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  چکیده
را  گونه از ماهیان چهلاین بیماري بیش از  .است با ارزش اقتصاديماهیان ویژه دره مهلک بنکروز عصبی ویروسی یک بیماري بیماري 

ماهیان مبتلا . مل این بیماري هستندداراي ویروس عاولی  فاقد علایم بالینی حامل،صورت ه نیز ب گونه هفتاددهد و حدود تحت تأثیر قرار می
ناي خوابیده بر شپشت وروي بر ، تورم کیسه شنا، برگشتن هاتغییر در رنگدانه، کم اشتهایی، اينیزه شناي علایم بالینی از قبیل شناي مارپیچی،

سیون مغز، چشم و نخاع مشاهده مطالعات میکروسکوپیک علایم اصلی یعنی واکوئولا در. دهندهاي زیرجلدي را نشان میخونریزي و پشت
از و بتانوداویروس  ویروسی از نوع  عامل ایجاد کننده این بیماري. در واقع سیستم عصبی مرکزي هدف اصلی این ویروس است گرددمی

حشرات  باشد و درحشرات میخاص که نوداویروس  جنس آلفانوداویروس، این خانواده شامل دو جنس است .باشدخانواده نوداویریده می
 نیا در مرگ و فلج سبب و مبتلاکند را رخواریش يهامسترها بچه و موش بچه تواندیم نیهمچن روسیو نودا آلفا .ندکایجاد بیماري می

 25عوامل متعلق به جنس بتانوداویروس ذراتی کوچک به  قطر حدود . ددهماهیان را تحت تأثیر قرار مینیزجنس بتانوداویروس  .شود جانوران
این بیماري از سراسر جهان به . اي استتک رشته RNAها شامل دو ژنوم آنبوده و نانومتر بدون پوشش و داراي شکل بیست وجهی  30تا 

. یابد اما انتقال عمودي آن نیز مطرح استاز طریق انتقال افقی گسترش می نکروز عصبی ویروسی عمدتاً. استثناي قاره آفریقا گزارش شده است
واکسن تجاري موثري براي مقابله با این بیماري تهیه نشده و عملاً راهی براي درمان آن وجود ندارد ولی آشنایی بیشتر با تاکنون هیچ 

  .تواند در پیشگیري از انتفال آن مؤثر باشدخصوصیات این بیماري می
  

  .، بتانوداویروسماهی، بیماري نکروز عصبی ویروسی :کلمات کلیدي
  

                                                             
 (.  j.zorieh@ifro.ir( عهده دار مکاتبات *
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  مقدمه
) VER(رتینوپاتی ویروسی  آنسفالوپاتی و

)Munday,  et  al., 1992; OIE, 2006(  که همچنین
 Seabass )Bellance andهاي آنسفالوپاتی به نام

Gallet de Saint-Aurin, 1988(  نکروز عصبی
 )Yoshikoshi and Inoue, 1990(ویروسی 

و  )Turbot )Bloch, et al., 1991آنسفالومیلیت 
نیز شناخته  )Comps, et al., 1996(آنسفالوپاتی ماهی 

شود که شود، به شرایط نوروپاتولوژیکی گفته میمی
هاي مختلفی از ماهیان مختلف را تحت تأثیر قرار گونه

وسی دهد و به وسیله تعداد معدودي از عوامل ویرمی
ایجاد  )Nodaviridae( متعلق به خانواده نوداویریده

همان  بیماري نکروز عصبی ویروسی یا .شود می
یکی از  واکوئوله شونده نسفالوپاتی و رتینوپاتیآ

محسوب در دنیا هاي ماهیان استخوانی مهمترین بیماري
گونه از ماهیان  40ردد، چرا که در بیش از گمی

 طوطی ماهی ژاپنی: پرورشی و طبیعی از قبیل

Oplegnathus fasciatus ، بارامونديماهی Lates 

calcarifer ، یاروپای باس دریاییماهی 

Dicentrarchus labrax، توربوت  Scophthalmus 

maximus  هامور خال قرمز ماهی  وEpinephelus 

akaara سراسر جهان میزان بالایی  کند و در، بروز می
 بیماري ).2جدول (گردد از مرگ و میر را باعث می

 ویروسی بیماري یک عنوان به یویروس عصبی نکروز

 در و جوان ماهیان ماهیان، بچه از بسیاري خطرناك

 و نموده مبتلا را بالغ دریایی ماهیان موارد از اي پاره

 قاره استثناي به جهان سراسرهاي از همه آب تقریباً

 ,Maltese and Bovo( استگزارش شده  افریقا

از  گونه چهلدر  بیماري این که علاوه بر این). 2007
 بیش ، است شده گزارش جهان هايآب مختلف ماهیان

 بالینی علائم که این بدوناز ماهیان نیز  گونه هفتاد از

 ویروس این تأثیر تحت دهند نشان خود ازخاصی را 

  .)Hick, et al., 2010( گیرندمی قرار
توسط  1988اولین بار درسال این بیماري 

Bellance   و Gallet de Saint-Aurin  متعاقب یک
زایر مارتینیک باس دریایی در ج وتلفات سنگین در لار

 Campbell و   Glazebrook البته. زارش شدفرانسه گ
تلفات گروهی را  1987در سال  هایک سال قبل از آن

گزارش کرده  )Lates calcarifer(باراموندي ماهی در 
احتمال به  اند وهاي مغزي بودهداراي آسیببودند که 

 بوده استبه دلیل آلودگی به بتانوداویروس  زیاد
)Maltese and Bovo, 2007.(  از آن زمان به بعد این

گونه مختلف و در مناطق  40بیماري در بیش از 
بق اعلام دفتر بین ط. جغرافیایی متفاوت دیده شده است

کلیه تلفات ) OIE( )2006( هاي واگیردامالمللی بیماري
دسته جمعی که در آن ماهیان مبتلا علایم عصبی نشان 

یروسی کوچک متعلق به همراه با ذرات و دهند و
بایست به عنوان یک خانواده نوداویریده باشند می

بیماري واحد تحت عنوان آنسفالوپاتی و رتینوپاتی 
در  )VNN( یا نکروز عصبی ویروسی )VER(ویروسی 

  . نظر گرفته شوند
  

  (Aetiology) سبب شناسی
  ریخت شناسیهاي ژنتیکی و ویژگی -1

امل تواند توسط عومی VNN/VER بیماري
عنوان ه ب ود، که قبلاًش ویروسی محدودي ایجاد

 )Picornaviridae( اعضایی از خانواده پیکورناویریده
 ;Glazebrook, et  al., 1990(شدند شناخته می

Bloch, et al., 1991; Breuil, et al., 1991(  که
هاي ند صدمات عصبی مشابهی را در گونهتوان می
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هاي با بررسی ویژگیدر ادامه . د کنندمختلف ایجا
ه بیوشیمیایی اسیدنوکلئیک و پروتئین هاي ساختمانی ب

 ماهی هايولار هاي جداشده ازدست آمده از ویروس
striped jack (Pseudocaranx dentex) توسط 

)Mori, et  al., 1992( ماهیان  که از و بافت مغزي
 Lates calcariferو  Dicentrarchus labrax  گونه

 استخراج شده بودند  )Comps, et  al., 1994( توسط
ها را جزو خانواده  نوداویریده معرفی این ویروسها بعد

  .)Schneemann, et  al., 2005( کردند
جنس : این خانواده شامل دو جنس است

آلوده کننده حشرات به شکل اولیه آلفانوداویروس که 
، )Nodamura Virus )NOV، از قبیل باشندمی

Blackbeetle Virus )BBV( ، Flock House Virus 
)FHV( و BoolarraVirus )BOV ()Schneemann 

and Marshall, 1998(  و جنس بتانودا ویروس
)Betanodaviridae ( گونه است که ماهیان  4که شامل

 ;Carstens,  et  al., 2000(دهند را تحت تأثیر قرار می

Schneemann,  et  al., 2005( .جنس  عوامل متعلق به
 30تا  25بتانوداویروس ذراتی کوچک به  قطر حدود 

 نانومتر بدون پوشش و داراي شکل بیست وجهی است 
)Glazebrook, et  al., 1990; Bloch, et al., 1991(. 

بدون  RNAاي و تک رشته RNAها شامل دو ژنوم آن
، یک  KB( 1/3(  با وزن RNA1. است لاتپلی آدنین

کیلودالتون به نام 100به وزن پروتئین غیرساختمانی 
 RNAکند که بخش ویروسی را کد می A پروتئین

 با وزن RNA2. سازدرا می RNAپلیمراز وابسته به 

(KB) 4/1  که حاوي توالیORF باشد پروتئین می
  Mori, et(سازد دالتون می 44×103کپسید را با وزن 

al., 1992; Comps, et  al., 1994( . البته در آلفا
  RNAیک  RNA2و  RNA1وداویروس علاوه بر ن

که ویند گمی RNA3 وجود دارد که به آن  سومی نیز
قابل . اخیراً براي بتانوداویروس نیز تعریف شده است

ذکر است که در مورد آلفا نودا ویروس مولکول 
RNA3 هاي سلولی آلوده به ویروس تنها در کشت

مانند سازي شود و به احتمال زیاد در طول همشاهده می
 ;Iwamoto, et  al., 2001a(سنتز شده است   RNA1از

Sommerset and Nerland, 2004(.  مقایسه بین ژن
نوداویروس  با چهار آلفا SJNNVپروتئین کپسید در

نتایج . )%30کمتر از (را نشان داد  کمیمجزا شباهت 
مشابهی نیز با مقایسه توالی آمینو اسیدي پروتئین کپسید 

  Nishizawa, et() %11کمتر از (مده است دست آه ب

al., 1995b;  Nagai  and  Nishizawa,  1999(.  
- ی است که شباهت بین بتانوداویروساین در حال

 هم در مورد نوکلئوتیدها ،هاي مختلف با خودشان
بسیار ) %80( و هم در مورد آمینواسیدهاي کپسید) 75%(

 ,.Nishizawa, et  al.,1995b; Sideris, et al( بالاست

-دهد نوداویروساین نتایج به وضوح نشان می. )1997

هاي حشرات و ماهیان شباهت کمی به هم دارند و از 
ها باهم طرف دیگر مؤکد بر شباهت بتانوداویروس

  .است
در سروتیپ را  3اخیراً مطالعات سرولوژیک 

به  Bو Aمعرفی کرده است، سروتیپ ها بتانوداویروس
 TPNNVو  SJNNVهاي ژنوتیپترتیب مربوط به 

و  RJNNVهاي مربوط به ژنوتیپ Cسروتیپ . باشد می
BFNNV بالاي توالی  شباهت ساختاري است که مبین

RNA2  در این دو ژنوتیپ است )Mori, et  al., 

2003(.  
   هاي فیلوژنتیکو بررسی بنديطبقههاي ویژگی - 2

جداسازي شده ایی که تاکنون هبتانوداویروس
اند شناخته اي که از آن جداشدهنام گونهاست، به 
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ویروس ( EVکه حروف اختصاري  شوند می
 NVو) ویروس نکروز عصبی( NNV، )انسفالوپاتی

  .گیردها قرار میدر ادامه آن) نوداویروس(
هاي میزبان معمولاً تنها با گونه هرچند هر یک از

یک عامل ویروسی منفرد که خاص آن گونه است 
، با این حال )Species-specific( گرددآلوده می

مواردي نیز گزارش شده است که از یک گونه منفرد 
انواع متفاوت ویروسی جدا شده است، این حالت 

مشاهده گردیده است  Dicentrarchus labrax  گونهدر
)Thiery, et  al., 1999a(.  

 اساس آنالیزهاي فیلوژنتیک روي ناحیه متغیر بر
)Variable region ( ویروس درT4  که پروتئین

ژنوتیپ  4 ند، بتانوداویروس بهکمی کد کپسیدي را
ه اي است که بگونه 4شود که در واقع بندي میدسته

، TPNNV :طور رسمی تاکنون اعلام شده است
SJNNV  ،BFNNV  ،RGNNV  )Nishizawa, et 

al., 1995b, 1997; Dalla Valle, et al., 2001; 
Thiery, et al., 2004( ) 1جدول.(  

و  SJNNVهاي ذرات جداشده متعلق به ژنوتیپ
TPNNV گونه به ترتیب از striped jack 

)Pseudocaranx dentex( و )Takifugu rubripes( 
Tiger puffer   ژنوتیپ . اندبه دست آمدهRGNNV 

حروف اختصاري هستند که از نام انگلیسی 
Epineohlus akaara  یعنیRed spotted grouper  بر

هاي آب گونهماهیان اند و از تعداد زیادي از گرفته شده
در حالی  .)Skliris, et  al.,  2001( اندگرم جدا شده

هاي جداشده از ماهیان آب سرد اغلب در که ویروس
ر ماهی اولین بار دگیرند که جاي می BFNNVگروه 

 ,Dannevig( دیده شده است) Verasper moseri( گونه

et  al., 2000; Grotmol, et  al., 2000; Starkey, et  
al., 2001(.  البته یک استثنا نیز وجود دارد که در آن

جداشده است و به عنوان  )Turbot )TNVویروس از 
 شود اما رسمیت نداردژنوتیپ پنجم در نظر گرفته می

)Johansen, et  al., 2004b(.  بررسی فیلوژنتیک روي
ن دهنده این موضوع است اهاي شناخته شده، نشژنوتیپ

هاي از ژنوتیپ SJNNVو  TPNNVهايکه ژنوتیپ
RGNNV  وBFNNV این  ،به بیانی .اندمشتق شده
ایجاد نوکلئوتید بر جایگاه  6/2×10-3سرعت  اشتقاق با

 تاریخ این اشتقاق به  .در سال صورت پذیرفته است
علاوه یک ه ب. گردد می سال پیش باز 150الی  100

سال  10چک و جزیی در هر دسته طی اشتقاق کو
که ممکن است به دلیل رشد  گذشته رخ داده است

 ,.Nishizawa, et al( پروري باشدهاي آبزيفعالیت

هاي جداشده در ژاپن که متعلق به کلیه ویروس )1997
باشد به عنوان مشتقاتی از سویه می RGNNVژنوتیپ 

 شود که از کفشک ماهیاجدادي در نظر گرفته می
. منشأ گرفته است )Paralichthys olivaceus(ژاپنی 

پراکنش گسترده این گونه در ژاپن خود مؤید این 
این  ،موضوع است که به دلیل سهولت در پرورش

در سطح گسترده و به تعداد زیاد در مناطق ویروس 
دیگر باید در سوي از  .جغرافیایی وسیعی وجود دارد

ژنوتیپ  نظر داشت که ذرات دیگري متعلق به
TPNNV  که تفاوت زیادي باRGNNV د از ندار

هاي مشابه جداسازي شده است، لذا این فرضیه  گونه
مطرح شده است که کفشک ماهی ژاپنی در پراکنش 

 نقش کلیدي داردویروسی نکروز عصبی بیماري 
)Nishizawa, et  al., 1997(.  
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  ها و جایگاه میزبانی آنانبتانودا ویروس جنس هاي گوناگونتیپژنوتقسیم بندي و پراکنش : 1جدول 
)Schneemann, et al., 2005(  

 هاي اصلی جنس بتانوداویروستیپژنو  هاي فرعی جنس بتانوداویروس تیپژنو

Atlantic cod nervous necrosis virus (ACNNV)  
Atlantic halibut nodavirus (AHNV) 
Dicentrarchus labrax encephalitis virus 
(DIEV) 
Dragon grouper nervous necrosis virus 
(DGNNV) 
Greasy grouper nervous necrosis virus 
(GGNNV) 
Grouper nervous necrosis virus (GNNV) 
Japanese flounder nervous necrosis virus 
(JFNNV) 
Lates calcarifer encephalitis virus (LcEV) 
Malabaricus grouper nervous necrosis virus 
(MGNNV)  
Seabass nervous necrosis virus (SBNNV) 
Umbrina cirrosa nodavirus (UCNV)  

Barfin flounder nervous necrosis virus (BFNNV) 
Red spotted grouper nervous necrosis virus 
(RGNNV)    
Striped jack nervous necrosis virus (SJNNV) 
Tiger puffer nervous necrosis virus (TPNNV)  

  
غرافیایی این بیماري، براي با توجه به توزیع ج

 RGNNVو BFNNVهايهاي متعلق به ژنوتیپویروس
مطرح شده است، در آن اصلی اروپا به عنوان منشأ 

اقیانوس  SJNNVو TPNNVحالی که براي ژنوتیپ 
 .استآن شناخته شده آرام به عنوان منشأ قطعی 

از احتمالاً  SJNNVهاي علق به ژنوتیپهاي مت ویروس
 آن در تجارت ماهیان زینتی به اروپا منتقل شده و طریق

وگرم  هاي سردآب هاي بومیجا به تدریج با گونه
این  ).Aspehaugh, et al., 1999( سازگاري یافته است

محیط و  انیز بدیهی است که پس از سازگاري بنکته 
 از طریقروسی مجدداً این ذرات وی ،هاي جدیدگونه

 به  whitefishماهیاز طریق ماهیان و آزاد تجارت 
 ,.Aspehaugh, et al( اقیانوس آرام برگشته است

1999; Skliris, et al., 2001(.  
این منطقی است که بپذیریم تکامل مولکولی در 

ت تأثیر دمایی طور چشمگیري تحه ب هاویروس بتانودا
مناطق متفاوت در لف در هاي مختقرار دارد که گونه

این  .)Totland, et  al., 1999(کنند آن دما زندگی می
 ناولی :ژنوتیپ مجزا تأیید شد دوفرضیه با شناسایی 

پرورش  Seabassتوانایی ایجاد بیماري در ژنوتیپ 
ن یافته در سواحل اقیانوس آرام را داراست، دومی

اما  ههاي مشابباعث ایجاد بیماري در گونهنیز  ژنوتیپ
طور چشمگیري ه شود که بپرورش یافته در مدیترانه می

ه ب. )Thiery, et al., 1999a(جا بالاتر است  دما در آن
هاي جداشده از علاوه شباهت ژنتیکی بین ویروس

هاي هاي آسیا و استرالیا با ویروسماهیان بومی آب
مدیترانه پیشنهادکننده یک  منطقه جداشده از ماهیان

مگرایی همسو بین مناطق جغرافیایی متفاوت تکامل یا ه
 باشد ستمرم تکه بیان کننده یک تبادلا است تا این

)Dalla Valle, et al., 2001(.  
بطه با شیوع و انتشار افرضیه دیگر در ر

غذاي زنده را مدنظر قرار  مصرف، هابتانوداویروس
 Artemia salina ، Tigriopus :دهد از قبیل می

japonicus  و Acetesinte medius)Chi, et al., 
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ها به عنوان ناقل عمل کرده و این ارگانیسم .)2003
  .کنندبه راحتی به فواصل دور منتقل می بیماري را

هاي بسیار مشابه را در این امر شناسایی ویروس
هاي به مثلاً ویروس. کندهاي بسیار دور توجیه میمیزبان

در  Hippoglossus hippoglossus ماهی دست آمده از
 Verasper ماهی هاي به دست آمده ازنروژ با ویروس

moseri ژاپن مشابه بودند کشوردر )Grotmol, et al., 

1995; Muroga, 1995(.  
سویه ویروس به دست  9با مطالعه فیلوژنتیکی روي 

و  Dalla Valleآمده در منطقه مدیترانه که توسط 
فرضیه صورت پذیرفته است  2001همکاران در سال 

وجود یک سویه اجدادي مشترك مطرح شد که در 
Dicentrarchus labrax  به عنوان میزبان وجود داشته

  .است
  

  یاییها و توزیع جغرافمیزبان
VER/VNN  دنیا در بسیاري از مناطق جغرافیایی

به عنوان مشاهده شده است و براي صنعت آبزي پروري 
 ه خصوص در مناطقیمطرح است بیک تهدید جدي 

تاکنون  و شوندتر پرورش داده میهاي حساسکه گونه
توسط محققین زیادي در دنیا مورد بررسی قرار گرفته 

 Le Breton, et al., 1997; Munday and( است

Nakai, 1997; Munday, et al., 2002.(  تا امروزاین
هاي مختلف گونه متعلق به گونه 40در بیش از بیماري 

تعداد  و این) 2جدول ( آبزیان مشاهده شده است
پروري و خصوصاً هاي آبزياحتمالاً با گسترش فعالیت

 ,.Gomez, et al( ماهیان زینتی افزایش خواهد یافت

همچون هاي مقاوم بسیاري از گونههمچنین ). 2006
)Sparus aurata (Seabream  در برابراین که تاکنون

دلیل حاضر به در حال  به نظر می رسیدند،مقاوم بیماري 

طور جدي مورد ه شیوع نگران کننده این بیماري ب
 ,.Beraldo, et alنشده منتشر جینتا( باشندتهدید می

2007; Bovo, et al., (موارد  تاکنون از سوي دیگر
در جنوب شرق آسیا  بسیار زیادي از این بیماري

  :گزارش شده است
)Yoshikoshi and Inoue, 1990; Mori, et al., 

1991; Nakai, et al., 1994; Nguyen, et al., 1994; 
Chua, et al., 1995; Danayadol, et al., 1995; 
Muroga, 1995; Fukuda, et al., 1996; Jung, et 
al., 1996; Chi, et al.,1997; Sohn and Park, 
1998; Zafran, et al., 1998; Bondad-Reantaso, et 
al., 2000; Zafran, et al., 2000; Chi, et al., 2001; 
Lai, et al., 2001b; Oh, et al., 2002; Maeno, et 
al., 2002; Chi, et al., 2003; Hegde, et al., 2003 (

از این موارد متعددي تاکنون مدیترانه نیز منطقه در 
  :گزارش شده استبیماري 

 )Breuil, et al., 1991; Bovo, et al., 1996; 

Sweetman, et al., 1996; Le Breton, et al., 1997; 
Pavoletti, et al., 1998; Thiery, et al., 1999a; 
Athanassopoulou, et al., 2003, 2004; Maltese, 

et al., 2005(  
 ;Bloch, et al., 1991( دریاي شمال در همچنین

Grotmol, et al., 1995( . مواردي از ابتلا به
 Starkey, et( آمریکابتانوداویروس اخیراً در سواحل 

al., 2000; 2001( آمریکاي شمالی )Curtis, et al., 

2001; Barker, et al., 2002; Gagnè,  et al., 2004(  و
 Zorriehzahra, et( ایراننیز از جمهوري اسلامی  اخیرا

al., 2005(  هند کشورو )Azad, et al., 2005(  این
که  رغم اینعلی .شده است و گزارش مشاهدهبیماري 

دیده شده است، با  این بیماري اکثراً در ماهیان دریایی
به  هاي خاصی از ماهیان آب شیرین نیزاین وجود گونه

  :اند، از قبیلشده لامبت این بیماري
  Anguilla anguilla)Chi, et al., 2003( ، 

Poecilia reticulate )Hedge, et al., 2003(،  
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Parasilurus asotus )Chi, et al., 2003(، Acipenser 

gueldenstaedti توسط )Athanassopoulou, et al., 

 و Tandanus  tandanus از کشور یونان، )2004

Oxyeleotris lineolatus  توسط)Munday, et al., 

2002.(  
صورت تجربی در تیلاپیاي ه این بیماري همچنین ب

ایجاد شده  )Oreochromis  mossambicus( موزامبیکی
بیماري اخیراً نیز   )Skliris  and  Richards,  1999b(است 

 ایجاد  Oryzias latipes(Medaka( در ماهیان جوان و بالغ
این موضوع که  )Furusawa, et  al., 2006(شده است 

) میزان نمک( عامل شوريدخالت عدم اثبات منزله به 
در وقوع بیماري قلمداد  تعیین کننده عاملبه عنوان 

  .گردد می
هاي کلیه گونه  ،آنمنابع و زیر نویس  2در جدول 

ی وقوع بیماري ده به این بیماري، منطقه جغرافیایمبتلا ش
لین بار این بیماري را در که براي او و نام محققینی

اند به همراه سال گزارش کردهمنطقه و گونه مورد نظر 
  .به تفصیل آمده استوقوع بیماري زارش گ

هاي شباهت بالاي مشاهده شده بین ویروس
یعنی  Epinephelus taurinaجداشده از گونه 

که جدا شده از یک گونه ماهی ) ETNNV(سروتایپ 
ده ازماهی گوپی آب شور است و ویروس جدا ش

Poecilia reticulate  یعنی سروتایپ)GNNV(  که
 مؤیداز یک ماهی زینتی آب شیرین است  شده جدا

هاي ویروسی مشاهده شده در منشأ دریایی آلودگی
 .)Hedge, et al., 2003(هاي آب شیرین است گونه

آورد که ممکن شواهد مزبور این نگرانی را به وجود می
هاي شیرین حتی اگر به با ارزش آباست اکثر ماهیان 

صورت تصادفی در معرض عامل بیماري قرار گیرند به 
  .این بیماري دچارگردند

خانواده نوداویریده علاوه بر عواملی که ماهیان و 
هایی دهند شامل ویروسحشرات را تحت تأثیر قرار می

هاي شدیدي ایجاد ها نیز آلودگیاست که در صدف
از تایوان، چین و مجمع الجزایر  گزارشاتی. کنندمی

نیز رسیده است که موفق به  West indiesفرانسوي 
تشخیص عامل ویروسی در میگوي آب شیرین 

Macrobrachium rosenbergii اند که تلفات شده
اند داشته )White tail(بالایی در اثر بیماري دم سفید 

(Arcier, et al., 1999)  2003در سال ،Widada  و
ران این عامل ویروسی را متعلق به خانواده همکا

  . کردندنوداویریده معرفی
 Penaeus تلاش براي ایجاد بیماري در میگوهاي 

indicus  ، Penaeus japonicus و Penaeus 

monodon  منفی در برداشت  ایجنت)Sudhakaran, et 

al., 2006 .( لذا مطرح شده است که این گونه میگوها
ایجادشده توسط نوداویروس جداشده نسبت به آلودگی 

  .باشندمقاوم می Macrobrachium rosenbergiiاز 
و همکاران یک عامل  Pantojaنیز  2007در سال 

ها در برزیل کشف کردند نوداویروسی را در خرچنگ
 LvNV )Litopenaeusکه به طور موقت آن را  

vannamei nodavirus (نامیدند.  
اند و یا بیماري شده لیست ماهیانی که دچار این

باشند، همانند برخی نسبت به این بیماري حساس می
هاي زینتی مدام در حال افزایش است ماهیان گونه

)Gomez, et al., 2006.(  
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  )Matlese and Bovo, 2007( ی وقوع بیماريروز عصبی ویروسی و منطقه جغرافیایهاي ماهیان مبتلا شده به بیماري نکگونه: 2جدول 
استهر  نواحی جغرافیائی گونه ماهی 

Anguilliformes  Anguilla anguilla (European eel)  Taiwan
1
 

Gadiformes 
Gadus morhua (Atlantic cod)  UK

2
, Canada

3
, USA

4
, Norway

49 
 

Melanogrammus aeglefinus (Haddock)  Canada
5
 

Perciformes  

Lates calcarifer (Barramundi, Asian seabass)  Australia
6
, China

7
, Indonesia

8
, Malaysia

9
, 

10 11 12 1Lateolabrax japonicus (Japanese seabass) Japan
15 

 
Dicentrarchus labrax (European seabass) Caribbean

16
, France

17
, Greece

18
, Italy

19
, Malta

20
, 

20 20E. akaara (Red spotted grouper) Japan
21

, Taiwan
22 

 
E. awoara (Yellow grouper) Taiwan

23 
 

E. coioides (Orange-spotted grouper) Philippines
10

, Taiwan
1 
 

E. fuscoguttatus (Brown-marbled grouper) Taiwan
24 

 
E. malabaricus (Malabar grouper) Thailand

25 
 

E. marginatus (Dusky grouper) Mediterranean
19 

 
E. moara (Kelp grouper) Japan

26 
 

E. septemfasciatus (Convict grouper) Japan
27

, Korea
28

 
E. tauvina (Greasy grouper) Malaysia

29
, Philippines

29
, Singapore

30 
 

Chromileptes altivelis (Humpback grouper) Indonesia
31

, Taiwan
1 
 

Latris lineata (Striped trumpeter) Australia
7 
 

Pseudocaranx dentex (Striped jack) Japan
32

 
Seriola dumerili (Greater amberjack) Japan

33 
 

Trachinotus blochii (Snub nose pompano) Taiwan
1 
 

Trachinotus falcatus (Yellow-wax pompano) Taiwan
1 
 

Sparus aurata (Gilthead seabream) France
34

, Italy
35 

 
Sciaenops ocellatus (Red drum) Korea

36
,  

Umbrina cirrosa (Shi drum) Italy
37

, France
38 

 
Atractoscion nobilis (White weakfish) USA

39 
 

Oplegnathus fasciatus (Japanese parrotfish) Japan
40 

 
Oplegnathus punctatus (Rock porgy) Japan

32 
 

Oxyeleotris lineolata (Sleepy cod) Australia
7 
 

Rachycentron canadum (Cobia) Taiwan
1 
 

Liza aurata (Golden grey mullet) Iran
41 

 
Lutjanus erythropterus (Crimson snapper) Taiwan

1
 

Pleuronectiformes  

Verasper moseri (Barfin flounder) Japan
33 

 
Hippoglossus hippoglossus (Atlantic halibut) Norway

42
, UK

43
 

Paralichthys olivaceus (Japanese flounder) Japan
44

 
Scophthalmus maximus (Turbot) Norway

45
 

Solea solea (Dover sole) UK
2
 

Tetraodontiformes  Takifugu rubripes (Japanese puffer fish) Japan
27

 

Siluriformes  
Parasilurus asotus (Chinese catfish) Taiwan

24
 

Tandanus tandanus (Australian catfish) Australia
7
 

Cyprinodontiformes  Poecilia reticulata (Guppy) Singapore
46

 
Scorpaeniformes  Sebastes oblongus (Oblong rockfish) Korea

47
 

Acipenseriformes  Acipensergueldenstaedti (Russian sturgeon)  Greece
48 

 
References: (1) Chi, et al., 2001; (2) Starkey, et al., 2001; (3) Johnson, et al., 2001; (4) Johnson, et al., 2002; (5) Gagnè, et al., 2004; (6) 
Glazebrook and Campbell, 1987; (7) Munday, et al., 2002; (8) Zafran, et al., 1998; (9) Awang, 1987; (10) Maeno, et al., 2002; (11) Chang, 
et al., 1997; (12) Renault, et al., 1991; (14) Glazebrook, et al., 1990; (14) Azad, et al., 2005; (15) Jung, et al., 1996; (16) Bellance and Gallet 
de Saint-Aurin, 1988; (17) Breuil, et al., 1991; (18) Le Breton, et al., 1997; (19) Bovo, et al., 1999a; (20) Skliris, et al., 2001; (21) Mori, et 
al., 1991; (22) Chi, et al., 1997; (23) Lai, et al., 2001b; (24) Chi, et al., 2003; (25) Danayadol, et al., 1995; (26) Nakai, et al., 1994; (27) 
Fukuda, et al., 1996; (28) Sohn and Park, 1998; (29) Bondad-Reantaso, et al., 2000; (30) Chua, et al., 1995; (31) Zafran, et al., 2000; (32) 
Mori, et al., 1992; (33) Muroga, 1995; (34) Comps and Raymond, 1996; (35) Dalla Valle, et al., 2000; (36) Oh, et al., 2002; (37) Pavoletti, et 
al., 1998; (38) Comps, et al., 1996; (39) Curtis, et al., 2001; (40) Yoshikoshi and Inoue, 1990; (41) Zorriehzahra, et al., 2005; (42) Grotmol, 
et al., 1995; (43) Starkey, et al., 2000; (44) Nguyen, et al., 1994; (45) Bloch, et al., 1991; (46) Hedge, et al., 2003; (47) Kim, et al., 2001; 
(48) Athanossopoulou, et al., 2004; (49) Pantel, et al., 2007. 
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  بالینی علایم
 اختلالات از متنوعی حالات با بیماري اصلی میعلا

 یا چرخشی مارپیچی، غیرطبیعی شناي همچون عصبی

 حالات بروز و )Belly up( پشتبر آب بر خوابیده

 موارد از مرکزي عصبی بافت در واکوئولاسیون

 در شدن واکوئوله معمولاً. است بیماري این شاخص

به چشم  نیز چشم شبکیه بافت )دار هسته( گرانولار لایه
 با جوان ماهیان در معمول طوره بضایعات . خوردمی

 اولین شروع بامعمولاً . مشهود است بیشتري شدت

 رخ ماهیان در توجهی قابل میر و مرگ بالینی، علائم

 رسدمی نیز  %100 حدود به معمول طوره ب و دهدمی
)Hegde, et al., 2002(. 

در سیستم ی است که هایسیبآی نتیجه بالینعلایم 
 .دهدرخ میماهیان مبتلا عصبی مرکزي و شبکیه چشم 

که  گرددآغاز میشناي نامتعارف نوعی علایم اولیه با 
آشکار هاي مختلف شکلبسته به سن و گونه ماهی به 

ممکن  مبتلا ماهی ،بیماري ابتلاي در صورت. شودمی
ا شنآب صورت مستقیم و سریع نزدیک سطح ه است ب

ه ب که یمدت از پس متناوب طوره ب ماهیان بیمار. کند
 دارند، ناهماهنگ حرکات و برده بسر حال یب صورت

 خود از شنا هنگام در را ياگسترده یچرخش حرکات
 خود دوره ب سرعت به حالت نیا در دهند کهیم نشان

 بدون و ساکن حالت در انیماه از یبرخ. چرخندیم
 نیا به رندیگیم قرار یعیرطبیغ تیوضع با حرکت

 گرفته قرار آب در يعمود صورته ب یماه کهصورت 
که  گیردمی قرار رونیب آب ازماهی  یدم باله ایو سر و

 .)Maltese and Bovo,2007( خاص این بیماري است
متعارف در این بیماري یکی دیگر از رفتارهاي شناي نا

است بدین صورت که  )Darting( حرکات نیزه مانند
ب آی مبتلا بدون حرکت و خوابیده بر پهلو به سطح ماه

صورت شیرجه مانند به طرف اعماق ه آمده و ناگهان ب
 ماهیان مبتلا غالباً بادر این حالت  .کندرکت میح

کنند، سرعت در مسیر مستقیم و نزدیک به سطح شنا می
خود نبوده با شدت زیادي به که قادر به توقف  طوريه ب

ها هاي آنخورد کرده و آروارههاي تانک برجداره
  .شوددچار صدمات و تروما می

دهند و تري نشان میمماهیان پهن اغلب علایم ک
مانند اما بدن این هیان مبتلا به حالت طولی باقی میما

 .شود ها برآمده میماهیان خمیده شده و سر و دم آن
در کف ) belly up(صورت وارونه ه گاهی اوقات نیز ب

قبل از اینکه ماهیان به کف تانک  .گیرندمیتانک قرار 
 لرزشیلرزند، و حرکات بیافتند براي مدت کوتاهی می

دهند که تداعی کننده ریزش برگ درختان در نشان می
  .)Maltese and Bovo, 2007( پاییز استفصل 

نیز اغلب ماهیان مبتلا هاي پوستی در رنگدانه
ماهی رو این تغییر در لا. شوددیده میتغییراتی 

)Barramundi ( ماهی لاروو Hippoglossus 

hippoglossus کم رنگ شدن و رنگ و به سمت بی
، )H.hippoglossus(از نوع  در ماهیان جوانبالعکس 

توربوت  ،)D.labrax( باس دریایی اروپایی
)S.maximus(  وEpinephelus spp  تیره در جهت

ه بکه است  )پیگمانتاسیون(هاي بدن رنگدانهن ترشد
 شودمی ماهیان مبتلا آغازاز باله دمی طور معمول 

)Glazebrook, et al., 1990; Munday, et al., 

میر اغلب در چه  که علایم و مرگ و این .)1992
شود در ارتباط مستقیم اي از زندگی مشاهده می مرحله

باشد و گونه مبتلا می با چگونگی ابتلا به بیماري
)Munday and Nakai, 1997.(  اگر چه بالاترین میزان

شود، با تلفات اغلب در لاروها و بچه ماهیان مشاهده می
این حال تلفات شدیدي نیز در ماهیان بالغ گزارش شده 
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 ,.Pseudocaranx dentex  )Arimoto, et al :است

1993; Mushiake, et al., 1994; Nguyen, et al., 
1997( ،Epinephelus septemfasciatus )Fukuda, 

et al., 1996; Tanaka, et al., 1998 (و 

Dicentrarchus labrax )Bovo, et al., 1996; Le 

Breton, et al., 1997.(  
 halibutتلفات شدیدي نیز در ماهیان بالغ 

)Hippoglossus hippoglossus( نیز و Atlantic cod 
)Gadus morhua(  در نروژ گزارش شده است
)Aspehaug, et al., 1999; Pantel, et al., 2007( ،

البته در این مورد ابتلا به بیماري در مراحل لاروي و 
ماهیان جوان اتفاق افتاده است و تلفات در ماهیان بالغ 

 ,.Grotmol, 2000; Johnson, et al( رخ داده است

در دریاي خزر نیز اگرچه سن ابتلا مشخص . )2001
 Liza( هايهننیست لیکن تلفات در ماهیان بالغ از گو

aurata (و )Lisa salience(  مشاهده شده به کرات
  .)Zorriehzahra, et al.,2005( است

ها از این بیماري حاکی از ارتباط لین گزارشاو
با  بالینیو علایم  ضایعات آسیب شناسیتنگاتنگ بین 
 و   Bellanceکه در ابتدا  طوريه بباشد دماي بالا می

Gallet de Saint Aurin آن را بیماري  1988ر سال د
بدیهی نکته این . نامیدند) Summer disease( هتابستان

طور چشمگیري تحت ه ب بالینیاست که بروز علایم 
اما مشاهدات  .(Arimoto, et al., 1994)تأثیر دماست 

تواند بعدي نشان داد که آلودگی طبیعی و بیماري می
تلا متعلق مببیشتر ماهیان . در طیف وسیع دمایی رخ دهد

هاي آب گرم بوده و بیماري در دماي بالا خود به گونه
که تلفات  E. malabaricusدهد، از جمله را نشان می

 دهددرجه رخ می 30تا  28در آن در دماي بین 
)Danayadol, et al., 1995(  و یا لاروهايP. dentex 

گراد درجه سانتی 26تا  20ها در دماي بین که مرگ آن
  .)Arimoto, et al., 1994( افتدیاتفاق م

Fukuda کردند اعلام 1996 سال در همکارانش و 
 ابد،ییم بروز گرم آب انیماه در يماریب که یزمان که
 نقش کننده مساعد عامل کی عنوان به دما شیافزا

 انیماه در يماریب که یزمان. نمایدیم فایااساسی 
 و Hippoglossus hippoglossus لیقب از یسردآب

Verasper moseri 5 تا 4 يدما در میعلا کندیم بروز 
 ,.Grotmol, et al( است مشاهده قابل گرادیسانت درجه

1995( .  
 یچشم و يمغز هموژن یعضلان درون قیتزر با

 Epinephelus سالم انیماه به يماریب به مبتلا انیماه

septemfasciatus و Epinephelus akaara جهینت 
 تلفات جادیا هم و يماریب میعلا بروز هم که شد گرفته

 يدما در چون است، آب يدما ریتأث تحت شدت به
 در تلفات زانیم نیبالاتر گرادیسانت درجه 28 از بالاتر

 دیگرد مشاهده هموژن قیتزر از پس زمان نیکوتاهتر
)Tanaka, et al., 1998.(  

) Dicentrarchus labrax( ییاروپاSeabass  در
  یسانت درجه 25 تا 23 از بالاتر يدما در هک بالینی میعلا

 دما کاهش با هستند، صیتشخ قابل وضوحه ب گراد
 ابدییم کاهش سرعت به درجه 22 یال 18 حدود به
)Sweetman, et al., 1996; Bovo, et al., 1999a( 

 تا 14 حدود ترنییپا يدماها در یروسیو یعصب نکروز
 حالت نیا در که افتدیم اتفاق ندرت به درجه 15
 باشدیمبالینی  میعلا فاقد ای و اندك اریبس میعلا

)Galeotti, et al., 1999; Borghesan, et al., 2003 (
 Epinephelus در زین یمشابه مشاهدات

septemfasciatus است شده گزارش )Tanaka, et 

al., 1998(. یصورت در تواندیم یحت يماریب نیهمچن 
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 زین باشد نوسان حال در انهروز صورته ب آب يدما که
نیز  را طیشرا نیا با سازش توان روسیو یعنی دهد رخ

  ).Fukuda, unpublished data( دارد
Totland دادند نشان 1999 سال در همکارانش و 

 لارو در است قادر که روسیو نیا یژاپن هیسو کی که
Pseudocaranx dentex، گرم آب گونه کی که 

 Atlantic در ریتکث به قادر ،کند يماریب جادیا است،

halibut  )Hippoglossus hippoglossus(، کی که 
 گونه گرید طرف از. باشدینم است، سرد آب گونه

 از هیسو کی توسط تواندیم) Atlantic halibut( ریاخ
 در نیا شود، آلوده است جداشده نروژ در که روسیو

 لارو در نامشخص یلیدلا به بنا هیسو نیا که است یحال
Pseudocaranx dentex  قادر به ایجاد بیماري نیست.  

  
  آناتوموپاتولوژیک ضایعات

هاي مختلف گونه حد کیسه شنا درازاتساع بیش 
 ,.Breuil, et al( مرحله لاروي دیده شده است در

1991; Munday, et al., 1992( ماهیان کفال بالغ  در
 ررمکمبتلاي دریاي خزر نیز اتساع شدید کیسه شنا 

در . )Zorriehzahra et al., 2005( استشده گزارش 
جمله  پوست سر، از برخی موارد نواحی تیره رنگ در

 ، همراه باوش آبششیپسرناحیه مشرف به مغز و 
نواحی اطراف سر با منشأ  سرخیها، آروارههاي  آسیب

 )Darting( ناشی از ضربات وارده در اثر شناياحتمالی 
  .)1 شکل( .)Bovo, et al., 1996( شودمشاهده مینیز 

  

  
  

 ماهی ضایعات ناشی از ضربات وارده به آرواره ها در :1 شکل
)Dicentrarchus labrax( European seabass  ناشی از

  )Dr.G.Bovo: از شکل( بتانوداویروس
  

  کیپاتولوژهیستو  ضایعات
 انیماه درآسیب شناسی  ضایعات نیترشاخص

 نکروز و ونیاکوئولاسو ،مختلف يهاگونه در مبتلا
 در است ممکن هابیآس. است یعصب يهاسلول
مغز پیشین، مغز میانی و مغز ( مغز مختلف يهابخش
 هیلا و ینخاع طناب )2 شکل(بصل النخاع  و )پسین

 يهاسلول )3 شکل( چشم هیشبک) دارههست(گرانولار 
لایه زایا  اطراف بافت پوششی و يااستوانه و یمخروط
 Munday, et al., 1992; Grotmol, et( شود مشاهده

al., 1995; Comps and Raymond, 1996; Grove 
et al., 2003( ماهی در )Hippoglossus 

hippoglossus( Atlantic halibut  يماریب یط که 
VER بر علاوه بودند، شده يدیشد دچارتلفات 

 هستند، يماریب نیا شاخص که ونیلاسئوواکو صدمات
 مشاهده زین )الیاندوکارد(اخل قلبی جدار د صدمات

   .شد
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  در قسمت هاي مختلف مغز ونیواکوئولاسضایعات  :2 شکل

   European seabass  لارو

)Dicentrarchus labrax(  

  Dr. Franco Mutinelli): از شکل(

  
 عمده طوره ب CNS در موجود ونیواکوئولاس عاتیضا

 Grotmol, et( دهدیم رخمغز   Optic tectum ناحیه در

al., 1997b(، مطالعات طبق که یحال در  Le Breton و 
ناحیه  در شتریب عاتیضا Seabass در) 1997( همکارانش
 اندازه و تعداد. شودیم دهید مخچه و نسفالونید تلنسفالون،

 به خصوصاً و مبتلا یماه گونه به شده جادیا يهاواکوئول
 انیماه و الاروه در صدمات شتریب. دارد یبستگ یماه سن

 شودیم دهید )CNS( يمرکز یعصب ستمیس در جوان
)Glazebrook, et al., 1990; Breuil, et al., 1991(.  

  

  
  

) هسته دار(گرانولار  هیلادر  ونیواکوئولاسضایعات  :3 شکل
 European seabass لارو چشم هیشبک

(Dicentrarchus labrax)  
  Dr. Franco Mutinelli): از  شکل(

  

 یسلول برون و یسلول درون يهاگرانول عموماً
گرانولار  هیلا و متنسفالون هیناح در را تراکم نیشتریب
 طناب در وجود نیا با .دارند چشم هیشبک )داردانه(

 حضور زین شنا سهیک يرو محدوده در خصوصاً ینخاع
 صدمات )Galeotti, et al., 1999( دارند پررنگ

 Oplegnathus در ینخاع يهاونیگانگل در نیهمچن

fasciatus است شده مشاهده زین )Yoshikoshi  and  

Inoue, 1990 (نوزگیپ شامل شده مشاهده صدمات 
 ,Yoshikoshi and Inoue( شدن یلیبازوف و یسلول

 کیورکتیکار يهانرون ،یکانون نوزگیپ )1990
karyorectic مونونوکلئار يهاسلول تراوش و 

)Grotmol, et al.,1995 (توپلاسمیس نیهمچن. شدبایم 
  Latesهمچون یانیماه یعصب يهاسلول در کیلیبازوف

calcarifer و Dicentrarchus  labrax  و 
Epinephelus  malabricus شده است دهید 

)Glazebrook, et al., 1990; Breuil, et al., 1991; 

Boonyaratpalin, et al., 1996 (عروق صدمات 
 ,.Le Breton, et al( استگزارش شده  زین مغز یخون

 صدمات يماریب نیا ،بالغ Seabass در. )1997
 دهدیم نشان يکمتر یقطع میعلا و کیستوپاتولوژیه
)Galeotti, et al., 1999 (بالغ انیماه در صدمات 

 نشان جوان انیماه و لاروها به نسبت يکمتر شدت
 به یاختصاص يهاواکوئول شهیهم که يطوره ب دهد یم

 در چشم هیشبک صدمات. ستین ییشناسا بلقا یراحت
 که گفت توانیم .شودیم مشاهده شتریب بالغ انیماه
 است ممکن يماریب نیا به هیثانو پاسخ عنوان به باالته

 گوارش لوله یانیم بخش در ونیواکوئولاس .کند بروز
)Hind gut (و نیالیه قطرات يریگشکل همراه به 
 است هشد گزارش زین شده یشاخ ومیتلیاپ
)Glazebrook, et al., 1990( .آسیب شناسی راتییتغ 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

32
23

54
5.

13
91

.6
.1

.3
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 a

qu
de

v.
lia

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

1-
09

 ]
 

                            12 / 37

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.23223545.1391.6.1.3.5
http://aqudev.liau.ac.ir/article-1-110-fa.html


 31  گذشته، حال، آینده :در آبزیان (VNN)بیماري نکروز عصبی ویروسی 

 روسینوداو به ابتلا با همزمان طوره ب اوقات یگاه که
 دهیدنیز  یاسکلت عضلات و روده قلب، ه،یکل کبد، در

 ستین روسیبتانوداو یآلودگ به مرتبط لزوماً شود،یم
)Johansen, et al., 2004a.(  

  
  Subclinical تحت کلینیکیآلودگی 

فاقد حاملین در روند انتقال این بیماري،  حتی اگر
ی آلودگی در عنوان منبع اصله نشان و علایم بیماري را ب

ها و در هایی که در مقاومت آننظر بگیریم، مکانیسم
رند، به اندازه ها نقش داکنترل همانندسازي ویروس

و  Johansenطبق مطالعات . اندکافی شناخته نشده
 با سروتایپ که روي پیشرفت بیماري) 2004(همکاران 

AHNNV هایی روش، با استفاده از ندامطالعه کرده
اي ، واکنش زنجیره)IHC( یچون ایمونوهیستوشیمهم

و کشت سلولی موفق به شناسایی  )PCR(پلیمراز 
ویروس در سیستم عصبی مرکزي ماهیان زنده باقی 

در این نتایج نشان داد حداقل . ندشداز تلفات مانده 
Hyppoglossus hippoglossus ناقل بودن  زمان مدت
شناسایی ویروس هم . ممکن است بسیار طولانی باشد

نر و ماده، وهم در  ماهیان مولد در دستگاه تناسلی
اي مختلف، این فرضیه را هدر گونه ي ماهیانها تخم

 )Vertical(صورت عمودي ه کند که بیماري بتأیید می
 شودمنتقل می ه ماهیانبچآلوده به  یناز والد

)Arimoto, et al., 1992; Mushiake, et al., 1994; 

Nishizawa, et al., 1996; De Mas, et al., 1998;   
  Dalla Valle, et al., 2000(  از طرفیNguyen  و

هاي درخشان یا روش پادتنبه روش ) 1997(همکاران 
 IFAT (Immunofluorescent(ایمونوفلئوروسنت 

antibody test  غدد توانستند وجود ویروس را در
ها از جمله روده، معده، و سایر اندام )گنادها(جنسی 

 Striped jack (Pseudocaranxکلیه و کبد در 

dentex)  آزمایش این در حالی بود که . تأیید کنند
  .کاملاً منفی بود CNS مزبور بر روي

ذرات ویروسی  Hippoglossus hippoglossusدر 
-ها، الیگودندهاي عصبی، آستروسیتداخل سلولدر 

-ها، ماکروفاژها، لمفوها، میکروگلیوسیتروسیت

ندوتلیوم و آها، اپیتلیوم و عروق، و همچنین در  سیت
 مشاهده شدماهیان مبتلا ندوکارد آمزوتلیوم قلب و 

)Grotmol, et al., 1997b( . ذرات شبه همچنین
 )ندوکاردآ( قسمت جدار داخلی قلبنوداویروس در 

 Salmo salar( Atlantic( ماهی آزاد آتلانتیک

salmon  که مبتلا به سندروم میوکارد)CMS (اند بوده
 .)Grotmol, et al., 1997a( نیز مشاهده شده است

Dalla Vallet  روشبا استفاده از) 2000(و همکاران 
موفق به کشف ژنوم بتانوداویروس  RT-PCR تشخیصی

شدند که  Sparus aurataو  Sciaena umbraدر 
در مورد این . بروز نداده بودنداز خود علایم بیماري را 

ماهیان نتایج مثبت دیگري نیز توسط محققان مختلف 
 ,Comps and Raymond( به دست آمده استدر دنیا 

1996; Dalla Valle, et al., 2000; Castric, et al., 
تواند می دهنده این است که این گونهکه نشان )2001

در  VERنقش کلیدي در اپیدمیولوژي بیماري 
 Dicentrarchus labrax گونه مدیترانه، جایی که

مطالعات . هدف اصلی این ویروس است، داشته باشد
نشان داد که توسط سایر محققین  در دنیا تجربی 

فاقد  حاملین توانند به عنوانهاي دیگر نیز می گونه
 Glazebrook, 1995; Skliris( عمل کنندبالینی علایم 

and Richards, 1999a; Johansen, et al., 2003(  لذا
مشخص شد  اي که در کانادا صورت گرفت،با مطالعه

مشکوك به  ،هاي خاصی از ماهیان وحشیکه جمعیت
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در حقیقت با . باشندمیویروس این بودن  حامل
مشخص شد  PCRعمل آمده به روش ه هاي ب بررسی

 وحشی هاياز گونه درصد 23/0در  روسیو نیا که
Pleuronectes americanus   وجود دارد)Barker, et 

al., 2002( . بر نتایج به دست آمده از مطالعه در ژاپن
 Yashimaگونه مختلف، تهیه شده از بنادر  30روي 

، )Nagasakiحوزه ( Tamanouraو ) kagawaحوزه (
در این  هاي وحشی و پرورشینشان داد که اکثر گونه

اند، حتی با این که در لحظه آلودهبه این ویروس  مناطق
 ,.Gomez, et al( اندی نداشتهبالین صید هیچگونه علایم

در  VERمدیترانه نیز وجود آلودگی  زهدر حو .)2004
  ,.Ciulli, et al( هاي خاص به اثبات رسیده استگونه

2006b( رسد آلودگی در کفال قرمزبه نظر می 
)Mullus barbatus barbatus(  بالا باشد در این منطقه

چرا که میزان شیوع این ویروس در این ماهیان حدود 
 ,Maltese and Bovo( به دست آمده است% 8/28

2007(.  
  

  انتقال بیماري
طبق مشاهدات مختلف در مزارع پرورش ماهی و 
همچنین نتایج به دست آمده از مطالعات آزمایشگاهی 

ختلف در شرایط کنترل شده که توسط محققان م
 ;Glazebrook, et al., 1990( صورت پذیرفته است

Mori, et al., 1991; Arimoto, et al., 1993; 
Nguyen, et al., 1994; 1996; Thiery, et al., 
1997; Grotmol, et al., 1999; Peducasse, et al., 

1999; Totland, et al., 1999 (مسیر انتقال افقی 
این در . شده استکاملاً تأیید  )Horizontal( بیماري

در انتقال نیز  )Vertical(انتقال عمودي  حالی است که 
 ها مطرح شده استبراي برخی گونهاین بیماري 

)Nguyen, et al., 1997; Breuil, et al., 2002; 

Johansen, et al., 2002(.  
  

  (Tissue tropism)تمایل بافتی
باط با که در ارتهیستوپاتولوژیک  ضایعات

دهد وضوح نشان میه اند بآلودگی بتانوداویروس بوده
 به بافت عصبی تمایل اولیه بسیاريکه این ویروس 

و داراي جایگاه تکثیر زیادي در ) نوروتروپیسم(دارند 
CNS طبق مطالعات پاتوژنتیک . باشندو شبکیه چشم می

هاي مختلف در مراحل متفاوتی از روي گونهبر که 
لفی در مورد گی انجام شده است، فرضیات مختزند

ها به جایگاه تکثیر خود پس از یابی ویروسنحوه دست
طبق مطالعات . ورود به میزبان مطرح شده است

Nguyen  هاي یکی از جایگاه) 1996(و همکاران
آغازین همانندسازي این ویروس در لارو 

Pseudocaranx dentex باشد، سپس طناب نخاعی می
 تواند از این محل به مغز و در نهایت ازس میویرو

این . طریق عصب بینایی به شبکیه چشم مهاجرت کند
ویروسی  پادگنموفق به شناسایی  FAT روشمحقق با 

 حاملدر گناد، روده، معده، کلیه و کبد ماهیان بالغ و 
شبکیه منفی بافت و  CNS آزمایش مزبور دراما . گردید

و  حاملوت عمده بین ماهیان این امر نشانگر تفا. بود
وجود . باشدماهیان مبتلاي داراي علایم بالینی می

بچه ماهیان ویروس در احشاي ماهیان، فرضیه آلودگی 
ت ویروسی در تولیدات جنسی و از طریق انتقال ذرا را

 )Nguyen, et al.,1997( کنداي را تقویت میروده
، بویایی پیازویروسی در پادگن همچنین شناسایی 

احتمال ورود ویروس از طریق حفره بینی را مطرح 
فرضیه دیگر اپیتلیوم  .)Mladineo, 2003( نماید می

را به عنوان  )Foregut( مطبق بخش ابتدایی لوله گوارش
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ن ای. کندجایگاه اولیه تکثیر این ویروس معرفی می
هاي احتمالی منطقه به راحتی در دسترس ویروس

بود و از این ناحیه خواهد  موجود در آب و غذا
 ايمحیطی و جمجمه ها به واسطه اعصاب ویروس

)Cranial( یابندها دست میبه آسانی به مغز و چشم 
)Munday, et al., 1992; Grotmol, et al., 1999(. 

ها  آبشش) 1999(و همکاران  Peducasseطبق مطالعات 
اف خطوط جانبی محل اصلی ورود رو پوست ناحیه اط

  .باشدمی دن ماهیانبه ب ویروس
  

  Horizontalانتقال افقی 
وي لاروها و ماهیان ربر مطالعات متعددي که 

هاي مختلف انجام شده است، مسیر جوان در گونه
که در برخی موارد . کندرا تأیید میبیماري انتقال افقی 

نیاز براي پیشرفت  طور همزمان شرایط محیطی مورده ب
غیره مورد بررسی  اهی وبیماریزایی از قبیل دما، سن م

نشان داده شده است که بیماري از   ،قرار گرفته است
  Latesمبتلا به یک لارو سالم در  وطریق یک لار

calcarifer شودمنتقل می )Glazebrook, et  al., 

از صورت مصنوعی، پس ه در ایجاد بیماري ب. )1990
سازي ماهیان از طریق تزریق درون صفاقی و آلوده

 Epinephelusدر ماهیان جوان ) Bath(مام حروش 

akaara از مواجه سازي روز پس 14الی  10، بیماري 
در این مورد نیز همان علایم . ظاهر گردید

شود، هیستوپاتولوژیکی که در آلودگی طبیعی دیده می
 Mori, et( میزان تلفات کمتر بود لیکن مشاهده گردید

al., 1991.(  
از طریق حمام  Pseudocaranx  dentex گونه  در
مبتلا هاي و سالم و همچنین همزیستی با لارولاردادن 

 Arimoto, et( اندفق به ایجاد و انتقال بیماري شدهمو

al., 1993; Nguyen, et al., 1996( . با همچنین
 گونه به ماهیان جوان VER بیماري  هاي مشابه روش

Paralichthys olivaceus نیز منتقل شده است )Nguyen, 

et al., 1994( .درEpinephelus malabaricus  بیماري
ایجاد  یصفاق درون قیتزربه روش آلوده ویروس از طریق 

جاد شده مشابه علایم بیماري علایم بیماري ای .شده است
در این حال . کندصورت طبیعی بروز میه است که ب

حالی که در  در. درصد است 60تا  40میزان تلفات 
بروز مرحله حاد این بیماري طبیعی  ،لاشرایط استرس با

بیماري مرحله حاد را چه در  ،است اما در این گونه
 کندطی نمیدر شکل تجربی  چه و بیماري طبیعی

)Boonyaratpalin, et al., 1996(.  
Thiery  گزارش کردند که ) 1997(و همکاران

پس از تلقیح درون صفاقی هموژن مغزي ماهیان مبتلا، 
میزان  Dicentrarchus  labraxان سالم به ماهیان جو
و همکارانش  Peducasse. بوده است% 28مرگ و میر 

 گونهشده در ثابت کردند که آلودگی ایجاد) 1999(
Dicentrarchus  labrax   از طریق دهان و یا حمام و

یا همزیستی با ماهیان مبتلا، ایجاد یک بیماري تحت 
طبق . کندیین میحاد با اختلالات عصبی کم و تلفات پا

هاي ایشان اختلالات عصبی شدید و حالت حاد بررسی
بیماري که همراه با تلفات بالاست پس از تزریق درون 

که در این حالت دوز ویروس . شودصفاقی مشاهده می
کلیدي در  عاملو میزان بیماریزایی سویه تزریقی، دو 

  .ایجاد بیماري هستند
  

  Vertical انتقال عمودي
محققان، انتقال عمودي یکی یقات برخی طبق تحق

هاي پرورشی هاي گسترش بیماري در جمعیتاز راه
 ,.Arimoto, et al., 1992; Yoshimizu, et al( است
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1997; Breuil, et al., 2002( ر مورد انتقال عمودي د
اطلاعات اپیدمیولوژیک . توان سخن گفتبا تردید می

ابتدایی لاروي و شیوع بالایی از بیماري را در مراحل 
 دهد که قابل تفسیر نیستندماهیان جوان نشان می

)Breuil, et al., 1991; Arimoto, et al., 1992; 

Comps, et al., 1996; Yoshimizu, et al., 1997; 
Grotmol and Totland, 2000(  فرضیه انتقال عمودي

هاي تخم خاطر مشاهده عوامل ویروسی در گنادها وه ب
مطرح شد که  Pseudocaranx dentex ماهی بارور در

 ELISA )Arimoto, et تشخیصی همچون هايروشبا 

al., 1992(  وRT-PCR )Mushiake, et al., 1994; 

Nishizawa, et al., 1996; Dalla Valle, et al., 
2000; Breuil, et al., 2002(  وIFAT )Nguyen, et 

al., 1996, 1997( دیگر از طرف . به اثبات رسید
 ینها و لاروهایی مشاهده شد که والدویروس در تخم

 Breuil, et( ددنآلوده شده بو تجربیصورت ه ها بآن

al., 2002( . این اطلاعات نشاندهنده این است که
منتقل شده بچه ماهیان بایست از والدین به بیماري می

باشد، اما هنوز مشخص نشده است که آیا انتقال درون 
که  یا این دهد ورخ می) Intra-ovarian(تخمدانی 
گی خارجی رخ داده و عامل ویروسی به دیک آلو

  . شودلاروهاي کوچک در هنگام هچري منتقل می
  

  هاي انتقالسایر راه
آرتمیا  Richardsو   1998Sklirisدر سال 

Artemia salina  و روتیفرBrachionus plicatilis  را
مطرح  هاداویروسعنوان منبع آلودگی طبیعی به نوه ب

مهرگان نتایج منفی حاصل از کشت هموژن بی. کردند
نشان دادکه خطر موجود  SSN-1سلولی تیره آلوده در

در این موارد تنها در حد انتقال مکانیکی در اثر 
و همکاران در سال   Chi.باشدآلودگی سطحی می

 Artemia نشان دادند که رژیم غذایی مرکب از 2003

salina ،  Tigriopus japonicas  وAcetesinte 

medius ها جداسازي شده بود، ،که ویروس از آن
 به این بیماري به عنوان منبعی از آلودگیتواند  می

نقش کلیدي در انتقال این ترکیبات لذا  باشد مطرح
، احتمالی ماهیان خامطریق تغذیه از . بیماري دارند

یشتر در ب عملی که. باشدمی دیگر براي انتقال بیماري
. )Mori, et al., 2005( رودکار میه تغذیه مولدین ب

عنوان یک ه بو کانی بالیسم همچنین همجنس خواري 
  .باشدمیمطرح مسیر رایج انتقال بیماري در طبیعت 

  
  پاسخ ایمنی

شده و اطلاعات به دست آمده  مطالعات انجام
 VER/VNNدرباره پاسخ ایمنی در ماهیان مبتلا به 

 بیماري اغلب زود ظاهر. سیار محدود استمتأسفانه ب
لت با اکه این ح ،درمرحله اولیه لاروي ویژهه ب شود،می

به ن را ن آتواهد بودکه میاتلفات بالایی همراه خو
نسبت داد که بچه ماهیان حساس نقص در سیستم ایمنی 

در عوض ماهیان بالغ  .ه طور کامل تکامل نیافته استب
این حال  دهند، باآلودگی می بیماري وبه پاسخ مناسبی 

بالغ نیز باعث ایجاد  ماهیان سیستم ایمنی  نقص جدي در
 شودمیدر ماهیان مبتلا بیماري این از  آشکاريعلائم 

)Arimoto, et al., 1993; Mushiake, et al., 1994; 

Bovo, et al., 1996; Fukuda, et al., 1996; Le 
Breton, et al., 1997; Nguyen, et al., 1997; 

Tanaka, et al., 1998; Aspehaug, et al., 1999( در 
شده است  ثابتHippoglossus hippoglossus  ماهی

 مانندمیرند و زنده میمینکه ماهیانی که پس از ابتلا 
 حامل عنوانه براي مدت نسبتاً طولانی ب توانندمی

در . )Johansen, et al., 2004a( عمل کنندویروس 
م اختصاصی برخی علای که این د، حتی بابرخی موار
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 یو شناسای هنوز وجود دارد، ویروس قابل مشاهده
در  ویروس ینغلظت پایبه خاطر آن نیست، دلیل اصلی 

که پس از بهبود ماهی کاملاً ناپدید  است، بدن ماهی
در تجربی ایجاد آلودگی  مطالعات اولیه با. شوندمی
تولید  و یدر شرایط آزمایشگاه ان حساسماهی

هاي هاي نوترکیب و یا استفاده از ویروس واکسن
هاي اختصاصی در پادتنغیرفعال شده منجر به شناسایی 

 ه استبیماري گردیدعفونت در این ماهیان مقاوم به 
)Fukuda, et al., 1996( . طبق مطالعاتGrove  و

تنها  هاپادتنتولید  پاسخ ایمنی و) 2003(همکاران 
از تجربی که ایجاد بیماري  ،ودشمشاهده می زمانی

ایجاد شود و نه از طریق  )IP(ون صفاقی طریق تلقیح در
با این حال پاسخ ایمنی  .)Immersion( ورسازيغوطه
دهد ممکن ه دنبال شیوع طبیعی بیماري رخ میکه ب

حد  ناست به مدت یک سال و حتی بیشتر در بالاتری
  .)Grove,  et  al., 2003( خود باقی بماند

 روي ترکیبات ایمنی در ماهی بر ايمطالعه در
(Hippoglossus hippoglossus) Atlantic halibut  ،

 سروتایپ وسیلهه ب به روش داخل صفاقی پس از تلقیح
AHNNVي خون ، پاسخ ایمنی مشخص در پلاسما

بعد از تلقیح   56شد و تا روز  آغازروز 18بعد از  ماهیان
توان گفت که وجود می بنابر این نتایج. افزایش یافت
ي هاپادتنباعث تولید ماهیان مبتلا  CNSویروس در 

 ي خوندر پلاسماهاي خونی ه وسیله سلولباختصاصی 
  ).Grove, et al., 2006(شود می

  
 هاي تشخیص بیماريروش
هاي براي مدت نکروز عصبی ویروسی بیماري

مرتبط با  خود اساس علایم بالینی اختصاصی طولانی بر
  (CNS)بافت دروئولاسیون واک اختصاصی عاتضای

شناسایی  مبتلا ماهیان چشم شبکیهبافت  و نخاع و مغز
که نسبت به  SSN-1 سلولی فراهم شدن تیره .شدمی

باشد، روش تشخیصی تکثیر بتانوداویروس حساس می
بعدها  )Frerichs, et al., 1996( معتبري را ایجاد کرد

 اهدافبراي حققین توسط مهاي سلولی بیشتري تیره
 به دست آمدنددر این بیماري تشخیص و تحقیقی 

)Chi, et al., 1999a; Watanabe and Yoshimizu, 

1999; Iwamoto, et al., 2000; Chang, et al., 
2001; Lai, et al., 2001a, 2003.(  

 هايروش 1990در اوایل سال از طرف دیگر 
ماي تشخیص طبق کتاب راهن. توسعه یافتنیز مولکولی 

 OIEهاي واگیر دام جهانی بیماري هاي سازمانبیماري
، بالینی تشخیص ماهیان مبتلاي فاقد علایم) 2006(

عامل بیماري در  جداسازيبایست از طریق  می
ید شناسایی تای و E-11و  SSN-1هاي سلولی  کشت

در . انجام پذیرد RT-PCRو  IFATهاي به روشها  آن
شکوك است ظر بالینی ماز نبیماري مواردي که 

با کشت سلولی شناسایی ویروس علاوه بر روش 
پذیر امکاننیز  RT-PCR یا IHC  ،IFATهاي  روش

پیشنهادات موجود در کتاب  بر این اساس و .باشد می
چندین روش تشخیصی متفاوت در ادامه  OIEسازمان 

   .بیان خواهد شد
  

  هیستوپاتولوژي و ایمونوهیستوشیمی
 به کیستوپاتولوژیه روش لیدل دو به متأسفانه

 که نیا اول. باشدینم معتبر یصیتشخ روش کی ییتنها
 انبچه ماهی هاآن در که است شده گزارش يموارد
 فاقد ای و کم اریبس یاختصاص ضایعات يدارا مبتلا،

 ,Bovo, et al., 1996; Galeotti( هستند بالینی میعلا

et al., 1999( اگر یحت ونیسواکوئولا ضایعات اًیثان و 
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که در موارد مشابه  رغم آن علی باشند، يماریب با همراه
این  يبرا تواندینمکننده باشد باز هم تواند تعیینمی

 گرفته نظر در کیپاتوگنومبه عنوان ضایعات  يماریب
 روش کی عنوانه ب IHC روش گر،ید عبارته ب. شود
 گرفته نظراین بیماري در  در یلیتکم و یصیتشخ

 ,.Mutinelli, et al., 1998; Grove, et al( ودش یم

2003; Johansen, et al., 2004b( روش قتیحق در 
IHC در موجود یروسیو هايپادگن ییشناسا اجازه 

 ضایعات و) 4 شکل( شده نرهژد يهاسلول ستوپلاسمیس
 را IHC.  دهدیم را چشم هیشبک و CNS شکل یاسفنج

  . برد کاره ب نظر دمور یآلودگ ییشناسا يبرا توانیم
  

  
نسبت به بتانوداویروس  IHCواکنش مثبت در آزمایش  :4 شکل

   European seabass ماهی در مقاطع بافت مغز در
 )Dicentrarchus labrax (  

   Dr. Marta Vascellari): از شکل(
 

 حدود وزن با جوان انیماهبچه  مورد درروش  نیا
 یعصب میعلا اقدف انیماه نیا. است رفته کاره ب گرم 3
در  IHC آزمایش اما بوده کیستوپاتولوژیه ضایعات و

 پاسخ )Galeotti, et al., 1999( است بوده مثبتها آن
 کیستوپاتولوژیه ضایعات ابیغ در IHC مثبت

 روسیو ییزايماریبمحدودیت در  لیدل به هم تواند یم
 نقاهت دوره در یماهکه  آن لیدل به وهم باشد مربوطه

 دوم حالت در. بردسر میه بو دفع ویروس بیماري 

 دهنده نشان که هستند مثبت يمحدود يها سلول
 یط از پس زنده، انیماه بدن در یروسیوبقایاي حضور 

  ).Galeotti, et al., 1999( باشدمی يماریب حاد مرحله
 از يمحدود تعداد تنها IHC روش در که زمانی

 ،دهندمی نشان مثبتواکنش  يمغز طعامق در هاسلول
 به که هیشبکبافت  خصوصه ب و هاچشم در جستجو

 یمعرف یروسیو هايپادگن حضورفراوانی  مکان عنوان
 خواهد داد يبهتر جواب احتمالاً است، شده

)Galeotti, et al., 1999; Mladineo, 2003(.  
  
  یالکترون کروسکوپیم
 30 یال 25( روسیبتانوداو کوچک اندازه لیدل به
 کروسکوپیم توسط آن میمستق اهدهمش) نانومتر
 ممکن روسیو نییپا يهاغلظت در خصوصاً یالکترون

 میعلا يدارا يمبتلا انیماه در باشد، دشوار است
 مبتلا جوان انیماه و لاروها اگر خصوصه ب ،ینیبال

 در بافت، یروسیو ذرات يبالا تراکم لیدل به باشند،
 ،EM با مطالعه در. است ترآسان هاآن صیتشخ

 توپلاسمیس در آزاد صورته ب توانندیم ها ونیریو
 شبکه يغشاها به که نیا ای و باشند، داشته حضور

 يهاغهیت يغشا. باشند شده متصل کیآندوپلاسم
 نیا با رود،یم نیب از کامل طوره ب يتوکندریم یداخل
 یباق نخورده دست يتوکندریم یتوزولیس يغشا حال

 بصورت یروسیو ذرات موارد یبرخ در .ماندیم
 دهید) para-crystalline( نیستالیپاراکر تجمعات

 ;Glazebrook, et al., 1990() 5 شکل( شود یم

Bloch, et al., 1991; Breuil, et al., 1991; 
Boonyaratpalin, et al., 1996; Grotmol, et al., 

1997b(  
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وسیله میکروسکوپ ه شناسائی ذرات بتا نودا ویروس ب :5 شکل
 European seabass  در بافت مغز ماهی لکترونیا

(Dicentrarchus labrax)  
  Dr. Montesi Francesco): از  شکل(

  
 ها،تیآستروس ،یعصب يهاسلول در هاونیریو

قابل مشاهده  هاتیوسیکروگلیم و هاتیگودندروسیال
  ;Yoshikoshi  and  Inoue,  1990( باشدمی

Grotmol,  et  al.,  1997b (ماهی در )Atlantic 

halibut Hippoglossus hippoglossus( بر علاوه 
 ال،یندوتلآ يهاسلول در یروسیو ذرات فوق، موارد
 يهاتیوسیم وم،یندوکاردآ مجاور يهاتیلمفوس
 دنشویم دهید نیز الیکارد یاپ يهاسلول در و الیکارد

)Grotmol, et al., 1997a.(  
  

   ولیاز طریق کشت سل ویروس جداسازي
کشت سلولی مهمترین روش موجود براي 

هاي ، تکثیر و شناسایی و تشخیص ویروسجداسازي
 150بیش از  1993تا سال . شودجانوري محسوب می

براي شناسایی  )Fryer and Lannan, 1994( تیره سلولی
کار ه زا در ماهیان ب هاي بیماريو جداسازي ویروس

ها از بافت نرفته است، که از این میان بخش عمده آ
ماهیان آب شیرین و بخش اندکی از ماهیان آب شور 

بلافاصله پس از بروز بیماري . مشتق شده است
VNN/VER داسازي دي براي جدهاي متعتلاش

هاي سلولی موجود به عمل ویروس با استفاده از تیره
اما  )Watanabe and Yoshimuzu, 1999( آمد

  .هیچکدام موفق نبود
و همکاران موفق به تکثیر  Frerichs  1996در سال 

این ویروس در یک تیره سلولی شدند که در سال 
 )Ophiocephalus striatus( از ماهیان جوان 1991

Striped snakehead  این تیره سلولی . مشتق شده بود
SSN-1 بسیار ها از این سلول ينگهدار. نامیده شد

 Cاست و از طرف دیگر به راحتی توسط تیپ  دشوار
  ,.Frerichs, et al( شودآلوده می SnRVرتروویروس 

1991; Hart, et al., 1996(  به منظور بهبود کاربرد این
، A6(جمعیت سلولی از آن ایجاد شد شش تیره سلولی، 

B7 ،C3 ،E2 ،E9 ،E11( ها و سپس میزان حساسیت آن
 گردیدژنوتیپ رسمی بتانوداویروس ارزیابی  4نسبت به 

اختصاصی  گیرندهز طریق القاي تولید احتمالاً ا که
ها دن نوداویروس به سلولغشایی، که باعث چسبی

 Iwamoto, et( ، این ارزیابی صورت گرفتشود می

al., 2000( .  
به  3هاي سلولی مزبور در جدول بندي تیرهتقسیم
  :مشخص شده استشرح ذیل 
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  VNNیص بیماري هاي سلولی مورد استفاده در تشختیرهفهرست   :3جدول 
نام تیره 
  سلولی

محقق سازندهابداع کننده اولیه  یا نام   ماهی مشتق شده از بافت    

SSN-1 Ophiocephalus striatus)( Striped snakehead  )Frerichs, et  al.,1996( 

GF-1  بافت باله ماهی Epinephelus  coioides  )Chi,  et  al.,  1999a; 1999b(  
SF ماهی لارواز  شده مشتق Lates calcarifer )Chang, et al., 2001( 

GB ماهی منشأ بافت مغزي E. awoara  )Lai, et al., 2001b; 2003(  

TF  ماهی ازشده مشتق Scophthalmus maximus )Aranguren, et al., 2002(  

GS    ماهی طحالبافت منشأ E. coioides  )Qin, et al., 2006( 

BB  ارامونديبافت مغزي ماهی ب (Lates calcarifer)  )Chi, et al., 2005(  

  
 از بافت مغزي BBبه نام  آخر اخیراً تیره سلولی

شده است  مشتق) Lates calcarifer( باراموندي ماهی
آلودگی توسط عوامل  جهته که استعداد زیادي ب

این تیره سلولی . دارد VERویروسی ایجادکننده 
معتبر براي مطالعه ک مدل ه کننده ییاتواند ار می

 inهاي آلودگی و تکثیر ویروس هم در شرایطمکانیسم

vivo  و هم در شرایطvitro in باشد )Chi, et al., 

تکثیر  خصوصدر ي نیزاطلاعات بیشتر ).2005
تیره  3، در Seabassهاي نوداویروس جداشده از  سویه

و یک تیره ) SBL ،RTG-2 ،BF-2(سلولی ماهیان 
 به دست آمده است) Cos1(ن سلولی پستاندارا

)Delsert, et al., 1997b( .  
سلولی ماهیان نسبت به هاي تیرهها در ویروس

کنندکه تر رشد میسلولی پستانداران راحتهاي  تیره
ف نوداویروس حشرات، کند برخلاثابت می این امر

هاي توانایی تکثیر در بیشتر کشتها بتانوداویروس
که نوداویروس  وه با وجود اینعلاه ب. سلولی را ندارند
هاي زیادي را در حشره بیمار آلوده حشرات، بافت

هاي بتانوداویروس تمایل خاصی به سلولکند،  می
 اثرات سیتوپاتیک SSN-1هاي در سلول .عصبی دارد

)CPE( این . شودروزسوم پس از آلودگی ظاهر می
هاي درون سیتوپلاسمی صورت واکوئوله اثرات ب

صورت غیریکنواخت در سراسر ه ود که بششروع می
این . شوندسیتوپلاسم لایه سلولی پراکنده می

ساعت از  هاي آغازین پس از گذشت چند واکوئول
کند هاي واکوئوله میپاساژ سلولی جدید ایجاد سلول

ساعت بعد از آلودگی، تعداد و اندازه  72). 6 شکل(
دچار  یابد و تک لایه سلولیها به شدت افزایش میآن

طور کامل تخریب ه سلولی شده و در نهایت ب انهدام
   .شودمی
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ناشی از بتانوداویروس در  )CPE( اثرات سیتوپاتیک :6 شکل

    SSN-1 تیره سلولی
   )Dr. Montesi Francesco :از شکل(

  
 SSN-1هاي مطالعات بعدي نشان داد که سلول

دماي ها ازطریق تفاوت در تواند براي تمایز ژنوتیپمی
بر  ).Totland, et al., 1999(کار رود ه رشد اپتیموم ب

دسته ویروس  70اساس اثرات سیتوپاتیک حاصل از 
هاي گونه از ماهیان آب شور، در سلول 30شده از  جدا

SSN-1 گروه تقسیم کردند 4ها را به آن )Iwamoto et 

al., 1999.(  
دسته ویروس جداشده  9گروه اول که شامل 

بوده و منشأ آن  RGNNVباشد، متعلق به ژنوتیپ  می
، Epinephelus akaara ،E. septemfasciatus  هايونهگ

E. mooara ،E. coioides ،Dicentrarchus labrax ، 

Lates calcarifer ،Oplegnathus punctatus ،
Paralichthys olivaceus روز بعد از آلودگی،  3 .است

صورت ه کند که بمیاثرات سیتوپاتیکی را ایجاد 
هاي دار با واکوئولکروي و دانه هاي سلول

ه ها بمیک ظاهر شده و در روز ششم، سلولسیتوپلاس
  . روندبین می طور کامل از

گروه دوم شامل ذرات ویروسی است که متعلق به 
 Pseudocaranxماهی بوده و از SJNNVژنوتیپ 

dentex هاي کروي سلول. جداسازي شده است
دار و با قابلیت انکسار بوده که فاقد دانهکوچک، 

گروه سوم شامل یک . باشندهیچگونه واکوئولی نمی
 ماهی است که از TPNNVدسته منفرد از ژنوتیپ 

Takifugu rubripes گروه چهارم  .جدا شده است
است  BFNNVشامل ذرات ویروسی متعلق به ژنوتیپ 

 Paralichthys  olivaceus ماهی دسته آن از 4که 
و  Gadus macrocephalus ماهی ویک دسته آن از

 Hippoglossus  hippoglossus ز ماهییک دسته نیز ا
که اثرات سیتوپاتیک مشابه با . به دست آمده است

آورند، با این تفاوت وجود میه ب RGNNVژنوتیپ 
دهند و در درجه نشان می 20که این اثرات را در دماي 

اتیکی قابل تشخیص نخواهد تر، اثرات سیتوپدماهاي بالا
علاوه تفاوت در مورفولوژي این اثرات، به دلیل ه ب. بود

هاي مختلف تفاوت در دماي اپتیموم رشد در سویه
دماي اپتیموم . ها دارداست که بستگی به ژنوتیپ آن

  :شامل هاي مختلفرشد براي ژنوتیپ
20 -15BFNNV= 20؛TPNNV= 20- 25؛SJNNV= 

از نقطه نظر این اطلاعات  .باشدمی  =25RGNNV-30و
در زمانی ویژه ه ز اهمیت است بیحااهداف تشخیصی 

 گر آن است که در پیدمیولوژیک بیاناهاي که یافته
هاي مختلف ویروسی حضور یک منطقه ژنوتایپ

   .داشته باشد
  

ELISA 
محققان مختلف نتایج جالبی در موارد متفاوت از 

هاي  پادتنیت ، که براي تشخیص فعالELISAاز کاربرد 
اند کار رفته است، گزارش کردهه بتانوداویروس ب

)Mushiake, et al., 1992, Nishizawa, et al., 

1995a; Breuil and Romestad, 1999; Breuil, et 
al., 2000; Watanabe, et al., 2000; Breuil, et al., 
2001; Huang, et al.,2001; Husgar, et al., 2001; 

Lai, et al., 2001a; Grove, et al., 2003 ( مهمترین
هاي پادتن، عدم ارتباط بین تشخیص روشاشکال این 
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. شود اختصاصی با وضعیت بیماري است که مشاهده می
در حقیقت ماهی که از نظر وجود ویروس مثبت 

هاي پادتن، ممکن است از نظر تشخیص باشد می
)ELISA ( منفی باشد)Husgar, et al., 2001(  طبق بر

ممکن است براي  ELISA آزمایشنظر محققان 
بسیار  مولدیندر میان ویروس  حاملتشخیص ماهیان 

بافت مغزي فاقد  که آندر حقیقت با وجود . مفید باشد
این ویروس بوده است، مطالعه روي بافت تخمدان 
 وجود ویروس زیادي را مشخص کرده است

)Arimoto, et al., 1992 .( روشهمچنین ELISA 
نیز  )seronegative(سرم منفی  مولدین راي شناساییب
 ;Breuil and Romestand, 1999(رفته است  کاره ب

Breuil, et al., 2000 ( طبق تحقیقاتWatanabe  و
براي تشخیص ماهیان ناقل در ) 2000(همکاران 

ه بایست بمی). Verasper moseri(کفشک بارفین 
نجام ا PCRو  ELISA آزمایشصورت همزمان دو 

بیوپسی تخمدان و  طریق پذیرد، تا هم ژنوم ویروس از
که قبلاً با ویروس  یدر سرم ماهیانها پادتنهم فعالیت 

  .اند، تشخیص داده شودشدهداده  ههمواج
  

  هاي درخشانآنتی بادي
 در کتاب راهنماي تشخیص سازمان IFATروش 

نیز پیشنهاد شده ) OIE )2006 هاي واگیردامبیماري
به عنوان روش که  ن روش علاوه بر اینای. است

هاي یافته در کشت هاي تکثیرتأییدکننده در سویه
ه تواند بمیهمچنین ) 7 شکل( رودکار میه سلولی ب

صورت مستقیم روي مقاطع مغزي ماهیان داراي علایم 
عنوان روش تشخیصی ه رود و ب کاره اختصاصی نیز ب

دهد تا موارد کاربرد اخیر اجازه می. عمل نماید معتبر
  .به سرعت تأیید و یا رد شوند بیماري مشکوك

  
  IFATواکنش مثبت آزمایش  :7 شکل

  آلوده به بتانوداویروس   SSN-1بر روي تیره سلولی 
  Dr. Marta Vascellari): از شکل(

 
هایی که علایم بالینی را نشان در این روش نمونه

اسیت ا که حسگیرند، چردهند مورد بررسی قرار میمی
. هاي مولکولی کمتر استاین روش نسبت به روش

وجود مقادیر زیادي از ویروس در بافت مغزي، اجازه 
در این حالت . دهدرا می IFATتشخیص قطعی توسط 

 هاي مغزيبردن گستره کاره یک روش سریع ب
)Imprint (باشدیم )Bovo, et al., 1999b( )8 شکل(. 

ن راي مطالعه میزاطور گسترده به همچنین این روش ب
هاي آزمایشگاهی بیماریزایی ویروس پس از آلودگی

 ;Nguyen, et al., 1996, 1997( رودکار میه ب

Tanaka, et al., 1998(.  
  

  
 هاي مغزيبر روي گستره IFATواکنش مثبت آزمایش  :8 شکل

)Imprint( ماهی European seabass (Dicentrarchus 

labrax) اویروسآلوده به به بتانود  
  Dr. Marta Vascellari): از شکل(
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در کتاب راهنماي تشخیص  IFAT روش
نیز ) OIE )2006هاي سازمان اپی زئوتیک  بیماري

به عنوان که  علاوه بر این روشاین . پیشنهاد شده است
هاي هاي تکثیریافته در کشتروش تأییدکننده در سویه

روي  صورت مستقیمه تواند برود، میکار میه سلولی ب
رود  کاره مقاطع مغزي ماهیان داراي علایم اختصاصی ب

 Bovo, et( عمل نمایدنیز عنوان روش تشخیصی ه و ب

al., 1999; Azad, et al., 2006( .  
  

   (PCR)اي پلیمرازواکنش زنجیره 
ها در رغم این حقیقت که جداسازي ویروسعلی

 سازمان کشت سلولی، به عنوان روش رسمی توسط
OIE هاي ده و روش طلایی تشخیص ویروسلام شاع

هاي مولکولی از آلوده کننده است، با این حال روش
خاطر حساسیت بالا و اختصاصی ه نیز ب PCRجمله 

توانند ها میاین روش. باشندعمل کردن بسیار معتبر می
 هاي مخفی وژنوم ویروسی را در موارد آلودگی وجود

 Iwamoto( ندهاي با تراکم کم تشخیص دهیا در نمونه

et al., 2001a, 2001b(  .هاي بیشتر روشPCR  بر
این . دنباشمی RNA2اساس تکثیر ناحیه کوچکی از 

 کندناحیه پروتئین کپسید ویروس را کد می
)Nishizawa, et al., 1994, 1996; Thiery, et al., 

1999b; Dalla Valle, et al., 2000; Grotmol, et 
al., 2000; Skliris, et al.,2001; Nagai and 
Nishizawa, 1999; Tan, et al., 2001; Sommerset 

and Nerland, 2004( اساس  همچنین چندین مطالعه بر
در . صورت پذیرفته است نیز RNA1یابی آنالیز و توالی

هاي مولکولی جدید به منظور هاي اخیر روشسال
افزایش حساسیت و عملکرد اختصاصی توسعه یافته 

 ,.Real-time PCR )Starkey, et alاز جمله است، 

2004; Dalla Valle, et al., 2005; Grove, et al., 
2005, Ciulli, et al., 2006a.(  

  کنترلی هايو روش بیماري مدیریت
و دانش محدود ما  کمبود اطلاعات اپیدمیولوژیک

ی این بیماري، یکی از یهاي بیماریزادرباره مکانیسم
راه کنترل این بیماري محسوب  رس موانع بزرگ بر

به همین دلیل یک رویکرد چندمنظوره باید . شود می
هاي دقیق بهداشتی و اتخاذ شود که ترکیبی از روش

شناسایی و بایستی و  استهاي پیشگیرانه روش
ماهیان سریع  از سایر حاملین ویروسجداسازي والدین 

هاي وحشی به هنگام ورود گونه. پذیردانجام 
پرورشی باید دقت کافی به عمل آید، چرا  هاي محیط

که زمانی. ویروس باشند حاملکه ممکن است بالقوه 
ه شوند باید در قرنطینه بهاي جدید وارد مزرعه میگونه

 صورت مجزا از سایرین قرار گیرند و پس از انجام
. گردندپرورش   تکثیر وکنترلی وارد محیط  آزمایشات

و  Nestedبر پایه ید جدهاي مولکولی توسعه روش
Real-time PCR طور چشمگیري حساسیت ه ب

هاي تشخیصی را افزایش داده است، که این امر  تست
فراهم  VNN/VERیک ابزار با ارزش را براي کنترل 

 Dalla Valle, et al., 2000; Gomez, et( کرده است

al., 2004; Starkey, et al., 2004; Dalla Valle, et 
al., 2005; Grove, et al., 2005; Ciulli, et al., 

2006a( .هاي تشخیصی مستقیم، احتمال علاوه بر روش
هاي پادتنگیري واسطه اندازهه تشخیص غیرمستقیم ب

 ,.Arimoto, et al( اختصاصی نیز مطرح شده است

1992; Breuil and Romestand, 1999(. به موازات
ایجاد  طریق کنترل بیماري باید از ،مولدینکنترل 

کارگیري ه و باتخاذ . نواحی قرنطینه نیز انجام پذیرد
شامل  Bio-securityهاي امنیت زیستی روش
ها، تورها وکلیه ها، چکمهنی کردن تانکوضدعف

در .  بسیار موثر خواهد بوددیگر  تجهیزات مورد استفاده
 ترکیبات یددار ،ویروس آنتیمیان مواد مختلف 
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تري برخوردارند وحتی در اهمیت بیشاز  )یودوفورها(
 خوبی موثرنده ویروس بنیز بر روي این غلظت کم 

)25-100ppm) (Arimoto, et al., 1996; Frerichs, 

et al., 2000; Maltese and Bovo, 2001( .همچنین 
نتیجه رضایت بخش نیز هاي هیپوکلریت محلول از

 ,Arimoto, et al., 1996; Frerichs( شده استحاصل 

et al., 2000( در مقابله که استفاده از فرمالین  در حالی
 ,.Frerichs, et al(کمتري دارد کاراییبا این ویروس 

2000(.  
علاوه بر اقدامات بهداشتی عمومی که باید صورت 

هاي صحیح کارکنان بخشبهداشتی پذیرد، مدیریت 
مختلف مزرعه و همچنین افراد متفرقه که وارد محیط 

ها نیز باید ضدعفونی تخم. است شوند نیز الزامیمی
 ,Arimoto( گرددمیتأکید شوند که بر استفاده از ازن 

et al., 1996; Grotmol and Totland, 2000(  
 Halibut ماهی هايزن براي ضدعفونی تخماستفاده از ا

(Hippoglossus hippoglossus) صورت تجربیه که ب 
و  ر بودهآلوده شده بودند، نشان داد که این روش مؤث

هاي چسبیده به سطح توانایی خنثی کردن کامل ویروس
لذا این روش خطر انتقال بیماري به . دارد ها راتخم

 ,Grotmol and Totland( دهدلاروها را کاهش می

ممکن است این روش همیشه مؤثر نباشد اما  .)2000
مکاتبات (ت هاي مبتلا مؤثراس Halibutحداقل درباره 

موارد مشابهی نیز  .)Johansen and Grotmolشخصی 
 Scophthalmusو  Gadus morhuaهاي در مورد تخم

maximus گزارش شده است.   
) 2002(همکاران و  Mundayاساس مطالعات  بر

ها باید توسط ازن تیمار شود و آب ورودي به هچري
. همچنین این آب نباید مجدداً مورد استفاده قرار گیرد

 UVارع پرورشی، توسط اشعه تیمار آب ورودي به مز

هاي  براي کاهش آلودگیموثر نیز به عنوان یک فرآیند 
 ;Arimoto, et al., 1996(رود کار میه محیطی ب

Frerichs, et al., 2000; Maltese and Bovo, 2001( 
هاي اخیر در سالمحققین هاي زیادي که علیرغم تلاش

این اند، هنوز هیچ واکسن تجاري براي انجام داده
نتایج امیدبخشی  با این حالساخته نشده است، بیماري 

 ,Hugest, et al., 2001; Tanaka( به دست آمده است

et al., 2001; Yuasa, et al., 2002; Coeurdacier, 
et al., 2003; Sommerset, et al., 2003; 2005; 

Thiery, et al., 2006; Lin, et al., 2007(  استفاده با
ترکیب پروتئین کپسید که از سویه از واکسن نو

SJNNV  به دست آمده است، در ماهیان جوان
Scophthalmus  maximus  سطح بالایی از ایمنی را

مولوگ ویروسی ایجاد کرد که در مراحل وبر علیه ه
به . )Hugest, et al., 2001( بعدي به ماهی داده شد

 Epinephelus تزریق درون عضلانی متوالی در  2دنبال 

septemfasciatus هر بار ،µg 60  از پروتئین نوترکیب
بیان شده است، نتایج  E.coli باکتريکپسید که در 

 مشاهده شد پادتنمشابهی همراه با تیتربالایی از 
)Tanaka, et al., 2001( در هامور کوهان دار 
)Chromileptes altivelis( تزریق متوالی از  3، به دنبال

، ایمنی µg70ر به میزانبایک واکسن نوترکیب، هر
پروتئین  3این واکسن حاصل از . نسبی مشاهده گردید

 ,Yuasa( روزتزریق گردید 10کپسیدي بوده و به مدت 

et al., 2002(.Sommerset   و همکاران)به ) 2001
 دنبال تزریق درون صفاقی در ماهیان جوان

Scophthalmus maximus  نشان دادند که واکسن
  .باشدمؤثر می SJNNVن کپسید نوترکیب پروتئی

ر احتمال ایجاد ایمنی د هاآن مطالعات بعدي
به دنبال   Turbot (Scophthalmus maximus)ماهی

 AHNNVاستفاده از واکسن نوترکیب پروتئین کپسید 
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هاي مشابه که واکسن حالی که در گونه ، دربود
ها تزریق شده به آن DNA-AHNVپروتئین کپسید 

یک نتیجه قابل . ایمنی مشاهده نگردید گونه بود، هیچ
 Scophthalmus توجه، در سطح ایمنی است که در

maximus دست آمد که توسط واکسن ه بDNA 
این واکسن از ورود ژن کد کننده . واکسینه شده بودند

) VHS(گلیکو پروتئین ویروس هموراژیک سپتی سمی 
  Hippoglossus به نوداویروس جداسازي شده از

hippoglossus )AHNNV (به دست آمد )Sommerset 

et al., 2003(.  
سازي سویه ژنوتیپی یک واکسن مؤثر از غیرفعال

RGNNV وسیله فرمالین به دست آمده است که با ه ب
 Epinephelusگونه تلقیح درون صفاقی آن به

septemphasciatus  نرخ بازماندگی)RPS ( بالا و
. )Yamashita, et al., 2005( به دست آمد% 85حدود 

، )2006(و همکاران  Thieryاین اواخر نتایج تحقیقات 
حاصل از تزریق درون عضلانی واکسن نوترکیب 

ان داد که حاصل از بیان کپسید در باکولوویروس، نش
تا  22هاي  Seabassتوان در در شرایط آزمایشگاه می

ایمنی مؤثري  )Dicentrarchus labrax( گرمی 26
  . نمودایجاد 

  
  در ایران  VNN/VERضعیت بیماريو
  اولین بار بروز علایمی چون اتساع محوطه بطنی و

شناي غیر طبیعی در کفال ماهیان صید شده در 
هاي در پره 1377تا تیر  77فاصله زمانی اسفند 

هاي گیلان توسط صیادان و صیادي استان
تحقیقات شیلات مشاهده و موسسه کارشناسان 

   .گزارش گردید

 بر اساس علایم بالینی، )1380(رهاننده  سلطانی و ،
عوارض مشاهده شده را تحت عنوان عارضه نفخ 

 تحقیقدر این  .گزارش کردنددر کفال ماهیان 
هاي بالینی،کالبدگشایی و میکروبیولوژي به بررسی

قطعه ماهی کفال  50عمل آمده بر روي تعداد 
گونه پوزه باریک صید استان گیلان نشان داد که 

ماهیان مذکور مبتلا به ) درصد 80(قطعه  40تعداد 
  .اندعارضه نفخ ناشی از سوء تغذیه بوده

 زارش دیگري از پژوهشکده اکولوژي دریاي گ در
قطعه  40مشاهده تلفاتی در حدود مواردي از خزر 

از کفال ماهیان در حوضچه اسکله یگان ویژه 
تحقیقات  نیروهاي انتظامی خزر شهر به موسسه

مورد از  31در بررسی . اعلام گردید شیلات ایران
 70تلفات ماهیان کفال اراتوس با وزن کمتر از 

در منطقه مزبور، به  24/11/1380گرم در تاریخ 
هاي خونریزي در قسمت قدام تنه نزدیک جز رگه

م غیر طبیعی دیگري اعم یعلابه برانش، هیچگونه 
از زخم، پارگی محوطه بطنی یا جمع شدن مایعات 

گزارش ارسالی (اهیان مشاهده نگردید در شکم م
از پژوهشکده اکولوژي دریاي خزر به موسسه 

  ).1380اسفند  22تحقیقات شیلات ایران، 
  در کفال ماهیان منطقه  1381در اواخر پاییز

، )بابلسر و فریدون کنار(استان مازندران  مرکزي
در تعداد اندکی از بار دیگر این علایم فوق، 

گزارش ارسالی ( هده گردیدماهیان صید شده مشا
از پژوهشکده اکولوژي دریاي خزر به معاونت 

  ). 1381صید و صیادي شیلات ایران 
  در منطقه  1382در پی وقوع مجدد تلفات در سال

اي از بخش زیباکنار استان گیلان، گزارش محرمانه
هاي پژوهشکده آبزي پروري آب ریذخامدیریت 
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ی از یهاده نمونهمبنی بر مشاه) بندر انزلی(داخلی 
کفال ماهیان با تورم شکمی در سه شرکت تعاونی 
پره منطقه جفرود تا زیبا کنار به بخش بهداشت و 

هاي موسسه تحقیقات شیلات ایران واصل بیماري
هاي انجام گزارش بررسی بر اساس این .گردید

شده بر روي صید سه شرکت تعاونی پره در منطقه 
عمده صید این  28/10/82یاد شده در تاریخ 

به ترتیب را ماهی کفال تشکیل داده که ها شرکت
و بیش از  کیلوگرم بود 130و  30، 15در حدود 

متعاقب این . ها دچار تورم شکمی بودندآن% 95
گزارش تیم تحقیقاتی موسسه تحقیقات شیلات 

-مطالعات و نمونه ایران به منطقه اعزام شده و

ارش تخصصی گز کههاي اولیه انجام شد برداري
شامل اقدامات انجام  کشور براي اولین بار درآن 

هاي صورت گرفته، علایم بالینی برداريشده، نمونه
و انجام آزمایشات ماهیان مبتلا و کالبدگشایی 

ذریه زهرا و ( ه گردیدیارامربوطه تهیه و تدوین و 
  ).1383همکاران، 

 این  وقوع  هاي اولیه در مورد علل احتمالیبررسی
 Case( ماري در قالب یک طرح آزمایشیبی

Study ( در سال توسط ذریه زهرا و همکاران
-صورت گرفت و پس از انجام نمونه 1383

هاي هاي متعدد از ماهیان مبتلا و آزمایش برداري
شناسی و باکتري تشخیصی اولیه همچون آسیب

شناسی و نیز رایزنی با اساتید متخصص خارجی، 
اهیان واجد علایم بالینی به مو چشم هاي مغز نمونه

در کشور ژاپن  OIE سازمان آزمایشگاه رفرانس
و نیز دانشگاه ملی تایوان ) Prof.T.Nakai(جهت 
  .ارسال گردید)  Prof.C.S.Chi(جهت 

 تشخیص هاي در هر دو آزمایشگاه، آزمایش
بر روي  Nested PCRو  RT – PCRمولکولی 

 Piscine  هاي ارسالی با هدف شناسایینمونه

nodavirus که عامل بیماري نکروز عصبی 
حاصل از  ایج نت. باشد صورت گرفتمی ویروسی

ویروس در بتانودا نشان از وجود مزبور آزمایشات 
مکاتبات ( داشتماهیان مبتلا هاي مغز نمونه

  ) Prof.Chi و  Prof.Nakaiبا   ذریه زهراشخصی 
  محصول حاصل ازNested PCR  تحت آنالیز

اي ر گرفت که نتیجه آن وجود رابطهسکانس قرا
-نزدیک میان ویروس احتمالی و سایر نوداویروس

 هاي گزارش شده عامل بیماري نکروز عصبی
همچنین آنالیز سکانس آمپلیکون  .بود ویروسی

RT–PCR مشابهت ژنتیکی میان ویروس احتمالی ،
نشان داد % 90را تا حدود  RGNNVو سویه 

   ).اد شدهی محققینبا  مکاتبات شخصی(
 هاي مغز ارسال شده به مرکز رفرانس از نمونه

OIE)(  در ژاپن، هموژن فیلتر شده از مغز و چشم
ماهی گروپر هفت  درکفال ماهیان مبتلا تهیه و 

که ماهی بسیار  )Sevenband grouper(خط 
مواجهه هاي این ویروس است حساس به سویه

در اتاقک خلفی چشم  به روش تزریقسازي 
در مواجهه این ماهیان با هموژن . رفتصورت گ

مشاهده %) 100در حدود ( مزبورتلفات شدید
هاي آزمایش اساس پروتکل گردید که بر

ی، سه بار این عمل یزاپاتوژنیسسته و اثبات بیماری
به روش در آزمایشات مولکولی . تکرار شد

Nested PCR هاي مغز ماهیان که بر روي نمونه
عامل بیماري ویروس  تلف شده انجام شد، وجود
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مثبت اعلام گردید نکروز عصبی ویروسی 
   ).یاد شده محققینبا  ذریه زهرامکاتبات شخصی (

 هاي فوق الذکر با روش عامل نوداویروس از نمونه
براي ردیابی و  RT-PCR Nestedتشخیصی

نخستین بار در کشور به عنوان اولین مورد گزارش 
کفال  در )VNN( بیماري نکروز عصبی ویروسی

ذریه زهرا و (گردید گزارش ماهیان دریاي خزر
 ).2005 همکاران

 گونه عامل باکتریایی بیماریزا  در این بررسی هیچ
مشاهده نشد و فاکتورهاي محیطی و اکولوژیکی 

  .مکان وقوع تلفات طبیعی بود
 یک بررسی در اسفند  ذریه زهرا و همکاران در

 بر مبناي گشت دریایی انجام شده توسط 1383
تحقیقات بین المللی  انستیتو ریذخابخش ارزیابی 

ایستگاه  32که  83در زمستان ماهیان خاویاري 
ی را در استان گیلان تحت پوشش داشته یادری

صورت تصادفی ه عدد ماهی خاویاري ب 73است 
نمونه از مغز و چشم  35که در مجموع  صید شد

این ماهیان بر اساس پروتکل مربوطه مورد فراوري 
هاي ر گرفته و سوپرناتانت حاصله به آزمایشگاهقرا

 رفرانس ذکر شده ارسال گردیدندکه در
 Nested RT-PCRآزمایشات مولکولی با روش 

هاي فوق از نظر وجود از نمونه% 20انجام شده،
 ویروس احتمالی مثبت اعلام گردیدندبتانودا 

و   (Prof.Nakaiبا  ذریه زهرامکاتبات شخصی [

(Prof.Chi فوق در  مورد ]تندات موجودو مس
توانست به عنوان اولین مورد صورت انتشار می

وقوع بیماري در ماهیان خاویاري در جهان مطرح 
به دلیل  توصیه مسئولین وقت موسسه و گردد که به

احتمال بروز مشکلاتی بر سر راه صادرات خاویار 
این موضوع تحقق در آن ایام، متاسفانه  ایران

 Athanossopoulouالی است که این در ح )نیافت

در همان سال وقوع و  و همکاران درکشور یونان 
 Acipenserخاویاري  انماهیو حساسیت بیماري 

gueldenstaedti (Russian sturgeon)  ه برا
در جهان گزارش  براي نخستین بارصورت تجربی 

  .ندنمود
  طی بررسی انجام شده توسط پژوهشکده اکولوژي

تا تابستان  1383ر از زمستان آبزیان دریاي خز
برداري با روش ترال و توسط که نمونه 1384

برداري ایستگاه نمونه 49شناور تحقیقاتی گیلان از 
صورت در سراسر سواحل جنوبی دریاي خزر 

مشخص گردید که بروز علایم بالینی  گرفت،
خاص این بیماري نوظهور در تابستان بیشتر از 

با استان مازندران در همزمان  .زمستان بوده است
استان گیلان نیز طی گشت دریایی که در تیرماه 

ماهیان کفال صید % 93صورت گرفت در  1384
گزارش (شده علایم بالینی مشابه مشاهده گردید 

 ).1384پژوهشکده اکولوژي دریاي خزر، شهریور 
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                                                                    ب                                                                             الف                                           

  1384 تابستان تا 1383 زمستان یط شده دیص ماریب انیماه) ب(یداخل و ) الف( يظاهر تیوضع از یینما  :9 شکل
  )محدث قاسمی: تصاویر از(

  
 یبررس در 1384 سال در زهرا هیذر و ورپ فیشر 

 مبتلا، انیماه کفال مختلف يهابافت یشناسبیآس
 و مغز گرانولار هیدرلا را واکوئول و نکروز حضور
 کنفرانس نیچهارم( کردند گزارش مخچه

 ). 1384 ه،یاروم ،ینیبال علوم دامپزشکان

 انیماه کفال یبرخ از) 2008( همکاران و يزاهد 
    .کردند گزارش و يجداساز ویبریو يباکتر مار،یب

  استمرار  از يات مکررگزارشمتعاقب دریافت
 انیماه در یبالینی میعلا وجودتلفات و مشاهده 

در  هاي شمالی کشوراستان در شده دیص کفال
طرح جامع تحقیقاتی در موسسه  1385سال 

این تحقیقات شیلات ایران به تصویب رسید که 
به ) 1385(و همکاران توسط ذریه زهرا مطالعه 

منظور جداسازي و شناسایی نوداویروس عامل 
ماهیان از ) VNN( بیماري نکروز عصبی ویروسی

-کفال طلایی دریاي خزر صید شده در صیدگاه

هاي حاشیه دریاي خزر شامل گیلان، هاي استان
هاي کشت کمک روش با و گلستان مازندران

،  Nested-RT-PCR  ،IFAT  ،IHC سلولی،

ستوپاتولوژي، هماتولوژي، باکتریولوژي و هی
  .صورت گرفتمیکروسکوپ الکترونی 

 ن مذکور ضـمن مراجعـات   استا سههاي در صیدگاه
طـی   هاي صیادي در طول فصول صـید مکرر به پره

مـاهی کفــال   368تعــداد  1388تـا   1385هــاي سـال 
طلایی داراي شناي نامتعادل، تیرگی رنگ و اتسـاع  

گـرم   250تـا    50وزنی  محوطه شکمی در محدوده
گونـه   مشاهده گردیـد کـه در کالبـد گشـایی هـیچ     

  .جز بادکردگی واضح کیسه شنا نداشتنده علامتی ب
 هـاي  ابتـدا بافـت  ی عامل اصلی تلفات جهت شناسای

مغز و چشم در شـرایط اسـتریل جداسـازي شـده و     
-Nestedجهت انجام آزمایشـات کشـت سـلولی و    

RT-PCR  ــزر ــدار – C°80در فری ــدنگه ــه . ي ش ب
ــت   ــاتی از باف ــان قطع ــور همزم ــذکور در  ط ــاي م ه

ــالین  ــات    10فرمـ ــام آزمایشـ ــت انجـ ــد جهـ درصـ
اي در تولوژي و ایمونوهیستوشـیمی و قطعـه  هیستوپا

ــد  ــایش   3گلوتارآلدهیـــ ــراي آزمـــ ــد بـــ درصـــ
ــی   ــکوپ الکترون ــد میکروس ــت گردیدن ــار . تثبی آث

ــلولی   ــیب س ــش) CPE(آس ــیح   ش ــد از تلق روز بع
هـاي مغـز و چشـم بـر روي     هموژن فیلتر شده بافت
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به صورت واکوئولاسیون  SSN-1تک لایه سلولی 
مشـاهده شـد کـه در پاسـاژهاي دوم و سـوم نیـز بـا        

در مجمــوع تلقــیح . شــدت بیشــتري ایجــاد گردیــد
 CPEمـاهی باعــث ایجــاد   368نمونــه از  9همـوژن  

  .گردید
   ــام آزمـــایش بـــر روي  Nested RT-PCRانجـ

 آلـوده شـده   SSN-1هـاي  هاي بافتی و سـلول  نمونه
)CPE در . نتایج مشابهی را به همـراه داشـت  ) مثبت

نمونـه مثبـت    21آزمایش مستقیم بافت آلوده تعداد 
هاي هاي حاصل از سلولهمچنین تمام نمونه بوده و

SSN-1   ــخیص داده ــت تش ــایش مثب ــوده در آزم آل
  .شدند

      ــوع ویـــروس، آزمـــایش ــه تشـــخیص نـ در ادامـ
ــا اســتفاده از  نــوع آنتــی بــادي  2ایمونوفلورســنت ب

روي مقـاطع بــافتی مغــز و   مونوکلونـال مختلــف بــر 
هاي آلـوده  ماهیان کفال داراي علایم و سلول چشم
انجام شـد کـه ایجـاد نقـاط درخشـان       SSN-1شده 

هاي  جود آنتی ژن نودا ویروس در نمونهحاکی از و
 Nestedد آزمایش بود و نتایج کشت سـلول و مور

RT- PCR را تایید نمود.  
 هـاي فرمالینـه،   سی آثار بافتی بـر روي نمونـه  ر بررد

نخـاع  واکوئولاسیون در مقاطع مغز و شبکیه چشم، 
در . یدها مشاهده گردو عصب بینایی در اکثر نمونه

بادي مونوکلونـال ضـد نـودا    ادامه با استفاده از آنتی
بر روي مقاطع بـافتی   DABویروس و رنگ آمیزي 

ــا  ــدر آزمـ ــور آنتـ ــیمی حضـ ی یش ایمونوهیستوشـ
اي  قهوه -ا ویروس به صورت نقاط قرمزهاي نود ژن

  .مشخص گردید
     وجـه بـه   در آزمـایش میکروسـکوپ الکترونـی بـا ت

هــاي بــافتی، مقــاطع پراکنــدگی ویــروس در نمونــه

و  nm 30ویروس به صورت دوایري با قطر حـدود  
داراي آرایش منظم تنها در یک مقطع چشم مـاهی  

  .کفال مشاهده گردید
 داشـده و  زایـی ویـروس ج  ه بیماريبراي پی بردن ب

هـاي دیگـر سـوپرناتانت    امکان انتقـال آن بـه گونـه   
ــان گــوپی  CPEداراي  SSN-1ســلول  ــا ماهی ــه (ب ب

و بچـه  ) Nazari, et al., 2011( )صـورت حمـام  
به صورت تزریق در پشت حدقـه  ( ماهیان قره برون

ه سازي صورت گرفت که در هـر دو  همواج) چشم
یـم بـالینی واکوئولاسـیون    مورد علاوه بـر بـروز علا  

  .مغز و شبکیه چشم مشاهده شدبافت شدید در 
 هاي  تکمیلـی  در ادامه مطالعات بیماریزایی، بررسی

م بالینی از نظر هاي گوپی داراي علایبر روي نمونه
-آزمایش میکروسکوپ الکترونـی و  ایمونوهیسـتو  

شیمی صورت گرفت و نتایج حاصله نشـان داد کـه   
با بـروز علایـم بـالینی و کالبـد      حضور نودا ویروس

توان بتـا نـودا   ایی و تلفات در ارتباط بوده و میگش
ــه عنــوان عامــل اصــلی تلفــات کفــال    ویــروس را ب

 ,Nazari( ماهیان طلایی دریاي خزر محسوب نمود

et al ., 2011(. 

        به مـوازات ایـن تحقیـق در مطالعـات بعـدي عامـل
ی شـدید  م بالینماهیان داراي علایویروسی از کفال 

هـاي سـلولی حسـاس    و در حال مرگ بر روي تیره
ــروري آب   ــزي پ ــکده آب ــی  در پژوهش ــاي داخل ه

 Soltani, et(جداسازي و شناسایی گردیـد ) انزلی(

al., 2010 1389، ؛ قاسمی.( 

  
  نتیجه گیري

 همانگونه که واضح است عملاً راه درمان چندان
هاي ویروسی و به خصوص در ي براي بیماريموثر
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ها وجود دریایی به دلیل گستردگی میدانی آن ماهیان
بنابراین بهترین راه . )Thiery, et al., 2006( ندارد

در . است پرورشی پیشگیري از انتقال بیماري به مزارع
این مورد باید نکات ایمنی مذکور رعایت گردد و 
همچنان مطالعات بیشتر چه در شرایط آزمایشگاهی و 

 اگر. یعی انجام گیردصورت طبه کنترل شده و چه ب

 ادامه موجود شرایط اساس بر دریایی ماهیانپرورش 

 هايبیماري سایر همانند هانوداویروس به آلودگی یابد،

 هايگونه نظر از چه و جغرافیایی نظر از چه عفونی

 ضمن در .یافت خواهد يچشمگیر افزایش میزبان

 شناسایی براي دقیقی مولکولی و ویروسی هايبررسی

 توان مقایسهویژه ه ب. بود خواهد نیاز بیماري این

 ،مختلف منابع از جداشده هايویروس میان سازي آلوده
 در اخیر هايموفقیت با که است ضروري نیاز یک

این موضوع  Seabass یباس دریای نوداویروس کشت
 Munday and( است گردیده ترآسان اياندازه تا

Nakai, 1997(. 20حدود  با وجود گذشت از طرفی 
ی مسایل این بیماري، برخرخداد سال از اولین گزارش 

همچون موضوعاتی اند هنوز حل نشده باقی مانده
هاي فاقد علایم کانیسم انتقال بیماري و نقش حاملم

 در .مشخص نیست هنوز کاملاً در انتقال بیماريبالینی 
ها احتمال انتقال عمودي قویاً مطرح برخی از گونه

طور قطعی مشخص نشده ه وجود هنوز ب است؛ با این
است که در واقع یک انتقال عمودي قطعی و کامل 

صورت سطحی ه بآلودگی که  یا اینگیرد صورت می
مهم نکته اگر چنین باشد، این . دهدبر روي تخم رخ می

شود تا از انتقال  یافت ياست که روش ضدعفونی مؤثر
هیان بچه ماآلوده به  مولدینو گسترش بیماري از 

به عبارت دیگر در صورت بروز یک . جلوگیري کند
انتقال درون تخمدانی واقعی، تنها راه براي جلوگیري از 

آلودگی در مرحله لاروي یا بچه ماهیان، شناسایی و 
به باشد، می Subclinicalآلوده  مولدینجداسازي 

نیز  سالن تکثیرضدعفونی آب ورودي به موازات آن 
  .الزامی است
طور که توسط برخی محققان  ظور همانبدین من

 Screening( پیشنهاد شده است، غربال گري مولدین

Test( هاي تشخیص مولکولی روشکمک تواند به می
 اتویروس در تخمدان و مایعحضور براي بررسی 

انجام گیرد و  هاي مولدین تناسلی، و یا بیوپسی گناد
ل هاي سرولوژیک از قبیاستفاده از روشبا همزمان 
ELISAدر مولدین هاي قبلی آلودگی وجود توان، می

  .را ردیابی نمود
 تادلامبو اثرات متقابل بایست به در آینده نیز می

)Interactions and exchanges(  ،در عوامل بیماریزا
 ماهیان بیشتر توجههاي پرورشی و وحشی بین جمعیت

انتقال از یک محیط به محیط  خطرداشت تا بتوان میزان 
توان هایی که میعلیرغم همه تلاش .دیگر را تعیین کرد

کار ه بتوان هاي محدودتري که میسنجشو  نموداجرا 
در کنترل که بهترین نتیجه ها بر آن است بینی، پیشبرد

زمانی به دست خواهد آمد که یک واکسن این بیماري 
هاي واکسیناسیون و برنامه باشداختیار در و کارا مؤثر 

مستمر را در جهت ارتقاي سیستم ایمنی بچه منظم و 
  .ماهیان حساس و مولدین مزارع اجرا نمود

  
  سپاسگزاري

دانیم از همه همکاران عزیزي که در وظیفه خود می
هاي تابعه پژوهشکدهموسسه تحقیقات شیلات ایران و 

در این ده  و گلستان هاي گیلان و مازندراندر استان
ها را داشتیم و آنمانه با صمی سال اخیر افتخار همکاري

بدون مساعی خالصانه آنان امکان دستیابی به نتایج و 
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ر نبود صمیمانه تقدیر و هاي تحقیقاتی یاد شده میسیافته
  .یمتشکر نمای

 پور، فیشریسیدکترعچون هم ايفرهیخته عزیزان
دکترمریم قیاسی، دکتر  ،یروحان فیشریمصطف دکتر

کارسیدانی، دکتر علی یعلیرضا نظري، دکتر سمیه حقیق
 رضا مهرابی، دکتر شاپورسعیدي، دکتر محمد اصغر

مهدي سلطانی،  دکتردکترکورس رادخواه، کاکولکی، 
عباس  دکتر جفی،جمال ن پروانه صیفوري، دکتر دکتر

حسینعلی خوشباور رضا پورغلام، دکتر دکترنوري، 
مهدي  دکترعلیرضا شناور ماسوله،  دکتررستمی، 

مهندس سهیل بازاري مقدم، مهندس   ،معصوم زاده
بابک رمضانی، مهندس احسان  مهندسبندانی، 

مهندس الهه  ،ی، مهندس یاسر پاك نیتروستای
و مهندس سمانه موسوي که در این راه هماره محمودي 

 بودند و نیزتیم تحقیقاتی ما و در کنار همراه  ویاریگر 
 .Prof. G(المللی همچون  بینمشاورین معظم و اساتید 

Bovo( از کشور ایتالیا ،)Prof. T. Nakai(  از کشور
 .Prof( و  از کشور تایوان )Prof. C. S. Chi( ،ژاپن

Hassan Hj Mohd Daud(   واز کشور مالزي )Dr. 

Igor Shchelkonov(  که در این ده از کشور روسیه
و نیز بردیم ها ال بارها از محضر علمی آنان بهرهس

زشکی دانشگاه تهران آقایان همکاران دانشکده دامپ
دکتر ابراهیم زاده موسوي، مهندس هادي باقري و 

و  یمصمیمانه تقدیر و تشکر نمایمهندس صیدانلو 
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