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LO!l GIOI THIEU

Thwe hién mot so diéu clia Luat Gido duc, B Gido duc & Pao tao va Bo Y
té da ban hanh chuwong trinh khung dao tao BS da khoa. Bo Y té t6 chirc bién
soan tai liéu day - hoc cac mén co s&, chuyén mon va co ban chuyén nganh theo
chuwong trinh trén nhdm tirng budc xdy dung bd sach chuidn trong cong tac dao
tao nhan luc y té.

Sach Vi sinh vat y hoc dugc bién soan duwa trén chwong trinh gido duc cta
Truong Dai hoc Y Ha Noi trén co sé chuong trinh khung da duoc phé duyét. Sach
duoc cac nha gido giau kinh nghiém va tdm huyét véi cong téc dao tao bién soan
theo phuong cham: kién thirc co ban, hé théng, ndi dung chinh xac, khoa hoc; cap
nhat cac tién bd khoa hoc, k¥ thuat hién dai va thuc tién Viét Nam.

Sach vi sinh vat y hoc da duoc HOi déng chuyén mon thdm dinh sach va
tai liéu day - hoc chuyén nganh bac s da khoa ctia B9 Y té tham dinh vao nam
2006. BO Y té ban hanh la tai liéu day - hoc dat chudn chuyé&n mén cla Nganh Y
té trong giai doan 2006 - 2010. Trong qué trinh st dung sach phai duoc chinh
ly, bd sung va cap nhat.

BO Y té xin chan thanh cdm on cac Nha gido, cac chuyén gia cla trwong da
danh nhiéu cbng strc hoan thanh cuén sach nay, cdm on [PGS.TS. Hoang Ngoc Hién]
TS. Tran Van Binh da doc, phan bién dé cubn sach dwoc hoan chinh kip thoi
phuc vu cho céng tac dao tao nhan luc y té.

Lan dau xudat ban, chdng téi mong nhan dugc y kién déng gép ctia dong
nghiép, cac ban sinh vién va cac doc gid dé lan xuat ban sau duwoc hoan thién hon.

WU KHOA HOC VA BAO TAO

Bo6 Y TE



LOI NOI PAU

Truong dai hoc Y Ha Noi da xay dung Chuong trinh dao tao méi - dao tao
bac st da khoa theo huéng cdng dong. Chuwong trinh nay da dwgc BO Y té thong
qua. Chang toi bién soan cudn “Vi sinh vat Y hoc” nhdm phuc vu cho Chuwong
trinh d4. Sach duoc viét theo muc tiéu, nhdm gitp cho ngwdi hoc ndm bét nhitng
kién thirc co ban mot cach dé dang hon.

Cung voi nhirng tién bo vwot bac cha Vi sinh vat hoc, trong thoi gian gan
day, Vi sinh Y hoc cling dat dwgc nhirng thanh twu to I6n; vi vay, trong cudn Bai
giang Vi sinh Y hoc xudt ban 1an nay, ching tdi da c¢d gang chon loc nhitng ndi
dung co ban va mgi cta Vi sinh Y hoc hién dai va thuc té Viét Nam.

Cudn sach nay phuc va chd yéu cho sinh vién cac truong dai hoc Y. Tuy
vay, ngoai nhirng kién thirc co ban, can thiét cho moét bac sT da khoa; phan
chuyén dé cac vi sinh vat gay bénh, nhirng vi sinh vat méi xudt hién, gay nén
nhttng dich bénh tram trong; thu hat sy quan tam cda cd thé gi¢i (SARS, cum
gia cam, Ebola...) cling da duwgc dwa vao sach xuét ban lan nay. Vi vay, cudn
sach nay cling c6 thé la tai liéu tham khao cé ich cho cac can bd y té va hoc vién
sau dai hoc. Cudn sach gdom 3 phan chinh:

1. Bai cvong Vi sinh Y hoc.
2. Mot s6 vi khuédn gay bénh thuong gap.
3. M6t s6 virus gay bénh thudng gap.

Tuy vay, cubn sach nay van khong tranh khoi nhitng thiéu sét. Cudn séach
nay da dugc trwong Pai hoc Y Ha Noi va BO Y té nghiém thu, vi thé sach nay
duwoc dung cho cac Truwdng dai hoc Y trong cd nwéc. Chang téi chan thanh mong
va tran trong cAdm on cac y kién déng gép xay dung clia cac ban dong nghiép va
sinh vién.

CcHU BIEN
GS. TS. Lé Huy Chinh

Chd nhiém B0 mon Vi sinh vat, Truong dai hoc Y Ha Nai
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PHAN 1
PAI QUONG VI SINH Y HOC

POl TUONG NGHIEN clfu VA LICH st PHAT TRIEN
CUA VI SINH VAT HOC

MUC TIEU

1. Trinh bay duwgc cac khai niém: vi sinh vat, vi sinh vaty hoc va doi twgng nghién
clru.

2. Giai thich dwgc nhitng van dé ndi com hién nay cta Vi sinh vaty hoc.

3. Trinh bay cac dic diém cha vi sinh vat.

18601 TWUONG NGHIEN ctu VA PHAN MON CUA VI SINH VAT HOC

Ngoai thé gi¢i dong vat va thuc vat ma loai ngudi da biét tir kha lau, con
¢6 nhitng vi sinh vat nhd bé chi c6 thé quan sat bing kinh hién vi - do la
nhirng sinh vat don bao (protist), bao gobm: vi khuan, dong vat nguyén sinh va
vi nam (bacteria, protozoa, fungi). Trwdc day vi sinh vat da duoc dinh nghta la
nhitng sinh vat bé nhd chi c6 thé quan sat bang kinh hién vi va theo dinh
nghta nay thi cac don bao déu thudc vé vi sinh vat. Nhwng dong vat nguyén
sinh va vi ndm la nhirng té bao ¢c6 mang nhan (eucaryote) va dwgc giang day
trong mén Ky sinh trung.

Vi khudn 1a nhitrng don bao khdong c6 mang nhan (procaryote) va cung véi
virus hgp thanh mén Vi sinh vat hoc, tiEng Anh goi la Microbiology (theo tiéng
Hy lap, mikros la bé nhé va bios la sinh vat).

Vi khuan c6 day du cac dac diém cla moét sinh vat, nhwng virus thi
khéng hoan toan.

Virus khong c6 cdu trac té bao (dudi té bao), genome chi chira mét trong
hai loai acid nucleic, ky sinh b&t budc trong té bao cdm thu, sinh san theo cép
s0 nhan va di truyén duwoc noi giong; kich thwéc rat bé (tr 10 nm dén 300 nm)
va chi nhin dwoc dwéi kinh hién vi dién ti, vi tri phan loai cia virus chwa ro
rang; chiang dugc nghién ciru trong mdén Vi sinh vat hoc.
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Prion, mot loai mam bénh méi don gidan hon virus (Virus-like agents:
Prions). Vao nhitng nam 90 cla thé ky XX, mot tdc nhan gay bénh méi da
duwoc phéat hién l1a prion. Prion la nhi*rng protein khong binh thuwdng, no dé
khang cao v6i nhiét dd va phan I&n cac hda chdt sat tring. Prion xuat hién
trong cac con bo dién (BSE) va gay lan truyén sang bo khac va gay bénh ca cho
ngudi. Bénh Creutzfeldt-Jakob (CJD) & ngudi cling co cac biéu hién twong tw
nhu bénh bo dién. BD&n 03-04-2005 trén toan cau da c6 154 ngudi bi bénh nay
va chi con 5 ngudi song. Prion khi xudt hién & bd hodc ngwoi da kich thich mot
gien trong té bao than kinh san xudt mot protein gan nhu prion lam cho ndo
bi x6p va bi pha huy, dan t¢i xuét hién triéu ching bénh.

Rickettsia, Chlamydia va Mycoplasma la nhitng vi khudn ky sinh ndi bao
bat budc (trwéc day x&p loai chang vao nhém vi sinh vat trung gian gira vi
khuén va virus).

Rickettsia 1a nhirng vi sinh vat bé hon vi khudn nhwng I6n hon virus.
Chang ciing ky sinh ndi bao bt budc nhu virus, nhwng ching cé nhiéu dac
diém ca vi khudn hon (c6 cdu trac té bao, cé hai loai acid nucleic, nhung
thiéu mot s6 enzym hé hdp nang luwgng), c6 thé quan sat dwdi kinh hién vi
guang hoc (kich thwéc trung binh 0,25 X 1 |im).

Chlamydm c¢6 nhitng dac diém nhuw Rickettsia nhwng bé hon (khoang 150 nm),
Ia mot tac nhan gay bénh quan trong (mat hot va nhiém trang duwong sinh duc
tiét niéu).

Mycoplasma chi khac Rickettsia l1a khong cé vach, nén cung duwgc xép vao
cac vi khuén ky sinh ndi bao bat budc.

Vi sinh vat hoc lai bao gdm nhiéu phan mén nhuw: vi sinh vat thd nhudng, vi
sinh vat tha y, vi sinh vat thyc vat, vi sinh vat cong nghiép va vi sinh vaty hoc.

Vi sinh vaty hoc (tiéng Anh la Medical Microbiology) Ia mén hoc chuyén
nghién clru vé cac vi sinh vat gay anh huwéng téi stec khde con nguwoi, vé ca mat
¢6 lgi va cé hai cho strc khde. Vi sinh vat y hoc lai bao gbm céac tiéu phan mén
nhu: vi khudn hoc (Bacteriology), virus hoc (Virology), Mién dich chéng nhiém
trung, di truyén vi sinh vat, vi sinh vat va méi truong, khang sinh va héa tri
liu, huyét thanh hoc (Serology) v.v... Tat cA cac ndi dung nay, sinh vién sé
duwgc nghién clru trong qua trinh hoc tap 6 trong va sau dai hoc, v6i cac muirc dd
khéc nhau.

2. MOT SO PAC PIEM CUA VI SINH VAT

Kich thwdéc nho bé:

Vi khuén do bdng micromet (Jim, 10'3 mm). Cac cau khuén c6 dwong kinh
trung binh 1a 1 Jim va triec khudn la 1 |im X 5 (im. Cac virus bé hon nhiéu va
do b&ng nanomet (nm, 10 6mm). Do kich thwdc nhé bé nén dién tich bé& mit vi
sinh vat rat I6n, vigdu-néu=mat-lrong-cau-khudn-cé-thé-tich badng 1 cm3thi co
dién tich bé& mat cha chinhg bang.6 m2.
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Chuyén héa nhanh va hdp thu nhiéu:

Vi du, vi khuén Lactobacilli trong mot gi¢ c6 thé chuyén héa mot lwgng
duwong lactose bang 1000 1an khéi lvong ctia chinh né. Tinh chat nay duoc rng
dung trong vi sinh vat cong nghiép va x& ly chéat thai.

Sinh trwdng nhanh vaphat trién manh:

Céac vi khuén thudong 20-30 phat phan chia mét 1an. Tir mot vi khudn ban
dau, nudi cdy 6 nhiét dé va mdi trwong thich hop, sau 24 gia c6 thé thu duoc tir
108 dén 109vi khuédn. Dic diém nay dugc (’ng dung dé san xudt cac sinh khdi
va cac chét do vi khuén tao ra, nhw vacxin, khang sinh.

Thich &¢ng manh:

Céc vi sinh vat c6 kha nang thich ng rdt nhanh vé&i méi trwong. Enzym
thich (ng cta vi khuén chiém 10% lwong protein cla té bao vi khuin. Do vay
khd nang thich &ng cla chung thuong rat 16n. Chidng cé thé tén tai va phat
trién duoc trong nhirng khoang cach nhiét do, ap luc va moi treong rat 16n.

Dédang bién di:

Do b6 gen clia vi sinh vat rat it va nén ching dé dang bién di. Pay la mot
dic diém nguy hiém, vi nhiéu vi sinh vat (dac biét 1a virus) bién di tré thanh
tdc nhan gay bénh nguy hiém. Cac bénh nguy hiém nhw AIDS, SA RS, Ebola,
cim gia cAm xudt hién gan day cé thé do cac virus dong vat bién di tré thanh
gay bénh cho nguei. Tinh chat nay cling duwoc (rng dung trong céng nghé sinh
hoc dé tao ra cac bién ching can thiét.

Nhiéu chdng loai vaphan b6'rong:

Thé gi6¢i dong vat bao gébm 1,5 triéu loai, thyc vat c¢6 0,5 triéu loai, cac vi
sinh vat c6 khoang 0,1 triéu loai. S phan bé'ctia chiing khdp moi noi trén trai
dat, dudi bién sau hang 1000 m va trén cao 85 km ciing c6 cac vi sinh vat.

3. TAC DUNG CUA VI SINH VAT
3.1. Tac dung c6 lgi cha vi sinh vat

Khi no6i dén vi khudn va virus (trwéc day goi la vi tring va siéu vi tring
hay siéu vi) thi nhidu nguoi d& nghi ngay day Ia nhitng mam bénh nguy hiém.
Nhung thuwc sy, diéu nay chi ding mot phan. Vi vi sinh vat néi chung la rat
can thiét cho sy séng. Ching ta hay diém qua mot sd' tac dung tich cuwc clha vi
sinh vat:

Hai chu trinh carbon va nito cé y nghia quyét dinh cho sy song clia sinh
vat trén trai dat. Ca hai chu trinh nay, vi sinh vat déu doéng vai tro lam thoi
rira cac dong thuyc vat - “hoan vii dong thuc vat”, va nho vay, cac chat hiru co
cla sinh vat dwoc hoan tra lai cho dat, cung cdp dinh dudng cho thuwc vat va
tiép do6 la dong vat, dé su_séng.tiép_dién khéng ngirng.
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Trong déat con ¢c6 mét sé vi sinh vat c6 kha nang c¢6 dinh dam vé co thanh
dam hiru co va mot sé vi sinh vat c6 kha nang quang hop. Tat ca cac kha nang
nay déu lam giau dinh dudng cho dat.

Trén da va trong cac khoang cla co thé c6 kha nhiéu loai vi sinh vat ky
sinh. Chlng tao nén véi co thé mdi quan hé sinh thai va c6 tdc dung chéng lai
céc vi sinh vat gay bénh “xam lwogc”. Do cac vi sinh vat ky sinh da chiém duoc
cac receptor trén co thé, 1am cho cac vi sinh vat gay bénh khéng c6 chd bam dé
gay bénh. Trong s0 vi sinh vat ky sinh, cling c6 mot s6 vi sinh vat gay bénh co
hoi. E. coli song rdt nhiéu 6 dai trang c6 tdc dung phan huy th&c an va san
sinh ra sinh t6 cho co thé, nhwng cang ngay vi khudn nay cang dwgc chirng
minh la can nguyén cla nhiéu loai bénh trong va ngoai duong tiéu hoba.

Céac vi khudn déu sinh ra cac chéat cé tac dung khang khuédn dé lam vi
khi ddu tranh sinh tdn. M0t s6 nhirng chat nay da dwoc dung lam thudc khang
sinh diéu tri chéng nhiém khuén. Mot s6 ndm va tdo cling c6 khd ning nay.
Ngay nay, bén canh cac khang sinh cé ngudn gb6c tir cac vi sinh vat, con co
nhiéu khang sinh téng hop va ban téng hop.

Céac vi sinh vat dugc dung lam nguyén liéu dé san xudt vacxin va huyét
thanh mién dich 1a nhitng sdn phadm sinh hoc rat quan trong dwoc dung trong
phong va diéu tri cac bénh nhiém vi sinh vat.

Tl ¢0 xwa, khi con nguoi chwa biét vé vi sinh vat, nhwng ho da biét mudi
ca, twong, mam, dwa, rwgu, bia, men banh mi, nem chua... Gan nhu tit ca cac
san phdm nay déu can cé qua trinh 1én men cda vi sinh vat.

Coéng nghé sinh hoc da va sé dua lai cho con nguwoi nhiéu lgi ich va la mot
cudc cach mang khoa hoc ky thuéat rdt Ién dugc thé gi¢i dat ra cho thé ky XXI.
Vi sinh vat la mot cong cu duoc s&¢ dung nhiéu trong cong nghé sinh hoc.

Vi sinh vat cling la mé hinh dé nghién ctru vé di truyén phan t&r, vé héa
sinh hoc... Vi vi sinh vat c6 s6 lvong gen it, phat trién nhanh va kich thwoc rat
nho bé, nén dé dang cho sw nghién ciru va thyc nghiém.

3.2. Tac dung c6 hai cta vi sinh vat

Tuy vi sinh vat néi chung c6 rat nhiéu tac dung c6 lgi, nhwng vi vinh vat
y hoc thi mat dwgc quan tdm nhiéu nhat lai la tdc dung cé hai. Vi sinh vat la
can nguyén clha cac bénh nhiém tring, gay 6 nhiém méi treong (dat, nwoc
khéng khi), huy hoai cac thirc &n va cac san pham sinh hoc cidn bao quan. Céac
noi dung nghién ctu khéc cha vi sinh vat y hoc cting nhdm muc dich cudi cuing
Ia chéng lai cac vi sinh vat gy bénh, nham giam ty 16 mac va ty 1é chét do
chung gay ra.

Loi dung kha nang gay bénh cda vi sinh vat, mét s6 nwdc dad nghién ctu
tham chi s& dung chién tranh vi sinh vat. Nhiéu bao chi da dang tai nhiing
théng tin vé van dé[nay. Nhutng nhigu t6 chirc qudc t& va nhiéu nuéc da dé
nghi cdm nghién ctu va-ste dung-chienrttanh’ sinhrhocl
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4. NHOING VAN BE HIEN NAY CUA VI SINH VAT Y HOC
4.1. Gay cac bénh nhiém trung va gay dich

Vi sinh vat 1a can nguyén c@a cac bénh nhiém trung. Vi vay khi xét vé
tam quan trong hién nay cta vi sinh vat y hoc, phai dé cap t6i tinh hinh céac
bénh nhiém tring & nwéc ta va trén thé gioi.

Bénh nhiém tring da xudt hién clng voi loai nguoi tir xa xwa va thwc su
loai nguoi da biét vé né mot cach khoa hoc hon mét thé ky. Thé nhwng, hién
nay, bénh nhiém tring van con la van dé I6n trong bénh tat cha thé gioi.

Céac bénh nhiém virus nhu: cam, s&i, viém gan, Dengue xuat huyét ... van
la vdn dé toan cau. B&i I8 cho dén hién nay ching ta van chua c6 duoc day da
cac thudc dac tri chdng nhiém virus. Con vacxin la bién phéap rét c6 y nghia
quyét dinh phong nhiém virus thi nhiéu loai bénh do virus van chua cé duoc
vacxin hitu hiéu. Ngoai nhi*tng bénh nhiém virus da cé tir l1au, gan day con
xudt hién mot s6 bénh virus méi, nhv: HIV/AIDS, Ebola, bo dién, cim ga,
Hantavirus... Riéng HIV/AIDS dang gay dai dich toan cau va la vin dé ndi
cdm cula toan thé gioi.

Gan day 6 nhiéu nuéc (trong dé c6 Viét Nam) xudat hién mot loai dich
bénh viém phdi cwc ky nguy hiém (SARS), do mét loai virus m¢i giéng nhw
Coronaviridae va goi la virus SARS-COV. Tuy chua lay lan ra toan cau va sé
ngudi nhiém khoang 8000 nguwoi, nhung ty 18 ti vong kha cao (gan 10%) va da
gay anh hudng I6n dén kinh té va an ninh thé gidi.

Hién nay dich ciim gia cdm dang lay lan manh 6 chau A sang chau Au va
T8 chirc Y t€ Thé gi¢i canh bao c6 thé gay thanh dai dich cim ngudi ?

Céac bénh nhiém khuén, nho c6 thudc khang sinh va vacxin, duoc khéng
ché & cac nubc da phat trién. Nhwng 6 cac nwdc dang phat trién thi nhiém
khudn van la vadn da rat nang né. B&i I8 & cac nwéc nghéo didu kién sinh hoat
con rat thiéu thon. Ho khdng du tién chi cho viéc cham séc strc khoe va khong
ngan can duwoc cac vi khudn gay bénh lay lan. Ho cling khéng da vacxin va
thuéc khang sinh. Cac bénh nhiém khuén néi cém nhu: nhiém khuén hé hap
tiéu héa, tiét niéu va nhiém khudn huyét. Vi khudn lao da biét tir cudi thé ky
XIX, nhwng dén hién nay bénh lao van la van @& ndi cdm cha cac nwdc nghéo:
ty 1@ m&c va chét van cao. Cac bénh nhan bi AIDS thi gan nhw 50% bi lao va vi
khudn lao khang thudc khang sinh va hoéa tri liéu rdt cao. Cac bénh dich ta
dich hach, thwvong han van la nhitng van dé rat dang quan tam.

Bén canh cac bénh nhiém khuén cd, thi gan day con néi I1én mot s6 bénh
nhiém khudn méi nhv do E. coli gay tiéu chay, xudt huyét tiéu hoa va tiét
niéu (do nhém EHEC), hoac gay viém loét da day do Helicobacter pylori. Vi
khudn nay con la cdn nguyén gay ung thu da day. Mot s6 nwdc nam A con xuét
hién mét typ vi khu&n td mdi la V. cholerae 0139 khac véi typ V. cholerae Ol
van gay dich & nhidu nuée-irén.thé gioi.
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4.2. Vi khudn khang khang sinh ciing 1a mot van dé néi cdm cha cac nuwéc
dang va ca mot sd nwéc da phat trién. Cac vi khuén la cdn nguyén thwong gap
nhét cting 1a nhirng vi khudn khang thuéc manh nhét, nhw: tu cau vang (S.
aureus), truc khudn ma xanh (P. aeruginosa) va cac trwc khudn duwong tiéu
hoa (Enterobacteriaceae). Diéu nay sé vo hiéu hoa viéc str dung khang sinh va
tdng chi phi cho diéu tri, cng voi viéc chon loc cac vi khudn khang thudc lvu
hanh trong céng ddng. Toc do vi khudn khang thuéc con nhanh hon viéc tim ra
cac khang sinh mai.

4.3. Vi sinh vat ma dac biét virus gay khoéi u va gay ung thu clng la van
dé méi chia vi sinh vat y hoc. Ung thu van duoc coi 1a mét trong “t& chirng nan
y”. Vi thuc sy dén hién nay, ung thw van rat kho chiva tri va cé ty I& chét cao
nhét trong céc loai bénh. Cac nha khoa hoc dd gay duogc ung thu dong vat do
virus va c6 nhiéu bdng chitng virus gay ung thu & ngwdi, nhv bénh leucose do
HTLV-I, ung thv vom hong do EBV, ung thv gan do HBV, HCV... Vi khuédn H.
pylori dwoc T6 chirc Y té Thé gioi coi la nguyén nhan s6 mét gay ung thuw da day.

4.4. Sy 6 nhiém mdi trudng trén toan cau, dic biét 1a s 6 nhiém cac ngudn
nudc va dat cling gay ra s & nhiém cac vi sinh vat gay bénh. Nhat la cac vi
sinh vat gay bénh tiéu chay va nhiém doc thiec &n, thudng do nuwéac va thuc
phdm khéng vé sinh gay nén.

4.5. Bén canh nhirng mat c6 hai cha cac vi sinh vat ma ching ta da diém
trén, su ti€én bd trong khoa hoc va cong nghé sinh hoc cung gitup loai nguoi cé
thém céc vl khi méi chéng lai cac vi sinh vat gay bénh.

M6t trong nhirng thanh twu dang ké 1a viéc tao ra dwoc cac loai vacxin
thé hé mai nh& cong nghé gen, nhuw vacxin phong cac loai bénh virus viém gan
B, viem ndo Nhat Ban B..., hodc cac loai khang thé don dong (monoclonal
antibody) dung trong diéu tri va chdn doan.

Céc thanh twu vé mién dich hoc va di truyén hoc cling giup lam ting céac
kh& nang chan doan va diéu tri cac bénh nhiém trung. Con nguwdi dd c6 thém
thé manh dé phat hién va phong chéng lai cac bénh nhiém vi sinh vat. Tuy
vay khong phai moi van dé loai nguti da c6 kha nang gidi quyét duoc va thuc
sy ching ta van phai duwong dau v8i nhidu khé khan, th thach truwdc cac vi
sinh vat gay bénh.

5.S0 LUQC LICH SU PHAT TRIEN caa VI SINH VAT Y HOC

Lich sir phat trién cta Vi sinh vat hoc dwoc b&t dau nhd Antoni van
Leeuvvenhoek (1632-1723) nguw®i Ha Lan, da tim ra kinh hién vi c6 dé phong
dai quan sat dwgc cac don bao. Ong déd quan sat duwgc cac nguyén sinh dong vat
ndm 1676 va mot sd cau, trwe-va xoan khuan nam 1685.
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Sau Leeuwenhoek, nhiéu nha khoa hoc da tiép tuc nghién clru dé co cac
loai kinh hién vi quang hoc hoan thién hon va do phdong dai 16n nhat (hang
van lan) la kinh hién vi dién td.

Hinh 1. Antony van Leeuwenhoek Hinh 2. Louis Pasteur
(1632-1723) (1822-1895)

- Louis Pasteur (1822-1895), nha bac hoc 16i lac ngwdi Phap. Ong duoc
coi 1a nguwdi sang 1ap nganh vi sinh vat hoc va mién dich hoc.

L. Pasteur la nguwoi da dau tranh chéng lai thuyét “tw sinh” va giang don
quyét dinh danh d6 ly thuyét nay. Cho dén gitra thé ky th& XVII ¢6 nguoi cho
rang cac sinh vat xuét hién trén trai dat déu Ia tw sinh. Nhitng ly thuyét nay
duwgc cac gido phai tich cuc Gng hod vi phu hgp véi cach gidi thich “Thugng dé
sinh ra mudn loai”. Ngay dén thé ky XVI con c¢6 nha khoa hoc cho réng cé thé
tao ra chudt khéng phai tlr chudt bd" me ma tlr gié rach va lda mach! Nhung
nhitng thwc nghiém tién hanh vao gitva thé ky XVII chirng minh rang roi sinh
ra tiv trieng roi ch¢ khong phai ty sinh tlr thit théi. K&t qua nay da lam lay
chuyén manh thuyét ty sinh.

Sau khi Leeuwenhoek phat hién ra vi sinh vat, nguoi ta thady chi can lay
mot it nwoc chiét 1ay tlr thue vat hodc dong vat dé vao noi am ap, sau mot thoi
gian ngén xudt hién nhidu vi sinh vat, tham chi ngay ca& cac nwéc chiét dy da
duwoc dun sdi. Tr d6 mot s6 nha khoa hoc cho ring c6 thé vi sinh vat da tw
sinh. L. Pasteur da cho nuwéc chiét trén vao cac binh c6 cong hé sau khi da tiét
trang, thi du dé bao lau cling khong c6 cac vi sinh vat xuét hién. Thi nghiém
nay da chirng minh rdng khéng cé vi sinh vat ty sinh va L. Pasteur da duoc
nhan giai thwdng cta Vién han Iam Phap nam 1862. L. Pasteur con c6 nhiéu
déng gop khac cho vi sinh y hoc, nhu:
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Nam 1881, Ong da tim ra phuong phap tiém phong bénh than. Nam
1885, Ong da thanh cdng trong san xudt vacxin phong bénh ché dai.

Véi sy say mé khoa hoc va tinh nhan dao cao cd, L. Pasteur da dung nuwéc
miéng cda ché dai dé gay mién dich cho thd. Sau d6, dung ndo va tuy séng thd
da gay bénh dai dé san xudt thanh thudc chira bénh dai ma ngay nay ching ta
goi la vacxin phong dai. Chinh nh¢ thu6c nay ma L. Pasteur da clru s6ng cho
mot s6 nguwdi bi ché dai cdn, mac du lac dé, ngudi ta chwa phat hién ra virus.
Nhwng bang thuc nghiém gay bénh dai cho ché bang cach cho ché dai cdn cho
lanh, Ong da chitng minh dwoc bénh dai 1a bénh lay truyén qua vét cdn cla
choé dién va trong nuéc miéng clia ché dién c6 chira mam bénh. S sach con ghi
rdng L. Pasteur di hoan thanh viéc nghién ctu vacxin phong bénh dai khi
Ong bi liét ntra nguwoi vi nhiin ndo. Ngay nay, ching ta cé nhirng loai vacxin
phong bénh dai hoan thién hon, nhwng loai ngudi phdi mang on L. Pasteur vi
Ong da dua ra dwoc phwong phap tiém phong bénh véi y twéng khoa hoc sang
tao. N6 lién quan chit ché voi co ché gdy mién dich dac hiéu chd déng ma sau
nay né da phat trién thanh mén Mién dich hoc, mdt mén xuét phat tir Vi sinh
vat hoc. Ngay nay né mé rong, 16ng ghép vao nhiéu moén hoc khac cta cta y
hoc va da dwa lai nhidu &ng dung rat c6 y nghia. Vi nhitng déng gép xuét sic,
L. Pasteur dugc xép vao danh sach nhitng nha khoa hoc vi dai ctia loai nguoi.

- AJ.E. Yersin la nguoi
Thuy ST, Ong la mdt hoc
tro  xudt sdc cha L.
Pasteur. Bong gbép co6 y
nghta nhét ctia Ong cho vi
sinh 'y hoc la viéc phat
hién ra vi khudn va day
chuyén dich té ctia bénh
dich hach & Hong Kong;
mot bénh dwoc coi la toi
nguy hiém va da nhiéu lan
gay ra dai dich toan cau,
cuwop di hang triéu sinh
mang. Yersin la nguoi
hiéu trwéng dau tién cla
Trwdng dai hoc Y-Duoc Ha
Noi. Ong méat & thanh phd'  Hinh 3. Alexandre E mile Jean Yersin (1863-1943)
Nha Trang nuoc ta.

- Robert Koch (1843-1910) Ia mdt bac si tha y nguoi Birc. Ong duoc coi la
mot trong nhirng nguoi sdng lap ra Nganh Vi sinh y hoc.

Nhirng déng gbp c6 y nghia cta 6ng la:
N&m 1876 phat hién ra vi khuén than (B. anthracis),

Nam 1878 phat hién-ra-cacvi-khudn-gay-nhiém-vétthwong,

18



Nam 1882 phan lap duoc vi khuin lao (M. tuberculosis),
Nam 1884 phan lap duoc vi khudn ta (V. cholerae),
Nam 1890 tim ra cach s&r dung phan &ng tuberculin va hién tuwong di ('ng lao.

Mot trong nhitng déng gop clia R. Koch cho vi sinh y hoc la hoc thuyét vé

x&c dinh can nguyén gay nhiém tring, ma ngay nay ly thuyét dy van duogc s
dung nhy mét nguyén téc dé xac dinh céac vi khudn gay bénh.

Dimitri lvanopxki (1864-1920) 12 mét nha thwc vat hoc nguwdi Nga. Ong
la nguoi cd cong dau trong viéc phat hién ra virus. VG6i cach gay nhiém
b&ng nuéc loc 14 thudce 14 bi dém (qua loc gitt lai vi khuén), cho nhitng l&
thudc 1a lanh, Ong da chirng minh dwoc 1a ¢c6 mdt loai mam bénh bé hon
vi khudn; ma vé sau, bang kinh hién vi dién tlr, ngudi ta da khang dinh
do la virus.

Edward Jenner (1749-1823) la mot bac sT thd y nguoi Anh. Khi con la
mot sinh vién thyc tap & mot trang trai chan nudi, 6ng da phat hién ra
rang nhitng ngudi phu ni® chdn nudi trau bd khdng bi bénh dau muoa vi
ho da bi bénh dau bo. Tlr d6 6ng da dung vdy dau bo lam thudc ching
phong bénh dau mua. Tat nhién thudc nay da duwoc cdi tién nhiéu va né
trd thanh vacxin phong bénh dau tién cta nhan loai. Chir “vaccin™ ma
ngay nay ca thé gi¢i déu dung cé ngubn géc tir chir uacca (bo cai), dé ghi
nhé cong trang cla E. Jenner.

Sau do L. Pasteur cung nhirng

nguoi hoc tro cdla minh da thu duwoc
nhiéu thanh twu vé vacxin va mién
dich hoc, lam co s& vitng chdc cho
tiém phong vacxin. Do y nghia thyc
té, vacxin la mot hwéng nghién clu
trng dung rat duwoc quan tam va thu
duwoc nhiéu thanh twu, c6 nhiéu doéng
goép to l6n vao phong chéng cac bénh
nhiém trung.

Con rat nhiéu nha khoa hoc co

nhirng doéng goép trong Iinh vuc vi
sinh vat hoc, xin liét k& mot s6’ dong
gop I6n:

1657 Kircher da nhin thay tac

nhan gay bénh dich hach trong mau Hinh 4. Alexander Fleming (1881-1955)
ctla bénh nhan.

1846 Semmelweis dwa ra phwong phap ngadm tay cac thay thudc vao

thudc kht trung.

1849 Pollebder [quan sat thay trirc Khuan than trong mau cda bénh nhan
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1867 Lister dé&' ra phwong phap kh tring.

1873 Hansen da ghi nhan dwoc triec khudn phong (M. leprae).
1884 Metnikov da phat hién sy thyc bao.

1885 Fodor phat hién tac dung diét khuén ctia huyét thanh twoi.

1890 Behring va Kitasato tim ra tdc dung chéng ngoai doc td6 bach hau va

ubn van cta huyét thanh bénh nhan da bi hai bénh nay (tim ra khang thé
chdng ngoai doc t6 hai vi khudn nay).

1901 Bordet va Gengou di tim ra phan (ng két hop bo thé.

1903 Wright tim ra tac dung opsonin.

1905 Schaudinn va Hoffmann tim ra vi khudn giang mai (T. pallidum).
1909 Lansteiner va Popper cé the loc virus polio va truyén bénh cho khi.
1917 Lansteiner xac dinh duwoc ban khang nguyén téng hop.

1929 Fleming tim ra penicillin va khang sinh nay dwoc st dung trong

chién tranh thé gid¢i th 11.

1933 Domagk tim ra Sulfonamid.
1953 Lwoff tim ra prophage (lysogen).
1965 Isaacs va Lindeman tim ra interferon.

1957 Bernnet @& ra ly thuyét lya chon clon mién dich.

Tuw LUONG GIA
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1. Vi sinh vat y hoc bao gébm cac loai nao, cac phan moén va déi twong
nghién ctru?

2. Giai thich cac van d& néi com hién nay ctia VSV Y hoc va cho vi du?

3. C4c dac diém cuaa vi sinh vat va rng dung?



PHAN LOAI VI SINH VAT

MUC TIEU

1. Trinh bay duwgc cac don viphan loai trong vi sinh vat va cho vi du.

I8CAC KHO KHAN TRONG PHAN LOAI VI SINH VAT

Thé gidi vi sinh vat rat da dang va phong phd. D& ndm duoc cac thdng
tin can thiét vé vi sinh vat va st dung vao khoa hoc cling nhu doi song, viéc
phan loai va dat tén cho céac vi sinh vat la mot viéc lam khoéng thé thiéu duoc.

Muc dich cha tat ca cac so do phan loai la xac dinh cac vi sinh vat co6 cac
thudc tinh gidng nhau dé xép ching vao cing loai va phan biét gitra cAc nhém
loai voi nhau. V6i vi sinh vat thi c¢6 nhiéu khé khan vi:

S6 lwgng vi sinh vat qua nhiéu ma su khac biét gitta chang lai qua 1on. Vi
du: cac don bao co6 nhiéu dic diém clia dong vat, nhung tao lai giéng thuc vat
nhiéu hon, con vi khuén thi khéng thudc vao dong hay thwc vat.

C6 sw khéac biét kha I6n gilra cac so do phan loai vi sinh vat so véi dong
vat va thyc vat. Trong hé théng phéan loai thi loai (species) la don vi co ban,
nhwng khai niém vé loai thi khac nhau gitra vi sinh vat voi dong-thuc vat. Vai
sinh vat bac cao thi loai la nhém giao ph6i can than (gan) dwgc phan bé trén
mot khu vuc dia ly nhat dinh. O cac sinh vat bac cao, hinh thai cta cac loai
kha khac biét nhau. Ngwogc lai, & vi sinh vat, dac diém hinh thai rat gidi han
cac loai khac nhau cé hinh dang giéng nhau. Vi du: Staphylococcus aureus (tu
cau vang) va Staphylococcus epidermidis (tu cau da) la hai loai c6 hinh dang
va tinh chat bat mau giéng hét nhau, chi khac nhau & mét s6 enzym va kha
ndng gay bénh. Céac loai vi khudn khac cling twvong tuw.

Trong vi khudn hoc, khai niém loai 1a mot quan thé (population) dwoc
sinh ra tir mot vi khudn ban dau (clone). Cac thanh vién ciia mét clone nay co
thé phan biét véi cac clone khac & mot sé dac diém. Do vay, van dé Ién trong
phan loai vi khuén la xac dinh dwoc cac dic diém giéng va khac nhau gitra cac
clone dé xép loai chiing. Nhitng dac diém nay cé thé chia lam hai loai I6n la
genotyp va phenotyp,(dac-diém-kiéu-gen-va-dac-diém-kiéu-hinh).



2. CAC PHUONG PHAP PHAN LOAI
28é&Phan loai theo s6' lugng cac tinh chéat sinh hoc

Pay la phuwong phap phan loai gian tiép, dwa trén cac dac diém sinh hoc
(phenotype) dé tim ra cac dac diém gidng nhau vé& genotyp. Phai tién hanh
hang loat cac test dé xac dinh sw c6 hay khéng ctia mdi tinh chat, t d6 tinh
duoc ty lé dwong va &m clia mdi tinh chit dé phan loai. K&t qua cubi cling cla
phuong phap phan loai theo s6 lwgng tinh chét la xac dinh duoc hé sb twong
dong (similarity coeficient), d6 la ty 1é phan tram cla s6 lvgng toan bd cac tinh
chét dwoc thir nghiém chung gitra hai vi khudn. Néu ty I& twong dong nay trén
90% gitra hai chiing vi khuén thi chiing cting chung mot loai, nguwoc lai ty 18 nay
thdp hon thi hai chiing vi khudn thudc cac loai tham chi cac téc khac nhau.

Day la phuong phap phan loai c6 dién. S dung nd, nguoi ta da xép loai
dwoc kha nhiéu loai vi khuén.

2.2. Phan loai theo phwvong phap phan t&

Phuwong phap nay dwa trén sy so sanh cac thdng tin di truyén chira dung
trong cac ADN clia cac nhém vi sinh vat khac nhau. Vi cac thong tin di truyén
dwgc ma hoéa bdi cadc ADN, ma cac cdp base (cha purin vai pyrimidin) tao
thanh cac gen va dé lam khudn mau téng hop nén céac polypeptid. Kiéu phan
loai nay bao gom nhiéu loai k¥ thuat.

2.2.1. Theo ty Ié cdc base cia cac ADN (hodc theo sy cdu thanh ctia cadc ADN)

Céau trac phan tir cha cac ADN bao gém hai sgi b6 sung cho nhau, theo
nguyén tac s luong cha thymin (T) bang sé lwgng adenin (A) va sé lvgng cla
cytosin (C) bang s6' lwong chia guanin (G). Ty Ié twong quan cla 4 base nay
thuong duoc biéu hién bang ty 18 phan trdm clha guanin cong Cytosin (G+C).
N6 duoc tinh b&ng cong thirc:

G+C
G+ c + A+ T (tinh theo phan t& gam)

Ty I& twong quan cla cac cdp base AT va GC thay déi rat 16n gitra cac vi
sinh vat khac nhau. Ty Ié nay cé gia tri trong phan loai vi sinh vat. Vi du
Escherichia coli ADN c6 50% GC, trong khi dé Bacillus subtilis c6 40% GC. SO
Ivong nay c6 nghia 1a ADN cuta hai loai vi khuédn chra 50% va 60% cdp base
AT riéng biét.

Ty 1é cac cdp base cia ADN dao dong rdt I6n tir 22% dén 78°/rciia GC. Tuy
vay céac vi sinh vat dugc coi la lién quan ho hang bdi cac tiéu chuan khéac cé ty
I& c4c cip base ciia ADN twong tw nhau hodc bdng nhau. Néu ty I& nay chénh
nhau tr 10% trd lén thi cac vi sinh vat khéng duwoc coi la lién quan chat ché.

Nhuwng nguwoc lai ty & cac cdp base nay twong tv nhau gitra cac sinh vat
khac nhau khéng cé nghia la chdng cé lién quan ho hang. Vi du: loai nguwoi va
Bacillus subtilis déu co ty 16.GC.la 40%, nhung khong theé cai la ho hang.
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2.2.2. Lai ADN (ADN hybridisation)

Néu hai sgi cha phan t& ADN duwgc tach ra nho nhiét do, sau doé ching lai
dwoc U voi nhau trong mot thoi gian va nhiét do nhat dinh, thi sé xay ra su tai
két hop tré lai. Vi phan tr ADN duoc tao thanh theo nguyén tic bd sung cla
cac cap base (A+T va G+C). D& xem hai chiing vi khuén c6 giéng nhau vé trinh
ty cha cac cap base khdng, nguoi ta Idy cac chudi ADN don ca hai vi khuan,
cho tai t6 hop v6i nhau. NEu xay ra suv tai t6 hgp mot cach hoan toan, co6 nghia
1a hai vi khuén d6 cting loai.

C6 thé thay mot sgi ADN bing mdt phan ti¢ ARN théng tin. Vi ARN nay
duwoc tdng hop trén khuén mau ctia mot s¢i ADN. Ta c6 thé xac dinh dwoc sgi
ADN b6 sung. Hién nay phuwong phap lai ADN nay duoc (rng dung dé phan loai
nhiéu loai vi khudn, ndm va mét s6 dong thwc vat.

2.2.3. Lai sinh hoc (biological hybridisation)

Co s& cha phuong phap nay la sy gidng nhau cla cac chudi base trong
phan t&r ADN cda vi khuén, phai dwoc thé hién qua sy tich hgp cia ADN vi
khudn cho vao ADN vi khudn nhan, nho cac loai van chuyén di truyén (bién
nap, tai nap va tiép hop).

Phuong phéap lai sinh hoc con cho phép phan loai sdu hon cac vi khuén, vi
dé tai t6 hop duwoc can cd sw gibng nhau rdt cao gitra hai phan tir ADN. Pay la
phuong phap dang dugc phat trién dé ding trong cac labo, vi né ¢o hai wu diém:

— Vi khuén can xac dinh khong can thiét thuan khiét.
- S0 lvogng té bao cho khéng can nhiéu dé cé dugc két qua dwong tinh.

Ta dwa mot sO6 té bao vi khuan cho vao nhitrng té bao vi khudn can xac
dinh. Sau do ria cdy ching trén mdi trudng thich hop. Néu cac khuén lac dic
hiéu xuét hién ching té c6 sy tai td hop di truyén (lai sinh hoc). Nhw vay vi
khuén can xac dinh cung loai véi vi khudn nhan.

2.2.4. Phan loai dya trén cdu trdc phan taprotein

Trinh ty cac acid amin trong mét phan t& protein phdn anh trinh tv céc
cap base trong gen ma héa téng hop nén protein d6. Do vay, so sanh trinh tw
cdu truc cac chubi acid amin, ta c6 thé xac dinh duoc sy gidng hoic khac nhau
gitra cac gen da ma hoéa cho hai phan t&r protein dé. Tir do ta cé thé phan loai
dwoc cac vi khuén.

Pay la mot phuong phap chinh xac. Nhwng nhuoc diém cha phwong phap
nay la ngwoi ta chi c6 thé nghién clru dugec mot s6 lvgng hitu han cac phan to
protein, trong khi dé s6 lvgng gen lai qua nhiéu.
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3. DPON VI PHAN LOAI

Pon vi phan loai cda vi sinh vat ndm trong hé théng phan loai cla sinh
vat va bao gom:

1.

Gidi (kingdom)-, vi du gi6¢i déng vat, gi¢i thuwc vat. Tén goi ldy theo dac
diém chinh cta gi¢i bang chi* Hy Lap hodac Latin.

Nganh (division hoac phylum)

Du6i nganh (subdivision)

Lop (class), duwdi I6p (subclass)

BO (order): Tén goi ldy tén ho chinh va tan cung bang chit -ales. Vi du
Pseudomonadales.

B6 phu (suborder) hay duwsi bd, tdn cing bang chi -ineae. Vi du
Rhobacterineae.

Ho (family): Tan cung bing chi -aceae. Vi du Enterobacteriaceae.
Du6i ho (subfamily): tan cing badng chi¥ -oideae.

Toc (tribe): Tan cung bang chir -eae.Vi du Escherichieae.

Du6i tdc (subtribe) tan cung bing chiv -inae.

Gidng (genus hodc genera): vi du Staphylococcus, Salmonella...

Loai (species): day la don vi phan loai co ban nhat, tén khoa hoc cta loai

thuong dat kép, tén gidng trwéc va tén loai sau. Vi du Staphylococcus
aureus.

Cac don vi dw¢i loai:

1

Thi (variety)', chi mét nhém nhat dinh trong loai. Vi du Mycobacterium
tuberculosis var. hominis - vi khuén lao nguoi.

Dang (type hodc forma): chi nhém nhé duéi th&. Vi du Streptococcus
pneumoniae typ 14.

Chung (strain): chi mot vi sinh vat cia mot loai méi dwgc phan lap.

N6 mang theo ky hiéu ctia giéng, loai va chdng. Vi du Staphylococcus
aureus ATCC 1259.

Trong vi sinh vat y hoc chd yéu nguoi ta dung cac don vi phan loai: ho,
téc, giéng, loai, typ va chlng.

Tw LUONG GIA
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1. Trinh bay cac phwong phap phan loai vi sinh vat va wu nhugc diém?

2. K& tén cac don vi phan-loai va y nghia?



HINH THE, CAU TRUC VA SINH LY CUA VI KHUAN

MUC TIEU
1. Trinh bay dwoc cac loai hinh thé, kich thwoc cla vi khuan vay nghia.

2. M0 ta dwoc cdu trdac té bao vi khudn va suw khac nhau gitra tébao vi khuan va té
bao nguoi.

3. Trinh bay dwoc chuyén héa, hd hadp, sinh san vaphat trién cla vi khuan.

Vi khudn la nhitng sinh vat don bao, khéng ¢6 mang nhan (procaryote).
Chilng c6 cau tric va hoat dong don gidn hon nhiéu so voi cac té bao c6 mang
nhan (eucaryote). Tuy nhién, c6 moét vai co quan (nhw vach té bao) hay chic nang
di truy@n va su van chuyén di truy&n phtc tap khéng kém sinh vat phat trién.

1EHINH THE VA KiCH THUOC CUA VI KHUAN

M©di loai vi khudn c¢6 hinh dang va kich thuéc nhét dinh. Cac hinh dang
va kich thwéc nay la do vach cla té bao vi khudn quyét dinh. Bing cac phuong
phap nhuém va soi kinh hién vi, nguoi ta c6 thé xac dinh dwgc hinh thé va
kich thwoc cla cac vi khuén... Pe xac dinh vi khuidn, hinh thé la mot tiéu
chuén rdt quan trong, méac du phai két hop véi cac yéu td' khac (tinh chét sinh
hoc, khang nguyén va kha nang gay bénh). Trong mot sé trwong hgp nhéat
dinh, dwa vao hinh thé vi khuédn két hop véi dau hiéu 1am sang nguoi ta cé thé
chén doan xac dinh bénh, vi du nhv bénh lau cép tinh.

Kich thuwéc vi khudn dwoc do bdng micromet (1 (im = 103 mm). Kich
thwdc cha cac loai vi khudn khac nhau thi khéng giéng nhau va kich thuéc caa
mot loai vi khuén cling phu thudc vao diéu kién tbén tai ctia ching.

VEé hinh thé, nguwoi ta chia vi khudn lam 3 loai lén:

18. Céac cau khuédn (Cocci): 1a nhitng vi khudn c6 hinh cau, mat cat cla
ching c6 thé 1a nhirtng hinh tron, nhwng cting c6 thé 1a hinh bau duc hodc ngon
nén. Burong kinh trung binh khodng 1 um. Cau khuén lai duoc chia lam nhiéu
loai nhw: don cau, song cau, t& cau, tu cau va lién cau.

1.28Trwc khuén (Bacillus): 1a nhirng vi khudn hinh que, dau tron hay vudng kich
thwdc chia cac vi khuén gay bénh throng gap la bé rong 1 [im, chiéu dai 2 - 5 lim



Céac trwc khuén khéng gay bénh thurong co kich thwdc I6n hon. M6t so loai truc
khuan gay bénh throng gap nhw cac vi khuén lao, thvong han, ly, E. coli...

1.3. X0&n khuén (Spirochaet): 1a nhiing vi khuén cé hinh sgi lwgn séng va di
dong. Chiéu dai cha cac vi khuén loai nay co6 thé t¢i 30 um. Trong loai nay co6 3
giéng vi khudn gay bénh quan trong la Treponema (vi du, xodn khuan giang
mai - Treponema pallidum), Leptospira va Borrelia.

Ngoai nhirng vi khuén cé hinh dang dién hinh trén con ¢é nhirng loai vi
khuén ¢6 hinh thé trung gian:

Trung gian git*a cAu khudn va trwc khudn la cau-trwc khuén, nhuw vi
khuén dich hach; trung gian gitta trwec khudn va xodn khuén la phay khuan
ma dién hinh 14 phdy khuén ta (Vibrio cholerae).

Cach s8p xép cha cac loai vi khudn ciing khac nhau: d¥ng t*ng con,
tirng chudi, tieng chum hodc hinh ch® V, N... Ia do cac truc phan bao khac
nhau cta chidng.

N
a
*  * /N > /2 ,
Varieties of .
Staphylococci 1 diplococci P Streptococci
Bacilli single 4  Badlliin chains 5 Vibrios

K

Spirochaetes 7 Spinlla
mSL 1
o \VJT
# /
FlageJla 9 Capsules
L - .V

Terminal Central Subterminal

Spores

Hinh 5. Hinh dang céac loai vi khudn

1 Tu cau khuén; 2. Cac dang song céu; 3. Lién cau; 4. Truc khuén dang don; 5. Truc khuén
dang chuoi; 6. Phay khuén; 7 va 8. Xoan khuén; 9. Long vi khudn; 10. vo vi khuén; 11. Cac
dang nha bao
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2. CAU TRUC VA CHUC NANG CUA TE BAO VI KHUAN

Chung ta nghién ctru cdu trdc té bao vi khuén tir trong ra:

2.1. Nhan cha té bao vi khudn (hay thé nhan: nucleid)

Vi khudn thudc loai khéng
¢6 nhan dién hinh, vi khoéng cé
mang nhan, nén goi la procaryote.
Nhung ching c6 co quan chira
thong tin di truyén, dé la mot
nhiém s&c the (chromosome) doc
nhat ton tai trong chat nguyén
sinh. N6 la mot phan t&r ADN dai
khodng 1 mm (gdp 1000 Ian chiéu
dai cta té bao vi khuan duong
tiéu hoa), khép kin; phan t&r ADN
c6 trong lwong 2 ty dalton, chia
dugc 3000 gen, duwgc bao boc béi
protein kiém. L6p protein nay
khéng ton tai khi vach té bao vi
khudn bi pha huy. N6 dugc sao
chép theo kiéu ban bao ton (cha
Watson va Crick) dan dén su
phan bao. Ngoai nhiém sic thé,
mot s8" vi khudn con cé di truyén
ngoai nhiém sic thé do la céac
loai plasmid va transposon.

2.2.T€ bao chat (cytoplasm)

Hinh 6. C&u tric té bao vi khuédn

- Té bao chéit cha vi khudn chira dwng t6i 80% nwoc, dudi dang gel. Bao

goém cac thanh phan hoa tan nhu protein, peptid, acid amin, vitamin, AEN,
ribosom, cac mudi khoang (Ca, Na, p...) va cd mot sd nguyén t6 hiém.

Protein chiém tdi 50% trong lwong khé ctia vi khudn va khoang 90% nang
Ivong cha vi khudn dé téng hop protein. Cac enzym ndi bao duoc téng
hop dac hiéu véi tirng loai vi khuén.

Ribosom c6 nhidu trong chat nguyén sinh. Mdi Ribosom clia vi khuédn bao
gdm 2 loai (50S va 30S); mdi loai nay lai bao gdm 2 thanh phan dai phan
tr: protein va ARN - duwoc goi la protein va ARN ribosom. Khi téng hop
protein, cac ribosom gén véi ARN thdéng tin va duoc goi la polyribosom
Ribosom clia vi khuén la loai 70S. Ribosom ciing la noi tac déng clia m6t
s0' loai khang sinh, lam sai lac sy tdng hop protein cta vi khudn nhuw
aminozid, chloramphenicol...
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Ngoai cac thanh phan hoa tan, chat nguyén sinh con chira cac hat vui.

Pay la nhitng khéng bao chira lipid, glycogen va mét s6' khéng bao chra céac
chét c6 tinh dac trweng cao véi mét sé loai vi khuan.

Néu so sanh voi té bao clia sinh vat c6 nhan dién hinh (eucaryote) ta

thay chat nguyén sinh cha vi khudn khong cé: ty thé, lap thé, lwéi ndi bao va
co quan phan bao.

2.3. Mang nguyén sinh (cytoplasmic membrane)
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- Vi tri: mang nguyén sinh bao quanh chét nguyén sinh va ndm trong vach

té bao vi khuén.

Cau truc: la moét I6p mang madng, tinh vi va chun gidn. Mang nguyén sinh
chdt cha vi khuin bao gbm 60% protein, 40% lipid ma da phan la
phospholipid. Ching géom hai 16p t6i (2 I6p phospho) bi tach biét gita 1
I6p sang (16p lipid), sy gidng nhau nay dan t¢i khai niém don vi mang.
T4t ca cac mang nhw thé nay hoan toan giong nhau vé cau trdc phan to.
Nhiéu thudc tinh clla mang nay phu thuéc vao sw tén tai va cdu trdc cua
phospholipid. Cac phan tl¢r phospholipid nay c6 cwc & mot dau (dau chira
phospho) va khong cuwc & dau con lai. Dau c6 mang dién tich & phia mat
ngoai va trong cia mang, con dau khéng mang dién tich ndm gitta. Dung
dich nwéc ton tai & cad 2 mat cia mang sinh chat. Trong thuc té cdc mang
nay déng nhiéu vai tro sinh ly khac nhau.

Chlrc nang: mang nguyén sinh thwc hién mot sé chirc nang quyét dinh sw
ton tai cla té bao vi khudn. N6 la co quan hdp thu va dao thai chon loc
cac chét, nho 2 co ché khuéch tan bi déng va van chuyén cha dong. Vi co
ché bi déng, cac chat dwgc hdp thu va dao thai nho ap Iwc thdm thau. Chi
nhitng chat c6 phan t& lwong bé hon vai tram dalton va c6 thé hoa tan
trong nwac méi co thé van chuyén qua mang. Nhwng theong ap lwc tham
thdu trong té bao vi khudn 16n hon bén ngoai nhiéu lan (c6 nhitng chét
I6n hon khoang 1000 lan). Do vay, cach khuéch tan bi dong khdong thé
thuc hién dwgc ma phai nho t6i cach van chuyén chi dong. Phwong phap
nay can téi enzym va nang lwong. D6 la cac permease dac hiéu véi tirng
chat hoac nhém chat va ATP.

+ Mang nguyén sinh chét 1a noi téng hop cac enzym ngoai bao.

+ Mang sinh chét cling la noi tdng hgp cac thanh phan cta vach té bao.

+ Mang sinh chét cling la noi ton tai cda hé thong enzym ho hép té bao
noi thuc hién cac qud trinh nang lwong chi yéu cla té bao thay cho
chirc nang cua ty lap thé.

+ Mang sinh chat tham gia vao qua trinh phan bao nho cac mac thé
(mesosome). Mac thé la phan cudn vao chidt nguyén sinh clla mang

sinh chét, thuong gap & vi khudn Gram dwong. Khi té bao phan chia,
mac thé tién sdu vao-ehat.nguyén sinh.



2.4. Vach (cell wall)

C6 &@ moi vi khuén trir Mycoplasma. Vach vi khudn dwgc quan tdm vi cau
trac dac biét va chirc nang clda né.

C4u truc: vach té bao la bd khung vitng chic bao bén ngoai mang sinh
chdt. Vach duoc cau tao bdi dai phan t&r glycopeptid (peptidoglycan, mucopeptid,
murein), ndi véi nhau tao thanh mang lu6i phic tap bao bén ngoai mang
nguyén sinh. N6 duwgc téng hop lién tuc. Thanh phan cdu tao bao gom: dwong
amin (amino-sugar) va acid amin. Buwong-amin gom 2 loai acid N - axetyl
muramic va N - axetyl glucozamin. Hai loai nay trung hgp xen k& nhau tao
thanh nhitng soi dai ciia mdi I6p. Acid amin ciing chi bao gdm mot s6 loai nhu:
D-alanin, D-glutamic, L-alanin va L-lysin. Cac acid amin nay thay déi theo
loai vi khudn. Cac acid amin tao thanh cac tetrapeptid lam cau ndi gitra cac
soi cung va khac I6p. Vach té bao chia cac vi khudn Gram duwong va Gram am
c6 nhirng khac nhau:

- Véach vi khudn Gram dwong: bao gbm nhiéu Iop peptidoglycan. Ngoai 16p
peptidoglycan, 6 da s6 vi khudn Gram dwong con ¢6 acid teichoic la thanh
phan phu thém. Tuy loai vi khudn ma bao bén ngoai 16p peptidoglycan co
thé 1a polysaccharid hodc polypeptid. Cac 16p ngoai cting thwong dong vai
tro khang nguyén than dac hiéu.

- Véach cha cac vi khudn Gram am: chi bao gébm mot I6p peptidoglycan, nén
vach nay moéng hon vach vi khudn Gram duong; do vay, ching dé bi pha
v& bdi cac Iwc co hoc hon. B&n ngoai I6p peptidoglycan, vach vi khuén
Gram am con cé céac lop: protein, lipid A va polysaccharid. Nguwoi ta rat
quan tam dén cac 16p nay, vi chang chinh 1a ndi doc to’ ciia cac vi khuén
gay bénh. Bbdng thoi né cling 1a khang nguyén than cha cac vi khuén
Gram am. Trong d6, I6p polysaccharid ngoai cung quyét dinh tinh dac
hieu khang nguyén, con 16p protein quyét dinh tinh mién dich. Lép lipid
déng vai tro chd yéu clia doc tinh ndi déc t6.

Chlc nang clha vach:

- Chirc ndng quan trong nhét ctia vach la duy tri hinh dang vi khuén, ap
Iwvc thdm thdu bén trong vi khudn thwong cao hon moi tredng ma vi
khudn ton tai kha nhiéu. Chinh vach té bao vi khudn da gitr dé mang
sinh chat khdng bi cang phong ra, roi tan vo.

Trong tw nhién cting nhu trong phong thi nghiém, ta c¢6 thé gép nhirng vi
khuin khong c6 vach té bao. Chung dwoc goi la "L-form" (dang L). Tén nay
duwgc Vién Vi sinh vat Lister Ludn Bon dat sau khi ho phat hién ra dang vi
khudn nay.

Céac vi khudn "L-form" c6 thé mat hoan toan hay khéng méit kha ning
téng hop peptidoglycan. Cac vi khudn "L-form" Gram am, néu nhu khéng the
téng hop duoc peptidoglycan nhung van cé thé t8ng hop dwoc cac I6p bén ngoai
clla vach té bao. T4t ca vi khudn "L-form" déu c6 kha niang dé khang vdi nhém
khang sinh tac dong trén-vach-(nhém-p-lactam):
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MO0t loai vi khudn khac khéng c6 vach té bao, do la Mycoplasma. Loai vi
khudn nay thwong phat trién cham va can cé huyét thanh (khoang 20%). Mot
s6 Mycoplasma can co sterol trong moéi trwong, hinh nhw sterol trong moi
trudng da gan vao mang sinh chat cia Mycoplasma va lam cho I6p mang nay
thém virng chéc.

Ngoai chirc ndng duy tri hinh dang clia vi khuén, vach té bao con c6 mot
y nghfta khéc:

s0
- Vach té bao quy dinh tinh chdt nhuém Gram.

- Vach vi khudn Gram am chtra dung ndi doc td, quyét dinh doc luvc va kha
nang gay bénh cda céac vi khudn gay bénh bing ndi ddc t6.

- Véach vi khuén quyét dinh tinh chat khang nguyén than cta vi khuén.
Pay la loai khang nguyén quan trong nhat dé xac dinh va phan loai vi
khuén.

- Véach té bao vi khudn 1a noi tac dong clla nhéom khang sinh kha quan
trong (nhém beta lactam), dong thoi la noi tac dong clda lysozym.

- Véach té bao vi khuén ciing 1a noi mang cac diém tiép nhan (receptor) dic
hiéu cho thwc khuédn thé (bacteriophage). Vdn dé nay c6 y nghfa trong
viéc phan loai vi khuén, cling nhw phage va cac nghién ctru co ban khac.

HOng cau ngu

Streptococci

Poliovirus Herpesvirus

Chlamydia

Staphylococci

Escherichia coli

Hinh 7. Twong quan kich thwéc cda cac vi sinh vat

Té bao héng cau nguoi 7-10 um, staphylococci 1 um, E. coli 1x5 um,
Poliovirus 30 nm Herpesvius 100 nm
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2.5. Vo chaa vi khuédn (capsul)

Vo cla vi khudn hay Ia mot 16p nhay long léo, sén sét, khéng rd rét bao
quanh vi khudn. Nguwoi ta quan sat né badng phuong phap nhudm muc nho. vé
la vung sang chéng lai nén tdi, khudn lac ctia nhitng vi khudn cé vé thuwong
nhay, w6t va sang. Chi mot sé vi khudn va trong nhirng diéu kién nhat dinh vo
méi hinh thanh.

Ban chit héa hoc chia vd: vo chia cac vi khudn khac nhau c¢é thanh phan
héa hoc khéng giéng nhau, vé cha nhiéu vi khuén la polysaccharid, nhw vé
cha E. coli, Klebsiella, phé ciu.. Nhuwng vo cla mot s6 vi khudn khéac la
polypeptid nhw vi khudn dich hach, triec khudn than, do mét vai acid amin tao
nén. Nhirng acid amin nay thuwong la dang D, dang it gap trong tuw nhién.

Chtrc ndng: vo vi khudn doéng vai tro bao vé cho mot loai vi khudn dudi
nhirng diéu kién nhat dinh. Ching cé tac dung chéng thuc bao.

2.6. Long (flagella)

- CA&u truc va vi tri: léng

la nhirng sgi protein dai

va xo0dn tao thanh tw

cac acid amin dang D.

N6 la co quan van dong

va khong phai c6 & moi

loai vi khuén.

Vi tri 16ng cda céac vi
khudn c6 nhirng khac nhau: Hinh 8- L6n9 va PNiclia vi khuin
mot so’ chi ¢6 16ng & mot dau
(phdy khudn ta), nhiéu vi khuan lai ¢ 16ng quanh than (Salmonella, E. coli),
mot vai vi khuén lai ¢c6 mot chum 16ng & dau (trwec khudn Whitmore).

- Co ché cua sy chuyén déng: 16ng la co quan di dong; mat 16ng vi khuén
khéng di dong duogc. Nudi trong mdi trwong thich hgp, 16ng hinh thanh va
vi khuén lai di dong. L6ng quay quanh truc dai ciia né gitp cho vi khuén
di dong.

Vi khudn van déng dén noi ¢é lgi va di xa noi bat lgi cho n6. Nhwng do co
ché nao thi hién nay nguwoi ta chwa ré. Co6 thé cac phan tir tiép nhan (receptor)
trén mang sinh chat da doéng vai tro nay.

2.7. Pili

Pili cing 1a co quan phu cda vi khudn nhw 16ng. N6 ¢6 thé mat di ma
khéng anh huwdng téi sw ton tai cdia vi khudn. Pili ¢c6 & nhiéu vi khudn Gram
am nhwng dén nay nguoi ta méi biét c6 & mot sé6 loai vi khudn Gram duwong
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CA4u truc: Pili ¢6 cdu tric nhuv 16ng nhwng ngdn va méng hon.
Chtrc nang: dya vao chirc nang, nguwoi ta chia pili lam 2 loai:

- Pili gigi tinh hay pili F (fertility) chi ¢6 6 cac vi khudn duc, diung dé van
chuyén chét liéu di truyén sang vi khudn cai. Moi vi khuan duc chi co
mot pili nay.

- Pili chung: 14 nhitng pili dung dé bam. Vi thé nguwoi ta con goi pili la co
quan dé bam cha vi khudn. Mdi té bao vi khudn co the cé tdi hang tram
pili nay.

Nho pili nay vi khudn c6 thé bam 1én bé mat moi trwong 1dng hodc té bao.
Kha nang gdy bénh cha vi khudn lau cling lién quan véGi sy c6 mat cta pili.
Céc vi khudn c6 pili dé dang bam vao cac té bao ¢c6 mang nhan.
2.8. Nha bao (spore hay endospore)

Nhiéu loai vi khudn c6 kha nang tao nha bao khi diéu kién song khong
thuan loi. Mdi vi khuén chi tao dwgc mdt nha bao. Khi diéu kién séng thuan

lgi, nha bao vi khuén lai ndy mam de dwa vi khuan tro lai dang sinh san. Cau
trdc nha bao:

- ADN va cac thanh

phan khéac chia
nguyén sinh chéit ndm Ao ngoai
trong thé nguyén sinh V6 (2 16p)
(the co ban) vei ty lé
nuéc thap. .

Co ban

- Mang nha bao bao
bén ngoai thé nguyén
sinh.

Hinh 9. Thiét d6 nha bao
Bacillus megatherium
C: Véach; IC: vo trong;

- vach bao ngoai mang. O V6 ngoa.

So d6 cau tric noi
nha bao (endospore)

- Lop vé (trong va ngoai)

bao bén ngoai mang nha bao.

- Hai lép 4o ngoai va trong bao hai 16p véach.

Sw dé khang vei cac yéu to'ly hoa ctia nha bao la do mét sé thay doi vé
thanh phan héa hoc clla nha bao quy dinh: acid dipicolimc chiém 20% nha
bao, ion Ca\ cystein, ty 18 nuwéc thdp (10-20%), sw téng hop ADN dirng lai va
s phién ma ciing bi (rc ché. Sw ton tai lau (c6 thé 150.000 nam) lién quan dén
sy méat nwéc va khéng thAm nwéc nén khéng chuyén hoa clia nha bao.

3. SINH LY CUA VI KHUAN

Vi khuén ciing 1a m6t sinh vat, nén ching cting ¢ kha nang dinh duwéng,
h6 hédp, chuyén hoa va sinh san_nhw cac sinh vat khac.
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3.1&Dinh dwéng cda vi khuén
3.18. Nhu cau dinh dudng

Trong qua trinh sinh san va phat trién, vi khudn doi hai phai c6é nhiéu
thrc &n voi ty I& twong d6i cao so voi trong lwgng cha co thé. Nguwdi chi can mot
lwvong thic an bang 1% trong lweng cha co thé, con vi khudn can mot lwong
thirc &n bdng trong luvong co thé né, vi vi khuén sinh san phéat trién rat nhanh,
ching can nhirng thirc an dé tao ra ning lwvong va nhirng thirc d4n dé téng hop.
Nhirng thrc an nay bao gdom cac nito héa hop (acid amin hodc mudi amoni),
carbon héa hop thuong la cac ose, nwéc va cac mudi khodng & dang ion nhw
P04H, C1, SO, K+, Ca+, Na+va mot so' ion kim loai hiém & nong do rat thap
(MnH, Fe , Co**).

R&t nhiéu vi khudn phan 1ap trong tw nhién cé thé téng hop dwoc moi
enzym t&r mét hop chat carbon doc nhat dé hinh thanh nhirng chat chuyén hoéa
can thiét tham gia trong qua trinh chuyén hoa.

3.1.2. Coché dinh dwdng cta vi khudn: nho sy hdp thu va dao thai cac chat
qua mang. Vi khudn c6 mét s6 enzym ngoai bao, ching cé tdc dung phan cét cac
dai phan t& hitu co thanh cac phan tir nhoé dé dé dang van chuyén qua mang.

3.2. H6 hédp cua vi khuén

H6 hép la qua trinh trao déi chat, dé tao ra nang lwgng can thiét dé téng
hop nén cac chdt mgi cha té bao. Cac loai hdé hdp cda vi khuén:

3.2.1. H6 hdp hiéu khi hay la oxy hda: nhiéu loai vi khudn ding oxy cla
khi troi dé oxy héa lai coenzym khtr.

3.2.2. H6 hdp ky khi: mét s6 vi khudn khong thé s dung oxy tw do lam chat
nhan dién t& QU3 cling. Chung khdng thé phat trién duoc hodc phat trién rat
kém khi moi tredng cé oxy tw do vi oxy doc ddi véi chiing. Nhirng vi khuén nay
duwoc goi la vi khudn ky khi tuyét déi, ching khong cé cytocrom oxidase va
khoéng co6 toan bd hay mot phan ctia chudi cytocrom.

3.2.3. HO6 hédp hiéu ky khi tuy ngd: mét s6' vi khudn hiéu khi cé thé ho hap
theo ki€u 1én men ta goi chdng la hiéu ky khi tuy ngo.

3.3. Chuyén héa cta vi khuéan

Vi khuédn rdt nho bé nhwng sinh sadn phat trién rdt nhanh chong do
chang c6 hé théng enzym phic tap. Mdi loai vi khudn c6 mét hé théng enzym
riéng, nho c6 hé théng enzym nay ma vi khuédn c6 thé dinh dwdng hé hdp va
chuyén hoéa d€ sinh san va phat trién.



- Chuyén héa duong: duong la mot chat vira cung cdp nang lugng vira cung
cdp nguyén liéu dé cdu tao. Chuyén hoa duong tuan theo mét qua trinh
phtrc tap, tir polyozid dén ozid qua glucose réi dén pyruvat: lactose ->
glucose -> esteglucose-6-phosphoric -> pyruvat. Pyruvat doéong vai tro
trung tdm trong qua trinh chuyén héa cac chit duong.

- Chuyén hoa cac chdt dam: cac chat dam cling dugc chuyén hda theo mét
qué trinh phtc tap tlr alboumin dén acid amin:

Albumin -> protein -> pepton -> polypeptid -> acid amin.

- Cé&c chét dugc hgp thanh: ngoai nhirng sdn phdm chuyén hoa trong qua
trinh dong hda trén va ngoai cac chat la thanh phan cta ban than vi
khudn, con c6 mot sd' chdt dwoc hinh thanh:

+ Doc t6: phan 16n cac vi khudn gay bénh trong qua trinh sinh san va
phat trién da téng hop nén doc to.

+ Khéang sinh: mot s6 vi khudn téng hop duwoc chat khang sinh, chéit nay
c6 tac dung Grc ché hoac tiéu diét cac vi khuan khac loai.

+ Chét gay s6t: mot s6 vi khudn c6 kha ndng san sinh ra mot chéat tan
vao nuéc, khi tiém cho nguoi hay stc vat gay nén phan &ng s6t.

+ S&c t6: mot sd vi khudn c6 kha nang sinh ra cac sic t6 nhu mau vang
cla tu cau, mau xanh cda trwc khuan mu xanh...

+ Vitamin: mét s6 vi khudn dic biét (dic biét 1a E. coli) clia nguwdi va sic
vat c6 kha ning téng hop duoc vitamin (C, K..)).

3.4. Phat trién cua vi khuén

Vi khudn muén phat trién doi hoi phai c6 moi tredng va nhiing diéu kién
thich hop. Mot té€ bao vi khuén riéng ré thi rdt nho, nhwng vi khuén sinh san
phat trién rdt nhanh. Tinh chét phat trién nay cho phép ta nghién clru cad mot
quan thé vi khun ch¥ khong phai tirng vi khuén riéng 1é.

3.4.1. Sy phat trién cua vi khuéan
trong mai trwong ldng

Trong vi sinh vat y hoc, méi trwdng
1dng chi c6 gia tri khi n6é chira m6t chiing
vi khuén (nghTa la chi c6 mot clon), va
nhvy vay ta c6 dwoc mot canh khuén
thuan khiét dé nghién ctu.

Néu ké duong biéu dién sw phéat
trién theo phuong trinh, ta c6 mot

dwong bi€u dién v8i truc tung nlra Hinh 10. CAc giai doan phat trién cla vi
logarit giup ta dé dang-phén.tich.hon. khudn.trong mdi trudng long
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Trén duong biéu dién cta hinh dang dién hinh cla sy phéat trién c6 thé chia
thanh 4 giai doan lién tuc la: (1) thich &ng, (2) tang theo ham s6 md, (3) dirng
t6i da va (4) suy tan (xem so do).

3.4.2. Sy phat trién cta vi khudn trong méi truong dac

Cdu tao héa hoc clla méi trwdng dac gibng nhw moi truvong léng, chi khac
1a c6 thém ché&t dé cho ran lai (thwong dung la thach). Néu ria cdy vi khuén
trén moi treodng dic dé vi khudn no da cach xa vi khuén kia, thi méi vi khuén
s& hinh thanh mét khuan lac riéng ré. Mbi khuén lac 1a mét clon thuan khiét,
gdbm nhirng té€ bao tir mot té bao me sinh ra.

Cac loai vi khudn khac nhau thi c6 khuén lac khac nhau vé kich thudc,
dd duc va nhét la vé hinh dang. C6 ba dang khuén lac chinh:

- Dang s (tir tiéng Anh: smooth - nhdn nhui): khudn lac xam nhat hodc
trong, bo déu, mat 16i déu va bdng.

- Dang M (tlr tiéng Anh: mucus = nhay): khuén lac duc, tron 16i hon khuén
lac s, quanh hoac dinh.

- Dang R (tlr tiéng Anh: rough = x0 xi): khuén lac thwong det, by déu hoic
nhan nheo, mat xu xi, khd (dé tach thanh mang hay ca khéi).

3.5. Sinh san

Vi khuén sinh san theo kiéu song phéan, tir mot té bao me tach thanh hai
té bao con. Sy phan chia bat dau tir nhiém sic thé cta vi khuén; sau dé6 mang
sinh chat va vach tién sau vao, phan chia té bao lam hai phan, hinh thanh hai
té bao con. Thoi gian phan bao clia cac vi khudn thuong la 20 phat dén 30
phut, riéng vi khuén lao khoang 30 gio l1a mét thé hé.

Ty LUONG GIA
1. V& céc loai hinh thé va giai thich y nghta cia hinh thé vi khuin?

2. V& so do cau trdac té bao vi khuan va trinh bay chirc nang cua cac
thanh phan dé?

3. So sanh s giéng va khac nhau gitra té bao vi khudn va té bao nguoi?

4. Trinh bay cac loai ho hdp, chuyén hoa, sinh san va phat trién cha vi
khuan?

5. Giai thich y nghta clia cac loai hd hdp, chuyén hoa, sinh san va phat
trién trién cda vi khuén ( déi voi vi khudn va &ng dung thuc té)9
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DI TRUYEN VI KHUAN

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dinh nghta dot bién & vi khuén, 4 tinh chat ctia dot bién va ¢ng
dung hiéu biét nay trong viéc str dung khang sinh.

2. Trinh bay dwoc sy tai té hop chat lidu di truyén trén nhiém séc thécha vi khuén
do 3 hinh th&c van chuyén di truyén: bién nap, tiép hop va tai nap (dinh nghfa,
diéu kién xay ra va két qua).

3. Trinh bay duwoc dinh nghfa plasmid va transposon; dac diém cau tao va vai tro
clla chung d6i voi sy lan truyén gen dé khang & vi khuan.

1. DI TRUYEN

Di truyén la sv bao tén dac tinh (dac tinh &n dinh) qua nhiéu thé hé. Co
sé cla sy bdo ton dac tinh la sy sao chép chat liéu di truyén (ADN) dua trén
nguyén tac ban bao ton.

Nhiém s&c thé cta vi khudn la mot phan t& ADN (xodn, kép) dang vong
tron khép kin; c6 do 16n tir 0.6-13.106bp (base pair, cap base), vi du nhiém séc
thé cda E. coli la 4,6. 106 bp.

Khi ria cdy vi khudn trén moi trudng dic, ta cd thé c6 cac khudn lac
(colony), d6 la quan thé vi khudn xudt phat tr mot té bao ban dau. Nhuv vay,
mdi khudn lac 12 mot dong té bao (clone) thuan khiét, gdm nhitng té bao cé
chat liéu di truyén nhw nhau va cung c¢6 nhitng dac tinh nhw nhau. Trong qua
trinh phat trién cda vi khuén, chat liéu di truyén khéng phai luén ludn duoc
git* nguyén ma cé sy thay déi, dan dén hinh thanh nhi*rng dic tinh méi va cac
ca thé mai.

2. Sy THAY BOI CHAT LIEU DI TRUYEN

Trwdc hét can phan biét voi nhirng bién di ki€u hinh (modification); dé la

nhirng bién d6i bé ngoai do sw thich (rng cha mot quan thé co6 cung kiéu gen

trong nhirng diéu kién ngoai canh khac nhau, vi du cac vi khudn duy tri
(persistent) trong cac 6 ap xe. Bién di kiéu hinh khdéng bén va khong di truyén.
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2.1. Do d6t bién (nhitng bién ddi kiéu gen)

Pinh nghia: dot bién (mutation) la sy thay ddi dét ngdt mot tinh chéat
clla ca thé trong quan thé ddong nhat. D6t bién di truyén duwgce, do dé c6 mot
clon m6i dugc hinh thanh tr ca thé dac biét nay va diéu do nghia la sé xuat
hién mot bién chdng (mutant) tlr chng hoang dai (wildtype) ban dau.

Mot s6 dot bién c6 y nghfa quan trong doi vG6i vi sinh y hoc la nhirng dot
bién khang khang sinh, khang phage; dot bién thay ddi cdu tric khang
nguyén; mét tinh di ddng hodc san xudt dwv thira san phdm chuyén hda.

Céac tinh chédt cda dot bién

- Hiém: tat cd cac dot bién déu hiém thdy va xay ra khong déu. S6 bién
chang trong mét quan thé goi 1a tan s bién ching (mutants frequency).
Tan s0'bién ching cho mdi dic tinh 6 mbi ca thé 1a khac nhau, c6 thé tir
10510 n. Xac sudt xuat hién mot dot bién trén mot té bao trong mot thé hé
goi la sudt dot bién (mutation rate). Sudt ddt bién ngiu nhién cho mét gen
nhat dinh khoang 10'5va cho mot cap nucleotid nhat dinh khoang 10 8.

- Virng bén: dac tinh dot bién di truyén cho thé hé sau, mac du chét chon
loc khéong con nira. Bién dao la dot bién cta bién ching, két qua bién
chiing méi sé gan giong hoac giong hét ching hoang dai ban dau.

- Ngau nhién:

Dot bién c6 sdn trwdc khi ¢ nhan td chon loc tac ddng. Pién hinh l1a kiéu
dot bién moét bwoc (one-step mutation - hodc ki€u streptomycin), 6 dady mic do
dé khang khéng phu thuéc vao nong dé khang sinh dwoc tiép xudc, vi du dot
bién khang streptomyecin, rifampicin, acid nalidixic, erythromyecin.

Dot bién nhiéu budc (multi-step mutation - hodc ki€u penicillin) xay ra
cham va tirng bwéc mot; & dady mic d6 dé khang cé phu thudc vao ndong do
khang sinh dwoc tiép xuc, vi du dét bién khang penicillin, cephalosporin,
tetracyclin, chloramphenicol.

Néu lvgng khang sinh thdp, khéng du dé tiéu diét dwgc vi khudn thi co
thé chinh né lai la yéu t6' kich thich dot bién, tao ra dot bién cadm (ng va Ilc
nay sudt dot bién s& cao hon dot bién ngau nhién; hoic chinh né trdé thanh yéu
t6 chon loc ra nhirng dong vi khudn dé khang cho nhirng dot bién tiép theo voi
mirc do dé khang cao hon. Vi vay, (rng dung hi€u biét nay trong diéu tri bénh
nhiém khuén: khang sinh phai dwgc dung da ligu luong.

- Doc lap va ddc hiéu: néi chung doét bién moét tinh chat nay khéng anh
huwdng dén dot bién tinh chat khac. Xac sudt mot dot bién kép (dot bién
hai tinh chéat) bing tich s6' xac sudt hai dot bién don twong ¢ng. Vi du-
Hai tinh chat A va B; suit dot bién A ala 105va B -> b la 10'7 thi
sudt dot bién AB -> ab l1a 1012 M0t *ng dung dién hinh la viéc phéi hop
khéng sinh trong diéu tri bénh lao.
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2.2. Do tai td hop kinh dién (classical recombination) chéat liéu di truyén
trén nhiém sic thé
Bién nap (Transformation)
- Binh nghta: 1a sw van chuyén mot doan ADN cla vi khudn cho nap vao vi
khudn nhan (xem hinh ..)e
- Diéu kién:
+ Vi khudn cho phai bi pha v (ly giai).
+ Nhiém sic thé cha né duogc gidi phéng va bi cit thanh nhitng doan
ADN nhé.
+ Vi khudn nhan phai ¢ trang thai sinh ly dac biét (competent, kha bién)
cho phép nhitng manh ADN xam nhap vao té bao.
- Hai giai doan xay ra trong qua trinh bién nap:
+ Nhan manh ADN va
+ Tich hgp manh ADN d4 nhan vao nhiém sic thé qua tai t6 hop kinh dién.
Vi du: bién nap dac tinh hinh thanh vé cta Streptococcus pneumoniae
(thwc nghiém in vivo clla Griffith ndm 1928 va in vitro cdla Avery, Macleod va
McCarty nam 1944). Hién tuwgng bién nap con dugc quan sat thdy &
Haemophilus, ndo md cau, lién cau...

K¢ thuat bién nap duwgc 4p dung trong cong nghé sinh hoc la bién nap
gen tdng hop insulin vao té bao E. coli hodc ndm men dé san xudt insulin.

bt
TAhan, '~y- ib Vikhuénnhan O Tai t6 hop
li giai B VAR Tiép nhan

3 doanADN a’
Cac doan ADN L itald

Vi khuén cho W khuén
tai t6 hop
B. Tai nap Pnage
a~e DoanADN
QY cua vi khudn . b*
Nhiém trapg® N\ duwoc bom vao O Tai t6 hop
6 i v
feE ¢ & o p
) [ J
Vi khugn cho binMhuOng ~ VikhuanO "~ Vi khuan
- R . nhan bdi phage PR
Phage bat thwong chira tai t6 hop
ADN (a+) ctia vi khudn
C. Tigp hop
u D Vikhuén
tach ra. Taits.
sau tiép hop
w O
Vi khudn Vi khuén Vi khuan
cho nhan tai t6 hop

Hinh 11. Ba_hinh.thtrc van chuyén chat liéu di truyén
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2.2.2. Tiép hop (Conjugation)
Pinh nghfa: 1a sw van chuyén chat liéu di truyén tir vi khudn duc sang vi
khuén céi khi hai vi khuan tiép xtc véi nhau (xem hinh 12).
Ba giai doan xay ra trong qua trinh tiép hop:
- Tiép hop hai té bao qua cau giao phoi (pili giéi tinh).
- Chuyén gen.
Tich hop doan gen chuyén vao nhiém sic thé cta vi khudn nhan qua tai
t6 hop kinh dién.

Thr*  Leu' mer bio'

— e -—--0 -

Thr leu" met* bio*

Thr*  Leu-,fmet bio’

Thr*  Leud met  bio*
—t Pg——

Mai trrong t6i thiéu
Moc 16

Hinh 12. So dd biéu dién s tiép hop cta hai bién chang 1 (thr leirmerbio*) va
2 (thr* leu* met'bio) hinh thanh vi khuén tai t6 hgp (thr* leu*merbio*)
Chu thich: chiing 1 la bién chiing khong tw tdng hop dugc thr leu, chiing 2 1a bién chiing khong tuw
t6ng hop dugc metbio'. Vi khudn tai t6 hop tw tng hop duoc toan bd acid amin nén moc dugc trén
mdi trudng t6i thi€u (khdng c¢é chét hitu co, chi co NH,CI [a ngudn cung cap nito).

biéu kién xay ra ti€p hop: moét vi khudn phai c6 yéu to' gidi tinh F
(Fertility factor), t&rc la c6 pili gi¢i tinh lam cau giao phdi; nhi*rng vi khuan cé
yéu td F goi la vi khudn dwc F\ vi khudn khong c6 yéu t8 F goi la vi khuén céi
F.YE&u td F c6 thé ton tai & 3 trang thai: F\ Hfr hoac F'.

- F+ yéu t&' F ndm trong nguyén tuong

- Hfr: yéu t8 F tich.-hgp.vao.nhiém.sic.thé
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- F’ sau khi y8u t6 F tich hop vao nhiém sic thé, lai roi ra, ndm ty do trong
nguyén tuvong nhwng ¢ mang theo mdt doan ADN clia nhiém sic thé

Tiép hop thudng xay ra gitra nhirng vi khudn ctng loai nhwng cing cé thé
xay ra giia nhi*ng vi khuén khac loai nhu E. coli véi Salmonella hodc Shigella
nhwng tan sé tai t6 hop thap.

2.2.3. Tai nap (Transduction)

Pinh nghTa: la sy van chuyén chit liéu di truyén tlr vi khudn cho nap vao
vi khudn nhan nh¢ phage.

Thi nghiém cla Zinder va Lederberg 1952: hai bién ching Salmonella
try*his' va salmonella try his* dwoc tao ra dé phuc vu thi nghiém nay ; vi
khéng tv téng hop duoc acid amin hoac try hodc his, hai bién chiing nay khong
moc duoc trén méi tredng tdi thiéu. Ho st dung moét 6ng nghiém hinh chir u,
gitta 2 nhanh la mot mang ngan c6 khe h& 0,5]i (vi khuin salmonella khéng di
qua dugc). Cho mdi chiing Salmonella vao mét nhanh cta 8ng nghiém hinh
chi* u va cho phage ; 0 &m. Sau dé ldy mot s6 mau & mdi nhanh ra nudi cay;
k&t qua cho thady cé vi khudn phat trién trén méi trwong téi thiéu véi tin suat
10 4. Biéu nay ching t6 : nho phage qua dwoc mang loc ma alen try* ctia chlng
try*his' dwoc tai sang va nap vao vi khuin nhéan try his* hoac alen his* cla vi
khudn try his* dugc tai nap vao vi khuén try*his v trd thanh try*his*.

Céac loai tai nap:

- Tai nap han ché va dac hiéu: mét phage nhat dinh chi mang dwoc mot
gen nhét dinh tlr vi khudn cho sang nap vao vi khuin nhén, vi du phage
X chi mang gen gal.

-T &i nap chung: Phage c6 thé mang bat ky mot doan gen nao ctia vi khuén
cho sang nap vao vi khudn nhéan, vi du phage P22 c6 thé chuyén nhiing
gen khac nhau ctia Salmonella.

Tai nap chung hoan chinh: doan gen mang sang dugc tich hop vao nhiém
séc thé cha vi khudn nhan qua tai t6 hop, do d6 dwoc nhan Ién cung nhiém séac
thé va c6 mat 6 cac thé hé sau.

Tai nap chung khéng hoan chinh: doan gen mang sang khong dwoc nap
vao nhiém sé&c thé cta vi khudn nhan, do dé khéng ciing dwoc nhan Ién va chi
nam lai & mot té bao con khi vi khuadn phan chia. D&c tinh cia gen dwoc mang
sang van duoc biéu hién ra kiéu hinh song chi & mot té bao duy nhéit. Hién
tvong nay hay gdp hon tai nap hoan chinh.

2.3. Do plasmid

Pinh nghta: plasmid Ia nhi*tng phan tir ADN dang vong tron ndm ngoai
nhiém s&c thé va c6 kha nang tv nhan lén.
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Sy nhan Ién clha plasmid phdi
hop nhip nhang vai sy nhan Ién cta
nhiém s&c thé, nho dé ma sé luong
plasmid/nhiém sic thé 6 t& bao con
ludn 6n dinh va giéng té bao me.

B0 16n cda plasmid: nhd hon
nhiém sdc thé, 16n nhéat cling nhé hon
10 1va nhd nhéat cting I6n hon 104 d6
I6n cta nhiém sic thé, thwong la
khodng 103102 tlc la khodng tw 2-
120 Kb (kilobase).

S6 lwong cac ban sao (copy
number) cla plasmid trong mot té
bao c6 khac nhau; plasmid véi trong
lvgng phan t&r I6n thi c6 it ban sao, vi
du plasmid R1 co trong luong 58 MD 1\ ) 0 a1 i ten, néu déi 2 cm thi ADN
(megadalton) chi c6 3-4 ban sao; phiam sic thé (dudi cuing) dai 13 m; Hai plasmid
plasmid voi trong lwgng phén tr nhd ¢ d6 16n khac nhau (trén cling)
thi c6 thé c6 nhiéu ban sao hon, vi du
pBR322 nang 3 MD c¢6 10 -15 ban sao.

Hinh 13. M6 hinh so sanh d6 I&én cua vi
khu&n v6i nhiém sic thé va plasmid

Plasmid chra cdc gen méa hdéa nhiéu dac tinh khac nhau khong thiét
yéu cho sy sdng cla té bao nhwng cé thé giup cho té bao chud ton tai dugc dudi
ap luc cta chon loc. Vi du, vi khudn co6 R-plasmid s& ton tai dugc trong moi
trweong c6 khang sinh, trong khi cac vi khudn nhay cam khéng c6 R-plasmid sé
bi khang sinh tiéu diét. Mot 6" plasmid cé vai tro quan trong trong vi sinh y
hoc la plasmid mang cac gen dé khang khang sinh va kim loai nang (goi la
Resistance-plasmid = R-plasmid), plasmid sinh déc t6 (enterotoxin, colicin,
haemolysin), plasmid chira yéu t6 déc luc (khd ndang bam dinh, xdm nhép té
bao) hodc yéu td F (Fertility factor).

M6t s6 plasmid I6n cé thé mang bd gen tra (transfer) hoac RTF (Resistance
Transfer Factor) sé& c¢6 kha nang ti€p hop duwoc véi vi khudn khac va ty truyén
chdt liéu di truyén sang vi khudn nhéan, goi la nhirng plasmid tra* (hinh ...a).
MOt s6 plasmid nho khéng c6 bd gen tra nhwng c6é thé c6 gen mob
(mobilization) s& gén duoc vao mot plasmid tra* nao dé va cung dwoc dan
truy@n (mobilization) sang vi khudn nhan. Cac gen ndm trén plasmid ciing c6
thé duoc truyén sang vi khudn khac khi vi khudn bi li giai, gidi phéng
plasmid-ADN (bién nap) hodc nh& phage (tai nap).

Nhw vay chat liéu di truyén trén plasmid khéng nhirng duwoc truyén (doc)
qua cac thé hé ma con cé thé duoc lan truyén (ngang) tlr vi khudn no sang vi
khuén kia qua cac hinh=thire-tiép-hop-bién-nap-hode-tai-nap: Hién twong tiép
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hop c6 thé xay ra gilra cac vi khudn cung loai va khac loai nhv E. coli véi
Shigella hodac Salmonella v6i E. coli hoac E. coli véi Enterobacter. Biéu nay c6
y nghia dac biét quan trong vi sy lan truyén cac gen dé khang nam trén
plasmid sé cé co hoi tao ra sy dé khang khang sinh rat da dang va phtec tap.

2.4. Do transposon

n £i£3 H o
abc cbha

Hinh 14. So d6 cau tao R- Plasmid va transposon

a. Cau trac mot R-plasmid. Bén trai la phdn RTF gbm m6t bo gen tra tao nén cau giao phdi
va gen ori khdi dau sao chép plasmid-ADN. Bén phai la phan cac quyét dinh t6' dé khang
ampicillin (Ap), sulfamid (Su), streptomycin (Sm), kanamycin (Km) va tetracyclin (Tc). Phan
t6 dam vaéi chiéu mgii tén la nhitng doan I&p lai nguoc chiéu nhau IR (inverted repeats), mot
s0 IR la nhitng chudi gan IS (insertion sequence) nhw IS1 hodc 1S10.

b. So' d6 thi nghiém minh hoa céc doan 1ap lai ngwgc chiéu nhau: sgi ADN bién tinh thanh
soi don va hai chudi nucleotid cia doan IR b8 sung nhau sé& lién két v&i nhau qua céu
hydro tao thanh nhiing “no”" ADN.

c¢. Cau tric phan tlrtransposon Tn5 va Tn10 (bp: cdp base)

Transposon (transposable elements - gen nhay) la nhirng doan ADN chtra
mot hay nhigu gen, c6 hai dau tan cing la nhitng chudi nucleotid l&p lai nguoc
chiéu nhau (inverted repeats), c6 thé chuyén vi tri (transposition) tir phan te
ADN nay sang phan t&¢ ADN khéac; vi du tir plasmid vao nhiém sic thé va
ngugc lai hodc tr plasmid nay-sang plasmid-khac(Hinh~17h).
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Pac biét quan trong dbéi voi vi sinh y hoc la nhirng transposon mang céac
gen dé khang, nhuv Tn3 mang gen khang ampicillin, Tn5 c6 gen khang
kanamycin, TnlO chra gen khang tetracyclin (Hinh 17c) hodac Tn4 mang 3 gen
khang ampicillin, streptomycin va sulfamid (Hinh 17a).

Do khad nang lan truyén dac biét nay cla transposon ma sy dé khéang
khang sinh cla vi khudn cang cé nguy co phtrc tap va nguy hiém hon.

Ty LUONG GIA
1. D6t bién 1a gi? &ng dung sy hiéu biét v& cac tinh chéat clia dot bién
nham st dung khang sinh hop ly la gi?
2. B&ng nhitng cach nao chét lieu di truy&n cta vi khudn cé thé bi thay
doi?
3. Phan tich vai tro cla plasmid va transposon d6i véi sy dé khang
khang sinh cha vi khuan?

4. So sanh transposon mang gen dé khang va R-plasmid?
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1.2.5. Loc vo trung (Sterile filtration)

Nhirng chét khi va 1dng phai loc v6 tring néu nhuw khong thé dang nhiét do
duwoc, vi du nhw vacxin, san phdm huyét thanh, cac dung dich nhay cadm nhiét do,
khoéng khi va cac chat khac; trong mot chirng muyc nhat dinh, c& nuwéc udng.

So vGi cac bién phap vat ly dé tiét trang thi loc vo tring c6 nhiéu yéu t6
khoéng chéc chn, nén chi dung cho khéng khi hodc nhitng s&n pham sinh hoc
khong thé ap dung dwoc cac bién phap tiét trang khac.

2. KHU TRUNG
2.1éDinh nghia

Kht trung (disinfection) la lam cho vat dwoc khtr trung khong con kha
nidng gay nhiém trung (chi tiéu diét mam bénh ma khéng phai tat ca cac vi
sinh vat).

Kht& trung phai dat yéu cau bat hoat khong hoi phuc lai (irreversible
inactivating) cdc mam bénh; do vay tac dung ché khuan (bacteriostatic, vi du
khang sinh) khéng dap &ng yéu cau nay.

Khtr trung cé vai trd quan trong khi cac tdc nhan gay bénh c6 thé ton tai
& nhidu noi ma viéc tiét trang vi nhiéu ly do kinh té va thuc té khong thé ap
dung rong rdi duoc.

C6 ca hai bién phap vat ly va héa hoc dé khtr trung. Nhiéu loai chédt héa
hoc dugc st dung va thuwong duoc pha thanh cac dung dich 16ng lam chéat sat
khuén (disinfectants). Nhirng hoa chét diét vi sinh vat trén da va niém mac
nhay con goi 1a chat chéng nhiém trung (antiseptics).

2.2. Bién phéap vat ly

2.2.1. Hoi nwéc nong

Ludng hoi nwéc néng 80-100°C thuwong dugc dung nhdt vi né giét duogc cac
té bao sinh trwdng 6 trang thai tw do trong vai phut.

Ap dung:
- Khir trung quan 4o, chan man, cac dung cu da dung clia nguoi bénh.
- Pasteur hoa sira 72°¢/15 giay hoic Pasteur héa dd udng khac 62°C/30 phat.
2.2.2. Tia cwc tim (Ultraviolet - UV)
Séng dién tlr v6i budc séng 13,6- 400 nm (goi la tia cuc tim - UV), nhat la

257 nm, c¢6 tac dung kh trang. Liéu st dung 100-500 Wsec/cm2diét dwoc 90%
hau hét cac loai vi khuén, nhwng khong. diét dwgc nha bao va bao t& ndm.
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TAac dung cua tia cwc tim dwa trén co ché: cau trdc cda cac phan t cha vi
sinh vat nhuw acid nucleic bi bién d8i khi hdp thu biic xa nay, dan dén dét bién
lam hoéng chét liéu di truyén va chét.

Tia UV chi dung dé khir tring khéng khi hay nuéc sach; no c6 thé gay
viém ké&t mac va giac mac. Cac bong dén uv chi c¢é tudi tho 1- 2 nam. Cuwong
dd chiéu xa (Wsec/cm2 can dwgc theo ddi dé kiém tra hiéu lwc va ngan ngira
anh hudng dén con nguoi.

Trong doi séng hang ngay, viéc phoi ndng cac dung cu (nhw chdn, man) la
mot cach str dung tia UV trong &nh sdng mat troi. Cac phong ¢ cla ngudi bénh
nén cé nhiéu anh sang tu nhién, nhat la nguoi bénh lao.

2.3. Bién phap héa hoc
2.3.1. Con

Thuwong dugc dung la dung dich ethanol 80%, isopropanol 70% va n-
propanol 60%. Nhi*rng dung dich ddac hon do hat nu6c trong té bao ra manh
nén hiéu qua kém hon. con cé tac dung lam bién tinh protein va pha huy ciu
trdc mang té bao. con khéng diét dwoc nha bao. Tac dung diét virus c6 nhiéu y
kién khac nhau.

Ap dung: kht tring da, nhat 1a khir tring ban tay trong phau thuat va vé
sinh phong bénh. Uu diém la thoi gian tac dung ngén, c6 kha ndng thdm vao da
ké ca 16 chan 16ng va tuy&n md hdi, nhwng nhuoc diém |a bay hei va dé chay.

2.3.2. Phenol va dan xudt clia no

Thuwong s&r dung dung dich 0,5 - 4%; khéng diét dwgc nha bao va virus
nhung vitng bén hon so vGi cac chét sat khudn khac. Phenol c6 tac dung pha

huy mang sinh chéat, bat hoat enzym va bién tinh protein. Phenol cé thé "an"
da, niém mac va con co6 thé gay doc than kinh.

Nguoi ta dang chi sd phenol dé danh gia tac dung sat khudn ctia mot hoa
chdt. Chi s6’phenol la ty s6 gitra ndng do phenol thap nhat va ndong do chat sat
khudn thap nhat cung c6 tac dung nhw nhau lén mot loai vi khuédn trong mot
thoi gian nhat dinh.

2.3.3. Nhém halogen

Tac dung sat khuén do phan trng oxy héa va halogen héa cac chéat hivu co
Phan &rng oxy héa xdy ra nhanh va khéng quay tré lai dugc, con halogen héa
thi cham hon va khéng manh bang; chiing lam cho mang té bao bi pha huy va
enzym cla vi khuén bi bdt hoat. Nhirng phan (rng nay ciing xay ra voi nhiéu
chdt hitu co khac nhau, do do sé lam gidm hoat tinh sat khuén trong nhirng
dung dich c6 nhiéu chét bdn hi*ru co hay cac chit oxy héa va halogen hoa khac
nhét 1a amoniac. Halogen cd. phd tac dung rong va thoi gian tac dung ngén
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- Clo: dugc sir dung nhiéu & ca dang khi nguyén chat va dang hgp chat hiru
co hay vo co. Clo diung dé thanh khudn nwéc an (néng dd 0,1 - 0,3 mg/1),
nuwéc bé boi (0,5 mg/L).

Cl2+ HD ~ HC1 + HC10
2HC10=" 2HC1+02

(HC10 co6 hoat tinh gidi phéng oxy, nhwng khong giét dwgc cac vi khuén
lao va virus duong rudt).

Chlorua véi thwong duoc sr dung nhat dé khir tring chét non, chét thai
va dung cu thdé (pha 1/15 véi nwéc) hodc rdc hé xi. Chloramin tinh khiét pha
lodng 1% cé kha nang khr tring ban tay trong 5 phat tac dung; dé khir tring
cho dung cu phai ngdm 20 phuat. Khi trang d6 vai va tdy ué, dung dung dich
1,5 - 2,5% trong th&i gian 2 - 12 gio. Chloramin thd duwoc dung dé tdy ué nhw
chlorua voi.

- 16t: dung dich i6t va dung dich cdn i6t (gdbm 7% I, 3% KI, 90% cdn) duoc
str dung nhiéu dé sat tring da. Hién nay cac san phdm phdi hop clha iot
vOéi phan t& hiru co (iodophor) hodc véi polymer (nhw polyvinylpyrrolidone)
dugc st dung nhiéu dé sat khuén da trwdc md. Cac iodophor kich (rng da
it hon i6t va khéng git* mau trén da.

Nhuoc diém cla halogen 1a phan (ng khéng dac hiéu xay ra rat nhanh voi
nhiéu chat hiru co khac nhau va khi clo con c¢é tinh déc, cé thé cé di ’ng Vvai i6t.

2.3.4. Mub6i kim loai nang

Hoat tinh khang khudn theo th¢ ty Hg, Ag, Cu, Zn. Cac ion kim loai
ning cé thé phan (ng véi gbc sulfhydryl (-SH) chia protein va lam bét hoat
ching. Chi yéu co tac dung ché khuén, khong diét dwoc nha bao, virus va kha
ning diét cac vi khudn khang acid yéu. Trong y hoc, cac hop chét hiru co cua
Hg (vi du phenol-borat-thuy ngan) dwoc ding dé sat trung vét thwong, da va
niém mac hodc dang trong lwu tri¢ sinh phdm (vacxin, khang huyét thanh) ;
hop chét hitu co clia thuy ngan cé tac dung tc ché vi khuédn (bacteriostatic)
nén hiéu qua diéu tri thdp. Nitrat bac dwoc pha ché& lam dung dich nhé mét
cho tré so sinh; bac két hop véi protein va pha huy cdu trdc mang té bao.
Sulfat kEm ho#c kem/ m& oxid k&m thudng dwgc dung dé diéu tri bénh ngoai
da do nhiém vi khuén ho&c ndm .

2.3.5. Aldehyd

Quan trong nhat la formaldehyd. Dung dich 0,5-5,0% va khi 5 gam/cm3
thwong duoc dang va co tac dung tiéu diét dwgce ca vi khudn, ndm va virus; néu
du thoi gian va & nhiét do cao con diét duwgc ca nha bao.

Ap dung: dung dich nwéc dé lau chui san nha va dd dung; khi dung dé
khtr trung khong khi va-may-méc-lén:
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Formaldehyd kich thich da va viém mac, cé thé dan ti di &ng va nghi
ngo co6 thé gay ung thw. Do lam tda protein nén khéng dang dé khir tring chéat
thai. Pe trung hoa formaldehyd, dung amoniac, Sulfit hoac histidin.

2.3.6. Cac chdt oxy hdéa (HD 2 KMn04 va thudc nhudm (vi du xanh methylen,
tim tinh thé): dwgc pha thanh dung dich 1dng diang lam chat sat khuén; co tac
dung trc ché hodc giét chét (bacteriocid) vi khuén.

2.3.7. Acid va bazo: acid va bazo c6 tic dung diét khudn vi tinh dién phéan
thanh H+va OH manh.

Tém lai, chét sat khuédn la nhirng chat héa hoc khac nhau, pha huy vi
khudn nhanh cham khéac nhau, badng cach tac dong trwc tiép I1&én toan bd céu
tric té bao vi khuén, thong qua qué trinh ly hoc hay ly hoa lam cho vi khuén
v@ ra hay bao twong ngwng tu lai hodc enzym bi bat hoat. Nong dbé chat sat
khudn duoc s dung rdt gan voi lidu déc cho co thé con nguwoi, vi vay chi ding
thudc sat khuan dé diéu tri tai chd.

2.4. Cac yéu tdé &nh hwong tac dung cha chét sat khuén
Ngudn gbc nhitng sai s6t &nh hudng dén hiéu qua khi trung gom nhiéu
yéu t6 nhwng quan trong nhat la:
- NoOng doé héa chat
- Thai gian tac dung
Ngoai ra, can chu y téi mot sé yéu tdé khac la:
- Mat do vi sinh vat tai noi kh trung.
- Nhiét dd (co lién quan téi thoi gian tac dung).

- M0oi truong xung quanh cé thé can tré thu6c ngdm téi vi sinh vat hoac
lam bat hoat thuéc (vi du: vi khuén lao trong dom).

- Kha nang dé khang cha vi sinh vat (vi du: virus c6 16p vé lipid sé nhay
cdm véi chat hoa tan nhu con, phenol hon la nhitng virus khéng cé vo).

Vi vay, dé phéat huy hiéu qua cta cac chat sat khuén can sir dung dang
loai thuéc, da ndong do va thoi gian can thiét tuy theo tirng loai dung cu hoac
vat can kht trung.

Ty LUONG GIA
1. So sanh tiét trung va khir trung?

2. So sanh chat sat khudn (disinfectants) va thudc khang khuén
(antibacterial agents)?
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KHANG SINH VOI VI KHUAN
VA Sy KHANG KHANG SINH

MUC TIEU
1. Trinh bay duwoc dinh nghTa, xép loai va co ché tac dong cta thuéc khang sinh.

2. Trinh bay duwgc nguon goc sy dé khang khang sinh, kha ndng lan truyén va vai
tro lam sang cla su dé khang

3. Trinh bay dwoc nguyén tic phdi hop khang sinh va cac bién phéap ngan ngira sw
gia tdng vi khudn dé khang.

Nam 1928, & Bénh vién Saint Marie, Fleming dad phat hién ra sy kién,
ndm Pencillium c¢6 khd nang diét duwgc Staphylococcus aureus. Nam 1940,
nhém nghién cku 6 Oxford (Flory, Chain va Hartley) da tinh ché duoc
penicillin vd mé ra ky nguyén dung khang sinh dé diéu tri bénh nhiém trung.

Khéng sinh (antibiotics), thoat dau la do cac té bao séng (phan nhiéu la
vi sinh vat, dac biét l1a ndm Streptomycetes) ti€t ra nén chldng duwoc coi la yéu
td sinh hoc ngan can sy phat trién caa vi khuan.

Pén nay khang sinh con 1a nhitng dan xuét thu dwoc sau nhitng bién déi
hoéa hoc (goi 1a khang sinh ban téng hop) hay bang dwong sinh téng hop trong
phong thi nghiém (vi du sulfamid). Vi vay, dinh nghia vé chdt khang sinh da
duwoc mé rong, khdng phai duy nhét chi do vi sinh vat sinh ra.

M6t s6 khang sinh (rc ché dic hiéu qua trinh trao déi chéat cha vi khuén
do d6 dung dé chita cac bénh nhiém khudn nhw penicillin, streptomycin.v.v.
M6t s6 khang sinh (¢ ché qua trinh trao d6i chdt chia ca té bao tién nhan
(Procaryote) va té bao nhan that (Eucaryote) nhv mitomycin C, thi dung dé
nghién cru thwc nghiém va moét s6 c6 thé duang cho digdu tri ung thuw
(actinomycin D).

Chaét khang vi sinh vat (antimicrobial agents) 1a khai niém dé chi nhitrng
chét ¢6 tac dung chong lai sy phat trién ctia vi sinh vat noi chung, n6 bao gbém
khang sinh chéng vi khudn (antibacterial), chéng ndm (antifungal), chéng
dong vat nguyén sinh (antiprotozoal) va chéng virus (antiviral). Trong bai nay
chi gi¢i thiéu v& khang sinh chdng vi khuén (thudc khang khuén, antibacterial
agents).
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1. BINH NGHTA

Khang sinh (antibiotics, chemotherapeutics) la nhitng chat ngay & nong do
thdp da c6 kha nang Gc ché hoic tiéu diét vi khudn mot cach dic hiéu, bing
cach gay roi loan phan (ng sinh hoc & tdm phan t& (nbng do thap: ndng do sk
dung dé diéu tri nhé hon nhiéu lan so vai liéu doc ddi voi co thé ngudi; dic hiéu:
mdi khéang sinh chi c6 tac dung trén mdt loai vi khudn hay mot nhém vi khuén).

2. XEP LOAI

C6 nhiéu ki€u xép loai khang sinh, theo tinh chét héa hoc hodc theo ngudn
gbc, theo pho tac dung hay theo cach tac dung. B6i voi vi sinh y hoc thi cach sdp
xép theo ph6 tac dung - kha nang chéng vi khuén, co gia tri thuc té hon.
24. Thué6c khang sinh cé hoat pho rong

Hoat phé rong nghta 1a mot khang sinh c¢é thé tac dung trén nhiéu loai vi
khuén (ca Gram-dwong va Gram-am), bao géom:

- Nhoém aminoglycosid (aminozit): gdbm c6 streptomycin, kanamycin, gentamicin,
amikacin, ...

- Nhom tetracyclin: tetracyclin, doxycyclin, ...
- Nhom chloramphenicol
- Nhom sulfamid va trimethoprim

- Nhom quinilon méi (flouroquinolon): géom cé ciprofloxacin, norfloxacin,...

2.2. Thuéc khang sinh c6 hoat pho chon loc

Hoat ph6 chon loc nghfa la mdt khang sinh chi c6 tdc dung trén moét hoac
mot sd loai vi khudn nhéat dinh.

- Céc dan xudt cha acid isonicotinic, nhw INH chi dung dé chira lao.

- Nhom macrolid nhw erythromycin, spiramycin c6 tac dung Ién vi khuén
Gram dwong va mot s6"vi khudn Gram am.

- Nhém polymyxin chi co tac dung trén triec khudn Gram am.

2.3. Thudc khang sinh nhém beta-lactam
Pay la nhém khang sinh gdm nhiéu dan xuédt khac nhau nén phé tac
dung cling khac nhau, trong do:
- CoO hoat phé chon loc, tac dung cha yéu trén vi khudn Gram duwong: gom
+ Penicillin (penicillin G, penicilin V): bi penicillinase phan huy.

+ Methicillin, oxacillin, cloxacillin: khéng bi phan huy béi penicillinase
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- C6 hoat pho réng: gom,
+ Ampicillin, amoxicillin: bi penicillinase phan huy.
+ Piperacillin, ticarcillin : bi phan huy bédi beta-lactamase.
+ Imipenem: phé rdt rong, khéng bi phan huy bdi beta-lactamase.

+ Cephalosporin gom cac thé hé I, II, 11l va IV [vi du cephalexin (I)
cefuroxim (1), cefotaxim (II1), cefepim (IV)]; cac cephalosporin khéng
bi phan huy béi penicillinase.

Theo cach tac dung, khang sinh dwoc xép thanh 2 typ diét khuén
(bactericid) va ché khuén (bacteriostatic). Diét khuén la sy pha huy khong hoi
phuc cac chi*rc ning cha té bao vi khudn dan téi chét. Cac khang sinh diét
khudn gébm polymyxin, aminoglycosid, beta-lactam, rifampicin, vancomyecin...
Duy nhét polymyxin cé tac dung diét khudn tuyét déi (absolute bactericid) -
diét duoc ca té bao & trang thai nghi; nhém beta-lactam va cac khang sinh con
lai chi diét dwoc vi khudn dang nhan Ién (degenerative bactericid). Ché khuén
1a (rc ché sw nhan 1én cha té bao vi khuén. Cac khang sinh co tac dung ché khuén
bao gdbm chloramphenicol, clindamycin, erythromycin, sulfamid, tetracyclin,
trimethoprim. Trong thuc té, diét khuidn va ché khudn thudng khong cé phan
tach rd rang; thudc c6 tac dung ché khudn (trir sulfamid va trimethoprim)
nhwng & nong do cao lai ¢ tac dung diét khuén, diéu nay phu thudc vao nhiéu
yéu t6, vi du sé lwong va chang loai vi khuén, lidu lvong tai 0 nhiém khuén...
Va ndng do cao la bao nhiéu thi khang sinh phat huy tac dung va co thé con
nguoi con chiu dung dugc (lieu doc) thi tuy theo tirng loai thudc (kha nang
khuéch tan dén & nhiém khuén - cac théng s6' dwoc dong hoc) va co dia tirng
ngudi bénh cu thé. Vi vay, viéc str dung khang sinh phai duoc bac s ké don va
theo ddi cdn than.

3. Co CHE TAC BONG CUA THUOC KHANG SINH
3.1. c ché sinh tdng hop vach

Khang sinh (¢ ché qua trinh sinh t6ng hop bd khung peptidoglycan
(murein) 1am cho vi khuén sinh ra s& khéng c6 vach va do dé dé bi tiéu diét vi
du khang sinh nhém beta-lactam, vancomyecin.

3.2. Gay r6i loan chc ndng mang nguyén twong

Chirc nang quan trong nhét cia mang sinh chat d6i véi t&' bao la tham
thdu chon loc; khi khang sinh tdc dong vao mang sinh chdt sé lam cho céac
thanh phan trong bao tuong cla vi khuédn bi thoat ra ngoai va nuwéc tir ben
ngoai ao at vao trong, dan dén chét; vi du polymyxin, colistin.

3.3. trc ché& sinh téng hQp protein

Noi tdc dong la riboxom 70S trén polyxom cta vi khudn. Khang sinh gén
vao tiéu phan 30S (nhu streptomycin) sé ngan can hoat dong cia ARN théng tin
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ho&c (rc ché chirc ndng clia ARN van chuyén (nhw tetracyclin). Khang sinh gan
vao ti€éu phan 50S nhu erythromycin, chloramphenicol, 1am can tré sy lién két,
hinh thanh cac chudi acid amin tao phan t&* protein can thiét cho té bao séng.

3.4. rc ché sinh tdng hOp acid nucleic

Khang sinh cé thé ngan can sy sao chép cia ADN me tao ADN con nhu
nhém quinolon hodc gdn ARN-polymerase ngan can sinh téng hop ARN nhw
rifampicin hodc badng cach Gc ché sinh téng hop cac chat chuyén héa can thiét
dé ngan can hinh thanh nén cac nucleotid nhw sulfamid va trimethorpim.

Nhu vay, mdi khang sinh chi Véch  suphonamide
, N ~ N . ~ - I Oi
tac dong 1én mot diém nhat dinh quinotones Mang sinh chat

trong thanh phan cdu tao, anh
hudng dén mot khau nhat dinh .

2 2 . . - Té bao
trong cac phan tng sinh hoc khac 5
nhau cha té bao vi khuan, dan dén
nglrng tré sy sinh trwudng va phat

trl?n Cua té bao l>|eu VI akhua\;n ammoglycos\kles Penicillins
khong bi ly gidi hodc bi nam bat oo cephalosponns
(thwe bao) tiéu diét, thi khi khéng cMoramphentcol giycopeptides

con tac dong ctia khang sinh (nglrng
th,u?c? Vi khu_z:)r; sé ¢6 thé hdi phuc Hinh 16. So d6 vi tri thc dong clia khang
tro lai (reversible). sinh trén té bao vi khuén

4. Sy BPE KHANG KHANG SINH

Véi co ché tac dung nhu trén, khang sinh ¢ ché dugc sy phat trién cla vi
khuén, nhwng mdt khi trong méi trudng c6 khang sinh ma vi khuin van phat
trién thi duwoc coi la sw d& khang khang sinh. Truwdc hét cdn phan biét de
khang that véi dé khang gia.
4.1EPé khang gia

P& khang gia nghta la chi co biéu hién bén ngoai ma ban chat khdéng phai
la s @& khang, tirc 14 khong do ngudn géc di truyén quyét dinh. Vi du biéu
hién @& khang cta vi khuan:

Khi vi khudn gay bénh ndm trong cac 0 4p xe nung mu lén hodc c6 t6
chtrc hoai tlr bao boc; ngudi bénh c6 dung khang sinh nhwng, do bi cac td chirc
viém, té bao hoai t&r ngan can, khang sinh khong thdm téi dwgc 6 viém va toi
vi khudn gay bénh nén khéng phéat huy dwoc tac dung. Hodc khi vi khuén &
trang thai nghi (khéng c6 chuyén héa va nhan Ién) thi khéng chiu tac dung
chla nhirng thudc (¢ ché qua trinh sinh téng hop chat, vi du khi vi khuén lao
ndm trong hang lao.

Vi thé, trong nhi*rng trwong hop nay, néu gidi phong cac t6 chirc viém hay
té bao hoai ti (vi dubang-tiéu-phau),-khang-sinh-thdm-téi-dwoc 8 vi khudn thi
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s& phat huy tac dung. Hoac khi vi khuén lao trg lai trang thai hoat dong (co
chuyén héa, sinh san) thi s& lai chiu tac dung ctia khang sinh.

4.2. bé khang tv nhién

Mot s6'vi khudn khéng chiu tdc dong clla mot s6 khang sinh nhat dinh, vi
du tu cau khoéng chiu tac dung cda colistin hodac Pseudomonas khéng chiu tac
dung cuta penicillin. Cac vi khudn khéng cé vach nhu Mycoplasma sé khéng
chiu tac dung ctia khang sinh (¢ ché sinh tdng hop vach nhu beta-lactam.

4.3. BE€ khang thu duoc

Do mot bién c6 di truyén la dot
bién hodc nhan duwoc gen dé khang ma
vi khudn dang tir khéng trd nén co
gen dé khang. Cac gen dé khang co
thé ndm trén nhitng thanh phan khéc
nhau mang chéat liéu di truyén trong
té bao vi khuén, do6 1a nhiém sic the

hay plasmid hoac trén transposon Hinh 17. So do té bao vi khuan véi cac
(xem thém bai Di truyén vi khuén). thanh phan mang gen dé khang
c= nhiém s3c thé; L= plasmid on;
Cac gen dé khang c6 thé lan s= plasmid nhd; Tn= transposon

truyén duwogc tlr vi khudn no sang vi

khuén kia théng qua cac hinh thirc van chuyén di truyén khac nhau nhu bién
nap (khi vi khudn d& khang bi ly giai), tadi nap (nho phage), tiép hop (khi vi
khudn dé khang tiép xutc voi vi khudn nhay cadm) hodc chuyén vi tri (“nhay”
nho transposon).

biéu dang quan tadm la vai tro chon loc ctia khang sinh: khi khang sinh
dwoc dung rong rai va nhat la khéng du liéu lwgng thi chinh khang sinh lai la
yéu t6’chon loc, loai trir (tiéu diét) cac vi khudn nhay cam va gitr lai nhirng vi
khudn dé khang khang sinh. Nhitng ca thé (t€ bao) d& khang sé& phat trién
thanh nhirng dong vi khudn dé khang trong quan thé vi sinh vat.

Khi khang sinh dwoc dung rong rdi va nhat la khéng dua liéu lvong thi
chinh khang sinh ciing lai 1a yéu t6 kich thich vi khuén, gay ra nhirng thay déi
(@6t bién cam (rng) dé thich (ng v8i moi tridng. Didu nay co thé ly giai: vi sao
vi khudn gay bénh phan Iap dugc trong bénh vién c6 kha ndng dé khang
khang sinh cao hon vi khudn phan 1ap dugc 6 ngoai cong ddng.

Pho6i hgp gitta sy xudt hién cung nhiéu kha nang lan truyén gen dé
khang va chon loc vi khudn @& khang nhw da néu & trén, sé lvgng va mac do vi
khudn khang khang sinh trong cdng dbng ngay cang gia tang.

4.4. Co ché dé khang

Gen d& khang tao ra sy d& khang bang cach:
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- Lam gidm tinh thdm cla mang nguyén tuong, vi du khang tetracyclin,
oxacillin; gen @ khang tao ra mot protein dua ra mang, ngan can khang
sinh thdm vao té bao; hodc lam mét kha nang van chuyén qua mang do
cdn tr& protein mang (carrier protein) va khang sinh khoéng dwgc dua vao
trong té bao.

- Lam thay doéi dich tac dong: do mét protein cdu trdc hodac do mot
nucleotid trén ti€u phan 30S hodc 50S cla ribosom bi thay déi nén khang
sinh khéng bam dwogc vao dich (vi du, streptomycin, erythromycin) va vi
vay khong phat huy duwgc tac dung.

- Tao ra cac isoenzym khong c6 ai luc véi khang sinh nira nén bé qua (khéng
chiu) tac dong cta khang sinh, vi du khang sulfamid va trimethoprim.

- Tao ra enzym: cac enzym do gen dé khang tao ra cé thé:

Bién d&i cdu tric hoa hoc clia phan tir khang sinh lam khang sinh mat
tac dung vi du acetyl héa hodac phospho héa hay adenyl héa cdc aminozid hoac
chloramphenicol.

Ph& huy cdu truc héa hoc clia phan t& khang sinh, vi du beta-lactamase
lam cho cac khang sinh nhém beta-lactam mat tac dung.

M6t vi khudn khang khang sinh thwong l1a do phdi hop céac co ché riéng ré
ké trén, vi du tryec khuan Gram am khang beta lactam la do beta lactamase
céng voi giam kha nang gan PBPs (penicillin binding protein = protein gan
penicillin) va gidm tinh thdm cdia mang sinh chat.

4.5. Co ché lan truyén gen dé khang va vi khuédn dé khang

M6t vi khuén co gen dé khang, gen dé sé dwoc truyén doc (vertical)'qua
cac thé hé trong qua trinh nhan Ién (phan chia) clda té bao (vi du doi 6ng sang
cha, cha sang doi con, con sang doi chau); ngoai ra, théng qua cac hinh thic
van chuyén di truyén, gen dé khang co6 thé dwoc truyén ngang (horizontal) tir
vi khudn nay sang vi khuan khéc.

Xét v&é mat dich t& hoc, gen d& khang va vi khudn dé khang c6 thé duwoc
lan truyén trén b6én phwong dién khac nhau, do la:

- Trong té bao (intracellular)
Thoéng qua bién cf"tai t6 hop hoac chuyén vi tri cla transposon gen dé

khang cé thé truyén tlr phan tir ADN nay sang phan tr ADN khac ngay trong
mot té bao.
- Giira cac té bao (intercellular)

Thong qua cac hinh thirc van chuyén di truyén nhu tiép hop bién nap
tai nap, dan truy@n ma gen dé khang cé thé duwoc truyén tir té bao nay sang té
bao kia, tham chi gitra hai vi khudn khéac loai. Nhitrng bién c6'nay rat hiém xay
ra; nhwng mot khi da xay ra thi hét stc nguy hiém vi sy phat trién nhanh
chéng cta vi khuan:
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- Trong quan thé vi sinh vat (microbiotop)

Théng qua suw chon loc duéi tac dung ctia khang sinh, cac dong vi khuan
dé khang duoc gilr lai, phat trién va thay thé cac dong vi khudn nhay cam da
bi khang sinh tiéu diét.

- Trong quan thé dai sinh vat (macrobiotop)

Théng qua sv truyégn nhiém (qua khoéng khi, bui, thirc an, nuéc, dung cu) vi
khudn dé khang truyén tir ngudi nay sang ngudi khac hoic tir stic vat sang nguoi.

Trong cudc chay dua gitta nhitng nd lwc phat minh ra khang sinh méi cua
con nguwoi va sy dé khang khang sinh cha vi khuén thi cho dén nay vi khuan
van ludn gianh phan thdng. Vi vay, dé gilr gin sirc manh cda khang sinh va
ngan nglra s dé khang khang sinh cha vi khuédn, chdng ta phai thuc hién
chién lugc s&r dung khang sinh an toan, hop ly.

4.6. Vai tro 1am sang cua s dé khang

Kinh nghiém cho thdy, nhin chung sy xuét hién cta nhttng ching vi
khudn dé& khang mot s6 khang sinh nhéat dinh c6 lién quan truc tiép dén tan
suét s dung khang sinh d6 hoac nhitng khang sinh cé cdu tao gan giéng
khang sinh d6. Vi thé, sw ton tai clia vi khudn dé khang & cac viing mién khac
nhau la khac nhau; é thanh pho' nhiéu hon & cac vung ndéng thén, mién nui; é
ngudi duoc didu tri bdng khang sinh trong bénh vién ty 186 phan tram vi khuan
dé khang cao hon nguti khéng dugc diéu tri hodc 6 cong dong.

Trong khi c6 mot so' chang vi khudn khong thdy cé sy phat trién dé
khang, vi du truc khudn bach hau, xodn khudn giang mai hodc Streptococcus
pyogenes lai c6 nhiéu ching vi khuin sy dé khang da gia ting nhanh chong va
tré thanh da dé khang (dé khang dong thoi nhiéu khang sinh); vi du tu cau
vang, triec khudn ma xanh va nhiéu triec khudn dwong rudt. Pay la diéu rat
nguy hiém vi nhitng vi khudn nay thuong 1a tac nhan gay nhiém khuén bénh
vién. Néu céc bién phap tiét trung, khir tring va cac nguyén téc vo trung trong
cham séc nguoi bénh khéng duwgc thuec hién day dua, vi khudn dé khang cé thé
lay lan trong bénh vién va tham chi c6 thé gay thanh dich trong bénh vién.

4.7. Bién phap han ché gia tdng vi khuidn khang khang sinh

- Chi dung khang sinh d@é diéu tri nhi*rng bénh nhiém khudn (nhi*ng khang
sinh khang khuén khong co6 tac dung trén virus).

- Chon khang sinh theo két qua khang sinh do; nén wu tién khang sinh c6
hoat phd hep, tdc dung dic hiéu trén vi khudn gay bénh va khuéch tan
tét nhéat dén 0 vi khuén.

- Dung khang sinh du liéu lvgng va thoi gian (cho mot dot diéu tri).

- D& cao cac bién phap kh trung va tiét trung, ngan ngtra su lan truyén vi
khuédn dé khang.

- Lién tuc giam sat sy dé khang khang sinh cta vi khuin dé co chién luwoc
str dung khang/sinh hop 1y
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4.8. Phdi hgp khang sinh

Trong mot sb trvong hop nhét dinh thay thudc phai phoi hgp khang sinh
dé didu tri mot bénh nhiém khuén. Viéc phéi hop khang sinh dua trén co s ly
thuyét sau day:

- Nh&m diéu tri nhiém khun do nhiéu loai vi khudn gay ra, ca vi khuan
hiéu khi va ky khi; vi du viém phic mac, apxe néo, viém phdoi, ...

- Nham lam tang kha ndng diét khuén, thwong ap dung cho nhitng ngwoi
bénh nang hodc suy giam strc dé khang; vi du phdi hgp mot beta lactam
v6i mét aminoglycosid, sulfamid véi trimethoprim, ...

- Nham lam gidm kha& ndng xuét hién mét bién ching d& khang nhiéu
khang sinh; vi du trong diéu tri bénh lao.

4.9. Khang sinh doé

Mudn chon dugc khang sinh thich hgp nhéat cho tirng nguoi bénh cu thé,
ta can phai thuc hién ky thuat khang sinh do.

- DPinh nghta: khang sinh do la ky thuat xac dinh dé nhay cam voi khang
sinh cta vi khudn. Muc dich cha khang sinh d® nhdm gitp thay thudc
chon dugc khang sinh va liéu lvgng thich hop dung trong diéu tri.

- Cb6 hai ky thuat khang sinh do la: k§y thuat khang sinh khuéch tan va
khang sinh pha lodng trong méi treong. Phd bién nhat la ky thuat
khoanh gidy khang sinh khuéch tan.

Khi cé két qua khang sinh d6, thay thudc sé chon nhi*tng khang sinh cho
két qua “nhay cam = S” dé diéu tri (tuy theo tinh trang clia bénh, co dia nguoi
bénh va cac thdong s6 dwgc dong hoc cla tirng khang sinh ma chon ra thu6c
thich hgp nhét). Ngoai ra, cling c6 thé s& dung dén khang sinh cho két qua
“trung gian= 1” nhung phai nang liéu diéu tri; tuy vay, khéng duoc qua liéu
doc véi co thé. Khong dang nhitng khang sinh cho két qua “dé khang - R” dé
diéu tri (xem thém sach “Thuc tap Visinhy hoc’).

Tw LUONG GIA

1. Phan tich vi sao diéu tri mot bénh nhiém khudn bang khang sinh
(khang khué&n) co6 thé bi that bai?

2. Phan tich vi sao nén chon khang sinh theo két qua khang sinh dé va wu
tién khang sinh pho hep co tac dung dac hiéu trén vi khuin gay bénh?

3. Khi nao phoéi hgp khang sinh la dlng?
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DAI CUONG VIRUS

MUC TIEU

1. Trinh bay duoc 2 thanh phan cdu trdc co ban cla virus va cac chic nang chinh
clia cac thanh phan cau truc do.

2. Neéu duoc 2 cdu tric khdng bat budc gdp & mot sd virus va cac chirc ndng cla céc
thanh phan céau truac do.

3. Trinh bay hai phuwong phép phéan loai virus va néu dwgc nguyén tac lay bénh
phdm vaphwong phap chdn doan virus.

4. Trinh bay 6 buwéc co bdn qua trinh nhan Ién cda virus. Néu co ché chinh cla
trng bwéc thye hién qua trinh do.

5. Giai thich dwoc 7 hau qua twong tac khi c6 s xam nhap cla uirus vao té bao.
Néu dwoc ¢ng dung thuc técla tlrng hau qua do.

LICH SU NGHIEN cltu, KHAI NIEM VIRUS

Thuat nglr virus (con goi la siéu vi trung, siéu vi khudn hay siéu vi) trong
mot thoi gian dai dwoc coi 1a ddng nghia v6i mot tac nhan gay nhiém trang nho
hon vi khuén, va ching khéng séng dwgc bén ngoai té bao vat chd. Vai khai
niém nhu vay virus lai trang hop véi mot s6'vi khudn ky sinh noi bao bat budc
nhu Rickettsia, Chlamydia. Ngay nay, virus dugc dinh nghfa trong mot gi¢i han
chat ché vé dac diém cau trac va kiéu sao chép chiing trong té bao vat cha.

Virus dau tién dugc cong nhan co thé qua duwoc mang loc vi khuén la
virus thuc vat gay bénh cho cay thudéc 14 dugc dat tén la Mosaic virus do
Ivanovski tim dwgc nam 1892 & Nga. Nam 1898, Loeffler va Frosch da tim ra
mot tdc nhan gay bénh I& mém long méng trén meo qua duwgc mang loc té bao.
Virus bénh s6t vang (Yellow fever) duwgc Walter va Reed, nguwoi My, tim ra
nam 1900. Nam 1908, Ellerman va Bang da tim dwgc virus gay ung thv mau é
ga, chim (Fowleukos). Bacteriophage dwgc Twort & Anh va D’Herelle & Phéap
tim ra nam 1917. Pay la mot buwéc ti€n 16n trong nghién clu vé virus. Nhiéu
cdng trinh nghién clru tiép theo v& nudi cdy té bao va virus da cho nhirng hiéu
biét toan dién hon vé virus.
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1. NHONG DAC PIEM SINH HOC QUAN TRONG

1.1. Binh nghTa: virus la mot don vi sinh hoc nhé bé (kich thuéc tlr 20 - 300
nm), c6 kha nang biéu hién nhirng tinh chat co ban cda sy séng:
- Gay nhiém cho té bao.
- Duy tri duwoc noi giébng qua cac thé hé ma van gitr tinh 6n dinh vé moi dac
diém sinh hoc clia né trong té bao cAm thu thich hop.

12. Diac diém co ban nhadt dé phan biét virus véi vi khuin la
- Virus chi chira mot trong hai loai acid nucleic (ADN hodac ARN).
- Virus sinh san tdng Ién theo cdp s8' nhan, con vi khudn sinh san theo
ki€u phan doéi.
2. NHONG PAC PIEM CAU TRUC co BAN

Virus co cdu truc rdt don gian, khéng c6 enzym hé hdp va enzym chuyén
héa, vi vay virus bat budc phai ky sinh trong té bao cam thu.

WVXT vy
B c

(Jprotomers (protein)
@capsomers (protein)
nucleic acid
e*6A"®-spikes (glycoprotein)
envelope (protein and lipids)

Hinh 18. Cau trdc cla virus

A. DG6i xtng khéi tran, B. Dai x(ing xody tran,
c. Boi xtrng khai co envelope, D. Boi xiing xoay co envelope
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2.18CAau truc co ban

Cdu truc co ban con duoc goi la cdu trac chung cha virus. Cau trdc co ban
bao gdm hai thanh phan chinh ma méi virus déu phai cé:

2.1.1. Acid nucleic (AN)

M®i loai virus déu phai c6 mét trong hai acid nucleic: Hodc ARN (acid
ribonucleic) hodc ADN (acid deoxyribonucleic). Nhirng virus c6 cidu trac ADN
phan lén déu mang ADN sgi kép. Nguoc lai, virus mang ARN thi chd yéu 6
dang sgi don.

Céc acid nucleic (AN) cta virus chi chiém tr 1t6i 2% trong lvgng cla hat
virus nhung c6 chirc nang dac biét quan trong:

- AN mang moi mat ma di truyén dac trwng cho tlrng virus.

- AN quyét dinh kha nang gay nhiém triing cda virus trong té bao cam thu.
- AN quyét dinh chu ky nhan Ién cua virus trong té bao cam thu.

- AN mang tinh ban khang nguyén dac hiéu cla virus.

2.1.2. Thanh phan capsid

Capsid la ciu tric bao quanh acid nucleic. B&n chat héa hoc cta capsid
la protein. Capsid duwoc tao béi nhigu don vi capsid bao gdm cac phan to
protein c6 sdp x8p dic trung cho tirng virus. Cac don vi capsid dé duoc goi la
cac capsomer. Cung véi phan "16i" AN cla virus, phan "vé" capsid cla virus cé
thé sép x8p ddi xirng xo0dn, ddi xirng khdi hoac déi xirng phirc hop. Cau tric
capsid cla virus c6 chrc nang quan trong:

- Bao quanh AN cua virus dé bao vé khdong cho enzym nuclease va cac yéu
t6 pha hdy AN khac.
- Protein capsid tham gia vao sy bam cda virus vao nhirng vi tri dac hiéu
cua té bao cam thu (voi cac virus khong cé bao envelop).
- Protein capsid mang tinh khang nguyén dac hiéu cla virus.
Capsid gilr cho hinh thai va kich thuwéc cla virus ludn dugc 6n dinh.
2.2. Cau trac riéng

Cau truc riéng con dwogc goi la cau truc dac biét, chi c6 & moét sd' loai virus
nhét dinh dé thuc hién nhitng chirc nang dac trueng cho virus do.
2.2.1. Cau trdc bao ngoai (envelop)

- Mot sb virus bén ngoai I6p capsid con bao pht mot 16p bao ngoai, dwoc goi
la envelop.

- Ban chdat héa hoc clia envelop la mét phirc hop: protein, lipid, carbohydrat.
néi chung la lipoprotein hodc glycoprotein. Néu chi cé6 mang thi d6 la I6p
dilipid. Néu cé thémegai-nhi-(spike)-thi-dé-la-glycoprotein,
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- Trén bao ngoai clla mot sb virus ¢ nhirng nam 16i 1én, mang nhirng chirc
nang riéng biét.
- Chtrc ndng riéng cta envelop:
Tham gia vao sy bam cta virus trén cac vi tri thich hop cla té bao cdm
thu. Vi du: gpl20 ctia HIV hodc hemagglutinin cta virus cam.
Tham gia vao giai doan I&p rap va giai phong virus ra khoi té bao sau
chu ky nhan Ién.
Envelop tham gia vao hinh thanh tinh &n dinh kich thwéc va hinh thai
cla virus.
Tao nén cac khang nguyén dac hiéu trén bé mat virus. Mot s6 khang
nguyén nay c6 kha nang thay déi cdu tric.

2.2.2. Enzym

Trong thanh phan cdu trdc cla virus c6 mot s6 enzym, dé la nhirng
enzym céu triac, chang gén véi cdu tric cha hat virus hoan chinh. Cac enzym
cau trdc cbé thé gdp: Neuraminidase, ADN hoac ARN polymerase, men sao
chép nguoc (Reverse transcriptase). Mbi enzym cdu trdc ¢6 nhirng chibc ning
riéng trong chu ky nhan Ién cula virus trong té bao cadm thu va ching cling
mang tinh khang nguyén riéng, dac hiéu & mdi virus.

3. PAC PIEM HINH THE CUA VIRUS

Virus d6i xtrng khoi — Envelope-
-Protein Shell

CO envelope
RNA

Herpes virus Retrovirus
Khéng c6 envelope
Calcivirus

Adenovirus

Virus déi x&rng xoan

Virus déi xtrng hén hop

Pox virus

HINh™19."C4c 1oai d6i xtrng va cau trdc cda wirus
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Virus ¢6 nhiéu hinh thé khac nhau: hinh cau, hinh khoi, hinh sgi, hinh
que, hinh chay, hinh khéi phtc tap. Hinh thé méi loai virus rat khac nhau
nhwng ludn 6n dinh d6i véi tirng loai virus. Ty theo cach sap xép cua acid
nucleic va capsid ma virus dugc chia lam hai loai d6i x(rng:

- P6i xtng hinh xo0én &c: acid nucleic cla virus va cac capsomer dwgc sap
x€p doc theo hinh 16 xo déu hay khong déu.

- D6i xteng hinh khdi: khi cac capsomer cla virus duoc sdp xép thanh céc
hinh khdi cau da dién.

- M0t s8 virus c6 thé sdp xép d6i xi*ng khdi va déi xi*ng xodn trén tirng
phan cda virus. Cach doi xirng nay la déi xirng phtrc tap.

4. MOT VAI KHAI NIEM THUAT NGU QUAN TRONG

4.1€Virion: la moét hat virus hoan chinh c6 cdu tric co ban, mot s6 c6 thém
nhirng ciu truc riéng.

4.2. Virus thiéu hut (Defective virus)

La nhittng hat virus khiém khuyét mot vai thanh phan cau trdc trong qua
trinh sao chép. Nhirng hat virus thiéu hut nay c6 thé giao thoa vGi cac hat
virus binh thuwong (virion) dé tao nhirng hat virus hoan chinh.

4.3. Gia virus (Pseudovirion)

Trong qua trinh trung hgp cac capsid cula virus, doi khi lai bao boc acid
nucleic cla té bao chd thay vi bao quanh AN cula virus. Nhirng hat gia virus
nay khi quan sat dwéi kinh hién vi dién t& chang giéng hét cac virion binh
thwong, nhung ching khoéng cé kha nang trung hop lai cac hat virus méi co
acid nucleic "nham 1an" trén.

56 PHAN LOAI VIRUS

C6 nhiéu cach dé phéan loai. Theo hinh thé, theo tdm quan trong hoac
triéu chirng 1am sang. Hién nay c6 hai cach phan loai con dugc st¢ dung:

5.14Phan loai theo triéu chi*rng hoc

Cach phan loai c¢6 dién theo kha nang gay bénh clia virus, no thuan lgi
cho 1am sang nhung thwdng khéng chinh xac, bdi vi mot virus cé thé gay ra
nhiéu bénh canh Iam sang, nguoc lai mét bénh canh lam sang ciing cé thé do
nhiéu loai virus gay nén.

5.1.1. Virus gay bénh pho bién: virus di qua duong mau gay phat ban ngoai

da: bénh dau mua, dau bo, bénh séi, rubella, sét vang, sot xuat huyét, bénh do
virus duwdng rudt.
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5.1.2. Bénh hé thong than kinh: bénh bai liét, bénh do Coxsackie, ECHO,
dai, viém n&o, Herpes simplex, s&i, dau, nhiém trang cham.

5.1.3. Bénh & dwong ho hap: cam, & cam, virus hgp bao, adenovirus.

5.1.4. Virus gay bénh khu trd & da, co, niém mac: Herpes simplex typ 1
gay bénh quanh niém mac miéng, typ 2 gay bénh & niém mac dwong sinh duc,
Herpangina, zona.

5.1.5. Virus gy bénh & mét: adenovirus, Newcastle virus, Herpes virus, dau
mat dd thanh dich do Enterovirus typ 70.

5.1.6. Virus gay bénh & gan: virus gay viém gan A, B, c, D, E; Herpes virus,
Rubella virus.

5.1.7. Virus gay viém da day, rudt: Rotavirus, Norwalkvirus.

5.1.8. Virus lay lan qua duong tinh duc: HIV, Cytomegalovirus, Papillioma
virus, Herpes virus, HBV. Céach phan loai nay dé nhé va budc dau chi dwoc
duong lay truyén clia virus nén co thé phong bénh va x ly chat thai hop ly. Tuy
vay mot virus c6 thé gay nhiéu bénh canh lam sang, mot bénh cadnh lam sang c6
thé do nhiéu virus gay ra, do vay cach phan loai nay la khéng chinh xac.

5.2. Phan loai theo cau trdc va cac dac diém hoa sinh hoc (xem trang sau)
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6.Sw NHAN LEN CUA VIRUS TRONG CAC TE BAO CAM THUY

Virus chi c6 thé nhan lén
trong té bao cAm thu. Nho hoat
dong cua té bao ma virus téng
hop dugc cac thanh phan céu
trdc va tao ra cac hat virus
moi. Qua trinh nhan Ién cda
virus trong té bao co thé chia
thanh 5 giai doan:

6.1. Sv hdp phu cua virus
trén bé mat té bao

S hdp phu duogc thuc hién gidi phong khéi & bao
nhd sy van chuyén cda virus
trong cac dich gian bao gilp Hinh 20. Sy nhan Ién cla virus trong té bao

virus tim t6i té bao cam thu.  virus xam nhap vao t& bao. Genome ciia nd chuyén
Céc thu the (receptor) dac hiéu i ribosome noi x&y ra qua trinh t8ng hop protein.
trén bé mat té bao cdm thu sé Protein vé va genome duoc lap rap thanh virus va
cho cac vi tri cau truc dic higu sau dé, virus duogc giadi phong khai té bao

trén bé mat hat virus gén vao

thu thé. Vi du: gpl20 ctia HIV hdp phu vao CD4 clia cac té bao cam thu.

6.2. Sy xam nhap cua virus vao trong té bao

S xdm nhap thanh phan quan trong nhat la acid nucleic theo cac co ché sau:
- Nho enzym céi vo cla té bao gilp virus céi v, gidi phéng acid nucleic
nho enzym decapsidase.
- Virus qua mang té bao qua co ché 4m bao hodc nh¥ phan vo capsid co bdp,
bom acid nucleic qua vach té bao, xdm nhap vao trong té bao cAm thu.

6.3. Sy gidi phéng I6i cla virus

Sau khi xam nhap, acid nucleic clia virus va c6 thé cd mot s6 enzym (néu
c6) duoc gidi phéng ra khoéi vo capsid nhd cac enzym phan huy cda té bao.
Buwéc nay con duoc goi la “giai doan cdi 40”.

6.4. Sy tong hgp cac thanh phan cdu trdc cla virus

bay la giai doan phirc tap nhat clla qua trinh nhan Ién cla virus va né
phu thudc loai AN cla virus. Nhwng két qua cudi cung la dé tdng hop dwoc AN
va cac thanh phan cau trdc khac cta virus. Dwéi day la vi du vé ba loai virus
¢6 hai loai AN khac nhau:
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6.4.1. Virus c6 AN la ADN hai soi

- Tl khuén mau ADN cla virus tdng hop nén mARN, phuc vu cho téng
hop nén ADN polymerase va ADN madi.

- Tlr ADN moéi dugc téng hop, mARN duoc téng hgp dé tao thanh protein
capsid va cac thanh phan cau tric khéc cda virus.

6.4.2. Virus c6 AN la ARN mot sgi duong

ARN clia virus ddng thoi 1a mARN dé tong hop nén ARN polymerase va
AKN méi clia virus, mARN nay cling duwoc ding dé tdng hop nén capsid cla virus.

6.4.3. Virus c6 ARN mot soi am

Virus loai nay téng hgp nén sgi bd sung (sgi dwong) 1am mARN dé téng
hop nén cac thanh phan cau trdc cla virus.

6.4.4. Virus c6 AN la ARN nhung c6 enzym sao chép nguoc

Enzym sao chép ngugc la ADN polymerase phu thudéc vao ARN, hay con
goi la reverse transcriptase viét tat 1a RT (vi du virus HIV). T ARN, virus
téng hop nén ADN trung gian. ADN nay tich hop vao nhiém sic thé cta té& bao
cht. ADN trung gian 1a khuén mau dé téng hop nén ARN virus va day ciing la
MARN dé téng hop nén cac thanh phan cdu trac khac cda virus. Nhuwng ADN
tich hop cling c¢6 thé ndm im & dang provirus va dan dén cac hau qua khac
(xem muc 7.5).

6.5. Suw 1dp rap (assembly)

Nho enzym cdu trdc cla virus hodc enzym clla té bao cAm thu giup cho
c4c thanh phan cdu trac cda virus duoc 18p rap theo khuén mau clia virus gay
bénh tao thanh nhirng hat virus mai.

6.6. Su gidi phdéng cac hat virus ra khoi té bao
Virus c¢6 thé pha v vach té' bao sau vai gior téi vai ngay tuy chu ky nhan
18n clia tirng virus dé gidi phong hang loat virus ra khoi té bao dé tiép tuc mot

chu ky nhan 1én méi trong té bao cam thu. Virus cing c6 thé dwoc giai phong
theo cach ndy choi tirng hat virus ra khéi té bao sau chu ky nhan Ién.

7. HAU QUA CUA Sy TUONG TAC VIRUS VA TE BAO
7.18Huy hoai té bao chu
Sau khi virus xdm nhap va nhan Ién trong té bao thi hau hét cac té bao

bi pha hay. Nguoi ta c6 thé danh gia sw pha hay té bao bang hiéu qua gay
bénh cho té bao (cytopathic.effect.=.CPE). ho#c.c4c.6.té bao bi hoai tr. Mdi 6 té
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bao bi hoai t&r d6 duwgc goi la mot don vi plaque (Plaque forming unit: PFU). C6
nhitng té bao bi nhiém virus chwa dén muc bi chét, nhung chirc nang cua te
bao nay da bi thay doi.

Biéu hién chia sy nhiém virus thanh cac b&nh nhiém trang cdp hodc man
tinh la do sy huy hoai té bao cla virus.

7.2. Su sai lac nhiém sac thé cha té bao

Sau khi virus nhan 1én bén trong té bao, nhiém sic thé cla té bao co thé
bi gay, bi phan manh hodc c6 sy sdp xép lai va gay ra cac hau qua nhu:

7.2.1. DI tat bam sinh, thai chét lwu

Sw sai lac nhiém séc thé thwong gay nhitng tai bién dac biét & phu niv co
thai trong nhitng thang dau, chu ky gay bénh cta virus trén phu nt c6 thai c6
thé bi€u hién bai di tat thai, hoac thai chét lwu.

7.2.2. Sinh khoi u va ung thw

Nguoi ta gay khoi u thuc nghiém do virus trén dong vat. Co ché gay khaéi
u c6 the do virus lam thay d6i khang nguyén b& mét cha té bao, lam mat kha
nang tc ché do ti€p xuc khi té bao sinh san hoac kich hoat gen ung thu.

7.3. Tao hat virus khéng hoan chinh (DIP: Defective interfering particle)

Bé la nhirtng hat virus khong c6 hodc c6 khéng hoan chinh acid nucleic.
Do vay, cac hat DIP khéng c6 kha nang gay nhiém trung cho té bao. Nhitng
hat DIP c6 thé giao thoa (interference) chiém AN cUa virus tuong &ng dé tré
nén gay bénh. Cac hat DIP van mang tinh khang nguyén dic trung cho virus.

7.4. Tao ra tiéu thé

Céac té bao nhiém virus c6 thé xudt hién cac hat nhé trong nhan hodc
trong bao twong cla té bao. Ban chat cac ti€u thé cd thé do cac hat virus khong
giai phéng khai té bao, c6 thé do cac thanh phan cdu trdac cla virus chwa duoc
I&p rap thanh hat virus méi, cling c6 thé 1a cac hat phan &ng clha té bao khi
nhiém virus. Céac ti€éu thé nay c6 thé nhudém soi thdy dudi kinh hién vi quang
hoc va dwa vao dé co thé chan doan gian tiép sw nhiém virus trong té bao.
Hinh thai ti€éu thé ndi bao duwoc 4p dung trong chin doan bénh do virus dai déi
V@i té bao than kinh.

7.5. C4c hau qua cua sy tich hgp genom virus vao ADN té bao chu

ADN cula virus hodac ADN trung gian virus tich hgp vao ADN té bao c6
thé dan toi cac hau qua khéac nhau:
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- Chuyén thé té bao (transformation) va gay nén cac khoi u hodc ung thu.
Nhiéu virus co thé gay nén khéi u va ung thv & ngwdi hodc dong vat, déu
do sw tich hop genom clla ching vao ADN té bao, gy ra su sinh san thai
qué cla té bao. Cac loai virus nay mang theo gen ung thw hoac kich hoat
gen ung thu clia té bao hoat dong.

- Lam thay d6i khang nguyén bé mét cha té bao. Trén bé mét té bao bi ung
thu do virus cling c6 hién tugng nay.

- Lam thay d6i moét s6 tinh chét cGia té bao. Do genom cua virus tich hop
vao genom cha té bao, lam té bao thé hién cac tinh trang mgi. Thi du:
Phage E15 tich hgp vao genom ctia Salmonella lam Salmonella tré thanh
vi khuén c6 kha ndng 1én men dudng lactose.

- Mot s8 vi khudn gay bénh bang ngoai doc td 1a do ching tich hop genom
chia prophage. Vi du vi khudn bach hau hay Clostridium botulinum Kkhi
mang prophage sé tré nén sinh nhiéu ngoai doc t6 hon binh thuong.

- Té bao tré thanh té bao tiém tan.

Céc virus 6n hoa xam nhap vao té bao, genom cla virus sé tich hgp vao
nhiém sdc thé cla té bao rdi phan chia véi té bao. Cac té bao mang gen virus
on hoa dé, khi gdp nhirng kich thich cla cac tac nhan sinh hoc, héa hoc va ly
hoc thi cAc genom chia virus 6n hoa tré thanh virus doc lwc cé thé gay ly giai té
bao. Vay nhirng té bao tiém tan c6 kha nang bi ly giai, ngwoi ta con goi ching
la té bao mang provirus (tién virus).

7.6. S&n xudt interferon

Interferon ban chét la protein do té bao sdn xudt ra khi cAm thu vai
virus. Interferon cé thé (¢ ché sw hoat dong ciia ARNm, do vay né duwgc st
dung nhw mét thudc diéu tri khong dac hiéu cho moi nhiém tring do virus.

8. VIRUS VA BENH HOC

Virus c¢6 kha ndng gay bénh cho ngwoi, dong vat va ca vi khudn. Hién
nay da tim thdy trén 500 virus c6 kha nang gay bénh cho nguoi. Ngay cang
nhiéu virus moi dwgc phat hién, gay nhirng vu dich dang lo ngai. Cac bénh
nhiém tring do virus c6 thé 1a cdp tinh, man tinh, tiém tang hoac nhiém tring
cham va ciing c6 thé gay ung thw. Cac hdu qua cla su twong tac virus té bao
da dwoc trinh bay 6 muc trén, trong dé cac bénh nhiém virus cdp hay man tinh
la hau qua thuong gap nhat.

Pé chadn doan duoc bénh do virus gy ra, ngoai triéu chirng Iam sang thi
viéc chdn doan phong thi nghiém cé gia tri chdc chan. Du6i day la cac phwong
phap chdn doan virus trong phong thi nghiém:
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8.18Chan doan truc tiép
8.1.1. Bénh pham dé chdn doan truc tiép

Pé chan doan tryc tiép nghia la dé phan 1ap virus hay gay bénh thuc
nghiém trén sdc vat, can hiéu ré thoi gian nhiém virus, co quan ma virus cé
thé gay bénh. Néu la tlr thi thi bénh canh lam sang gay t vong. Bénh pham
c6 thé la dich hong mi, mau, nuéc ndo tdy hay la doan ruét, manh ndo, manh
tay song...

T&t cd moi bénh phdm dung trong chdn doan truc tiép déu phai bao quan
cdn than, tranh lam lay lan, gilt trong day chuyén lanh va g@i trong thoi gian
ngén nhat: tr mot dén vai gio.

8.1.2. Pha&n lap virus

Céac bénh phdm khéng c6 kh& nang bdi nhiém vi khudn (méau, nwéc néo
tdy, manh tdé chirc sinh thiét...) thi khéng can xt ly khang sinh - ngwoc lai, néu
bénh pham cé thé bodi nhiém vi khuan (nwéc hong mii, nwéc tiéu, phan....) can
xt ly diét khudn va ndm bang cac khang sinh & ndng do thich hop khéng anh
hwéng téi virus. Bénh phdm cd thé phan 1ap trén hai loai té bao:

- TE& bao nguyén phat mot I¢p: la nhitng té bao c6 ngudn gbc tr md dong
vat, thuc vat, hay con trung... dugc nudi cdy thanh mot lép té bao trong
phong thi nghiém dé nudi cay phan lap virus. Céac té bao nguyén phat chi
str dung mot 1an, khdng chuyén tlr thé hé nay sang thé hé khac dwgc. Céac
té bao nguyén phat thuong dung la: té bao than khi, than bao thai ché,
than bao thai lgn, té bao xo bao thai ga, té bao bao thai ngwodi. Tuy chu ky
nhan I&n cha virus ma theo ddi thoi gian dai hay ngdn dé phat hién té bao
bi t6n thwong hay cac 0 hoai ttr. D& dinh typ virus ngui ta ding khang thé
mau dé lam phan &ng trung hoa, hay &c ché ngwng két hdng cau.

- Tébao thuong truc, cling c6 ngudn goc tr md dong vat hay thwc vat, con
trung duwoc cdy truyén qua nhiéu thé hé trong phong thi nghiém ma
khéng gay thay d6i moi dic diém di truyén cling nhv tinh cam thu vdi
virus. Cac té bao thwong tryc hién hay dung: Vero, Hep 2, C6/36, Hela...

8.1.3. Gay bénh thwc nghiém trén dong vat

C6 thé gay bénh cho chudt nhat méi sinh, cho khi, cho bao thai ga cho
mubi... D& xac dinh tén virus, ngudi ta cling dung khang thé mau dé lam céac
phan &ng dac hiéu xac dinh khang nguyén.

8.1.4. Xé&c dinh virus

Sau khi da nuo6i cdy virus trén cac té bao hodc trong dong vat thi nghiém
cac virus nghi ngd dwoc xac dinh bang cac ky thuat mién dich thich hop
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8.2. Chadn doéan gian tiép (phwong phap huyét thanh hoc - serology)
8.2.1. Lay bénh pham

Dé tim khang thé co6 trong huyét thanh bénh nhan, cin phai 1dy mau bénh
nhan hai lan, khong cé chdt chéng dong. Mau duwgc dé déng cho huyét thanh tiet
ra roi chat I1dy dé lam phan (ng. Thoi gian 1dy mau: 1an thir nhat sau 3, 4 ngay tur
khi bénh khéi phat; 1an th 2 cach 1an dau 10 ngay t6i 2 tuan. Huyét thanh 2 lan
duoc bao quan & -20°c dé lam phan (ng trong cling thoi gian.

8.2.2. Cac phan &ng huyét thanh tim khang thé

- Phan &ng ELISA tim IgM dé chdn doan nhanh. Hién nay thuwong dwoc st
dung dé chadn doan nhiém trang giai doan sém.

- Phan &ng ELISA tim IgG.

- Phan &ng trung hoa.

- Phan &ng két hop bo thé.

- Phan &ng trc ché ngwng két hong cau.
- Phan &rng Western blot.

8.2.3. Nhan dinh két qua

- Cac phan &ng ELISA va Western blot dugc danh gia la dwong tinh (+)
theo quy dinh cla céac kit mau tht.

- Céc phan &ng dinh lvgng khac, hiéu gia huyét thanh trong mau lan 2 phai
tang gap 4 1an so v8i mau mau lan 1 méi két luan 1a bénh nhan méc bénh.
8.3. Cac phuong phap phat hién virus khac

- Vi cac ky thuat phan 1ap va huyét thanh hoc t6n kém thoi gian hoac kinh
phi, nén hién nay cac phuong phap phat hién virus tryc ti€p tlr bénh
phdm bang cac ky thuat mién dich (huynh quang truc tiép, ELISA,
nguwng két gian ti€p), hoac di truyén (PCR) dwoc st dung rét cé hiéu qua.

- Cé&t cip dé tim md bénh hoc d&c hiéu, cling c6 thé phat hién su c6 mat
clla virus.

- Nguoi ta cé thé thdy cdu tric dac hiéu cha virus khi bénh phdm duwoc
quan sat dudi kinh hién vi dién te.
9. PHONG BENH
9.1. Phong khdéng dac hiéu

Cac bién phap cach ly bénh nhan, kh trung tiét trung dung cu va moi
trvong, diét cén trung truyén bénh duwoc 4p dung thich hop trong tirng bénh,
tirng vu dich.
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9.2. Phong bénh dac hiéu
Mbi Ira tudi, cac ngh& nghiép khac nhau c6 thé st dung cac loai vacxin
thich hop.
Cac vacxin hién dung:
- Vacxin s6ng gidm doc: vacxin phong bai liét, s&i, dai, dau mua.
- Vacxin tai té hgp: vacxin viém gan.

- Vacxin chét: dai, viém néo.

10. PIEU TRI BENH

10.1é Mot s6 bénh cdp tinh: cé thé nguy hai dén tinh mang bénh nhan, c6
thé dung y- globulin dé diéu tri.

10.2. H6éa duwoc tri liéu

Hoa duoc va khang sinh diéu tri bénh do virus phai dat tiéu chudn khong
gay hai cho té bao chud. Hién nay dang s&r dung mot s6 héa duoc sau:
- Aciclovir: dung cho diéu tri virus Herpes va Varicella - Zoster virus.

- Amantadin: dung diéu tri cdm, & cam, s6t phat ban. Dan chéat cla
Amantadin la Rimantadin diéu tri hiéu qua hon va it tdc dung phu.

- Azidothymidin (AZT) dung dé diéu tri cac bénh do virus c6 enzym sao
chép ngugc nhuw ho Retrovirus, Hepadnavirus.

10.3. Interferon: c6 cac loai interferon a, p, y - trong dé interferon a dugc
dung diéu tri c6 hiéu qua cao trong cac bénh do virus, trong thoi ky dau nhiém
virus vi tdc dung chd yéu cua interferon & giai doan sao chép mat ma di
truyén cula virus. Dé cé hiéu qua diéu tri, lieu interferon dung dé diéu tri phai
cao, nén can theo ddi cdn than, tranh tac hai cla tac dung phu.

11. GIO1 THIEU MOT SO VIRUS GAY BENH THUONG GAP

11.1. Poxviridae

Ho virus Pox twong déi Ien: 230 - 300 nm, doi khi c¢6 thé nhin duwoc dudi
kinh hién vi thwdng. Ho virus Pox chira ADN hai soi, ¢c6 vo bao lipoprotein
ngoai I6p vo capsid. Poxviridae c6 cdu tric hinh khdéi. Cac thanh vién chinh
cla poxviridae la: dau mua (pockenvirus), ngwu dau (vacxiniavirus) dau khi
(affenpockenvirus).

11.2. Herpesviridae

Ho virus herpes_bao gom nhiéu virus gay bénh.
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11.3.

11.4.

72

Dac diém chung:

+ Chwra ADN sgi kép

+ Capsid d6i xtrng khoi

+ C6 vo bao ngoai cdu tao béi lipid

+ Nhay cadm voi ether

+ Kich thwéc tir 150 - 160 nm.

Céac thanh vién chinh gay bénh thwong gap:

+ Herpes - Simplex typ 1, Herpes - Simplex typ 2, gy nhiém trung tiém tang.

+ Varicella - Zoster virus

+ Cytomegalovirus (CMV)

+ Epstein-Barr virus (EBV), c6 quan hé véi cac bénh gay khdi u trén nguoi.

Hepadnaviridae

Ho virus nay la virus chira ADN gay viém gan.

Pac diém chinh:

+ Chra ADN soi kép.

+ Protein capsid duwgc bao quanh béi bao ngoai.

+ Virus hinh tron, kich thwéc 42 - 45 nm.

Thanh vién gay bénh cha yéu:

+ Virus gay viém gan B (Hepatitis B virus)

+ Virus lién quan la virus viém gan denta (Hepatitis delta virus) hay
con goi la viém gan D.

Adenoviridae

Adenoviridae c6 nhiéu typ huyét thanh gay bénh cho nguoi.

Pic diém sinh hoc chinh:

+ Chra ADN sgi kép.

+ Capsid doi xirng khoi.

+ CO6 252 capsomers.

+ Kich thuwéc 70 - 90 nm.

Thanh vién gay bénh chu yéu: Adeno virus typ 1, 8, 14, 21 gay nhiéu hoi
chirng 1am sang khac nhau.



11.5. Papovaviridae

Nhém virus cht yéu gay khdi u trén nguoi va déng vat.

- Déc diém chu yéu:
+ Chira ADN 2 sgi
+ Capsid doi xrng khoéi 20 mat
+ Khong cé vo bao ngoai
+ Kich thuéc 45 - 55 nm.

- Thanh vién chinh: Papilloma (gan day virus nay dwgc coi la cdn nguyén

chinh gay ra ung thu cé t&r cung), Polioma, Vacuolating virus

11.6. Parvoviridae

Pay la ho virus chtra ADN sgi don, c¢6 capsid doi xirng khéi hinh thanh tw
32 capsomers, la virus c¢& nhd vbi dwong kinh tlr 18 - 28 nm. Virus ho
Parvoviridae chwa dugc nghién cru nhiéu, ching la can nguyén gay s6t phat
ban dé & tré em.

11.7. Reoviridae

- Thanh vién cht yéu gay bénh clia ho Reoviridae la Rotavirus véi 4 typ
huyét thanh (serotype) khac nhau. Ngoai ra con cé Orbivirus gay bénh
cho nguoi, dong vat va cay co.

- Vo capsid hai 18p, virus hinh tron, kich thwdc khoang 65 nm, gay bénh ia
chay chd yéu 6 tré em, nhat la tré so sinh. Thanh vién chu yéu: Rotavirus.

11.8. Togaviridae

Ho Togaviridae c6 3 nhém chinh: Alphavirus, Rubivirus va Pestvirus.
Pic diém chinh:

- Chira ARN sgi don, capsid déi xing xoan, c6 bao ngoai, dwdng kinh tir 50
- 70 nm.

- Thanh vién gay bénh chinh cho nguoi véi nhiéu tai bién la: Rubella virus.
11.9EFlaviviridae

La nhém virus gay bénh lay lan qua con trung tiét tac.

- Pic diém chung: chita AEN sgi don, capsid duwgc bao boc bdi bao ngoai
duong kinh khodng 45 nm.

- Thanh vién gay bénh chinh: virus s6t xuat huyét Dengue virus gay viém
néo.
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11.10éParamyxoviridae

Ho virus nay giéng Myxoviridae v& hinh thé.

- Pac diém sinh hoc chinh: chita ARN soi don. Capsid doi x(rng xo&n, cé vo
bao ngoai, kich thuéc 120 - 300 nm.

- Thanh vién chinh: & cam, s&i, quai bi, hgp bao (RSV = Respiratory
Syncitial virus), Rmdepest, Newcastle.

11.11EOrthomyxoviridae

- Hinh théi gidbng Paramyxoviridae, chita ARN mét sgi am, capsid duoc
bao boi I6p envelop. Kich thwéc tir 80 - 120 nm.
- Thanh vién gay bénh chinh: cdm A, B, ¢ (influenza virus) gay bénh cho
nguwoi va dong vat.
11.12. Rhabdoviridae

- La virus chira ARN mét sgi, hinh dai: duwong kinh khoang 70 nm, chiéu
dai khodng 210 nm, vo capsid d6i xirng xo0dn, c6 v bao ngoai chiva 10 sgi
(spikes).

- Thanh vién gay bénh cht yéu la virus gy bénh dai, c6 thé tao ti€u thé
nodi bao.
11.13. Bunyaviridae
Ho virus Bunyaviridae c6 khoang 150 typ huyét thanh.

- P&c diém chung: ch*ta ARN soi don. Capsid d6i xrng xodn. C6 vé bao
ngoai tao virus hinh tron kich thuéc 80 - 120 nm. Cé khoang 70 typ c6
lién quan dén Bunyaviridae.

- Thanh vién chd yéu: Hantan virus gay sot xudt huyét khéng do con
trung doét va gay bénh than.

11.14. Filoviridae (nhém virus nav chuva duwgc xép loai)

Pay la ho virus da hinh thai, chita ARN mot sgi am. Kich thwéc thay doi
hang trdm nm. C6 vé bao ngoai. Thanh vién gay bénh cha yéu:

- Marburgvirus hinh sgi, dai.
- Ebolavirus: hinh sgi thay déi.
I1315. Retroviridae

Ho Retroviridae c¢é rdt nhiéu virus gay bénh, trong d6 chu y la virus gay
ung thv va HIV. Pac diém chung: chita ARN mot soi, hinh cdu, duong kinh tir
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100 - 140 nra, cé vo6 bao, c6é enzym sao chép nguoc. Gay bénh trén nhiéu loai té
bao cla co thé.

11.17. Arenaviridae

Pay la virus hinh tron hoac da
hinh, kich thwoc tlr 60 - 280 nm.

11.16. Picornaviridae

- La nhém virus c& nhd, chira ARN
sgi don, khéong c6 vd ngoai. Gay
bénh cht yéu & duwong tiéu hoa.
Kich thwéc 20 - 30 nm. Bé khang
VOi ether.

- Thanh vién chinh: Polyovirus,
Coxsackievirus, ECHO  virus,
viém gan A va Rhinovirus. Ngoai
ra c6 khodng 100 thanh vién khéac
thudéc nhom nay.

- Ho Virus nay la virus chira ARN Hin_hd21; SIO_ sanh kich Ihuél’((:hvy'us,
. 5 >
soi don va c6 v& bao ngosT, acid nucleic ctia n6é va M khuan

- Virus gay bénh thudc ho nay cht yéu gdp & Nam va Trung MY, gay sot
xudt huyét va viém mang ndo vd trung (Lymphocytosis choriomeningitis
virus = LMC). Ngoai ra, virus hg nay con gay sot Lassa (Lassa fever). Dugi
kinh hién vi dién tr, virus ho nay thdy nhiéu hat bén trong 16p capsid.

11.18. Coronaviridae

Virus chra ARN sgi don, c6 vo bao ngoai. Kich thwéc tlr 80 - 160 nm.
Nucleocapsid déi xirng xo&n. Kha nang gay bénh trén ngwoi 1a nhiém trung
dwong hd hdp cdp. Mot s6 c6 thé gay nhiém tring tiém tang trén déng vat.

Ty LUONG GIA

K& dugc hai thanh phan cidu tric co ban cuta virus.
Ké hai thanh phan cau trdc riéng cla virus.

Trinh bay 4 chic nang co ban cda acidnucleic virus.

Trinh bay 4 chic ndng chinh cda capsid virus.

g Hr W N =

Ghi nhé 4.chic.ndng.co.ban. clia.bao.ngoai.(envelope) cla virus
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10.

11.

12.

13.

Ké tén 2 enzym cdu trdc thwong gap trong vius va cac chirc nang cta
chang.

Trinh bay 2 cach phan loai cia VE va cho vi du v& mdi cach?

Néu tén cla 2 loai té bao st dung trong phong thi nghiém dé phan
lap VR?

So sanh su khac biét co ban cla té bao nguyén phat va té bao thuwong
truec.

M6 tad khai quat 5 buwéc chinh cla sy nhan Ién cla VR trong té bao
cam thu?

Ké dwoc 6 hau qua cla sy nhan Ién cta VR trong té bao va rng dung
clla trng hau qua do trong chan doan VR?

Pé chin doan truc tiép VR, phai 1dy nhitng bénh phdm nao va cac
cach phat hién VR?

Ke tén cac phan ng huyét thanh hoc dwgc dung trong chdn doan
gian ti€p bénh do VR gay ra. Nhitng diéu can lvu y khi danh gia phan
rng huyét thanh chan doan VR?



BACTERIOPHAGE

MUC TIEU

1. Binh nghfa va trinh bay dwoc nhitng dic diém clia phage.
2. Trinh bay duogc 2 loai phage.

3. Giai thich dwgc 4 'ng dung cla phage.

Bacteriophage dwgc Twort phat hién nam 1915.

1. BINH NGHITA

Bacteriophage la virus ma té bao cadm thu la vi khuén, nghfa la né ¢6 kha
ning gay bénh cho vi khuén, do dé ngudi ta con goi bacteriophage 1a virus cla
vi khudn va thuong goi tat 1a phage.

28DAC PIEM SINH HOC CUA PHAGE

2.1. Ca’t trac

Phage la loai virus c¢d cdu tric hdn hop, nd vira c¢d cdu trac hinh khéi
(dau), vira c6 cdu trac hinh xodn (dudi). Phage c¢6 3 phan (Hinh 29, 30).

2.1.1. bdu

Pau phage c¢6 cau trac hinh khéi, hinh thai nhw cai hop luc lang dwgc hop
b&i nhiéu capsomer, bén trong chira acid nucleic, hau hét cac phage chira ADN
con lai rdt it phage chira AKN. Acid nucleic & dau phage la mot soi rat dai
duoc sdp x&p rat gon va tdi wu nhéat. Acid nucleic chiém t&i 40% toan bd trong
lvgng clia phage. Dau phage c6 dwong kinh 65 nm va chiéu dai khoadng 95 nm.
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Long dubi

150 nm ( (0] ) Tam long dudi
<05nni>;
Hinh 22. So d6 cau trdc cla phage Hinh 23. Phage T2
A. Chup dudi kinh hién vi dién tir,
B. Tam léng dudi
2.1.2. Budi

Pubi c6 cdu trac dang hinh xodn, c¢6 dd dai 95 nm néi lien véi mot dinh
cla dau. budi nay duwoc hgp bdi 2 6ng hinh tru 16ng vao nhau: éng bén trong
cleng c6 dwong kinh 8 nm théng véi khoang dau, 6ng bén ngoai hinh xodn co
duwong kinh 20 nm co gidn duwgc theo chiéu doc nhw cai 16 xo. Phia cusi dudi la
mot tdm l6ng dubi 6 canh déu nhau c6 duwong kinh khoang 35 nm.

2.1.3. Long dubi

Phage c6 6 16ng dudi, mdi 16ng dudi c6 dd dai 150 nm duwoc gén vao mdi dinh
cua tdm cudi dudi. Long dudi gitp cho phage bam vao duoc té bao vi khuén.

2.28Sw nhan lén cha phage

Phage la virus do dé né cling nhan Ién theo quy luat chung cla virus.
Trong mot hoan canh nhat dinh nao day, phage c6 dinh vao receptor clia vach
té bao bang nhirng soi 16ng dudi ctia nd. Mbi loai phage chi c6 thé c¢é dinh vao
dwoc mot loai vi khuédn vi phage cé tinh chat dac hiéu typ déi vai vi khuén.

Sau khi bam vao duwoc té bao vi khudn, phage da dung lysozym c6 & cudi
dudi pha hiy mang té bao tao thanh 16 thiing, 8ng ci*ng bén trong ctia dudi
dugc xuyén vao bao twong cta vi khudn nho sw co lai ciia 6ng bén ngoai dudi.
Ngay sau dé, acid nucleic 6 dau phage dwgc bom vao bén trong té bao vi
khuén. Vé ctia phage.d.lai-bén.ngoai.rdi-tw.tidu.hiy.
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3. PHAN LOAI PHAGE

Phage duwgc chia thanh 2 loai: Phage doc luc va phage 6n hoa.

3d. Phage doc luc

Phage ddc Iwc 1a loai phage khi xdm nhap vao té bao vi khuén thi chiing
¢6 kha nang nhan Ién va pha hay té bao vi khuén do.

3.2. Phage 6n hoa

Phage 6n hoa con dwgc goi la tién phage hay prophage, loai phage nay
khi xam nhap vao vi khudn thi acid nucleic ciia n6 gan vao genom cla Vi
khuan, ton tai va phan chia cung genom cuta vi khuan qua nhiéu thé hé. Khi
gap diéu kién thich hgp thi acid nucleic clla phage dwgc hoat héa, chi huy toan
bd qua trinh nhan Ién, tao ra cac phage méi va gay tén hai cho té bao vi khuén
nhv phage doc lwc. Nhitng vi khudn mang phage 6n hoa goi la vi khudn tiém
tan hay té bao sinh dung giai. Gen cla prophage c6 thé tao ra mot sé thay dai
dac tinh cta vi khuan nhw tao ra ngoai déc t6 (vi khuan bach hau, lién cau).

4. UNG DUNG CUA PHAGE
4d. Chan doan va phan loai vi khuan

M®i loai vi khudn c6 mot loai phage twong tng gay bénh hay néi cach
khac phage cé tinh dac hiéu ddi véi vi khudn. Trong chdn doan va phan loai
mot s6 vi khudn nhw vi khudn dich hach, tu cau... ngui ta dung phage da biét
tén trwdc cho ti€p xuUc véi vi khudn dang can xac dinh, néu dic hiéu (cung tén)
thi té bao vi khuén s& bi phage gay bénh lam pha huay té bao vi khuin do. Bay
la cach chdn doan, phan loai nhanh va dic hiéu cao.

4.2. Lam mau dé nghién ctu vé sinh hoc phan t

Trong sinh hoc phan tir, dac biét 14 trong di truyén vi khuén, nguoi ta da
dung phage 6n hoa dé nghién clru V& sy tai nap (transduction) cia vi khuén.
Tai nap la qua trinh van chuyén chat liéu di truyén tr vi khudn cho sang vi
khudn nhan théng qua phage. Day cling la ky thuat dwgc s dung nhiéu trong
cdng nghé sinh hoc.

4.3. Phong va diéu tri bénh do vi khuan

Trong mot s bénh do vi khudn gay ra, vi du nhw bénh ly, ngui ta da cho
bénh nhan uéng phage dic hiéu cta vi khuin ¢é nguy co gay bénh hodc dang
gay bénh dé phong va diéu tri. Phwong phap nay c6 hiéu qua cao nhwng kho
thuc hién va ton kém.
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4.4. Phat hién phdéng xa

Nhitng té bao vi khuén tiém tan thwong bi ly giai khi co6 tac dung cha
chéat phéng xa, bdi vay nguti ta dung nhirng té bao tiém tan dé cho tiép xUc véi
méi trvdng hodc nhitng chat nghi bi nhiém phéng xa, néu té bao vi khuén bi ly
giai c6 nghta 1a mdi trudng hodc nhitng chat d6 da bi nhiém phéng xa.

Ty LUONG GIA
1. Bacteriophage la gi? '
Mo ta dac diém cac thanh phan cdu tric cha phage?

Trinh bay hai loai phage?

H won

Néu va gidi thich 4 &ng dung ctia phage?
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NHIEM TRUNG VA CAC YEU T6 DOC Luc
CUA VI SINH VAT

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac khai niém: nhiém trung va cac hinh thai cGia nhiém trang.
2. Trinh bay khai niém ddc lwc va cac don vi do doc luc.

3. MO0 ta duoc cac yéu to doc lwc cla ui sinh vat.
4

Trinh bay dwgc sy né tranh hé thong phong ngu cla vi sinh vat.

Hién nay bénh nhiém trung dang la vdn dé ndi com cha y té thé gioi,
nhéat 1a & cac nwéc dang phét trién. Bén canh nhirng bénh nhiém trung cé tir
trwéc day nhu cac bénh dich ta, dich hach thuwong han, ly, sot xudt huyét, sot
rét, viém gan... gan day con xuét hién thém mot sé bénh nhiém trang méi nhw
HIV/AIDS, Ebola, SARS.

O Viét Nam, hang ndm, 1/3 téng s6 bénh nhan vao bénh vién la do bi
nhiém trang. Pay la nguyén nhan gay t& vong cho nhidu tré em va ngudi gia.
C6 nhiéu loai bénh nhiém trang, nhung thwong gdp nhét 14 cac bénh viém
nhiém dwong hoé hap, tiéu chay, viém duwong tiét niéu va nhiém khuén
maéu...Hiéu duoc cac yéu td'gay nhiém tring cla cac vi sinh vat 1a can thiét dé
c6 thé phong chdng cac bénh nhiém vi sinh vat co hiéu qua.

1EMOT SO KHAI NIEM

I.1éDinh nghfa vé nhiém trung

Nhiém trang 1a sw xadm nhap va sinh san trong mé cla cac vsv gay bénh
dan t6i sw xudt hién hodc khéng xuéat hién bénh nhiém tring.

Khai niém trén khang dinh chi c6 sw xam nhap va sinh san cha vi sinh
vat 6 trong cac mé clha co thé méi duwoc coi 1a bi nhiém tring. Khai niém nay
da phan biét dwgc sy nhiém trang va ky sinh cia vi sinh vat 6 co thé,

Nhirng vi sinh vat ky sinh trong co thé nhwng khéng xdm nhap vao mé
thi khong goi la nhiém trung. Trong s6 nhirng vi sinh vat ky sinh nay phan
I6n la khdong gay bénh, nhung khi gdp diéu kién séng thuan lgi (nhw suv dé
khang cla co thé suy gidm vi-du-trong bénh AIDS) chting c6 thé gay benh
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Chuang dugc goi la vi sinh vat gay bénh co hoi. Nhiém trung co hdi gip khong
it trong bénh vién, véi cac bénh nhan va nhan vién y té, nhung cha yéu VO
bénh nhan, vi kha nang dé khang cla ho suy yéu. Mot sb vi sinh vat ky sinh
nay can thiét cho co thé, nguwoi ta goi chang la cac vsv cong sinh.

| ®. Céc hinh thai nhiém trung

Tuy vao mic dd nhiém tring, ngudi ta thanh cac hinh thai sau day:

1.2.1. Bénh nhiém trang: vi sinh vat gay ra céc réi loan co ché diéu hoa cua
co thé, dan dén xuét hién cac ddu hiéu nhiém trang ré rét (nhw sot, dau) va
tim thay cac vi sinh vat gay bénh trong cac bénh pham.

Bénh nhiém trung lai chia thanh 2 loai:

- Bénh nhiém trung cép tinh: tridu chitng bénh ré rét va thudng bénh ton
tai trong mot thoi gian ngan, sau dé bénh nhan khdi hodc t& vong.

- Bénh nhiém trung man tinh: bénh kéo dai, triéu chitng khéng dir doi. Loai
nhiém tring nay do c4c vi sinh vat ky sinh bén trong té bao (nhw bénh lao,
phong, giang mai...).

1.2.2. Nhiém trong thé an: ngwdi bi nhiém trang khéng c6 dau hiéu lam
sang. Nguoi ta thuwong khong tim thdy vi sinh vat giy bénh trong bénh pham,
nhung c6 thé c6 nhitng thay d6i vé céng thirc mau. Nhiém trung thé 4n gap
nhidu hon cac bénh nhiém trang. Hinh thai nhiém trang nay khéng nguy
hiém cho bénh nhan, nhwng né ¢6 thé 1a ngudn lay bénh.

1.2.3. Nhiém trang tiém tang: vsv gay bénh ton tai 6 mot s6 co quan nao do
chia co thé. Mot vi du kha dién hinh la trong thoi nién thiéu, gan 100% tré em bi
thuy dau do virus Herpes. Tuy thuy dau da khoéi nhwng virus ndy van cu tra 6
hach than kinh giao cdm, khi bi suy gidm mién dich (nhw bi HIV/AIDS...) thuy
dau-Zona lai xuat hién.

1.2.4. Nhiém trong cham: loai nhiém trang nay la do mdt sé virus. Thei gian
0 bénh cha ching thwong rat dai. Dién hinh la nhom Lentivirus ma thanh
vién tiéu biéu la HIV, thoi gian G bénh kéo dai 7-10 nam.

Cac murc do cla sy nhiém trang trén phu thudc vao su twong quan gidia
kha nang gay bénh, s6 lwvgng cta vi sinh vat va dwong xam nhap cda chdng
vao co thé, déi lai voi kha ndng dé khang clia co thé.
2&pOC Lwe CUA VI SINH VAT VA BDON VI PO BOC Luc

Boc luc (virulence) la mic do clla khd nang gay bénh cta vi sinh vat.

Khi noéi té¢i doc Iwc clla vsv phai dé cap toi déi twogng cu thé ma vi sinh
vat dé gay bénh. Nhiéurvitsinh~vat-chi~gay-bénh-cho-mét-loai dong, thwc vat
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nao dé. ba sb'cac vi sinh vat gay bénh cho nguti khéng gay bénh cho dong vat
va ngugc lai. Tuy nhién, cling c6 mot vai vi sinh vat gay bénh cho ca hai (vi du
nhu cac vi khuan: dich hach, than, Brucella...) nhwng m&c dd nang nhe khong

giébng nhau.

Pé do doc luc nguoi ta thuwong dung mot s3' don vi, nhvy MLD (minimal
lethal dose-liéu chét t6i thiéu) va LD50 (50 percent lethal dose - lidu chét
50%). Hai loai don vi nay duwgc dinh nghfa cu thé cho tirng loai vi sinh vat hoic

doc td chia chang.

3. CAC YEU TO BOC Luc CUA VSV

3B. Suw bam (adherence) vao té
bao: bam vao té bao la diéu kién dau
tién dé vsv c6 thé xam nhap vao mo
va gay nhiém trung. Sy bam (hay la
s hap phu) trén bé mat té bao cam
thu dac hiéu cta virus da duoc biét
dén tir rat lau va day la buéc dau tién
cla sy nhan lén virus trong té bao.
Nguoc lai vi khudn duwgc phat hién
trwéc virus hon mot thé ky, nhwng su
bam cdia chang méi dwgc nghién ciru
vai thap ky vilra qua.

M6t vi du rdt dién hinh caa sw
bam dac hiéu vi khudn vao té bao la 6
Streptococcus salivarius, n6 dinh cw
chl yéu & luGi va rat it & b&' mat rang;
con Streptococcus pyogenes thi dinh

Vi khudn

Hinh 24. Cach gay bénh néi chung
cta vi khuan

cw cht yéu & hong miéng va la tdc nhan chinh gay viém hong. Céac thanh phan
bé mat chia vi khuén tham gia bam dac hiéu la:

- Pili: thuwong c6 6 cac vi khudn Gram am, né la céc soi 16ng bé va ngén. Mot
s0"trong loai nay c6 chirc nang bam, nh& vao cac chudi amino acid dac hiéu
bam trén b& mat cac té bao eucaryote, procaryote, vi du vi khudn lau va

nhiéu vi khudn duong tiéu hoéa.

- Fimbriae: loai nay c6 hinh dang nhu pili, nhwng bé hon. Thuwdng cé & vi
khuidn Gram duwong (nhw s.pyogenes) va c6 thé 6 mot s6 VK Gram am.
Chang tham gia vao viéc bam vao bé mat té bao.

- Polysaccharid bé méat: & mot s6' chiing vi khuan duwong rudt nhat dinh
ddc biét 1a S. mutant chat glucan khéng hoa tan trong nwéc bam xung
guanh té bao va bam dinh vao bé mat rang, gay nén sau rang.

Céc phan tir (cdu tric) bam khac: & mot s6' loai vi khudn dac biét la &
mycoplasma va mot 6" x0an KAUAN, ATAA ARG 88 bam Vao té bao biéu mod bai
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phan CUA cha ving mang dic biét. Mycoplasma khdng cé vach té bao, nd da
bam bdi protein b& mit clia mang vi khuédn vao acid sialic chia receptor té bao
chu.

Yéu t6'bam va doc luc:

R6 rang rdng sw bam la mot yéu t6 tao nén kha nang cta vi sinh vat gay
nhiém trang té bao cha va 1a mot yéu té doc lwc. Tuy nhién khéng hoan toan
nhw vay, vi mot sd vi khudn khong c6 doc luc van c6 khd ndng bam va nguoc
lai mot s6' vi khudn doc lwe, yéu t6 bam khdng twong quan véi doc lwc. Nguoi ta
khong ngac nhién, bdi vi doc luc la tap hop chia nhiéu yéu t6 va yéu tdé bam chi
la mét diéu kién dau tién cho ca vi sinh vat gay bénh va vi sinh vat ky sinh.
Va do c6 van dé nay nén cac vi sinh vat ky sinh da gép phan canh tranh véi vi
sinh vat doc lyc vé receptor té bao, gép phan bao vé co thé.

3.28Sy xam nhép va sinh san cua vi sinh vat

Xam nhap va sinh san la cac yéu t6 quyét dinh cha sy nhiém trang. Vi
khong c6 sy xam nhap va sinh san thi khéng c6 nhiém trang. Virus va céac vi
khuén Kky sinh ndi bao bat budc thi chi gay bénh dugc khi sinh sdn bén trong
té bao. Con nhidu vi khuén, du khéng ky sinh ndi bao bat budc, nhung dé gay
nhiém trang chdng cing phai xa&m nhap vao mé. Salmonella b&t dau su xam
nhap béng cach dinh chit vao diém ban chai rudt va cac vi nhung mao bt dau
thoai hoa. Khi vi khudn nay xam nhép vao té bao, sw thoai héa xdy ra nhiéu
hon va tao thanh nhitng khong bao chira dwng mot hodc nhiéu vi khuén.

Nguoc lai vai sy chui vao trong té bao cht chia cac vi khuédn da néu trén,
cac vi khudn gay bénh bdng ngoai doc t6 nhu vi khudn ta, vi khudn ho ga,
ETEC (Enterotoxigenic E. coli) dd khong xam nhap vao té bao. Ching lam tén
hai mang té bao, sinh san trén mang nhay niém mac, sdn xudt va tiét ra ngoai
doc t6, cac ngoai doc t6 nay thdm vao cac té bao va gay ra nhitng tac dung dac
hiéu nghiém trong cho co thé.

Kha ndng sinh san trong té bao goép phan tao nén doc luc cho vi sinh vat.
Hinh nhu la khad ndang sinh san nay duogc xac dinh b&i nhu cau dinh dudng va
s thich &ng véi méi trwong cha vi khudn dé phuc vu cho dinh dwéng. Vi du
Chlamydia psittaci ky sinh ndi bao b&t budc da canh tranh véi té bao cha vé
isoleucin & trong té bao, khi acid amino nay qua it, vi khudn khéng thé sinh
san. Ciing twong tw, cac vi sinh vat yéu ciu ion kim loai cho sw thay ddi clia
cac hoat dong sinh ly, nhu cau ion kim loai la dac biét quan trong.

3.3. boc td

Poc té 1a nhirng chdt doc cla vi sinh vat dé gay bénh. N6 gém 2 loai la
ndi va ngoai ddc t6.

* Noi doc to 1a nhiing chat doc gdn & vach vi khudn Gram am, ban
héa hoc la lipopolysaccharid..(LPS),.thwong.co.d.cac.vi-khudn Gram am nhuw
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Salmonella, Shigella... Ni doc td6 chiu dwgc nhiét dd sb6i va khéng bi phan huy
b&i protease; tinh khang nguyén yéu va khong san xuat duoc thanh vacxin.

* Ngoai doc t6 1a nhirng chdt déc do vi khuén tiét ra moi tredng; ban
héa hoc la protein nén khong chiu dwoc nhiét dd sbi va protease; tinh khang
nguyén t6t va c6 thé san xudt thanh vacxin; c¢6 doc luc rat cao (cao hon ndi doc
t6). Ngoai ddc td c6 thé do ca vi khudn Gram dwong (bach hau, udn van, hoai
thw) va vi khudn Gram am (ho ga, t4, ETEC chaE. coli) tao ra.

3.4. Mot s6 enzym ngoai bao

Vi khuén cé hai loai enzym ngoai bao. Mot loai dung cho phan cét cac
phan t&r cé trong lwgng Ién dé gitp cho vi khudn cé thé hdp thu duoc. Loai
khac la nhirng enzym ngoai bao c6 vai tro doc luyc va cé lién quan dén kha
nang gay bénh. Nhung ban than chung rat it doc tinh. Vai trd gay bénh duoc
biét rd v&i hyaluronidase, con cac loai khac chwa dugc chirng minh day da.

- Hyaluronidase: enzym nay dwgc coi la yéu t6 xam nhap. N6 phan hay
acid hyaluronic cla td chic lién két dé cho vi khuan xadm nhap sau hon
vao md. Nhiéu vi khudn Gram dwong san xudt enzym nay. V&i vi khuén
hoai thw (C. perfringens) khi dung khang thé chéng enzym nay thi né
khong thé lan rong dugc.

- Coagulase: enzym nay c6 & tu cdu vang va mét s6 vi khudn khac. No hoat
héa plasma ctia mau bién thanh fibrin I&ng dong xung quanh vi khuén
va nhirng noi tén thurong do vi khudn gay ra. Nho vay da ngan can duwoc
thuc bao va tac dung ctia khang thé va khang sinh.

Coagulase duong tinh dé phan biét tu cau vang va tu cau da

- Fibrinolysin (con goi streptokinase): tu cau vang va lién cau cé san xuéat
enzym nay. N6 hoat hdéa plasminogen thanh plasmin dan t6i lam tan to
huyét. Do vay da lam tang sy lan tran cha vi khuén.

- Hemolysin: nhigu vi khudn Gram duong va &m c6 enzym nay. O vi khuén
Gram am, plasmid mang théng tin di truyén cho enzym nay. N6 c6 y
nghfa trong chin doan vi sinh vat. Streptolysin cla vi khudn lién cau
thudc loai nay. Hiéu gia khang thé khang streptolyzin 0 (dwoc xac dinh
b&ng phan (ng ASLO) la mdt tiéu chudn dung dé chdn doan thdp va
viém cau than ban cép.

3.5. M0t s6 khang nguyén bé mat c6 tdc dung chdng thwc bao

- Khang nguyén vé: vo clla mot s6 vi khudn (nhv phé cau, Hemophilus
influenzae, lién cau, dich hach...) ¢6 tac dung chdng lai su thuc bao bing
cach bdo hoa sw opsonin hdéa nén da giup cho vi khudn ton tai va gay
bénh. Nhwng vo ctia mot s6 vi khudn dwong ruét nhw Klebsiella va E. coli
da khong co6 tac dung nay. Vi khudn dich hach c6 hai protein bé mat 1a vV
va w da déng vai tro gay bénh quan trong. Hai khang nguyén nay gan
nhu 1a vo cta vi khuén.
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- Khang nguyén bé' mat: vi khuédn thwong han ¢ khang nguyén Vi (viét tat
chi? virulence) la yéu té chéng thyc bao, gilp cho vi khuan thuong han
phat trién bén trong té bao bach cadu. Vi khuén lao c6 cdu tric 16p vach
dac biét (bao gdm nhidu yéu td sgi va sap), tao nén sy dé khang cao VOI
thuc bao. Do vay vi khuén lao c6 thé sinh san trong céac té bao thwc bao
va gay bénh.

3.6. Cac phan *rng qua man (hypersensitivity)

Qua man la nhitng phan ¢ng mién dich c6 hai cho co thé. Truéc day
nguoi ta cho rdng mién dich chéng nhiém tring la nhitng phan &¢ng bao vé co
thé. Nhwng gan day, nguwoi ta khang dinh rdng phan ¢ng qua méan la co ché
bénh sinh clla m6t s6* bénh nhiém trang. Cac vi khudn dwong rudt gay bénh
b&ng ndi doc t6 theo co ché Arthus. Virus sdt xudt huyét gy xuét huyét bang
phirc hop mién dich... Ngay nay, qua man trong nhiém trung duwoc cho la do
mot s6 lymphokin (TNF, IL6...) gy nén shock nhiém trang, dién hinh Ia
shock do ndi doc t6.

3.7. DOc lwc cha virus

Boc lyc cha virus la tap hop cta nhiéu yéu td gidp cho vius nhan Ién
nhanh va gay tén hai té bao. Cling giéng nhw véi vi khudn, déc luc clia virus
bao gdbm céac yéu t8 bam, xam nhap va nhan lén gay huy hoai té bao dan dén
biéu hién cha cac bénh nhiém virus. Ngoai ra, virus gay bénh la do tén hai té
bao do virus bam va trong qua trinh nhan Ién cta né, nén doc luc cia VR con
bao gdbm céc yéu td sau:

- Virus bam trén mang té bao cdm thuy, lam anh huéng dén chirc nang cla
mang nay va da gay ra suv suy thodi chlrc ndng té bao. Tuy té bao chua
thodi hoéa, nhuwng chltc nang khéng con nhw cl. Van dé nay da duoc
chitng minh & cac té bao TCD4 bi nhiém HIV.

- Virus ngin can su sinh téng hop cac dai phan t cla té bao dé phuc vu
cho sw nhan Ién ctia né.

- Virus lam thay d6i tinh thdm cda lysosom té bao va c6 thé dan téi su giai
phoéng cac enzym.

- Cac tiéu thé cua virus trong té bao da pha hay cdu tric va chirc nang té
bao, gay chét té bao.

- Virus gay ra bién dang nhiém séc thé.
- Virus gay ung bu6u, gay ra chuyén dang té bao, gay loan san té bao do
mat sy kiém soat khang nguyén bé mat.
3.8. Sy né tranh dap &ng mién dich

Sy phat trién c6 tinh chat bién hoa cta vi sinh vat da xudt hién cac vi
sinh vat chéng lai hé.thong.-bao.vé.clia-co-thé,-ndi-dang-hon la co thé da dé lot
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lwéi cac bién chlng vi sinh vat né tranh dwoc hé théng phong ngu cla co thé.
Va do vay ching ton tai dé gay bénh.

Sy dn dat cha vi sinh vat: vi sinh vat chui vao té bao dé tranh tac dung
chla khang thé va khang sinh. Vi khuén lao, hti ky sinh bén trong té bao,
mot sb'virus chui vao té bao va gdn ADN cula ching vao nhiém sic thé.

Vi khuén tiét ra cac yéu t6 ngan can hé théng bao vé cla co thé. Tu cau
vang tiét ra protein A bao xung quanh té bao vi khuén, ngan can tac
dung ctia khang thé 1gG. Do protein A g&n voéi phan Fc cla 1gG. Phé cau
va ndo mo cau tiét ra protease thay phan IgA, mot khang thé quan trong
trong co ché ngan can vi sinh vat xam nhap vao niém mac.

Sy thay d6i khang nguyén cda vi sinh vat, dién hinh nhw virus cim va
HIV da han ché tac dung cia mién dich dac hiéu.

Cac vi sinh vat da tdn cong hé thdng mién dich. Vi du cac virus séi va
HIV da danh vao cac té bao hé mién dich dan téi suy gidm mién dich.
Dién hinh 1a HIV xdm nhap va pha huy céac té bao lympho TCD4 va dai
thwc bao.

Nhiéu virus, trwéc day chi gay bénh cho dong vat, da bién di, tré nén gay

bénh ca cho nguoi, mot s6 da giy thanh dich nguy hiém nhw: HIV, SARS, cim
gia cam...

Tém lai: doc lyc cha vi sinh vat bao gdbm nhiéu yéu t8'. Mbi vi sinh vat c6

mot sd' yéu t6" doc luc quyét dinh. Co ché gay bénh cla vi sinh vat la phu thuéc
vao yéu t6 doc luwc. Vi vay, ndm duwoc cac yéu t6" doc luc ciia mdi vi sinh vat sé
gitp ta hiéu duoc cac bién phap phong chdng vi sinh vat.

Tw LUONG GIA

1. Nhiém trung la gi va phan biét gitta vi sinh vat gay nhiém tring va
ky sinh?

Trinh bay cac hinh thai nhiém trang va cho vi du?

Trinh bay khai niém doéc luc va cac don vi do doc luc

Liét ké cac yéu td déc lwc ciia vi khudn va virus

Pé gay duoc nhi@m trung vi sinh vat can cé cac diéu kién gi?

Vi sinh vat né tranh mién dich do cac yéu t6 nao?

N o g A~ DN

Vi sao cac vi sinh vat méi xudt hién lai gay ra cac bénh dich rat dang
quan ngai?
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KHANG NGUYEN VI SINH VAT

MUC TIEU

1. Trinh bay dugc cac thanh phan khang nguyén cha vi khudn vay nghia.

2. Trinh bay dwgc cac thanh phan khang nguyén clia virus vay nghia.

Truwdc khi nghién cru cac thanh phan khang nguyén vi sinh vat, ching

ta hdy xem lai mét s6 khai niém co ban vé khang nguyén.

1. MOT SO KHAI NIEM Co BAN VE KHANG NGUYEN

1.1. Binh nghTa khadng nguyén

Khang nguyén la nhitng chat khi xudt hién trong co thé thi tao ra kich

thich dap trng mién dich va két hop dac hiéu véi nhitng sdn pham cla su kich
thich d6 (khang thé va/hoac lympho T).

1.2. Hai tinh chat co ban clia khang nguyén

Tinh sinh mién dich (immunogenicity) 1a kha nang kich thich co thé tao
ra dap &ng mién dich.

Tinh dac hiéu (specificity) 1a khd nang két hgp dac hiéu clha khéang
nguyén v6i khang thé ma né da kich thich tao ra.

1.3. Khang nguyén hoan toan va ban khang nguyén

Khéang nguyén hoan toan (complete antigen) la nhitng khang nguyén cé
kha kich thich dap ¢ng mién dich va két hop dic hiéu véi khang thé.
Khang nguyén nay thwong la polypeptid hodc cac phic hgp protid. Vi du
nhuv enzym hodc ngoai doc to.

Ban khang nguyén (hapten) la nhirng khang nguyén khéng c6 kha nang
kich thich tao ra khang thé, nhwng két hgp dic hiéu voi khang thé. Ban
chét hoéa hoc cha hapten thwong la acid nucleic hodc lipid, hay chudi
ngén polysaccharid; vi du nhu v polysaccharid cta nhigu vi khudn hoac
ADN cua céac vi sinh vat.



2. KHANG NGUYEN VI KHUAN

Vi khuén la nhirng té bao va bao gbm nhiéu thanh phan ciu tao. Vi vay
né bao gom nhiéu loai khang nguyén. Duwéi day la nhirng loai khang nguyén
chinh va thwong dugc sir dung trong phan loai va xac dinh vi khuén:

2.1. Ngoai doc t6

M6t s6' vi khudn cd ngoai doc t6 (ta, Shigella shiga, udn van, hoai thuw,
bach hau). Bay la nhitng chit ddc c6 doc lwc cao, do cac vi khudn tiét ra bén
ngoai té bao.

V&' ban chat héa hoc, ngoai doc td la nhirng protein hoac polypeptid, nén
ching déu la nhitng khang nguyén t6té Tuy nhién mét s3' ngoai doc to la
nhiing chudi ngadn polypeptid va c6 thém mo6t sd dwong don hodc lipid, nén
tinh khang nguyén clia ching yéu va tinh chiu nhiét cta chidng cao hon. Vi du
doc t6 rudt cla tu cau vang hodc ST (stable toxin) cda E. coli.

Hau hét cac ngoai ddc to' c6 thé xir ly véi formalin (0,5%) 6 37°c (1 dén 2
thang) dé khr di tinh doc goi la giai doc td' (anatoxin) nhung van con tinh
khang nguyén. Thuc sw la khang nguyén cla gidi dbc t6 c¢6 bi thay doi di mot
s0 nhom bé mat. Vi thé doc tinh bi mat di, nhwng nhiéu quyét dinh khang
nguyén (epitop) van khdng thay déi, nén van git¢ dwoc tinh dac hiéu khéang
nguyén cdia ngoai doc td. Khang thé chéng lai giai doc t6 cling chdng lai ngoai
doc t6, lam mat kha nang gay bénh cla ngoai doc t6, bang co ché trung hoa.
Hién nay vacxin bach hau, ho ga va udn van dwoc bao ché tir ngoai doc té cla
ba vi khudn nay. Khang nguyén ngoai ddc t6 do ¢6 tinh dic hiéu cao nén cling
duwoc s dung phan loai v6i mot sd' vi khudn. Tuy nhién, & mot s8'vi khuén, cac
typ (biotype hoac serotype) khac nhau nhwng tinh dac hiéu khang nguyén
ngoai doc t6 gidbng nhau (vi du nhw 6 vi khudn bach hau), va vi thé khong thé
phan loai cac vi khudn nay theo tinh khang nguyén cia ngoai doc to.

2.2. Khang nguyén enzym

Ngoai enzym ndi bao, mét s6 vi khudn con cd enzym ngoai bao. Loai
enzym nay gom hai loai: enzym chuyén héa va enzym déc lwc. Enzym chuyén
hoéa c6 chirc nang phan huy cac phan t&r chat dinh duéng thanh nhirng doan
ngén hon dé c6 thé van chuyén dwoc qua mang té bao. Trong bai nay, chang ta
khéng quan tdm dén loai enzym chuyén héa, ma quan tam t¢i enzym déc luc.

O mot s6 vi khuan cd cac enzym doéc lvc nhu hyalurokinase, leucocidin
hemolysin, coagulase... Cac enzym nay cé tinh khang nguyén t6t va kich thich
tao thanh cac khang thé dic hiéu. Cac khang thé nay cé thé st dung dé trung
hoa tac dung gdy bénh clla enzym, nhv nguoi ta dd dung khang thé chéng
hyaluronidase, dé ngan can sw lan tran ctia Clostridium perfringens gay bénh
hoai thu.



Mot s8' khang nguyén enzym ciing duwgc si¢ dung trong chdn doan. Vi du
ngudi ta da st dung streptolysin 0 cha lién cAu nhom A dé chdn doan bénh
thdp, b&ng phan &ng ASLO.

2.3. Khang nguyén vach té bao (khang nguyén than O)

Trir Mycoplasma, con moi vi khudn déu cé vach. Vach vi khuan co thanh
phan héa hoc co ban la peptidoglycan. Ngoai thanh phan nay ra, vach con bao
gdm mot sb I6p khac, tuy theo loai vi khudn va tinh chit bdt mau Gram cua
chung:

- Vi khudn Gram duong:

Ngoai 16p peptidoglycan, é nhiéu vi khudn Gram dwong con ¢ thém I6p
acid teichoic bam bén ngoai. Acid nay va/hoac I6p polysaccharid tao nén tinh
dac hiéu khang nguyén 0.

M6t s6 vi khudn con c6 mot s6 khang nguyén khac bao ngoai I6p acid
teichoic va polysaccharid, nhw protein M (cta lién cau hoac phé cau), protein
A (cUa tu cau vang), hodc 16p sap (cta Mycobacterium).

Tuy mbi loai vi khudn ma mét trong cac 16p trén quyét dinh tinh dic
hiéu khang nguyén than cda chung.

- Vi khuan Gram am:

Cdu tric khang nguyén ctia vach vi khuan Gram am phdc tap hon cac vi
khudn Gram dwong nhwng gitra cac vi khudn Gram am cé cac 16p khang nguyén
vach gan nhu nhau. Tinh dac hiéu duoc quyét dinh béi 16p polysaccharid ngoai
cung.

- Lép co ban nhét cha vach vi khudn Gram am van 1a peptidoglycan. Bao bén
ngoai I6p nay la cac lIép phospholipid A va B (I6p nay quyét dinh tinh doc ctia noi
doc t0), sau dd la hai 16p polysaccharid. Lop polysaccharid khéng mang tinh dac
hiéu. Khang nguyén ctia ndi doc t6 c6 ban chat héa hoc la lipopolysaccharid, nén
thwdng duoc viét tat 1a LPS. Tinh dic hiéu cha khang nguyén o va cta LPS la
modt. Nhwng tinh mién dich thi c6 khac nhau: khang nguyén 0 ngoai LPS con bao
gdm ca Iop peptidoglycan, nén tinh sinh mién dich ctia n6 manh hon LPS.

LPS cla cac vi khuan Gram am, tuy c6 tinh dac hiéu riéng, nhung céu
trac cua ching dwoc 1ap lai nhiéu 1an cac doan giéng nhau (cé cac quyét dinh
khang nguyén nhuv nhau). Trong qué trinh kich thich tao ra dap &ng mién
dich, LPS cha yéu kich thich cac dong lympho B dé san xuét cac khang thé.
Céac khang thé nay mang tinh da dac hiéu vi ching dwoc san xudt tr nhiéu
clone lympho B. LPS duwgc coi la tdc nhan hoat héa da dong. Vi nhirtng ly do
trén LPS khéng duoc st dung dé san xudt thanh vacxin.

& mét s6 vi khudn Gram am, nhw lau ciu, bao bén ngoai l6p Polysaccharid
con c6 mot vai I6p protein“Nhirng ndo mé-cau-codcacthanh phan khang nguyén
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than nhuw cac trwc khudn dwong rudt (hoan toan gidng véi cac 16p da mo ta
trén) va gitra chung c6 cac khang nguyén chéo.

2.4. Khang nguyén voé (khang nguyén K - kapsule)

Mot s6 vi khudn c6 vé bao bén ngoai vach té bao, nhu: phé cau, H.influenzae,
dich hach, ndo mo cau, than va mét s6 vi khudn duwdng rudt. Ban chét héa hoc
ctla vo vi khuén cé hai loai:

- Polypeptid, nhw vo cha cac vi khuédn than, dich hach. Cac polypeptid nay
duoc téng hop tir cac acid amin dang D.

- Polysaccharid la vo ctia cac vi khudn con lai, nhwng rdt khac nhau trong
thanh phan cdu tao va cdu trdc. Chung thuong la heteropolysaccharid
duoc téng hop tir acid uronic voi cac dwong khac (D glucose, D galactose,
D mantose...). Chang cé thé c6 nhanh hoac khoéng nhéanh, voé cda vi
khuén dugc téng hop tlr bao twong té bao.

Do ban chéit héa hoc trén nén vé clha vi khudn gay mién dich khéng
manh, nhwng khi gdn véi té bao vi khuén, thi vd van gay dwoc mién dich.
Khang nguyén vé duwgc ding trong phan loai mét s6 vi khuédn, nhuw dinh typ
phé cau, phan loai ndo mé cau hodc Salmonella.

Khi vé bi két hgp bdi cac khang thé dac hiéu thi sé hinh thanh phan (ng
phinh vé (Quellung) va ngudi ta c6 thé quan sat bidng phwong phap nhudm
muc tau. Day la phuwong phap quan sat vo.

2.5. Khang nguyén 16ng (khang nguyén H)

Nhiéu triec khuan cé 16ng, nhw céc trec khudn dwdng rudt (trir Shigella,
Klebsiella), phdy khudn ta, Helobacter pylori, trec khudn ma xanh.

Léng moc tir nguyén sinh chét, chui qua vach té bao b&ng thé co ban, sau
do6 chui qua moéc. Sgi long (filament) dai 15-25 nm va duong kinh khoang 5
nm. Sgi l6ng dugc tao thanh bédi cac protein sgi (flagellin). Céac flageiiin dwgc
téng hop tir cac acid amin dang D (dang it gédp trong tw nhién). Do d6 viéc xir
ly khdng nguyén cla céac té bao mién dich khdng thuan lgi va dap rng khéang
thé khéng manh.

Khi cac soi 16ng bi két hgp bdi cac khang thé dac hiéu, 16ng sé bi bat
dong, vi khudn khéng thé di chuyén duoc. Khang nguyén 16ng ciing dugc ding
dé phan loai mét sé vi khudn, nhw Salmonella.

3. CAC THANH PHAN KHANG NGUYEN CUA VIRUS

Ngoai khang nguyén cla hat virus, mot s6 loai virus cling c6 khang
nguyén hoa tan (1a cac enzym céu trdc ho#c cac thanh phan cdu tao dugc téng
hop thira) nhwng it c¢6 vai tro trong chdn doan va phan loai virus. Vi vay trong
bai nay chi dé cap t6i;khang-nguyén.cau-truc.ctia-virus:
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34. Khang nguyén nucleoprotein

Acid nucleic déng vai tro la hapten, nhwng nucleoprotein (acid nucleic
cdng voi capsid) la khang nguyén hoan toan. Nhém Pox chiém 50% trong
lwgng virus va 6 virus cam, ribonucleoprotein la khang nguyén dac hiéu typ.
bay la thanh phan khang nguyén duy nhét cla cac virus khéng c6 envelop.
3.2. Khang nguyén capsid

Pay la nhirng khang nguyén quan trong, va la khang nguyén nucleoprotein
khi loai bd acid nucleic). Khang nguyén nay duogc dung trong phéan loai va
vacxin ctia nhiéu virus, vi du cac Picornavirus.

3.3. Khang nguyén envelop

Vo envelop thwong la glycoprotein cla gai nhi cdm trén mang dilipid.
Gai nha 1a nhirng khang nguyén rdt quan trong dé xac dinh cac virus c6 vo .
Gai nhu cling la phan tr bAm va xam nhap cta nhiéu virus nén né la thanh
phan quan trong cda vacxin, nhw HIV, cac Myxovirus...

Ty LUONG GIA
1. Ke tén cac loai khang nguyén cha vi khuén va y nghia?
.Céac thanh phan khang nguyén hoa tan cdia vi khudn va y nghia?

Céc loai khang nguyén té bao ctia vi khudn: ban chat hda hoc va y nghia?

M owN

Cac loai khang nguyén clia virus va y nghia?
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suw DE KHANG CUA co THE VOI VI SINH VAT
GAY BENH

MUC TIEU
1. Trinh bay dwoc cac khai niém vé hai hé théng phong nguw cla co thé.
2. M0 ta dwoc cac hang rao clia hé thong phong ngu khong dac hiéu.

3. Trinh bay duoc vai tro ctia khang thé va lympho T trong chéng nhiém trang.

Du cac vi sinh vat c6 da cac diéu kién gay bénh (doc luc, s6 lwgng can
thiét va dwong xam nhap thich hop), nhwng bénh nhiém tring c6 xay ra hay
khéng con phu thudc vao sy d& khang cla co thé (con goi l1a mién dich cta co
thé). Sy dé khang culia co thé la tdp hop clia nhiéu hé thdng va yéu té, ching
hd tro nhau dé tao nén sy bao v&. Ngudi ta thwong chia ching thanh 2 hé
théng lon.

1. HE THONG PHONG NGU Ty NHIEN (mién dich tw nhién, mién dich khéng
dac hiéu)

Hé théng nay gébm nhiéu hang rao vén cé cla co thé. N6 chéng déi voi sw
xam nhap cta VSV, ma khoéng can c6 sy ti€p xuc trwéc voi vi sinh vat. Nén
nguwoi ta goi né 1a mién dich tw nhién hay mién dich khéng dac hiéu.

1.1. Hang rao da va niém mac

Pay la hang rao dau tién chdng lai sw xam nhap cta cac vsv bdng cac co
ché sau:

1.1.1. Cochévat ly

Voi lép da gdbm nhiéu lép t€ bao va I6p niém mac dugc phd béi I16p mang
nhay dd ngdn can sy xadm nhép cta nhiéu VSV. Sy bai tiét cac chadt nhu mod
hoéi, nuéc mét va cac dich trén niém mac, da ting cudng kha nang bao vé cla
I6p a0 nay.

1.1.2. Coché hda hoc

- pH: pH cla da day (la 2) l1a hang rao 16n nhéat trén duong tiéu héa. Phan
16n cac vsv theo thike-an va nuoc udng bi diét tai day. pH cla da va am
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dao khodng 4, la pH khong thich hop cho phan 16n cac vsv gay bénh
phat trién. Lysozym la mét enzym thay phan lién két vach vi khuan.
Enzym nay duoc bai tiét nhiéu tlr cac tuyén clla niém mac, nwéc mat va
nudc miéng.

- Spermin cé trong tinh dich né cling cé tac dung diét khudn.

- Trén da con c6 mét sb acid béo khdong bédo hoa, chidng cé tac dung chdng
lai mot s6 vi sinh vat gay bénh.

2.2Bé&Cochécanh tranh

Trén da va niém mac cé nhiéu vi
sinh vat cv trd va chung tao thanh
cac hé sinh thai. Cac hé sinh thai nay
c6 s khac nhau gilra cac vung da va
cac khoang cua co thé, do sy phan bo
cla céac vi sinh vat khac nhau gitra cac
vung. Khi cac vi sinh vat gay bénh
xam nhap vao da va niém mac, ching
sé& bi sw canh tranh chd bam (receptor)
chia cac vi sinh vat tai ché va chinh
diéu nay tao nén sy bao vé cho co thé.

Da va niém mac la hang rao bao
vé dau tién, néu hang rao nay bi ton
thvong thi nhiéu vi sinh vat c6 thé
xuyAen qu'a de ~d' fau Yao C‘? th? V? tat Hinh 25. Cac yéu t6 bao vé cla da va
nhién, ching sé gap hang rao té bao.

1.2. Hang rao té bao

Hang rao nay bao géom céc té bao thuc bao (don nhéan, dai thuc bao va
bach cau trung tinh) va té bao diét ty nhién:

1.2.1. Bach cau c6 nhan da hinh (bach cau da nhan trung tinh con goi la
tiéu thuyc bao)

Chung la ddi quan co déng c6 trong mau va hé bach huyét. Nhiém vu cla
no6 1a bat va tieu hoa cac vi sinh vat. Con su tiéu hoa cla cac vi sinh vat 1a nho
cac enzym co trong cac lysosom va con c6 thé do mot s6 anion duoc sinh ra do
gua trinh hd hédp té bao. N6 chi bat va tiéu héa dwoc cac vat la c6 kich thuédc bé
nén goi la tiéu thyc bao.

1.2.2. Cac té bao don nhan thwc bao va dai thwc bao

Loai té bao nay khi & trong mau thi goi la té bao don nhan (monocyte),
nhwng ching & trong cac t6_chc thl goi 1a dal thirc bao (macrophage) véi cac
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tén khac nhau tuy theo té chirc ma no cw trd (& gan goi la té bao Kuffer, & hach
lympho goi la dai thwc bao tw do va c6 dinh...), so6 di goi la dai thwc bao vi né cé
thé bit duwoc cac di vat 16n nhw bui than. Pai thuc bao cé cac vai tro sau:

- BAt va tiéu héa céac vi sinh vat (giéng & bach cau trung tinh)

- Trinh dién khang nguyén cho cac té bao mién dich gay ra phan &ng
mién dich.

- Tham gia vao mién dich té bao bdi co ché khéng dac hiéu.

- Bai tiét cac yéu t6 bao vé: bd thé, interferon, lysozym va mét s6 yéu to
kich thich phan bao khac.

1.2.3. Té bao diét ty nhién (Natural killer - NK):

Loai té bao nay tim thdy & mau ngoai vi ciia da s8' nguwoi. Chung khac véi
té bao lympho B, T, dai thuc bao va bach cau trung tinh. Céac té bao dich c6 thé
14 t& bao bi nhiém virus hodc té bao ung thw va trinh dién khang nguyén lén
bé mit té bao. Tac dung diét té bao dich rat ré véi NK khi té bao dich nhiém
cac virus c6 vé envelope. No tiéu diét té bao dich va cac virus c6 trong té bao
nay. Hoat tinh nay tang Ién khi NK bi kich thich b&i interferon. NK con c6
kha ning tiéu diét vi sinh vat theo kiéu ADCC (xem thém phan “Khang thé”).

1.3. Hang rao thé dich
Cac yéu td bao vé sdn c6 trong mau va cac dich cha co thé 1a bé thé (BT),
propecdin, interferon va cac khang thé ty nhién.
1.3.1. B6 thé (BT, complememt)
1.3.1.1. Tinh chat

BT la mo6t hé thong protein bao gdbm 11 thanh phan (hién nay, nguoi ta
cho rdng, né c6 40 thanh phan), s&n c6 trong huyét thanh, thudng bi hoat héa
béi phtrc hop mién dich (mét s6' trvong hop cé thé bi hoat héa theo con duong
tat, khéng can phic hop mién dich).

1.3.1.2. Tac dung sinh hoc

- BO thé khi duogc hoat hoa béi khang thé va khang nguyén co thé lam tan
cac VK Gram am, VR, Rickettsia va tiéu diét cac VK Gram dwong. Ban
than BT khi chwa hoat héa ciing c6 thé lam tan cac VR.

- BT lam ting sv két dinh mién dich va sy thwc bao vi bd thé cé receptor
(c3b) trén cac té bao thuc bao.

- BT c6 hoat tinh phan vé do gidn mach (c3a, c5a).

- BT c6 tac dung thu hat bach cau.
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1.3.2. Propecdin

Propecdin la mot hé théng protein c6 trong huyét thanh. Propecdin cé cac
tac dung sau:

- KEé&t hop véi zymozan (la mot loai polysacarit c6 trén bé mat mét s6 VSV)
khi ¢6 xuc tac ctia ion Mg2+, nhw mot khang thé tw nhién.

- Hoat héa b6 thé theo con dwong tat.

cah
© Y (

1 oo

E +A Xulc tac
C-i,C4,C2 C4b' C2a c 4b' 2a, 3b
Con duong co dién
Tém tt hai con dudng hoat héa b6 thé Csb.9
(ti€ng Anh goi con duong thir hai la )
altemative pathwvet) Bam va lam

ton thuong té bao

Hinh 26. Hai con duong hoat héa bo thé

A. Khang nguyén; E. T& bao hoac vi sinh vat; c. BG thé

1.3.3. Interferon (IFN)
1.3.3.1. Tinh chéat

- IFN la nhirng polypeptid c6 trong lwvgng phan t&r thdp (20.000 - 30.000
dalton) khong bi phan hdy béi pH tlr 2 dén 10.

- NO khdng c6 tac dung dac hiéu khang nguyén, nhung lai ¢6 tinh dac hiéu
loai (IFN cuUa loai déng vat nao sadn xudt ra chi c6 tac dung voéi loai do),
IFN tao ra do virus c6 tac dung trén virus khac trong cung ma IFN da
tao ra.
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- IFN xuéat hién rdt nhanh (1 gio sau khi tiém chat kich thich).

- Trong co thé, IFN cha té bao nay tiét ra cé tac dung véi cac té bao xung
guanh va qua dwong mau tac dung voi cac té bao xa hon.

- C6 thé dung IFN ndi sinh (do kich thich co thé san xuét bang
interferonogen) va IFN ngoai sinh (san xudt in vitro) dé phong va chira
mot s6 bénh do virus.

1.3.3.2. Cac loai IFN, ngudn goc va tac dung

- IFN alpha: dii car-té-hao yrt nnri vi hiéu mo sidn xuat:xér tac dung ngan
can sv nhan lén cda virus.

- IFN beta: do té bao lympho va dai thuwc bao sdn xuat. Cé tac dung ngan
can sy nhan lén cda virus. Hoat héa cac té bao diét tv nhién (NK), chong
nhiém trung va ung thuw.

- IFN gama, con goi la IFN mién dich. Do té bao lympho T4 sdn xuét, tac
dung nhu mét lymphokin, c6 tdc dung diéu hoa mién dich. Hoat héa cac té
bao diét tw nhién va dai thuc bao, chéng nhiém triing va chéng ung thu.

1.3.4. Khang thé tw nhién (natural antibody)

Khéang thé tw nhién Ia nhi*tng khang thé c6 s&n trong mau, ma khong ro
da c6 sw ti€p xuc vOi khang nguyén twong ng. Tuy voi mot s6 lwong rat it,
nhuwng khang thé nay da lam tang sy dé khang dang ké véi khang nguyén
twong ¢ng hodc khang nguyén chéo. Vi vay khang thé nay sdn c6 va no lam
tdng kha ning mién dich. Tré em mot nam tudi, ty 18 khang thé chdng phé cau
va E. coli cao hon nhiéu ty 18 nhiém céac vi khuan nay.

1.4. Mién dich chtng loai

Céc loai dong vat khac nhau c6 kha nang dé khang khong giéng nhau véi
cac vi sinh vat. Ngay trong cung mot loai dong vat, su dé khang cling cé sw
khéac biét. Nguoi ta da nghién clru va thdy 70% nguoi My da den cé sy dé
khang véi ky sinh trung so6t rét Plasmodium vivax, ngwoc lai nhirng nguti My
da trdng hoan toan nhay cam voi ky sinh tring nay. Sy khéac biét nay la do 6
b&' mat hong cau nguoi My da den thiéu cac phan t ti€p nhan cho p. vivax
con & nguwoi My da trdng thi khdng c6 hién twong nay. Thuc chdt mién dich
chting loai la phu thuéc vao di truyén chuiing loai dong vat.
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Hinh 27. K&t hop mién dich dac hiéu va khéng dic hiéu bao vé co thé

2. HE THONG PHONG NGU BPAC HIEU (con goi la mién dich d&c hiéu, mién dich
thu dugrc)

Hé théng phong ngu tu nhién rat quan trong, vi né chéng déi tic thi voi
cac vi sinh vat gay bénh. Nhwng véi cac vi sinh vat cé doc lwc cao, co thé can co
hé théng phong ngy dac hiéu. Hé théng nay sé loai trlr cac vi sinh vat gay bénh
nguy hiém hon ra khdi co thé, gitp cho co thé hdi phuc va duy tri mién dich.

Hé thong phong ngu dic hiéu cé duge khi co thé da tiép xac voi mot vi
sinh vat gay bénh nao dé (do nhiém trung hodc do dung vacxin), sau dé co
duoc sy d& khang vai vi sinh vat dé. Vay su tiép xtc cha co thé v6i vi sinh vat
hay noi dang hon la voi cdc khang nguyén cda vi sinh vat sé dan t8i c6 duoc
mién dich chéng lai vi sinh vat d6. Vi 18 ndy ma ngudi ta goi ching la mién
dich thu dugc hay mién dich dic hiéu. Mién dich dac hiéu c6 2 loai 1a mién
dich dich thé (khang thé) va mién dich té bao (lympho T). Ching ta sé& lan luwot
dé cap téi 2 loai nay.
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Khéng thé
(Immunglobulin)

Twong bao
(TB Plasma)

Hinh 28. So d6 dap (ng mién dich dac hiéu
Tl t€ bao ngudn (tuy xwong) cho cac té bao lympho di vé tuyén (ic (thymus) va biét hod tré thanh
lympho T (LT) va té bao lympho di vé Bursa equivalent (t6 chirc lympho) biét hoa thanh lympho B
(LB). Céc té bao nay dugc hoat hod bdi khang nguyén do dai thiyc bao va tré thanh cac té bao LT
va LB c6 th&m quy&n mién dich v6i khang nguyén. LT thanh cac té bao Th (T-helper, TA3) san
xudt ra céc interleukin (IL ) diéu hoa hé théng mién dich, Tc (cytotoxic cell) té bao diét, Ts (t€ bao
trc ché mién dich). LB tré thanh té bao plasma san xuét khang thé mién dich.

2.1&Céc co ché bao vé cha khang thé trong chéng nhiém trung

T4t ca cac co ché chia khang thé trong chéng nhiém tring déu xuét phat
tr chirc ndng co ban cha khang thé la két hop dac hiéu véi khang nguyén caa
cac vi sinh vat. Sy két hop dic hiéu nay sé biéu hién thanh cac co ché chdng
nhiém trang khac nhau:

2.1.1. Ngan cdn sy bam cla cac visinh vat vao cadc niém mac

IgA tiét (IgAs) thwong gén trén niém mac duong hd hdp va tiéu hoa.
Khang thé nay co thé két hop dic hiéu véi cac khang nguyén vi sinh vat va
ngan can vi sinh vat bAm vao niém mac.

2.1.2. Trung hoa ddoc lwc cla virus, Rickettsia, ngoai doc td va enzym

Céc IgG, IgA va IgM khi két hgp dac hiéu voi cac khang nguyén trén da
lam cho cac virus, Rickettsia, ngoai doc t6'va enzym mat kha nang gay bénh vi
cac vi sinh vat nay khong thé bam vao duroc vao cac t€'bao cam thu
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2.1.3. Lam tan cac visinh vat

IgG va IgM khi két hop véi khang nguyén (la cac vi sinh vat) da hoat hoa
b6 thé dan téi lam tan céc vi khudn Gram dwong, virus va tiéu diét cac vi
khudn Gram am.

2.1.4. Ngwng két cac visinh vat, két tla cac san pham hoa tan clha céac
vi sinh vat

Céc IgG, IgA va IgM khi két hop voi cac vi sinh vat da gay nén sy ngung
két cac vi sinh vat nay. Cac loai khang thé trén khi két hop v6i cac san phadm
hoa tan cla cac vi sinh vat cling gay nén su két tlla cac sdn pham nay.

2.1.5. Lam tang sy thwc bao do sy opsonin hoéa

Cac IgG va IgM khi da két hop véi vi sinh vat va sdn pham cha ching cé
thé hoat hoa BT. Phitc hgp mién dich nay lam dé& dang cho céac té bao thuc bao
bat (opsonin hoa) va tiéu hoa cac khang nguyén, sé di c6 hién tuwong nay la do
cac té bao thuc bao c6 cac phan tr tiép nhan voi Fc ciia IgG va C3b cua BT.

2.1.6. Boc sat té bao phu thudc vao khang thé (ADCC: antibody-dependent
cytotoxic cell)

Cac té bao null (mét dang té bao lympho, nhwng khéng phai lympho B va
T) c6 d&c tinh g&n duoc Fc chia IgG trén bé mat cla nd va phan Fab cha khang
thé nay van c6 thé két hop dic hiéu vai cac té bao dich. Té bao dich c6 thé 1a té
bao ung thw hodc té bao bi nhiém virus véi sy xudt hién khang nguyén dac
hiéu trén mat té bao. Hién nay, té bao NK duogc coi la té bao null. Sy két hop
nay da lam tan té bao dich.

2.2. Céc co ché cha mien dich té bao trong chéng nhiém trung
2.2.1. Vai tro cia mién dich té'bao trong chéng nhiém trung

Khang thé c6 vai tro rat quyét dinh trong chdng nhiém trung. Vi cac vi
sinh vat ky sinh ngoai té bao thi khang thé, BT va cac té bao thuwc bao di co
thé hoan toan lam mat doc lwc chia vi sinh vat va loai trir chang ra khéi co thé.
Nhuwng véi cac vi sinh vat ky sinh bén trong té bao (mam bénh ndi té bao),
khang thé chi c¢6 tac dung & giai doan vi sinh vat chwa chui vao té bao. Khi cac
vi sinh vat da 6 trong té bao, co thé can c6 mién dich té bao méi chdng lai dwoc
chiing. Vi khang thé khéng thé chui vao trong té bao dé két hgp véi cac vi sinh
vat. Cac mam bénh ndi té bao duoc chia lam 2 loai:

* Ky sinh noi bao bt budc nhw cac virus, Rickettsia, Chlamydia.

* Ky sinh ndi bao khdng bat budc (c6 thé sinh san duwoc c& trong va ngoai
té bao) nhuw vi khudn lao, phong. Brucella, Listeria monocytogenes, Salmonella-,
ndm Candida albicans.
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Co ché d&c hiéu ctia mién dich té bao trong chéng nhiém trang: co ché
nay do lympho T (Ly T) quyét dinh. C6 hai loai Ly T tham gia vao mién dich
té bao.

2.2.2. Ly Tc (T8 T doc sat té bao, cytotoxic cell)

Ly Tc cé kha& nang tiéu diét cac té bao dich, khi né ti€p xulc truc tiép cac
té bao dich. Cac té bao dich c6 thé la té bao ung thu hodc té bao bi nhiém
virus, voi sy xudt hién ciia khang nguyén dic hiéu trén b& mat té bao dich gan
vOi MHCI. Cac té bao dich phai c¢6 cung khang nguyén hoa hgp td chirc 16p 1
(MHC1) v6i Ly Tc nhwng khong can ¢ sw c6 méat ciia khang thé dac hiéu. Té
bao dich va cac virus chtra bén trong né bi tiéu diét.

2.2.3. T (trwde day goi la Ttdh T helper)

Phan &ng qua man mudn dé chdng lai cac man bénh ndi té bao, nho tac
dung ctia cac lymphokin do té bao TCD4sdn xudt (IL2, gama interferon...).

Tom lai: co thé c6 bi bénh nhiém trang hay khéng la phu thudc vao su
twong quan gitra vi sinh vat gy bénh va sy dé khang cta co thé. Sy dé khang
cla co thé gom hai hé théng dac hiéu va khong dac hiéu (tv nhién va thu
dwoc). Hai hé thédng nay bd sung, hd trg nhau va khéng thé tach roi nhau.
Nhung sy dé khang dac hiéu déng vai tro quyét dinh hon. Sy d& khang cla co
thé con phu thudc vao tinh trang sinh ly (chd yéu la tudi tac), vao diéu kién
sbng va lam viéc. Mot sd bénh, nhat 1a nhi*tng bénh lam suy giam mién dich
(bénh cha co quan mién dich va mot sci bénh nhiém tring) da lam ting sw
nhiém trung.

Tw LUONG GIA

1. Phan biét gitra mién dich khéng ddc hiéu va mién dich dac hiéu, mién
dich cha déng va mién dich bi dong, mién dich tw nhién va mién dich
nhan tao? Cho vi du?

2. Trinh bay cac hang rao phong ngy tw nhién va cac cach chdng nhiém
trung clia chung?

3. Trinh bay céac yéu td' tham gia mién dich dic hiéu va co ché chéng
nhiém trang cda ching?

4. Trinh bay cac mé&i quan hé phdi hop gitra cac yéu t6' mién dich trong
chéng nhiém trung?
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CAC PHAN UNG KHANG NGUYEN - KHANG THE
SUY DUNG TRONG VI SINH Y HOC

MUC TIEU

1. Trinh bay dwgc muc dich sir dung cac phan ng (PU) két hop khang nguyén
(KN) khang thé (KT) trong vi sinh y hoc.

2. Trinh bay duoc nguyén ly, vé va giai thich duwoc so do clia cac PU két hop KN-KT
thuong dwgce st dung trong vi sinh y hoc.

3. Trinh bay dwgc dinh nghTa hiéu gia KT, dong luc KT va ly gidi duwgcy nghfa cla
chtng trong chan doan bénh nhiém trung.

ItMUC DICH SU DUNG CAC PHAN UNG KN-KT
I8 E&Chan doan cac bénh nhiém trung
1.1.1. Chéan dodan tryc tiép

- Xé&c dinh tén vi sinh vat bang khang huyét thanh mau (huyét thanh co
loai KT dé biét).
- Phat hién tryc ti€p KN clia vi sinh vat cé trong bénh pham.
2B2&. Chan doéan gian tiép: dung KN mau (da biét tén) dé phat hién KT dic
hiéu trong cac dich co thé, thwong la trong huyét thanh (HT), vi vay con duoc
goi la phan &ng HT hoc.

1®. Nghién ctu dich t& hoc clia cac bénh nhiém trung

Piéu tra tinh tinh nhiém mét loai vi sinh vat nao dé théng qua viéc diéu
tra KT trong HT cGia mau nghién ctu. Tuy nhién day chi Ia mét trong nhidu
ndi dung nghién ctru dich t& hoc.

1.3. Binh loai vi sinh vat
Dung khang HT mau chéng lai cdc nhém hodc cac typ vi sinh vat dé dinh

nhém, dinh typ. Phuwong phap nay cho phép hiéu biét vé cdu tric KN cha vi
sinh vat, c6 thé xép chidng thanh céac typ HT.
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1.4. Nghién clru sw dap &rng ctia co thé ddéi véi KN vi sinh vat

Mot trong nhirtng nghién ctru thudc loai nay la danh gia hiéu lwc dap rng
mién dich cia mot vacxin. Pay la viéc nhat thiét phai lam truéc khi thir
nghiém hiéu lyc bdo vé cla vacxin.

2. CAC PHAN UNG KET HOP KN-KT

Co6 rat nhiéu phan &ng két hop KN-KT dugc dung trong vi sinh vat, can
clr vao cach quan sat nhan dinh két qua, cé thé xép thanh 3 nhém.

2.1ECé4c phan ¢ng tao thanh hat

La cac phan &*rng ma phic hgp KN-KT hinh thanh dwéi dang nhitng "hat"
c6 thé quan sat dugc bang mat thwdng hodc nho su tro gitp cta kinh lap.

2.1.1. Phan &ng két taa

2.1.1.1. Nguyén ly

Phan ng két tha la sw két hgp gitta KN hoa tan (KN & tam phan t&) voi
KT twong &ng, tao thanh céc hat c6 thé quan sat truc tiép bing mét thwong
hodc nho suv tro gilp cta kinh Iap.

2.1.1.2. Phan &ng két tda trong méi trwong long

Khi dung dich KN va
dung dich KT dugc tron voi
nhau theo mot ty Ié thich hop,
phtrc hop KN-KT sé hinh thanh
dwdi dang nhitrng hat két tda.

Lwong tha thu dwoc

Lwvgng tha hinh thanh
khéong chi phu thudéc vao sob
lvong tuyét d6i cia KN va KT,
ma con phu thudc vao méi twong Luong KN thém vao
quan vé lugng gilta KN va KT.
V?' mot_ Iu’qngﬂ khang ':'T (Kj-) Hinh 29. Buéng biéu dién cac ving twong tac
hang dinh, néu ch“o tang diin gitra KN va KT
luong lEN thi ban daE lvong tua a. qué it KN; b. KN va KT twong duong; c. thira KN
tang dan, nhung dén mot Idac
nao do lwong tha khong ting nita mac du lwgng KN van tiép tuc ting. Khi KN
qud nhiéu, lvgng tda hinh thanh lai ty 1é nghich véi lvong KN (Hinh 29).

2.1.1.3. Phan &ng két tha trong gel thach

C6 nhiéu k¥ thuat két tia trong gel thach, du6i day la mot s6' ky thuat
thwong duoc st dung:
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K¢ thuat khuéch tan trong 6ng nghiém (k¥ thuat Oudin):

K¢ thuat khuéch tan don (hinh 30a):

Cho thach d4 hoa déu KT vao doan dwdi 6ng nghiém, rdi cho dung dich
KN Ién trén. KN sé khuéch tan xuéng thach, cang xuéng sau nong dé KN cang
thdp. Tai vung KN va KT tuvong duwong sé xuat hién duwong tda.

K¢ thuat khuéch tan kép (hinh 30b): Gitta KT va KN ¢6 mot 16p gel thach,
cd KN va KT déu khuéch tan vao l6p gel thach nay. Tai viung KN va KT twong

duong sé xudat hién duong tda.

gel thach

Dung dich®
KN
KN
buong
KT hoa déu - tha -
a b

Ky thuat khuéch tan trén phién
kinh hodac dia Petri:

Ky thuat khuéch tan don (Mancini):

Khang HT dwgc hoa déu trong
gel thach néng chady roi pht mot 16p
mong déu lén phién kinh. Sau khi
thach da déng, tao céac 16 rdi cho vao
cac 16 d6 dung dich cla mét loai KN
nhuwng c¢6 ndéng do khac nhau. Quanh
cac 16 s& xudt hién vong két tha, 16
nao c6 nong déo KN cang cao thi vong
két tha cang rong (Hinh 31).

Ky thuat khuéch tan kép
(Ouchterlony): phti mét I6p méng déu
gel thach noéng chay Ién phién kinh.
Sau khi thach da déng, tao 2 16; mot
16 cho KN, 16 con lai cho KT. KN va
KT déu khuéch tadn ra xung quanh.
Noi KT va KN gap nhau véi ndbng do
tvong duong sé tao thanh duwong két
tia (Hinh 32).

104

Hinh 30. K§ thuat khuéch tan
trong 6ng nghiém:
a. khuéch tan don
b khuéch tan kép

Hinh 31. K§ thuat khuéch tan don trén
phién kinh:
Theo thir tir 1, 2, 3 1a cac 16 chira dung dich
KN véi nong do gidam dan, twong (ng la cac

Két tha

KN KT

Hinh 32. K§ thuat khuéch tan kép
trong gel thach



2.1.2. Phan &ng ngwng két

2.1.2.1. Nguyén ly: la sy két hgp gitta KN hitru hinh (té bao hodc tam té bao)
v6i KT, tao thanh phirc hgp KN-KT duéi dang nhirng hat ngwng két co thé
duwoc quan sat bang mat thuong.

2.1.2.2. Diéu kién dé hinh thanh hat ngwng két

Céac hat ngwng két thuc chat la mang lwéi KN-KT. Dé c6 thé hinh thanh
mang lwéi nay, ngoai tinh dac hiéu cla KN va KT, phai c6 thém hai diéu kién
co ban:

- KN va KT phai da gia (c6 nhiéu vi tri két hop).

- KN va KT phai ¢6 ndng do twong duong.
N\
. eV
]
] 52

Hinh 33. Mang Iu6i ngung két chi hinh thanh khi KN (¢) va KT ( = ) twong duong

a. KN qué nhiéu so v6i KT; b. KN va KT tuong duong; ¢. KT qua nhiéu so v6i KN.

2.1.2.3. Phan &ng ngung két truc tiép n
(ngwng két chd dong) € vi knuan

Trong phan &ng ngung két truc KT

tiép, thanh phan KN trén té bao vi

khuédn (hodc té bao khéc), két hop véi

KT dac hiéu tao thanh mang Iluéi

ngwng két. Cac té bao gép moét phan

I('yﬂn ta({ Ién kich thugc cda hat ngung Hinh 34. PU ngwng két tryc ti€p gitka \
két (Hinh 34). khudn va KT d4c hiéu

2.1.2.4. Phan &ng ngung két gian tiép
(ngwng két thu dong)

Trong phan &ng ngwng két gian tiép, KN 6 dang hoa tan dwoc gén lén
nén muon hitu hinh (thuong la hdng cau hoac hat latex). Khi KN gdp KT dac
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hiéu, hién twong ngwng két sé xay ra do nén muon tu tap lai mot cach "thu
dong" (Hinh 35).
Pe phat hién KN, nguoi
ta lai gdn KT lén nén muon.
Khi KT gdap KN dac hiéu,
hién twong ngwng két cling sé
xudt hién. Loai nay duwoc goi
la phan &ng "ngung két thu
dong nguoc". C6 mot phan
*rng cung theo nguyén ly Hinh 35. PU ngung két gian tiép
ngung két thu ddng nguoc
c6 tén la "ddng ngung két protein A". Phan (rng nay dua trén hiéu biét rang,
protein A trén bé mit clia S. aureus la thu thé cho phan Fc chia phan tir IgG
(Hinh 36).

Protein A

1gG KN S. aureus

Hinh 36. Phan (rng déng ngung két protein A clia s. aureus
2.2ECac phan &ng dwa vao hoat dong sinh hoc cua KT
2.2.1. Phan &ng trung hoa
2.2.1.1. Nguyén ly

KT dac hiéu c6 kha nang trung hoa déc t6, doc luc clia vi sinh vat, hoac
lam mat di mot tinh chdt nao do6 clia vi sinh vat hodc san phdm cuda né.

2.2.1.2. Phan &ng trung hoa in vitro

Bao gobm nhitng phan &ng trung hoa duwoc ti€én hanh trén dung cu thi
nghiém.

Vi du phan rng ngan nguwng két hong cau dé chdn doan virus:

Nguyén ly:
Virus + Hongcau - Hong cau bi ngung két
(Virus + KT dac hiéu) + Hong cau —-- » HOng cau khéng bi ngung két
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2.2.1.3. Phan &ng trung hoa in vivo

Bao gdm nhirng phan &ng trung hoa duoc ti€n hanh trén co the song.

Vi du PU trung hoa trén chudt lang dé xac dinh mét chang vi khudn nao
d6 1a vi khudn bach hau hay gia bach hau.

Nguyén ly:
Chuét A + Khang doc t6 BH + VK?-—-» Chudt song'!
Chudt B + NaCl 0,9% + VK? ___» Chubtchét r VK bach hau

2.2.2. Cac phadn &nggday ly gidi té bao
2.2.2.1. Nguyén ly

KT d&c hiéu voi sy tham gia clia b thé s& gay ly giai té bao. Trong cac phan
rng gay ly giai té bao, phan (ng két hop bd thé dugce st dung nhiéu hon ca.
2.2.2.2. Cac budc tién hanh PU két hgp bo thé

1) Cho KN, HT can xét nghiém va bd thé, i & 37°C/30 phat hoic 6°¢/16 gio.

2) Cho thém hong cau clru da tron voi KT twong tng, dé 6 37°c trong 15 -
30 phat.

Poc két qua: néu hdng cau clru khéng tan la duong tinh. Néu hdng cau bi
tan la am tinh (Hinh 37).

KN KT BT KHC HC Duong tinh: hdéng cau
khong tan lang xuéng

* < O —I—C) thanh mot cham do.

Am tinh: héng cau tan

b tao dung dich dé déu.

Hinh 37. PU két hop b thé
a. trong HT c6 KT, b. trong HT khong cé KT

KT(-)

2.3. Cac phan &ng dung KT hoac KN danh dau

Nguyén ly chung: KN hodac KT dwgc xac dinh nho chat danh dau duwoc
gan voi KT ho#dc KN.

Diéu kién can thiét la chdt danh ddu khéng duoc lam thay d6i hoat tinh
mién dich ciia KN va KT.

107



2.3.1. Mién dich huynh quang (MDHQ)

Trong MDHQ, chédt danh dau la chat mau huynh quang, két qua duoc
doc nho kinh hién vi huynh quang.

2.3.1.1. MDHQ truc tiép

Nguyén ly: KN duoc phat hién nhé KT mau gén huynh quang.

Céc buoc tién hanh nhuw sau (Hinh 38):

KN B | HQ
M I kt
Soi kinh hién vi HQ
@ @ ©)

Hinh 38. Phuong phadp MDHQ truc tiép

2.3.1.2. Phuong phdp MDHQ giéan tiép

Nguyén ly: KT duwoc phat hién nhd KN mau va khang KT (KKT) mau gén
huynh quang. Céc buéc tién hanh nhu sau (Hinh 39):

n KKT-HQ
0 Kr m _
I KN _ w . _» I _  __ te. Soi KHV HQ
@ @ ©) ()

Hinh 39. Phuong phap MDHQ gian tiép

2.3.2. Phan &ng mién dich phéng xa (RIA-Radioimmunoassay)

Nguyén ly: Phirc hop KN-KT duge phat hién nhd KT hodc KN gén chéat
dong vi phat xa. Cé thé phat hién noi phat xa (noi xay ra PU két hgp KN-KT)
hodc do cwong do phat xa (m&c do hinh thanh phirc hgp KN-KT).

2.3.3. Phan &¢ng mién dich enzym ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay)

Nguyén ly: Phirc hop KN-KT dugc phat hién nho enzym gan voi KT hoéc
KKT tac dong Ién co chat dac hiéu.

C6 nhiéu k¥ thuat ELISA. Sau day chi gidi thiéu 2 k§ thuat, mot dé phat
hién KT va mot dé phat hién KN:
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2.3.3.1. Ky thuat dung KKTgan enzym de phat hien KT

Phan ling nay sil dung KN mau va KKT mau gan enzym. Cac biidc tien
hanh (Hinh 40):

o

~ g P noocochat

KKT
KT

@ (3) 4) 5
Hinh 40. ELISA: Ky thuat dung KKT gan enzym de phat hien KT
2.3.3.2. Ky thuat dung KKT gan enzym de phat hien KN

Phan ilng nay sil dung KT mau va KKT mlu gan enzym. Cac btidc tien
hanh (Hinh 41):

O O Co chat
KKT-E o a
KT KN ~ u £ - e - o .
JUL H -»> ket qua
(@) @ ® @ ®) Q)

Hinh 41. ELISA: Ky thuat dung KKT gSn enzym de phat hien KN

2.3.4. Sac ky mien dich
Nguyen tac ky thuat co the tom tat nhtf sau:

] ]
n n
1 B
la B D KN vi sinh vat
O KT
MINI B KKT gan mau
@)

Hinh 42. So do minh hoa nguyen ly cua ky thuat sac ky miin djch

1 Ban sic ky vdi KN dt/gc co dinh va KKT gan mau phan bo deu; 2. KT trong HT ket hop v6
KKT gin mau va di chuyen;-3=Phirc-hop-KT-KKT-gan-mau-ket-hop-v6i-KN tao vach mau
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Phitrc hop khang KT (KKT) gan chit mau dwgc phan b6 déu trén ban sic
ky. KN dac thu cda vi sinh vat duoc gan c6 dinh tai "vach PL . Khi nho HT
can xac dinh KT I&n ban séc ky. KT dac hiéu (néu co) trong HT sé& két hop véi
KKT gan mau. phitc hop KT-KKT gdn mau nay di chuyén trén gidy sac ky sé
bi gitr lai tai "vach PU’ do KT két hop véi KN vi sinh vat, két qua “vach Pu"
hién mau. Xéu trong HT khdng c6 KT dac hiéu, ¢ “vach PU* KN khdng thé gilr
duwgc KKT gan mau. vi vay khéng hién mau (Hinh 47).

3. NHAN BINH KET QUA CAC PHAN UNG KET HOP KN-KT

Bat ky PU két KN-KT nao cling nham muc dich xac dinh KT hodc KN, cé
thé la dinh tinh hoac dinh lugng.

3.1. Binh tinh

Két qua dinh tinh chi cho biét trong mau xét nghiém c6 hay khong c6 KT
hodc KN. C6 nhirng trvdng hop chi can dinh tinh da cé gia tri chan doan. bé la
cac truong hop xac dinh nhitng KN hodac KT ma binh thuwdng khdng c6 trong
nhung mau xét nghiém 18y tir ngwoi khoe manh. Nguoc lai déi voi nhitng loai
KX hodc KT co thé tim thdy ca ¢ ngudi binh thwong thi chi dinh lwvgng méi co
gia tri chan doan.

3.2. binh lwvong

Trong muc nay chi trinh bay viéc nhan dinh két qua dinh lwgng trong
chdn doan HT (phuong phap chan doéan gian tiép cac bénh nhiém trung qua
viéc xac dinh KT trong HT).

Hiéu gia KT: hiéu gid KT phan a&nh néng d6 KT trong HT. Hiéu gia KT la
d6 pha lodng HT 16n nhat ma PU con duong tinh (Hinh 43). Trong mot s
truvong hep. hiéu gia KT con dugc tinh bang don vi KT cé trong mot don vi thé
tich HT.

1/10 1/20 1/40 1/80 1/160 1/320 1/640 1/1280
Hinh 43. Hiéu gia KT bang 160
Sau khi x&c dinh hiéu gia KT. viéc danh gid két qua phai dya vao hiéu

gia ranh gi¢i (.ngudng) snita binh thuong va bénh ly, vi nguoi khoe binh thudng
van c6 thé c6 KT chéng lai_mot so vi sinh vat. Tuy nhién khéng phai ct c6 hiéu
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gia KT cao hon ngudng la bénh ly, va ngwoc lai c& thdp hon la nguwoi lanh.
Hiéu gia KT cang cao hon ngutng thi khd ndng méc bénh cang 16n, cang thap
hon nguwdng thi kha nang méc bénh cang it. Viéc xac dinh hiéu gia KT & mot
thoi diém thuong chwa du dé cd két luan chdc chan, can phai tién hanh 2 lan &
2 thoi diém cach nhau tir 7 dén 10 ngay dé tim déng lwc KT.

Pong lvc KT 1a dai lvong dac trweng cho mikc do thay ddi hiéu gia KT theo

thoi gian (Hinh 44).

bong lvc KT la thuong s6 (khong phai la hiéu sd) gitta hiéu gia KT lan
th¢ hai va lan th¢ nhat. Khi KT dang tang thi dong lwc lan hon 1. Khi KT

khéng thay déi thi dong luwc béng
1. Khi KT dang gidm thi dong luc
nhé hon 1. Mac du vé ly thuyét khi
dong luvc KT Ién hon 1 la dang c6
KN kich thich co thé hinh thanh
KT, nhung trén thyc té dong luc
KT it nhat phai bing 4 (téc la
tang 2 bac khi HT dwgc pha loang
bac 2) méi cé gia tri chdn doan
chéc chén la bénh nhan dang méc
bénh nhiém trung. Khi xét nghiém
lan th& hai néu hiéu gia KT chi
tdng hon lan th¢ nhéat 1 bac thi
chua chac da phai la KT tdng thuc
st hay chi do sai s6 k¥ thuat.

Tw LUONG GIA

Hiéu gia KT

Hinh 44. Bong luc KT = H2 : H1

1. Trong vi sinh y hoc, cac phan ng KN-KT duoc st dung nhdm muc

dich gi?

2. Trinh bay khéi niém v& 3 nhém phan rng KN-KT? M&i nhém cho 2 vi

du minh hoa?

3. Trinh bay nguyén ly (c6 so dd minh hoa) cac phan &ng ngwng két, két
tda, trung hod, MDHQ, ELISA, sic ky mién dich?

4. Trinh bay dinh nghfa hiéu gia KT, dong luc KT va ly gidi y nghia cta
chang trong chdn doan bénh nhiém trang? Cho vi du minh hoa?
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VACXIN VA HUYET THANH MIEN DICH

MUC TIEU

1. Trinh bay dugc nguyén ly st dung vacxin.

2. Phan tich dwoc cac nguyén tdc s dung vacxin va 2 tiéu chudn co ban cla
vacxin.

3. Phan tich dwoc cac yéu t6 anh hwdng dén dap (ng mién dich cha co thé doT véi
vacxin.

4. Trinh bay duwogc cach phan loai vacxin va lich tiém chling cac vacxin dang duoc
st dung rong rai & nuwdéc ta.

5. Trinh bay dwoc nguyén ly va cac nguyén tic st dung huyét thanh mién dich.

VACXIN

1. NGUYEN LY

S dung vacxin la dua vao co thé khang nguyén c6é ngudn goc tlr vi sinh
vat gay bénh hodc vi sinh vat cé cdu truc khang nguyén giong vi sinh vat gay
bénh, di duoc bao ché dam bao do an toan can thiét, lam cho co thé ty tao ra
tinh trang mién dich chdng lai tac nhan gay bénh.

2. NGUYEN TAC sw DUNG VACXIN
2.1. Pham vi va ty Ié tiém ching

Pham vi tiém chdng ctia mdi nwdéc, mdi khu vec duwgc quy dinh tuy theo
tinh hinh dich té cGia bénh nhiém tring. Nhitng quy dinh nay c6 thé thay déi
theo thoi gian do sy thay déi vé dich t& hoc ciia bénh nhiém tring.

Tiém chlng phai dat trén 80% d6i twong chwa c6 mién dich mai c6 kha
nang ngan ngwa dwgc dich.

2.2. Boi twong tiém ching
Pol tvong can dugc tiém chdng 1a tdt cd nhitng ngudi c6 nguy co nhiém

vi sinh vat gay bénh-ma-chwa-c6-mién-dich.-Tré-em-can-duwoc tiém chang rong
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rai. Boi v6i nguti I6n, vacxin thudong chi danh cho nhitng nhém nguwdi c6 nguy
co cao.
Dién chéng chi dinh tiém chdng c¢6 hwéng dan riéng ddi vdi mdi vacxin.
No6i chung khong dugc tiém chiing cho cac dbi twong sau day:
- Nhirng nguoi dang bi s6t cao.
- Nhitng nguoi dang cé biéu hién di &ng.

- Vacxin séng giam doc lvc khéng dugc tiém chdng cho nhirng nguwoi bi
thiéu hut mién dich, nhitng ngudi dang dung thudc dan &p mién dich
hodc nhitng ngwdi mac bénh ac tinh.

- Vacxin virus song giam doc lwc khéng duoc tiém ching cho phu nir dang
mang thai.
2.3. Theoi gian tiém ching
- Phai tién hanh tiém chang dén trwgc mua dich, dé co thé c6 da thoi gian
hinh thanh mién dich.

- P&i v6i nhitng vacxin khi tao mién dich co ban phai tiém chdang nhiéu
lan, khodng cach hogp ly gitta cac 1an la 1 thang.

- Thoi gian tiém ching nhéc lai tuy thudc vao thoi gian duy tri duogc tinh
trang mién dich con da hiéu luc bado vé ctia moi loai vacxin.
2.4. Liéu lvgng va duong dua vacxin vao co thé

2.4.1. Liéu lugng

Liéu lwgng vacxin tuy thudc vao loai vacxin va duong dwa vao co thé.
Lidu lwgng qué thdp s& khong di kha ndng kich thich co thé dap ¢ng mién
dich. Nguoc lai, lidu lvong quéa Ion sé& dan dén tinh trang dung nap dic hiéu.

2.4.2. Buong tiém chdng

- Chdng: 1a dwong c6 dién nhat, ngay nay van con duoc st dung cho mot sé
it vacxin.
- Tiém: tuy loai vacxin c6 thé tiém trong da, tiém dudi da hodc tiém bap.

- U6ng: dwong udng kich thich mién dich tiét tai dudng rudt manh hon
nhigu so véi duwong tiém.

Vacxin con dugc dwa vao co thé theo mét s6 dudng khac nhwng it duoc sir dung.
2.5. Cac phan &*ng khéng mong mudn do tiém ching
T4t ca cac vacxin déu cé thé gay ra phan rng khong mong muén (phan

rng phu) 6 moét s6' nguwoii
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- Tai chd: noi tiém cé thé hoi dau, man d8, hoi sung hodc ndi cuc nho.
Nhirng phan &ng nay sé mat di nhanh chéng sau mot vai ngay, khong
can phai can thiép gi. Néu tiém ching khéng dam bao vo trung, thi noi
tiém chang c6 thé bi nhiém trung.

- Toan than: sd't hay gap nhét, thwong hét sau mot vai ngay. Co gidt c6 thé
gdp nhwng vai ty & rat thap, hau hét khoi khéng dé lai di chirng gi. S6c
phan vé cling c¢6 thé gap nhung vai ty 18 hét sirc thép.

2.6. B4o quan vacxin

Vacxin phai dugc bdo quan tét ngay tlr lic sdn xuat cho tdi khi duwoc tiém
chling vao co thé. Thwong quy bdo quan cac vacxin khéng giéng nhau, nhwng
néi chung déu can duoc bao quan trong diéu kién kho, tdi va lanh.

Nhiét va anh sang pha& huy tat cad cac loai vacxin, nhéat la nhirng vacxin
séng. Nguoc lai, dong lanh phd huy nhanh cac vacxin giai doc t6. Trong qué trinh
str dung & cdng ddng, vacxin can duoc bao quan & nhiét do tir 2°C dén 8°C.

Céac hoéa chat sat trung déu cé thé pha huy vacxin. Néu dung cu tiém
chiing duwoc khitr trung bdng héa chat thi chi can moét lwgng rdt nhd dinh lai
cling c6 thé lam héng vacxin.

3. TIEU CHUAN CUA VACXIN
Hai tiéu chuan co ban nhat cda vacxin la an toan va hiéu luc.
3.1. An toan

Sau khi san xudt vacxin phai dwoc co quan kiém dinh nha nwoc kiém tra
chat ché vé mat vo trung, thuan khiét va khong doc.

-V trang: khéng dugc nhiém cac vi sinh vat khac.

- Thuan khiét: khéng duwoc 1an céc thanh phan khang nguyén khac cé thé
gay ra cac phan &rng phu.

- Khong doc: lieu sir dung phai thap hon rat nhiéu so voi ligu gay doc.
3.2. Hiéu luc

Vacxin ¢6 hiéu lwc 16n 1a vacxin gay dugc mién dich & mdc d6 cao va ton
tai lau. Hiéu lwc gay mién dich cta vacxin trwdc hét dwoc danh gia trén déng
vat thi nghiém, sau do trén thyc dia.

Trén dong vat thi nghiém: danh gia mic d6 dap (¢’ng mién dich sau tiém
chiing vacxin va danh gia hiéu lyc bdo vé 16 dong vat da dugc tiém chdng khi
ching duogc thir thach bang vi sinh vat gay bénh.

Th nghiém trén thwc dia: vacxin dugc tiém ching cho mot cdng dong,
theo doéi théng ké tat cd cac phadn &ng phu va danh gia kha nang bao vé khi
mua dich toi.
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Ngoai 2 tiéu chuén trén, ngudi ta con quan tdm dén gia thanh va tinh
thuéan lgi khi tién hanh tiém chdng.

4. CAC YEU TO ANH HUONG PEN sy BAP NG MIEN DICH P &i VOI
VACXIN

4d. Tinh khang nguyén cla vacxin

Tinh khang nguyén phu thudc vao ban chat héa hoc (protein, polysaccharid,...),
phan tr lvgng (cao hay thép), cdu tric hda hoc (phtrc tap hay don gian). NOi
mot cach khai quat thi tinh khang nguyén cang cao khi né cang “la” déi voi co
thé.

4.2. Liéu luong

Lidu lvong qua thdp khéng da kich thich co thé sinh mién dich. Nguoc
lai, néu lidu lvong qua cao sé dan dén tinh trang dung nap mién dich.

4.3. Buong dwa vacxin vao co thé

Madi loai vacxin dugc dwa vao co thé theo mét dwong thich hop. Nhitng
vacxin bi pha huy bé&i dich da day, dich rudt thi khdng dua vao co thé bing
dwong ubng; nhirtng vacxin nhdm kich thich mién dich tiét tai ché thi khoéng
dua vao co thé bang duong tiém. Vacxin khéng duwoc s dung dung duwong
khéng nhitng khéng tao dugc mién dich ma con cé thé gay ra nhitng tac dung
khéng mong muén nguy hiém.

4.4. Chat phu gia mién dich (Immunological Adjuvant)

Chéat phu gia mién dich c6 2 tac dung: 1) Lam cho vacxin giang hoa
cham, vi vay cé thé giam duoc lvgng vacxin va gidm sg'lan tiém ching; 2) Lam
tang sy kich thich co thé dap rng mién dich.

Chéat phu gia mién dich thuéng duge sir dung la cac hgp chdt cia nhém
(aluminum hydroxyde, aluminum phosphate).

4.5. Khang thé me truyén

Sy tén tai mot lwgng nhé khang thé me truyén cing cé thé (rc ché sy dap
rng khang thé do'i voi khang nguyén twong ¢ng.

4.6. Tinh trang cta cha thé

Co thé chi dap ng t8t v&i vacxin khi bd may mién dich hoan chinh. Tinh
trang dinh du&ng kém ciing han ché mic dd dap ¢ng mién dich. Didu nay
khong cé nghta la han ché tiém chdng cho tré em suy dinh du®ng, trai lai con
phai quan tam hon!
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5. CAC LOAI VACXIN

Truéc day vacxin thuwong dugc chia thanh 3 loai: 1) Vacxin giai doc to, 2)
Vacxin chét 3) Vacxin séng gidm doc lwc. Ngay nay voi sy ti€én bd ctia cong nghé
sinh hoc chlng ta cé thém 2 loai: 4) Vacxin chiét tAch va 5) Vacxin tai td hop.

5.1. Vacxin giai doc to

Puwoc s&n xudt tir ngoai doc t6 chia vi khudn bdng cach lam mat tinh ddc
nhung van git* dwoc tinh khang nguyén. Vacxin giai doc té kich thich co thé
sdn xudt ra khang doc t&', c6 khd nang trung hoa ngoai doc té.

Vi du vé nhitng vacxin thudc loai nay la vacxin bach hau, vacxin uén van...

5.2. Vacxin chét (bat hoat)

Puwoc san xudt tlr cac vi sinh vat gy bénh da bi giét chét. Cac khang
nguyén nay chd yéu kich thich dap &ng mién dich dich the.

Vi du vé nhitng vacxin thudc loai nay la vacxin ho ga, vacxin thwong han
(ct), vacxin ta, vacxin Salk (phong bai liét), vacxin viém ndo Nhat Ban...

5.3. Vacxin sdng gidm doc luc

Puoc sdn xudt tr vi sinh vat gay bénh hodc vi sinh vat giéng vi sinh vat
gay bénh, da dwgc lam gidm doc lvc khdong con kha nang gay bénh. Vacxin
séng kich thich co thé dap ¢?ng mién dich gan giébng nhu dap &ng v6i nhiém
trung ty nhién.

Vi du vé nhitng vacxin thudc loai nay la vacxin BCG sbdng, vacxin thuong
han (m6i), vacxin Sabin (phong bai liét), vacxin sgi...

Tuy nhién, diéu phai quan tam dac biét la tinh an toan clda vacxin song,
phai ddm bdo khéng con kha nang gay bénh hoac chi gay bénh rat nhe, va vi
sinh vat phai cé tinh di truyén én dinh khéng tro lai déc lwc ban dau.

5.4. Vacxin chiét tach

Loai vacxin nay chra khadng nguyén duwoc chiét tach tlr vi sinh vat.
Nhitng khang nguyén da duwgc chiét tach dé lam vacxin nhu polysaccharid cta
cau khuidn mang ndo, polysaccharid chla phé cau, polysaccharid cha H.
influenzae typ b; khang nguyén Vi cta vi khuén thuong han...

5.5. Vacxin tai td hop

Badng cong nghé sinh hoc hién dai, gen ma hoéa cho khang nguyén vi sinh
vat can co dé lam vacxin dugc tach va tai t6 hop vao E. coli hodc mot dong té
bao thich hgp. Trong diéu kién tdi wu nhitng té bao nay sé sdn xuidt manh mé
loai khang nguyén mong muén do. Trén thé gi¢i nhidu loai vacxin tai t6 hop
da duwoc sdn xudt nhu vacxin ta, vacxin thwong han, vacxin Rotavirus, ...
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6. LICH TIEM CHUNG

Vacxin Liéu
luong
BCG phong lao 01 m

(vacxin song)
Sabin phong bai liét 2 giot
(vacxin séng)

DPT phong bach hau (gid 0,5ml

doc 16), ho ga (bt hoat),
udn van (giai doc t6)

SGi (vacxin séng) 05m
HE
Viém ndo Nhat Ban 05m
(vacxin bat hoat) 1.0m
Viém gan B 05 m
(vacxin tinh ché) 10m

Pudng tiém ching
Trong da
(thudng & canh tay trai)

uodng

Tiém bap
(thuong 6 ddi)

Duti da

(thudng & canh tay trai)
Tiém duti da

Tiém dudi da

Tiém bép / dudi da
Tiém bép

Tu6i tiém chlng
So'sinh hoéc bét ky
llc nao sau dé
So sinh va lac 2, 3, 4 thang

tudi

Luc 2, 3, 4 thang tudi

Luc 9 thang tudi
hoéac sém nhét sau do

Tréem 1- 5tudi
Tré em >5 tudi

Tré em
Nguoi I6n

Can cr vao dich té hoc clia cac bénh truy@n nhiém tai cac nwéc dang phat
trién va kha ndng cung cdp vacxin, T6 chic Y té Thé gi¢i dd duwa ra chuong
trinh tiém chtng mé réng v&i muc tiéu lam giam ty 1é tré em méc va tl vong
do cac bénh bach hau, ho ga, udn van, lao, s&i va bai liét bang tiém ching
vacxin. Chuong trinh tiém ching mo rong & nwéc ta hién nay da bd sung thém
vacxin viém gan virus va vacxin viém ndo. Ngoai cac vacxin néi trén, vacxin ta
va vacxin thwong han cling dugc tiém ching kha rong rdi 6 nhirng vung,
nhirng déi twong cd nguy co cao.
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HUYET THANH MIEN DICH

1. NGUYEN LY SU DUNG HUYET THANH

Dung huyét thanh mién dich la dwa vao co thé khang thé c6 ngudn goc tir
ngudi hay déng vat, gitp cho cd thé c6 ngay khang thé dac hiéu chdng lai tac
nhan gay bénh.

% NGUON KHANG THE

2.1. Bao ché tlr huyét thanh dong vat

Pau tién, dong vat dwgc tiém vacxin, sau dé ching c6 thé duwgc tiém
chinh vi sinh vat gay bénh dé kich thich sdn xudt khang thé manh mé hon.
Khi hiéu gia khang thé trong huyét thanh dat mic cao nhat, thi ldy mau dé
ldy huyét thanh dem bao ché.

Ngay nay, viéc st dung huyét thanh dong vat ngay cang gidm di vi ty Ié
gay ra phan &ng cao hon han so véi khang thé duwoc san xudt tir huyét thanh
nguoi.

2.2. Bao ché tlr huyét thanh nguoi
2.2.1. Globulin mién dich binh thuong

Globulin mién dich binh thudng dwoc bao ché tir huyét thanh ngudi khoe
manh hodc tl¥ mau rau thai. Mai Ian dugc bao ché tlr hang nghin mau huyét
thanh, do dé khéng co su khac nhau dang ké vé hiéu gia khang thé gitra cac
lan san xuét.

2.2.2. Globulin mién dich dac hiéu

Globulin mién dich d&c hiéu dugc bao ché tir mau cha nhitng nguwdi mac
bénh nhiém trung da khai, hodc tir mau clla nhirng ngudi khde manh maéi duoc
tiém chdng ting cuong. Trong globulin mién dich dic hiéu, ndng do khang thé
chdng lai mot loai vi sinh vat cu thé (dic hiéu), thwong cao gdp hang chuc lan
trong globulin mién dich binh thuong.

3ONGUYEN TAC st DUNG
3B. P6i twong

Huyét thanh dwoc s dung nhiéu nhat dé chira va dw phong cac bénh
nhiém tring. Ngoai ra n6é con dwgc st dung cho mot s6 muc dich khac nhuw
diéu tri thiéu hut mién dich, di &*ng va du phong bénh tan méau so sinh.
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Trong chita va dy phong bénh nhiém trang: huyét thanh chi c6 hiéu luc
vGi nhitng bénh ma co ché b&o vé cht yéu nho mién dich dich thé. Kinh dién
nha’t 1a huyét thanh khang uén van (SAT) va huyét thanh khang bach hau
(SAD). Huyét thanh khang ho ga, khang s¢i dwgc tiém cho tré chua duoc tiém
chling c6 ti€ép xUc v6i bénh nhan. Huyét thanh khang dai duoc tiém cho nhitng
nguwdi bi ché dai hoac nghi dai cdn voi vét thuong ndng hodc gan dau. Ngoai ra
con cé cac huyét thanh khang virus viém gan, virus quai bi, rubéén. Globulin
mién dich con dugc tiém cho nhitng bénh nhan viém duwong hd hdp tai phat
nhiéu lan.

Huyét thanh nguwoi binh thwdng duoc tiém cho tré bi thiéu hut mién dich
badm sinh. Mot s&’ cdng trinh nghién ctu cho thay rdng globulin mién dich c6
tac dung diéu tri di ng.

Viéc st dung globulin mién dich khang D cho ngu®i me ¢c6 nhém mau Rh
(-) méi sinh con Rh (+) cé tdc dung ngan can sy hinh thanh khang thé khang
Rh va do dé tranh duoc nguy co tan mau so sinh cho dira tré sau. Co ché cla
hién twong nay la globulin mién dich khang D s& pha huy cac hdng cau Rh (+)
cla dra tré xam nhép vao dong tuan hoan clia ngwoi me khi sinh, do dé viéc
tiém globulin khang D chi ¢c6 hiéu qua trong thoi gian 72 gio sau khi sinh.

3B. Ligu luong

Liéu lwgng huyét thanh sir dung tuy thudc vao tudi va cadn ning ctia bénh
nhan, trung binh tir 0,1 dén 1 ml/kg can ndng tuy theo loai huyét thanh va
muc dich s dung. Huyét thanh khang ud'n van duoc tinh theo don vi, trung
binh 1a 250 don vi cho mét trwong hop. Néu vét thwong qua bin hoac tiém
cham sau 24 gio thi liéu lwvong phai tdng gap doi.

3.3. bwong dua huyét thanh vao co thé

Huyét thanh thwong dugc dua vao co thé bing dwong tiém bap. D6 voi
nhitng loai huyét thanh da duoc tinh ché dat tiéu chuan cao, cé thé tiém tinh
mach nhwng cling rdt nén han ché. Tuyét doéi khong tiém tinh mach nhirng
huyét thanh c6 ngudn goc tlr dong vat.

3.4. bé phong phan &ng

Can phai thuc hién tot cac viéc sau:

1) HAi xem bénh nhan da duoc tiém huyét thanh lan nao chwa. Rat than
trong khi phai chi dinh tiém huyét thanh lan th& hai vi ty Ié phan &ng cao hon
nhiéu so véi lan th& nhat.

2) Lam phan &ng thoat man (phan &ng Besredka) truéc khi tiém: pha
lodng huyét thanh 10 Ian bdng dung dich NaCl 0,85%, tiém trong da 0 1 ml
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Sau 30 phat, néu noi tiém khdong man do thi cé thé tiém huyét thanh. Néu noi
tiém méan dé, néi chung khéng nén tiém, trir khi tinh trang nhiém trung
nhiém doéc cha bénh nhan doi héi b&t budc phai tiém. Trong tredng hop d6, can
chia nho téng liéu dé tiém dan, cach nhau 20 dén 30 phut.

3) Trong qué trinh tiém truyén huyét thanh phai theo ddi lién tuc dé co
thé xt tri Kip thoi néu c6 phan &ng xay ra, dic biét la phai chuin bi day da
cac diéu kién dé xt tri soc phan vé.

3.5. Tiém vacxin phdi hop

Khang thé do tiém huyét thanh sé phat huy hiéu Iwc ngay sau khi tiém,
nhung chi ton tai mot thoi gian ngan. Hiéu gia khang thé nay giam nhanh
trong mdy ngay dau, sau dé giam cham hon nhwng cling sé bi loai trir hét sau
khoang 10 dén 15 ngay, do phan rng vdi cac khang nguyén vi sinh vat va do bi
co thé chuyén hoa. Viéc tiém vacxin phdi hop nham kich thich co thé tao ra
mién dich cha déng thay thé lac mién dich thu ddng do tiém huyét thanh hét
hiéu lyc.

4. CAC PHAN UNG DO TIEM HUYET THANH

N6i chung loai globulin mién dich c¢6 ngudn gdc tr ngwodi da duoc tinh ché
cao va dwa vao co thé bing duwong tiém bap it gay ra cac phan &¢ng nguy hiém.
Tuy nhién can phai lvu y rdng, ty 18 phan &¢ng do tiém huyét thanh cao hon
nhiéu so vdi phan rng do tiém ching vacxin. Nhirng phan rng khi tiém huyét
thanh do hai co ché chinh: 1) do co thé phan &ng véi cac thanh phan khéng
nguyén la, nhét 1a déi v6i cac huyét thanh chwa duoc tinh ché cao; 2) do co thé
s&n xudt khang thé chéng lai chinh globulin mién dich.

4.1. Phan &ng tai chd

Noi tiém cé thé bi dau, man dd. Nhirng phan rng nay thwdng nhe, khong
gay nguy hiém va s& hét sau mot it ngay.

4.2. Phan &ng toan than

B&nh nhan c6 thé bi sbt, rét run, khé thd, dau cac khap; mot sd tredong
hop c6 thé bi nhirc dau va nén. Séc phan vé la phan rng nguy hiém nhéat. Néu
tiém huyét thanh lan dau, phan &ng thwong xudt hién sau 10 dén 14 ngay.
Néu tiém huyét thanh lan th& hai, phan &ng c6 thé xay ra ngay sau khi tiém
dén sau mot vai ngay, tuy thudc vao lvgng khang thé do co thé sinh ra 6 lan
tiém trwdc con nhiéu hay it.

Céac triéu chirng cla soc phan vé nhuv kho thé do phu né dwong hd hap trén
va co thét thanh quan; ngta toan than; néi may day va ban san khdp nguoi; swng
mé&t. B&nh nhan c6 thé dau.bung va bi dai do cac co tron bi co thét.
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Ngoai ra con gap cac triéu chirng do phirc hgp khadng nguyén khang thé
dong lai trong cac tiéu dong manh nhw viém cau than, viém co tim, van tim,
viém khép...

Ty LUONG GIA

1. Hay trinh bay nguyén ly va nhitng nét co ban nhat v& nguyén tic st
dung vacxin?
Ke céc tiéu chudn clia vacxin va phan tich hai tiéu chudn co ban nhat?
Phan tich c4c yéu t6 &nh hwdng dén sy dap (hng mién dich déi v6i vacxin?

Liét ké va ndi rd ban chat ctia céc loai vacxin?

o A~ w DN

Liét ké cac loai vacxin dang duoc st dung rong rai & nwdc ta? Mbi loai
noéi rd ban chat va lich tiém chdng?

6. Hay trinh bay nguyén ly va nguyén tic s dung huyét thanh mién dich?
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VI SINH VAT TRONG Tuw NHIEN VA KY SINH & NGUOI
CAC PUONG TRUYEN BENH

MUC TIEU
1. Kédwoc mot sd'vi sinh vat thuong gdp trong dat, nuéc, khong khi.
2. Trinh bay dwoc mot s6 vi sinh vat thwong gap trén co thé nguoi binh thuwong.

3. No6i duoc 3 loai dwdng truydn bénh cha vi sinh vat gy bénh, mdi loai duong
truyén bénh dwa ra dwgc mot vi du minh hoa.

1. Al CUONG

Thé gi6i vi sinh vat bao gdm rat nhidu loai, gdp khdp noi trong tw nhién,
trong s6' d6 chi c6 mot sé it gay bénh cho nguoi. Vi sinh vat trong tw nhién cé é
trong déat, nwéc, khong khi, cay OO, thirkc an va ca trén co thé ngudi va dong
vat. Nhiém vu quan trong cla nganh Vi sinh vat y hoc la nghién ctru cac vi
sinh vat gay bénh cé 6 ngoai cdnh dé tim cac phuvong phap phdong nglra ching,
dong thoi nghién ctru sv phan bd clda vi sinh vat trén co thé nguoi dé cé bién
phép phong bénh thich hop.

2. VI SINH VAT TRONG MOI TRUONG
2.1. Vi sinh vat trong dat

Nguoi ta goi dat la kho chira vi sinh vat bdi vi dat la méi truong quan
trong déi v6i mot sb vi sinh vat va dat c6 mot sé diéu kién can thiét cho vi sinh
vat phat trién. Trong cac hat bui dat lai c6 cd nuwdc, khéng khi, chat vo vo va
ca chat hitu co tao thanh mot loai mdi trwdng thién nhién cho sy phat trién
clla vi sinh vat. Nuwéc trong dat la nhitng dung dich mudi lodng trong dé co
chtra nhirng thirc an c6 nito, nhirtng thirc an vd co can thiét cho sw phat trién
cla vi sinh vat, dong thoi cling chtra mot s6 chat hdu co tan trong nuwéc, cac
chét httu co nay luén ludén phan giai tao thanh cac chat can thiét cho vi sinh
vat phat trién. Tuy nhién, tuy theo tinh chét cia dit & tirng dia phuong khac
nhau ma thanh phan vi sinh vat cung khac nhau. D4t con bi 6 nhiém phan va
c4c chat bai tiét cla nguwoi va dong vat véi mic dd khac nhau nén sb lwvgng va
thanh phan vi sinh vat cing-khac nhau. T dit,vi sinh vat gay bénh c6 thé
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lay sang co thé nguwoi va dong vat. buong lay chd yéu la gian tiép do sy 0
nhiém cha dat ban nhat 14 vang c6 lien quan dén chéat thai cong nghiép, chat
thai sinh hoat, chét thai tlr cac 10 mé, bénh vién ...

2.2. Vi sinh vat trong nuéc

Nuwéc cling la moi trweong thién nhién trong do vi sinh vat c6 thé phat
trien, bai vi vi sinh vat chi sinh san trong diéu kién dm wét. Vi sinh vat trong
nuwéc cd thé tir dat ma ra hodc tir khéng khi theo bui chim xudng nwéc. Nuéc séng,
ao, hd la nhitng ngudn chira vi sinh vat rdt nguy hiém, nhéat 1a ngudn nuwéc bi
nhiém vi sinh vat gay bénh c6 kha nang lay lan nhw vi khudn Salmonella,
Shigella, Vibrio cholerae...

2.3. Vi sinh vat trong khong khi

Khéng khi la moéi trwong khong c6 chat dinh dwdng cho vi sinh vat phat
trien, thém vao dé lai ¢c6 anh sdng mat troi cang lam cho vi sinh vat it c6 kha
nang nhan Ién va toén tai lau trong khéng khi. Trong khéng khi ngoai bui ra
con ¢é vi khuén, virus, ky sinh trung...

Mot s6 vi sinh vat gy bénh dwong ho hdp nhu vi khuén lao, triec khuén
bach hau, lién cau tan mau nhém A, tu cau vang, virus cam, virus sdi... tlr
bénh nhan, tr nguoi bénh khong triéu chirng bai tiét ra khong khi va lam lay
lan tir ngwoi nay sang ngudi khac chd yéu la hinh thic gian tiép.

3. CAC VI SINH VAT THUONG KY SINH & co THE NGUOI (con goi la vi
hé: Normal flora)

3.1. Cac vi sinh vat trén da va niém mac

& da chd yéu 1a cau khudn Gram dwong, dién hinh Ia cac tu cau c6 & mot
s8" viing nhét dinh cha co thé, phan 16n & da dau, hong... Ngoai ra con cé cac
trec khudn Gram dwong nhw Corynebacterium hoffmanii, Corynebacterium
xerosis, Corynebacterium minussinum.

3.2. Céc vi sinh vat ky sinh & duong tiéu héa
3.2.1. Visinh vat ky sinh & miéng

& trong miéng khi cd ba thirc &n, kém theo cé nhiét @ thich hop 1a diéu
kién thuan lgi dé cho mot s6 vi sinh vat phat trién. Tré mai sinh duoc vai gio
thi trong miéng da c6 nhirng vi sinh vat cdia nguwdi me, nhuv tu cau lién cau
tric khuén stta, triec khuén E. coli... Sau khi sinh tir 2 dén 5 ngay thi 6 tré da
¢6 vi khudn giéng nhu ctia ngwdi lan. Trong miéng con ¢ mot sé xodn khuén
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3.2.2. Visinh vat trong da day

Trong da day binh thuong pH rdt thdp (pH = 2) nén c¢6 rat it vi sinh vat,
d6 1a nhirtng vi khuén tlr miéng vao. Vi da day c6 pH la acid nén vi khuén lao
c6 thé séng duoc. Gan day nhiéu cong trinh nghién ctru da chirng minh c6 mot
loai xo&n khudn c6 tén goi la Helicobacter c6 kh& ndng phét trién trong moi
trvong acid clia da day dac biét 1a vung hang vi. Trong gidng nay, cé Helicobacter
pylori 1a vi khudn c6 kha nang gay viém loét da day, ta trang.

3.2.3. Visinh vat ¢ ruot

Tré em sau khi sinh dwoc vai gio da c6 vi sinh vat trong rudt. Tré em
nudi bing sita me, vi sinh vat thwdng la Bifidobacterium bifidum sau d6 1a E.
coli. D6i véi tré em nudi bang sita bd thi vi sinh vat thwdng & rudt c6 nhirng
loai nhv nguwoi lon.

Do cdu trdc va chirc ndng clia tirng doan rudt cé6 khac nhau nén sé lvgng
cting nhw chdng loai vi sinh vat ciing khac nhau. & rudt gia c6 khoang 70% la
E. coli roi dén truwc khudn Proteus, cdu khudn dwong rudt; triec khuédn co vo,
sinh hoi nhuv Klebsiella, Enterobacter va mot s6 vi khudn ky khi.

3.2.4. Visinh vat & duong ho hép
3.2.4.1. Visinh vat & mai

O miii ¢6 nhiéu trwc khudn gid bach hau va tu cau, dang cha y 1a tu cau
vang. Cé dén 20 - 50% nguoi lanh mang tu cdu vang trong mii va ty Ié nay
con cao hon nira & nhitng ngwoi lam viéc & trong bénh vién.
3.2.4.2. Visinh vat & hong mui

® hau thi vi sinh vat vé&' chdng loai va s6 lwong kha phong phu do tir
miéng lan truyén nhw phé cau, S. viridans, H. influenzae, Nesseria hoai sinh...

3.2.4.3. Visinh vat & khiquan vd phéquan

Do cdu tao sinh ly c¢é niém dich, dai thwc bao nén & duwong hé hdp duoi
thwong khdng cé vi sinh vat.

3.2.5. Visinh vat & b6 may sinh due, tiét niéu

Trong diéu kién binh thwong, chi c6 bén ngoai b6 may sinh duc, tiét niéu
méi c6 vi sinh vat. Nam gidi thuéng c6 Mycobacterium smegmatis; 16 niéu dao
c6 tu cau, trec khudn Gram am. N gi6i, ¢6 thé c6 tu ciu, triec khuén gia bach
hau, cau khuédn duwong rudt, triec khuén E. coli va thudng khdng cé vi sinh vat
gay bénh.
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Trong am dao cula thiéu ni¥ khi dich tiét ra hoi kiém thi cé tu cau va truc
khuédn gia bach hau. Pén tudi c6 kinh nguyét, dich tiét ra la acid thi vi sinh
vat thuong gap 1a trwec khuén Lactobacillus hay triec khudn Doderlein.

3.2.6. Visinh vat & niém mac mat

Niém mac mat thuong thdy triec khudn niém mac hoic tu cau da (S.
epidermidis).

3.2.7. Visinh vat & bd may tuan hoan va phu tang

Binh thuwdng trong bd may tuan hoan va cac pha tang khéng c6 vi sinh vat.

4. CAC BPUONG LAY TRUYEN benh

Vi sinh vat gay bénh tlr méi tredng bén ngoai hay tir co thé bi bénh lay
truy@n sang co thé lanh cé thé bang con dwong trwc tiép, gian tiép hodc théng
qua mdi gidi trung gian la cdn trung tiét tac. LAy bang con dwong tiép xdc truc
ti€p nhw bénh lau, giang mai, AIDS... do quan hé tinh duc ma vi sinh vat t&
nguoi bénh truyén sang cho nguoi lanh mot cach tryc ti€p va la con duwong
ngén nhat.

Lay bénh gian ti€p qua moéi trwdng trung gian nhw khéng khi, nudc, thirc
an, dung cu sinh hoat v.v... vi sinh vat vao nguei lanh rdi gay bénh.

Lay bénh bing con
dwong théng qua con trung
tiét tac, tie la vi sinh vat tw
vat chd hay moi truong bén
ngoai qua con trung tiét tdc
(bo chét, chdy, ran, mubi...),
roi tr con trung tiét tac, vi
sinh vat méi xam nhiém vao
nguoi lanh ma gay bénh nhw
dich hach, s6t xuat huyét...

Pbudng xam nhap cula
vi sinh vat vao co thé rat
guan trong doi véi sy phat )
trién  cia bénh truyén Hinh 45. Cac duwong truyén bénh nhiém trang

nhiém. So d6 sau day minh 1 Qua thic &n va do dung. 2. Tryc tiép gila nguoi voi
hoa cac duong lay truyén nguoi. 3a. Qua con trung, vi sinh vat sinh san bén trong

N . con trung. 3b. Qua cdn trung nhung vi sinh vat khong
cda vi sinh vat: sinh s&n bén trong con trang. 4. Tlr dong vat sang nguoi.
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Tw LUONG GIA
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1

Ké tén vi khudn, virus va vi nam thwong gap trong dat, nwdc va
khdng khi. Chung ta c6 thé can thiép bing nhirng bién phap gi dé hy
vong ngdn chdn khoéng cho chidng truyén sang gay bénh cho nguoi?
Hay viét vai tro gay bénh cda VSV trong khdéng khi va cac duong
truyén bénh clia ching? Chung ta c6 thé lam gi dé han ché sy lay lan
mam bénh tlr khéng khi?

Trinh bay vai tro gay bénh cda vi sinh vat trong dat va cac duong
truyén bénh cda ching?

Trinh bay vai tro gay bénh cla vi sinh vat trong nuéc va cac duwong
truyén bénh ctia chung?



NHIEM TRUNG BENH VIEN

MUC TIEU
1. Viét duoc khai niém vé nhiém trang bénh vién. Néu dugc 2 loai vi du minh hoa.

2. K& dugc cac loai nhiém trung bénh vién va cac doT tuvong c6 nguy co nhiém trung
bénh vién.

3. Trinh bay dwoc dwdng xam nhap cla vi sinh vat trong nhiém tring bénh vién va
cac bién phap phong ngtra.

1. KHAI NIEM

Nhiém trong bénh vién 12 bénh mac thém sau khi vao vién 48gid hoic la
bénh nhiém trang mac phai do kham, chi*a,chdm séc ngwdi bénh dang ndm
diéu tri tai bénh vién.

Vi du nguoi thay thuéc kham va diéu tri cho bénh nhan SARS (Severe
Acute Respiratory Syndrome) tai bénh vién, va sau d6, bi mac bénh SARS
hodc ngwdi nha dén cham séc bénh nhan SAES rdi méc bénh SARS; hodc mot
bénh nhan vao vién véi mdt ly do giy xwong dui kin, sau khi vao vién duwoc
tién hanh phau thuat va bi nhiém trang, dé la nhiém trang mac phai trong
bénh vién.

Nhu vay, 1ay nhiém & bénh vién (nhiém trang bénh vién) cé nghia la loai
trir cadc bénh dang c6 hodc dang 0 bénh khi vao vién va cling bao ham cd mot
sO bénh phat ra sau khi ra vién. Tuy vay, ¢6 nhirng bénh phat ra sau khi ra
vién hang thang van duoc coi 1a nhiém trung bénh vién, vi du mét bénh nhan
bi viém xuong do sy tién trién am i cla viéc déng dinh ndi tay, sau khi ra vién
mot vai thang moi biéu hién viém xwong do nguyén nhan déng dinh khong vo
khuan. Hodc mot bénh nhan sau khi ndm diéu tri 6 bénh vién véi mot bénh
khéac, sau khi ra vién vé nha xuét hién viém gan, truong hop nay cung duoc coi
la nhiém trang bénh vién. B&i vi thoi gian 0 bénh ctia bénh viém gan co thé tir
3 tuan dén 3 thang.

bong thoi tat cd nhirng nguoi thwong xuyén hay cé mat trong choc lat
nhu y t4, ho ly, nhan vién van phong cla bénh vién, ngay ca cac bac st déu
c6 thé mang mam bénh tir noi khac dén. Cac bénh dé lay 6 bénh vién gdm céac
bénh SARS, bénh ngoai da, s6t phat ban, sé't sau dé, bénh duong ruot viém
hong, viém xoang, viém ph&i, bénh 1ao v.v..
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Nhiém trang bénh vién thwong gdp la nhiém tring ngoai khoa, nhiém

trung béng va cac bénh truyén nhiém (HIV, HBV).

2. NHONG 481 TUONG CO NGUY co NHIEM TRUNG BENH VIEN

Nhitng d8i twong c¢6 nguy co nhiém tring bénh vién Ia nhitng bénh nhan

bi suy giam mién dich lam gidm kha n&ng dé& khang cla co thé bdi cac ly do
chinh sau day:

Bi cac bénh cutia co quan mién dich.

Dung céac thudc gidam mién dich, vi du ding cac thudc diéu tri bénh ung
thu.

Sau phau thuat hodc sau m&c mot bénh ning hodc dang méc mét bénh
man tinh.

Nguoi ¢6 tubi ndm diéu tri & bénh vién lau ngay, hodc tré em coi xwong,
suy dinh dudng, bi bénh ia chay kéo dai.

Nhan vién bénh vién thuwong xuyén ti€ép xudc véi vi sinh vat gay bénh,
trong khi co thé c6 stric dé khang kém, tinh trang vé sinh va bao ho lao
dong chuwa dugc cdi thién.

3. MOT SO VI SINH VAT THUONG GAP TRONG NHIEM triang bénh vén

3.1. Vi khuan: moi loai vi khudn dau c6 thé gay nhiém trang bénh vién véi ty
Ié khac nhau va hay gdp nhat la cac loai sau day:

Ho vi khudn duong rudt (Enterobacteriaeae): ho vi khudn dwong rudt
dirng hang dau trong NTBV va hay gap nhat la E. coli va nhom KES
(Klebsiella-Entrobacter-Serratia).

Ho cau khuén: trong s6' cac cau khudn thi tu cau la thwong hay gap hon
cd trong cac loai bénh NTBV nhwng thuwdng chiém ty 1€ cao nhat la tu cau
vang (s. aureus), roi dén tu cau da (S. epidermidis ) va tu cau hoai sinh
(S. saprophyticus).

Ho Pseudomonadaceae: trong ho Pseudomonadaceae thi loai Pseudomonas
aeruginosa thudng chiém ty I8 cao nhéat trong céac loai bénh nhiém trung
bénh vién.

Ngoai ra c6 thé gip nhiém trang bénh vién do Acinetobacter (dién hinh la
loai A. baumannii), H. influenzae va Listeria (Listeria cé ty 1é gap cao
nhét la L. monocytogenes).

3.2. Virus

Virus cing c6 thé gay nén NTBV, dién hinh nhét la virus HIV, virus

viém gan (A, B,C); virus-etmvirus-séi;-virus-thuy-dau::
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3.3. Vi ndm

Vi ndm ciing c6 thé gap trong NTBV, loai hay gap nhat la Candia
albicans. Ngoai NTBV do vi khuén, virus, vi ndm nguoi ta con gap nhiém ky
sinh trung bénh vién. Thong thwong cé 2 dang: bénh nhan hodc thay thubc
hodac nguwoi cham séc bénh nhan la nhirng déi twgng mang ky sinh trung va bi
mé&c bénh ky sinh tring trong thoi gian kham, chita bénh, chdm séc bénh
nhan va ndm diéu tri tai bénh vién. Loai th hai 1a loai ky sinh tring duwong
rudt. Loai hay gap la Entamoeba histolytica gay bénh kiét ly (con goi la ly
amip). Amip vao nguoi, ky sinh & rudt duwéi dang bao nang, khi strc dé khang
clhla co thé gidm sat ching sé bién thanh dang hoat dong c6 thé xam nhéap vao
té bao dé gay bénh.

4. PHAN LOAI NHIEM trang bénh vién

Ngudn vi sinh vat d& dan dén nhiém tring bénh vién rdt phong phd. Do
nhidu nguyén nhan khac nhau. C6 nguoi bi nhiém trang bénh vién khi ndm
vién hoac khi kham, chita bénh va cham séc bénh nhan do cac vi sinh vat tw
bén ngoai co thé (nhiém trung ngoai sinh) hodc bi nhiém trang do céac vi sinh
vat c6 ngay bén trong co thé (nhiém trang ndi sinh) gay nén.

4.1. Nhiem trung bénh vién ndi sinh va ngoai sinh
4.1.1. Nhiém trang ngoai sinh

Nhiém tring ngoai sinh la loai nhiém tring do céc vi sinh vat xam
nhap vao bénh nhan tr méi truong bén ngoai hodc ca vi sinh vat do thay
thuéc dem lai.

4.1.2. Nhiém trang néi sinh
Nhiém trang ndi sinh 1a loai nhiém trang do cac vi sinh vat da ky sinh
s&n 6 ngudi bénh gay ra. Chang la nhitng vi sinh vat gay bénh co hdi hoic vi
sinh vat c6 tir mot vang nhiém trung trén co thé bénh nhan da méc tir trwéc.
4.2. Cac dang lam sang thuong gdp trong nhiém trang bénh vién
- Nhiém trung ngoai khoa
- Nhiém trung béng

- Nhiém trung céac co quan: tiét niéu, tiéu héa, hd hap.

5. DPUONG XAM NHAP

Pudng xam nhap cha vi sinh vat gy nén hién twong nhiém trung bénh
vién tuy thuéc vao rat nhiéu yéu td'cé lién quan. Doi voi nhiém trang néi sinh
do céac vi sinh vat song-trén.da-va-niém.mac-clia-co-thé..Ching thuwong gay
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nhiém co quan ma chang ky sinh hodc thwong gay nén nhiém trung vét mé.
Céac vi khuén thwong thdy la cac cau khudn Gram dwong, trec khudn duwong
rudt, cidu khuédn duong rudt, mét sb6' vi khudn yém khi nhw Clostridium hodc
cac cau khuén yém khi. Trong bénh vién, nhét l1a nhitng bénh nhan gidm bach
cau, suy giam mién dich, ndm diéu tri lau ngay thi kha nang méc cac bénh vé
duwong hd hap duéi rdt hay gap. Nguyén nhan la do hit phai cac chat dich nhay
0 vung mii, hong c6 nhiéu loai vi khudn c6é kha nang gay bénh khi co diéu
kién thuan lgi nhw Hemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae, Klebsiella.

Pé&i voi nhiém trung ngoai sinh céc vi sinh vat c6 thé xam nhap vao co
thé theo tdt ca cac dwong nhu cac nhiém trung khéac; nhwng duong tiém,
truy@n, phau thuat va duwong truyén trwc tiép qua khdng khi, ban tay la rét
guan trong.

6. NGUYEN TAC PHONG NGUA

Pé phong ngira nhiém trang bénh vién, néi chung nén dwa vao may nguyén
tdc chinh sau day:

6E. Tiéu diét cac ngudn vi sinh vat c6 kha nidng gay nhiém trung

bay la mot cong viéc rdt khé khan dé phat hién va diét trir chdng. Vi
vay, dé han ché dén miuc t8i da cac vi sinh vat co thé xam nhiém vao co thé,
ngudi ta tim moi bién phap, tuy tirng cong viéc cu thé. Vi du: dé han ché
nhiém khuén duwong tiét niéu do phau thuat dua dén, nén dung cac bién phap
sau day:

Cho khang sinh du phdong khi ndi soi, sinh thiét tién liét tuyén, tham do
dong hoc vung tiét niéu, hodc mdé x& trén nhitng thwong tén do téc, u, sbi ..
Chi théng niéu dao khi that can thiét. Khong dat 6ng thong qua thoi han, can
dat dang k¥ thuat vo trung bing dung cu di tiét trang, ¢ dinh 6ng thong dé
tranh &'ng di dong hay kéo triing vao niéu dao, hé thédng dan lwvu phai kin va vo
trung.

6.2. Nang cao thé trang cho déi twgng cadm thu

Cong viéc nay rat can thiét clla bénh vién va gia dinh. Bac biét doi voéi
bénh nhan suy gidm mién dich, can c6 ché& do an uéng va diéu tri thich hop dé
co thé ¢6 di kha nang chdng lai bénh nhiém trang. Bén canh do, viéc van dong
va tap luyén cho bénh nhan lam mét s6' dong tac dé ting thém hiéu luc trong
phong bénh nhuv van dong va tap thd, ho sau khi mé,... dé dé phong viém phoi
do nam lau.

6.3. Thuc hién nguyén téc vé trung
Tiét trang & cac phong mé, phong hau phau va méi khi tién hanh cac ky

thuat hd trQ, tham dd cling nhir trong cac thao tac tiém, truyén dich.
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6.4. Quan ly chat ché hién twong nhiém trang bénh vién

C6 quy ché theo doi hang thang, hang quy, hang nam vé tién trién nhiém
trung bénh vién trong tirng khoa, phong va trong tirng bénh vién.

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay cac khai niém vé NTBV? Cho 2 vi du minh hoa? Phan biét
diém khac nhau co ban cta nhiém trung cong dong v6i nhiém trung
bénh vién?

2. C6 may loai NTBV? Loai nao hay gap nhat? Tai sao? Cho 2 vi du
minh hoa.

3. Trinh bay cac ddi twgng c6 nguy co mac NTBV va nguyén tic phong
nglra cho tirng déi twgng?

4. Trinh bay nguyén tic phong nglra NTBV n6i chung?
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PHAN 11
CAC VI KHUAN GAY BENH THUONG GAP

TU CAU
(Staphylococci)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac tiéu chudn dé xac dinh tu cdu vang, tu cdu da va
s. saprophyticus.

2. Trinh bay duoc cac yéu t6 doc luc va kha nang gay bénh cla tu cau vang.

3. Trinh bay dwoc cac nguyén tic phong va diéu tri cac bénh do tu cau.

Tu cau la mét trong nhitrng vi khudn gay bénh dugc ghi nhan sém nhét,
vao dau nhirng nam 1880. Nam 1880, Louis Pasteur dad phan lap duwoc tu cau.
Nam 1881, Ogston da gay bénh thuc nghiém. Tu cau phan bd'réng réi trong tu
nhién va la mot loai vi khuén thwong ky sinh trén da 16 mii va dwong hd hap
trén cla nguoi. Trong dé nhiéu loai (species) la nhi*ng tu cau céng sinh va mot
vai loai 1a nhirng vi khudn gay bénh gi¢i han. Theo nhiéu nghién ctru & Viét
Nam, trong cac vi khudn Gram duwong, tu cdu vang la loai vi khudn gay bénh
thudng gdp nhét va khang lai khang sinh manh nhéat. Bic biét 14 gay nhiém
khudn huyét, gay ngd doc thic an, gy nhiém trang bénh vién...

Gibng Staphylococcus it nhat bao gom 13 loai, trong dé c6 3 loai cé vai tro
quan trong trong y hoc la:

- s. aureus (tu cau vang)
- S.epidermidis (tu cau da)

- s. saprophyticus
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TU CAU VANG

(Staphylococcus aureus)

1. PAC DIEM SINH HOC
1.1. Hinh dang va kich thuwéc

Tu cau la nhitng cdu khuén, c6
duwong kinh tr 0,8-1,0 fim va ding
thanh hinh chum nho, bat mau Gram
duwong, khéng cé 16ng, khéng nha bao,
thuong khéng c6 vé (Hinh 46).

1.2. Nudi cay
Tu cau vang thudc loai dé nudi Hinh 46. s. aureus dudi kinh hién vi
cdy, phat trién duwoc & nhiét do 10 - quang hoc

45°c va néng dé mudi cao téi 10%.
Thich hop duoc & diéu kién hi€éu va ky khi.

- Trén méi trwong thach thwong, tu cau vang tao thanh khuén lac s, duong
kinh 1-2 mm, nhén. Sau 24 gi & 37°c, khuén lac thwdng ¢ mau vang chanh.

- Trén moéi trwong thach mau, tu cau vang phat trién nhanh, tao tan mau
hoan toan. Tu cau vang tiét ra 5 loai dung huyét t6 (hemolysin): a, 3 s, E. Y.

- Trén moi treong canh thang: tu cau vang lam duc mdi trweodng, dé l1au no
c6 thé 1&ng can.

1.3. Kha nang dé khang

Tu cau vang cé kha nang dé khang véi nhiét dd va héa chét cao hon cac
vi khudn khong co6 nha bao khac. N6 bi diét & 80°c trong mot giv (cac vi khuén
khéac thwong bi diét 6 60°c trong 30 phat). Kha nang dé khang voéi nhiét do
thvong phu thudc vao kha nang thich rng nhiét do t6i da (45°C) ma vi khuén
¢6 thé phat trién. Tu ciu vang cling c6 thé gay bénh sau mot thoi gian dai tén
tai 6 moi truwong.
1.4. Sy khang khang sinh

Sw khang lai khang sinh cta tu cdu vang la mot dac diém rdt dang lvu y.
Pa s6 tu cdu khang lai penicillin G do vi khudn nay san xuit dwgc men
penicillinase nho gen ctia R-plasmid. Mot s6 con khéng lai duwgec methicillin goi

la methicillin resistance s. aureus (viét tdt 13 MRSA), do nd tao ra dwgc céac
protein gan vao vi tri-tacdong chra-khang sinhHign nay mot so’ rat it tu cau
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con dé khang dugc véi cephalosporin cac thé hé. Khang sinh dwgc dung trong
cac trvong hgp nay la vancomycin.

1.5. Tinh chéat sinh vat héa hoc
Tu cau cé hé théng enzym phong phd, nhitng enzym duwgc dung trong
chén doan la:

- Coagulase c6 kha ndang lam doéng huyét twong nguwdi va dong vat khi da
duwgc chéng dbéng. Pay la tiéu chudn quan trong nhit dé phan biét tu cau
vang véi cac tu cau khac. Coagulase c6 & tat cd cac ching tu cau vang.
Hoat dong cla coagulase giéng nhu thrombokianase tao thanh mét "o
fibrinogen" trong huyét twong.

Coagulase ¢6 2 loai: mot loai tiét ra moi trwong - goi la coagulase tw do va
mot loai bAm vao véach té bao - goi la coagulase co'dinh.

- Catalase duong tinh. Enzym nay xUc tac gay phan gidi H02—0 + H.
Catalase c6 ¢ tat ca cac tu cdu ma khong c6 & lién cau.

- Lén men duwdng mannitol.

- Desoxyribonuclease la enzym phan giai ADN.

- Phosphatase.

2. PHAN LOAI
2.1. Khang nguyén

Cac tu cau cé nhiéu loai khadng nguyén: protein, polysaccharid, acid
teichoic clla vach. Nhung dwa vao khang nguyén viéc dinh loai rat khé khan.
Sau day la moét s6’ khang nguyén trén bé mat té bao dwgc quan tam nghién ctu:

- Acid teichoic: la khang nguyén ngung két chd yéu cdia tu cau va lam tang
tac dung hoat héa bd thé. Pay con la chat bAm dinh cla tu cadu vao niém
mac mi. Acid nay gan vao polysaccharid vach tu cau vang. Bay la thanh
phan dac hiéu cla khang nguyén o.

- Protein A: la nhitng protein bao quanh bé& mat vach tu cau vang va la
mot tiéu chuén dé xac dinh tu ciu vang. 100% cac chlng tu cau vang co
protein nay. S& di khang nguyén nay mang tén protein A, vi protein nay
gan duoc phan Ee cla IgG. Didu nay dan téi lam maét tac dung cta IgG,
chl yéu la mat di opsonin héa (opsonisation), nén lam giam thuwc bao.

- Vo0 polysaccharid: mot s3"it chling s. aureus c6 vo va co thé quan sat duoc
bing phuong phap nhuém vé. Lép vd nay bao gdm nhidu tinh dac hiéu
khang nguyén va cé thé chirng minh dugc bing phuong phap huyét
thanh hoc.

- Khang nguyén adherin (yéu té bam).
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- Giéng nhw nhiéu vi khudn khac, tu ciu cé protein bé méat dac hiéu, cé tac
dung bam vao receptor dac hiéu té bao. Adherin c6 thé la cac protein:
laminin, fibronectin, collagen.

2.2. Phan loai badng phage (phage typing)

Céac phuwong phap phan loai dva trén khang nguyén cua tu cau la rat kho
khan, vi vay viéc phan loai tu cau vang la cha yéu dua trén phage. Sy ky sinh
cha phage trén vi khudn mang tinh dic hiéu rdt cao. Do vy phwong phap
nay rdt c6 y nghfa trong phan loai vi khuidn. Day la phwong phap duoc st
dung nhiéu trong phan loai s. aureus, vi day la vi khudn gay nhiém trang
nhiéu nhat trén nguoi.

38pOC TO VA CAC YEU TO POC Luc

3.1. Boc té rudt (enterotoxin)

a AL a 2 Staphylococcus ac d & hé
Péc to' rudt duwoc san Téc dung trén co thé
Xu,at bOl “pha':] IUn cac Y - Protein A gan Fe-lgG
ching tu cau vang, nhung
khong phalxla tat ca moi e * 86 \ Phahiy mang 6 bio
chuing: day la nhirng protein ¥Ngoaidoc»5 *+* | Chéng thirc bao
9 Yy gp Knéng Kich thich h
~- . [N N . g * »Kich thich giai phong
twong déi chiu nhiét, nén + seukiingnguyér™ | cytokia va cac chat

VO (+/-). trung gian

khéng bi huy béi su dun
ndu, c6 trong luwgng phan
t&r tr 28.000 - 30.000 dalton
va bao gobm 6 typ dugc ky Hap phul
hiéu tr A-F. V& mién dich,
6 typ nay duwgc phan biét
kha ré rang, mac du gilra
ching cé khang nguyén
chéo. V& co ché gay bénh,
doc to6 rudt kich thich tao ra mot lwgng lén interleukin | va Il. Xac dinh
enterotoxin b&ng céc k¥ thuat mién dich.

Hinh 47. Céac yéu t6' doc luc cla
Stophylococcus aureus

3.2. Boc td'gay hoi chirng shock nhiém ddc (Toxic shock syndrome toxin-TSST)

Poc t6 gay shock nhiém ddc thueng gidp 6 nhitng phu ni¥ c6 kinh dung
bong bdng day bdn hodc nhi*ng nguwdi bi nhiém trang vét thuong. Boc t6 nay
khé phan biét v6i enterotoxin F clla tu cdu vang. TSST kich thich gidi phéng
TNF (Tumor necrosis factor, yéu t6 hoai t&r u) va cac interleukin I, Il. Co ché
gay shock clia n6é twong tw nhw ctia ndi doc t6.

3.3. Exfoliatin toxin hay epidermolytic toxin

bay la mot ngoai~dbe-td~Né-gay-nén-hdi~chirng-phéng rop va choc 1& da
(Scaded skin syndrome).é tré em. toiehlkngsnay) daduoc biét kha 1au, nhwng
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mai dén nam 1971 nguei ta mdi biét dén exfoliatin. Doc 16" nay duwoc tao bédi
gen cuia 85% cac chling tu cau vang thudc loai phage nhém II.

3.4. Alpha toxin

D0oc t6 nay gay tan cac bach cau”cd nhan da hinh va ti€u ciu, tir do gay ra
cac 0 4p xe, gay ra hoai tlr da va tan mau. Alpha toxin la mét protein trong
luong phan t&r 33.000-36.000 dalton. N6 gan trén mang té bao va thé hién cac
thudc tinh hoat déng bé mat. Doc td cé tinh khang nguyén nhung- khang thé
clia n6 khong cé tac dung chéng nhiém khuén.

3.5. D0oc td bach cau (Leucocidin)

Maéc du mot s& staphylolysin chira doc t6' bach cau, nhung chi mot doc to’
tu cau thwc sy doc voi bach cau va duoc coi la leucocidin. Doc t6' nay gay doc
cho bach cau nguoi va thé va khéng gdy déc cho bach cau cac loai dong vat
khac. N6 cling c6 tdc dung hoai t&r da thd. Leucocidin bao gébm 2 manh F va s
va c6 thé tach roi bing sac ky ion, trong lvong phan t&r la 32.000 va 38.000
dalton. Néu tach roi 2 manh nay thi mat tac dung gay doc.

3.6. Ngoai ddc td sinh ma (pyogenic exotoxin)

Vao 1979, Schlivent va cong sy dé tach biét dwgc mot doc t6 tlr tu cau
vang. Vé nhiéu phwong dién, déc t6"nay twong tw doc té6 sinh mu cua lién cau.
Protein ngoai doc td nay céd tdc dung sinh ma va phan bao lymphocyt, déng
thoi n6 lam tang nhay cam vé mot s6 phwong dién déi véi noi doc td6 nhu gay
shock va hoai t&r gan va co tim.

Sau do, nguoi ta da phan biét dugc 3 loai ngoai doc t6’sinh mu, ky hiéu la
A, B, c. Ba loai nay khac nhau vé trong lwvong phan t (theo thi tw: 12.000,
18.000 va 22.000 dalton) va vé& tinh dac hiéu khang nguyén nhuwng giéng nhau
vé kha nang sinh ma va phan bao.

3.7. Dung huyét t6 (hemolysin con goi la staphylolysin)
Tu cau vang sinh ra 4 loai hemolysin cé cac tinh chat khac nhau:

Typ Loai héng cdu Loaibachcau Ngudngbc Tac dong trén dong vat thi nghiém

nhay cdm nhay cam vi khuén
a Thd, cu Tho, nguoi Nguoi Gay hoai ttr da thd, gay chét chudt va
thd, gay doc té€ bao nudi cay
g Ctu, ngudi, bo  Khbng Pong vat Lieu cao gay chét thd, hoai tir ting
dam té bao nudi cay
y  Tho, ngudi, clu, 7 Ngudi Hoai t¥ nhe da thd va da chudt gay
chudt, bo, ngua chét thd
5 Nguoi, thd, ngua, Tho, chudt  Nguoi Lam xo cling da thé va da chudt, gay
cln, chudt nauti hoai tir té bao nudi cay
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Fribrinolysin (staphylokinase)
la mot enzym dac trwng cho céac
chldng gay bénh & nguwoi, giup tu
cau phat trién trong cac cuc mau
va gay v& cac cuc mau nay, tao
nén tac mach.

3.8. Coagulase (xem muc 1.5.)

3.9. Hyaluronidase la enzym
phan giai cac acid hyaluronic cta
md lién két, giup vi khudn lan
tran vao mo.

3.10. p-lactamase (xem muc 1.4))

4. KHA NANG GAY BENH }
i Hinh 48. Khd nang gay nhiém cla

Tu cau vang thwong ky sinh Staphylococcus aureus
& mii hong va cé thé ca & da. Vi
khudn nay gay bénh cho nguwi bi suy giam dé' khang hoic chiing c6 nhigu yéu
t6' doc Iwe. Tu cdu vang la vi khuén gay bénh thuwong gip nhét va c6 kha ning
gay nhiéu loai bénh khac nhau.

4.1. Nhiém khuéan ngoai da

Do tu cau vang ky sinh & da va niém mac mi, nén né c6 thé xam nhap
qua céac 16 chan 16ng, chan téc ho#c cac tuyén duwdi da. Sau do gay nén cac
nhiém khudn sinh md: mun nhot, dau dinh, cac 6 4p xe, eczema, hau béi...
Mtrc do cac nhiém khudn nay phu thudc vao su dé khang clia co thé va doc luc
chia vi khudn. Nhiém tu ciu ngoai da thudng gap 6 tré em va ngudi suy gidm
mién dich. Hau b6i va dinh rau co6 thé gay nén cac bién chirng nguy hiém.

4.2. Nhiém khudn huyét

Tu cau vang la vi khuén thwong gay nhiém khudn huyét nhat. Do ching
gay nén nhiéu loai nhiém khuén, dic biét 1a cac nhiém khuén ngoéi da, tir day
vi khudn xam nhap vao mau gay nén nhiém khudn huyét. Day la mot nhiém
trung rat ning. T nhiém khudn huyét, tu cau vang di téi cac co quan khéc
nhau va gay nén cac 0 4p xe (gan, phdi, ndo, tuy xwong...) hodc viém ndi tam
mac. Co thé gay nén céac viém tic tinh mach. Mot s6 nhiém trung khu tra nay
tré thanh viém man tinh nhuv viém xwong...

4.3. Viém phai

Viém phéi do tu cdu vang it gdp. N6 chi xay ra sau viém dwdng hd hdp do
virus (nhw ciim) hodc sau-nhiém_khuin huyét. Tuy vay cling cé viém phéi tién
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phat do tu cau vang, & tré em hoac nhirng nguoi suy yéu. Ty Ié t&r vong cua
bénh nay kha cao, vi thé né duoc coi la bénh nang.

4.4. Nhiém d0c thirc an va viém rudt cdp

Ngd doc thirc an tu cau c6 thé do an udng phai doc t6" rudt cla tu cau,
hodc do tu cau vang vén cv tra & duong rudt chiém wu thé vé sd"lvgng. Nguyén
nhan la sau moét thoi gian dai bénh nhan dung khang sinh cé hoat phd rong,
dan dén cac vi khuén chi binh thwdng cha duong rudt nhay cdm khang sinh bi
tiéu diét va tao diéu kién thuan lgi cho tu cau vang (khang khang sinh) tang
trwdng V&' so lugng.

Triéu chrng clia ngd doc thirc an do tu cau thuong rat cip tinh. Sau khi
&n phai thiec an nhiém doc t8 tu cau tr 2 dén 8 gio, bénh nhan ndn va di ngoai
dir doi, phan 1an nudc, cang vé&' sau phan va chét ndn chd yéu 1a nwéc. Do mat
nhidu nuéc va dién giai co thé dan téi shock. Ngd ddoc thirc an do tu cau vang
la moét trong nhitng ngd déc thirc an rat thwong gap 6 Viét Nam.

4.5. Nhidm khudn bénh vién do tu cau: rat thwong gip, nhat la déi véi
nhiém trang vét md, vét bdng... tr d6 dan té¢i nhiém khudn huyét. Cac chiing
tu cau nay c6 kha nang khang khang sinh rat manh va phai dung téi vancomyecin.
Ty Ié tlr vong clia bénh nay rat cao.

4.6. Hoi chirng da phdng rép (Scalded skin syndrome), xem muc 3.3.

4.7. Hdi chirng shock nhiém ddc (toxic shock syndrome), xem muc 3.2.

5. MIEN DICH
Mién dich thu dwgc voi tu cdu néi chung la thdp. Hang rao té bao tuw
nhién, trong do té bao thuc bao déng vai trd quan trong nhat.

- Pap ng mién dich qua trung gian té bao c6 xay ra véi viéc tiét ra cac
lymphokin va hoat héa dai thuc bao. Tuy vay nhwng da khéng lam tang
duoc sy diét khuén.

- Mién dich dich thé cling xuét hién dé chéng lai cac yéu t6 doc lwc (doc
té va enzym). Nhung né khdng cé vai trd bdo vé c6 y nghfa. Vi tu cau
it ti€p xUc v&i khang thé hoidc té bao san xudt khang thé. Do vi
khudn nay thwong dn trd trong cac O &p xe, trong céc cuc fibrin va
trong céac té bao bach cau. Nhuw vay mién dich tich cwc chéng nhiém tu
cau it co vai tro bao vé.

6. CHAN POAN VI KHUAN hoc

Phan lap xac dinh tu cau la viéc can thuc hién va khéng may khé khan

Bé&nh phdm la mau, ma, phan... tuy theo loai bénh cta tu ciu.
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Thach mau l1a moéi trwong thich hop dé phan 1ap. Tu cau phat trién rat
tét trén moi trwdyng nay. C6 thé sir dung méi treong lwa chon chira 7,5% Nacl,
duong mannitol va co thé c6 ca khang sinh chéng vi khudn Gram am, khi bénh
phdm cé nhiéu loai vi khudn. Sau do xac dinh céc tinh chat:

- Khuén lac S va mau vang nhe.

- Cau khuén Gram duong, dirng thanh hinh chim nho.
- Coagulase duwong tinh.

- Mannitol duong tinh.

- Khéang novobiocin.

- Phosphatase duong tinh.

- Catalase dwong tinh.

7. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI
7.1aPhong bénh

Phong bénh nhiém khudn tu cau cht yéu la vé sinh méi trudng, quan 4o
va than thé vi tu cau cé rdt nhiéu & nhi*tng noi nay. Bac biét la vé sinh moi
trwdng bénh vién dé chéng nhiém khuén bénh vién.

7.2. Diéu tri

Khéang sinh tri liéu la bién phap chd yéu. Van dé khoé khan la tu cau rat
khang thuéc, nén can phai lam khang sinh dé dé chon loc thu6c thich hop
(xem muc 1.4.). Dung vacxin gay mién dich chéng tu cau vang ciing la mot
bién phap can thiét & nhirng bénh nhan dung khang sinh it két qua. Day la
nhitrng vacxin chét va cé thé duoc bao ché tir chlng tu cau vang phéan lap duwoc
6 chinh bénh nhan dé (goi la vacxin ty liéu), hodc dung cac chdng tu cau vang
mau, 1a nhiing ching thudong gap (goi 1a vacxin tri liéu).

Staphylococcus epidermidis va
Staphylococcus saprophyticus

Hai loai tu cau nay ciling c6 vai tro gay bénh. Hién nay trén cac y van
nwdc ngoai, vai tro gay bénh cta cac Staphylococcus coagulase am tinh duoc
dé cap dén rat nhiéu.

Hai loai tu cau nay, dic biét 1a S. epidermidis ky sinh trén da va trong 16
m{i cla nguoi lanh (carrier). Sy ky sinh nay cé rat sém tlr khi méi lot long va
kéo dai su6t doi. S ky sinh nay cé 3 y nghta:

- Co6 tac dung bao vé co thé, chdng lai sy xdm nhap cla cac vi khudn khéc,
dic biét la cac vi khudn doc lwc. Vi cac vi khudn nay da chiém mat
receptor 1a chd bam cda céc vi khuén khéc.

140



- & céac co thé suy gidm mién dich, hai loai tu cau nay co thé gay cac nhiém
trang co hoi, ma rdt thwong gdp la: s. epidermidis gay nhiém khuan da va
viém noi tim mac ban cép, S. saprophyticus gay nhiém khuan tiét niéu.

- Sy cw trda trén co thé va trong méi triedng bénh vién gilra cac loai tu cau,
dan t6i sv truyén cho nhau kha ning khang thuéc, 1am cho sw khang
khang sinh tang Ién, nhéat la trong bénh vién. Cang lam cho viéc diéu tri
khang sinh khé khan hon. C6 Ié vi ly do nay ma tu cau la mét trong
nhitng vi khudn khang thuéc manh nhat.

So sanh cac tinh chat cta 3 loai tu cau:

Tinh chat

.
: 0 &

0 Lo o

|C ¢

‘o o g g ¢ g 0 <

(0]

u © % c 5 § 9

sy o o n 1 & Q

s. aureus M ® m ® ® @ Khg @
S epidermidis ) () () O 0 0 Ny o
s.saprophytics (+) () () O O @ Kang ()

Tw LUONG GIA

1. KE tén cac loai tu cau va dic diém phan biét?
Cac yéu to6 doc luc va kha nang gay bénh cla tu cau vang?
Cé4c tiéu chuén chin doan tu cau vang?

Vi sao noi tu cau vang la vi khudn Gram duong gay bénh rdt dang
guan ngai?

A won
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LIEN CAU
(Streptococci)

MUC TIEU
1. Trinh bay duoc cac ddc diém sinh hoc chinh cla lién cau.
2. Trinh bay dwgc kha nang gay bénh cua lién cau.

3. Trinh bay dwoc cac phwong phap chdn doan lién cdu nhéom A vay nghfa cua
trng phuong phap.

1ELICH SU VA XEP LOAI

Lién cau dwoc Billroth md ta 1an dau tién vao nam 1874 tlr ma clia cac
tén thuwong viém quang va céc vét thwong bi nhiém trang. Nam 1880, Pasteur
phan lap duwoc lién cau 6 bénh nhan nhiém khudn huyét. Sau d6 Ogston
(1881), Rosenbach (1884) da nghién ctru k§ veé té chirc bénh ly.

Nam 1919, Brown da xép loai lién cau theo nhirng hinh thai tan mau
khac nhau khi chiing phat trién trén méi tredng thach mau:

Tan mau (P): vong tan mau trong su6t, hong cau bi pha huy hoan toan.
Hinh thai tan mau nay gdp cha yéu 6 lién cdu nhom A, ngoai ra con cé thé giap
Onhém B, C, G, F.

Tan mau (a): tan mau khong hoan toan, xung quanh khuén lac c6 vong
tan mau mau xanh, thuong gap lién cau viridans.

Tan mau (y): xung quanh khudn lac khéng nhin thdy vong tan mau.
Hodng cau trong thach van git* mau hdng nhat, thwong gdp lién cadu nhém D.

Nam 1930, Lancefield dwa vao khang nguyén C (carbohydrat) cdia vach
té bao vi khudn dé xép lién cau thanh cac nhom tir A dén R.

Sherman dua vao tinh chéat sinh héa xép lién cau thanh cac loai:
- Streptococcus pyogenes
- Streptococcus viridans

- Streptococcus feacalis ( Enterococcus faecalis)
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2. PAC PIEM SINH HOC

2B Hinh thé va tinh chat bat mau

Lién cau la nhitng cau khudn bét
mau Gram duong, x8p thanh chudi dai
ngén khac nhau, khéng di déng, doéi khi
¢6 vo, dwong kinh 0,6 —1 lim (Hinh 54).

2.28Tinh chdt nudi cay

Lién cau la nhirng vi khuin hiéu
ky khi tuy tién. Moi treong nudi cdy can
nhiéu chat dinh duwéng nhv mau, huyét
thanh, duong, vv... Lién cau phat tri€n  inh 49. Hinh thé va cach sip xép ciia
thuan lgi trong khi truvong co6 oxy hoac lién cau

¢6 mot phan CO.,.

Nhiét dé thich hop la 37°c, tuy vay mot sb lién cau phat trién dugc &
nhiét do tlr 10°c dén 40°c nhw lién cau dwong rudt. Trén moi treong long, lién
cau phat trién hinh thanh céc chudi dén khi du 16n thi tao thanh nhi*tng hat
nhé hodc nhitng hat nhw béng rdi 1dng xuéng day 8ng. Vi vay, sau 24 gio nudi
cdy, mdi trudng phia trén trong, day dng co nhidu hat lang can.

Trén moéi tredng dic, vi khudn phat trién thanh nhirng khuédn lac nho,
tron, 16i, béng, khd, mau hoi xdm. Lién cau phat trién trén moi trwvong thach
mau c6 thé gdp 3 dang tan mau: a, p, Ytuy thudc trng nhém lién cau.

2.3. Tinh chét héa sinh hoc

Lién cau khéng c6 men
catalase, ching c6 kha& nang
phat trién trong méi trudng cod
mat, mudi mat hodc ethyl-
hydrocuprein. Lién cidu nhém A
dac biét nhay cam vaéi bacitracin.

2.4, Cau truc khang nguyén

Lién cau c6 cdu truc khang
nguyén phtc tap. Vi vay 6 day
chi dé cap dén nhirng khang
nguyén quan trong lién quan

nhiéu dén doc luc co ché gay
bénh cda lién cau.

Hinh 50. So’ d6 cdu tric khang nguyén cua lién cau
1 Véch té bao 2. Mang nguyén tuong
3. Nguyén tuong 4. Mucopeptid
5. Carbohydrat (c) 6. vd (hyaluronic)
7. Protein (khang nguyén M, T, R)
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2.4.1. Khang nguyén C: dac hiéu nhém

Pay la khang nguyén nam & vach té bao vi khudn. Dwa vao carbohydrat
¢, Lancefield xép lién cau thanh cac nhém tr A dén R.
2.4.2. Khang nguyén M: dac hiéu typ

Khang nguyén M ciing ndm 6 vach té bao vi khudn. Dua vao khéang
nguyén nay, Lanceiteld xép lién cau nhém A thanh 130 typ huyét thanh khéac
nhau. Ngoai ra, khang nguyén M c6 kha ndng chéng lai thuc bao, vi vay né c6
lién quan tryc ti€p téi doc luc cla lién cau. Khang nguyén M bi thuy phan béi
men trypsin hoac pepsin.

2.4.3. Nhitng khang nguyén khéac clha lién cau
Khéang nguyén T: |4 protein clia vach té€ bao vi khuén.
Khang nguyén P: ban chat la nucleoprotein.
Khang nguyén R: ban chat Ia protein, ndm & vach té bao vi khuén.

Glycerol teichoic acid: la khang nguyén dac hiéu cila nhém D va N.
2.5. Cac enzym va doc to’

2.5.1. Streptokinase: enzym nay tim thdy & lién cdu nhém A va mét so lién
cau nhém khéac. Streptokinase c¢6 kha nang lam tan to huyét, hoat héa xung
quanh vung tdn thwong vi thé tao diéu kién lién ciu lan tran nhanh.

2.5.2. Streptodornase (Deoxyribonuclease) hodc DNase: ¢ kha nang thuy phan
ADN, do d6 lam I6ng ma, nhwng né chi cé tac dung khi c6 mat cda ion Mg.

2.5.3. Hyaluronidase: thuy phan acid hyaluronic ctia t6 chirc, tao digu kién
cho vi khuén lan tran sau rong vao cac mo.

2.5.4. DPNase (diphospho pyridine nucleotidase) dwgc tim thdy & lién cau
nhém A, ¢, G, la enzym c6 kha nang diét bach cau.

2.5.5. Proteinase c6 kha nang thuy phan protein.

2.5.6. Dung huyét td: lién cau tan mau R c6 kha nang hinh thanh hai loai
dung huyét to:

Streptolysin o : d& bi mat hoat tinh bdi oxy, vi thé trén mdi trwong nudi
cdy chidng gay tan mau & phia sau trong thach. Doc t6 nay mang tdt cd cac
tinh chat ciia moét ngoai doc té: dac biét c6 tinh khang nguyén manh, vi thé cé
kha nang kich thich co thé hinh thanh khang thé (antistreptolysin O).

Streptolysin S: ¢6 vai tro gay tan mau & bé mat clla mdi trwong nudi cay.
boéc t6 nay khéng bi méat hoat tinh béi oxy, tinh khang nguyén kém, vi vay
khong kich thich co th& hinh thanh-khéang-thé:
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26&.70Doc t6'hdng cdu (erythrogenic toxin) ban chéat |a protein gay phéat ban
trong bénh tinh hdng nhiét.

3. KHA NANG GAY BENH
3d. Kha nang gay bénh cho nguoi

Lién cau cé kha ndang gay ra nhiéu bénh 6 nguoi, dac biét lién cau nhém
A. Kha nang gay bénh phu thudc vao duong xam nhap, tinh trang cla co thé

va cac nhom lién cau khac nhau va tham chi phu thudc vao cac typ huyét
thanh khac nhau trong nhém.

3.1.1. Bénh do lién cdu nhom A

Lién cau nhéom A la nhém lién cau gay bénh quan trong nhat & nguoi.
Tuy tirng typ huyét thanh hoc ma chidng gay nén céac thé lam sang sau:

Nhiém khudn tai chd: viém hong, eczema, chéc 18, viém quang & nguoi
I6n, nhiém khudn céac vét thwong, viém tai gitra, viém hach, viém phdi, nhiém
trang t&r cung sau dé...

Co ché gdy bénh cua cac thé nay da dwgc hiéu mot cach ré rang. Nhirng
yéu td gillp cho qua trinh lan toa cla lién cau va yéu td khang dai thuc bao gitr
vai trd quan trong trong bénh ly. Mot trong cac yéu to cha yéu do la
hyaluronidase va protein M.

Cac nhiém khudn th phat: t¥ nhitng 0 nhiém khuén tai chd, bénh nhan
¢6 thé bi nhiém khudn huyét, viém mang trong tim cép.

Bénh tinh hdng nhiét: bénh thwong gap & tré em trén hai tudi va & cac
nuéc 6n dai.

Céac bénh khéac:

-—AViém cau than sau nhiém lién cdu nhém A. Bénh thwdng xuét hién sau
khi nhiém lién cau nhém A 6 hong hodc & da hai dén ba tuan.

Bénh thdp tim: bénh thwong xay ra sau nhiém lién cdu nhém A & hong
hai dén ba tudn va twong dwong v6i giai doan tim thdy khang thé chong lién
cau tang cao trong mau.

3.1.2. Bénh do Hén cdu nhém D

Lién cdu nhém D la m6t thanh vién cda vi khuén chi binh thuong 6
duong rudt, tuy vay lién cdu nhom D c6 thé gay nhiém khudn dwong tiét niéu,
nhiém khudn huyét, viém mang ndo, déi khi gay viém mang tim.

3.1.3. Bénh do lién cau viridans(Streptococcus viridans)

Lién cau viridans gay nhiém khudn dwong hoé hdp va la cin nguyén
chinh gay viém mang trong tim cham (osler) trén nhirng ngwoi c6 van tim
khéng binh thuwong.
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3.1.4. Bénh do céac lién cau nhém khac
Thuong nhe va gap trong cac nhiém khudn tién trién cham.

3.2. Gay bénh thwc nghiém

Thé la dong vat nhay cam déi véi lién cau. Khi thd bi gy nhiém, cé thé biéu
hién cac bénh canh khac nhau nhu: ap xe, viém khép, nhiém khuén huyét.

3.3. Mién dich

Trong céac loai khang thé tao thanh, chi c6 khang thé khang protein M ¢co
kha nang chéng lai qua trinh nhiém trang. Khang thé nay mang tinh chét dac
hiéu typ. Khang the khang streptolysin va khang thé khang streptokinase
khong c6 kha ning bao vé co thé.

4. CHAN POAN VI SINH VAT
4.1. Chan doan tryc tiép
45B4Bénh pham

Tuy tirng thé bénh ma ching ta 18y cac bénh phdm & tirng vi tri khac
nhau. Vi du nhw: bénh phdm hong miéng, mau, nwéc ndo tuy, dich 0 ap xe
hodc mua. Tat ca cac loai bénh phdm déu phai cdy ngay vao méi tredng nudi
cay thich hop, cham nhat cting khéong duogc quéa 3 gio.

4.1.2. Phan lap va xac dinh lién cau

Nhudm Gram: trén tiéu ban nhudm Gram, vi khudn cé hinh cau, bat
mau Gram duong, xép thanh chubi.

Nubi cdy phan lap: bénh pham mau hodc nwéc ndo tuy duogc cdy vao binh
canh thang glucose U & nhiét do 37°c, theo d&i va doc két qua hang ngay; néu
t6i ngay th¢ 15, khéng thady vi khudn moc thi k&t luan mau bénh phdm am
tinh. NEéu binh nuéi cdy dwong tinh (c6 vi khudn moc) thi xac dinh tinh chat
sinh vat héa hoc dé xac dinh vi khudn. Cac bénh phdm khac dwoc cdy vao moi
truvong thach mau.

Dé xac dinh vi khudn dwa vao cac tinh chét sinh hoc nhw: dang tan mau,
th&r nghiém bacitracin, déng ngwng két va ngwng két latex dé chdn doan phéan
biét gitra lién cau nhém A voi lién cau tan mau bé ta (P) khac. Thi nghiém
optochin, neufeld dé phan biét lién cdu tan mau alpha (a) véi phé cau. Tho
nghiém xac dinh men catalase dé chdn doan phan biét vGi tu cau.

Ngoai ra, hién nay con c6 phuwong phap chdn doan nhanh lién cdu nhom
A tr tim bdng ngody hong, bing cach s dung phan ¢ng ngung két latex.
Phuong phép nay cé do dac hiéu cao nhwng dé nhay kém, song cho két qua
nhanh, chi sau 10 phut.
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4.2. Ch&n doan gian tiép

Céac nghién ctru xac dinh khang thé chdng lai khang nguyén ngoai té bao
duwoc sir dung rong réi trong chan doan phat hién nhiém lién cdu nhom A trudc
dé. Dac biét, xét nghiém antistreptolysin 0 (ASLO) phat hién khang thé
khang streptolysin o, la xét nghiém duoc st dung trong chdn doan bénh thap
tim va viém cau than cap 6 tré em. Ngudng gi¢i han bat thuwong 6 tré em hoc
duwong Viét Nam la: trén 240 don vi Todd.

5. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI
5.1. Nguyén tdc phong bénh

Hién nay chwa c6 vacxin phong bénh hitu hiéu, vi vay chi yéu van la phong
bénh chung, can phat hién sém nhitng 0 nhiém khuén & da, & hong do lién cau
nhém A gay nén dé didu tri kip thoi, tranh nhi*tng nhiém trung th& phat.

5.2. Nguyén t&c diéu tri

Hién nay theo khuyén céo ctia Td chibc Y té Thé gidi: penicillin van la
khang sinh duwoc lra chon hang dau dé diéu tri lién cdu nhom A. Trong treong
hop bénh nhan bi di &ng véi penicillin, cé the thay thé bang erythromycin.
Lién cau viridans, lién cau duong rudt khang khang sinh manh, do d6 diéu tri
phai dwa vao khang sinh do.

Ty LUONG GIA
1. Trinh bay cac dic diém sinh hoc cha lién cau?
2. Trinh bay cac thé lam sang va co ché gay bénh cha lién cidu nhém A?

3. Trinh bav phwong phap chin doan truc ti€p lién cdu nhém A va phéan
trng ASLO?
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MUC TIEU
1. Trinh bay dwoc cac dac diém co ban dé xac dinh phé ciu.
2. Trinh bay duoc cac yéu to'doc luc va kha nang gay bénh cliaphé cau.

3. Trinh bay dwoc cac nguyén téc phong bénh va digu tri bénh do phé cau.

Phé cau duoc phan lap 1an dau béi L. Pasteur & Phap nam 1880. Mot sb
nam sau nguoi ta thdy no co lién quan dén viém phéi thuy.

Nam 1910, ngudi ta dd dinh typ duoc bang huyét thanh va da st dung
khang huyét thanh dé diéu tri.

1. BPAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thé va tinh chédt bit mau

Phé cau la nhitng cdu khudn dang
ngon nén, thuong xép thanh déi, it khi
ding riéng lé, duong kinh khoadng 0,5-
1,25 |im. Trong moéi trwong nudi cay
thuong xép thanh chudi ngén (dé 1am voi
lien cau). Gram dwong, khdéng di doéng,
khéng sinh nha bao, trong bé&nh pham
hay trong méi trvong nhiéu albumin thi
¢6 vo (Hinh 56).

. . Hinh.51. Sireptacoccus pneumoniae
1.2. Tinh chat nudi cay

Vi khuén thich hop & 37°c, hiéu khi va ky khi tuy tién. Vi khudn moc dé
dang trong cac méi trudng cé nhiéu chéat dinh dwdng. Trén thach mau, khuén
lac tron, 16i, béng, trong nhw giot swong, xung quanh cé vong tan mau typ a.
Trén méi treong nghéo, phé cadu kém phat trién; khudn lac khé, nho, xu xi.
Nhitng khudn lac c6 vo thudng I6n, hoi nhdy va c6 mau xam nhe. C6 thé cé
dang khuén lac trung gian M.
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1.3. Tinh chat héa sinh hoc

Pheé cau bi ly gidi béi mat hoac mudi mat (thr nghiém Neufeld), khong c6
catalase. Vi khudn khéng phat trién duoc trong méi trwdng co ethylhydrocuprein
(test optochin dwong tinh).

1.4. Strc dé khang

Dé bi tiéu diét boéi héa chat sat khudn thdng thuong va nhiét dd (60°c trong
30 phat). Trong qua trinh gitt giéng, vi khudn dé bi giam doc luc hodc bién ddi tir
dang khuén lac s sang dang R (khdng c6 vo). Phé cau khong chiu dwgc nhiét do
quéa lanh va qué néng. Nhiét do giltr chiing thich hgp la 18°c - 30°c.

1.5. Khang nguyén

Trén 85 typ huyét thanh ctia phé cau da duoc ghi nhan béi khang nguyén
polysaccharid clla vo phé cdu. Phé cau c6 3 loai khang nguyén than: khang
nguyén R hiéu biét con it, Polysaccharid ¢ la khang nguyén dac hiéu loai (nhw
v6i lién cau) va khang nguyén M la nhirng protein dic hiéu typ. Nhwng khang
nguyén quan trong, doc Iap vé mién dich va dac hiéu typ 1a Polysaccharid vo.

Khéng nguyén voé:

- Cau trac: vo phé cau bao gdom cac polyme polysaccharid, ching tao thanh
cac gel va nwoc trén mat cac té bao vi khudn. Mac du nguoi ta da biét ro
thanh phan cdu tao, nhwng cdu trdc cta noé chi dugc xac dinh trong cac
typ 3, 6 va 8. Vi du typ 3 la su trung hop ctia cac don vi acid cellobiuronic
(D-acid glucoronic ndi v8i D-glucose) gan bdi 1-3 glucosidic.

- Phan &ng chéo: mac du khang nguyén vo polysaccharid la kha dac hiéu
typ, nhwng mot sé cd phan &rng chéo gitra cac typ phé cau va voi mot s6
loai vi khudn khac (nhwv voi lién cdu tan méau a va khéng tan mau,
Klebsiella va Salmonella).

2. VAI TRO GAY BENH
2.1. Cac yéu t6 doc lwc
- Phé cau khong c6 ndi va ngoai doc to'
- Phé cidu gay bénh chu yéu do vo chia vi khudn, vo clla phé ciu co tac
dung b3o hoa opsonin héa, 1am vé hiéu héa tac dung ctia IgG va bd thé.

Do vay kha nang thuc bao vi khudn bi gidm xudng va phé cau van ton tai

dé gay bénh.

Vai trd gay bénh quan trong clia vé phé cau cé thé xac dinh duoc bing
mot s6' cach. Chi c6 nhitng chling c6 vo la gay bénh cho nguoi va cac dong vat
thi nghiém. Gay mién dich chd déng hoac thu dong chéng lai khang nguyén
vO, sé lam giam nhiém.phé.cau.&.mic.dang.ké..Bién.ching.trung gian cla typ
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3 (chi co [6p vé mong) né bi gidm déc lwc so véi chiing cé 16p vé day hon, nhwng
doc luc van cao hon ching khéng c6 vo (chiing R). Tuy vay, cac typ khac nhau
clla phé cau cé kich ¢ vdé giéng nhau nhwng doc luc khac nhau (vi du céc typ 3
va 37).
- Phé cau con tiét ra protease thuy phan IgA, cha yéu la IgAs. Do vay da
lam mat di tdc dung ngan can sy xadm nhép cla phé cau vao niém mac
duong hd hap.

2.2. Kha ndang gay bénh cho nguoi

- Thuong gdp phé cau ¢

vung ty hau cla nguoi

lanh v6i ty 16 kha cao 5 .0 csc benn: 1. Budng vao

(khoéng 40-70%) Phé Viém mang néo

cau c6 thé gy nén bénh  Viém xoang

viém dwong hé hdp, dién Nhiém khudn

. huyét va shock

hinh la viém phdi. Viém viém phéi
phéi do phé cau thuwdng viém co, khop
xay ra sau khi duong he V€M Phicmac
hdp bi tén thwong do
nhiém virus (nhw virus
cim) hodc do héa chat.
Cac typ thuong gay
bénh la 1, 2 va 3 (d6i vé6i
nguwoi 16n) va 1, 6, 14
(véi tré em). Tuy vay 0
cac vung khac nhau cac typ c6 thé thay ddi. Ngoai ra, phé cau con gay
viém tai, viém xoang, viém hong, viém mang ndo, viém mang bung,
mang tim, viém than, viém tinh hoan, nhiém khudn huyét va rdt thudng
gay viém mang n&o & tré em. Phé cau la mét trong nhirtng vi khudn gay
bénh thuong gdp nhat.

Hinh 52. Kh& nang gay bénh cda phé cau

- & cac noi tén thwong, phé cau hinh thanh mét 16p vé day, ngin can hién
twong thwc bao, ¢é nhidu fibrin quanh chd tén thwong, tao nén mot ving
cach biét, lam cho thudéc khang sinh khé tdc dung, mac du nhirng vi
khuén nay van nhay cdm v6i nhiéu khang sinh. Do dé, chita bénh béng
khang sinh phai s6m va triét deé.

2.3. Kha& nang géy bénh thwc nghiém

Céc chiing phé cau cé vo c6 thé gay bénh cho chudt nhat, chu6t céng, tho
va khi. Méo va nhim khéng nhay cdm. Chudt nhét trdng dé nhay cam véi phé
cau, vi thé chiang thuong dwoc dang dé lam th&r nghiém xac dinh doc lwc cta vi
khuan nay.
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3. CHAN BOAN VI SINH VAT

3.18Chan doéan tryc tiép

Pay la phuvong phap tét nhit dé xac dinh phé cau gay bénh. Bénh pham
c6 thé ldy tlr hong mii bang tam bdng mém hodc mau (néu nghi nhiém khuén
huyét) hodc chdt hut tlr phdi... Néu bénh phdm 14 dich phé quan hodc dich hau
hong, né duoc cdy vao moi trvong thach mau cé gentamicin (5 ng/ml). Phé cau
¢6 khuén lac: s, nhay, duong kinh 1-2 mm, cé chép va tan mau a. Sau 18 giod
nuodi cdy, hinh chép ctia khuén lac bi mat di va khuén lac tré nén 16m xudng.
Piéu nay giap ta phan biét vgi s. viridans, 1a vi khudn rat thwong gap trong
bénh phdm hong mii va ciirig"tan mau a.

Nguoi ta thwong phan biét phé cau véi lién cau bang test optochin. Phé
cau thuwong nhay cdm va dwong kinh vong vo khuén tir 14 mm trd Ién. Con lién
cau thi khdng nhay cam voi test ndy. Cling c6 thé thay optochin badng mat bo.
Phé cau bi dung giai bdi mat bo con lién cau thi ngugc lai.

Pé xéac dinh doc luc cia phé cau (nhdm phan biét véi cac ching ky sinh)
thwong phai tiém vi khudn vao phdc mac ctia chudt bach, sau khi chudt chét
phan Iap lai vi khudn tlr mau ca tim chudt. Néu phan lap duoc vi khuén thi
chéc chan 1a phé cau c6 doc lwc. Nguoi ta cling co thé xac dinh vo cha vi khudn
b&ng phuong phap nhudém vé hodc dung phan &ng phinh vo (Quellung). Khi
khang thé khang vo két hop voi vo n6 sé lam cho Iép vo ctia vi khudn phinh to
1&n va nguoi ta c6 thé quan sat bdng phuong phap nhudm ve.

3.2. Phan &ng huyét thanh

Loai phan *ng nay khong cé y nghia trong chadn doan phé cau va khong
dwgc dung trong phong thi nghiém.

4. PHONG BENH VA PIEU TRI
4.1. Phong bénh

Phé cau thuvong lay theo duong hd hdp cho nén viéc phong bénh khong dac
hiéu, rat khé khan. Phong bénh dac hiéu da duoc s dung & mét sé nudc tién tién
bdng vacxin polysaccharid cia v phé cau. Nguoi ta thwong st dung vo ctia mot
s0'typ huyét thanh thuong gay bénh. Vacxin nay c6 tdc dung bdo vé nhung khéng
hoan toan, bdgi 1€ n6 khong day da cac typ huyét thanh, nhuwng né cé tac dung
ngan can nhitng nhiém phé cau niang (viém mang ndo mu, hodc nhiém khuén
huyét). Vi vacxin thuwong bao gom nhitng typ huyét thanh gay bénh nang nay.
Hién nay vacxin nay da cé é Viét Nam do cac hdng nuéc ngoai dua vao.

4.2. Diéu tri

Phé& cau néi chung van la mot vi khuan con nhay cam véi cac khang sinh
thwong dung. Nguoi ta thwong dang penicillin, cling co thé dung cephalosporin
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Diéu dang lvu y & day la sv khang khang sinh ctdia phé cau ngay cang gia
tang, dac biét véi penicillin G, chloramphenicol va cotrimoxazol.

Phé cau khang penicillin khéng phai bang p-lactamase nhu nhiéu vi
khudn khac, ma bang cach thay d6i 1 trong 6 protein gan penicillin (PBP -
penicillin binding protein). Hau qua la lam gidm ai luc gdn PBP vdi thudc,
nhwng van dadm bao dugc chitc ndng transpeptidase can thiét dé xuc tac cho
téng hop peptidoglycan ctia vach vi khuén, can c6 mét lwgng penicillin da 16n
moi e ché dwoc vi khudn. Sy & khang nay thuwong do bién c¢d di truyén (bién
nap plasmid hodac transposon).

Tu LUONG GIA
1. Céc tiéu chuén xac dinh phé cau?

2. Céc yéu to' doc luc chia phé cau, gidi thich co ché gay bénh cta vé phé
cau?

3. Kha ndng gay bénh ctia phé cau?

4. Trinh bay cac phuwong phap phong bénh phé cau? Vi sao vacxin vd
phé cau chwa dugc dung phd bién & nudc ta?
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NAO MO CAU

(Neisseria meningitidis)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc nhitng ddc diém sinh hoc co ban cla ndo md cau (hinh thai, bt
mau, tinh chédt nudi cdy va khang nguyén).

2. Trinh bay dwgc kha ndng gay bénh clla ndo mo cau.

3. Trinh bay dwgc cac phuvong phap chdn doan ndo mé cau.

4. Nhé dwoc nguyén tic phong bénh va tén cac khang sinh diéu tri viém mang néo

do ndo mo cau.

Neisseria meningitidis, thwong dwgc goi la ndo md cau, do Albrecht va
Ghon md t4 lan dau tién vao nam 1901. Nam 1903, chinh hai tac gia nay dat
tén cho vi khudn la Micrococcus meningitidis (meningis, mang n&o). Nam
1929, Murray dé nghi chuyén chung sang giéng Neisseria; tr dé cho dén nay,
vi khuén co6 tén chinh thirc 1a Neisseria meningitidis. Ndo md cau thudc giéng

Neisseria, ho Neisseriaceae.

1éDAC PIEM SINH HOC
1d. Hinh thé va tinh chat bt mau

Trong dich ndo tuy, Neisseria
meningitidis c6 hinh thé rat giéng lau
cau, dé la cac song cau Gram am, hai
mat 16m quay vao nhau trong giéng
nhv hinh hat ca phé (Hinh 58).

Kich thwéc té bao khodng 1 |im.
Chang c6 thé ndm bén trong hodc bén
ngoai té bao bach cau. Trén cac moi
truong nudi cdy, N. meningitidis c6
hinh thé va kich thuwé6c rdt thay doéi,
tinh chdt bat mau Gram ciing khéng
dbng déu gitra cac té bao; nhiéu té bao
¢6 xu huéng tang tinh @& khang voi

Hinh 53. Hinh thé ndo mé cau

Ndo mé cau giéng nhw hinh hat ca phé
dirng-thanh-dbi;-hai-rnét 16m qusy vao nhau
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tdy mau. Nudi cdy cang lau va cdy chuyén cang nhiéu lan thi hinh thé té bao
cang mat dan tinh chét dién hinh.

N. meningitidis trong dich ndo tuy thwong cé vo, tinh chat nay thé hién
dudi hinh thirc mot ving sang xung quanh té bao vi khuin khi nhuém bang cac
phuong phap théng thuweng hodc dé& nhan biét hon néu lam phan &¢ng phinh vo
b&ng khang huyét thanh twong &ng. Khi méi phan 1ap, N. meningitidis c6 cac pili
& b& mat. Nhirng pili nay gitp cho vi khuidn bam vao té bao biéu mé vung hong
mi va duy tri tinh trang nguoi lanh mang vi khuén. Trén cac méi tredng nhan
tao, su hién dién cta pili phu thudc rat nhiéu vao diéu kién nudi cay.

1.24Tinh ché&t nudi cdy

Khi méi phan 1ap tir b&énh phdm, N. meningitidis chi moc tdt trén cac méi
trvong cé nhiéu chat dinh dutng nhu thach mau, chocolat va can khi truong céd
tlr 5 - 8% CO02 Khi da duoc cdy chuyén nhiéu lan thi doi hoi vé dinh dwdng cla
N. meningitidis gidm di, tham chi ching c6 thé moc trén thach dinh dwdng
binh thwong. Nhiét dO t0i wu la 37°c, nhung ching cd thé moc duwoc trong
khodng nhiét do tlr 25 - 42°c.

Khuén lac cia N. meningitidis thay d6i tuy thudc vao moi treong nubi
cdy; thong thwong trén moi treong thach mau, sau 24 giv, khuén lac c6 dwong
kinh khoang 1 mm; khéng gay tan mau, dang S (I16i, nh&n, béng).

1.3ETinh chdt héa sinh

N. meningitidis c6 phdn &rng oxidase dwong tinh. Ching phan giai duwong
glucose; khong phan giai fructose, saccharose va lactose (giong nhw lau cau).
Pac diém quan trong nhat dé phan biét chdng voi 1au cau la: N. meningitidis
thi phan giai maltose con lau cau thi khong.

1.4. Tinh chédt khang nguyén

N. meningitidis c6 khang nguyén voé la polysaccharid. Dwa vao khang
nguyén nay, hién nay it nhat c6 13 nhém khang nguyén da duoc biét, trong dé
9 nhém thuwong gap la A, B, C, D, X, Y, z, W-135 va 29E; bon nhém con lai la
H, I, K va L thi hiém gap hon. Cac nhém A, B, C thwong gay thanh dich.

Céac khang nguyén clla N. meningitidis, dac biét la cAc khang nguyén
polysaccharid, cé thé tim thdy trong mau va trong dich néo tuy; nguoi ta da loi
dung dic diém nay dé chdn doan nhanh N. meningitidis bidng cac ky thuat
mién dich.

26KHA NANG GAY BENH

Nguoi la tac chd duy nhét ciia N. meningitidis. Chung thuwong ky sinh &
hong mii (nasopharynx),.cé.khoang.ti.2.-.8%. ngwdi.binh.thwdng c6 mang N.
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meningitidis & vung nay; é trang thai khéong gay bénh, N. meningitidis thwong
khong c6 vd. Khi diéu kién thuan lgi, N. meningitidis gay viém hong mdi
(thwong la nhe, khéng cé triéu chirng); mot ty 1€ nho trong cac trudng hop nay,
ching tr hong mii xam nhap vao mau, thudng la qua duong bach huyét, gay
ra tinh trang nhiém khudn huyét do ndo mé cau. T mau, N. meningitidis co
thé dén mang ndo gay viém mang ndo, hodc dén da gay nén cac cham
(petechia) hodc ban (rash) xuét huyét; hiém hon, co6 thé gap cac tén thuong &
khép, phdi. Tén thwong xuat huyét cé thé gip & da hodc 6 cac co quan ndi tang
dac biét 1a than (hdi chitng Waterhouse-Friderichsen); nguoi ta cho rdng tén
thvong nay la do giadi phéng cac buwdu (bleb) noéi dbc t&" trén vach té bao vi
khuan. Nhiém khu&n huyét do N. meningitidis c6 thé din dén s6c nang trong
vong vai tiéng dong ho.

N. meningitidis con c6 thé gay nén tinh trang déng mau ndi mach rai rac
(Die, disseminated intravascular coagulation) do mét lwgng Ién ndi déc to da
duoc giai phéng ra va kich thich co thé téng hop yéu t6" hoai tlr u loai a (TNF-
a, tumor necrosis factor-a) va hoat héa yéu t6' dong mau XII.

Bién ching thwong gdp nhét cha nhiém khudn huyét do ndo mé cau la
viém mang ndo. Vi khudn da vuwot qua hang rdo mau-néo va gy ra viém mang
ndo voi cac triéu chirng xudt hién dét ngdt: nhirc dau dir d6i, nén mira, cd clrng
va hén mé trong vai gio.

3. CHAN POAN VI SINH VAT

3.1. Nhudm soi

Trong trwdng hop viéem mang néo, ly tam dich nédo tuy, ldy cdn ly tam
nhudm don hodc nhudm Gram. Hinh thé dién hinh chia N. meningitidis (1.1),
vi khudn ndm trong té bao bach cau da nhan cho phép chdn doan nhanh bénh
viém mang nao.

3.2. Tim khdng nguyén

Ldy dich ndo tuy lam phan &ng ngwng két véi khang thé dac hiéu da

duoc gan trén cac hat latex ho#c trén cac gia do khac, nguwoi ta c6 thé chén

doan nhanh sy hién dién clla N. meningitidis trong dich néo tuy va vi vay, day
la k§ thuat c6 gia tri cao trong chdn doan vi sinh vat bénh viém mang nio.

3.3. Nuobi cay

Cdy dich ndo tuy vao méi truong khong cé chéat e ché (thwong dung la
thach mau va thach chocolat), € trong khi truong c6 C 02 (xem muc 12) &37°C
Chon cac khuén lac nghi ngo; xac dinh vi khudn b&ng phan &ng ngwng két trén
phién kinh véi khang thé mau va cac tinh chat héa sinh (xem muc 1.3)
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4. PHONG BENH VA PIEU TRI
48. Phong bénh
4.1.1. Phong bénh khdong dac hiéu

Viém mang ndo do ndo mo cau lay qua dwong hé hdp. Khi trong mot tap
thé (gia dinh, treong hoc, don vi quan déi,...) c6 ngudi bi viém mang ndo thi
nhirng nguwdi xung quanh thwong da thdy cé6 N. meningitidis 6 hong mdi. Vi
vay, phai phat hién bénh som va cach ly nhirng ngwoi nghi ngd. Tap thé nao co
nguoi da bi bénh hodc nhitng nguwoi da ti€ép xUc voéi nguoi bénh, phai cho udng
khang sinh du phong.

4.1.2. Phong bénh dac hiéu

Dung vacxin tinh ché tlr vé polysaccharid clla N. meningitidis. Vacxin
nay gom 4 nhom khang nguyén (A, C, Y va W-135); trong do, nhom A gay dap
*ng mién dich t6t hon cdc nhom khac & tré dudi 3 thang tudi; con cac khang
nguyén nhém C, Y va W-135 thi gy dap *ng mién dich rdt kém hodc khéng
gay duwoc dap &ng mién dich & nhom tré dwdi 2 tudi. Polysaccharid nhom B
khdng c6 tinh sinh mién dich 6 ngwoi nén khdng duoc dung dé san xuét
vacxin.

4.2. Piéu tri

Diéu tri bénh viém mang nao do ndo md cau, cling giébng nhuv do H.
influenzae, phai b4t dau cang sém cang t6t. Khang sinh chon loc hién nay la
penicillin. Trwong hgp di &ng vo&i penicillin thi dung erythromycin hoac
chloramphenicol. Dung khéang sinh chi c6 hiéu qua cao khi tich cwc phong va
diéu tri cac ro6i loan khéac.

Tu LUONG GIA
1. M6 ta va vé hinh thé dién binh ctia ndo moé cau?
2. Trinh bay kha nang gay bénh clia ndo m6 cau?

3. Trinh bay cac phuong phap vi sinh vat hoc chan doan viém mang néo
do ndo mé cau?

4. Néu nguyén tdc phong bénh va ké tén cac khang sinh diéu tri viém
mang ndo do ndo mod cau?
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LAU CAU

(Neisseria gonorrhoeae)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc nhitng dac diém sinh hoc co ban cta lau cau (hinh thai, bét
mau, tinh chédt nudi cay).

2.  Trinh bay dwgc kha nang gay bénh cda lau cau.

3. Trinh bay duoc cAc phwongphap vi sinh vat chdn dodn bénh lau.

Nam 1879, Neisser la nguwoi dau tién mé ta vi khudn l1au l1a can nguyén
gay bénh. Nam 1882, Lestikow va Loeffler nudi cdy thanh céng vi khuén lau.

1. DAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thé

Vi khuén lau la nhitng song cau hinh hat ca phé, bdt mau Gram am.
Trong cac treong hop 1au dién hinh, vi khudn lau dirng trong té bao nhu lén
chat vao bach cau da nhan trung tinh thodi héa. Trong trwdng hop lau man
tinh, vi khudn dirng ngoai té bao va it trong té bao.

Trong moi tredng nudi cdy, vi khuén lau da dang, kich thwdc thay d6i va
s&p x&p khéng dién hinh: co thé x8p ddi hodc thanh bdn. Sy thay ddi hinh thé,
kich thwéc, cach sdp xép bién ddi theo digu kién mdi trudng nudi cdy.

1.2. Nudi cay

Vi khuén lau khé nudi cdy. Khi ra khoi co thé, vi khudn lau rat dé chét.
Vi khuén 1au khong phat trién dwogc trong cac moi triedng théng thwong ma doi
hdi gidu chat dinh dudng nhv mau, huyét thanh va cac yéu td dinh dudng
khac. Cac mdi trwvong duwgc sir dung la thach chocolat, Martin-Thayer, Martin-
Lewis. Cac moi trvdng nay thudng cé cac khang sinh nhw colistin, vancomycin
nystatin, lincomycin dé trc ché cac vi khudn khac nhwng khéng dnh hwéng toi
vi khuén lau.

Piéu kién nudi cdy l1au ciu: vi khuén lau doi héi khi trwong 3-10% C02 6
35° - 37°c VA 70% d6 4m, pH 7,3.
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Hinh dang khuén lac: sau 24 git kich thwdc khudn lac tlr 0,4 - 1 mm, xam
trdng, mo duc, 18i, 14p lanh sang. Né&u dé 48 - 72 git, khuén lac t6i 3 mm. C6 5
loai khuén lac: Tl, T2, T3, T4, T5. Trong d6 khuén lac TI, T2 vi khuén c6 pili,
con T3, T4 va T5 khéng c6 pili. Cac khudn lac T3, T4 va T5 thwong to, phang,
khong c6 l1ap lanh sang. Sau 72 gid nudi cdy, vi khudn thwong tw ly giai. Khi
nhudm vi khuén tir khuén lac, cach s&p xép va hinh thai khéng dién hinh.

1.3. Strc dé khang

Vi khuén lau dé bi bat hoat khi 6 didu kién ngoai cdnh té bao: 55°c vi
khudn lau chét sau 5 phat; trong diéu kién kho va giau oxy, vi khuén lau chét
sau 1- 2 gio. Nhiét do lanh va kho, vi khuén lau chét nhanh, do vay khéng bao
gi0 gitr bénh phdm & diéu kién lanh.

Véi hoa chat: phenol 1%, mercuric chloric 0,01%, formol 0,1%, sublime
0,1% vi khuén chét sau 1- 5 phut tiép xdc.
1.4. Tinh chat héa sinh hoc

Test oxidase: 1au ciu cho test nay duwong tinh: cho khuén lac 1au cau tiép
xlc v6i N- tetramethyl-P-phenylene-diamindihydrochlorid 1%, khudn lac sé&
cho mau tim sam dén den.

Test catalase: dwong tinh.

Chuyén hoa duong: ngwoi ta co6 thé sir dung tinh chat Ién men duong dé
phéan biét lau cau véi ndo mo cau.

Vi khuan Glucose Maltose Levulose
Lau cau + - -
N&o mo cau + + -

Chuyén hoa peptid: vi khudn 1au c¢6 kha nidng phan giai prolin do chiing
c6 men hydroxyprolinaminopeptidase.

V@i nitrat va nitrit: vi khudn lau khéng khir nitrat nhwng c¢6 kha ning
khtr nitrit sinh nito.

1.5. Cau truc khang nguyén

Cdu truc khang nguyén cua lau cau rat phtrc tap, dac biét cho tlrng typ:
khang nguyén lipopolysaccharid (LPS) la khang nguyén ngoai mang (dutér
membrane antigen- OMA). Nhuwng chang khong c6 y nghfa trong viéc chén
doan bénh.

Vi khuén lau c6 pili, @ dang T1 va T2 c6 thé mét pili. Pili gitp lau cau
bam vao té bao, gitp cho sw trao d6i cac vat liéu di truyén gira nhirng chiing
co pili.
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Trong cac nghién ctru vé vat liéu di truyén cla vi khuén lau, dang quan
tam nhat la 3 dang plasmid:

- Loai 1: plasmid 24,5 Md c¢c6 kha ndng hoat héa cac plasmid khéc.
- Loai 2: plasmid 2,6 Md chwa rd chirc nang.

- Loai 3: plasmid quy dinh sinh P-lactamase, day la plasmid quy dinh tinh
khang khang sinh cha lau cdu khudn. C6 nhiéu plasmid p-lactamase trén
vi khuén lau gay bénh & cac nwéc trén thé gigi, chang cé trong lwong
phan tir thay déi: 4,4 Md; 3,2 Md; 2,9 Md.

2EKHA NANG GAY BENH

Vi khuén 1au chi cé vat ch( duy nhéat 1a ngwoi. Bénh lién quan chat ché
VvGi hoat dong tinh duc. Vi khudn lau gay viém niéu dao cho ca nam va nir. Triéu
chirng dién hinh la dai ma, dai khé, chay ma niéu dao. Nhwng cting c6 khoang 1/5
sd nguoi khong cé triéu chirng dién hinh. 0 phu nit, triéu chirng phic tap hon:
ti€t dich niéu dao, &m dao. Vi tri bénh 6 phu nit thwong & c¢d tlr cung, tuyén
Skene, tuyén Bartholin, cé khi tdi ca tlr cung, voi tlr cung, budng tring.

Viém truc trang: thwong gap 6 nhirng nguwoi dong tinh luyén ai nam.
Triéu ching viém tryc trang do l1au thwong khéng dién hinh.

Nhiém lau cau 6 hong: gap 6 dong tinh luyén &i ca hai gi6i hodc khéc gidi.
Bénh lau 6 tré em: thudng biéu hién lau & mat do lay vi khudn tir me trong
thoi ky chu sinh, pho bién nhat la chdy ma két mac sau dé 1-7 ngay. Néu
khoéng duoc didu tri kip thoi, co thé dan téi ma.

Nhiém lau cau lan tod: bénh thwdng gap 6 nhitng ngudi bi lau nhung
khéng dugc diéu tri, hau hét xay ra & phu ni. Bi€u hién cta bénh: viém khép,
viém gan, viém co tim, viém ndi tdm mac, viém mang ndo.

Mién dich: vai tro bado vé ciia khang thé I6p IgA, IgG va IgM khong rd
rang. Nhin chung, dang chda y nhét 1a IgM dugc dung dé chdn doan lau cau
ngoai dwong sinh duc.

36CHAN POAN VI SINH VAT
33. Chan doan truwc tiép

Phuwong phap nhudm soi tryc ti€p: nguwoi ta thwong dung phuwong phap
nay dé danh gia hinh thé, tinh chat b&t mau, cach sdp xép (ding trong hay
ngoai té bao). Phrong phap nay dung bénh phdm la ma niéu dao hoac dich c6
tlr cung cd gia tri chdn doan cao.

Chén doan lau man tinh: it thdy vi khudn va néu thidy co, vi khuén
thuéng ndm ngoai té bao radt khé phan biét véi cac vi khudn khéng gay bénh
khéc; nhirng trwvong hop_nay, cadn phai tién_hanh nudi cay.
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Nuéi cdy: lva chon moéi trwong thich hgp: chocolat, Martin-Thayer c6 chat
tang sinh va chat trc ché. Khi trwong 3-10% C02 d6 &m 70%, pH 7,3; nhiét do
35°-37°C. Sau khi nuéi cdy, tién hanh xac dinh vi khuan bang cac thir nghiém:
oxidase, catalase, chuyén héa duong.

3.2. Chén doan gian tiép
- Tim khang thé khang lau bdng khang thé don dong gan huynh quang.
- Ky thuat PCR.
- Tim IgM b&ng ELISA dé chdn doan lau ngoai dudng sinh duc.

4., NGUYEN TAC PHONG BENH VA PIEU TRI
4.1. Phong khéng dac hiéu

Cha yéu la gidi quyét nan mai dam. Phong cac bénh lay do ti€p xdc: bao
cao su.

Ngoai ra, can diéu tri triét dé cho nguwdi bénh nhéat 1a phu niv ¢6 thai dé
tranh lay sang tré so sinh.

4.2. Biéu tri

Hién nay, l1au da bat dau khang lai nhiéu khang sinh, do dé phai lam khang
sinh do dé Iwa chon khang sinh thich hop cho viéc diéu tri bénh. Can diéu tri triét
dé dé tranh chuyén sang lau man tinh, rat khé chan doan va diéu tri.

Tuw LUONG GIA
1. Trinh bay 5 dic diém sinh hoc co ban cua lau cau?
2. Trinh bay 3 duwong lay va co ché lay truyén bénh lau?

3. Trinh bay ky thuat nhudm soi va k¥ thuat nubi cdy dé chdn doan
bénh 1au. BDanh gia tri cha tirng ky thuat chdn doan tryc tiép trén

4. Trong diéu tri lau can phai lam khang sinh do, giai thich vi sao
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MORAXELLA CATARRHALIS

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc dac diém sinh hoc ctia M. catarrhalis.

2. K& dugc kha nang gay bénh clia M. catarrhalis.

3. Trinh bay dwgc phwongphap vi sinh vat chdn doan M. catarrhalis.
4

Néu duoc phwong phdp phong va diéu tri bénh do M. catarrhalis.

Morraxella (Branhamella) catarrhalis, trwéc day goi la Neisseria
catarrhalis hodc Micrococcus catarrhalis. Vi khudn la mot trong sau loai (M.
catarrhalis, M. bovis, M. phenylpyruvica, M. lacunata, M. nonliquefaciens, va
M. osloensis) clla giong Moraxella, thudc ho Moraxellaceae (Bergey’s Manual of
Determinative Bacteriology, 8th ed. (R. E. Buchanan and N. E. Gibbons, ed.),
The Williams & Wilkins Co. Baltimore, Md.).

Trong vong 20 dén 30 nam trd lai day, vi khudn nay duoc coi l1a mot cin
nguyén quan trong gay nhiém khuén duong ho hap trén 6 tré em va ngudi 16n
tudi. Ngoai ra, vi khudn con Ia nguyén nhan ctia nhiém khuan duong hé hap
duéi ® nhitng bénh nhan bi bénh phéi tic ngh&n man tinh (chronic obstructive
pulmonary disease-COPD). & nhitng ngudi bi suy gidm mién dich, M.
catarrhalis c6 thé gay ra nhigu loai nhiém tring ning khac nhau nhu viém
phdi, viétm noi tam mac, nhiém khudn huyét, viém mang n&o... Cac vu dich
viém phéi do M. catarrhalis ngay cang nhiéu, chirng to vai tro quan trong gay
nhiém tring bénh vién ctia M. catarrhalis.

18DAC PIEM SINH HOC

1.1. Hinh thé va tinh chédt bat mau

M. catarrhalis la cac song cdu Gram (-), Up hai dau det vao nhau. Kich
thwéc tr 0,5 dén 1,5 |im. Trong dom, vi khudn c6 thé ding thanh dai, thanh
bén, hodc thanh tirng nhédm nhd, hinh thé giéng nhw hat ca phé.

1.2. Tinh chat nudi cay

Vi khudn hiéu khi, phat trién tét & moi treong c6 5% mau clru hodc moi
trvong sb co la, & nhigt-d@6-35-dén-37°¢c;khi-trrong-céd-5-dén~7% CO02 Trén thach
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méau, khudn lac nhé, tron, mo duc, 16i, mau hoi trdng xam, khdng tan mau,
dwong kinh 1 - 3 mm. Khi dang que cdy ddy, khuén lac trgt trén mat thach.
Vi khudn khéng moc trén mdi tredng MacConkey.

1.3. Tinh chat sinh vat héa hoc

M. catarrhalis sinh oxidase, catalase, DNase, phan huy nitrat thanh
nitrit, thuy phan tributyrin. Vi khudn khéng sinh acid ti¥ glucose, maltose,
succrose, lactose, va fructose; test ONPG ()=

1.4. Tinh chdt khang nguyén

M. catarrhalis c6 3 typ huyét thanh (A, B va C). Phan biét 3 typ nay dua
trén sy khac nhau vé cdu truc cla lipopolysaccharid trong vach cha vi khuén.
Typ A chiém t&i hon 60% sb chuing.

1.5. Yéu t6 doc luc

Cho t6i nay, cac yéu t6 doc lwc cha M. catarrhalis vin chwa duoc biét
chinh xac.

1.5.1. Sy bam dinh

Vi khuén st dung mot s6 cdu tric b& mat nhw fimbriae, hay cac protein
tham gia vao sw bam dinh vao biéu mo cda vat chua.

1.5.2. Bé"khang v6i tac dong cla bo thé

Sy dé khang véi tac dong ctia bé thé cé sy tham gia cha mot s6 cdu tric
cha vi khudn nhu céac protein 6 mang ngoai, hay cac lipopolysaccharid.

2. KHA NANG GAY BENH

Nhiéu nghién ctru cho thay, cé t6i 75% sb tré em cé M. catarrhalis cw trd
6 dwong ho hap. Ty Ié nay thdp hon rat nhiéu & nguoi Ion (1 dén 3%). Nguoi ta
van chua biét ly do vi sao ¢6 sy khac biét nhw vay. Mot trong nhirng gia thuyét
la do sw khac nhau vé IgA tiét theo Ira tudi.

2.1. Bénh & tré em

M. catarrhalis 1a mdt cin nguyén quan trong gay nhiém tring & nhirng
tré em bi suy gidm mién dich. Ngoai ra, vi khudn con gay nhiéu loai nhiém
trang khac nhw viém xoang, viém tai gitra, viem phé quan, viém phdi viém
két mac va viém mang ndo. M. catarrhalis la cdn nguyén clla hon 20% s6
truvong hop viém xoang, 25% viém tai gilra cdp & tré em.
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2.2. Bénh & nguoi I6n

M. catarrhalis gay viém hong, viém phé quan, viém phdi (dac biét &
nhitng ngudi bi bénh phéi tic nghén man tinh, va nguoi gia). Vi khuén ciing ¢
thé gay viém ndi tdm mac, viém mang ndo. N6 con 1A mot cdn nguyén quan
trong gay nhiém trang bénh vién. Viém khi phé quan thwong gap nhét voi
triéu chirng ho c6 dom. Viém ph6i do M. catarrhalis thwdng nhe, va c6 hinh
tham nhiém & thuy dwoi phéi trén phim X quang.

3ECHAN doan VI SINH VAT
3.1. Chan doan truc ti€p

3.1.1. Nhudm soi

Bénh pham c6 thé la cac loai dich, md, mau tuy tirng dang nhiém trung
clla M. catarrhalis. Nhuém Gram cé y nghia quan trong trong chdn doan M.
catarrhalis.

3.1.2. Nudi cdy phan lap

M. catarrhalis c6 thé moc trén mdi trweong nudi cdy thong thwdng, nhuwng
nht*rng moi truong c6 mau va mot sé yéu td' khac nhw C02 nhiét dé thich hop
cho sy phat trién ctia vi khudn. Mot s6 mdi trwdng chon loc ¢é acetazolamid
(gidam sy phat trién cla cac Neisseria), vancomycin, trimethoprim, va
amphotericin B (lrc ché sy phat trién cha cac vi khudn v ndm thudc khuén chi
binh thuwong) thwong duwge dung trong nudbi cdy va phan lap M. catarrhalis.
Phan lap va xac dinh vi khudn dua vao hinh thé, tinh chat bat mau cta vi
khuén; dac diém cta khuén lac va céc tinh chét sinh vat hoda hoc.

Tiéu chudn chdn doan M. catarrhalis & cac phong xét nghiém co so :

- Song cau, b&t mau Gram (-) - Khoéng phan gidi cac loai duwong
- Khdéng moc trén MacConkey - ONPG ()
- Oxidase (+) - DNase (+)

- Catalase (+)

3.1.3. Cac phwong phap chdn doan khac

Mot s0' phwong phap khac dugc dung dé chdn doan M. catarrhalis nhw
xac dinh typ huyét thanh, nghién cru cdu trlc cla cac protein mang ngoai,
cdu trac ADN bang cac k¥ thuat sinh hoc phan tu.

3.2. Chén doéan gian tiép

Nhiém trung M. catarrhalis thwdng han ché & b& mat niém mac, it khi la
nhiém trong toan than. Do vay, cac ky thuat phat hién khang thé trong mau
c¢6 nhiéu han ché.
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4. NGUYEN TAC PHONG VA PIEU TRI
4.1. Phong bénh
4.1.1. Phong bénh khdng dac hiéu

Ciing gi6bng nhw cac vi khudn lay theo dwdng hd hdp khéac, viéc phong
bénh khdng dac hiéu gap khé khan. Cac bién phap tidng cuong vé sinh mii
hong, tranh tiép xdc v6i ngudi bénh, dam bdo théng thoang méi trwdng lam
viéc va sinh hoat la quan trong.

4.1.2. Phong bénh dac hiéu

Hién nay, viéc phéat trién vacxin phong bénh do M. catarrhalis la mot
van dé dang duwgc quan tdm rong rdi nho vao cadc moé hinh nghién clu trén
doéng vat va cac ky thuat hién dai. Tuy nhién, cho téi nay, van con nhigu van
dé can duwgc nghién clru thém dé c6 mot vacxin hiéu qua phong bénh.

4.2. Biéu tri

M. catarrhalis dé& khang ty nhién véi trimethoprim va rat nhiéu ching
sinh p- lactamase. Tuy nhién, theo nhiéu nghién ctru, M. catarrhalis van nhay
cadm v&i phan 1on cac khang sinh thwong dung trong digu tri nhiém trang
dwong hd hép.

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay dic diém sinh hoc va kha nang gay bénh clia M. catarrhalis?

2. Trinh bay phuong phap vi sinh vat chdn doan M. catarrhalis, nguyén
tdc phong va diéu tri bénh do M. catarrhalis?
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HO VI KHUAN BUONG RUOT

(Enterobacteriaceae)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwgc cac tinh chdt chung cia ho vi khudn duong rudt va mot so tinh
chdt déphan biét E. coli, Salmonella va Shigella.

2. Trinh bay duoc co chégay bénh cha E. coli, Salmonella va Shigella.

3. Mo ta duoc cach ldy va bao quan bénh phdm dé chdn doan nhiém khuédn dwong
rudt.

4. Phéan tich dwoc dugc gia tri chia cac phwong phap chdn doan vi sinh thwong
dung ddi voi E. coli, Salmonella va Shigella.

5. Trinh bay dwoc cac bién phap khdong ddc hiéu va cac vacxin da cé dé phong cac
bénh do cac thanh vién cta ho vi khudn duong rudt gay ra.

6. Trinh bay duwgc tinh hinh khang thudc cta cac thanh vién gay bénh thutng gap
thudc ho vi khudn dwong rudt.

1. MOT SO NET CHUNG VE HO VI KHUAN dudng rudt

Ho vi khudn duwong rudt (Enterobacteriaceae) bao gbm cac triec khudn Gram
am, hiéu khi hodc ky khi tuy tién; c6 thé moc duoc trén cac mdoi trwong nudi
cdy thong thwong, khdong c6 men oxidase; 1én men duong glucose c6 kém theo
sinh hoi hoac khéng; kh&r nitrat thanh nitrit; c6 thé di dong hoac khong,
nhuwng néu di dong thi cé nhiéu I6ng & xung quanh than; khéng sinh nha bao.

Cac thanh vién cha ho vi khudn dwong ruét di¢ng dau trong cac cin
nguyén vi khuin gay tiéu chay. Ngoai dwong tiéu hoda, cac vi khudn duong
ruét cé thé gay bénh & nhiéu co quan khac nhw tiét niéu, ho hdp, than kinh...
& bat ky loai bénh phdm nao cling cé thé gdp thanh vién cha ho vi khuén
duong rudt.

Enterobacteriaceae 1a ho vi khudn cé rat nhiéu thanh vién git vi tri quan
trong trong vi sinh y hoc, bai nay chi trinh bay vé& mot s8'vi khudn gay bénh
cho nguoi thwong gap.
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2. SALMONELLA

Nam 1880 Graiky dd md tad hinh anh vi khudn quan sat dwoc trén tiéu
ban va la nguoi dau tién phan Iap dwoc S. typhi vao nam 1884,

2.1. Pic diém sinh hoc

Salmonella Ia trivc khudn Gram am, c6 nhiéu 16ng & xung quanh than.

Hiéu ky khi tuy tién, phat trién duoc trén cac méi tredng nudi cdy théng
thuong.

Salmonella khdng I1én men lactose; 1én men glucose, thuwdng sinh hoi.
Oxidase (-), Catalase (+), H2S (+), urease (-), Simmons ()=

Salmonella ¢6 3 nhdm khang nguyén: o, H va K. Khang nguyén o gém gan 70
yéu t6 khac nhau. Hau hét Salmonella ¢c6 khang nguyén H. Khang nguyén K
chico & S. typhi vas. paratyphi ¢ va dugc goi la khang nguyén Vi (Virulence).
Duwa vao cau truc khang nguyén, Salmonella dwgc chia thanh cac nhém, cac
loai va cac typ huyét thanh.

Hinh 54. Salmonella

Hinh anh hién vi quang hoc tiéu ban lam tlr canh khudn Salmonella thuan nhét v6i do phdng dai
1000 lan (A) va hinh v& mot vi khudn Salmonella véi do phéng dai khoang 8000 lan( B).

2.2. Kha nang va co ché gay bénh
2.2.1. Kha nang gay bénh

Tuy tirng loai, Salmonella c6 thé chi gay bénh cho nguoi, chi gay bénh
cho ddng vat, vira gay jpénh-cho-ngwoi-vira-gay-bénh-cho-ddng vat.
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Nhirng loai Salmonella c6 khd nang gay bénh cho nguti dwoc quan tam
nhiéu la:

- S. typhi: chi gay bénh cho nguoi, la can nguyén gay bénh thuwong han
guan trong nhat.

- S. paratyphi A: chi gay bénh cho nguoi, la cdn nguyén gay bénh thuong
han, ty Ié & nwéc ta dirng sau s. typhi.

- S. paratyphi B: cht yéu gay bénh 6 ngwoi. Tai cac nwéc chau Au, ty 1é vi.
khuédn nay cao hon & nuwoc ta.

- S. paratyphi C: vira c6 khd nang gay bénh thwong han vira c6 kha nang
gay viém da day-rudt va nhiém khudn huyét. Thuong gip & cac nuéc
déng nam chau A

- S. typhimurium va s. enteritidis: vira ¢c6 kha ndng gay bénh cho nguoi
vira ¢c6 kha nang gay bénh cho déng vat. Chidng la nguyén nhan chd yéu
clia bénh nhiém khudn nhiém doc th&rc an do Salmonella.

- s. choleraesuis: 1a cdn nguyén thuong gdp trong nhiém khudn huyét do
Salmonella & nwéc ta.

2.2.2. Cochégay bénh thwong han

Bénh thwong han do s. typhi va cac s. paratyphi A, s. paratyphi B, s.
paratyphi c gay ra.

Vi khudn xadm nhap vao co thé theo dwdng tiéu hoa do thirc an, nwdc udng
bi nhiém béan, s8" lwgng du dé gay bénh khoang 105 dén 107. Sau khi vao éng
tiéu hoa, vi khudn bam vao niém mac rudt non réi xam nhap qua niém mac
vao cac hach mac treo rudt. & day chdng nhan 1én rdi qua hé théng bach huyét
va 6ng nguc di vao méau, lac nay cac dau hiéu I1am sang b&t dau xudt hién. T
mau, vi khudn dén lach va cac co quan khac. T¢i gan theo méat dd xudng rudt
réi duoc dao thai qua phan. T6i than, mot s6 vi khudn dwgc dao thai ra ngoai
theo nuwéc ti€u. TAi mang payer, vi khuén tiép tuc nhan Ién.

Vi khudn thwong han gay bénh cht yéu bdng ndi doc t6. Noi doc t6 kich
thich than kinh giao cdm & rudt gay hoai t& chay mau, vi tri tén thuwong
thwong & cdc mang Payer. C6 thé gdp bién chirng thang rudt, thwong do bénh
nhan an sém khi chua binh phuc, nhét la cac thic an cirng.

Noi doc td theo mau Ién kich thich trung tam than kinh thwc vat 6 nédo
that ba. Giai doan toan phéat than nhiét tdng cao, s6t "hinh cao nguyén". Than
nhiét tang nhwng nhip tim khéng tang (mach va nhiét do phan ly!). Bénh
nhan thuwong cé dau hiéu li bi, c6 thé hén mé, truy tim mach, tlr vong.

Khoang 5% bénh nhan sau khi khoi van tiép tuc thai vi khudn qua phan
do vi khudn van tdn tai & tai mat. Tinh trang nay cé thé kéo dai nhidu nam
Ho tré thanh ngudn truyén bénh rdt nguy hiém.
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2.2.3. Nhiém khuan va nhiém ddc thGc &n

Bénh xay ra do an phai thitc &n bi nhiém Salmonella, thwong do thirc an
khéng dugc bdo quan trong ta lanh. Céc loai Salmonella gy nhiém doc thic
an, thuong gap & nwéc ta, la Salmonella typhimurium, Salmonella enteritidis.

Thoi gian U bénh trung binh tir 10 dén 48 gid. Sau thoi gian G bénh, bénh
nhan c6 s6t, ndn va ia chady, & nguoi I6n, roi loan tiéu héa thwong kéo dai tlr 2
dén 5 ngay roi ty khdi. Mot s6 rat it bénh nhan tré thanh nguwoi lanh mang vi
khudn, c6 thé kéo dai nhiéu thang.

Mot s8"loai Salmonella chi gay nhiém khudn nhiém déc thic &n 6 nguoi
I6n lai c6 thé gay ra tinh trang bénh ly rdt ndng & tré nho va tré so sinh nhw
nhiém khudn huyét, viém mang néo, viém xwong.

2.3. Mién dich

Sau khi mé&c bénh thwong han, trong huyét thanh bénh nhan c6 céc
khang thé chéng lai khang nguyén 0, H (va ca khang nguyén Vi déi v6i nhirng
bénh dos. typhi va S. paratyphi C). Tuy nhién, ngay nay nguoi ta thdy vai tro
bao vé cla cac khang thé trong huyét thanh khéng day du. Khang thé 16p IgA
trong dich tiét tai chd c6 vai tro rdt quan trong trong co ché bao Vvé.

Té bao lympho & tdé chirc bach huyét tai rudét c6 kha nang dé khang tw
nhién déi voi Salmonella. Co ché dé khang kiéu ADCC ciing dwgc noi dén.

2.4. Chéan doéan vi sinh vat bénh thvong han
2.4.1. Chan doéan tryc tiép
2.4.1.1 Nhudm soi tryc tiép tlr bénh phdm

Nhudm soi vi khudn tlr phan it c6 gia tri chdn doan. Nhuom dém bach
cdu da nhan c6 gia tri dinh hwéng chdn doan, mat do6 khoang 20 trén mét vi
truong (dd phong dai X 400).

2.4.1.2. Cay mau

Cay mau duoc tién hanh IGc bénh nhan dang sot cao, can ldy mau trwdc khi
didu tri khang sinh. Néu chwa diéu tri khang sinh, 6 tuan 1& dau, ty Ié dwong tinh
t¢i 90%, tuan th& 2 khodng 70 - 80%; tuan th& 3 khodng 40 - 60%. Cdy mau
duwong tinh cho phép xac dinh chic chdn bénh nhan méc bénh thwong han.

2.4.1.3. Cay phan
Cdy phan c6 thé tién hanh vao bat ky giai doan nao ctia bénh. Tuy nhién

chi riéng cdy phan dwong tinh khdng cho phép chdn doan chic chén, vi nguoi
lanh cling c6 thé mang vi khudn throng han.
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Ngoai muc dich chdn doan, cdy phan con cé gia tri kiém tra sau khi bénh
nhan da hét cac dau hiéu Iam sang c6 con tiép tuc dao thai vi khudn nira hay
khéng va dé phat hién nguwoi lanh mang vi khuén.

2.4.2. Chan doan gian tiép

Tién hanh phan &ng Widal dé xac dinh khang thé trong huyét thanh.
Phan (rng can dugc lam 2 lan dé xac dinh déng luc khang thé: l1an dau lam 6
tudn th¢ nhét, 1an 2 l1am 6 tuan thr 2 ctia bénh. Néu déng luc khang thé cao
méi cho phép c6 chdn doan chic chan.

Hinh 55. Ty Ié phan 1ap dwogc vi khudn thwong han trong mau, phan, nuwéc ti€u va
hiéu gia khang thé ngung két trong huyét thanh cta bénh nhan
(VK= Vi khuén, KT: Khang thé)

2.5. Phdong bénh

2.5.1. Phuwong phap khdng dac hiéu
- Thuc hién vé sinh an uéng.
- Cung cap va slr dung nu6c sach.
- Quan ly, xtr ly phan.

- Phéat hién nguwoi lanh mang vi khuén, dic biét lvu y 6 nhirng nguoi cd
lién quan truc ti€p dén dn ubng cla tap thé.

- Chan doan sém, cach ly kip thoi, xt Iy chat thai ciia bénh nhan.
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2.5.2. Phuong phéap dac hiéu

Vacxin phong thuong han dang dwoc st dung chita khdng nguyén Vi cua
S. typhi, dwa vao co thé bang duong tiém voéi 1 ligu 25 NIg c6 hiéu luc bao vé
trén 70%.

Nhiéu phong thi nghiém trén thé gi¢i dang nghién clru vacxin song, gidm
doc lwe, dwa vao co thé bang duong udng.

2.6. Diéu tri

Trwéc day, chloramphenicol va ampicillin thwong dwoc dung dé diéu tri
Salmonella; chloramphenicol cé hiéu lyc gan nhw tuyét doi trong diéu tri cac
Salmonella néi chung va cac Salmonella gay bénh thwong han néi riéng. Hién
nay, ty lé Salmonella khang thudc ngay cang tang. & nwéc ta, nhitng ndm gan
day da xudt hién nhirng vu dich thwong han do vi khudn khang thu6c gay nén.

3. VI KHUAN LY (SHIGELLA) N v oA n
Shigella dugc Chantemesse - - BE
mo t4 tv ndm 1888 va Shiga ooV .
phan lap lan dau tién nam -t . 8nvw \
1898. . » O
-"V;> # v
3.1. Bic diém sinh hoc L. T

Shigella 1a truc Kkhuén
manh, Gram am, khéng c6 vé va - >4

khéng sinh nha bao (Hinh 61).
Hinh 56. Vi khuén ly

S,hlge‘IIa _I? vi khuan hle,u Hinh anh hién vi quang hoc tiéu ban lam tir canh
Ky Kkhi tuy tién nhuwng phat a0 |y thuan nhét ver do phong dai 1000 1an (A)
trién t6t trong didu kién hi€u  va hinh v& mdt vi khudn ly v6i do phéng dai khoang
khi. Shigella Ién men glucose, 8000 Ian (B).
hau hét khéng sinh hoi; khéng
Ién men lactose, trir S. sonnei c6 kha nang 1én men lactose cham; H2S (-), indol (),
Simmons (-), urease (-).

Shigella déu c6 khang nguyén than o, mot s6 c6 khang nguyén K, tét ca
déu khong c6 khang nguyén H. Shigella duwoc chia thanh 4 nhém: A (S.
dysenteriae), B (S. flexneri), ¢ (S. boydii) va D (S. sonneiy.

- S. dysenteriae c¢6 10 typ huyét thanh, typ 1 (S. dysenteriae) con cé tén Ia truc
khuén Shiga. S. shiga ngoai ndi doc t6’con sinh ra modt ngoai doc t6 manh.

- s. flexneri c6 6 typ huyét thanh.
- S. boydii c6 15 typ huyét thanh.
- S.sonnei chicé 1typ huyét thanh.
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3.2. Khad ndng va co ché gay bénh

Shigella 1a tdc nhan gay bénh ly trwc khudn. Chi c¢6 ngudi va khi méc
bénh nay. Bénh rét hay gap 0 nudc ta, ¢ thé rai rac hodc gay thanh cac vu
dich dia phuong.

Vi khuén theo thirc 4n nwdc udng vao duong tiéu hoéa, cling co thé lay
tric ti€p do ban tay ban. Chi can tlr 102 dén 103vi khudn di c6 thé gay bénh.
Shigella gay t6n thwong dai trang nho kha nang xam nhap va néi doc t6. Vi
khudn bam rdi xam nhap vao niém mac dai trang. Chuing nhan Ién nhanh
chéng trong I6p niém mac. Vi khudn chét giai phong ra néi doc t6 gay xung
huyét, xudt tiét, tao thanh nhirng 0 loét va mang hoai tir. NGi doc t6 con tac
dong 1én than kinh giao cdm gay co that va ting nhu dong rudt. Nhirng tac
dong dé lam bénh nhan dau bung quan, budn di ngoai va di ngoai nhiéu lan,
phan c6 nhay 1an méau.

S. shiga va S. smitfii con sinh ngoai déc t6 c6 doc tinh véi than kinh trung wong.

Bénh ly triec khuédn thwong cip tinh. Mot ty 18 nho ¢é thé tré thanh man
tinh, nhitng bénh nhan nay thinh thoadng lai bi ia chdy va thwong xuyén thai
vi khudn ra ngoai theo phan. O nuwéc ta, da s trwdng hop bi ly truc khudn do
S. dysenteriae va S. flexneri.

3.3. Mién dich

Sau khi mé&c bénh ly trwc khudn hodc nhiém trang thé &n, trong mau
Xuat hién cac khang thé dac hiéu. Tuy nhién, hiéu luc bao vé cta cac khang
thé nay rat kém.

Vai trd béo vé cha yéu nho IgA tiét tai rudt. Nghién ctru v& mién dich tiét
trong bénh ly trec khuédn da duwgc tién hanh rat som, thudc vao nhirng cong
trinh dau tién trong lich s nghién ctru mién dich tiét néi chung.

3.4EChan doan vi sinh vat
3.4.1. Chan doan truc tiép
3.4.1.1. Nhuom soi tryc tiép

Bénh phdm c6 thé Idy sau khi bénh nhan da di ngoai ra bd sach, chd
phan c6 nhay 1an méau, ho#c ldy truc tiép tir trec trang. Lam tiéu ban nhudm
soi xac dinh mat do bach cau da nhan, thuong rat cao tlr 30 dén 50, c6 khi trén
50 trong mot vi trudng (dd phong dai x400).

3.4.1.2. Cayphan

Cdy phéan la phuong phap tét nhit dé chdn doan bénh ly trwc khuén.
Bénh phdm phai dwoc cdy ngay vi vi khuén ly chét rdt nhanh sau khi ra ngoai
moi trwong.
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3.4.2. Ch&n doan gian tiép

Phan (ng huyét thanh rat it dwoc lam dé chdn doan bénh ly triec khuédn vi
cho két qua cham va tinh dac hiéu khong cao do S. flexneri (mdt can nguyén
chiém ty Ié cao) co yéu t6 khang nguyén chung véi mot s vi khudn dwong rudt
khéc.

3.5. Phong bénh

Thuc hién cac bién phap phong bénh khong dac hiéu: vé sinh an uéng, st
dung nuéc sach, quan ly xir ly phan, diét rudi; chdn doan sém va cach ly bénh
nhan.

Hién nay & nuwéc ta chwa cd vacxin phong bénh ly triec khuén.

3.6. Diéu tri

Shigella 1a mot trong cac vi khudn cé ty 1& khang khang sinh rét cao.
Nhirng chting Shigella mang plasmid chira cac gen da khang dwgc phéat hién
dau tién & Nhat Ban, sau dé & nhiéu nwéc khac trong dé cé nudc ta. Viéc lam
khang sinh d6 dé chon khang sinh thich hop la rdt can thiét.

4. ESCHERICHIA COLI

Escherichia do Escherich phéat hién lan dau tién nam 1885. Gi6ng nay
gom nhiéu loai, trong dé, E. coli cé vai tro quan trong nhat.

4.1 Bac diém sinh hoc

E. coli la trwc khudn Gram am. Rat it ching E. coli ¢6 vo, nhuwng hau hét cb
Iéng. Phat trién dé dang trén cac méi trvong nudi cdy théng thwong; hiéu ky
khi tuy tién. Lén men nhiéu loai duong va c6 sinh hoi; cac E. coli déu Ién men
lactose va sinh hoi triv EIEC; indol (+), HXS (-), Simmons va urease (-).

E. coli c6 cA 3 nhdm khang nguyén: khang nguyén 0 gdm gan 160 yéu t6;
khang nguyén K duoc chia thanh 3 loai: A, B va L; khang nguyén H géom hon
50 yéu t6. Dwa vao cdu tric khang nguyén, E. coli dwgc chia thanh cac typ
huyét thanh. V6i sy t6 hop cla cac yéu t6 khang nguyén sé c6 rat nhiéu typ
huyét thanh khac nhau, méi typ“huyét thanh duoc ky hiéu bang khang
nguyén 0 va K, vi du 086B7.

Duwa vao tinh chét gay bénh, E. coli duoc chia thanh céc loai:

EPEC (Enteropathogenic E. coli): E. coli gay bénh dudong ruot.

ETEC (Enterotoxigenic E. coli): E. coli sinh doc td ruot.

EIEC (Enteroinvasive E. coli): E. coli xam nhap duong rudt.

EAEC (Enteroadherent E. coli): E. coli bAm dinh dwong rudt.

EHEC (Enterohaemorrhagic E. coli)-. E. coli gay chay mau dwong rudt.
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4. 2. Kha nang va co ché gay bénh

Trong dwong tiéu hoa, E. coli
chiém khoang 80% cac vi khuédn
hiéu khi. Nhung E. coli cling 1a vi
khuadn gay bénh quan trong, né
dirng dau trong cac vi khuin gay ia
chdy, viém dwong tiét niéu, viém
dwong mat; dirng hang dau trong
cdc cidn nguyén gay nhiém khuén
huyét. E. coli c6 thé gay nhiéu bénh
khac nhw viém phéi, viém mang

néo, nhiem khuén vét thuong. Hinh 57. Vi khudn E. coli bam dinh vao
Co ché gay bénh cioa E. coli niém mac rudt non
khac nhau tuy loai: (Anh hién vi dién tcr clia A Takeuchi va cong su-

L doan thing & g6c dudi phai t i 6i 1
ETEC: gay bénh do ngoai doc an thang 6.goc phai tong ting voi 1um)

t6 LT, la loai doc t6' rudt gidbng doc td rudt caa V. cholerae (xem co ché gay
bénh cha vi khuén ta).

EIEC: gdy bénh do kha ndang xam nhap vao niém mac dai trang, co ché
gay bénh gidéng vi khuén ly.

EAEC: gay bénh do bam vao niém mac va lam t6n thwong chirc nang ruét
(Hinh 53), co ché chwa that sang té.

EHEC: co ché cling chwa hoan toan rd, nhwng nguoi ta da xac dinh duoc
mot loai doc td' cd cau tric khadng nguyén va co ché tac dong giéng véi ngoai
doc to' ctla s. shiga. Trong qua trinh giy bénh, EHEC lam t6n thwong xuét
huyét 6 rudt.

EPEC: co ché gay bénh chwa dugc biét rd.

4.38Chan doéan vi sinh vat
4.3.1. Chan doan truc tiép

Bénh pham khac nhau tuy bénh: 1a phan véi nhiém khudn duwong tiéu hoa,
nwéc tiéu véi nhiém khuédn duong tiét niéu, mau néu 1a nhiém khudn mau.

CoO thé lam tiéu ban soi truc ti€p d6i v6i mot s6 loai bénh phdm nhw cin
ly tam nwdéc tiéu hodc nuéc ndo tuy. Phudng phap chdn doan chi yéu nhaét 1a
nudi cdy phan lap.

boi v6i viem mang néo, hién nay con s dung k¥ thuat ngung két latex
dé xac dinh khang nguyén cta E. coli trong dich n&o tuy.

4.3.2. Chan doéan gian tiép

Trén thwc té€ phwong phap chidn doan gian ti€p khong dwgc si¢ dung dé
chén doan cac nhiémrkhuén-do-E=coli:
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4.4. Phong bénh

Hién nay chwa c6 phuong phap phong bénh dic hiéu. BE phong nhiém
khudn duong tiéu hoa do E. coli, thwc hién cac bién phap phong bénh chung
khéng dac hiéu gidong nhw doéi voi cac vi khuan duong rudt khac.

pé phong nhiém khudn dwong tiét niéu do E. coli : thwc hién vé sinh
ving hau mén va bd phan sinh duc ngoai, thuwc hién nghiém tdc nguyén tic vo
trang khi phai ti€n hanh tham do hoac dat thong duong tiét niéu.

45. Diéu tri

E. coli thudc vao cac vi khuén cé ty 1&8 khang thudc cao, nhét la cac ching
phan lap duoc tir nudc ti€u, vi vay can phai lam khang sinh d6 dé chon khang
sinh thich hop.

Ngoai viéc st dung khang sinh, mot s6'viéc khac rat cé gia tri trong diéu
tri nhu bdi phu nwéc, dién gidi trong truong hop ia chay, gidi quyét cac can tré
trén duong tiét niéu, rat 6ng thong sém néu cé thé duoc.

5. MOT SO VI KHUAN PUONG RUOT KHAC

5d8. Klebsiella

Pai dién dién hinh cta gidng Klebsiella & loai K. pneumoniae. & mot s6
ngwoi binh thwong, co6 thé gdp K. pneumoniae trong phan hodc dwong hd hap
trén. Bénh quan trong nhat do K. pneumoniae gay ra la viém phdi, thwong gap
& tré so sinh, ty 1é tr vong rdt cao néu khéng dwoc diéu tri sém. Ngoai ra nd
con c6 kha ndng gay nhiém khudn duong tiét niéu, viém mang nio, viém tai
gitra, viém xoang.

5.2. Proteus

Proteus la cac trwec khudn Gram am, cé 16ng 6 xung quanh than va cé kha
nang di déng. Trén moi trwong dac thwong khong tao thanh khuén lac ma lan
kh&p bé mat, nhidu khi tréng nhw nhitng lap séng dong tam. Tinh chét nay
gay can tro cho viéc phan 1ap cac vi khudn gay bénh khac.

Dwa vao khang nguyén 0 va H, Proteus dugc chia thanh 100 typ huyét
thanh. M6t s6' typ huyét thanh (0IC2, OX19 va OXjl c6 cau truc khang nguyén
giéng Rickettsia, chang duwgc ding lam khang nguyén dé chdn doan huyét
thanh hoc bénh do Rickettsia gay ra.

O ngudi binh thudng, c6 thé phan lap dwoc Proteus trong phan, doéi khi
con gap 6 hdoc ty nhién nhuv 6 6ng tai ngoai. Chung la vi khudn gay bénh co
hoi, co thé gay viém duwong tiét niéu, viém tai gitta, nhiém khudn huyét, viém
mu vét thwong.
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5.3. Enterobacter

Trong so cac loai thudc gidng Enterobacter da biét, 2 loai E. cloacae va E.
aerogenes dugc biét dén nhiéu nhat, trong d6 E. cloacae duwgc chon la dai biéu
dién hinh cta giéng nay.

5.4. Serratia
Serratia c6 rat nhiéu tinh chat gidng véi Klebsiella va Enterobacter.

Pai biéu dién hinh cta giéng Serratia la loai S. marcescens, loai nay co
khuén lac mau do.

5.5éCitrobacter

Dai biéu dién hinh cha giéng Citrobacter la loai C. freundii.

5.6. Edvvardsiella:

Pai biéu dién hinh cha giéng Edwardsiella 14 loai E. tarda.

Ty LUONG GIA

1. Can c vao dau dé xép mot vi khuén vao ho vi khuin duong ruét?

2. Néu mot sb tinh chat héa sinh dé phan biét E. coli, Salmonella va
Shigedai

3. Liét ké cac nhom E. coli gay bénh va cho biét dac diém n6i bat trong
co ché gay bénh ctia mdi nhém?

4. Trinh bay co ché gay bénh cha vi khuén thwong han va vi khuén Ily?

5. M0 ta cach ldy va bao quan bénh phdm phan dé xét nghiém tim vi
khuin dwong rudt?

6. Phan tich gia tri cia cac phwong phap chdn doan vi sinh thwong dung
déi voi E. coli, Salmonella va ShigeUai

7. Trinh bay cac bién phap phong bénh do cac thanh vién cta ho vi
khudn duong rudt gay ra?

8. Trinh bay nguyén tic diéu tri nhirng bénh thwong gdp do cac thanh
vién thudc ho vi khuédn dwong rudt gay ra.

175



VIBRIO

MUC TIEU

1. Trinh bay dwgc cach phan loai va cac tinh chat sinh hoc chinh cla vi khudn ta.
2. Trinh bay dwoc kha ndng va co chégay bénh cha vi khuén ta.

3. Vévagiai thich dwgc so dd chan doan vi sinh vat bénh ta.

4. Trinh bay dugc cac phuong phép phong va nguyén tic chira bénh ta.

1. TINH CHAT CHUNG CUA VIBRIO

Gibng Vibrio, thudc ho Vibrionaceae, gobm hon 30 loai.

Vibrio 1a nhi*ng vi khudn hinh que hoi cong, di déng nho mot 16ng & mot
dau, hiéu khi hoac hiéu ky khi tuy tién, oxidase (+), catalase (+), I1én men
duwong khéng sinh hoi, chuyén nitrat thanh nitrit. Tat ca cac loai thudc giéng
Vibrio déu can NaCl dé phat trién, nhung ndng dd téi wu cho mdi loai khéng
giong nhau.

T4t ca cac loai ¢6 kha ndng gay bénh cho nguwoi déu phat trién dwoc trén
moi treong TCBS (Thiosulfate Citrat Bile-salt Sucrose). Cdy bénh phdm (hoac
mau xét nghiém khac) vao méi trwong tadng sinh (nwéc pepton kiém c6 1%
NaCl) va sau do cdy chuyén sém sang méi tredng TCBS hodc méi trwong phan
lap khéac la viéc lam thich hgp trong qué trinh phan lap tat ca cac Vibrio.

2. MOT SO LOAI THUOC GIONG VIBRIO
2.1. V. cholerae sé duoc trinh bay riéng & muc 3
2.2. V. parahaemolyticus
V. parahaemolyticus la mét "vi sinh vat bién", gdp 6 cac vung bd bién

néng va én hoa trén khap thé gi¢i. Bi nhiém vi khudn nay do &n hai san tuwoi
hodc chwa dwoc nau kY.

Céac V. parahaemolyticus dwgc phan biét v6i nhau nhod khang nguyén 0
va khang nguyén K, didu nay giap ich cho viéc nghién ctu dich t& hoc.
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2.3. V. mimicus

Ldc ddu V. mimicus duwgc cho la bién ching cha V. cholerae. Nhitng
nghién ctru sau dé cho phép xép V. mimicus thanh mot loai riéng. V. mimicus
gay ia chay do an hai san twoi hoac chwa duwgc nau ky.

2.4. V. fluvialis

V. fluvialis phan b6 rong khdp thé gi6i, & cac viing nwdc ngot va nuéc lo
clra sbng. Chang da duwoc xac dinh c6 kha nang gay bénh nhung co ché van
chwa dugc sang to.

2.5. V. furnissii

Mac du thuong phan 1ap duwoc vi khudn nay tir phan cla cac bénh nhan
fa chdy, nhwng van chua khing dinh dwoc né l1a cdn nguyén, vi ngoai V.
furnissii ra con phan lap dwgc vi khuan khac.
2.6. V. alginolyticus

Vi khuén nay dugc xac dinh 1a c6 kha ning gay nhiém trung vét thwong.

2.7. V. damsella

Vi khuén nay ciing duoc xac dinh l1a ¢6 kh& ning gay nhiém tring vét
thwong.
2.8. V. vulnificus

Vi khuén nay c6 kha nang gay nhiém trung vét thuong va nhiém tring mau.

3. V. CHOLERAE

Puoc R. Koch phan lap lan dau tién 1883. V. cholerae la mot loai bao gém
cac vi khuédn gay bénh ta va ca nhirng vi khuin khéng gay bénh ta cé s gidng
nhau vé cdu tric ctia ADN, va c6 sv giéng nhau co ban vé cac tinh chat sinh
vat hoc khéac.

3d8. Pic diém sinh hoc

V. cholerae 1a loai vi khuédn hinh que hoi cong, Gram am, khéng cé vo,
khong sinh nha bao, ¢c6 mét I6ng & dau va cé kha nang di dong rat manh (Hinh
63). Hiéu khi, c6 thé phat trién t6t trong mai treong kiém (pH 8,5-9,5) va néng
dé NaCl cao (3%). Cac tinh chat hoéa sinh: oxidase (+), indol (+), glucose (+)
sucrose (+), manose (+), lactose (-), arabinose (-), H2S (-), urease (-).

V. cholerae cé strc dé khang yéu véi cac tac nhan ly héa, trir pH kiém' tuy
nhién cé thé sdng mot sb' gio trong phan va mot s6 ngay trong nuwaéc.
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Hinh 58. Vibrio cholerae
a) Hinh &nh hién vi quang hoc tiéu ban lam tlr canh khuan thuan nhat v6i do phong dai 1000 lan.

b) Hinh anh hién vi dién tlr véi do phdng dai 6400 lan.
3&. Phan loai

Loai V. cholerae thudc giong Vibrio, ho Vibrionaceae. Loai nay cé khang
nguyén I6ng (H) gidng nhau. Can ct vao sy khac nhau clia khang nguyén than
(0), V. cholerae dugc phan chia thanh hon 100 nhém.

Trwdc nam 1992, cdn nguyén cla tat cd cac vu dich ta trén thé gidi déu
thudc nhém 01. Nam 1992 xuat hién mot nhém huyét thanh moi, gav ia chay
véi co ché hoan toan giéng V. cholerae 01, dé 1a V. cholerae 0139. Vi khuédn nay
lan dau tién duoc phat hién trong mot vu dich 8 Madras An D, sau d6 da gay
ra nhi*tng vu dich I6n & nhiéu nuéc trén thé gidi.

Duwa vao thanh phan khang nguyén, V. cholerae 01 dugc chia thanh 3 typ
huyét thanh: Ogawa, Inaba va Hikojima. Dwa vao tinh chat sinh hoc, vi
khudn td dwoc chia thanh hai typ (sinh typ): V. cholerae sinh typ cd dién
(thwong dwoc goi tét 1a V. cholerae), va V. cholerae sinh typ Eltor (thudng duwoc
goi tat la V. Eltor).

V. cholerae 0139 duoc giad thiét rdng c6 ngudn gdc tr V. cholerae OI, sinh
typ Eltor. Mt trong nhitng co sé dé ting hd gia thiét do la doc té rudt cha V.
cholerae 0139 rat giobng v6i doc td6 rudt cha V. Eltor. Tuy nhién, V. cholerae
0139 ¢6 nhitng diém khac véi V. cholerae 01 vé cdu trac di truyén va mét so
tinh chét khéac. Sw khac biét quan trong nhéat la V. cholerae 0139 khdng c6 cac
gen kiém soat quéa trinh téng hop khang nguyén OI, vi vay né khdng bi ngwng
két b&i khang huyét thanh khang 01.
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3.3. Mién dich
3.2.1. Cochédé khang khong dac hiéu

P06 acid cta dich vi la yéu t6’ d¢ khang rat quan trong ngan chan vi
khudn ta. Hé vi khudn binh thwong (vi khuén chi binh thwong) cling tham gia
vao co ché dé khang khong dac hiéu nho sy canh tranh véi vi khuén ta.

3.2.2. Cochédé khang dac hiéu

Bénh ta c6 kha nang tao nén mién dich kha virng bén. Nhirng nghién ctru
& vung c6 lvu hanh dich ta cho thdy rang, 90% sd nguwdi da bi méc bénh ta
khoéng bi méc lai. Thoi gian bao vé kéo dai khoang ba nam.

Vai trd cha chét tao nén mién dich dic hiéu 1a mién dich tiét, do cac IgA
tiét quyét dinh. Doi v&i ca V. cholerae 01 va 0139 déu co hai loai khang thé co
vai tro bao vé: khang thé chong LPS va khang thé chdng doc to rudt LT.
Khang thé chéng LPS ngan can sy bam cla vi khudn vao niém mac rudt, con
khang thé& chéng LT ngan can doc t6 nay gén vao thu thé GM1. Tuy nhién cac
khang thé nay c6 tinh dac hiéu khac nhau, vi vay nhirtng ngudi da c6 mién dich
v6i V. cholerae 01 van bi mac bénh do V. cholerae 0139.

3.4. Khd nang va co ché gay bénh
Trong diéu kién ty nhién, vi khudn ta chi gay bénh cho nguoi.

Vi khudn xam nhap vao co thé bing dudng dn uéng. D& xudng rudt non,
vi khuén phai vuot qua da day. Binh thwong dd pH cla da day xdp xi 3, da gay
chét nhanh chong vi khuén ta. Nhitng thir nghiém trén dong vat va trén nguoi
tinh nguyén cho thay rang, vi khuédn ta chi gay dwoc ia chdy cdp néu cho dong
vat thi nghiém hodc nguoi tinh nguyén uéng natri bicarbonat ngay trwéc khi
cho udng vi khuén ta. Trén thyc té, bénh ta thwong gdp & nhirng nguoi c6 dod
acid cua dich vi bi giam hodac mat. Ba6i véi nhirtng nguoi da day tiét dich binh
thuong thi thirc an, nwdc udng phai c6 kha nang trung hoa bét acid cta dich vi,
vi khuédn td& mgi co thé gay bénh duoc.

Sau khi vurot qua da day xudng ruét non, vi khudn td bam vao niém mac
nhwng khong xdm nhdp sdu vao md rudt va hdu nhw khéng gay tén thwong
cdu tric cda niém mac rudt. Tai rudt non, vi khudn phat trién nhanh choéng
nho pH thich hop, tiét ra doc t6 rudt LT (thermolabile toxin - trwéc kia goi la
choleragen). Poc t&' rudt gan vao niém mac rudt non lam cho té bao niém mac
rudt giam hap thu Na+ tang tié€t nwéc va cr gay ra ia chay cdp tinh (Hinh 64).
Néu khong duwoc diéu tri tich cwc bénh nhan sé chét vi kiét nwéc va mat cac
chat dién giai.

3.5. Dich té hoc

Ngudn lay bénh la bénh nhan va nguoi lanh mang mam bénh. Bénh
nhan bat dau dao th&i Vi KRUAR theo phan tir thoi Ky T benh. Dén thoi ky toan

179



phat mét sé lwgng I6n vi khudn duwoc dao thai theo phan va chat non. Sau khi
khoi bénh vi khudn van con tiép tuc duwoc dao thai theo phan trong nhiéu
thang. Trong cac vu dich ta ty 1& ngudi lanh mang vi khudn cao hon han nguoi
mac bénh.

Nuwéc (bao gbm cd nwdc an va nwédc sinh hoat) gilr mot vai tro dac biét
trong qua trinh truyén bénh td. Thic an dugc xac dinh la mot yéu t6 trung
gian truyén bénh quan trong. Trong thiéc an gilt & nhiét do xap xi 30°c (nhiét
d6 binh thwong) vi khuén ta c6 thé séng dugc tlr 1 dén 5 ngay, néu & nhiét do 5
- 10°c (ngan dudi td lanh) vi khudn ta c6 thé séng mot vai tuan. Moi ltra tudi
néu chwa ¢ mién dich day du dau c6 thé mac bénh ta. Tai nhi*tng khu vic ¢ bénh
t& lvu hanh thi ty 18 tré em bi mac bénh cao hon nguoi 16n.

3.6. Chan doan vi sinh vat
3.6.1. Chan doan truc tiép

Bénh phdm la phan va chdt nén. cadn phai xét nghiém trong vong 2 gio,
néu muoén hon thi phai cdy vao mdi treong bao quan.

3.6.1.1. Nhudm soi hodc soi tuwoi

Tién hanh soi twoi, quan sat tinh di dong ctia vi khudn td. Nhudém soi,
dém bach cau trong phan: trong bénh ta thuong thay sé' lwong rat it, khodng 5
bach cau trong mot vi treong (dd phéng dai x400).

3.6.1.2. Ky thuat khang thé huynh quang truec tiép

Phuwong phap nay cho két qua rat nhanh va c6 tinh dac hiéu cao, thuwdng
duoc 4p dung trong kiém dich & cac clra khiu.

3.6.1.3. Nudi cdy phan lap
Cac mdi trwong thuong duoc dung dé phan lap vi khudn ta la: pepton

kiém, thach kiém, TCBS. Hinh 59 gi6¢i thiéu so dd phan lap va xac dinh vi
khuén ta.
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Hinh 59. So d6 phan lap va xac dinh vi khuan ta
(KHT=Khang huyét thanh)
3.6.2. Chan doan huyét thanh

Trén thuc té€ khéng lam chin doan huyét thanh vi cho két qua cham.

3.7. Phong va diéu tri
3.7.1. Phong bénh
3.7.1.1. Khdng dac hiéu

Nhitng bién phap quan trong la: vé sinh an uéng, str dung nuwdc sach diét
rudi; chdn doan sém, cach ly bénh nhan, x ly phan va chdt nén clha bénh
nhan. Khi c6 dich ta, phdi théng bdo ngay va kip thoi thuc hién cac bién phap
bao vay dap dich.
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3.7.1.2. Bac hiéu

Hién nay cé hai loai vacxin str dung theo dwong uéng: vacxin sdng giam
doc lwc va vacxin chét. Mot sé nghién clu cho thdy vacxin séng cé kha nang
tao mién dich b&o vé trén 80%, tuong dwong véi ty 1é bdo vé 6 nhom ngudi da
bi méc bénh ta thé nhe.

Vacxin phong bénh td dang duwgc dung & nwéc ta la vacxin bat hoat gom
cad 01 va 0139, dwa vao co thé theo duwdng ubng. B6i twong st dung la nhirng
ngwoi séng trong vang co6 dich ta lvu hanh, & moi Ika tudi.

3.7.2. Biéu tri

BU nuwdc va dién giai co6 tim quan trong hang dau dé ctru séng bénh nhan.

Vi khuén ta con nhiy cdm vGi nhiéu khang sinh théng thwong. Pe diéu
tri bénh ta thuwong dung tetracyclin, chloramphenicol hodc bactrim. Tuy nhién
cling da c6 tai liéu cong bo phat hién duwoc vi khudn ta khang thuéc.

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay cach phan loai vi khuén ta theo khang nguyén va theo tinh
chat sinh hoc?

2. Trinh bay cac tinh chat chinh, khd ndng va co ché gay bénh cuta vi
khuén ta?

3. Trinh bay cach Iy, bao quan va van chuyén bénh phdm phan dé
ch&n doan bénh ta?

4. V& va giai thich so d6 chdn doan vi sinh vat bénh ta?

5. Trinh bay cac phwong phap phong va nguyén tic chira bénh ta?

182



HELICOBACTER PYLORI

MUC TIEU

1. Kéduoc ddc diém sinh hoc ctia vi khudn Helicobacter pylori (HP).
2. Noi dugc co chégay bénhva tinh chét dich t& hoc ctia HP.

3. K& duwoc cac phwongphéap chdn doan vi sinh.
4

Trinh bay duwoc cac nguyén tic phong va diu tri HP.

Nam 1983 Marshall va Warren da phan lap va xac dinh thanh céng vi
khudn Helicobacter pylori (vi khudn gay viém loét da day ta trang).

1. PAC PIEM SINH HOC

. . v o* \,
1.1EHinh thai 7 < 3 .
I L
ti. pylori 1a vi khuén hinh
x0&n, hoi cong, Gram am, duong
kinh tv 0,3 - 1,0 (im, dai 1,5 -5
um. H. pylori di dong trong maoi
trvong l6ng nhd mot chum 16ng 6 -
mot dau, théng thudong chdng co
tlr 2 dén 6 Iong. Hinh 60. Helicobacter pylori du6i kinh hién vi
quang hoc
H. pylori dang hinh cau H. pylori dang hinh cong

Hinh 61. Helicobacter pylori dwéi kinh hién vi dién tl
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1.2. Nudi cay

H. pylori la loai vi khudn rat kh6 nuéi cdy. Khi nudi cdy, cdn mdi treong
giau chat dinh dwdng va mot s6 yéu td dac biét. Bén canh mai trvong chon loc
dac hiéu, H. pylori rat can khi trwong thich hop nhw 5% 02 7 % C02 8% H2
70% N2va 10% cac khi khac. Nhiét dd thich hop 37°c. Khudn lac cta H. pylori
trén moi trwong dac thi trong hodac xam nhat, déi khi gay tan mau, dudong kinh
chia khuén lac khodng 1 mm, xudt hién sau 48 - 72 gio.

1.3. Bac diém hoda sinh

H. pylori khong phan gidi hydrat carbon, c6 men urease hoat dong rat
manh. Day la dac diém quan trong dé phan biét H. pylori vai Campylobacter.
H. pylori c6 thé séng lau trong moi tredng acid nho sy ¢6 mat clia urease. H.
pylori con cé hoat tinh manh vé catalase, phosphatase kiém va acid, cytocrom
oxidase, khong khtr duoc nitrat cing nhv khéng phan gidi hippurat.

1.4. Kh& nang dé khang

H. pylori c6 kha nang song lau & méi trwong c6 do acid cao cla da day
nhwng khéng phai 1a vi khuin wa acid nhv mot s6 quan niém trwdc day. Ly do
la H. pylori c6 kha nang bai tiét urease rdt manh, né phan giai uré trong da
day tao thanh amoniac bao quanh vi khuén, khién cho chiing c6 thé chiu dung
dwgc moi trvong acid clia da day.

1.56Khang nguvén va doéc toé

H. pylori c6 hai khang nguyén chinh: khang nguyén léng va khang
nguyén than. Khang nguyén 16ng c6 ban chat la protein, con khang nguyén
than (khang nguyén 0) c6 ban chat la lipopolysaccharid chiu nhiét. Day la
khang nguyén hdn hop cha cac H. pylori gay bénh cho déng vat c6 va. Khang
nguyén 0 c6 tinh dbc do6i voi té bao tic chd ma ching ky sinh. Ngoai ra, H.
pylori con c6 mot s6 khang nguyén doéng vai tro quan trong trong mdi lién
guan dén khad nang gay bénh cla chidng, dé la cac enzym urease, catalase,
superoxid, hismatase va khang nguyén adhesin (adhesin: bam dinh) giap cho
H. pylori bAm vao té bao niém mac. Phan loai déc t6 tlr cac ching khac nhau
nguoi ta da xac dinh dwogc 2 loai:

- DOc t6' gay loét ta trang, chiém 60% sé chiing.
- Doc td' gay tang tiét dich vi chiém 40% so6'chling.
1.6. Phan loai

T&r ndm 1983 dén nay nguwoi ta da phan lap dwoc hon 15 loai khac nhau.
Trong s6' nay, c6 H. pylori, H. cinaedi, H. fennelliae, H. rappinii va H.
heimanni ky sinh & nguoi nhwng gay bénh _cho nguoi thi chi cé H. pylori.
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2. MIEN DICH
2.1. Mien dich tai chd

Tai noi H. pylori xam nhap, xudt hién hién twgng tap trung mot sé lvong
16n cac bach cau trung tinh va té bao lympho. Cac té bao lympho va bach cau giai
phong ra cac interleukin va cac géc ty do oxy hda nham tan cdng vi khuén, song
phan (ng viém tai chd nay khéng cé kha nang thanh toan H. pylori.

2.2. Dap &ng mién dich dich thé

Khi nghién ctru tim khang thé trong mau nhirng bénh nhan loét da day-
tad trang cé mat H. pylori, nguoi ta da phat hién thay c6 sy gia tdang khang thé
IgG, IgA va dac biét la IgM. Cac khang thé nay gidm mot cach c6 y nghfia sau
khi tiét trir hét H. pylori.

3. KHA NANG, Co CHE GAY BENH, DICH TE HOC
3d. Kha nang gay bénh

T khi Marshall phan lap duoc vi khudn nay, nhiéu céng trinh nghién
cru thanh céng vé vai tro gay bénh cda H. pylori da duwgc thyc hién trén nguoi
tinh nguyén cling nhw trén doéng vat thi nghiém. HP c6 thé gay viém, loét va
ung thu da day.

3.2. Co ché gay bénh

H. pylori c6 kha nang tiét urease manh, men nay cé hoat tinh rdt manh
phan giai uré thanh amoniac. Uré la san pham chuyén héa clia cac mo té bao,
chdng vao mau mot phan va dugc dao thai ra ngoai qua than. Mot lugng uré
twvong dwong tr mau qua Iép niém mac da day vao dich da day. Amoniac c6
phan ng kiém, tao thanh mot I6p dém bao quanh H. pylori, gitp cho ching
tranh duwgc moi trvong acid cao clla da day. Mat khac, amoniac sinh ra ciing
gay doc truc ti€p doi voi té bao niém mac da day. Cac men catalase, lipase va
glycoproteinase clla H. pylori phan giai chat nhay gilp cho ching xam nhép
vao niém mac sau hon va phoi bay cac thu thé té bao cho cac adhesin cta H.
pylori g&n vao d6 va dan dan pha huy té bao. H. pylori con tiét ra cac doc to"té
bao, cac doc té nay cling gay doc va pha huy té bao.

Gan day, nguti ta phat hién thdy khang nguyén CagA lam tang tiét
interleukin-8, c6 gid thuyét cho rdng yéu té nay cling 1a modt trong cac yéu td
lam bénh tién trién dén ung thuw.

3.3. Dich té hoc

Tinh trang kinh té va xa hdi c6 anh hwéng 16n dén hién twong nhiém H
pylori. Ngay & My, ty Ié nhiém H. pylori & nguoi da den cling cao hon nguwoi da
trdng, béi vi lién quan t61 dd1 s6ng tinh than, VAt ChAt VA V& sinh mdi truong

185



Ngudn truyén nhiém 14 nguoi, c6 thé gap & khi nhwng khong dang ké.

buong lay cha yéu la nguwoi truyén sang ngudi. Phuwong thirc lay truyén la
dwong phan-miéng va duwdng miéng-miéng. Trong dé, dwong phan-miéng dong
vai tro chua yéu.

4. CHAN POAN VI SINH HOC

4.1. Bénh phdm: l1a manh sinh thiét tlr noi viém hoic 6 loét da day-ta trang.

4.2. Chan doéan truc tiép

Nhudm soi: ¢6 thé nhudm Gram dé quan sat hinh thé va tinh chéat bt
mau ctia H. pylori.

Nudi cdy: moi trwedng dé nudi cdy H. pylori ¢é rdt nhigu loai, tuy theo
kinh nghiém cda tirng phong thi nghiém ma st dung cac moéi trwong khac
nhau, nhuv moi truong Pylori-agar, Skirow’s cai tién, Columbia, Brucella
hodc BHI-agar ¢6 thém 7-10% mau ngua, 0 6 37°C véi 10% C02va do 4m
thich hop.

4.3. Chén doan gian tiép

Xac dinh men urease ¢c6 & manh sinh thiét: day la k¥ thuat cho két qua
nhanh, chdn doan so b6 xem c6é mat cha H. pylori trong bénh phdm hay
khong (k¥ thuat CLO-test).

Xac dinh khang thé dac hiéu IgG hodc IgA trong huyét thanh bénh nhan.
Phwong phéap nay rét cé ich trong nghién cttu dich t& hoc.

Co6 thé xac dinh uré qua hoi thd: nguwoi ta st dung s hién dién ctia men
urease trong treong hop niém mac da day bi nhiém H. pylori, théng qua
viéc gén chédt dong vi phong xa ¥ vao da day, néu c6 men urease thi s&
nhanh chéng phan giai uré ¥& thanh amoniac va dioxit phéng xa M.
Dioxit carbon phéng xa nay s& nhanh chéng di vao mau va t¢i phdi va co
thé phat hién dwgc ching qua hoi thd ciia bénh nhan.

K¢ thuat nhan gen PCR (polymerase chain reaction): day la ky thuat cé

thé phat hién dwgc cac doan gen dac hiéu ctia H. pylori 6 cA manh sinh thiét
da day, dich da day, nwéc bot va phan clia bénh nhéan.

5. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI

5.1. Nguyén tdc phong bénh
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Nguyén tc phong bénh chung: bénh da day-ta trang phu thuoc rat nhiédu
vao cac diéu kién kinh té-xa hoi. Viéc nang cao doi s6ng cho nhan dan la
rdt can thiét, trong dé van dé vé sinh moéi trudng cling déng vai tro quan
trong, vi bénh lay-chi-yéu-theo-dwong-phan-miéng-



- Ngyén téc phong bénh dic hiéu: phong bénh c6 hiéu qua va ly twdng nhéat
la dung vacxin. Hién nay, vacxin phong bénh viém loét da day-ta trang
dang duwgc nghién ctru.

5.2. Nguyén t&c diéu tri

Piéu tri ndi khoa bénh viém loét da day-ta4 trang nham giai quyét hau
qua do doc tcictia H. pylori gay ra la viém loét va tang tiét dich vi; dong thoi,
dung khang sinh dé tiéu diét cdn nguyén vi khudn H. pylori. Nén dung
bismuth subsalicylat, chdt d6i khang thu thé H2véi histamin. V& khang sinh,
nén dung hai loai ph6i hop thi hiéu qua tac dung tét hon la chi dung mét loai.

Tw LUONG GIA
1. Trinh bay dac diém sinh hoc va co ché gay bénh cta vi khudn HP?
2. Trinh bay doc t6, tinh khang nguyén ctia vi khudn HP?

3. Ke tén cac phuwong phap chdn doan vi sinh ddi vai vi khudn HP? Nguyén
tdc phong va diéu tri bénh viém loét da day ta trang do vi khudn HP
gay ra?
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CAMPYLOBACTER

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dac diém vi khudn hoc chd yéu ciia Campylobacter.

2. Trinh bay duoc kha nang gay bénh, chan doan vi khudn hoc, nguyén téc phong
va diéu tri bénh do Campylobacter gay ra.

Campylobacter thudéc ho Campylobacteriaceae. Hai loai gay bénh quan
trong cho nguti la Campylobacter jejuni va Campylobacter intestinalis (C.
fetus). Viét Nam, theo mot s6"cdng trinh nghién cru Campylobacter jejuni co
vai tro gay tiéu chay rat 16n, .chiém khoang 10% téng s& cac loai vi sinh vat
gay tiéu chay, bdng tong ty 1& gay tiéu chay cha cha Salmonella va Shigella

1. PAC PIEM SINH HOC HOC

I.1€Hinh thé va tinh chat b&t mau

Campylobacter 1a nhirng truc khuén
Gram am, manh, hinh cong (ddu phay,
chl* s hodac canh chim). Khéng cé nha
bao, ¢c6 mot 16ng & mot dau, di dong nhu
van nut chai.

1.2. Nubi cay: thich hgp v6i méi truong

vi hiéu khi (5% 0,, 10% C02 85% N2.

Nhiét do phat trién t6i wu rdt thay doi,

nhwng cac loai déu phat trién duogc 6

37°c. C. jejuni thich hop véi nhTét do Hinh 62. Campylobacter spp. dudi
42°c, nhung khoéng moc duoc 6 25°C; kinh hién vi quang hoc
nguwoc lai, c. intestinalis khdng phat

trién & 42°c nhwng moc duwogc 6 25°c.

Khuén lac trén mdi trwedng thach mau c6 mau trdng, xam, béng, wot va
khéng tan mau. Thoi gian moc thanh khuén lac thwong la 48 -72 gio.

1.3éTinh chat sinh vat héa hoc

Oxidase (+), catalase (+),.ure (-), indol (-), H2 (-).
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1.4. bé khang: khong c6 kha niang dé khang dac biét. Voi khang sinh: nhay
cam voi nalidixic acid va khang tu nhién v&i cephalotin.

1.58Khéang nguyén: cac Campylobacter c6 hai loai khang nguyén:
- Khang nguyén than o la LPS, Campylobacter dwgc chia ra 90 typ huyét
thanh.
- Khang nguyén léng H, Campylobacter dugc chia ra 112 typ huyét thanh.
Pinh typ huyét thanh can thiét cho diéu tra dich té& hoc.

2. KHA NANG VA Co CHE GAY BENH

Campylobacter c6 thé gay tiéu chay va nhiém khudn huyét, nhung quan
trong la tiéu chay.

- Tiéu chay 6 tré nhd do viém dai trang, cin nguyén thudong gip la C.
jejuni. Tai cac nwéc dang phat trién, ty 1é tiéu chay do Campylobacter
thuong chiém tir 5-45% va ty 1&é nhiém dén 90%; con & cac nwdc phat trién
ty 1&é nay thdp hon (MY 4,6%). Tai Ha NO§i theo mét s6 diéu tra cta bd
moén Vi sinh Trwong dai hoc Y Ha Noi ty 1&é nay la 6%-10% tré em bi tiéu
chay, I6n hon nhiéu ty 1é tiéu chdy do Shigella va Salmonella (1-2%).
Tiéu chay do c. jejuni gdp nhiéu & lra tudi 12-24 thang sau sinh.

- Nhiém khudn huyét c6 thé gap 0 tré dé non va nguwdi Ién suy giam d&&
khang, do c. intestinalis, nhwng rdt hiém.

- Co ché gay bénh gay tiéu chay:

Hién nay chwa hoan toan rd, nhwng dwa vao tinh chat phan tiéu chay, co
thé cho rdng né do hai loai yéu té:

+ D0oc t6 rudt nhw 6 vi khuén ta, vi nhiéu tredng hop phan hoan toan nuéc.

+ Yéu t6 xam nhap, nhw 6 vi khuén ly, vi mot s6’tredng hgp phan c6 mau.

3. MIEN DICH

Tré em c6 mién dich véic. jejuni trong cadc ndm dau cudc dvi, sau d6 1gG
gidm dan va IgA tang |én do bi nhiém lién tuc trong ca cudc doi.

4. DICH TE HOC

Cac dong vat nubi trong gia dinh (ch6, méo, ga, trdu bo) la 6 chira
Campylobacter va tir do lay lan sang nguoi. C6 dudng lay gilra ngudi v6i nguoi
qua dwong phan miéng, dic biét & tré nhd. Campylobacter c6 thé gay bénh cho
cac gia suc non.



5. CHAN POAN VI KHUAN HOC

Tiéu chay: bénh phdm la phan, nudi cdy trén moi tredng thach mau co
cephalotin (dé tc ché cac vi khudn khac trong rudt). Dé 6 diéu kién vi
hiéu khi va 42°c. Xac dinh c. jejuni b&ng céac tinh chat sinh vat héa hoc
va nhay cam nalidixic acid. Phan biét v6i c. intestinalis la c. jejuni
khéng moc 6 25°c.

Nhiém khu&n huyét: bang cach cdy mau, xac dinh C. intestinalis b&i hinh
thé, di dong, tinh chéat sinh vat héa hoc va phan biét voi c. jejuni bang
kha ndang moc & 25°c.

6. NGUYEN TAC PHONG BENH VA PIEU TRI

Phong bénh: chwa c6 vacxin, cach phong bénh t6t nhat la x& ly t6t phan,
nuoc, rac.

Digu tri: erythromycin thwdng dugc chon cho diéu trj tiéu chay do C. jejuni.
Diéu tri nhiém khuan huyét do C. intestinalis thwdéng diung aminoglycosid.

Theo mdt nghién clru clia bd mén Vi sinh Dai hoc Y Ha Nai, C. jejuni con
nhay cdm 100% v&i gentamicin va nhay 80% vé&i erythromyecin.

Tw LUONG GIA
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1. Cé&c dac diém hinh the, nudi cdy va khang nguyén ctia Campylobacter?
2. Kha nang va co ché gay bénh cila Campylobacter?

3. Chén doan vi khuén hoc, phong bénh va diéu tri bénh do Campylobacter?



TRUC KHUAN BACH HAU
(Corynebacterium diphtheriae)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dic diém co ban déxac dinh vi khudn bach hau.
2. Trinh bay duoc kha nang va co chégdy bénh cha vi khudn bach hau.

3. Trinh bay dugc cac cac nguyén tdc phong va chiva bénh bach hau.

Nam 1826, Bretonnean dd md td bénh canh lam sang ctia bénh bach hau.
Nam 1883, Klebs dd quan sat va md ta truwc khudn bach hau (TKBH). M6t
nam sau d6, Loffler dd phan Iap dwoc TKBH va dwa ra cac bang chirng vé&' vai
tro bénh nguyén, do vy TKBH con mang tén la vi khuén Klebs-Loffler.

MO0t s3'loai Corynebacterium gay bénh cho déng vat, dién hinh la c. ulceran
gay bénh cho nguwa, ngoai doc td’ ctia triec khudn nay gan nhuv ngoai doc to clia
TKBH. Trén da va 16 miii ngudi c6 mot sé loai Corynebacterium khéng gay
bénh, dé la C. hoffmannii (C. pseudodiphtherium) va C. xerosis. TKBH gay
bénh nguy hiém cho ngudi, ch yéu l1a tré em. D6 1a bénh nhiém tring, nhiém
doc rat cap tinh va gay thanh dich.

Viét Nam vao thoi gian 1980-1995 da c6 dich bach hau trong ca nuwéc, da
cuwép di nhiéu sinh mang tré em va gay nhiéu khé khan cho xd héi. Cac nam
sau do6 van c6 cac trueong hop bi bénh bach hau tan phat.

1. TINH CHAT SINH HOC
1.1. Hinh thé

TKBH cé hinh dang giéng cac Corynebacterium khac. Kich thw6c cla
chang khoang 0,5-1 x 2-8 um, Gram duong; ludn c6 hat nhiém sdc, d6 la cac
khong bao chtra polime clia polyphosphoric. Trén mdi trwdng nudi cdy, TKBH
thuong da hinh thai (hinh chuy, hinh vot). Khi nhuém truc ti€p tr bénh
phdm, TKBH thwong c6 hat nhiém sic va dirng thanh ti*ng dam nhu chi¥ nho
(Hinh 66).
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I ®. Nubi cay
TKBH thudc loai khé nubi cay.
Chung phat trién tot trén moi tredong
¢6 mau hodc huyét thanh. Trén moi
trvong huyét thanh doéng (Loffler),
TKBH phat trién rdt nhanh, tao nén
khudn lac xdm va det. Hién nay ngudi
ta thay mbdi trudng nay bing méi v E
trvong treng, TKBH moc sau nubi

\ 4
cdy qua dém, nhwng khéng ré khuén >
lac. Méi trudong trirng kinh té va dé
san xudt hon. Trén moi trwvong thach -

mau c6 tellurit kali (mdi trwong

Schroer), TKBH tao thanh khuén lac c.diphtheria intermedius
mau den sau cdy 48 gio. Tellurit kali
da tc ché cac vi khudn khac ma chu Hinh 63. Hinh thé truc khuén bach hau

yéu la lién cau, mot vi khuén c6 nhiéu
trong hong miéng nhung it trc ché TKBH.

1.3. Tinh chat sinh vat hda hoc
Dwa trén tinh chét sinh vat héa hoc dé phan biét TKBH va gia bach hau:
Ure Glucose Maltose Lactose

TKBH - + + -
Giad TKBH + - - -

1.48Tinh chat sinh vat hoéa hoc

TKBH ¢6 2 loai khang nguyén la khang nguyén than (0) va khang
nguyén b& mat (K). C6 thé dua trén 2 khang nguyén nay dé dinh typ TKBH.
Nhung gitta khang nguyén nay va doc lvc ctia TKBH khong cé sy lién quan. Vi
thé nguoi ta khong dinh loai vi khudn theo khang nguyén.

1.5. Typ sinh hoc (biotype)

Bang tinh chét sinh hoc clia ba typ sinh hoc tric khudn bach hau

Gravis Mitis Intermedius
Hinh thé (truc khuén) Ngén Dai Trung binh
Khuén lac R s Trung gian
Thuy phan tinh bt Co Khdng Khong
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Gilta cAc TKBH dbc luc khong c6 sw khac nhau vé khang nguyén nhwng
¢6 st khac nhau vé mot s6' dac diém sinh hoc, trén co sdé nay TKBH duoc phéan
thanh 3 typ sinh hoc la: gravis, mitis va intermedius.

Gilta 3 typ sinh hoc nay ciing c6 sy khac nhau vé khd nang gay bénh.
Gravis thuwong gay dich bach hau I16n, con mitis thwong gay dich bach hau tan
phat, nhung ton tai dai ddng. Dich bach hau 6 nwéc ta trong may ndm gan day
la do typ mitis. Nhwng gitra 3 typ khong khac nhau vé ngoai doc to.

1.6. Dé khang

TKBH thudc loai vi khudn cé kha ndng dé khang khéa t6t. Ching it nhay
cdm véi anh sang va nhiét dé. Ching dé khang véi sulfamid, nhuwng nhay cdm
véi penicillin va khang sinh cé hoat phd rong. TKBH c6 thé ton tai & do choi va
qguan &o tlr mot dén vai tuan.

2.Co CHE GAY BENH

buong xam nhap: TKBH lay lan theo dwong théd va xdm nhép vao co thé
b&ng cac giot nwéc bot, c6 thé qua dd choi ctia tré em.

Noi cw trd: TKBH thuong ky sinh & phan trén ctia duong hé hdp, ma
thuwong gap nhat la vung hau hong. Chldng tao nén cac mang gia & day.

& mot s6 nudc trén thé gi¢i, TKBH c6 thé xam nhap vao niém mac mét,
am dao va da (noi bi t6n throng) va tao nén mang gia bach hau.

- Tinh ch&t mang gid bach hau: mau trdng xam, dai, khé bdc va khi béc
hay chdy mau. Mang gid dwoc tao thanh do fibrin va té bao viéem. TKBH
sdng & day va tiét ra ngoai doc t6, ngoai doc t6 thdm vao mau va tac dong
t¢i toan than. Mang gia bach hau c6 thé lan xudng thanh khi quan gay
bit tdc hd hap.

- Ngoai déc t6' bach hau: la nhirng glycopotein, trong lwvong phan tlr 60.000
dalton. N6 gom 2 phan: phan B (binding) bam vao mang té bao cam thu,
gilp phan t&r A (active, mang hoat tinh enzym) chui vao té bao ngan can
s sinh téng hop protein cda té bao, gay nén nhiém doc toan than. Phan
A di ngan can giai phéng cac ARN van chuyén, sau khi né da dwa céac
acid amin dén cac polyribosom, nén sw téng hop protein bi ngan can.

- Ngoai doc td bach hau do gen cha B prophage tich hop vao nhiém sic thé
TKBH.

- Cac co quan bi tén thwong ndng do ngoai dbc t6' bach hau la tim (nén
thwong gay bién chirng tim va nguodi bénh chét), than kinh ngoai bién
(nén c6 bién chrng liét), tuyén thwong than va gan.

- Nam 1888, Roux va Yersin da tim ra ngoai doc t6 ciia TKBH va chirng
minh dwoc vai tro bénh sinh ctia n6. Nam 1923, G. Ramon da bao che
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thanh coéng giai doc td (toxoid) tir ngoai doc td x& Iy bdng 0,5% formalin &
37°c. Gidi doc t6' khong con khd nang gay bénh, nhung con tinh khang
nguyén clla ngoai doc t6" va duwgc dung nhu mot vacxin phong bénh bach
hau rat c6 hiéu qua. Cho dén nay ca thé gi¢i déu dung vacxin nay.

3. MIEN DICH

Sau khi nhiém TKBH hodc sau ding vacxin bach hau, nguoi ta c6 duoc
mién dich bdo vé. D6 1a nhitng khang thé trung hoa ddc t6. N6 v6 hiéu hda
ngoai doc td', nhwng khéng ngan can duogc ngudi lanh mang vi khuin. Do
vay néu lo |a viéc tiém phong vacxin bach hau 1a dé& dang xay ra dich bénh.

Phan &ng Schick: dé phat hién sy mién dich nay (sw man cam voi TKBH)
nguei ta thwong dung phan ng Schick la phan &rng trung hoa trong da.
Tiém 0,1 ml doc t6 bach hau (c6 1/50 MLD) vao trong da cdng tay. Phia
tay d6i dién ta tiém nhu trén, nhung ngoai doc t6 da dwoc hdy bing nhiét
dd. Sau tiém 5 ngay néu tai noi tiém cé quang tim dé véi dwong kinh tr 1
cm tré 1én la phan &ng duong tinh. Con dwong kinh bé hon, hoac khong
¢6 quang dé 1a am tinh. Duong tinh chitng té co thé chwa c6 mién dich véi
TKBH va am tinh la ngugc lai. N6i cach khac am tinh 1a co thé da c6
mién dich bdo vé v6i TKBH. Phan (ng nay duwoc dung dé danh gia tinh
trang mién dich BH & trong cdng ddng sau khi dung vacxin.

4. CHAN DOAN VI SINH VAT

Bach hau la bénh nguy hiém va cap tinh nén can chdn doan nhanh.

Bénh phdm: 1a mang gia bach hau, hodc ngoay hong bang tdm béng vo
trung khi ngwdi bénh c6 biéu hién nhiém trang, nhiém dac.

Nhudm truc ti€p: thwong nhudm 2

tieu ban, 1 xanh methylen kiém

(hoac Albert hay Neisser) dé xem

hat nhiém sic cha TKBH. Xanh

methylen kiém la phuong phéap

nhudm don gidn va kinh té hon

nhudm Albert hay Neisser. Mot

tiéu ban nhudom Gram dé xem céc

vi khudn khac. Néu thay truc

khudn hinh chay cé hat nhiém sac

thi rdt c6 y nghfa vGi chdn doan Hinh 64. Phan (rng Elek xac dinh ngoai
bach hau. doctoTKBH

Cha y: nhi*tng ddu hiéu d€ chdn Tr'n9 4 dudong céiy vi khuén, ¢6 2 dudong

doan sém BH: ngtém bénh co6 biéu hién doc to xuafqmen éjughthqnae £on Qa|

ng tua frang

nhlem trang, nhiém doc, co mang gla miéng glay tam SAD (nam ngang) va
va nhudm thay hinh thé-TKBH- duwdng-cay-vi-khuan-(thdng dirng)
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- Nuéi cdy: thuong cdy trén moi treong trieng va Schroer. Trén méi trwong
tritng TKBH moc sau 18 gi®d, nhwng khong tao thanh khuén lac. Dé xac
dinh TKBH nguoi ta phai nhuém ma 3 diém trén b& mat méi trweong. Con
méi tredng Schroer 1a méi triedng chon loc, nén viéc nhan biét khuén lac
TKBH dé hen. 6 1a nhitng khuén lac c6 mau den va dang s (néu la c.
mitis) hodc dang R (néu la C. gravis).

- Sinh vat hoéa hoc: (xem muc 3)

- Xé&c dinh doc t6: dé khing dinh TKBH doc lwc can xac dinh dwoc ngoai
doc t8 ctia chung bang phan &ng Elek (Hinh 67) hodc phan &ng trung hoa
trong da tho hay chuét lang. Xac dinh ngoai doc t6 rat can thiét & trwong
hop dich tan phat hodc ngoai dich bach hau.

Tv LUONG GIA
Tiéu chudn xac dinh vi khudn bach hau gay bénh?
Co ché gay bénh cia vi khudn bach hau?

1

2.

3. Trinh bay nguyén tic phong va chitra bénh bach hau?

4. Vi sao bénh bach hau thuwong xay ra & tré em va la mot bénh rat nang?
5.

Céac budc trong chin doan truc tiép vi khuin bach hau? Vi sao khong
ap dung phuwong phap chan doan huyét thanh hoc vi khudn bach hau?

Céc biotyp vi khudn bach hau c6 y nghia gi?
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MYCOBACTERIUM

MUC TIEU
Trinh bay cac dac diém cha vi khudn khang con va acid.

Phan loai cac vi khuin khang con va acid.

1
2
3. Trinh bay kha nang, cac yéu t6gay bénh va cac dac diém cua bénh lao va phong.
4. Giai thich cac phuwong phap chdn doan vi sinh vat cac bénh lao va phong.

5

Viét dwoc nguyén tic phong va didu tri cac bénh lao va phong.

Céac Mycobacterium bao gbm nhitng trwc khudn khang con, khang acid.
Vi thé chiing dwoc goi la cac vi khudn khang cén khang toan. Chiing co6 thé tén
tai trong méi truong c6 ndng dd con va acid nhat dinh. Chung khéng bi mat
mau khi tdy bing cdn va acid lodng 6 tiéu ban nhudm Ziehl - Neelsen.

Céc triec kKhudn thudc tdc nay phan 16n 1a khdng gay bénh (M. apathogens)
va sbéng trong tw nhién. C6 hai loai vi khudn gay bénh la trwc khuédn lao va
triec khudn phong (hai). Ngoai hai loai nay ra, mot s6 Mycobacterium khong
dién hinh (atypical Mycobacterium) cling ¢6 gay bénh, nhwng rat hiém géap.

Truc khuén lao dwgc Robert Koch x&c dinh nam 1882 va Ong ciing la
nguoi phat hién ra hién twong di ¢'ng lao nam 1890. Nhwng dén hién nay bénh
lao van 1a mot van dé ndi com cha y té toan cau, dac biét 1a cadc nuwdc dang phéat
trién. Theo T6 chirc Y té Thé gi¢i cong bd' ndm 2000: trén toan cau cé 1,9 ty
ngwdi nhiém vi khuén lao (1/3 dan s6 Thé gi¢i), hang ndm c6 8-9 tridu nguwoi
mé&c lao méi va 3 triéu nguoi chét do lao. Dy doan dén 2005 s& co6 11,9 triéu
nguwdi méc lao moéi va tr vong do lao chiém 25% tdng sé chét do moi nguyén
nhan, 98% s6 nay & cac nwéc dang phat trién.

Viét Nam la nwéc c6 ty 1é lao trung binh 6 Khu vwc Chau A-Théi Binh
Duwong. Hang ndam c6 145.000 ngwdi nhiém lao méi va tr vong khoang 20.000
nguoi.

Hién nay, diéu dang quan tam la trong s6 nhi*rng bénh nhan AIDS, c6
khoang 1/2 1a c6 biéu hién bénh lao. Vi kha niang dé khang clia co thé ho bi
suy giadm nén bénh lao dé xuét hién.
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TRUC KHUAN LAO

(Mycobacterium tuberculosis)

1. DAC BPIEM SINH HOC
I8. Hinh thé

Vi khuén lao la nhitng triec khudn manh, kich thwdc khoang 0,5 x 2-5
lim. Ching khéng c6 vo, khéng c6 long va khéng c6 nha bao. Trong bénh
pham, triec khuén lao thwong ding thanh tirng dam ndi dau vao nhau. Nhuém
Zielh-Neelsen, vi khudn c6 mau dé (Hinh 67).

Nudi cdy: trwc khuén lao thudc loai
hiéu khi. Chang phat trién rdt cham,
thwong 1-2 thang méi tao duwgc khuén lac
trén moi trudng. Trén mobi trwong dac
Loeweinstein (gdm chu yéu khoai tay,
huyét thanh va asparagin), trec khuén lao
moc thanh khuén lac dang R. Trong méi
trvong l6ng Sauton (l1a méi treong téng
hop), trec khudn lao moc thanh vang va

lang can.
Hinh 65. Mycobacterium

1.2. Phan loai tuberculosis

Gay bénh lao cho ngudi gbm c6 M. tuberculosis (trwvc khuén lao ngui), M.
bovis (trwc khudn lao bo) va M. avium (trwc khudn lao chim). Chung duoc
phan biét v8i nhau bang cac tinh chét sau:

Tinh chat Mau Nhiét do Thoi gian  Gay bénh cho  Gay bénh
Loai kr;;fn thich ligp (°C) moc chudt lang cho nguoi
Mycobacterium"»
M. tuberculosis Vang 37 30 ngay ++ ++
M. bovis Tréng 37 30 ngay + +
M. avium Héng 40 10 ngay - +
M. apathogens Tréng 20 2-3 ngay - -
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1.3. Sy dé khang

Truwc khudn lao thudc loai c6 kha ndng dé khang twong déi cao vdi cac
yéu t6 ly hoa, so vai cac vi khudn khéng nha bao khéc.

Trong dom dm, ching c6 thé séng dugc mot thang, trong si*a ching co
thé s6ng duoc nhidu tuan. VG6i khang sinh va hda tri liéu, triec khudn lao ngay
cang khang lai streptomycin, ethambutol, INH, rifampicin. Vi khuan lao
khang thudc ban dau dang la vdn dé ndi com. Viét Nam la nwéc co ty 1€ vi
khuén lao khang thuéc ban dau cao th( 4 trén thé gidi (theo WHO 1997).

2. Co CHE GAY BENH

- Trwc khuén lao thuwong xam nhép theo duong théd qua cac giot nwdc bot
va gay nén lao phdi (90% tdng s6 lao). Chung van c6 thé xam nhap vao
duwong tiéu hoéa (qua sira bo twoi) va gay nén lao da day, rudt. Lao hach
gap nhiéu th¢ 2 sau lao phaoi.

- Nhiém vi khuén lao 1an dau goi la lao so nhiém. Khoang 90% lao so
nhiém s& qua khoi va dé lai mién dich v6i vi khuén lao. Tir 5-15% lao so
nhiém phat trién thanh lao bénh, do khéng dwgc digu tri va kha nang dé
khang suy giam, hodc sau khi bi lao so nhiém mot sd nam ho bi bénh lao.

- Tl cac co quan bi lao ban dau (phéi, dwdng rubt...), trwec khudn lao theo
duwong mau va bach huyét dén tat ca cac co quan va gay lao & cac bd phan
khac nhau ctia co thé (lao hach, lao mang nio, lao than, lao xwong...).

Co ché bénh sinh cta bénh lao hién nay chwa ré hoan toan. Vi khudn nay
khong c6 ndi va ngoai doc t6. Nguoi ta chuwa xac dinh duwoc yéu t6' doc lwc cha
triec khuén lao. Nhwng c6 I8 n6 1a mét tdp hop cla nhiéu yéu td, trong doé yéu
t6' soi (cord factor) va l6p sap & vach té bao trwc khudn cé y nghfa rdt quan
trong. Cac chung vi khuén lao doc Iwc c6 chira dwng nhiéu yéu t8 sgi ma ban
chét hoa hoc la 6,6'-dimycolyl trehalose. Y&u t6 sgi nay lam cho vi khuén lao
gan véi nhau thanh bé soi. Khi lam maét cord factor vi khuén lao giam doc luc.

3. MIEN dich

Sau khi khoi bénh lao, ngudi bénh c¢6 ca mién dich dich thé va mién dich
té bao. Nhwng khang thé khong co vai tro bao vé. Triwc khuén lao sau khi da bi
két hop boi khang thé va bi bt béi dai thwc bao, van khéng bi tiéu héa. Chang
chi bi tiéu héa sau khi dai thyc bao dd duoc hoat héa béi cac lymphokin. Nhw
vay trong bénh lao, mién dich té bao dong vai trd bdo vé. Lan dau tién nguoi
ta da phat hién ra mién dich té bao tr nhitng chuét lang dwoc gay nhiém bang
triec khudn lao. Mac da hién twvong Koch did dwgc phat hién tir 1886 - hién
twong di &ng lao - nhung lac d6 chwra ai chitng minh dwoc mién dich té bao.
Dén ndm 1942, Lansteiner va cdng sy méi chitng minh dwoc mién dich bao vé
trong bénh lao khéng phai la khang thé ma la cac té bao bach cau (chu yéu la
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cac té bao lympho T). Tir d6 cum t¥ mién dich qua trung gian té'bao méi duwoc
biét dén.

Phan (ng tuberculin-, 1a mdt loai test ndi bi dé danh gia mién dich lao.
Ban chét cdia n6 1a mdt phan ¢ng qua man mudn. Nwéc ta va nhidu nwéc khac
thuong dung phan ng Mantoux dé danh gid mién dich lao. Trong phan &ng
nay, khang nguyén la tuberculin da duwgc tinh ché va chudn hoéa. Tuberculin la
mot san phdm chuyén hoa cha vi khuédn lao. Mantoux duong tinh la co thé co
mién dich d&i v&i lao, con am tinh 1a nguoc lai. Phan (rng nay chi dung dé chén
doan lao & tré em va la mét test tham khao khi chdn doan lao & nguwoi Ion.
Phan &rng Mantoux con dugc dung dé danh gia mién dich sau tiém vacxin BCG
va mién dich té bao.

Tiém 5 don vi tuberculin tinh ché (5 IU PPD/ 0,1 ml tuberculin) trong 0,1
ml tuberculin vao trong da mat ngoai trw6c cang tay. Ba ngay sau tiém, doc
k&t qua. Néu tai noi tiém xudt hién mét dat do (néi cuc dd) dwdng kinh tlr 1 cm
trd 1&n 1a phan &ng dwong tinh, tic 1a co thé da c6 mién dich véi vi khuén lao.
Con duwong kinh bé hon la phan ¢ng am tinh, co thé chwa cé hodc chwa day da
mién dich véi vi khudn lao. C6 nhitng nguoi bi bénh lao nhung co thé suy giam
mién dich thi phan rng nay ciing am tinh, dang bi bénh lao radt ning va co thé
da bi suy kiét phan (&rng ciing am tinh.

4. CHAN POAN PHONG THI NGHIEM

Do céc triec khudn lao c6 nhiéu khang nguyén chéo véi cdc Mycobacterium
khac, nén dén hién nay nguei ta khong chdn doan huyét thanh bénh lao.
Nhwng gan day, khang nguyén A60 ctia M. bovis dad dwoc dung trong k¥ thuat
ELISA phat hién khang thé lao. Chan doan vi sinh vat bénh lao bang cach
nhuém, nudi cdy va PCR.

- Bénh phdm: la dom néu nghi lao phdi, nwdc ndo tuy néu nghi lao mang
ndo, nuwoc tiéu néu nghi lao than.

- Nhudm truc ti€p bénh phdm: Ziehl-Neelsen la phwong phap nhuém dic
hiéu Mycobacterium. N&u thdy mot s8 truc khudn bat mau dd va hoi
manh, thudng ding ndi dau vao nhau la BK dwong tinh (BK: Bacilli de
Koch). K&t qua nay chi noi 1a c6 Mycobacterium trong bénh pham, nhung
chwa chéc 1a trwc khudn lao. Do vay hién nay nguoi ta thay cho chir BK
bang chit AFB (Acid Fast Bacilli) dé chinh xac hon. Néu thdy tr 10 - 99
vi khudn (AFB) trén 100 vi trwdng la dwong tinh. Trong thuc té, dua vao
s0' lvgng trvc khudn nay trén tiéu ban, cing vdi cac ddu hiéu 1am sang va
X quang da c6 thé khdng dinh chdn doan. V&i dom, ngudi ta c6 thé ding
phuwong phap thuan nhéat cho két qua cao hon.

- Nubi cdy: bénh phdm duogc xr ly va nudi cdy trén moi treong Sauton hoic
Loeweinstein hay cd hai, cho két qua chinh xac hon, nhwng rat cham'
hién nay nguoi ta dang nghién citu dé tao ra mdi trwuong méi ma truc
khuén lao phat trién nhanh hon.
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- Tiém truyén chudt lang: day la phwong phap hién nay it dung vi dé nhay thép.

Hién nay mot s6 k§ thuat mdi da duwgc 4p dung vao chidn doan bénh lao,
trong dé co:

Ky thuat PCR (polymerase chain reaction) con goi la k¥ thuat khuéch dai
chudi gen. K&t qua chan doan nhanh (khoang 48 gi®) va chinh xac, rat tdt cho
chdn doan lao ngoai phdi.

5. NGUYEN TAC PHONG VA PIEU TRI
5.1. Phong bénh

Quan trong nhat la tiém vacxin BCG {Bacillus Calmette Guerin). Calmette
va Guerin da nubi cdy trwc khuén lao bo rdt nhiéu lan trén moi tredng c6 mat
bo, 1am cho truwc khudn ndy mat kha nang gay bénh, nhwng van con séng va gay
dwoc mién dich t6t. Hién nay ca thé gi¢i déu dung vacxin nay. Chung ta hién
dung tiém cho tré em trong chwong trinh tiém ching mé réng. Véi thi€u nién va
nguoi trwdng thanh chi dung vacxin nay khi Mantoux am tinh.

5&. Piéu tri

Do tryc khuén lao ngay cang khang lai khang sinh, nén nguoi ta thuong
diéu tri két hgp gitta khang sinh va héa tri liéu. Trong nhirng nam 80 cUla thé
ky 20, WHO d& dua ra phéac dd digu tri ngdn ngay cé giam sat, goi tat 1a DOTS
(Directly Observed Treatment Short-Course), két hop 5 loai thudc theo céng
thitc 2SHRZ/6HE* v&i bénh lao moi.

*Viét tt: S, Streptomycin; H, Isonazid; R, Rifampicin; z, Pyrazinamid;
E, Ethambutol.

TRUC KHUAN PHONG

(Mycobacterium leprae)

Truwc khudn nay dugec Hansen phat hién nam 1874 & Novergia.

Bénh phong trwéc day gip khdp thé gidi, nhung hién nay chi con & ving
nhiét déi va on déi, noi c6 diéu kién séng thdp. Theo T6 chirc Y té Thé gidi
(12/2003), trén toan cau c6 534.311 bénh nhan phong dang diéu tri da héa tri

litu va bénh nhan méi la 620.672. Béng Nam A 1a khu vuc c6 bénh nhan
phong cao nhat.
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Viét Nam, theo bdo céo ctia Vién Da liéu Trung wong (12/2003): bénh
nhan phong da duoc diéu tri la 570.412 va bénh nhan phong méi phat hién la
45.799. Ty Ié bénh phong lvu hanh gidm t&r 6,78/10.000 xudng 0,15/10.000 dan
nam 2003.

1e6DAC PIEM SINH HOC
1d. Hinh thé va bat mau

Trwc khudn phong c6 hinh dang
nhuw triec khuén lao, nhwng méap hon va
khang cdn khang acid it hon (Hinh 69).

| &. Nubdi cay

Trwc khudn phong chwa nudi ciy
duwgc trén moi trvong nhan tao. Khi
tiém truyén vao chudt hamster, truc
khuédn phong sinh s&n nhanh tai ché
tiém. Nh& vay nguoi ta co thé gilr

duwoc chiing phong dé nghién ctru. Hinh 66. Mycobacterium leprae dugi kinh
hién vi quang hoc
2 GAY BENH (Nhudm Ziehl-Neelsen tir tdn thuong da)

Trwc khudn phong gay bénh tu nhién cho nguoi. Ching xadm nhap cha
yéu qua duong da, nhwng c6 thé di qua dudong niém mac. Thoi gian 0 bénh rat
dai (thuvong 2-3 nam, cé trudng hop téi 40 nam).

Bénh phong c6 ba thé 1am sang: phong ci (nhe nhit), phong ac tinh
(ndng nhat) va phong bat dinh (thé trung gian).

38CHAN DOAN VI SINH VAT

Nguoi ta c6 thé dung phwong phap huyét thanh hoc. Nhwng thwong dung
nhat 1a 1dy bénh phdm dé nhuém Ziehl-Neelsen.

38. Nhudm Ziehl-Neelsen soi truc tiép

Bénh phdm: thudng dung la tam béng ngoay 16 mii, nhung cung cé thé
sinh thiét ci phong. Trong tiéu ban ngody mdi, thuwong thay triec khudn phong
dirng thanh tirng dam nhuw bé cdi. Trong thé phong ac tinh, triec khudn phong
con ¢6 trong mau, nuéc ti€u va niém mac hau hong.

Trong thé phong &ac tinh con tim thdy vi khudn phong trong mau nuéc
tiéu va niém mac hau hong. Ty I& phat hién badng nhudém soi truc tiép khoang
50%. Ty 1é nay phu thuéc vao sé lwvong vi khudn cé trong bénh pham.
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3.2. Chin doan m6 bénh hoc, ty Ié phat hién cao hon nhudém truc tiép,
nhwng khdong phan biét dwgc vi khudn phong séng hay da chét
3.3EM6t s6 k¥ thuat méi

Gan day mét sd ky thuat hién dai da dugc dang trong chdn doan bénh phong:

- Chéan doan huyét thanh bdng ELISA hodc bang ngwng k&t hat. Dung
khang nguyén PGL-1 (phenolic glycolipid-1) dé phat hién bénh phong
cong dong.

- Dung PCR phat hién gen cta vi khudn phong, dd nhay va doé dic hiéu
cao, nhuwng khéng phan biét dwoc vi khudn séng hay da chét.

4. MOT sO PAC PIEM LAY LAN CUA BENH PHONG
Bénh phong 1a bénh lay nhiém, nhung ty 1& lay rat thdp (do thoi gian
phén bao kha dai 12-13 ngay/ thé hé va phu thudc:
- S8 lugng vi khuén phai dd Ién méi gy nhiém .
- Nguoi bi nhiém thuwong bi suy giam mién dich.
- Vi khuén phong xadm nhép vao duong da va niém mac bi tén thuvong.

- CO thé cat ngudn lay bdng diéu tri DS hoac rifampicin.
5. NGUYEN TAC PHONG VA PIEU TRI

5.16Phong bénh

V&i phong ac tinh can cach ly. C6 thé diéu tri bénh nhan hui tai gia dinh
hodc trong céac trai diéu duwdng phong. Truéc day nhan dan ta thudng c6 quan
niém khéng duang va cd lap cac bénh nhan phong.

5.2. Diéu tri

B&nh nhan phong c6 thé hoan toan diéu tri dugc. C6 nhiéu thudc diéu tri
hui, nhung cong hiéu nhét la DDS (diamino-diphenyl-sulfon).

6. MIEN DICH

Gidng nhw lao, mién dich bao vé trong bénh phong la mién dich té& bao.

Phan ng Mitsuda: Test nay dung dé danh gia va tién lwvgng bénh phong.
Ban chat va cach tién hanh giéng nhu phan &ng Mantoux. Khang nguyén la
nwéc nghién ca phong. Mitsuda duong tinh 6 thé phong ctii va am tinh & thé
phong ac tinh, 6 thé bat dinh c6 thé dwong hodc am tinh.
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CAC MYCOBACTERIUM KHONG BIEN HiNH
(Atypical Mycobacterium)

M6t s6 loai Mycobacterium c6 nhirtng dac diém khéng dién hinh, ching
khac voi M. tuberculosis vé mot s6 phwong dién. Vi du, cdc Mycobacterium
khong dién hinh phan bd' rong radi trong mdi treong va khéng gay bénh cho
chudt lang, con M. tuberculosis chi thdy & co thé con nguoi va cé doc luc voi
chu6t lang.

Cac Mycobacterium khéng dién hinh dwgc chia thanh 4 nhom dya trén
thoi gian phat trién & méi trvdng va tao thanh sic to'trong t6i hodc séng.

Bang phan loai Mycobacterium khong dién hinh clia Runyon:

Nhém Toc dd phat trién Sinh sic t6 trong Loai tiéu biéu
T6i Séang
1 Cham + M. kansasii, M. marium
Il Chéam + + M. scrofulaceum
1] Chéam - - M avium, M. intracellulare
\Y Nhanh - - M. fortuitum. M. chelonae

Nhém I: sinh sdc td ngoai &nh sang (Photochromogens)

Tao nén sic t6 mau vang cam trong anh sang. M. kansasii gay bénh phéi
gidng véi lao ph6i vé 1am sang. Khang nguyén clia chdng rét giéng voi M.
tuberculosis va do vay bénh nhan thudng cé phdn ng tuberculin duong tinh.
Nguoi ta chwa rd sy cw tra ctia ching trong thién nhién, nhwng chidng gay
bénh chl yéu & cac bang mién tay va Texac clia MY.

Nhém I1: sinh séc té trong t8i (Scotochromogens)

Chang tao thanh sic t6 chd yéu trong téi. M. scrofulacearum gay bénh
trang nhac 0 ¢6 (viém hach ving c6), thwong gip & tré em. Cac vi khuédn nay
tham nhap qua hong va gay viém cac hach vung hong va c¢6. Nhom vi khuén
nay thuong tén tai & nwéc, nhung ciing c6 thé séng & duong thd nhw nhirng vi
khu&n hoai sinh.

Nhém I11: khéng sinh s&c td (Non-chromogens)

Cac Mycobacterium nhom Ill1 khdng tao thanh (hodc tao rat it) sic to’
mau vang chanh trong téi. M. avium va M. intracellulare gop thanh nhém nay
va rat khé phan biét ching-bdng-cac-test-chudn~Chiang-gay,nén bénh phéi ma

203



lam sang rat khé phan biét voi lao, dac biét & nhiing bénh nhan suy giam mién
dich nhv AIDS. Nhom vi khudn nay phan bé' réng rai trong thién nhién (dat
va nuéc), dac biét & mién Nam nwéc My. Ching thwong khang thudc rat manh
va can phai phéi hop t¢i 6 loai khang sinh va héa tri liéu dé diéu tri.

Nhom 1V: cadc Mycobacterium phat trién nhanh. Nhom nay bao gém cac
Mycobacterium phat trién nhanh va tao thanh khuén lac dwdi 7 ngay. M.
photuitum va M. chelonae la hai loai rat giong nhau tao nén nhém nay. Ching
1a nhitng vi khudn hoai sinh, thuwdng tim thdy 6 dit va nwéc. Ching it gay
bénh cho nguoi, trlr nhitng nguwdi suy giam kha ndng dé khang. Chuing ciing
khang thuéc rat manh.

Tw LUONG GIA
1. Caéc loai vi khudn gay bénh thudc toc Mycobacterieae va cac dic diém
phéan biét ching?

2. Vi sao goi cac vi khuén thudc toc Mycobacterieae la khang cén khang
acid?

3. Coché gay bénh cia vi khuén lao?
4. So sanh phan &ng Mantouxva Midsuda, ching c6 y nghfia gi?

5. Phan &ng mién dich bao vé trong bénh lao? Vi sao khang thé khéng
¢6 tac dung chdng lai vi khuén lao?

6. Vi sao vi khuén lao c6 thé gay bénh man tinh va ching c6 kha néang
khang thudc khang sinh va héa tri liéu cao?

7. Vi sao bénh nhan lao la d6i twgng c¢6 nguy co cao nhiém HIV va nguoc
lai? Do dau ma diéu tri bénh lao & nhiing ngwdi nhiém HIV rat khé
khan?

8. Céac phuwong phap chdn doan phong thi nghiém vi khudn phong?

9. Vi sao bénh phong rét it lay nhiém?
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ACTINOMYCETES

MUC TIEU

1. Trinh bay cac dac diém chd yéu va cac bénh cta A. israelli va N. asteroides.

Actinomycetes thwc sy 1a nhirtng vi khuén.
N6 cung v6i Corynebacterium va Mycobacterium
tao thanh nhém CMA. Tuy la nhitng trec khuén
dai, ¢6 thé c6 nhanh sgi nhu ndm, nhwng khong
phai ndm.

Actinomycetes gbm hai loai cé vai trd gay
bénh dang quan tam la Actinomycete israelii va
Nocardia asteroides. Cac dac diém chinh ctia hai
loai nay theo bang duéi day:

. R Hiéu hodc
Loai Bénh Cutra ky. khi
Adisraelli Gay 4p xe noi bi chdn Khoang Ky khi

thwong tao thanh nhiing tiéu héa tuyét doi
u hat vang xanh. Do
nhiéu sgi xuyén qua cac
16 ro tir da. C6 thé gay
sau rang, viém xuwong
N.asteroides Gay ap xe ndo va than & Maitruong  Hiéu khi
ngudi suy gidm mién
dich, chii yéu viém phdi.
VI khuédn lan tran vao
mau rat nguy hiém.

Tv LUONG GIA

1. DPdéc diém hinh dang clia Actinomycetes?

Chan doan

Truwc khudn
soi nhanh
Gram
duong, tao
hat sulfur

Truc khuén
nhanh soi,
khang acid,
Gram duong

Hinh 67. Actinomyces israelii

Piéu tri

Penicillin

Sulfona-mid

2. DPac diém vi khudn va kha ndng gay bénh clha A. israelli va Norcadia

asteroides?
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LEGIONELLA

MUC TIEU

1. Trinh bay dic diém vi khudn hoc, kha nidng gy bénh, chidn doan vi khudn hoc;

nguyén tic phong bénh va diéu tri.

Sau vu dich viém phoi ndm 1976 & quan déi 1é dwong My & Philadelphia
va vi khuén 1a can nguyén dugc dit tén 1a Legionella pneumophila, day
la loai dién hinh cha giéng Legionella. Giéng nay bao gém 23 loai, phan
I6n chang thudc loai gay viém phoéi khdong dién hinh. Trong nuéc ta, mic
dd dung diéu hoa nhiét do ngay cang nhiéu va c6 nhitrng nghi nglr vé vai
tro gay bénh clia vi khuén nay.

1. PAC PIEM SINH HOC

Legionella 1a nhitng trwvc khudn bé&t
mau Gram am nhat. Trong tiéu ban
sinh thiét ph6i, ching khéng bt
mau Gram ma phai nhudm béng
phuong phap thdm bac.

Legionella thudc loai vi khuan kho
nudi cdy, yéu cau c6 nhidu ion sat va
cystein.

2. GAY BENH VA DICH tE hoc
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Legionella thwong ton tai trong cac ngudn nude lanh hd ao, nwéc digu hoa
nhiét d6. Bidu hoa nhiét dd la diéu kién lay nhiém thuan lgi nhat cda vi
khuén nay.

Vi khudn nay lay lan qua dudng thd va gay ra viém phdi. T bénh nhan
viém phdi, vi khudn nay c6 thé gay nhiém ngudn nwéc may (voi nudc, bé
nuwéc) va khan mat. Legionella khéng truyén truc ti€p tr ngwoi sang
nguoi.

Ngoai gay viém phoi khdng dién hinh, Legionella con cd thé gay ra tiéu
chay nhe kém theo s6t, nhirc dau va bénh tw khoi sau 4-5 ngay.



- L. pneumophila sinh san trong dai thyc bao va thudc loai gay bénh ndi bao.

- Nhitng nguoi gia, nghién ruou, hat thude va suy giam mién dich 14 nhitng
dé6i twong dé bi bénh do L. pneumophila.

34CHAN doan VI KHUAN hoc
- Do Legionella khé nubi cdy, nén chdn doan cha yéu dwa trén phuwong phap
huyét thanh hoc.

- L. pneumophila c6 6 typ huyét thanh, nén phan ¢ng mién dich huynh
guang gian tiép (IFA) thuwong duwgce ti€én hanh véi 6 khang nguyén cla 6
typ huyét thanh nay.

- Ciing c6 thé sir dung phan &ng mién dich huynh quang truc tiép (DFA)
vOi tiéu ban sinh thiét phgi.
4. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI
- Phong bénh bang cach han ché huat thudc, udng rwou va tiép xic véi
ngudn nuéc nhiém vi khuan.

- Diéu tri nén dung erythromycin vi khang sinh nay con cé tac dung voi
mot s6 vi khudn gay viém phdi khac nhw phé cdu va Mycoplasma. Mat
khac, L. pneumophila thwdng khang véi khang sinh nhém beta lactam vi
noé c6 enzym P-lactamase.

Ty LUONG GIA
1. Cé&c dac diém co ban ctia L. pneumophila?

2. Vi sao né cvi khudn nay thé gay viém phgi khong dién hinh? Phuong
phap chidn doan diéu tri?
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TRUC KHUAN HO GA

(Bordetella pertussis)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dac diém sinh hoc co ban cha triec khudn ho ga (hinh thé,
tinh chat dé khang, tinh chat nudi cdy va doc to).

2. M0 ta dwoc co chégday bénh ho ga.

w

Trinh bay dwoc cac phwongphép vi sinh vat chdn doan bénh ho ga.

»

Trinh bay dwoc cac nguyén tc phong va chiva bénh ho ga.

Trwc khudn ho ga (Bordetella pertussis) thu6c gibng Bordetella, ho
Alcaligenaceae. Truvc khudn ho ga mang tén J. Bordet, nguwoi cung voi 0.
Gengou, lan dau tién phan lap duoc vi khudn nay tir mot bénh nhi méc bénh
ho ga nam 1906. Nam 1923, Bergey va cong sy dat tén cho né la Haemophilus
pertussis (Haemophilus, wa mau; Per, ti€p dau nglt tiéng La tinh, nghia la
“tram trong”; tussis nghta la ho). Nam 1952, Moreno LOpez chuyén ching sang
giong Bordetella.

1. DPAC PIEM SINH HOC
1.1EHinh thai

B. pertussis hinh cau trwc khuédn nho, kich thwéc 0,2 - 0,5 x 0,5 - 1,0 um.
B&t mau Gram am, thudng 1a dam hon 6 hai cuc. O pha I, ching ding riéng ré
hodc tirng dbi, va rat han hitu, thanh chubdi. ) pha IV, vi khuédn to hon va hay
x&p thanh chudi ngdn. B. pertussis khdng c6 16ng ma ching cé cac sgi ngung
két hong cau (filamentous hemagglutinin = FHA) chira protein, tréng giong
nhw céac pili. FHA gitp cho vi khudn bam vao té bao c6 16ng chuyén cla biéu
mo dwong ho hap.

1.2 Nuoi cay
B. pertussis kho nudi cdy. Khi méi phan 1ap, ching khéng moc trén céac
moi trwong dinh duwdng thdng thuwdng. Moc cham trén mdi trwong Bordet-

Gengou (B-G) (méi trwuodng khdng cé pepton, cé khoai tdy, glycerol va mau).
Hiéu khi tuyét d6i. B. pertussis bi ('c ch& bdi cac acid béo khéng bdo hoa, cac
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Sulfit hinh thanh trong qua trinh ché tao mdi trwong nudi cdy (nhat la céng
doan hap woét) va cac peroxit hiru co. Nhiét dod thich hgp nhat la 37°c.

Trén méi treong B-G, sau 3-6 ngay, B. pertussis moc thanh nhirng khuén
lac nhd, hinh vom, méat nh&n béng va sang nhu mdt giot thuy ngan. Co thé thay
tan mau nhe, nhéat l1a & ving cay day. Khi cdy chuyén nhiéu Ian, B. pertussis trai
qua 4 pha:

- Pha I: khudn lac nhd, nhdn, c6 ddc t6, c6 ngung két nguyén va khang
nguyén nguwng két hdng cau.

- Pha IV: la giai doan cu6i cung cta thodi héa twv phat (spontaneous
degradation). Khuén lac st xi, moc dwgc trén mdi trweong nubi cdy thong
thwong, khéng doc, khdng c6 cac khang nguyén & pha |I.

- Pha Il va Ill: la tat cd cac dang trung gian gitta pha | va IV.

Nguoi ta cho rng, su bién d6i trén lién quan téi mot enzym; no c¢é & pha
I va mat di & pha IV. Sy bién ddi pha c6 y nghTa quan trong trong san xuét
vacxin: cac vacxin ho ga chi ¢6 hiéu lwc khi chon dang vi khudn dang & pha |I.

1.3. Tinh chat héa sinh

B. pertussis chuyén héa duwong theo ki€u hdé hdp, khong bao gio I1én men.
Phan giai mot s6' acid amin (acid glutamic, prolin, alanin, serin) theo kiéu oxy
héa, sinh ra amoniac va C02

1.4. bé khang

B. pertussis dé khang yéu véi cac yéu t6" ngoai cdnh (nhiét do, hda chat,
tia cwc tim). Ra khdi co thé, chiing chét rdt nhanh.

1.5. Boc luc

B. pertussis san xudt ra mot s6' doc t6, ching cé vai trd quan trong trong
co ché bénh sinh. Doc t6 ho ga (Pertussis toxin = PT) la mot protein c6 phs tac
déng sinh hoc rong. Dwa vao hoat tinh sinh hoc, PT con duwgc goi la yéu t6 tang
lympho bao - LPF (lymphocytosis promoting factor), protein hoat héa vung
dao tuy - IAP (islet activating protein), yéu td6 nhay cdm véi histamin - HSF
(histamin sensitizing factor). PT chiu trach nhiém vé nhiéu triéu ch&ng lam
sang cling nhw vé& ddu hiéu tadng twong déi hodc tuyét déi s6 lvgng lympho
trong qua trinh bénh ly. Khang thé chéng PT bado vé duwgc dong vat thuc
nghiém khoéi méc bénh ho ga.

B. pertussis con sadn xudt ra adenylcyclase (AC). AC c¢6 kha nang xam
nhap vao cac té bao viém 6 duong hd hap trén, gay ra tdng lvong adenosin
monophosphat (AMP) vong ndi bao. AMP vong tc ché dap ¢ng mién dich tai
chd bé&ng cach &c ché hién twgng hda (rng dong bach cau da nhan trung tinh va
trc ché hién twong thuwc bao. Boc t6'té bao khi quan (tracheal cytotoxin) gay t6n
thwong dac hiéu cac té bao cé 16ng chuyén ctia biéu moé duwong hé hdp. B. pertussis
con san xudt ra mot loai"ddetd"khong chiunhiét:
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1.6. Khang nguyén va mién dich

Ngoai PT va FHA la nhitng khang nguyén manh va quan trong nhat, B.
pertussis con cé khang nguyén than chiu nhiét goi la sinh ngwng két nguyén
(agglutinogen) 0, khang nguyén nay chung cho ca giéng Bordetella. o vo, 14
khang nguyén chiu nhiét da duogc biét trong gidng nay, goi la cac “yéu t6”. Yéu
to tr 1 dén 6 dac hiéu cho B. pertussis, yéu t6 7 chung cho cd gidng, yéu t6 12
ddc hiéu cho B. bronchiseptica va yéu t6 14 dac hiéu cho B. parapertussis.

Tré so sinh khéng méc bénh ho ga vi thira hwdng khang thé tir me. Néu
khéng dugc tiém chiing, tré tir 1-5 tudi d& méc bénh nhét, vi lac nay mién dich
thu dong da hét trong khi mién dich cha déng chwa dwoc thiét 1ap. Sau khi
mé&c bénh, ngwoi bénh c6 mién dich lau dai.

2. KHA NANG GAY BENH

B. pertussis ky sinh b&t budc trén niém mac dwong hd hdp cda nguoi
(nghta la, nguoi la vat chi duy nhéat). Ching bam vao céac té bao cé l6ng chuyén
b&ng soi ngwng két hong cau, khéng xdm nhap sau vao niém mac cling nhu
khéng vao mau. Tai chd bam, chang tiét ra PT va céac yéu td"doc luc khac. Hé
théng nhung mao & I6p thugng bi bi pha huy, té bao bi hoai t&r. Sy gidi phéng
histamin tir cac t6 chirc bi t6n thuwong tac dong 1én niém mac von dd nhav cam voi
histamin (nhd HSF) gay kich thich cwc dd dudng hé hap, dan dén nhitng con ho
khong ty kim ché duogc. LPF dd gay nén hién twgng ting lympho bao dién hinh &
mau ngoai vi. Nhirng ddo Langerhans cla tuy dugc hoat héa lam tdng san xuéat
insulin, gay ra ha duong huyét. Tén thuwong nédo doi khi gap trong ho ga nang, cé
thé lién quan dén tinh trang ha dwdng huyét hon la tinh trang thiéu oxy néo trong
con ho. Buong hé hdp bi tdn thwong thwong dan dén bdi nhiém céc vi khudn khac,
¢6 thé gay viém phdi, 1am cho tinh trang bénh tré nén tram trong hon.

3. CHAN doan VI SINH VAT
3B. Chan doan trwc tiép
3.1.1. Nhudm soi

Bénh pham duwoc x& ly va nhudm theo k§ thuat mién dich huynh quang truc
tiép. Phwong phap nay cho két qua nhanh, nhwng chi bé sung, chr khéng thay
thé duoc cho phwong phap nudi cdy, vi dd nhay ctia phuong phap nay thap.

3.1.2. Nudi cay

Ldy bénh phdm & hong mii bang tam bdng mém va dan hdi qua duong
mdi, cdy vao mdi trvong ngay tai giwong bénh nhan, néu khéng c6 moi truong
van chuyén phu hgp. Trong con ho, ¢6 thé dung méi tredng nudi cdy hirng truc
tiép vao gan miéng bénh nhan. D& mdi trwong da nudi cdy 6 37°c. Xac dinh vi
khuédn dua vao cac tinh chatwvé-hinh thé (1.1), tinh chat nudi cdy (1.2), két qua
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nhudm vi khuén véi khang thé huynh quang va ngung két vai khang huyét
thanh mau.

3.1.3. Tim céac thanh phan héa hoc trong bénh phdm

Dung khang thé don dong dé tim LPF va FHA cua B. pertussis trong
bénh phdm ho&c dung k§ thuat nhan gen (PCR) dé tim doan ADN dic trung.
3.2. Chan doéan gian tiép

Tim khang thé khang PT va FHA trong huyét thanh bénh nhan.

4. PHONG BENH VA BIEU TRI

4.1. Phong bénh

4.1.1. Phong bénh khdong dac hiéu: cach ly bénh nhan ngay t&r khi c6 dau
hiéu nghi ngo.

4.1.2. Phong bénh ddc hiéu: vacxin ho ga hién nay la vacxin chét, dugc lam
tir vi khudn ho ga 6 pha I. Nguoi ta phdi hop vacxin nay véi giai doc t6 bach
hau va uén van thanh moét vacxin “3 trong 1”. Tiém b&p cho tré ldc tré duoc 2,
3 va 4 thang tubi va tiém nhéc lai 2 1an vao lGc 6-12 thang va 4-6 tubi. Vacxin
nay co6 cong hiéu tlr 80 - 100%.

4.2. Biéu tri

Tré bi ho ga phai dwgc chdm sbéc cdn than, nhét la trong nhirng con Kich
phat. Phai duy tri du lvgng dinh dudng va dich can thiét. Khang sinh chon loc
1a erythromycin. Erythromycin cat duwoc tinh trang nhiém tring sau 4-7 ngay,
nhwng phai diéu tri kéo dai it nhat 2 tuan dé dé phong tai phat. In vitro, B.
pertussis nhay cdm véi ampicillin, amoxicillin, co-trimoxazol va ciprofloxacin;
nhitng thudc nay da duoc dung dé diéu tri, nhwng hiéu qua lam sang déu kém
erythromycin.

Ty LUQNG GIA
M6 t& hinh thé va tinh chat bat mau cda vi khuén ho ga?

Trinh bay co ché gay bénh ho ga?

1
2
3. M0 ta cac phuong phap vi sinh vat chdn doan bénh ho ga?
4. Neéu cac nguyén tdc phong bénh ho ga?

5

K& tén cac khang-sinh-thuwong-dung-dé-didu-tri-bénh ho ga?
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HAEMOPHILUS

MUC TIEU
Hiéu va nh¢ dac tinh khuyét dwdng ctia Haemophilus.

2. Trinh bay dwoc dac diém sinh hoc co ban (hinh thé, tinh chat nudi cdy, tinh chat
khang nguyén) ctia H. influenzae.

3. Kédwoc cac bénh do H. influenzae gay ra.
Trinh bay dwoc cac phuwong phap chdn doan vi sinh vat, phong bénh va diéu tri
cac bénh do H. influenzae gay ra.

Haemophilus la mot giong vi khudn dic biét, thudc ho Pasteurellaceae.
Thuéat ngt* “haemophilus” do Winslow va céng sw dé xuat nam 1917, dwa theo
gbc tr Hy lap, c6 nghta la “wa mau” (haemo: mau; philus: wa, thich).

Giéng Haemophilus gdm cac trwc khuin nhd, Gram am, khong di dong.
Pay la cac vi khuédn khuyét dwdng, chiing khéng tw téng hop dugc mot s6 yéu
td can thiét cho sy sinh san va phat trién; doé la cac yéu t6 X va Vv (X: hematin;
V: nicotinamid adenin dinucleotid = NAD). D& Haemophilus c6 thé moc duoc,
ngudi ta phai bd sung bat budc mot hodc ca hai yéu t6 nay (tuy theo loai) vao
moi trwdong trwéc khi nudi cdy ching, cad hai yéu t6' X va V, goi la cac nhu yéu
clla Haemophilus, déu c6 mat trong hong cau. Yéu td X thi bén virng voi nhiét
do, yéu té V thi nguoc lai, khong chiu duwgc nhiét.

Bang 1. Tinh chét sinh hoc clla mot s6 Haemophilus

Tén vi khuan Nhu yéu Tan mau
X
H. influenzae + + -
H. hemolyticus + + +
H. ducreyi + - -
H. parainfluenzae - + -
H. segnis - + -
H. aphrophilus + - -
H. paraphrophilus - + -

Cac Haemophilus ky sinh b&t buéc trén niém mac cha ngudi hodc déng
vat. Hién nay, 10 loai c6 kha ndng gay bénh cho nguwoi da dwoc cong nhan, loai
guan trong nhat la Haemophilus_influenzae.
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HAEMOPHILUS INFLUENZAE

Haemophilus influenzae do Richard Pfeiffer phan lap l1an dau tién tlir mot
bénh nhan bi chét trong vu dich cim I6n nam 1892 (nén con goi la trirc khuén
Pfeiffer). Tt d6 tré di, trong modt khoang thoi gian dai, ngwoi ta tin rdng né
chinh la can nguyén gay ra bénh cim (influenza) va dat tén la Bacterium
influenzae. M&i dén nam 1933, khi phat hién ra virus cam thi can nguyén cla
bénh cdm cling nhu vai tro ctia B. influenzae méi dwgc lam sang td: virus cum
gay ra bénh cim, con B. influenzae 1a vi khudn “4n theo” (second invader) sau
khi cac té€ bao niém mac duong ho hdp da bi ton thwong nidng né bdi virus cam.

1. PAC BIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

H. influenzae 1a trwc khudn hodc cau trwc khudn nhd, Gram am. Kich
thwéce 0,3-0,5 X 0,5-3 |im. C6 thé gdp cac dang dai va manh nhuy mot doan chi
khi diéu kién nudi cdy khong chudn. Khong co 16ng, co thé cé vo.

1.2. Nuobi cay

H. influenzae 1a loai vi khuidn kho nudi cdy. Chang khéng moc trén cac
mdi trwedng nudi cdy théng thwdng, chi moc trong mdi tredng da cé san ca hai
yéu t6'X va V. Y8u td X c6 18 khong phai 1a mot chat thuan tuy ma Ia hén hop
clia cac chdt mau c6 chira sat (nhw hemin va hematin). Chéat thudng gap trong
s0' cac chat do la protoporphyrin IX.

H. influenzae dung yéu t6' X dé tdng hop catalase, peroxidase va cac
cytochrom clia hé théng van chuyén dién tlr. Mau va cac san phdm clia mau,
ké ca hemin, 1a ngudn nguyén liéu truyén théng duwgc st dung dé san xuét yéu
tox.

H. influenzae hiéu khi, moc té6t hon khi c6 C02(3 - 5%) ldc méi phan lap.
Moc to't trén moi truong chocolat va Levinthal trong khodng nhiét d6 23 -
39°C; t6i wu: 37°c. Khéng moc duogc trén thach mau clru; néu moc duogc trén
cac loai thach mau khac (vi du mau tho) thi khéng gay tan mau va khuén lac
nhé hon nhiéu so véi trén thach chocolat trong cung cac diéu kién nudi cay
khac. Ciing trén thach mau, ngueoi ta thdy, cac khudn lac cla H. influenzae
xung quanh cac khuén lac bdi nhiém thi rat to; trong khi d6, & nhitng ving xa
thi, hodc la khéng moc hoac la moc rat bé. Hién twong nay goi la hién tugng
“vé tinh” (satellitism). Ban chdt cta hién twong nay la sy tié€t ra yéu té V cla
vi khuan bdi nhiém.
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1.3. Dé khang

H. influenzae chiu dwng rat kém vodi cac yéu t6 ngoai cdnh. Trong bénh
pham, chiing chét nhanh chéng néu dé ra &nh sang mat troi chiéu trwc tiép, dé
khd hodc lanh. Céc chéat sat khudn théng thwong tiéu diét ching mot cach dé
dang.

1.4. Khang nguyén va mién dich

Khéang nguyén vd, ban chat héa hoc la polysaccharid, c¢6 tinh dac hiéu
typ. Vo cla typ b 12 mdt polymer mach thédng chita pentose (nhu ribose), cac
typ khéac thi chra hexose. vo cé vai tro quan trong trong chéng thwc bao hoac
bao vé vi khudn khéi bi tiéu diét khi da bi thuc bao. vo cta typ b da duwogc tinh
ché dung lam vacxin.

Hai thang dau sau khi dé, tré thira hwéng khang thé khang H. influenzae
tlr me truy@n sang. Khang thé nay giam dan, c6 khi mat hén; sau doé ching lai
tang dan theo tudi do bi nhiém H. influenzae, ho&c cac vi khudn khac cé cac
yéu t8 khang nguyén chung tir bén ngoai, tao nén mién dich chd déng & muc
nhw nguoi Ign. Sy bién ddi ctia hiéu gid khang thé khang vo theo tudi co lién
quan dén tinh hinh mé&c bénh: tré dudi hai thang rat it khi méc bénh do H.
influenzae gay ra, tir 2 thang dén dwdi 5 tudi la thoi ky hay méc nhat, tir 5 tudi
tré 1&n lai it mac bénh.

1.5. Phan loai
- Theo cdu trac khang nguyén: chia thanh 6 typ huyét thanh (a, b, c, d, e,
f). Typ b la typ thwong gdp va cling la typ gay bénh nang nhat.

- Theo tinh chat sinh hoc: dwa vao cac tinh chéat sinh indol, urease va
ornithin decarboxylase, H. influenzae duwoc chia thanh 8 typ sinh hoc: I,
IL 1, 1V, Vv, VI VI, VI Typ | theong c6 tinh xam nhap manh va gay
ra cac bénh cdp tinh (viém mang n&o, viém phéi, nhiém khuin huyét),
cac typ con lai thuong thay trén nguoi lanh.

Bang 2. Céac typ sinh hoc cia H. influenzae

Typ Urease Indol Ornithin decarboxylase
| + + +
] + + -
I} + - -
\V + - +
Vv - + +
Vi - - +
Vi + -
Vil
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2. KHA NANG GAY BENH

H. influenzae ky sinh bat budc trén niém mac duong hé hdp cha nguoi.
Khodng 75% tré lanh cé mang H. influenzae 6 hong mdi (nasopharynx) nhu la
mot thanh vién cta vi khudn chi binh thuwong. & ngudi 16n, ty 1& nay thap hon.

Bénh do H. influenzae thudong la th&t phat (sau s&i, cim), gém: viém
mang néo, viém duong hd hap trén (thanh quan, tai gitra, xoang), viém dudng
hé hdp du6i (viem phé quan cdp va man tinh, viém phéi), nhiém khuén huyét,
viém noéi tam mac (hiém), viém niéu dao va cac nhiém tring sinh duc (dm dao,
¢6 tir cung, tuyén Bartholin, voi t& cung).

Viém mang ndo do H. influenzae la moét bénh ndng va cé tinh chét cap
tinh, can dwgc chan doan va diéu tri trc khdc. O nhitng tré ma kha ning dé
khang giam (suy dinh du®ng, suy giam mién dich, dang mdc cac bénh ning
khac), H. influenzae tr hong mdi xadm nhap vao mau, roi theo duong mau dén
mang ndo. Cling c6 gia thuyét cho rang, H. influenzae dén mang ndo béng
cach truc ti€p chui qua xoang sang.

3. CHAN POAN VI SINH VAT
3d. Chan doan tryc tiép

Nhudm soi: ldy can ly tdm dich ndo tuy nhudm c6 thé thdy cac cau tryc
khudn Gram am, to nhé khong déu, b&t mau mo nhat trén vi tredng c6 nhidu
bach cadu da nhan; rai rac c6 cac vi khuan rat dai va manh. Tinh chat da hinh
thai nhw vay 12 mét ddu hiéu tt dé nght tdi H. influenzae.

Tim khang nguyén vo typ b trong bénh phadm: dé chdn doan nhanh
cac nhiém trung do H. influenzae typ b gay ra, ngay nay, ngudi ta ding ky
thuat mién dich dé phat hién khang nguyén typ b trong dich ndo tuy, mau va
nuoc tiéu. Cac phuong phap mién dich duoc 4p dung la mién dich dién di déi
lwvu, ngung két thu dong, dong ngwng két va ELISA véi khang thé’ don dong.

Tim ADN: dung mdt doan ADN méau danh ddu phong xa hodc dung ky
thuat nhan gen PCR (polymerase chain reaction) dé tim doan ADN dac trung
chla H. influenzae trong bénh pham.

3.2. Nubi cay

Néu bénh phdm khéng bdi nhiém (cac loai dich trong cac khoang kin,
mau) thi dung thach chocolat thwong. Néu bénh pham bdi nhiém (dom, nhay
hong, dich hat khi quan) thi dang thach chocolat ¢é bacitracin (300 ng/ml) dé
trc ché cac tap khuan. Bé cac moi trudng da nudi cdy vao khi truong 3-5% C02
6 37°c. Xac dinh vi khuEn dwa vao:
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- Hinh thai (1.1), tinh chat nudi cay (1.2).
- Nhu yéu: dung k¥ thuat “vé tinh”, khoanh gidy (X, V) va porphyrin.

- Khang huyét thanh: dung phan *ng nguwng két trén phién kinh hodc
phan &ng phinh vd véi khang huyét thanh mau (tr a dén f). Buong
nhién, nhirng chdng khéng c6 vé thi khéng dung dwoc phwong phap nay.

- Pinh typ sinh hoc (Bang 2). Typ sinh hoc c6 gia tri vé dich té& hoc; trong
viém mang ndo, hon 90% s6 chiing thudc vé typ I. K§ thuat nay cé thé ap
dung cho tat ca cac chung cé vé hodac khéng co vo.

4. PHONG BENH VA DIEU TRI

4.1. Phong bénh
- Phong khéng dac hiéu:

Viém mang ndo do H. influenzae typ b la mdt bénh lay theo dudng hd
hap. Bénh nhan phai duwgc cach ly. Nguwoi lanh ti€p xdGc véi ngudi bénh phai
ubng khang sinh dy phong.

- Phong dac hiéu:

Vacxin thé'hé th nhat: duoc tinh ché tlr vd polysaccharid ctia H. influenzae
typ b. Pap *ng mién dich déi v&i vacxin nay thi t6t 6 nhom tré trén hai tudi
nhung rat kém & nhém duai hai tudi, nhém ma nguy co mac bénh cao nhat.

Vacxin thé hé tht hai: nhwoc diém cla vacxin thé& hé th¢ nhat 1a tinh
sinh mién dich kém; vi vay, hién nay ngudi ta dd gdn khang nguyén nay vao
mot protein mang (carrier protein) tao nén mot hén hop, trong dé protein
mang hoat ddng nhw mét td chat. Vi vay, tinh sinh mién dich cua
polysaccharid duwgc tang cwtong va vacxin nay da dwgc chirng minh la gay dap
rng mién dich t6t hon vacxin thé hé th nhat trén tré nho.

4.2. Biéu tri

Nam 1968, lan dau tién, mot truong hop viém mang ndo ma do H.
influenzae diéu tri bdng ampicillin bi th&t bai. Nam 1974, nhitng chiing khang
ampicillin do sinh ra men P-lactamase da that su dwgc chirng minh.

H. influenzae khang chloramphenicol nhdo men chloramphenicol acetyl-
transferase (CAT). Men nay xUc tdc qua trinh chuyén hai nhém acetyl ti
coenzym A tdi nhirng vi tri hoat dong ctia phan t&¢ chloramphenicol; nh¢ vay,
tinh chat trc ché'tdng hop protein ctia chloramphenicol bi mat di.
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Vi céc ly do néu trén, diéu tri cac nhiém trang do H. influenzae gay ra
phai dwa vao khang sinh d6. Trong khi chuwa cé két qua khang sinh do hoac
khi khéng phan lap duwoc vi khuén, hién nay, nguwdi ta wu tién lwa chon
ampicillin va/hoac chloramphenicol. Dung cephalosporin thé hé th&r 3 (vi duy,
cefotaxime) cling cho két qua rat tot.

Ty LUONG GIA
1. Khi nudi cdy, dac tinh khuyét dwdng clia Haemophilus duoc biéu hién
nhu thé nao?

2. Trinh bay hinh thé, tinh ch&t nudi cdy va tinh chit khang nguyén
cla H. influenzae?

3. Ke cac bénh do H. influenzae gay ra va co ché gay ra cac bénh dé?

Trinh bay cac phuwong phap chdn doan vi sinh vat, phong bénh va
diéu tri cac bénh do H. influenzae gay ra?

217



HO PSEUDOMONADACEAE

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dac diém sinh hoc co ban clha truc khuadn ma xanh va
Whitmore (hinh théi, séc tdddc trwng, nudi cdy, sinh vat héa hoc).

2. Kédwoc cac bénh do trwc khudn ma xanh va Whitmore gay ra.

3. Trinh bay duogc cac phwong phap vi sinh vat chdn doan bénh do triec khuan mu
xanh va Whitmore gay ra.

4. Nh6 dwoc cac khang sinh dang diu tri triec khudn ma xanh va Whitmore.

Ho Pseudomonadaceae do Winslow va cong sy md td nam 1917, day la
mot ho 16n va phiéc tap. Ho Pseudomonadaceae, hién nay, gém 7 giong:
Chryceomonas, Comamonas, Flavimonas, Shewanella, Xanthomonas, Pseudomonas
va Burkholderia.

Hai vi khuédn cé tam quan trong nhét trong y hoc la triec khudn ma xanh
va trwec khudn Whitmore.

PSEUDOMONAS AERUGINOSA

Pseudomonas aeruginosa, trwéc day goi la Bacterium aeruginosa, do
Schroeter mé td nam 1872. Nim 1900, Migula chuyén ching sang gidng
Pseudomonas, tir d6, vi khudn mang tén Pseudomonas aeruginosa (Pseudes,
tiéng Hylap, = gid; monas, tiéng Hylap, = don vi; aeruginosa - gi dong).

Ngay tir treédc khi phan 1ap duwoc vi khuédn nay, ngudi ta da c6 nhan xét
rdng, trong mot s trudng hop, vét thuong sinh ra mot loai ma dac biét c6 mau
xanh nhv mau gi dong. Hién twong nay da dwoc giadi thich theo nhiéu quan
diém khac nhau, nhwng chi c6 1oi gidi thich thod dang khi nguoi ta phan Iap
dugc vi khudn tr 6 ma do dwéi dang thuan khiét. Thi ra, hién tvgng nay rat
don gian, la do vi khuédn da sinh ra mét loai sdc t6 c6 mau xanh. Chinh vi vay,
ngu i ta thwong goi Pseudomonas aeruginosa la triec khudn ma xanh.
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1EDAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

Trwc khudn ma xanh Gram am, thdng hodc hoi cong nhuwng khéng xodn,
hai dau tron. Kich thuéc t&r 0,5-1,0 |im x 1,5-5,0 (im. Cé6 mot 16ng duy nhét &
mot cuc. Cac pili ctia trec khuan ma xanh dai khodng 6 nm, la noi tiép nhan
nhiéu loai phage va gitp cho vi khudn gén vao bé& mit ctia té bao vat cha. Truc
khudn ma xanh khéng sinh nha bao.

1.28Nudi cay
Trwc khudn ma xanh moc dé trén cac méi trudng nudi cdy thdng thuong
(thach thwong, thach mau, canh thang), hiéu khi tuyét déi. Nhiét dd téi wu la

37°c, nhwng chiing c6 thé moc dugc trong khodng dao dong réng (5 - 42°C); pH
thich hop twr 7,2 - 7,5 (dao déng 4,5 - 9,0).

Trén moi trvong dac, cé thé gdp hai loai khuédn lac: mét loai to, nhan, bo
trdi det, gitra 16i Ién trong gi6bng nhw qud trirng 6p (fried egg); Mot loai khac
thi xu xi; cling c6 khi gap loai tht ba, khudn lac nhdy. Trong cac b&énh pham
lam sang, thudong gdp loai th& nhét; trong cac mau ldy tir mdi trwong, thuwong
gap loai thr hai. Tinh chét dic trwng cla truc khudn ma xanh 1a sinh séc t6
va chat thom. C6 hai loai sac t6 chinh:

- Pyocyanin: ¢c6 mau xanh la cay, tan trong nuéc va chloroform, khuyéch
tan t6t ra méi trwong nudi cdy, lam cho moi treong va khuén lac cé mau
xanh nén cé thé nhan ra né mot cach dé dang bang mét thwong.
Pyocyanin thudc loai sdc t8 phenazin, cdu trac hoa hoc ciia né da duoc
phan tich chi tiét. Chinh sic t6 nay da lam cho ma ¢ mau xanh.

- Pyoverdins: 1a loai sdc t6"huynh quang, phat mau xanh khi chiéu tia cuc
tim c6 budc séng 400 nm. Pyoverdins khéng bén vitng, dé& mat di trong
diéu kién nubi cdy khong chuén. Khi nu6i cdy vi khudn é méi trwong cod
nong do st thdp, né duwoc tdng hgp nhidu hon. C&du tric héa hoc cla
pyoverdins chwa duoc biét day da.

1.3. Bac diém héda sinh

Truc khudn ma xanh c¢é da cac cytochrom (b, ¢, a va oxidase) trong hé
thdng van chuyén dién t&. Trong thwc hanh, nguoi ta thwong dung “oxidase
test” dé€ tim sw c6 mat clia cytochrom oxidase. Cac tinh chéat héa sinh thwong st
dung trong lam sang gdm: urease (-), indol (-), H2 (-); citrat Simmons, arginin
dihydrolase va gelatinase (+); khr N03 dén N2 Trén mdi trwong OF (Oxidation
- Fermentation), nhiéu loai carbohydrat bi thoai héa theo 16i oxy héa cé sinh
acid: glucose, mannitol, glycerol, ethanol, arabinose, fructose va galactose.
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|&. Kha ndng dé khang

Truc khudn ma xanh chét nhanh chéng 6 100°C. Trong méi trwdng am,
thoang va khéng cé anh sdng mat troi chiéu truc ti€p, ching séng duwgc hang
tuan; trong méi trwvong c6 dinh dwéng tdi thiéu; & 5°c, ching séng dwgc hon 6
thang.

1.5. Khang nguyén

Khang nguyén 0 chiu nhiét, ban chat héa hoc la lipopolysaccharid (LPS).
Duva vao khang nguyén nay, nguoi ta da chia trwec khuan mua xanh thanh 12
nhom. Khang nguyén H khdng chiu nhiét, Ia khang nguyén Iéng. Vi khé khan
trong viéc diéu ché, nén viéc dinh typ huyét thanh dwa trén khang nguyén nay
chwa dugc ap dung rong rai.

2. KHA NANG GAY BENH

Trwc khudn ma xanh la loai vi khudn gay bénh c6 diéu kién. Khi co thé
bi suy gidam mién dich (tv nhién hoac mac phai), bi mac cac bénh &c tinh hoadc
man tinh, dung lau dai corticoid, khang sinh hoac cac chat chdong ung thw thi
dé& méc bénh nhiém trung ndi sinh ho#c ngoai sinh do trwvc khudn mua xanh.

Nguoi ta da tim thdy trwc khudn ma xanh & kh&p noi trong bénh vién:
dau cac dng théng, may khi dung, may hé hdp nhan tao, may hat dm, binh
chira nwéc, voi nudc may, tham chi trong cd mét sd' dung dich van dung dé rira
vét thvong do pha ché hoédc bado quan khong tét. Triec khudn ma xanh cung vai
tu cau vang la hai vi khudn thwong gdp nhét trong nhiém trang bénh vién.

Triwc khudn ma xanh tir moi tredng bén ngoai xAm nhap vao co thé qua
cac vét thuong hd (nhat 14 béng). Tai chd xam nhap, chang gay viém c6 ma
(dién hinh, ma ¢6 mau xanh); néu co thé suy gidm strc dé khang, chdang co thé
xam nhap vao va gay viém céac phu tang (xwong, duong tiét niéu, tai gitra, phé
quan, mang nédo) hodc gay bénh toan than (nhiém khuén huyét, viém noi tam
mac). V& bénh sinh hoc, c6 gia thuyét cho réng, cac sdn phdm ngoai tiét nhw
s&c t6, doc td"tan mau, ddc t6 rudt, ngoai doc t6 A (doc td gay chét) co vai tro
chinh.

3. CHAN POAN VI SINH VAT

Nhirng bénh phdm lay tir 6 kin (6 mu chwa v8, dich mang phdi, dich mang
nédo) hodc tr mau thi cdy trwc ti€p vao méi trwvong thach thuwong. Nhirng bénh
phdm ldy tir nhitng ving tap nhiém (6 ma d& vd, dam, nhay hong) thi cdy vao
moi treong co cetrimid (chdt e ché). Pe cac méi tredng da cdy bénh phdm o6
37°c trong khi trwong thudng.

Chon cac khuén lac mau xanh va nhuém xanh méi trwong dé lam cac thi
nghiém xac dinh vi khudn=Trong-thwe-hanh-bénh-vién;néu nhirng khuén lac
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nhw trén 1a trec khudn Gram am khong sinh nha bao, oxidase (+), chuyén héa
duong theo ki€u oxy hoa thi dwoc coi la triec khudn ma xanh.

C6 khoang 10% s6' chiing trec khudn mu xanh khéng sinh sdc t8; trong
nhitng treong hop nay, chin doan vi khuin hoc gdp nhiéu kho khan. Nguoi
phai dung cac méi trwdng ting sinh sic td: méi trvong King A (tdng sinh
pyocyanin) va mdi truong King B (tdng sinh pyoverdins).

4. PHONG BENH VA BDIEU TRI
4.1. Phong bénh khéng dac hiéu

Phong bénh khdéng dac hiéu doéng vai tro chinh trong viéc ngan ngua
nhiém triwec khudn mua xanh. Giir gin vé sinh chung, triét dé thuc hién cac quy
trinh tiét trang, lam ddng cac thao tac vo trung dé tranh lay chéo trong bénh
vién. BG6i voi cd nhan: gilr gin vé sinh, tranh say sat da va niém mac, tang
cuong stric dé khang chung, tranh lam dung khang sinh va cac thudc gay suy
giam mién dich.

4.2. Biéu tri

Truc khudn ma xanh khang lai nhiéu khang sinh théng dung (penicillin,
ampicillin, chloramphenicol va tetracyclin), nhat 1a nhitng ching gay nhiém
trang bénh vién. Nguoi ta thwdng dung aminoglucoside (gentamicin, amikacin,

tobramycin) hodc cephalosporin thé hé 3 (vi du, ceftazidime) hodac imipenem
dé diéu tri cac nhiém trung do trvc khudn mu xanh.

BURKHOLDERIA PSEUDOMALLEI

Burkholderia pseudomallei con goi la trwc khudn Whitmore, do Alfred
Whitmore - bac s giai phau bénh ngudi Anh - md ta 1an dau tién nam 1913 &
Rangoon, Myanmar.

B. pseudomallei la tAc nhan gay ra bénh melioidosis - mdt bénh lwvu hanh
6 vung déng-nam chau A va phia bic Australia. Bénh melioidosis thwdng
ning, ty Ié tr vong cao do chdn doan l1am sang va vi sinh vat kho khin, bénh
hay tai phat va con do B. pseudomallei khang lai nhiéu khang sinh.

1. DAC BPIEM SINH HOC

1.1. Hinh thai

B. pseudomallei la trwc khudn ho#c cau-trwc khudn Gram am thudng
bat mau dam 6 hai cuernhin-qua-kinh=hién-vi-giéng-nhw=hinh mot chiéc kim

221



bang. Kich thuwéc khodng 0,8 x 1,5 (xm, khéng sinh nha bao, c6 moét chum 16ng
& mot cuc (Hinh 69).

1.2. Nuoi cay

B. pseudomallei moc dugc trén
cac modi trvong nubi cdy thdong thuong,
hiéu khi tuyét déi. Trén moi trwong
ldng, B. pseudomallei hinh thanh
nhiéu vang; cang dé lau, vang cang
day va co thé leo Ién ca thanh &8ng.
Trén méi treong dic, khudn lac thuong
khd, b& mit nhan nheo, bd ring cua, Hinh 69. Long cla B. pseudomallei
mau trdng duc hodc mau kem. Trén  B. pseudomallei c6 mot chum long & mot cuc
cing mot dia thach, cé thé thay t(?n (Anh chup ?_léa\}(éﬂhphr:gzg\f' (ljs'g;)tu)’ x10.000;
tai cung mot l4c nhiéu dang khuan
lac c6 kich thuéc va hinh thai khac nhau (co ca ddéng thoi cac khuén lac dang s, R
va M). Moc dugc 6 nhiét do tlr 5 - 42°c va & moi truvong c¢6 3% NacCl.

B. pseudomallei khéng sinh s&c t6 hoa tan. Nudi cdy tod ra mdt mui thom
dac biét gibng nhv mui nho (grape-like odor), mui nay con tdon tai dén chirng
nao vi khuén trén moi tredng con song.

1.3. Bac diém hoa sinh

Oxidase va catalase (+). Trén méi truong OF, nhiéu carbohydrat bi phan
gidi theo 16i oxy hda cé sinh acid: arabinose, dulcitol, fructose, galactose,
glucose, glycerol, lactose va mannitol; gelatinase, arginin dihydrolase va citrat
Simmons (+); urease va trypthophanase (-) ; kh* N03 dén N2 Di dong manh
b&ng mot chum 16ng chi ¢ & mot cuc (Hinh 72).

1.4. Bé khang

B. pseudomallei s6ng tw do  ngoai moi treong tw nhién; nguwoi ta da tim
thdy chang trén cac canh dodng lira nwéc & ving ddng-nam chau A. Strc chiu
dung voi cac diéu kién ngoai cdnh twong ty nhu p. aeruginosa.

1.58Mién dich

Do vi khudn phan bd rong rai trén dong rudng, 30 - 50% nong dan khoe
manh sdng trong ving B. pseudomallei Ivu hanh c6 khang thé chdng vi khuén
nay. Khi bi m&c bénh, khang thé tadng cao va con tdn tai vai thang sau khi
khoi bénh. Tuy vay, khang thé nay khong c6 vai tro bao vé, bénh nhan cé thé
bi tai nhiém hoéc tai phat mot cach dé dang.
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2. KHA NANG GAY BENH

2.1EGay bénh thwc nghiém

B. pseudomallei c6 thé gay bénh cho rit nhiéu loai déng vat: chubt lang,
thd, ngwa, bo, chim. Chudt lang c6 thé bi mac bénh bang nhidu dwong khéac
nhau: cha xat vao da, tiém vao co, tiém phdc mac hoac khi dung. Truéc day
ngudi ta dung chudt lang dwc dé gay bénh thwc nghiém nham xac dinh B.
pseudomallei: khi bi bénh melioidosis, tinh hoan chuét swng to, goi la hién
twgng Strauss. Bénh melioidosis clia stc vat co thé 1ay sang nguoi.

2.2. Gay bénh cho nguoi

B. pseudomallei tr méi truong bén ngoai xadm nhap vao co thé cha yéu
qua nhitng chd say sat hodc vét thwong trén da. Tai chd xdm nhap, ching gay
thanh cac mun mud nhd, déi khi gy thanh mot ap xe rat to. O nhitng ngwdi ma
strc d& khang kém (suy gidm mién dich mac phai hodc tv nhién, mac cac bénh
ac tinh hoac man tinh - nhat la séi than va dai duong; nghién rwou, tiém chich
ma tuy) vi khudn thudng vao mau, gay nén bénh cadnh ning né ciia mét nhiém
khuén huyét do vi khudn Gram am. T mau, vi khudn dén cac phu tang gay
nén cac 4p xe nhé & nhiéu co quan, hay gap la phdi, gan va lach. Tién trién
theo thoi gian, néu khong duoc diéu tri ddng, cac ap xe nhd lién két lai véi
nhau thanh 0 4p xe I6n, gay nén cac triéu chirng lam sang rat da dang & nhiéu
noi khac nhau va twéng chirng nhu khéng cé lién quan gi véi nhau. Bénh
melioidosis c6 thé dién bién cdp tinh, ban cdp hodc man tinh. B. pseudomallei
c6 thé sdng trong cac dai thuc bao, day cé thé la ly do clia nhirng trudng hop
bénh tai phat.

3. CHAN BOAN VI SINH VAT

3d. Nudi cay

Tuy theo bénh canh 1am sang ma Idy cac loai bénh phdm khac nhau: ma
(4p xe, mun ma), mau (nghi nhiém khuén huyét), dom (viém phé quan, phéi),
dich (mang ph6i, mang tim, mang néo...). Nhitng bénh phadm tir cac 6 kin thi
cdy vao cac mdi truvong thong thwong, khéng cé chdt &c ché (thach thuwong,
thach méau, canh thang). Nhi*ng bénh phdm c6 bdi nhiém thi cdy vao moi
trwong c6 chat tc ché ctia Ashdown (chét &rc ché la gentamicin).

Xac dinh vi khudn can c vao: hinh thé va tinh chdt bat mau ctia chang
(cau tric khudn Gram am, bat mau dam 6 hai cuc), hinh thai khuén lac (mat
nhin nheo, khd), oxidase va catalase (+), c6 di ddng, chuyén héa duong theo
ki€u oxy héa; citrat Simmons va arginin dihydrolase (+).

3.2. Chén doan huyét thanh

- Trong diéu tra dich té hoc: ding phan ¢ng ngwng két hdng cau thu dong
(IHA) v6i khang nguyén_tho.
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- Trong chdn doan bénh: dung IHA két hop cung ELISA v6i khang nguyén
la protein hodc glycolipid tinh ché.

4. PHONG BENH VA BIEU TR
4.1. Phong bénh khéng dac hiéu
Tang cuong strc dé khang chung, gitr gin vé sinh, c¢d' gdng tranh cac tén

thuwong da khi lam viéc trén cac dong lua nwoc.

4.2. Diéu tri

B. pseudomallei khang gentamicin va ampicillin; nhay cdm vaéi tetracyclin,
chloramphenicol, bactrim va dac biét la ceftazidim. Trong chon lua khang
sinh, can lwvu y t8i kha ndng 14n tranh cha B. pseudomallei trong cac té bao.

Cac bién phap diéu tri hd tro (thdo mua cac 6 &4p xe, ting cwdong dinh
duwdng, diéu tri cac bénh kem theo va diéu tri triéu chirng) cé y nghta rat Ion.

Ty LUONG GIA

1. M@ ta hinh thai dac trwng cda truec khudn Whitmore?

2. M0 ta& sic t6 dic trwng cta trvc khudn ma xanh va néu gia tri cta nod
trong dinh danh vi khudn nay?

3. Ke tén cac bénh do triec khudn mua xanh va Whitmore gay ra?

4. Trinh bay cac phwong phap vi sinh vat chdn doan bénh do tric khuén
e mu xanh va Whitmore gay ra?

5. Neéu dic diém khang thu6c khang sinh va ké tén cac khang sinh dang
diéu tri trwec khudn mua xanh va Whitmore?
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VI KHUAN DICH HACH

(Yersinia pestis)

MUC TIEU

1. Trinh bay dwoc cac dac diém sinh hoc co ban cda Y. pestis (hinh thé dic trwng,
tinh chat nudi cdy, doc to).

2. Phan tich day chuyén dich té hoc ctia vi khudn dich hach vay nghta cda né.

3. Trinh bay dwgc cac phwong phap vi sinh vat chdn doan cac bénh do Y. pestis
gay ra.

4. Hiéu va ké duoc cac phwong phap phong bénh dich hach, cac khang sinh digu tri
bénh dich hach.

Yersinia pestis do nha vi khudn hoc nguoi Thuy Sy, tén la A.J.E Yersin,
phan lap lan dau tién nam 1894 trong mot vu dich hach & Hong Koéng. Nam
1896, Lehmann va Neumann dit tén cho vi khudn nay la Bacterium pestis
(pestis = dich hach). Nam 1944, Van Loghen chuyén chling sang giéng Yersinia
dé ghi co6ng cuia Yersin.

Yersinia pestis thudéc giéng Yersinia, ho vi khudn duong rudt
(Enterobacteriaceae). Giéng Yersinia hién nay cé 10 loai, trong do, 3 loai gay
bénh cho nguwoi quan trong nhat la: Y. pestis, Y. pseudotuberculosis va V.
enterocolitica.

1EDAC DIEM SINH HOC

1.1. Hinh thai

Vi khuén dich hach cé hinh
bau duc (cau trec khuén) nhd, kich
thwdc 0,5 - 0,8 x 1- 2 (im. Bat mau
Gram am, dam & hai cuc (Hinh
70). Khi nhuém bang phwong phéap
Wayson, dic diém nay thé hién ro

hon va la dau hiéu c6 gia tri dé |-linh 70: Yersinia pestis trong mau chudt
chdn doan nhanh bénh dich hach. y pestis bat mau dam & hai cuc' bén cant/ cac
t€ bao méau
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Tuy nhién, néu nhudm t&r méi trwvong nudi cdy (nhat la nudi cdy gia hoac
cdy chuyén nhiéu lan) thi c6 thé gap nhiéu loai hinh thé khac nhau (da hinh
théai). Khéng sinh nha bao, c6 thé c6 vo khi nudi cdy trén méi trwdng thich hop
& 37°c hoac khi tiém truyén cho dong vat thi nghiém. Khéng cé vé khi nubi
cay & 28°c.

I ®2&Nubi cay

Y. pestis moc duwgc trén cadc moi treong nudi cdy théng thwong, nhung

cham. Sau 48 giv 6 28°c, dwong kinh khudn lac khoang 1 - 1,5 mm, b trai

moéng ra va khdng déu, b& mat nh&n hodc xu xi, trung tdm 16i tao nén hinh
anh trong giéng nhu nira chiéc vo trai Gp xudng.

Trén moi trwong Iéng, Y. pestis lGc dau lam duc déu, dan dan tao nén céc
kham hinh nhi da (stalactite) & thanh 6ng. Nhitng khim nay, sau dé, roi
xudng day 8ng lam thanh ldng can va mdi trudng tré nén tuwong ddi trong, .
pestis ky khi tuy tién, nhiét do nudi cdy thich hop nhat la 28°C.

I 8. Tinh chat héa sinh

Y. pestis khong di dong ¢ bat clr nhiét do nao. Pac diém nay dang dé
phan biét né v6i cac Yersinia khac: khéng di dong & 37°c, nhwng di dong &
28°c hodc thdp hon. Chung mang tdt cd cac diac diém chuyén hda cla
Enterobacteriaceae, nhwng tinh chat héa sinh c¢6 xu huéng “tro”: khong Ién
men sucrose, rhamnose, cellobiose va sorbitol; urease, indol, lysin va ornithin
decarboxylase, arginin dihydrolase, citrat Simmons va H2S déu am tinh. Lén
men duong glucose nhwng khéng sinh hoi.

1.4. bé khéang

Y. pestis dé& bi tiéu diét bdi cac tac nhan vat ly va héa hoc. O 100°c,
ching bi tiéu diét sau khoang 1 phat. Trong thach mém, & 4°C, chang cé thé
song t¢i 10 nam, néu thach khong bi khd. C6 3 bién thé sinh hoc (biovars) lién
guan dén phan bé bénh theo vung dia ly: antiqua, medievalis va orientalis.
Phan biét gitra 3 bién thé nay nhu sau:

Tinh chat Antiqua Medievalis Orientalis
Lén men glycerol + + -
KhirNCV - + +
Lén men melibiose - + -
Phan b6 Chau A, Phi Iran, Nga Khap thé gi6i
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1.5. Mién dich

Nguwdi méc bénh dich hach khdi thi ¢c6 mién dich cao déi véi tai nhiém. O
trang thai mién dich nay, hién tuong thwc bao cé vai trd quan trong nhét.
Hién twong nay dugc thuwc hién théng qua opsonin héa nham vé hiéu hoa dic
tinh khang thuc bao ctia vo vi khudn. Cac khang thé khang Fj va V-W ciing co
vai tro bao vé.

2. KHA NANG GAY BENH
Poc lwc clia Y. pestis lién quan dén nhiéu yéu to:

- Khéang nguyén F1 (khéng chiu nhiét) va cac khang nguyén V, W: chi c6 &
nhirng chang ddc; khi méat cac khang nguyén nay, vi khudn dich hach
khoéng con kha nang gay bénh cho chudt thi nghiém.

- Sinh s&c t6 6 mdi trwvong c6 hemin va kha nang hap phu dbd congo.

- Sinh pesticin I va Il. Nhi*rng chiing sinh pesticin | thwdng di kem véi sinh
cac yéu t6’' lam tan to huyét (fibrinolytic factors) va men coagulase.

- Boc t6"gay doc cho chudt (murine toxin)
- Kha nang téng hop purin.

M6t ching vi khudn dich hach c6 déc lvc manh thi thuong co tat ca cac
yéu t6 ké trén. Vi khuén dich hach la loai da vat cha; hon 300 loai gdm nham
¢6 thé mac bénh dich hach. Mam bénh tdn tai trong tu nhién & cac loai gam
nham hoang dai. Vi khudn xam nhéap vao co thé chl yéu theo dwdng da, do con
triing ddt hodc do da co vét say sat tiép xuc trwc ti€p voi vat phadm co vi khuén.

Moi gi¢i trung gian truyén bénh la bo chét, chd yéu la Xenopsylla
cheopis. Bo chét ky sinh trén chu6t, ching hat mau de song. Khi vi khuin vao
da day cla bo chét thi ching tiép tuc nhan Ién va tao nén mot khoi két dinh
giéng nhu to huyét. Nhitng khdi nay dan dan gay tdc ngh&n mot phan hoic
hoan toan 6ng tiéu héa & phan tién da day. Khi chudt bi bénh chét, bo chét
nhanh chéng nhay ra khéi co thé chudt va di tim vat chd méi dé hat mau;
nhwng méi 1an hat mau, vi 8ng tiéu hda di bi tic ngh&n nén mau Ga lai vat
cht. Vi khuén, bang cach do6, dot nhap vao co thé.

Bénh dich hach & nguoi c6 ba thé Iam sang: thé hach (thwong gdp nhat), thé
phéi va thé nhiém khudn huyét; hai thé sau, bénh canh lam sang rdt nang, ty
Ié t&r vong cao.

Day chuy&n dich té hoc cha bénh dich hach dugc tom tat nhu sau:
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Hinh 71. Day chuy@ndich t& hoc cia bénh dich hach

3. CHAN POAN VI SINH VAT
3.1. Chén doan trwec tiép
3.1.1. Nhudom soi

Lam tiéu ban t&r nwéc choc hach, nhuém Gram hodac Wayson, quan sat
hinh thé va tinh chat bit mau. Phwong phap nay cho két qua nhanh va cé gia
tri chdn doan cao néu bénh pham khéng bi bdi nhiém.

3.1.2. Mién dich huynh quang truc tiép

Bénh pham dwgc phét vao lam kinh, sau d6 nhudm véi khang the dich
hach danh dau huynh quang. Phuong phap nay cling cho két qua nhanh va
chinh xac nhwng tén kém va doi hdi cac phuong tién dat tién.

3.1.3. Nuobi cdy, phan lap

Bénh phdm la nuwéc choc hach, ddm hodc mau tuy theo thé 1am sang cla
bénh. NE&u can tim vi khudn & ngoai mdi trwong thi 1dy bo chét hodc phu tang
chu6t nghién ra lam bénh phdm. Vi khudn dich hach khong thudc loai kho
nuéi cdy; nhitng bénh pham (loai khéng bdi nhiém) dwoc cdy vao thach mau
hoac thach thwdng va canh thang, nhi*tng bénh phdm bdi nhiém thi cidy vao
moi trevong co chat (e ché hodc tiém truyén déng vat.
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Xac dinh vi khudn can c vao: hinh thé (1.1), tinh chat nudi ciy (1.2),
tinh chat hoa sinh (1.3), tinh chat gay bénh thuwc nghiém (3.1.4).

3.1.4. Tiém truyén déng vat

Tiém duwéi da chudt lang hodc chudt nhat trdng. Riéng bénh pham la dom
hodc nhét hong, vi ¢ qua nhiéu loai vi khuén, déc biét 1a phé cau, phai dung
phuvong phap bdi bénh phdm vao mii hodc cha xat 1én da. Théng thuong,
chudt chét trong khoang tir 3 - 5 ngay. Tén thwong gbm: gan & mau ning, lach
sung to, cd nhidu nd't ma trdng hodc xam. LAy lach, gan va hach nghién nho dé
tim vi khudn. Trong nhiéu treéng hop, nhudm mau tim hodc vét ép cac phu
tang da thdy nhiéu vi khuén c6 hinh thé dién hinh cta vi khuén dich hach.
Tiém truyén dong vat cling dwoc dang dé xac dinh nhi*ng vi khudn nghi ngo
khi d& phan 1ap duoc tir bénh pham.

3.1.5. Tim khang nguyén F1 trong bénh pham

Bé&nh phdm truéc tién duoc G voi khang huyét thanh F], sau dé cho héng
cau gan vao. Néu khéng xay ra ngwng két la trong bénh phdm c6 F].
Phuwong phap nay cho két qua twong ddi nhanh; tuy nhién, két qua cé thé la
am tinh gia néu lvgng khang nguyén trong bénh pham qua it.

3.2. Chén doan gian tiép

Dung phan trng ngung két héng cau thu dong dé phat hién khang thé
khang F,. Phwong phap nay it c6 y nghia trén lam sang vi cho két qua cham,
nhwng cé gia tri trong diéu tra dich té& hoc.

4. PHONG BENH VA DIEU TRI

4.1. Phong bénh khéng dac hiéu

Diét chudt, diét bo chét nhdm cét dit day chuyén dich t& hoc ctia bénh.
Noi c6 chudt chét hang loat (dich chudt) ma khéng giai thich duoc ly do, phai
tién hanh phun ngay thu6c diét bo chét. Khi bénh dich hach da xay ra, can té
chtrc uéng khang sinh (tetracyclin) dw phong cho ngwoi nha bénh nhéan, nhan
dan vlng c6 chudt chét va cac nhan vién y té tiép xuc voi thé phdi. Cach ly
bénh nhan, chdn doan sém va diéu tri triét dé, dac biét 1a nhirng trwong hop
dau tién c6 nghi ngd dich hach dé c6 co s& tin cdy nhdm quyét dinh ding dan
cac bién phap phong chéng khan cép.

4.2. Phong bénh dac hiéu

Hién nay c6 hai loai vacxin: vacxin séng va vacxin chét. Vacxin chét thi
tiém hai 1an, gay mién dich dwoc 6 thang. Vacxin sdng thi tiém mét Ian, tuy co
gay phan rng manh hon so v6i vacxin chét, nhung gay mién dich nhanh (5-7
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ngay) va thoi gian mién dich kéo dai hon (6 thang dén 1 nam). Khéng tiém
vacxin moét cach rong rai cho tadt cd cac doi twgng, chi tiém cho cho nhitrng
ngudi dang séng & nhitng ving c6 chi diém dich t& hoc hodc phai vao lam
nhiém vu & cac vung do.

4.3. Diéu tri

Vi khuén dich hach hién nay van nhay cam véi nhigu loai khang sinh
thwdng ding. Tuy theo thé Iam sang ma nguwoi ta dung streptomycin, tetracyclin
va chloramphenicol don |8 hodc két hgp gitta ching. Can phai nhan manh
rdng, dich hach 1a mét bénh nhiém trang, nhiém doc cdp tinh, néu chi cha
trong t&i khang sinh liéu phap thi van chua da.

Tw LUONG GIA

M6 ta va vé hinh thé dién hinh cta vi khuédn dich hach?

Trinh bay dwoc dic diém nudi cdy cta vi khudn dich hach?

V& va phan tich day chuyén dich t& hoc ctia vi khudn dich hach?
Trinh bay cac phwong phap chidn doan vi sinh vat bénh dich hach?

Ke va phan tich hai phwong phap phong bénh dich hach?

© 0 A~ W DN e

K& tén cac khang sinh thuwong ding dé diéu tri bénh dich hach?
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TRUC KHUAN THAN

(Bacillus anthracis)

MUC TIEU

1. Kéduwoc cac dic diém sinh hoc cta truwc khudn than.

2. Trinh bay cac phuwong phap chidn doan vi sinh vat bénh than.
3. Viét dwoc kha ndng gay bénh clia truc khuén than.
4

Trinh bay dwgc cac nguyén téc phong va diéu tri bénh than.

Truwc khuén than cé tén khoa hoc la Baclilus anthracis. Giéng Bacillus cé
nhiéu loai, trong dé chi c6 tiacillus anthracis gay bénh cho nguoi.

1EDAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

Trong bénh phdm (n6t ma, mau,
pht tang), trec khuén than hinh gay, dau
vuodng, khéng c6 I6ng, khéng di dong, co
nha bao, Gram dwong, ding riéng ré hoac
xép thanh tirng chudi, thwdng cé vo; dai
tr 1-5um, réng tv 1 -2 (im. Nha bao cé
hinh trirng hodc hinh tru, dwong kinh
khodng 1 |im, thuong & trung tam va
khong lam bién dang than vi khuén. Hinh 72. Nha bao trirc khuén than nhudém
Trong moi trwvdng nudi cdy, B. anthracis tlr bénh pham Idy tir chudt lang thuc
xép thanh chubi, khéng c6 vo6, hinh nghiém (&nh kinh hién vi quang hoc)
thanh nha bao rat sém.

1.2. Nubi cay

Trwc khuén than hiéu khi tuyét déi. Chliing moc t6t trén cac méi trieong nudi
cdy théng thvong ¢ nhiét dd 35°c va pH tir 7-7,4. Trong madi trwdng Iéng, day éng
¢6 cdn bong va nuwoc ¢ phia trén trong. Trén moi trwong thach, khuén lac to
vang nhat va xu xi (dang R); & nhiét dé 20-30°C, véi sy ¢6 mat clla oxy thi nha
bao hinh thanh.
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1.3. Bac diém héa sinh

Trwe khudn than 18n men, khéng sinh hoi dextrin, glucose, levulose, maltose,
saccharose, trehalose va ca salicin. Thuy phan amidon, khéong Ién men lactose,
galactose va arabinose. Chung ly giai protein, héa léng gelatin.

1.4. Kha nang dé khang

Trwc khudn than dé bi chét & nhiét dd 38°c trong 1 gio. Gtrang thai nha
bao, triec khuén than ton tai rdt lau, nhat 1a trong dét; co thé ton tai tir 20 - 30
nam. Tuy vay ching con nhay cdm véi cac chat sat trung.

1.56B0oc tb

boc td rat yéu, gobm 2 yéu t6: yéu t6 A la lipoprotein; yéu t6 B la mot
protein. Hai yéu t6’nay két hgp v6i nhau chat ché, rat khé tach biét. Doc td6 gom
ca ndi va ngoai doc t6. Tac dung clia nd gan giéng nhw triec khudn Gram am.

1.6. Cac loai khang nguyén

Truc khudn than c6 nhiéu loai khang nguyén. Khang nguyén vo la
polypeptid. Mot khang nguyén than la polyosid va mét khang nguyén phuiec
hop hoa tan, c6 tac dung gay doc va gay mién dich khi bao ché thanh vacxin
tiém ching.

2. KHA NANG GAY BENH
2.1éGay bénh cho déng vat

Truc khudn than gay bénh cha yéu cho cac déng vat &n cd. Ciru, dé, trau,
bo va ngwa la nhitng déng vat dé mac bénh than nhat. Bay l1a mot bénh nhiém
tring cép tinh, hay gap thé nhiém khudn huyét va gay t& vong. Sau khi sic
vat chét, di duwgc chén sdu, nhwng nha bao clia né co thé lay lan trén mat dat

(do giun, mdi dun, day lén) lam lay nhiém cay cd. Stc vat an phai cé nay sé
méc bénh va chét.

2.2. Gay bénh cho nguoi

Trwc khuén than 1a mét mam bénh nguy hiém ctia chién tranh sinh hoc.
Nhirng nguoi ti€p xlc véi dong vat bi bénh hodc ti€p xuc véi da 16t cla
dong vat bi bénh rat c6 thé bi méc bénh than. Thwong hay gip 3 thé:

- Thé da: vi khuan xam nhap vao da, tai chd xadm nhap, xudt hién nét
phoéng, 6 gitta c6 mau den do hoai tlr, goi 1a n6t mu ac tinh. Bénh tién
trién 24 - 36 gi0 sau khi vi khudn xam nhép vao da, hau qua la ton
thwong da hoai té.
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- Thé phéi' nguoi bénh hit phai nha bao do tiép xac vdi khéng khi bi nhiém
khudn gay nén mot viém phdi nang kém theo viém than, nhiém doc, co
thé dan dén nhiém khudn huyét va t& vong.

- Thé rudt: do &n phai truc khuén than; thé nay rit nang, nhwng it gap.

2.3. Co ché gay bénh

Sau khi truc khudn than xam nhap vao co thé, nha bao bat dau phat
trién va hinh thanh nhirng tric khudn hoat dong, gy nén hién twgng phu keo
cac t6 chirc va xung huyét cac md. Trwc khudn than di téi cac hach lympho,
lach rdi dén mau. © mau, ching nhan 1én nhanh chéng, gay nén nhiém khuén
huyét va xdm nhap vao cac co quan, nhiéu nhat la lach, td chirc phéi.

2.4. Dich té hoc

Bénh than la bénh cla dong vat lay sang nguoi. Tr ngudn bénh & trong
dat, xac suc vat chét hodc do ti€ép xuc truc ti€p véi dong vat bi bénh hodc an
phai vi khudn hodc hit phai khéng khi ¢6 vi khudn ma nguoi bi méc bénh than.
Hau hét cac nuwéc trén thé gidi déu coi bénh than la bénh nghé nghiép béi vi gap
hau hét 6 cac doi twong tiép xUc véi ngudn gay bénh trong khi lam viéc.

3. CHAN POAN VI SINH HOC
3.1. Bénh pham: cac nét mad , dom, mau...
3.2. Chén doan tryc tiép

- Nhudm soi: bdng phwong phap Gram, soi kinh hién vi quang hoc dé quan
sat vo, cach sdp xép va tinh chéat bt mau thuéc nhudm.

- Nubi cdy: cdy bénh phdm vao méi trweong nudi cdy thong thwong, 0 dm 6
nhiét dd 35°c, theo ddi trong vong 24 - 48 gio. Quan sat khuén lac va thir
cac tinh chat sinh vat héa hoc.

- Cady mau: doi hdi ¢ tat ca cac trwvong hop bénh than ¢ nguoi, song thuong
duong tinh cham, vi vay can theo ddi it nhat la 1 tuan.

Tiém cho dong vat thi nghiém: tiém tryc ti€p bénh phdm vao du6i da
hodc phidc mac ctia chudt lang, chudt sé chét sau tir 24-72 gio.

Lam phan &ng Ascoli: ldy m6t manh phtd tang nghién nhé, nat vun, cho
mot it nwdc mudi sinh ly, dun séi vai phut, loc ldy nuwéc trong. Nwéc loc cho vao
6ng nghiém rbdi cho tiép xic voi khang huyét thanh déac hiéu caa trwec khuén
than. Sau 15 phat & nhiét do phong thi nghiém, néu c6 hién twong két tda la
phan &ng dwong tinh c¢6 nghia la trong bénh pham c6 tric khuén than.

3.3. Chén doan gian tiép

C6 thé xa&c dinh tinh trang di (tng 6 bénh nhan mé&c bénh than bing cach
tiém vao trong da bénh nhan-(hedc nguoi da khoi bénh) 0,1 ml chat gay di &rng
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(allergene), sau 24 - 48 git, xudt hién mot not viém ban dé c¢6é duong lanh khoang
8 mm, bi€u hién phan *ng dwong tinh.

4. NGUYEN TAC PHONG BENH VA PIEU TRI
4.18Nguyén téc phong bénh

Nguyén tdc phong bénh chung:

- D0i voi nganh thu y, can phat hién sém cac dong vat bi bénh than, cach
ly va diéu tri kip thoi. Trong truong hgp dong vat bi chét, can chon sau,
pht héa chat nhu voéi bot; can phai chén xa ngudn nuéc, cac bai cd. Boi
vGi cac cong nhan 16 sat sinh, cong nhan thudc da, déng giay, can cé bao
ho lao dong tot va co s& phai dam bao vé sinh moi trwdong.

- Nguyén tic phong bénh dac hiéu:

Co6 hai loai vacxin phong bénh than cho nguoi: loai vacxin séng giam doc
luvc chra nha bao cla chdng B. anthracis khong con kha nang sinh vé. Bua vao
co thé bang duong tiém. Hiéu lyc bao vé cho co thé khodng 1 ndm. Loai vacxin
chtra cac khang nguyén chiét xudt tr moéi trwodng nudi cdy cac chuing B.
anthracis khdng cé vd. Pua vao co thé bing dwong tiém. Hiéu luc bao vé cla
vacxin nay twong dwong véi vacxin séng gidm doc luc.

4.2. Nguyén tac didu tri

Cac khang sinh c6é tac dung tét déi véi triec khudn than la penicillin,
tetracyclin. Tac dung tét nhét la penicillin. Trong trweong hop vi khudn khang
penicillin thi nén chon khang sinh khac va nén két hgp cac loai khang sinh thi
két qua t6t hon.

Tw LUONG GIA

1. So sanh dac diém sinh hoc cla hai loai vi khu&n: than va Brucella.
Puong truyén bénh cda 2 loai vi khudn nay nhuv thé nao? BE phong
mé&c bénh than va bénh brucellosis ching ta nén lam gi?

2. Trinh bay kha nang gay bénh cta trwc khudn than va Brucella

3. Trinh bay phwong phap chin doan vi sinh hoc déi v6i vi khudn than
va Brucella ?
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VI KHUAN BRUCELLA

MUC TIEU

1. Ké duoc dac diém sinh hoc cta Brucella.

2. Viét dwgc kha ndng gay bénh cta Brucella.

3. Noi dwoc cac phwong phap chian doan vi sinh hoc.
4

Trinh bay dwgc cac nguyén tic phong va digu tri bénh do Brucellagay ra.

Giéng Brucella thudc ho Brucellaceae, gidng nay gom 6 loai: B. abortus,
B. canis, B. melitensis, B. neotomae, B. ovis va B. suis.

1. PAC BPIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

Brucella la trwc khudn nhé, dai tr 0,5 - 1,5 |im, khéng di dong, khong
sinh nha bao, déi khi ¢ vd. Brucella khéng bt mau thuéc nhudm Gram.

1.2ENudi cay
Brucella hiéu khi tuyét ddi, phat trién kém trén cac méi trwdng nudi cay

théng thwong. Nhiét dé thich hop la 37°c, pH 6. V&i B. abortus, khi trudng
nudi cdy can co tlr 5-10% co, thi vi khudn mdi phat trién duoc.

1.3. Bac diém hoda sinh

Brucella khéng héa léng gelatin va khéong lam déng huyét twong, lam
kiem héa nhwng khong lam doéng sira, khong sinh indol trong nwéc pepton, co
kha nidng sinh HZS, song s6 lvgng nhiéu hay it tuy thudc vao loai vi khuén.
Kha nang thuy phan uré manh, nhwng cling tuy thudc vao loai. LEn men glucose
khéng sinh hoi, cac loai duwdng khac thi chuyén hoa cham.

1.4EKha n&ng dé khang

Brucella nhdy cAm vai sttic ndng va cac chit diét khudn. 0 nhiét do 60°c
trong 1 gio, da diét dwoc vi khudn. Tuy vay, kha nang sdng chia né rat Ion ca
trong méi tredng nudi cdy, ca trong mdi treong bén ngoai (bun, nwdc ti€u) co
thé tén tai vai thang, Nhiét do thap, Brucella cé thé sdng.trong mdt thoi gian
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dai trong dat v& moa dong. Chung c6 thé sdng duoc mét tudn trong sira va
nhiéu tuan trong thit.

1.5. boc td

Brucella khéng sinh ngoai doc t& nhwng c6 mot ndi doc t6 gan lign vai
than vi khudn. Roux da phan chia doc t6 cia Brucella thanh 2 yéu td: lipid
vach gén lién v6i khang nguyén glucido-lipido-proteic; yéu t& nay c6 & tat ca
cac Brucella. Mot yéu to khac la protein nguyén twong, yéu td nay chi co & cac
chling doc.

1.6. Cac loai khang nguyén

Brucella c6 2 loai khang nguyén véi ty Ié nhiéu it khac nhau tuy theo
loai: khang nguyén A va M. Khang nguyén A c6 nhiéu 6 B. abortus va B. suis;
khang nguyén M c6 nhiéu & B. melitensis. Theo tinh toan cta Miles thi khang
nguyén A va M clla cac Brucella nhw sau:

B. melitensis A/M = 1/20; B. abortus A/M = 20/1; B. suis A/M= 2/1

1.7. Phan loai

Brucella dwgc phan thanh nhiéu loai nhw B. melitensis, B. abortus, B.
suis, B. neotomae va B. ovis. Cac loai nay dwgc phan biét dwa vao ty Ié hai
phtrc hgp khang nguyén A va M, cac tinh chéat sinh vat héa hoc nhuw kha nang
phat trién trong moi tredng coé chat trc ché (thionin, fucshin), sy doi hoi C02
kha nang sinh H2X, ngwng két véi khang huyét thanh da gia va ngung két vai
phage Thiliski.

2. MIEN dich

Bénh Brucellosis gay ra dwoc mién dich lau dai, c6 nghta la nhitng ngudi
da méc bénh Brucellosis thi khéng bi mac lai. D6 1a mién dich chéo gitta nhigdu
loai Brucella. Mién dich chéng Brucella cha yéu la mién dich qua trung gian
té bao; lympho T va dai thwc bao déng vai tro chd chét trong co ché dé khang
cla co thé.

3. KHA NANG, Co CHE GAY BENH VA MIEN dich
3.1. Kha nang gay bénh
- Gay bénh cho dong vat:

Brucella thwc chét 1a vi khudn ky sinh 6 déng vat, trong diéu kién thuan
lgi, chdng tré nén gay bénh cho tac chd. Brucella ¢c6 khd ndng gay bénh cho
nhigu loai ddng vat, song mbi loai Brucella c6 vat chu thich hop hon; vi du, B.
abortus la bo, B. suisplaslon-va-B=canis=la~cho:
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- Gay bénh cho nguoi:

Thoi gian 0 bénh tir 2-4 tuan I1&. Tiép dén 1a s6t, mét mdi va dau ving c6
tén thwong. Thoi ky nay cling c¢6 thé dan t6i bénh Brucellosis cdp tinh véi
nhiém khudn huyét. Cac 0 nhiém khuén cha yéu gap & khdp, cac pha tang, bd
phan sinh duc hodc & mang ndo. Bénh Brucellosis c6 thé xuat hién sém hoac
mudn (nhiéu thang hodc vai ndm) sau giai doan cap tinh. Thwong thi bénh
nhan mac bénh Brucellosis man tinh, triéu chitng khéng dién hinh, chd yéu la
s6t nhe, kéo dai, mét moi, dau nhiéu hay it & ving tén thwong (cht yéu la cac
kh6p xwong), dac biét la c6 cac dau hiéu vé than kinh.

3&. Co ché gay bénh

Vi khuén Brucella xdm nhép vao co thé theo duong tiéu hda do dn phai
thirc an bi nhiém khuén, hodc theo dudng hé hdp do hit phai bui c6 mang vi
khuén, hoidc qua da do tiép xuc trwc ti€p vai vat phdm c¢d mam bénh. Tl céac
duwong xam nhap khéac nhau, Brucella di vao hé thong bach huyét rbéi vao mau;
sau d6, Brucella dé&n cac co quan nhu gan, lach..., tao nén cac 0 nhiém khuén
nguyén phat. Song song voéi giai doan nay, cling cé thé cé tinh trang cdp tinh
do Brucella di vao méau gay nén bénh canh nhiém khudn huyét. Trong co thé,
Brucella ky sinh ndi bao, vi vay gay nén tinh trang bénh man tinh, kéo dai.

3.3. Dich té& hoc

Bénh Brucellosis thwong xay ra & cac loai dong vat an cé nhw dé, clru, bo,
ngua.... Vi vay, 6 chtra Brucella ch yéu 6 cac loai nay. Trong cac loai dong vat
mang mam bénh thi giéng duc truyén sang cho giéng cai va gay say thai.

Nguei bi lay truyén tir ddng vat 6m hodc tlr phan, nuwdc ti€u hoac stva clha
chang.

4. CHAN BDOAN VI SINH HOC

4.1. Bénh pham: mau, ma hodc hach trong treong hop khé chin doan.
4.2. Nubi cay

Bénh phdm dwoc cdy vao méi trweong dic hodc méi trwong ldng dic biét,
¢6 nhiéu chat dinh duwdng; khi trwuong 10% CO02 Theo ddi 4 tuan, néu khong
thay vi khudn moc mai duoc két luan la am tinh.

4.3. Chadn doan huyét thanh

Lam phan (rng xac dinh khang thé trong huyét thanh bénh nhan. Hiéu
gia khang thé tang trong giai doan cdp tinh clia bénh; thwong tién hanh phan
rng tr 15-20 ngay ké tir khi méac bénh.
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4.48Phan rng da

Dung nu6e loc canh khudn hodc protein chiét xudt tr vi khuén tiém vao
trong da (0,1 ml). Trong 24 gi®, noi tiém né dé, dwong kinh trén 40 mm la phan
trng duong tinh.

56NGUYEN TAC PHONG BENH
5.1. Nguyén tdc phong bénh chung
- Cach ly hoac giét cac dong vat bi nhiém bénh.
- Khr khuén stra va cac san pham cla sira bdng phwong phap Pasteur.
- Tranh ti€p xuc voi cac gia stic dé non. Than trong khi xt ly cac chét bai
ti€t va cac phu tang sdc vat bi 6m.
5.2. Nguyén tdc phong bénh dic hiéu

Tiém vacxin cho nhitng déi twong c6 nguy co méc bénh (ngudi chan nudi
stc vat, nhan vién tha y, cong nhan 16 sat sinh). Cé hai loai vacxin (séng va
chét). Ngoai viéc tiém phong cho nguwoi, ngudi ta con tiém phong cho dong vat.

6. NGUYEN TAC PIEU TRI

Trong bénh Brucellosis cdp hodc ban cdp, thuvong dung khang sinh phoi
hop: tetracyclin va streptomycin. D6i vai thé man tinh, khang sinh hau nhw
khong c6 tac dung, cha yéu 1a giai man cdm cho bénh nhan bing khang nguyén
lieu phap (tiém vacxin vao duti da véi cac liéu thap).

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay dac diém sinh hoc va kha nang, co ché gay bénh ctia BruceUa?
2. Trinh cac phwrong phap chin doan vi sinh hoc déi véi vi khudn BruceUa?

3. Trinh bay nguyén tic phong va diéu tri bénh do vi khudn Brucella
gay nén?
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LISTERIA MONOCYTOGENES

MUC TIEU

1. Trinh bay ddc diém vi khuén, kha ndng gay bénh, chdn doan vi khudn hoc va
diéu tri.

1. PAC PIEM SINH HOC

- Truc khudn Gram dwong bé, sdp x&p nhuv hinh chi nho giéng véi truc
khu&n bach hau.

- Soi twoi thdy di dong hén loan, day la dic diém khac véi triec khuén bach
hau (khéng di déng).

- Khuén lac s mau xam, tan mau beta nhw mot so' lién cau.

- Chtra dung huyét t6’ nhu streptolysin o va & vach c6 chiva thanh phan nhw
LPS ndi doc td ctia vi khudn Gram am va gay cac triéu chrng nhw LPS.

2. GAY BENH
Bénh do Listeria chia lam hai loai:

- Thai nhi, so sinh va phu nit c6 thai: Listeria lay truyén qua rau thai hoac
trong khi sinh, dan téi d& non hoac nhiém khudn huyét hay viém mang
ndo cdp sau sinh tlr tudn 1 dén tuan th 4. Me bi nhiém Listeria thuong
la khong triéu chirng hodc bénh giong nhw cim.

- Ngudi 16n bi suy gidm mién dich nhiém L. monocytogenes biéu hién
nhiém khuén huyét hodc viém mang ndo. Cac bénh nay thwong gap & cac
bénh nhan bi ung thu hodc ghép than.

3. MIEN dich

L. monocytogenes thudc loai mam bénh ndi té bao, nhan Ién trong bach
cau don nhan va co thé tao thanh u hat. Mién dich té bao c6 tac dung bao vé
4. DICH TE HOC

- Nguodn lay: L. monocytogenes tén tai rong rdi trong ty nhién (dong vat'
slra, phan; dat va rau song).
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- Puong lay: tr cac ngudn lay ching cé thé xadm nhap vao co thé ngudi do
ti€p xdc, an stra khong voé trang hodc an rau song. Gan day nhiéu tai liéu
cbng bd' 1a vi khudn nay co6 thé gay ngd doc thirc d&n. Buong tiéu hda ciing
14 noi vi khudn nay cé thé ton tai va gay nhiém khuén ndi sinh.

5. CHAN BOAN VI KHUAN HOC
- LAy bénh phdm la nwdc ndo tuy hodc mau hay phéan tuy theo thé 1am sang.

- Nhudm Gram: tric khudn Gram duong bé. Soi twoi di dong, day la dau
hiéu quan trong dé phéan biét v&i Corynebacterium.

- Nuéi cdy trén mdi trrong thach mau: khuén lac bé, tan mau beta, mau xam.

- Xa&c dinh béng tinh chét 1én men duong.

6. NGUYEN TAC PHONG BENH VA PIEU TRI

- Phong bénh c¢6 nhiéu khé khan vi khong cé vacxin, chd yéu la han ché
ti€p xUc vdi ngudn lay va vé sinh an toan thuc pham.

- Diéu tri bang penicillin hodc erythromycin. Vi khuén nay it khang thuéc
khang sinh.

Tuw LUONG GIA

1. Trinh bay cac dac diém cha yéu xac dinh L. monocytogenes?
2. So sanh cac dac diém gitta bach hau va L. monocytogenes?

3. Trinh bay cac loai bénh va duwong lay bénh clla L. monocytogenes?
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mot s6 VI KHUAN KY KHi CO NHA BAO GAY BENH

(Clostridia)

MUC TIEU

1. K& dwoc cac dac diém chung cha vi khudn Clostridia.

2. Viét dwoc co ché gay bénh cha vi khudn ubn van, ngd doc thit va hoai thu.

3. Trinh bay cac phwong phap chdn doan vi sinh hoc ddi v6i vi khudn udh van,
van, ngd doc thit va hoai thu.

4. N6i dugc cac nguyén tdc phong va diéu tri bénh uén véan, ngd doc thit va hoai thw.

Vi khuén ky khi 1a nhitng vi khudn khéng thé séng dugc khi c6 mét clia oxy
tw do, ching st dung duoc cac hgp chat dinh dudng nho c6 hé théng enzym cla
chiing, dic biét 1a loai dehydrogenase. Cac vi khudn ky khi c6 nha bao thudc
giéng Clostridia bao gbm 4 loai gay bénh quan trong la: C. tetani, C. botulinum,
C. perfringens, va C. difficile. Chang c6 mot s6 dic diém chung sau day:

1. VE HINH THE
Gram duong, cé nha bao, ky khi va di dong.
2. DOC TO: hau hét cac vi khudn ky khi c6 nha bao déu sinh ngoai doc t6.

3. KHA NANG BE KHANG: cac vi khuén ky khi khi d& hinh thanh nha bao khi
ra ngoai cdnh déu c6 strc dé khang tot.

4. KHA NANG GAY BENH: cac vi khuén Clostridia déng vai trd gay bénh quan
trong & ngudi. Chang cé thé gay ngd doc thirc &n (C. botulinum, C. difficile)
hoac tac dong than kinh (C. tetani) hodc gay hoai thu (C. perfringens).

5. CHAN doan VI SINH HQC: thuong it 4p dung vi bénh x&y ra cdp tinh, tuy
vay trong truedng hop can thiét, c6 thé tién hanh chin doan vi sinh nhwng it ¢
gia tri.

6. NGUYEN TAC PHONG BENH VA PIEU TRI: phdong bénh dic hiéu Ia tiém
vacxin cho nhitng déi twong ¢ nguy co mac bénh. Trong nhitng trwdng hop
khan cép, c6 thé dung khang huyét thanh dé phong bénh nhwng sau d6 phai
tiém vacxin dé tao mién dich cting cd. Diéu tri chtd yéu dung khang huyét
thanh dé trung hoa déc t6' song song véi ding khang sinh dé diét mam bénh.
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TRUC KHUAN UON VAN

(Clostridium tetani)

Theo cach sép xép chia T6 chiec Y té Thé gi¢i thi bénh uén van xép vao
loai bénh tr déng vat truyén cho nguoi.
1. DPAC PIEM SINH HOC

1.1. Hinh thai

Truc khudn thdng va manh, dai

tlr 3-4 um, rong khoang 0,4 um, khong
c6 vo, c6 Iéng va di dong, bat mau
Gram duong. Khi gap diéu kién khdéng
thuan lgi thi trwec khudn hinh thanh )
¢ h te*.

nha bao.
1.2. Nubi cay
Trwc khudn udn van ky khi tuyét i)
doi, phat trién t_6t trén moi trwdng  inp 73, Tryc khudn udn van nhudm tir
théng thwong, béi vi trec khuan ubn nudi cdy (kinh hién vi quang hoc)

van khong can ngudn dinh duéng I6n
do chuyén héa don gian. 0 nhiét do 37°c va pH = 7 va ky khi tuyét déi la diéu
kién thuan lgi nhét cho trirc khudn udn van phat trién.

1.3. BPac diém hda sinh

Truc khudn uén van lam léng gelatin cham, khong lam déng stra, khéng
phéan giai protein, sinh indol, Ién men yéu cac loai duong: arabinose, galactose,
lactose va sucrose. Trong méi tredng canh thang glucose, triec khudn uén van
sinh ra axeton. N6 khong chuyén héa nitrat thanh nitrit, nhung c6 kha nang
gay nén tan mau.

1.4. Kha nidng dé khang

Truc khudn uén van cé thé chét 6 nhiét dé 56°c nhwng 6 thé nha bao thi
s tbn tai ciia né & nhiét @ 120°c trong vong 30 phit mgi chét. Nha bao c6 thé
ton tai trong rat nhiéu nam & moi trwong bén ngoai.

1.5. boc t6

Poc td caa triec khudn udn van la mot ngoai doc t6", ban chat la protein,
cé trong lwgng phan t&r vao khoang 68.000 dalton, bao gdbm mét sé' lwgng lan
acid amin. Doc t6 uén van.co-hai loai: doc t0' clia trwc khudn uén van bat mau
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Gram va doc t6 ciia nhitng triec khudn udn van khoéng bat mau Gram. Doc t6
ctia nhitng truc khudn uén van b&t mau Gram cé ddc tinh rét cao. Doc td nay
gém hai phan:

- Tetanolysin: tdc dung lam tan hdéng cau cta thé, nguwoi va ngua, gay hoai
tlr it. DOc tO nay co vai tro rat phu trong gay bénh.

- Tetanospasmin: la doc td6 than kinh. Phan doc t6 nay gay nén nhirng
triéu chirng déc hiéu cda bénh udn van. bay la mot doc t6' khdong chiu nhiét, bi
bat hoat & nhiét dd 65°c sau 5 phat va bi tiéu huy nhanh chdéng bdi men
proteinase, dac biét la dich tiéu hoa. Bay la loai doc té' cé tinh khang nguyén
manh, vi vay cé thé dung dé san xuat vacxin phong bénh.

1.6. Cac loai khang nguyén

Truwc khudn udn van bao gbm khang nguyén Hva 0. Khang nguyén H la
khang nguyén léng, dwgc chia thanh 10 nhém huyét thanh H. Tat ca cac loai
trec khuén uén van déu co6 khang nguyén o chiu nhiét chung v&i nhiéu hoac
tat ca cac typ khang nguyén.

2. MIEN DICH

Mot ngudi me mang thai dugc tiém vacxin udn van, sau khi mién dich
hinh thanh thi truy&n duwoc cho thai nhi qua rau thai va sau khi sinh, mién
dich ctia nguoi me cling duoc truyén qua sira non va stra.

3. KHA NANG VA Co CHE'GAY BENH, DICH TE HOC
3.1. Khad nang gay bénh

- Gay bénh cho dong vat: trwc khudn udn van séng hoai sinh trong ruét
nguoi, bo va mot s6' dong vat nhai lai khac. N6 séng lau trong déat, dac biét la dat
am wot. Trwee khudn udn van theong gay bénh cho cac loai déng vat cd va nhw bo,
ngua, ctru, chd, méo va mot s6' dong vat nhé nhu thé, chudt lang, chudt nhét.

- Gay bénh cho nguoi: bénh uén van & ngwoi 1a mot hién twong nhiém doc
t0 gay nén bdi sw xuyén qua td chirc. Thoi gian nung bénh tir 5 - 10 ngay, doi
khi lau hon. Triéu chirng dau tién la dau va cang co é noi bi thwong, dau hiéu
nay bénh nhan thuwong bdé qua. Sau dé, trieu chirng xudt hién ro rét. Bau tién
la ceng ham do co nhai bi co cirng, sau do6 téi co mat. Vi vay bénh nhan ha
mom kho, cac co mat co kéo lam cho nét mat bénh nhan thay déi han. Tiép
dén 1a tén thwong cac co gay, co lwng, co thanh nguc, co bung va cac co chi lam
cho lwng va ¢6 bénh nhan bi udn cong, than chi ti€p xdac véi giwvong boi got
chan, dau va moéng khi 1én con; vi vay goi la bénh uén van.

Giai doan cu6i clia bénh, sy co thét co lan rong ra co bung va co hoanh
lam cho bénh nhan nuét va thé khé khan, chirc nang hé hdp va tuan hoan bi
rol loan. Triéu chirnglco giat c6 the xay ra & nhirng nhom co'khac nhau cé khi
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dan dén dit co va sai khdp xwong. Nhitng con co giat nhw vay lam bénh nhan
vd cung dau dén. Mdc dau vay, bénh nhan hoan toan tinh tdo cho dén lic chét.
Bénh nhan thuwong chét trong tinh trang suy ho hap cip tinh. Boc té than kinh
cling lam cho nhiét dd bénh nhan tang cao, c6 khi Ién dén 41°c, mach nhanh
tlr 150 dén 180 lan/phat, huyét ap gidm, nhip thé nhanh va néng. Ngoai ra con
thdy thay d6i mot s6 thanh phan trong mau nhw kali giam, dwong huyét
tdng... gdy mét thang bang kiém - toan trong co thé.

3.2. Coché gay bénh

Truc khudn udn van khong xadm nhap té chirc ma né séng 6 trong vét
throng, tai dé trwec khudn udn van sinh ra ngoai do t6'. Boc t6 udn van vao
trong co thé bang nhidu dwong khac nhau nhu: dudng mau, bach huyét, than
kinh, nwdc nio tuy... Trong co thé chi c6 td chirc ndo tuy va co tim la cé kha
nang cb6 dinh duoc ddc t6 udn van.

3.3. Dich té hoc

Bénh uén van 1a mot bénh nhiém ddc doc t6, thudng cdn nguyén la tryc
khu&n udn van hodc nha bao udn van tir dat hoac tir bui than xam nhéap vao co
thé nguoi va dong vat.

Pa sb cac dong vat, dac biét la ngua, clru, bo, lon ngay cd chd, meo, tho,
chudt lang... ¢6 thé c6 vi khudn udn van ky sinh trong rudt ctia chang. Chinh
Vi vay, tric khuén udn van co kha niang lay lan & moi tredyng bén ngoai; tir moi
treong bén ngoai, chiing vao co thé con nguoi cha yéu qua cac vét thwong, dac
biét la vét thwong sau, kin.

4. CHAN BOAN VI SINH HOC

N6i chung dé chdn doan bénh udn van, ngudi ta dwa chd yéu vao cac
triéu chirng 1am sang. Nhuém bénh phdm dé xac dinh hinh thé vi khudn dudi
kinh hién vi rat it cé gia tri.

Bénh phdm: thuong la ma, chat xudt tiét cha vét thwong, doi khi co thé
ldy cac mau t6 chirc bi dap nat.

Nudi cdy: bénh phdm dwgc nudi cdy vao mdi treong canh thang V.F
(Viande - Foie) hodc canh thang gan cuc - glucose hodc moéi trudng Rosenovv, U
am 37°c trong vong 4 - 5 ngay; quan sat khun lac, nhuém khuén lac bang
phuvong phap nhudm Gram dé xac dinh hinh thé dwéi kinh hién vi quang hoc.

Tiém slc vat thi nghiém: déng vat thi nghiém t6t nhat la chu6ét lang hodc
chu6t nhét trdng. Thuc nghiém duoc tién hanh nhu sau: nghién bénh pham
cho néat, cho vao 1 ml canh thang v6 khuén, lac déu, ly tam, ldy 0,25 ml dich
ndi ly tdam tiém vao dudi da. Trong tredng hop dwong tinh, sau 48 gio sé xudit
hién hién twong udn van_dién hinh: co cttng. cac co; sau. 48 gio thi nghiém, con
vat bi chét.
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5. NGUYEN TAC PHONG BENH VA DIEU TRI
5.1. Nguyén tdc phong bénh

- Nguyén tdc phong bénh chung: vé sinh méi truong, nhéat la x& ly phan gia
stc 1a rdt quan trong vi day la ngudn lam & nhiém méi truong. Nhitng tredng
hop vét thuong c6 khd ndng nhiém trec khudn uén van can phai x ly ngoai
khoa cdn than nhu rira sach vét thwong, rach rong, cét loc céc t6 chirc bi dap
nat.... va tiém khang huyét thanh chéng uén van (serum antitetani = SAT).

- Nguyén tdc phong bénh dic hiéu: déi vai cac trwong hop nghi ¢ kha
nang nhiém trec khudn udn van nhuw vét thwong chién tranh, tai nan giao
théng, tai nan lao dong, vét thwong do chd, méo, chudt... cdn, can duoc rira
sach vét thvong va tiém vacxin phong bénh ué'n van.

Poi v6i cac nwdc con ¢6 ubn van so sinh, phu ni¥ c6 thai, phu nit & do tudi
sinh dé déu duoc tiém vacxin ud'n van. Phu ni c6 thai dugc tiém ba lan (ba
mi) vao nhitng thang sém nhét, cac mdi cach nhau 4 tuan I&.

5.2. Nguyén tic diédu tri
Diéu tri uén van thuong tap trung giai quyét mot sd van dé co ban sau day:

- Xu ly vét thvong va trung hoa doc td udri van cang sém cang t6t. Théng
thwong, nguoi ta dung tir 100.000 - 200.000 don vi SAT.

- Chéng co giat bidng cac thudc an than, gidn co va tranh moi kich thich
than kinh bang co hoc nhw cac thao tac tiém truyén, cho &n; cho bénh
nhan ndm & phong yén tinh.

- Dung khang sinh dé diét mam bénh.
- Cb6 ché do ho ly, cham sbéc dac biét dé dé phong bénh nhan bi loét.

TRUC KHUAN GAY NGO BpOC THIT

(Clostridium botulinum)

1EPAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

Trwc khuén théng, dai tr 4-8 lim, réng tr 0,5 - 0,1 um, hai dau tron,
khéng co6 vo, c6 16ng va di ddng cham. Nha bao cla trwc khudn hinh triéng.

1.2éNudi cay
Ky khi tuyét doi, nhiét dé thich hop tlr 24 - 33°c véi pH la 7,0. Suv phat
trién cua trwc khudn ngo doc.thit tot nhat khi c6 C02 Trong mai treong 1dng
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trec khudn phét trién manh, sinh H2S, sinh hoi, c6 mui khé chiu; trong thach
sau, khuén lac nho, thwong lam nit thach.

1.3. Bac diém héa sinh

Truc khudn lam héa léng nhanh gelatin, déng va tiéu stta cham. Khong
sinh indol nhwng sinh H2S, va NH3. Lén men sinh acid va hoi déi véi adonitol,
dextrin, galactose, glucose, glycerol, lactose, levulose, maltose va salixin, gay
tan mau hoan toan.

1.4. Kha nang dé khang

Nha bao c6 strc dé khang rdt cao, 6 nhiét dé binh thwong né séng dugc
nhiéu ndm, & nhiét dd 110°c trong 10 phat chwra da dé diét nd. Néu sdy uot
115°c trong 4 phut thi méi diét dwoc 80% nha bao, 8 phit mai diét dwgc 95%,
phai & nhiét dé6 120°c trong vong 10 phat méi diét dwoc hoan toan nha bao.

15. boc t6"

Trwc khudn ngd doc thit c6 kha ndng sinh doc té'rdt manh trong thwc pham
va ca trong moi trwdng nudi cdy nhan tao, khi cé khi truong C 02thich hop.

Poc t0" cha trwvc khudn 1a ngoai doc t6 khdong chiu nhiét, ban chét la
protein. Boc té6 gay bénh ngd doc thit cé doc tinh rat cao, chi can 0,035 mg doc
t6 da da giét chét duwoc mot ngwdi, nhwng dé bi mat hoat tinh b&i nhiét dd 65°c
trong 5 phat. Tuy vay doc té cha triec khudn ngd doc thit khong bi pha huy boi
men tiéu hoa.

1.6éCac loai khang nguyén

Dwa vao phan &ng nguwng két, két tha, két hgp bo thé, c6 thé xac dinh cac
typ huyét thanh cda trec khudn ngd doc thit gbm typ A va 4 nhém huyét
thanh cla typ B; con typ ¢, D, F chwa phan dinh rd, typ E cling dwoc chia
thanh 3 typ huyét thanh.

2. MIEN DICH

Trong bénh ngd ddc thit, mién dich dich thé khdng bén vitng, khéng ton
tai lau.

3. KHA NANG VA Co CHE GAY BENH, DICH TE hoc
3.16Kha ndang gay bénh
Biéu hién 1am sang: bénh nhan méic bénh khi &n phai thi*c &n c6 nhiém

khuén. Thoi ky G bénh tir 6 dén 8 gido, nhwng ¢6 khi t6i 8 dén 10 ngay. Sau thoi
ky G bénh, bénh nhan.thay.dau-bung-vung-thuong.vi,-nén-mtra, ia chay (cé khi
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tao bon). Bong thyi cé bi€u hién than kinh nhw trong khdng rd, nhin doi, co
khi khéng nhin thay gi, nhan th&c vé sy viéc khéng minh bach, nh&c dau,
choang vang. Ngoai ra c6 thé gay r6i loan than kinh co: gay liét ddi xirng hodc
khéng. Trong giai doan cudi clia bénh, néu khéng dugc diéu tri kip thoi, bénh
nhan khoé thé, thd nhanh néng va cudi cung chét do ngat thé. Mot sb trwdng
hop bénh nhan van tinh tdo cho dén lac chét. Trong nhitng tredng hop ndng,
néu khai co thé dé lai di chirng.

3.2. Co ché gay bénh

Bénh ngd doc thit 1a mot loai bénh nhiém khuén, nhiém ddc. Co thé bi
bénh c6 thé do an phai doc td"c6 s&n trong thirc &n hodc &n phai doc t6 vira tiét
ra & dwong tiéu hoa va cdc mo do vi khudn méi xam nhap vao. Khi vao da day,
doc t6' khong bi dich vi pha huy, doc t6 ngdm nhanh vao mau va phan tan khp
co thé, vao cac té bao clia cac md khac nhau, trwéc hét vao té bao ctia hé than
kinh trung wong roi gay ra nhirng biéu hién Iam sang phat sinh tir hanh tuy.

3.3. Dich té hoc
- Truc khudn ngd doc thit c6 thé ton tai trong dat va nhiém vao thuc pham
néu qua trinh sdn xudt va bao quan khéng dam bao vé sinh.

- TA&t ca cac loai ddong vat mau néng déu cdm nhiém voi trec khuan ngd doc
thit (ngua la loai cdm nhiém nhét) va déu c6 kha ndng lay bénh cho nguoi.

4. CHAN POAN VI SINH HOC
4.1. Chan doan truc tiép

- Bénh phdm: chit nén, dich rira da day, néu con thirc &n ma truée do bénh
nhan da an 1a t6t nhat. Cho bénh phdm vao nwdc mudi sinh ly v khudén,
ly tam lay can.

- Nubi cay: can ly tam dwoc cdy vao mdi trvong canh thang V.F hoac V.L
glucose. Bun ndéng cac 6ng moi truong & nhiét d6 100°c trong vai phat
sau d6 cdy bénh phdm rbi 0 dm & nhiét d6 33°c tlr 3 - 4 ngay, duwa ra
quan sat cac tinh ch&t moc clia trwvc khuin ngd doc thit.

- Tiém cho dong vat thi nghiém: nguwoi ta 18y bénh phdm hoic canh thang
(sau khi nu6i cdy va 0 @m 33°c trong 3 - 4 ngay) ly tam, roi ldy nu6c ndi
tiém cho chudt nhat trdng. Néu trong thwc phdm cé doéc t6" hodc trong
nudi cdy tric khudn da tiét ra doc to' thi chudt nhét trdng bi liét rat dién
hinh va sé chét.

4.2. Chén doan huyét thanh hoc

Phuong phap chdn doan huyét thanh hoc nguai ta it 4p dung vi it cé gia tri.
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5. NGUYEN TAC PHONG BENH
5.1. Nguyén t&c phong bénh chung

Can quan tdm dén khau bao quan va ché bién thuwc phdm hgp vé sinh.
Thirc an hang ngay can dugc dun nau ky.

5.2 Nguyén tdc phong bénh dac hiéu: tiém phong cho nhi*rng déi twong co
nguy co méc bénh bing giai doc td ngd ddc thit. Tuy vay, loai vacxin nay hién
nay khéng duoc théng dung vi gia thanh dét.

6. NGUYEN TAC PIEU TRI

Khi phat hién bénh nhan c6 nguy co ngd déc thit thi can tién hanh rka
da day hodc tim moi bién phap cho bénh nhan nén hét th&c an co trong da
day. Bong thoi tiém huyét thanh khang doc tdé ngd doc thit, t6t nhat la dung
loai da gia (polyvalent). Ngoai ra con phai diéu tri ph6i hop véi cac thudc chéng
truy tim mach, nang cao thé trang cho bénh nhan.

CAC VI KHUAN GAY HOAI THU SINH HOIl

Pay la nhém vi khuén ky khi, sinh nha bao, giéng nhau v& mét hinh thé
va tinh chédt gay ra nhiém khudn va nhiém doc 6 cac vét thuvong. Thuong tén
cha yéu gay ra cho cac té chirc va tién trién rat dir doi. Nhém vi khuén nay con
c6 thé gay ra viém ru6t thira, viém gan mat, viém ru6t, viém mang bung, viém
do chdn thwong 6 néo tuy, do sdy thai va nhiém doc thirc an.

Trong s6’ cac vi khudn gay hoai thu sinh hoi, c6 ba loai thwong hay phdi
hop voi nhau gay théi rira t6 chirc va gay sinh hoi 1a C. perfringens, C. septicum
va C. novyi.

1. CLOSTRIDIUM PERFRINGENS
1.1 Hinh théi

Truc khuén thang, ngén, dai tir 3 -
4 |im, rong tv 1 - 1,5 um; hai dau tron,
¢6 vé, khong cé I6ng va khong di dong,
bat mau Gram duwong.

Hinh ;44 Clostridium perfringens
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1.2. Nudi cay

Vi khuén ky khi tuyét doéi. Phat trién dé dang trén cac méi trwdng nudi
cdy thong thuwong. Nhiét do thich hop va 37°c, pH 7,6.

Trén thach Veillon, khuén lac hinh hat dau. Trong canh thang gan cuc,
vi khuén phat trién lam duc déu. Trong mdi tredng c6 gelatin, 1am 1dng gelatin
cham. Trén cac moi truvong c6 duwong glucose, lactose, sucrose hoac maltose, vi
khuén chuyén héa nhanh va c6 sinh hoi.

1.3éDoc to

C. perfringens €O 6 typ doc t6, danh ddu béng céac chii céi A, B, ¢, D, E, F.
Trong sé nay, chi cé typ A gay bénh cho nguoi, con cac typ khac thi gay bénh
cho dong vat. Boc td A khong phai 1a mét chat don thudn ma bao gom nhiéu
phan héa t6"khac nhau, dang cha y nhat la cac phan hoéa t6 sau day:

- a toxin: 1a phan hoéa t6 kiéu lecithinase, chldng phan giai lecithin; gay tan
hong cau, hoai tlr cac t6 chirc phan mém.

- 0 toxin: la déc t6 quan trong cda c. perfringens. Chung pha huy rat
nhanh cac td6 chirc néu dam bao moi truvong ky khi va it oxy ty do. Chung
khong phan giai lecithin, nhwng cling c6 kha nang lam tan hdng cau va
gay liét cac chirc phan tim.

- toxin: la doc td6 giong nhw hyaluronidase va c6 kha nang khuyéch tan,
lam huy hoai té chirc lién két gitra cac mo.

- p, Y, 5toxin: la nhirng déc t6 yéu, gay chét, cling c6 khd ndang gay hoai tt
t6 chirc va gay tan mau. Poc t6 claa c. perfringens dw6i tac dung cha
formol 0,4% & 37°C, trong 8 ngay c6 thé tao thanh giai doc té.

2. CLOSTRIDIUM SEPTICUM

Vi khudn nay la mot tac nhan gay hoai thw sinh hoi. V& mat hinh thai,
chiing chi khac cac vi khuén hoai the sinh hoi khac l1a c6 16ng va c¢6é kha nang
di dong. Trong bénh pham, c6 khi diéng thanh chudi.

Cac moi tredng dung dé nudi cdy c. perfringens co thé dang dé nudi cay
c. septicum. c. septicum Ién men c6 sinh hoi dextrin, galactose, glucose,
lactose, levulose, sucrose va maltose.

Trén mobi trwdng thach mau, c. septicum c6 kha nang gay tan mau.
Chung c6 mot doc t6 chiu nhiét, ban chat la protein, gom 4 yéu t6:

- Doc t6'a la yéu t6 gay chét, hoai tlr va gy tan mau, day la mot yéu td' dac
hiéu.
- Dbobc td p la moét desoxyribonuclease.

- Boc t6 Y la mot hyaluronidase:
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- Doc td'6 la mot yéu t6 gay tan mau yéu.

Poc to cua c. septicum dudi tdc dung cla strc néng va formol 0,4%, cé thé
tao thanh giai doc t6. c. septicum chi c6 moét typ do cdu trdc don gian.

3. CLOSTRIDIUM NOVYI

Vé tinh chat sinh vat héa hoc, ¢. novyi giong c. oedematiens. Cac moi
tredng nhan tao dung dé nudi cdy c. perfringens va c. septicum ciing cd thé
dung dé nudi cdy c. novyi, song vi khudn nay phat trién kém hon.

c. novyi lIén men va sinh hoi cac loai dwong glucose, galactose, lactose,
levulose. Héa léng gelatin cham, khoéng sinh indol, H2S va urease.

Poc td' chia ¢. novyi la mét phirc hop gom nhiéu yéu td: gay chét, hoai tt,
tan mau, doéng huyét trvong.... Cling gidbng nhw cac vi khuin da néu & trén,
dudi tac dung cla stec ndng va formol, déc té clia ¢. novyi co thé trd thanh giai
doc to.

4. HINH ANH LAM SANG

Bénh hoai thu sinh hoi la mot bénh khéng lay. Trong co ché gay bénh cla
hoai thu sinh hoi, phai c6 mot s6 diéu kién nhat dinh nhu noi c6 vét thuong
dap nat, nhiéu ngd ngach, tinh trang chéng doé clia co thé kém.

- Triéu chrng dau tién la dau. Pau tang nhanh va lam cho nguoi bénh kho
chiu, da bi cdng, bénh nhan c6 cdm giac la da cang ngay cang bi that chat.

- Da noi t6n thuong cé thé trdng, c6 khi lai d6 hodc tai xam hoac xanh;
trong da & vét thwong nhw mau da chét. So Ién da cé tiéng kéu lao xao do
¢6 hién twong sinh hoi. Chat tiét tir vét thwong la nhirng giot m& va té
chtre bi chét, déi khi cé bot hoi. Toan than cé dau hiéu nhiém doc.

5. CHAN POAN VI SINH HOC

Ch&n doan bénh hoai thw sinh hoi chi yéu dwa vao l1am sang, nhung
trong mot s6 triedrng hop can thiét, ¢d thé chdn doan vi sinh vat dé khang dinh
chinh xac can nguyén.
5.1. Bénh phdm

B&nh phdm co thé la chéat tiét & vét thwong, mu, t6 chirc hoai tlr hodc mau
trong tredng hop nhiém khuidn huyét, nwéc tiéu trong viém gan - than hoac
phan trong trwedng hop nhiém doc thic an.
5.2. Nhudm, soi tryc tiép

C6 thé nhudm Gram._hodc nhudm xanh_methylen; soi kinh thdy cac truc

khu&n ngan, bdt mau Gram-dwong, c6.v0, hai, dau bang giéng nhw bj cat.
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5.38Nudi cay

Bénh phdm duwogc cho vao mot it nwéc mudi sinh ly vé khudn, mot phan
cdy vao mdi trwvong V.F hodc moi truong V.L glucose 0,2%, phan con lai cay
vao moi tredng Rosenow. BEi vi8i trec khudn C. perfringens thuwdong cdy vao
modi trwong Wilson-Blair. Theo doéi 6 nhiét dé 37 °c tlr 24 - 48 gido. Trong
treong hop nghi ngd, co thé theo ddi 1au hon dé quan sat cac tinh chét caa vi
khuan trén cac moi trwvdng nudi cay.

5.4. Tiém truyén suc vat

Tron bénh phdm vao nuwéc mudi sinh ly (khoang 1 ml), dun néng 100°c
trong 3 phat, dé ngudi, tiém vao bdp thit cta chudt lang. Theo dbi chudt lang,
khi chudt bi bénh, noi tiém bi viém va c6 hién twgng sinh hoi hodc chudt bi
nhiém khuan huyét.

6. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI
6.1. Nguyén tdc phong bénh
- Nguyén t&c phong bénh chung: x& ly vét thwong bang ngoai khoa nhw cat
loc va rlra vét thuwong théat sach.
- Nguyén tic phong bénh dic hiéu: khang doéc t8 gitr vai tro rat quan trong
trong phong bénh, nhat la cac vét thwong dap nat nhiéu.
6.2. Nguyén tdc didu trj

Ngoai viéc xt ly vét thwong bang ngoai khoa, c6 thé dung khang doc t6 dé
diéu tri. Thwong tiém huyét thanh nhé giot tinh mach tir 18.000 dén 20.000
don vi khang déc td6. Be diét mam bénh, can dung khang sinh.

Tuv LUONG GIA
1. Trinh bay cac dic diém chung cta Clostridia gay bénh.

2. Giai thich cac co ché gay bénh cla cac vi khudn: uén van, hoai thu,
va ng6 doéc thit?

3. Trinh bay nguyén tic phong cac bénh do Clostridia gay ra.
4. Viét nguyén tac diéu tri cac bénh do Clostridia gay ra.

5. K& tén tiéu chuén xac dinh vi khudn uén van, hoai thw, va ngd doc thit.
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CAC VI KHUAN KY KHi KHONG SINH NHA BAO

MUC TIEU
1. Trinh bay cac dac diém chung va nguyén tic didu tri cac bénh do cac vi khuén
ky khi khéng sinh nha bao?

2. Trinh bay dac diém va kha ndng gay bénh cla Bacteroides?

Ngoai cac loai vi khudn ky khi c6 nha bao thuéc téc Clostridium, con bao
gbm nhiéu téc vi khudn ky khi khéng sinh nha bao va cé vai trdo gay bénh
quan trong.

Céc toc vi khudn ky khi khong sinh nha bao:

Hinh dang Gram Toc vi khuén ky. khi
Trwc khuén ) Acitnomycetes, Eubacterium, Lactobacillus, Propionibacterium.
O Bacteroides, Fusobacterium.
Cau khuan ) Peptococus, Peptostreptococcus, Streptococcus.
© Veillonella

1. MOT sO PAC PIEM SINH HOC CHUNG

- Nhiéu thanh vién quan trong clia cac vi khuén ky khi khong sinh nha
bao 1a nhitng vi khuén chi binh thwong (normal flora) tai noi ching ky
sinh, nhwng ching tré thanh gay bénh khi lac vao vi tri khac.

- Céac vi khudn ky khi khong sinh nha bao thwong gay nén cac 6 ap xe &
ndo, phdi, bung, duong tiét niéu phu ni, dwdng mat...

Trong cac 6 ap xe thwong tim thdy mot (hoic vai) loai vi khudn ky khi
cing voi mot loai vi khudn &i ky khi tuy ngd, vi du Bacteroides fragilis va
E.coli. Vi khudn &i ky khi tuy ngd da s dung oxy dé tao mdi tredng ky khi cho
vi khudn yém khi.

C6 3 dac diém lam.sang.dé.nghi.téi.ap.xe.ky.khi:.bénh phidm c6 mui théi
kh&m, t8 chirc 4p xe co hoi-va hoai tir.
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2. CHAN POAN VI KHUAN HOC

- Ché&n doan vi khuén hoc l1a can thiét va c6 y nghTa, néu ta thu duogc bénh
phdm thich hgp va van chuyén nhanh dén phong thi nghiém. Khi tra 1oi
két qua khdng duoc khang dinh 1a vi khudn ky khi gay bénh, néu gip né
0 vi tri ky sinh binh thwong. Khéng tim vi khudn ky khi trong phan va
trong dom.

- Céc budc chdn doan bao gdm: nhudém Gram xem hinh thé va bat mau
nudi cdy trong méi trwvong ky khi xac dinh sinh vat héa hoc va rat quan
trong la néu xac dinh dugc kha nang tao gaz lam khang sinh d6 néu can.

3. NGUYEN TAC PIEU TRI

Cac khang sinh thwdng dung trong digu tri nhiém khuédn ky khi la:
penicillin G, cefoxitin, chloramphenicol, lindamycin va metronidazole. Luu y
la B. fragilis thuwdng sinh P-lactamase nén khang penicillin.

Can diéu tri ddong thoi vi khudn ky khi va vi khudn ai ky trong nhiém
trung phdi hop.

Vi khuén ky khi khéng sinh nha bao gay bénh quan trong nhét la BacterirxLes.
4. BACTEROIDES

48. Hinh dang

Bacteroides la nhirng trwc khudn da hinh thai (cau truc, tryc), kich thuéc
0,5-1,0 X 1,5-8,0 um. Gram am, bat mau fuchsin khong déu. Bléng thanh tirng
dam, thanh d6i hodc chudi

4.2. Kha nang gay bénh

Bacteroides bao gobm 22 loai, trong dé c6 3 loai gay bénh cho ngudi: B. fragilis,
B. melaninogenicus va B. corrodens.

Bacteroides la vi khudn gay nhiém trang ky khi ndng va nhidu nhéat, dic
biét 12 viém phuic mac, nhiém khudn huyét va &p xe. Cac nhiém trung nay
thwong xudt hién sau phau thuat, xuat huyét va bi bénh man tinh. T cac 6
nhiém ban dau, Bacteroides di theo méau va dén cac co quan khéac. C6 thé bi ap
xe phéi do hit phai Bacteroides ti¥ cac dich ciia dwong rudt. Nhiém khudn ky
khi 1a mot nhiém trang ndi sinh, khéng phai la nhiém khuén cdng dong.

B. fragilis ky sinh nhiéu nhat tai dai trang, 1a thanh vién cha vi khuén
chi binh thwong tai day (c6 khoang 100 ty vi khudn/g phan va chiém 90% vi
khuédn chi dai trang). Loai gy bénh dién hinh la B. fragilis va ching thuwong
XUudt hién trong 70% bENHh " pham, dac bigt1acac benh phamiving bung cé thé
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gap téi 100%. Vi vay tén cda loai B. fragilis dwgc coi la tén chung ctia nhém
nay. B. fragilis gay bénh b&ng vd polisaccarit.

Trong am dao clia 60% phu nit c6 B. melaninogentrus va B. corrodens Ky sinh.

4.3. Chan doan vi khuén hoc

Chan doan Bacteroides tudn theo cac budc chan doan vi khudn hoc ky
khi, dau tién nhuém Gram, tiép d6 1a nudi cdy va cudi cing xac dinh béng tinh
chat sinh vat héa hoc.

Trén moi trvong thach mau cé dat khoanh gidy khang sinh aminoglycozid
(gentamicin hodc kanamycin) dé (rc ché vi khuédn &i khi. Sau 48 gi¢ trong vong
trc ché chla aminoglycozid xuét hién cac khuén lac B. fragilis: dwong kinh 1-2
mm, loai s, mau hoi xam boéng; ngoai vung Gc ché clia aminoglycozid duong
kinh khuén lac I&¢n hon.

B. fragilis 1én men nhiéu loai duong va san xudt mot sé acid hiru co
(formic, acetic...). Dwa vao dac diém nay dé xac dinh vi khuén.

4.4. Nguyén tac diéu tri

Piéu tri cac nhiém khuén Bacteroides theo nguyén tic chung ctia nhiém
trung ky khi.

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay cac dic diém chung ctia vi khudn ki khi khdng sinh nha bao.

2. Trinh bay cac dic diém vi khudn hoc, kha nang gay bénh, chdn doan
vi khuén hoc, va diéu tri bénh do Bacteroides fragilis.
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MOT SO XOAN KHUAN GAY BENH

MUC TIEU
1. Trinh bay dwoc dac diém chung cia mdt sdxoén khudn gay bénh.

2. Trinh bay duoc ddc diém sinh hoc va kha ndang gay bénh clia xoén khuén sét hdi quy.
3. Trinh bay duoc dic diém sinh hoc va kha ning gay bénh ctia xoén khuén giang
mai; cac phwongphéap chdn doéan vi sinh; nguyén tdcphong va didu trigiang mai.

4. Trinh bay duoc ddc diém sinh hoc, day chuyén dich t& kha ndng gay bénh cla

Leptospira; nguyén tdc chdn doan vi sinh, phong va diéu tri Leptospirosis.
5. Trinh bay duoc kha ning gay bénh cta B. burgdorferi, nguyén tic phong va
diéu tri bénh Lyme.

Mot s6 xodn khudn gay bénh duwgc gi¢i thiéu trong bai nay ndm trong bd
Spirochaetales, gdbm ho Spirochaetaceae va Leptospiraceae. Ching c6 mot so
dic diém chung sau day:

- Hinh thé: xodn 16 xo, mém mai, dé& uén, manh, dudng kinh than 0,1- 0,5
um, chiéu dai 5 - 40 ]im va di dong manh nh¢ cac soi fibrin bao quanh
ong nguyén tuong.

- Tinh chat nhudm mau: ching bat mau Gram am,
nhwng thudng phai nhudém bang phuong phap
Fontana-Tribondeau.

- Strc dé khang: yéu, nhay cdm véi hda chat, cac
tac nhan ly, héa va khang sinh.

Phan loai: trong bd Spirochaetales c6 3 gidng cé
dai dién la tac nhan gay bénh. Dya vao hinh thé, cé thé
phan biét dugc 3 giéng nay:

- Giféng Treponema: vong xoan déu nhau va khoang

cach gilia cac vong xodn ciing déu nhau. Pai Hinh 75. Mé phdng hinh
dién la T. pallidum, gay bénh giang mai (Hinh thé xoin khuan
75a). a: Treponema; b: Borrelia;

- Gibng Borrelia: vong xodn khéng déu nhau va c: Leptospira

khoang cach giira cdc vong xodn ciing khéng déu nhau. Pai dién la
B. recurrentis gay bénh sét hoi quy (Hinh 75b).

- Gifng Leptospira: cac vong xodn sat nhau va hai dau cong lai nhu mdc
cau (Hinh 75c).
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XOAN KHUAN SOT H8l QUY

(Borrelia recurrentis)

Bénh sbt hoi quy da co tir lau; nam 1868, Obermeier da tim thdy tac
nhan gay bénh trong mau bénh nhan & Bénh vién Berlin.

Hay gdp trén toan thé gi¢i la bénh s6t hdi quy lay truyén qua chay ran (6
chau Phi va My la tinh, con lay truyén qua ve). Day chuyén dich t&: Nguoi -»
chdy ran -> nguwoi, dugc lay lan manh trong diéu kién an & mat vé sinh va thoi
ti€t lanh (dac biét trong chién tranh).

Ngudi bénh » Chay, ran dap nat
(Trong mau c6 xoan khuén)

Ngudi lanh (da bi say sat)

Chay ran hat mau nguoi bénh, Borrelia
xuyén qua thanh da day vao bach huyét va
méau, nhan I&n va ndm lai dé. Khi dét nguoi
lanh, qua vét say sat do ngtra gdi va chay ran
bi dap nat, Borrelia xam nhap vao co thé. Sau
thoi gian G bénh khodng 1 tuan, bénh khéi
dau bing sét cao dot ngdt, nglrng s6t it lau roi
lai s6t lai; chu ky nay ldap lai 3-4 lan, do dé
dugc goi la sot hoi quy. Nguoi bénh chi co
mién dich trong vai thang vi Borrelia c6 kha
ning thay déi khang nguyén.

Nguyén tic chan doan vi sinh: 18y mau
lGc bénh nhan sét cao, lam tiéu ban giot dac  Hinh 76. Borrelia trong tiéu ban
nhuém Giemsa tim Borrelia (dwdng kinh 0,3- giot mau
0,5 fim, dai 10-30 (im) (Hinh...).

Nguyén t&c didu tri: Penicillin, tetracyclin

256



XOAN KHUAN GIANG MAI

(Treponema pallidum biovar pallidum)

Bénh giang mai (Syphilis) da duwoc biét tlr lau, song phai dén nam 1905
Schaudin va Hoffmann méi tim thdy vi khuén trong dich tiét & vét loét giang
mai va xac dinh no6 chinh la tdc nhan gay bénh. Bénh giang mai c6 hai loai la
giang mai méc phai va giang mai bam sinh.

1. DPAC PIEM SINH HOC Jg —/
NN /\
va | e

1.1. Hinh thé
- -‘,\
Rat manh, duwong kinh I I l
0,2 (xm, dai 5-15 Pm. Quan sét I e
séng dudi kinh hién vi nén
den: chuyén dong xoay tron
gan nhu khoéng di chuyén vi
tri (Hinh...). Nhudm Fontana-

Tribondeau: vi khuan c6 mau

vang nau, séng hinh sin. Hinh 77. Xoan khuan T. pallidum du6i kinh hién

vi nén den
1.2. Tinh ch&t nubi cdy (trdi: &nh chup; phai: v& mé phéng)
Cho dén nay chuwa nudi cdy duwgc trén mdi trwdng nhan tao. Viéc gilr
chiing giang mai do Nichols phan 1ap ndm 1911 tr mét bénh nhan bi giang
mai liét toan than, dugc thuc hién bang cach cdy truyén lién tuc trong tinh
hoan thé.

1.3EStrc d& khang

Vi khuén giang mai rdt nhay cam véi diéu kién bén ngoai, nhat 1a kho va
néng: & nhiét do >50°c bi chét trong vong 60 phut; & nhiét dé phong chi sdng
duoc vai gio, do dé khé 1ay qua cac dung cu bi nhiém vi khuén; rdt nhay cam
vGi héa chat nhu arsenic, thuy ngan, bismuth, véi pH thap va khéang sinh.

2. KHA NANG GAY BENH

Cac nhiém khuan ty nhién xodn khudn giang mai chi xay ra 6 nguoi. Cac
thwc nghiém trén thé hodc khi, khéng gay thanh bénh giang mai.

2.1. Bénh giang mai méc phai

C6 thé lay qua niém mac mat, miéng hoic da bi say sat hodc dung cu bi
nhiém nhwng nhirng trudng hop nay hiém. Viéc 18y truygn chua yéu la do tiép
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xuc tryc tiép qua dwong sinh duc. Xodn khudn vao co thé, gay bénh va bénh
duwoc dién bién qua 3 thoi ky:

Giang mai thoi ky 1 (primary syphilis): ti¥ 10-90 ngay sau khi nhiém vi
khuén.

Bénh tich chu yéu la vét loét “sang” (chancre) & bd phan sinh duc; vét loét
khéng nglra, khéng dau, loét néng va chan cirng. Kém theo c6 hach ran & vung
lan can. Trong dich tiét ctia vét loét va dich trong hach c6 nhigdu xo&n khuén.
bay la thoi ky lay lan manh. Cé diéu tri hay khong thi vét loét cling khéi va
khong dé lai seo. T hach bach huyét, vi khudn vao mau.

Giang mai thoi ky 2 (secondary syphilis): tlr 2- 12 tuan sau khi c6 sang.

Biéu hién: da dang, co thé nhirc dau, s6t nhe, rung téc... va dién hinh Ia
cac thwong tén trén da nhuv cac loai sdn, dat mau hoa dao (ncft héng ban-
roseola) c6 thé & mdt chd hay toan than ké ca long ban tay, ban chan nhung
hay gdp nhat la & ¢6. Cac ndt nay xuét hién nhiéu lan va khéi khéng dé lai diu
vét gi. Trong n6t hdng ban cé rat it vi khuén, song van la thoi ky lay lan
manh. M6t s6 bénh nhan c6 thé chuyén sang thoi ky 3.

Giang mai thoi ky 3 (tertiary syphilis): sau thoi gian tiém tang tlr vai
nam cho dén vai chuc ndm. Tén throng dn sau vao té chirc, tao nén cac “gdbm”
(gumma) & da, xwong, gan, dic biét 1a tén thwong tim mach va than kinh trung
wong (liét). Hiém thay vi khun trong goém.

2.2. B&énh giang mai bdm sinh

Phu ni c6 thai bi bénh giang mai, xo&n khudn c6 thé qua rau thai vao
thai nhi gay say thai, thai chét lvu, dé non hodc dra tré sinh ra da méac bénh
giang mai (giang mai bdm sinh).

2.3. Gay bénh thyc nghiém

C6 thé gay bénh thwc nghiém cho thé bing cach dwa vao trong da hay
trong mé&t. Tiém truyén dé nhan giéng chang giang mai dung cho cac phan
rng huyét thanh chin doan phai dua vao tinh hoan thd. Sau khi tinh hoan tho
bi viém, ldy dich hoan bi viém tiém vao tinh hoan thé khac.

3. CHAN POAN VI SINH
3.1.Chan dodn truc tiép

Tim xo0&n khuan giang mai, chi ap dung duoc cho giang mai thoi ky 1.
Ldy con lau sach vét loét, l1dy gac cha xat vét loét, cho den khi c6 dich trong
tiét ra; Iy dich tiét soi twoi trén kinh hién vi nén den (Hinh...) hoac nhuém
Fontana - Tribondeau. Néu cé hach, dung bom tiém choc hach, hut lay dich
tim vi khuén.
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Gia tri cia phuwong phap nay: néu két qua (+) rd, két hop véi tién sir va
1am sang c6 thé két luan dugc bénh.

3.2. Chdn doan huyét thanh

Tim khang thé trong huyét thanh bénh nhan, 4p dung cho giang mai thoi
ky 2 va 3.

3.2.1. Phan &ng khong déac hiéu

Dung khang nguyén la chat lipoid chiét xudt tlr tim bd (cardiolipin)
nhwng c6 cdu tric gan giéng chét lipoid ctia xodn khudn giang mai, do d6 day
la khdng nguyén khoéng dac hiéu. Cling vi vay, chi phat hién duogc reagin
(phan ng t0) trong huyét thanh bénh nhan. Reagin hinh thanh la do kich
thich ca chat lipoid clia xo&n khudn va chéng lai chét lipoid nay. Véi khang
nguyén cardiolipin cé thé ti€n hanh cac phan &ng:

- Lén bong (két tha): VDRL (Veneral Disease Research Laboratories)

- RPR (Rapid Plasma Reaction) la mot cai tién ctia VDRL.

Ngoai ra con cé thé lam phan &ng giot mau, Citochol trong diéu tra co ban.

Gia tri: vi khdang nguyén khdéng dac hiéu nén c6 thé c6 nhirng trudng hop
(+) gi& d6i véi mot s6 bénh khac nhu sét rét, than hw nhiém md hoic phu nit ¢6
thai > 7 thang. Do vay phai lam phan &ng khéng dic hiéu nay hai I1an nh&m
ki€ém tra (sw lap lai) két qua.

3.2.2. Pha&n &ng dac hiéu

Dung khang nguyén la xo&n khuén giang mai.

- Phan &ng TPI (Treponema Pallidum Immobilization): phdn &ng bat déng
x0dn khuén giang mai. Tron mot giot huyét thanh bénh nhan va mot giot
x0dn khuén giang mai ldy tir tinh hoan thé bi viém, quan sat dudi kinh
hién vi nén den. Néu c6 khang thé dac hiéu, xodn khudn bi bat doéng
(ndm im).

Thuyc hién phan &ng nay c6 nhiéu khé khdan nhwng két quad 100% (+) 6
bénh nhan giang mai bdm sinh va giang mai thoi ky 3 khong diéu tri.

- Phan &ng FTA (Fluorescence Treponema Antibody): phan &rng mién dich
huynh quang gian tiép, dung xodn khudn da bi giét chét tron voi huyét
thanh bénh nhan va y-globulin-khang khang thé gan huynh quang. Néu
c6 khang thé d&c hiéu, xodn khuén s& phat sang duoi kinh hién vi huynh
guang. Day la phan rng dac hiéu va rdt nhay.

- Phan &ng TPHA (Treponema Palllrium Haemagglutination): phan &ng ngung
ké&t hong cau thu dong; dung khang nguyén tir xodn khudn giang mai hap
thu trén mat té bao.hdng.cau. Phan (tng.nay.c6.do.nhay nhu FTA.

259



4. NGUYEN TAC PHONG BENH VA BIEU TRI
4.1. Phong bénh

Giang mai la mot bénh xa hoi, gy nhiéu hau qua nguy hiém, ding thi
hai sau AIDS nén nhiém vu cla toan xa hdi la gido duc nép séng lanh manh,
thanh todn nan mai dam. Nhiém vu cta y té la: phat hién bénh nhan sém,
ngan chan tiép xuc, diéu tri s6ém va diéu tri triét dé.

4.2. Diéu tri

Dung penicillin (tir tredc dén nay chwa thdy xodn khudn dé khang khang
sinh), ngoai ra con cé thé dung tetracyclin (néu bi di &rng penicillin).

LEPTOSPIRA

Leptospira giy bénh Leptosplrosis. Leptospirosis la bénh cla slc vat nhung
¢o thé lay sang nguoi.

Nam 1886, Weil (ngudi Dlrc) dd phat hién ra bénh Leptospirosis & nguoi
lan dau tién; nhwng dén nam 1915, hai nhém cac nha khoa hoc Nhat Ban va
Phap m¢i cing tim thdy xodn khuan L. interrogans.

1. DAC BPIEM SINH VAT HOC
1.1. Hinh thé

Rat manh, duong kinh 0,1-0,2 (im, dai
5-25 um. Quan séat vi khudn s6ng duéi kinh
hién vi nén den thdy di ddng manh. Phai
nhuém theo phuong phap nhudém tham bac
Fontana- Tribondeau mdi phat hién duogc vi
khudn: manh nhw sgi téc, hai dau cong nhw
moéc cau. Du6i kinh hién vi dién t&¢r phdng
dai khoang 10.000 lan mé&i thdy cac vong
x0an nhd, sat nhau (Hinh 78).

Hinh 78. Leptospira dudi kinh hién

1.2. Tinh chat nudi cay Vi dién tir

Pay la xodn khudn duy nhat nuéi cdy duoc trong diéu kién hiéu khi.
Thwong nudi trong moi trwong léng c6 thém huyét thanh dong vat (tho) tuoi
(sdn xuat theo Terskich hoac Korthoff); pH 7,2- 7,5; nhiét do 28-30°C va giau
oXy. Leptospira moc cham,.sau.6-10.ngay.m&i.phat.trién. tét: lam vdn nhe moi
treong nhu khoi thuée la.
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1.3. Strc dé khang

N6i chung cac Leptospira cé strc d& khang yéu, song cao hon cac xodn
khudn khéac; chét nhanh trong méi trudng acid. Leptospira c6 thé séng tw do 6
trong dat, trong nuwéc ngot va man (séng dwgc hang thang) nhwng c¢é anh sang
mat troi thi nhanh chét.

1.4. C4u tao khang nguyén

Duwa vao cau truc khang nguyén ma phan loai thi Leptospira duoc chia ra
lam 20 nhém; mdi nhém c¢é nhiéu typ huyét thanh. Céac typ huyét thanh cé
nhigu yéu t6 khang nguyén tring chéo. O Viét Nam thuong gap 12 typ huyét
thanh sau:

L. australis L. canicola L. autumnalis
L. grippothyphosa L. bataviae L. hebdomalis
L. ictero-haemorrhagiae L. ponoma L. mitis
L. saxkoehing L. poi L. sejroe

2. KHA NANG GAY BENH
2.1. Gay bénh & nguoi

Day chuyén dich té: ngudn lay la cac stc vat mang Leptospira va nuwéc
tiéu cta chang. O chitra thudng xuyén Ia loai gdm nhdm (chudt), chang ludn
dao thai Leptospira. O chita khéng thueng xuyén la gia sdc, trau, bo, ngua...

Gam nham
(chudt)

Nudc, dat -> Nguoi

Gia sUc (trau, ngua)

buwong lay: qua da bi say sat, qua vét thuvong hodc qua niém mac do tiép
xUc truc ti€p hay gian ti€p v6i ngudn lay; vi du, nhi*tng nguoi ti€p xdc truc tiép
V@i gia xac bi bénh nhw bac sT thd y, cdng nhan chan nudi hoac md gia suc...
Nhwng c6 thé nhiém khuén gian tiép qua nwéc, dat bi nhiém Leptospira nhw
b6 ddi, céng nhan lIam nghiép, cong nhan ham mo, ..

Bénh Leptospirosis dién bién qua 2 thoi ky:

- Thoi ky 1: s6t cao dot ngdt sau thoi gian G bénh 1-2 tuan. Trong mau c6
nhiéu vi khuén. S6t kéo dai 3-8 ngay.
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- Thoi ky 2: s6t tré lai do cac co quan, nhat la gan va than bi ton thwong
(vang da, albumin niéu); c6 thé c6 héi chirng mang nido do than kinh
trung wong bi tén thwrong. Cac mao mach gidn (c6 thé xudt huyét) va dau
co. Xodn khudn nam lai than va dwoc dao thai theo nuwéc tiéu ra ngoai, &
giai doan nay co thé da hinh thanh khang thé.

O nuwac ta, bénh hay gap & nhitng ngwdi lam viéc trong rirng va gan rirng
nhuw bd doi (bién gidi), cong nhan dia chat, lam nghiép, hdm ma, cong nhan
chan nubi va ndéng dan.

2.2. Gay bénh thyc nghiém

SGc vat rdt nhay cdm véi Leptospira la chudt lang, nhat la déi voéi L.
ictero-haemorrhagiae. Néu trong bénh pham cé 1an tap khudn ma dem tiém
vao phuc mac chudt lang non thi sau 10 phat Leptospira da xam nhap vao mau
trong khi cac tap khuin khac chwa vao dwgc mau. Vi vay Schuffner da goi
chudt lang la “cai loc séng” d6i voi Leptospira.

3. NGUYEN TAC CHAN DOAN VI SINH

Tuy theo tirng thoi ky clia bénh ma co cach 18y bénh phdm va chan doan
thich hop.

Thoi ky 1: ldy mau lac bénh nhan s6t cao, dem nudi cdy va/hodc tiém
truyén vao chudt lang; sau do xac dinh va dinh loai vi khuén.

Thoi ky 2:

- CO6 thé ldy nuwéc ti€u bénh nhéan, ly tam, tiém vao phic mac chudt lang
non; sau do 1dy mau tim chudt nudi cdy tim vi khuén.

- L&y mau bénh nhan tim khang thé bang phan (ng ngung két “tan”
Martin-Pettit. Khang nguyén la Leptospira séng (12 typ huyét thanh hay
gap ¢ Viét Nam). Huyét thanh bénh nhan dugc pha lodng thanh nhiéu
nong do. Noi cé ty 16 khang nguyén - khang thé thich hgp nhat sé co hién
twong “ngwng két sao™ phan &ng (+). Vi Leptospira c6 nhiéu khéang
nguyén tring chéo nén hiéu gia khang thé lan dau phai cao hon 1/800
m@i nghi ngo; nén lam phan &ng 2 1an dé xac dinh dong Iwc khang thé (it
nhat la gap hai lan).

Trong thyc té, chdn doan Leptospirosis bdng phan rng huyét thanh hay
duoc ap dung hon; vi phwong phap nu6i cdy tim vi khuan rat phac tap, khé
thwc hién.

4. NGUYEN TAC PHONG VA PIEU TRI
4H. Phong bénh

Phong bénh khong ddc hiéu bang cach cat dit day chuyén dich té nhw
diét chudt, phong bénh_cho_gia_suc_nhwng cht yéu _la _phong hd lao dong cho
nhitng doi twong phai tiépxac véi ngudn lay. Noi chung c6 nhiéu khé khan.
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Phong bénh dac hiéu bang vacxin chét, song chi cho cac ddi twong phai
tiép xuc voi ngudn lay.

4.2. Biéu tri

Dung khang sinh penicillin, tetracyclin; hiéu qua diéu tri cao néu khang
sinh duwgc dung som, ngay tir nhirtng ngay dau cta bénh. Diéu tri triéu ching
cing dong vai tro quan trong.

BORRELIA BURGDORFERI
(Gay bénh Lyme)

Tén bénh duwogc goi theo tén mot dia phuwong thudc bang Connecticut
(mign Bac M¥), noi co6 nhitng thanh nién bi bénh duwoc phat hién 1an dau.

Bénh Lyme 1a bénh nhiém khudn man tinh do Borrelia burgdorferi.
Nhirng triéu chirng chinh la biéu hién ngoai da, viém khép va cé thé co cac hoi
chirng than kinh, tim.

Bénh canh lam sang dwgc md ta trong sach gido khoa cac bénh ngoai da
tr cudi thé ky 19. BDén nam 1983, Burgdorfer va cong sv méi nudi cdy va phan
lap dugc xodn khudn tir ve Ixodes (trong dé c6 . dammini) va tir nhitng tén
thwong da, tir mau va tir dich cia ngudi bénh. Xodn khuén nay co nhiéu dic
diém gidng xodn khuén sd't hdi quy nén duoc xép vao giéng Borrelia.

Nhiéu ngay hodc vai tuan sau khi bi ve d6t, tai noi bi dét xuat hién vét
ban dé c6 ranh gi¢i (bo) rd; vét ban ngtra, dau rat va nhiéu triéu chi*rng khéng
dac hiéu khac. Nhiéu tuan hodc nhiéu thang sau d6, khoang 50% trwong hop
bi viém khép cap; hay gdp & cac khap Ién, nhat la khép g6i. Khoang 20% ngudi
bénh & giai doan mudn c6 hoi chirng than kinh véi hinh anh lam sang ctia mot
viém mang ndo, viém ndo hodc cac héi chirng than kinh lap di 1ap lai. (o] My,
khoangl0% bénh nhan giai doan mudn cé hdi chirng tim rat da dang, hay gap
14 tic nghén dan truyén nhi-that (AV-Block).

Vé co ché bénh sinh, viém khé&p hodc cac hoi chirng khac nhau & giai doan
sau- bénh Lyme mudn la do xodn khudn con duy tri trong co thé hay la do
phan &ng ty mién, chwa duwoc giai thich thoa dang. Bénh Lyme cé thé kéo dai
tlr 4 tuan dén 6 nam, trung binh la 7-8 thang.

1. NGUYEN TAC CHAN POAN

Chu yéu dua vao I1am sang véi biéu hién ban do lan téa, s& kho chdan doan
khi khong c6 triéu chng nay. “Khico hoichrng than kinh can chadn doan phan
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biét vdi viém ndo-mang nao do virus. C6 thé xac dinh IgM va IgG chéng B.
burgdorferi bang phan &ng mién dich huynh quang gian tiép hodc ELISA.

26 NGUYEN TAC PHONG BENH

Bénh Lyme xay ra chd yéu & vung c6 nhiéu rirng cay va noi c6 ve ton tai;
bénh co thé thanh dich 1&¢ t& vao mua hé-thu. O chiva la cac loai dong vat
hoang dai va gia sac, k& ca chim. M@éi gi¢i truyén bénh la ve nén bién phap
phong bénh la chéng ve d6t, dac biét l1a khi lam viéc trong rirng.

3. NGUYEN TAC BIEv TRI

Khang sinh duwoc lwva chon hang dau la tetracyclin (doxycyclin); hang th&
hai 1a penicillin G; néu di &ng penicillin thi thay bdng erythromycin. Khoang
15% bénh nhan trong 24 git' dau diéu tri c6 thé ¢ phan &ng Jarisch-Herxheimer.
Diéu tri sém lam gidm cac biéu hién ngoai da va cac triéu chirng khac nhung
khoéng loai trir dugc hoan toan cac triéu chirng ctia bénh Lyme mudn.

Tw LUONG GIA

1. Trinh bay nhitng dac diém sinh hoc chung ctia xodn khudn gay bénh.

2. Phan tich gia tri ctia cac phwong phap chdn doan vi sinh vat bénh
giang mai?

3. Nguoi bénh c6 triéu chi*rng nhiém trang va biéu hién vang da; dua
vao dau c6 thé két luan ngudi d6 bi nhiém Leptospira ma khdng phai
la bi viéem gan do virus?

4. Trinh bay kha nang gay bénh cta B. recurrentis va B. burgdorferi;
nguyén tdc phong va diéu tri bénh do ching gay ra.
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RICKETTSIA, MYCOPLASMA VA CHLAMYDIA

MUC TIEU

1. So sanh cac diac diém, gibng va khac nhau gitta Rickettsia, Mycoplasma,
Chlamydia, vi khuén, va virus.
K& tén 6 nhom Rickettsia gady bénh cho nguti va duwong lay.

3. Giai thich khd nang va co ché gay bénh cla Rickettsia, Mycoplasma, va
Chlamydia.

4. Trinh bay cac phuwong phap chdn doan vi khuédn hoc Rickettsia, Mycoplasma, va
Chlamydia.

5. Trinh bay nguyén tic phong va didu tri cAc bénh do Rickettsia, Mycoplasma, va
Chlamydia.

Pay la nhitng vi khudn ky sinh ndi bao bét budc.

Trwdc day ngudi ta xp cac vi khudn nay thudc trung gian gitva vi khuén
va virus bai vi Rickettsia, Chlamydia va Mycoplasma c6 nhi*tng déc diém gidng
virus va mot s3' dac diém gidng vi khudn. Hé théng men phan hdy duwdng
glucose va men tham gia chu trinh Krebs luén luén khéng hoan chinh. Nhung
V€& mit cdu truc té bao, chiing c6 day da cac bé phan nhv vi khudn, nghta 1a co
vach, nhan, nguyén sinh chit... Co6 thé dwa vao bang sau day dé so bd nhan
biét Rickettsia, Chlamydia, Mycoplasma va virus.

Phat trién trén Men Qua loc Phat trién Hinh thirc Acid Nhay cam
N N maoi truong chuyén vi khuén trén nudi sinh san nucleic khang sinh
Hinh thai nhan tao hoa cdy té bao
Rickettsia Pa hinh thai bl + Phan dai ADN va +
ARN
Chlamydia Bé, khoang + Phan déi ADN va +
2-10 ljm + ARN
Myco- Ré&t bé: + r + + Phan doi ADN va +
plasma 0,5-0,8 jam ARN
Virus V6 cung bé * * Nhanlen  ARN hoac
10-200 nm ADN
Vi khuan Khoang + + Phan doi ADN va +
0,2-50 Jim ARN

* Enzym sinh t6ng hop protein va tao nang luvong.
** Khong c6 enzym tao ndng luong,-co.enzym sinh tong hop protein.
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RICKETTSIA

1. BAC PIEM SINH HOC
1.1. Hinh thai

Rickettsiri 1a nhitng vi khudn khéng di dong, kich thwéc khoang 0,5 - 1,0 um,
dirng riéng ré hodc thanh tirng doi trong hodc ngoai té bao. Rickettsia khdng
bat mau Gram.

1.2. Nuébi cay

Rickettsia ky sinh bat budc trong té& bao, vi vay viéc nudi cdy ching phai
dwa vao té bao song, cdm thu trong cac chiét xuét té bao. Cé thé nhan ching
bing cac phuwong phap sau day:

- Tiém vao gam nhdm nhu chudt lang, chudt nhat trdng, dic biét 1a nhan
I&én trong té bao phdi sau khi chudt hit Rickettsia qua dwdng khi quan.
T6n thwong chi yéu xudt hién & mang trong té bao cac mao mach.

- Gay bénh thuc nghiém 6 coén trung, tiét tac trung gian nhw ve, bo, ran
(ddc biét la tiém qua hau mén vao rudt ran).

- Tiém vao long do chia bao thai ga 7 ngay, dé é nhiét do 34 - 37°c, Rukettsia
phét trién nhiéu & mang niéu dém va nhat la & t4i nodn hoang.

Trong thwc nghiém, Rickettsia dwoc nhan 1én trong té bao bang cach
phan dbi, ct ngang, chiing dirng riéng ré hoidc tap trung thanh tirng dam bén
trong té bao. Khi cac té bao v& ra, Rickettsia dwoc gidi phéng vao moi truong
gian bao va tiép tuc gay nhiém cac té bao khac.

- Tao ra mién dich chéo trén sic vat thi nghiém dé bao vé cho cac suc vat
chdéng lai s xam nhiém cha Rickettsia mau.

1.3. Kha ning dé khang

Rickettsia 1a nhirtng vi khudn rdt yéu, bi tiéu diét nhanh chong bdi stc
néng, dd 4m, do khd va cac chit hda hoc, bi bat hoat 6 nhiét dé thwong nhung
ton tai t6t & nhiét dd thdp (-25 dén -70°C) bang phwong phap déng lanh.

1.4. BDoc td
Mot s6 Rickettsia sinh ra mét loai doc t6 hoa tan trong nudi cdy, dong
thoi c¢6 tinh chit gay tan mau va hoai ta. Poc t6 nay rat yéu, sy gay ton

thuong 6 cac co quan nhiém trung nhuv dang tdn thwong clia ngoai doc té.
Nhung thyc ra hoat tinh~gay bénh-ctra Rickettsia~con phul thudc vao enzym
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gay tan huyét. Boc to' gan lién v6i than Rickettsia. Néu dun 60°c trong 30
phat hodc x&r ly bang formalin 0,37% thi doc sé bi hay nhung van gitt dugc
tinh chdt khang nguyén va tinh mién dich. Boc to' con bi trung hoa bdi khang
doc to.

1.5. Cac loai khang nguyén

Rickettsia c6 mot khang nguyén hoa tan dac hiéu cla nhém va mot
khang nguyén chéo. Khang nguyén nay c6 cau trac gan gi voi khang nguyén
cla Proteus vulgaris (chiing OX19 OX2va OXK, ban chéat cda khang nguyén
nay la polysaccharid.

1.6. Phan loai

Zdrodovski (1948-1956) phan chia Rickettsia thanh 6 nhém trong dé cé 5
nhom gay bénh cho nguwdi va mot nhéom gay bénh cho ddng vat, cac nhém do la:

* Nhom sét phat ban dich té:

Nhém nay thwong gay nén hai bénh chi yéu la s6t phat ban dich t& va
sot phat ban chu6t (s6t phat ban dia phuong, bénh Tobadillo ciia Mechico).

- S6t phat ban dich t&: mam bénh la R. prowaseki. Mdi gi¢i truy&n bénh Ila
ran. O chira mam bénh |4 nguwoi bénh. Khw tri va sinh san trong nguyén
sinh chat té bao.

- Sot phat ban chudt: mam bénh la R. mooseri. Mdi gi¢i truyén bénh la bo,
ran, chudt, ve chudt. O chira mam bénh 1a chudt céng, chudt nhit. Khu
tra va sinh san trong nguyén sinh chéat té bao.

* Nhém sot do ve truyén:

Nhém nay thwong gay nén bdi Dermacentroxenus. Khw trd va nhan Ién
trong nguyén sinh chdt va nhan té bao va gay bénh dia phwong, moi gi¢i truyén
bénh la ve.

* Nhém do mo do truyén:

Mam bénh gay nén la do R. orientalis hay con goi la R. tsutsugamushi.
Noi khu trd va sinh san ctia mam bénh la trong nguyén sinh chét cua té bao.
MoGi gi¢i truyén bénh la nhiéu loai mo dd khac nhau (Trombicula) nhu: T.
akamushi, T. flechen. T. deliensis va T. schneffneri. © chra 1a mo dd va mot s6
loai gdm nhdm nhw chudt ddng, chudt céng... O nuwéc ta, bénh nay gip kha
nhiéu; chd yéu & mién ndi va trung du.

* Nhém gay bénh s6t "Q" (Query).

Nhém nay thwong gay tén thwong 6 phdi, bénh nay gap 6 chau tc, chau
My va chau Au. Mam bénh gay nén s6t "Q" la R. burnetii (con goi la
R. diapoprica, Coxiella burnetii). Noi khv trd va sinh sdn cda mam bénh la
nguyén sinh chét té bao. Méi-gioi truyén bénh rat phong pha: Ixodidae
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Argasodae va Gamasoidae (mdi gi¢i gitta dong vat va chim), 6 chra chu yéu la
Ixodidae.

* Nhém gay bénh sét ham hao (Trench fever).

Co6 hai loai bénh vé triéu chrng 1am sang rdt ram rd va cé ban:

- S6t ham hao: sot tlrng dot cAch nhau 4 ngay: mam bénh la R. quintana.
M6i gi¢i truy@n bénh la ran. O chita la ngwoi, ngwoi c6 thé mang mam
bénh lau dai.

- Bénh s6t cwc do do ve truyén (Ixodo - Rickettsiosis paroxismalis):

Mam bénh la Rickettsia hay Dermacentroxenus. M0i gi¢i truyén bénh la
ve Ixodes ricinus va chut dong.

* Nhom gay bénh cho suc vat:

Nhom nay thwong gay bénh cho dong vat c6 srng nhuw dé, cru va gay
bénh cho ch6. Mam bénh la R. ruminantium, thwdng gay nén tran dich mang
tim cla cac déng vat co sirng.

2. MIEN dich

Cac khang nguyén khac nhau phat trién trong cac td chirc clla co thé
nhiém tring hodc sau khi tiém vacxin. Xudt hién cac khang thé ngung két,
khang thé hoa tan dic hiéu va c6 kha ndng chéng lai bénh nhiém trung.
Nhiém khudn Rickettsia gay nén s6t phat ban c6 kha nang tao ra mién dich
manh mé va lau dai.

3. KHA NANG, Co CHE GAY BENH VA DICH TE hoc
3.1. Kha nang gay bénh
- Gay bénh cho nguoi:

Céc Rickettsia gay bénh c6 thé gay nhiém véi nhirng tién trién khac
nhau, biéu hién dwéi dang co s6t, thudng kém theo phat ban dién hinh & da.
P3c biét da s6 cac trwong hop bénh déu c¢é tén thwong &6 mach mau nho kiéu
viém hodc viém tdc mao mach.

- Gay bénh cho dbéng vat:

C6 6, 7 loai phu cta Rickettsia c6 khad nang gay bénh cho dong vat c6
strng (dé, clru...) va ché. Trong s6 d6 hay gdp nhdét la loai phu R. ruminantium
thuwong gay nén bénh tran dich mang tim & dong vat.

3.2. Co ché gay bénh
Sau thoi gian nhiém vi khuén, Rickettsia di vao mau, chui vao mang

trong té bao clla cac mach mau-nho, & do ching nhan Ién va bai tiét yéu to'tién
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dong huyét twong va cac cuc mau doéng (thrombose) lam tén thwong mach mau,
doi khi 1am tdc mach.

Prng vé mat dich t& hoc: sw lay bénh gitra ngudi bénh sang nguwoi lanh,
hoac twong tw, tr dong vat ém sang nguoi lanh béi con trung tiét tac thdng
qua phan hodc nwdc bot c6 chira Rickettsia. Vi khuén chui qua vét thwong 6 da
hodc & niém mac bang cach chui qua vét ddt chia con trang tiét tic.

4. CHAN BOAN VI SINH HOC

Ch&n doan vi sinh hoc déi véi Rickettsia cling giéng nhuw chdn doan cac vi
sinh vat khac, nguoi ta dwa vao hai phwong phap chinh:

- Phan lap dé xac dinh mam bénh.

- Ch&n doan huyét thanh dé tim hiéu gia khang thé. Ngoai ra c6 thé xac
dinh hién twong di irng da.

4.1. Chan doan truc tiép

- Bénh phdm: néu la ngwoi bénh thi 18y méau khi s6t hodc choc hach khi co
hach viém. Lay nu6c ndo tly hay manh té chirc khi md tl thi. Trong
trwdng hop didu tra dich t& hoc, c6 thé Idy cac pha tang cdia gdm nhdm
hoac chinh ban than ve, bo, mo, ran...

- Nhudm bénh phdm va soi kinh: nhuém dac biét bang Macchiavello hoac
b&ng phuong phap méi Gimenez hodc mién dich huynh quang.

- Nubi cdy: bénh phdm dwgc nghién nat cho vao nwdéc mudi sinh ly vo
khuén, ly tam 18y nuwGc trong, tiém vao bao thai ga hodc nudi cdy té bao
va tiém cho dbng vat thi nghiém.

4.26Chan doan huyét thanh

Dé xac dinh dong luc khang thé khang Rickettsia trong mau bénh nhan,
can duwgc ldy mau hai lan. C6 nhiéu phuwong phap huyét thanh hoc dac hiéu
nhu: phan *ng ngwng két dac hiéu, phan rng két hdp bd thé, phan rng tc ché
ngung két hdng cau, phan rng mién dich huynh quang gian tiép. Ho#c ap
dung thir nghiém két tlia vai chdt dong vi phdng xa dé chdn doan bénh sét "Q",
ky thuat ELISA... Ngoai ra, nguei ta c6 thé ap dung phan rng khéng dic hiéu
nhuv phan &ng Weil-Felix (phan &ng nay khéng ap dung cho nhitrng Rickettsia
nao khoéng c6 khang nguyén chung véi Proteus).

5. NGUYEN TAC PHONG BENH
5.1. Nguyén téc phong bénh chung

- Xua dudi hodac tiéu diét coén trung tiét tic nhw phat quang bui rdm, dung
hoéa chat...
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- Cach ly bénh nhan khi c6 dich s6t phat ban, néu cé diéu kién thi cho
nhirng nguoi ti€p xdc thwong xuyén vai bénh nhan hodc nhirng nguoi &
ving dich ¢6 nguy co méc bénh uéng héa dugc dy phong.

5.2. Nguyén tidc phong bénh dac hiéu

- Vacxin chét: dung vacxin nay thi khéng tao ra dugc mdt mién dich hoan
toan dam bao nhwng cé tac dung chuyén bénh sang thé nhe, lanh tinh.

- Vacxin sdong gidm doc luc: loai vacxin nay cé ti€én bd hon so véi vacxin
chét song van con nhiéu nhwoc diém nhw con chiva thanh phan protein
cam nhiém cha t6 chibc 1dong do trirng ga, k¥ thuat s dung con phic tap
nhw van dé chuén bi hang loat cling nhw van dé bado quan vacxin.

- Vacxin s6ng phdi hop véi khang sinh. Co s& clia loai vacxin nay la c6 mét
s6 chiing Rickettsia doc luc khi x&* ly mot loai khang sinh thich hop véi
litu lwgng Gc ché thi chdng Rickettsia dé tré nén vo doc cho sltc vat cam
nhiém va c6 tac dung gay mién dich rat t6t déi véi suc vat.

6. NGUYEN TAC PIEU TRI

Ngay nay c6 nhiéu loai khang sinh nhu aureomycin, biomycin, lincomycin,
fluoroquinolon dung dé diéu tri Rickettsiosis bén canh chloramphenicol va
tetracyclin. D6i v6i tré em va phu nlr mang thai, nguwdi ta dung rovamycin
(nhém macrolide). Khang sinh c6 tac dung Gc ché Rickettsia nén c6 y nghta I6n
trong viéc giam ty lé t&r vong, rat ngan thoi gian s6t cia nhiéu bénh Rickettsia
khéc nhau.

MOT SO RICKETTSIA THUONG GAP

1. RICKETTSIA PROVVASEKI

R. proivaseki la tac nhan gay s6t phat ban do ran (Typhous exanthematique),
thuong gay thanh dich.

1.1. Bac diém sinh hoc

C6 hinh cau, duong kinh tir 0,3 - 0,6 um (Hinh 79). Stec dé& khang yéu, dé
chét bai thc nhan ly hda hoc, c6 thé gay thwc nghiém cho khi, chudt lang, chudt
nhét trang.

1.2. Kha ndng gay bénh
La vi khudn gay-nén-bénh-sét-phat-ban;-thwdng-c6-3-hdi chirng cha yéu

nodi bat:
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- SOt cao tr 40 - 41°c, hinh cao
nguyén
- Mun chdm bat dau vao ngay
the¢ 5 cia bénh, c6 thé xuét
hién rat kin dao va thuong dé
lai Vvét.
- Hoi ching sét phat ban rat
ram rd, c6 hién twong mé sang,
doi khi hon mé va roi loan cam
giac va tinh than.
Bénh xay ra & tré em thi nhe Hjnh 79 vi khu|n R prowaseki nhudm tw
hon xay ra & ngwai I&n tubi. nudi cdy té bao bao thai nguoi (kinh hién vi
guang hoc)
2. RICKETTSIA MOOSERI

La tdc nhan gay nén sot phat ban chudt con goi la s6t phat ban dia phuong.

28. bac diém sinh hoc
- Ve kich thwéc, so voi R. prowaseki thi R. mooseri nhé hon rat nhiéu.
- Thuwong dung chudt lang dé gay bénh thuc nghiém, chudét mic bénh dién
hinh va bao gio cling c6 phan *ng viém tinh hoan, kem theo sot.
2.2. Kha nang gay bénh

Bénh s6t phat ban dia phwong l1a bénh nhiém khudn cdp tinh gém céac
triéu chirng s6t, dau dau, va ndi ban. Pay la bénh & chudt truyé&n sang cho
nguti qua mdi gidi trung gian la bo chudt Xenopsylla cheopis. Bénh thudng
gdp & Hy Lap va M§.

3. RICKETTSIA BURNETII (COXIELLA BURNETII)
bay la nguyén nhan gay nén bénh sot "Q"
Pic diém sinh hoc

Vi khudn hinh cau hodc hinh que, rdt nho, co6 thé chui qua mang loc vi
khudn 1a lodi Rickettsia nhd hon cd. Khac véi nhidu Rickettsia, R. burnetii
khéng chiu tac dung cta cac chat lam tan chat béo nhw éte, cloroform, toluen...

R. burnetii ton tai l1au & moi trvong bén ngoai trén cac chat thai khé va
am, bén virng v&i cac tac dung ly héa hoc va chit khir tring théng thudng. R.
burnetii phat trién t6t trong nubi cdy té bao, trong bao thai ga va gay bénh
dién hinh cho chudt lang.

271



Kha nang gay bénh la bénh sét cdp tinh kém theo viém phéi dién hinh.
Bénh nay khéac véi cac Rickettsiose khac la khong cé ban néi va phan (ng
Weil- Felix hoan toan am tinh. Bénh nay lvu hanh kh3p toan cau nhung phd
bién nhat la & chau Au.

4. RICKETTSIA TSUTSUGAMUSHI

La tdc nhan gay nén bénh s6t mo hay con goi la sét phat ban rirng ru.
Nam 1919, Wolbach phat hién ra mam bénh R. orientalis; mdt ndm sau do,
Hayashi nghién clru tdc nhan nay ky hon va goi la R. tsutsugamushi, b&i vi
bénh nay gap nhiéu & trién sdng Nhat Ban nén goi la bénh Kedani.

4d. bac diém sinh hoc

Vi khuén c6 dang song cau khudn hodc song truc khudn, khéng bat mau
Gram. C6 slrc dé khang yéu nhat trong tat cd Rickettsia.

Tinh khang nguyén va mién dich: R. tsutsugamushi c6 cdu tric khéang
nguyén rat doc dao, khac han voi cac Rickettsia khac & tinh khdng thuan nhéat
clia né. Theo Bergtson va Topping thi sy khac nhau vé huyét thanh hoc cla
cac ching R. tsutsugamushi cé lién quan dén ngudn goc dia ly khac nhau cta
ching. Nguoi ta thdy rdng nhitng nguwdi bi s6t mo & ving nay, khi dén mot
vung khac, chéng bao lau 1a c6 thé bi bénh lai. Biéu dé duwoc giai thich boi sw
khac loai clla cac chiing trong nhitng khu vyc dia ly khac nhau.

4.2. Kha nang gay bénh

I"a bénh nhiém khudn cdp tinh c6 dic diém la khdi phat dot ngdt, tién
trién kém theo c6 vét ban, c6 dau hiéu dau khéi dau va swng cac hach lympho.
Thoi ky 0 bénh tlr 7-18 ngay. Bénh thuong xudt hién cac ddu hiéu tién triéu
nhuv khé chiu, dau dau, chéng mat, kém an hodc an khéng ngon miéng.

- SOt xuat hién sau mot con rét run va kéo dai 2 - 3 tuan.

- VEt loét: noi bi mo do dét tao thanh vét loét, vét loét khéng ngtra. VI tri
vét loét tuy thudc vao vi tri dét cila mo do, thwong thdy 6 tay, hém nach,
than minh, biu, moéng, dui... Day la nhirng tén thwong dac hiéu.

- Ban dé xudt hién vao cudi tuan thr nhat cta bénh, ban chi ton tai vai
ngay c6 khi kéo dai hang tuan. Ban kiéu dat san, it khi xudt huyét. Ban
xudt hién dau tién & nguc, bung roi lan ra toan than, cac chi. Rat hiém
thdy & mat, gan ban tay, ban chan.

48. Chan doéan vi sinh hoc: nhw trinh bay & muc 4, bai “Rickettsia”.
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MYCOPLASMA

1. PAC PIEM SINH HOC
18. Hinh thai

Mycoplasma la nhitng vi khuén
rat nhoé, khong di déng, khdong sinh nha
bao. Hinh thé rdt da dang (hinh thoi,
hinh gdy ngadn hoi hinh cau).

Mycoplasma khoéng bat mau Gram, rat

kho nhuém vi dé bién dang khi qua cac

bwdc nhudém. Mycoplasma khéng c6

vach té bao.

1.2. Nubi cay Hinh 80. Khuén lac Mycoplasma (x100)

Mycoplasma cé thé sinh sdn va phat trién trén nhirng méi trudng c6 hoac
khong c6 té bao séng. & modi trudng khdng cé té bao, Mycoplasma doi hoi
nhi*tng chat dinh dwdng dic biét nhw huyét thanh nguwa, chiét xuat men...
Nhiéu loai Mycoplasma ky khi hoac hiéu khi tuyét déi nhwng cling cé loai
Mycoplasma ky khi tuy tién. Nhiét do t6t nhat dé Mycoplasma phat trién la tir
35- 37°c véi pH tir 7,0-7,8!

Trong mdi tredng long, vi khudn khéng lam duc mdi trweong. Trén moi
treong dac, vi khudn moc thanh khuén lac dién hinh: trung tam khuén lac toi
va day, moc 1dn xudng thach, ria khudn lac mong va bet tréng nhu mot qua
trirng ran ma trung tdm khuén lac 1a phan long d6 dé nguyén. Khuén lac cla
Mycoplasma nho.

1.3. BPac diém héa sinh

Qua trinh nhan Ién clda cac Mycoplasma rédt phirc tap va Ié thudc nhiéu
vao mdi treong. Trong té bao nudi, hau hét Mycoplasma phéat trién trén bé
mat cla té bao.

|&. Kha niang dé khang

Mycoplasma twong doi bén viing khi dung phuwong phap déng bang va
thoat bang. Trong huyét thanh, Mycoplasma c6 thé tén tai & 56°c trong hai
gid. Mycoplasma dé bi pha hay béi siéu am va bi tiéu diét bdi dung dich c6 pH
acid hodc kiém cao. Tat ca cac loai Mycoplasma dé khang vdi penicillin.
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1.5. Cac loai khang nguyén

Bang phuong phap héa hoc va sic ky, ngudi ta da tach dwoc &@ Mycoplasma
nhitng thanh phan héa hoc mang tinh khang nguyén khac nhau. Mbi thanh
phan héa hoc cé kha nang tham gia vao mét phan &ng huyét thanh nhat dinh.

1.6. Phan loai
Theo Bergey, c6 6 loai gay bénh cho ngudi, dé la:
M. hominis typ 1. gady bénh cho nguoi.
M. hominis typ 2: phan lap dwoc 6 dudng sinh duc tiét niéu cla dan 6ng.
M. salivarium: phan lap dwgc & nwéc bot va duong hdé hédp trén.
M. fermentans®. phan 1ap & bd phan sinh duc dan 6ng.
M. pneumoniae: tdc nhan gay viém phoi khéng dién hinh.
M. orale hodc M. pharyngis phan lap duwgc & khi quan.

2. KHA NANG GAY BENH

Mycoplasma c¢6 thé gay bénh 6 dudng hé hdp, dwong sinh duc tiét niéu va
bao khép. Bénh xay ra & moi ltra tudi nhwng hay gip nhéat 1a 6 tré em.
3. DICH TE HOC

M. pneumoniae gay nén cac vu dich nhd & cac tap thé nhuw trwdng hoc,
guan doi... vao mua xuan va mua thu. Mot s6"typ lay qua dudng sinh duc-tiét
niéu do quan hé tinh duc.

4. CHAN POAN VI SINH HOC
4.1EBénh pham

Chat ngoay hong, chat bai tiét cia cudng phdi, chét tiét ¢6 tr cung, mu
am dao, niéu dao, 6 nam gi6i c6 thé ldy chat mud, chat nhay giéng nhwa chudi
tiét vao budi sang sém clia niéu dao.

4.2. Nudi cay

Nubi cdy bénh phdm vao méi trwong giau chét dinh dwdng, sau 18-48 giv
da xudt hién khuén lac. Xac dinh c¢6 thé dwa vao hinh dang khuén lac va cac
tinh chat sinh hoéa hoc.

Pé dinh loai, xac dinh kha ndng lam tan mau va hdp thu hong cau, tinh
chéat 1én men glucose, tinh chat khir oxy cla tetrazolium va bang cac phuwong
phap mién dich hoc khac (&c ché sy phat trién, tc ché ngung két hdng cau,
mién dich huynh quang)-
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4.3. Chédn doan huyét thanh

C6 thé dang phan rng két hop b6 thé (khang nguyén thé hay lipid tinh
khiét) ty Ié duwong 