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LOI GIOI THIEU

Nhim dép tng yéu cau giang day chuong trinh cao dang thu y, toi di tién hanh
bién soan gido trinh “Vi sinh vat hoc thu y”. Day la tai liéu quan trong gitp cho sinh
vién nghién ctru trude va sau khi hoc trén 16p. Giao trinh nay khong nhitng phuc vu
cho ddo tao nghé tha y trinh d6 cao dang ma con dung dé bién soan cac chuong trinh
day nghé trinh d6 trung cip, so cp hoic to chirc cac 16p tap hudn theo timg chuyén
muc.

Vi thoi gian c6 han, tuy da c6 nhiéu c¢b ging nhung khong thé tranh khoi nhitng

thiéu sot, rat mong duoc cac ban gop y dé gido trinh hoan thién hon.



CHUONG TRINH MO PUN
VI SINH VAT HQC THU Y

Tén m6 dun: Vi sinh vat hoc thu y

Ma m6 dun: MD 09

Thoi gian méd dun: 60 gid (Ly thuyét: 24 gid ; Thuc hanh: 30 gid; Kiém tra: 6 gio)

I. Vi tri, tinh chat ciia mé dun

- Vi tri cia m6 dun: m6 dun nay la mo dun co sé chuyén nganh, dugc hoc xong mon
giai phau

- Tinh chét cia m6 dun: M6 ta vi khuan, virus gay bénh, thuc hién viéc nuoi céy
nhudém mau cua vi khuan, nAm.

- Y nghia va vai trd cia M6 Pun: 13 mo dun co so cunng cip kié thirc co ban vé ciu
tric, hinh thai, cac cach chan doan va phong tri cic loai vi sinh vat thudng gay bénh
trén thu, dong thoi tao co sd dé hoc cac mon chuyén nganh sau nay.

1. Muc tiéu cia mé dun

- M6 ta dugc cac dic tinh: sinh vat hoc, tinh gy bénh ctia mam bénh dé ap dung trong
chan doan cac bénh truyén nhiém

- Nuoi céy, nhudém mau, soi va nhan dang duoc mot s6 vi khuan, ndm gay bénh cho
vat nuoi1

- Can than trong timg thao tac, nghiém tic trong sudt qua trinh thyc hién.

I11. N§i dung mo dun
1.N6i dung tong quat va phan phdi thoi gian:
Thoi gian
TT | Tén cac bai trong mé dun Tong TH/TL/
o LT TN/BT K.tra
1 Bai 1: Cac virus gdy bénh thuong gap 14 6 6 2
2 Bai 2: Cac vi khuan gay bénh thuong gap | 30 14 |14 2
3 Bai 3: Cac nam gay bénh thudng gip 16 4 10 2
Tong cong 60 24 130 6




BAI 1
CAC LOAI VIRUS GAY BENH THUONG GAP

MUC TIEU

-Mo ta dugc cac dac tinh sinh vat hoc va tinh gy bénh cua mdt s6 loai virus

- Thyc hién duge mot sé phuong phap co ban trong chan doan sy ¢6 mit cia virus giy
bénh theo dting qui trinh huéng dan

- Can than, ti mi trong céc thao tac trong timg phuong phap chan doan

1. Virus gay bénh dich ta cho lgn (CSF — Classical Swine fever virus)

1.1. Pic tinh sinh vat hoc:

Virus thudc ho FLAVIVIRIDAE c6 hinh cdu c6 40 ngoai dudng kinh 40-60nm,
¢6 vo nucleocapsid duong kinh 25 - 30 nm bao boc

Bo gene (genome): la virus ARN 1 sgi ¢6 kich thuée 10,6 -10,9kb . Protein:
trong cdu trac c6 3 loai glycoprotein ((gp 44/88; gp 33; gp 55~ E0; E 1; E 2 (
Envelope) va ¢ 4 protein khong cau trac 1a p125 (p 54, p80) ; p 10; p30; p133 (p58,
p75)

Day 14 loai virus phat trién tot/ té bao so cip, Nhan 1én trong té bao chat (té bao
pk 15; sk 6; dich hoan heo): khong gay bénh tich. Ching chi ¢c6 mot chung nhung doc
luc thay d6i va nhiém sang té bao khac bang cdu nbi nguyén sinh chat hoic phan chia
té bao. Sau do, chung giai phong ra khoi té bao khoang 5-6 gid sau nhiém.

Céc budc xam nhap cua virus nhu sau:

1. Virus bam vao mang té bao cua ky chu

2. Phong thich RNA vao trong té bao

3. Tong hop RNA va protein ctia virus méi

4. Két hop thanh virus hoa chinh

5. Virus thoat khoi té bao
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Dé khang yéu (chit sat trang), Virus trong dich té bao (600 C/ 10 phat), bén pH
5-10, khi 1am thit xong khoi c6 thé ton tai 168 ngay, trong phan (10tudn/ 4-17° C), thit
dong lanh (27ngay)va tai uy xuong (73 ngay).

1.2. Chan doan virus:

Pé chan doan bénh nay nguoi ta c6 thé gay bénh thi nghiém trén lon choai roi
quan sat triéu chimg 1am sang va md kham kiém tra bénh tich dién hinh (phuwong phap
sinh hoc) : Bénh dich ta heo moi lra tudi (sbt, xuit huyét da co quan., tiéu chay, say
thai (nai ), bai liét nira than sau, xuat huyét tir hach lympho, lach va niém mac,

sung - xuit huyét toan than (ban tim 14m tdm dang dau dinh ghim)




1.3. Chéin doan huyét thanh hoc

Bao gdm : phan tng trung hoa trén tho, phan Gng két tiia khuyéch tan trong
thach, cdc phan tng mién dich khang thé ddnh diu nhu khang thé danh dau huynh
quang, Elisa (xét nghiém hap thu mién dich lién két v6i enzyme — khi phat hién khang
thé), RT-PCR (phan tmg khuéch dai DNA — khi phat hién 1 doan gene cta virus)

So d6 chan doan Virut dich ta heo
(Flaviviridae)

Phan tng trung hoa trén tho
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Ngodi ra cé thé sir dung phdn ing ngung két hong cau gidn tiép (IHA):

Virus dich ta lon tuy khong gy ngung két ciing nhu khong hap phu 1én bé mit hong
cau nhung néu hong cau dugc xtr Iy bang acid tannic thi acid ndy mdt mat (c6 nhoém
chtrc) gin 1én hong ciu con miat khac gin véi protein khac, ké ca virus dich ta lon.
Nhu vdy, to hop hong cau gan virus tré thanh khang nguyén virus hitu hinh va tham
gia vao phan tng ngung két nhu cac khang nguyén hiru hinh khac.

Xt Iy hong cau: Mau lay tir tinh mach duoc tron déu voi dung dich dém
Alssever (2,5g dextrose, 8 g citrate natri, 0,55 g acid citric, 4,2 g NaCl, nudc cit q.s.
100 ml, pH 6,1). Pau tién rira hong cau ba lan bang dung dich mubi sinh 1y dém

phosphate (PBS) 0,15 M, pH7 valy tdm téc do thap (1.500v/ph), lan cudi cung
5



gan bo bét nude trong ¢ trén roi pha vao PBS pH 7,2 dé tao hdn dich hong cau 50%.
Tiép theo lam 6n dinh bé mit hdéng cau bing cach thém vao hdn dich hong ciu
formalin 37 - 40% da pha lugng tuong duong v6i PBS pH 7,2. Pay nap 6ng nghiém
va lac nhe, dé & nhiét do phong 2 gidr ¢o lac nhe thuong xuyén. Rua lai ba 1an bang
PBS (hong cau da xir Iy nhu vay c6 thé giit duoc 4 thang ¢ 4 °C).

Tannin héa (xr 1y bang tannin): pha huyén dich hong cau 3% v&i mot luong
tuong duong dung dich acid tannic 1:20.000. Sau 10 - 15 phat, hong cau lai dugc rira
2 - 3 1an bang PBS pH 7.2 rdi pha thanh huyén dich 50% trong PBS pH 6,4, cha y
rang sau khi tannin héa hong cau khong dugc tiép xtic véi protein. Tron huyén dich
50% hong cau da tannin héa véi luong twong duong dich virus (c6 thé dung vaccine
dich ta lgn hodc lra cay virus dich ta lon dé phat hién khang thé, hodc hach, lach va
ndi quan khéac ctia lon nghi mic bénh nghién véi nude sinh 1y néu dé phat hién khéng
nguyén), dé & 37°C trong 60 phut rdi rira 2 - 3 1an lai bang PBS pH 7,2 va pha trong
PBS pH 7,2 ¢6 1% huyét thanh tho binh thudng thanh dich 1% hdng cau ta c6 khang
nguyén ngung két hong cau gian tiép. Ngoai formalin, hong cau con c6 thé xir ly
bang glutaraldehyde hoic acrolein. Néu dung dé phat hién khang thé trong mau
dong vat nhat thiét phai kiém tra lai khang nguyén IHI bang huyét thanh duong tinh
chiét tir méu lon t6i mién dich.

Huyét thanh ddi ching 4m tinh 14 huyét thanh lon khoe manh, huyét thanh
d6i chting duong tinh chiét tir mau lon da duoc toi mién dich khang virus dich ta
lon. Huyét thanh nghi ngd 1iy tir mau lon c6 thé dé nguyén hodc pha 1:5.
Phén tng c6 thé tién hanh trén ddy dng nghiém nhung dung khay nhuya vi
chuan do (microtiter) 96 16 day V hodc U thuén loi va tiét kiém hon nén rat duoc va
dung. Dé phat hién khang thé khang virus dich ta lon trong méu lon, trudc hét pha
huyét thanh nghi trong dung dich muébi sinh 1y 0,8% NaCl (pH 7,2) theo cap s6 2
bang cach cho sin vao cac 16 1 dén 12 cta mot diy mot luong khong doi 50 pl
nudc  sinh 1y roi cho vao 16 thir nhat 50 pl huyét thanh, tron déu bang cach hiit nha 3 -
4 1an roi hit 50 pl sang 15 thir 2, tron déu roi lai hut 50 pl tir 16 tha 2 sang 18 thi 3, cir
thé tiép tuc dén hét 16 thir 11 thi hiit bo 50 pl (vao dich sat tring). Thém 50 pl nude
sinh 1y vao 15 thir 12 dé lam d6i ching 4m tinh huyét thanh. Thém vao tat ca cac 16
50 pl khang nguyén IHA 1% (ludn quay cho déu) trir 15 thir 11 lam d6i chimg 4m  tinh
khang nguyén bang cach cho vao 50 pl huyén dich hong cau formalin hoa 1%. Day
6



nap kin, dé & nhiét d6 phong 3 - 5 gio thi doc két qua dya vao két qua & hai 16 am
tinh, khi hoéng cau & hai 16 nay di dong xubng tam day 16 khay hoan toan ma néu
nghiéng khay ta s& thiy chung chay (do trong lyc) thanh dong rd rét. Trong phan {mg
duong tinh, do mbi lién két da chiéu qua ciu ndi khang thé, cic hong cau khong ling
dong & tim day ma rai déu khap mit day 10.

Dé phat hién khang nguyén, ta pha diy huyét thanh dwong tinh tir lon da tbi
mién dich tir ndng do 1:10 dén 1:1.280 rdi cho két hop v6i khang nguyén nghi ngd da
hép phu nhu hong ciu néu & trén. Bén canh phan tng chinh can thiét 1ap phan tng dbi
chtng huyét thanh am tinh va d6i ching hong cau dwong tinh. Két qua phan ing nhu
mo ta & trén. Bén canh do, co thé ap dung phan g ngin trd ngung két hong cau gian
tiép. Cho bénh pham vao khang huyét thanh dich ta lon c6 hiéu gia di biét va tron cho
té bao v& va khang nguyén tiép xtic dugc voi khang thé. néu c6 khang nguyén thi
hiéu gia khang thé trong khang huyét thanh chuén s& sut giam.

1.3. Phong tri

Heo néi duoc tiém phong — khang thé qua sita dau (36-48 gio dau) bao ho 5
tuan dau (khong ngan virus nhan 1én, thai ra ngoai). Pong thoi khang thé thu dong bao
ho 80% heo (21 ngay) va 50% (42 ngay), tién hanh tiém phong cho heo con vao tuin
thi 6. Thoi gian ban hiy khang thé me truyén 1a 14 ngay.

Heo con nhiém virus tir luc bao thai ( 45 ngdy dau, cudi thai ky): heo con bénh
sau khi sinh .

Trong 1 s6 trudng hop gay ra hién tuong dung nap mién dich khong khang thé,
khong tao mién dich sau khi tiém vaccin

Chuéng trai chin nudi can dugc vé sinh, tiu doc khir trung 1 lan 1 tuan, néu
trong thoi gian xuét hién bénh dich trong dia phuwong can tiéu doc khir tring 2 dén 3

lan 1 tuan.

2. Virus giy bénh viém gan & vit, ngan (VGV - Hepatitis anatum virus — Duck
Hepatitis Virus)

Thé I va III: Enterovirus thudéc nhéom Picornavirus ; thé II: astrovirus; viém

gan B : Avihepadnavirus cua ho Hepadnaviridae. Tuy nhién chung ta chi quan tam

dén ching thirong gdp trén vit la I va III gdy bénh & vit < 6 tudn tudi va ndng & 1-3

tuan tuoi



2.1. Pac tinh sinh vat hoc

Do virus Enterovirus thuéc nhéom Picornavirus. Pay la virus nho khong c6 vo
boc, bé mit xu xi, kich thudc nhé ddi xtimg khdi 20 miat déu, duong kinh 22 - 30 nm.
Khong c6 kha ning gay ngung két hong cau.

Capsid c6 mit ngoai nhan, tron, 15i gém RNA mot soi duong, dudi th:flng, dai
7,5 - 8,5 kb, va protein VPg lién két voi RNA. Capsid cac Picornavirus ciu thanh tir
60 tiéu don vi protein (protomer) c6 thanh phan tir 4 loai protein ciu trac virus (VP1,
VP2, VP3 va VP4).

Khong c¢6 mién dich chéo véi virus viém gan & ngudi va virus gay dich ta vit

Qua trinh nhan I&n: Virus két bdm 1én thy thé trén bé miat t& bao. Tur
mang t& bao chat, RNA soi duong cdi vo khoi nucleocapsid roi di hanh vao té bao
chat. Tur soi RNA duong nay hinh thanh sgi cRNA c6 dg dai gene phuc vu nhu khudén
dé tai tao RNA virus. Mat khac tir RNA virus von c6 sb luong 16n cistron tong hop 1
loai phén tir protein don nhat khong 16 (phan tir lugng 240 - 250 kDa) ¢6 hoat tinh
enzyme phan giai protein. Tir protein tién chat nay bi cat tir tr dudi tac dung cia
enzyme phan giai protein, hinh thanh c4c phan tr protein cé phan tir lwong nho. Trudc
tién, protein tién chét tao ra thé ngi trong gdbm 5 phan tr protein tién chat. T céc
soi khac nhau trong s6 5 phan tir tién chat nay cac protein VPO, VP1 va VP3 bi
cit bét, sau d6 12 thé ngll trong nhu vay tap hop lai tao thanh mdt tién capsid
(procapsid) réng. Sy tai tao RNA virus dién ra trong té bao chat. Sau khi duogc tong
hop, RNA virus di hanh vao va két hop véi procapsid, tré thanh provirion (tién
virion). O giai doan ndy, VPO phén cit thanh VP2 va VP4, két cuc, virion c6 cau tao
tr 60 phan tr mdi loai hinh thanh cic protein VP1, VP2, VP3 va VP4, virus thoat ra
khoi t€ bao ma thanh thuc.

Virus vién gan c6 strc dé khang tuong dbi cao dbi voi nhiét do (37° C, virus c6
thé ton tai 48h, 60°C trong 30 phut virus van chwa bi giét va vao mua dong nhiét do
thap virus cang ton tai dugc 1au hon) va hoa chat (ton tai trong dung dich formon
0,01% & 37 °C trong 8h va 1% va phai mét 3h méi diét dugc). Trong rom don chudng,
thire an, nudc udng, virus co thé ton tai tir 15-40 ngay.

2.2 Chén doan virus hoc:

Nudi cdy virus; liy gan vit bénh nghién nat voi dung dich dém (PBS) ti 18 1/5,

xtr ly khang sinh (ly tim iy nudc trong va xtr Iy v6i clorofor 5% trong 10 phut
8



Trén phdi vit 10 -14 ngay, tiém xoang niéu, sau 18-72h phdi chét. Vi cac bénh
tich dién hinh: phoi xuit huyét ning dudi da diu va t chi, gan sung, c6 nhiéu diém
xudt huyé, trén bo it gan c6 nhiéu diém hoai tir mau vang. Néu phoi chét mudn nudc

trimg chuyén sang mau xanh nhat.

phoi vit chét & 15 ngay tudi do nhiém virus

Trén phdi ga: 9-10 ngay tudi, tiém xoang niéu mo, sau khi tiém 5-6 ngay phoi
chét. Vi cac bénh tich trén da: phoi coi coc.

Trén moi trudng té bao: té bao xo phdi ga, phdi vit, than phdi vit, than phdi ga.
Sau 2-4 ngay gay nhiém té bao bi hily hoai: mang té bao bi v&, nguyén sinh chit bi
mat chi con nhan.

Hoac gay bénh trén vit con va chan chan doéan cac triéu chiing va bénh tich
dién hinh : Hinh thai dau nghoeo ra sau, chan dudi thiang lic chét thuong duoc coi 1a
tri¢u chirng dac trung cua bénh viém gan vit

Toan mit gan c6 nhiéu ndt xuat huyét bang dau dinh ghim, mau do, ria gon.

D61 khi cac not nay nho li ti va tran lan

Chan doan phan biét bénh Viém gan vit vdi cac bénh sau:

a. Phé thuwong han vit: Co thé chita khoi bang khang huyét thanh,hoic khang sinh.

Trai lai bénh viém gan vit thi khong co két qua, tham tri co thé chét nhiéu hon .



b. Bénh dich ta vit: Hién tuong xuat huyét khong chi thiy 6 gan ma con & cac to chic
khac: da, bao tim, mang nguc, niém mac da day va rudt...ngoai ra virus dich ta vit con
gy bénh cho vit & moi Itra tudi.
c. Bénh ngé doc do Aflatoxin: C6 tridu ching gin gidng viém gan do virus nhung
kiém tra t6 chirc gan thay té bao gan bi pha hily nghiém trong, ngoai ra bénh ngd doc
nam mdc khong cé hién tuong sbt.
2.3 Chéan do4n huyét thanh hoc Dung véi myc dich dinh tuyp virus, danh gid mac do
nhiém sau khi tiém vaccine hodc diéu tra dich té.
- Thuong st dung phan tng trung hoa ( trén vit con dé dinh tuyp I):
- Thyc hién trén vit 1-7 ngay tudi, chia lam 2 16:

L6 thi nghiém: mdi vit tiém 1-2ml huyét thanh chuan tuyp I sau 24h phan lap.

L6 d6i ching: chi tiém virus phan 1ap duoc

Néu két qua: 80-100% vit d6i ching chét, 80-100% vit thi nghiém séng thi virus
gdy bénh thudc tuyp I
2.4 Phong tri

Thuong xuyén lam tbt cong tac v¢ sinh, ti€u doc dung cu chan nudi, mang an,
mang uéng, chuéng trai va khu vuc xung quanh. Tiéu dgc, may ép, dung cu ép, tiéu
doc sat trung trang trude khi dua vao 4p bang vinadin: 100ml thude pha véi 10 lit
nudc hodc chlorine dioxide: 1g pha véi 1 it nude.

Khong nhap vit con tir ving c6 bénh luu hanh thuong xuyén. Pam bao thic an,
nuoc uéng sach s&, vit duoc séng trong diéu kién tdi wu nhat

Thuc hién nghiém lich phong bénh béng vacxin cho vit.

Vaccine nhwoge dde: 0,2ml/con, tiém duéi da, ding cho vit con <1 ngay tudi
(vit me khong c6 mién dich); 7-10 ngay khi vit me c6 mién dich. Theo OIE (2000)
tiém vao 12 ngay — 8 — 4 tuan trudc dé tao mién dich cho con.

Vaccine vo hoat sir dung 3 lan cho dan vit s& tao mién dich cho vit con. Hién
tai dang nghién ciru va san xuat thir nghiém vaccine chiing nhuge doc DH-EG-2000
trén phéi ga 9-10 ngay tudi.

Boi bd co thé, ting cuong sic dé khang bang mot trong cic san pham nhu:

B.complex, Vinamix 200, Stress-bran, Premix-vitamin-khoang...
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3. Virus giy bénh dich ta vit (Pestis Anatum, Duck Virus Enteritis), con goi la bénh
viém rudt siéu vi trung vit.
3.1. Pac tinh sinh vat hoc

Bénh dich ta vit 1a mot bénh truyén nhiém lay lan manh do Herpesvirus gay ra.
Bén canh d6, vi rat nay gy bénh dich ta d6i véi ca ngan, ngdng, thién nga...

Céc virus thudc ho Herpesviridae 14 nhimg virus c¢6 cdu tao kha phtrc tap,
thuong 6 dang hinh cau. O trung tdm c6 13i (core) 14 phtic hop thé protein va DNA
cudn xodn dang cudn chi, dugc bao boc bdi 4o ngoai (envelope) 1a 16p mang té bao
ky cha di bién hoa, tham nhap trong 16p kép lipid nay co cac glycoprotein dic hiéu
virus. Virion c6 duong kinh 136 - 250 nm. Trén bé mit 40 ngoai c¢6 cac cau trac 10i
hay peplome (gai). Trén 40 ngodi co cac glycoprotein gy cam tng co thé hinh thanh
khang thé trung hoa va thu thé danh cho ving Fc cua IgG.

Céu tao bod gene 12 mot phan tor DNA hai sgi dudi théng. Trong trinh tu tu
nucleotide ctia n6 c6 chira cac doan trat tu 1ap. Phu thudc vao vi tri cac doan trat tu lap
va hudng trat ty gidng nhau hay khac nhau (trat tu lip dao vi) ma cac virus ho nay
duogc chia thanh 6 nhom, A, B, C, D, E va F.

Protein vco dén nay d3 thay hon 20 loai protein cdu triic cta virus. Virus chi co
1 serotuyp nhung lai c6 nhiéu loai bién ching doc luc khac nhau

Qua trinh nhan I&n: Virus thdng qua cac glycoprotein c6 nhiéu trén bé mit 4o
ngodi (envelope) ma két bam trén té bao ky c bao ky chu. Tiép dé 4o ngoai
dung hop v6i mang t& bao va phéng xuit nucleocapsid vao trong té bao.
Nucleocapsid di dong dén 16 trén mang nhan té bao va bom acid nucleic vao trong
nhan. O d6 cac mRNA (RNA thong tin) dac hiu cua virus dugc téng hop, tur dau dén
cudi déu nhd RNA-polymerase phu thuoc DNA cua té bao ky chi. Sau khi tong hop
dugc mot loat mRNA, trén cac ribosome trong té bao chat bat dau téng hop cac
protein nhém a. Cac protein nay lai di hanh vao nhan. Duéi tic dong trc ché cia cac
protein nay, cic mRNA méi dugc tong hop va dugc chuyén ra ribosome dé tong hop
cac protein nhom B. Pai bd phan protein § trong d6 c6 DNA-polymerase di hanh tré
lai vao nhén, bat ddu sao chép DNA virus. Tiép d6, dudi su ché ngy cia protein nhom
B, cic mRNA méi lai dugc tong hop, tir do cac protein cdu tric chi yéu cua

virus (cic protein nhom vy, da sb 1a cac capsomer) duoc tong hop. Cac DNA virus

11



dugc di nhadp vao trong cac capsid dang hinh thanh tir cac protein capsomer, ma hinh
thanh nucleocapsid. Khi ndy chdi (budding: "xuét nha") ra khoi té bao.

Céc herpesvirus di cam nhiém co thé du phat bénh hay khong déu ton tai sudt
ca doi ky chu & trang thai genome trong khi quan hodc t6 chtc dic hiéu. Piéu nay
thuong duoc goi 1a cam nhiém an tinh. Céac virus cam nhiém an tinh duoc tai hoat hoa
khi co thé ky chu bi stress, stc dé khang giam sat, va bai xuit ra ngoai tiép tuc lay
nhiém ky chit méi. Cac co ché hinh thanh, duy tri va tai hoat héa ciia cam nhiém an
tinh con nhiéu diém chua dugc rd.

Virus nhay cam voi ether, cloroform, cdn 75° , virus bt hoat khi PH<3 va
PH>10. N6 ¢6 strc d& khang kém véi strc nong 30%2h, 70°/20 phut, 80°/5 phuit.

3.2 Chan doan virus
Chan doan dya theo dic diém triéu ching bénh tich

Nudi cdy : bénh pham trén gan, 6c, lach cia vit bénh sau d6 st 1y twong ty nhu
bénh viém gan ¢ vit

Trén phéi vit: dung phoi vit 12 ngay tudi, tiém xoang niéu md, mang nhung
niéu. sau 4-10 ngay phoi chét véi bénh tich: xuat huyét dic hiéu trén da dau lung, ria
canh, gan xuat huyét va hoai tir.

Trén phoi ga: virus it man cam, néu cay truyén tiép 12 doi virus trén phodi ga,
virus thich nghi. Ttr doi truyén t 3 phoi ga chét sau 4-5 ngay khi tiém vao va chét sau
4-5 ngay khi tiém vao va chét sau 7 ngay khi tiém vao mang nhung niéu.

Trén té bao: virus nhan 1én té bao xo phdi vit, ngan, gan phoi ga. Sau 2-4 ngay,
virus gay huy hoai té bao: té bao co tron, bién dang

Trén déng vdt cam hiém: dung vit con 1 ngay tudi, 3-12 ngay sau vit chét voi
triéu chtng dién hinh cua bénh
3.3 Chén doan huyét thanh hoc

Phan tng trung hoa: chi sb trung hoa > 1,75 (néu VN index tir 0-1,5 -> khéng
két luan con vt bénh.

Dung phan ung Elisa tiém khang thé va dung phan tng huynh quang tiém
khang nguyén va PCR tim doan gen
3.4 Phong tri
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Vaccine nhugc doc DTV dong kho dé qua phdi vit, pha ti 1& 1/200. Vit con
(0,2ml), vit 16n (0,5ml). Tiém du6i da mién dich 1 nim nhung khéng khéng ché bénh
lay qua triing

Vaccine nhuge doc DTV chung Jansen, ché qua ph6i ga. Tiém cho vit 1-2 tudn
tudi, vit dé (tiém lap lai hang ndm) ti 1¢ mién dich 70% dung can thiép vao 6 dich dat
hiéu qua cao
4. Virus gay bénh Newcastle (dich td ga, bénh ga ru)

B6 Mononegavirales, Paramyxoviridae: Paramyxovirinae (Paramyxovirus,

Rubulavirus, Morbilivirus) va Pneumovirinae (Metapneumovirus
4.1 Pic diém sinh vat hoc

Virion c¢6 duong kinh 180 nm, hoi to hon cac orthomyxovirus chut it,
thudng c6 dang hinh ciu hodc da hinh thai. Vo ngoai trén bé mit c6 2 loai gai (spike)
glycoprotein sap xép chat ché. Do khong bén viing, khi bi lam dong gia va tan gia hay
khi duoc tinh ché vo ngoai thudng rat bi pha hiy d& dang, nén duéi kinh hién vi dién
tir thudng thiy nucleocapsid dugc 16 xuat ra ngoai. Nucleocapsid d6i xting xoan dang
soi thimg c6 chiéu rong 14 - 18 nm, chiéu dai khoang 1 pm. Virion man cam véi
ether, formalin, c4c chat hoat tinh bé mit, nhiét hodc khé.

Gene virus 1a RNA 1 sgi am. Nhan 1én trong té bao chat va hinh thanh thé vui ¢

nhan va té bao chat. Gay ngung két hong cau : ga, ga tay, vit ngdng.
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Paramyxovirus néu két hop v6i thu thé ¢ chira acid sialic thi nho hoat tinh dung
hop mang cua protein F ma gy dung hop vo ngoai véi mang té bao, dwa nucleocapsid
vao bén trong té bao. Trong nucleocapsid da c6 sin enzyme RNA-polymerase phu
thuoc RNA, dudi tic dung cia enzyme nay trén khuon RNA virus dién ra su
tong hop cic mRNA don cistron (mRNA phién chi modt gene cdu tric) dai
ngin khac nhau. Trén polysome cic mRNA d6 tham gia téng cac loai protein cua
virus. Pong thoi véi qua trinh 6, tir RNA virus dién ra qua trinh tong hop hoan toan
hinh thanh chudi RNA dwong. Mot mit, cac glycoprotein vira duoc téng hop duoc
chuyén tor mang ludi ndi chét hat (thé tiéu bao hat) sang mang ludi ndi chat nhin, roi
bd may Golgi va dén mang té bao chit ma t6 hop vao trong mang té bao chat. Protein
M duoc tong hop tuong tu ciing di dong ra dudi mang té bao chat va cd dinh céc
glycoprotein & mang, cleocapsid di dong dén duéi protein M, nhan 4o ngoai nhd niy
chdi qua mang di bién doi sin néu trén ma tré nén thanh thuc. Tuy nhién, thong
thudng hau hét nucleocapsid ¢ lai bén trong té bao chat ky chil va duoc quan sat thy
dudi dang cac thé an nhép trong té bao chat. Trong cam nhiém paramyxovirus, ngoai
su khuyéch dai cam nhiém theo cach nay chdi qua mang néu trén con dong thoi dién
ra hinh thanh thirc lan truyén tir t& bao qua té bao (cell-to-cell infection). Khi do, nho
co nang dung hop mang cua protein F xuat hién ¢ bé mit té bao ma RNA virus luu
nhap tir t& bao dd cam nhiém sang cac t& bao 1an can. Vi vay hinh thanh cac té bao
khéng 10 dic trung. Pong thoi, cam nhiém kéo dai ciing 1a dic trung khac cua céc
virus thudc ho nay.

Pé khang yéu vai chat sat tring, chiu bién d6i khi pH 2-12 nhung ton tai 1au ¢ -
70°C.
Day 1a virus hudng ndi tang, huéng phdi va huéng than kinh. Dong thoi c6 2

dong ddc luc khéac nhau: cao (Velogenic) va vira (Mesogenic)

Cornell University/PIADC




4.2 Chén doan virus hoc

Ngudi ta c6 thé ap dung phan tng bao vé trén ga thi nghiém, phan Ung trung
hoa trén ga, phoi ga va lira cay té bao.

Nudi cdy : Cac virus Newcastle co kha ning va thoi gian gy chét phoi ga rat
khac nhau. Khi ¢ virus Newcastle vao xoang niéu mé cua phoi ga p tir 9-11 ngay,
tiy theo doc luc cua timg ching ma co thé 1am chét phoi tir 48 -100h. Hiéu gia virus
cling thay ddi theo ching virus va nhirng chung gy chét phéi cham hoidc khong gay
chét phoi s& cho hiéu gia cao nhat (Gough va ctv, 1974) [115]. Pudng tiém ciing rat
quan trong, khi tiém vao tai long d6 thuong giy chét phdi nhanh hon khi tiém virus
Newcastle vao thi ni¢u (Estupinan va ctv, 1968; Beard va Hanson, 1984).

Ngoai ra ¢ thé nudi cdy trén t& bao xo phdi ga: giy bénh tichd mang té bao
(plaque)

Phan 1ap virus theo so dd

Nzo, phéi. lach

| | |

Phéi ga 10 ngay Gay bénh Huyét
j \ /ga | thanh hoc
Thoi gian chét phéi Bénh tich Biéu hién
l lam sang

Nudc tring

SR

KT vi khuan HA HI

4.3. Chan doan huyét thanh hoc (HI va ELISA)

HI: phan tng ngin tré ngung két hdng cau 1a phan tng thuong duoc st dung
dé xac dinh khang thé khang virus bénh Newcastle trong huyét thanh ga. Phan ung cua
virus gdy ngung két hong cau ga khong phai 1a phan Gmg huyét thanh hoc ma 1a dic
tinh sinh hoc cua virus. Phan tng nay bi mat mot cach dic hiéu néu virus dugc tron
trude voi khang huyét thanh twong g, nén c6 thé loi dung tinh chat ngung két va mat
ngung két dé chuin do khang thé.

Phan ung c6 thé tién hanh trong ddy 6ng nghiém nhung st dung khay
polyethylene 96 15 day U hodc V vi tién loi, tiét kiém va d& doc két qua phan tmg hon
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nhiéu. Truéc hét ta phai thiét 1ap phan ung ngung két hong cau (HA:
haemagglutination reaction) véi huyén dich hong cau lam viéc (1% hodc 0,5%) dé xéc
dinh ndng do huyén dich virus 1am viéc. Huyén dich hong cau ga duoc ché tir mau ga
d3 chéng dong biang citrate natri, heparin, EDTA hodc dung dich Alsever (xem phan
"Virus dich ta lon"), rira 3 1an bang nudc sinh 1y mudi hoic PBS pH 7,2 két hop ly
tam 1.500 - 2000 vong/phut trong 10 phut, vit bé nude trong & trén rdi thém vao 1
phan cin hong cau (twoi) 99 phan (hoic 199) PBS dé c6 huyén dich hong ciu 1%
(hoic 0,5%). Khang nguyén c6 thé 1a vaccine virus Newcastle dd biét hodc dich
tring da tiém nhiém virus Newcastle pha lodng nhat dinh (1/2 hodc 1/10). Dé
thiét 1ap phan tng ngung két hong cau (HA), trudc hét ta cho vao tat ca cac 15
khay cta 1 diy gom 12 16 mdt lugng 50 pl rdi cho vao 16 thir nhat 50 pl dich virus,
tron déu bang cach hut - nha 3 -
4 1an r6i hat 50 pl chuyén sang 16 tht hai. Sau khi tron, ta hut chuyén 50 pl tir 16 thi
hai sang 16 th ba, ctr thé tiép tuc cho hét 15 thtr 10 thi hat vat bo 50 ul. Ld thir 11 va
12 dé 1am ddi chig am tinh virus. Cho vao tat ca cac 16 50 pl huyén dich hong cau ga
lam viéc néu trén. Tron déu béng may lac hodc hat nha tir 16 12 cho dén hét 15 1 (tu
ndng d6 virus thap dén ndng do virus cao), & yén & nhiét d6 phong. Poc két qua phan
ng sau 15 - 60 phut tiiy thudc vao két qua ling dong hong cau hoan toan ¢ tam 16 ddi
chtng am tinh virus (cac 16 11 va 12). Trong phan Gng dwong tinh hong ciu do ngung
két voi nhau thanh mang nén khong chim vao tam 16 khay U hodc V ma két thanh
mang rong thudng c6 vét ran nit 14m tAm néu dé 1au. Hiéu gid virus 1a do pha lodng
16n nhat con cho két qua phan tng duong tinh. Dich virus & do pha lodng nay chira 1
don vi ngung két (1 HA). Dich virus lam viéc thuong dung trong phan tng ngan trd
ngung két (HI) c¢6 ndng do 4 HAU, tlrc c6 do pha lodng nho hon 4 1an, va cach hai 16
vé phia duong tinh.

Trude khi lam phan tng chinh HI can pha virus tir dich gdc dé c6 dich virus 4
HA va kiém tra lai nong d¢ virus lam viéc ndy bang cach thiét 1ap lai phan tng HA
turong ty nhu trén nhung chi trong 4 15 khay: 15 thir nhat 2 HA, 15 thtr hai 1 HA (déu
phai cho ngung két chac chan), 16 thir ba 1/2 HA va 15 thi tw 1/4 HA (déu khong co
ngung két). Néu thay phan img khong n ho két qua nhu mong mudn thi pha thém dich
virus gbc (néu thay cac 16 tht hai it hoic khong ngung két) hodc pha thém nudc sinh
1y (néu thay 15 thir ba xuat hién ngung két) va 1ap lai phan tng kiém tra dich virus 4
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HA d6. Trudc hét cho vao tat ca cac 16 ciia mot diy 12 16 khay luong bang nhau 50
ul nuée sinh 1y r6i cho vao 15 ther nhat 50 pl huyét thanh nguyén. Tron déu bang cach
hit - nha 3 - 4 1an roi hat chuyén 50 pl sang 16 thi hai, tron déu rdi chuyén sang 16 thi
ba va tiép tuc nhu vy cho dén hét 15 11 thi virt bo 50 ul. L3 ther 12 khong thém virus
ding dé 1am d6i chtirg am tinh virus. Thém 50 pl dich virus 4 HAU vao tit ca cac 16
trir 16 11 lai thém 50 pl nudce sinh dé 1am ddi chimg 4m tinh huyét thanh (16 nay thuc
chat giébng 10 thir hai trong phan tng thir ndng do virus 4 HAU néu & trén), tron déu
roi dé & nhiét d6 phong 10 - 15 phut cho phan Gng khang nguyén - khang thé (néu co)
xay ra. Thém 50 pl huyén dich hong cau lam viéc (nhu trong phan ing HA, chil y quiy
thudng xuyén) vao tit ca cac 16. Dé ¢ nhiét d6 phong 15 - 60 phat. Poc két qua sau khi
phan tng am tinh virus ¢ 15 12 cho két qua rd rang (hong cau dong hét ¢ tam déy 16
khay trong khi phan tmg ngung két 16 rang ¢ 15 11). Thong thuong, néu ga chua duoc
tiép ching vaccine Newcastle thi hiéu gia khang thé tir 8 (3log ) tré 1én dugc coi la
dic hiéu cam nhidm. Nhung dé chic chin cin kiém tra khang nguyén hoic virus hoc.
4.4 Phong bénh

Chuong trinh dung vaccin nhu sau:

+ Trén ga con: chung vaccin LASOTA lic 1 ngay tudi, lap lai luc 12 va 28
ngay tudi.

+ Trén ga gidng: Giai doan hau bj ching vaccin luc 8-10 tuan tudi, giai doan 2
tuan trude khi dé tring chung vaccin IMOPEST.

* Két hop str dung mét trong cac thudc sau dé ting stirc dé khang, giup gia cam
khoe manh, chdng stress, ...

- Thuong xuyén tron céc loai premix nhu: NOVAMIX 6 (ga con), NOVAMIX
7 (ga giéng hau bi) NOVAMIX 8 (ga thit), NOVAMIX 9 (ga dé trimg), NOVAMIX
10 (ga gidng): lidu 2,5kg/tan thirc n, dung lién tuc trong thirc an cho ting giai doan ga
phat trién.

- Sir dung mot trong cc san pham sau cung cét vitamin, chat dinh dudng nhu: -
NOVA-C COMPLEX: 2g/kg thirc dn hodc 1g/lit nudc, trong 3 ngay, 2 tudn dung mot
lan. - NOVA VITA PLUS: 1g/ 2lit nuéc udng hodc 1g/kg thirc an. Dung thudng xuyén
trong thire an, nudc udng. - NOVA-ADE.B COMPLEX: 2g/kg thirc an, tron cho an

lién tuc
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- Vé sinh thirc an, nudc uéng, don dep chuéng trai sach s€. Dinh ky sat trung
chudng trai bang mot trong cac san pham sau ctia Cong ty Anova nhu NOVACIDE,
NOVADINE, NOVASEPT.

5. Virus gay bénh Gumboro (IBD- Infectious bursal diseasevirus)
Virus thuéc ho Birnavi, giong Avibinavirus
5.1 Pic diém sinh hoc

Acid nhan 1a RNA, 2 soi, virus khong c6 vo ,4 protein chinh cua virus 1a VP1
(90KD), VP2 (41KD), VP3 (32KD) va VP4 (28KD). Trong d6, VP2 va VVP3 la protein
chinh cua virus. Ngoai ra, VP 1 : RNA — polymerase cua virus, VP4 : protease cua
virus. Nguoi ta méi biét 2 protein méi cta virus 1a VP5 (21KD) va VPx nhung chirc
nang chua biét r5. Co 2 serotype 1a 1 va 2, serotype 1 gay bénh cho gi, c6 6 ching.
Serotype 2 gdy bénh an tinh trén ga va ga tay.

Qua trinh nhén 1én: Virus phat trién trong té bao chat nhung hau nhu khong tc
ché sy tong hgp RNA va protein cua té bao ky chi. RNA thong tin ciia virus duoc sao
chép nhd enzyme sao chép lién két virion va dugc tién hanh tr mot trong hai
soi cua mdi phan doan RNA genome sao chép thanh cac mRNA 2 s¢i khong co
poly-A phia dudi 3', va c¢6 do dai bang d6 dai cia RNA genome. Sy tong hop RNA
virus va protein dat dinh diém sau khi virus cam nhiém 6 - 8 gid. Trong qué trinh
virus thanh thuc, pre-VP2 chuyén hoa thanh VP2.

Vao khoang 3 - 6 tuan tudi cta ga, tii huyét binh thuong dat kich thudc 16m
nhat nhung trong thdi ky nay ga con ciing méic bénh kich liét nhat.

Stc dé khang twong dbi manh: Khong bi vo hoat béi ether va chloroform. O
60°C van duy tri strc gdy bénh trong 90 phit, & 56° C tdn tai duoc 5 gid va virus khong
bi anh huong trong dung dich phenol 0,5%/ 1gi(‘)f/300 C. Virus bi ti€u di¢t bdi cac phuc
hop iodine, sau 10 phut trong chloramin 0,5% nhung trong dung dich formol 0,5% ton
tai duogc 6 gio.

5.2 Chan doan virus hoc
Bénh pham thudng duoc 1y 1a tii Fabricius

Tiém vao phoi ga 9 — 11 ngay (tiém mang CAM) hay phdi 6 — 8 ngay tudi
(ti€ém duong tai long do).

Puong tiém xoang niéu md (Allantois) cho liéu EID50 thdp hon 1,5 — 2 log so
v6i dudng tiém mang CAM.
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Sau khi nudi cay 2 — 3 ngay phoi chét voi biéu hién sau : thuy thing viing bung,
da sung huyét, xuat huyét diém & 16 chan 16ng, khop chan, gan hoai tir, lach sung

Hodc nudi ciy trén moi truong té bao soi phdi ga (CEF), than phdi ga
(CEK),... tao bénh tich té bao dic hiéu (CPE) sau 48 — 96 gid, tao plaques, tham té
bao tro nén long léo, té bao co tron, tich khoi thanh chai, treo lo ling trong moi
truong.
5.3 Chan doan huyét thanh hoc

Céc phuong phap huyét thanh hoc nhu phan tng trung hoa virus, phan tmg két
tia khuyéch tan trong thach va cac phan ung khang thé (mién dich) danh dau enzyme,
huynh quang, phong xa va ferritin.

Tim khang nguyén : Phan Gng mién dich huynh quang , phan tng két taa
khuyéch tan trén thach, phan tng trung hoa

Tim khang thé: phan ung két tia khuyéch tan trén thach, phan tng ELISA

Phan wng két tia khuyéch tian trong thach (AGP: agar gel precipitation
reaction) 14 phan tng huyét thanh hoc st dung duoc d6i voi hau nhu tat ca cac doi
tugng vi sinh vat. DAy 1a phuong phap nay kha don gian, tir mot phan tng c6 thé thu
nhan duoc nhidu thong tin cung lic vé tinh phan tng, tinh thuan khiét cua khang
nguyén va khang thé,... Tuy nhién phan Gng c6 do nhay thap, doi hoi c6 ddi chimg
duwong tinh va doi khi, do ndng do cua cac thanh phan phan tng khong thich hop,
phan tng c6 thé xdy ra ngay mép 16 thach chira khang nguyén hay khang thé nén rat
kho phat hién, doi hoi phai lip lai phan Gng voi ndng d6 khang nguyén hay khang thé
thay d6i. Pé ché gel nguoi ta hoa 1 g agarose (bot agar tinh ché) vao 100 ml nudc sinh
1y (dung dich NaCl 8,5% ddi v6i gia cam, 8% ddi v6i thi), dun cho tan déu roi hp
cao ap (hodc 2 phut sbi trong 10 vi séng) cho tan déu (ddng thoi tiét trung), thém
0,1% phenol hoac 0,01% merthiolate dé ngin chin nhiém khuan, dam bao 6n dinh &
50 °C, dung 6ng hut (pipet) rot 1én mit phién kinh di dwgc dit trén mit phang mot
luong thach vira phai sao cho thach khong trao ra khoi ria ciia phién kinh. (C6 thé
dung dia petri day phang thay cho phién kinh nhung c6 nhugc diém cong kénh). Dé
cho thach ran, duc mét vai cum 13 thach (dung khuén chuyén dung hodc dng duc 18
lam tir mot doan Ong anten tron d3 mai sac mép, véi khoang cach va duong kinh 18
dinh trude khoang 3 - 4 mm), mdi cum 7 16: mdt 16 giira va 6 16 xung quanh. Khoang
cach tam cac 16 co thé thay d6i. Ly bo khdi thach trong 16 duc. (Chu ¥ rang néu
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