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PHONG BENH CUM GIA CAM H5N1BANG VACXIN NAVET-VIFLUVAC
VA NAVET-FLUVAC 2
(Bai tong hop)
Tran Xudn Hanh, D6 Thanh Thiiy, Lé Thi Thu Phwong, Nguyén Hivu Hudn

Tir ndm 2012, vacxin cim gia cam Navet-
vifluvac da chinh thic duge Cuc Thu y, B Nong
nghiép va Phat trién nong thon cip phép cho san
XuAt va sir dung va gﬁn day, nam 2019, mdt vacxin
cim gia cdm khac, Navet-fluvac 2, chira 2 ching
virus vacxin cim A/H5N1 thude cac bién chung 1
va 2.3.2.1 do cong ty NAVETCO nghién ctru san
xuét ciing da duge Cuc Thu y cho phép san xuat
va luu hanh.

Vi trang thiét bi hién 6 va dicu kién nha xuong
dat chuin GMP-WHO, sau khi ¢6 gidy phep san
Xuat hang ndm da c6 hang tram tri¢u liéu vacxin
cum gia cdm H5N1 duoc cong ty NAVETCO san
xuét voi chét lugng dat chudn, 6n dinh dong gop co
hiéu qua vao cong tic phong chdng bénh cum gia
cam do virus cim A/H5N1 géy ra cho dan gia cam
nudi & nude ta. Dé cung cip thém nhiing thong tin
vé higu qua ctia vacxin nay, ciing nhu nhiing van dé
phat sinh khi sir dung vacxin nay trong thuc té, tir
nhiing két qua khao sat méi day va cac thong tin thu
nhén dugc trong thuc té san xuét, trong khuoén khé
bai bao nay, chung t6i xin trao d6i mot s6 vin dé
lién quan dén danh gia va st dung vacxin nay trong
thoi gian vira qua.

1. Kha niing bao hd véi cac bién chiing

Pic diém chung cua virus cam A/H5N1 1a rat
dé bién ddi. Sy bién d6i nay co thé din dén lam
thay d6i tinh tuong déng khang nguyén gilra virus
dung ché vacxin va virus luu hanh trén thuc dia.
Pay chinh 14 van dé gay lo lang cho nguoi san xuat
vacxin va ngudi st dung vacxin. Can phai nhan
manh rang hiéu qua cia mot chuong trinh tiém
chung vacxin noéi chung va vacxin cim gia cim

Céng ty Navetco

ndi riéng phu thudc vao rt nhiéu cac yéu té nhu:
Tinh tuong dong khang nguyén, hiéu lyc vacxin;
bdo quéan vacxin, quy trinh tiém phong va k¥ thuét
tiém phong va cic nguyén té khac lién quan dén
dong vat dugce dung vacxin, trong do diéu lo ngai
nhit cua nha san xudt va nguoi sir dung vacxin
chinh 14 tinh tuong ddng khang nguyén va tinh 6n
dinh vé chét luong.

Mic di kha nang virus cam A/H5N1 rat dé
bién ddi tao nén cac bién chung mai va thuc té
gan day da xuit hién mot s6 bién chung méi
thudoc virus cam A/HS5NI1 clade 2.3.2.1C va
cim A/H5N6, tuy nhién thyc nghiém trong diéu
kién phong thi nghiém va khao sat trong thuc té
sit dung nhiéu nam tir 2012 dén nay (11/2019)
dad ching minh vacxin Navet-vifluvac co6 kha
ning bao ho cho gia cAm chdng lai cic bién
chung virus cam A/H5N1 thudc cac clade 1;
1.1; 2.3.2.1A; 2.3.2.1C va cam A/H5NG6, trong
d6 theo thong tin tr Cuc Thu y hién nay, clade
2.3.2.1C va cim A/H5N6 14 cac bién ching virus
ctm luu hanh chii yéu ¢ Viét Nam. Mic du vy,
tuy theo tung vung, c6 vung chi luu hanh clade
2.3.2.1C hoac cim A/H5N6 hoac luu hanh ca
2. Gan day theo thong bao cua Cuc Thu y, virus
cim A/H5N1 va cam A/H5N6 ciing da xuat hién
mot s6 bién chung méi.

Thyuc nghiém tht thach cuong doc st dung
cac chung virus cim A/H5N1 phan 14p tai cac dia
phuong khéc nhau dé danh gia kha nang bao ho
trén ga cuia vacxin Navet-vifluvac san xuét trong
cac nam 2017, 2018, 2019 cho thiy ga dugc tiém
vacxin van c6 kha niang bao ho > 80% chdng lai
virus cum A/HS5NI1, clade 2.3.2.1C véi ca cac
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ching phan 18p nam 2013 va cac ching dugc phan
lap gan day (nam 2017). Két qua tuong tu ciing

thu dugc khi thir thach cuong doc véi virus cim
A/H5NG, clade 2.3.4.4. (bang 1).

Bang 1. Hiéu qua bao hd cuia vacxin cum gia cdm chéng lai
cac bién ching virus cam A/H5N1 va cium A/H5N6

Két qua Hl va ty lé bao ho

STT L& vacxin — . Chung cong/ Nam Noi va nam
HI (GMT  Mien BOi  Nojphanlap  phan lap thwe hién
log2) dich chirng

1212 010 2.3.2.1C/ Céng ty NAVETCO
L 14270418 70 100%)  (0,0%) Pak Lak 2013 2018*

9/10 0/5 2.3.2.1C/ RAHOG + NAVETCO
2 10050417 74 Q0%) (00%)  Tién Giang 2017 2017

9/10 0/5 2.3.2.1C/ Céng ty NAVETCO
3 11120417 69 @o%) (0,0%) Can Tho 2017 2017*

12/12 0/5 2.3.2.1C/ Céng ty NAVETCO
4 3122081 60 (100%) (00%)  Béc Ninh 2017 2018*

8/10 0/5 2.32.1C/ Céng ty NAVETCO
5 34120918 5.0 (80%)  (0,0%) Béc Ninh 2017 2018*

11/12 0/5 2.3.2.1C/ Céng ty NAVETCO
6 010401 64 (916%) (00%)  Béc Ninh 2017 2018*
7 Navet-Vifluvac 4.1 80% 2.3.4.4 b/ 2017 Cuc Tha y***

Lao Cai (H5N®6)

Nguon: *Két qua nghién ciru ciia Trung tam nghién ciu, NAVETCO, ** Nghién ciru ciia NAVETCO
va Chi cuc thu y vung 6; *** Cong van so 2904/TY/DT, ngay 28/12/2017 cua Cuc Thu y

2. Kha niing bio hd cho ga dwge mién dich do
tiém vacxin va mién dich thu dwge tir ga me
dugc tiém phong (mién dich thu dong)

Danh gia kha ning bao ho chdng lai bénh
cim gia cdm bang phuong phéap thir thach cudng
doc cho thdy co su khac nhau co ¥ nghia vé ty 1&
bao ho & ga, vit duoc mién dich do tiém vacxin
va mién dich do khang thé bi dong truyén qua
tring tir ga me duoc mién dich. Thi nghiém cia
chung t6i chi ra rang di voi ga tiém vacxin co
hiéu gia khang thé phat hién bang phan tmg HI &
muirc >4log2 déu co kha ning bao ho 100% ga thi
nghiém, trong khi d6 & cung muc hi¢u gia khang
thé ndy & nhom ga nhan duoc khang thé bi dong
tur me chi bao ho dugc 46,6% ga. Hién tugng nay
cling dugc ghi nhan & vit voi sy khac nhau rit c¢6
y nghia gilra nhom vit dugc tiém vacxin va nhom
vit nhén khang thé tir me, mac du & ngudng hiéu
gi4 khang thé HI gidng nhau, & ngudng HI tir 2-3
log2, nhém vit dugce tiém vacxin cé ty 1€ bao ho
dén 95%, nguoc lai nhom nhén dugc khang thé me
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chi dat 40% (s6 liéu khong trinh bay).

3. Lién hé giira hiéu gia khang thé HI véi ty 18
bio hd ciia gia cAm khi danh gia bing phwong
phap céng doc

Mién dich dich thé dong vai trdo quan trong
trong d4p rng mién dich ctia gia cAm sau khi duoc
tiém phong vacxin cum. Dé giam sat kha ning
dép mg mién dich sau khi tiém vacxin, nguoi ta
thuong st dung phuong phap huyét thanh hoc;
d6i v6i vacxin cum gia cam, phuong phép thuong
dugc sir dung 1a phan tng ngan tré ngung két hong
cau ga (HI). Day la mot phuong phap dé thyc hién
va cho két qua nhanh. Tuy nhién do c¢6 nhiéu yéu
t6 co thé anh huong dén két qua cua phan (g nay,
nhu: Loai khang nguyén ding (dong chung hay
di ching); chét luong hoa chét, vat liéu st dung;
tinh chuyén nghiép ctia nguoi thuc hién...vv, nén
¢6 lac, ¢6 noi két qua khong phan anh ding tinh
trang mién dich ciia gia cAm duoc tiém vacxin.

Theo khuyén céo ctia Cuc Thu vy, sau khi tiém



KHOA HQC KY THUAT THU Y TAP XXVII SO 2 - 2020

phong vacxin cum gia cam, hiéu gia khang thé
phat hién bang k¥ thuat HI dat > 4 log2 duoc xem
1a ngudng c6 kha ning bao ho cho gia cam chong
lai virus caum A/ H5N1. Pay thyc sy 1a ngudng an
toan va trong cac diéu kién binh thuong vé dich t&,
sau khi tiém vacxin cam gia cam, ngudng khang
thé nay khong kho dé dat duoc véi mot vacxin co
chat luong.

C6 mot thuc té duge ghi nhéan, hién nay, do
su can thiép cua khémg thé thu déng, su Iuu hanh
cua VlI'llS cim (thé doc lye thdp) trong cac dan
gia cAm nudi va cac yéu td khac chua xac dinh..
quan sat trong diéu kién san xuét cho thiy dap ung
khang thé ¢ gia cAm sau khi tiém vacxin cum gia
cAm c6 xu hudng cham hon so véi & cac giai doan
trude ddy. Vi vay can cin nhic thoi diém thich hop
ldy méau kiém tra dap ng khang thé sau khi tiém
phong vacxin cim va dé xuit cua chung t6i 1a nén
kiém tra ¢ thoi diém 4 tuan sau tiém vacxin.

Biang phuong phap thir thach cudng doc vai
céc bién chung virus cim A/H5N1, khong quan
tam dén chung virus cim hay bién chung nao duoc
dung, Kkét qua cho théy ty 1€ bao ho dat dugc & muc
>90% thuong duoc ghi nhan & nhom gia cim (ga,
vit, ngan) c6 ngudng hiéu gia HI > 4log2 (Ngudng
quy dinh cua Cyc Thu y). Tuy nhién ciing tur Kkét
qua thu duogc trong phong thi nghiém, ghi nhén
van c6 mot sb luong gia cam co hiéu gia khang
thé (HI) < 4log2 van c6 kha ning bao ho chdng lai
virus cam A/H5N1 va cam A/H5N6.

Vai trd ctia mién dich dich thé trong bénh cum
gia cam da dugc nhiéu tac gia xac nhan. Tuy nhién
do ¢6 su khéc nhau vé ty 1¢ bao ho ¢ ga & cung
ngudng hi¢u gia HI khi so sanh gitta nhom ga
mién dich do tiém phong vacxin cim véi nhom
ga c6 mién dich tir khang thé me truyén; ciing nhu
kha ning chdng lai virus cim A/H5N1 hodc cum
A/HSNG6 ¢ ga, vit dugce tiém vacxin nhung hiéu giad
khang thé dudi ngudng < 4log2 goi ¥ cho ching
ta can luu y dén mot co ché bao vé khac & ga, vit
trong bénh ciim gia cdm sau khi tiém vacxin, ngoai
co ché dap tmg mién dich dich thé nhu chung ta
da biét, co thé co cac co ché bao vé khac nhu mién
dich té bao, mién dich tu nhién vv... V& van dé
nay, can thiét phai c6 thém nhitng nghién ctiru méi
dé 1am 3 hon ban chét cua mién dich trong bénh
cim gia cam.

4. Anh huéng ciia tudi tiém phong, loai gia cam
va cac yéu to khac

Tudi tiém phong co thé anh huong dén dép
{rmg mién dich cla gia cam khi tiém phong vacxin
phong bénh cam. Céc yéu td nhu su hién dién coa
khang thé thy dong hay dic diém sinh Iy cua gia
cam can phai dugc luu y khi thyc hién tiém phong
cho gia cam dudi 2 tuan tudi. Thue nghiém da chi
ra rang khong co su khac nhau vé thoi gian va mirc
d6 dap g khang thé khi tiém vacxin cho ga & 1
va 7 ngay tudi, tuy nhién c6 sy khac nhau khi so
sanh cho nhom ga ¢ 1 va 7 ngay tudi voi ga 14 va
21 ngay tudi. Phan tich két qua thu dwoc cho thay
khéng thé thu dong khong 1am triét tiéu kha ning
san sinh khang thé, ma chi lam cham lai qué trinh
dap ung khéng thé & ga sau khi tiém phong vacxin
cam. Bé g1a1 quyét vin dé nay, mot quy trinh tiém
phong nhic lai nén duge ap dung sau miii mot tir
10 - 14 ngay. Nhin chung, tudi gia cdm cang 16n
thi dap ung khang thé cang nhanh va cang manh.

C6 su khac nhau vé& muc do dap ung khang thé
sau khi tiém vacxin giita cac loai gia cam. Két qua
thu dugc tir cac thi nghiém ciia chung toi cho thay
dap ung khang thé ctia cac loai gia cam phan mg
& cac muc d6 kha khac nhau va duoc sip xép theo
thir ty giam dén nhu: ga, ngan, vit, vit tro1 va chim
cat. Sy khac nhau vé& dap ng khang thé khi tiém
phong vacxin cim khong nhiing dugc ghi nhan
giita cc loai gia cAm khic nhau, ma ngay trong
mot loai, cac gidng khac nhau c6 thé c6 muc do
dap ung khang thé khac nhau.

So sanh dap tmg mién dich cia cic gidng
ga sau khi tiém vacxin Navet-vifluvac ¢ 3 tudn
tudi cho thay cé sy khac nhau ca vé ty 1& chuyén
dwong va muc d6 khang thé do dwgc bang phan
ung HI. Cu thé sau tiém vacxin cim 28 ngay, ty
1¢ ga c6 khang thé HI duong tinh o cac giong ga
nhu sau: Cao nhét 1a giéng ga noi lai 95% (19/20)
v6i trung binh hiéu gia khang thé HI (HGKT) la
7,35 £ 0,12log,, ké dén 1a giéng Lwong Phuong
82,8% (24/29) voi trung binh HGKT la 4,79 +
0,08log, va thip nhit 1a gidng ga thit 16ng tring
AA chi dat 61,5% (8/13) véi trung binh HGKT
3,62 + 0,16log,. Ngay ¢ thoi diém 21 ngay sau
tiém vacxin, nhdm ga noi da c6 80% ga cé HI
duong tinh (bang 2).
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Bang 2. Kha nang dap tng khang thé cua cac giébng ga
khi tiém phong vacxin cam Navet-vifluvac

L Ga noi lai Ga Lwong Phwong Ga thit AA
Giong Théng
ga s 0 14 21 28 0 14 21 28 0 14 21 28
dpv dpv dpv dpv dpv  dpv dpv dpv dpv  dpv dpv dpv
Sé
Nhom lwong  0/20 10/20 16/20 19/20 0/31 3/30 13/30 24/29 0/19 0/14  3/13 8/13
thi (*+)
nghiém Ty & %
0% 50% 80%  95% 0% 10% 43,3% 828% 0% 0% 23,1% 61,5%

(+)

Nguon: Két qua khdo sdt ciia Trung tdm nghién ciru thii y — NAVETCO, 2018 - 2019. dpv: Ngay sau

tiem vacxin.

Trong thuc té san xudt, & nhitng noi dich bénh
luu hanh, tinh chét dich t& phure tap, viéc tiém nhic
lai vacxin cho dan gia cAm nudi c¢6 ¥ nghia quan
trong, nhat 1a khi phai quyét dinh tiém vacxin cho
gia cdm s6m & céac thoi diém 1 ngdy hodc 1 tuan,
tham chi 2 tuan thi viéc tiém nhéc lai la can thiét.

Két qua khao sét trong phong thi nghiém va ngoai
thuc dia cho théy, viéc tiém nhic lai khong nhitng
lam vimg chéc hon tinh trang mién dich cua gia
cAm, ma con tao ra mot trang thai mién dich quﬁn
thé cao hon, han ché dugc anh hudéng cia khang
thé thu dong & thoi diém tiém phong.

Bang 3. Pap trng khang thé & ga v&i quy trinh tiém 1 1an va 2 lan

. Sau Sau Ga noi lai Ga Lwong Phwong Ga thit AA
(tTJ'g’n') VAC1 VAC2  VACT VAC 2 VAC 1 VAC 2 VAC 1 VAC 2

(tuan) ~ (tuan) #(%) n_ +(%) n_ +(%) n_ +(%) n_ +() n_ +(%)

2 0 0 14 0 14 0 20 0 2 0 13 0 12 0

4 2 0 14 571 14 357 20 150 20 200 13 154 12 333

5 3 1 12 750 12 833 20 750 20 60,0 10 700 11 364

6 4 2 12 750 12 91,7 19 82 20 80 10 700 11 727

7 5 3 " 727 10 900 19 842 20 950 10 700 10 80,0

(Nguon: Két qua khao sat ciia Trung tdm nghién civu thit y — NAVETCO, 2018 - 2019)
VAC 1: Quy trinh tiém mot miti; VAC 2: Quy trinh tiém 2 miii; + Dwong tinh.

Bang 3 cho thdy, sau tiém vacxin cim lan
mot 3 tuan, ¢ 16 VAC 1 (tiém mot miii) ty 1& ga
¢6 khang thé HI duong tinh ¢ cic gidng ga nhu
sau: Gidng ga noi lai 75,0% (9/12), giébng Luong
Phuong 75,0% (15/20) va thap nhat 13 gidng ga
thit 16ng tring AA 70,0% (7/10). L6 VAC 2 (c6
tiém nhic lai) sau 3 tudn tiém, ty 1& duong tinh déu
cao & cac gidng ga: Ga noi lai dat 90%, ga Luong
Phuong 95% va ga thit 16ng tring AA 80%. Nhin
chung 6 2 va 3 tuan sau tiém vacxin lan 2, ty 1€
ga duong tinh khang thé HI & nhom VAC 2 luén
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cao hon so véi nhom VAC 1. Hiéu gia khang thé
HI trung binh & nhém VAC 2 cling cao hon so voi
nhém VAC 1. Nhu véy, so voi quy trinh tiém 1 liéu
thi quy trinh tiém 2 liéu c¢6 dap ng khang thé tot
hon véi ty 1& ga dwong tinh khang thé cao va hiéu
gi4 khang thé HI ciing cao hon so véi nhom tiém
vacxin 1 lidu. Gidng ga thit AA c6 dép (mg khang
thé thap hon so v&i ga noi lai va Luong Phuong.
Ngoai cac yéu td néu trén, cac yéu t6 khac nhu:
Bao quan vacxin, xtr ly vacxin trudc khi ti€m, vi
tri tiém va ky thuat tiém cling nhu tinh trang stc



