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ABSTRACT

This study aimed to evaluate the non-specific immune
responses of macrophages in two selective breeding pan-
gasius family groups: high disease-resistant (A) and low
disease-resistant (B) to Enteric Septicemia of Catfish
(ESC) caused by Edwardsiella ictaluri. Fish were sam-
pled at five different time points after infection with the
bacteria E. ictaluri including before the infection pro-
cess, 24 hpi, 48 hpi, 264 hpi and 312 hpi. There were 372
samples including 192 samples of fish in group A and
180 samples in group B. All of them were used to an-
alyze the amount of melano-macrophage centers in the
tissues of liver, kidney and spleen; phagocytosis activity
(PA) and phagocytosis index (PI) of the anterior kid-
ney macrophages. Results showed that (1) the number
of melano-macrophages of group A fish was higher than
that of group B at survey points during the challenge
and the difference was significant at 48 hpi; (2) PA and
PI of group A were higher than those of group B in the
period from 48 to 264 hpi, specifically, the PI of group A
was higher than that of group B, which was statistically
significant at 48 hpi.The results of this study showed
that the differences in non-specific immune responses
through melano-macrophages can improve the survival
rate and life span of the high disease-resistant family
compared to the low disease-resistant family after the
challenge with Edwardsiella ictaluri.
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TÓM TẮT

Đáp ứng miễn dịch không đặc của đại thực bào của hai nhóm gia đình
cá tra chọn giống kháng bệnh gan thận mủ do Edwardsiella ictaluri cao
(A) và thấp (B) được đánh giá trong nghiên cứu này. Cá được thu mẫu
tại năm thời điểm sau cảm nhiễm với Edwardsiella ictaluri gồm ngay
trước cảm nhiễm, 24, 48, 264 và 312 giờ sau cảm nhiễm (hpi). Tổng số
mẫu phân tích số lượng trung tâm đại thực bào tại mô gan, thận và
lách, hoạt lực và chỉ số thực bào của đại thực bào của thận trước là 372
bao gồm 192 mẫu của cá thuộc nhóm A và 180 mẫu thuộc nhóm B. Kết
quả cho thấy: (1) số lượng trung tâm đại thực bào của cá nhóm A cao
hơn nhóm B qua các giai đoạn cảm nhiễm và sự khác biệt có ý nghĩa tại
48 hpi; (2) hoạt lực thực bào PA và chỉ số thực bào PI của cá nhóm A
cao hơn nhóm B từ giai đoạn 48 đến 264 hpi, riêng chỉ số thực bào PI
nhóm A cao hơn nhóm B có ý nghĩa thống kê tại thời điểm 48 hpi. Các
kết quả của nghiên cứu này cho thấy sự khác biệt về đáp ứng miễn dịch
không đặc hiệu thông qua đại thực bào đã giúp nâng cao tỉ lệ sống và
thời gian sống của gia đình kháng bệnh cao so với các gia đình kháng
bệnh thấp sau khi cảm nhiễm với Edwardsiella ictaluri.

1. Đặt Vấn Đề

Cá tra (Pangasianodon hypophthalmus) là loài
cá nuôi nước ngọt quan trọng (Phan & ctv.,
2009), chiếm đến 52% tổng sản lượng thủy sản
xuất khẩu của Việt Nam. Cá tra được Thủ tướng
Chính phủ phê duyệt tại Quyết định số 439/QĐ-
TTg là đối tượng chủ lực chỉ sau cây lúa để tái
cơ cấu nền nông nghiệp của Việt Nam (LDSC,
2019). Trong năm 2019, các sản phẩm từ cá tra
đã được xuất khẩu đến 127 quốc gia trên thế giới
và đạt kim ngạch hơn 1,9 tỉ USD (DOF, 2020).
Tuy nhiên, một trong những khó khăn của nghề
nuôi cá tra hiện nay là thiệt hại do dịch bệnh
gan thận mủ (GTM). Bệnh xuất hiện hầu như ở
mọi kích cỡ cá nhưng nhiều nhất ở cá nuôi dưới 4
tháng tuổi (Ly, 2008). Các phương pháp phòng và
trị bệnh có thể hiệu quả hơn trên cơ sở khả năng
kháng bệnh tự nhiên ở cá được cải thiện. Hiện

nay có nhiều phương pháp phòng và trị bệnh do
vi khuẩn Edwardsiella ictaluri (E. ictaluri) như
sử dụng kháng sinh để chữa bệnh cho cá bị nhiễm
vi khuẩn, tăng sức đề kháng cho cá tra thông qua
bổ sung chất kích thích miễn dịch vào thức ăn.
Tuy nhiên, việc sử dụng nhiều kháng sinh trong
nghề nuôi thủy sản ở Việt Nam đã và đang làm
tăng chi phí sản xuất, giảm khả năng cạnh tranh
ở những thị trường nhập khẩu khó tính và ảnh
hưởng tới vấn đề quan tâm toàn cầu là an toàn
vệ sinh thực phẩm. Tăng sức đề kháng cho cá
bằng chất kích thích miễn dịch phải tiến hành
lâu dài và mang lại hiệu quả chưa cao. Do đó,
chọn giống kháng bệnh vẫn là giải pháp tối ưu
cho hướng phát triển bền vững các đối tượng cá
nuôi. Viện Nghiên cứu Nuôi trồng Thủy sản II
đã chọn lọc và thành lập quần thể cá tra bố mẹ
G0 kháng bệnh GTM có hiệu quả chọn lọc kháng
bệnh ước tính là 8,3% (Trinh & ctv., 2016). Từ
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đó, thế hệ G1 đã được tiếp tục chọn lọc cho mục
tiêu sản xuất cá tra kháng bệnh.

Chọn giống kháng bệnh có thể cải thiện được
khả năng đáp ứng miễn dịch qua các kết quả
trong nghiên cứu của Camp & ctv. (2000). Nghiên
cứu này cho thấy số lượng trung tâm đại thực bào,
tế bào lympho T có sự khác biệt giữa hai nhóm
gia đình chọn giống mẫn cảm và kháng bệnh trên
cá nheo Mỹ (Ictalurus puntatus) trong quá trình
cảm nhiễm E. ictaluri. Trong đáp ứng miễn dịch
không đặc hiệu, khả năng thực bào của đại thực
bào được đánh giá cao hơn rất nhiều so với bạch
cầu trung tính hay bạch cầu đơn nhân. Đại thực
bào có khả năng thực bào tế bào đã chết, mô
hoại tử, vi khuẩn và ký sinh trùng (Shoemaker
& ctv., 1997; Ferguson, 2006; Jeney, 2017). Tran
& ctv. (2020) đã công bố về hệ số di truyền tính
trạng kháng bệnh GTM ở quần thể cá tra chọn
giống thế hệ thứ nhất (G1) trong quá trình cảm
nhiễm đối với E. ictaluri. Tuy nhiên, sự khác biệt
trong cơ chế miễn dịch không đặc hiệu thể hiện
qua số lượng và khả năng thực bào của các đại
thực bào giữa các gia đình cá tra kháng bệnh
cao và thấp chưa được đề cập. Nghiên cứu này
có mục đích làm sáng tỏ sự khác biệt về đáp ứng
miễn dịch không đặc hiệu thông qua so sánh về số
lượng trung tâm đại thực bào và khả năng thực
bào của hai nhóm gia đình cá tra chọn giống G1
kháng bệnh GTM.

2. Vật Liệu và Phương Pháp Nghiên Cứu

2.1. Cá và chủng vi khuẩn thí nghiệm

Cá tra bố mẹ là quần thể ban đầu cho chọn
giống kháng bệnh gan thận mủ G0 được thành
lập trong đề tài nghiên cứu giai đoạn 2012 – 2015
tại Viện Nghiên cứu Nuôi trồng Thủy sản II với
hệ số di truyền và hiệu quả chọn lọc ước tính là
0,37 và 8,3%. Cá hương và cá giống quần thể thể
G1 (trọng lượng trung bình theo thứ tự 0,16 ±

0,10 và 21,17 ± 8,39 g/con) được sử dụng trong
nghiên cứu này.

Chủng vi khuẩn dùng cho các thí nghiệm cảm
nhiễm là E. ictaluri Gly09M phân lập từ cá tra
bệnh GTM nuôi tại An Giang năm 2009. Độc lực
của chủng vi khuẩn được hồi phục bằng cách gây
nhiễm và tái phân lập từ cá tra khỏe mạnh ba
lần trước khi sử dụng cho thí nghiệm. Vi khuẩn
gây cảm nhiễm được phục hồi trên môi trường
thạch máu cừu ở trong tủ ấm 48 giờ ở 28oC, sau
đó chọn một đến hai khuẩn lạc nuôi tăng sinh
trong môi trường BHIB (BHI Broth), lắc 85 rpm

trong 24 giờ. Xác định mật độ vi khuẩn bằng máy
so màu quang phổ DNA SmartSpec Plus ở bước
sóng 550 nm (OD = 1 tương ứng với mật độ vi
khuẩn là 1,2 x 109 CFU/mL) kết hợp với phương
pháp đếm số khuẩn lạc phát triển trên môi trường
TSA (CFU/mL).

2.2. Ước tính giá trị chọn giống của cá G1
nhằm xác định nhóm gia đình cá kháng
bệnh cao và thấp

2.2.1. Thí nghiệm cảm nhiễm cá hương và cá giống
G1

Cá hương: 1.650 cá thuộc 33 gia đình cá hương
được gây nhiễm E. ictaluri bằng phương pháp
ngâm đến hết thời gian thí nghiệm, phù hợp với
các kích thướt nhỏ (Jeney, 2017). Cá trong từng
gia đình được cảm nhiễm trong bể riêng 30 L
với 50 cá/bể (mật độ cá trong bể là 1 cá/0,4 lít
nước) và nhiệt độ nước 26 - 28oC. Liều gây nhiễm
105 CFU/mL từ thí nghiệm thăm dò. Các chỉ tiêu
pH, NH3, nhiệt, oxi hòa tan trong nước được kiểm
tra 24 giờ một lần vào lúc 7 giờ sáng. Ghi nhận
biểu hiện lâm sàng, bệnh tích, số lượng cá chết 3
giờ/lần trong suốt 504 giờ sau khi gây nhiễm.

Cá giống: 1.361 cá (đã được đánh dấu PIT)
thuộc 33 gia đình cá giống được gây nhiễm theo
phương pháp của Trinh & ctv. (2016). Tất cả cá
thí nghiệm được nuôi trong cùng một bể lót bạt
có sục khí, diện tích mỗi bể là 16 m2 với mật
độ 1 cá/3,9 lít nước và nhiệt độ 26 - 28oC. Cá
thí nghiệm được nuôi chung với cá đã được gây
nhiễm với vi khuẩn E. ictaluri bằng phương pháp
tiêm xoang bụng với liều 2 x 105 CFU/cá. Tỉ lệ cá
thí nghiệm: cá được gây nhiễm trong bể là 65%
và 35% từ thí nghiệm thăm dò. Ngày thứ hai sau
khi nuôi chung cá thí nghiệm và cá nhiễm bệnh
GTM, vi khuẩn E. ictaluri được cho vào nước
1 lần duy nhất để bể thí nghiệm đạt mật độ 105

CFU/mL. Thí nghiệm không thay nước và không
cho cá ăn. Việc quản lý chất lượng nước và ghi
nhận biểu hiện bệnh, số lượng cá chết được thực
hiện tương tự như trong thí nghiệm với cá hương.

2.2.2. Ước tính giá trị chọn giống của cá G1

Tính trạng kháng bệnh cao và thấp (biến nhị
phân) của các cá thể trong thí nghiệm cảm nhiễm
được mã hóa: cá thể thuộc gia đình kháng bệnh
cao là 1 và thuộc gia đình kháng bệnh thấp là 0.
Dựa vào tình trạng sống/chết của các cá thể trong
mỗi gia đình, thông tin phả hệ G0, nghiên cứu
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này sử dụng mô hình tuyến tính hỗn hợp cá thể
tính toán giá trị chọn giống ước tính (Estimated
breeding value - EBV) của từng gia đình. Mô hình
tuyến tính hỗn hợp cá thể ước tính giá trị chọn
giống của các gia đình cá hương và cá giống được
thực hiện bằng phần mềm ASReml v3 (Gilmour
& ctv., 2014). Giá trị chọn giống của các gia đình
cá được ước tính tại giai đoạn tổng số cá sống còn
50% trong giai đoạn cảm nhiễm (Gjøen & ctv.,
1997).

Đối với cá hương: Mô hình tuyến tính hỗn hợp
cá thể được dùng để ước tính các thành phần
phương sai (bao gồm σ2

A = phương sai di truyền
cộng gộp, σ2

E là phương sai số dư và phương sai
kiểu hình σ2

P = σ2
A + σ2

E là: yij = µ+ β1× tuổi
cảm nhiễmi + cá thểj + eij. Trong đó: yij là tình
trạng (sống hoặc chết) của cá thể j khi kết thúc
thí nghiệm cảm nhiễm, µ là trung bình tỉ lệ sống
của quần thể cá thí nghiệm, β1 là hệ số hồi quy
của hiệp biến “tuổi cảm nhiễm = 27 ngày”, cá thể
j là ảnh hưởng ngẫu nhiên của cá thể j và eij là
ảnh hưởng của số dư.

Đối với cá giống: Mô hình tuyến tính hỗn hợp
cá thể được dùng để ước tính các thành phần
phương sai (bao gồm σ2

A = phương sai di truyền
cộng gộp, σ2

E là phương sai số dư và phương sai
kiểu hình σ2

P = σ2
A + σ2

E là: yij = µ+ β1× tuổi
đánh dấui + bểj + cá thểk + eijk. Trong đó: yijk

là tình trạng (sống hoặc chết) của cá thể k khi
kết thúc thí nghiệm cảm nhiễm, µ là trung bình
tỉ lệ sống của quần thể cá thí nghiệm, β1 là hệ
số hồi quy của hiệp biến “tuổi đánh dấu (từ 145
- 209 ngày tùy gia đình)”, bểj là ảnh hưởng cố
định hai bể thí nghiệm (bể 1 hoặc bể 2), cá thểk

là ảnh hưởng ngẫu nhiên của cá thể k và eijk là
ảnh hưởng của số dư.

Đường biểu diễn Kaplan-Meier thể hiện nguy
cơ tử vong giữa hai nhóm cá kháng bệnh cao và
thấp (Trinh & ctv., 2016) được thực hiện bằng
phần mềm STATA v.14.0.

2.3. Thí nghiệm cảm nhiễm hai nhóm gia đình
cá kháng bệnh đánh giá khả năng thực
bào của đại thực bào

2.3.1. Thí nghiệm cảm nhiễm trên 6 gia đình cá
giống G1

Sáu gia đình cá giống G1 (3 gia đình có EBV
cao và 3 gia đình có EBV thấp ở hai giai đoạn cá
hương và cá giống) được cảm nhiễm E. ictaluri
với cách thức cảm nhiễm tương tự như thí nghiệm
cảm nhiễm trên cá giống được đề cập ở mục 2.2.1.

Mỗi gia đình 30 cá trong bể 90 L. Cá được thu
mẫu để phân tích tại các thời điểm ngay trước khi
cảm nhiễm, 24, 48, 264 và 312 giờ sau cảm nhiễm
(hpi). Tổng số mẫu phân tích số lượng trung tâm
đại thực bào, hoạt lực và chỉ số thực bào của đại
thực bào là 372 bao gồm 192 mẫu của cá thuộc
nhóm gia đình kháng bệnh cao và 180 mẫu cá
thuộc nhóm gia đình kháng bệnh thấp.

2.3.2. Xác định số lượng trung tâm đại thực bào ở
mô gan, thận, lách

Phương pháp xác định tổng số lượng trung
tâm đại thực bào ở ba mô gan, thận, lách được
tiến hành theo Camp & ctv. (2000) như sau: (1)
nhuộm HE lát cắt mô; (2) quan sát mẫu trên kính
hiển vi quang học với vật kính 40X tại 5 vùng thị
kính (4 gốc và chính giữa lát cắt mô); (3) tính
số lượng trung tâm đại thực bào ở mỗi mô (gan;
thận; lách) bằng tổng số lượng đại thực bào trong
5 vùng thị kính; (4) tính số lượng trung tâm đại
thực bào ở mỗi mô gan, thận, lách; (5) Tổng trung
tâm đại thực bào ở ba mô = trung tâm đại thực
bào ở gan + trung tâm đại thực bào ở thận +
trung tâm đại thực bào ở lách.

2.3.3. Khả năng thực bào của đại thực bào

Phương pháp xác định khả năng thực bào
của đại thực bào được thực hiện theo Paredes
& ctv. (2013) có hiệu chỉnh như sau: thu mẫu
thận trước, nghiền nát thận trước và rửa qua
dung dịch RPMI+Herparin. Sau đó hút dung dịch
chứa đại thực bào cho vào vòng tròn được vẽ
sẵn bằng bút pap có đường kính bằng chiều rộng
lam kính. Ủ ấm 28oC trong 60 phút cho đại thực
bào bám vào lam kính. Sau khi rửa nhẹ nhàng
lame kính bằng dung dịch Hank, hút 150 µL dung
dịch chứa nấm men (đã được nhuộm bằng thuốc
nhuộm congo red) nhỏ vào trong mỗi vòng. Ủ
trong 2 giờ để hoạt động thực bào diễn ra. Rửa
lame kính với dung dịch PBS (Phosphate Buffer
Saline) gồm 13,8g/L NaH2PO4.H2O, 17,82 g/L
Na2HPO4.2H2O và 8,5g/L NaCl trong 1 lít nước
sao cho pH 7,2 sau đó cố định mẫu lần lượt bằng
methanol 100% và 70%. Sau cùng nhuộm lam
kính bằng thuốc nhuộm Giemsa. Quan sát dưới
kính hiển vi vật kính 100X. Công thức tính hoạt
lực thực bào theo Paredes & ctv. (2013) và chỉ số
thực bào theo Park & ctv. (2020):

PA =
Số tế bào thực bào đã thực bào nấm men

Số tế bào thực bào
× 100
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Bảng 1. Chất lượng môi trường nước của bể thí nghiệm trong quá trình cảm nhiễm

STT Chỉ tiêu Cá hương Cá giống
1 pH 7,56 ± 0,17 7,90 ± 0,83
2 NH3 (mg/L) 0,06 ± 0,03 0,80 ± 0,21
3 Oxy hòa tan (mg/L) 4,71 ± 0,48 4,08 ± 1,52
4 Nhiệt độ (oC) 26,08 ± 0,80 26,80 ± 1,60

Chất lượng môi trường nước về các chỉ tiêu như pH, NH3, oxy hòa tan và nhiệt độ trong các bể thí
nghiệm cảm nhiễm ở giai đoạn cá hương và cá giống đều được duy trì trong khoảng phát triển bình
thường của cá tra.

PI =
Số tế bào nấm men đã bị thực bào

Số tế đã thực bào nấm men
×

PA

100

PA (Phagocytic activity, %): hoạt lực thực bào
PI (Phagocytic index, nấm men/tế bào đại

thực bào): chỉ số thực bào

2.3.4. Xử lý số liệu

Kiểm định Logrank được dùng để chỉ ra khác
biệt nguy cơ tử vong giữa hai nhóm cá kháng
bệnh. Số liệu về khả năng thực bào của đại thực
bào của hai nhóm gia đình kháng bệnh cao và
thấp tại mỗi thời điểm được kiểm tra xác suất
của phân phối chuẩn bằng thử nghiệm Skewness
và Kurtosis. Kiểm định trung bình t - test hai
nhóm độc lập được sử dụng để so sánh giá trị
trung bình của các biến tại mỗi thời điểm giữa hai
nhóm gia đình. Phân tích sự khác biệt giữa hai
nhóm gia đình kháng bệnh được thực hiện trên
phần mềm SPSS v.20.0 với mức ý nghĩa được sử
dụng để kiểm định sai khác có ý nghĩa là 0,05.

3. Kết Quả và Thảo Luận

3.1. Ước tính giá trị chọn giống của cá G1
nhằm xác định nhóm gia đình cá kháng
bệnh cao và thấp

3.1.1. Chất lượng môi trường nước trong quá trình
cảm nhiễm

Chất lượng môi trường nước của bể thí nghiệm
trong quá trình cảm nhiễm thể hiển ở Bảng 1.

3.1.2. Tỉ lệ chết của các gia đình cá chọn giống giai
đoạn cá hương và cá giống

Qua Hình 1 cho thấy các gia đình cá hương bắt
đầu chết vào 144 giờ (ngoại trừ gia đình số 1 chết
từ giai đoạn 24 giờ) và chết nhiều nhất từ 168
- 264 giờ sau cảm nhiễm. Kết thúc thí nghiệm,
tỉ lệ chết trung bình của 33 gia đình cá hương
là 93%. Các gia đình cá giống bắt đầu chết vào
24 giờ và chết nhiều nhất từ 48 - 192 giờ sau

cảm nhiễm. Một số gia đình vẫn tiếp tục chết
nhiều đến thời điểm 432 giờ sau cảm nhiễm. Kết
thúc thí nghiệm, tỉ lệ chết trung bình của 33 gia
đình cá giống là 100%. Thời gian sống trung bình
trong trong quá trình thí nghiệm của 33 gia đình
cá hương là 247,14 ± 50,62 giờ và của 33 gia đình
cá giống là 137,62 ± 34,02 giờ.

3.1.3. Ước tính giá trị chọn giống của 33 gia đình
cá hương và cá giống G1

Kết quả ước tính EBV của 33 gia đình cá hương
và cá giống được trình bày tại Bảng 2.

Theo nghiên cứu Gjøen & ctv. (1997), giai đoạn
tỉ lệ cá chết 50% sau cảm nhiễm thường được
lựa chọn để tính toán thông số di truyền vì một
số ít gia đình không còn cá thể sống đến giai
đoạn tỉ lệ chết 75% hay cuối thí nghiệm dẫn đến
làm sai lệch kết quả trong việc ước tính thông
số di truyền. Ngoài ra, giai đoạn chết 50% còn
tối đa hóa phương sai kiểu hình tính trạng kháng
bệnh (nhị phân) giúp việc ước tính chính xác hơn
(Pham & ctv., 2020). Nghiên cứu của Trinh &
ctv. (2019) cho thấy việc ước tính các thông số di
truyền kháng bệnh trong giai đoạn đầu của quá
trình cảm nhiễm sẽ cho kết quả khả quan hơn.
Vì vậy, nghiên cứu này dựa vào giá trị chọn giống
ước tính tại giai đoạn cắt ngang 50% tỉ lệ cá chết
để xác định những gia đình kháng bệnh cao hay
thấp. Kết quả dựa vào xếp hạng trung bình EBV
của các gia đình tại hai giai đoạn chọn hai nhóm
cá kháng bệnh cao và thấp (nhóm kháng bệnh
cao: EBV các gia đình đều cao ở hai giai đoạn
và chủ yếu là giai đoạn cá giống và nhóm kháng
bệnh thấp tương tự EBV thấp ở hai giai đoạn).
Trong 33 gia đình, nghiên cứu đã chọn được 3 gia
đình kháng bệnh cao (giá trị EBV tại giai đoạn
cá hương, cá giống lần lượt là 0,18, 0,03, -0,05;
0,07, 0,05, 0,06) và 3 gia đình kháng bệnh thấp
(giá trị EBV tại giai đoạn cá hương, cá giống lần
lượt là -0,24, -0,26, 0,04 và -0,05, 0,03, -0,03) để
so sánh đáp ứng miễn dịch. Các gia đình này có
thứ tự xếp hạng giá trị chọn giống ước tính sắp
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Bảng 2. Giá trị EBV trung bình của 33 gia đình cá hương và cá giống1

STT∗ Cá hương Cá giống Trung bình STT∗ Cá hương Cá giống Trung bình
1 -0,26 -0,05 -0,16 18 0,02 -0,05 -0,02
2 -0,09 -0,06 -0,08 19 -0,29 0,09 -0,10
3 -0,01 -0,03 -0,02 20 -0,11 -0,09 -0,10
4 -0,33 -0,12 -0,23 21 0,06 0,00 0,03
5 0,43 -0,06 0,19 22 -0,26 0,07 -0,09
6 -0,24 -0,05 -0,15 23 -0,09 0,02 -0,04
7 0,18 0,07 0,13 24 -0,10 -0,03 -0,07
8 0,25 0,07 0,16 25 0,45 0,05 0,25
9 0,05 0,03 0,04 26 0,28 -0,08 0,10
10 0,03 0,05 0,04 27 -0,09 0,10 0,01
11 0,24 0,08 0,16 28 -0,21 0,01 -0,10
12 -0,07 0,04 -0,02 29 -0,37 0,05 -0,16
13 0,08 -0,11 -0,02 30 0,04 -0,03 0,00
14 -0,26 0,03 -0,12 31 -0,12 0,03 -0,05
15 0,16 0,01 0,09 32 0,31 0,01 0,16
16 0,13 0,04 0,09 33 0,08 0,01 0,05
17 -0,05 0,06 0,01

∗: Số thứ tự các gia đình trong 33 gia đình cá chọn giống; 1EBV: Estimated breeding value.

Hình 1. Tỉ lệ chết tích lũy (%) của cá hương (A) và cá giống (B) trong thí nghiệm cảm nhiễm.
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Hình 2. Đường biểu diễn Kaplan-Meier cho tỉ lệ sống hai nhóm gia đình kháng bệnh.

Hình 3. Trung tâm đại thực bào ở mô.
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Bảng 3. Giá trị EBV của 6 gia đình kháng bệnh cao và thấp tại hai giai đoạn cá hương và cá giống

Gia đình STT
Giá trị
EBV1

Thứ tự
EBV1

Giá trị
EBV2

Thứ tự
EBV2

EBV
TB1,2

Thứ tự TB
EBV1,2

Kháng bệnh cao
1 0,18 7 0,07 6 0,13 6,5
2 0,03 15 0,05 9 0,04 12
3 -0,05 18 0,06 7 0,01 12,5

Kháng bệnh thấp
4 -0,24 27 -0,05 27 -0,15 27
5 -0,26 29 0,03 15 -0,12 22
6 0,04 14 -0,03 22 0,00 18

1: Giai đoạn cá hương; 2: Giai đoạn cá giống; TB: Trung bình; EBV: Estimated breeding value.
Thứ tự xếp hạng theo số thứ tự theo mức kháng bệnh từ cao đến thấp.

Hình 4. Đại thực bào nấm men dưới kính vi (100X, 40X, 20X).

xếp theo thứ tự được trình bày tại Bảng 3.
Trung bình thời gian sống trong quá trình cảm

nhiễm của nhóm kháng bệnh cao là 153,47 ±

79,49 giờ và của nhóm kháng bệnh thấp là 99,95
± 72,35 giờ. Sự khác biệt về thời gian sống hai
nhóm kháng bệnh có ý nghĩa thống kê (P = 0,00).
Tỉ lệ sống tích lũy đến khi kết thúc thí nghiệm của
hai nhóm gia đình kháng bệnh cao và thấp đều là
0,0%. Tuy nhiên, qua đường biểu diễn Kaplan -
Meier (Hình 2) cho thấy tỉ lệ sống tích lũy của các
gia đình kháng bệnh thấp bằng 0,57 của các gia

đình kháng bệnh cao. Nguy cơ tử vong của nhóm
kháng bệnh cao thấp hơn nhóm kháng bệnh thấp
là khoảng 43% (HR = 0,57, P = 0,019). Kiểm
định Logrank cho thấy sự khác biệt nguy cơ tử
vong giữa hai nhóm cá kháng bệnh có ý nghĩa
thống kê (giá trị P = 0,013). Tóm lại, qua quá
trình cảm nhiễm các gia đình kháng bệnh cao có
tỉ lệ sống và thời gian sống cao hơn so với các gia
đình kháng bệnh thấp. Tuy nhiên, sự khác biệt
tỉ lệ sống tích lũy của hai nhóm kháng bệnh cao
và thấp chủ yếu thể hiện trong giai đoạn 24 - 200
hpi (Hình 2).
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3.2. Khả năng thực bào của đại thực bào của
cá thuộc các gia đình kháng bệnh cao và
thấp

Trung tâm đại thực bào ở mô gan (A, B, C),
thận (D, E, F), lách (G, H, I) và đại thực bào
nấm men dưới kính hiển vi (100X, 40X, 20X) thể
hiện ở Hình 3 và 4.

Sau khi vượt qua lớp hàng rào phòng vệ bên
ngoài cơ thể cá như lớp chất nhầy và biểu mô
che phủ mang và da, vi khuẩn sẽ bị thực bào
bởi đại thực bào, bạch cầu đơn nhân, bạch cầu
trung tính và tế bào giết tự nhiên (Frøystad &
ctv, 1998; Evans & ctv, 2001). Sự biến động số
lượng trung tâm đại thực bào và khả năng thực
bào của đại thực bào trong quá trình cảm nhiễm
của cá thuộc hai nhóm gia đình kháng bệnh được
trình bày trong Bảng 4. Các kết quả này phản
ánh chức năng diệt khuẩn của đại thực bào trong
phản ứng viêm hệ thống và đáp ứng miễn dịch
không đặc hiệu (Shoemaker & ctv., 1997). Ngoài
việc tăng số lượng trung tâm đại thực bào thì khả
năng thực bào (hoạt lực thực bào và chỉ số thực
bào) của các loại tế bào bạch cầu cũng đóng vai
trò quan trọng trong việc đáp ứng miễn dịch của
cá.

Số lượng trung tâm đại thực bào của nhóm
kháng bệnh cao (A) tăng từ trước cảm nhiễm
(18,79 trung tâm đại thực bào/mô) đến giai đoạn
48 hpi (47,46 trung tâm đại thực bào/mô) sau
đó giảm đến giai đoạn 264 hpi (20,16 trung tâm
đại thực bào/mô). Đối với nhóm khám bệnh
thấp (B), số lượng trung tâm đại thực bào tăng
từ trước cảm nhiễm (22,21 trung tâm đại thực
bào/mô) đến giai đoạn 24 hpi (54,38 trung tâm
đại thực bào/mô) và sau đó giảm đến giai đoạn
312hpi (16,10 trung tâm đại thực bào/mô). Số
lượng trung tâm đại thực bào của nhóm A tăng
đến 48 hpi trong khi số lượng trung tâm đại thực
bào của nhóm B chỉ tăng đến 24 hpi. Nguyên
nhân có thể giải thích do đáp ứng miễn dịch
không đặc hiệu với sự tham gia của đại thực bào
nhóm A kéo dài hơn đến giai đoạn 48 hpi giúp
tăng khả năng sống sót trong giai đoạn đầu của
quá trình cảm nhiễm 24 - 48 hpi. Kết quả này
tương tự với kết quả trong nghiên cứu của Camp
& ctv. (2000) trên cá da trơn kháng E. ictaluri.
Nhóm cá chọn lọc kháng bệnh tạo ra nhiều trung
tâm đại thực bào ở lá lách và thận hơn nhóm cá
chưa qua chọn lọc trong quá trình cảm nhiễm.

Hoạt lực thực bào PA của hai nhóm A và B
đều tăng từ trước cảm nhiễm đến giai đoạn 312
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giờ sau cảm nhiễm (hpi) (nhóm A tăng từ 51,69%
lên 93,94% và nhóm B tăng từ 51,69% tăng lên
94,45%). Từ giai đoạn 48 hpi đến 312 hpi, nhóm
A có PA cao hơn nhóm B.

Chỉ số thực bào PI của nhóm A tăng từ trước
cảm nhiễm (1,40) đến giai đoạn 264 hpi (5,55)
sau đó giảm đến giai đoạn 312 hpi (5,11). Đối với
nhóm B, chỉ số thực bào PI tăng từ trước cảm
nhiễm (1,54) đến giai đoạn 312 hpi (5,66). Chỉ số
thực bào PI nhóm A cao hơn nhóm B có ý kiến
thống kê tại giai đoạn 48 hpi (P < 0,05).

Sự khác biệt về hoạt lực thực bào và chỉ số
thực bào giữa hai nhóm A và B thể hiện chủ yếu
từ giai đoạn 48 hpi. Điều này có thể giải thích
cho khả năng sống sót của cá trong nhóm kháng
bệnh cao cao hơn cá trong nhóm kháng bệnh thấp
trong giai đoạn đầu cảm nhiễm E. ictaluri. Camp
& ctv. (2000) đã chỉ ra có sự khác biệt về khả
năng thực bào của đại thực bào và sự mẫn cảm
với vi khuẩn E. ictaluri của cá da trơn thuộc các
nhóm gia đình kháng bệnh trong giai đoạn từ 3
- 14 ngày sau cảm nhiễm. Trong nghiên cứu này,
sự khác biệt về số lượng đại thực bào, hoạt động
thực bào, chỉ số thực bào của hai nhóm gia đình
cá kháng bệnh thể hiện chủ yếu tại giai đoạn 48
giờ sau cảm nhiễm.

4. Kết Luận

Nghiên cứu này làm rõ sự khác biệt của yếu tố
miễn dịch không đặc hiệu là đại thực bào trên hai
nhóm gia đình cá tra chọn giống cao và thấp thế
hệ G1 trong quá trình cảm nhiễm. Số lượng tổng
trung tâm đại thực bào ở ba mô gan, thận, lách,
hoạt lực thực bào PA, chỉ số thực bào PI của đại
thực bào mô thận trước nhóm kháng bệnh cao
lớn hơn nhóm khám bệnh thấp trong giai đoạn
cảm nhiễm, đặc biệt có ý nghĩa thống kê ở giai
đoạn 48 giờ sau cảm nhiễm góp phần giúp tăng
khả năng kháng bệnh của nhóm kháng bệnh cao
hơn so với nhóm kháng bệnh thấp trong giai đoạn
đầu của quá trình cảm nhiễm.

Lời Cam Đoan

Chúng tôi cam đoan bài báo do nhóm tác giả
thực hiện và không có mâu thuẫn nào.

Lời Cảm Ơn

Nghiên cứu được thực hiện trong khuôn khổ đề
tài “Nghiên cứu chọn giống cá tra kháng bệnh gan

thận mủ, 2019 – 2020” thuộc chương trình CNSH
- Bộ Nông Nghiệp và Phát triển Nông thôn. Chân
thành cám ơn các anh chị tại Trại Nghiên cứu
Thực nghiệm Thủy sản Gò Vấp, Trung tâm quan
trắc môi trường và bệnh Nam Bộ, Trung tâm
Quốc gia Giống Thủy sản Nước ngọt Nam Bộ
(thuộc Viện Nghiên cứu Nuôi trồng Thủy sản II)
đã tạo điều kiện cho nhóm nghiên cứu thực hiện
thí nghiệm cảm nhiễm.
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