
  

  

  

  

   H9N2تيپ تحت يويروس آنفلوانزاثير أشناسي بافتي ت مطالعه آسيب

  SPFهاي در دستگاه تنفسي جوجه
  

  2عادل فيضي ،2داريوش مهاجري ،∗1يوسف دوستار

  

  دهيچك

مطالعـه   هـدف از . دگـرد   و انـسان مـي     حيوانات  در هاي هيستوپاتولوژيك   موجب آسيب ويروس آنفلوانزا   

شده بـا ويـروس آنفلـوانزاي تحـت تيـپ             هاي عفوني  جوجهافتي دستگاه تنفسي    شناسي ب   حاضر، ارزيابي آسيب  

H9N2 (A/chicken/ Iran/ 772/2000)قطعه جوجه20تعداد براي انجام اين مطالعه،  .باشد  مي طيور  SPF4  نر 

ا دوز ب ـويـروس آنفلـوانزا   توسط   تيمارگروه. مساوي توزيع گرديدند دو گروه طور تصادفي در به هفته 3با سن  

EID50 5/7 10    تلقـيح  زمان مـورد   هم  قطره بينيروش  بهنمكي نرمال با حجمي برابر و سرم  توسط  شاهد و گروه

در  بـرداري و  ها نمونه ن  آ ناي و ريه از بافت،آنفلوانزاها با ويروس       چالش جوجه   ساعت پس از   72. ندفتگرقرار  

هـاي معمـول    هاي پايدار شده در فرمالين، طبـق روش      ونهاز نم . گرديدند پايدار درصد   10بافري  محلول فرمالين   

 رنـگ آميـزي     هماتوكـسيلين و ائـوزين      بـا   ميكـرون تهيـه و     5 با ضـخامت     هايي  شناسي، برش   تهيه مقاطع آسيب  

تحت در اثر ويروس آنفلوانزاي  در گروه تيمار    ايجاد شده    تغييرات پاتولوژيك  شاهد،در مقايسه با گروه     .شدند

 توانـائي   H9N2اين مطالعه نشان داد كه ويروس آنفلوانزاي تحت تيـپ           ). >P 005/0 (بود دار معني H9N2تيپ  

   .را دارا مي باشدها  جوجه هاي شديد بافتي در دستگاه تنفسي آسيبالقاء 

  

  دستگاه تنفسي طيور، آسيب شناسي بافتي، H9N2تيپ تحت ويروس آنفلوانزاي  : يديواژگان كل
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  H9N2بندي شدت موارد مختلف پاتولوژيك مشاهده شده متعاقب عفونت تجربي با ويروس آنفلوانزاي  درجه -1جدول 

موارد پاتولوژيك 

◄  

بندي  درجه

  ▼دت آسيبش

  ادم  پر خوني
لهاي  سلو

  آماسي
  آپوپتوز  نكروز  خونريزي

از بين رفتن 

  ها مژه

هاي  ندول

  غضروفي

انفصال در بافت 

  پوششي

1  
عدم مشاهده 

  پر خوني

عدم مشاهده 

  ادم

عدم مشاهده 

هاي  سلول

  آماسي

عدم مشاهده 

  خونريزي

عدم مشاهده 

  نكروز

عدم مشاهده 

  آپوپتوز

عدم از بين رفتن 

  ها مژه

عدم مشاهده 

هاي  ندول

  غضروفي

عدم مشاهده 

انفصال در بافت 

  پوششي

2  

پر خوني 

 25حداكثر تا 

درصد از 

هاي  مويرگ

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده ادم 

 25حاكثر تا 

درصد از 

فضاي 

بافتي  ميان

مشاهده شده 

 ميدان 10در

  ميكروسكوپي

حضور 

هاي  سلول

آماسي حداكثر 

 درصد از 25تا 

سطح مشاهده 

 10شده در

ميدان 

  ميكروسكوپي

مشا هده 

خونريزي 

 25حداكثر تا 

درصد از سطح 

مشاهده شده 

دان  مي10در

  ميكروسكوپي

مشا هده 

نكروز حداكثر 

 درصد 25در 

ي  ها  از سلول

مشاهده شده 

 ميدان 10در

  ميكروسكوپي

مشا هده آپوپتوز 

 25حداكثر در 

درصد از 

ي  ها  سلول

مشاهده شده 

 ميدان 10در

  ميكروسكوپي

ها  از بين رفتن مژه

 25حداكثر در 

درصد از بافت 

پوششي مشاهده 

 ميدان 10شده در

  پيميكروسكو

هاي  مشاهده ندول

غضروفي حداكثر 

 12 ميدان از 3در 

ميدان 

ميكروسكوپي 

  مورد مشاهده

مشا هده انفصال 

 25در حداكثر تا 

درصد از 

هاي بافت   سلول

پوششي مورد 

 10مشاهده در

ميدان 

  ميكروسكوپي

3  

پر خوني در 

 تا حداكثر 25

 درصد از 50

هاي  مويرگ

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

شا هده ادم م

 تا 25از 

 50حداكثر 

درصد از 

فضاي 

بافتي  ميان

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

حضور 

هاي  سلول

 25آماسي از 

 50تا حداكثر 

درصد از سطح 

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده 

خونريزي از 

 تا حداكثر 25

 درصد از 50

سطح مشاهده 

 10شده در 

ميدان 

  ميكروسكوپي

ا هده مش

 25نكروز از 

 50تا حداكثر 

درصد از 

ي  ها  سلول

مشاهده شده 

 10در در 

ميدان 

  ميكروسكوپي

مشا هده آپوپتوز 

 50 تا 25از 

حداكثر درصد از 

ي  ها  سلول

مشاهده شده در 

 ميدان 10

  ميكروسكوپي

ها  از بين رفتن مژه

 50 تا حداكثر25در 

درصد از بافت 

پوششي مشاهده 

 ميدان 10شده در 

  كروسكوپيمي

هاي  مشاهده ندول

 تا 3غضروفي در 

 ميدان از 6حداكثر 

 ميدان 12

ميكروسكوپي 

  مورد مشاهده

مشا هده انفصال 

 تا حداكثر 25در 

 درصد از 50

هاي بافت   سلول

پوششي مورد 

 10مشاهده در

ميدان 

  ميكروسكوپي

4  

پر خوني در 

  75 تا 50

درصد از 

هاي  مويرگ

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  وسكوپيميكر

مشا هده ادم  

 تا 50از 

  75حداكثر 

درصد از فضاي 

بافتي  ميان

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

حضور 

هاي  سلول

 50آماسي از 

  75تا حداكثر 

 10درصد در 

ميدان 

  ميكروسكوپي

مشا هده ادم  

 تا 50از 

  75حداكثر 

درصد از سطح 

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

وز مشا هده نكر

 تا 50از 

  75حداكثر 

درصد از 

ي  ها  سلول

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده آپوپتوز 

 تا حداكثر 50از 

  درصد از 75

ي  ها  سلول

مشاهده شده در 

 ميدان 10

  ميكروسكوپي

ها  از بين رفتن مژه

  75 تا حداكثر 50از 

درصد از بافت 

پوششي مشاهده 

 ميدان 10شده در 

  ميكروسكوپي

هاي  مشاهده ندول

 تا 6غضروفي در 

 ميدان از 9حداكثر 

 ميدان 12

ميكروسكوپي 

  مورد مشاهده

مشا هده انفصال در 

 75 تا حداكثر 50

هاي   درصد از سلول

بافت پوششي مورد 

 10مشاهده در

ميدان 

  ميكروسكوپي

5  

پر خوني در 

  100 تا 75

درصد از 

هاي  مويرگ

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده ادم از 

  100 تا 75

درصد از فضاي 

بافتي  ميان

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

حضور 

هاي  سلول

 تا 75آماسي از 

  درصد از 100

سطح مشاهده 

 10شده در 

ميدان 

  ميكروسكوپي

مشا هده 

خونريزي از 

 100 تا 75

درصد از سطح 

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده 

 75نكروز از 

 درصد 100تا 

ي  ها  از سلول

مشاهده شده 

 ميدان 10در 

  ميكروسكوپي

مشا هده آپوپتوز 

 100 تا 75از 

درصد از 

ي  ها  سلول

مشاهده شده در 

 ميدان 10

  ميكروسكوپي

ها  از بين رفتن مژه

 درصد 100 تا 75از 

از بافت پوششي 

 10مشاهده شده در 

ميدان 

  ميكروسكوپي

هاي  مشاهده ندول

 تا 9غضروفي در 

 12 ميدان از 12

ميدان 

ميكروسكوپي 

  مورد مشاهده

مشا هده انفصال در 

 درصد از 100 تا 75

هاي بافت   سلول

پوششي مورد 

 10مشاهده در

ميدان 

  ميكروسكوپي
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 نماي ريزبيني از قسمتي از ريه و پرده جنب جوجه           -1شكل شماره 

پنوموني بينابيني    . H9N2ويروس آنفلوانزاي تحت تيپ     تيمار شده با    

هـاي آلوئـولي در    خوني و خونريزي شديد در داخل كيـسه    همراه با  پر   

هاي آماسي  همـراه   ارتشاح سلول. باشد اين تصوير كاملاً مشخص مي 

ريزي، ادم و رسوب فيبرين باعث افزايش ضخامت پـرده جنـب            با خون 

  *).120ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(شده است 
  

 
نمايي بيشتر  از قسمتي از ريه  جوجه تيمار   درشت–2 شكل شماره

به پرخوني و خونريزي  . H9N2ويروس آنفلوانزاي تحت تيپ   شده با   

، ادم، نفوذ فيبرين ) روشنهاي فلش(هاي آلوئولي  شديد در داخل كيسه

خـصوص    هـاي آماسـي بـه       و همچنين ارتشاح سلول   ) هاي تيره   فلش(
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ــش(هــا  هتروفيــل ــازك فل ــه  ) هــاي ن ــت ري ــابيني باف ــضاي بين در ف

  *).400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(

  
 نماي ريزبيني با درشتنمايي بيـشتر از قـسمتي از           -3 شكل شماره 

-شكل .H9N2آنفلوانزاي تحت تيپ    ويروس  ريه جوجه تيمار شده با      

باشـد  در پارانشيم ريه مشخص مي    ) فلش(هاي غضروفي     گيري ندول 

  *).400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(

 

  
 نماي ريزبيني از پارابرونش در  ريه جوجه تيمار - 4 شكل شماره

خونريزي در فضاي  . H9N2ويروس آنفلوانزاي تحت تيپ شده با 

هاي پوششي به  خريب، انفصال و ريزش سلولت داخل پارابرونش،

هاي عضلاني در زير  فضاي داخل پارابرونش و همچنين نكروز  رشته

-هماتوكسيلين(باشد  بافت پوششي در اين تصوير كاملاً مشخص مي

  *).250ائوزين، بزرگنمايي 
  

  

 نماي ريزبينـي بـا درشـتنمايي بيـشتر از ديـواره      -5 شكل شماره 

ويـروس آنفلـوانزاي تحـت تيـپ        يمار شده بـا     پارابرونش در جوجه ت   

H9N2 .  و ) فلش نازك(از بين رفتن بافت پوششي در كيسه آلوئولي

فلـش  (هـاي عـضلاني       همچنين تغييرات ناشـي از نكـروز در رشـته         

باشـد  واقع در زير بافت پوشـشي پـارابرونش مـشخص مـي           ) ضخيم

  *).400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(
  

  
ماي ريزبيني ديگـري بـا درشـتنمايي بيـشتر از            ن -6 شكل شماره 

ويروس آنفلوانزاي تحت تيپ    ديواره پارابرونش در جوجه تيمار شده با        

H9N2 .          هـاي    تغييرات ناشي از مرگ سلول در بافت پوششي كيـسه

هـاي عـضلاني      و همچنـين در رشـته     ) هـاي باريـك     فلـش ( آلوئولي  

صـورت   نش بـه واقع در زير بافت پوشـشي پـارابرو  ) هاي ضخيم  فلش(

 و افزايش ائوزينوفيلي سيتوپلاسم كاملاً مشخص        پيكنوزه شدن هسته  

  *).400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(باشد  مي

  

 نماي ريزبينـي از مقطـع عرضـي يكـي از عـروق             -7شكل شماره 

 H9N2تيپ  ويروس آنفلوانزاي تحت  پارانشيم ريه جوجه تيمار شده با       

در ) فلش روشن( هاي آماسي  ور سلولپرخوني شديد و همچنين حض. 

به صورت تورم   ) هاي نازك   فلش(فضاي داخل رگ ، آسيب آندوتليال       

كه منجر به دژنراسيون بـالوني  ) Acute cell swelling(حاد سلولي 

باشد  ، كاملاً مشخص مي)Ballooning degeneration(شكل شده 

  *)400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(
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 نماي ريزبيني از قسمتي از ريه جوجه تيمار شده با       -8شكل شماره 

هاي   فلش(ادم و نشت فيبرين      .H9N2ويروس آنفلوانزاي تحت تيپ     

در اطراف  ) هاي نازك   فلش(هاي آماسي     به همراه تجمع سلول   )ضخيم

-يكــي از عــروق آســيب ديــده پارانــشيم ريــه مــشخص مــي       

  *).400ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(باشد
  

  
 نماي ريزبيني از فضاي داخل و قسمتي از مخـاط           -9شمارهشكل  

ويـروس آنفلـوانزاي تحـت    ديواره برونش اوليه در جوجه تيمار شده با       

هـاي   صـورت ارتـشاح فـراوان سـلول        برونشيت شديد به   H9N2تيپ  

در سـطح   ) هـا   فلش(ها    مخاط برونش، تخريب گسترده مژه    آماسي در   

 شـديد مخـاط و تجمـع         پوششي همراه با خـونريزي و تخريـب        بافت

هاي قرمز در     هاي آماسي و گلبول     هاي بافت آسيب ديده، سلول      واريزه

ائـوزين،  -هماتوكـسيلين (باشـد     فضاي داخل  بـرونش مـشخص مـي        

  *).120بزرگنمايي 
  

  
ــماره ــكل ش ــشتر از   -10ش ــتنمايي بي ــا درش ــي  ب ــاي ريزبين نم

ويـروس  هاي سطحي   برونش اوليه  در جوجه تيمار شـده بـا            قسمت

در سـطح   ) فلش نازك (ها    تخريب مژه  . H9N2آنفلوانزاي تحت تيپ    

با مشخصات نمـادين  ) فلش خميده(بافت پوششي و سلول آپوپتوتيك   

قطعه شدن كرومـاتين در ايـن تـصوير          شكل متراكم و قطعه     آپوپتوز به 

  *).1200ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(باشد  كاملاً مشخص مي

  

  
هـاي بافـت پوشـشي     يي بيشتر از واريزه درشتنما -11شكل شماره 

آسيب ديده مخاط و خونريزي در فضاي داخل برونش اوليه در جوجـه   

حـضور گلبـول     . H9N2ويروس آنفلوانزاي تحت تيـپ      تيمار شده با    

هاي نكروتيك جدا شده و ريـزش         هاي قرمز در اثر خونريزي و سلول      

هاي  لوليافته بافت پوششي مخاط برونش و همچنين حضور فراوان س

هـاي داخـل  بـرونش         ، در ميان واريـزه    )هاي خميده   فلش(آپوپتوتيك  

  *).600ائوزين، بزرگنمايي -هماتوكسيلين(باشد  كاملاً مشخص مي

  

  
 نماي ريزبيني از قسمتي از ديواره نـاي  جوجـه            -12شكل شماره 

ادم، پرخـوني،    . H9N2ويروس آنفلوانزاي تحـت تيـپ       تيمار شده با    

هاي آماسي و تخريب وسيع مخاط ناي   شديد سلولخونريزي،  ارتشاح

ائــوزين،  -هماتوكــسيلين(گــردد   در ايــن تــصوير مــشاهده مــي   

  *).120بزرگنمايي
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درشـتنمايي بيـشتر از تخريـب شـديد مخـاط و             -13شكل شماره 

ويـروس  ريزش آن به فضاي داخـل نـاي در جوجـه تيمـار شـده بـا                  

ر انبــوه خــونريزي شــديد و حــضو . H9N2آنفلــوانزاي تحــت تيــپ 

هاي جدا شده و ريزش يافته بافت آسيب ديده مخاط نـاي كـه                سلول

در  انـد   شده) هاي نازك   فلش(و يا آپوپتوز    ) هاي ضخيم   فلش(دچار نكروز   

  *).400 ائوزين، بزرگنمايي-هماتوكسيلين(باشد  اين تصوير مشخص مي

  

  هانتايج آناليز آماري داده
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 مقايسه شدت انواع ضايعات پاتولوژيك مشاهده شده در   -1نمودار
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3 - Fas associated death domain 
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