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 H9N2پ يور تحت تيروس آنفلوانزای طيسم بافتي ويبررسی جراحات و تروپ

  ان گوشتیيدر ماک
  

  ۳انين فرجاديريدکتر ش ،۲، دکتر کرامت اساسی۲لیي، دکتر حسن ن۱*پوردکتر محمد مهدی هادی
  

  رازيور، دانشکده دامپزشکی دانشگاه شيقات طيمرکز تحقور، يهای طيماريدکترای تخصصی ب ۱
  رازيور، دانشکده دامپزشکی دانشگاه شيقات طيور، مرکز تحقيهای طيماريار بيانشد ٢

  رازيدانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی ش ،یژمونولويمونولوژی، بخش ايار اياستاد ٣

  

  چکيده 

از ميانه،  هاي منطقه خاورصنعت طيور کشورعلاوه بر ايجاد خسارات اقتصادي زياد در  )H9N2(آنفلوانزاي طيور تحت تيپ  سويرو :زمينه

-در اندام )H9N2(تحت تيپ  ويروس آنفلوانزا اثرات پاتولوژيكبررسي  ،هدف از اين تحقيق. باشدداراي اهميت ميهداشت عمومي نيز ب نظر

  .ها استن ويروس در اين اندامژهاي مختلف ماکيان گوشتي و رديابي آنتي
 ۱۱و  ۸، ۶، ۴، ۲، ۱تقسيم و در روزهاي ) شاهدآزمايش و (س در دو گروه اک روزه نژاد ري قطعه جوجه گوشتي ۵۰تعداد : ها مواد و روش

 ،ريه ،هاي نايبرداري از بافت ها تعيين و سپس اقدام به نمونهندر سرم آ )H9N2(پس از تلقيح ويروس، عيار پادتن اختصاصي تحت تيپ 

  .کبد و مغز جهت انجام مطالعات هيستوپاتولوژي و ايمونوفلورسانس گرديدبورس فابريسيوس، دوازدهه، پانکراس،  ،تيموس ،طحال ،کليه

هاي  و در جوجه ۶/۵و  ۲/۴، ۳/۳، ۷/۱، ۴/۲، ۳هاي گروه آزمايش در روزهاي ذکر شده به ترتيب بادي در جوجهميانگين عيار آنتي :ها يافته

موني، نفريت، هيپرپلازي لنفوئيد در طحال و دوازدهه، تخليه لنفوسيتي تراکئيت، پنو. بود ۰و  ۲۴/۱، ۸/۱، ۳۴/۲، ۷/۲، ۳به ترتيب  شاهدگروه 

. هاي هيستوپاتولوژي بودندها در پانکراس از يافتهدر تيموس، آتروفي لنفاوي در بورس فابريسيوس، ارتشاح لنفوسيتي و واکوئوله شدن سلول

  .ه با استفاده از تکنيک ايمونوفلورسانس غير مستقيم به اثبات رسيدهاي تلقيح شدهاي ناي، ريه و کليه جوجهحضور آنتي ژن ويروس در بافت

و داراي  تليوتروپيک دارد  اپي ويژگي ماکيان در زا است کهويروسي کم بيماري) H9N2(ويروس آنفلوانزاي طيور تحت تيپ  :گيرينتيجه

  .باشد مي) نفروتروپيک(و کليه جوجه ) پنوموتروپيک(تمايل بافتي نسبت به دستگاه تنفس 

   ، هيستوپاتولوژی، ماکيان گوشتيH9N2ويروس آنفلوانزا تحت تيپ  ،نزای طيوراآنفلو: واژگان کليدي

  

 ۴/۱۱/۱۳۸۶: پذيرش مقاله ‐  ۵/۴/۱۳۸۶:دريافت مقاله
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 ۱۲۰/  در ماکيان گوشتی H9N2آنفلوانزای طيور                                                                                 پور و همکاران دکتر هادی

  مقدمه

آنفلوانزاي طيور يک بيماري ويروسي است که توسط 

ويروس . شودهاي آنفلوانزا ايجاد ميويروس Aتيپ 

در خانواده ارتوميکسوويريده قرار رندگان آنفلوانزاي پ

ن ژآنتي ۹ن هماگلوتينين و ژآنتي ۱۶و داراي  داشته

 ۱۴۴باشد و بر اين اساس به بيش از نورآمينيداز مي

ني ژهاي آنتيبر اساس شاخص همچنين و تحت تيپ

، Aهاي نوکلئوپروتئين و ماتريکس به سه تيپ پروتئين

B و C جاد مرگ و مير در و با توجه به توانايي اي

زايي زا و با بيماريماکيان به دو پاتوتيپ بسيار بيماري

 Aهاي تيپ فقط ويروس). ۱‐۶(شود ميتقسيم  کم

. )۷و  ۳(توانند در پرندگان ايجاد عفونت طبيعي نمايند  مي

 Aهاي تيپ دامنه وسيعي از حدت در ويروس

آنفلوانزاي طيور وجود دارد که از يک عفونت بدون 

م باليني تا ظهور صددرصد تلفات در پرندگان ئعلا

  ). ۷و  ۳( باشدحساس متغير مي

عنوان يك ه ب آنفلوانزا H9N2ويروس تحت تيپ 

گزارشات  شناخته شده است وليبا حدت کم  ويروس

از  ۱۹۹۰هاي دهه در اواخر سال شيوع آنمتعددي از 

هاي متعددي در اذهان جهان پرسشنقاط مختلف 

هاي خوک آن از داسازيج .كرده استمحققين ايجاد 

 ،وحشي و همچنين از موارد وقوع آنفلوانزاي انساني

). ۸‐۱۳( اهميت اين تحت تيپ را بيشتر کرده است

شيوع صنعت طيور کشور به  درگير شدنپس از 

اين صنعت  ،۱۳۷۷در سال  با اين تحت تيپ آنفلوانزا

ايجاد  از جملهمتحمل خسارات اقتصادي سنگيني 

پس . شددرصد در مزارع ماکيان گوشتي  ۶۰تا  تلفات

زايي هاي بيماريو انجام آزمايشاز جداسازي ويروس 

مشخص شد که  ,هاي خاص در ماكيان عاري از پاتوژن

 باشدمي کم ييزابيماري باپاتوتيپ  يك اين ويروس

هاي گيري گزارشات بدست آمده از همه). ۱۱و  ۱۰(

ن است که خير آنفلوانزاي طيور حاکي از آا

زايي کم ممکن است در هاي آنفلوانزا با بيماري ويروس

زا هاي بسيار بيمارياثر موتاسيون تبديل به ويروس

اي که در اين صورت خطر بالقوه) ۱۵و  ۱۴(گردند 

تحقيقات مختلفي . شوندبراي صنعت طيور محسوب مي

در کشور بر روي اين تحت تيپ از ويروس آنفلوانزا 

با توجه به کمبود ). ۱۶و  ۱۱، ۱۰(ست انجام گرفته ا

 ،اطلاعات درباره اين تحت تيپ از ويروس آنفلوانزا

  .رسدانجام تحقيقات تکميلي ضروري به نظر مي

حاضر در اين راستا طراحي شده است و  تحقيق

جدا  H9N2زايي ويروس آنفلوانزاي بيماري كوشد تا مي

در  يروساين و دنبال تلقيح داخل بينيه شده از ايران ب

ه و دررا در شرايط كنترل شده ارزيابي ك ماکيان گوشتي

هاي يک در بافتژنوع، شدت و ميزان جراحات هيستولو

 و مختلف ماکيان گوشتي تلقيح شده با اين ويروس

 تروپيسم( هاي مختلفن ويروس در بافتژحضور آنتي 

  .را مطالعه نمايد) بافتي ويروس

  

  راک مواد و روش

  روش آزمايش ‐ الف

يک روزه نژاد راس  قطعه جوجه گوشتي ۵۰تعداد 

به دو گروه ) خريداري شده از مجتمع طيور فارس(

و ) شاهدگروه آزمايش و گروه (مساوي تقسيم شدند 

هاي مجزا ولي با شرايط يکسان پرورش در مکان

باليني  هاينشانه روزانه وضعيت سلامتي و .يافتند

. شدن ثبت گرفت و نتايج آ تحت نظر قرار هاجوجه

 هاي گروه آزمايش با، جوجهروزگي ۲۰در سن 

به روش ) H9N2( ،)۱۲(تحت تيپ آنفلوانزا ويروس 

  ۵۰EIDداخل بيني با دوزي معادل 

هر  یبه ازا ۱۰۶ ١

                                                 
1 embryo infective dose 
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 ۱۳۸۶ اسفند/ ۲سال دهم شماره                                                                                                                طب جنوب/ ۱۲۱

جهت تعيين عيار . شدندتلقيح ) ليترميلي ۱/۰( پرنده

، از )H9N2(پادتن اختصاصي آنفلوانزا تحت تيپ 

، ۴، ۲، ۱وه، در روزهاي هاي هر دو گرتمامي جوجه

گيري از پس از تلقيح ويروس، خون ۱۱و  ۸، ۶

هاي سرمي با سياهرگ بالي به عمل آمد و سپس نمونه

تست ممانعت از هماگلوتيناسيون مورد بررسي قرار 

  .گرفتند

 ۳پس از تلقيح، هر بار  ۱۱و ۸، ۶، ۴، ۲، ۱ روزهاي در

قطعه جوجه از  ۳و  آزمايش قطعه جوجه از گروه

انتخاب و به روش  تصادفيبصورت  شاهدگروه 

 سپس .انساني کشته و کالبد گشايي گرديدند

ناي، ريه، کليه، طحال،  هايبرداري از بافت نمونه

تيموس، بورس فابريسيوس، دوازدهه، پانکراس، کبد و 

  .مغز انجام گرفت

يک قسمت از . ها به دو قسمت تقسيم شدنمونه

ي در فرمالين ژستوپاتولوها به منظور آزمايش هي نمونه

قسمت ديگري از . درصد قرار داده شد ۱۰بافر 

ها به منظور انجام آزمايش ايمونوفلورسانس  نمونه

 ‐۷۰در فريزر  ،مستقيم تا موقع انجام آزمايش غير

  .نگهداري شدگراد  درجه سانتی

  يژهيستوپاتولو آزمايش ‐ ب

هاي نمونهها، پس از ثبت ضايعات عمومي لاشه

طحال، کليه، ، ريه، ناي( مختلف هاياز اندامبافتي 

 پانکراس، ،دوازدهه ،بورس فابريسيوس تيموس،

. پايدار گرديد درصد ۱۰در فرمالين بافر ) کبد و مغز

سازي به روش متداول در پس از پايدار

گيري در هاي هيستوپاتولوژي، قالب آزمايشگاه

ميکروني تهيه و  ۵مقاطع سپس . عمل آمده پارافين ب

و با  آميزيائوزين رنگ‐ هماتوکسيلين رنگ با

مورد مطالعه قرار  استفاده از ميکروسکوپ نوري

  .گرفت

  ايمونوفلورسانس غير مستقيم آزمايش ‐ ج

هاي  ژن ويروس آنفلوانزا در بافتآنتي بررسي حضور جهت

مستقيم، مختلف با استفاده از تکنيک ايمونوفلورسانس غير

هاي نمونه. شد همتر مکعب برداشتميلي ۴هايي با ابعاد نمونه

گراد منتقل درجه سانتي ‐ ۷۰شده بلافاصله به فريزر  هبرداشت

ها به فريزر داخل قبل از شروع آزمايش، نمونه. گرديدند

 )Cryocut 1800, Leica, Reichert Jung( کرايوستات

 هاي ها روي پايکسپس هر کدام از بافت. قل شدندنتم

 ۳و  دشتهيه  هاتهاي سريالي از بافخاص قرار داده و برش

 ۱۰‐۱۵مدت ه ب .برش روي يک لام قرار داده شد ۴تا 

و  نمودهخشک  ها رابرش آزمايشگاه حرارتدقيقه در 

شدن از خشک  و پس تثبيت گرديد نوبا استفاده از است

 اوليه مونوکلنال پادتن هاي ويروس،ژنجهت رديابي آنتي

 آنفلوانزا تحت تيپبر عليه نوکلئوپروتئين ويروس 

)H9N2(، )MAB8258, Chemicon, USA(  با رقت

ميکروليتر روي مقاطع بافتي مورد  ۵۰و به ميزان  ۷۰/۱

  .اضافه گرديد آزمايش

درجه  ۳۷ انه مرطوبـخها در گرمس لامـسپ

بعد از . دقيقه قرار داده شدند ۴۵مدت ه گراد ب سانتي

هر بار سه دفعه و  PBSها در محلول  لام ،اين مدت

ها را  سپس لام. دقيقه شستشو داده شدند ۵مدت ه ب

 ،نموده و پادتن نشان دار ثانويه سريع خشک

)AP130F, Chemicon, USA(  و به  ۵۰/۱را با رقت

خانه مرطوب ميکروليتر اضافه نموده و در گرم ۵۰ميزان 

. دقيقه قرار داده شدند ۳۰مدت ه گراد بدرجه سانتي ۳۷

سه  PBSها را در محلول باسيون، لامبعد از اتمام انکو

دقيقه شستشو و يک قطره بافر  ۵مدت ه دفعه و هر بار ب

گليسرول روي نمونه بافتي ريخته و لامل روي آن قرار 

درجه  ۴ها در محفظه مرطوب و تاريک در لام. داده شد

 گراد جهت مشاهده با ميکروسکوپ فلورسانسسانتي

)Ceti, Belgium( نگهداري شدند. 
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 ۱۲۲/  در ماکيان گوشتی H9N2آنفلوانزای طيور                                                                                 پور و همکاران دکتر هادی

  ها يافته

  هاي باليني يافته ‐ الف

پس  ۶تا  ۲هاي در روز آزمايش، هاي گروهجوجهدر 

 از قبيل افسردگي، هايينشانه ،از تلقيح ويروس

ادم سر و صورت و التهاب ملتحمه ديده  پر، وليدگيژ

يک از روزهاي در هيچ شاهدهاي گروه جوجه در .شد

  .مشاهده نگرديد غير طبيعي هايآزمايش، نشانه

  هاي کالبدگشايييافته ‐ ب

ه آزمايش که از هاي گروجراحات غالب در جوجه

کدورت  يت بود،ؤپس از تلقيح قابل ر ۶تا  ۴روز 

پرخوني ملايم ناي  ،اي و شکميهاي هوايي سينهکيسه

  در . بود و تجمع اکسوداي فيبريني در مخاط ناي و ريه

  

گونه جراحت کالبد هيچ ،شاهدهاي گروه جوجه

  .مشاهده نشد گشايي

  يژسرولوهاي يافته ‐ ج

 H9N2اصي ويروس آنفلوانزاي ـادي اختصـبعيار آنتي

و  ۸، ۶، ۴، ۲، ۱هاي گروه آزمايش در روزهاي در جوجه

و در  ۶/۵و  ۲/۴، ۳/۳، ۷/۱، ۴/۲، ۳به ترتيب  ۱۱

، ۸/۱، ۳۴/۲، ۷/۲، ۳به ترتيب  شاهدهاي گروه  جوجه

  .بود ۰و  ۲۴/۱

  ي و ايمونوفلورسانسژاتولوهاي هيستوپيافته ‐ د

در جداول  آزمايش، هاي گروهمربوط به جوجه نتايج

  .آمده است ۲ و ۱شماره 

  

با ) پرنده ١٨(هاي تلقيح شده هاي جوجهي و ايمونوفلورسانس ارگانژنتايج هيستوپاتولو  :١جدول

  )به ازاي هر پرنده H9N2 ()EID50 ۱۰۶( ويروس آنفلوانزاي طيور تحت تيپ

 جراحات غالب  عاتيرصد ضاد  بافت
ن ژيحضور آنت

  روس در بافتيو

  + نکروز، تراکئيت ۲/۷۲ ينا

  + نکروز، پنوموني ۵/۵۵ هير

  + نکروز، نفريت ۷/۲۷ هيکل

  ‐ هيپرپلازي لنفوئيد و سلول هاي رتيکولواندوتليال ۲/۲۲  طحال

  ‐ تخليه لنفاوي ۲/۲۲  موسيت

  ‐ آتروفي لنفاوي ۶/۱۶  وسيسيبورس فابر

  ‐ هيپرپلازي لنفوئيد ۱/۱۱  زدههدوا

  ‐ نفوذ لنفوسيتي ،واکوئوله شدن سلول ها ۵/۵  پانکراس

  ‐ ‐ ۰  کبد

  ‐ ‐ ۰  مغز

  

  

هاي تي را در بين اندامـتغييرات باف شترينـبي ،حالـط

 .نکروز و التهاب در اين اندام ديده نشدولي لنفاوي داشت 

رس وـدر ب و تيـدر بخش قشري تيموس، تخليه لنفوسي

دن ـاوي و کيستيک شـآتروفي لنف ،وسـفابريسي

در ناي، تراکئيت حاد . هاي لنفاوي ملاحظه شدکولـفولي

راسيون ـنژد ها،همژن رفتن ـهمراه با ادم، پرخوني، از بي

پس از تلقيح  ۲ها در روز نفوذ هتروفيلي و ـغدد موکوس

پس از  ۱۱و ۸، ۶ ،۴هاي در روز. دـويروس مشاهده گردي

ها هژـمن رفتن ـک، از بيـتيـويروس، تراکئيت لنفوسيتلقيح 

يک غالب ژتليوم ناي، يافته هيستوپاتولو و هيپرپلازي اپي

هاي مبتلا و شدت تعداد جوجه ۱۱ ا در روزام ،بود

  .)۲جدول( طور قابل توجهي کاهش پيدا کرده ب ،جراحات
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 ۱۳۸۶ اسفند/ ۲سال دهم شماره                                                                                                                طب جنوب/ ۱۲۳

 به دنبال تلقيح داخل بيني ويروس آنفلوانزاي طيور هاي مختلفهاي ريزبيني اندامفراواني و شدت جراحت :۲جدول 

  هابه جوجه) H9N2(تحت تيپ 

  ۱۱روز   ۸روز   ۶روز۴روز ۲روز ۱روز  بافت

 ۳/۱* ناي
**۱ (+)  

۳/۲ 
۱ (+) 
۱ (++)  

۳/۳ 
۱ (+)  

۲ (++)  

۳/۳ 
۱ (++) 
۲ (+++) 

۳/۲ 
۲ (++)  

۳/۲ 
۱ (+) 
۱ (++)  

 ۳/۱ ۳/۰ ريه
۲ (+)  

۳/۲ 
۱ (+) 
۱ (++) 

۳/۳ 
۲ (++)  

۱ (+++)  

۳/۲ 
۲ (++)  

۳/۲ 
۲ (+)  

 ۳/۱ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ کليه
۱ (+) 

۳/۲ 
۱ (+) 
۱ (++)  

۳/۲ 
۲ (++)  

 ۳/۱ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ طحال
۱ (+)  

۳/۱ 
۱ (++)  

۳/۲ 
۲ (++)  

 ۳/۱ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ تيموس
۱ (++) 

۳/۱ 
۱(++) 

۳/۲ 
۲ (++)  

 ۳/۱ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ بورس فابريسيوس
۱ (+) 

۳/۲ 
۱ (+) 
۱ (++)  

 ۳/۲ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ههدوازد
۲ (+) 

۳/۰ ۳/۰  

 ۳/۱ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ پانکراس
۱ (++) 

۳/۰  

  ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ کبد

  ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ ۳/۰ مغز
 شيی شده در گروه آزمايتعداد جوجه های دارای جراحت به کل جوجه های کالبدگشا*

  (+++)د ي، شد(++)، متوسط (+)م يملا: شدت جراحات  **

  

هاي ثانويه به برونش لايه پارينها در نفوذ لنفوسيت

در  ،همراه پنوموني، تغييرات بافتي عمده در ريه

نفوذ . پس از تلقيح ويروس بود ۱۱تا  ۴هاي  روز

لنفوسيتي مختصر در پارانشيم پانکراس و واکوئوله 

هاي پانکراس و هيپرپلازي لنفوئيد شدن ملايم سلول

هاي هيستوپاتولوژيک ديگر  ، از يافتهدر دوازدهه

 ،در بافت کليه يافته هيستوپاتولوژيک غالب. بود

بينابيني به همراه نکروز و ‐ اينفريت لنفوسيتيک لوله

مغز  کبد و در بافت. بود هانفوذ لنفوسيت

گونه  هيچ ،هاي تلقيح شده با ويروس آنفلوانزا جوجه

  .جراحت بافتي ديده نشد

انس غير مستقيم، با کاربرد تکنيک ايمونوفلورس

 ويروس آنفلوانزا در) نوکلئوپروتئين(ن ژحضور آنتي

 .به اثبات رسيد )۱جدول( ناي، ريه و کليه هاي بافت

از لحاظ  شاهدهاي گروه هاي جوجه کليه اندام

گونه جراحتي در آنها شناسي سالم بوده و هيچ بافت
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 ۱۲۴/  در ماکيان گوشتی H9N2آنفلوانزای طيور                                                                                 پور و همکاران دکتر هادی

ن ويروسي در ژديده نشد و از نظر حضور آنتي

 .ي بودندها نيز منفبافت

  
  بحث

مشاهده شده در يک ژات هيستوپاتولوجراحبيشترين 

 )H9N2(هاي تلقيح شده با ويروس آنفلوانزاي جوجه

 ،تراکئيت در اين تحقيق شامل جدا شده از ايران

در اين مطالعه،  .بود پنوموني و نفريت بينابيني

مشابه ولي بسيار  تقريباً ،باليني و جراحات هاي نشانه

و جراحات ناشي از عفونت طبيعي  هانشانه تر ازملايم

گيري ايران و پاکستان در طي همه) H9N2(آنفلوانزاي 

هاي پنيري در محل دو تشکيل لخته). ۱۷ و ۹‐۱۱( بود

 )H9N2(گيري آنفلوانزاي شاخه شدن ناي که در همه

، در اين )۱۱و  ۱۰(در شرايط مزرعه گزارش شده 

  .تحقيق مشاهده نگرديد

علت بالاتر بودن ميزان ) Shalaby ()۱۹۹۴(بي لااش

 مرگ و مير جوجه، بوقلمون و ساير ماکيان در طي 

هاي طبيعي در مزرعه نسبت به مطالعات گيريهمه

 عوامل ثير عوامل محيطي و يا سايرأت ،تجربي را

همزمان از جمله  هايعفونت). ۱۸(داند زا مياسترس

ا در برونشيت عفوني و مايکوپلاسموز با آنفلوانز

دهد كه ممكن است در ايجاد شرايط مزرعه رخ مي

ها نقش كننده مجاري برنشهاي پنيري مسدودقالب

دهند خير نشان ميامطالعات ). ۱۱و  ۱۰(داشته باشد 

که استفاده از واکسن زنده برونشيت عفوني در مواقعي 

در گله  H9N2که عفونت ناشي از ويروس آنفلوانزاي 

هاي باليني و جراحات ت نشانهوجود دارد نه تنها شد

دهد بلکه باعث افزايش ميزان مرگ و را افزايش مي

مير و طولاني شدن دوره دفع ويروس آنفلوانزا 

توصيه  ،با توجه به موارد فوق). ۲۰و  ۱۹(گردد  مي

با  شود در موقع عفونت با ويروس آنفلوانزاي مي

تا حد ممکن نسبت به ) H9N2( زايي کمبيماري

مناسب  اقدامات زايي،کننده بيماريل تشديدحذف عوام

هاي  هاي ناشي از ويروسگيريهمه .صورت گيرد

گذار، با مرگ هاي تخمزا در جوجهآنفلوانزاي کم بيماري

تناسلي همراه بوده ‐ و مير و ضايعات دستگاه ادراري

  ).۱۸(است 

و  ۲۰۰۴(و همکاران ) Hablolvarid(حبل الوريد 

اي ، با تزريق داخل وريدي و داخل نايي جدايه)۲۰۰۳

 ۵به ماکيان  H9N2از ويروس آنفلوانزا تحت تيپ 

اي، در روش تزريق داخل وريدي، نفريت هفته

ن ويروسي ژبينابيني و پانکراتيت و حضور آنتي‐اي لوله

هاي کليه و پانکراس و در روش تلقيح را در بافت

- يت و حضور آنتيداخل نايي، تراکئيت، پنوموني، نفر

هاي ناي و ريه مشاهده ژن ويروس را در بافت

  ).۲۲و  ۲۱( کردند

اي از با تلقيح جدايه) ۲۰۰۳(و همکاران ) Bano(بانو 

هاي با روش H9N2ويروس آنفلوانزا تحت تيپ 

مختلف به ماکيان و سپس مواجه کردن آنها با ساير 

هاي ن ويروس را در بافتژعوامل عفوني، حضور آنتي

  ).۱۷(ناي، ريه، کليه و بورس فابريسيوس نشان دادند 

با تلقيح داخل نايي ) ۱۹۹۷(و همکاران ) Mo(مو 

زايي کم و زياد هاي ويروس آنفلوانزا با بيماري جدايه

هاي با به ماکيان، جراحات ناشي از ويروس

هاي ناي و ن آنها را در بافتژزايي کم و آنتي بيماري

  ).۲۳(ريه گزارش کردند 

دنبال تزريق داخل وريدي ه ب) ۱۹۹۵(اي ديگر در مطالعه

به  H3N8و  H4N4 ،H6N2هاي بدون حدت ويروس

ها و حضور ماکيان، جراحات ناشي از اين ويروس

  ).۲۴(ها، فقط در بافت کليه به اثبات رسيد ن آنژ آنتي

دنبال ه ب) Swayne ()۲۰۰۵(و سووين ) Beck(بك 

زايي آنفلوانزا با بيماريهاي تلقيح داخل بيني ويروس
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 ۱۳۸۶ اسفند/ ۲سال دهم شماره                                                                                                                طب جنوب/ ۱۲۵

هاي با زايي زياد، نشان دادند که ويروسکم و بيماري

زايي کم، تنها قادر به ايجاد جراحات موضعي بيماري

  ).۲۵(در دستگاه تنفس و گوارش هستند 

با ) Swayne( )۱۹۹۴(سووين  و )Slemons( زسلمون

يکي (زا تزريق سه سويه ويروس آنفلوانزاي کم بيماري

به روش داخل ) اردک ءجوجه و دو تا با منشا ءاشبا من

 پنجهاي وريدي، داخل نايي و داخل بيني به جوجه

در گروه داخل نايي و به  مشاهده کردند که اي،هفته

ميزان کمتري در گروه داخل بيني، تراکئيت خفيف تا 

 هاي ثانويهو پنوموني در اطراف برونششديد، برونشيت 

هاي ادراري وجود نکروز لوله ولي نفريت و وجود دارد،

که در مطالعات ديگري، تلقيح در حالي .)۲۶( تنداش

داخل بيني و داخل نايي با ها به روش جوجه

اردک و  منشاءزا با هاي آنفلوانزاي کم بيماري ويروس

 ۱هاي ماکيان، منجر به جراحات کليه وتلفات در جوجه

هاي هنکروز شديد لول. روزه و ماکيان بالغ شده است

عنوان عامل ه تواند بنارسايي کليه مي ادراري و متعاقباً

  ).۲۷‐ ۳۱(مرگ مطرح باشد 

وجود نکروز و التهاب، همراه با  ،در مطالعه حاضر

در ) H9N2(حضور نوکلئوپروتئين ويروس آنفلوانزاي 

تروپيسم بافتي  دهندههاي ناي، ريه و کليه، نشانبافت

در اين  وسآسيب ناشي از تکثير وير ويروس و

  .است ها اندام

پس از تلقيح داخل بيني  دوم در روز در اين تحقيق

م تراکئيت حاد ئ، علا)H9N2(ويروس آنفلوانزا 

ايجاد شد و در روزهاي بعد به شکل ) هتروفيليک(

 عمدتاً ،ضايعات در ريه. يافتتراکئيت لنفوسيتي ادامه 

 هاي برونشلايه پارين ها در به شکل ارتشاح لنفوسيت

. بود هاهاي پنوموني در پيرامون آنثانويه و کانون

 ،پس از تلقيح شتمضايعات اين دو عضو تا روز ه

 دهم از شدتيازگير بود ولي در روز بسيار چشم

که از لحاظ باليني هم، با بهبود در  کاسته شد ضايعات

ن ژمشاهده آنتي. ها همراه بودوضعيت کلينيکي جوجه

پس از  ۸و  ۶، ۴، ۲هاي روز(ويروس در ناي و ريه 

حاکي از تکثير ويروس در اين دو  ،)تلقيح ويروس

بينابيني از ‐اينفريت لوله ،در مطالعه حاضر. عضو بود

وجود  .پس از تلقيح ويروس مشاهده گرديد ششمروز 

ژن ويروس در بافت حضور آنتي هاي نفريت وکانون

ناشي از عفونت دستگاه تنفس  احتمالاً) ۸روز ( کليه

هاي هوايي در اثر مجاورت کيسه) هاي هواييکيسه(

  . ها استشکمي با کليه

جدا شدن ويروس از کليه، ) Shalaby( )۱۹۹۴(بي لااش

 تلقيحهايي که به روش داخل نايي دان مرغمگنوم و تخم

 عفونت دستگاه تنفسناشي از  گرديده بودند را

 در مجموع بايد به احتمال بروز ضايعات). ۱۸(  داند مي

از  )H9N2(کليوي در مواقع ابتلاء طبيعي به ويروس 

هاي هوايي توجه طريق دستگاه تنفس و با واسطه کيسه

   .داشت

 )Swayne( )۱۹۹۲(سووين  و )Slemons( زسلمون

هاي گزارش کردند که جراحات بافت کليه در جوجه

 زا،ي کم بيماريهاي آنفلوانزاتلقيح شده با ويروس

عنوان جايگاه ه کليه جوجه ب و باشد بسيار شديد مي

همين . )۳۲( باشدبالقوه جهت بقاء ويروس مي

که بين دفعات جداسازي  مدعي هستند ،محققين

ويروس از بافت کليه و سوآب کلواکي و همچنين تيتر 

ها در مقايسه با ديگر بافت ،ويروس در بافت کليه

  ).۳۴و  ۳۳(داري وجود دارد اختلاف معني

و نيز ) نکروز و نفريت(کليوي  با توجه به ضايعات

 ،هاي ويروسي در بافت کليهمشاهده نوکلئوپروتئين

توان نتيجه گرفت که کليه محل مناسبي براي تکثير  مي

  .است )H9N2(ويروس آنفلوانزاي 

 ،هاي ويروس آنفلوانزا در بافت کليهمشاهده پادگن
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 ۱۲۶/  در ماکيان گوشتی H9N2آنفلوانزای طيور                                                                                 پور و همکاران دکتر هادی

رغم اينکه سويه ويروس آنفلوانزاي شناخته شده در  علي

بسيار  ،هاي آنفلوانزا با حدت کم بودهجزء ويروسايران 

جالب توجه است و ممکن است تلفات ناشي از 

به علت بقاء ويروس  ،هاي آنفلوانزاي طيور ايرانويروس

شود  به همين جهت توصيه مي ،در بافت کليه باشد

  . گيردانجام  فرضيهتحقيقات تکميلي جهت اثبات اين 

هاي  و پانکراس جوجه تغييراتي که در طحال، دوازدهه

تلقيح شده به روش داخل بيني ملاحظه گرديد، 

هاي رتيکولواندوتليال به شکل هيپرپلازي سلول عمدتاً

تواند اي بود که ميهاي فاگوسيتيک تک هستهو سلول

به  Tو  Bهاي به علت پاسخ ايمني لنفوسيت

آتروفي بورس و ). ۳۳(هاي خارجي باشد  ژن آنتي

هاي غير اختصاصي يار به پاسختيموس، شباهت بس

فقدان . نسبت به گلوکوکورتيکوئيدهاي آندوژن دارد

هاي لنفاوي اوليه و يا ها در ارگاننکروز لنفوسيت

 ها،ويروسي در اين اندام ژنآنتي و عدم حضور ثانويه

 هاي لنفاوي،بافتدهنده اين مطلب است که نشان

 ).۳۳(د نباشهدف براي اين سويه نميارگان 

هاي تحقيقي که در ارتباط با تروپيسم ويروس اخيراً

و تکثير آنها در دستگاه تنفس  )H9N2(آنفلوانزاي 

دهنده تغيير تروپيسم اين انسان انجام گرفته نشان

آمينه که با جايگزيني اسيدها است بطوريويروس

جايگاه اتصال  ۲۲۶گلوتامين با لوسين در موقعيت 

 ها ترجيحاًن ويروسگيرنده ژن هماگلوتينين، اي

هاي بدون مژه دستگاه تنفس را هدف قرار  سلول

هاي آنفلوانزاي دهند که از اين نظر مشابه ويروس مي

که (هاي پرندگان آبزي انساني و متفاوت با ويروس

دار دستگاه تنفس را مبتلا  هاي مژهسلول ترجيحاً

  ). ۳۵( باشند مي) کنند مي

و نفريت بينابيني در وجود ضايعات تراکئيت، پنوموني 

ن ويروسي ژهاي ناي، ريه و کليه و مشاهده آنتيبافت

تليوتروپ اين بيانگر طبيعت اپي ،هادر اين بافت

ه با توجه به نتايج ب ،کليبطور .است )H9N2(ويروس 

توان ادعا نمود که مي ،در اين تحقيق دست آمده

ويروسي کم ) H9N2( تحت تيپ آنفلوانزا ويروس

  .ا و در عين حال پنوموتروپ و نفروتروپ استزبيماري

 :تشکر و قدردانی

قات يپرسنل محترم مرکز تحق له از زحماتينوسيبد

 بخشراز، يور دانشکده دامپزشکی دانشگاه شيط

دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی  مونولوژیيا

د دکتر يمارستان شهيبشگاه بافت شناسی يو آزما رازيش

  .مييشکر و قدردانی می نمامانه تيصم رازيمران شچ

 

References: __________________________________________________________  

1. Alexander DJ. Orthomyxovirus infections. In: 
McFerran JB, McNulty MS, Horzinek MC, 
editors. (1994). Viral infections of vertebrates. 
4th ed. Amsterdam: Elsevier, 1994, 287-316. 

2. Fouchier Ron AM, Munster V, Wallensten A, et 
al. Characterization of a novel influenza A virus 
hemagglutinin subtype (h16) obtained from 
black-headed gulls. J Virol 2005; 79: 2814-22. 

3. Saif YM, Barnes HJ, Glisson JR, et al. Diseases 
of Poultry. 11th ed. Iowa: Ames, 2003, 135-60. 

4. Swayne DE. Understanding the complex 
pathobiology of high pathogenicity avian influenza 
viruses in birds. Avian Dis 2007; 50: 242-9. 

5. Swayne DE, Halvorson DA. Influenza. In: Saif 

YM, Barnes HJ, Fadly AM, et al, editors. 
Diseases of Poultry, 11th ed. Iowa: Ames, 2003, 
135-60. 

6. Swayne DE, Suarez DL. Highly pathogenic 
avian influenza. Rev Sci Tech 2000; 19: 463-82. 

7. Wood GW, McCauley JW, Bashiruddin JB. 
Deduced amino acid sequences at the 
hemagglutinin cleavage site of avian influenza 
A viruses of H5 and H7 subtypes. Arch Virol 
1993; 130: 209-17. 

8. Alexander DJ. A review of avian influenza in 
different bird species. Vet Microbiol 2000; 74: 3-13. 

9. Naeem K, Ulah A, Manvell RJ, et al. Avian 
influenza subtype H9N2 in poultry in Pakistan. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 is

m
j.b

pu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

1-
04

 ]
 

                               8 / 9

https://ismj.bpums.ac.ir/article-1-16-fa.html


 ۱۳۸۶ اسفند/ ۲سال دهم شماره                                                                                                                طب جنوب/ ۱۲۷

Vet Rec 1999; 145: 560. 
10. Nili H, Asasi K. Natural cases and an 

experimental study of H9N2 avian influenza in 
commercial broiler chickens of Iran. Avian 
Pathol 2002; 31: 247-52. 

11. Nili H, Asasi K. Avian influenza (H9N2) 
outbreak in Iran. Avian Dis 2003; 47: 828-31. 

12. Nili H, Asasi K, Dadras H, et al. Pathobiology 
of H9N2 avian influenza virus in Japanese quail 
(Coturnix coturnix japonica). Avian Dis 2007; 
50: 390-2. 

13. Pourbakhsh SA, Khodashenas M, Kianizadeh 
M, et al. Isolation and identification of influenza 
virus H9N2 subtype. Arch Razi Inst (Arch 
Hessarek Iran) 2000; 51: 27-38. 

14. Garcia M, Crawford JM, Latimer JW, et al. 
Heterogeneity in the hemagglutinin gene and 
emergence of the highly pathogenic phenotype 
among recent H5N2 avian influenza viruses 
from Mexico. J Gen Virol 1996; 77: 1493-504. 

15. Perdue ML, Garcia M, Senne D, et al. 
Virulence associated sequence duplication at the 
hemagglutinin cleavage site of avian influenza 
viruses. Virus Res 1997; 49: 173-86. 

16. Vasfi Marandi M, Bozorgmehrifard MH. 
Isolation of H9N2 subtype of avian influenza 
viruses during an outbreak in chickens in Iran. 
Iranian Biomed J 2002; 6: 613-7. 

17. Bano S, Naeem K, Malik SA. Evaluation of 
pathogenic potential of avian influenza virus 
serotype H9N2 in chickens. Avian Dis 2003; 47: 
817-22. 

18. Shalaby AS, Slemons RD, Swayne DE. 
Pathological studies of A/Chicken/Alabama/ 
7395/75 (H4N8) influenza A virus in specific 
pathogen-free laying hens. Avian Pathol 1994; 
24: 623-32. 

19. Haghighat-Jahromi M, Asasi K, Nili H, et al. 
Role of infectious bronchitis live vaccine on 
pathogenicity of H9N2 avian influenza virus. Int 
J Poult Sci 2007; 6: 838-41. 

20. Haghighat-Jahromi M, Asasi K, Nili H, et al. 
Coinfection of avian influenza virus (H9N2 
subtype) with infectious bronchitis live vaccine. 
Arch Virol 2008; 153: 651-5. 

21. Hablolvarid MH, Sohraby Haghdost I, 
Pourbakhsh SA, et al. A study on 
histopathologic changes in chicken following 
intravenous inoculation with avian influenza 
virus A/Chicken/ Iran/259/ 1998(H9N2). Arch 
Razi Inst (Arch Hessarek Iran) 2003; 55: 41-54. 

22. Hablolvarid MH, Sohraby Haghdost I, 
Pourbakhsh SA, et al. Histopathological study 
of intratracheally inoculated 
A/Chicken/Iran/259/1998(H9N2) influenza virus 
in Chicken. Arch Razi Inst 2004; 58: 51-62. 

23. Mo IP, Brugh M, Fletcher OJ, et al. 
Comparative pathology of chickens 
experimentally inoculated with avian influenza 
viruses of low and high pathogenicity. Avian 
Dis 1997; 41: 125-36. 

24. Hooper PT, Russell GW, Selleck PW, et al. 
Observations on the relationship in chickens 
between the virulence of some avian influenza 
viruses and their pathogenicity for various 
organs. Avian Dis 1995; 39: 458-64. 

25. Swayne DE, Beck JR. Experimental study to 
determine if low-pathogenicity and high-
pathogenicity avian influenza viruses can be 
present in chicken breast and thigh meat 
following intranasal virus inoculation. Avian 
Dis 2005; 49: 81-5. 

26. Swayne DE, Slemons RD. Comparative 
pathology of a chicken origin and two duck 
origin influenza virus isolated in chicken, the 
effects of route of inoculation. Vet Pathol 1994; 
31: 237-45. 

27. Slemons RD, Swayne DE. Replication of a water 
fowl-origin influenza virus in the kidney and 
intestine of chicken. Avian Dis 1990; 34: 227-34. 

28. Slemons RD, Locke LN, Sheerer MG, et al. 
Kidney lesions associated with mortality in 
chickens inoculated with water fowl influenza 
viruses. Avian Dis 1990; 34: 120-8. 

29. Slemons RD, Swayne DE. Tissue tropism and 
replicative properties of waterfowl-origin 
influenza viruses in chickens. Avian Dis 1995; 
39: 521-7. 

30. Swayne DE, Radin MJ, Slemons RD. Acute 
renal failure as the cause of death in chickens 
following intravenous inoculation with avian 
influenza virus A/Chicken/Alabama/7395 
/75(H4N8). Avian Dis 1994; 38: 151-7. 

31. Swayne DE, Pantin-Jackwood M. 
Pathogenicity of avian influenza viruses in 
poultry. Dev Biol 2006; 124: 61-7. 

32. Swayne DE, Slemons RD. Evaluation of the 
kidney as a potential site of avian influenza 
virus persistence in chickens. Avian Dis 1992; 
36: 937-44. 

33. Swayne DE, Slemons RD. Comparative 
pathology of intravenously inoculated wild duck 
and turkey origin type A influenza virus in 
chickens. Avian Dis 1995; 39: 74-84. 

34. Swayne DE, Slemons RD. Renal pathology in 
specific pathogen free chickens inoculated with 
a waterfowl-origin type A influenza virus. 
Avian Dis 1990; 34: 285-94. 

35. Wan H, and Perez DR. Amino acid 226 in the 
hemagglutinin of H9N2 influenza viruses 
determines cell tropism and replication in human 
airway epithelial cells. J Virol 2007; 81: 5181-91. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 is

m
j.b

pu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

1-
04

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

https://ismj.bpums.ac.ir/article-1-16-fa.html
http://www.tcpdf.org

