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PAT VAN PE

Sai 1a bénh truyén nhidm cap tinh duong hd hap gay ra béi vi rit soi,
lru hanh trén toan thé gidi va thuong gap ¢ tré nho. Bénh rat dé 1y khi tiép
xdc gan do nhiém vi rat tir cac giot nudc bot hay chat nhay ban ra tir miii
hong ngudi bénh. Bénh c6 thé dién bién lanh tinh véi cac biéu hién sét,
viém long dudng hd hap trén, phat ban sau d6 hdi phuc hoan toan, nhung
mot s6 trudng hop ¢d bién chung viém phdi, viém tai gitra, tiéu chay, loét
miéng...Trudc khi ¢d vac xin du phong, hon 90% tré dudi 10 tudi mac
bénh sai [103]. Vac xin soi da gop phan rat 16n lam giam ganh nang bénh
sai trong nhiéu nim qua.

Tuy nhién, mac du da cé vac xin phong bénh sai, 1am giam dang ké
s6 truong hop mac va tar vong do bénh séi ¢ nhiéu quoc gia, khu vuc,
nhung thé gisi van phai d6i mat véi nhiéu vu dich soi nhue ¢ Chau A va
Chau Phi nim 2009. Pén nam 2011 con 158.000 truong hop ti vong do
so1, con hon 20 triéu tré nho chua duoc tiém phong. Nam 2012 ¢6 15 qudc
gia xay ra dich 16n, nhitng nuéc nay thudc cac khu vuc Chau Au, Chau Phi,
Nam A va Péng Nam A [88].

Nam 2013 va dau nam 2014 trén toan cau ghi nhan 181.813 trudng
hop mac sai, tap trung tai cac khu vuc Chau Phi (78.922 truong hop), Tay
Théi Binh Duong (37.989 truong hop), Chau Au (31.726 truong hop). Tai
cac nudc khu vuc Tay Thai Binh Duong, nam 2013 ca khu vuc ghi nhan
30.910 trudng hop mac soi, ting gan 3 1an so voi nam 2012, riéng trong 2
thang dau nim 2014 dd c6 11.139 truong hop mic. Cac nudc c6 sb trudng
hop mic gia ting 1a Trung Quoc, Philippines, Viét Nam, Nhat Ban,
Singapore.

O Viét Nam, tir khi vic xin soi duoc dwa vao chuong trinh tiém

chang ma& rong dé tiém mién phi cho tré dudi 1 tuditlr ndm 1985 thi bénh



soi da duoc kiém soat tt, sé mac s¢i nam 2010 dd giam hang chuc 1an so
véi nam 1984. Tuy nhién khoang 3 - 4 nam lai ¢c6 mot vu dich. Nam 2009 -
2010 da xay ra mot vu dich sai véi ty 1é mac 1a 9,2/100.000 dan [21].

Dic biét tir cudi ndm 2013 dén dau nam 2014 d3 bung phat dich s6io
nhiéu tinh, thanh phé trén toan quéc, cha yéu & céc tinh phia Bic. Theo béo
cao cua Du an TCMR qudc gia, trong tong sé 17.000 ca sai trén toan quéc,
sé mac & mién Bic chiém 58,4%, tr vong ciing hau hét thuoc khu vuc
nay.Mot s6 cau hoi duoc dit ra vé ly do dich sai bing phat manh tré lai sau
nhiéu nam la;

- bic diém dich t& hoc, 1am sang cua vu dich soi nhu thé nao?

- Vi rlt soi co thay doi hay dot bién khong?

- Tinh trang mién dich véi soi ciia cong dong trude thoi diém xay ra
dich nhu thé nao?

Pé ¢6 cac bang chung khoa hoc vé dich sai thoi gian 2013 - 2014,
gop phan vao cdng tac phong chdng dich sai, tién tgi muc tiéu loai trir bénh
s&i vao nhimg nam ti, dé tai nghién cu “Pdc diémdich té, 1am sang, vi
rat va mién dich cia bénh séi tai khu veec mién Bdc Vigt Nam, ndam 2013
- 2014 ”duoc thuc hién vai ba muc tiéu cu thé sau:

1. M6 ta dic diém dich t& hoc va 1am sang bénh sai tai mién Bic,
nam 2013 - 2014.

2. Xac dinh dic diém dich t& hoc phan tir caa vi rat soi tai mién Bic,
nam 2013 - 2014.

3. Xac dinh tinh trang mién dich vai bénh soi cua tré em tir 9 tudi tro
xubng va phu nix tir 16 dén 39 tudi ¢ Ha Noi nim 2013 trudc thoi diém xay

ra dich soi.



CHUONG 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. Théng tin chung vé bénh séi
1.1.1. Tac nhan gay bénh

Bénh soi gay ra do nhiém vi rat séi. Vi rat soi chi gdy b énh cho
nguoi. Nguoi bénh 1a ngudn truyén nhiém vi rit séi duy nhat. Khong co
tinh trang ngudi 1anh mang vi rat. Khéng cé 6 chta thi vat, khéng cé trung
gian truyén bénh. Vi rit séi duoc giai phong ra ngoai ciing voi chat nhay
cua phan trén duong hd hap. Bénh lay bang nhiing giot nhé chat nhay ban
tir mii hong nguoi bénh vao khong khi, trong khi ho va hit hoi. Bénh rat dé
lay khi tiép xdc truc tiép voi ngudi bénh hoic o cing trong khong gian kin:
nhu phong &, phong hoc... Thuc té bénh sai khong lay bang d6 ding va
thuc pham vi vi rGt séi rat nhay cam vai nhiét do, anh sang, pH acid,
este...ngoai méi truong. Vi rlt soi rat yéu ngoai ngoai canh nhung c6 kha
nang 1ay truc tiép cao. Phat hién sém va cach ly nguoi bénh c6 thé ngan
chan su lay lan.

Vi rit s¢i c6 kha nang 1y nhiém cao va c6 thé lay truyén quanh nam,
tat ca nhimg ngudi chua c6 mién dich déu ¢ kha nang mac bénh.
1.1.1.1.Vi rat séi
a) Hinh thai va cau trdc vi rat soi

Vi rat soi thuée ho Paramyxoviridae, ho nay dugc phan chia thanh 2
nhanh dudi ho (subfamily) la Paramyxovirinae va Pneumovirinae.
Paramyxovirinae géom c6 3 chi: chi vi rat Parainfluenza, chi vi rit Rubula
va chi vi rat Morbilli; vi rat soi thuoc chiMorbillivirus.

Vi rit soi ¢6 hinh thé da dang (hinh cau, hinh da giac) c¢6 kich thudc
trung binh 120 - 250 nm. Hat virion duoc bao boc mét 16p lipit kép 1a vo bao



ngoai ctia vi rat, ¢ ngudn gbc tir t& bao vat chi. Ca hai protein hop nhat
(Fusion protein ) va protein ngung kéth dng cau (Hemagglutinin protein)
déu sip xép trén b& mat cua vo bao ngoai[1].

Vit liéu di truyén cua vi rat séi 1A ARN soi don 4m, khong phan
doan.
b) Su nhan Ién caa vi rat soi

Thoi gian dé vi rt soi nhan 1én trén t& bao ch it khac nhau va trg nén
ngdn hon khi vi rat thich nghi, phat trién trén In-vivo, vi du chung
Edmonston nhan 1én tot trén té bao Vero, 1a mot dong té bao thuong truc c6
ngudn goc tir khi xanh. Su phat trién dugc hoan thanh trong 6 - 8 gio va
kém theo wc ché hiéu lyc su tong hop cac phéan tu 1 6n cia té bao chu. Tuy
nhién, cac chung vi rat khac, dac biét 1a cac chung vira méi phan lap thi
phat trién cham hon va thoi gian nhan 1én 14 7 - 15 ngay. Sy nhan Ién cua vi
rdt si Xay ra trong bao twong, qua 5 giai doan:hap phu va xam nhap, phién
mi ARN cua vi rit, dich ma (tong hop cua vi rat), lap rap hoan chinh, nay
choi va giai phong hat vi rit
c) Cac dac tinh cua vi rat soi
% Tinh bén vitng véi cdc tdc nhan vit Iy, héa hoc

Vi rlt soi rat nhay cam voi cac chat tay rua hoac cac chat hoa tan lipit
nhu aceton, ether, chiing bi bat hoat ¢ pH tir 4,5 mic du chung duy tri kha
ning gy nhiém & pH tir 5 - 9. Vi r(t soi khdng bén viing ¢ nhiét cao, o
nhiét ¢6 4°C van con kha niang gay nhiém trong 2 tuan nhung & 56°C bi bat
hoat hoan toan chi trong 30 phit, & 37°C chi trong 2 gio Vi rit mat kha niang
gay nhiém 50%. Diéu kién tot nhat dé bao quan vi rat 1a & -70°C va tot nhat
la dang dong kho.

s Doc tinh cua vi rut va kha nang gay bénh



Vi rit séi chi gdy b énh cho ngudi. Chang vi rit séi hoang dai gay
bénh, néu co bién chimg thuong dé lai cac thé bénh viém n&o. Viém nio sau
soi 0 thé xdy ra trong vong 1 thang sau phét ban; viém ndo tiéu thé vii do
soi 6 thé xay ra tir 1 - 9 thang sau phat ban; Viém néo lan toa xo ctiing ban
cap cd thé xuét hién tir 1 - 12 nam sau khi mac soi.

Vi r(t séi nhan [én & niém mac dudng hd hap khoang 2 - 3 ngay dau,
sau d6 lan toi to chtc hach bach huyét tai chd, tir d6 vao méau va giy bénh
cho cac t6 chtic khac nhau, cha yéu 14 to chie lympho. Vi rat thudng dugc
bai xuat som, trudc khi ban xuat hién khoang vai ngay va c6 th ¢é lam lay
bénh cho d6i tuong cam nhiém, 13 ngudi chua c6 khang thé khang vi rit soi,
hoic da c6 khang thé nhung & dudi macbao vé.Nhiém vi rt soi tu nhién sé
tao dwoc mién dich bén viing [103]. Vi rdt soi ¢6 tinh 6n dinh rat cao vé mat

di truyén, ca trong phong xét nghiém va trén thuc dia [85].
1.1.1.2. C4c ki thuat chan do4n xét nghiém

a) Xét nghiém chan doan khang thé huyét thanh hoc

Bénh pham dung dé xét nghiém 1a 1,5 - 2 ml mau tinh mach, cho vao
tuyp vo tring, dé mau dong tu nhién & nhiét 46 phong thi nghiém 1 gio. Sau
d6 dé vao ta lanh 2 - 8°C qua dém (khong dé dong da); ly tam 2000
vong/phut trong 10 phdt; tach lay huyét thanh cho vao tuyp vo tring . Sau
khi tach huyét thanh can chuyén mau dé lam xét nghiém cang sém cang tot.
Mau huyét thanh c6 thé bao quan ¢ 4 - 8°C khdng qué 1 tuan, néu chua lam
xét nghiém ngay nén bao quan - 20°C, tranh dong tan bang nhiéu lan.

Pé phat hién khang thé IgM bang k § thuat ELISA, 1dy mau bénh
nhan sau phat ban 1 ngay dat ty 1& duong tinh khoang 70% va 4 ngay sau
phat ban 1a 100%. Nhu vay bang k§ thuat ELISA phét hién IgM chi can 1

mau mau lay trong khoang ngay thir 4 - ngay 28 sau phét ban.



Pé phat hién khang thé IgG bang k § thuat ELISA hoic ky thuat tc
ché ngung két hong cau can 1ay mau 2 lan: mau mau thir nhat lay ngay sau
khi phét ban, miu mau tha hai 1dy cach mau mau thir nhat it nhat 1 tuin.
IgG xac dinh dwong tinh khi hiéu gia khang thé mau mau tht hai cao hon
méu tht nhat 12 4 1an.

Ngoai ra, sir dung k§ thuat trung hoa c6 thé danh gia tinh trang mién
dich. Tuy k¥ thuat trung hoa 1a nhay nhat va dic hiéu nhat nhung thuc té it
st dung vi can c6 nhiéu thoi gian va chi phi cho xét nghiém cao hon céc ki
thuat khac,do vay it dugc st dung. Hién nay ky thuat ELISA thuong duoc sir
dung.

b) Phat hién ARN va phan 14p vi rut soichan doan vi rat hoc

< Phat hién ARN: Ngay nay phuong phap RT-PCR dugc su dung rong rai
véi cap moi dac hiéu gien N hoic F caa vi rat soi dé phat hien ARN cua Vi
rat tir mau huyét thanh hoic dich hat mui, hong. Mau bénh pham sir dung 1a
mau dich hong bao quan trong méi trudng van chuyén vi rat (VTM) hoic
mau huyét thanh. Cac miu nay duoc bao quan & nhiét d6 -70°C (mau dich
hong) va -20°C (mau huyét thanh) cho dén khi lam xét nghiém.

< Phan Igp vi rGt: Phan lap vi rat thuong mat nhiéu thoi gian va ty 1é
duong tinh khong cao, nén khong &p dung viéc phan lap vi rat cho chan
doan. Vi rat séi co thé phan 1ap truc tiép t ir mau nhung can tach t&  bao
lympho ra thi dat hiéu qua hon. Vi rit séi thich ung vai céc té bao tién phat
nhu t& bao than bao thai nguoi tién phat (HEK) va té bao than khi tién phat.
Tuy nhién hién nay dong té bao Vero/hSLAM (human signaling
lymphocyte activation molecule) dugc st dung dé phan 1ap vi rit soi trong
hé thng cac phong xét nghiém caa WHO, do tinh nhay cam cuaa dong té
bao nay twong duong véi dong té bao B95a nhung khong bi nhidm vi rat

Epstein Barr va khong gay anh huong co hai cho nh&n vién phong xet



nghiém [70]. Khi sir dung dong té bao Vero dé phan lap vi rat khong gay
cac biéu hién 1am sang giéng soi trén khi nhu khi dung dong té bao B95a
[63].

Vi rit séi cé trong nudc tiéu dén tuan th ¢ 2 sau khoi bénh, nén can
lay trong vong 7 ngdy sau phat ban dé phan lap vi rat. Ngoai ra co thé lay
mau dich mui, hong (ha hau) phan 1ap vi rat. Thoi gian 1ay mau phai sém, 3
- 4 ngay sau phat ban 1a thoi gian vi rdt tap trung cao & dudng hd hap.

c) Giai trinh tu gen

ARN duoc tach chiét tr mau bénh pham duoc sir dung l1am khuén
mau cho phan tng RT-PCR. Dé phat hién dugc vat liéu di truyén trong
huyét thanh, san pham cua phan ung RT-PCR tiép tuc duoc st dung dé lam
khudn mau cho phan ttng PCR vong 2.

San pham PCR dugc tinh sach. Phan ¢ng giai trinh tu gen duoc thuc
hién. Trinh ty nucleotide dugc xac dinh biang may giai trinh tu gen. Kiéu
gen cua vi rat séi duge xac dinh bang cach so sanh trinh tu nucleotide gen
N ving gen 450 nucleotide (N-450) caa chung can xac dinh kiéu gen véi
chang chuan caa WHO.

Pé xay dung cay pha hé, trinh tu cac chung duogc sap xép thang hang
bang phan mém Clustal W trong g6i phan mém MEGA (v6.02). Cay pha hé
sau d6 dugc xay dung theo phuong phap Maximum Likelihood method vai
d6 1ap lai 1.000 lan. Gia tri bootstrap duoc tinh todn bang md hinh phu hop
nhat vai bo sé liéu, biéu thi bang chi s6 BIC (Bayesian Information
Criterion). Do twong ddng/dd khac biét & mirc d6 nucleotide ciing dwgc

tinh toan bang phuong phap tuong tu.
1.1.2. Pic diém lam sang
Bénh séi 1a bénh nhidm vi rdt cap tinh vai thoi gian u bénh khoang

10 - 14 ngay. Céc triéu ching khoi dau 1a sot, viém mang két mac mat, so



mili, ho va c6 ndt koplik & niém mac miéng. Ban san xuét hién sau 2 - 4
ngdy ké tir ngay khoi phat, khi ngudi bénh sét cao nhat, khoang 39 -
40,5°C. Ban bat dau tir mat, sau d6 lan ra toan than va kéo dai 2 - 4 ngay.
Nguoi bénh c6 kha ning 14y truyén manh nhat trong khoang thoi gian tir 4
ngay trudc khi phat ban cho t6i 4 ngay sau khi phat ban. Pay 1a thoi ky
lugng vi rat trong dudng hd hap tap trung & mic do6 cao nhéat. Nhing
truong hop mac soi khdng c6 bién chung thi thuong bat dau héi phuc tir
ngay thtr 3 sau phat ban va hdi phuc hoan toan sau 7 - 10 ngay ké tir ngay
khai phat [44][103].

Mtc do nang cua bénh soi phu thudc vao timg co dia va cac yéu to
moi truong. Bénh thuong tién trién nang & tré dudi 5 tudi, nhitng nguoi
séng ¢ ving dong dan cu, ngudi suy dinh dudng, dac biét 1a thiéu vitamin
A, va nhiig nguoi bi suy giam mién dich. Bién chiing cé thé xuét hién &
khoang 30% truong hop mac [80].

Théng ké tir ngudn tai liéu cd lién quan t&i bién ching cua soi giai
doan tor nam 1966 t61 nam 1993 co trén trang web MEDLINE do G.D
Hussey va C.J Clements thuc hién cho thay bién chiing pho bién cua soi
khac nhau giira cac khu vuc, cac qudc gia. Nhin chung viém phoi 12 loai
bién chimg thuong gap nhat & nhitng ca mac sai nhap vién, chiém 60-80%
s6 ca, Vai ty 18 tir vong 5-20% [60].Nam 2000 - bon muoi ndm sau khi vac
xin hiéu qua da duoc &p dung trén toan thé gidi, theo nghién ciu cua
Walter A. Orenstein, Robert T. Perry, bénh sgi van tiép tuc gay ti vong va
bénh tat ¢ tré em. Ty 1& bién ching cao hon & nhdm tudi <5 va > 20 tudi,
viém thanh quan va viém tai gitta pho bién hon ¢ nhitng tré <2 tudi con
viém ndo chu yéu o tré 1on va ngudi 16n. Ty 18 bién chung ting & nguoi suy
giam mién dich nhu HIV, bénh bach cau, suy dinh dudng, thiéu vitamin A,

nguoi khong duoc tiém phong [80]. Nghién ctru ctia Vincent lannelli nam



2013 vé dich t& hoc xo ndo ban cip (SSPE) & Duc tir 2003-2009 cho thay
nguy co phat trién SSPE sau khi bi nhiém séi cap tinh & tré dudi 5 tudi la tir
1/1.700 dén 1/3.300 trudng hop [90]. Ty 1¢é tar vong dd giam voi nhiing cai
tién trong tinh trang kinh té x4 hdi & nhiéu quéc gia nhung van con cao &

cac nuGe dang phat trién.
1.1.3. Dich té hoc bénh séi

Soi 1a mot trong nhitng bénh truyén nhiém lay lan manh nhit ¢
ngudi. Bénh do vi rat séi gay ra va xuat hién theo mia & nhimg ving luu
hanh. Bénh xay ra ¢ khap noi trén thé gidi. O ving nhiét doi bénh thuong
tang cao vao mua kho, ¢ ving 6n déi thi bénh thuong xay ra vao mua dong
xuén [103].

Ty 1& mac bénh ¢ nam va nir 13 twong dwong nhau. Bénh c6 thé xay
ra quanh nim. Tré nhé thuong nhan duoc mién dich tir me. Sau 6 thang
mién dich giam dan, néu tré tiép xdc véi ngudi bénh khi lugng khang thé
con da 16n thi c6 thé mic bénh nhe. Sau khi khoi tré thu duoc mién dich
bén viing suét doi. Sau 9 thang lugng khang thé nhan duoc tir me khong du
dé bao vé tré nira, néu tré nhiém vi rat trong giai doan nay thi s& mac soi
nang. Nguoi 16n chua ting nhidm vi rat soi thoi du tho hodc chua dugc
tiém phong déu c6 thé mac soi. Mién dich thu duoc do nhiém soi ngoai
cong dong hoic do chang ngtra bang vac xin déu ton tai sudt doi va duogc
cung ¢b bai tiép xdc véi nguoi bénh.

Trude khi ¢6 chuong trinh tiém chiing VAc Xin sdi, ¢t mdi nam trung
binh ¢6 1 vu dich nhé va 2 - 3 nam c6 1 vu dich Ién. Uéc tinh trén toan thé
gidi mdi nam c6 khoang 30 triéu ca mac soi va hon 2 triéu truong hop tur
vong. Hon 95% ngudi 15 tudi da bi nhiém vi rt séi [103]. Nam 1982, Paul
E M Fine va Jacqueline A Clarkson da chi ra ¢ Anh va xit Wale giai doan

1950 - 1968, thoi diém trude khi cd chuong trinh tiém chung ma rong,
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bénh sai c6 chu ky 2 nam mét vu dich 16n va 1 nam 1 vu dich nho, sb
luong ca bénh thap tring véi thoi diém cac truong tiéu hoc dong cira va
tang 1én dung vao thoi diém dau nam hoc [53].

Sau khi c6 chwong trinh tiém chung, cir khoang 3 - 4 nam sb luong
ca bénh lai ting cao hon han twong tng voi mot vu dich va tiép sau do lai
giam, khoang 7 - 8 nam lai c6 mét vu dich 16n xay ra. Khoang thoi gian
gitta cac vu dich 1a thoi gian can thiét dé tich liy mot sé luong du Ion
nhiing ngudi khéng co mién dich.

Tt nam 2000 - 2015 s6 trudng hop mac séi hang nim trén toan cau
giam 75%, tir 146/1000.000 dan xuéng 35/1000.000 dan. Nam 2015 ghi
nhan 134.200 truong hop tir vong do sai trén toan thé gisi, giam 79% so
v6i nam 2000 [92]. Lira tudi mac trung binh phu thudc vao céc yéu té dich
t&, chii yéu Ia tinh trang mién dich cong dong va ty Ié sinh. O nhimng nuéc
c6 thu nhap thap, ty 1& tiém chiang thap, ty 18 sinh cao va mat do dan cu
déng duc thi co tinh trang 14y nhidm cao ¢ tré nho va tré trude tudi di hoc.
Khi ty Ié tiém ching tiang thi Ira tudi mac chuyén dich sang nhém 1én tudi
hon, bao gdm tré vi thanh nién va thanh nién. Nguyén nhan do c6 khoang

trong mién dich & nhitng déi twong nay [103].
1.1.4. Giam séat dich té& hec

1.1.4.1. Dinh nghia va phan loai ca bénh sai
a) Binh nghia:

Truong hop nghi sai 1a truong hop ¢6 cac biéu hién sét, phat ban va
kém theo it nhat mot trong céc triéu chang: ho, chay nudc mii, viém két
mac, noi hach (cd, cham, sau tai), sung dau khap [12].

b) Phén loai ca bénh sai [12]

- Truong hop xac dinh bang xét nghiém:
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+ Xét nghiém ELISA cd khang thé IgM dic hiéu khang vi rt soi

hoac;

+ Xeét nghiém PCR xac dinh dugc doan gen dac hiéu cua vi rat soi

hoac;

+ Phén lap duoc vi rit sai.

- Trudng hop xac dinh soi dich té hoc: truong hop nghi soi khong
dugc 1ay mau nhung c6 lién quan dich t& véi truong hop soi duoc chan
doan xac dinh phong thi nghiém hodc truong hop soi dugc chan doan xac
dinh bang dich té hoc (c6 tiép xuc hoic cé kha ning tiép xUc tai cuing mot
khong gian va thoi gian, trong d6 khoang cach gitra ngay phat ban cua hai
treong hop tr 7 - 21 ngay);

- Truong hop c6 thé 1a soi: 1a trudong hop nghi soi khong lay duoc
mau bénh pham hoic mau bénh pham khong ding quy dinh, khdng c6 lién
quan dich t& véi ca sai xac dinh phong thi nghiém hoac ca bénh truyén
nhiém khac duogc xac dinh phong thi nghiém nhung c6 mot trong 3 tricu
chung viém long (ho, chay nuéc mii, viém két mac). Cac trudng hop c6
thé 1a sai s& duoc Uy ban x4c nhan Loai trir soi xem xét va dua ra chan
doan cudi cung.

- Truong hop loai trir soi: 1a truong hop nghi soi duoc lay mau bénh
pham du tiéu chuan nhung c6 két qua xét nghiém am tinh véi séi hoic chan
doan xac dinh méac bénh khac.
1.1.4.2. Chan doan bénh soi
a) Chan doan xac dinh

Chan doan chu yéu dya vao yéu t6 dich t& (tiép xGc véi ngudn lay)
va biéu hién 1am sang véi nhiing dau hiéu va triéu ching néu trén. Dac biét

la ddu hiéu cua ban véi hinh thai va tuan ty xuit hién dic trung. Xét
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nghiém can Iam sang chi cé y nghia trong nghién ctru hon la phuc vu cho
cong tac diéu tri.

- Chan doan 1am sang: Can ¢t VAo triéu chang 1am sang: c6 sbt, ban
san (khdng c6 mun nudc, khong phai ban xuat huyét) va co 1 trong céc
triéu chiing: ho hoic chay nuéc miii hodc viém két mac (mat do).

- Chan doan xac dinh dich t& hoc: c6 cac triéu chang 1am sang nghi
sai va ¢ tiép xdc hodc c6 kha nang tiép xUc tai cing mot khong gian véi
truong hop s6i di duoc chan doan xac dinh phong thi nghiém hoic chan
doan xac dinh bang dich té hoc khéc. Va khoang cach phat ban gitta hai ca
nhan tir 7-21 ngay.

- Chan doan xac dinh phong thi nghiém: ca nghi soi c6 két qua xét
nghiém huyét thanh duong tinh véi khang thé IgM dac hiéu véi sai hoic
xac dinh dugc doan gen dac hiéu cua vi rat soi hoac phan lap duoc vi rat
SOl.

b) Truong hop bénh tan phat 1a truong hop bénh soi don 1€ khéng phat hién
lien quan vé dich t& (duong lay, ngudn 1ay) véi cac trudng hop khac.
c) O dich sai xuat hién khi c6 tir 3 truong hop séi chan doan xac dinh tro
Ién tai mot huyén trong vong 1 thang, cac truong hop nay co lién quan dich
té hoic vi rit hoc (thoi gian giita ngay phat ban cta 2 truong hop tir 7 - 21
ngay), trong do it nhat ¢ 2 truong hop dugc chan doan xac dinh phong xét
nghiém [12].
1.1.4.3. Piéu tra trudong hop bénh va tir vong:

- biéu tra tat ca cac truong hop bénh trong vong 48h ké tir khi nhan
duogc thdng béo theo phiéu diéu tra truong hop nghi sai/rubella [12].

- biéu tra tat ca cac truong hop tir vong lién quan soi.
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1.1.5. Nguyén tic du phong va diéu tri bénh séi

Bénh soi chua co thude diéu tri dic hiéu nhung da co vac xin du
phong c6 hiéu qua phong bénh cao.

- D6i v6i nguoi da tiép xUc véi ngudi bénh: tiém vic xin soi trong
vong 72h ké tir khi tiép xGc véi nguoi bénh cé thé co tac dung phong ngua
[92]. V6i nhitng truong hop chéng chi dinh tiém vac xin séi thi tiém bap
globulin mién dich trong vong 3 - 5 ngay sau khi phoi nhiém dé ngin ngira
hoac 1am giam do ning cua bénh. Trong vu dich, ¢ thé st dung Vac xin soi
dé 1am han ché sy lay lan néu tiém ching sém va dat ty 1¢ cao.

- P6i véi nguoi chua tiép x(c véi ngudi bénh: dung vic xin dé
phong bénh 1au dai. Chuong trinh tiém chung mé rong qubc gia hién nay
tiém vac xin séi mién phi cho tré tir 9 thang tudi (mdi thir nhat) va tré 18
thang tudi (mii thtr 2) [13][14].

- Pbi véi cac truong hop mac soi, viée diéu tri chi yéu 1a chim soc
va diéu tri triéu chimg dé bénh nhan ty hdi phuc. Can vé sinh ring, miéng,
da, mat va dinh dudng tot, bd sung vitamin A, vitamin C, nudc..., ting
cuong thé lyc dé tranh xay ra céc bién chung. Diéu tri cac triéu ching ho,
s6t va cac bién chang ngay tir dau dé tranh dién bién niang hon hay nguy
hiém tgi tinh mang tré.

- Véi nhiing tré c6 cac dau hiéu va triéu chiing cua soi bién chang
nhe thi can cho tré di kham som dé dugc bac sy diéu tri va huéng dan cham
soc phu hop.

- Cac trudng hop tré mac soi nhung khong co cac dau hiéu cua soi
bién chung niang va nhe 1a séi khong bién chiing thi c6 thé dugc diéu tri va
chim séc tai nha vai diéu kién cha me 6 kién thirc cham séc co ban. Cha y

cach ly khong tiép xUc véi moi nguoi dé tranh 1ay nhidm cho cong dong.
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1.2. Tinh hinh dich séi trén thé giéi va tai Viét Nam
1.2.1. Tinh hinh dich séi trén thé giéi

Soi la nguyén nhan gay bénh thuong gap va la mét trong nhirng
nguyén nhan hang dau gy tir vong & tré nho trén toan thé gidi.

O khu vuc chau Phi trude khi dua vic Xin soi vao chuong trinh tiém
chang ma rong, ty 16 mac sai va tir vong cao nhat 13 ¢ tré nho dudi 5 tudi
[49]. Nho viéc thuc hién cac chién luoc kiém sodt, ty 16 mac va tir vong do
sai trong giai doan 2000 - 2008 da giam dang ké. P bao phu vic xin cua
khu vuc ting tir 54% nam 2001 1én 73% nam 2008 [46]. S6 truong hop ta
vong do soi giam 92% [47] nhung dong thoi dich t& hoc bénh sai ¢ khu vuc
chau Phi c6 sy thay doi. Nam 2009, nhiéu dot bung phét soi xay ra voi ty 18
mac cao & tré 16n va nguoi 16n. Nghién ctu caa Abyot Bekele Woyessa va
cong su nam 2012 vé vu dich tai hai huyén thuoc Bale Zone, Ethiopia xay
ra 11/2010 - 2/2011 cho thiy c6 329 truong hop nghi ngo soi va 30 trudng
hop ttr vong chiém ty 1& 9,1%, chu yéu Ia tré dudi 5 tudi. Ty 1é mic cao ¢
nhitng nguoi d6 tudi 15. Ty 1é tiém chung thap (42.6% trudng hop khéng
duogc tiém vac xin phong soi) va ta lanh bao quan vac xin khong dugc st
dung (5/7 chiéc) gop phan vao sy bung né dich séi & hai huyén nay. Thuc
hién cac hoat dong tiém chung bd sung, nang cao ty 18 tiém ching thuong
xuyén, cai thién hoat dong va bao tri day chuyén lanh 1a can thiét dé giam
ty 16 mac soi [45].

Chau My da dat dugc muc tiéu loai trir soi tir nam 2002 nho ty 1€ bao
phu VAc xin sai cao. Nam 2000 di c6 92% tré nho trong khu vue duoc tiém
chang 1 lidu vac xin sai, cung thoi diém dé chau Phi méi 1a 54% va Pong
Nam A méi 12 61% [87]. Tir nam 2000 dén 2011 ty 1é mac soi & day ludn
duoc duy tri dudi 5 ¢a/1.000.000 dan. Tuy nhitng vu dich nhé ddi khi van



15

xay ra do nhiing 16 héng mién dich cua quan thé dan cu nhung van nam
trong tam kiém soét va khdng ché. Nhitng vu dich nay (trir dich & Canada)
c6 mot dic diém chung 1a déu xay ra ¢ nhitng quan thé dan cu khéng tiém
chang [56]. Hau hét nguyén nhan déu do tiép xdc véi khach du lich tur
nhitng khu vuc Iuu hanh séi t6i, hoac di du lich téi nhitng noi nay.

Tai Chau Au, 53 nudc thanh vién déu da thyuc hién chuong trinh bao
phu 2 lidu vic xin soi két hop rubella cho tré va co ban da kiém soat tét
dich. Tuy nhién dich van xay ra & mot s6 nuéc nhu Phéap, Bulgaria, Ucraina
lin quan téi nhitng cong ddng dan toc thiéu sd, nguoi di cu, nhém ton
gido... Bay thang dau nam 2012 c6 18.856 ca sodi duge bao céo. Trong do
Ucraina cao nhat véi 11.086 ca.

Khu vuc Pong Pia Trung Hai (EMR) gém 22 quéc gia, 1a khu vuc
dugc danh gia 1a c6 nhiéu kho khan thtr thach trong phong chng sai. Nam
2011 tong s6 xac nhan truong hop mac soi dugc bao cdo 1a 9.315 ca, trong
d6 87% la tir Afghanistan, Pakistan, Sudan va Yemen. Riéng Sudan chiém
50%.

Tai khu vuc Tay Thai Binh Duong s6 ca bénh da giam 86% vao nim
2011 so v&i nam 2008 (tir 145.935 ca xudng con 21.054 ca), ty 1é mac tir
81.6/1.000.000 dan xudng 11.6/1.000.000 dan. S luong ca mac soi ¢ hau
hét cac nudc trong khu vuc nam 2012 1a thap nhat trong lich sir khu vuc
[101].

Tai khu vuc Pong Nam A, ndi com 1a An Do voi ty 16 mic soi cao
nhat trong khu vyc. Tuy nhién tir 2000 - 2010, khu vuc di giam duoc 78%
ty I¢ tir vong do sai [101].

Tuy nhién, mac du da co vac xin phong bénh soi, dat duoc nhiéu

thanh tich trong viéc kiém soat va giam ganh nang bénh tat do soi, tir nim
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2000 dén nam 2011 s6 trudng hop tir vong do soi trén toan thé gisi da giam
71% [88] nhung thé giéi van phai d6i mat véi nhiéu vu dich soi. Ti nam
2011 con 158.000 truong hop tir vong Vi so1, twong duong 430 truong hop
mdi ngay, va con hon 20 triéu tré nho chwa nhan dwgc vac xin chung ngua.
Mot nta sb nay tap trung ¢ 5 qudc gia: An Do, Cong hoa Cong Go,
Ethiopia, Nigeria, Pakistan. Nam 2012, con 15 qudc gia xay ra dich 16n.
Nhiing nuéc nay thuoc cac khu vue Chau Au, Chau Phi, Nam A va Pong
Nam A [88].

Niam 2013 va 2 thang dau ndm 2014 trén toan cau ghi nhan 181.813
trudng hop mac soi, tap trung tai cac khu vuc Chau Phi (78.922 trudng
hop), Tay Thai Binh Duong (37.989 trudng hop), Chau Au (31.726 truong
hop). Tai cac nudc khu vuc Tay Thai Binh Duong: Nam 2013 ca khu vuc
ghi nhan 30.910 truong hop mac séi, taing gan 3 lan so véi 2012. Riéng
trong 2 thang dau nam 2014 da c6 11.139 truong hop mac soi. Cac nudc co
s6 mic gia tang trong 2 thang dau nam 2014 1a Trung Qubc, Philippines,
Viét Nam, Nhat Ban.
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Tay Thai Binh Dwong, 2010 - 20/5/2016*
* Theo tai liéu ciia To chirc Y té thé gidi
1.2.2. Tinh hinh dich séi tai Viét Nam

Tai Viét Nam, tinh hinh bénh séi trudc khi ¢6 véc xin ciing tuong tu
cac nudc trén thé gidi. Do tudi mac thap, cha yéu 1a tré dudi 5 tudi. Hau
nhu nim nao cling co trudng hop mac, tuy nhién ty 1é mac cao nhat Ia
137,7/100.000 dan vao nam 1979 va 127,5/100.000 dan nam 1983, day la
hai dinh caa mét chu ki dich sai cach nhau khoang tir 4-5 nam. Bénh co
mat & khap noi trén ca nudc, Xuat hién quanh niam nhung thuong xay ra
dich va phat trién nhiéu vao mua dong - xuan. Khi hau thoi diém nay rét
am, boi vay bénh nhan sai dé bi bién chiing, pho bién 1a bién ching duong
ho hap dan dén tir vong. Tir khi vac xin séi duoc dua vao chuong trinh tiém
chung mé rong dé tiém mién phi cho tré dudi 1 tudi tir ndm 1985 thi bénh
soi da dugc kiém soat tét, s6 mac soi nam 2012 da giam hang chuc lan so

Vo1 nam 1984.
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Biéu dd 1.2: Ty 1é mac s&i/1 triéu dan va ty 1& bao pha vic xin séi
taiVigt Nam,1984 — 2012*
*S¢ ligu cia Chirong trinh TCMR quéc gia

Lich tiém vac xin soi lac dau 1a 1 lidu véac xin sai lGc tré duoc 9
thang tudi. Do bao phu vic xin dat 88% nam 1990, va duy tri trong muc
93% - 97% trong giai doan 1993 - 2006 [29]. Nho vay s6 truong hop mic
soi ciing giam rd rét tir ndm 1990. Tuy nhién mac du ty 1& tiém 1 mii vac
Xin soi da dat trén 93% tir nam 1993, nhung trén thyc té cir khoang 7 - 8
nam lai c6 mot vu dich séi 16n xay ra [58]. Do d6 nim 1999 Bo Y té d4 ra
chi thi vé viéc 1ap ké hoach chuan bi cho viéc tién hanh chién dich tiém bo
sung liéu 2 vac xin sai cho nhiing tré tir tusi 9 thang téi 9 tudi [30]. Chién
dich bat dau thuc hién nam 2002 ¢ khu vyc mién Bic vao thoi diém gitra
thang 3 va thang 4. Sau d6 1 nam chién dich dugc to chuc tai khu vyc phia
Nam.

Sau chién dich ty 16 mac s¢i/100.000 dan giam tir 5,44 nim 2001
xuéng con 0,14 (p< 0,0001). C6 12 tinh thanh c6 ty I¢ mac trén 10
ca/100.000 dan thoi diém trude chién dich thi sau chién dich hau hét déu
giam con duéi 1 ca/100.000 dan. So trudng hop mac sai giam on dinh va
dang ké tir nam 2001 dén nim 2004, tuong tng cac nam la: 3.708, 1.806,
855, 95 [58],chting to dich soi dd dugc khdng ché ¢ hiéu qua trong niam
2004.

Pén nam 2005, dich sai tan phat van xay ra. Ghi nhan c6 293 ca nghi
s6i theo bdo céo cua tinh Lai Chau. Do tudi méc cao, trén 15 tudi chiém
51%. Lao Cai c6 91 ca mac (15 ca khang dinh bang xét nghiém, 76 ca chan
doan dich t& hoc), 46% nhiing ca bénh nay trén 15 tudi [58], cho thiy nguy

co vi rit tiép tuc Iuu hanh trong d6 tudi thanh nién.
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Nam 2006, dich soi tap trung ¢ 2 tinh mién ndi phia Bic 1a bién
Bién va Lai Chau. Dich I6n hon nam 2005 véi 1978 ca nghi séi duoc bao
céo0. Pac diém dich té hoc c6 thay doi so véi nam 2005. Chi c6 248 (14%)
ca soi xac dinh thudc @6 tudi trén 15, trong khi 1289 (71%) ca la tré dudi
10 tudi, 474 ca (31%) la tré dudi 1 tudi. Két qua nay cho thay hoat dong
tiém chung maé rong ¢ Dién Bién chwa dat hiéu qua. Nguyén nhan c6 thé do
nhiéu tré trong do tudi tiém chang bi bo sot, clng véi viéc diéu kién bao
quan vac xin khong dat yéu cau do van chuyén vic xin dén cac lang ban xa
anh huong t6i chat luong mili tiém & cac huyén mién ni.

Thang 11 va 12 nam 2007, chién dich tiém chung b sung lan 2 duoc
thuc hién tai 17 tinh mién nai phia Bac véi nhém tudi muc tiéu tir 6 téi 20
tudi, trong do cac tinh nguy co cao nhét 1a Lai Chau, Dién Bién, Lo Cai,...
tiém cho ca nhom tré dudi 6 tudi. Két qua nim 2007 chi ghi nhan 17 ca sai.

Nam 2008 - 2009 dich sai lai bung phat manh mé vai 325 ca duogc
chan doan xac dinh nim 2008 va 4188 ca nim 2009.

Theo két qua nghién ctu cua Jephtha C Nmor, Hoang T Thanh va
Kensuke Goto, giai doan tir ndm 2005 - 2009 cac vu dich thuong bat dau tur
thang 12 nam trudc va kéo dai sang thang 5 hoac thang 6 nam sau, véi dinh
dich vao thang 2 va thang 3.

Vu dich nam 2008 khéi phat & nguoi I6n vao thoi diém thang 11,
khu vuc phia Bac tiép dién sang nim 2009 va lan truyén ra ca nuéc. Toi
nim 2010 dich van xay ra. S6 ca mac séi nam 2009 13 16n nhét tir sau nim
1990, dién bién phirc tap. Tong sé ca soéi xac dinh tir 2008-2010 cua 60/63
tinh thanh ca nudc 1a 7.948 ca soéi chan doan xac dinh, ty I 93/1.000.000
dan. Nghién ctu caia David H. Sniadack, Nguy&n Tran Hién va cac cong su
nam 2011 cho thay dich ¢ phia Bac c6 quy mé Ién nhat. Po tudi mac cao

trong giai doan nay Ia tré dudi 5 tudi (30,7%) va thanh nién tir 20-24
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tu6i(12,9%) [86]. Cac tac gia giai thich dién bién phwc tap cua vu dich nim
2009 la do: Thir nhat 1a 6 bao phu Véc xin ndam 2007 giamdo thiéu vac xin
tiém chung. Tha hai 1a téi thoi diém nay sb ca thé nhay cam tich Iiy trong
quan thé dat du I6n. D6 1a nhitng ngudi 16n sinh ra trude giai doan bat dau
chuong trinh tiém chung mé rong, tuc trudc 1983. Nhitng nguoi nay chinh
la nhitng ca nhan & do tudi 20-24 trong vu dich. Ho chua tiém vac xin,
cling chwa ting mac soi. Ly do chwa mac sai 1a vi sau khi ¢6 vac xin bao
phu, ty 18 mac soi giam xudng, phan b rai rac nén nhiing ca nhan nay kho
c6 co hoi tiép xUc véi nguodi mac séi hon so véi giai doan trudce khi co vac
xin. Trong nhom thanh nién chua c¢6 mién dich ndy, néu ngudi ndo 1a phu
nit, thi khi sinh con, con cua ho ciing khong c6 mién dich véi séi. Do do
khi dich xay ra thi thuong ca me va con cing mac bénh.

Nam 2010 - 2012 s6 truong hop sot phéat ban trén toan quoc giam
manh so véi nam 2009 (19.291 truong hop) [2]: nam 2010 1a 7.551 truong
hop [3], nam 2011 1a 9.764 truong hop [4], ndm 2012 14 1.540 trudng hop

[5]. Khdng cé truong hop nao tir vong.
1.3. Pic diém dich t& hoc phan tir bénh séitrén thé gi¢i va Viét Nam
1.3.1. Phan bé kiéu gen vi ruat séitrén thé gioi

T6 chuc Y té thé gidi da cung véi cac khu vuc xay dung mot hé
théng phong xét nghiém sai va rubella (LabNet) dé giam sat vi rat soi
nham dap tng véi sy tai blng phat cua bénh soi trén toan cau vao thoi gian
cudi nhitg nam 1980. Nhitng nim gan day cac hoat dong cua hé thong nay
ngay cang phét trién manh mé. LabNet c6 vai trd quan trong trong viéc
giam sat, xac dinh dic diém di truyén cia cac ching vi rat luu hanh [70].

Qua giam sat vi rut sai 6 thé xac dinh duoc 3 kiéu phan bb gen vi
rdt séi twong ng Voi cac tinh trang va mic do kiém soat bénh sai. O céc
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qudc gia ma bénh soéi van dang luu hanh, hau hét cac ca mac déu do mot
hoac mot vai kiéu gen luu hanh dia phuong. Trén cac ca mac xuat hién
nhiéu kiéugen luu hanh déng thoi. O céc qubc gia da loai trir bénh soi co
mot vai ca mac do mot sé kiéu gen khac nhau phan anh céc ngudn vi rit
xam nhap va khdng co su lay truyén bén vitng cua mot hoic nhiéu kiéu gen
dia phuong. Kiéu phan bd thir ba xuét hién & cac qudc gia hoic khu vuc da
kiém soat tét dugc bénh soi nhung co hién tuong ting sé dbi twong cam
nhiém do khong duy tri duoc ty ¢ tiém chung cao - viéc tai bung phéat bénh
sai thuong dan téi cac vu dich do mot kiéu gen vi rat véi cac chudi gen gan
nhu x4c dinh. O cac qudc gia gan dat dugc muc tiéu loai trir soi, bénh soi
c6 thé gay ra nhiing vu dich nho va vira ¢ kha niang thiét 1ap va duy tri cac
chudi lay truyén rong rai ra cac nuéc khac [69].

Su phéi hop gitta dich t& hoc phan tir va phan loai ca bénh chuan va
viéc bao cdo 1a bién phap nhay dé md ta duong lan truyén cua bénh soi.
Giam sat vi rut hoc dic biét c6 hiéu qua khi theo ddi duoc cac Kiéu gen cua
vi rat tai mot qudc gia hoic khu vuc cu thé trong mét thoi gian dai, vi
nhitng théng tin nay gitp ghi nhan va luu giit su gian doan trong lay truyén
bénh séi luu hanh dia phuwong. Bang ching su vang mat cua mot hoic
nhiéu kiéu gen luu hanh dia phuong 1a mot trong sé cac tiéu chi dé xac
nhan bénh s&i da duoc loai trir tai mot qubc gia hay khu vec ma cac kiéu
gen do6 da duoc khang dinh 13 ¢6 lién quan dén su lan truyén cua dich bénh
sai tai dia phuong [69].

S6 liéu giam sat vi rat cho thay cac chuong trinh tiém chung c6 thé
lam giam sb lugng duong lan truyén caa nhiéu chudi vi rat ddng thoi luu
hanh va tham chi cit dat su lan truyén caa bénh sai. Tuy nhién, vi rt van
tiép tuc xam nhap tir bén ngoai, va néu sé luong ca thé cam nhiém tiang 1én
thi c6 thé s& tao nén su lan truyén bén viing kiéu gen cua vi rat moi. Piéu
nay dan tdi viéc cac kiéu gen gay bénh lwu hanh tai dia phuong thay doi
nhanh chong [69][76][83].

Giam sat dich t& hoc phan tir cta vi rat soi khong phan biét duoc
gitta dap ung khang thé do vac xin tao ra va dap tng khang thé do nhiém
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soi tu nhién nhung c6 thé phan biét gitta nhidm séi tu nhién va phan ung
sau tiém chung. Vi vay c6 thé dugc dung 1am cin cir dé xac dinh cd can
thiét thuc hién cac bién phap phong chdng dich hay khéng. Ngoai ra, k§y
thuat sinh hoc phan tir c6 thé dung dé xac dinh ngudn bénh khi cé dich soi
bung phat trén dién rong, gilp cho cac nha quan ly, dich té va lam sang xay
dung duoc giai phap kiém soat bénh dich hiéu qua [69].

Theo két qua giam sat vi rat soi cia WHO, giai doan 2007 - 2009 tai
Chau Phi kiéu gen luu hanh cha yéu 1a B3, khu vuc Pong bia Trung Hai
kiéu gen chiém wu thé 1a D4, tai Chau Au phét hién céc kiéu gen B3, D4,
D8, D9, H1, tai khu vuc Pong Nam A cac kiéu gen D4, D5, D8 chiém wu
thé.

Dé thuc hién muc tiéu loai trir bénh soi, tat ca cac qubc gia ¢ khu
vuc Tay Théi Binh Duong (WPR) di trién khai giam sat ca bénh sai, hé
théng giam sat vi rat cling duoc thiét 1ap tai khu vuc. Mot s6 quéc gia (nhu
Uc) c6 md hinh kiéu gen vi rat twong ung Vi giai doan loai trir dich luu
hanh. Ttr 2007 - 2009 cé4c qudc gia & WPR di bao cao thong tin vé kiéu gen
tr 1127 ca bénh cho WHO. Trong d6 990 truong hop la gen H1, 820 trong
sb nay 1a b4o céo cua Trung Quéc. Do d6 gen H1 tiép tuc la ching ban dia
gay dich & Trung qudc [106]. Gen H1 caa Trung Qudc chia 1am 3 nhom 1
Hla, H1b va Hlc. Va tit ca cac gen hién tai déu 1a thanh vién cta nhom
Hla. Gen Hla ciling gay dich Iuu hanh tai Viét Nam va gay vu dich nam
2009. Ngoai vi rit ban dia & Trung Quéc, gen D4 va D9 ciing duoc phat
hién trén cac ca xam nhap nam 2009.M6t gen méi dugc goi la gen tam thoi
d11 dugc phét hién ndm 2009 trong cac vi rat xAm nhap vao Trung Quéc tir
Myanmar.

Tai cac nudc khac, gen H1, D9, G3 va D5 da luu hanh, gen D4, D5,
D8, D9, H1 va B3 duoc phat hién trén cac ca xam nhap. Gen D3 khdng
dugc phat hién & WPR hoic bat ky khu vuc nao ké tir gitta nhitng nam
2000. Trong giai doan 2007 - 2009, 13 (87%) trong s6 15 nudc thudc khu
vuc WPR (trir 20 qudc dao) di xac dinh cac kiéu gen vi rat sai [69].
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[ &3 [] pa [ ps [] po [ p11 [] G3 [ H1
Ban do0 1.1: Phan bo kiéu gen vi rut séi trén cac ca mac nim 2012 -
2014khu vec Tay Thai Binh Duong*
* Theo tai liéu cia Té chirc Y té thé gidi
1.3.2. Phan bé kiéu gen vi rut séi tai Viét Nam
Tir nam 2006 dén 2012 da c6 61 mau dich hau hong duge xac dinh

duong tinh véi vi rat séi, hau hét déu 1a kiéu gen H1. Vién Vé sinh dich t&
Trung wong da thong ké cac kiéu gen vi rit sai tir 2006 — 2012 nhu sau:

Bang 1.1: Phan bd kiéu gen vi rat séi tai Viét Nam, 2006 - 2012

Nam S6 mau dwong tinh Kiéu gen
2006 6 H1
2007 0 -
2008 17 H1
2009 25 H1
2010 11 H1
2011 2 H1
2012 0 -

Phan tich vé trinh tu nucleotidethi cac ching hoang dai lwu hanh ¢
Viét Nam chi khac nhau dudi 1,8%; Viét Nam va cac nudc ¢ ciing kiéu gen
thi sy khac nhau vé nucleotit 12 4 - 6% va néu khac kiéu gen thi 1a 6,1 -

10,9%. Cac chung séi luu hanh ¢ Viét Nam trude chién dich tiém soi mui 2
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& mién Bic va Tay Nguyén thudckiéu gen H2, mién Trung Viét Nam 1a kiéu
gen H1 [34].

1.4. Pic diém mién dich hoc bénh séi
1.4.1. Tinh khang nguyén caa vi rut séi

Vi r(t s6i chi ¢6 1 typ huyét thanh, nhung c6 8 nhém gen 16n kyhiéu
tr A, B, C, D, E, F, G, H va dugc chia thanh 23 kiéu gen[72][104]. M6t so
kiéu gen dang lwu hanh con mét sd hau nhu khong con hoat déng. S6 luong
kiéu gen c6 xu hudng ngay cang ting c6 thé do dot bién v & mat di truyén
cua cac ching hoang dai nhung van chua c6 ching minh day du.

% Khdng nguyén ngung két hong cau H (NKHC)
< Khang nguyén tan huyét F (KNTH)

KNTH c6 kha ning ly giai h ong cau, khang nguyén nay c6 cau tric
tuong (ng voi protein F1. Hoat tinh NKHC (H) va tan huyét (F) 1a hai yéu t6
quyét dinh tinh lay nhigm.
< Khang nguyén két hop bé thé (KHBT)

Khang nguyén KHBT Ia ciu tric chinh cua nucleocapsit, 1a dang
khang nguyén hoa tan, dé bi phan hay bai ether.
< Khang nguyén trung hoa

Hoat tinh trung hoa ndm ngay trén b é mat hat vi rat. Protein H dong
vai tro chinh trong sinh mién dich, tao khang thé wc ché ngung k ét hong
cau va khang thé trung hoa.

1.4.2. Mién dich d6i véi bénh séi
1.4.2.1. Tinh cam nhiém va dap wng mién dich ddi véi bénh soi

Tat ca nhimg nguoi chua bi mac bénh soi hodc chua dugc gay mién

dich day du bang vac xin séi déu c6 cam nhidm véi bénh sai. Bénh soi

nguy hiém nhat di vai tré nho. Bénh 1am suy yéu sirc dé khang cua co thé
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nén thuong kém theo céc bién chimg nhu phé quan phé viém, viém tai, tiéu
chay gay nén bai vi khuan gay bénh c6 diéu kién. Nhirng bénh nay khi mac
cuiing bénh soi thuong cé dién bién rat nang.

Mién dich ddi v6i bénh soi c6 thé thu duoc sau khi mic bénh tu
nhién hoic sau khi tiém chung. Tré nho thuong nhan duoc mién dich tu
me. Sau 6 thang mién dich giam dan, sau 9 thang lugng khang thé nhan
duogc tir me khong du dé bao vé tré nira. Khang thé me con ton tai o tré s&
ngin can dap tng mién dich cua tré néu duoc tiém vac xin.

Mién dich thu dugc do nhiém soi hoic do tiém chang vic xin soi déu
tdn tai sudt doi va duge cung cd khi tiép xtc véi vi rit.
1.4.2.2. Mién dich sau khi mac soi

Pap tng mién dich ciia nguoi nhiém d6i véi vi rat séi 1a yéu té cha
yéu dé chdng lai vi rat, giup ngudi bénh hdi phuc va tao ra mién dich bao
vé kéo dai. Pap tng mién dich som khong dic hiéu (bam sinh) xuat hién &
giai doan tién triéu ctia bénh bao gdm viéc kich hoat té bao NK va lam ting
san xuat interferon khang vi rat (IFN)-a. va (IFN)-y. Pap tng mién dich
bam sinh gitip khdng ché sy nhan 18n cua vi rit trude khi ¢6 dap tng mién
dich dic hieu [104].

Pap tng mién dich dic hiéu bao gdm khéang thé dac hiéu vai vi rat
va dap tng mién dich té bao. Khang thé khang vi rat soi dac hiéu dau tién
dugc sinh ra la dudi nhom IgM, sau d6 1a IgGlva IgG4. IgM duoc coi la
yéu té danh dau cho 1an nhiém vi rat ban dau va dap tng khang thé nay
khong xuat hién khi tai phoi nhiém véi vi rat séi hodc khi tiém vac xin liéu
thr 2. Khang thé IgA thuong xuat hién trong dich nhay. Loai khang thé
duogc sinh ra nhiéu nhat va nhanh nhét la khang thé khang nucleoprotein
(N). Thiéu khang thé khang N la chi s6 chinh xac nhat cho thy co thé

khéng c6 dap tng mién dich véi vi rat soi. Mic di khong nhiéu, nhung
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khang thé khang protein H va F gp phan trung hoa vi rat va 1a yéu té thé
hién kha nang bao vé chdng lai vi rat séi. Ai luc 1a dic diém quan trong thé
hién hé théng mién dich hoan chinh va truong thanh, lién quan dén viéc
khang thé c6 thé gan voi khang nguyén cua vi rat sai chat nhu thé ndo. Su
hinh thanh dap tng khang thé co &i luc cao la rat can thiét dé tao thanh dap
tng mién dich bao vé chdng lai vi rat soi. Ai luc khang thé ddi vai vi rat
sai ¢ tré duoc tiém vac xin IGc 6 - 9 thang tudi thudng thap hon o tré duoc
tiém vac xin lic 12 thang tudi[104].

Pap tng mién dich té bao d6i véi vi rit soi la hét sic quan trong &
nhitng tré ma bam sinh khong tao duoc khang thé dé bao vé khoi bénh sai,
nhitng tré bi suy giam nang chiic nang lympho T thuong mac bénh rat nang
hoac tr vong. Khi co thé nhiém vi rdt soi, té bao lympho T CD4+ dugc
kich hoat dé dap ung va tiét ra cac cytokine c6 tac dung tao nén dap tng
mién dich dich thé va té bao. Theo d6 lugng IFN-yting nhanh vao giai doan
cap tinh, rdi giam dan va tiép theo 1a cac interleukin IL-4 va IL-10 ting
trong giai doan hoi phuc. Pap ung mién dich cha yéu ban dau dang 1 (IFN-
v) 1a can thiét dé 1am giam luong vi rat, con dap tng mién dich vé sau dang
2 (IL-4) 1am tang sinh khang thé khang vi rut soi [104].

Khang thé bao vé duoc tao ra sau khi nhiém vi rat soi hoang dai
duoc coi 12 ton tai vinh vién. Nghién cau quan st cua Peter Panum vé vu
dich soi tai dao Faroe nim 1846 cho thay nhidm vi rat soi hoang dai tao
duge dap ung mién dich kéo dai. Nhitng nguoi 16n da ting bi mac sai khi
con nho thi dén 65 nam sau van khéng bi bénh sai du ¢6 phoi nhiém. Co
ché duy tri mién dich bao vé chéng lai vi rit s¢i van chua dugc tim hiéu
mot cach day di, nhung nguyén tac chung cia qua trinh nay la do tri nhé
mién dich duoc hinh thanh va duy tri. Khéng c6 bang chang vé viéc can

phai tai phoi nhiém dé duy tri mién dich lau dai, mic du cac nghién ctu ¢
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Senegal cho thay xét nghiém thy luong mién dich ting 1én c6 thé do phoi
nhiém thuong xuyén vai vi rit tai viing c6 bénh soi luu hanh. Tri nhd mién
dich véi vi rit sai c6 tac dung ddi véi ca viéc lién tuc tao ra khang thé dic
hiéu voi bénh séi cling nhu tao su luu hanh thudng xuyén cua cac té bao
lympho T CD4+ va CD8+ dic hiéu véi vi rit séi. Mic du lwong khang thé
khang vi rat soi giam dan theo thoi gian, nhung diéu quan trong la kha
nang tao ra dap tng mién dich dich thé va té bao thar phat dat téi ngudng
mét cach nhanh chong dé bao vé co thé khi nhidm vi rat [104].

Khi nhiém vi rit séi thi c6 mot nghich 1y 1a dap tng mién dich voi
bénh soi tang 1én nhung dap tng mién dich cia co thé ddi véi céc khang
nguyén khac (khdng phai vi rat séi) lai giam di, tinh trang nay duy tri trong
vong vai tuan dén vai thang sau thoi ky mac bénh cap tinh. Tinh trang suy
giam dap tng mién dich nay khién co thé tang tinh cam nhiém va dé bi
nhiém vi khuan hoc vi rat thir phat gay bénh tiéu chay hoac viém phéi lam
cho bénh soi nang thém. Sau khi nhiém vi rat soi, dap tng mién dich tri
hodn tang cudng dbi véi cac khang nguyén nhac lai, nhu tuberculin ciing bi
ngin can, dap ung khang thé dich thé va té bao doi véi nhiing khang
nguyén méi ciing bi suy yéu. Su tai kich hoat cua bénh lao va thuyén giam
cac bénh tu mién sau khi nhiém vi rit soi duoc coi la do hién twong giam
dap ang mién dich nay.

Tiém chang cho tré trugc hoic vao luc 6 thang tudi thuang khong co
hiéu qua do hé mién dich chua 6n dinh va do van con tén tai khang thé cua
me trong co thé tré. Tré em sinh ra tir nguoi me da duoc gay mién dich
bang vic xin thi ciing c6 khang thé thu dong ciia me truyén cho nhung chi
& muac do thap va van con cam nhiém véi bénh séi, vi vay nhitng tré nay

can duoc gay mién dich sém hon [18].
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1.4.2.3. Mién dich sau tiém vac xin soi

Vic xin sai tao ra ca dap tng mién dich té bao va dap tng mién dich
dich thé, twong ty nhu khi nhidm vi rat séi ty nhién, mic du ham luong
khang thé thuong thap hon va thoi gian ton tai ngan hon. Pau tién khang
thé xuat hién trong vong tir 12 dén 15 ngay sau khi tiém vic xin va dat muc
cao nhat tir ngay thir 21 dén 28 [104]. Sau khi tiém vac xin, khang thé IgM
dic hiéu véi sai tam thoi xuat hién trong mau va khang thé 1gA xuat hién &
dich nhay; khang thé 1gG duy tri trong mau trong nhiéu nam. Tiém vac xin
cling tao ra cac té bao lympho T CD4+ va CD8+ dac hiéu véi vi rit soi
[103][104]. Ty Ié tré c6 dap ung mién dich ¢ ndng do bao vé sau khi tiém
vic xin soi phu thude vao lugng khang thé e ché nhan tir me va su trudng
thanh caa hé mién dich, ciing nhu lidu luong va chung loai vi rat vic xin.

Nhiéu nghién ctu trén toan thé giéi da cho thay ty Ié tré dugc tiém chiang
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lic 8 - 9 thang tudi c6 dap tng khang thé sau 1 lidu vac xin 1a 89,6% (82 -
95%). Tiém ching khi tré tir 9 - 10 thang tudi thi 92,2% (84 - 96%) tré
duoc tiém c6 dap tng mién dich. Gay mién dich cho tré vao lic 11-12
thang tudi thi ty 1é chuyén d6i huyét thanh 12 99% (93 - 100%) [104]. Tré
so sinh sinh ra tir nhitng ngudi me da duoc tiém véc xin ¢6 nong do khang
thé trung binh dwgc nhan tir me thip hon so voi ndng d6 khang thé trung
binh cua nhiing tré duoc sinh ra tr ngudi me bi nhiém séi ty nhién
[103][104]. Pai khi, viéc nhiém mot luong 16n vi rit séi vuot qua kha ning

bao vé ciia mién dich nhan duoc tir me c6 thé khién tré mac bénh [103].
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Khéang thé doi voi protein H va protein F gop phan lam trung hoa vi
rdt soi va co hiéu qua bao vé cao nhat. Sy hién dién cua khang thé trung
hoa duoc coi 1a tao hiéu qua bao vé dang tin cay nhat (mirc do bao vé > 120
mlU/ml) dua trén két qua thir nghiém trung hoa. Tuy nhién nhiéu phong thi
nghiém danh gia tinh sinh mién dich dya vao két qua xét nghiém ELISA
[103].

Ciing giong nhu khi nhidm vi rut séi hoang dai, vi rit vic xin ciing

c6 tac dung vira kich thich vira tc ché hiéu qua cua dap tng mién dich qua
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trung gian té bao. Tuy nhién, su tc ché nay chi ton tai vai tuan va khong
gay ra hau qua gi [103].

Cac nghién cau cho thay nhitng tré khong co dap tng mién dich sau
lan tiém chung dau tién hau hét (97%) c6 dap tng mién dich & lan tiém
chang thir 2. O nhitng ngudi da ton tai sin mac khang thé cao thi khi tiém
vac xin nhéc lai vi rat vac xin c6 thé khong nhan 1én du nhiéu dé lam ting
ham luong khang thé. Mic du lwgng khang thé tao ra sau khi tiém chung
giam dan theo thoi gian, va c6 thé tgi mac khdng phat hién duoc, nhung tri
nhd mién dich van ton tai, va khi tai phoi nhidém véi vi rat soi thi hau hét
nhimg nguoi di dwoc tiém vic xin déu tao dwgc mién dich bao vé
[103][104].

Co s& mién dich hoc cua viéc tiém chiang vac xin soi mii 2 1a dé tao
mién dich cho nhitng tré khong c6 dap tng mién dich ¢ mii tiém dau tién,
va ciing dé gay mién dich cho nhiing tré chua tirng tiém chang [104].

Hiéu lwc caa vic xin va thoi gian bao vé:

Tac dong mang tinh todn cau cuaa tiém chang vac xin soi da chang
minh cho hiéu qua cua vac xin séi. Sau khi tiém chung, khang thé trung
hoa vi rt soi ton tai trong thoi gian dai va tac dung bao vé lau dai dbi voi
bénh soéi da duoc ching minh qua nhiéu nghién ctu. Tuy nhién khdng c6
bang ching rd rang vé viéc néu chi tiém 1 liéu vac xin ma khong tai phoi
nhidm tu nhién véi vi rat séi thi mién dich c6 ton tai 1au dai hay khong.
Nhiéu nghién cau vé cac vu dich soi trong trudng hoc, cac quéc gia hoac
nhitng qudc dao cd 1ap bi tai bung phat dich da cho thay su suy giam mién
dich khéng phai 1a yéu té nguy co gay dich [103]. Mic du nong do khang
thé tao ra nho tiém vac xin giam dan theo thoi gian, nhung nho ¢6 tri nho
mién dich nén khi phoi nhidém véi vi rat sai thi hau hét nhilng nguoi da

duoc tiém vac xin déu ¢ dap tng mién dich bao vé [103].
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Pap &ng mién dich khi tiém chiing vic xin séi ¢d thé bi anh hwéng béi
nhitng yéu té cha yéu sau:
% Su triong thanh cuia hé mién dich

Nhitng tré nho 6 thang tudi hodc it hon khong c6 dap ung khang thé
trung hoa & murc cao khi dugc tiém vac xin séi song giam doc lec du khong
c6 khang thé tir me truyén sang. Dap ung khang thé 1gG cua tré so sinh
thap hon & nguoi 16n va i luc khang thé kém, didu nay c6 thé do tuong tac
yéu gitra té bao lympho T va té bao boc 16 khang nguyén [104].
< Lira tugi tiém chaing

Tudi cua tré lac duoc tiém chung déng vai trd quan trong trong Vviéc
tao dap wng mién dich sau khi tiém vic xin soi, tré Ion co6 dap tng mién
dich tét hon tré nho. Xac dinh lta tudi tiém chung phl hop nhat can dua
vao ty 1& chuyén dbi huyét thanh theo tudi sau khi tiém chang va tudi
nhiém séi trung binh. O nhitng viing c6 vi rit soi lan truyén ¢ mac cao thi
ltra tudi mac bénh trung binh thudng thap va chién luoc tiém chung tot nhat
| tiém cho tré sém nhat c6 thé (thuong vao lGc 9 thang tudi). Nguoc lai, &
nhitng noi ma sy lan truyén caa vi rt soi & mac thap thi cé thé tiém chuang
thuong xuyén khi tré duoc 12 thang tudi hoic muon hon. Pap tng khang
thé vai vi rat soi ting dan theo tudi téi khi tré dugc khoang 15 thang tudi,
lién quan dén su ton tai caa khang thé e ché tir me va sy kém trudng thanh
cua hé mién dich. Laa tudi khuyén cdo tiém chung cho tré dugc xem xét
trén co s can nhic gitta nguy co liéu vic xin dau tién khéng tao dugc dap
trng mién dich khi tré con nho véi nguy co tré mac bénh soi trude tudi tiém
vac xin [104].
< Khang thé thu déng nhdn tir me

Tré nho duoc bao vé trong vai thang dau doi bang khang thé IgG

nhan dugc tir me. Khang thé nay dugc truyén tir me sang con qua nhau thai
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tir khi thai nhi duoc 28 tuan tudi cho téi khi tré ra doi. 3 yéu té anh huong
t6i lwong khang thé va thai gian bao vé cho tré 1a luong khang thé caa me,
kha nang truyén khang thé qua nhau thai va toc d6 di hda cua co thé tré
[104]. Néi chung, da sd tré tir 6 dén 9 thang tudi khdng con khang thé thu
d6ng nhan duogc tir me. Thoi gian dé luong khang thé giam di 1 nira dao
dong trong khoang tir 40 - 61 ngay. Luong khang thé cua nguoi me duoc
tiém vic xin thip hon so v6i khang thé cia ngudi me bi mac soi tu nhién
va con ho ciing cam nhidm véi bénh soi o lta tudi nho hon. Ham luong
khang thé thap ¢ nhiing nguoi duoc tiém vac xin khdng chi do viéc tiém
chung, ma con do thanh céng cua chuong trinh tiém ching da lam giam su
lan truyén cua vi rat va vi thé 1am giam kich thich tao dap tng mién dich
khi phoi nhiém vaéi vi rit hoang dai [104].

Viéc truyén khéang thé tir me sang con qua nhau thai bi suy giam &
nguoi nhiém HIV va sét rét. Tuy nhién lugng khang thé thap nhan duoc tir
me & tré sinh ra tir nguoi me nhidm HIV lai khién tré co dap wng mién dich

t6t hon khi duoc tiém chang ldc 6 thang tudi [104].
1.5. Phong bénh séi bang vic xin
1.5.1. C4c loai vic xin séi

Hién nay trén thé gigi co nhiéu loai vac xin séi khac nhau, cd thé la
vac xin don gia, hoac vac xin phdi hop c6 chira thanh phan khang nguyén
soi va cac khang nguyén khac nhu rubella, quai bi, thuy dau. Khi st dung
vac xin phdi hop soi - rubella (MR), sai - quai bi - rubella (MMR) hoic soi
- quai bi - rubella - thuy dau (MMRYV) thi dap @ng mién dich dbi voi mdi
thanh phan khang nguyén ciing nhu tic dung khéng mong muén déi Véi

mdi khang nguyén ciing khong thay doi.
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Hau hét cac vic xin sai sdng giam doc luc dugc san xuat tir chang vi
rat sé6i Edmonston do Enders va Reebles phéan 1ap tir nam 1954. Nhirng
chang vac xin soéi dugc biét dén nhiéu nhat c6 ngudn gdoc tir chung
Edmonston bao gém Schwarz, Edmonston - Zagreb, AIK-C va Moraten, tat
ca cac ching nay déu da duoc sir dung tir nhitng nim 1960. Giita cac vac
xin nay khong cé su khac biét dang ké vé mat 1am sang vé hiéu qua va su
cb bat lgi sau tiém chung [103]. Vic xin soi ¢6 tac dung bao vé cao ngang
nhau d6i véi cac typ vi rit soi khac nhau. Vic xin soi ¢ thé chira sorbitol
hoic gelatin dé 1am chat 6n dinh, va khang sinh neomycin, nhung khong
chtra thimerosal. Truéc khi sir dung phai hoan nguyén vic xin bang dung
moi vO khuan [104]. M&i liéu vac xin sai 0,5ml chira it nhat 1000 don vi
gay nhiém vi rat cia chung vac xin soi, d6i véi vac xin phoi hop c6 chaa
thanh phan séi cling nhu vay.

Nhin chung, cac loai vic xin soi séng giam doc luc hién nay déu co
hiéu qua tao mi&n dich bao vé. O tré 9 thang tudi, ty 1é dap ang mién dich
d6i véi cac chung vi rat vac xin khac nhau khdng c6 su khac biét dang ké.
Tuy nhién ¢ tré 6 thang tudi thi ty 18 dap wng mién dich d6i véi vac xin soi
chang Edmonston-Zagreb cao hon so véi vac xin chung Schwarz [104].

Cac vac xin soi hién nay trén thé gioi déu an toan, hiéu qua va co thé
st dung thay thé cho nhau trong chuong trinh tiém chung. Chua ghi nhan
su lay truyén vi r(t vac xin tir nguoi sang ngui.

Hién nay nhiéu vac xin soi don gia (soi don) hodc vac xin phoi hop
c6 chira thanh phan sai caa nhiéu nha san xuat khac nhau da duoc To chic
Y té thé gii tién tham dinh dé cung cap qua UN cho cac quéc gia st dung

trong tiém chung.
1.5.2. Tinh hinh si dung vic xin trén thé gi¢i va tai Viét Nam

1.5.2.1. Tinh hinh sir dung Vac Xin soi trén thé gioi
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Vic xin séi 1a mot thanh cdng 16n gop phan kiém soat va giam géng
nang tir vong, bénh tat do soi gay ra trén toan cau. Vi rut soéi chi tao 1 typ
huyét thanh duy nhat vi vay séi hoan toan cé thé phong ngira hiéu qua trén
toan cau néu tat ca tré nho duoc tiém chung day du va dung lich. Tuy
nhién, thé gioi ciing da phai trai qua nhiéu lan thay d6i chién lugc: ddi
tuong tiém ching, do tudi tiém chang, s6 mii tiém...dé cho phi hop V6i
mdi quéc gia, mdi khu vuc, giai doan va thoi diém.

Tai MYy, vac xin sdi ban dau duoc sir dung & tré 9 thang tudi vi ho
nhan thay bénh nay pho bién va cé bién chiang nhiéu ¢ tré dudi 1 tudi. Vao
nam 1965, dich bing phat & nhom tuéi di hoc, chtng té viéc tiém chung
cho chi tré nho dudi 9 thang tudi 1a khong du dé ngan chan sy lan truyén
cua séi. Do d6 tudi tiém chung duoc nang 1én dén 12 thang tudi. Nam
1976, c6 thém cac nghién ciru cho thay hiéu qua phong bénh cao hon nita
khi tiém phong cho tré 15 thang tudi so voi 12 thang hoac 12-14 thang tudi.
Tudi tiém phong cho tré em & My mot 1an nita ting 1én 15 thang. Tuy
nhién, do tudi nay 1a khéng phl hop ddi véi nhiéu nudc dang phat trién
khac, noi nguy co mac bénh sai va cac bién chiing cua bénh cao ¢ tré mam
non. Tai cac qudc gia nay, tudi khuyén céo tiém chung phong bénh soi
thuong la 9 thang [30][101].Mac di tré duoc tiém chang day du, dich van
xay ra & Texas. Nghién cuu cua Gustafson Tracy L. cung cong su thuc hién
nam 1987 [55] cho thay ty I& chuyén doi huyét thanh cao hon ¢ nhém duoc
nhan 2 lidu vac xin so véi nhém nhan 1 lidu vic xin. Nhu vay viéc thuc
hién tiém bo sung vac xin liéu 2 cho tré 1a can thiét dé dam bao khong bo
s6t nhitng trudng hop khong c6 dap ung vaéi liéu 1.

M6 hinh gidm sét soi cling dugc thuc hién tir sém dé theo doi dién
bién cua dich qua cac nim. O Anh va x& Wale nim 1994 Ramsay. M va

Gay. N da thyc hién mot nghién ctru phan tich du doan mét vu dich soi sé
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Xay ra vao nam 1995 véi uéc tinh 100.000 - 200.000 ca méc. Do tudi mic
cao nhat 14 trén 10 tudi, udc tinh chiém trén mot nira tong sé méc, va 30 -
40 truong hop tir vong [81]. Dy doan nay duoc dya trén bang chiing dich té
hoc tir nhiéu ngudn. Hon ba phéan tu cac truong hop mac soi  dugc Xac
nhan xay ra & tré em d6 tudi di hoc. Tir d6 ho dua ra chién lugc tiém phong
cho tit ca tré em trong do tudi di hoc véi du kién s& ngian chin dudng
truyén bénh va ngin ngira mot sé dang ké ty 1é mac bénh va tir vong.

Nho hon 1,1 ty lidu vic xin da dugc chuyén giao cho cac nudc trong
cac chién dich, hon 150 qudc gia da thyc hién tiém chung bd sung vac xin
sai lidu 2 [87] ma tir ndm 2000 dén nam 2011 sb truong hop tir vong do soi
trén toan thé gisi da giam 71% (tir 548.000 xubng con 158.000).

MJi khu vuc trén toan thé giéi déu da dat dugc nhiing két qua nhat
dinh. Chau My gom 35 qudc gia da dat dugc muc tiéu loai trir soi tir nhiing
nam 2002. Sudt 12 nam 2000 - 2011 chau My ludn duy tri duoc ty Ié mac
so1 dudi 5 ¢a/1.000.000 dan nho nhitng hanh dong tich cuc trong viéc bao
phu VAc Xin s&i cho toan bo tré nho trong khu vuc.

Khu vuc Ty Thai Binh Duong gom nhiéu nudc chau A trong dé c6
Viét Nam va cac nudc nhu Trung Quéc, Lao, Malaysia, Héng Kong,
Philippines, Singapore, Australia, Nhat Ban... Bang nhiing nd luc to 16n
cua 32 quéc gia trong khu vuc trong cong tac tiém ching da giam duoc
86% s6 ca mic nam 2011 so v&i nam 2008 tir 145.935 ca xubng con 21.054
ca, ty 1é mac tir 81.6/1.000.000 dan xudng 11.6/1.000.000 dan [101].

Khu vuc Bong Nam A ¢6 d6 bao phu vic xin liéu 1 nhin chung thap
hon so véi cac khu vuc khac: nim 2000 1a 62%, ndm 2011 1a 79%. Noi
com véi ty 1é mac soi cao nhat trong khu vuc 1a An Do, cling 1a mot trong

hai qudc gia c6 d6 bao pha vac xin thdp nhat: An Do 74%, Pong Timor



36

62%. Tuy nhién tir 2000 - 2010, khu vuc di giam duoc 78% ty I¢ tir vong
do soi[101].

53 nudce thanh vién caa khu vuc Chau Au déu di thuc hién chuong
trinh bao phu 2 liéu vic xin soi két hop rubella cho tré va da kiém soéat tot
dich cho t&i naim 2012. Tuy nhién nhimg niam gan day dich van xay ra ¢
mot s nudc nhu Phap, Bulgaria, Ucraina lién quan t6i nhitng cong dong
dan toc thiéu s6, nguoi di cw, nhom ton gido...

O khu vyc chau Phi,nho viéc thuc hién céac chién lugc kiém soét, ty
Ié mac va tir vong do soi trong giai doan 2000-2008 di giam dang ké. Do
bao phu vic xin caa khu vuc ting tir 54% nam 2001 1én 73% nam 2008
[46]. S trudng hop tir vong do soi giam 92% [46]. Pén nam 2012 trén toan
thé gidi c6 183 nudc da loai trir dugc soi [87].
1.5.2.2. Tinh hinh sir dung vac xin soi tai Viét Nam

Chuong trinh tiém chung mé rong do Bd Y té thuc hién véi sy hd tro
cua T6 chic Y té Thé gisi (WHO) va Quy Nhi déng Lién hop qubc
(UNICEF) bat dau trién khai nim 1981. Bang viéc dua vic xin soi vao
chuong trinh tiém chung mé rong qudc gia tir nam 1985, nudc ta da kiém
soat tot dich soi dan theo cac nam.

Luc dau lich tiém vac xin soi 1a tiém 1 mdi lac tré duoc 9 thang tudi.
D6 bao phu vic xin dat 88% nim 1990, va duy tri & mac 93%-97% trong
giai doan 1993 - 2006 [29]. Theo d6 sb truong hop mac soi ciing giam rd
rét tir nam 1990. Hudng dan tiém lidu 2 vac xin soi bit dau nim 2006 cho
d6 tudi 6 - 7, 1a d6 tudi tré chuan bi nhap hoc dé dam bao tré duoc bao vé
tt hon.

Tt nam 1993 t6i 2000, ¢6 bao pha vac xin soi trén toan qubc da dat
ty 1& trén 93%, gan véi ngudng khuyén cdo dé duy tri kiém soét bén viing

sai 1a 95% nhung thuc té ¢t 7 - 8 nam nudc ta lai xay ra mot vy dich 16n.
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Do d6 chién dich tiém b sung lidu 2 vic xin sai cho nhiing tré tir 9 thang
t6i 9 tudi duoc thuc hiénnam 2002 & khu vuc mién Béc vao thoi diém gita
thang 3 va thang 4 [88]. Chién dich tai khu vuc phia Nam dién ra sau d6 1
nam. Nho d6 dich soi da bi khdng ché cé hiéu qua trong nim 2004.

Tuy nhién dén nim 2005, 2006, dich sai tan phat van xay ra tai mot
sb tinh mién nai phia Bic. Tai Dién Bién 71% s6 ca mac 1a tré dudi 10 tudi.
Két qua nay cho thay hoat dong tiém chung mé rong & DBién Bién chua dat
hiéu qua. Do d6 chién dich tiém bo sung liéu 2 can tap trung vao ddi tuong
tré dudi 10 tudi dé cang cb lai ty I¢ bao phu vac xin dat ngudng an toan
[58]. Thang 11 va thang 12 nam 2007, chién dich tiém chang bo sung lan 2
duoc thyc hién tai 17 tinh mién ndi phia Bic cho cac ddi tugng tir 6 tudi -
20 tuoi, trong d6 4 tinh nguy co cao nhat: Lai Chau, Pién Bién, Lao Cai,...
tiém cho ca nhom tré dudi 6 tuoi.

Nam 2008 - 2009 dich sai lai bung phat manh mé vai 325 ca duogc
chan doan xac dinh nim 2008 va 4188 ca nam 2009. Cac 1y do dwoc dua ra
bao gém do bao phu véc xin nim 2007 giam va sé ca thé nhay cam tich liy
trong quan thé dén luc d6 dat du 16n. Do 1a nhitng ngudi 16n sinh ra truéc
giai doan bat dau chuong trinh tiém ching mé rong, trude nam 1983.

Niam 2013 - 2014 bénh soi dd duoc ghi nhan trén toan qubc. Dé dap
tng chéng dich, Chuong trinh TCMR qudc gia d3 t6 chic cac chién dich
tiém vac xin soi tai cac tinh c6 6 dich tap trung trong suét cac thang 8, 9,
10, 11/2013. Thang 2/2014, Bo Y té ban hanh Ké hoach trién khai phong
chéng dich sai va tiém vét vac xin cho tat ca cac tré tir 9 thang dén 2 tudi
trong toan quéc [8] (rieng TP. HO Chi Minh tiém cho tré tir 9 thang dén 3
tudi). Tur thang 5/2014, 11 tinh nguy co cao bao gom Ha Noi, Hai Phong,
Thanh Hoéa, Bic Giang, Hai Duong, Hung Yén, Nghé An, Quang Ninh,
Vinh Phiic, TP. Ho6 Chi Minh, Binh Duong da trién khai tiém vac xin séi
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mién phi cho tré tir 2 dén 10 tudi [9]. Nho nhitng nd luc trén, sé mic soi
giam manh bat dau tir thang 6 nam 2014 va thap nhat vao thang 12/2014.
Tur thang 10/2014 dén thang 6/2015, chién dich tiém vic xin soi - rubella
trong TCMR duoc trién khai cho toan bo tré tir 1 - 14 tudi [10]. Tong sb
gan 20 triéu tré da duoc tiém chung. Tiép theo chién dich nay, gan 3 triéu
lidu vic xin MR duoc sir dung mién phi cho cac d6i tuong tir 16 - 17 tudi
trén toan qudc [11]. Sau d6, vac xin MR duoc bd sung vao chuong trinh
TCMR dé tiém cho tré 18 thang tudi nham bd sung thém vic xin rubella
vao TCMR va nhac lai 1 mii vac xin sai [11], véi s6 luong gan 3 triéu
lidu/nam.

Ngoai 2 loai vic xin soi va MR str dung trong TCMR néu trén, nguoi
dan con c6 thé str dung vac xin bang hinh thic ty nguyeén (tu tra tién) tai
cac co sO tiém chuang dich vy, bao gom vac xin sai Rouvax caa Sanofi, vac
Xin soi - quai bi - rubella MMR-II cia Merck&Co.Inc, Trivivac cua

Sevapharma a.s hoac Priorix caa GlaxoSmithKline Biological S.A.
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CHUONG 2
PHUONG PHAP NGHIEN CcUU

2.1Pic diém dich té hec, 1am sang bénh séi & mién Bic, nam 2013 -
2014

2.1.1. Poi twong nghién ciu

Bé&o c&o cac trudng hop mac, tir vong lién quan dén soi (theo mau
Phiéu diéu tra trudng hop nghi soi/rubella) dugc ghi nhan tai cacTrung tam
Y té du phong tinh khu vuc mién Bic, Vién Vé dich dich t& Trung wong,
Bénh vién Nhi Trung wong, Bénh vién Bénh Nhiét d6i Trung wong theo
hudng dan giam séat va phong chdng bénh sai/rubella caa Bo Y té [12] va
béo cao diéu tra theo mau Bénh an nghién ctu bénh soi caa Vién Vé sinh
dich té Trung uong.DPinh nghia ca bénh, tir vong d3 duoc cac don vi sir
dung nhu sau:
2.1.1.1. Binh nghia ca bénh mac soi:
a)Ca bénh giam sat nghi séi (ca 1am sang): la ca bénh cé céc triéu chirng
sau:

- Sot,

- Ban san (khdng phai ban xuat huyét hoac mun nudc),

- C6 it nhat mot trong cac triéu chang: ho hoic chay nude miii hoic
viém két mac (mat do) hodc néi hach (co, sau tai, dudi cham) hodc sung
dau khop
b) Ca bénh xac dinh mac sai: 1a ca soi duoc xac dinh bang xét nghiém
va/hoic ca xac dinh bang dich t& hoc

- Ca bénh séi xacdinh phong thi nghiém: 1a truong hop duoc chan
doan xac dinh mac soi bang 1 trong cac xét nghiém sau:

+ Xét nghiém ELISA c6 khang thé IgM dac hiéu khang vi rit soi.
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+ Xét nghiém PCR xac dinh duogc doan gen dac hiéu cua vi rat soi.

+ Phén lap duoc vi rit soi.

- Ca bénh séi xacdinh djch té hoc: treong hop nghi séi khong duoc
ldy mau nhung c6 lién quan dich t& véi truong hop soi dugc chan doan xac
dinh phong thi nghiém hoic trudng hop séi dugce chan doan xac dinh bang
dich té hoc (c6 tiép xuc hoic c6 kha ning tiép xUc tai cing mot khéng gian
va thoi gian, trong d6 khoang cach gitra ngay phat ban cuaa hai truong hop
tu 7 - 21 ngay).
2.1.1.2. Binh nghia truong hop ti vong co lién quan toi soi:

Céc trudng hop bénh nhan tir vong vi bat cir nguyén nhan cu thé nao
va duoc mot bénh vién tuyén trung wong chan doan xac dinh co lién quan
tGi mac soi.

2.1.2. Pia diém nghién ciu

- Céctinh khu vyc mién Bac gom 28 tinh thanh phé tir tinh Ha Tinh
tré ra: Ha Giang, Cao Bang, Bac Can, Dién Bién, Son La, Lang Son, Lao
Cai, Lai Chau, Thai Nguyén, Tuyén Quang, Yén Bai, Quang Ninh, Vinh
Phic, Pht Tho, Ha Noi, Bac Giang, Bac Ninh, Ninh Binh, Hoa Binh, Hai
Phong, Ha Nam, Nam Dinh, Hung Yén, Hai Duong, Thai Binh, Thanh
Hoda, Nghé An, Ha Tinh.

- Vién Vé sinh dich té Trung uong,

- Bénh vién Nhi Trung wong, Bénh vién Bénh Nhiét d6i Trung wong,
Bénh vién Bach Mai.

2.1.3. Thoi gian nghién ciru

Thai gian nghién ctu ca bénh: tir thang 1/2013 tai thang 12/2014.
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2.1.4. Thiét ké nghién ciu:nghién ctu md ta hoi ctu. Ching t6i hoi ctu
cac bao cdo giam séat va phuong phap thu thap thong tin vé cac ca bénh va

tr vong lién quan dén sai ctia cac tinh va bénh vién, vién.

2.1.5.C& mAu:tat ca cac truong hop méc, tr vong lién quan dén sai duogc

bao cao.
2.1.6. Chon miu:chontoan bo cac ca mic, tir vong duoc bao cao.
2.1.7. Bién sé nghién ciu

- Lra tuoi

- Gioi

- bia chi

- Triéu chirng 1am sang

- Tién str tiép xUc vai ca bénh
- Thoi gian nhap vién

- Noi diéu tri

- Tién sir tiém chung

- Két qua xét nghiém

- Nguyén nhan tr vong.
2.1.8. Ky thuat thu thap sé liéu

Hoi ctu céc ca bénh, tir vong lién quan dén séi tir thang 1 nam 2013
dén thang 12 nam 2014 duya trén b&o céo cua cac tinh, vién, bénh vién.
Chuing tdi xin md ta qua trinh thu thap s6 liéu cua céc don vi bdo cdo nhu
sau:
2.1.8.1. Qué trinh thu thap s6 liéu tai cac tinh:

- Cac truong hop méic duoc phét hién tai bénh vién, théng bao cho

Trung tdm Y té dy phong tinh va Vién Vé sinh dich t& Trung wong.
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- Cac Trung tdm Y té du phong ghi nhan truong hop mic, tién hanh
diéu tra dich t& theo mau Phiéu diéu tra truong hop nghi soi - rubella.

- TTYTDP tinh ldy mau huyét thanh 1am xét nghiém cho cac ddi
tugng nghi soi dé chan doan xac dinh bang xét nghiém ELISA xac dinh ca
bénh sai. Ly 1 mAu méu trong khoang ngay tht 4 - ngay 28 sau phat ban
dé 1am xét nghiém ELISA phét hién IgM.

K3 thuat 1ay mau: Dung bom kim tiém v6 trang st dung mot 1an loai
3 ml, 5 ml va kim canh budm dé lay mau.

Dung dng nghiém duong kinh 10 mm va Cryotype dung va luu mAu.

Tién hanh liy mau tinh mach cua cac d6i twong tai thuc dia, mdi doi
tuong lay 2ml (tré nho) hoac 5ml (tré 16n), cho vao ong nghiém khong c6
chat chéng dong roi dé nghiéng 6ng ¢ nhiét do thuong, noi thoang mat
khoang mot gio, khong di chuyén éng dé tranh hién tuong tan v& hong cau.
Sau d6 ly tam va chiét huyét thanh cho vao cryotype hoic ong nghiém vo
trung khac dé van chuyén vé Phong xét nghiém vi rat sai cua Vién Vé sinh
dich t& Trung wong.

- Sir dung “Phiéu tiém chung” va “So theo dbi tiém chang tré em”
cua cac dia phuong trén dé kiém chang tinh trang tiém chiang cua tré, tong
hop béo céo gui Vién Vé sinh dich té Trung wong.

- Phong van bo sung (qua dién thoai) néu c6 thdng tin con thiéu

- Phong van ngudi nha di véi cac ca tir vong lién quan téi soi.

- Sau khi hoan thanh céc phiéu diéu tra tai tinh, Trung tam YTDP
tinh chuyén phiéu cho Vién Vé sinh dich t& Trung uong.

- Vién Vé sinh dich t& Trung wong lam xét nghiém khang dinh két
qua bang k¥ thuat xét nghiém ELISA vai cac sinh pham Enzygnost Anti-
Measles-Virus/IgM (Siemens Healthcare GmbH, Germany) hoac Measles

virus IgM p-capture ELISA (IBL International GmbH, Germany) theo
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huéng dan caa nha san xuat (kj thudt va qui trinh xét nghiém chi tiét tai
Phy luc 1).

-Vién VSDT TW guri lai két qua cho Trung tdm Y té du phong, téng
hop céac truong hop méc theo béo céo cua Trung tam, tién hanh diéu tra cac
trudng hop tar vong tai bénh vién, ghi nhan va téng hop béao céo.
2.1.8.2. Qué trinh thu thap sé liéu ti vong:

- Céc truong hop tir vong nghi ngo lién quan dén soi dugc bénh vién
diéu tra theo mau Bénh &n nghién ciu bénh soi va théng bao két qua cho
Vién Vé sinh dich té Trung wong, Cuc Y té du phong.

- Vién Vé sinh dich t& Trung wong tong hop, bdo céo Cuc Y té du

phong.
2.1.9. Xir ly, phan tich sé liéu

- S6 lidu dugc xu Iy bang phuong phap théng ké y sinh hoc sir dung
phan mém Epi. Info 2000 va STATA. Céac chi sé thong ké bao gom sb
tuyét dbi ca bénh, tir vong; ty 1& phan traim (%) cac trudng hop mac, tir
vong; ty 1é mic thd (CDR) tinh trén 100.000 dan, ty I& chét/méc, st dung
c4c test thong ké dé so sanh su khac biét gitra cac nhom nghién cau.

- Str dung phan mém Arc GIS dé lap ban db dich t& hoc bénh sai.
2.1.10. Pao dirc trong nghién cau

Nghién ctru hdi ciu, st dung cac so liéu giam sat va bao céo cho B
Y té theo qui dinh nén khéng cé cac lo ngai vé van dé dao duc trong nghién
ctu y sinh hoc. Cac thong tin ca nhan duoc gitr bi mat va dugc mé hda khi
nhap sb liéu, do d6 khong thé két ndi két qua nghién ciru vai thong tin ca

nhan cua ting nguoi.
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2.2. Xac dinh dic diém dich t& hoc phan tir caa vi rat séi & mién Bic,

nam 2013 - 2014
2.2.1. Poi twong nghién ciu

Mau bénh pham duong hd hap va huyét thanh thu duoc tir cac trudng
hop sét phat banva bénh nhan tai cac tinh phia Bac. (Tiéu chudn chdn dodn
ca bénh theo myuc 2.1.1 néu trén)
2.2.2. Pia diém nghién ciru

- 28 tinh, thanh phé phia Béc tir Ha Tinh tré ra.

- Bénh vién Nhi Trung wong, Bénh vién Bach Mai.
2.2.3. Thoi gian nghién ciru

Thoi gian lay mau bénh pham: tir thang 01/2013 t&i thang 12/2014.
2.2.4. Thiét ké nghién ciru:Nghién ciru md ta cit ngang.
2.2.5. C& miu va chon mau

Chon toan bo mau bénh pham tir c4c bénh nhan dat tiéu chuan doi
tuong nghién cuu.
2.2.6. Bién sb nghién céu

- bia diém ldy mau

- Thoi gian

- Chung vi rat soi

- Kiéu gen vi rut soi

- Trinh ty chudi nucleotide caa chung vi rit soi

- Cay pha hé cua gen N, H vi rut sai
2.2.7. Ky thuat thu thap so liéu

2.2.7.1. Lay mau bénh pham:
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- Vién Vé sinh dich t& Trung wong cir can bo toi bénh vién tuyén
Trung wong ldy mau bénh pham duong hé hap (dich ngody hong, dich ty
hau, dich rira miii hoac dich noi khi quan).

- Trung tdm Y té du phong tinh thuc hién Idy mau bénh pham céc
truong hop sot phat ban tai bénh vién tinh. Sau d6 miu duogc chuyén vé
Vién Vé sinh dich té Trung uong.
2.2.7.2. Thoi diém lay mau:

- MAu bénh pham dudng hé hip duoc lay trong vong 5 ngay sau khi
phat ban, néu bénh nhan nang thoi diém lay c6 thé khi bénh nhan con phét
ban.

- Mau huyét thanh dugc lay trong vong28 ngay sau khi phat ban.
2.2.7.3. Qui trinh 1ay mau

a) Lay dich dudng ho hap phan 1ap vi rat soi

- Lay dich ngody hong: Bénh nhan ha miéng, c6 thé dung dé ludi dé
boc 16 18 ving hong. Dung tim bong vo trung miét manh khu vuc 2
Amidan va vach phia sau vom hau hong, tranh cham vao ludi dé lay dich.
Sau d6 cho tim bong vao tuyp dung san 3 ml mdi trudng van chuyén vi rat,
dé vao phich d4 va mang ngay vé phong thi nghiém.

- Lay dich rira miii: Dung dich ria thuong duoc sir dung 1a nuéc
mubi sinh Iy. Dung xi lanh v6 tring bom 1 - 1,5ml dung dich rira vao mdi
miii. Thu dich rira miii chay vao coc hoic dia petri. Lap lai qué trinh trén ca
2 mili cho dén khi dich rira miii thu dugc 1a tir 10 ¢én 15ml. Cho 1,5ml dich
rira mii trong tuyp c6 san 3ml moi trudng van chuyén.

-Lay dich ty hau: Néi dung cu ldy mau vai hé thong hat chan khong
hoic bom tiém. Pua catheter vio trong mili, Song song vom miéng tai diém

gitra khoang céch tir cinh mii toi dai tai. Hat chan khong, tir tir rat catheter
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ra, vira rat vira xoay. Sau khi ldy mau, hit rira catheter bing 3ml méi
truong van chuyén.

- Lay dich noi khi quan: Tam dirng may. Dung bom tiém chta 2 ml
nuéc mudi sinh Iy bom qua éng ndi khi quan. HGt ngay ra bang hé théng
hit chan khoéng.Cho 1,5 ml dich khi quan vao éng chaa sin 3 ml méi
treong van chuyén.

Mau sau khi lay duoc bao quan & 4°C va chuyén vé Vién Vé sinh
dich t& Trung wong. Sau d6 bao quan & -80°C cho dén khi 1am xét nghiém.

b) Lay mau huyét thanh:

Tién hanh liy mau tinh mach cua cac d6i twong tai thuc dia, mdi doi
tuong lay 2ml (tré nho) hodc 5ml (tré 16n). Sau d6 ly tdm va chiét huyét
thanh cho vao cryotube hoic 6ng nghiém vo trung khac dé van chuyén vé
Phong xét nghiém vi rat séi cua Vién Vé sinh dich té Trung uong.
2.2.7.4. Van chuyén, bao quan:

a) Mau bénh pham duong hd hap dugc bao quan trong méi trudng
van chuyén vi rat. Mi trudng van chuyén vi rat bao quan & 4°C hoic ngin
mét ta lanh. Mau tir TTYTDP tinh chuyén vé dugc bao quan bang da kho
(dm 70°C) hoic Ni to 1ong [7]. Mau lay tai bénh vién tuyén Trung wong
duoc van chuyén vé Vién Vé sinh dich t& Trung wong ngay trong ngay. Céc
mau nay duoc luu trir & nhiét 6 -70°C va -20°C cho dén khi xét nghiém.

b) Mau huyét thanh: Sau khi tach huyét thantmau duoc chuyén dé lam
xét nghiém cang sém cang tot. Mau huyét thanh c6 th & bao quan ¢ 4 - 8°C
khong qué 1 tuan, néu chua lam xét nghiém ngay nén bao quan -20°C, tranh

dong tan bang nhiéu lan.
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2.2.8. Ky thuat xét nghiém

Cac ky thuat chan doan phan 1ap vi rdt, sinh hoc phan tir duwoc Phong
xét nghiém vi rat soi - Vién Vé sinh dich t& Trung wong thuc hién theo
thuong qui caa To chic Y té thé gioi.
2.2.8.1. Phan lap vi rut:

-Sinh pham dung dé nudi cdy, phan Iap vi rat: Té bao Vero/SLAM
chi duoc cay truyén t6i 15 lan trong méi truong khdng co Geneticin tinh tir
khi 4y ra khoi nito 16ng va bo di sau 15 1an cdy truyén; Méi truong MEM
(Minimum Essential Growth Medium); Dulbescco’s Modified Eagle
Medium (DMEM); Khang sinh Penicillin va Streptomycin (Penicillin
10,000 don vi/ml va Streptomycin 10,000 pg/ml, GIBCO 15140-163);
Trypsin-Versen; Fetal Bovine Serum; Geneticin (G418), GIBCO 10131-
035, 50mg/ml.

-Mau dich hong duoc st dung dé phan lap vi rat trén dong té bao
Vero/SLAM. Theo ddi té bao trong vong 7 ngay dé theo dai hién tuong huy
hoai té bao (CPE).

- Xac dinh vi rut:

Sy nhan Ién cua vi rat duoc xac dinh bang ki thuat huynh quang gién
tiép. Quan sat dudi kinh hién vi huynh quang. Duéi diéu kién anh sang nay,
mau duong tinh s& nhin thay cac cham mau xanh huynh quang trong bao
tuong té bao.
2.2.8.2.Xac dinh kiéu gen cua vi rat soi:

-C4c mau phan 1ap duong tinh, mau dich hong dugc thu hdi va sir
dung dé tach chiét vat liéu di truyén ARN bang bo sinh pham QIlAamp
Viral RNA Mini Kit (QIAGEN Sciences, Germantown, MD, USA) theo

hudng dan cua nha san xuat.
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- Vat liéu di truyén ARN sau d6 dugc dung 1am khudn cho phan tng
RT-PCR véi viéc st dung bo kit QIAGEN OneStep RT-PCR va bo moi
dugc cung cap bai Trung tdm Kiém soat bénh tat Hoa Ky (CDC)
(MeV216: 5'-TGG AGC TAT GCC ATG GGA GT-3 'MeV214: 5'-TAA
CAATGA TGG AGG GTA GG-3)).

- Pé tang d§ nhay trong vi¢c phat hién vat liéu di truyén cua vi rut
soi trong huyét thanh, PCR vong 2 di dugc 4p dung st dung GoTaq®
Green Master Mix (Promega, WI, USA) va bo mdi bén trong do Vién Quéc
gia vé Bénh truyén nhiém Nhat Ban (NIID) cung cap (pPMVGTf2: 5 ' -
AGTA TTA GGG CA GAG ATG GT-3'; pMvGTr2: 5'-GAG GGT AGG
CFFATGTTG TT-3).

- Cac mau duong tinh sau khi kiém tra bang dién di thach agarose sé&
dugc tinh sach bang b sinh pham ExoSAP-IT (Affymetrix Inc., Santa
Clara, CA, USA).Céac san phém PCR sau khi tinh sach lam khudn mau cho
phan tmg cycle sequence st dung b sinh pham BigDye Terminator Cycle
Sequencing ReadyReaction Kit, phién ban 3.1 (Applied Biosystems, Foster
City, CA, USA). Céc trinh tu nucleotide duoc xac dinh bang giai trinh tu
gen ABI Prism 3130xI (Applied Biosystems).

-Kiéu gen cua vi rit séi duge xac dinh bang cach so séanh trinh tu
nucleotide gen N viing gen 450 nucleotide (N-450) dau -COOH cua chang
can xac dinh kiéu gen véi ching chuan dai dién cho cac kiéu gen caa WHO

trén trang web: http://www.who-measles.org/Public/Web_Front/main.php.

2.2.8.3. Giai trinh tu nucleotide vung gen H

Lya chon céac ching dai dién cho ting kiéu gen va ting phan nhém
dé giai trinh tu gen H theo phuong phap Sanger. Sinh pham va quy trinh
giai trinh tu turong tu nhu véi gen N. Bd mdi st dung cho ting viing gen H

duoc liét ké trong Bang 2.1.


http://www.who-measles.org/Public/Web_Front/main.php
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Bang 2.1: Trinh twméi sirdung cho phan ing RT-PCR va giai trinh twgen H

STT Tén moi Trinh ta méi (5°- 3°)
1 PNG MF7207 GCATCAAGCCCACCTGAAATTATCTCC
2 PNG MR9608 GCCGTGAGTTAGTGTCCCTTAAGCATTG
3 MF-2 GCCATTGCAGGCATTAGACT
4 MEFE-3 GTATCAACCCGCCAGAGAGA
5 MF4-2 GGGAATGTATGGGGGAACTT
6 MF5-2 CCTTTGTCACGGGGAAGAT
7 MF-6 AAAATTGCTTCGGGATTCG
8 MF-7 TGGATGGTGATGTCAAACTCA
9 MF-8 TCACTCACTCTGGGATGGTG
10 MF-9 CCCGTTATGGACTCGCTATC
11 MR-1 GTCCTCAGGCCCACTTCAT
12 MR-2 CCTGAGCAGTTTCCCTTTGA
13 MR-3 GCCACCATACAGTTGCTGAG
14 MR-4 TCCATTCGCAACTTGTCATC
15 MR-5 TCGGTATCCACTCCAATGTG
16 MR6-2 AGCATGTTCAACCCTGGAAG
17 MR-7 TATGCCTGATGTCTGGGTGA
18 MR-8 TGACATTCCCAACTTCCACA

(Ky thudt va qui trinh lay mau, xi Iy mau va xét nghiém dwoc trinh
bay chi tiét tai Phy luc 1)

2.2.9. Xir ly va phan tich so liéu

- Céc kiéu gen duoc xac dinh bang cach so sanh céc trinh tu

nucleotide ctua chung séi vai cac chung chuan dai dién cho cac kiéu gen
cua WHO [100].

- Céc ching dugc so sanh trinh tu bang phan mém Clustal Wtrong

g6i phan mém MEGA (v6.02). Sau d6 cdy pha hé duoc vé bang phuong

phap Maximum Likelihood véi do tin cay sau 1000 lan lip. Cay pha hé su

dung mé hinh Kimura-2. Pay 1a mé hinh phu hop nhét cho chi sé BIC thap
nhat (T) [79].
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- Do twong dong & muc dod nucleotide duoc tinh toan voi phuong

phap va mé hinh tuong tu nhu vé cay pha hé.
2.2.10. Pao dirc trong nghién cau

Viéc ldy mau bénh pham va thuc hién xét nghiém theo thuong qui
trong thuc hanh chan doan, diéu tri bénh tai bénh vién. Céac théng tin ca
nhan duoc ma hda, két qua nghién ctu khong thé két néi dugc véi thong tin
c4 nhan. Dé cuong nghién ctru duoc Hoi dong dao dic trong nghién ciu Y

sinh hoc cua Vién Vé sinh dich t& Trung uong phé duyét.

2.3. Xac dinh tinh trang mién dich véi bénh séi ciia tré em tir 9 tudi tré
xudng va phu nir tir 16 dén 39 tudi & Ha Noi, nim 2013, truéc thoi

diém xay ra dich séi
2.3.1. Poi twong nghién ciu

- MAu huyét thanh duoc bao quan tai ngan hang mau sinh hoc cua
Vién Vé sinh dich té Trung uong.

- Tiéu chuan lya chon: cdc mau huyét thanh luu trit cua cac bénh
nhan tré em tir 9 tudi tré xudng va phu nir tir 16 - 39 tudi khéng mic bénh
truyén nhidm tai hai bénh vién Saint Paul va Thanh Nhan. (Nhém tré tir 9
tudi tro xudng 1a nhém cd ty 1& mac soi cao trong cac vu dich va nhém phu
nir tir 16 - 39 tudi 1a nhém nir thudc lea tudi sinh dé, bao gom ca phu ni
sinh trudc va sau khi trién khai chuong trinh TCMR, duoc chon dé phan
tich trong nghién cuu nay).

Cac mau nay thuoc du an “Nang cao ning luc nghién cau mot s6
bénh truyén nhidm” cua Vién Vé sinh dich t& Trung wong két hop véi don
vi Nghién ctru 1am sang Oxford tién hanh, trong d6 ¢6 ndi dung xay dung
kho Iuu trit cac mau sinh hoc quéc gia dé co thé sir dung nham tra 15i cac

cau hoi nghién ctru trong tuong lai.
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2.3.2. Pia diém nghién ciu:Bénh vién Thanh Nhan va Bénh vién Saint
Paul, TP. Ha Nbi. (Hai bénh vién nay thu nhan cac bénh nhan cha yéu ti

Ha Noi va c6 thé c6 bénh nhan tir mét sé tinh 1an can).
2.3.3. Thoi gian nghién ciru
Thoi gian thu thap mau: tir thang 1 - thang 12/2013. Thoi gian nay
chua ghi nhan dich soi & Ha Noi.
2.3.4. Thiét ké nghién ciru:Nghién cu mé ta cat ngang hdi cau.
2.3.5. C& miu va chon miu

Toan bo cac mau huyét thanh tir hai dia diém nghién ctu, du tiéu
chuan,duoc luu trir trong kho luu trit cAc mau sinh hoc québc gia tai Vién

Vé sinh dich té Trung uong.
2.3.6. Bién s6 nghién ciru

- Tudi

- Gidi

-Khéng thé 1gG dac hiéu vai soi

- Trung binh nhan hiéu gia khang thé 19G véi soi

2.3.7. Ky thuat thu thap so liéu

Qui trinh lya chon mau tai cac dia diém nghién ctu dé luu trix da
dugc thuc hién nhu sau:

- Tai cac phong xét nghiém vi sinh ¢ dia diém nghién cau, sau khi
xét nghiém cac mau huyét thanh cua cac bénh nhan (trir nhitng bénh nhan
mac bénh truyén nhidm) phuc vu cho viéc chan doan, giit lai phan con du
(toi thiéu 0,2ml).

- Cac mau huyét thanh nay khong cé théng tin nhan dang, chi c6

thong tin vé tudi, gisi, ngay lay mau, noi 1ay mau.
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- Tai cac dja diém nghién ctu, mau dugc bao quan & nhiét do -25
dén -15 do C. Sau d6 hang thang duoc van chuyén dén Vién Vé sinh dich t&
Trung wong.

- Mau dugc bao quan tai kho luu mau cua Vién Vé sinh dich té
Trung wong & nhiét do -25 dén -15°C.

- Tai kho luvu miu, cadc miu duoc vao so, ghi ma vach theo cac Qui

trinh chuan.
2.3.8. Cac qui trinh xét nghiém

-K¥ thuat mién dich enzyme gian tiép duoc sir dung dé phat hién
khang thé IgG khang soi dic hidu.

-K¥ thuat nay dua trén nguyén ly: Khang nguyén vi rit séi dugc gan
vao tam nhya tuong tmg. Cac khang thé IgG dic hiéu khang vi rat soi c6
trong mau huyét thanh két hop v6i khang nguyén vi rat soi gan vao tim
tuong tmg. Cong hop gom khang 1gG ctia nguoi gin enzyme peroxidase s&
két hop voi khang thé IgG dic hiéu. Thanh phan enzyme trong cong hop
lam xtc tac cho dung dich chuyén sang mau xanh. Phan tmg dugc ding lai
khi dung dich ding phan Gng dugc thém vao va dung dich chuyén sang
mau vang.

- Chuan bi sinh pham:

+ Pé sinh pham va huyét thanh & nhiét d6 phong 18 - 25°C truéc khi
st dung.

+ Pha lodng mau: Truéc khichay xét nghiém, mau bénh phamduoc

pha lo&ngbang dung dich pha lodngvéi ti 1& 1+100.

Sau khi pha lodng va trudc khi tron mau vao khay vi giéng, mau

phai duoc tron déu dé thanh dung dich dong nhat.

+ Chuén bj céc thude thur:
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* P& tit ca thudc thir & nhiét d6 phong trudc khi tién hanh xét
nghiém.

* Huyét thanh chimg/huyét thanh chuin (sin sang st dung), khdng
dugc pha lodng thém nita. Khong pha lodng huyét thanh chimg/huyét thanh
chuan véi RF.

* Pha lodng dém rira dam dac (V1) 1:30 véi nuéc cit cho ra thé tich

cudi cling cua V2.

- Thyc hi¢n xét nghiém:

+ Budc 1: Pha lodng mau huyét thanh va mau noi kiém (IHC) theo
ty 16 1 + 100 (1000p! dung dich pha lodng + 10pl mau huyét thanh).(Mau
huyét thanh sau khi pha lodng c6 thé dé qua dém & 2 - 8°C). Tron déu va
& nhiét @6 phong 15 phut + 2 phit hodc & 2 - 8°C qua dém.

+ Budc 2: Cho mau vao cac giéng: Thém 100 pl mau pha lodng hoic
chat chung sin sang sir dung vao céac giéng thich hgp cua  thanh vi giéng.
Pé trong 1 giéng cho tham chiéu.

+ Budc 3: Dan bang dinh phu kin tim va chuyén ngay vao may u
nhiét. U tim & 37 + 1°C trong 60 * 2 pht.

+ Budc 4: Rira tAm 4 1an voi dung dich rira dd pha lodng. Ngay sau
khi hoan thanh rira tim lap tic chuyén sang budc tiép theo néu khong cac
giéng c6 thé bi kho.

+ Budc 5: Cho dung dich cong hop; Déan biang dinh pha kin tim va
chuyén ngay vao ta 4m; U tdm & 37 £ 1°C trong 30 + 2 phdt.

+ Budc 6: Rira tam nhu budc 4.

+ Budc 7: Cho co chat; Dan bang dinh phu kin tim; U tAm ¢ nhiét do
phong 18- 25°C trong 30 + 2 phit. (Cha y tranh anh sang)

+ Budc 8: Thém 100ul/gié ng dung dich ding phan tng
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+ Budc 9: Poc két qua biang may doc ELISA ¢ budc song kép
405nm va 620nm trong vong 1 gio.

(Ky thugt va qui trinh xét nghiém dwoc trinh bay chi tiét tai Phu luc
1)

- Sinh pham st dung 1a Virion/Serion Measles 1gG ELISA Test Kit
Puc) cd d6 nhay > 99% va do dic hiéu 93%. Nong d6 IgG duogc do bang
quang ké & budc song 405nm va dugc thé hién bang don vi qudc té
(mIU/ml).

Nong do khang thé 19gG néu > 275mIU/ml duoc coi la c6 hiéu qua
bao vé. Tir > 200mIU/ml dén < 275mIU/ml 1 gia tri trung gian va <

200mIU/ml la khong c6 hiéu qua bao vé.
2.3.9. Xir ly phan tich sé liéu

S6 lidu dugc tong hop trén Excel va sir dung phan mém R dé tinh ty
1, hiéu gia khang thé trung binh, st dung cac test thong ké dé so sanh véi

muc ¥ nghia 0,05.
2.3.10. Pao dirc trong nghién ctru

Viéc st dung cac mau huyét thanh luu nay duge su dong y caa Vién
truong Vién Vé sinh dich t& Trung wong. D& cuong nghién ctru dugc Hoi
ddng dao duc trong nghién ctu Y sinh hoc caa Vién Vé sinh dich té Trung
wong phé duyét cho phép sir dung cac mau nay trong nghién ciru. Vi cac sb
liéu nay déu khong co thong tin xac dinh ca nhan kém theo mau bénh pham
nén khong co lo ngai gi vé cac van dé lién quan dén dao dirc trong nghién

ctu y sinh hoc.
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CHUONG 3
KET QUA NGHIEN CUU

3.1. Pic diém dich t& hoc va 1am sang bénh séi tai mién Bic, nim 2013
- 2014

Trong vu dich soi nam 2013 - 2014 tai mién Bac Viét Nam da ghi
nhan 26.517 ca sot phat ban nghi soi, 14.519 ca bénh giam sat duoc diéu tra
(54,7%), trong d6 7.565 ca duogc ldy mau xét nghiém theo qui dinh
(52,1%). 9.584 ca soi xac dinh da dugc ghi nhan, trong d6 4.628 ca duogc
khang dinh bang xét nghiém (48,3%), 4.956 ca xac dinh bang lién quan
dich té hoc (51,7%).

3.1.1. Phan bd cac truong hop mic séi theo thoi gian
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Biéu @6 3.1: Phan bd cac truong hop mic séi theo thang, nim 2013 -
2014tai mién Bic Viét Nam (n = 9.584)
Céc truong hop mac soi xuat hién rai rac tai cac tinh mién ndi phia
Bac tir ddu nam 2013. Dich soi dugc ghi nhan tir thang 4/2013, sau d6 lang

xuéng dén thang 12/2013 va tang 1én tai nhiéu tinh mién Bac tir dau nim
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2014, dat dinh vao thang 4/2014 va giam dan tir thang 6/2014. Thang
12/2014 ghi nhan sb ca mic thap nhat.

3.1.2. Phan bd cac truong hop mac séi theo tinh
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Biéu d0 3.2: Phan bo s6 mic séi theo tinh nam 2013 - 2014 (n= 9.584)

Bénh soi da duoc ghi nhan tai 28/28 tinh, thanh phé phia Bac. Cac
trudng hop mac bénh chu yéu 14 rai rac. Tuy nhién tai mot s tinh ghi nhan
6 dich soi tap trung véi quy md nho va vira nhu Yén Bai, Lao Cai, Son La,
Tuyén Quang, Ha Giang. Tai Ha Noi khong xuat hién 6 dich sai tap trung
l6n nhung bénh xay ra trén dién rong. Nhirng tinh ¢ sé mac cao 1a Ha Noi
(4.226 ca, chiém 44,1% s mac toan mién Bac), Ha Giang (996 ca, chiém
10,4% s6 mac toan mién Bic), Lao Cai (653 ca, chiém 6,8% sé mac toan
mién BAc), Yén Bai (360 ca, chiém 3,8% s6 mac toan mién Bic), Son La
(356 ca, chiém 3,7% s6 mic toan mién BAic). Tai Thai Binh, Nam Dinh,
Béc Ninh, Hung Yén, Quang Ninh mdi tinh c6 hon 200 ca mac. Nhirng tinh
ghi nhan sé ca mic thap nhat 14 Bac Can (1 ca), Cao Bing (5 ca), Bic
Giang (34 ca).



57

T§ I mic sai100000 din
20

70

60

491
50

40

298
30

20

13.0 127 115 153 Y

10

0

B ok & o o & 7
&8 @9‘@ SR i‘a S *&\0@3&4" Ll vf\ NIt %ﬁ,ﬁeﬂo\iﬁ
B \"\‘ <& T E 5 rs‘-‘ 2 F B ]

& o & Faor g g ré:\ g & &
Tinh

Biéu d@d 3.3: Phan bd ty 1é mic s¢i1/100.000 dan theo tinh (n= 9.584)
Theo Biéu do trén, mac du c6 sé truong hop mic cao nhat trong sé
28 tinh mién Bac, nhung ty 16 mac/100.000 dan tai Ha Noi chi dung thir 3.
Ha Giang c6 ty 18 mac s¢i/100.000 dan cao nhét (63,1), tiép d6 1a Lao Cai
(49,1), Ha Noi (29,8) va Yén Bai (23) trong sé cac tinh mién Biéc trong vu
dich sai 2013 - 2014. Su khac biét vé ty 1é mac s6i/100.000 dan theo tinh,
thanh phd tai mién Bac c6 ¥ nghia thong ké véi p<0,001.

Ha Noi
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Bic Ninh

Thai Binh
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Ban d0 3.1: Phan b ca séi xac dinh tai mét sé tinh, khu vue dong
bang séng Hong, mién Bic Viét Nam, 2013 - 2014

Tai khu vuc dong bang sdng Hong, s6 mac cha yéu tap trung tai khu
vuc noi thanh nhu quan Déng ba, Hoang Mai, Hai Ba Trung, Thanh Xuan,
Tur Liém, Hoan Kiém, Cau Giay, Long Bién (Ha Nbi), thanh phd Bac Ninh
(tinh Bic Ninh), thanh phé Hai Duong (tinh Hai Duong), thanh phé Thai
Binh (tinh Thai Binh) va nhiing huyén c6 nhiéu khu céng nghiép nhu:
huyén Tir Son, huyén Qué V8, huyén Yén Phong (tinh Bic Ninh) (Ban do
3.1).

Tai cac tinh mién nui, cac ca mic chu yéu tap trung tai cac ban cua
doéng bao H’Moéng nhu ¢ huyén Bac Ha (Lao Cai); Muong La (Son La);
Quan Ba, Yén Minh, Xin Man (Ha Giang), Van Chan (Yén Béi) (Ban d6
3.2).
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Yén Bai

Son La

Chu thich
3 P 16-50 [ )

I 4-15 B 51-100
Ban d6 3.2: Phan bé ca séi xac dinh tai mdt sé tinh mién nui,mién Bac
Viét Nam, 2013 - 2014
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3.1.3. Phan bd cac truong hep mic séi theo ving sinh théi

T+ 1§ mic séi/100000 dén
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Biéu dd 3.4: Phan bd ty 1é mac s&i/100.000 dan theo viing sinh thai tai
mién Bic, nim 2013 - 2014 (n= 9.584)*
* Dan s¢ mién Bac tinh theo s6 lidu nam 2013 - 2014 cua Tong cuc Thong ké.

Theo phan viing sinh thai tai mién Bac Viét Nam, khu vyc c6 sé6 mac
cao nhat 1a vang Pong bang séng Hong, thap nhat 1a viing Bac Trung bo.
Ty 1& mac/100.000 dan tai cac ving nay ciing phan bd twong tu. Cu thé 1a
khu vuc Bong bang song Hong co ty Ié mac15,3/100.000 dan, ving Bac
Trung b 1a 2,1/100.000 dan. Su khac biét vé ty 1é mac si/100.000 dan tai
c4c vung sinh thai & mién Bic c6 y nghia théng ké voi p<0,001.

Trong khu vic mién Bic, vang Dong bang song Hong ciing chiém ty
1&é mac soi cao nhat (62,4%), thap nhat 1a viing Béac Trung bo (3,4%) (Bang
3.1).
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Bang 3.1: Phan bd ty 1é phan trim cac treong hep mic séi theo ving
sinh thai (n = 9.584)

Vung sinh thai S6 trwong hop mac soi Ty 1 (%)
Vung Tay Bac bo 661 6,9
Ving Dong Bic b 2.614 27,3
Ving Pong bang sdng Hong 5.980 62,4
Vung Bic Trung bo 329 3,4
Tong so 9.584

3.1.4. Phan bd cac treong hop mic séi theo tinh va théi gian

Théang 1 - 2013 )
Thang 4 - 2013

A u.. \.x\“ S o el i ,h'f“ 1iqr..: e
. ' - "

Théang 7 - 2013 Théng 12 - 2013
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Bin @6 3.3: Swr lan truyén dich séi theo thoi gian va theo tinh khu vuc
mién Bic, 2013 - 2014
Dich khai phét tir Lai Chau, mét tinh mién ndi thuoc ving Tay Bac
cua khu vuc mién Bic Viét Nam véi ca dau tién dugc ghi nhan ngay 29
thang 4 nam 2013. Tuy nhién, trong sudt 8 thang sau d6 dich sai chi khu tri
tai 4 tinh c6 ranh gidi véi Lai Chau: Ha Giang (360 ca), Lao Cai (294), Yén
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Bai (74) Lai Chau (66). Pén ngay 11/12/2013 ca bénh sai dau tién thuoc
ving Bong Bang séng Hong da dugc ghi nhan tai Ha Noi va chi hon mot
thang sau do6 (thang 2 nam 2014) dich séi da nhanh chéng lan ra toan bd
cac tinh thugc ving Tay Bic, Bong Bang sdng Hong va mot vai tinh thugc
ving Pong Bac bo (23/28 tinh). Nam (5) tinh chua ghi nhan dich soi tai
thoi diém thang 2 ndm 2014 hau hét tap trung tai cac tinh mién ndi thudc
ving Péng Bic bo nhu: Cao Bang, Bac Kan, Thai Nguyén, Lang Son va 1
tinh thuoc ving Bic Trung bo 1a Ha Tinh. Pén thang 3 nam 2014, 27/28
tinh da ghi nhan ca soi trong d6 25/28 tinh da ghi nhan dich sai, 3 tinh
khdng ghi nhan dich sai trong vu dich 2013 - 2014 1a Bic Kan, Cao Bing,
Lang Son (chi ghi nhan nhiing ca sai tan phat) déu thuoc ving Pong Bac
Bo. Tir thang 6 nam 2014 sb trudng hop mac ciling nhu sd tinh ¢6 ghi nhan
ca mac séi giam manh, chi con 14 tinh ghi nhan trong d6 nhirng tinh, thanh

phd mac nhiéu nhat 1a Ha Noi, Lao Cai, Ha Giang va Son La.

3.1.5. Phan bd s ca méc séi theo lia tudi

Ty & %

46

37.1

Duéiltudi 1-4tudi 5-9tudi 10- 14tudi 15- 19 tudi 20 - 24 tudi 25 - 29 tudi >= 30 tudi

Nhom tudi

Biéu dd 3.5: Phan bé ty 1é phan trim céc treong hop mic séi theo lia
tudi, nim 2013 - 2014 (n= 9.584)
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Biéu dd trén cho thay trong sé 9.584 trudng hop mac soi tai mién
Béc nam 2013 - 2014 thi tré dudi 1 tudi mac nhiéu nhat va cling chiém ty I¢
méc cao nhat (3.558 ca, chiém 37,1%), tiép theo 1a cAc nhém tudi 16n hon:
tré tir 1 - 4 tudi (2.404 ca, chiém 25,1% s6 mac), tré tir 5 - 9 tudi (935 ca,
chiém 9,8% sé mac), tré tir 10 - 14 tudi (536 ca, chiém 5,6% sd mac),
ngudi tir 15 - 19 tudi (443 ca, chiém 4,6% sé méc), thap nhat 14 nhém tir 20

- 24 tudi (398 ca, chiém 4,2% sb mac).
9 16 %

15,00

149 15,0
13,00 128
’ 10.8
11,00 9.4 03
9,00 74 ’
7,00
5,00 3,9
2,6
3,00 1.7 '
1,00 | -

1 thdang 2 thang 3 thang 4 thang 5 thang 6 thang 7 thang 8 thang 9 thang 10 thang11 thang
Thiang tudi
Biéu @6 3.6: Phan bd ty 1& mic séi theo thang tuoi & tré duéi 1 tudi(n=
3.558)

Vu dich soi 2013 - 2014 ghi nhan cac trudng hop mic ¢ moi lta
tudi. Trong do6 tap trung chu yéu la nhom tuéi dudi 9 thang tudi - lta tudi
chua dén tudi tiém chung. Trong s6 tré mac dudi 1 tudi cd 935 tré dudi 6
thang tudi (chiém 26,3% s6 mac & tré dudi 1 tudi), 1.538 tré tir 6 thang - 8
thang tudi (chiém 43,2%) va 1.085 tré tir 9 thang - 11 thang tudi (chiém
30,5%). S truong hop mac soi dudi 9 thang tudi chiém 25,8% tong s6 mac
va chiém 69,5% sd truong hop méac & tré dudi 1 tudi. Trong s6 tré dudi 1
tudi, ty 16 ca mac ¢ nam 1a 60,1%, nir 1a 39,9%. Tuy nhién su khéc biét nay
khong c6 y nghia thong ké véi p = 0,06,
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Biéu d6 3.7: Ty 1é mic s¢i/100.000 dan theo nhém tudi, nim 2013 -
2014 (n=9.584)

Ty 18 mac/100.000 dan theo nhém tudi & tré dudi 1 tudi 1a cao nhat
(411,2/100.000 tré), tiép theo la nhom tir 1 - 4 tudi co ty ¢ mic
95,3/100.000 tré va cac nhom tudi khac, thap nhat 13 nhém tir > 30 tudi V6i
ty 16 mac 2,9/100.000 dan.

Biéu dd 3.8: Phan bd cac trweong hep mic séi theo gii (n = 9.584)



Trong vu dich soi nam 2013 - 2014 ¢6 5.205 ca mac 1a nam gidi va
4.379 truong hop mac 1a nit, chiém ty Ié tuong Gng 1a 54% va 46%, tuy
nhién sy khac biét vé ty 16 mac nay khong co ¥ nghia thong ké vai p = 0,5.

3.1.6. Tién sir phoi nhiém ciia cac treong hop mic séi

= Cotiép xac = Khongtiép xac = Khong 1o
Biéu d6 3.9: Tién sir tiép xuc véi bénh nhan sét phat ban cia cac ca
mac s61,2013 - 2014 (n = 9.584)
Tién sir phoi nhidm véi cac trudng hop sét phat ban cua cac ca méc
sai khdng rd rang. Chi ¢ 7,4% s6 ca mac cd tiép xuc véi bénh nhan sét
phat ban trong khi 68,4% cac trudng hop mac khdng co tién sir tiép xuc véi

bénh nhan sét phat ban.

e

= C6 =Khong =Khong 1o

Biéu dd 3.10: Ty & d6i twong nghién ciu béo c4o xung quanh cé bénh
nhan s6t phat ban (n = 9.584)
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Tuong tu nhu tién sit phoi nhiém voi bénh nhan sét phat ban, ty 18

dbi twgng nghién cau béo cdo xung quanh nha hoic noi 1am viéc c6 bénh

nhan sét phéat ban cho thay chi ¢4 15,8% s6 ca mac & gan cac truong hop

sét phat ban trong khi 65,2% khong & gan noi c6 bénh nhan sét phét ban.

3.1.7. Tién sir tiém vac xin ciia cac tredng hop mac séi

Bang 3.2: Tién sir tiém chiing cia cac treong hop mac séi

Tiém ching

S6 lwong (ngudi)

Ty 18 (%)

Tiém vac xin sdi (n = 9.584)

Co 2.283 23,8
Khong 5.135 53,6
Khong ro 2.166 22,6
So mili tiém (trong s6 bao céo co tiém vdc xin séi) (n = 2.283)
1 miii 1.279 56,0
2 miii 435 19,0
Khéng rd 569 25,0
Ty 1¢ tiém vdc xin séi/ s6 bénh nhan theo tudi
Tiém 1 miii/sd bénh nhan
tir 9 thang tudi tro lén* L2ramitt 160
Tiém 2 miii/s6 bénh nhan

435/5.247 8,3

trén 2 tudi*

* S triong hop biét r6 tinh trang tiém ching

V& tién st tiém chung, theo cac tai liéu, so, phiéu diéu tra vé tién su

tiém chung, trong sé cac trudng hop mac soi chi c¢6 2.283 truong hop




70

(23,8%) da duoc tiém ching, trong d6 chi ¢ 435 truong hop (chiém 19%)
dd duoc tiém 2 miii vac xin séi. S chi tiém 1 mii vac xin soi 1a 1.279
truong hop, chiém 56%. Ty 1é tiém 1 mii vac Xin trong s6 bénh nhan tir 9
thang tré 18n chi dat 18%. Trong s6 5.247 bénh nhan trén 2 tudi chi c6

8,3% da duoc tiém du 2 mii vac xin.

3.1.8. Pic diém vé triéu chieng 1am sang

TV 1é %

100
90
80
70
60
50
40
zg 18.6 24.3
11.5
0

Ho  Chay mréc Viemkét ~ Nét  Sung hach Viém phdéi Tiéu chay
mi mac Koplik

Biéu hién Iim sang

Biéu dd 3.11: Phan bé cac biéu hién 1am sang ciaa bénh nhan séi
, (n=9.584) ,
Trong so 9.584 truong hop mac sai, ty 1€ xuat hién cac triéu chuang

dién hinh cta bénh sai la sét va phat ban chiém téi hon 99,9%, tiép theo la
triéu ching ho (94,2%), chay nudc mii (77,8%), viém két mac (59,2%),
tiéu chay (24,3%), viém phdi (18,6%). Céc biéu hién thuong thiy cua soi
nhu sét, phét ban, viém long... xay ra & hau hét cac truong hop. Tuy nhién

dau hiéu dic trung cua soi 1 hat Koplik chi gap ¢ 11,5% céc truong hop.



3.1.9. Phan bd theo noi diéu tri

71

20

80

7o

60

50

40

30

20

10

TV IE %

88.2

B&nhvign

6.2

Tram Y t&

0.8

0.4

Y té tw nhan

Tai nha

Khéngrd
Noi dién tri

Biéu d0 3.12: Phan bé cac trudong hop mic theo noi diéu tri (n = 9.584)

Hau hét cac truong hgp mic soi trong vu dich nam 2013 - 2014 &
mién Bac déu téi cac co so Yy té dé diéu tri, cu thé 1a co6 téi 8.945 truong
hop, chiém 93,3% cac truong hop mac. Trong sb nay ty I& dén bénh vién 1a
cao nhat (8.522 truong hop, chiém 88,9%), ty 1& dén tram y té chiém chiém
3,6% (349 truong hop mac). Thap nhat 1a ty I¢é lya chon co so Y té tu nhan
(74 traong hop, chiém 0,8%). S6 tu diéu tri tai nha 1a 596 trudng hop,

chiém 6,2%.

3.1.10. Pic diém cac trwong hop tir vong lién quan dén séi
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Biéu d6 3.13: Phan bé ty I¢ % cac trwong hop tir vong lién quan dén
s&i theo tinh (noi séng) (n = 145)
Trong vu dich nam 2013 - 2014 c6 145 truong hop tu vong lién quan
dén sai tai mién Béc, trong d6 70 ca (48,3%) 1a tai Ha Noi.
S6 trudng hop tir vong bat dau tang tir thang 2 dén thang 4/2014, cao
nhat 1a thang 3 va thang 4 véi 57 va 53 ca, giam tir thang 6/2014 va tur
thang 7 dén thang 11/2014 khong con trudng hop tir vong nao.

Ty & %

90 855

70

50

30

13.1

-10 BV Nhi TW BV Bach Mai BV Bénh NB TW BV Yén Bidi

Co sé diéu tri

Biéu @6 3.14: Phan bo ty 1é tir vong lién quan dén séi tai cac bénh vién
(n = 145)

Céac truong hop tr vong cha yéu ghi nhian dugc nhiéu nhat 12 tai

Bénh vién Nhi Trung wong (124 truong hop), Bénh vién Bach Mai ghi

nhan 19 truong hop. Bénh vién Bénh nhiét doi Trung wong va Bénh vién

tinh Yén Bai mdi noi ghi nhan 01 trudng hop tir vong.

Ty 1€ %

80 72.4

70

60

50

40

30

20

10 2.8 0.7

Dwréi 1 tudi 1 -4 tudi 5 - 9 tubi > 10 tudi
Nhém tudi
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Biéu dd 3.15: Phan bé cac trudong hop tir vong lién quan dén séi theo
tudi (n = 145)

Trong s6 145 truong hop dugc xac dinh tir vong c6 lién quan dén soi
c6 96 nam (66,2%) va 49 nit (33,8%). Tur vong cao nhét 1a nhém tré duéi 5
tudi (140 truong hop, chiém ti 96,5%), trong nhém nay thi chiém ty lécao
nhat [ tré dudi 1 tudi (105 truong hop, chiém 72,4% téng s trudng hop ti
vong). S6 tré tir 1 - 4 tudi tir vong 1a 35 truong hop, chiém 24,1% téng sb
truong hop tir vong. S6 truong hop tir vong & tré tir 5 tudi tré 18n 1a thap
nhat (5 truong hop, chiém 3,5% tong sé truong hop tir vong). Nhom ngudi

16N tir 15 tudi tro 1én khong c6 truong hop nao tir vong.

Ty 1 %

3.5
3,0
1.5
0.4
0.2 0.0
| [—— ~

Duéi 1 tubi 1-4tudi 5 - 9 tudi 10-14tuéi  >=15tudi
Nhém tubi

3.0
2.5
2.0
1.5

T¥ 18 chét/mac

1.0
0.5

0.0

Biéu @6 3.16: Ty Ié chét/mic theo nhom tudi
Trong s6 145 truong hop tir vong, ty 1& chét/mac ¢ nhom tré dudi 1
tudi 1a cao nhat (3,0%), ty 1& ndy thap dan ¢ cac nhom tudi Ién hon (1,5% &
nhom tir 1 - 4 tudi, 0,4% & nhom tir 5 - 9 tudi va thap nhat 14 nhom tir 10 -
14 tudi (0,2%). Su khac biét giita ty & chét/mac ¢ tré dudi 1 tudi va cac

nhom tré tir 1 tudi tré 18n 1a c6 ¥ nghia théng ké véi p < 0,005.
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TV 16 %

17.1

2 thang 3 thang 4thanq 5 thang 6thanﬁ 7thang 8thang O thang 10thdng 11 thing
tudi tudi tudi tudi tudi tudi tudi tudi tudi tudi

Théng tudi

Biéu @6 3.17: Phan bé ty 1& cac trwong hop tir vong lién quan dén séi
theo thang & tré < 1 tudi (n = 105)
Trong s6 105 truong hop tir vong & tré < 1 tudi, c6 61 tré (58,1%) tré
du6i 9 thang tudi - chua dén tudi tiém chang theo lich. Nhom tré dudi 6
thang tudi chiém ty 18 17,2% cac truong hop tir vong - thap hon so véi cac
nhom tré khéc trong so tré < 1 tudi. Nhom tré tir 6 - 8 thang tudi chiém ty l¢
40,9% cac trudng hop tir vong, nhém tré tir 9 - 11 thang tudi chiém ty 1é

41,9% cac trudng hop tir vong & tré < 1 tudi.

1 thang 2 T.hang 3 thang 4 thang 5 thang 6 thang 7 thang 8 thang 9 thang 10
thang thang

Ty & %
6.0

5.0

T¥ I¢ cheét/mac
=R A
(] (=] (] (=]

=
(=]

Thang tudi

Biéu d0 3.18: Ty & chét/mic theo thang tuoi & tré dudi 1 tuoi
Trong nhom tré dudi 1 tuoi thi ty 1¢ chét/mac o tré 10 thang va 11
thang tudi 12 cao nhat (4,2% va 5,1%). Ty Ié chét/mic & tré < 6 thang tudi
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1a 1,9%, thip hon so véi ty 1& chét/mac ¢ tré tir 6 thang - 11 thang tudi

(3,3%). Sur khac biét nay co y nghia thong ké véi p < 0,05.

Bang 3.3: Tinh trang sét phat ban khi nhap vién ciaa cac truong hoptir
vong (n = 145)

Tinh trang sét phat ban S6 lwong Ty I8 (%)
Trudc khi vao vién 104 71,8
Sau khi vao vién 34 23,4
Khong rd 7 4,8
Tong so 145 100

Trong s6 145 trudng hop tr vong co 104 truong hop sét phat ban
trudc khi vao vién (chiém 71,8%) va 34 truong hop (23,4%) c6 biéu hién
s6t phat ban sau khi dd nhap vién. Trong s6 34 truong hop nay c6 19
truong hop (55,9%) phat ban sau khi nhap vién 5 ngay. Sé nay chiém ty 1&
13,1% cac truong hop tir vong.

Trong s6 104 trudng hop phat ban trudgc khi nhap vién c6 téi 50
truong hop (47,6%) nhap vién chi trong vong 1 ngay sau khi phéat ban, 32
truong hop (31,1%) nhap vién trong vong tir 1 - 4 ngay sau khi phat ban.

60

49.6

50

40

297

30

T 6%

20.7

<7 ngay 7 - 20 ngay =20 ngay
Thei gian

20

10

0]

Biéu d0 3.19: Ty Ié thoi gian nam vién cia cac truong hep tir vong
(n = 145)
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Theo Biéu d6 nay, hau hét cac truong hop tir vong déu cé thoi gian
nam vién dai ngay (72 trudng hop, chiém 49,6% nam vién tir 7 - 20 ngay;
30 truong hop, chiém 20,7% nam vién trén 20 ngay). Sé truong hop nam
vién dudi 7 ngay 1a 43 truong hop, chiém 29,7%.

Bang 3.4: Chan doan nguyén nhén cac treong hop tir vong lién quan
dénséi (n = 145)

Chan do4n Ic ra vién/tir ;
So trwong hop Ty 1€ (%0)

vong
Séi bién chang viém phoi/phé

. : P , P 106 73,1
quan phé viém/suy ho hap
S&i kem bénh khéc 39 36,9
Tong so 145

Nguyén nhan tir vong chil yéu duoc chan doan 1a sdi ¢d bién ching
viém phdi/phé quan phé viém/suy hd hap (106 truong hop, chiém 73,1%).
S6 con lai (39 trudng hop, chiém 26,9%) 1a cac bénh khac nhu tim bam
sinh, nhiém khuan huyét... kém theo soi.

Bang 3.5: Két qua xét nghiém céc treong hop tir vong lién quan dén

séi(n = 119)
. ) i ) Séi va/hoac tac
Ket qua xét nghiém Soi A ]
nhan khac
Duong tinh 109 16
Am tinh 10 1
Tong sé 119 17

Trong s6 119 truong hop dugc xét nghiém thi co6 109 trudng hop
duong tinh véi soi, trong d6 16 trudng hop phét hién nhiém cac vi rat khac
nhu CMV, Adenovirus, Epstein Barr, Rubella, HIN1...Trong s6 10 truong
hop c6 két qua xét nghiém am tinh vé&i soi c¢6 1 truong hop nhiém
Klebsiella.
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TV %
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Biéu d@0 3.20: Tinh trang tiém chiing vic xin séi ciia cac ca tir vong lién

quan dén séi (n = 145)

Theo Biéu dotrén, trong s cac trudng hop tir vong co lién quan dén

sai chi co 6 ca da duoc tiém vac xin (chiém 4,1%). Sé khong tiém la 92

truong hop (chiém 63,4%), trong d6 50 truong hop 12 tré dudi 9 thang tudi
(chiém 54,3%), 42 trudng hop (45,7%) tir 9 thang tré 1én. S6 khong nhé

tién st tiém chung 1a 46 (chiém 32,4%). Trong s6 6 trudng hop da tiém vac

xin ¢6 4 truong hop mai tiém 1 liéu, trong d6 c6 3 tré tir 9 thang - 18 thang

tudi, 1 tré > 18 thang tudi. Chi c6 2 trudng hop di duoc tiém dua 2 lidu vac

Xin soi 13 tré > 5 tudi. Trong s 84 tré tir vong tir 9 thang tudi tré 18n - lua

tudi thudc dién phai tiém chang bat bugc, ty 1¢ tiém 1 mdi vac xin soi rat

thap(4,8%).

3.2. Pic diém dich t& hec phan tir caa vi rit séitai mién Bic, nim 2013

- 2014

Bang 3.6: S6 mau dwong tinh véi vi rat séi xét nghiém bangRT-

PCR/NRT-PCR nam 2013 - 2014

Loai miu

S6 lwong mau

S6 dwong tinh

Ty Ié¢ dwong tinh
(%)

Dich hong

448

390

87,1
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Huyét thanh

5.667

83

1,5

Trong dot dich bung phét trong nam 2013 - 2014, ¢ 448 mau dich
hong va 5.667 mau huyét thanh duoc thu thap. Bang ky thuat RT-PCR va
NRT-PCR da phat hién RNA vi rat soi.

Bang 3.7: Sw phan bd ciaa cac chiing vi rat theo kiéu gen tai khu vuc
mién Bic, 2013 - 2014

STT Tinh, t/phé H1 D8 Tong so
2013 2014 2013 2014
1 Bac Giang - 9 - - 9
2 Bac Ninh - 2 - - 2
3 bién Bién - 6 - - 6
4 Ha Giang 41 46 - - 87
5 Ha Nam - 1 - - 1
6 Ha Noi 4 44 - - 48
7 Ha Tinh - 2 - - 2
8 Hai Duong - 3 - 2 5
9 Hai Phong - 1 - - 1
10 Hoa Binh - 7 - - 7
11 Hung Yén - 6 - - 6
12 Lai Chau 11 1 - - 12
13 Lang Son - 1 - - 1
14 Lao Cai 11 2 - 2 15
15 Nam Dinh - 1 - - 1
16 Ninh Binh - 4 - 1 5
17 Nghé An - 44 - 2 46
18  PhG Tho - 1 1 - 2
19 Son La - 8 - - 8
20 Théi Binh - 1 - - 1
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STT Tinh, t/phé H1 D8 Tong so
2013 2014 2013 2014

21 Théai Nguyén - 2 - - 2

22 Thanh Hoa - 2 - 1 3

23  YénBai 13 68 - - 81

24 Vinh Phuc - 3 - - 3
Téng sé 80 265 1 8 354

345 9

Theo Bang trén, tong cong 354 ching soéi da duoc giai trinh tu thanh
cong dé xac dinh kiéu gen. Hai kiéu gen luu hanh 1a H1 va D8, trong d6
chung vi rat c6 kiéu gen H1 (97,5%) chiém vu thé hon cac chung c6 kiéu
gen D8 (2,5%).

O giai doan dau cua vu dich bung phat vao nim 2013, hau hét céc
chang déu thudc kiéu gen H1 (80 chung) va nam & 5 tinh,thanh phé mién
ndi phia Bac (Ha Giang, Lai Chau, Lao Cai va Yén Bai) va Ha Noi.

Pén nim 2014, chung c6 kiéu gen H1 di lan rong dén it nhat 24/28
tinh, thanh phé ¢ mién Bac véi 265 chung. C6 4 tinh khong c6 thong tin vé
kiéu gen 1a Cao Bang, Bac Kan, Tuyén Quang va Quang Ninh. Tat ca cac
mau dich hong thu thap duoc tir c4c tinh nay déu am tinh véi soi va tat ca
mau huyét thanh déu duoc am tinh khi kiém tra bang nRT-PCR hoac khong
dap ng cac tiéu chuan chon mau cho nRT-PCR (lay huyét thanh muon,
khong du thé tich ...).

Chung D8 dau tién phat hién trong dot bung phéat nay la thang 12
nam 2013 tai Phli Tho va sau d6 dén nim 2014 da phat hién thém 8 ching
D8 vao nam 2014 tai Lao Cai, Hai Duong, Nghé An (2 chung/tinh) va
Thanh Hod, Ninh Binh (1 chung/tinh). Ba ching D8 duoc phét hién tir mau

dich hong va 5 chung con lai duoc phat hién tir cac mau huyét thanh.
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Sub-lineage 1

0.002

So d6 3.1: Cay pha hé thu gon ciia cac chiing séi kiéu gen H1
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Trong cdy pha h¢, cac chang H1 thuoc hai phan nhom khac nhau véi
d6 khac biét (p-distance) 1a 1,9%. Do sé luong chung nhiéu, thu thap trong
ciing mot 6 dich va c¢6 d6 dong nhat cao nén chi chon cac chung dai dién
cho mét 6 dich trong cing 1 tuan dé vé& cdy pha hé cho céc chung thudc
kiéu gen HI ma khong 1am thay d6i cau trdc caa cay.

Phan nhém 1 chta céc chung luu hanh chu yéu ¢ Ha Giang (75
chang), Ha Nai (15 chang) va 01 chung ¢ Bac Ninh.Tat ca déu duoc phat
hién vao cudi nam 2013 (tuan thi 44) dén thang 4 nam 2014 (tuan thi 19).

Trén so do 3.1, sub-lineage 2 la sub-lineage c6 chira cac ching luu
hanh tir nhitng nam trudc.

Su sai khac trong phan nhém nay 1a 0,1%, dao dong tir 0-0,2% va
cac chiing gan nhat véi cac ching o Viét Nam trong phan nhom nay la cac
chung xuét hién rai rac & Trung Qudc, Uc, Hong Kéng va Nga. Su sai khac
gitra cac chung ¢ Viét Nam va cac chung cac nudc nay la 1,9%.

Cac chang con lai trong kiéu gen H1 thudc vé phan nhom 2 véi sy
sai khac 1a 0,2%. Céc chung trong phan nhom nay duoc phat hién tir dau
cho dén cudi vu dich. Cac ching c6 méi lién hé di truyén gan nhat véi cac
chung ¢ Viét Nam 1a cac chang gay dich hoic chiém wu thé ¢ Trung Quéc.
Sy sai khac gita cac chung ¢ Viét Nam va cac ching & Trung Qudc la
0,5%.
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MVs/Kawasaki C.JPN/34.13D8
MVs/Pavia.ITA/30.13/D8
MVs/Angelholm.SWE/31.16/D8
MVs/Beeskow.DEU/25.16/D8
MVs/Dresden.DEU/25.16/2D8
MVs/Gelsenkirchen.DEU/32.16/D8
MVs/Gera.DEU/33.16/D8
MVs/Goettingen.DEU/26.16/D8
MVs/Hamburg.DEU/27.16/D8
MVs/Karlsruhe.DEU/34.16/D8
MVi/Muenchen.DEU/19.13D8
Mvs/FukuokaP.Japan/32-14/D8
MVs/DongThap.VNM/06.14D8
MVs/DongThap.VNM/08.14D8
MVi/Dak Nong.VNM/11.14/2
MVi/Dak Nong.VNM/9.14/3
MVs/Dac Nong.VNM/9.14/2
MVs/Dak Lak.VNM/11.14/
MVs/Dak Nong.VNM/10.14/
@ MVs/Nghe An.VNM/16.14/14
@ MVs/Nghe An.VNM/12.14/
9 @ MVs/Lao Cai.VNM/20.14/2
@ MVs/Lao Cai.VNM/21.14/
@ MVi/Hai Duong.VNM/18.14/
@ MVs/Hai Duong.VNM/8.14/2
@ MVs/Phu Tho.VNM/49.13/
MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MVV26D8
MVs/HoChiMinh.VNM/10.14/MV65
MVs/HoChiMinh.VNM/13.14/MVV123
MVi/HoChiMinh.VNM/50.13/
MVs/HoChiMinh.VNM/12.14/MV96
MVs/HoChiMinh.VNM/11.14/MV81
—— MVs/Victoria.AUS/36.14/D8
—— MVs/Oslo.NOR/16.14/D8
@ MVs/Thanh Hoa.VNM/47.14/
MVs/Monza.ITA/13.14/D8
—WVS/Ninh Binh.VNM/17.14/3
Mvs/Kawasaki C.JPN/13.14D8

Frankfurt-Main

76 MVs/Osaka C.JPN/48.14D8
Mvs/Kobe.JPN/34.14/14016
—— MVs/Victoria.AUS/31.14/D8

MVs/Gia Lai.VNM/10.14/3
—{ MVs/Dak Nong.VNM/9.14/4

MVs/GialLai.VNM/10.14/3D8

MVs/MahaSarakham.THA/42.12/1D8
MVs/ChiangMai.THA/43.12/1D8
Mvs/Yamanashi.JPN/4.12/1D8
Mvs/Yamanashi.JPN/4.12/2D8
Mvs/Chiba.JPN/01.12
MVs/FVG.ITA/37.10/01D8
MVs/FVG.ITA/52.15/01D8
MVs/FVG.ITA/21.11/02D8
MVs/Beijing.CHN/28.13/04D8
MVi/Beijing.CHN/31.13/03D8
MVs/Howrah.IND/15.14D8
MVs/Bijapur.IND/36.14D8
MVs/HongKong.CHN/10.14/1D8
MVs/Gadag.IND/02.13D8
MVs/South24Paraganas.IND/37.14D8
MVs/Phetchaburi. THA/43.11/1D8

MVi/Phetchaburi. THA/36.11/1D8
MVs/HongKong.CHN/18.11

86

—
0.002

So d6 3.2: Cay pha hé cia cac chiing séi c¢d kiéu gen D8
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Tuong tu, cac chung dai dién cho 1 6 dich trong 1 tuan duoc lua
chon dé v& cay pha hé cho cac chang thudc kiéu gen D8. Trong cay pha hg,
tat ca cac chung D8 phéat hién trong nghién cau nay thudc vé phan nhom
Frankfurt-Main vai d6 tin cay la 99% va su sai khac gitta cac chung nay la
0,1%. Su sai khac gitra cac chung D8 & mién Bic, mién Nam va Tay
Nguyén 1a 0,1%. Phan nhém Frankfurt-Main bao gém cac chung cha yéu &
cac nude chau Au (Puac, Thuy Dién, Italia) va mot s6 chung phét hién rai
rac & Nhat Ban, Australia. Su sai khac gitra cac chung nay va cac chung &
Viét Nam 14 0,1%. Phan nhém nay khong c6 mai lién hé di truyén gan véi
cac chung D8 phét hién ¢ cac nudc trong khu vuc nhu Trung Quéc,
Indonesia va Thai Lan trong cung ky (2010-2013). Su sai khac cac chung
Viét Nam véi Trung Qudc, Indonesia, Théi Lan lan luot 1a 1,6%, 2,3% va
2,1%.

Theo So d6 3.3, cac chung sir dung trong nghién ciru nay dugce danh

dau tron den.
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@ MVs/Yen Bai.VNM/47.13/5

21/ @ MVi/Yen Bai.VNM/48.13/10
30 @ MmViryen Bai.VNM/48.13/9
@ MVs/Yen Bai.VNM/48.13/5
@ MVs/Yen Bai.VNM/47.13/4
@ MVi/Yen Bai.VNM/49.13/2
@ MVs/Yen Bai.VNM/46.13/3
@ MVs/Son La.VNM/16.14/32
@ MVi/Yen Bai.VNM/1.14/3/
@ MVs/Yen Bai.VNM/3.14/3
JQ660349/MVi/Zhejiang. CHN/25.11/4H1
@ MVi/Lai Chau.VNM/20.13/3
2 | @ MVi/Lai Chau.VNM/20.13/4
JQ660345/MVi/Zhejiang. CHN/19.10/2H1
JQ660340/MVi/Zhejiang.CHN/12.10/2H1
JQ660348/MVi/Zhejiang. CHN/22.11/1H1
JQ660328/MVi/Zhejiang. CHN/14.07/2H1
- JQ660330/MVi/Zhejiang. CHN/17.07/1H1
KJ136536/MVi/Jiangxi.CHN/17.09/2H1
‘{ KJ136535/MVi/Jiangxi.CHN/17.09/1H1
JQ660335/MVi/Zhejiang.CHN/16.08/1H1
12 L JQ660332/MVi/Zhejiang. CHN/12.08/3H1
54LJQ660324/MVi/Zhejiang.CHN/lO.OS/lHl
JQ660338/MVi/Zhejiang. CHN/12.09/1H1
@ MVi/Nghe An.VNM/45.09/3
@ MVi/Ninh Binh.VNM/12.09/2
@ MVi/Bac Giang.VNM/9.09
@ MVi/Ha Noi.VNM/7.09/5
@ MVi/Ninh Binh.VNM/20.08
@ MVi/Ha Giang.VNM/16.10
| @ MVi/Thai Binh.VNM/6.09
@ MVi/Ninh Binh.VNM/23.08
@ MVi/Nghe An.VNM/50.10/2
| @ MVi/Ninh Binh.VNM/19.08
7 | @ MVi/Ha Noi.VNM/47.08
@ MVi/Ha Noi.VNM/50.08/4
@ MVi/Hai Duong.VNM/7.09/7
@ MVi/Ha Noi.VNM/6.09/3
MVi/Thanh Hoa.VNM/49.08
MVi/Ha Nam.VNM/6.09/2
@ MVi/Ha Noi.VNM/7.09/3
@ MVi/Thanh Hoa.VNM/48.08
- @ MVi/Bac Giang.VNM/6.09
@ MVi/Thanh Hoa.VNM/49.08/2
JQ660331/MVi/Zhejiang. CHN/17.07/2H1
FJ808736/MVi/Sofia.BUL/19.05H1
JQ660325/ MVi/Zhejiang. CHN/17.05/5H1
JQ660326/ MVi/Zhejiang.CHN/12.06/1H1
5] 82| EU914220/MVilTaichung. TWN/40.02/3
EU914223/MVi/Taichung. TWN/40.02/1
JN997518/MV/Anhui08-1.CHN/04/H1
JIN997509/MV/CHN/Chongging06-4
@ MVi/Lai Chau.VNM/6.06
@ MVi/Dien Bien.VNM/7.06
@ MVi/Thai Nguyen.VNM/15.06
EU914216/MVs/Taipei. TWN/26.02
EU914215/MVs/Taoyuan. TWN/45.01
EU914218/ MVs/Taichung. TWN/36.02/1
DQ192532/ MVi/Ninbbo.CHN/08.05/02
99 JF728843/MVi/Nhatrang/VIE/13.00/3H1
JF728844/MVi/Nhatrang/VIE/13.00/8H1
JF728842/MVi/Nhatrang/VIE/13.00/2
JF728841/MVi/Nhatrang/VIE/13.00/1
KF672750/MVs/New Brunswick.CAN/7.13/D8
FJ808738/ MVi/Duesseldorf. DEU/19.07D8
AB968375/ MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV6D8
AB968380/MVs/HoChiMinh.VNM/10.14/MV49D8
AB968381/MVs/HoChiMinh.VNM/11.14/MV81D8
60 | @ MVi/Hai Duong.VNM/18.14/
42| AB968376/MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV7D8
KJ410048/MVi/Muenchen.DEU/19.13D8
15L KF574436/MVs/Prince Edward Island.CAN/24.13/D8
AF266286/AIK-C vaccine

68|

57

81
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So dd 3.3:Cay pha hé viing gen H cac chiing H1 va D8 tai mién Bic
Viét Nam
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3.3. Tinh trang mién dich ddi véi séi ¢ tré em tir 9 tudi tré xudng va
phu nirtir 16 - 39 tudi tai Ha Noi, nam 2013, trudc thoi diém xay ra
dich sé1i

Nam 2013 ¢6 976 mau huyét thanh thu duoc tir bénh vién Thanh
Nhan va bénh vién Saint Paul tir cac bénh nhan ¢ khu vuc Ha Noi.

3.3.1. Phan bd cac ddi tweng theo nhom tudi

Bang 3.8: Phan bd cac ddi twong theo nhom tudi

Nhom tudi S6 lwong Ty 1 (%)

Tré em (n = 595)

Tré dudi 1 tuoi 54 9,0
Tré 1 tuoi 62 10,4
Tré tr 2 - 4 tuoi 180 30,2
Trét 5 - 9 tuoi 299 50,2
Phu nir (n = 381)

Nt tir 16 - 19 tuoi 128 33,6
Nt tir 20 - 29 tuoi 167 43,8
Nt tir 30 - 39 tuoi 86 22,6

Céc truong hop nghién ctiru duoc chia thanh 6 nhom tudi: nhom tré
dudi 1 tudi ¢d 54 tré (chiém 5,5% tong s6 d6i twong); nhdm tré 1 tudi co 62
tré (6,3%); nhom tré tir 2 tudi dén 4 tudi 1a 180 tré (18,5%); nhom tré tir 5
tudi dén 9 tudi 1a 299 tré (30,7%). Nhom phu ni tir 16 tudi dén 19 tudi 1a
128 ngudi (13,1%); nhdm phu nit tir 20 tudi dén 29 tudi 13 167 ngudi
(17,1%) va nhom phu nit tir 30 - 39 tudi 1a 86 nguoi (8,8%).
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Duéiltuéi 1 tudi 2-4 tuéi 5-9 tuéi
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tubi tudi tud
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Nhoém tuoi

Biéu d6 3.21: Phan bé mau theo nhém tudi va giéi tinh

3.3.2. Phan bé ham lwgng khang thé 1gG theo nhém tudi, gii tinh

TV %%

100

a0

80

7O

&0

50

40

30

20

10

Duwéri 1 tudi 1 tudi - & tudi

= Marm

LRy ivd

5-9 tudi Nhém tudi

Biéu d0 3.22: Ty & khang thé IgG dat mirc bao vé theo nhom tudi,

gi¢i tinhé tré tird tudi tré xudng, nim 2013 (n = 595)
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Trong nhom tré tir 9 tudi tré xudng, tré dudi 1 tudi co ty 1é khang thé
IgG dat muc bao vé thap nhat (37% tré c6 khang thé IgG >275mIU/ml).
Trong d6 ty 1¢ tré nam 1a 38,7% va nit la 34,8%. Ty Ié nay cao nhat & nhom
tré 1 tudi - 4 tudi (76,4%, trong d6 nam 67,3% va nit 85,5%).

Trong s6 tré tir 9 tudi tré xudng, ¢ ca 2 nhom co khang thé 19G
khong dat muac bao vé (<275mlU/mI) va nhom c6 khang thé IgG dat muc
bao vé (>275mIU/ml) thi sy khac biét vé ty 1¢ gitta nam va nit la khéng c6

y nghia théng ké véi p = 0,6.

TH1E %6
100

S0

s0

7O

s0

S50

40

30

z0O

10

o

Tir 16 d&n 19 tudi Tir 20 dé&n 29 tudi Tir 30 tudi trér lén
Thém tudi

Biéu @6 3.23: Ty Ié khang thé IgG dat mirc d§ bao vé & nhom phu nir
tir 16 - 39 tudi, nim 2013 (n = 381)

Trong nhém phu nit tir 16 — 39 tudi, nhém tir 30 — 39 tudi ¢ ty Ié
khang thé IgG dat mac bao vé cao nhét (94,2%), ty 1&é nay thap nhat &
nhém phu nit tir 16 - 19 tudi (64,1% c6 khang thé IgG > 275 mIU/ml). Su
khac biét vé ty Ié co khang thé IgG dat mirc c6 hiéu qua bao vé va chua dat
muc ¢4 hiéu qua bao vé & cac nhdm phu nit tir 16 tudi tré 1én co y nghia
théng ké véi p < 0,001.
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Ty 1é IgG bao vé (%)

04 19
100 38,02 '

90
80
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60 54,84
50 o — —
40 H———— — —

30 + — — —

20 4+ — — —
10 4+ — — —
0 ; ; ; ; ;
Du6iltudi 1 tudi 2-4tubdi  5-9tudi Nt 16-19 Nt 20-29 N 30-39
tubi tubi tubi

66,67 66,89

Nhém tudi

Biéu d0 3.24: Ty & khang thé 1gG dat mitc bao vé theo nhém tudi

Trong s6 54 tré dudi 1 tudi (hau hét chua duoc tiém chung) chi c6
37% c6 ham lugng khang thé IgG ¢ mirc d6 bao vé. Ty Ié nay ting dan ¢
ltra tudi 16n hon, dic biét & nhém phu nix tir 30 tudi tré 1én dat ty 16 94,2%
c6 ham luong khéang thé IgG & mirc do bao vé.
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Biéu dd 3.25: Phan b6 khang thé 1gG é tré tir 9 tudi tré xuong
(n = 595)
Biéu dd nay cho thay khang thé 1gG trung binh & cac nhém déu cao
hon ngudng bao vé, nhung thap nhat 1a nhom tré dudi 1 tudi (331,3
mlU/ml) va ting dan & c4c nhdm tudi 1on hon (tré 1 tudi 1a 638,3 miU/m;
tré tir 2 - 4 tudi 1a 707,6 miU/ml; tré tir 5 - 9 tudi 1a 701,8 mIU/mI). Sy
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khac biét vélugngkhang thé IgG trung binh ¢ cac nhom tudi co ¥ nghia
théng ké véi p=0,001.

Momng d6 Iz G
— —_
> E=4
—_—  MNgwing bao vé
— = L=
-— ] 8 “—
= -
<
<>
[ — e —_—
[ — ] =3 :
-~ -~ :
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[ —) :
— — ]
_— .
LS | "
-—
[ — ]
[ —
[ -t
T T T
Tir 16 — 19 tudi Tir 20 — 22 tudi Tir 30 - 30 tudi Nhim tudi

Biéu @6 3.26: Phan b khang thé 19gG & cac nhém phu nir tir 16 tudi
(n=381) q
Trong nhém phu nir tir 16 — 39 tudi, khang thé 1gG trung binh & cac

nhom déu cao hon ngudng bao vé, trong do thap nhat 1a nhém 16 tudi - 19
tudi (864.3 mlU/mI), cao nhat 1a nhém 30 - 39 tudi (1476,4 miU/ml). Su
khac biét vé ham luong khang thé 1gG trung binh ¢ cac nhém tudi co y

nghia thong ké vai p<0,001.

Trung binh nhéin
hiéu gia khang thé

1200 1082.8

1000 —

200 758.4 |

600 531.5 | |
404.4
400 3523 | | B

1993 2118
200 — — —_ — — —

0 T T T T T T T 1
Duéiltuéi 1tudi  2-4tuéi  5-9 tudi Nit 16-19 N 20-29 Nt 30-39
tuodi tuodi tuodi

Nhém tudi

Biéu @6 3.27: Trung binh nhan hiéu gia khang thé theo nhém tuéi
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Trung binh nhan hiéu gia khang thé tang dan tir nhém tré duéi 1 tudi

dén nhoém phu ni tir 16 - 39 tudi.

Bing 3.9: Khang thé 1gG theo nhém tuoi & phu nir tir 16 tudi - 39
tuoi(n = 381)

Ham lugng 1gG

Ham lugng 19G

Nhém <275 mIU/ml >275 mIU/ml Tésl;;g1 ;
e , , n=
tuol Solwong | Tylé | Solwong | Tylé ( )
16t - 46 35,9% 82 64,1% 128
19 tuodi
20 tuoi - 20 12.0% 147 88% 167 | <0001
29 tudi
30 - 39 5 5.8% 81 942% | 86
tuo1

Trong sé 128 phu nit tir 16 dén 19 tudi, s nguoi co khang thé 1gG

dat muac c6 hiéu qua bao vé chiém ty 1é cao hon c6 ¥ nghia théng ké so véi

s6 ngudi c6 khang thé 19G & dudi mac ¢ hiéu qua bao vé véi p < 0,001

(64,1% va 35,9%). Tuong tu nhu vay dbi véi nhdm phu nir tir 20 tudi dén
29 tuoi (88% va 12%) va tir 30 - 39 tudi (94,2% va 5,8%).
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CHUONG 4
BAN LUAN

4.1. Pic diém dich t& hoc va 1am sang bénh séi tai mién Bic Viét Nam

Thoi ky trudc khi co vic xin soihdu nhu nim nao ciing ¢ truong
hop mac, tuy nhién ty 16 mac cao nhat 1a 137,7/100.000 dan vao nim 1979
va 127,5/100.000 dan nim 1983. Phan tich sb liéu giam sat cua khu vuc
mién Bic cho thay trudc nim 2004, dich sai trén pham vi toan khu vuc xay
ra hang nam véi ty 1é mac tir 7,0 - 21,3/100.000 dan. Giai doan 1991 - 1996
ty 16 mac trung binh hang nam 1a 13,2/100.000 dan, giai doan 1997 - 2003
ty 1é mac 1a 12,8/100.000 dan. Giai doan 2004 - 2007 dich xuét hién tai mot
s dia phuong va tan phat tai mot vai dia phuong khac. Giai doan 2008 -
2012 bénh sai & mién Bac luu hanh trd lai, nim 2009 xay dich véi qui md
kha 16N, véi ty 1é mac 9,2/100.000 dan [21]. Nam 2010 - 2012 sb truong
hop sot phéat ban trén toan qudc giam manh so véi nam 2009 [2][3][4].
Nam 2013 - 2014 dich séi lai xay ra trén dién rong tai khu vuc mién Béc
véi 9.584 ca mic soi xac dinh dugc ghi nhan tai 28/28 tinh, thanh phd, ty 1é
méc cao hon vu dich nam 2009 (11,9/100.000 dan). Trong dé cé 7 tinh,
thanh phé c6 ty 1é mac cao hon 11,9/100.000 dan, dac biét Ha Giang
(63,1/100.000 dan), Lao Cai (49,1/100.000 dan) va Ha Noi (29,8/100.000
dan). Theo vung sinh thai, ving DPong bang séng Hong cd ty 1é
mac/100.000 dan cao nhat (15,3), thap nhat la vang Bac Trung bo (2,1)
[16].

4.1.1. Phan bé theo khu vure dia ly

Nam 2013- 2014 bénh séi da duoc ghi nhan & tat ca cac tinh khu vuc

mién Bac Viét Nam, ty Ié mac cao & ving Pong Bang séng Hong va Pong
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Béc bo. Trong d6 Ha Noi 1a dja phuwong c6 nhiéu truong hop méic va ta
vong nhat trong khu vuc [16].

Tai céc tinh c6 s6 mic cao dai dién cho ting ving dia ly, ving Bong
Bang sdng Hang dich sai tap trung chi yéu tai khu vuc ndi thanh va nhiing
huyén c6 nhiéu khu cong nghiép [39]. Trong khi d6, tai cac tinh mién ni,
dich séi bung phét tir cac ban cua dong bao H’Mbng roi tir d6 lan ra toan
tinh. Trong vu dich nay c6 su tap trung sb luong 16n ca bénh séi tai mot s6
ban/x4 cta dong bao H’Mong nhu: Hang Kia, Pa Co (huyén Mai Chau,
Hoa Binh), Mai Son (huyén Tuong Duong, Nghé An)... Diéu nay ching to
nhém dan toc nay khéng c6 mién dich ddi véi bénh sai. Ly do ¢ khoang
trong mién dich trong nhom dbi twong nay la nhitng kho khan trong cong
tac quan ly dbi twong va trién khai tiém ching do dong bao thuong sinh
sbng tai cac vung nai cheo leo, c4ch biét, thém vao d6 1a tap quan du canh,
du cu, sinh dé tai nha khong khai bao va tin ngudng tay chay tiém chung tai
mot s6 dia ban cua dong bao H’Méng [39]. Chinh vi vay mic di mat do
dan cu thua thét hon khu vue ddng bang nhung ty 1é tiém chung khong
dong déu da lam xuét hién nhiing ving tréng vé mién dich véi sai, khién
dich bung phat va lay lan trong toan ban, toan xa. Trong khi d6 tai cac tinh
d6ng bang, vung noi thanh, thi x&, thanh phd va cac khu cong nghiép 1a noi
ghi nhan nhiéu ca bénh nhat. Tuy nhién, khéng cé su tap trung sé luong Ion
ca bénh tai mot xd/phudng ma cac ca bénh phan b rai rac tai cac quan
huyén noi thanh. Mac di mat d6 dan cu dong hon & cac tinh mién nui
nhung khong xuat hién cac 6 dich tap trung, diéu ndy chang to cdng tac
tiém chung duoc duy tri ca vé chat lugng va ty 1¢, sy dong déu trong nhiéu

nam da giup tao nén mot nén mién dich tot tai khu vue nay [39].
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4.1.2. Sw lan truyén cia bénh séi theo thoi gian

Tai khu vuc mién ndi, dich lan truyén véi téc @6 cham, trong subt 8
thang ké tir tinh dau tién ghi nhan vu dich sai 1a Lai Chau vao thang 4/2013
dich chi lan truyén thém 3 tinh 1a Lao Cai, Ha Giang, Yén Bai (day la cac
tinh c6 duong bién gidi vai Lai Chau). Thoi gian trung binh ton tai dich tai
khu vuc nay kéo dai hon so voi ving dong bang (trung binh 179 ngay).
Mot s6 tinh ghi nhan thanh nhiéu dot dich nhu Lai Chau, Lao Cai, Hoa
Binh, Nghé An (2 dot dich). Diéu nay cé thé giai thich la do tai khu vuc
nay mat d6 phan bd dan cu thap, dia hinh phuc tap, nhiéu ving biét 1ap nén
tbc @6 lan truyén dich cham nhung dich dién ra dai dang, kéo dai. Véi dic
diém lan truyén cua bénh sai nhu vay thi viéc tiém vac xin chéng dich cho
nhom d6i twong nguy co tai khu vuc xung quanh vaéi ty & cao va kip thoi 1a
can thiét va c6 thé mang lai hiéu qua ngin chan duoc sy bung phét dich cho
khu vuc xung quanh va han ché t6i da sé ca mac méi trong mdi vu dich.
Tuy nhién dé 1am duoc diéu d6 thi cong tac giam sat phat hién sém ca bénh
va trién khai sém céc bién phap phong chéng dichla rat can thiét [39]. Qua
dic diém lan truyén cham caa bénh séi tai khu vic mién ndi phia Bac do sy
biét 1ap vé dia ly gitra cac vung, c6 thé thdy rang bén canh viéc st dung
bién phap hiéu qua nhat la vac xin chéng dich thi bién phap cach ly,
khoanh viing, han ché tiép x(c v&i ngudi bénh ciing 14 giai phap hitu ich
nham han ché téc do lan truyén caa bénh dich [99].

Tai khu vuc dong bang, dich lan truyén voi toc d6 nhanh. T khi ghi
nhan ca bénh sai dau tién thuoc ving Dong Bang séng Hong tai Ha Noi
(ngay 11/12/2013), chi hon mét thang sau do (thang 2/2014) dich soi da
nhanh chéng lan ra toan bo 23/28 tinh thudc ving Tay Bic, Pong Bang
séng Hong va mot vai tinh thuoc ving Pong Bac bo. Thoi gian nay tai

mién Béic Viét Nam thoi tiét lanh va am tao diéu kién thuan loi cho vi rit
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sai lan truyén. Diéu nay ciing phu hop véi két qua nghién cau hdi ciu vé
mdi lién quan gitra bénh soi va mot s6 yéu td thoi tiét tai thanh phd Ha Noi
trong thoi gian 6 nam tir 2008 dén 2013 va&i 975 ca mac soi do tac gia
Hoang Buc Hanh va cong su thuc hién, cho thay cac trudng hop chu yéu
tap trung vao mia lanh,s6 mac sai co twong quan thuan, yéu véi do am tai
khoang tré thoi gian 2 thang (r = 0,12), mic di nghién ctru nay chua phat
hién méi lién quan giita cac yéu t thoi tiét véi bénh sai [17]. Thém vao do,
mat d6 dan cu cao tai cac ving do thi va khu cong nghiép cang khién bénh
lay lan nhanh. Nam tinh chwa ghi nhan dich séi tai thoi diém thang 2 nam
2014 hau hét tap trung tai mién ndi thuoc ving Pong Bac bo. Bén thang 3
nim 2014, dich d3 lan ra 27/28 tinh. O khu vyc ddng bang dich dién ra
trong thoi gian ngan hon & khu vac mién nii - trung binh 140 ngay [39].

Tai mién Nam dich ciing bit dau dugc ghi nhan tir thang 10/2013,
dén cudi thang 3/2014 c6 3.486 truong hop sét phat ban nghi soi, trong do
c6 811 trudng hop xac dinh sai IgM duong tinh tai 20 tinh, thanh phd. Cac
ca mac tap trung chu yéu ¢ TP.H& Chi Minh va cac tinh 1an can nhu Binh
Duong, Pong Nai, Long An (chiém 71,6% s6 mac toan khu vuc). Tuong tu
nhu dic diém & khu vuc mién Béc, day ciing 1a nhiing tinh, thanh phé tap
trung nhiéu khu cdng nghiép, véi lugng cong nhan di bién dong I6n, kho
quan ly tinh trang tiém chung [26].

Vu dich s&i tai mién Bac nam 2013 - 2014 cho thay bénh lan truyén
tuong d6i cham va dién bién dai dang & khu vuc mién nai nhung kha nhanh
chong ¢ khu vuc noi thanh, cac khu cong nghiép, noi tap trung dong dan
cu. Viéc str dung vic xin chéng dich kip thai va cach ly nham han ché dich
phat trién ngay tir dau 1a hét sirc can thiét dé kiém soét dich. Ngoai ra viéc

duy tri ty Ié tiém chung thuong xuyén & muac do cao, quan ly tot ddi twong
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tiém chung, loai bo cac ving “16m” vé tiém chung can duoc coi 1a bién

phap co ban nhat trong phong ngira dich bénh séi [22][39].
4.1.3. Phan bé theo lira tudi va tinh trang tiém chiing

Tuong ty nhu cac vu dich soi tir trude khi ¢6 vic xin dén nim 2013,
vu dich si nam 2013 - 2014 tai mién Bac Viét Nam ciing chu yéu tap trung
vao ddi twong tré nho dudi 5 tudi (chiém 62,2%), nhu vu dich niam 2005 -
2009 [61]. Ty Ié mac/100.000 dan cao nhat & nhém tré dudi 1 tudi va thir 2
1a nhom tré tir 1 - 4 tudi. Két qua nay cling twong dong céc vu dich & cac
qudc gia khac nhu tai tinh L - Trung Qudc nam 2012 - 2013 véi 68% s
trudng hop mac 14 tré dudi 5 tudi [48]. Trén thé gidi, trude khi dua véc xin
sai vao chuong trinh tiém chung mé rong, ty 1é mac soi va tir vong cao
nhét cling thuong thay & tré nho dudi 5 tudi [46]. Ty 1é sé ca mac soi giira
nam va nir khéng co su khac biét co y nghia thong ké, tuong ty nhu tinh
hinh soi trong giai doan 2008 - 2012 tai khu vuc mién Bac [21]. Trong s6
tré dudi 5 tudi mac bénh soi thi chiém ty 1& cao nhat 1a tré dudi 1 tudi
(63,6%), dac biét 1a tré dudi 9 thang tudi (41,5%).Nhém tré dudi 9 thang
tudi 1a lua tudi chua duogc tiém chang, mién dich cua tré phu thudc vao
nong do khang thé do me truyén. Néu ngudi me chua mic soi hoic chua
duogc tiém vac xin soi thi sé khéng cd khang thé dé truyén cho tré. Ngoai ra,
nhitng ngudi me c¢6 dugc mién dich dbi véi bénh sai do tiém chung thi
nong do khang thé ciing thip hon va giam nhanh hon so véi mién dich do
nhiém sai tu nhién [92][103]. Noi chung, da sd tré tir 6 dén 9 thang tuoi
khong con khang thé thu dong nhan duoc tir me [104]. Biéu nay giai thich
nguyén nhan sb truong hop mic o tré tir 6 thang dén dudi 9 thang tuoi
chiém toi 16% tong sé truong hop mac va chiém hon 40% s mac o tré
dudi 1 tudi. Nghién ciru vé dic diém dich t& hoc cua bénh sai tai Vit Nam

nam 2013 - 2014 do tac gia Pang Thanh Huyén va cong sy thuc hién ciing
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cho két qua twong tu véi nhém tré dudi 1 tudi co ty 16 mic cao nhat, tiép
theo 1a nhdm tur 1 - 4 tudi [22].

Tré dudi 6 thang tudi binh thuong dugc thy husng khang thé thu
dong tir me truyén sang, nhdm nay c6 ty 1é mic thap hon cac nhom tré trén
6 thang tudi (chiém 9,8% tong sé6 mac trong vu dich va chiém 26,3% s
méac & tré dudi 1 tudi). Tuy nhién néu ngudi me chua duoc tiém chiang
hodc chwa méc soi thi tré s& khdng c6 mién dich ddi voi bénh séi. Chuong
trinh Tiém chung mé rong duoc trién khai tir nam 1985 di lam giam manh
s6 truong hop mac soi, tuy nhién nhitng phu nit duoc tiém ching trong thoi
gian nay khi sinh con thi ndng do khang thé truyén cho con ciing thap hon
S0 VGi ngudi me nhiém sai ty nhién [57]. Nghién ctru cua DPang Thi Thanh
Huyén va cong su vé tinh trang khang thé 1gG khang soi ¢ cac cap me con
tai Bénh vién da khoa Pong Anh (Ha Noi) cho thay c6 75% tré so sinh co
két qua xét nghiém 1gG khang soi duong tinh, trong khi 25% tré c6 két qua
xét nghiém 1gG khang sai &m tinh. Tudi ba me cang 16n thi ty 1¢ tré so sinh
duoc bao vé cang cao, nhitng ba me > 30 tudi (hau hét da nhidm soi tu
nhién) sinh con ¢ ty Ié IgG khang soi duong tinh cao gap 8,1 1an so véi ty
1& nay & tré sinh ra tir c4c ba me 18 - 19 tudi [23].

Mt khac do tac dung cua tiém ching thuong xuyén va nhiéu chién
dich tiém chung bo sung di cat dat duong lan truyén bénh sai, nhiéu nguoi
khong bi mic sai mic du khong duoc tiém chung nén khdng c6 khéang thé,
con caia ho khi sinh ra s& khong duoc bao vé khoi bénh soi. Ty 1¢ khang thé
cia ngudi me dugc tiém chung cao ciing dan toi nhiing két qua khong
mong mudn, diéu nay thé hién rd & sy ting tinh nhay cam vai soi cia o tré
nhé sdng trong cong dong co ty Ié bao phu tiém chung cao trong hang chuc

nam [57]. Trong cac vu dich sai xay ra & nhiing qudc gia c6 ty Ié tiém
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chang cao ciing thay sy chuyén dich lra tudi mic cha yéu xudng dudi 12
thang tudi, trude tudi tiém chang, tai hau hét cac nudc phat trién [77].
Trong vu dich sgi tai mién Bic nam 2013 - 2014, trong s céc tré
dudi 12 thang tudi thi ty 18 tré dudi 6 thang tudi mac soi thip hon so voi
nhém tudi 16n hon. Nhom tré tir 6 thang - 8 thang tudi cé ty 1é mac cao nhat
(43,2%). Nhom tir 9 thang - 11 thang tudi co ty 1&é mic soi cao tha 2
(30,5%). Biéu nay hoan toan phd hop véi nhitng binh luan néu trén, cho
thay nhitng tré khong con da lwong khang thé tir me 1a nhém nguy co cao
mac bénh séi. Tuy nhién nhom tré da dén tudi tiém chung (9 thang - 11
thang tudi) nhung méi duoc tiém 1 mii vac xin hoic chua duoc tiém do
tiém cham so Vi lich ciing 1a nhém dé mic bénh. Két qua nay ciing tuong
ty nhu nghién cu mot sé dic diém dich t& hoc va 1am sang cua bénh soi
trén toan qudc nam 2013 - 2014 cho thay nhém tré tir 6 - 8 thang tudi
chiém 39,9%, nhom tré tir 9 - 11 thang tudi cling chiém ty ¢ twong tu trong
s6 cé4c tré mac dudi 1 tudi, 99,9% sé ca mac ¢ lta tudi nay (lta tudi I8 ra
phai duoc tiém 1 mii vic xin s6i) chua dugc tiém chung [22]. Nhiéu
nghién cau trén thé gioi da cho thay ty Ié tré duoc tiém chang Iic 8 - 9
thang tudi co dap wng khang thé sau 1 lidu vac xin thap hon so véi tré duoc
tiém chung ldc 11 - 12 thang tudi [92], nhu vay tré du da dugc tiém 1 mii
vac xin ldc 9 thang tudi ciing chua dam bao 100% c6 dap (ng mién dich
Vvéi soi. Viéc tiem chang nhéc lai ¢6 thé lam ting mirc d6 mién dich Ién téi
99%. Ty lé mac cia nhom tré dudi 9 thang tudi (25,8%) cao hon so véi ty
16 mac cua cé4c tré tir 9 thang - 2 tudi, lra tudi ma hau hét céc tré da duoc
tiém 1 hodc 2 mii vac xin soi (1.864 ca mac, chiém ty & 19,4%). Piéu nay
cho thdy tam quan trong cua viéc tiém chang dung lich va da mii vac xin
theo dung huéng dan caa Bo Y té, theo do tré du 9 thang tudi can duoc

tiém vac xin s6i mii 1 va khi da 18 thang tudi can duoc tiém nhac lai mai
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ther 2 [13]. Mot s qudc gia khac c6 bénh s6i luu hanh cao nhu Viét Nam
cling 4p dung lich tiém chung 2 mii vac xin soi v&i mili thir nhat tiém vao
lGc 8 thang tudi va mili nhac lai trong khoang tir 7 tudi - 18 tudi [82]. Tai
Trung Qudc, thuc hién muc tiéu loai trir soi caa WHO khu vyc Tay Thai
Binh Duong, tir nim 2006 d3 ap dung lich tiém chung vac xin soi 2 miii
cho tré 8 thang tudi va tré tir 18 - 23 thang tudi, voi chi tiéu dit ra 1a ty 18
tiém ching dat trén 95% & ca 2 lidu tai tat ca cac ving, ngoai ra con trién
khai cac chién dich tiém chung bd sung dé cang ¢b mién dich cho tré [48].
Nho vay sé mac soi da giam manh & Trung Qudc, tuy nhién dich van tiép
tuc luu hanh va bung phét vao nam 2012, tiép dién dén nim 2013. Trong
d6 68% trong s6 hon 26.000 ca mic nam 2013 1a tré dudi 5 tudi [48]. Nhu
vay, ngoai viéc tiém tiém ching dung lich, du mili vac xin cho tré thi céac
hoat dong tiém chang bo sung ciing hét sirc can thiét d&é cang ¢b mién dich
cong dong, phong bénh cho nhdm tré 16n hon.

Tuong tu v&i két qua nghién cau tinh hinh bénh soi tai Ha Noi giai
doan 2010 - 2016 do tac gia Bao Hitu Than va cac cong su thuc hién cho
thay s6 truong hop mac tap trung chi yéu & nhom tré < 5 tudi, tiép theo la
nhom tir 15 tudi tro 18n, cac nhom tudi khac co ty 1&é mac thap hon [28],
trong vu dich2013 — 2014 tai mién Bac lta tudi 6 ty 1& mac thap nhat 13 tur
20 - 24 tudi (4,2%), day la nhitng ngudi sinh ra tir nhitng nam 1990, khi
chuong trinh TCMR d3 duoc trién khai thuong xuyén trén toan qudc va
duogc tiém chung miii 2 vao lac 6 tudi trong chién dich tiém chang b sung
nam 2000. Tiép dén 1a nhom tir 15 - 19 tudi ciing c6 ty 1& mac thap (4,6%),
day 1a nhom sinh ra trong thoi gian tr nam 1994 - 1998, thoi gian nay ty 1€
bao phu cua tiém ching da dat > 90%. Nhom trén 30 tudi 12 nhém sinh ra

trude khi ¢6 chuong trinh tiém chung mé rong, nhimg ngudi thudc lta tudi
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nay hau hét da mic sai tu nhién va c6 mién dich bén viing, phu hop véi ty
I& méc thap trong vu dich (6,1%).

Phan tich vé tién st tiém chung trong sé cac trudng hop méc soi
cling cho thiy vai trd cua tiém chiung day du duoc thé hién rd trong viéc
bao vé tré khoi mic bénh. C6 dén hon 70% cac truong hop mic chua dugc
tiém chung hoic khong nhé rd da tiém chua. Trong sb 23,8% trudng hop
d3 tiém chung thi s6 da duoc tiém du 2 mii ciing chi dat chua téi 20%,
56% trong nhom nay mai tiém 1 liéu vac xin séi. Trong téng s6 bénh nhan
tir 9 thang tudi tro 1én, ty I da duoc tiém 1 mii vac xin rat thap (18%),
trong s6 bénh nhan trén 2 tudi - lra tudi ma hau hét phai dugc tiém 2 miii
VAC Xin soi, ty 18 tiém du 2 miii cling chi dat chua téi 10%. Tuong tu nhu
vu dich soi & mién Bac, s liéu nghién cau vé tinh hinh méc soi ¢ 20 tinh
khu vuc phia Nam trong thoi gian nay ciing cho thay c6 t6i 64,3% s6 bénh
nhan mac sai chua dugc tiém vac xin [26]. CO thé thay hau hét cac truong
hop méic bénh déu chua duoc tiém chung hoic tiém chung khong day du
[28]. Theo mot nghién ciru vé dich t& hoc bénh sai trén toan québc trong 2
nam 2013 - 2014 thay rang nhém khdng tiém ching vac xin soi chiém sé
ca mic cao hon 16,9 1an so véi nhém tiém chung da 2 mii [22]. Nghién
ctru tinh hinh bénh soi giai doan 2008 - 2012 & khu vuc mién Bic cling cho
thay két qua tuong tu, theo d6 nhom khong tiém ching vac xin séi ¢ ty 1é
mac soi cao hon 12,9 14n s0 v6i nhém tiém > 2 miii va 3,3 1an so véi nhom
tiém 1 miii [21]. O céc vu dich soi khéc trén thé giai, trong sb cac truong
hop méc sai thi nhitng nguoi chua duoc tiém chang chiém ty 16 cao ngay tir
dau vu dich [89].

Mic du ty 1é bao phi vac xin trong tiém chung mé rong cao, nhung
theo thoi gian tich lily, s6 ca thé nhay cam ting dan va s& gay ra dich néu

s6 lugng du 16n (nhu tai mot so tinh mién nai). Po 16n cua dich ty 16 vai sb
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ca thé nhay cam tich lily trong quan thé do chua c6 dwgc mién dich cha
dong (tiém chang) hay mién dich dat dugc (da ting mac bénh soi). Do ty 18
tiém chung cao, sb trudng hop cam nhiém tich liy chwa da I6n nén tai Ha
Noi chi c6 cac truong hop méc tan phét, mic du sé mic cao nhung khong
tap trung thanh 6 dich [16].

Ty 16 ca mic b&o co c6 tién st tiép xuc hodc ¢ gan khu vuc voi cac
truong hop sét phat ban thap [16]. Nhu vay cac trudng hop mac cé thé da
bi 18y nhiém khi ngudi bénh con dang trong thdi gian ¢ bénh, chua cé biéu
hién 1am sang, hoic do ngudi bénh khéng cha v toi cac biéu hién cua nguoi
ma ho tiép xuc. Diéu nay cho thay cong tac giam sat can duoc ting cudng
hon, ngudi dan cling can dugc tuyén truyén dé tu cach ly nham phong ngua
tét hon cho ban than khi ¢ dich.

4.1.4. Triéu chitng 1am sang ciaa cac trudng hop mac séi

Trong vu dich séi nam 2013 - 2014, cac truong hop mac séi déu co
nhiing triéu ching dién hinh nhu sét, phét ban chiém ty 1é cao (99,9%), cac
biéu hién thuong gap nhu viém két mac, chay nuéc mii, ho ciing thé hién ¢
hau hét cac truong hop Vvoi ty & tir 59% dén hon 94%. Tuy nhién tién su
phoi nhidm vai bénh nhan sét phat ban nghi soi hodc voi cac ca xac dinh
sai khong rd rang [16]. Khong phat hién thay nhiing biéu hién 1am sang
khac thuong trong vu dich soi nay.

Hau hét cac truong hop méc sai ¢ dién bién lanh tinh, co thé tu khoi
sau khoang 7 - 10 ngay diéu tri va cham soc tai nha, nguy co cao dién bién
nang va tir vong 1a & tré nho < 5 tudi va ngudi séng trong khu vire dong dan
cu hodc c6 bénh khéc... [92], tuy nhién trong vu dich nay hau hét cac
trudng hop mic déu ti bénh vién hodc co so y té bao gom tram y té hoic
co s& y té tu nhan. Ty 1¢é bénh nhan diéu tri tai nha rat thap (6,2%). Viéc

nhiéu bénh nhan dén bénh vién va cac co so y té cd thé khién bénhlay lan
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cho céc bénh nhan khécvi sai 1a bénh rat dé 1ay, khién cho dich bung phat
manh mé& hon, nhitng bénh nhan khac c6 nguy co dién bién bénh nang hon.
Do d6 viéc cach ly, theo ddi, diéu tri tai nha ddi v6i cac truong hop mac soi
nhe, khdng c6 bién chang 1a rat can thiét ¢é han ché mic do nghiém trong

cua dich bénh.
4.1.5. Cac trwong hep tir vong

S6 ca tar vong chu yéu tap trung & Ha Noi, tai cac bénh vién 16n, mat
d6 bénh nhan cao va c6 nhiéu loai bénh khac nhau. Dic biét céc ca tir vong
hau hét 1a tai bénh vién Nhi Trung wong (85,5% s ca tir vong). Ha Giang
mac di c6 ty 1& mac/100.000 dan cao nhat mién Béic (63,1/100.000
dan)nhung khong co truong hop nao tir vong. Tinh Lao Cai cO ty I¢
mac/100.000 dan cao thir 2 (49,1) nhung chi ¢6 1 trudng hop tir vong
(chiém 0,7% s tir vong). So véi Ha Giang va Lao Cai, ty 1é mac/100.000
dan ¢ Ha Noi thap hon (29,8/100,000 dan), nhung s6 truong hop tir vong &
Ha Noi 12 cao nhit (70 trudng hop, chiém téi 48,3% sé tir vong toan mién
Béc) [16]. Nhu vay c6 thé thay tir vong trong vu dich sai ndy c6 lién quan
mat thiét dén mat do dan sé tai tinh, thanh phé va tinh trang nhap vién caa
cac truong hop mac soi.

S6 tr vong hau hét 1a tré dudi 5 tudi (chiém 96,5%), dac biét l1a tré
dudi 1 tudi (chiém 72,4%). Trong s6 tré tir vong dudi 1 tudi thi nhom tre tir
6 thang tudi tre 1&n chiém ty 1é 82,8%, cao hon nhém tré dudi 6 thang tudi
(17,2%)- nhom tré van con ton tai khang thé khang sai tir me truyén sang.

Ty Ié chét/mac cta nhom tré dudi 1 tudi cling cao nhét trong sé cac
nhom tudi (3,0%). Trong s6 tré dudi 1 tudi thi ty 1é chét/mac cua tré tir 6 -
11 thang tudi ciing cao hon so v4i nhém tré dudi 6 thang tudi (3,3% va
1,9%), dac biét 12 nhom tré tir 9 - 11 thang tudi (4,1%) (nhém tré khong

con dugc bao vé bai khang thé do me truyén sang va cé thé chua duoc tiém
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vac xin sai do bi cham lich). C6 thé thay rang luong khang thé khang soi
ma tré c6 dugc do me truyén hoic do tiém chung cé vai trd rat quan trong
d6i vai viéc bao vé tré tranh tir vong. Ty & chét/mac chung 1a 1,5%, tuong
ddng voi ty 16 chét/mic do soi tai cac nudc dang phat trién 13 tir 3 - 6%.
Trong khi tai cac nudc phét trién thi ty 1& chét/méc chi tir 0,01 - 0,1% [92].

Ty 1é tiém chung trong sé cac trudng hop tir vong nay rat thap: ngoai
61 tré dudi 9 thang tudi (chua dén tudi tiém chang) thi trong sé 84 tré tir 9
thang tudi tro 1én- Ia tudi thuoc dién phai tiém chang bat budc, ty 16 tiém 1
mili vac xin chi dat 4,8%. Tiém ching ciing 1a mot bién phap hiéu qua
khéng nhitng phong duoc cho tré khoi bi mac bénh ma con gitp 1am giam
nhe cac triéu chiing bénh va rat ngan thoi gian bi bénh [92].

Nguyén nhan tir vong chinh l1a do cac bénh 1y duong hd hap nhu phé
quan phé viém, viém phdi (73,1%) va mot phan do c4c bénh khac nhu
nhiém khuan huyét, tim bam sinh..., xét nghiém cho thay c6 mot sé trudng
hop df’)ng nhiém cac vi rat khac nhu CMV, Adenovirus, Epstein Barr,
Rubella, H1IN1, Klebsiella [16]. Nghién cttu trén 54 mau bénh pham duong
h6 hap cua cac bénh nhan dugc chan doan xac dinh bang xét nghiém tai 2
bénh vién Bach Mai (Khoa Nhi) va Nhi Trung wong nim 2014 cho thay c6
21 trudng hop (38,9%) dong nhiém voi cac vi rat khac, trong d6 15 truong
hop (27,8%) ddng nhiém vai 1 loai vi rat (cdm A(HIN1) chang 2009,
Adeno vi rt, RSV va Rhino vi rat). C6 6 truong hop (11,1%) d¢éng nhiém
véi 2 vi rat khac. Bong nhidm véi Adeno vi rit 1a cha yéu trong sé céc
truong hop nghién ciu ndy, tiép theo 1a RSV va cac vi rat khac. Nhidém vi
rat Adeno thuong cd biéu hién triéu chiing nhe, tuy nhién do tinh trang suy
giam mién dich ¢ tré da nhiém sai, dong nhidm vi rit Adeno c6 thé dan dén
bénh canh ning hon nhu viém phdi, viém ndo [33][66]. Piéu nay ciing

hoan toan phu hop Vvai ty 1 cao nguyén nhan ti vong dugc chan doan 1a soi
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kém theo viém phdi/ phé quan, phé viém, suy hd hap trong vu dich soi
2013 - 2014 tai mién Bac (chiém hon 73%).

Trong sb céc tré nhap vién sau khi phéat ban thi ty I& nhap vién chi 1
ngay sau khi phat ban chiém toi gan 50%. CAc tré nay c6 kha ning da mac
bénh khac cung vai séi trudc khi nhap vién va ly do vao vién la do bénh ly
khac. Nhiéu trudng hop mac soi sau khi nhap vién (13,1% phat ban sau khi
nhap vién 5 ngay). Khi vao vién tré cd nhiéu kha nang méc thém bénh khac
trong thoi gian nam vién vi khi mac soi thi mién dich cua co thé giam
[104], d& dan téi boi nhiém cac vi khuan, vi rat khac, dic biét trong moi
truong bénh vién. Ngoai ra bénh sai con lam nang thém cac bénh ly khac
nhu tim bam sinh, bénh ho hap, bénh di truyén. Hau hét c4c tré tir vong déu
c6 thoi gian nam vién kéo dai (hon 70%), ddy ciing 1a mot Iy do khién bénh
nhan c6 nguy co mic thém cac bénh khéc trong bénh vién. Mic du céc sb
lieu hién c6 chua thé khang dinh duoc diéu nay, nhung qua két qua nghién
ctru cua L& Khanh Nguyén Hing va cong su trén cac bénh nhan soi dugc
chan doan xac dinh tai bénh vién Bénh nhiét déi Trung uong va bénh vién
Nhi Trung vong da cho thdy cac mau bénh pham thu thap trong vong 5
ngay ké tir ngay nhap vién co ty 1& dong nhidm thap hon (13,8%) so voi
cac mau bénh pham thu thap dugc thoi gian sau dé: 72,2% s6 mau bénh
pham thu dugc tir ngay thir 6 dén ngay thir 10 sau khi nhap vién cé dong
nhiém, 57,1% s6 mau thu duoc sau 11 ngay nhap vién c6 dong nhiém [51].
Thoi gian nam vién kéo dai c6 thé do nguyén nhan tré mac bénh nang tir
khi nhap vién nhung ciing dong thoi 1a yéu té khién tré d& nhidm thém cac
vi rit, vi khuan khéc khién bénh sai nang thém.

Nguyén nhan tir vong ciing nhu ty 1& tiém chang thap trong s cac
truong hop tir vong cho thdy mac du bénh sai 13 lanh tinh va cd thé tu khoi

néu dugc chim soc tot, nhung viéc tiém chung dé phong ngira mac bénh
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hodc 1am giam nhe triéu chiing bénh ciing nhu cach ly dé tranh 18y nhiém
va nhidm thém cac loai vi khuan, vi rat khac, dic biét 1a Adeno virus trong
qua trinh diéu tri 1a rat quan trong dé lam giam téi da cac trudng hop bénh
nang va tir vong [66][105].

Pé ngin ngtra dich bénh, ngay tir khi dich soi bat dau xuét hién tai
mét sé tinh mién nai phia Bac, Bo Y té da chi dao to chirc cac chién dich
tiém vac xin sai tai cac tinh c6 6 dich tap trung trong suét cac thang 8-
11/2013. Thang 2/2014, B6 Y té ban hanh Ké hoach trién khai phong
chéng dich soi va tiém vét vac xin cho tat ca céc tré tir 9 thang dén 2 tuoi
trong toan quéc (riéng TP. H6 Chi Minh tiém cho tré tir 9 thang dén 3 tudi)
[8]. Tur thang 5/2014, 11 tinh nguy co cao bao gdbm cac tinh, thanh phé c6
mat do dan cu cao, di bién dong dan sé Ion, tap trung nhiéu khu cong
nghiép va c6 nhiéu hoat dong giao thuong, du lich da trién khai tiém vac
Xin soi mién phi cho tré tir 2 dén 10 tudi [9]. Pén hét thang 7/2014 da co
10/11 tinh dat ty I€ tiém chung >95%, TP.H6 Chi Minh dat ty I¢ 55,3%.
Nho nhitng nd luc trén, sb mic soi giam manh bit dau tir thang 6 nim
2014. Cac nam tiép theo 2015, 2016 so truong hop sét phat ban va soi xac
dinh ciing rat thap. Nam 2015 chi ¢6 1.203 truong hop st phat ban nghi
so1, trong d6 c6 84 truong hop soi xac dinh [6].

Nam 2016 c6 597 trudng hop sét phat ban nghi soi, trong d6 chi ¢6 3
truong hop soi xac dinh. Cac hoat dong tiém chung duoc trién khai lién
tiép cho cac nhom tudi nguy co, tai nhiéu tinh duoc lya chon clng Véi
chién dich tiém vic xin soi - rubella trén toan quéc nim 2014 - 2015 da
khdng ché duoc dich séi mét cach rat hiu qua.

Trén thé gidi, sau giai doan nam 2013 - 2014 ghi nhan s6 mac soi
tang, dic biét tai khu vuc Tay Thai Binh duong, dén nam 2015 sb méc
giam dan. Theo théng béo cua WHO, dén thang 10/2017 bénh soi da dugc
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ghi nhan tai 180 quéc gia, khu vuc véi 179.784 truong hop nghi ngd méc,
trong d6 ¢6 99.158 trudng hop dugc chan doan xac dinh (55%). Cung thoi
gian nay nam 2016 c6 184 qudc gia bao céo 258.978 ca mac, trong do
153.075 ca (61%) duoc chan doan xac dinh. S6 lidu cho thiy ndm 2017 sb
mac giam 35% so véi cing ky 2016.

Tai Viét Nam, dén 9 thang dau nam 2017, ty 1& tiém chang vac xin
sai cho tré 9 thang tudi va tiém vac xin MR cho tré 18 thang tudi tai mién
Béc dat chi tiéu so véi ké hoach (73% va 75%). Nhung dén thang 10/2017
trén toan mién Bac da ghi nhan 99 ca mac séi, trong d6 sb tré dudi 9 thang
tudi chiém toi 43%, riéng ty 18 tré tir 6 thang dén < 9 thang tudi 1a 28,8%
[36]. Ha Noi c6 45 trudong hop mac (chiém 45,5%) mac di Ha Noi dat ty 1é
tiém chung vac xin soi >90%.

Piéu nay cho thay viéc duy tri ty 1& tiém chung cao dé phong chdng
dich soi la hét sac quan trong, nhung bén canh d6 ciing phai to chirc cac
dot tiém vét, cac chién dich tiém chung bd sung nham duy tri tinh trang
mién dich day du trong cong ddng, trién khai cac hoat dong tiém chung
chéng dich kip thoi dé khéng ché sy lan truyén va kiém soét dich hiéu qua
[95]. Theo thoi gian, ty 16 mac bénh soi thay doi theo khéng gian va phan
bé tudi. Nghién ciu ciia Nguyén Thi Thu Yén va cong su vé tinh hinh bénh
sai ndm 2017 - 2011 cho thay c6 sy thay doi vé tudi mac tir nhom 15 - 19
tudi, 20 - 24 tudi sang nhodm 0 - 4 tudi va 5 - 9 tudi trong giai doan 2008 -
2010 [40]. Vi vay khi lap ké hoach tiém phong dap tng dich hay t6 chic
cac dot tiém chung bé sung (SIA) can xem xét kha ning thay d6i vé mat
dia ly va sy phan bé tudi dé xac dinh nhom ddi twong va khu vuc can duoc

can thiép.
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4.2. Pic diém dich t& hoc phan tir cia vi rat séi tai mién Bic, nim 2013
- 2014

Vu dich soi tai Viét Nam nam 2013 - 2014 bung phat bat dau tur
thang 4 ndm 2013 tai tinh Lai Chau, nhung trong 8 thang sau d6 (dén thang
12 nam 2013) vu dich mai chi bung phat ¢ 3 tinh lan can: Ha Giang, Lao
Cai va Yén Bai [39]. Tuy nhién dén dau nim 2014 c4c ca mic da lan rong
ra toan bo 28 tinh ciia mién Bac Viét Nam.

Nghién ciu cho thay kiéu gen chiém wu thé trong nim 2013 - 2014 ¢
mién Bac la H1 (97,5%). Cac chung con lai thudc vé kiéu gen D8 (2,5%).

Theo bao céo cua To chtc Y té thé gisi, chung soi hoang dai ¢6 kiéu
gen H1 dugc phat hién lan dau tién vao nam 1993-1994 ¢ Trung Qudc
[105]. Cho dén bay gio, kiéu gen H1 van la kiéu gen gay dich & Trung
Quéc [107] va ¢ cac nudc khac trong khu vuc Tay Thai Binh Duong
(Campuchia, Nhat Ban, Lao, Han Quéc va Viét Nam) & khu vuc Pong
Nam A (Bic Triéu Tién) [107]. O Viét Nam, bao cao dau tién vé su luu
hanh kiéu gien H1 1a vao nim 2003 tai Nha Trang [64]. Nam 2012, Viét
Nam bat dau tién hanh giam séat c6 hé thong dich t& hoc phan tir cua vi rit
soi trong chuong trinh cia WHO. Két qua cho thay cac chang chiém wu thé
& mién Bac Viét Nam thuoc kiéu gen H1 [98].

Trong vu dich séi nam 2013-2014, cac ching gay dich & mién Bac
Viét Nam van 1a kiéu gen Hl1, nhung ching duoc phan chia thanh hai
nhanh phu khac nhau véi sy sai khéc giira hai phan nhom 1a 1,9%. Két qua
nay cho thay cac ching séi luu hanh trong 6 dich nay c6 té tién khéac nhau.
NGi cach khac, chiing xuat hién tir hai ngudn gbc khac nhau: chung gay
dich c6 cling t6 tién véi cac chung ¢ Trung Québc va chang con lai ¢6 thé 1a
chang x&m nhap hoic ¢ t6 tién chung véi ching soi ¢ cac nude 1ang giéng

khac nhu Lao hoic Campuchia. Tuy nhién, hién nay khong c6 théng tin vé
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kiéu gen cua vi rit soi & cac nuée lang giéng ndy mac di ¢ hai nude nay
cling c6 vu dich sai 16n trong cung thoi ky.

Chung vi rat gay bénh séi c6 kiéu gen D8 1a chung gay dich & An Do
nhung phan nhém Frankfurt-Main dwgc phat hién lan dau tién vao nim
2011 tai Buc. Cac chung cta phan nhém nay da bung phat va lan rong tai
D, sau d6 1a Thuy Dién sau mot budi trién 1dm quy md 16n lai Duc [84].
Tuy nhién, trudc khi phat hién ¢ btc, "D8 Frankfurt-Main" da dugc phat
hién & Tho Nhi Ky tir ndm 2012 dén nam 2013 va & Rumani. Tuy nhién,
phan nhom nay khong phai 1a phan nhom gay dich ¢ bat ky nudc nao
nhung xét vé khia canh ca khu vic chau Au, sy ton tai caa phan nhém nay
kéo dai lién tuc trong 18 thang.

Cac chung c6 kiéu gen D8 cua Viét Nam thudc phan nhém "D8
Frankfurt-Main" va ching c6 méi quan hé vé mat di truyén gan véi cac
chang Chau Au hon 1a cac ching c6 kiéu gen D8 luu hanh trong khu vuc
(Thai Lan, Indonesia, Nhat Ban) thé hién bang su sai khac gitra cac chung
Viét Nam va cc ching Chau Au 12 0,1% trong khi d6 giita cac ching Viét
Nam va cac chung Trung Qudc, Indonesia va Thai Lan dao dong tir 1,7-
2,3%. biéu nay cho thay chung kiéu gen D8 cua Viét Nam c6 cuing tb tién
véi chung kiéu gen D8 & cac ching Chau Au va khac ngudn goc véi cac
chang kiéu gen D8 khac & cac nuéc lang giéng trong khu vuc [51].

Tat ca cac chungco kiéu gen D8 luwu hanh tai Viét Nam déu thuoc
cuing phan nhdm va su sai khac trong nhdm nay 1a 0,1% cho thay cac dong
D8 & Viét Nam cd cung t6 tién. Cac chung c6 kiéu gen D8 lan dau tién
duoc phat hién & mién Nam Viét Nam vao nam 2012 (sb liéu chua duoc
cong bd) va sau d6 da tro thanh kiéu gen chiém uvu thé & khu vuc nay.

Trong vu dich ndy, lan dau tién c4c chung c6 kiéu gen D8 duoc phat hién ¢
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mién Béc Viét Nam va duong nhu chung duoc du nhap tir mién Nam Viét
Nam.

Tuy nhién, khong c6 du bang chung dé dua ra gia thuyét rang cac
chang c6 kiéu gen D8 di luu hanh va lan truyén tai mién Bac. Miac di cac
chang kiéu gen D8 phéat hién ¢ 5 tinh, trong d6 c6 3 tinh da phat hién duoc
hai chung nhung tt ca cac chung kiéu gen D8 duong nhu khong cd bang
chung lién quan vé mat dich té. Rat kho dé néi liéu cac chung kiéu gen D8
xam nhap vao mién Béc doc lap hay 1a ching 1a két qua cua viéc luu hanh
va lay truyén tir ngudi ndy sang ngudi khac véi tan suat thap tai mién Bac
Viét Nam [51].

Vién Ve sinh dich té Trung wong da thuc hién thu thap mau bénh
pham trong vong 9 nam tir 2006 - 2014 va thu dugc 722 mau dich ngoay
hong caa bénh nhan sét phat ban nghi sai/rubella va phan lap duoc 142
chang vi rat sai [35]. Trong s6 cac chang vi rdt soi phan lap duoc tir 2006
dén 2014, vi rat séi thugc 2 nhom kiéu gen: H1 va D8, trong d6 chi ¢6 2
chung kiéu gen D8 dugc phat hién nam 2014, con lai 1a cac chung kiéu gen
H1. Cac chung kiéu gen H1 lai chia thanh 3 phan nhém: cac ching phan
lap dugc trong nam 2006 thuoc phadn nhdém H1c, cac chuang phén lap duoc
tr nam 2007- 2011 thugc phadn nhom H1b va cac chang phéan lap duoc
trong nam 2013 - 2014 thudc phan nhdém Hla. Ty 1é khac biét vé nucleotide
& phan nhém Hic la 0.2%, phan nhém H1b Ia 0.1% va phan nhém Hic la
0.7%. Chuang c6 kiéu gen D8 phat hién tai mién Bic Viét Nam thudc clng
mot phan nhom véi ching ¢6 kiéu gen D8 tai thanh phd H6 Chi Minh luu

hanh cuing thoi diém (so do 4.1).
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Genotype H1
93 88

99
\—{87 Hic

MVi/Hunan.CHN/93/7
MVi/Manchester.GBR/30.94/

14VNM/NHI73
AB981712/Mvs/FukuokaP.Japan/32-14/FG34D8
AB928200/MVs/HoChiMinh.VNM/13.14/MV121D8
AB928086/ MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV2D8
AB928091/MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV7D8 Genotype D8
AB928088/MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV4D8
KJ410048/MVi/Muenchen.DEU/19.13D8

— 14VNM/1232

AB856418/ MVs/Kawasaki C.JPN/34.13D8

99

0.01
So @6 4.1: Cay pha hé cia cac chiing vi rut séi phan lap tai mién
BacViét Nam, 2006 - 2014

Chung vi rat kiéu gen H1 cua Viét Nam thudc cuing mot phan nhém
véi hai ching kiéu gen H1 cua Trung Quoc vai do tin cay 1a 91% va do
tuong dong 1a 99.9% & d6 nucleotide. Cac chung soi kiéu gen H1 cua
Trung Qudc ciing duoc phan chia thanh 3 phan nhém va cac chang vi rat
hién tai ciing thuoc phan nhom Hila. Két qua trén cho thiy mdi lién hé di

truyén gan giii giira cac chang vi rit H1 caa Viét Nam va Trung Qudc.
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JQ660333/MVi/Zhejiang. CHN/12.08/7H1
JQ660334/MVi/Zhejiang. CHN/12.08/8H1

b | KJ136536/MVi/Jiangxi.CHN/17.09/2H1

_| KJ136535/MVi/Jiangxi. CHN/17.09/1H1

- JQ660330/MVi/Zhejiang. CHN/17.07/1H1

- JN997526/Beijing09-8

— IJN997525/Ningxia09-1
JQ660328/MVi/Zhejiang. CHN/14.07/2H1
JQ660329/MVi/Zhejiang. CHN/14.07/5H1

@ NHI09

JQ660349/MVi/Zhejiang. CHN/25.11/4H1
JQ660346/MVi/Zhejiang. CHN/10.11/2H1
JQ660345/MVi/Zhejiang. CHN/19.10/2H1
JQ660340/MVi/Zhejiang. CHN/12.10/2H1
JQ660342/MVi/Zhejiang. CHN/16.10/2H1
JQ660348/MVi/Zhejiang. CHN/22.11/1H1
JQ660336/MVi/Zhejiang. CHN/19.08/4H1
JIN997499/Hainan05-27
JQ660338/MVilZhejiang. CHN/12.09/1H1

JQ660335/MVi/Zhejiang. CHN/16.08/1H1
% JQ660332/MVi/Zhejiang. CHN/12.08/3H1

JN997521/Guangxi08-1
JQ660324/MVi/Zhejiang. CHN/10.05/1H1
JIN997522/Jiangsu08-51

94 | KJ136531/MVi/Jiangxi. CHN/51.03/2H1
KJ136530/MVi/Jiangxi.CHN/51.03/1H1

JIN997516/Xinjiang08-15

0.005

So @6 4.2: Cay pha hé gen H ciia cac chiing séi kiéu gen H1 cia Viét

Nam va Trung Quadc

Chung c6 kiéu gen D8 caa mién Bac Viét Nam thudc cing mot phan

nhom vai ching kiéu gen D8 cua Puc va My véi do tin cay 1a 100%. Do
tuong dong cao nhat so véi chung caa Viét Nam 1a ching Buc véi gia tri
tuong dong 1a 99.9% (So d6 4.3). Chung vi rat kiéu gen D8 cua mién Béc
Viét Nam c6 mdi lién hé gan véi cac chung kiéu gen D8 cua mién Nam
Viét Nam. G mién Nam Viét Nam, chang vi rit c6 kiéu gen D8 la ching
lwu hanh rong réi nhat hién nay [71]. Chang vi rit kiéu gen D8 luu hanh tai
mién Nam Viét Nam thuoc mot phan nhom riéng biét, doc 1ap va tach roi
vé6i cac phan nhom D8 khac. Nghién ciru nim 2014 ciing cho thay ching vi

rat séi gay dich & mién Nam Viét Nam la chang c6 kiéu gen D8 ¢6 chudi

AB968375/MVs/HoChiMinh.VNM/9.14/MV6D8
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acit amin duy nhat trén doan gen N [71]. Biéu nay chang té chang cé kiéu
gen D8 luu hanh tai Viét Nam Ia chang néi dija. Tuy nhién khong thé lay
duoc trinh ty cua cac chung mién Nam dé so sanh véi chung kiéu gen D8
phan lap duoc tai mién Bic dé thdy mdi lién hé di truyén giira cac ving
khac nhau cua Viét Nam.

o5 | EU334859/AIK-C
AB591381/Schwarz FF-8
EU435017/Shanghai-191
AY730614/Leningrad-4
AF179432/Toyoshima
EU332932/Halle
AM237414/Edmonston-Zagreb
AF179431/Nagahata

JN635408/MVi/New Jersey.USA/45.05

100 KC305655/MVs/CapeTown.ZAF/20.10B3
430&305651/MV5/CapeTown.ZAF/lS.10.183
KC305659/MVs/CapeTown.ZAF/39.10B3
100 I— @ NHI73
93 KJ410048/MVi/Muenchen.DEU/19.13D8

JIN635407/MVi/Texas.USA/4.07
JIN635404/MVi/Virginia.USA/15.09
JIN635410/MVi/California. USA/16.03

100

100

100 | JING35406/MVi/Arizona.USA/11.08/2
L JIN635405/MVi/Washington.USA/18.08/1
JIN635409/MVi/California. USA/8.04
100 AB254456/SSPE-Kobe-1
glg | GQ376027/MVi/Tokyo.JPN/37.99
—I GQ376026/MVi/Tokyo.JPN/37.99

100 —— DQ227319/97-45881
L DQ227320/MVs/Zagreb.CRO/08.03

KC164758/MVi/Venice.ITA/06.11/1G3
100 KC164757/MVi/Treviso.ITA/03.10/1D4
—BOEN635402./MVilNeW York.USA/26.09/3
JING35403/MVi/Florida.USA/19.09

DQ211902/MVi/Zhejiang. CHN/7.05/4

99 I: JIN635411/MVi/Pennsylvania.USA/20.09
KJ018970/MVi/BritishColumbia. CAN/12.10/1H1

99

88

100

| —
0.005

So d6 4.3: Cay pha hé gen F ciia chiing séi kiéu gen D8 tai Viét Nam
va trén thé gioi
Gen H caa chang vi rat sai c6 kiéu gen H1 tai Viét Nam c6 méi quan

hé di truyén gan giii v6i ching kiéu gen H1 cia Trung Qudc va déu co hai
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vi tri acid amin bién doi so véi chang vac xin. Gen F cua chang vi rit c6
kiéu gen D8 tai Viét Nam khong cd su bién d6i acid amin nao so voi cac
chang luu hanh hién nay. Tuy nhién, do sé luong trinh ty nucleotide cua
gen F dugc cdng bd han ché nén viéc so sanh véi cac chang cua Trung
Quéc va cac nudce 1an can khdng thuc hién duoc.

Tai khu vuc Tay Thai Binh Duong, két qua giam sat vi rdt soi nim
2015 dén thang 4/2016 cho thay cac gen B3, D8, D9, H1... van tiép tuc luu
hanh [97].

,.’ - 2015 2016 © o
. fﬁi" . O Da
¢ A . _ @® b8

9 =a ® o
v ' * ,J""‘ 2 ' @ D11
‘ . QO 3
‘1- - @ H
3 A pe

Ban dd 4.1: Phan bé kiéu gen vi rat séi trén cac ca mic nim 2015 -
2016khu vge Tay Thai Binh Duwong*
* Theo tai liéu cia Té chirc Y té thé gidi
4.3. Tinh trang mién dich véi bénh séi caa tré em tir 1 dén 9 tudi va
phu nir tir 16 dén 39 tudi & khu vec Ha Ndi nim 2013,truéc thoi diém

xay ra dich séi

Tuong ty nhu cac vu dich soi tir trude khi ¢6 vic xin dén nim 2013,
vu dich soi nim 2013 - 2014 ciing chu yéu tap trung vao dbi tuong tré nho
dudi 5 tudi, phan bd dong déu ¢ ca nam 1an nix. Trong s tré dudi 5 tudi
mac bénh séi thi chiém ty 1¢ cao nhét la tré dudi 9 thang tudi, lta tudi chua
duogc tiém chang. Tir vong lién quan dén séi cling tap trung chu yéu & tré
dudi 5 tudi (96,5%), trong sb nay hon 70% la tré duéi 1 tudi [16].
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Mic du vac xin soi dd duoc dwa vao chwong trinh Tiém chung mé
rong tai Viét Nam tir nam 1985 dé tiém cho tré tir 9 thang tudi, ty ¢ tiém
chang 1 liéu vac xin soi tai Viét Nam ludn dat cao trén 90% ké tir nim
1993, nhung ct 7 - 8 nam 1 1an dich lai xay ra[58][75]. Nam 2010 lich tiém
dugc thay d6i tir 1 liéu thanh 2 liéu vao ldc tré 9 thang va 18 thang tudi
theo khuyén cdo caia WHO tir nim 2009 [42], nhung danh gia ndng do 19G
& tré tir 9 tudi tré xudng va phu nir tir 16 tudi tré 18n ¢ Ha Noi nim 2013
cho thay chi c6 70% c6 ndng do IgG dat mic c6 hiéu qua bao vé dbi voi
bénh soi, 30% c6 nong do 19G & dudi muc bao vé, cu thé 1a mic trung gian
(7%) va thap hon muc do bao vé (23%). Bac biét & nhom tré dudi 1 tudi -
ltra tudi co nhiéu tré chua duoc tiém chung do chua dén tuoi tiém chung -
thi ty I c6 nong do IgG dat mac do bao vé rat thap (37%) so véi 63% co
nong do 19G chi & mac trung gian hodc khong cé hiéu qua bao vé. Ty 18 ¢c6
nong d6 IgG dat mac ¢6 hiéu qua bao vé tang dan ¢ cac nhdm tudi lén hon,
cao nhat & nhdm phu nir tir 30 - 39 tudi. Viéc ly giai cho ty 1& mién dich rat
thap ¢ nhom dudi 1 tudi cling c6 thé con mot Iy do khéac 1a thm Iy muébn
diing vac xin trong tiém ching dich vy (TCDV) ¢ cé4c thanh phé Ion (cu thé
trong truong hop nay 1a Ha Noi). Tai thoi diém nghién ctu, cac phac d6
tiém vac xin sai két hop cho tré loai phai tra tién (vac xin dich vu) la vao
thoi diém tré tron 1 tudi nén viéc tré dudi 1 tudi co ti 1& bao vé thap 1a cling
c6 thé do nguyén nhan cho dén tudi tiém vac xin dich vu [22]. Nghién ctu
vé loai hinh tiém chung tai Ha Noi nim 2016 cho thay nhiing tré st dung
vac xin dich vu cd kha niang duoc tiém chung day du chi bang 0,19 lan so
véi nhitng tré s dung vac xin mién phi trong TCMR. Tré séng ¢ khu vuc
thanh thi ¢4 kha nang st dung vac xin dich vu cao gap 30,5 lan so vai tré
séng & khu vyuc néng thén [25]. Tai Ha Noi, ty Ié tiém ching day du vac
Xin s61 nam 2016 chi dat 75,71%, tiém ching dang lich chi dat 68,54%
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[27]. Nhu vay, nhitng tré ¢ cac thanh phd 16n c¢6 co hdi tiép xic va su dung
vac xin dich vu nhiéu hon thi ¢6 1 ty 1& 16n hon tiém ching cham so V&i
lich tiém ching quéc gia. Piéu nay cling phu hop voi két qua nghién cau
cho thdy nhitng dua tré con caa cac ba me c6 trinh d6 vin hoa cao va gia
dinh c6 diéu kién kinh té thi ty 1& tiém chang vac xin sai lai sut giam [91].
Nhu vay, viéc dong nhat lich tiém chung cac vac xin trong TCMR va
TCDV ciing can dugc xem xét dé tranh viéc tri hodn do cho dén tudi tiém
vac xin TCDV. Ngoai ra, mot trong nhitng nguy@n nhan chinh khién tré
khong duoc tiém ching dung lich & Ha Noi 1a do tré 6m [15][32]. Nghién
ctru cua tac gia Nguyén Thanh Hué va cong su vé thuc trang tiém chung
day du, dung lich 8 loai vic xin & tré em dudi 1 tudi tai khu vuc ngoai
thanh Ha Noi nam 2016 cho thay nhiing tré d¢a nam vién it nhat 1 lan trong
nam c6 ty & tiém ching dung lich thip hon nhitng tré chwa nam vién lan
nao (OR = 0,65). Diéu nay cd thé giai thich do tré 6m hoac di vién vao
dung thoi gian to chac budi tiém chung thuong xuyén, hoic bé me tré cho
rang sic khoe cua tré khong du dé di tiém o 1an tiém gan nhat khi dén tuoi
tiém chung, dan dén viéc tiém cham so véi lich [27].

Trong 9 thang dau nim 2017, mac du ty Ié tiém chung chung cua
toan khu vuc mién Bac ddi véi mili vac xin soi tha nhat va tha 2 déu dat,
tinh riéng Ha Noi ciling dat ty 1¢ nay, nhung toan mién Bic di ghi nhan 99
ca mac soi [36]. Cac ca mac tai Ha Noi chiém 45,5% sb truong hop mic
toan qudc nhung rai rac tai 42 quan huyén, xa phuong, khdng tap trung
thanh 6 dich.

Trong sb céc truong hop mac sai & Ha Noi ¢ 68,9% Ia tré tir 9 thang
tré 1én, nhung c6 22 tré chua tiém chung (chiém 70,9% s6 tré tir 9 thang
tudi). CO thé thy ty 1¢ tiém chung thap hoic khdng tiém chang do chua

dén tudi tiém c6 anh huang rd rét toi viéc 1am tang ty 16 mac bénh soi. Piéu
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nay ciing phu hop véi két qua nghién ciu vu dich soi tai Ha Noi nim 2014
do tac gia Nguyén Ngoc Quynh va céc cong su thuc hién cho thiy c6 hon
74% trudng hop mic khong duoc tiém chung hoic tiém chung khong day
da. Béi twgng khdng tiém ching c6 nguy co mic sai cao gip 3,5 lan ddi
tuong duoc tiém chung day du, ddi twong tiém vac xin soi chua day da co
nguy co mac soi cao gap 2,1 lan dbi twong tiém chung day du [31].

Theo bao céo tong két Tiém chung mé rong nam 2012 cta Du 4n
Tiém chang mo rong qudc gia, ty 1é tiém chung vac xin séi miii thir nhat
cho tré dudi 1 tudi ¢ qui mo tinh, thanh phé tai cac tinh mién Bac hau hét
dat >90%, trir Phu Tho, Vinh Phuc chua dat 90%. C6 21/28 tinh dat ty I¢
tiém vac xin soi mii 1 >95%. Tuy nhién toan mién Bac van con 31/326
huyén c6 ty Ié tiém ching day du cho tré dudi 1 tudi thap hon 90% (chiém
9,5%). C6 11/28 tinh c6 ty Ié tiém vac xin s6i miii 2 cho tré 18 thang tudi
thap hon 90%, trong d6 nhitng tinh thap nhat 1a Lao Cai (53,2%), Quang
Ninh (67,9%), Ha Giang (70,3%) [37].Nam 2013, 26/28 tinh mién Bic dat
ty 18 tiém vac xin s6i mii 1 trén 95% & qui md tinh, thanh phé, chi c6
Quang Ninh dat ty 1€ dudi 95% (91,6%) va Ha Giang dat ty 1¢ dudi 90%
(88.8%). Tuy nhién & qui md quan huyén van con 14% sé quan huyén cé ty
I& tiém chung day da cho tré dudi 1 tudi thap hon 80% va 21,6% s quan
huyén cé ty 1é tiém ching day du cho tré dudi 1 tudi thap hon 90%. Ty I¢
tiém vic xin soi mii 2 cho tré 18 thang tudi ¢ mién Bic chi dat 88,7% va
c613/28 tinh dat ty I thap hon 90% & qui md tinh, thanh pho, trong dé thap
nhit 12 Ha Giang (63,4%), Lang Son (70,9%) va Yén Béi (72,3%) [38]. Ty
1& tiém chung thap c6 thé 1a nguyén nhan khién sé truong hop chua cé dap
trng mién dich tich Iy nhiéu khién dich bung phéat va lan truyén. Viéc tiém

véc xin day du, dang lich cho tré, dac biét 1a & qui mo x4, phuongddi Véi
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c4c vac xin thuoc Chuong trinh tiém chung maé rong 1a rat quan trong dé
phong bénh sai cling nhu cac bénh truyén nhiém khac.

Nhiéu nghién ctu trén thé giéi da cho thay tiém chang cho tré trudc
hodc vao ldc 6 thang tudi thuong khdng ¢é hiéu qua do hé mién dich chwa
6n dinh va do van con ton tai khang thé ciia me trong co thé tré. Co toi 99%
tré dudi 1 tudi sinh ra tir nhitng ngudi me da duoc tiém vac xin bi thiéu hut
khang thé véi séi vao lic 6 thang tudi [57]. Nghién ctu vé dich séi ¢ Trung
Quéc cho thay ty 1& huyét thanh dwong tinh véi sai giam tir 60% & nhém
tré tir O - 1 thang tuoi toi con 18,2% & nhom tré 6 - 7 thang tudi [82]. Pén 9
- 12 thang tudi thi lugng khang thé thu dong nay khéng con phat hién dugc
nita [99]. Nong do khang thé thu dong ma ngudi me truyén qua nhau thai
cho tré mot phan duoc xac dinh theo nong d6 khang thé cua me trong thoi
gian mang thai, ma ndng d6 nay thi phu thudc vao tinh trang dinh dudng va
mién dich cua ngudi me [57]. Tuy nhién néu tiém vac xin soi cho tré tir 3
thang tudi ciing cho thay c6 tac dung mot phan [62][65][73]. O nhitng quan
thé c6 ty Ié tiém chang cao, sb tré dudi 1 tudi cam nhidém vai soi tang. Do
d6 tai nhiéu nudc phat trién co ty I¢é tiém chung cao, cac vu dich sdi ciing
thuong ghi nhan ty 18 mac cao ¢ tré dudi 1 tudi [57]. Theo nghién ctu ton
lwu mién dich véi soi o tré 2 - 9 thang tudi tai huyén Ti Ky, Hai Duong
nim 2015 cho thay c6 téi 86,9% tré khong con luong khang thé IgG du dé
bao vé. Nhom tré 2 thang tudi co ty 1& khang thé bao vé cao nhit (35,1%),
tiép theo 1a nhom tir 3 - 5 tudi (21,3%), nhém tré tir 6 - 9 thang tudi co ty 18
c6 khang thé bao vé thap nhat (0,5%). 100% tré tir 7 - 9 thang tudi khong
con khang thé bao vé [20].Nhu vay nhom tré tir 6 thang - 9 thang tudi hau
nhu khong c6 mién dich bao vé khoi bénh séi, khi co nguy co xay ra dich
hoac trong vu dich cian phai xem xét tiém vac xin sai cho nhém tré

nay.Mac du kha nang tao mién dich khong cao nhung chién luoc nay ciing
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d3 mang lai hiéu qua trong vu dich tai Hoa Ky ciing nhu tai cac qudc gia
khac noi c6 dich soi luu hanh [54][59]. Do d6 vac xin soi cling duoc
khuyén cao dé tiém cho tré tir 6 thang tudi trong cac vu dich [93]

Néu tiém chang cho tré IGc 8 - 9 thang tudi thi ty & co dap tng
khang thé sau 1 liéu vic xin 12 89,6% (82% - 95%). Tiém chung cho tré
vao luc 11 - 12 thang tudi thi ty 16 chuyén d6i huyét thanh 12 99% (93% -
100%) [92]. Cac nghién ciru vé st dung Vac xin soi tai cac nude dang phat
trién cho thay viéc tiém vac xin soi c6 tac dung lam giam tir vong khong
chi @i v&i bénh séi ma con giam tir vong do tat ca cac bénh nhiém tring
khac, cho thdy anh huong chung (khong dic hiéu) cua vac xin soi déi véi
hé mién dich cua tré [57].

Mién dich tao ra do mac séi tu nhién hoic tiém viac xin déu kéo dai.
Mic du lugng khéang thé tao ra sau khi tiém chang giam dan theo thoi gian,
nhung tri nhd mién dich van ton tai, va khi tai phoi nhidm véi vi rit séi thi
hau hét nhitmg nguoi da duoc tiém vic xin déu tao duoc mién dich bao vé
[104]. Viéc tiém chang nhéc lai c6 thé 1am ting mac d6 mién dich Ién téi
99%. Nhimg nguoi c6 duoc mién dich ddi véi bénh sai do tiém chung thi
nong do khang thé thip hon va giam nhanh hon so v&i mién dich do nhiém
soi ty nhién [18][57]. Piéu nay giai thich Iy do néng do khang thé cua
nhoém phy nir dudi 30 tudi thap hon nhém trén 30 tudi (sinh tir nam 1983
tré vé trugc - khi chua trién khai chwong trinh TCMR trén toan qudc,
nhitng nguoi ndy hau hét déu da nhiém soi tu nhién) [23].

Déi véi cac tré tir 9 tudi tro xudng, ty 18 c6 nong d6 IgG dat muc do
bao vé & nhdm tré tir 5 tudi tra 1én ciing cao hon. Khong cé su khéc biét vé
nong d6 IgG gitra nam va nit. Piéu nay phi hop véi dic diém cua vu dich
s6i nam 2013 - 2014 chu yéu tap trung vao d6i tuong tré nho dudi 5 tudi,

phan b dong déu & ca nam lan nir. Két qua nay ciing phu hop véi cac
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nghién ctu trudc ddy khong ghi nhan sy khac biét vé ty 1& chuyén doi
huyét thanh gitta nam va nir khi duoc tiém vac xin soi va khong co co s
mién dich hoc cho su khéc biét vé dap tng mién dich ddi véi vac xin soi
gitra hai giai [92].

O céc phu nir tir 16 tudi tro 1én, nong do IgG cao hon han so V4i
nhom tré tir 9 tudi tro xudng. Ty 1é c6 khang thé IgG dat muc c6 hiéu qua
bao vé cao nhat 1a & nhom nguoi tir 30 tudi tro 18n (94,2%), tiép theo 1
nhom tir 20 tudi dén < 30 tudi (88%). Nhom tir 20 - 24 tudi 1a nhitng ngudi
sinh tir nam 1989 - 1993, khi ty Ié bao phu 1 mili vac xin soi da dat téi >
90% thi ty 16 mac soi trong vu dich ciing thap (4,2%) twong (ng Véi ty 18
dat ndng d6 1gG bao vé cao. Tuy nhién nhom tir 16 - 19 tuoi (sinh tir 1993 -
1997) mac du da duoc tiém vac xin soi miii 1 trong tiém ching thuong
Xuyén va tiém bd sung mii 2 trong chién dich nam 2002 tai mién Béc
nhung ty 1& c6 khang thé IgG dat muc bao vé lai khdng cao bang nhom trén
20 tudi va trén 30 tudi. Nguyén nhan c6 thé do ty 1é bao phu chua dam bao
hoac chat luong miii tiém chua cao. Két qua nay ciing phu hop véi két qua
nghién ctu do tac gia Pang Thanh Huyén va cac cong su thuc hién tai bénh
vién da khoa Pong Anh, Ha N6i nam 2016 thuc hién trén 272 phu nir mang
thai va 196 tré so sinh sinh ra tir cAc ba me trén nham xéac dinh tinh trang
khang thé IgG khang séi. Theo d6 ty 1& phu nit mang thai c6 két qua xét
nghiém IgG khéang soi duong tinh ting dan theo tudi, nhom tir 30 tudi tro 18
c6 ty 1é duong tinh cao nhat, tiép theo 12 nhdm 25 - 29 tudi va 20 - 24 tudi,
nhom ¢ ty 1 duoc bao vé thap nhat 13 nhém 18 - 19 tudi [23].

Nam 2007 chién dich tiém chang bo sung (SIA) ciing duoc trién khai
tai 17 tinh mién ndi phia Bac cho lta tudi tir 6 - 20 tudi, nhung dén nam
2008 - 2010 dich soi van xay ra ¢ ving ddng bang séng Hong, ching to
SIA theo dia phuong khong ngan chin duoc dich ¢ noi khong trién khai
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SIA [86]. Biéu nay ciing trong tu nhu tai Trung Qudc: tir nam 2004 - 2009,
27 trong s 31 tinh thudc luc dia Trung Qudc da tién hanh cac chién dich
tiém chung bo sung cho tré tir 8 thang dén 14 tudi theo ting tinh. Thang
9/2010, Trung Quéc trién khai mot chién dich tiém chang bo sung trén toan
quéc cho nhiéu nhém tudi khac nhau. Tét ca céc tré déu duoc tiém vac xin
khong ké tién sir tiém ching trude d6. Bang cach thuc hién cac chién dich
tiém chung bo sung ¢ qui md toan tinh hozc toan qudc, cac tinh déu da tiém
chang bao phu dugc cho nhém tré sinh tir 1995 - 2009 thdng qua cac chién
dich ndam 2010. Nho nhitng nd luc nay, ty 1é mac soi giam manh tir 99,4/1
triéu dan nam 2008 xudng con 4,6/1 triéu dan nam 2012. tuy nhién dich
van tiép tuc luu hanh va bung phéat vao nam 2012 - 2013 [48]. Céc chién
dich tiém chung bo sung rat c6 hiéu qua trong viéc cang co ty I& tiém
chang, han ché cac 16 hong mién dich trong cong dong hoic nhom dbi
tugng dich va nhitng hoat dong nay da duogc trién khai tai nhiéu qudc gia,
ving lanh thd. Tuy nhién van can thiét phai duy tri tiém chang thuong
xuyén chir khong chi dya vao céc chién dich tiém chang bo sung vi céc
chién dich nay duoc tién hanh khong thuong xuyén va s& khién tao ra khoi
cam thu 16n gitta cac chién dich.

Nhom phu ni tir 30 tudi tro 18n co ty 18 1gG dat mac bao vé rat cao.
Trung binh nhéan hiéu gia khang thé cua nhom nay ciing dat téi 1082,8.
Viéc phoi nhidm véi vi rit tai ving luu hanh séi ¢ thé 1a nguy@n nhan lam
duy tri mién dich lau dai va khién néng d¢6 mién dich tang 1én & nhom
ngudi 16n, mac du chua c6 bang ching chimg minh diéu nay [104]. Ngoai
ra, trung binh nhan hiéu gia khang thé caa nhém phu nix tir 16 - 39 tudi cao
hon so v&i nhém tré tir 9 tudi tré xudng cd thé do 1 nguyén nhan nira 1a céc
phu nit tudi sinh dé da tiém vac xin phdi hop dé phong bénh rubella trudc

khi mang thai, trong thanh phan véc xin nay c6 ca khang nguyén soi.
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Nho thanh cong cua nhiéu nam trién khai chwong trinh tiém chung
ma& rong, ty 16 mac soi da giam dang ké. Tuy nhién diéu nay ciing khién
nhiéu phu nit & d6 tudi sinh dé (c6 mién dich do dugc tiém chang) khéng
truyén duoc lugng khang thé du dé bao vé cho con [23]. Vi vay dé ting
nong d6 khang thé bao vé cho tré nho chua dén tudi tiém chang, can can
nhic viéc tiém vac xin soi cho phu nit tudi sinh dé hodc truge khi co thai.
Theo két qua nghién cau khang thé IgG khang soi & cac cap me - con tai
bénh vién Bong Anh, Ha N6i nam 2016, nhdm tré so sinh tir nhirng nguoi
me da tiém vac xin séi 6 nong do trung binh nhan khang thé khang soi cao
hon ¢6 ¥ nghia thdng ké so voi nhdm tré sinh ra tir nhitng ngudi me khong
tiém vac xin soi (3.464,1 mlU/ml so véi 1.446,9 miU/ml) [23].

Nhém tu van ky thuat vé tiém chang va cac bénh cé vac xin du
phong (TAG) hop thang 7/2016 d3 khuyén céo cac qudc gia can tiém vac
Xin soi vao nam tudi thir 2 cho tat ca cac tré, bang cach sir dung Vac Xin soi
- rubella (MR) hoic cac vic xin khac theo lich trinh. Tiém chang cho lra
tudi ndy cling nham muc dich bao vé cho céc tré chua duoc tiém chung day
da [94]. Tré nhiém HIV can duoc tiém vac xin soi lidu dau tién ldc 6 thang
tudi va tiép theo 1a 2 liéu nita & nhirng viing c6 ty 1& nhiém HIV va sai cao
[43].

Pé phong ngira bénh soi, st dung vac xin 1a bién phéap hiéu qua nhat.
Déi vai cac qudc gia van con bénh soi luu hanh, voi nguy co tr vong cao &
tré nho thi can tiém mii vac xin th nhat lic tré duoc 9 thang tudi. Viéc
tiém chung mii thr nhat dang lich rat quan trong dé tao hiéu qua bao vé
khi tré con nho. Mii vac xin soi thit 2 can dugc tiém vao ldc tré duoc 15 -
18 thang tudi, khoang cach tdi thiéu gitta 2 miii vac xin soi 1a 4 tuan [92].
Néu tiém vic xin mii thir nhat cho tré truée 9 thang tudi thi mii d6 sé duoc

tinh 1a mdi 0 va tré can duogc tiém thém mii 1 va mii 2 theo lich tiém
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chang quéc gia [92]. Theo két qua nghién ctru dap wng mién dich sau tiém
VvAc Xin sai cho tré em 18 thang tudi tai huyén Kim Bai, tinh Hoa Binh nim
2012, 100% tré 18 thang tudi da duoc tiém chung 1 miii vic xin séi nhung
ty 1& tré c6 nong do khang thé da bao vé chi 1a 75%, nhu vay van con 25%
s6 tré khong duoc bao vé. Tuy nhién sau khi tiém mii thir 2 tat ca céc tré
déu co khang thé 1gG khang soi trén ngudng bao vé [24]. Viéc tiém du 2
mili vic Xin sai 12 rat quan trong dé phong bénh cho tré. Ngoai ra, bén canh
viéc tiém 2 miii vac xin s6i cho tré nhé thi van can tién hanh cac dot tiém
chang bo sung cho nhitng nhém tré 16n hon do mién dich sau tiém chuang
giam dan theo nam [41].

Ké hoach hanh dong tiém chung toan cau caa To chuc Y té thé gioi
giai doan 2011 - 2020 (GVAP) ciing d¢a nhan manh muc tiéu cac qudc gia
can phai cam két coi tiém ching 1a bién phép uu tién va moi ngudi dan
cling nhu cong dong déu phai hiéu vé gia tri caa vac xin, coi tiém ching la
quyén loi va trach nhiém caa minh [102].

WHO dua ra muc tiéu t&i cudi nam 2020 loai trir dugc bénh sai va
rubella tai it nhat 5 khu vuc cia WHO. Chién luoc nay tap trung vao 5
thanh phan sau [96]:

- Pat dugc va duy tri ty Ié tiém ching cao 2 liéu vac xin chta thanh
phan soi va rubella;

- Giam séat bénh hiéu qua, danh gia cac hoat dong cua chuong trinh
dé dam bao céc hoat dong tiém chung dat két qua;

- Xay dung va duy tri cac giai phap chuan bi sin sang va dap ung
nhanh véi céc vu dich va quan 1y diéu tri ca bénh;

- Truyén thong va cam két manh mé dé cong dong tin tuéng va mong

muén duoc tiém chung; va
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- Thuc hién cac nghién cau can thiét dé hd tro nhitng hoat dong co
tinh hiéu qua/chi phi cao, nang cao chit lugng tiém chung va cac cong cu
chan doan.

Pé thuc hién dugc muc tidu ndy, WHO khuyén cdo cac quéc gia phai
duy tri ty I¢ tiém chung thuong xuyén da 2 mii cho tré dat ty 1€ tir 95% tro
1én & qui md tuyén quan huyén [92], két hop véi cac dot tiém vét cr mdi 3
nam mot 1an véi ty 18 tir 90 - 95% dbi voi ca mili th nhat va mii tht 2 trén
qui md toan qudc, clng vai cac chién dich tiém chung bo sung [74]. Céc
chién dich tiém ching nay rat hiéu qua doi véi nhitng quoc gia ma hoat
dong tiém ching thuong xuyén duoc tién hanh theo dinh ky, day 1a mot
chién lugc quan trong dé bao vé nhitng tré khong tiép can duoc véi dich vy
tiém chung, dac biét Ia ¢ nhitng vung sau vung xa, vung kho khan [92].
Nhitng thach thire ddi voi muc tiéu loai trir soi hién nay 1a ty 1é tiém ching
thuong xuyén chua dugc duy tri o ty 1é cao, cac chién dich tiém vét va tiém
chang bd sung chwa dat ty 1& hoac tién hanh cham, cac hoat dong giam sét
chua dat hiéu qua. DBé danh gia viéc dat dugc muc tiéu loai trir sai, Uy ban
x&c nhan loai trir soi cua khu vuc s& xem xét 5 nhdm bang chang: dich t&
hoc cua bénh, mién dich cong ddng, chat lwong giam sét, tinh bén ving cua
chuong trinh, va bang ching vé kiéu gen vi rat s¢i. Nhitng bang ching nay
s& dugc danh gia dong thoi dé xac nhan tinh trang loai trir dugc bénh soi
[92].

Pé thuc hién chién luoc loai trir sai caa WHO, Uy ban qudc gia loai
trir soi cua Viét Nam da xdy dung huéng dan ky thuat cac hoat dong tién
t6i loai trir s6i nham dap tng 3 tiéu chi (c6 day du tai liéu chitng minh
khéng c6 sy lay truyén vi rat séi luu hanh dia phuong trong vong 36 thang
ké tir khi ca sai luu hanh cubi cing duge xac dinh; hé théng giam sat soi

dugc x&c nhan dat yéu cau va bang chang vi rat hoc chiang minh su lay
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truyén caa vi rat si luu hanh bi cat dat) va 5 bang ching (dich t& bénh soi;
chat lwong cua hé thong giam sat dich t& va giam sat phong thi nghiém
bénh soi; phan tich tinh hinh tiém chiang va tinh trang mién dich cong dong
chting minh c&c nhom tudi ¢6 mién dich & muc cao; su lay truyén vi rit soi
bi cat dut; sy bén viing caa chuong trinh TCMR va ngudn lyc to chic cac
chién dich tiém chung bd sung va dé duy tri loai trir bénh soi) [19].

Trong d6 hudng dan nay hoat dong tiém chang vac xin soi va duy tri
mién dich cong dong dugc dat 1én hang dau, bao gom cac hinh thuc tiém
chang thuong xuyén theo lich (mdii 1 luc tré 9 thang tudi va mi 2 luc tré
18-24 thang tudi vai ty 1é tiém chiang 2 liéu vac xin soi trén quy mé tuyén
huyén dat trén 95%; Tiém ching chién dich b6 sung cho tré dudi 5 tuoi dat
> 95% & qui mO toan quoc va tuyén huyén, dinh ky mdi 3 - 5 ndm nham
giam thiéu khoang tréng mién dich & tré nho do chua dugc tiém chung,
tiém chung chua di mili, chua c6 dap ang mién dich sau tiém; Phbi hop véi
nganh gi4o duc trién khai quy dinh vé tiém ching véc xin sai truéc khi tré
nhap hoc; Tiém chung cho cac di tuwong khac (can bo y té, khu cong
nghiép, nguoi di vao vung dich, viing/nhom nguy co cao). Khi cé dich thi
can danh gia tinh hinh va 1ap ké hoach chéng dich trong dé c6 tiém vac xin
s6i cho nhém nguy co (tré tir 9 thang dén dudi 6 tudi trén pham vi x4,
huyén, tré tir 9 thang dén 15 tudi chua duoc tiém vac xin soi) [19].

Mic dd muc tiéu loai trir soi cd thé dat duoc bang giai phap st dung
vac xin, nhung cac qudc gia can phai cd cam két chinh tri manh mé dé thuc
hién [52]. Cu thé 1a hé théng tiém chung quéc gia can dugc duy tri va cang
cd, c6 ngudn ngan sach bén viing dé dap tmg dugc nhu cau vé vac xin, vat
tu tiém chang ciing nhu viéc trién khai cong tac tiém chung dé tat ca nguoi
dan déu c6 thé tiép can dugc. Viéc cung tng vac xin cho toan cau ciing 1a

mot thach thuc trong nhitng nam gan day. Hién tuong thiéu vac xin xay ra
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& ca cac nudc thu nhap trung binh cao va thap [68]. Tai Viét Nam, tinh
trang thiéu vac xin cuc bd doi khi cling xay ra ddi véi cac vac xin trong
tiém chung m¢é rong va tiém chung dich vu, nguyén nhan do viéc cung tng
vic xin khong kip tién d6. Nam 2017, tir thang 12 d4 thiéu vac xin MR tiém
nhac lai cho tré 18 thang tudi ¢ nhiéu tinh, thanh phé.

Do d6, dé dat dwogc muc tiéu loai trir bénh séi, bén canh viéc ti vu
hoa hiéu qua caa tiém chuang, duy tri ty 1¢ tiém chung cao [50],giam thiéu
nhitng khoang tréng mién dich trong céng dong [67], nhitng hoat dong
phong ngtra bénh khac cling can duoc quan tdm, nhu giam sat phat hién
sém dich bénh, cach ly, quan ly ca bénh tét, diéu tri kip thoi cac bién ching
dé tranh tir vong va kiém soét dich hiéu qua.

4.4, Uu diém va han ché caa nghién cuu:
Nghién ctru ¢6 cac uu diém sau:

- Nghién ctu thu duoc cac sb liéu trén qui md toan mién Bac

- S6 lidu duoc thu thap theo qui trinh gidm sat chuan cua Bo Y té, co
cac dinh nghia ca bénh, tir vong,ky thuat thu thap sé liéu, biéu mau bao cao
day du, thong nhat, sir dung s6 hoac phiéu tiém chung dé danh gia tién st
tiém chung, do d6 han ché duoc sai s6 nhé lai.

- Hé théng giam sat bénh truyén nhiém duoc trién khai dong bo tur
trung uwong dén dia phuong, c6 nhiéu kinh nghiém trong giam sat va dap
ung dich bénh.

- Két qua xét nghiém dang tin cay do sur dung cac ky thuat hién dai,
duoc thuc hién tai co so xét nghiém chuan thire, theo qui trinh cua T6 chuc
Y té thé gidi.

Tuy nhién nghién ciuvan con mot sé han ché nhu sau:

- Co so dir lieu tir nhiéu ngudn khéc nhau.
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- Nghién ctu hdi ctitu b4o céo tir cac tinh, sir dung céc sb liéu da
duoc thu thap tir truéc nén cd thé c6 sai s6 nhu: thiéu thdng tin vé mot sé
bién sb nghién ciu, bo s6tsé ca mac trong qué trinh thu thap; mot sé trudng
hop khong dugc béo céo hoic khong duoc xét nghiém chan doan do sb
trudng hop mic nhiéu trong mot thoi gian ngan dan dén tinh trang qua tai
bénh vién, can b y té khdng ghi nhan duoc du cac sé liéu. Tién sir tiép xdc
véi ngudn truyén nhiém bénh saico thé khong day du do sai s6 nhé lai.

- B6i v6i cac trudng hop tir vong, cac bao cao tir bénh vién thiéu mot
sb théng tin vé chan doan luc vao vién din dén kho xac dinh c6 tinh trang
lay chéo va nhiém soi sau khi vao vién hay khéng.Ngoai ra, thiéu thong tin
vé tinh trang dong nhiém véi cac tac nhan gay bénh khéc va thong tin vé
bénh phdi hop cling nhu thoi diém mic soi, dan dén viéc kho xac dinh
nguyén nhan tr vong cta cac trudng hop duoc chan doan tir vong do soi
hay do bénh Iy c6 san.

- Nghién ctru s dung mau bénh pham dé xét nghiém tinh trang mién
dich cua tré em tir 9 tudi tro xudng va phu nit tir 16 - 39 tudi dugce lay tir
ngan hang mau cia Vién Vé sinh dich t& Trung wong duoc thu thap tir cac
Bénh vién ¢ Ha Noi nham muc tiéu nghién ciru khac nén ¢& mau chua du
16N, dac biét & nhom phu nit tir 16 - 39 tudi, chua dai dién cho toan khu
vuc. Thiéu sb liéu tré theo tiang thang tudi & nhom tré dudi 1 tudi nén
khéng xac dinh duoc rd nguyén nhan khang thé 1gG thap ¢ tré dudi 1 tudi
la do thiéu khang thé tir me truyén, do khang thé giam nhanh hay do tiém
chang cham so vai lich. Thiéu théng tin vé tién su tiém chung va méc soi
cua cac trudng hop duoc lay mau nay nén khdng ly giai dugc nguyén nhan
khang thé 1gG thap hoic cao hon ngudng bao vé.

Mic du c6 cac han ché néu trén, nhung nghién ctu van cung cap

duogc cac bang chiing khoa hoc dang tin cay vé dic diém dich t& hoc, 1am
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sang, dich t& hoc phan tir va nguyén nhan vu dich sai 2013 - 2014 tai mién
Bic Viét Nam, lam co s& cho cac dé xuat vé giai phap phong chdng dich

bénh, tién téi muc tiéu loai trir soi trong thoi gian téi.
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KET LUAN

1. Pac diém dich té hoc, 1am sang bénh séi tai mién Bic, nim 2013 -
2014

- Dich s6i nam 2013 - 2014 xay ra tai hau hét cac tinh, tap trung
thanh céac 6 dich & khu vuc mién ndi va phan bé rai rac & khu vuc ddng
bang. Dich khai phat tir Lai Chau thang 4/2013, lan ra céc tinh mién ndi 1an
can,sau do lan ra cac tinh dong bang tir thang 2/2014. Ty 1é mac cao & ving
Pong Bing séng Hong va Pong Bic bo.Bénh sai tap trung chu yéu & tré
dudi 1 tudi (37,1%) va 1 - 4 tudi (25,1%). Ty & mac cao & cac nhom tré
chua tiém ching hoic tiém ching khong day du (trong sé tré dudi 1 tudi thi
tré dudi 9 thang tuoi - lua tudi chua duoc tiém chang chiém ty 1869,5%,
hon 70% céc trudng hop mic chua duoc tiém chung, tiém ching khong
day du hodc khdng rd tién st tiém chang).

- Céc triéu chung dién hinh cua soi nhu sét, phat ban, viém long
duong hd hap trén chiém ty 1& cao (trén 94%).Khong c6 bat thuong vé cac
biéu hién 1am sang. Tién sir phoi nhiém khdng rd rang (92,7% bao céo
khong cé tién st tiép xdc voi cac truong hop sot phét ban).

- Trong s6 céc trudong hop tr vong lién quan dén sai, hau hét 1a tré
dudi 5 tuodi (chiém 96,5%), dac biét 1a nhom tré dudi 9 thang tudi - 1a tuoi
chua dén tudi tiém chung (chiém 42%). Tir vong chu yéu xay ra tai cac
bénh vién Trung uong, nguyén nhan cha yéu cé thé I soi trén bénh nhan
c6 cac bénh ly nén khéc. Trong sé tré tar vong thudc dién tiém chang bat

budc, ty 18 tiém vac xin rat thap (4,8%).
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2. Pic diém dich té hoc phan tir caa vi rat séi tai mién Bic, nim 2013 -
2014

Chung vi rat séi kiéu gen H1 trong vu dich 2013 - 2014 khong phai
la chung vi rat mai.

- Kiéu gen vi rut soi chiém wu thé trong nam 2013 - 2014 & mién Bac
la H1 (97,5%).C6 méi lién hé di truyén gan gii gitta cac chang vi rat H1
trong vu dich 2013 - 2014 tai mién Béc va cac chung vi rat H1 & Viét Nam
trude d6 va véi chang vi rat Hlcaa Trung Quéc.

- Kiéu gen vi rut soi D8 chi chiém ty Ié rat thap (2,5%), c6 méi quan
hé vé mat di truyén gan véi cac chung Chau Au. C6 su tuong dong cao
(99,9%) gitra cac chung kiéu gen D8 & mién Bac, mién Nam va Tay

Nguyén.

3. Tinh trang mién dich véi bénh séi ciia tré em tir 9 tudi tré xudng va
phu nir tir 16 dén 39 tudi & khu vuc Ha N§i, nam 2013, truéc thoi diém

xay ra dich séi

- Tré dudi 1 tudi co ty 18 khang thé IgG dat mac do bao vé thap
(37%). Cac nhom tré 16n hon co ty & khang thé IgG dat mic do bao vé cao
hon (76,4% & nhém tré tir 1 - 4 va 66,9% & tré 5 - 9 tudi).

- Nhém phu nir tir 16 - 19 tudi (sinh ra sau khi trién khai chuong
trinh TCMR) ty Ié ¢ khang thé IgG dat mirc d6 bao vé thap hon so véi phu
nit tir 30 - 39 tudi (sinh trudce khi c6 chuong trinh TCMR) (twong Gng la
64,1% va 94,2%).
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KIEN NGHI

1. Can dam bao ty 18 tiém ching thuong xuyén cao, day du va dung
lich, dic biét 1a & khu vuec mién ndi phia Bic nham 1am giam téi da cac
truong hop mac va tir vong. Thuc hién gidm sat va béo céo ty ¢ tiém chung
thuong xuyén & qui mo xa phuong dé c¢d ké hoach tiém chuang chién dich
bd sung kip thoi.

2. Khi ¢6 dich xay ra can danh gia nguy co lan truyén dich soi dé kip
thoi trien khai tiém chang chéng dich cho khu vuc nguy co va khu vuc
xung quanh. Thuc hién tét viéc phan tuyén diéu tri, han ché nhap vién céc
truong hop nhe. Tai bénh vién can phan luong kham, cach ly bénh nhan
nham giam nguy co lay nhiém chéo.

3.Can nghién cau tiém vac xin soi bd sung cho tré tir 6 - 8 thang tudi
trong vu dich va tiém nhac lai vic xin c6 chta thanh phan soi (MR,
MMR...) cho phu nit trudc khi c6 thai dé ting cuong mién dich thu dong

nham bao vé cho tré nho chwa dén tudi tiém chang khoi méc sai.
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PHU LUC

Phulucl Céc ky thuat lay miu bénh pham va ky thuat xét nghiém
chan do4n séi

Phuluc2 B¢ cong cu trong nghién ciu
Phu luc 2.1. Phiéu diéu tra triong hop nghi Séi/Rubella

Phu luc 2.2. Bénh an nghién citu bénh Sgi



Phu luc 1: Céc ky thuat 1Ay mau bénh pham va k¥ thuit xét nghiém chan
doan soi

1. Cac k¥ thuat lay mau bénh pham

1.1. LAy méu xét nghiém huyét thanh hoc

Dung bom kim tiém vo trang st dung mot 1an loai 3 ml, 5 ml va kim
canh budm dé ldy mau.

Dung 6ng nghiém duong kinh 10 mm va Cryotype dung va luu mau.

Thoi diém lay: tir ngay tht 4 dén ngay thr 28 sau khi phat ban.

Tién hanh liy mau tinh mach cta cac déi tuong tai thuc dia, mdi doi
tuwong lay 2ml (tré nho) hoic 5ml (tré 16n), cho vao dng nghiém khéng cd chat
chéng dong roi dé nghiéng 6ng & nhiét do thuong, noi thodng mat khoang mot
gio, khong di chuyén 6ng dé tranh hién tuong tan vd hong cau. Sau d6 ly tim
va chiét huyét thanh cho vao cryotype hoic dng nghiém vo tring khac dé van
chuyén vé la bd vi rit soi cia Vién Vé sinh dich t& Trung wong.

1.2. L4y dich miii hong phan lap vi rit soi
1.2.1. Quy trinh lay mau dich ngoay hong:

Bénh nhan ha miéng, ¢ thé dung dé ludi dé boc 10 rd ving hong.

Dung tim bong v6 tring miét manh khu vuc 2 Amidan va vach phia
sau vom hau hong, tranh cham vao lugi dé 1ay dich. Sau d6 cho tim bong vao
tuyp dung san 3 ml moi trudong van chuyén vi rat, dé vao phich da va mang
ngay vé phong thi nghiém.

1.2.2. Quy trinh lay dich rira mili:
Dung dich rira thuong duoc sir dung 1a nudc mudi sinh 1y.
Dung xi lanh v tring bom 1 - 1,5ml dung dich rira vao mdi mili .

Thu dich rira miii chay vao coc hoic dia petri.



Lap lai qua trinh trén ca 2 miii cho dén khi dich rira miii thu dugc tir 10
dén 15 ml. Cho 1,5ml cua dich rira miii trong tuyp c6 san 3 ml moi trudng van
chuyén.

1.2.3. Quy trinh lay dich ty hau:

N&i dung cu lay mau vai hé théng hit chan khéng hodc bom tiém.

Dua catheter vao trong mii, song song vom miéng téi diém giira
khoang cach tir canh miii toi dai tai.

Hut chan khong, tir tur rat catheter ra, vira rat vira xoay.

Tuong tu d6i v6i mili bén Kia, st dung chung mat catheter.

Sau khi 1ay mau, hit rira catheter bang 3ml méi tredng van chuyén.
1.2.4. Quy trinh lay dich noi khi quan:

Tam dung may

Dung bom tiém chtra 2 ml nudc mudi sinh Iy bom qua dng ndi khi quan

HUt ngay ra bang hé thong hut chan khong va néi lai may tho ngay.

Cho 1,5 ml dich khi quan vao éng chtra sin 3 ml méi truong van
chuyén.

1.2.5. Xt 1y dich nhay mili hong (ngay khi mang vé phong thi nghiém)

- Ly tdm 2000 vong/phut x 15 phat.

- Lay nudc néi loc vo tring qua mang loc Millipore 0,45 pm sau dé
chia vao 2 dng (Cryotube). Bénh pham sau khi da xur 1y, duoc chuyén vé
phong xét nghiém soi cia vién Vé sinh dich t& Trung wong dé nudi cdy va
phan lap.

2. Bao quan, van chuyén mau bénh pham:

- T4t ca mau bénh pham duong hé hap phai dugc bao quan trong moi
truong van chuyén vi rat. Moi trudng van chuyén vi rat bao quan ¢ 4°C hoic
ngin mat tu lanh.Néu van chuyén vé phong thi nghiém & xa thi phai bao quan

bang d4 kho (dm 70°C) hoic Ni to 1ong.



- Mau mau, huyét thanh bao quan & 4°C hoic ngin mat ti lanh (trudng
hop sém chuyén dén phong thi nghiém), hoic & nhiét 6 am 20°C (trudng hop
phai luu giit 1au) cho dén khi van chuyén vé phong thi nghiém Vién Vé sinh
dich t& Trung wong trong binh tich lanh va duoc luu trit & nhiét d6 am 70°C
dén am 20°C cho dén khi thuc hién xét nghiém.

- Céc k¥ thuat chan doan phan 1ap vi rat hoc dugc labo vi rit soi - Vién
Vé sinh dich té Trung wong thuc hién trong diéu kién tiéu chuan.

3. Phwong phap va ky thuat xét nghiém
3.1. Ky thuat xét nghiém bang phuong phap ELISA

K¥ thuat nay dung dé xac dinh hiéu gia khang thé IgM va IgG khang vi
rat soi cia mot s6 trudng hop mic séi cAp O tré da tiém va chua tiém vicxin
(theo thuwong qui ciia phong thi nghiém virut séi, Vién Vé sinh Dich té TU).
Nhitng phuong phap trinh bay ¢ day st dung khang nguyén tai t6 hop
nucleoprotein ctia virus soi dugc ché tao ra tai CDC.

3.1.1. Cach tién hanh xét nghiém tom bat khang thé IgM khéang soi

Viéc phét hién khang thé IgM khéang soi dac hiéu trong mau huyét
thanh don, thu thap trong vai ngay dau sau khi c6 ban sai cho phép chan doan
kha chinh xé&c vé tinh trang méi nhiém hodc dang nhiém virus sai. Vi thé,
phat hién IgM 12 mot phuong phép thich hop trong chan doan nhanh céc
truong hop mac soi.

Ky thuat nay dua trén nguyén ly: Khang nguyén vi rat séi dugc gan
vao ban nhya tuong (ng. Cac khang thé IgM dic hiéu khang vi rit soi co
trong mau huyét thanh két hop véi khang nguyén vi rat séi gan ban tuong
ting. Cong hop gém khang IgM cuia ngudi gan enzyme peroxidase s& két hop
véi khang thé IgM dic hiéu. Thanh phan enzyme trong cong hop lam xdc tac
cho dung dich chuyén sang mau xanh. Phan tung dugc dirng lai khi dung dich

dirng phan tng duoc thém vao va dung dich chuyén sang mau vang.



Ky thudt tién hanh:

- Chuan bi sinh pham

+ Pé sinh pham (tdm phan ang Enzygnost® Anti-Measles Virus/IgM
phai dugc dé nguyén trong tdi) va huyét thanh & nhiét 6 phong 18 - 250C
trudc Khi stir dung.

+ Pha lodng dung dich rira tim: Dé sir dung cho 1 tim can pha lodng
20ml dung dich nudc rira Washing solution véi 380 ml nudc cat hoic nudc
trao doi ion.

+ Hoi chinh lo hap phu RF véi 5ml nudc cat. Mau huyét thanh sau khi
pha lodng duoc xir Iy véi chat hap phu RF (RF absorbent). Chat hap phu RF
s& gan vai khang thé 1gG trong mau bénh pham hinh thanh phac hop mién
dich va bi loai bo. Vi vay két qua duong tinh gia khong xay ra. Chat hap phu
RF c6 thé két hop véi 15 mg IgG/ml (duoc tinh toan trén co s& mau khong
duogc pha lodng). Biéu nay gop phan lam ting do nhay cua phan (ng phat hién
IgM.

+ Tao mau dung dich pha lodng mau: Thém 2,5ml dung dich tao mau
xanh (Colour solution) vao 1 lo dung dich pha lodng mau (Diluent) 50ml.

+ Pha dung dich cong hop khang thé khang IgM ngudi/POD: Chuyén
250ul cua dung dich cong hop (dung dich mau do6) vao 1 lo dung dich pha
lo&ing cong hop 12,5ml. Tron déu.

+ Pha dung dich co chit (working chromogen solution): Dé st dung
cho 1 tdm pha 1ml Chromogen TMB véi 10ml dém TMB (Buffer TMB) tir bo
sinh pham bé sung. Dé dung dich mai pha tranh anh séng. Sau khi st dung,
rira can than lo pha lodng bang nuéc cat hodc nude trao doi ion.

- Thuc hién xét nghiém

Budc 1:



+ Pha lodng mau huyét thanh va mau noi kiém (IQC) theo ti 18 1 + 20:
200ul dung dich pha lodng + 10ul mau huyét thanh (Mau huyét thanh sau khi
pha lodng c6 thé dé qua dém & 2- 8°C)

+ Thém 210ul dung dich hap phu RF vao mau huyét thanh da pha
loéng.

+Tron déu va u & nhiét dé phong 15 phat hoic & 2- 8°C qua dém.

Budc 2:

+ Pha lodng chung duong (P/P1), chung duong (P/P2) va chirng am
(P/N) theo ti & 1+20: 400pl dung dich pha lodng + 20ul mau ching

Budc 3: Cho mau vao céc giéng

+ Tién hanh cho 150pl/giéng mau chitng &m, mau chimg duwong, mau
huyét thanh (M) va mau IHC va dién vao biéu miu BMKT-VRHH-
05.05.01.01

+ Dan bang dinh phu kin tam va chuyén ngay vao ti am.

+ U tam & 37 + 10°C trong 60 + 2 phut

Budc 4: Rura tam 4 1an véi dung dich rira da pha loang. Ngay sau khi
hoan thanh rara tim 1ap tic chuyén sang budéc tiép theo néu khéng cac giéng
c6 thé bi kho.

Budéc 5: Cho cong hop

+ DUng pipet da kénh cho 100pl/giéng dung dich cong hop.

+ Dan bang dinh phu kin tim va chuyén ngay vao ta am.

+ U tam & 37 + 10°C trong 60 + 2 phut

Buéc 6: Rira tim nhu buéc 4.

Budge 7: Cho co chat

+ Dung pipet kénh cho 100pl/giéng dung dich tao mau.

+ Dan bang dinh phu kin tam.



+ U tam ¢ nhiét do phong 18- 25°C trong 30 + 2 phat (Cha y: Tranh
anh sang)

Budc 8: Dung phan g

+ Thém 100pl/giéng dung dich dirng phan ung.

Budc 9: Poc két qua bang may doc ELISA & budc song kép
450/650nm (gitra 615 va 690nm) trong vong 1 gio.

- So' dd tém tit qui trinh xét nghiém:

Pha lodng chitng 4m (P/N), ching duong (P/P), mau

noi kiém va mau xét nghiém theo ti I¢ 1+20

v

Cho 150 pl/ giéng chitng am (P/N), chimg dwong

1(P/P1), mau xét nghiém, IHC va chirg duong

U ¢ 37°C trong
Rua thanh nhua 4 1an

A 4

Cho 100 pl cong hop d3 pha lodng vao tit ca cac giéng

U & 37°C trona 60 ph(t

Rura thanh nhua 4 1an

v

Cho 100 pl co chat da pha lodng vao tit ca cac giéng

U trong tbi 30 phat

y

Cho 100 pl dung dich dirng phan ng vao céc giéng

Doc két qua bang may doc ELISA

véi bude song kép 450 nm/ 650 nm




- Dboc két qua

+ Gia tri AOD p< 0,1

+ Gia tri cua AOD pp1; AOD pjpp >0,2

+ MGi loat sinh pham déu c6 1 gia tri ngudng trén va ngudng dudi cua
ching duong va duogc ghi rd trong bang cac thong sé kém theo ting bo sinh
pham:

Nguong dudi < AOD pjpy; AA=OD pp, < Ngudng trén

(lower margin) upper margin)

Trong d6: AOD = OD cua giéng cd khang nguyén - OD cua giéng
chung khang nguyén

+ Gia tri AOD pp; va AOD pp, phai nam trong khoang + 20% cua gia
tri AOD pp trung binh: AOD pp trung binh - 20% < AOD pp; ; AOD pjpo<
AOD pjp trung binh + 20%

+ MAu noi kiém 1QC nam trong khoang + 2SD

- Tinh toén két qua

+ Yéu t6 hiéu chinh (correction factor):

Dé t61 wu hoa két qua can phai xac dinh yéu té hiéu chinh. Yéu té hiéu
chinh duogc tinh theo cong thic sau: Yéu té hiéu chinh = Gi4 tri danh nghia
(nominal value)/Gi& tri AOD pp trung binh

Trong d6: Gi4 tri danh nghia d3 cho sin trong bang thdng sb di kém
trong mdi bo sinh pham

+ Tinh toan két qua:

AA = AOD x yéu t hiéu chinh

Cac mau xét nghiém am tinh khi AA <0,1

Cac mau xét nghiém duong tinh khi AA > 0,2

Cac mau xét nghiém nghi ngo khi 0,1< AA <0,2



(Cac mau xét nghiém c6 két qua nghi ngo can 1am lai 1an 2)

+ Dién két qua vao phiéu xét nghiém huyét thanh hoc BMKT-VRHH-
05.05.01.01 va phiéu tra 161 két qua xét nghiém BMKT-VRHH-05.05.01.02.
3.1.2 Cach tién hanh xét nghiém tom bat khang thé IgG khang soi

Su ¢6 mit ctia khang thé IgG khang soi dic hiéu trong mau huyét thanh
don chtng t6 da bi nhidm vi rat s6i hodc di tiém vic xin soi, nhung khong
dam bao 13 co thé s& duge bao vé tranh khoi bi nhiém hodc tai nhiém bénh
SO1.

K¥ thuat mién dich enzyme gian tiép dugc sir dung dé phat hién khang
thé IgG khang soi dac hiéu.

K¥ thuat nay dua trén nguyén ly: Khang nguyén vi rit soi duge gan vao
ban nhya tuong ung. Cac khang thé IgG dic hiéu khang vi rit sdi ¢ trong
mau huyét thanh két hop véi khang nguyén vi rat séi gan ban tuong tmg.
Cong hop gom khang IgG clia nguoi gan enzyme peroxidase sé két hop véi
khang thé IgG dic hiéu. Thanh phan enzyme trong cong hop lam xuc tac cho
dung dich chuyén sang mau xanh. Phan tng duoc dimg lai khi dung dich
dirg phan tng dugc thém vao va dung dich chuyén sang mau vang.

- Chuén bi sinh pham:

+ Pha lodng mau: Trudc khichay xét nghiém, mau bénh phamdugc pha

longbang dung dich pha loangvai ti Ié 1+100.

Sau khi pha lodng va truéc khi tron mau vao khay vi giéng, mau phai

duoc tron déu dé thanh dung dich dong nhat.

+ Chuén bj céc thude thur:

* P¢é tat ca thude thir & nhiét d6 phong trude khi tién hanh xét nghiém.

* Huyét thanh chimg/huyét thanh chuan (san sang sir dung), khong
dugc pha lodng thém nita. Khong pha lodng huyét thanh chimg/huyét thanh

chuan voi RF.



* Pha lodng dém rira ddm dic (V1) 1:30 véi nudc cit cho ra thé tich

cudi cung cua V2. Vi du:

Dbém rira dam dac (V1) Thé tich cubi cung (V2)
33.3ml 1000 ml
1.0 ml 30 mi

- Thuc hién xét nghiém:

* Budc 1:

+ Pha loang mau huyét thanh va mau noi kiém (IHC) theo ty 1& 1 + 100
(1000 pul dung dich pha lodng + 10 pl mau huyét thanh). (MAu huyét thanh
sau khi pha lodng c6 thé dé qua dém & 2 - 8°C).

+ Tron déu va i ¢ nhiét 6 phong 15 phut + 2 phit hodc ¢ nhiét do 2 -
8°C qua dém.

* Budc 2: Cho mau vao cic giéng

+ Thém 100 pl mau pha loang hodc chat chung san sang st dung vao
cac giéng thich hop cua thanh vi giéng. Dé tréng 1 giéng cho tham chiéu. Vi
du:

Giéng ELISA dinh lugng
Al Tring
Bl Chirng am
C1 Huyét thanh chuan
D1 Huyét thanh chuan
El Bénh pham 1...
F1 Bénh pham 2...

* Budce 3:
+ Dan bang dinh phu kin tim va chuyén ngay vao may u nhiét.

+ U tdm & 37 + 1°C trong 60 + 2 phuit.



* Budc 4: Rira tim 4 1an voi dung dich rira dd pha lodng. Ngay sau khi
hoan thanh rira tAm 1ap tirc chuyén sang budc tiép theo néu khong cac giéng
c6 thé bi khd.

* Budce 5: Cho cong hop

+ Dung pipet da kénh cho 100pl dung dich co chat sin ding st dung
cho méi giéng (bao gom giéng tréng).

+ Dan kin tdm va chuyén ngay vao ta am.

+ U tam ¢ 37 + 1°C trong 30 + 2 pht.

* Budc 6: Rira tim nhu budc 4.

* Budc 7: Cho co chat

+ Dung pipet da kénh cho 100pldung dich co chat sin ding st dung
cho mdi giéng (bao gdm giéng trong).
+ D&n kin tAm xét nghiém.

+ U tam ¢ nhiét d6 phong 18- 25°C trong 30 + 2 phut. (Cha y: Tranh
anh sang)

* Budc 8: Dung phan ing

+ Thém 100pl/giéng dung dich dimg phan tng.

* Bude 9: Poc két qua bang may doc ELISA & budc song kép 405 nm

va 620 nm trong vong 1 gio.



- So @6 tom tat qui trinh xét nghiém

Pha lodng mau xét nghiém theo ti 1& 1+100

}

Hut cac mau di dugc pha lodng , IHC va chit chung sin

<ano ar dino [ huvat thanh chian van ecace oiéno

U & 37°C trong 60 phutt 2
l Rura thanh nhua 4 1an

Cho 100 pl cong hop vao tat ca cac giéng

U & 37°C trong 30 phit + 2

Rura thanh nhua 4 1an

Cho 100 pl co chat d3 pha lodng vao tit ca cac giéng

l U trong t6i 30 phat+ 2 phat

Cho 100 pl dung dich dirng phan (g vao céc giéng

l

Doc két qua bang may doc ELISA

véi buac song kép 405 nm va 620 nm

- boc két qua

+ Tiéu chuan doc két qua:



Giéng tréng c6 gia tri OD < 0.25
Chirng &m phai cho két qua am tinh.
Vi dinh luong cua xét nghiém SERION ELISA classic, gia tri OD trung binh
(sau khi trir di do hap thu cua giéng tring) caa huyét thanh chuan phai nam
trong khoang tham chiéu cho phép, dugc ghi trong bang théng sé di kém
trong mdi bd sinh pham
Su dao dong gia tri OD cua huyét thanh chuan khéng dugc cao hon 20%.
Néu cac tieu chi nay khéng dweoc ddp g, cac xét nghiém 1a khdng hop 16 va
phai dwoc lam lai.
Mau noi kiém dat tiéu chuan quy dinh theo quy trinh VR-5.6-06.QTKT.01.
+ Tinh toan két qua:

Yéu t6 hiéu chinh (correction factor): Dé t6i uu hoa két qua can phai
x4c dinh yéu t hiéu chinh. Yéu té hiéu chinh dugc tinh theo cong thic sau:

Gi4 tri OD chat chuan tham chiéu

Yéu té hiéu chinh =
Gi4 tri OD chéat chuan do duoc

Trong d6: Gia tri OD chat chuan tham chiéu cho san trong bang thong sé di
kém trong mdi bo sinh pham.
Tat ca céc gia tri do duoc cua cac mau duoc nhan véi yéu té hiéu chinh

Tinh toan két qua:

MOi loat sinh pham déu c6 1 gia tri ndng d6 khang thé ngudng trén va
ngudng dudi(U/ml) di kém trong mdi bo sinh pham.

Cac mau xét nghiém am tinh khi ndng d6 khang thé cua mau < gia tri
nong do khang thé ngudng dudi.

Cac mau xét nghiém dwong tinh khi nong d6 khang thé cua mau >gia

tri ndng do khang thé ngudng trén.



Cac mau xét nghiém nghi nge khi gia tri ndng do khang thé ngudng
dudi <ndng d6 khang thé ciia mau <gia tri nong do khang thé ngudng trén.
Cac mau xét nghiém c6 két qua nghi ngo tra 16i 1a nghi ngo va 1am lap

lai 2 1an trong cac lan xét nghiém tiép theo.

3.2. Ky thuat phan lap vi rat, giai trinh tu gen

Bénh pham sau khi ldy, xt Iy va bao quan duoc chuyén téi phong xét
nghiém vi rat soéi caa vién Vé sinh dich t& Trung wong tién hanh nubi cdy va
phan lap vi rat theo cac buadc sau:

3.2.1. Phan lap vi rtt

Sinh pham dung dé nudi cay, phan lap vi rat:

- Té bao Vero/SLAM chi duoc cay truyén téi 15 lan trong méi trudng
khong c6 Geneticin tinh tir khi 1ay ra khoi nito 1ong va bo di sau 15 1an cay
truyeén.

- Mo6i truong MEM (Minimum Essential Growth Medium).

- Dulbescco’s Modified Eagle Medium (DMEM) :

- Khang sinh Penicillin va Streptomycin: (Penicillin 10,000 don vi/ml
va Streptomycin 10,000 pg/ml, GIBCO 15140-163)

- Trypsin-Versen

- Fetal Bovine Serum

- Geneticin (G418), GIBCO 10131-035, 50mg/ml.

Mau dich hong duoc sir dung dé phan Iap vi rat trén dong té bao
Vero/SLAM. Theo dbi té bao trong vong 7 ngay dé theo ddi hién tuong huy
hoai té bao (CPE).

Khi thich hop, té bao Vero/SLAM c6 thé dugc ciy truyén bang trypin

hoa nhu vai bat ky dong té bao bam dinh nao khac. Cac té bao thudng xuyén



giit & binh 25cm® x 75cm?, nhung thé tich dé ¢ thé thay dbi cho rong hon
hay bé hon.

Dbi voi binh nudi cdy té bao 25cm® X 75cm?;

- Rira té bao 2 1an véi 5ml dung dich PBS trong 30 gidy dén 1 phut.

- Loai bé dung dich rtra vao dung dich hypocholorit.

- Thém 0,5 ml dung dich trypsin va lang déu tripsin trén bé mit té bao.

- Dat binh vao 37°C trong 3-4 pht.

- Quan sat chai mdi phut dé kiém tra d6 tach cua té bao. Khi té bao tach
ra, dung tay dap nhanh day binh dé tach roi cac té bao con lai.

- Hoa tan té bao bang 5Sml DMEM-PS hoic DMEM-PSG + 10% FBS

- Duing pipet ht 1én xuéng dé pha bé cac cuc té bao.

- Pua té bao vao chai chira DMEM-PS hoic DMEM-PSG + 10% FBS.

- Ti 1& 1:5 thudng duogc sir dung. Ti 18 1:2 hay 1:3 thuong tao ra té bao
mot 16p c6 mat do du cho phan 1ap virus sau 24 gio u (Téng thé tich cua moi
truong véi chai 25cm? 12 10ml/chai, chai 75cm? 1a 30ml/chai; chai 150cm? 1a
50ml/chai).

Té bao nén dugc cay chuyén it nhat 1 tuan 1 lan. Cac té bao c6 thé duoc
duy tri trong vong vai ngdy bang cach thay méi truong chira 2% FBS dé ngin
chan su phat trién qua muec.

Céac dong té bao nén duoc ciy truyén chi 15 1an sau khi phuc hoi tir nito
long.

Pém té bao Vero/SLAM dung budong dém hong cau:

Chuan bi budng dém hong cau:

- Rura sach budng dém hong cau va cover slip véi con 70%

- Pay la kinh 1&n buong dém



Barnple irroduction poio Corver glass
Couting
" chamnbers

Cover glass
| MOV SUppoL

0.1 mn sarmple

Buéng dém héng cau

Chuan bi mau va nhé mau vao budng ¢ém hong cau

- Pha dich hon bao véi trypan blue 4% theo ti I¢ 1:1 (200ul dich hon
bao + 200ul trypan blue 4%) vao tube 5ml. Nhiing té bao khéng con song
dugc nhuoém mau blue

- Tron déu bang céach pipet 1én xudng.

- Nhé mét thé tich vira du (10ul) vao 1 canh cia budong dém hong cau

Pém té bao

- bat budng dém hong cau dudi mot kinh hién vi co len 10X

- Pém céc té bao séng ¢ ca 4 gdc cua hinh vudng duoc bao quanh boi
cac dong ke, bo qua cac té bao nam trén cac duong ké trén cling va bén trai.

- C4c té bao chét bi nhudm mau blue. Dém té bao dugce it hon 50 té bao
thi két qua 1a khéng c6 gia tri.

- Néu céc té bao bi cum lai thi phai loai bo va hoa lai té bao ban dau.

- Dém té bao nam bén trong va trén cac dudng mau do

- Khong dém céc té bao nam trén cac duong mau xanh va céc té bao

khong con séng bi nhudém bai trypan blue.
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Buéng dém héng cau va té bao diroc nhugm baéi trypan blue
Miii tén den: Té bao chét bi nhugm xanh béi Trypan blue, miii tén do: té bao
séng

- Tinh s6 té bao c6 trong 1ml hdn dich ban dau theo cdng thic sau:

C=tx1/4xTBx 10*

Trong d6:  C latong sé té bao cd trong 1ml hdn dich té bao ban dau

t 1a tong s té bao dém dugce trong 4 6 vudng ¢ 4 goc cua budng
dém hong cau

TB: Hé s6 pha lodng véi trypan blue (2)

10" Hé sb chuyén d6i cho budng dém héng cau

Chii y: Poi véi mét thee nghiém c6 gia tri thi dém va tinh téan gia tri
trung binh cua cac canh khac cia buong dém. Céc két qua cua 2 lan dém
phai nam trong 20% gia tri trung binh.

3.2.2. Xac dinh su khuyéch dai cua vi rut:

Su nhan 1én cia vi rat duogc xac dinh bang k¥ thuat huynh quang gian
tiép. Ky thuat duoc thyc hién theo thuong quy hudéng dan cua To chic Y té
thé gioi (TCYTTG).

- Lam bong té bao c6 phan lap vi rit tir bé mit chai nuodi cay. Cho 1 ml
mdi truong cd chira té bao vao tuyp va ly tdm & 1.500 rpm trong 10 phut &

4°C.



- Ht bd dich ndi té bao va hoa tan cin té bao vao 0,25 ml ethanol 50%
lanh trong PBS va tron déu dé can té bao hoa tan.

- Cho 15 pl dich té bao vao giéng cta lam kinh va dé cho té bao khé tu
nhién trén lam kinh. Giéng chtrng 4m cho té bao khong nuéi cdy vi rut.

- Chuan bi dung dich rira PBS-Tween 0,1% Tween 20.

- Nho 1 giot (25 pul) khang thé don dong khang vi rat soi vao cac giéng.

- U lam kinh & 37°C trong 1 gid ¢ trong budng am hodc trong dia petri
c6 phu gidy uét.

- Rira lam kinh bang dung dich PBS-Tween tir 15 - 20 gidy. Lam kho
lam kinh bang gidy kho nhung khong cham vao bé mt té bao.

- Nho 1 giot (25 pl) cong hop khang chudt IgG gan FITC 1én bé mat
giéng.

- U lam kinh ¢ 37°C trong 30 phut & buéng am.

- Rira lam kinh bang dung dich PBS-Tween tir 15 - 20 gidy. Lam kho
lam kinh bang gidy khd nhung khong cham vao bé mit té bao.

- Pay lam kinh va quan sat dudi kinh hién vi huynh quang. FITC bi hap
thu ¢ budc song 495 nm voi dinh phat sang ¢ 525 nm. Duéi diéu kién anh
sang nay, mau duong tinh s& nhin thiy cac chim mau xanh huynh quang
trong bao tuong té bao.

3.2.3. Tach chiét ARN cta vi rat va thuc hién RT-PCR:

- C4c mau phan Iap duong tinh, mau dich hong duoc thu hdi va sir dung
dé tach chiét vat liéu di truyén ARN bang bo sinh pham QlAamp Viral RNA
Mini Kit (QIAGEN Sciences, Germantown, MD, USA) theo huéng dan cua
nha san xuat.

- Vat liéu di truyén ARN sau d6 duoc ding lam khudn cho phan tng
RT-PCR vai viéc sir dung bd kit QITAGEN OneStep RT-PCR va bo mdi duoc
cung cap boi Trung tdm Kiém soét bénh tat Hoa Ky (CDC) (MeV216: 5'-



TGG AGC TAT GCC ATG GGA GT-3 '‘MeV214: 5-TAA CAA TGA TGG
AGG GTA GG-3)).

- Pé tang do nhay trong viéc phat hién vat liéu di truyén cua vi rat soi
trong huyét thanh, PCR vong 2 da duoc &p dung st dung GoTag® Green
Master Mix (Promega, WI, USA) va bé mdi bén trong do Vién Quéc gia vé
Bénh truyén nhiém Nhat Ban (NI1ID) cung ciap (pMVGTf2: 5' -AGTA TTA
GGG CA GAG ATG GT-3'; pMvGTr2: 5'-GAG GGT AGG CFF ATG TTG
TT-3).

3.2.3. Giai trinh tu va phan tich dic diém gen:

- Cac mau duong tinh sau khi kiém tra bang dién di thach agarose s&
duogc tinh sach bang bo sinh pham ExoSAP-IT (Affymetrix Inc., Santa Clara,
CA, USA).Céc san pham PCR sau khi tinh sach 1am khu6én mau cho phan ting
cycle sequence str dung bd sinh pham BigDye Terminator Cycle Sequencing
ReadyReaction Kit, phién ban 3.1 (Applied Biosystems, Foster City, CA,
USA). Céc trinh ty nucleotide dugc xac dinh bang giai trinh tu gen ABI Prism
3130xI (Applied Biosystems).

- Kiéu gen cua vi rat séi duoc xac dinh bang céch so sanh trinh ty
nucleotide gen N ving gen 450 nucleotide (N-450) dau -COOH cua ching
can xac dinh kiéu gen véi chung chuan dai dién cho cac kiéu gen cuaa WHO
trén trang web: http://www.who-measles.org/Public/Web_Front/main.php.

- Xay dung cay pha hé: trinh tu cac ching duoc sip xép thang hang bang
phan mém Clustal W trong g6i phan mém MEGA (v6.02). Cay pha hé sau d6
duogc xay dung theo phuong phap Maximum Likelihood method véi d6 lap lai
1000 lan. Gia tri bootstrap duoc tinh toan bang mé hinh phd hop nhat vai bo
s6 liéu, biéu thi bang chi sé BIC (Bayesian Information Criterion). Do twong
ddng/do khac biét ¢ mac d6 nucleotide ciing duoc tinh toén bing phuong

phép tuong tu.



Phu luc 2.1. Phiéu diéu tra trudong hop nghi Séi/Rubella

PHIEU PIEU TRA TRUO'NG HOP NGHI SO'T/RUBELLA

N HUYEN: .t ceeeeen, XA i
1. SO XAC DINH CA BENH [T T T T T 717 T 1
N&m mac bénh: ..., M3 s6 cla tinh:.....oooos S8 th(r tu trong sb:..............
€O TRONG 6 DICH:CO [] Kh6ng|:|
Ngay nhéan thong tin: Ngay diéu tra: o
gay nhan thong tin: —/—/ gay —/ 6 dich: s6i L] Rubella L] khad ]
Nguodn thong bao: YtéPhdngDa’m tw Cong a’o‘nglj L] )
|:| |:| SO th tud dich: ..o,
7im kiém Khdc

2. THONG TIN CA NHAN

HO VA tEN DENN NNAN:........oooooeeeeeeeeeeee s seses e Gidi: Nam DNF/ |:|
Ngay sinh: |/ NOBC EUBI: oo Tré dudi 5 tuSi ghi thang tUGi:.......cccooceseses e
HO VA tEN ME (NOBC DO): ..o ssmssmsssssssssssessess s sssssssssssssssssseessesss s
NEU LA NU', TINH TRANG MANGTHAT:
Dia chi: S6 Nha ..ot 130 (o] o col] Khéng L]
D!zj chi nai hAQc tzEp/cong BRI, R e N&u 6, tudi thai khi mac (thang): ..
DIEN thO@i IEBN N1 .....ooooeeeeeee e ssssnn

3. TIEN SU
e Tién s tiém vic xin:  SGi: (O |:| Khéng Dho"ng ro NDcé, SO liéu: ......... Ngay tiém liéu cudi: _ /_/
e Rubella: S:é !fhéng . Dng r,c") Nq:Fé, s0 liéu: ....... Dgéy tiém liéu cudi: _ /_ /__
e TRONG VONG 3 TUAN TRUOC KHI PHAT BAN:
Bénh nhan c6 di noi khac khong? o Khéng Khéngré [ ] [] []
bi dau:

Bénh nhan co ti€p xtc véi trutng hdp mac sdi/rubella xac dinh nao khdng? Soi |:| Rube//a|:| /(ho"ng|:| Khéng ro |:|

La ai?:

Odau ?
Xung quanh c6 trudng hgp s6t, phat ban nao khéng? o |:| Khéng |:| Khong ro |:|
Néu cé:  Sor I__g_IRube//a
Cé ti€p xdc vdi phu nir c6 thai khong? g [] Khéng ] Khéng ré ]
Néu co: La ai: Diachi:
e NOIPIEU TRI: Bénhvign [ | Tramvté [ ¥6twnhén 1{ |ha []

e BENH NHAN CHET: co Khéng Ngay chét (néu cd): /|




4. TRIEU CHUNG VA BIEN CHUNG

. sét: o U kweng U Ngéy bét déu sét: __/___/
« Ban: (07} Khong [] Ngay xuét hién ban.__/___/
e Ho: o ong e HGi chitng mang ndo: Co Bng []
¢ Chay nuéc miii: (07] K[_hg [] e Viém ndo: (07) Dng ]
«  Viém k&t mac (Mét do): s [] kwéng 1«  Viem phéi: cs L bng ]
« N8t Koplik: cs K hg ]« viém tai: ¢ [ bng L]
« Sung hach: (0] /(ho"ng|:| L] o Tiéu chay: (0] Dng ]

(sau tai, 8, dudi chdm) o Say thai, thai chét luu o [ knéng ]
o DPau khdp o L] knong U «  Pha thai theo chi dinh o [ ] Khéng [ ]
5. MAU XET NGHIEM:

Xét nghiém khang thé IgMNgay 14y mau Ngay gui
« Huyét thanh 1: 6 Khéng [] Ll /7 7 |/
« Huyétthanh 2 (néuyéu cau):(6 []  Khdng[] |/ /|

Xét nghiém vi rat (néu yéu cau)

Dich ngody hong: (o K lng [] [/ /]

Mau mau: (o Khong [] /] [/
6. CHAN POAN CA BENH

A. CHAN DOAN SOT: B. CHAN POAN RUBELLA:

Al. Xac dinh sdi phong xét nghiém ] B1. X&c dinh rubellaphong xét nghiém []
A2. Lién quan DTH véi trudng hgp séi xac dinh khac [ B2. Lién quan DTH véi trudng hop rubella xac dinh khac []
A3.S6i 1am sang L] B3. Rubella 1dm sang [ ]
C. KHONG PHAI SOT — RUBELLA ||

Piéu tra vién
(Ky, ghi ré ho tén)

Ngay  thang
THU TRUONG CO’ QUAN
(Ky tén, dong diu)




KET QUAXET NGHIEM

TEN PRONG XEE NMGRIEIMIE. ..ottt s

7. KET QUA XET NGHIEM
Xét nghiém IgMNgay PTN nhan mau

o Huyét thanh 1: [/

Ngay xét nghiém

—

o Huyét thanh 2: /]

/]

Xét nghiém ching vi rat

Dich ngoay hong /]

/|

Két qua Sai Két qua Rubella
+ - +/- + - +/-
L1 O O HEEEN
L1 O O HEEEN




Phu luc 2.2. Bénh an nghién citu bénh Séi
BENH AN NGHIEN CUU BENH SOl
(Phiéu nay dworc dién I1an thir nhat khi bénh nhan vao vién,
sau dé tiép tuc cap nhat véi cac thong tin bd sung khi bénh nhan di xuit vién)
A. PHAN HANH CHINH

1. M& bénh nhén:
2. Khoa va Bénh vién diéu tra:

3. Ngay diéu tra lan 1: / /201
Lan 2: / /201

4. Ho va tén ngudi diéu tra lan 1:

Lan 2:

B.THONG TIN VE BENH NHAN

1. Ho va tén bénh nhan:
2. Gigi tinh:  [_]; Nam [ ]» Nt
3. Ngay thang nam sinh: / /

4. Céan nang luc vao vién: kg (1 chit s6 thap phan)
4. Ho va tén bd/me:

5. bién thoai lién hé b me:
6. bia chi:
a. S nha, duong:

b. Thon, xém, khu phé, t6 dan phé:

c. Xa/Phuong:

d. Quan/Huyeén:

e. Tinh/Thanh phé:
7. Bia chi noi khai phat triéu chung bénh soi:

[]: Khu dan cu [], Bénh vién/Co so y té
Dia chi/Tén bénh vién (co s y té):

8. Ngay vao vién: / /201

9. Khoa/phong dau tién diéu tri bénh nhan:

10. Chan doan so bo llc vao vién:




C.TIEN SU SUC KHOE VA DICH TE

1. TIEM PHONG SOI

a. Chau da tiém phong séi chwa? [ i Patiém [ ], Chuatiém [ JoKhong
ro

1. Néu di tiém phong sai: Ngudn thong tin vé tién st tiém vic xin soi tur
dau?

(Dinh nghia da tiém phong sdi: khi nguoi nha da khang dinh chdc chan
bang loi hodc dieu tra vién kiém tra duwoc phieu/so tiém chung. Tat ca cac truong
hop khdc noi la dwoc tiém chung ma khong khang dinh chac chan deu duoc coi la
khong ro)

Hoi nguoi nha:
Phiéu/sé tiém chung
[ 1iMe tra loi
[ ]iMe khang dinh chac chan.
[1:Me khong khang dinh chic chan
[ J,Phiéu tiém ching cua tré

e [ ].Khong [ ]sKhong nho
[15S6 tiém chang cia Tram y té/xa phuong
e [ ].Khong [ ]sKhodng nho

2. Néu da tiém phong soi: Tré duoc tiém vac xin soi khi nao?

R . Z- Loai vic xin (don N
Miii thi Thang tuoi lidu hay MMR) Ngay tiém

3. Néu khong tiém chung thi Iy do 1a gi:

4. Hiéu biét vé bénh soi:

C6 biét vé bénh sai khong: [ 1.C6 [ ],Khdng



C6 biét dé phong bénh sai can tiém vac xin khéng:[ :C6 [ ],Khdng

2. TRONG VONG 3 TUAN TRUGC KHI PHAT BAN:
a. Bénh nhan c6 di nha tré, mau giéo trong thoi gian 3 tuan trudc khi phét ban

khong?
[hCo [ ],Khéng [ ]sKhdéng nha/khong biét
b. Bénh nhan c6 dén kham ngoai trd ¢ bénh vién do bénh khac khong?
[hCo [ ],Khéng [ ]sKhdng nha/khong biét
¢. CA tiép xtc véi bénh nhan nghi sai trong lic di kham bénh khong?
[hCo [ ],Khéng [ ]sKhéng nha/khong biét
d. Bénh nhan c6 phai nam vién dé diéu tri bénh khéc trong dot diéu tri nay khong?
[hCo [ ],Khéng [ ]sKhéng nha/khong biét
e. Bénh nhan c6 tiép xGc/nam cing phong véi bénh nhan nghi séi khi didu tri bénh
khong?
o) [ ].Khéng [ ]sKhdng nha/khong biét
f. Bénh nhan c6 di noi khac ngoai noi cu tra khong?
e [ ].Khéng [ ]sKhdng nhalkhong biét
g. Bénh nhan c6 tiép xdc véi bénh nhan nghi soi trong lac di ra ngoai noi cu tra
khong?
e [ ],Khéng [1sKhdng nha/khong biét

Néu CO, bénh nhan da di dau (dia chi chi tiét):

h. Bénh nhan c6 tiép xtc vai bénh nhan nghi séi ¢ noi khac khong?
[ ]Sai [ JRubella [ _]Phat ban [ JKhéng [ _]Khéng rd

1. Néu CO, ghi rd ho va tén va quan hé véi tré:

2. Néu CO, tiép xtc & dau (dja chi chi tiét):

3. Néu CO, bénh nhén di tiép xic may ngay trudc khi phat ban: ngay
i. Gia dinh c6 ai bi mac bénh nghi soi khéng? [ ].C6 [ ],Khéng
Néu CO, la ai? (Ghi rd bd, me, anh, em hay chi...)




k. Xung quanh noi tré &, truong hoc c6 ai bi sét phat ban khdng?
[].C6 [ ].Khong [ Js Khong biét [ ]4Khdng c6
théng tin

3. TIEN SU SAN KHOA

a. Bénh nhan 1a con thir may trong gia dinh? Con thir [ ]

b. Thoi gian mang thai cia me: [ ] tuan

C. Tré duogc sinh ra binh thuong hay c6 can thiép?
[ J1 Sinh thudng [J.Focef/giac hit [ ]; Sinh mé

d. Khi sinh ra, tré c6 khoe manh binh thuong khéng?
[]1 Khée manh [ ], Ngat ltc sinh

e. Can nang luc sinh: gram
f. Tré c6 bi di tat bam sinh gi khong? [ ]:C6 [ ].Khong [ ]z Khong co
théng tin

Néu CO, ghi rd di tat gi?

4. TIEN SU NUOI DUONG
a. Trong sau thang dau (Tré <6 thang: Tur khi sinh ra dén nay), tré duoc nudi

dudng bang:
[ ]:Stra me hoan toan [ ],Stra me + sita ngoai [ ] sSira ngoai
hoan toan
b. Cén nang ldc vao vién cua tré: gram

5. TIEN SU SUC KHOE
a. Chau c6 bi méic bénh man tinh gi khéng?
e [ ].Khéng [ ]sKhéng nhé/khong biét
Néu CO, chau d3 bj bénh méan tinh gi (ghi rd)?
b. Hién tai chau c6 bi bénh cap tinh gi kém theo cing véi bénh sai khdng?
[hCco [ ].Khdng [1sKhdng nhé/khong biét
Néu CO, chau dang bi méc bénh cép tinh gi (ghi rd)?

c. Ngay truéc khi c6 triéu chiang caa bénh soi, bénh nhan c6 dang nam diéu tri tai
bénh vién boi bénh ly khac knong? [ ]1C6 [ ].Khong

Néu CO, bénh gi?
Thoi gian nam diéu tri truéc khi cd phat ban:




d. Tién st khac (md ta chi tiét)?

Ngay khoi phat dot sét phét ban/sai:

Ngay dau tién xuat hién ban:

D. KET QUA PIEU TRI:

1. Tinh trang bénh nhan khi xuét vién:

[] 1Khoi, XUAt vién, chan doan lc ra
vién:

] ,Chuyén vién hoac chuyén PICU, ly
do:

[ ]; Bénh nang, xin vé
[ 14 Bénh nhan tir vong = Hoan thanh chi tiét cac cau 3 dén cau 5
2. Ngay ra vién, xin vé, chuyén vién hoic chuyén PICU
3. Ngay, gio bénh nhan tir vong: Lic gio, phat, ngay: _ / /201

4. M0 ta dién bién dan dén bénh nhan tir vong:

5. Chan doan nguyén nhan tir vong:

E.MQT SO THONG TIN VE ME TRE(dién vao lan diéu tra thir nhat)

1. Ho va tén me:

2. Ngay thang nam sinh cta me: / / hodc Tudi (ndm): tudi

3. Tién sur stc khoe cua me:



a. Me tiém phong soi chua?[_]; Patiém [ ], Chuatiém [ JoKhong nhé
Néu da tiém phong soi:
1. Ngudn théng tin vé tién st tiém vic xin soi tir dau?
[ ]1 Nguoi me tra 1oi
[ J; Nguoi me khiang dinh chéc chan
] Nguoi me khong khang dinh chéc chin
[],Phiéu tiém chung cua ngudi me

I:Ilcé |:|2Kh6ng
[ 15S6 tiém chung caa Tram y té/xa phuong
|:|1Cé |:|2Kh6ng

2. Ngudi me duoc tiém vac xin soi khi nao?

Miii thir Thang tudi Ngay tiém

4. Xét nghiém khang thé khang soi caa me (dién sau khi cd két qua):

a. Nong d6 khang thé 1gG trong huyét thanh: [ ]Khéng Iam
Lan Ho tén ngudi diéu Ao aeX £ -
dién phiéu | tra va dién phiéu Ngay dién phieu Ky ten
1
2




