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بازنگری و اصلاح: خردادماه 1401
جلسه اول: تعاریف و کلیات
کالبد​گشایی: علم بررسی ضایعات مرضی حاصله در زمان حیات در روی لاشه موجود مرده می​باشد. در پزشکی کالبد​شکافی یا autopsy (نگاه به خود) نامیده می​شود و در پزشکی قانونی رایج است و در دامپزشکی necropsy (نگاه به لاشه) نامیده می​شود. نکروپسی معادل post mortem examination است.

موارد کاربرد کالبد​گشایی

1. تشخیص علت مرگ دام به ویژه در زمان شیوع بیماری​های واگیردار: یعنی وقتی دام بیماری تلف شد می توان با کالبدگشایی لاشه آن، به تشخیص بیماری رسید. همچنین در بیماری​هایی که حالت اپیدمیک ( اپی زوتیک) دارند کالبدگشایی یک چند مورد از تلفات کمک بسیار خوبی برای تشخیص بیماری است. در این مورد کار تشخیص با پاتولوژیست کالبدگشا است یا با دامپزشکی که با تغییرات پس از مرگ آشنایی کامل دارد.
برای این کار ابتدا باید اطلاعات حاصله از موارد زیر تلفیق شود: تاریخچه ← یافته های معاینه بالینی ← نتایج آزمایشگاهی از جمله آزمایش خون و مایعات و ترشحات بدن← کالبدگشایی کامل و ثبت کلیه ضایعات ماکروسکوپیک ← بررسی ضایعات میکروسکوپیک ← جمع بندی کلیه نتایج و یافته ها ← نتیجه گیری و تشخیص
اگر بعد از معاینه بالینی بیماری تشخیص داده شود غالبا تشخیص حالت اولیه یا احتمالی (tentative diagnosis) دارد ولی اگر بیماری بعد از نتایج آزمایشگاهی و کالبدگشایی و هیستوپاتولوژی تائید شد تشخیص قطعی (definitive diagnosis) است.
باید از جمعیت که بیماری در آن بروز کرده است تاریخچه گرفت، سپس معاینه بالینی انجام می​شود یعنی حیوان زنده و بیمار مورد مطالعه قرار می​گیرند و علایم درمانگاهی مشاهده و ثبت  می​شود سپس نمونه های آزمایشگاهی برداشته می​شود. معمولا اگر بیماری اپیدمی شده باشد براحتی نمی​توان بیماری را تشخیص قطعی داد و نیاز به کالبد​گشایی است. در کالبدگشایی ضایعات تشخیص داده می​شود، همچنین می​توان تغییرات پس از مرگ را هم از ضایعاتن اصلی تفریق نمود. می​توان نمونه​برداری از بافت ها کرده و همچنین نمونه برای مطالعات ویروس شناسی، کشت باکتری، قارچ، بررسی انگل ها و یا برای جستحوی سموم  فرستاد. در صورت لزوم می​توان از ادرار، مایع مغزی-نخاعی، صفرا، محتویات معده و روده هم نمونه برداشت. بعد از طی همه این مراحل می توان به نوع بیماری و عامل بیماری ​رسید و علت مرگ را تشخیص داد.

2.کنترل و پیشگیری: مثلا در منطقه​ای بیماری وجود دارد که تا به حال روی آن کار نشده است. در این صورت، تشخیص به کنترل و پیشگیری کمک می​کند که بیشتر در موارد بیماری​​های مسری و عفونی، مسمومیت​ها و کمبود​ها مد​نظر است. مثلا در مسمومیت با مس، مس به مقدار زیاد وارد کبد می​شود و باعث هموگلوبینوری و خون​شاش (red uria) می​شود. در این حالت کبد به شدت درگیر است، هپاتیت شدید و نکروز کبدی دیده می​شود. یا در مسمومیت با سرب، علایم بالینی از قبیل حملات تشنجی و ترمور (tremor) وجود دارد اما تا زمانی که سرب در کبد و کلیه تیتر نشود، نمی​توان قطعا گفت که مسمومیت با سرب است.

3. طب تجربی (experimental medicine): در این مورد یک مدل آزمایشگاهی انتخاب می​شود، سپس عامل پاتوژن، سم و یا کمبود را بطور تجربی در مدل آزمایشگاهی القا کرده و معاینه بالینی انجام شده و نتایج آزمایشگاهی بررسی و کالبدگشایی انجام می​شود. در مورد سموم، سم محلول را به پریتوئن تزریق می​کنند. به طور مثال یکی از سمومی که در حال حاضر تحقیقات زیادی روی آن انجام می​شود دی​متیل هیدرازین است که کارسینوژن است و حیوان آزمایشگاهی معمولا رت است. این سم باعث(AC) abarant crypt می​شود و اگر وقت بیشتری به سم داده شود به مرور باعث ایجاد ضایعات پیش سرطانی نظیرACF  می شود  (AC ←ACF abarant crypt foci←آدنوم ← آدنوکارسینوم). در روش طب تجربی می​توان پاتوژنز بیماری یا سیر بیماریزایی را مطالعه کرد.

4. در مورد مطالعه فراورده​های گوشتی
مواظبت​های فردی در کالبد​گشایی و موارد منع کالبدگشایی
یعنی فردی که کالبد​گشایی را انجام می​دهد باعث آلودگی محیط یا خود و افراد دیگر نشود:

1.همراه داشتن وسایل شخصی: روپوش، چکمه، گان، دستکش، عینک و ... 
2.کالبدگشایی در محیط مناسب از قبیل سالن کالبدگشایی یا محل مناسبی از دامداری یا مزرعه که کمترین احتمال گسترش به سایر دام ها را داشته باشد و براحتی بتوان لاشه را، پس از اتمام کالبدگشایی و نمونه برداری دفن کرد یا سوزاند. 
شخص کالبدگشا علاوه بر لوازم کالبد گشایی، بایستی دستکش، روپوش، گان و چکمه و .... نیز بهمراه داشته باشد. در مواردی که مشکوک به عفونی بودن حیوان هستیم بدون داشتن دستکش اقدام به کالبدگشایی نمی کنیم. در مواقعی اضطراری که دستکش در اختیار نداریم مثلا در مراجعه به نواحی دور دست یا اتمام لوازم مورد نیاز دست های خود را می توانیم با روغن مایع، کره، روغن نباتی یا وازلین و یا گلیسرین چرب نماییم. با چرب کردن دست ها، لایه ای از چربی روی شیار های دست را گرفته و این لایه هم به عنوان محافظ پوست عمل کرده و از ورود عوامل پاتوژن به داخل و زیر جلد جلوگیری می نماید. همچنین آلودگی ها به لایه چربی چسبیده و به راحتی در شستو با صابون از سطح پوست دست ها شسته می شود. 

در پایان کار، دست ها را بایستی با صابون یا هر شوینده قوی دیگر شستشو داد. همانگونه که می دانیم شستشوی مداوم و پشت سر هم از راه های جلوگیری از انتقال عفونت است. دستکشی که برای کالبد گشایی استفاده می شود بایستی مناسب سایز دست باشد چون دستکش با سایز کوچک باعث کاهش خونرسانی (ایسکمی) به انگشتان و در نتیجه بی حس شدن دست شده و به این ترتیب قدرت ملامسه را کاهش می دهد. علاوه بر این دست در حین کار زود خسته شده و بریدن دست را حس نخواهد شد. دستکش های بزرگ نیز قدرت ملامسه دست را کاهش داده و در حین کار احتمال پاره شدن و بریده شدن دستکش وجود دارد.

لوازم مربوط به حفاظت فردی:

روپوش، چکمه، پیشبند پلاستیکی، لباس سرتاسری کالبدگشایی، دستکش (دستکش سوراخ نباشد و اندازه آن مناسب باشد، اگر دستکش نداشتید کالبدگشایی نکنید). 

جلسه دوم: اخذ سابقه 

به عنوان اولین اقدام پیش از کالبد گشایی ، بایستی برگه مخصوص Observation را پر کرد که در آن سوابق مربوط به حیوان نوشته می شود، از جمله: تاریخ کالبد گشایی، اسم دامپزشک، آدرس و شماره تلفن، اسم صاحب دام، آدرس دقیق دامداری یا مرغداری و شماره تلفن، نوع گله، تعداد یا ترکیب گله، حیوانات دیگر دامداری یا مرغداری (سگ، گربه، نشخوارکنندگان، تک سمی و ...) جنس دام، سن دام، مدیریت و نحوه نگهداری دام، تغذیه و نوع جیره، بستر (خاک اره، پوشال، قفس و ...)، طول روشنایی و تاریکی (بویژه در مرغداری ها)، سابقه واکسیناسیون و علایم بیماری که توسط دامپزشک و دامدار بیان می شود، مدت بیماری، نحوه شروع بیماری (ناگهانی، مزمن، تک گیر و...) میزان ابتلا، میزان مرگ ومیر، علایم زمان مرگ، علائم روی لاشه، درمان اولیه بیماری و .....

در موارد رخداد تلفات گله ای، لاشه ای را باز می کنیم که بیشتر از شش ساعت از زمان مرگ آن نگذشته باشد در غیر اینصورت سعی می کنیم تا یکی از دام های زنده ای را که علایم بیماری را نشان می دهد ذبح کنیم و کالبد گشایی نمائیم. سعی می کنیم اولین لاشه ای را که کالبد گشایی می کنیم، بیشترین علایم را از بیماری نشان دهد. حیوانی که کالبد گشایی می کنیم نبایستی وازد و عقب مانده از رشد باشد. لاشه وازد را بایستی از همان ابتدا تشخیص دهیم و علائمی را که در حیوان وازد می بینیم نبایستی به حساب گله بگذاریم.

موارد منع کالبد​گشایی
(1-حیوان بدون صاحب و بدون تاریخچه،2- شاربن، 3- هاری، 4- مشمشه، 5- بیماری های شدیدا مسری و کشنده زئونوتیک مثل آنفلوآنزاهای فوق حاد طیور  (H5N1 وInluenza H1N1)، سگ یا گربه های مشکوک به Covid-19، گوسفندان مشکوک به ابتلاء به تب کنگو-کریمه (CCD) و ......)
جلسه سوم: شاربن
بیماری شاربن بوسیله باکتری باسیلوس آنتراسیس ایجاد می​شود. این باکتری بزرگ و گرم مثبت است، اگر فرصت گیر بیاورد اسپور تشکیل می​دهد. بسیار پاتوژن است و علفخواران، گوشتخواران و انسان را مبتلا می​کند، بیشتر پرندگان گوشتخوار و خزندگان مقاوم هستند. حیوانات اهلی حساس هستند. میزان حساسیت از زیاد به کم: بز، گوسفند، گاو، اسب، خوک و سگ (گله​های مخلوط بز و گوسفند بیشترین ابتلا به این بیماری را دارد). حیوان حساس دیگر که به عنوان مدل آزمایشگاهی است، مینک می​باشد.
 در نشخوارکنندگان بیماری کوتاه و سپتی​​سمیک است، در اسب، خوک و سگ بیماری حالت موضعی دارد و نواحی اصلی درگیری گلو و روده است، در این حیوانات بیماری می​تواند قبل از این که سپتی​سمی بدهد کشنده باشد. در فرم سپتی​سمیک که نشخوارکنندگان را درگیر می​کند، خون و بافت​های بدن از فرم رویشی (vegetative) عامل شاربن انباشته می​شود، اما اگر در معرض هوا قرار بگیرد منجر به شکل​گیری اسپور می​شود به همین دلیل است که لاشه مبتلا به شاربن باز نمی​شود، چون به محض رسیدن اکسیژن فرم رویشی به اسپور تبدیل می​شود و اسپور آن مقاوم است و می​تواند تا 40 سال در محیط بماند.
خوشبختانه در لاشه حیوانات تلف شده، اتولیز بافت ها بدلیل فعالیت های آنزیمی و رشد و تکثیر باکتری​های عامل گندیدگی مثل کلستریدیوم​ها که ایجاد گندیدگی (putrification) همراه با تولید گاز می​کنند و این گندیدگی، عامل پاتوژن را ازبین می​برد زیرا عامل پاتوژن بسیار حساس است و خیلی سریع با گندیدگی ازبین می​رود. اگر 6 ساعت پس از مرگ از لاشه​ای کلستریدیوم جدا شود ارزش تشخیصی ندارد و کلستریدیوم محیطی است. 
بنابراین بعد از گذشت زمان، پس از گذشت 6 تا 12 ساعت از مرگ دام (6 ساعت در هوای گرم و 12 ساعت در هوای سرد) بهترین محل برای نمونه​گیری قلم دست یا پا است. عامل شاربن در شرایط بیرونی قدرت رشد محدودی دارد و دلیل آن رقابتی است که بین این باکتری و باکتری​های خاک وجود دارد. این​ها رابطه آنتاگونیستی دارند. رشد باکتری در خاک​های با PH قلیایی بیشتر است اما به صورت محدود باقی می​ماند، مگر اینکه بارش باران رخ دهد و دما به بالای 5/15 درجه برسد، در این​صورت باکتری از شکل اسپور به شکل رویشی تبدیل می​شود. اسپور باکتری در خاک حداقل 15 سال زنده است (بعضی این زمان را تا 40 سال نوشته اند) و در بعضی آزمایشگاه​ها حدت باکتری​ها تا 50 سال هم حفظ شده است و در بعضی گزارشات گفته اند باکتری شاربن قرن​ها میتواند به صورت اسپور زنده بماند. 

شکل رویشی باکتری عمر کوتاهی دارد و تا مدت کوتاهی می​تواند منتقل شود و عفونت ایجاد کند و همان​طور که توضیح داده شد فرم رویشی به​دلیل فعالیت باکتری​های گندزا نمی​تواند در لاشه زنده بماند. در مراحل انتهایی بیماری مقدار زیادی از باکتری از ترشحات طبیعی حیوان مثل بزاق، ادرار، مدفوع، اشک و همچنین اکسوداهای پاتولوژیک خارج می​شود. این باکتری​ها اسپوروله شده و می​تواند باعث پایداری عفونت شود. اسپور بسیار مقاوم است مگر در برابر ضدعفونی​کننده​های شیمیایی که در آنها عوامل اکسیدکننده وجود داشته باشد مثل آب​اکسیژنه. اگر در جایی اشتباها لاشه مبتلا به شاربن باز شود بهترین کار این است که از شوینده​هایی که کلر نوزاد یا اکسیژن نوزاد تولید می​کنند استفاده کرد و یا شستن ترشحات و خون و شعله دادن یکی از بهترین روش​ها است.

شاربن سه فرم دارد: فرم جلدی، فرم گوارشی، فرم ریوی

در فرم جلدی اسپورها برای مدت مدید برروی پوست باقی می​مانند و حتی از تابش مستقیم آفتاب​ هم آنها را نابود نمی کند. شاربن جلدی در انسان به نام بیماری حلاجان یا بیماری پشم​زنان معروف است و متداول​ترین فرم شاربن در انسان است. در فرم جلدی در انسان پوست بنفش تا سیاهرنگ می​شود (به همین دلیل به این بیماری سیاه​زخم هم می​گویند) سپس این زخم به​تدریج گسترش می​یابد و ادم شدید ایجاد می​کند و بعد از ادم تب شدید رخ می دهد. داروی انتخابی برای این بیماری پنی​سیلین وریدی است و اگر پنی​سیلین نبود می​توان از آمپی​سیلین و آموکسی سیلین و خانواده سفالواسپورین ها هم استفاده کرد. بهترین پیشگیری علیه شاربن در دامها واکسیناسیون است (واکسن زنده تخفیف حدت​یافته) اما اگر خودمان در معرض شاربن قرار گرفتید بهترین دارو پنی سیلین های تزریقی است.

فرم تنفسی شاربن در انسان نسبت به فرم گوارشی مهم​تر و شدیدتر است. این فرم 24 تا 48 ساعت طول می​کشد و سپس باعث مرگ می​شود. که به این عفونت شعله​ور (fulminating infection) می​گویند. از این ویژگی استفاده شده و از باکتری شاربن به​عنوان بیوتروریسم استفاده می​شود (بمب های بیولوژیک حاوی باکتری لیوفیلیزه شده شاربن).

در انسان اغلب مواردی که مرگ و میر رخ داده ناشی از خوردن گوشت نپخته یا کم​پخته بزهای مبتلا به شاربن است.

شاربن در سگ و خوک فقط فرم گوارشی دارد و برای اینکه به عفونت مبتلا شوند باید از لاشه حیوانات مبتلا به شاربن تغذیه کنند. شیوع شاربن در خوک مربوط به خوردن پودر استخوانی بوده است که به​حد کافی حرارت ندیده است. وقتی باسیل شاربن به شکل رویشی وارد معده می​شود به​ سرعت در محیط اسیدی معده تخریب می​شود.

گاو و گوسفند احتمالا عفونت را از راه خوردن آب و غذای آلوده می​گیرند، در این حالت باکتری وارد مخاط می​شود، البته مخاطی که قبلا بوسیله ضربه یا عوامل عفونی دچار تخریش شده است. فرم جلدی در این حیوان بسیار نادر است اما در هند در گاو گزارش شده است. یکی دو مورد عفونت جلدی در گوسفند هم گزارش شده است که البته در مواردی بوده است که این عفونت همراه با دانه​ها و تخم​های مربوط به چمن و مراتع بوده است. یعنی اسپور از طریق زخم ایجاد عفونت جلدی کرده است. شاربن تنفسی از گردوغبار انباشته از اسپور ایجاد می​شود، وقتی اسپور در پنوموسیت​ها قرار می​گیرد چون هم مرطوب است و هم دمای مناسب دارد به فرم رویشی تبدیل می​شود. در اسب و سگ مهم​ترین راه ایجاد عفونت گوارشی است و ضایعات بیشتر در گلو است. در اسب حشرات خونخوار هم در انتقال بیماری نقش دارند اما در خوک همه موارد عفونت از طریق خوردن است.

در شاربن، لاشه حیوانات مرده به سرعت گندیده می​شود و به سرعت بادکردگی پیدا می​کند و گازهای بودار در بافت​ها جمع می​شود. اکسودای خونی از مجاری طبیعی بدن خارج می​شود. اگرچه این موارد حالت تشخیصی ندارد اما وقتی در نواحی دیده شود که شاربن اندمیک است حتما باید قبل از کالبدگشایی گسترش خون تهیه شود. از آنجا که شاربن یک بیماری شعله ور (fulminating) است و عفونت بسیار شدید داخل عروقی ایجاد می​کند بنابراین اغلب باکتری​ها را در جریان خون و طحال می​توان پیدا کرد. سپتی​سمی در شاربن به عنوان مرحله انتهایی بیماری محسوب می​شود پس اگر گسترش خون قبل از مرگ دام (چند ساعت قبل از مرگ دام) تهیه شده باشد ممکن است به درد تشخیص نخورد.

Morbid picture (یعنی اینکه بر روی لاشه چه ضایعاتی می​بینیم):
1. Spleenomegaly: یا بزرگ شدن طحال (طحال لجنی)
2. خونریزی​های فراوان بر روی پرده های سروز ی و مخاطی
3. خروج مایعات لجنی و تجمع آنها
طحال بزرگ، نرم و پرخون است. لبه​ها گرد است و در هنگام برش، لبه های برش از هم فاصله می​گیرند و دیگر به هم نزدیک نمی​شوند، ترشحات غلیظ و تیره رنگ از محل برش بیرون می​زند. طحال نرم و بزرگ، مهم​ترین علامت کالبدگشایی است و به ندرت پیش می​آید که این حالت دیده نشود. ممکن است بزرگ شدن طحال در گاو در بیماری​های دیگر هم دیده شود اما طحال با این مشخصات به ندرت در سایر بیماری​ها با مرگ ناگهانی دیده می​شود. 
باسیلوس آنتراسیس: باسیل درشت، بدون حرکت، گرم مثبت، هوازی-بیهوازی اختیاری که در بدن حیوان و محیط کشت حاوی سرم، دارای کپسول می​باشد. باکتری درشت است و 10-5 میکرون طول و 2-1 میکرون عرض دارد. دو انتهای آن راست و چهارگوش است. در خلط ترشحات چرکی در اسهال خونی انسان و حیواناتی که به فرم گوارشی مبتلا هستند در نمونه​های خون آنهایی که فرم سپتی​سمیک داشته اند و اکسودای خون آلودی که از منافذ بدن بیرون می آید باسیل​های این باکتری به صورت تک و یا با زنجیره​های کوتاه دیده می​شود. دارای کپسولی از جنس گلوتامین پلی پپتید (پلی د گلوتامیک اسید) است که عامل اصلی مقاومت در برابر فاگوسیتوز می​باشد. در محیط​های کشت بخصوص اگر محیط کشت جامد باشد باسیل​ها به شکل زنجیره​های بلند پشت سر هم قرار گرفته​اند و مانند کلاف به هم پیچیده دارای اسپور بوده و فاقد کپسول می​باشد. اسپور بیضی شکل است و در مرکز باکتری قرار دارد و باعث تغییر شکل باسیل نمی​شود. اسپور در خارج از بدن در شرایط نامساعد و در محیط کشت بدون سرم تشکیل می​شود. این باکتری در داخل بدن و بر روی محیط​های سرم​دار که در مجاورت co2 کشت داده شده باشند اسپور تولید نمی​کنند. برای ایجاد اسپور وجود اکسیژن ضروری است. پایین​تر از 16 درجه و بالاتر از 46 درجه اسپور تولید نمی​شود. یون کلسیم مانع از تولید اسپور می​شود. وقتی اسپورها در شرایط مناسب قرار گرفتند به شکل رویشی درمی​آیند. باکتری شاربن بر روی محیط های ساده معمولی در حرارت 37 درجه و ph=7-7/4 بخوبی رشد می​کند، کاتالاز + است، اگر دمای محیط کشت به بالاتر از 46 درجه برسد علاوه بر اینکه اسپور تولید نمی​کند قابلیت بیماریزایی خود را از دست می​دهد و باکتری در دمای 60 درجه کلا  ازبین می​رود بنابر این اگر گوشت حیوان مبتلا به شاربن تا 60 درجه حرارت ببیند فردی که از این گوشت استفاده می​کند به شاربن مبتلا نمی​شود و اگر لاشه مبتلا به شاربن به سردخانه منتقل شود باکتری اسپور تشکیل نمی​دهد اما باکتری در آن باقی می​ماند. پرگنه​های نوع بیماریزا روی ژل ساده پس از 24 ساعت بزرگ و قطر3-2 میلی متر دارد، سفید، کدر، خشک و چین​دار است که از اطراف آن رشته​های مویی از باکتری خارج می​شود و به سر مدوزا (هشت پا) تشبیه شده است. این رشته​ها زنجیره​های دراز باکتری هستند. در باسیل​هایی که بیماریزا نیستند، پرگنه​ها کوچکتر، صاف تر، منظم​تر و فاقد رشته​های محیطی است. اگر باسیل شاربن در لوله​های ژلاتین به صورت عمیق کشت داده شود منظره سرو وارونه به خود می​گیرد و رشته​هایی از باکتری به اطراف جدا می​شود. این رشته​ها در بالا طویل​تر و در پایین کوتاهتر است منظره سرو وارونه برای تشخیص باکتری در آزمایشگاه پاتوگونومونیک است.

حیوان آزمایشگاهی:

اگر مشکوک شدیم و تشخیص سخت شد می​توان از القای تجربی بیماری استفاده کرد، که در این مورد بیشتر از خوکچه هندی استفاده می​شود. تلفات بعد از 12 تا 72 ساعت صورت می​گیرد، بعد از 36 ساعت می​توان آنرا کالبدشکافی کرد. البته باید این کار زیر هود انجام شود (هود کلاس II). چیزی که مشاهده می​شود اکسودای خون​آلود در محل تزریق، پرخونی شدید و خونریزی در احشا و پرده​های سروزی است. باسیل مولد سیاه​زخم در محل تزریق و مویرگ​های احشایی که سیستم میکروواسکولار گسترده دارند مثل ریه، کبد و بویژه طحال مشاهده می​شود.
بیماریزایی در انسان:

1. سیاه زخم یا شاربن جلدی: در محلی که پوست آسیب دیده، تاول ایجاد می​کند اما این تاول خوب نمی​شود و به آن تاول بدخیم (malignant pustule) می​گویند. به مرور مایع داخل تاول افزایش پیدا می​کند و در مرکز تاول اسکار سیاه رنگ دیده می​شود. کم کم تاول گسترش می​یابد و مایع داخل آن حالت ژلاتینی دارد و تاول تشکیل شده هیچ دردی ندارد. این ضایعات پیشرفت کرده و به عقده​های لنفاوی ناحیه رفته و در آنجا بزرگ و متورم می​شوند و فرد به علت لنفادنیت و لنفانژیت موضعی در آنجا درد دارد. سرنوشت بیمار به قدرت سیستم ایمنی شخص وابسته است. دربین بیماران در 10% دفاع موضعی شکسته شده و باسیل  وارد خون می​شود، سپتی​سمی می​دهد و 7-5 روز بعد فرد را می​کشد. علاوه بر علایم موضعی تب، سردرد، تهوع و احساس سرما در اوایل بیماری است و به مرور به سمت شوک توزیعی پیش می​رود بطوری که دمای بدن در انتهای بیماری پایین می​آید و همراه با نبض تند و ضعیف است (نبض نخی). استفراغ، کاهش فشار خون و سیانوزه​شدن مخاطات بر وخیم بودن بیمار و زمان مرگ بیمار دلالت دارد.
2. سیاه​زخم تنفسی: یک پنومونی اولیه می​دهد. اخیرا ثابت شده ریه​ها خیلی درگیر نیستند و بیشتر ماکروفاژهای ریوی باکتری را به مدیاستن می​برد و آنجا تکثیر می​شود و سپس به جریان خون دسترسی پیدا می​کند. در این مرحله باکتری هم کپسول دارد و هم سم تولید می​کند و موجب سپتی​سمی می​شود. این فرم بیشتر در افرادی که با پشم سروکار دارند دیده می​شود.
3. سیاه​زخم گوارشی: اسهال خونی (گاستروآنتریت هموراژیک) رخ می​دهد. سپتی​سمی، شوک و مرگ. علت آن خوردن گوشت نیم​پز یا نپخته گوشت حیوانات آلوده است.
4.  مننژیت: از دو راه: یکی ازطریق سپتی​سمی به مننژ می​رود و مننژیت ایجاد می​کند و راه دوم از طریق بینی وارد مخاط عمیق بینی شده و بوسیله اعصاب اتموئید به مننژ می​رود.
جلسه چهارم: نمونه​برداری در شاربن
نمونه​برداری بستگی به زمان دارد. در لاشه​ای که چند ساعت است تلف شده یا در موقع حضور شما تلف شده و یا حیوان سربریده، تشخیص بر اساس اسمیر خون است. این اسمیر ترجیحاً از قسمت های انتهایی مثل انتهای دم یا ناحیه گوش برداشته می شود. شخص نمونه​بردار ابتدا دستکش پوشیده، سپس پشت گوش را با اتانول ضد عفونی می کند و منتظر می شود تا الکل پریده و پوست خشک شود.. قاعده گوش را فشار داده، در این حالت ورید مارجینال گوش بر آمده می ​شود. نیم سی سی خون به داخل سرنگ می​کشید، سر سوزن را برداشته چند لام را حاضر کرده و قطره خون را روی لام گذاشته و گسترش تهیه می​کنید. لام را می​گذاریم تا خشک شود. یک یا دو لام را برای رنگ آمیزی گرم می​بریم. به همین صورت دو لام دیگر را برای رنگ​آمیزی مک فادین برمیداریم. در رنگ آمیزی به روش گرم یا مک فادین، گسترش با حرارت فیکس می شود. در این روش (مک فادین) پس از رنگ​آمیزی کپسول نازک صورتی رنگ در اطراف باکتری دیده می​شود. این کپسول صورتی نشان می​دهد که این باکتری باسیلوس آنتراسیس است و توکسین​زا و بیماری​زا است. می​توان آزمایش تکمیلی دیگری انجام داد. لامی که گسترش آن تهیه شده، روی شعله گرفته نمی​شود. در عوض سی ثانیه روی آن متانول ریخته و به روش گیمسا رنگ​آمیزی می​کنیم. 
اگر نتوانستید از حیوان خون بگیرید، می​توانید گوش را از قاعده برش دهید. و از خون به وسیله سرنگ بردارید یا اینکه مستقیماً لام را زیر گوش برده و فروتی (Fruty) یا گسترش تماسی (contact smear) درست کنید. گاهی در برش از گوش هم چیزی حاصل نمی​شود در این حالت  می​توان عضلات گردن را برای یکبار برش داد. اگر به وسیله سرنگ از گوش خون گرفته شود، می​توان از آن برای کشت هم استفاده کرد.
 اگر 6 ساعت از مرگ حیوان گذشته باشد (هوای معتدل تا گرم و 12 ساعت هوای سرد)، باید هر دو کار را انجام داد. یعنی هم گسترش خون تهیه کرد و هم کشت قلم، یعنی حتما قلم دست یا پا بدون آن که بشکند از مفاصل بالا و پایین خود جدا شده و برای کشت به آزمایشگاه ارسال گردد. در این حالت (بررسی گسترش های رنگ شده در آزمایشگاه) باید حواسمان به باکتری های ساپروفیت باشد. اگر در اسمیر تهیه شده زنجیر های طویل دیده شود، دیگر نمی​توان از خون برای تشخیص استفاده کرد.
 در این حالت کشت قلم برای قضاوت مهم خواهد بود و همان طور که گفته شد بهتر است قلم از مفصل جدا شده و در آزمایشگاه برش داده شود. پس از برداشتن قلم ان را داخل کیسه فریزر ( 3 تا کیسه جداگانه که هر کدام جدا گره زده شود) گذاشته و داخل جعبه می​گذارید. و روی آن بزرگ می​نویسید: مشکوک به شاربن/ نوع دام، سن، تاریخ و محل نمونه​برداری

اگر لاشه دچار تغییر پس از مرگ پیشرفته (Advance post mortem change) باشد، دیگر آزمایش خون ارزشی ندارد. و فقط قلم را برای کشت می​فرستیم. 

چرا قلم را برمی​داریم؟ 1- دور از اندام​های احشایی و روده است و زمان طولانی لازم است باکتری به آنجا برسد. 2- خون رسانی در قلم به طور ویژه است یعنی حالت Dual circulation (خونرسانی دوگانه از نوع سرخرگی) دارد بنابراین باکتری بسختی به مغز قلم دسترسی پیدا می کند. 
روش کار با قلم در آزمایشگاه:

تمام کارها زیر هود انجام می​شود، ابتدا پوست قلم را کنده سپس قلم را برش داده و قلم را می​شکنید. سطح مغز قلم پس از بریده شدن، با اسپاتول یا هر نوع میله فلزی داغ شده سوزانده می شود. سپس آنس را وارد مغز استخوان کرده و آن را کشت می​دهیم. 
نكات باقي مانده: كشت شاربن را مي توان در محيط blood agar  انجام داد كه حاوي خون گوسفند باشدكه اين خون بايد %7 باشد. ميزان co2 هم كه لازم است %10 است ودماي انكوباسيون37 درجه است. در مدت 6 تا 24 ساعت رشد مي كند و پرگنه هاي خود را نشان مي دهد وقتي در اين محيط كشت داده شود كپسول هم تشكيل مي دهد.

در مورد عفونت زائي باكتري شاربن بايد گفت به مدت  40 سال عفوني باقي مي ماند. بنابراین اگر لاشه باز نشود مشكلي ايجاد نمي شود اما اگر لاشه باز شود مي تواند منبع آلودگي باشد. واكسنمورد استفاده در ایران واكسن موسسه رازي است که زنده است  سوش بكار رفته براي حيوانات حدت کمی داشته و بيماريزائي ندارد. مدت ايمني يك سال است و تكرار ساليانه لازم دارد. معمولأ 24 تا 48 ساعت پس از تزريق منجر به تب مي شود، در اواخر آبستني با دقت مصرف می شود چون باعث سقط مي شود. ميزان مصرف cc5/0 براي گوسفند و بزو در اسب و گاو 4 برابر مي شود يعني cc2 ، تزريق زير جلدي است، كمتر از 4 ماه هم تزريق نمي كنند. چون ايمني مربوط به آغوز را از بين مي برد. مؤسسه رازي محصول ديگري هم دارد كه آن هم واكسن مخلوط شاربن و كزاز است. كه اين را با توكسوئيد كزاز مخلوط مي كنند كه بيشتر در تك سمي ها كاربرد دارد.
جلسه پنجم: هاری Rabies
بیماری ویروسی به وسیله ویروس هاری RABV خانواده رابدویریده، تک رشته، RNA دار با سنس منفی است. که به اینها مونونگاویرال گفته می​شود. این خانواده دو جنس مهم دارد یکی Lyssa virus و دیگری Vesiculovirus که لیسا ویروس عامل هاری است و وزیکولو ویروس عامل تورم دهان وزیکولی و بیماری تب سه روزه (تب بی​دوام) است. بحث ما روی لیساویروس است. ویروس دارای یک گلیکوپروتئین به نام RVG است که این گلیکوپروتئین حالت تترامر دارد و یک  پروتئین پوشاننده است که در سطح ویروس قرار می​گیرد و مسئول تمایل ویروس به سیستم اعصاب مرکزی است (نوروتروپیسم). نوروتروپیسم​ترین ویروس در دنیا ویروس هاری است و حیوانات خونگرم را مبتلا می​کند این ویروس به رسپتورهای موجود در بافت های عصبی متصل می​شود و با آنها باند می​شود. از جمله مولکول های چسبنده سلول​های عصبی که به آن NCAM گفته می​شود. هم چنین به رسپتور نوروتروفین p75  (p75 NTR) می​چسبد. مطالعاتی که انجام شده نشان می دهد که این گلیکوپروتئین سطحی ویروس در ابتدا در خفاش ها شکل گرفته است. در حال حاضر این خفاش ها از لحاظ خونخواری به گوشتخواری آداپته شده اند.
ویروس اولین بار در عضله مخطط ناحیه تکثیر می شود (برای مدت کوتاهی) سپس از غشای سلولی عضلات مخطط جوانه می زند و ذرات ویروس به محل اتصال نورون و غشاء (local neuro transmuscular junction) حمله می کند سپس به گیرنده استیل کولین (RVG) کونژوگه (اتصال محکم) می شود. سپس وارد رشته های سلول های عصبی (آکسون) شده و به طرف سیستم اعصاب مرکزی حرکت می کند و گانگلیون های پاراورتبرال را به وسیله Axoplasmic flow (انتقال از داخل آکسون یعنی آکسوپلاسمیک فلو) آلوده می کند. در انسان، ویروس به محل هیپوکامپ که مرکز کنترل احساس است می رود و باعث تغییر رفتار فرد می شود. در تک سمی ها و نشخوار کنندگان بهترین محل برای تکثیر این ویروس سلول های پورکنژ مخچه است. اجسام نگری وقتی می خواهند سلول عصبی را ترک کنند، غشا سلول روی آن قرار می گیرد و تبدیل می شود به ویروس عفونت زا. تکثیر ویروس در CNS با گسترش ویروس به قسمت های مرتبط با این دستگاه همراه است مثل غدد فوق کلیوی، مخاط بینی و غدد بزاقی. ویروس در بزاق قبل از اینکه علائم بالینی را نشان بدهد ترشح می​شود. 
دوره کمون بیماری از هفته ها تا ماهها متغیر است. گونه های مختلف حیوانات حساسیت های متفاوتی در مقابل هاری دارند اما بطور کلی همه پستانداران نسبت به هاری حساس هستند. می توان بیماری را، بیماری گوشتخواران دانست، چرا که تقریبا در همه موارد، انتقال طبیعی بوسیله گزش این حیوانات در انسان، علفخواران و سایر پستانداران رخ می دهد که این موجودات، میزبان​های نهایی محسوب می​شوند که مرگ آنها قطعی است (dead-end host). استثنائاتی هم وجود دارد که در آن هاری از راههای غیر از گزش منتقل شده است:

1-oral infection : انتقال از راه محوطه دهانی

2- aerosol infection: انتقال از طریق ریز قطرات

این دو مورد بیشتر زمانی اتفاق می​افتد که کلونی های خفاش ها را در یک ناحیه داشته باشیم. اینها بزاق را که ترشح می کنند آن را به صورت قطرات کوچک پخش می کنند و می تواند باعث انتقال شود. گاهی انتقال Corneal transplant  یعنی از طریق قرنیه به عنوان یک ویروس فرصت طلب صورت می گیرد. در ایران چند مورد ابتلا از طریق مخاطات گزارش شده است.
میزبان مخزن (reservoir) از زمان به زمان و از محل به محل متفاوت است. هاری دارای ناقلینی است که این​ها خود مخزن هستند که اینها عبارتند از  fox و skunk (راسوی امریکایی= گورکن) و راکون در حاشیه دریای اطلس، روباه و سگ در شمال کانادا، روباههای که در اروپا هستند، از اروپای شرقی آلوده به اروپای غربی مهاجرت می​کنند. گرگ در اروپای شرقی و ایران. شغال در هندوستان و آفریقای شمالی و در جنوب آفریقا genet cat (نوعی پستاندار شبیه گربه با بدنی بزرگتر و کشیده تر از گربه اهلی) و mongoose (جانورشناسی: نمس هندی، میمون پوزه داز ،جانور گوشتخوار از تیره  viverridae به ویژه جنس اهلی آن به نام herpestes که مارها و جوندگان را می کشند،) در جزایر کارائیب.

 ناقلین وحشی (Sylvatic vectors): ناقلین وحشی هستند که مسئول انتقال این بیماری به انسان و حیوانات اهلی، در کشورهایی که هاری در آنها در سگها کنترل شده است می باشند.

برای پیشگیری در انسان سه دز واکسن می زنیم و در افراد در معرض خطر سه دز را نگه میداریم که اگر مشکوک به هاری شدند آن سه دز تزریق می کنند. در سگ و گربه یک دز واکسن بعد از سه ماهگی می​زنند (همیشه یادمان باشد که واکسن هاری را با واکسن های ویروسی دیگر استفاده نکنیم چون تداخل در ایمنی ایجاد می کند و اثرات نامطلوب دارد). واکسیناسیون در گوشتخواران وحشی oral است که بوسیله ی طعمه های انباشته از واکسن این عمل انجام می شود. واکسیناسیون روتین در سگها تزریق است و می تواند به حذف و ریشه کنی کامل که از راه سگ سانان منتقل شود، منجر شود. ندرتا واکسیناسیون در حیواناتی که تحت استرس های شدید بودند و با واکسن هایی واکسینه شدند که حاوی ویروس زنده تخفیف حدت یافته بودند منجر به هاری پس از واکسیناسیون شده است (به همین دلیل ما واکسن های زنده را در کشورمان استفاده نمی کنیم).

در نواحی گرمسیری (جایی که سگهای اهلی تحت کنترل نیستند) این حیوانات خطر اصلی از نظر بیماری هاری برای انسان و دام های اهلی می باشند.

خفاش یک مسئله ویژه اپیدمیولوژیک در هاری بوجود می آورد. خفاش هایی که تغذیه آنها از میوه و حشرات است و خفاش هایی که کار آنها خونخواری است قادرند ویروس هاری را منتقل کنند. مخصوصا خفاش های خونخوار که بطور بومی در آمریکای جنوبی و مرکزی زندگی می کنند (vampire) و حتی گاهی قلمرو زندگی آنها به شمال مکزیک هم کشیده می شود.

اینها مسئول رخداد هاری در پستانداران بویژه گاوها و ندرتا در انسان می باشند. وقتی علائم هاری ظاهر می شود خفاش خونخوار بیماری را به شکل خشمگین ظاهر می کند و فعالیتهای غیر طبیعی در روز را نشان می دهد مخصوصا وقتی در معرض نور قرار می گیرد (در مورد هاری وقتی حیوانی علائم بالینی را نشان داد مرگ پس از 15 روز قطعی است به غیر از خفاش خونخوار). دو مورد تلفات انسانی از هاری تنفسی گزارش شده است: 15 نفر از بیولوژیستهای امریکایی که غارهای حاشیه آمازون روی خفاش ها کار می کردند یک مورد مشکوک هم در ترکیه بوده است که همگی مبتلا به هاری شده و فوت کردند.
تغییرات هیستوپاتولوژیک:

آنسفالومیلیت غیرچرکی بارز و تیپیک است که با تورم گانگلیون​های عصبی و تورم غدد بزاقی پاروتید همراه است. تغییرات التهابی در سیستم اعصاب مرکزی وجود دارد اما ممکن است بسیار خفیف باشد و یا وجود نداشته باشد. شدت ضایعات ممکن است حاکی از مدت بیماری بالینی باشد. در سیستم اعصاب مرکزی التهاب و تغییرات دژنراتیو از پونز (پل مغزی) تا هیپوتالاموس شدیدتر از سایر است و همچنین درگیری نخاع گردنی که تا حدی به مدولا (بصل​​النخاع) کشیده می​شود، ملاحظه می​شود. درگیری بصل​النخاع مختصر بوده و تقریبا به طور خفیف در اغلب حیوانات اهلی مشاهده می​شود. شدیدترین ضایعات بیماری عموما در گوشتخوارانی همانند سگ یافت می​شود. درحالی که سایر حیوانات بویژه نشخوارکنندگان با وجود آنکه به بیماری حساس هستند ممکن است ضایعات اندکی را نشان داده و تغییرات هیستوپاتولوژیک در حد PVC لنفوسیتیک با تعداد اندکی لنفوسیت و ندول​های گلیال بسیار کوچک قابل مشاهده داشته باشند. ضمن آن که اجسام نگری فراوانی نشان می​دهند. 
واكسن هاي هاري : واكسن ساخت انستیتو پاستور

                          واكسن مرغي

                         واكسن زنده تخفيف حدت يافته

                         واكسن هاي غير فعال (کشته)
                         سرم ضد هاري برای ایجاد ايمني پاسیو

هاري در ايران:

در ایران حيواني كه به عنوان مخزن و انتقال دهنده بيماري است گرگ مي باشد. در حيوان مشكوك به هاري و فرد مبتلا چه كارهايي بايد انجام دهيم؟ در انسان كه مورد گزش مشكوك واقع شده است بايد محل را بشوييم در مبحث كزاز هم بايد محل را بشوييم. شستشو را با آب و صابون انجام مي دهيم. اگر زخم عميق باشد بوسيله مایع استریل با فشار ناحيه را مي شوييم. بعد از شستن زخم را نمی بندیم و چيزي به آن اضافه نمي كنيد زيرا باعث ايجاد يك محيط بي هوازي مي شود. محل زخم را هم نمي بنديم چون محيط بي هوازي ايجاد مي كند. بر خورد نوع سوم را با زخم انجام مي دهيم، سپس فرد را به درمانگاه منتقل مي كنيم بعد از شستشوی ناحیه، سرم ضد هاري را به فرد تزريق مي كنند كه اين باعث ايجاد ايمني پاسيو ميشود. اين ايمني تا مدتي در بدن فرد باقي مي ماند (تا دو هفته). قبل از بحث ایمنی در هاری انواع واکنش های ازدیاد حساسیت ها را مرور می کنیم:
ازدیاد حساسیت تيپI: همان آنافيلاكسي است  Agوارد بدن مي شود و آنتي ژن ارائه مي شود، ايمونوگلوبيني كه توليد مي شود از نوع Ig E است چون Thelper كه فعال مي شود Thelper II  است بنابراین Thelper II اينتر لوكين 4 و5 توليد مي كند كه اين اينترلوكين​ها باعث مي شود ايمونوگلوبين E توليد شود، وقتي IgE توليد شد روي رسپتورهاي خود (مثل ماست سل) مي نشيند.
بار دوم كه آنتی​ژن وارد بدن شد ديگر نيازي به چيز ديگر ندارد و دو اتفاق مي افتد: Ag روي رسپتور نشسته و باعث مي شود اين كمپلس وارد سلول شده و سيگنال داخل سلولي را راه مي اندازد وباعث ميشود ماست سل هيستامين ترشح كند، هيستامين روي عروق اثر گذاشته و باعث كاهش فشار خون مي شود و شوك آنافيلاكتيك رخ مي دهد. اينتركولين 5 گاهي مي تواندIgA  هم توليد كند.
در مورد انسان نکاتی كه وجود دارد:

1)افرادي وجود دارند كه هميشه بايد تيتر آنتي بادي بر عليه هاري زياد باشد مثلأ بيولوژيست هاي هاري و كارشناس هاي هاري، اين ها هر 4 دز را مي زنند و هر 6 ماه يك بار هم آزمايش مي شوند تا تيترآنتي بادي آنها بر عليه هاري بالا باشد.

2)دامپزشكان دام كوچك، كارمندان شبكه دامپزشكي در بخش هاري، بيولوژيست هايي كه تحقيق روي غارها را انجام مي دهند نيز خطرات مواجه با آلودگي هاي تنفسي و چشمي را دارند. در اينها تزريق واكسن معمولا 3 دز صورت مي گيرد و اگر گزش مشكوك داشتند بايد 2 دز ديگر هم تزريق شود (روز اول یا همان روز حادثه و روز سوم) و بايد هر دو سال يكبارتيتر آنتي بادي آنها انجام شود.

3)دانشجويان دامپزشكي، دامپزشكاني كه روي طيور كار مي كنند و كادر دامپزشكي و افراد مقيم به شرايط آلوده در خطر كمتري قرار دارند، در اينها هم بايد 3 دز واكسن تزريق شود و در صورت گزش مشكوك بايد 2 دز ديگر تزريق شود.

4)گروه آخر كساني هستند كه بر خوردي با هاري ندارند (مردم عادي). واكسيناسيون در اينها ضرورتي ندارد اما اگر گزش مشكوكي داشتند همان روشي است كه گفتيم: شستشو/سرم/واكسن...

در مورد حيوانات:

چطور مي توان فهميد حيواني كه آورده اند مبتلا به هاري هست يا نه و چطور مي شود كه به هاري مشكوك مي شويم؟ در سابقه اي كه از حيوان مي گيريم در مورد حيوانات خانگي بايد واكسن تزريق شده باشد. سن تزريق 3 ماهگي است و يك دز را به صورت IM تزريق مي كنند و تكرار آن ساليانه است. در اين حيوانات هاري رخ نمي دهد اما اگر سابقه گزش با حيوان مشكوك را داشته باشند بايد مشكوك شد. در اين ميان گربه خطرناك تر است چون چنگال های تیزی دارد و زیاد پنجول مي كشد و مدام در حال تمییز کردن پنجه های خود با بزاق است و خطر بيشتري دارد در اين موارد كه به هاري مطمئن مي شویم بايد حيوان را راحت كرد (در مواردي كه حيوان كوچك است داروي آرامبخش را با دز بيشتر تزريق مي كنيد تا حيوان در بيهوشي عميق بميرد و در مورد حيوانات بزرگتر ابتدا آرامبخش را تزريق كرده و سپس به صورت IV يا داخل قلبي سولفات منيزيم را تزريق مي كنيم و در هيچ صورتي حق تزريق آمپول هوا را نداريم. افرادي كه سگ نگهداري مي كنند بايد حتمأ واكسيناسيون هاری را انجام دهند و وقتي آنها را بيرون مي برند قلاده و پوزه بند داشته باشند.

برای کار با ویروس هاری یا نمونه برداری، افراد لباس يكبار مصرف دارند، دستكش، عينك و كلاه هم دارند. سر حيوان قطع مي شود و سپس فردي كه دستش تميز است يك پلاستيك آورده و سر حيوان را داخل پلاستيك مي گذارند و در آن را گره مي زنند دوباره آن را در پلاستيك ديگري گذاشته و درش را گره زده و يكبار ديگر هم اين كار را انجام مي دهند (سه پلاستیک ضخیم که جداگانه گره زده می شوند). سپس آن را داخل يك جعبه چوبی یا پلاستیکی محکم گذاشته و اطراف آن يخ يا يخ خشك گذاشته و يا در اطراف آن سنگ نمک مي گذارند (تا يخ ديرتر آب شود) سپس روي نمونه مي نويسيم مشكوك به هاري و سپس مشخصات یعنی نوع حيوان، سن، جنس، تاريخ و محل نمونه برداري را روي آن مي نويسيم و به آزمايشگاه مي فرستيم. اين نمونه به آزمایشگاه رفرانس هاری و به اصطلاح سانتر هاري فرستاده مي شود. در اينجا جعبه مورد نظر داخل هود گذاشته مي شود و فردي كه روي نمونه كار مي كند كلاه، عينك، دستكش، روپوش و ماسك مخصوص دارد. اين فرد سر را خارج كرده و روي سيني استيل قرار مي دهد و نمونه برداری می کنیم. ترجیحا استخوان سر را اره نمي كنيم چون باعث پخش شدن ويروس مي شود. بعضي آزمايشگاهها اره هاي برقي دارند و يك برش sagital مي دهند و نمونه برداري مي كنند. اگر امکان دیگری برای نمونه برداری نبود با اره استيل و در نهایت آرامش و احتیاط يك برش ذوزنقه اي در پشت جمجمه انجام مي دهند.

اخيرأ به دليل خطراتي كه وجود دارند ما اين كارها را انجام نمي دهيم، بلكه از كيت هاري استفاده مي كنيم. کیت وسیله لوله مانند است و از جنس پلاستیکی بوده و شبیه به نی های نوشیدن مایعات می باشد. كيت از Foramen magnum وارد شده و وارد مغز مياني مي شود و در اين صورت كيت را خارج كرده و قسمتي از نمونه که در آن قرار دارد را قطع كرده و براي انجام آزمايشات تكميلي فرستاده مي شود.

در هنگام نمونه برداري: در علفخواران زاويه بين كيت و افق را بيشتر مي كنيم یعنی سر یا نوک لوله کیت را به سمت مخچه هدایت می کنیم تا كيت وارد مخچه شود چون اجسام نگری در اين محل بيشتر است. در گوشتخواران و انسان زاويه اي بين كيت و افق را كمتر مي كنيم و به عبارتی کيت را مستقیم هدایت می کنیم تا وارد هيپوكامپ شود. نمونه اي كه براي آزمايشگاه مي رود مي توان بخشي از آن را براي كار ويروس شناسي برداشت، مي توان بخشي از آن را براي كاربخش آسيب شناسي برداشت. قسمتي از نمونه را در فرمالين %10 بافر مي اندازيم. قسمتي كه براي ويروس شناسي برداشته مي شود 2 قسمت مي شود:

1)بخشي از آن بايد و حتما به مؤسسه پاستور تهران فرستاده می شود تا نتایج بررسی مقایسه شود.
2)بخشي ديگر از آن براي كار در آزمايشگاه برداشته مي شود. این قسمت در آزمايشگاه خود به دو قسمت تقسیم می شود یک بخش برای تست فلورسنت آنتي بادي غیر مستقيم آماده می گردد (پايدار كردن نمونه در استون صورت مي گيرد). مي توان اين كار را به دو صورت انجام داد:

1)بافت را داخل استون انداخته سپس روي آن لام گذاشت.
2)بافت را روي لام گذاشته و لام ديگري روي آن مي گذاريم، فشار مي دهيم سپس لام ها را جدا كرده و داخل استون مي اندازيم تا به اصطلاح پایدار شود و سپس اجازه می دهیم استون خشك شود. بعد ابتدا پادتن غیر کونژوگه را روي آن مي ريزيم و مي گذاريم به مدت يك ساعت در دماي 37 درجه بماند و به اصطلاح انکوبه می کنیم. سپس روی آن محلول سرم فیزیولوژیک مي ريزيم يا داخل سالين نرمال قرار می دهیم. اين كار باعث مي شود آنتي بادي هاي اضافي را شسته شود و  Abهايي كه مانده اند روي Ag فیکس شده اند. پس از خشک شدن آنتی بادی کونژوگه را اضافه می کنیم و به همان ترتیب انکوبه می کنیم بعد لام را پس از خشک شدن در میکروسکوپ فلورسانت زیر نور فلورسنس نگاه مي كنيم. اگر كمپلكس Ag-Ab وجود داشته باشد نقاط فسفري كاملأ براق ديده مي شود که محل حضور ویروس هاری است.
اگر تست فلورسنت آنتي بادي نشان داد كه كمپلكس Ag-Ab وجود دارد اين مورد را مطمئنأ هاري محسوب مي كنيم. اما اگر نتيجه منفي بود یا مشکوک به نظر می رسید آن را مشكوك به حساب مي آوريم. در اين حالت بايد قسمت آسيب شناسي و همچنین تزریق به موش انجام شود. 
بنابراین یک بخش نمونه را که نگه داشته بودیم در هاون چینی استریل با سرم فیزیولوژی استریل کوبیده شده و سلایه می کنیم و 
ناحيه پشت جمجمه را انتخاب كرده و تزريق پس از کنار زدن پوست، در لب هاي پس سري صورت مي گيرد و بافت مغز سلایه شده وارد مغز موش مي شود و هرچه تزريق به هيپو كامپ نزديك تر باشد بهتر است. موش به سرعت بيمار مي شود و نشانه هاي خود را با فلجي نشان مي دهد (مخصوصأ پاراپارالیزی)، این مدت شاید کمتر از 48 ساعت باشد. سپس سر موش جدا شده جمجمه موش جدا شده و دوباره آزمايش فلورسنت آنتي بادي غیر مستقیم را انجام مي دهيماگر هاری وجود داشته باشد قطعا در ازمایش بافت مغز موش دیده خواهد شدقسمتي كه براي آسيب شناسي برداشته شده است پس از پایدار شدن در فرمالین، لام تهیه شده و مورد مشاهده قرار می گیرد. با مشاهده انسفالیت و اجسام نگری تشخیص هاری قطعی است اما اجسام نگری غالبا در 70 درصد موارد انهم در انتهای بیماری در نغز ایجاد می گردد اگر دیده نشد دلیل بر رد بیماری نیست.
سگ:

هاري مي تواند به دو شكل هاري خاموش و هاري خشمگين ظاهر شود. هميشه اين خطر وجود دارد كه چون فلجي حلق اتفاق مي افتد، صاحب دام به تصور اين كه چيزي در گلوي حيوان گير كرده دست خود را وارد  دهان سگ كرده و از اين طريق آلوده مي شود. علایم در سه مرحله دیده می شود مرحله: اخطاري، تحريكي، فلجي

هاري خشمگين در حيواناتي بارز است كه مرحله تحريكي بر ساير مراحل غالب است. در مواردي كه مرحله تحريكي كوتاه است يا وجود ندارد بيماري به سرعت از مرحله اخطاري به مرحله فلجي وارد مي شود.

در شكل خشمگين هاري، سندرم سگ ديوانه رخ مي دهد. سگ هوشياري خود را از دست مي دهد، صاحبش را نمي شناسد، مرتبا از خانه و محل فرار مي كند و در سر راه خود هر چيزي كه پيدا كند گاز مي گيرد و به اشخاص حمله مي كند. اگر در قفس باشد، قفس را به شدت گاز مي گيرد . معمولأ منجر به شكستگي دندان يا ايجاد بزاق خوني مي شود.

در شكل آرام (خاموش) بيشتر تغيير رفتار دام  ديده مي شود. غذا نمي خورد، آب نمي خورد، گوشه گير مي شود، نسبت به تحريكات محيطي عكس العمل نشان مي دهد. تكرر ادرار و تحريكات مكرر دستگاه تناسلي ديده مي شود. در شكل فلجي معمولأ فلج شدن سريع عضلات حلق و جوشي اتفاق مي افتد. به ندرت گاز مي گيرند، ممكن است تحريك سرتاسري شود و حتي حيوان وارد كما شود و تلف شود.

گاهي از روي زوزه هاي حيوان مي توان هاري را تشخيص داد. چون فلجي نسبي تارهاي صوتي رخ مي دهد، زوزه ها حالت دو رگه پيدا مي كند، مردمك باز و متسع است، چشم ها خيره است. گاهي سگ مبتلا قادر به بستن چشم نيست. گاهي همراه با زوزه كشيدن صداهاي عجيبي به گوش مي رسد. آثار درد كشيدن شديد در حيوان ظاهر مي شود. گاهي سگ هاي خانگي كه آرام بودند تغيير رفتارهاي شديد و تهاجمي نشان مي دهند و يا از صاحب خود فراري شده و در نواحي تاريك مخفي مي شوند و سگ هايي كه كار نگهباني انجام مي دهند بسيار آرام مي شوند.

گربه:

بيشتر به صورت خشمناك بروز مي كند، شبيه سگ است اما به دليل چالاكي گربه ممكن است خطر ناك تر باشد. روباه و شغال هايي كه مبتلا مي شوند هاري را با حمله به شغال ها، سگ ها، حيوانات گله نشان مي دهند. به طوري كه گاهي وارد روستاها و دامداري ها شده و دام ها را گاز مي گيرند. در مواردي هم حمله راسوهاي مبتلا به ساير حيوانات گزارش شده است.

انسان:

اگر جراهات هاري در ناحيه سر و گردن باشد بسيار خطر ناك است. دوره کمون  كوتاه است و به سرعت طي مي شود. هر چه فاصله گزش از CNS دور تر باشد دوره کمون بيشتر است. دوره کمون  از 10 روز تا 9 ماه ذكر شده اما در بیشتر موارد علائم معمولأ در ماه دوم ظاهر مي شود. وقتي علائم ظاهر شد دوره بيماري خيلي كوتاه است و فرد مبتلا حداكثر تا 15 روز زنده مي ماند. اگر نشانه ها ظاهر شد درماني براي هاري وجود ندارد و فرد مبتلا به هاري محكوم به مرگ است. اولين نشانه هاي هاري خارش، سوزش و انقباض عضلاني در محل التيام زخم است. به دنبال اين علائم بي قراري شروع مي شود، تب، سردرد و استفراغ.

در انسان هاري مي تواند به صورت تحريكي (خشمناك) يا از همان ابتدا به صورت فلجي باشد. حالت تحريكي معمولأ با ترس از آب همراه است. بيمار عطش فراوان دارد ولي با نوشيدن آب، ديدن آب و حتي شنيدن صداي آب، انقباضات شديدي در حلق و گلو رخ مي دهد كه ممكن است اين انقباضات موجب مرگ شود، سير بيماري كوتاه است.

در چهره دیگر كه همان فلجي است اين علائم ظاهر نمي شود ولي فلجي رخ مي دهد. اين فلجي از محل گزش شروع مي شود و به بالا انتشار مي يابد و سرتاسر بدن را فرا مي گيرد.
جلسه ششم: مشمشه
يك بيماري است اهميت تاريخي دارد. بيماري معمولا در بين اسب هاي سواره نظام رواج داشته است اما اين بيماري در بسياري از كشورها حذف و ریشه کن شده است اما هنوز هم در اروپاي شرقي، آسيا و آمريكاي جنوبي وجود دارد. عامل بيماري سودوموناس (Pseudomonas mallei) است كه اخيرا نام آن به بورخولدريا مالئی (Burkholderia mallei) تغییر یافته است باکتری گرم منفی غیر متحرک، فاقد کپسول و بدون اسپور است. نام هاي ديگر باكتري: اكتينوباسيلوس مالئي، مالئوس مالي، پریفرلا مالئي است.
بیماری عمدتا اسب و تکسمی ها را مبتلا مي كند اما ممكن است در گوشتخواران، گوسفند و بز هم رخ دهد اما در گاو و خوك رخ نمي دهد. بيماري در انسان هم ديده مي شود. حتي مشمشه به عنوان يك تهديد بالقوه بيوتروريستي مطرح است.

عامل بيماري نسبت به شرايط محيطي حساس است. ابتلا به طور مستقيم يا غير مستقيم از فضولات يا ترشحات دام مبتلا صورت مي گيرد. زماني كه اطلاع كامل و قطعي از نحوه آلودگي نداشته باشيم بيشتر به نظر مي رسد عامل بيماري از راه مخاط حلق وارد مي شود و احتمالا از آنجا به مخاط روده و از آنجا به ريه ها منتقل مي شود یعنی جايي كه ضايعات معمولأ در آنجا رخ مي دهد. انتشار خوني منجر به ضايعات  در ناحيه بيني، عقده هاي لنفي و جلدي مي شود.

مشمشه با ضايعات ندولي در ريه ها و ضايعات السراتيو نودولار در پوست و ريه مشخص مي شود. ضايعات ريوي در همه موارد ديده مي شود و يك انتشار سرتاسري از ندول هاي پيوگرانولوماتوزي وجود داردكه اين ندول ها حالت سرسنجاقی داشته و تا 2 سانتي مترهم مي تواند قطر داشته باشند. اين ندول ها در سرتاسر ريه ديده مي شوند و غالبأ قسمت مركزي آنها دچار نكروز آبكي است. در مطالعه ميكروسكوپيک ندول ها از يك قسمت مركزي تشكيل شده كه حاوي نوتروفيل است، غالبأ با نكروز نوتروفيل ها و آبكي شدن بافت ناحيه همراه است. اطراف اين ناحيه مركزي را حلقه اي از ماكروفاژهاي از نوع اپيتلوئيد و بافت همبند احاطه مي كند. درصد سلول هاي نوتروفيل، ماكروفاژ، بافت همبند و درصد معدني شدن ناحيه نكروزه متغير است.

ضايعات بیني معمولأ يك طرفه است. با اكسوداي فراوان به رنگ زرد متمایل به سبز چركي. ندول هاي كوچك فراوان در زير مخاط مشاهده مي شود كه هر يك از آنها از يك قسمت مركزي مشتمل بر نوتروفيل ها و يك قسمت اطرافي از ماكروفاژها تشكيل مي شوند. قسمت مركزي ضايعات حالت آبكي پيدا مي كند، مخاط رويي خود را بلند مي كند كه ممكن است اين مخاط رويي بيفتد و از آن يك زخم آتشفشاني (زخم شبیه دهانه آتشفشان) بر جا مي ماند که در صورت زنده ماندن حیوان بهبود پيدا مي كند و ايجاد اسكارهاي سفيد ستاره اي شكل مي كند. ضايعات اولسراتيو پيوگرانولوماتوزي مشابهي در ناحيه حلق، حنجره و ناي هم ديده مي شود.

متاستاز از راه جريان خون رايج بوده و عامل بيماري وارد طحال شده و به ميزان كمتري به ساير بافت ها هم منتشر مي شود. ضايعات روده اي نادر است. ضايعات جلدي مشمشه را به نام سراجه يا فارسي (farcy) مي نامند. اين ضايعات جلدي از  زنجيره هايي از ندول ها يا زخم ها تشكيل مي یابند كه در مسير عروق لنفاوي بوجود مي آيد و لنفانژيت چركي با نكروز گسترده لکوسيت را نشان مي دهد.

باسيل گرم منفی است. به شكل باسيل هاي كوچك ديده مي شود 1.5 تا 4 میکرون طول 0.5 میکرون عرض داشته و به دو صورت مستقيم و گاهي خميده دیده می شود، دو انتهاي باكتري گرد است. در كشت دانه هاي كوچك و شاخه هاي بلند منشعب هم ديده مي شود. با مشتقات آنيلين خوب رنگ نمي شود ولي با رنگ قليائي مثل بلودومتيلين و فوشني كه حاوي فنل باشد خوب رنگ مي شود. چون باكتري داراي پلي بتاهيدروكسي بوتيرات است به خوبي رنگ را قبول نمي كند. به اين دليل يكي از خصوصيات باكتري اين است كه در رنگ آميزي هاي مختلف پر رنگ و كم رنگ، رنگ مي​گيرد و يكنواخت رنگ نمي گيرد. بدون حركت، بدون اسپور و هوازي اجباري است (در غياب هوا رشد نمي كند). در محيط كشت هاي معمولي رشد مي كند اما اگر گليسرين اضافه شود، بهتر رشد مي كند.

رشد مناسب در 41 درجه بر روي آگار مغذی (nutrient agar) است که پرگنه ها در عرض 48 ساعت ظاهر مي شود. پرگنه ها به قطر نیم الی 1 میلی متر شفاف زرد و خاكستري. اگر به محيط كشت خون اسب اضافه شود پرگنه هاي متمايل به سبز با اطراف قهوه اي تشكيل مي شود، هموليز ندارد، باكتري حساس به شرايط محيطي در 55 درجه به مدت 15 دقیقه از بين مي رود. فنول %2 به مدت يك ساعت و تركيبات جيوه اي از جمله سبليمه 1000/1به مدت 15 دقيقه و تركيبات كلر دار رقيق شده به مدت 5/0 ساعت باکتری را از بین می برد.
اهميت زئونوتيك بيماري: 
تفاوت بين اسب و ساير تك سمي ها:

اسب به فرم مزمن مبتلا مي شود. باكتري در ضايعات و ترشحات حيوان است و بيماري را به هر سه شكل nasal (بيني)، Respiratory (تنفسي یا ریوی) و Farcy (جلدي) که به سراجه هم معروف است مي تواند نشان دهد اما در ساير تك سمي ها مثل الاغ و قاطر معمولأ به شكل حاد است. دوره بيماري كوتاه است و به سرعت حيوان را مي كشد. در اين حالت علاوه بر اينكه باكتري دراکسودا و ترشحات بيني و زخم ها است در مدفوع، ادرار، بزاق و اشك حيوان هم ظاهر مي شود. گاهي از  حيوانات آزمايشگاهي چه براي تشخيص و چه براي مطالعه استفاده مي شود. حيوان حساس خوكچه هندي است. تزريق  Ipانجام مي شود  مخصوصأ در خوكچه نر، بعد از دو روز واكنشي در آنها رخ مي دهد به نام واكنش اشتراوس. باکتری بعد از تزريق Ip در سرتاسر بدن پخش مي شود و بعد از دو هفته حیوان را مي كشد اما يك عارضه اي رخ مي دهد، بعد از دو روز تورم شديد بیضه همراه با تورم شدید و چسبندگي در Tunica vaginalis  (يكي از پوشش هاي بيضه) رخ می دهد و اغلب با تورم بافت بيضه همراه است كه به اين واكنش اشتراوس گفته مي شود.

گاهي در تك سمي ها هم مطالعات تجربي انجام شده است. مقدار زيادي باكتري را از راه دهان به حيوان خورانده اند. در اين موارد مشاهده شده است كه وقتي باكتري از راه روده وارد خون مي شود وارد ريه مي شود و از آنجا به سايرنواحي كشيده مي شود.

اهميت بيماري در انسان:

يك بيماري هاد تنفسي ايجاد مي كند و در كمتر از دو روز آدم را مي كشد. البته مواردي از مشمشه تنفسي مزمن واشكال پوستي هم در انسان گزارش شده است.

گوسفند، بز و گربه هم به مشمشه مبتلا مي شود. تلفاتي هم از شير و ببر هم مشاهده شده كه به علت خوردن لاشه تک سمی آلوده  بوده است. در آزمايشگاه موش، رت، خوكچه هندي، خرگوش، همستر و ميمون حساس است. تا به حال گزارشي از ابتلا گاو و خوك منتشر نشده است. 

بيماري شغلي و آزمايشگاهي محسوب مي شود و ابتلا انسان زماني اتفاق مي افتد كه در معرض تك سمي مبتلا باشد. كشور هايي كه اين بيماري را دارند اجازه صادر كردن اسب را ندارند. حق برگزاري مسابقات بين المللي اسب سواري را هم ندارند. اگر اسب سواري بخواهد از آن كشور مسابقه بدهد بايد از اسب ها ي استقراضي استفاده كند. اگر از مناطق آلوده اسب بخواهد منتقل شود بايد قرنطينه شود و تست مالئين انجام شود.

جلسه نوزدهم: کالبدگشایی طیور (اختیاری)
1) اخذ سابقه :

اسم وآدرس کامل مرغداری و تلفن 

- نوع گله:مرغ بومی( بوقلمون , کبوتر, قناری , مرغ عشق و ... ) , صنعتی (گوشتی , تخم گذار, اجداد ,  لاین )

· تعداد : شامل تعداد جوجه های گله، تعداد سالن ها ، تعداد کل، تعداد به سالن و ...
· سن

· جیره  : گندم ,  جو , ذرت , کنجاله , پودر گوشت , پودر ماهی , پودر خون , دی کلسیم فسفات (dcp )  ویتامینK , D  , میکرو المان ها , زئولیت , اضافه کردن یک سری مواد مثل انتی بیوتیک برای پیشگیری و یک سری کوکسیدیو استات یا کوکسیدیو سید.
نکته : کمبود ویتامین E,se در جوجه ها باعث می شود ماده سفید مغز تخریب شود و بیماری لکو انسفالو مالاسی یا همان crazy chicken ایجاد شود که حالت ترمور را ایجاد می کند.علائم کالبد گشایی این بیماری خونریزی روی مننژ و بصل النخاع است. در طیور بالغ بیماری ویروسی با عامل پیکورنا ویریده  جنس آنترو ویروس  وجود دارد به نام انسفالو میلیت پرندگان ( اپیدمیک ترمور ) .  علائمی مشابه لکو انسفالو مالاسی ایجاد می کند ولی طیور بالغ را در گیر می کند.مسمومیت حاد با فورازولیدون هم همان علائم را ایجاد می کند ولی خونریزی های مننژ دیده نمی شود.  
· واکسیناسیون  : نام واکسن , دز , تکرار وراه استفاده واکسن، نوع واکسن، محل تهیه ی وکسن نحوه ی نگهداری واکسن.
     - نوع سیستم پرورشی : سیستم بستری ( خشک مرطوب و ... ) , قفس , تعداد سالن , تعداد مرغ در سالن سیستم روشنایی و تاریکی و مدت نور دهی , سیستم گرما و سرما , ارتفاع , سیستم تهویه ( در اثر تهویه ی بد CRD complex ایجاد می شود.)، ارتفاع( بویژه در شکل گیری آسیت مهم است)

· بیماری : علائم بیماری , ارگان مورد نظر , مدت بیماری , میزان ابتلا و تلفات , درمان های احتمالی  

2) انتخاب لاشه برای کالبد گشایی :
لاشه ای را انتخاب می کنیم که معرف بیماری گله باشد جوجه های  وازد را باز نکنیم یا در اخر باز کنیم لاشه هایی که وزن وسایز انها متوسط وزن گله است و لاشه ای که تازه تلف شده است انتخاب می شود .

3) وسایل کالبد گشایی

4 ) خیس کردن لاشه :
قبل از کالبد گشایی باید لاشه را با آب ولرم یا آب و صابون یا آب و محلول ساولن  1 % خیس کرد . در غیر این صورت پر های پرنده در اطراف لاشه ریخته می شود و ارزش آن را برای کشت کاهش می دهد. از طرفی اگر پرنده آلوده به آنفولانزا باشد می تواند از طریق تنفس، فرد کالبد گشا را آلوده کند. در دراز مدت هم کرک و پر پرنده باعث می شود تا فرد مستعد ابتلا به آسم شود.

پرنده را از ناحیه ی سر تا پا ها وارد آب می کنیم.ساولن تولید کف می کند و کشش سطحی را افزایش می دهد و پر ها را به هم می چسباند. 
5) فیکس کردن : 

برای فیکس کردن لاشه دو برش به ناحیه ی کشاله ی ران می دهیم . کشاله ی ران در طیور دارای یک چین پوستی میباشد که با برش ان باعث جدا شدن ران از بدن میشود و بعد ران راکف دست قرار می دهیم انگشت شست به سطح داخل و چهار انگشت دیگر در پشت ران قرار می دهیم وران را به سمت بیرون فشار می دهیم تا سر Femor بیرون بیاید . 

6 ) برش لاشه :  

برای برش لاشه ی طیور از دو روش استفاده می کنیم :

الف ) برش از کشاله ی ران 

ب ) برش از سر

الف ) برش از کشاله ی ران : لاشه را به پشت روی میز قرار داده از ناحیه ی چین پوستی به قسمت میانی

 لاشه برش می دهیم و سپس تا کلواک ادامه داده و برش را تا منقار ادامه می دهیم . 

ب)برش از سر : از ناحیه ی چپ سر بین دو منقار یک برش سر تا سری تا کلواک می دهیم .

7 ) پوست کنی : 

در ناحیه ی سینه پوست را گرفته به طوری که عضلات ران تا تارس , عضلات شکم وعضلات سینه , بال تا مفصل آرنج و عضلات گردن بیرون بیاید . 

پوست کنی طیور دو تفاوت عمده با بقیه ی حیوانات دارد : 

الف ) پوست پستانداران از یک ناحیه به نام اپیدرم که روی غشای پایه قرار دارد و زیر غشای پایه درم است  

که این ناحیه در پستانداران از یک بافت همبند سخت کلاژن دار تشکیل شده است و این سبب سختی پوست کنی پستانداران شده است درحالی که در طیور به جای این بافت , بافت سست همبند ژلاتینی ( میکسو ماتوز ) وجود دارد .

ب ) در پستانداران اپیدرم وارد درم می شود و پوست چین بر می دارد، بالای چین اپیدرم و پایین آن درم قرار دارد که این ها را پاپیل های پوست می گویند ولی در طیور غشای پایه کاملا صاف است و پاپیل ندارد. ضایعات مشاهده شده در پوست: 1)خشکی لاشه که می تواند در اثر دهیدراتاسیون رخ دهد. دهیدراتاسیون به دنبال بیماری های عفونی تب دار بویژه بیماری های ویروسی مثل نیوکاسل و نیز محرومیت از آب (water deprivation) ایجاد می شود. در خوک وقتی محرومیت از آب رخ می دهد، مسمومیت با نمک بروز می کند که همراه با علائم عصبی است.
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