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عفونت Klossiella muris در 
موش های آزمایشگاهی

چکيد‌ه
K.muris در حالت طبیعی غیر بیماریزا بوده ولی در آلودگی های شــدید با این تک یاخته، کانون های 
نکروزه و کوچک متمایل به خاکستری در سراسر سطح کلیه دیده می شود و سلول های بافت پوششی 
لوله های کلیه درگیر ممکن اســت تخریب گردد.  جهت تشخیص هیستوپاتولوژی عفونت تک یاخته 
K.muris ،  کلیه های 24 موش آزمایشگاهی مورد مطالعه قرار گرفت که مراحل مختلف تکاملی تک 
یاخته کلوســیلا در لوله های کلیه چهار موش )16/66 درصد( از 24 موش، مشاهده شد. سیتوپلاسم 
سلول اپیتلیومی آلوده شــده بسیار متسع بود و هسته آن به یک طرف ســلول جابجا شده بود. با 
وجود این، در برخی موارد بافت پوششــی لوله مشخص نبود و به نظر می رسید که انگل در داخل یک 
فضای کیستی قرار داشت. کانون های کوچکی از نفوذ لنفوسیت ها و پلاسما سل ها در بافت بینابینی 
کورتکس کلیه و نکروز و دی جنره شن سلول های پوششی لوله های کلیه در ارتباط با انگل در برخی 
مقاطع بافت شناســی مشاهده شد. بر اساس گونه میزبان، ارگان درگیر شده و تظاهر مرفولوژیک، به 
عنوان K.muris شناخته شد. با توجه به حضور تک یاخته K.muris و پتانسیل بالقوه این تک یاخته 
در بوجود آوردن ضایعات آسیب شناسی و کاهش پاسخ ایمنی در برابر آنتی ژن های مختلف، رعایت 
شرایط بهداشتی در پرورش موش ها تاکید می گردد تا از اثرات کاذب کلوسیلا در تحقیقات پیشگیری 

نمود. 
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مقد‌مه
 کلوســیلا1  تک یاخته ای از شــاخه آپی کمپلکســا2  می باشد. 
گونه های کلوســیلا از انگل های خــوش خیم لوله های کلیه بوده که 
در حیوانات مختلف شناسایی شده است )10(. از مهم ترین گونه های 
این تک یاخته می توان به K.equi در اســب و ســایر تک سمی ها 
همانند اســبچه )1(، الاغ )6( و گورخــر )K.muris ،)11 در موش و 
K.cobayae در خوکچه هندی اشاره کرد )7(. گزارشات متعددی از 
شناسایی گونه های مختلف کلوسیلا در حیوانات یکسه دار3  استرالیا 

نیز وجود دارد )3، 4، 10(. 
K.muris بــرای اولین بار در ســال 1889 در کلیه های موش 
گزارش شــد و در سال 1902 بیشتر مورد توصیف قرار گرفت. با وجود 
قدمــت زیاد این تک یاخته در موش، اطلاعات کمی راجع به آن وجود 

دارد )5(.
حیوانات آزمایشگاهی در بســیاری از طرح های تحقیقاتی، 
جایــگاه ویژه ای دارند و از طرف دیگر مطالعات تجربی نشــان 
می دهند که عفونت با  K.muris می تواند در نتایج تحقیقات 
گوناگون تاثیر گذار باشــد. در شــرایط آزمایشگاهی آلودگی با 
ایــن تک یاخته بندرت گزارش شــده اســت )5(. در این مقاله 
آلودگی کلیه موش های آزمایشــگاهی با K.muris و تغییرات 

مکیروسکوپی آن توصیف می شود.

مواد و روش کار
این مطالعه بر روی کلیه های 24 موش آزمایشگاهی انجام گرفت. 
پس از پايدار شــدن نمونه‏ها در فرمالين بافر 10 درصد، آماده‏سازي 
بافت و تهيه قالب‏هاي پارافيني، مقاطعی به ضخامت 5 ميكرون بریده 
و به روش متداول هماتوكســيلين - ائوزين رنگ‏آميزي شدند. سپس 
 حضور تــک یاخته، محل آن و ضایعات هیســتوپاتولوژی مرتبط در 

کلیه ها، ثبت گردید.

نتایج
 تعداد متوســطی از اشکال مختلف تکاملی تک یاخته کلوسیلا در 
لوله های کلیه چهار موش )16/66 درصد( از 24 موش مطالعه شــده، 
مشاهده شــد که بر اســاس گونه میزبان، ارگان درگیر شده و تظاهر 
مرفولوژکی، به عنوان K.muris شــناخته شــد. سیتوپلاسم سلول 
اپیتلیومی آلوده شده بسیار متسع بود و هسته آن به کی طرف سلول 
جابجا شده بود )شكل 1(. با وجود این، در برخی موارد بافت پوششی لوله 
مشخص نبود و به نظر می رسید که انگل در داخل کی فضای یکستی 
قرار داشــت. کانون های کوچکی از نفوذ لنفوسیت ها و پلاسما سل ها 
 در بافت بینابینی کورتکس و نکروز و دژنره شدن سلول های پوششی 
لوله های کلیه در ارتباط با انگل در برخی مقاطع بافت شناسی مشاهده 

شد )اشكال 1 و 2(.
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Klossiella muris is ordinarily nonpathogenic, although in heavy infections the kidneys may have minute grayish necrotic 
foci over their entire surface and the epithelium of the infected kidney tubules may be destroyed. 
For histopathological diagnosis of Klossiella muris infection, kidneys of 24 mice were studied that Klossiella in various 
stages of development were observed in the renal tubules of 4 (16.66%). The cytoplasm of infected tubular epithelial 
cell was markedly distended and the nucleus was displaced to one side of the cell. In some instances, however, tubular 
epithelium was not discernible and the parasite seemed to lie in a cystic space. Small focal infiltrations of lymphocytes, 
plasma cells in the interstitium of the cortex and renal tubular epithelial cell degeneration and necrosis were seen in 
association with the parasite in some sections. 
The parasite was identified as Klossiella muris based on host species, affected organ and morphological appearance. Due 
to the presence of Klossiella muris and its potential ability in creating histopathological lesions and reducing immune 
responses against different antigens, to prevent adverse effects and obtaining false results in different studies, sanitation 
during mice breeding is recommended and emphasized.
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مواد و روش كار
مواد و محيط هاي مورد استفاده در اين مطالعه از

شكل 2- نفریت بینابینی مزمن. نفوذ سلول های آماسی تک هسته ای و 
ضایعات مزمن )نوک پکیان ها( در اطراف مراحل مختلف تکاملی تک یاخته   
K.muris )پکیان ها( مشاهده می شود )رنگ آمیزی هماتوکسیلین - ائوزین 

.)× 40

 K.muris شكل  1- اسپروسیست ها )پکیان ها( و سایر مراحل تکاملی
 )نوک پکیان ها( که در داخل سلول های پوششی لوله های کلیه دیده 
می شود. هیچ گونه واکنش آماسی در اطراف اشکال تک یاخته وجود 

ندارد )رنگ آمیزی هماتوکسیلین - ائوزین 40 ×(.

بحث
هیستوپاتولوژی معمول ترین روش تشخیص عفونت با گونه های 
کلوسیلا در حیوانات مختلف، جوندگان و خزندگان بوده که در بیشتر 
 مطالعات برخورد با این تک یاخته در بافت کلیه به صورت تصادفی 
می باشــد )11(. در مطالعه حاضر میزان آلودگی کلیه موش ها 
16/66 درصــد بود که فاکتورهای متعددی می تواند بر روی آن تاثیر 
داشته باشد. میزان آلودگی با K.muris در جمعیت مختلف موش ها 
 متغیر اســت به طورکیه در موش های صید شده از محیط طبیعی تا 
93 درصد نیز گزارش شده است ولی در شرایط آزمایشگاهی آلودگی با 

این تک یاخته بندرت گزارش شده است )5(.
در این مطالعه تک یاخته مشــاهده شده در کلیه موش، کلوسیلا 
موریــس معرفی شــد زیرا نامگــذاری گونه های کلوســیلا بر مبنای 
خصوصیات مرفولوژکیی تک یاخته، چرخه زندگی و حیوان درگیر شده 
می باشد. به عنوان مثال اگر تک یاخته کلوسیلا در کلیه کی تک سمی 

مشاهده گردد، K.equi نامگذاری می شود )11(. 
انتقــال تــک یاختــه K.muris هنگامــی اتفاق مــی افتد که 
اسپروسیســت هــای دفــع شــده در ادرار موش های آلوده توســط 
 مــوش های ســالم بلع گــردد. بــه دنبال بلــع اسپروسیســت ها، 
شــیزونت ها و مروزوئیت ها در آندوتلیوم عروق تشــیکل می شــوند 
و ســپس مرحله گامتوگونی و تشــیکل اسپروسیســت ها در داخل 
 بافت پوششــی لوله های کلیه اتفاق می افتــد و چرخه زندگی ادامه 
می یابــد )2(. ارزیابــی مکیروســکوپی نمونه ادرار برای تشــخیص 
 اسپروسیســت های تــک یاخته کلوســیلا کی روش غیر حســاس 
می باشد )4( که نتایج متغیری داشته است. Suedmeyer و همکاران 

 در ســال 2006 با آنالیز مکرر ادرار نتوانســتند اسپروسیســت های 
این تک یاخته را تشــخیص دهنــد )11( در حالی که Reppas  و 
Collins  در ســال 1995 با موفقیت توانســتند اسپروسیست های   
 K.equi  را در ادرار اســب شناســایی نمایند. ایــن محققین ذکر 
کردنــد کــه اسپروسیســت هــای این تــک یاختــه در اثر 
 محلــول هــای شناورســاز مدفــوع تخریــب می شــوند و 
 ارگانی سم ها را تنها بعد از آزمایش رسوب حاصل از سانتریفوژ 

نمونه های ادرار می توان مشاهده کرد )9(.
در مطالعه حاضر نفریت بینابینی و نکروز ســلول های پوششی 
 لولــه هــای کلیه در ارتباط بــا انگل فقط در برخــی مقاطع کلیه 
 مشــاهده شــد که با ضایعات گزارش شده توســط سایر محققین 
 همخوانی دارد. پرورش موش ها در شرایط غیر بهداشتی همانند رطوبت بالا و 
 عدم تعویض بســتر قفس ها، غذای ناکافی و درجه حرارت کنترل 
 نشــده باعــث بــروز بیماری کلوســیلوز می شــود که بــا علائم 
 عمومی همانند بی اشــتهایی، کاهش وزن و مرگ و میر مشــخص 
می شــود ولی در تمامــی مبتلایان در بررســی مکیروســکوپی 
تکاملــی مراحــل  اطــراف  در  بینابینــی  نفریــت   کلیــه، 
تک یاخته مشاهده می شود که ممکن است در حاشیه کانون های 

کوچک حاوی انگل، سلول های آماسی مشاهده نگردد )8(. 
در کی مطالعه آلودگی شــدید با تک یاخته کلوسیلا باعث نکروز 
لوله های کلیه و نفریت بینابینی شــده است و پیشنهاد شده بود که 
احتمالاً تولید کورتکیواستروئید های داخلی در اثر هیپرپلازی ناحیه 
قشــری غده فوق کلیوی، باعث ســرکوب ایمنــی و در نتیجه تکثیر 

گسترده این تک یاخته شده است )1(. 
مطالعات نشــان می دهند که عفونت تجربی با K.muris باعث 
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کاهش پاســخ های ایمنی ســلولی و هومورال در برابر واکسیناسیون 
بــا پروتئین های مختلف و بزرگ شــدن طحال می گــردد. بنابراین 
موش های آلوده شــده با این تک یاخته با القاء اختلالات ایمنی غیر 
اختصاصی باعث می شــود که در مطالعات مرتبط با سیســتم ایمنی 

مداخله نمایند )5(. 
درمــان عفونــت هــای اندمیــک K.muris بــا اســتفاده از 
کوکسیدیواســتات ها انجام می گیرد که باعث کاهش چشمگیر بروز 
عفونــت در مقاطع هیســتولوژکی کلیه های موش مــی گردد ولی 
متاســفانه نوع تریکب، دوز و روش استفاده شده ذکر نشده است )5 

.)8 ،
با توجــه به حضور تک یاختــه K.muris در مقاطع بافت کلیه 
موش های آزمایشــگاهی و پتانســیل بالقوه این تک یاخته در بوجود 
 آوردن ضایعات آســیب شناســی و کاهش پاســخ ایمنــی در برابر 
 آنتی ژن های مختلف، رعایت شرایط بهداشتی در پرورش موش ها تایکد 

می گردد تا از اثرات کاذب کلوسیلا در تحقیقات پیشگیری نمود.

پاورقي ها
1 - Klossiella
2 -Apicomplea
3 -Marsupials
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