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چكيده 
تب برفکي یکی از زیانبارترین بیماری های دامی است که می تواند خسارت های جبران ناپذیری را به صنعت دام کشور وارد نماید.تب 
برفکی اولین بیماري دامي و عامل ویروسي بود که کشف شد. ویروس آن به خانواده پیکورنا ویریده و جنس آفتوویروس تعلق دارد. اولین 
گزارش هاي مربوط به تشخیص ویروس تب برفکي در ایران به سال 1335 بر مي گردد که در آن سال اولین نمونه ویروس تیپ "O" از 
دام هاي قریه حصارک جدا گردید. یکی از مؤثرترین راه های مبارزه با آن انجام واکسیناسیون منظم با واکسن های مناسب می باشد. براي 
اولین بار در ایران و در سال 1339 محققین موسسه رازي موفق به تولید اولین سری واکسن تب برفکي با استفاده از سلول اولیه به دست 
آمده از نسج کلیه گردیدند. در حال حاضر موسسه رازی با بهره گیری از دانش و تجربیات ارزنده، قادر است بخش عمده ای از نیاز واکسن 

کشور را همگام با بهترین تکنولوژی های روز تولید و در اختیار سازمان دامپزشکی و دامداران قرار دهد. 
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ایجاد  بیماري  به  در جمعیت حساس  را  عفونت  از  امواجي 
نماید و سپس پنهان شده و تا چند سال بعد در یک جمعیت 
یک  است  ممکن  مقابل  در  گردد.  ظاهر  دیگر  حساس 
به صورت  ندرت  به  و  باشد  پایدار  ناحیه  در یک  سروتیپ 
پادتن هاي  که  جوان  گله هاي  در  تنها  و  شود  ظاهر  بالیني 
مادري در سرم آنها پایین آمده عفونت خفیفي ایجاد نماید. 
بیماري  علائم  است  ممکن  صورتي  در  تنها  موارد  این  در 
بالیني مشاهده گردد که یک سروتیپ جدید به منطقه وارد 
خاصي  گونه هاي  براي  برفکي  تب  سویه هاي  برخي  شود. 

حدت بیشتري دارند.
 به طور کلي شایع ترین و مؤثرترین راه آلودگی با ویروس 
تب برفکي در گاو، گوسفند و بز، مسیر تنفسی است، پس از 
آلودگي به ویروس از راه تنفسي، محل تکثیر اولیه ویروس 
ناحیه حلقی مي باشد. به دنبال یک تب حاد اولیه در حدود 
40 درجه سانتي گراد که 1 تا 3 روز طول مي کشد ویروس 
وارد خون می شود واز این طریق برای تکثیر ثانویه به اندام ها 
و بافت های حساس دسترسی می یابد. به دنبال آن نشانه های 
به  تاول هایی  شکل گیري  شامل  که  می گردد  ظاهر  بیماری 
روی  بر  ویژه  به  پوششی  بافت های  در  سانتی متر   2-1 قطر 
پوزه،  لثه ها،  لب ها،  دنداني،  بالشتک  سخت،  کام  زبان، 
تاج سم و  )به ویژه در گاوان شیرده(،  پستانک ها  بینی، سر 
فضاي بین انگشتي مي باشد. ریزش شدید بزاق که در نهایت 
کش دار شده و سپس به حالت موکوسی - چرکی در می آید 
)تصویرهای 1 الی 7(. با توجه به وجود تب و حضور تاول 
بر روی زبان و لثه ها دام بی اشتها شده و میل به غذا خوردن 
را از دست می دهد که منجر به لاغری و کاهش وزن شدید 

و همینطور کاهش تولید شیر در دام های شیری می گردد. 
دوره کمون تب برفکي در گاو و گوساله بسته به دز عفوني، 
سویه ویروس و حساسیت حیوان، بین 2 تا 14 روز مي باشد. 
به طور نمونه انتقال بین گله ها دوره کمون طولاني تري دارد 
و  ایجاد شود  آلودگي  گله  در یک  این که  به محض  ولي 

مقدار ویروس افزایش یابد، دوره کمون کاهش مي یابد. 
گوساله هاي تا 6 ماه سن ممکن است به دلیل تمایل ویروس 
دچار  قلب  تکامل  حال  در  سلول هاي  تخریب  و  تهاجم  به 
با  شوند.  تلف  و  شده  خون  گردش  سیستم  در  نارسایي 
توجه به این اصل، در صورت مشاهده مرگ و میر ناگهاني 
درحیوانات جوان زوج سم، معاینه دقیق حیوانات بالغ ممکن 
در  تاول  حضور  سازد.  آشکار  را  برفکي  تب  بروز  است 

حیوانات جوان تلف شده متغیر است.
گاوهای آلوده به فرم حاد، ریزش بزاق فراوان دارند. ترشح 
چرکي  موکوسي-  سپس  و  موکوسي  ابتدا  در  که  بیني 
دلیل  به  است  ممکن  ها  گاو  مي پوشاند.  را  پوزه  می شود 
و  انگشتان  بین  و  سم  تاج  در  شده  ایجاد  تاولی  جراحات 
حالت،  این  در  شوند.  لنگش  دچار  ناحیه،  بودن  دردناک 
گاوها ممکن است ترجیح دهند بر روي زمین بنشینند و در 

بيانمسئلهواهميتموضوع 
مردم،  غذایی  نیاز های  تامین  در  مؤثر  راهکارهای  از  یکی 
دامداری های  توسعه  و  دامداری  صنعت  به  دادن  اهمیت 
صنعتی و روستایی به عنوان منبع اصلی تولید گوشت و شیر 
می باشد. صنعت دامداری در کشور های در حال توسعه مانند 
بروز  و  شیوع  جمله  از  معضلاتی  و  خطرات  با  همیشه  ایران 
بیماری های دامی همراه بوده که باعث کاهش بازدهی دام ها 
و تولیدات آنها می گردد. یکی از بارزترین بیماری هایی که 
دامداری  به  را  جبران ناپذیری  اقتصادی خسارت های  نظر  از 
دامی  تولیدات  شدید  بسیار  کاهش  سبب  و  می کند  وارد  
می گردد بیماری تب برفکی است. تقریبا تمامی دامداران و 
دامپزشکان در کشور ما با این بیماری و خسارت های زیان بار 
آن آشنا هستند. هنگامی که این بیماری در یک منطقه شیوع 
دام،  رشد  و  شیر  تولید  شدید  کاهش  بر  علاوه  می کند  پیدا 
و گوساله های  بره ها  در   تلفات سنگین  بروز  می تواند سبب 
اقتصاد  و  دامدار  متولد شده گردد که تلاش چند ساله  تازه 
خانوار را دچار مشکل می کند. بنابر این شناخت این بیماری و 
آشنایی و آگاهی داشتن با نحوه پیشگیری، کنترل و درمان آن 
می تواند علاوه بر جلوگیری از بروز خسارت های اقتصادی، 
منجر به رشد و شکوفایی دامداری و افزایش تولیدات دامی 
و رشد اقتصادی خانوار و همین طور افزایش درآمد ناخالص 

ملی گردد )1(. 

ویروسشناسیویروسيتببرفكي
ویروس تب برفکي یکي از کوچک ترین ویروس هاي حیواني 
ویروس هاي  معني  به  ویریده  پیکورنا  خانواده  به  که  است 
این  دارد.  تعلق  آفتوویروس  جنس  و  دار(   RNA کوچک 
خانواده شامل چندین عضو مهم از جمله ویروس هاي سرما 

خوردگي، فلج اطفال، هپاتیت عفوني A نیز می باشد )3(.
ژنتیکي  تغییرات  براي  فراواني  قابلیت  برفکي  تب  ویروس 
سرو  هفت  تاکنون  و  مي دهد  نشان  خود  از  ژنتیکي  آنتي  و 
 A,O شامل  که  شده  شناسایي  ویروس  این  از  مجزا  تیپ 
شماره  )تصویر  می باشند   ,Asia1 ,C,SAT1, SAT2, SAT3
1(. همانطور که ذکر شد عفونت با یک سروتیپ نمي تواند 
دام حساس را در برابرعفونت هاي بعدي با سایر سروتیپ ها 
از  دامنه وسیعي  به علاوه در یک سروتیپ  نماید.  محافظت 
سویه ها وجود دارد که ممکن است اثر مناسب واکسن ها را به 

مخاطره بیاندازد )3 ،7 ،8(.

نشانههايباليني
با توجه به حضور هفت سروتیپ مجزا در جنس تب برفکي و 
توانایي ایجاد بیماري توسط هر یک از سروتیپ ها به صورت 
گونه هاي  و  حیوانات حساس  وسیع  و طیف  مجزا  و  مستقل 
باشد.  متفاوت  است  ممکن  بیماري  نشانه هاي  دامي  متفاوت 
گردش بیش از یک سویه در بعضي نواحي بومي ممکن است 
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تصویر شماره 1- تاول های پاره شده که به هم متصل شده و زخم وسیع بر روی زبان ایجاد کرده اند.

تصویر شماره 2- زخم ناشی از پاره شدن تاول در ناحیه لثه بالایی.

تصویر شماره 3- ریزش بزاق فراوان.

بیماری تب برفکی و نقش موسسه رازی در کنترل و پیشگیری از آن در ایران
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تصویر شماره 4- بزاق موکوسی چرکی.

تصویر شماره 6 - تاول بین انگشتی.

تصویر شماره 5 - ریزش بزاق کشدار.
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لنگش  ناگهاني ممکن است  به طور  بز مي باشد .  و  گوسفند 
مبتلا  از گله مشاهده گردد . یک گوسفند  در سطح وسیعي 
ممکن است تب ، عدم تمایل به حرکت و جدا ماندن از گله 
را نشان دهد . در گله لنگش ناشي از سایر عوامل مي تواند از 
قبل حضور داشته باشد و به همین دلیل وجود تب برفکي را 
مخفي نماید. درگوسفندان آلوده ممکن است بیماري تاولي 
گوسفندان یک ضایعه  از  درصد  در20  تنها  و  نگیرد  شکل 
قابل مشاهده دیده شود. به طور کلي جراحات در گوسفند 
بیماري ها  سایر  با  مي تواند  و  مي شود  یافت  به سختي  اغلب 
اشتباه گردد. تاول  ها در شکاف بین انگشتي، روي برجستگي 
پاره  به سرعت  پاشنه و روي تاج سم تشکیل مي گردد ولي 
شده و ظاهري شبیه به ظاهر گندیدگي سم را از خود نشان 
مي دهد. در گوسفند این جراحات به راحتي مي تواند با تورم 
گرفته  اشتباه  آبی(  )زبان  بلوتانگ  ازبیماري  ناشي  سم  تاج 
سادگي  به  ولي  مي شوند  تشکیل  نیز  دهان  در  تاول ها  شود. 
پاره شده و معمولا تنها به صورت تخریش کم عمقي به نظر 
است  متداول  دنداني  بالشتک  بروي  بر  جراحات  مي رسد. 
نیز دیده مي شوند.  لثه ها  ولي روي زبان ، کام سخت ، لب و 
ویژه  ) به  پستانک ها  سر  روي  است  ممکن  همچنین  تاول ها 
در گوسفندان و بزان شیرده ( و به ندرت روي فرج و غلاف 

قضیب نیز مشاهده شود )3،5،6(. 
ثانویه  عوامل  دخالت  عدم  صورت  در  بالغ  گوسفندان  در 
معمولا بهبودي سریع است. بیماري بالیني در بره هاي جوان 
و بزغاله ها بدون ظاهر شدن تاول ها و به علت نارسایي قلبي 
)ضایعه قلب ببري( با مرگ و میر فراوان مشخص مي گردد. 
درصد   90 تا  است  ممکن  درگیر  گله هاي  در  وضعیت  این 
منجر به تلف شدن بره هاي تازه متولد شده گردد به طوري 

مقابل هر گونه تلاش براي بلند شدن مقاومت کنند. گاوهای 
اغلب  براي شیر دادن مواجه اند و  پستاني  با جراحات  شیرده 
براي  مستعد کننده اي  عامل  پاره شده  تاول هاي  عفوني شدن 

ورم پستان ثانویه است. 
تاول هاي دهان معمولا به سرعت طي 24 ساعت پاره مي شوند 
و تخریش کم عمقي با کناره هاي صاف از بافت پوششي بر 
مي پیوندند  هم  به  زبان  روي  تاول هاي  گاهي  مي ماند.  جاي 
است  ممکن  زبان  سطح  پوششي  بافت  از  بزرگي  بخش  و 
کنده شود. تاول ها روي پاها بسته به نوع زمین یا کف محل 
نگهداري گاو ، ممکن است به مدت دو تا سه روز قبل از پاره 
شدن دست نخورده باقي بماند. بهبود جراحات دهاني معمولا 
با فیبرین پر مي شوند و در روز  سریع تر است. این جراحات 
فیبروزه  بافت  به صورت منطقه  تاول  از تشکیل  یازدهم پس 
صورتي رنگ و بدون پاپیل هاي طبیعي زبان تظاهر مي کند. 
بهبود تاول هاي پاره شده بر روي پاها بیشتر طول مي کشد و 
حساس  بسیار  باکتریایي  ثانویه  عفونت هاي  به  جراحات  این 
لنگش  و  سم  شاخي  جعبه  افتادن  به  منجر  گاهي  که  هستند 
و  مي شوند  لاغر  سرعت  به  مبتلا  گاوهاي  مي گردد.  مزمن 
باقي  دوره  طي  و  یابد  کاهش  شدت  به  مي تواند  شیر  تولید 

مانده از شیرواري به حالت اولیه باز نگردد )3،5(. 
حساسیت گوسفند و بز به بیماري تب برفکي مي تواند با نژاد 
حیوان و سویه ویروس متفاوت و متغیر باشد. ولی به طور کلی 
گوسفند و بز نسبت به تب برفکی حساسیت کمتری داشته و 
بیماری در آنها اغلب به صورت تحت بالینی بروز می کند. به 
دنبال آلودگي با ویروس تب برفکي دوره کمون در گوسفند 
و بز معمولا بین 8-3 روز است. دوره ویرمي بین 1 تا 5 روز 
در  برفکي  تب  مشخصه  اولین  معمول  طور  به  لنگش  است. 

تصویر شماره 7- بلند کردن پا از زمین به دلیل دردناک بودن ناشی از تاول های تب برفکی.

بیماری تب برفکی و نقش موسسه رازی در کنترل و پیشگیری از آن در ایران
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مشکلات  است  ممکن  ویروسي  بیماري هاي  سایر  حضور 
مهم ترین  بنابراین  نماید.  دامداري  گریبان گیر  را  زیادي 
هدف درمان جلوگیری از عفونت های ثانویه و سپس کاهش 
التهاب و درد ناشی از زخم های بیماری و در نهایت تسریع در 
بهبودی دام می باشد. با توجه به مطالب فوق درمان به صورت 
موضعي به همراه استفاده از رژیم غذایي مناسب مي باشد  که 
سدیم  بیکربنات  مانند  قلیاها  از  استفاده  خصوص  این  در 
)جوش شیرین 3 تا 5 درصد( و اسیدها مانند اسید لاکتیک 
ها  5 درصد( جهت شستشوي زخم  تا   4( سیتریک  اسید  و 
و تاول هاي ایجاد شده در دهان و پاها و نوک پستان و در 
صورت لزوم استفاده از داروهای ضدالتهاب غیراستروئیدی 

و آنتی بیوتیک ها مناسب مي باشند )5،6(.

نحوهانتقال،پيشگيري،کنترلوریشهکني
بیماري هاي  مهم ترین  از  یکي  اقتصادي  نظر  از  برفکي  تب 
دامي است. واگیري هاي داراي پیامد هاي ویران گر اقتصادي 
ریشه  و  کنترل  پیشگیري،  هنوز هم رخ مي دهد. روش هاي 
حدود  تا  و  است  شده  شناخته  خوبي  به  برفکي  تب  کني 
زیادي به وضعیت بیماري در کشور و یا ناحیه درگیر، قبل 
از همه گیري بستگي دارد. حیوانات حساس ممکن است از 
طریق تماس مستقیم و غیر مستقیم با حیوان آلوده و یا محیط 
آلوده بیمار شوند. معمول ترین حالت انتقال توسط انتشار و 
هوا  طریق  از  برفکی  تب  ویروس  به  آلوده  ذرات  استنشاق 
می باشد. انتقال ذرات حاوی ویروس به فواصل طولانی یک 
است.  عفونت  برای  اهمیت  با  بسیار  ولی  معمول  غیر  مسیر 
شایع ترین حالت انتقال تماس مستقیم است که ممکن است 

توسط یکی از دو روش زیر انجام بگیرد:
1( انتقال مکانیکی ویروس از حیوان آلوده به حیوان حساس 

از طریق زخم و مخاط آسیب دیده.

تأثر  افتاده بسیار  بر زمین  که منظره تعداد زیادي بره ی مرده 
انگیز است )تصویر شماره 8( )6(.

تشخیص اولیه تب برفکي در حیوانات مبتلا وابسته به تشخیص 
بیماري تب برفکي در نزدیکي محل  بالیني یا گزارش بروز 
مورد نظر مي باشد. در گله هاي کاملا حساس، نشانه هاي بالیني 
اغلب شدید و واضح است. به طورکلي جراحات ایجاد شده 
به وسیله ورم پستان هرپسي، IBR، بیماري مخاطي تب نزله اي 
بدخیم و طاعون گاوي، بلوتانگ، اکتیماي واگیردار، طاعون 
نیز  در گوسفند  و گندیدگي سم  نشخوار کنندگان کوچک 
مي تواند با تب برفکي اشتباه شوند. بنابراین در چنین شرایطي 
به  مورد مشکوک  هر  یا  بالیني  تشخیص  آزمایشگاهي  تأیید 

تب برفکي ضروري مي باشد.
را  زیر  موارد  بایستي  کلي  طور  به  آزمایشگاهي  تشخیص 

مشخص وتعیین نماید : 
1- تأیید تشخیص بالیني

براي  یا تحت تیپ ویروسي عامل  تیپ و  2- شناسایي سرو 
انتخاب یک واکسن مناسب

3- تعیین منشاء احتمالي ویروس آلوده کننده 
روش هاي متداول سرولوژیک و ویرولوژیک مانند روش هاي 
شامل  مولکولي  روش هاي  و   ELISA ,VNT ,SNT ,CFT
کردن  برآورده  امکان   Real time RT-PCR, RT-PCR
باشند ولي براي سومین منظور  موارد اول و دوم را دارا مي 
مي بایستي که تعیین توالي ژني و نوکلئوئیدي ویروس عامل 

انجام گیرد )8(.

درمان
ویروسي  بیماري هاي  سایر  مانند  برفکي  تب  بیماري  درمان 
آلودگي هاي  ایجاد  امکان  به  توجه  با  و  است  پیچیده  بسیار 
زمینه  احتمالا  و  قارچ ها  ها،  باکتري  حضور  دلیل  به  ثانویه 

تصویر شماره 8- تلفات ناگهانی بره ها در اثرتب برفکی.
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جلوگیری و یا کاهش میزان ویروس تولید شده توسط دام 
احتمال گسترش  و  ویروس  انتشار  نتیجه کاهش  در  و  بیمار 
پیشگیری  برای  واکسن  نماید.  ایفا  دام ها  سایر  به  بیماری 
و حتی  کنترل  به  برای کمک  یا  و  بالینی  نشانه های  بروز  از 
قرار  استفاده  مورد  برفکی در جمعیت هدف  ریشه کنی تب 

می گیرد )4(.

اصولمهمدرانتخابیكواکسنمناسببرایمبارزه
باتببرفكی

اواخر  بود که در  اولین واکسن حیوانی  برفکی  واکسن تب 
فرآورده  یک  برفکی  تب  واکسن  شد.  ساخته  نوزدهم  قرن 
بیولوژیک است که می تواند حفاظتی ویژه به واسطه توسعه 
تلقیح  طریق  از  بیماری زا  ویروس  برابر  در  اکتسابی  ایمنی 
بیماری زایی  خاصیت  که  )آنتی ژن(  ایمونوژن  ترکیبات 
آن ها از بین رفته است ایجاد نماید. واکسن می تواند موجب 
تا  شود  دو  هر  یا  و  سلولی  هومورال،  ایمنی  پاسخ  تحریک 
در نهایت حفاظتی مناسب را در بدن دام از طریق شناسایی 
از  و  کرده  ایجاد  آن  یادآوری  و  بیماری زا  عامل  هویت 
از آن رهایی دهد. واکسن تب  بیماری، درد و رنج حاصل 
اصطلاح  به  یا  غیرفعال  ویروسی  واکسن های  نوع  از  برفکی 
غیر فعال  واکسن  تولید صنعتی  می باشد.  ویروس کشته شده 
ویروس  تکثیر  از  استفاده  با   1950 سال  از  برفکی  تب  شده 
آغاز  کشتارشده  سالم  گوساله های  زبان  اپی تلیوم  روی  بر 
 BHK21 بکارگیری سلول لاین  با  گردید و در سال 1960 
پیشرفت بیشتری نمود. امکان ایجاد یک سویه واکسینال برای 
سروتیپ  هفت  از  بیش  داشتن  دلیل  به  برفکی  تب  ویروس 
سویه های  بین  در  تیپ  تحت  ملاحظه ای  قابل  وتعداد  مجزا 
همپوشانی  آنتی ژنتیکی،  وسیع  تغییرات  ازطرفی  و  بیماری زا 
واکسن  تهیه  برای  دستاورد  بهترین  بنابراین  ندارد.  ایمنی 
دام های  از   شده  ویروس وحشی جدا  سویه های  از  استفاده 
آلوده درهر کشور و سپس عادت دادن آن به کشت سلول 
دنبال  به  و  فرمانتور  انبوه ویروس در  تولید  در آزمایشگاه و 
فرمالین  مانند  شیمیایی  توسط روش های  غیرفعال کردن  آن 
 )BEI( ایمین  اتیلن  بایناری  مانند  آزیریدینی  ترکیبات  یا  و 
دلیل  به  و  بوده  تزریقی  نوع  بیشتراز  واکسن ها  این  می باشد. 
سیستم  پاسخ  و  نبوده  تکثیر  قادربه  ویروس،  بودن  غیرفعال 
ایمنی بر علیه آنتی ژن غیرفعال شده ضعیف می باشد. بنابر این 
بایستی علاوه  ایمنی،  پایداری  ایمنی و  پاسخ  افزایش  جهت 
به صورت دوره ای  از ادجوانت در فرمولاسیون،  استفاده  بر 
در فواصل مشخص از واکسیناسیون بوستر و تقویتی استفاده 

گردد )9(.
دو اصل مهم برای کارآیی و توانمندی واکسن تب برفکی 

عبارتند از:
 1( پوتنسی یا توانمندی واکسن )PD50( که تحت تاثیرمقدار 
و  استفاده  مورد  ادجوانت  نوع  و  آنتی ژن  کیفیت  ژن،  آنتی 

2( جایگزینی آئروسل ها و ذرات آلوده در مسیر تنفسی. 
ویروس  حاوی  ذرات  استنشاق  به  نسبت  نشخوارکنندگان 

بسیار حساس ترند و با مقدار ویروس کمتری مبتلا می شوند.
اندمیک  صورت  به  برفکی  تب  بیماری  که  کشورهایی  در 
روی  بر  پیشگیرانه  و  کنترلی  اقدامات  اساس  دارد  وجود 
استوار  زیستی  ایمنی  اقدامات  و  قرنطینه  واکسیناسیون، 
در  شده  ذکر  مقررات  و  استراتژی ها  بکارگیری  است. 
دستورالعمل ها و کتاب راهنمای سازمان بهداشت جهانی دام 
بیماری در  برای مهارگسترش شیوع  OIE می تواند تضمینی 
پاک  مناطق  به  از گسترش آن  و جلوگیری  اندمیک  مناطق 
مراقبت  و  هشدار  سیستم  یک  ایجاد  اقدام،  مهم ترین  باشد. 
دستورالعمل های  اساس  بر  کشور  در  بیماری  وقوع  ثبت  و 
و  دامداران  برای  زیستی  ایمنی  موارد  رعایت  است.   OIE
دامپزشکان، جلوگیری از دسترسی افراد غیر مسئول به محیط 
و دام آلوده، جلوگیری از برخورد دام آلوده با دام های سالم، 
ضدعفونی تجهیزات دامداری و وسایل حمل ونقل و بررسی 
بیماری در دامداری و  بیمار و روند شیوع  وضعیت دام های 
منطقه، ایجاد قرنطینه شدید و کنترل حرکت و جابه جایی دام 
از محدوده آلوده به سایر نقاط و واکسیناسیون با واکسن های 
پیشگیرانه  و  کنترلی  اقدامات  جمله  از  وتوانمند  مناسب 

می باشد )10(.

انواعواکسنتببرفكی
امروزه با توجه به پیشرفت هایی که در تولید واکسن صورت 
دو  استفاده  مورد  ادجوانت  و  فرمولاسیون  اساس  بر  گرفته، 
نوع واکسن به صورت تجاری در دسترس دامداران قرار دارد 

که هریک دارای مزایای نسبی می باشند.
هیدروکساید  آلومینیوم  ژل  حاوی  آبی  پایه  واکسن   -1
این  می  شود.  استفاده  وبز  گوسفند  گاو،  در  که  ساپونین  و 
واکسن به صورت زیرجلدی تزریق شده و در مدت زمان 7 
الی 14 روز منجر به تولید آنتی بادی محافظت کننده بر علیه 
ویروس می گردد. طول دوره ایمنی در واکسن آبی در حدود 

4 الی 6 ماه است.
2- واکسن پایه روغنی که در دو حالت: الف( امولسیون تک 
آب  دوفازی  امولسیون  ب(  W/O؛  و  روغن  در  آب  فازی 
واکسن ها حاوی  این  می باشند.   W/O/W در روغن در آب 
روغن های معدنی و گیاهی هستند که 21 تا 28 روز پس از 
تزریق ایمنی فعال در بدن دام ایجاد کرده و با توجه به ماهیت 

آنها طول دوره ایمنی حداقل 6 ماه می باشد )4(.

اهميتواکسيناسيونتببرفكی
راه های  مهم ترین  از  یکی  واکسیناسیون  شکی،  هیچ  بدون 
است.  شده  شناخته  تاکنون  که  است  بیماری  از  جلوگیری 
طریق  از  برفکی  تب  کنترل  در  بزرگی  نقش  واکسیناسیون 
و  بیماری  ویروس  برابر  در  دام  مصونیت  و  ایمنی  ایجاد 

بیماری تب برفکی و نقش موسسه رازی در کنترل و پیشگیری از آن در ایران
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این موسسه مکتوب شده ، ذکر گردیده است با توجه به اینکه 
گزارش  ایران  نواحي  تمامي  در  برفکي  تب  بیماري  شیوع 
مبتلا  را  بز  و  زیادي گاو وگوسفند  تعداد  ساله  همه  و  شده 
و زیان هاي اقتصادي فراواني را به کشور وارد مي سازد. تنها 
چند نمونه از سال 1335 تا 1337 براي تشخیص به این مرکز 

ارسال گردیده است.
گزارشي از سال 1338 در دست نمي باشد ولي در سال 1339 
تعداد 43 نمونه مرضي از نقاط مختلف کشور ارسال گردیده 
تیپ  نمونه   22 و   O تیپ  نمونه   12 تعداد  این  از  که  است 
با  اپیدمي  A تشخیص داده شده است که نشان دهنده یک 
ویروس تیپ A در ایران مي باشد. گزارش WRL نیز براین 
 A براي تیپ  نمونه ثبت شده  اولین  ادعا صحه مي گذارد و 
شمسی   1339 سال  با  برابر   1960 سال  در  ایران  از  ارسالي 

مي باشد. 
به صورت اجمالی اگر بخواهیم وضعیت شیوع سروتیپ های  
به  می توان  نماییم  بررسی  را  ایران  در  برفکی  تب  ویروس 
بیماری  ویروس  تشخیص  ابتدای  از  که  کرد  بیان  صراحت 
 Asia1 و A,O تب برفکی در ایران سه سروتیپ شایع شامل
ویروس های اندمیک و بومی کشور هستند. در این بین سویه 
ویروسی که به صورت مدوام و همیشگی در گردش بوده 
سویه های  اهمیت،  ترتیب  به  داشته اند  را  شیوع  بیشترین  و 
به  مربوط  سویه های  آن  از  پس   ، O سروتیپ  به  مربوط 
می باشند   Asia1 ویروس  سویه های  آخر  در  و   A سروتیپ 
و هر کدام از این سروتیپ ها به تنهایی عامل ایجاد چندین 
واگیری و اپیزئوتیک وسیع و شدید در جمعیت دامی کشور 
بوده که منجر به وارد شدن خسارت های زیانبار اقتصادی به 

دامداری ها و صنعت دام گردیده است. 
نکته قابل توجه در تاریخ تب برفکی در ایران شیوع سروتیپ 
SAT1 در سال 1341 می باشد که به عنوان یک سویه نوپدید 
قلمداد گردید که پس از سه سال و در سال 1344 ریشه کن 

گردیده است. 
موسسه  محققین   1339 سال  در  و  ایران  در  بار  اولین  براي 
رازي موفق به تولید اولین سری واکسن تب برفکي با استفاده 
از سلول اولیه به دست آمده از نسج کلیه شده اند که تعداد 
سروتیپ های  حاوی  والان  بي  و  مونو  واکسن  سري  چهار 
در طی این سال تحویل سازمان دامپزشکي گردید.   A&O
تهیه و تکثیر ویروس با استفاده از سلول نسج کلیه گوسفند به 
منظور تولید واکسن تا سال 1342 ادامه داشت تا اینکه در این 
سال با ورود یک لاین سلولی پایدار به نام BHK21 روش 
لاین  مونولایرسلول  کشت  روی  بر  ویروس  تکثیر  و  تهیه 
BHK21 در فلاسک های شیشه ای )بوآت( انجام گرفت که 
تحول نسبتا بزرگی در صنعت واکسن تب برفکی در ایران 
ایجاد کرد. با توجه به افزایش تولید و همه گیري تب برفکي 
با سه سروتیپ ویروسی در ایران براي اولین بار واکسن سه 
گانه SAT1.O.A در موسسه رازي ساخته و تحویل سازمان 

فرمولاسیون واکسن قرار دارد.
ویروس های  به  نزدیک  و  مناسب  سویه  یک  انتخاب   )2
برابر  در  را  حفاظت  حداکثر  بتواند  که  کشور  در  بیماری زا 
ویروس در گردش داشته باشد. از آنجائی که واکسیناسیون 
در  محافظتی  نمی تواند  برفکی  تب  سروتیپ  یک  علیه  بر 
از  اطمینان  برای  بنابراین  نماید.  ایجاد  سروتیپ ها  سایر  برابر 
اثر بخشی واکسن بایستی سویه های موجود در واکسن دارای 
بیشترین نزدیکی و قرابت با ویروس های در گردش در کشور 
را داشته باشند. برای این منظور از آزمون تطبیق واکسن برای 
تعیین قرابت و نزدیکی سویه ویروسی بومی با آنتی ژن موجود 
در واکسن که یکی از روش های مطمئن آزمایشگاهی و قابل 
r1-val- )اعتماد برای تهیه سویه ای که بیشترین درجه قرابت 

ue( را کسب می کند تا به عنوان سویه واکسن انتخاب گردد 
استفاده می شود )9(.

تببرفكيدرایران 
تاریخچه شیوع و حضور بیماري تب برفکي در ایران به دلیل 
وضعیت دام و دامداري در ایران و فقدان مراکز رسیدگي کننده 
و  واضح  در گذشته  ثبت گزارش ها  کارا جهت  سیستم هاي 
روشن نمي باشد. اما آنچه از منابع و مدارک موجود بدست 
آمده است پس از راه اندازي آزمایشگاه تشخیص تب برفکي 
نمونه هاي  در موسسه رازي در سال 1334 روند جمع آوري 
بیماري از دام هایي که علائم بالیني را از خود نشان مي دادند 
شروع و گزارش ها ارائه شده است. اولین گزارش هاي مربوط 
به تشخیص ویروس تب برفکي به سال 1335 بر مي گردد که 
قریه  دام هاي  از   "O" تیپ  ویروس  نمونه  اولین  سال  آن  در 
رفرانس  آزمایشگاه  به  تأئید  و جهت  حصارک جدا گردید 
جهاني پربرایت ارسال گردید که مورد تأئید قرار گرفت در 
ایران در سال  براي  ثبت شده  نمونه  اولین   WRL گزارشات 
1956 مي باشد که مربوط به ویروس تیپ O است. در بهمن 
ماه 1335 نمونه دیگر از گاوهاي قریه حصارک جدا شده که 
آزمایشگاه موسسه رازي تیپ Asia1 تشخیص داده و نمونه را 
براي تأیید به WRL ارسال نمود که گزارش 1957 پربرایت 

ثبت تیپ Asia1 را نشان مي دهد.
از  مرضي  نمونه  یک   1334 ماه  آذر  که  است  ذکر  به  لازم 
بندر پهلوي )انزلي( جدا و به موسسه تب برفکي فرانکل هلند 
ارسال گردید که نتیجه آزمایش و بررسي تیپ O بوده است. 
از  بیماري  وجود  نشان دهنده   O & Asia1 تیپ هاي  حضور 
سال هاي قبل در ایران مي باشد. در سال 1337 ساختمان جدید 
آزمایشگاه تب برفکي با زیربناي حدود 1110 متر مربع که از 
سال 1333 شروع شده بود از طرف پیمانکار مربوطه تکمیل 
از شیراز و اصفهان  نمونه  این سال دو  و تحویل گردید. در 
براي  نتیجه تشخیص  WRL ارسال گردید که  به  برداشت و 

هر دو نمونه ویروس تیپ O بوده است.
محققین  از سوي  که  رازي  موسسه  سالیانه  براساس گزارش 
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)لیبل( واکسن که از سوی شرکت تولید کننده واکسن اعلام 
می شود به شرح زیر انجام گردد:

به  عزیمت  از  قبل  )واکسیناتور(  مایه کوبی  گروه های   .1
جهت  اپیدمیولوژیک  واحد  یک  به  رفتن  یا  و  دامداری 
مورد  تجهیزات  و  لوازم  کلیه  بایستی  دام ها  واکسیناسیون 
نیاز را مورد بازبینی قرار داده و با اطلاع کامل از تعداد دام 
مورد هدف واکسیناسیون مقدار کافی واکسن دارای تاریخ  

مصرف را تهیه نمایند.
2. گروه های مایه کوبی بایستی به تعداد کافی دارای لباس های 
یکبار مصرف و یا لباس کار تمیز باشند که قبل از شروع و 
اقدام  لباس جدید  با  به تعویض آن  اتمام کار نسبت  از  پس 

نمایند.
3. پوشیدن دستکش های استریل، چکمه )ترجیحا سفید( که 
با کاور پوشیده شده باشد پوشیدن کلاه و استفاده از ماسک 
صحیح  واکسیناسیون  یک  انجام  الزامات  از  مصرف  یکبار 

می باشد.
شرایط  در  واکسیناسیون  پایان  تا  می بایستی  واکسن ها   .4
مایه کوبی  گروه های  بنابراین  شوند.  نگهداری  سرد  زنجیره 
بزرگ  یخدان های  مانند  سرد  زنجیره  تجهیزات  به  بایستی 
و  یخی  بسته های  حاوی  واکسن  حمل  کیف  و  متوسط  و 

دماسنج مجهز باشند. 
موجود  شرایط  و  دام  تعداد  به  توجه  با  واکسن  تزریق   .5
می تواند توسط سرنگ و سر سوزن های یکبار مصرف و یا 
سرنگ های اتوماتیک و نیمه اتوماتیک با سرسوزن های یکبار 
مصرف و یا فلزی قابل تعویض پس از هر تزریق انجام پذیرد.

آلومینیوم  ژل  حاوی  واکسن های  برای  مهم  بسیار  نکته   .6
بایستی  تزریق  هنگام  در  ژل،  ترسیب  دلیل  به  هیدروکساید 
سوسپانسیون  حالت  به  تا  شوند  داده  تکان  کامل  طور  به 
یکنواخت درآیند و سپس تزریق صورت پذیرد. این عمل در 
طول واکسیناسیون بایستی به دفعات انجام شود تا از ترسیب 
ژل واکسن جلوگیری بعمل آید در غیر اینصورت توانمندی 

و کارآیی واکسن به شدت تحت تاثیر قرار خواهد گرفت.
7. بر اساس برچسب الصاق شده بر روی واکسن مقدار تزریق 
واکسن برای دام های کوچک مانند گوسفند و بز و دام های 

بزرگ، گاو و گوساله رعایت گردد.
8. در صورتی که دام برای اولین بار واکسینه می شود بایستی 
21 تا 30 روز بعد دز یادآور یا بوستر تزریق گردد تا ایمنی 
پایداری در دام ایجاد شود رعایت این اصل بسیار با اهمیت 

است.
اینکه واکسن های تب برفکی رایج در کشور  به  با توجه   .9
از نوع واکسن های کشته می باشند می بایستی بر اساس شرایط 
شیوع بیماری در منطقه و یا کشور هر چهار تا شش ماه پس 

از تزریق بوستر واکسیناسیون مجدد صورت پذیرد.
10. اگر در فواصل دوره های واکسیناسیون، دام جدید و یا 
تازه متولد شده ای به جمعیت گله اضافه گردید به شرح زیر 

دامپزشکي ایران گردید. علاوه بر دو روش فوق، تهیه واکسن 
به روش فرانکل با همکاري موسسه تب برفکي ایران و فرانسه 
)L`IFFA( بر روي اپیتلیوم زبان گاو در موسسه رازي انجام 
گرفت که از ویروس تیپ SAT1 تعداد 13 سري500 لیتري 
سال  تا  همکاری  این  گردید.  تهیه  روش  این  از  استفاده  با 
1367 ادامه یافت و پس خروج فرانسوی ها از ایران کشت به 

روش فرانکل نیز پایان یافت.
در سال 1344 به دلیل شیوع سویه A22 یا همان سویه A جدید 
ایران که توسط آزمایشگاه رفرانس جهانی به نام A22 عراق 
ثبت گردید. واکسن تب برفکی به صورت چهارگانه تولید و 
در اختیار سازمان دامپزشکی قرار گرفت. نکته جالب توجه 
 A22 آنتی ژن  دلیل وجود  به  ترکیه  به  این واکسن  صادرات 
سال 1347  از  است.  بوده  رازی  موسسه  تولیدی  واکسن  در 
به دلیل افزایش تقاضای واکسن تب برفکی موسسه رازی و 
محققین  مونولایر،  کشت  دلیل  به  تولید  ظرفیت  محدودیت 
موسسه رازی با هدف عادت دادن سلول BHK21 به کشت 
معلق یا سوسپانسون، فعالیت خود را با این هدف در ظروف 
2 لیتری مخصوص به نام ولف آغاز کردند و به موفقیت های 
مقدار   1354 سال  در  بار  اولین  برای  یافتند.  دست  نیز  نسبی 
500 لیتر ویروس Asia1 به صورت تجربي با استفاده از کشت 
به  توجه  با   1355 سال  در  گردید.  تهیه  سوسپانسیون  سلول 
عادت یافتن سلول به کشت سوسپانسیون و راه اندازی کشت 
تولید  میزان  لیتری  فرمانتورهای 160  به روش فرمانتوری در 
ظرفیتی  سه  واکسن  ساخت  سری   43 تعداد  به  سال  این  در 
نقطه  این سال  از  میلیون دز تک ظرفیتی رسید.  با  13  برابر 
با  عطف افزایش تولید واکسن تب برفکی  شروع گردید و 
نصب و راه اندازی فرمانتورهای بزرگ که از این سال شروع 
و تا سال 1382 ادامه یافت، تحولی بزرگ در تولید واکسن 
تب برفکی رازی به وجود آمد. روند بهینه سازی فرآیند های 
پیشرفته  دستگاه های  راه اندازی  و  نصب  همچنین  و  تولید 
مورد نیاز برای کمیت و کیفیت تولید به طور مداوم در حال 
انجام است. در حال حاضر بخش تحقیق و تولید واکسن تب 
برفکی موسسه رازی با بکارگیری تجهیزات مناسب و به روز 
از  رسانی دائم تجهیزات و فرآیندهای مورد لزوم و استفاده 
نیروهای مجرب و متخصص خود قادر به تولید سالانه بیش 
6PD50 با آخرین  از 16 میلیون دز گاوی با قدرت بیش از 

استاندارد های روز دنیا می باشد )2(.

توصيهترویجی
الف(روشصحيحواکسيناسيونوتزریقواکسنتب

برفكی
به  برفکی  تب  واکسیناسیون  موفق  و  کامل  فرآیند  یک 
اساس  بر  دقت  به  می بایستی  که  دارد  بستگی  عامل  چند 
دامپزشکی  سازمان  سوی  از  ابلاغی  بهداشتی  پروتکل های 
برچسب  و  بروشور  در  مندرج  مطالب  همین طور  و  کشور 

بیماری تب برفکی و نقش موسسه رازی در کنترل و پیشگیری از آن در ایران
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مجله ترویجی واکسن و پیشگیری از بیمار ی ها در دامپزشکی، دوره 1، شماره 1 

شده بایستی شمارش شده و به طریق صحیح دفع گردد.
12. لباس ها، چکمه ها و وسایل تزریق واکسن بایستی با مواد 
و  گرم  آب  با  سپس  و  ضدعفونی  موثر  کننده  ضدعفونی 

دترجنت های رایج شستشو گردد.

ب(مقرراتایمنیزیستیوضدعفونیکردنجایگاه
ووسایل

اگر چه واکسیناسیون یکی از راه های بسیار مؤثر در کنترل 
و  قوانین  رعایت  بدون  اما  می باشد،  بیماری  از  پیشگیری  و 
امکان کنترل موفقیت آمیز  قرنطینه  و  ایمنی زیستی  مقررات 
ایمنی  پروتکل های  تدوین  بنابراین،  ندارد.  وجود  بیماری 
افراد  پرسنل،  خروج  و  ورود  کنترل  منظور  به  زیستی 
همراه  به  دامپزشکان  مایه کوبی،  گروه های  بازدیدکننده، 
ترابری در شرایط  نقل و  تجهیزات و ماشین آلات حمل و 
تهیه  همین طور  و  بیماری(  )شیوع  اضطراری  و  عادی 

واکسیناسیون انجام گیرد.
بلافاصله  باشند  در هر سنی که  دام های جدیدالورد  برای   .a
تا 30  فاصله 21  به  بوستر   انجام و دز  اول  واکسیناسیون دز 

روز بعد انجام پذیرد. 
b. واکسیناسیون نوزادان تازه متولد شده ای که پس از تولد از 
آغوز مادران ایمن واکسن خورده استفاده کرده باشند، یک 
ماه پس از تولد، اولین دز واکسن را دریافت نمایند و اگر از 
این  واکسیناسیون  می توان  باشند  نکرده  استفاده  ایمن  آغوز 

گروه را یک هفته پس از تولد آغاز نمود.
دام های  واکسیناسیون،  دوره  به  گله  رسیدن  صورت  در   .c
 21 حداقل  صورتی که  در  را  خورده  واکسن  جدیدالورود 
روز از واکسن دز اول آنها گذشته باشد همراه گله واکسینه 
بوستر عمل کرده و  عنوان واکسن  به  این واکسن  شوند که 

همسان سازی واکسیناسیون گله نیز صورت می گیرد.
و مصرف  بطری های خالی  واکسیناسیون،  اتمام  از  پس   .11

جدول شماره 1- مواد ضد عفونی کننده مؤثر بر ویروس تب برفکی.

موارد احتیاطیروش آماده سازیغظت موردنیازنام ماده ضدعفونی کننده

هیپوکلرید سدیم 5/25 درصد 
ماده اصلی تشکیل دهنده سفید 

کننده های خانگی
3 قسمت ماده سفید کننده با 3 درصد

2 قسمت آب

این محلول ممکن است به لباس ،کفش و 
وسایل پلاستیکی آسیب برساند و تا حدودی اثر 

خورندگی روی فلزات دارد

4 الی 5 درصداسید استیک

مقدار 188 گرم از پودر 
اسید استیک گلاسیال را به 
به 4 لیتر آب اضافه کرده و 

بلافاصله حل نمایید

سرکه خانگی محلول 4 درصد اسید استیک است 
ولی به عنوان ضد عفونی کننده مناسب نیست

پتاسیم پراکسی منوسولفات و 
)Virkon-S بر طبق بروشور محاسبه 1 الی 2 درصدکلرید سدیم )مانند

گردد

در هنگام حل کردن رنگ صورتی مایل به قرمز 
دارد و یک ماده بسیار مؤثر بر علیه ویروس تب 

برفکی است

حتما از آب گرم جهت درست کردن محلول 160 گرم در 4 لیتر آب گرم4 درصدکربنات سدیم )جوش شیرین(
استفاده شود

20 گرم سود پلیت )دانه ای( 2 درصدهیدروکسید سدیم )سود(
در یک لیتر آب سرد

به دلیل واکنش گرما زا، جهت تهیه محلول سود 
بایستی از آّ ب سرد استفاده شود.در هنگام کار 
با سود بسیار دقت شود و از لباس غیر قابل نفوذ 
و عینک و دستکش استفاده گردد. دقت کنید 

همیشه سود را به آب اضافه کنید.



49

2- خراسانی اکبر، عبداللهی داراب، عمادی آناهیتا، )1391(، 
تدوین برنامه تحقیقات راهبردی بیماری تب برفکی از منظر 
بیماری های نوپدید، شماره مصوب 18-18-8703-87001-

12، مؤسسه رازی. 
3- Alexandersen, S., Mowat, N. )2005(. Foot and 
Mouth Disease: Host Range and Pathogenesis. 
Springer-Verlag, (288), 9-42.
4- Kamel, M., El-Sayed, A. & Castañeda Vazquez, 
H. Foot-and-mouth disease vaccines: recent updates 
and future perspectives. Arch Virol 164, 1501–1513 
(2019).
5- Kitching, R.P. (2002). Clinical variation in foot 
and mouth disease: Cattle. Rev. sci. tech. Off. int. 
Epiz, (21(3)), 499-504.
6- Kitching, R.P., Hughes, G.J. (2002). Clinical 
variation in foot and mouth disease: sheep and goats. 
Rev. sci. tech. Off. int. Epiz, (21(3)), 505-512.
7- Knowles,N.J.and Samuel, A.r.(2003).Molecular 
epidemiology of FMDV. Virus Res.91:65-80.
8- Longjam, N., Deb, R., Sarmah, A. K., Tayo, T., 
Awachat, V. B., & Saxena, V. K. )2011(. A Brief 
Review on Diagnosis of Foot-and-Mouth Disease 
of Livestock: Conventional to Molecular Tools. 
Veterinary medicine international, 2011, 905768. 
https://doi.org/10.4061/2011/905768.
9- Paton DJ, Valarcher JF, Bergmann I, Matlho OG, 
Zakharov VM, Palma EL, Thomson GR. Selection 
of foot and mouth disease vaccine strains--a review. 
Rev Sci Tech. 2005 Dec;24(3):981-93. PMID: 
16642769.
10- Sutmoller,P.Barteling,s.s Olascoaga,R.s. and 
Sumption,K.J.(2003).control and eradication of 
FMD.Virus Res.91:101-104.

آلوده  دام های  نگهداری  محل  ضدعفونی  دستورالعمل های 
آلوده شدن  امکان  که  تجهیزاتی  و  وسایل  فضاها،  سایر  و 
مهم ترین  از  یکی  باشند،  داشته  را  برفکی  تب  ویروس  با 
بیماری  گسترش  از  پیشگیری  و  کنترل  مبارزه،  راهکارهای 

می باشد.
برای موفقیت آمیز بودن یک برنامه ضدعفونی بایستی موارد 

زیر مورد توجه قرار گیرد.
از  قبل  دیوارها(  و  )کف  دام  آغل  و  بهاربند  جایگاه،   .1
ضدعفونی باید به طور کامل از کود، فضولات و سایر اجرام 
و  بهداشتی  اصول  رعایت  با  و  گردیده  پاک  معدنی  و  آلی 

پروتکل ایمنی زیستی به خارج از دامداری منتقل گردد.
جداکننده  نرده های  همراه  به  دیوارها  و  کف  شستشوی   .2
تمیزی  آثار  که  نحوی  به  رایج  شوینده  مواد  و  ولرم  آب  با 
و سپس خشک  با آب  نهایت شستشو  در  و  مشخص گردد 

کردن سطوح
با غلظت های  از ماده ضدعفونی کننده مناسب و  استفاده   .3

توصیه شده که در جدول یک آورده شده است.
لازم  ضد عفونی کننده  محلول  مناسب  غلظت  تهیه  برای   .4

است از آبی که سختی آن گرفته شده است استفاده گردد.
نکته: مواد ضد عفونی کننده تشکیل شده از یک یا چند ماده 
شیمیایی است که در تماس با میکرو ارگانیسم سبب بی اثر 
انسان  برای  جانبی  اثرات  است  ممکن  و  می شود  آن  شدن 
تجهیزات  بر روی  اثر خورندگی  یا حتی  و  و محیط زیست 
داشته  طولانی  ماندگاری  در صورت  نقل  و  وسایل حمل  و 
باشد. بنابراین در هنگام استفاده، این نوع مواد بایستی بر طبق 
تشکیل  مواد   MSDS همینطور  و  سازنده  شرکت  بروشور 

دهنده آن ها اقدام به تهیه و مصرف نمود )1،2(.

فهرستمنابع 
و  داراب  عبداللهی  قاسم ،  رضائیان زاده  کریم ،  امیری   -1
برفکی،  تب  بیماری  کنترل  ملی  برنامه   ،)1395( همکاران، 
وزارت جهاد کشاورزی،  سازمان دامپزشکی کشور، نشر بی 

نهایت.
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