan bi virus viém gan A. Globulin
mién dich chtra anti-HAV lam giam nhe chirng bénh hodc bénh chi & thé ban 1am sang.

Mién dich chu dong bang vaccine giét chét dang duoc dung Y nhiéu nude, dic biét
dung cho nhitng nguoi di dén nhiing viung c6 dich luu hanh, vaccine song gidm doc da co san
nhung chua dugc dung ¢ nguoi.

4.2. Dicu trj: Chua c6 thude trj dac hiu. Chu yéu la nghi ngoi, tiét thuc va ¢6 thé ding cac
loai sinh tO.
IL. VIRUS VIEM GAN B (HEPATITIS B VIRUS: HBV)

Virus viém gan B thudc ho Hepadnaviridae (Hepatotrophic DNA virus) va dugc xép
la Hepadnavirus typ 1 .

1. Dac tinh virus hoc
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1.1. CAu tao

Hat virus viém gan B nguyén ven c6 dang hinh cau c6 duong kinh 42nm (tiéu thé
Dane). V6 ngoai ciia HBV ¢6 thé tim thiy trong huyét thanh bénh nhan ¢ dang hinh cau 22
nm va dang hinh soi, ca hai dang nay giéng nhau vé dic tinh sinh hoa va vat Iy. Chang dugc
ciu tao bai 7- 9 polypeptide c6 trong luwong thay doi tir 19.000-120.000 dalton va cac thanh
phan carbohydrate. Cau tric vo cua virus viém gan B mang khang nguyén bé mit goi 1a
HBsAg.

Filaments

Hinh 1. Céu tric cia HBV

CAu trac 42nm, hinh cau 13 hat virus HBV hoan chinh

Céc tiéu thé hinh ciu 22nm (17-25nm) va dang hinh soi bat ngudn tir vo ngodi cta hat
virus

L5i nucleocapsid c6 ddi xtng hinh khéi, kich thudc 27nm, bé mat cua 16i mang khang
nguyén 161 HBcAg bén trong chira ADN polymerase, ADN cua virus va mot protein hoa tan
mang tinh khang nguyén 1a HBeAg. ADN ctua HBV ¢ dang vong hai chudi gdm mét chudi dai
va mot chudi ngan, mang 4 doan gen chinh

- Poan tién gen S va S: Chu yéu ma hoa cho cac protein cia vo.

- Poan gen C mi hoa cho céc cau traic HBcAg va HBeAg.

- Poan gen P ma h6a ADN polymerase.

- Poan gen X ma hoa cho mdt protein c¢6 chirc nang hoat héa chéo (transactivation).
1. 2. Su nhén 1én cua virus

Virus viém gan B chua nudi cdy duoc trén to chirc nudi cdy té bao, virus co thé sao chép
duoc trén té bao gan nguoi. Nhitng nghién ciru gan day nhan thiy virus viém gan B ¢6 qua trinh
sao chép nguoc nhu Retrovirus. Sau khi xdm nhép vao trong té bao gan, ADN cuia virus lam
thong tin dé tao ra hai soi ARN thong tin nho ARN polymerase cua té bao, tir ARN thong tin nay
duoc boc bai cac protein cua 15i, tiép dén ADN polymerase ciia virus s& sao ma ngugc dé hinh
thanh ADN cua virus. Khi ADN cua virus dugc hinh thanh thi hai sgi ARN thong tin tu pha hiy.
L5i chita ADN s& nhén vo ngoai khi duoc ddy ra qua hé thdng ludi ndi bao hodc bo golgi dé ra
ngoai.

Toan bd ADN cua virus c¢6 thé tich hop vao ADN cua té bao gan, hinh thai nay dugc
tim thdy trong ung thu t& bao gan (Hepatocellular carcinoma) tuy nhién khac véi céc
retrovirus, su tich hop vao chromosome té bao khong phai 1 mot budc bat budc trong chu ky
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sao chép ciia cac virus thudc ho nay. Té bao gan & trang thai nay van con tiét ra HBsAg nhung
khong HBeAg, qua trinh sao chép cua virus trong giai doan nay ngurng hodc rat cham.
1. 3. Céc khang nguyén cua virus viém gan B
Ba thanh phan khang nguyén ctia virus viém gan B dugc mo ta :
1.3.1. Khang nguyén bé mat cua virus (HBsAg)

Khang nguyén nay hién dién trong huyét thanh dudi dang hinh soi hodc hinh cau
duong kinh 22nm. Céc cdu tric nay 1a vat liéu vo virus HBV. Tat ca HBsAg déu mang khang
nguyén nhom chung a va mot trong cac khang nguyén dudi typ (subtype) dac hi¢u d va y hoac
w var (adw, ayw, adr, ayr....). Cac khang nguyén dudi typ nay khong lién hé dén doc luc cia
virus nhung ching c6 gia tri vé mat dich té hoc. Khang nguyén HBsAg xuat hién som trong
huyét thanh bénh nhén bi bénh va giam sau 2-3 thang, nhimg truong hop HBsAg (+) ton tai
kéo qai trong huyét thanh bénh phén trén 4 thang sau khi bi bénh cép 1a dau hiéu bénh c6 thé
chuyén qua man tinh. Khang thé twong tmg ( ky hi¢u anti-HBs) xuat hién 1- 3 thang sau khi
HBV xam nhap vao co the, thuong sau khi HBsAg da hét trong huy¢t thanh. Anti-HBs c6 vai
tro chong lai sy tai nhiém HBV. Vi vay khang nguyén HBsAg la thanh phan dugc sur dung dé
di€u ché vaccine phong bénh viém gan B .

1.3.2. Khang nguyén 161 HBcAg

La thanh phan khang nguyén do cac protein tao nén bé mat ciia 161 nucleocapsid cua
HBV, khang nguyén nay khong tim thiy trong huyét thanh nguoi bénh véi cac ky thuat thong
thuong. N6 dugc tim thiy trong nhan té bao gan. HBcAg kich thich co thé tao khang thé
tuong ung Anti-HBc, khang thé nay co trong huyét thanh nguoi bénh kha sém va ton tai kha
lau.

1.3.3. Khéng nguyén HBeAg

La thanh phan protein hoa tan c6 trong 18i ctia virus viém gan B. HBeAg xuat hién
trong huyét thanh sém ngay trong thoi ky u bénh trong viém gan cap do virus B. Su ton tai
kéo dai ctia khang nguyén nay trong huyét thanh bénh nhan c6 y nghia bénh dién tién man
tinh. HBeAg kich thich tao khang thé anti-HBe c6 trong huyét thanh.

2 . Kha nang gdy bénh
2. 1. Dich t& hoc

Bénh viém gan do HBV xay ra khap noi trén thé gi¢i. Theo ude tinh ¢ trén 350 tricu
ngudi mang HBsAg trén thé gidi tao nén 6 chura chinh cua virus HBV ¢ nguoi. Ty 1€ nguoi
mang HBsAg khac nhau & cic qudc gia, & Hoa Ky va cac nuée Tay Au ty 1& nay 13 0,1- 0,5%
ty 1€ nay cao hon & nhi€u nudc phuong Pong va cac nudc nhi¢t doi.

Bénh nhén bi bénh viém gan do HBV va nguoi lanh mang HBsAg déu c6 kha ning
truyén bénh. Bénh Iy cha yéu qua truyén mau va cac san pham cua mau, duong tiém chich
qua kim tiém, bom tiém, dac bi¢t ¢ nhing nguoi nghién thudc chich bang dudng tinh mach.
Nhiéu duong lay truyén khac ciing chiém vi tri quan trong nhu duong sinh duc, qua nhau thai.
Nguoi ta tim thay HBV hién dién trong nhiéu loai chat dich co thé bénh nhan gom dich mang
bung, nude bot, nude mat, dich khép, sira me, tinh dich.

2.2. Pic diém giy bénh

Thoi ky U bénh cia HBV dai 40- 150 ngay. Bénh xay ra ¢ moi ltra tudi, cac biéu hién
lam sang viém gan B cap twong tu nhu viém gan virus A. Bénh c6 the dién tién nang dua dén
hoai tr gan cap va hon mé gan.

_ Sau viém gan cap do HBV c6 khoang 6-10% ¢ nguoi lon, va dén 25-50% 0 tré em
dién tién dén viém gan man va xo gan. Theo T6 chirc Y T¢€ Thé Gidi 80% ung thu té bao gan
nguyén phat do nhiém trung HBV man tinh.
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3. Chdn déan phong thi nghiém
3. 1. Chan doan truc tiép

- Tim tiéu thé Dane trong huyét thanh bénh nhan bang kinh hién vi dién ti.

- Tim cac khang nguyén co trong }~1uyét thanh bénh nhan nhu HBsAg, HBeAg bang
nhiéu k}NI’ thl}ét khéc nhau nhu dién di mién digh doi lu~u, ky thuat co dinh~b6 thé, Ky thuat
ngung két hong cau thu dong nguoc, ky thuat sac ky mieén dich, ky thuat mién dich phong xa
(RIA) hodc mién dich lién két enzyme (ELISA). Trong d6 k¥ thuat ELISA 1a k§ thudt thuong
dung hién nay.

- K§ thudt lai ADN dung dé xéc dinh ADN ctia HBV trong céc mau sinh thiét té bao
gan hodc trong huyét thanh bénh nhén. Ky thuat PCR ciing dugc st dung rong rai dé chan
doan bénh, dac biét nd qé ich khi dung ky thuat dinh luong dé theo doi sy tang hodc giam
luong virus mau trong di€u tri khang virus & bénh viém gan B man.

3. 2. Chéan doan huyét thanh hoc

Tim sy hién dién cac khang thé twong tmg trong huyét thanh nguoi bénh nhu anti-
HBs; anti-HBc gom 16p IgM hodc IgG, anti-HBe. Cac ky thuat micn dich phong xa ( RIA) va
mién dich lién két enzyme ( ELISA) la cac ky thuét thuong dung hién nay cho chén doan
huyét thanh hoc
4. Phong ngira va diéu tri
4. 1. Phong bénh
4.1.1. Bién phap chung

- Kiém tra k§ ngudi cho mau.

- Tiét tring k¥ dung cu y t€, kim tiém, bom tiém chi ding 11an. Thyc hién an toan lao
dong khi [am viéc voi bénh pham mau va cac ché pham mau.

- Trong céc don vi than nhan tao can phat hién bénh nhan bi nhiém HBV va dung dung
cu riéng.

4.1.2. Phong bénh dac hi¢u

- Mién dich thu dong

+ Dung ché pham globulin mién dich nguoi binh thudng it hiéu qua vi chta luong
anti-HBs thap.

+ Ché pham gamma globulin nguoi dac hiéu voi viém gan B (HBIg) chira lugng 16n
anti-HBs. Dung ché pham nay cho thdy c6 hiéu qua lam giam tan s mac bénh. Pdi tuong
dung céc loai globulin mién dich gdm:

+ Nhitng ngudi bi nhiém mau hodc huyét thanh ¢6 chira virus viém gan B do tai bién.

+ Tré so sinh ma me mang khang nguyén HBsAg.

- Mién dich hoat dong

Vaccine phong bénh viém gan B dau tién la thanh phan HBsAg hinh cau lay tir huyét
trong nguoi lanh mang HBsAg da lam tinh khiét va tiéu diét HIV. Vaccine phong bénh viém
gan B thé h¢ hai dugc san xuat bang céng ngh¢ sinh hoc. Ché phdm Recombivax HB ¢ Hoa
Ky dugc san suat bang phuong thuc nay da dua vao st dung & nhi€u nudc, hi¢u qua phong
bénh cao va an toan.

Tiém vaccine nép thuc hién cho tat ca tré em Cf)l’} bl"l, thiéu nién va cho nhiing ddi
tuong c6 nguy co cao mac bénh viém gan B (nhan vién y te tiép xuc véi mau, bénh nhan chay
than nhan tao, ngudi nghién thude chich tinh mach va tré so sinh c6 me mang HBsAg).
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4.2. biéu tri
~ Chua co mot thudc khang virus nao hi¢u qua hoan toan cho nhié‘m tring do HBV. Nhiéu
thude khang virus gan day duogc dung dé di€u tri viém gan virus B man gom:
., - Interferon: Dung interferon & bénh nhan viém gan B man cho thy c6 thé lam cham tién
trién cua bénh.

- Lamuvidine: dugc dung trong diéu’ trj viém gan B man cho thiy lam mit HBeAg
trong huyet thanh, va cai thién t6n thuong t€ bao gan. Tuy nhién khi dung keo dai HBV tro
nén d¢ khang do dot bién.

- Adefovir: ¢6 hiéu qua nhu lamuvidine trong diéu tri viém gan man

- Ribavirin va adenin arabinoside it c6 hi¢u qua .

III. VIRUS VIEM GAN C ( HEPATITIS C VIRUS: HCV)

Virus viém gan C dugc Xép vao ho Flaviviridae.

1. Tinh chat cia virus

Virus viém gan C ¢ dang hinh cau duong kinh trung binh khoang 35- 50nm, vo bén
ngoai la glycoprotein. Genome cua virus chira ARN mot soi mang cac gen méd hoa cho
nucleocapsid cua 181, cho protein mang, glycoprotein cua vo va protein can thiét cho su sao
chép cua virus. Hién nay c0 it nhat 6 genotype cta virus nay duoc biét trén co s¢ phén tich

chudi axit nucleic ctia genome virus. Virus sao chép va nhéan 1én & dong té bao gan ciia ngudi
hodc vuon, nhung mirec dd sao chép cua virus thap.

2. Dich té hoc

Virus viém gan C truyen bénh qua duong truyen mau hodc cac san pham cua mau, dac
biét gap ¢ nhiing bénh nhan tiép nhan cac yéu td doéng mau tron 1an tir nhiéu nguoi. Cac
duong 13y truyén khac nhu 0 nguoi nghién chich thudc qua duong tinh mach, qua da, qua tiép
xuc sinh duc, qua dung cu tham phan mau...

3. Tinh chdt gdy bénh

HCV giy viém gan cip va c6 khuynh huéng trd thanh man & hau hét cac ca nhan bi
nhiem trung. Trén mo hinh nhiém trang thuc nghiém & vuon cho thay trong viém gan C cap
co it hoai tir cuc bo té bao gan trong giai doan dau, kém tham nhiém nhe té bao lymphocyte
trong to chirc ton thuong ARN cua virus dugc tim thay ¢ to chirc gan va ton tai nhiéu tuan.

Viém gan cap do HCV khong dua dén suy gan cép, trir phi bénh xdy ra ¢ nhiing ca
nhan co nhlem tring man v6i HBV truée. Khoang 50- 70% viém gan C cip dién tién dén
man. Co ché ton thuong gan ¢ viém gan C man tinh khong nhimng do virus ma con lién hé dén
bénh 1y ty mién dich cta co thé. Bién chung cua viém gan C man cudi cung dua dén xo gan ¢
20 - 25% trudng hop va ung thu té bao gan.

4. Chén dodn

Thir nghiém mién dich lién két enzyme (ELISA) co6 thé xac dinh khang thé trong
huyét thanh bénh nhan va day 1a k¥ thuat thuong dung hién nay. Thu nghiém western blot
(RIBA) xac dinh khang thé dugc dung khi ELISA cho két qua nghi ngd. Khang nguyén dung
trong ca hai loai k¥ thudt trén 13 cac protein tai to hop caa HCV. Tuy theo cac thanh phan
protein khang nguyén duoc ding trong cac thir nghiém ma c6 cac thé hé ELISA1, ELISA2, va
ELISA3, cling tuong tu nhu thé c6 RIBA1, RIBA2 va RIBA3. Céc thir nghi¢m thé hé sau c6
d6 nhay t6t hon.
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Hinh 2. Thanh phan khéng nguyén trong cac thir nghiém chan doan HCV

Trong viém gan cép khang thé (Anti-HCV) duong tinh chdm sau hai thang, 60 - 80%
duong tinh sau 6 thang, khang th¢ HCV duong tinh & 80% truong hgp viém gan man

K¥ thuat khuéch dai chudi gen (RT-PCR) dé xic dinh ARN ciia HCV trong huyét
thanh ngudi bénh, ky thuat RT-PCR dinh luong xac dinh luong virus mau dugc dung cho viée
theo doi két qua diéu trj

5. Phong va diéu tri
5.1. Phong bénh
. Hién nay chua c6 vaccine dé phong bénh cho virus viém gan C. Phong su lay nhiém

bang kiém tra mau ky ludng ¢ nhimg nguoi cho mau, dam bao khong nhiém virus HCV trong
tiém chich, tiém truyén....
5.2. Diéu trj

Interferon dugc dung trong diéu tri viém gan do HCV. Interferon cho thay lam giam
nhanh amino tranferaza trong huy¢t thanh, ngoai ra ribavirin cling da dugc thir nghiém va cho
két qua it ro hon Interferon.
VI. VIRUS VIEM GAN D ( HEPATITIS D VIRUS: HDV)

Virus viém gan D con 6 tén 1a virus viém gan delta, hay virus viém gan khiém khuyét
vi virus ndy can sy ho trg cia HBV hodc virus viém gan ¢ séc (Woodchuck hepatitis virus -
WHYV) dé phat trién.
1. Tinh chdt cia virus viém gan D

Hat virus truéng thanh 1a mot tiéu thé hinh cau duong kinh khoang 35nm, genome cua
virus chira ARN moét s¢i, genome cua HDV con chira protein céu trac goi la khang nguyén
(HDAg) cia HDV. V6 ngoai cung cua hat virus la thanh phan vé ngoai (HBsAg) cia HBV.

HDV c6 thé nhiém tring te bao gan nguyén phat ctia vuon. Khi vao bén trong té bao
HDV c¢6 thé sao chép ma khong can c6 virus HBV. ARN va khang nguyén HDAg duoc tim
thiy trong nhan cta té bao. Virus t6 hop thanh hat virus khi cic thanh phan ARN, HDAg
tuong tac véi HBsAg cua HBV.

2. Tinh chdt gay bénh
2.1. Dich té hoc

Puong truyén bénh cua virus viém gan D tuong tu nhu HBV, gdm qua tiép xtic tinh
duc, duong tiém chich, truyén mau va cac san pham cua mau. Nhiém trung HDV thuong tim
thay & nhitng bénh nhan mang khang nguyén HBsAg man .
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2.2. Lam sang

Viém gan do HDV c¢6 thé xay ra déng thoi véi nhiém tring do virus HBV, hodc c6 thé
bi bdi nhiém trén bénh nhan da bi vién gan B man. Triéu chimg twong tw v&i viém gan do cac
virus khac, sur nhiém trung dong thoi ca hai virus HDV va HBV thuong dé dua dén viém gan
trAm trong hon so vai chi nh1§m tfung, do virus EIBV. Mot s it truong hop su bdi nhiém cta
virus HDV khong lam thay doi dién tién cua nhiém trung man do HBV, trong truong hop nay
dau hiéu nhiém trang do HDV chi cho thay su tdng khang thé anti-HD 16p IgM.

3. Chan dodn

Ngoai xac dinh sy c6 mat cua nhiém trung do HBV, nhiérp trung do virus HDV dugc
chan doan bang tim khang nguyén HDV trong huyet thanh bang thir nghiém RIA hoac
ELISA, trong nhiém HDV man khang nguyén HDAg thuong &m tinh. Khang thé anti-HD xac
dinh bang thir nghiém RIA hoac ELISA. Co6 thé dung céc ky thuat sinh hoc phan tor dé tim
ARN cua virus
4. Phong bénh va diéu tri
4.1. Phong bénh

Phong nhiém tring bang vaccine va cac bién phap phong khac d6i v6i HBV s& ¢6 hitu
hiéu trong phong ngura viém gan do virus D, vi HDV khong thé nhan 1én dugc khi khong bi
nhlem trung do HBV. O nhimg bénh nhan mang HBsAg can phai han ché chuyén mau, khi
can thiét phai nhan truyén mau méi truyén va kiém tra k¥ ngudn mau.

4.2. Diéu tri

Vé diéu tri chua c6 thude diéu tri cho HDV, interferon dugc dung trong diéu tri HBV
cling dugc dung cho ca truong hop viém gan phoi hop cho hai virus nay.
V. VIRUS VIEM GAN E ( HEPATITIS E VIRUS: HEV)

Nhiém trung do virus viém gan E truéc day duoc cho 1a viém gan do virus khong A-
khong B truyén qua dudng ti€u hoa, virus nay trude day duge xép vao ho Caliciviridae, hién
nay dugc tach riéng va dang dugc x€p loai trong thoi gian toi.

1. Bdc diém virus hoc

Virus c6 dang hinh cau, dudng kinh khoang 27-34nm, khong cé vo bén ngoai, genome

cia HEV chirta ARN chuoi don.

Virus ¢6 thé gay nhlem tring té bao gan nguyén phat, té bao thén khi, sy nhan 1én cua
HEV trong cic nudi ciy té bao nay co thé xac dinh bang nhuém mién dich huynh quang hoic
bang lai ADN. Virus gay viém gan & cac dong vat linh truong ngoai nguoi.
2. Pdc diém gdy bénh
2.1. Dich té hoc

Nl}iém tring do HEV xay ra ¢ nhidu qudc gia nhiét doi va ban nhiét doi nhu HAV,
bénh truyén qua duong tiéu hoa va xay ra thanh dich lién hé dén thirc an, nude udng bi nhiém
ban.
2.2. Lam sang

Thoi gian u bénh 15-40 ngay, trung binh 35 ngay, triéu ching lam sang tuong ty nhu
cac viém gan khac. Viém gan cap co thé dua dén suy gan cap, dic biét thé nang thuong gap o

phu ntr c6 thai, tir vong do viém gan E 6 nhom nay cao 20- 40%. Khong c6 bang chimg tién
trién man tinh & bénh nhan viém gan E.

3. Chan dodn
Nhiéu k¥ thuat chan doan dugc dung dé xac dinh viém gan HEV gdm
- Kinh hién vi dién tir mién dich dé x4c dinh hat virus trong phan.
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- Tim anti-HEV 16p IgM hodc IgG véi nhiéu ky thuat huyét thanh hoc gom ELISA
(IgG, IgM), western blot ( IgM/ IgQ).

- X4c dinh ARN cuia virus ¢ trong phan va trong huyét thanh bang ky thuat RT-PCR.
4. Phong va diéu tri

Chua c6 vaccine phong bénh cho virus nay, cha yéu 1a vé sinh ngudn nuéc udng.

Chua c6 thudc khang virus dic hiéu.
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VIRUS HIV/ AIDS
( HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUSES)

Muc tiéu bai giang

1. M6 td dwoc cdce dac diém virus hoc, co ché suy mién dich cua virus HIV.

2. Trinh bay dwoc dich té hoc, chin dodn phong thi nghiém va cdch phong ngiva va diéu tri
nhiém tring HIV

Virus HIV (gdm HIV1 va HIV2) thudc véo ho Retroviridae, giéng Lentivirus. Nhiing
virus nay c6 dang hinh cau, cé vo, kich thudc hat virus 80-100nm vé duong kinh, genom chtra
ARN chudi don. Qua trinh sao chép axit nucleic cua chiung (ARN) tao ra chudi doi cDNA
(ADN b6 sung) qua trung gian cua enzyme reverse transcriptase. Sy hinh thanh dang tién

virus & chromosom ctia t& bao vat chi 1a mot bude bat budc trong chu ky phat trién cua ching.
I. TINH CHAT VIRUS HQC

1. Bac diém cdu tao

Du6i kinh hién vi dién tir virus c6 dang hinh cau, cau tao gdbm vo ngoai va 15i capsit &
trong. Vo cua virus tao boi 72 num gai la cac glycoprotein 120 ( gp120) cua vo ngoai, thanh
phan nay 13 receptor gin vao receptor CD4+ cua té bao va mot protein xuyén mang
glycoprotein 41 (gp 41). Lai ctia virus hinh cdu chtra cac protein cau tric cta gen Gag, trong
capsit chira 2 phan tir ARN giéng nhau, va cac enzyme ADN polymerase. CAu tric chi tiét caa
virus va genom cua HIV nhu hinh sau

p24 (CA)

P17 (MA) . Gp120(5U)

__gpaI (M)

p9 (NC)

3 RT

& viral RNA
o Integrase
Al =

TLJ - prolease
A
N pE

/ ‘---- ﬁ‘ fipid bil
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Hinh 1. Hinh anh minh hoa chu tao virus HIV hoan chinh

Genom cua HIV ¢6 kich thude 9,8kb ( kilobase), gen ma hoa cua cac HIV ¢6 3 doan 16n
d6 14 doan gen gag mi hod cho s tong hop cho cac protein cu triic cia 151 cia virus, gen pol mai
hoa cho sy hinh thanh cac protein enzyme cua virus ( integrase, reverse transcriptase/RNase,
protease) va doan gen env ma hoa cho sy hinh thanh cac glycoprotein cua vé virus (gp 120, gp

41). Nhiéu doan gen nho ma hoa cho cac protein c6 vai trd trong qué trinh nhiém tring va phat
trién cua virus trong t€ bao.
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Bang 1. Cac protein cia HIV va chirc nang cua no

Céc protein Kich thuoc Chtic nang
Gag P25 Protein c4u triic capsid
P17 Protein nén
P9/ P6 Protein ké't’ hop véi RNA/ Giup virus
- dam choi ra ngoai té bao
Polymerase (Pol) P66/p51 enzyme sao chép nguge
Protease P10 enzyme XU ly cdc protein sau dich ma
Integrase P32 enzyme gan cDNA virus vao gendm té
Vo gpl20 | 0% ‘
) ap 41 Protein bé mat ctia vo
Tat pl4 Protein xuyén mang cta vo
Rev p19 Pr(?tein hoatﬁhc’)a
Nef p27 Diéu hoa biéu hién mRNA cua virus
Vif p23 Can cho sy sao Ch~ép cua virus
Vpr pl8 Lam tang tinh nhiém trung cda virus
Vpu( chi ¢6 & HIV1 ) pl5 Giup cho sy sao chép cua virus
Vpx( chi ¢6 & HIV2 ) ) Giup phong thich virus ra~ngoéi
Tev 026 Giup cho virus trong nhi€ém trung

Hoat hoa gen Tat va Rev

2. Tinh chat dé khdng

HIV bi bat hoat ¢ nhiét d 56-60C trong khoang 30phut, n6 ciing bi bat hoat véi cac
hod chat giét khuan thong thuong nhu dung dich natri hypochlorid 0,5%, con etanol 70%, Va}
povidone - iodine, & pH < 6 hodc > 10 bat hoat HIV1 trong khoang 10 phut. Trong cac t6
chuc nu()ivcﬁy’ virus & nhi¢t do phong dang HIV tu do c6 thé xac dinh dén 15 ngay, ¢ nhiét do
37C c6 thé dén 11 ngay.
3. Chu ky sinh hoc ciia HIV trong té bdo

Pé xam nhép vao té bao, gp120 cua HIV gin vao cac receptor cua té bao: phéan tir
CD4+ va receptor CCR5 dé di vao té bao. Trong nguyén tuong cua té bao ARN soi don cia
virus duoc sao mi nguoc dé tré thanh ADN chudi doi qua trung gian clia enzyme reverse
transcriptase, ADN chudi doi tao thanh dugc chuyén vao nhan té bao va tich hop vao nhiém
sac thé cua té bao, goi 1a tién virus (provirus), qua trung gian ciia enzyme integrase. ADN tién
virus 12 ban nén (template) cho viéc tao ra ARN cuia virus méi va ARN thong tin cho su tong
hop protein cua virus.

Sy t6 hop va hinh thanh virus méi xay ra & mang té bao. O didy ARN méi tao thanh
ctia virus duoc gbi trong céc protein ctia 16i capsid. Capsid tiép d6 nhan duge vo ngoai khi hat
virus di qua mang té bao bang phuong thirc day tir tir hat virus ra ngoai nhu sy ndy mam cay
(budding).

Qua trinh nhan Ién cda virus trong té bao tém tat trong so do sau
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Hinh 2. so @6 minh hoa chu ky nhan 1én ctia HIV
Sy phat trién ctia virus ¢ nudi cdy té bao tao ra hiéu Gmg énh 1y tuy thudc vao
cac ching phan lép, nhiéu chung tao ra cac hop bao dién hinh (syncytium formation) va gay
chét té bao, tuy nhién mot s6 chung khong tao nén hinh anh nay. Tinh chat tao té bao bénh Iy
dugc ding dé phan loai cac phén type sinh hoc cta HIV1.
II. CO CHE SUY MIEN DICH VA DICH TE HQC
1. Co ché suy mién dich do HIV
Suy mién dich do nhiém trung HIV chu yéu do su giam quan the té bao lymphocyte T
c6 mang phén tir CD4 bé mit (Té bao CD4+), su pha hiy lam giam quan thé té bao nay lién
hé dén
¢ Cac tac dung té bao bénh 1y truc tiép do virus va cac protein cia n6 trén té bao CD4+
gom: Pha huy té bao, Té!c dung trén ‘Eé bao goc, Tac dung t’rén san xuat cytokine, Tac
dung trén dién tich cac t€ bao, Tinh de v& gia tang cia cac té bao.
* Sy nhiém HIV té bao gy nén chét té bao co chuong trinh ( apoptosis ).
*  Phé hiy € bao do sy gén cua gp120 1én t€ bao CD4+ binh thuong: Hiéu (mg ADCC,
Céc lymphocyte T doc t€ bao ( CTL).
 Céc tac dung trc ché mién dich cua cac phirc hop mién dich va cic protein cua virus
(gpl20, gp41,Tat.)
 Téc dung doc té bao chdng lai CD4 ( gdm céc té bao CD4+ va té bao CD8+)
*  Céc yéu t6 trc ché ctia té bao CD8+
*  Céc ty khang thé chdng lai té bao CD4+
Su pha huy té bao CD4+ do cytokine
2. Dich té hoc ciia nhiém trung HIV
Hoi chimg suy giam mién dich tim thdy d4u tién nim 1981 ¢ nhiing ngudi
nghién chich thudc. 1983 L. Montagnier ¢ Phap phan lap dugc virus va goi né la LAV
(lymphadenopathy-associated virus), R. Gallo ¢ Hoa ky cung thoi gian cling dé nudi cay dugc
virus tr bénh nhan bi suy gidm mién dich va phan tich vé sinh hoc phan tu C}ia no Vé.’ dat ’tén
virus nay la HTLV III (Human T cell leukemia virus type III), cdc virus nay hau nhu rat giong
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nhau. Dén 1986 Uy ban qudc té vé danh phép virus thdng nhat tén goi cho cac virus nay la
HIV ( Human immunodeficiency virus ).

Hi¢n nay c6 khoang 30 tri€u nguoi bi nhiém HIV trén toan thé gidi, ¢6 2 typ virus giy
bénh 1a HIV1 va HIV2. HIV1 gay bénh gdp ¢ khap noi trén thé gidi, trong khi d6 HIV2 chi
gap & mot sO noi ¢ Tay phi. HIV1 duoc chia thanh cac dudi typ ( subtype) tor A - J va dudi
typ O va HIV2 thanh dudi typ tir A - G. Nhiém trung HIV 6 mét nude hodc mot vang dia ly
thuong do mot vai dudi typ noi bat.

Pudng truyén bénh ciia HIV1 va HIV2 hoan toan giéng nhau
2.1.Truyén qua tiép xitic sinh duc

Duong sinh duc 1a mét trong cac duong chinh ma virus HIV truyén tir bénh nhan bi
nhiem HIV qua nguoi lanh, nhiing t€ bao bi nhiém virus va virus ty do ¢ trong dich am dao va
trpng tjn}} dich déu c6 kha nang truyén bénh. Kha nang truyén phy thudc vao nhiu yeu to
gom s0 lan ti€p xuc sinh duc véi ngudi bi nhiem, sy ¢6 mat cua cac bénh nhiém trung sinh
duc nhu giang mai, lau, nhiém trung herpes, cac viém nhiém va xay xat ¢ dudng sinh
duc.....cac yéu td nay lam tang sy lay nhiém HIV

2.2. Truyén qua méau

Virus truyén qua mau co thé ¢ dang tu do, & trong té bao lymphocyte, hoic trong dai
thuc bao. Puong lay truyen nay thuong gap do truyen mau, hodc cac san pham cuia mau cé
virus, do tiém chich, nho ring, hodc cac tai bién nghe nghiép do cac vat sac nhon nhu dao,
kim tiém, 6ng nghiém c6 dinh mau nguoi bénh. Cac t6n thuong nong trén da cé thé 1a duong
vao cua virus khi tiép xtic véi mau bi nhiém HIV.

2.3. Truyén tir me cho co

HIV ¢6 thé truyén tir me sang con trong thoi ky mang thai, trong khi sinh va sau khi
sinh. HIV thudng truyén qua con trong giai doan sau cua thai ky. Tuy nhién, truyén qua thai
nhi sém khoang 8 tuan sau khi c6 thai ciing duwoc khao sat.

III. CHAN POAN PHONG THI NGHIEM

Céc thir nghiém dung dé chan doan HIV vé mit nguyén 1y khong khac véi chan doan
cac virus khéac: Tim virus hodac khang nguyén ctua ching, sau do tim khang the véi virus, axit
nucleic cia virus ciing c6 thé dugc xac dinh & cic phong thi nghiém cao cap. Chan doan
phong thi nghiém virus HIV khong phai 14 cac xét nghiém khéan cip.

Khéng thé véi cac thanh phan cta HIV chi c6 thé x4c dinh duge ¢ khoang 6-8 tuan sau
khi bi nhiém tring HIV, do vy chan do4n nhiém tring HIV trong giai doan sém chi bang
cach tim khang nguyén hoic axit nucleic ctia virus. So dd sau cho thdy dong hoc cua cac dau
an huyét thanh hoc caa HIV.

Anti- Env

Tui n _\l.:'nu
Hinh 3. So d6 biéu thi cc ddu 4n huyét thanh trong chan doan HIV
1. Xac dinh khang nguyén virus
Tim protein 24 (p24) bang thir nghiém ELISA dung khang thé don dong.
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2. Phan lap virus

Cé}{ lymphocyte bénh nhan vao nudi cay lymphocyte binh thuong, hiéu ng té bao
bénh Iy xuat hién sau 7- 10 ngay nudi cay voi sy xuat hién cac hop bao dién hinh ( syncytial
formation), tuy nhién mot s6 ching khong tao hop bao khi nudi cay.
3. Xdc dinh khdng thé

Nhiéu thir nghiém dwoc dung dé phat hién khang thé HIV trong huyét thanh bénh
nhan. Céc thur nghiém sau dugc dung rong rai & cac phong thi nghiém dé xac dinh khang thé
v6i virus HIV
3.1. Thir nghiém ELISA

V6i nhiéu ky thut va khang nguyén khac nhau trong d6 khang nguyén dugc gan trén
gleng, enzyme c6 thé duoc gian vao khang khang thé (ky thuat ELISA gian tiép), hoac khang
thé gan enzyme ( ky thuat ELISA canh tranh), hodc khang nguyén gan enzyme (Ky thuét
ELISA kiéu sandwich). P nhay cta thr nghiém nay tir 97,5 dén 100%, khi thar nghiém
ELISA duong tinh can phai dung thir nghiém Western blot dé ch’fm doan khang dinh.

Phan img ELISA gidn tiép
— .,
khang khdag thé gan enzyme

khang thé gin enzyme Phan vng ELISA tranh
chap t
<*E phan tmg ELISA kiéu
sandwjich *

Khéng nguyén gdn enzyme

Hinh 4. So d6 minh hoa cac kiéu ky thuat ELISA chan doan HIV
3.2.Thur nghi¢ém Western blot

Ky thuat nay cé tl}é xac dinh C[u’o’c khéng thé V(:)‘i cac protein dac hiéu cua Viﬂ,lS, day la
thtr nghiém c6 gia tri khang dinh nhiém trung HIV, két qua duong tinh khi c6 it nhat 2 bang
protein cua vo ( gp 160, gp120, hodc gp 41) co theé thém cac bang protein cua gen gag va pol
hodc khong, phan tmg dm tinh khi khong du céc ti€u chuén trén.
4. Xac dinh axit nucleic cua virus

Thu nghiém khuéch dai chudi gen PCR dung dé xac dinh ADN hoic ARN cua virus &
trong co thé nguoi bénh, ky thuat nay cling cho phép dinh lugng virus trong méau bénh nhan
IV. PHONG NGUA VA PIEU TRI
1. Phong ngura

Kiém tra ngudi cho méu, xir Iy méu truée khi chuyén dé loai trir HIV. Dung cu y té
dam bdo vo trung, bom tiém, kim ti€ém chi nén dung mdt lan.

‘Cén khuyén cao cho nhan vién truc Eiép lém’ Vie::c vO1 bénh nhan hodc voi mau bénh
nhén vé cac ndi quy an toan, tranh sy 1y nhiém do bat can.

Ngan cAm tiém chicp ma tiy va t€ nan mai dam, gido duc vé an toan tinh duc Hién nay
chua c6 vaccine hiéu qua dé phong bénh.



211

2. Piéu tri

Viée nghién ciu cac thudc chdéng virus HIV nham vao cac khau trong chu trinh phat
trién cua virus: uc ché sy gan va viii clia virus vao mang té bao, trc ché sy ¢O1 40 va vao bén
trong té bao cua nucleocapsid, trc ché qua trinh sao mi nguoc, e ché sy gin cDNA cua virus
v6i chromosome cua té bao ( sy hinh thanh provirus ), trc ché qua trinh sao md mRNA, qua
trinh dich ma, &c ché sy t6 hop cua virus, va qua trinh day virus ra khoi té bao. Nhiéu ché
pham sinh hoc nhu cic khang thé va cac hoa chat di duoc thir nghiém trong phong thi
nghiém. Hién nay hai nhom thudc c6 san dung trong diéu tri nhiém trung HIV/AIDS 1a

- Céac thudc tc ché enzyme reverse transcriptase (RT) nhu azidothymidine,
dideoxycytidine, didanosine, lamuvidine...

- Céc thudc trc che enzyme protease nhu saquinavir, ritonavir, indinavir...
Su phoi hop cac thuoc trén lam gidm luong virus mau nhanh, kéo dai doi song bénh
nhan, han ché dugc cac bién chung virus khang thudc.
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CAC VIRUS GAY BENH KHAC

Muc tiéu hoc tap

1. Trinh bay dwoc tinh chat virus hoc, dich té hoc, tinh chdt bénh, chan dodn phong thi
nghiém va phong ngira nhiém trung corona gay SARS.

2. Mo ta cac dac trung vé tinh chdt virus, dich té. tinh chat gay bénh, chan dodn virus va
phong bénh do virus rubella.

3. Trinh bay cdc tinh chat virus hoc, tinh chat gdy bénh, chin dodn phong thi nghiém va
phong bénh nhiém trung do hantavirus

I. CORONAVIRUS GAY BENH CHO NGUOI

bay la nhom virus tim thdy & chim va cic dong vat c6 vu, ching giong nhau vé hinh
thai va cau tric hoa hoc. Cac coronavirus ctia ngudi gdm coronavirus chung 229E va
coronavirus ching OC43, hai virus ndy gdy nhiém trung ho hap trén nhe- bénh cam lanh.
Nam 2003 mdt chung virus méi ciia hg nay dugc tim théy gdy bénh viém phéi nang, lay
truyén manh va c6 ty 1& tr vong cao & ngudi duge goi 1a coronavirus gdy SARS (SARS—CoV:
severe acute respiratory syndrome-associated coronavirus). Bai nay chu trong dén corona gay
SARS ¢ nguoi.
1.Tinh chat ciia virus:

O duéi kinh hién vi dién tir virus c6 bao ngoai va hinh thai da dang, c6 duong kinh tir
60 -130nm trén bé mit cia virus c6 cic gai glycoprotein nhu hinh viong niém (corona), cac
gai ndy giGip cho virus bam vao céc receptor cia té bao vat chii va xdm nhdp vao té bao.
Nucleocapsid bén trong hinh xoan chira ARN 16n ¢6 chiéu dai 27-32 kb ma hoa cho céac thanh
phan ciu trac va chirc nang cia virus.

Hau hét cac virus corona chi gy nhidm té bao cua loai tic chu ty nhién cia ching,
riéng corona gy SARS (SARS-CoV) ¢6 thé nhiém tring nhiéu loai t& bao nhu té bao than khi
vero, t& bao khdi u dai trang & ngudi, chung gay hiéu ting té bao bénh 1y sau 2-4 ngay

& VRIS !’ Sl
¢ o -
Hinh la. ciu triic SARS-CoV Hinh 1b. SARS CoV 6 kinh HV dlen o

2

Thang 2 nam 2003 bénh viém phoi do virus nang (SARS) Xuat phat tir Quang Déng,
Trung qudc rdi nhanh chong lan ra cac nude ké can gobm Viét Nam, Hong cong, Singapour,
Thai lan Canada.. dén 24-25 thang 3/2003 céc nha khoa hoc ctia My va Pirc cong b xac dinh
duogc virus gay bénh 1a mgt virus thudc coronavirus va goi tén 1a virus corona gay bénh SARS
(SARS-CoV). Vu dich 1én dén dinh vao thang 5 va cham dut vao dau thang 7/2003. Tong sb
¢6 29 qudc gia bi anh hudng véi s6 ngudi bi bénh 1a 8422 véi sé ngudi chét 1a 902

Virus corona gdy SARS va cac corona nguoi lay truyen bénh chu yéu qua duong ho
hap tir cac glot chat tiét, ngoai ra con c6 thé truyén qua tiép xuc truc tlep, cac dung cu khi
dung, noi soi phé quan. Ngudi bénh virus thai ra trong phan kéo dai nhiéu tuan 1&, c6 thé 1a
nguon lay bénh qua duong phan miéng.
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Nguoi ta tim thdy cac corona rat gidng véi SARS-CoV ctia nguoi & duong hod hap mot
s6 loai chdn, do vay virus corona gdy SARS c6 thé 1a mot virus dong vat truyén cho nguoi.
3. Lam sang

Corona gdy SARS gay nén bénh viém phdi ning do virus ¢ nguoi va lay lan thanh
dich. bénh c6 thoi gian G bénh tir 2 d&én 10 ngay, triéu chimg sém gdém sdt, dau co nhirc dau,
triéu chimg ho hap bat dau xuat hién tir 3-7 ngay voi ho khan va khé thé. Nhiéu bénh nhan
biéu hi¢n tham nhiém ph01 trén X quang va suy ho hp xay ra nhanh chong, phan 16n bénh
nhan can phai ho hap ho tro. Ty 18 tir ude tinh tir 14-15%, & nguoi 16n tudi tr vong dat dén
50%.

4. Chén dodn phong thi nghiém

Phan lap virus tir bénh pham chét tiét duong ho hap, méau, phan trén nudi cay té bao
( t& bao than khi). Tuy nhién chi c6 phong thi nghiém c6 mirc an toan sinh hoc cao (muc 3)
moi duge phép nudi cdy virus ndy. K thuat chan doan dwoc dung hién nay 1a RT-PCR dé xac
dinh vat liéu RNA cua virus, né cho két qua nhanh. Chan doan huyét thanh gém ki thuat
mién dich huynh quang hay ELISA dé xac dinh IgM va IgG, nhung khang thé thuong xuét
hién muon sau 2-3 tuan.

5. Phong bénh va diéu tri

Phat hién sém va cach ly bénh nhan bi bénh la bién phap hiru hiéu dé - phong lay nhiém
cho nguoi xung quanh, nhan vién y té va nguol tlep xtc voi bénh nhan can phai deo khau
trang, ao quan bao v¢ ding quy dinh, xu ly t6t chat thai nguoi bénh. Quy dinh cua quéc té
hién nay bénh SARS céan phai thong bao dich va kiém dich quc té. Hién nay chua ¢ vaccine
phong bénh.

Hién chua c6 thudc khang virus SARS-CoV dic hiéu, cac thubc khang virus duoc
dung diéu tri nhiéu virus khac nhau dugc dung thur nghiém gdm vibavirin, tamiflu, cac chat trc
ché enzyme protease la kaletra ( ph01 hop gom lopinavir-ritonavir) va interferon. Thém vao
cac bién phap diéu tri hd tro can thiét khac gom corticosteroid, thd may..

II. VIRUS RUBELLA

Virus rubella thudc vao nhém rubivirus, ho Togaviridae, tuy nhién virus nay co
phuong thirc 13y truyén khac véi cac alphavirus, nd gy nhiém tring qua dudng ho hép.
1. Tinh chdt ciia virus

Vé cu tric virus nay c6 duong kinh tir 45-75nm, n6 c6 bao ngoai bang lipid va trén
bé mit c6 cac gai glycoprotein, capsid bén trong c6 dang hinh khéi da dién, gendm chita RNA
soi don.

Virus rubella khong gy tan te bao, nhung no6 gy hiéu ng té bao bénh 1y ¢ mirc do
nhat dinh trén mot s6 té bao nudi cdy nhu té bao vero, té bao RK13. Su nhan 1én cua virus
rubella can tr¢ sy nhan 1én cia cac virus thudc ho picornaviridae khi cho nhiém loai sau thém
vao.

2. Mién dich

Virus nay chi c6 mdt typ huyet thanh, va nguoi la tac chu duy nhit ciia rubellavirus,
sau khi nhiém virus méu, , khang thé bat dau xuat hién, khang thé dich thé c6 thé ngan can sy
lan rong virus, nhung mién dich trung gian té bao dong vai trd quan trong trong loai bo virus.
Mién dich thu dugc sau khi bi nhiém trung cé vai trd bao vé subt doi. Khang thé co trong
huyét thanh me mang thai ngin can dwoc nhiém tring cho bao thai. Mit khac khi khang thé
xuat hién, phuc hop mién dich tao ra co thé co vai tro trong bénh sinh cua ndi ban va dau
khdp trong bénh rubella.

3. Dich té hoc

Virus rubella 1ay truyén qua chat tiét duong ho hap, virus rubella it 1dy hon so véi
virus soi va virus thily dau, tuy nhién bénh lay dé dang & nhiing noi dong nguoi nhu nha tre.
Nhiém trung xay ra thuong & tré em, c6 khoang 20% phu nur trong do tudi mang thai chwa bi
nhiém virus nay 1in nao, nhom ngudi niy ¢ thé bi bénh.
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4. Lam sang

Bénh rubella 12 mot bénh lanh tinh ¢ tré em, bénh dac trung voi s6t, hach lympho 16n
va n6i ban. O ngudi 16n nhiém tring rubella c6 thé nang va thuong ton thuong & xwong, viém
khop, giam tiéu cau va hiém hon viém ndo sau nhiém trung rubella.

Céc ton thuong bam sinh: Day 14 hau qua dang sg, nhidém rubella & me dang mang thai
khong c6 khang thé bao vé ( do nhiém tring trude ddy hay tiém vaccine) co thé gy nén
nhitng bat thuong cho tré. Virus c6 thé nhan 1én ¢ nhau thai va lay lan cho thai nhi qua dudng
mau. O thai nhi virus c¢6 thé nhan 1én trong hau hét cac mé cua thai, du virus khong 1am tan té
bao, nhung su phat trién ciia mo té bao, su phan bao, c4u trac nhiém séc thé cua té bao thai
nhi bi réi loan do nhidm trang virus. Hau qua dan dén sy phat trién khong binh thuong cho
bao thai. Tinh chat bat thuong & thai lién quan dén mo bi nhidm tring va giai doan phat trién
cua thai nhi. Bit thuong thuong 16n co thé gay chét thai, cac bat thuong sau khi sinh thuong
gap gom duc thuy tinh thé, cham phat trién vé tinh than kinh, diéc, cac bat thuong vé tim nhur
con ong dong mach, thong lién that, thong lién nhi.....

5. Chan dodn phong thi nghiém:

Chan doan phong thi nghiém chii yéu dya vao phan tmg huyét thanh hoc tim khang
thé dac hiéu. Tim sy hién dién cua khang thé IgM chi diém nhiém tring moi day, hodc sy
tang hi¢u gia IgG 4 lan ¢ mau huyét thanh 14y vao giai doan lanh bénh so véi mau huyét thanh
liy trong giai doan bénh cép. ‘Phén 1ap virus tir cac bénh pham chat tiét ho hap, nudc tiéu,
mau, dich ndo tay trén nudi cdy té bao, nhung bién phap nay it duoc thuc hién do quy trinh
phan 1ap kha phtc tap. Ky thuat RT-PCR nham xac dinh ARN cua virus trong cac dich co thé.
6. Phong ngua

Céch phong ngira tot nhét 1a ding vaccine, & Hoa ky vaccine giam doc chung RA27/3
dugc sir dung cho tré vao lac tré 12 -15 thang va liu tiém nhic vao lic tré 4-6 tudi.

III. HANTAVIRUS

Hantavirus la mot gidng thudc ho Bunyamviridae, nhung virus nay khong truyen bénh
qua con trung tiét tic ma qua dudng hd hip do hit chat tiét & duong ho hip, nude tiéu, nude
bot cua chudt.

1. Tinh chat virus

Virus ¢6 hinh cau dudng kinh 100nm, bao ngoai 1 hai 16p lipid va trén bé mit ¢ cac
gai glycoprotein (G1 va G2) dai khoang 5-10 nm, nucleocapsid chira 3 doan ARN c6 kich
thude khac nhau, doan 16n khoang 6530-6550 nucleotid ma hoa cho enzyme sao chép cua
virus, doan trung binh 3613-3707 nt ma héa cho céc glycoprotein cua virus, doan nhé 1696-

2083 nt ma hoda cho céc protein cua nucleocapsid.
b L . RNA Polymerase

\ gm' +— Glycoprotein G1

> +«—— Glycoprotein G2

Nucleocapsid protein
tao nucleocapsid hinh xoan
vdi cac doan RNA

~100nm

Hinh 2. Céu tao Hantavirus
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Virus bi bat hoat boi nhiét, cac chit c6 hoat tinh bé mat, cac dung méi hiru co va dung
dich thudc tay. Hantavirus phat trién trén nhiéu té bao nudi cdy nhu té bao vero, cic té bao lai,
té bao ndi mac tinh mach. Trén cic nudi cay nay virus khong gay hiéu tmg té bao bénh Iy.

2. Tinh chadt gdy bénh
2.1. Dich té hoc

Hantavirus gdy nhiém tring ¢ chudt ma khong c6 biéu hién bénh r6 rang, chudt bi
nhiém virus cham ting can, nhung khong anh huong gi dén kha nang song va sinh san cua
chung. Khi nhiém tring & chudt, virus dugc thai ra trong chat tiét nhu nudc tiéu, phan, nude
bot.

Nguoi khong phai 13 tic chi ty nhién cta hantavirus, ngudi bi nhiém virus nay qua
duong ho hip do hit khong khi co mang cac hat bui chira virus dugc thai ra tir chudt bi nhiém
tring, ngodi ra nhiém trung do chudt cin khi tiép xtc truc tiép nhu bay chudt, hay nudi chudt
trong phong thi nghiém.. Bénh nhiém trung hantavirus gap khap noi trén thé gidi, bénh dugc
b4o cdo xay ra & nhidu nudc thudc chau Au, chau A chau My. O chau A bénh xay ra & nhiéu
nude nhu Nhat ban, Han qudc, Thai lan, Trung qudc. O cac nuoe chau a nong nghiép bénh
xay ra thuong lién hé dén mua trong trot hay mua gat. O mot s6 nudc chau Au bénh xay ra
vao cac thang 10 khi chudt tim chd cu tra & cac nha kho.

2.2. Bénh & nguoti

Hantavirrus gy nhiém tring ¢ nguoi tir khong triéu chimg, nhiém tring nhe dén cac
thé 1am sang ning, hai thé 1am sang ning hay gip 1a st xuat huyét kém theo hoi ching suy
than va nhiém tring hantavirus kém hoi chimg ho hap.

Vi hoi ching ho hap thuong khoi dau voi sét, nhirc dau, dau co, bénh tién trién
nhanh dén suy ho hip déc trung v6i phu phoi khong do suy tim, va ha huyét ap. Bénh c6 ty 1¢
tr vong cao, trong mot sd bao cao dén 50%.

S6t hantavirus voi suy than biéu hién véi sOt, dau co kéo dai 3-7 ngay, tiép theo giai
doan giam tiéu cu, giam huyét ap va xuat huyét. Giai doan vo niéu bat dau khi huyét ap bat
dau tré vé binh thuong, vo nidu c6 thé kéo dai 3-7 ngiy, sau d6 1a giai doan da ni¢u va hoi
phuc. Vi thé nay ty 18 tir vong 5-10% xay ra trong giai doan ha huyét ap hodc giai doan v
niéu.

3. Chdn dodn phong thi nghiém

Phan 1ap virus tir cic mau nghiém 1am sang 1én nudi cay té bao thuong kho khin,
trong giai doan dau can tiém vao chudt & phong thi nghiém, sau d6 nudi cdy 1én té bao. Quy
trinh phan lap thanh c6ng mét nhiéu tuan, do vay dy khong phai 1a quy trinh thich hop dé
chan doan. Chan doan nhanh bang ky thuat khuéch dai gen RT-PCR xéc dinh ARN cua virus
o mﬁu nghiém mau hay tang phu. Cac th nghiém huyét thanh hoc thuong dugc dung gom
mién dich huynh quang dé xac dinh ca IgM va IgG, thu nghiém mién dich lién két enzyme
xéc dinh IgM dé chan doan nhiém tring cap.

4. Phong va diéu tri

Phong bénh chung bé“mg diét chudt, han ché tiép xUc voi chudt, chan nuodi chudt trong
phong thi nghiém can nubi trong cic budng nudi dang quy dinh dam dao an toan..

Chua c6 vaccine dugc chap nhan dung ¢ ngudi

Hién nay ciing chua c6 thude khang virus dac hi¢u véi hantavirus, cac thé bénh nang
chi yéu 1a ding bién phap hd trg.



