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ABSTRACT 

 
Background & objectives: Prostate cancer is one of the most common cancers in the world, and 

its prevention is expected to increase in the future appreciably. Following the emergence of the 

new field of nutritional genetics and investigations about the effect of natural antioxidants on the 

hypermethylation of genes, this study was performed to measure the effect of  Vaccinium 

arctostaphylos poly phenols and anthocyanins on PC-3 cell line as well as methylation and 

expression changes of GSTP1 gene.  

Methods:  In order to evaluate the survival potency of PC-3 cell line in a completely randomized 

design, MTT test was used and these cells were treated with different concentrations of Vaccinium 

arctostaphylos extract (4500, 2250, 1125, 562.5, 140.62, 70.31, 35.15, 17.57, 8.78, 4.39 µg/ml) 

for 24, 48 and 72 hours. Expression level of GSTP1 gene was analyzed by Q-RT-PCR method in 

2500, 1250, 625, 312 and 156 µg/ml concentrations of Vaccinium. 

Results: Statistical results showed that Vaccinium arctostaphylos poly phenolic extract at 35-70 

ppm concentration  significantly reduced the survival rate of  PC-3 cells. Moreover, compared to 

control cells, the expression level of GST gene significantly increased in PC-3 cells treated with 

1250ppm extract.  

Conclusion: Anthocyanin- polyphenolic extract from Vaccinium arctostaphylos can decrease the 

survival rate of cancerous cells and GST gene expression in human prostate cancer PC-3 cells. 

This may be explained by changes in cell carcinogenesis pathway or CpG demethylation process.  
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 مقذمٍ

پٌدویي ػرشعبى ؿربیغ دس خْربى ٍ     ػشعبى پشٍػتبت

دٍهرریي ػررشعبى ؿرربیغ دس هررشداى اػررت. ػلیررش ن    

ی اخیررش دس دسهرربى ػررشعبى پشٍػررتبت، ّررب‫پیـررشفت

پیـشفت کوی دس هؼبلدِ هشاحرل ًْربیی ایري ثیوربسی     

حبكل ؿذُ اػرت ٍ خبكریت تْربخوی ثربنی آى ًرش       

دس کـَس ایشاى  [.1] دادُ اػتهشگ ٍ هیش سا افضایؾ 

ی ػشعبى پشٍػتبت اص یرک عرش  ٍ   ثِ دلیل ؿیَع ثبن

ًبّوگًَی آى اص عرش ، دیگرش ًیربص ثرِ تَخرِ ٍیرظُ ٍ       

[. 2] احؼبع هری ؿرَد  ؿٌبػبیی ػَاهل دسهبًی خذیذ 

ٍ  1ػشعبى پشٍػتبت یک ثیوبسی هضهي، تخشیت کٌٌذُ

 ػري، ًرظاد،   خربًَادگی،  ثذخین پشٍػتبت اػت. ٍساثت

هحیغری اص خولرِ هْوترشیي      رزایی ٍ ػَاهرل   سطیرن 

ّؼتٌذ کِ ثش خغش اثتلا ثِ ػرشعبى پشٍػرتبت   ػَاهلی 

تَاًررذ ثررِ ‫هرری [. پیـررگیشی اص ایرري ثیورربسی1هَثشًررذ ]

كَست پیـگیشی داسٍیی یب پیـگیشی اص عشیرك کٌترشل   

[ یرب  3ی عجیؼری ] ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًتری تغزیِ هثل افضایؾ 

[ دس سطیررن  ررزایی كررَست 4،5ٍ ػررلٌیَم ] Eٍیترربهیي 

ُ  گیرشد.   GST)2) اصتشاًؼرفش  -اع گلَتربتیَى  خربًَاد

                                                 
1
 Degenerative 

2
 Glutation S Transferase 

 چكیذٌ

پیـگیشی اص ایي ثیوبسی دس ًیبص ثِ سٍد ‫ّبی دًیب اػت ٍ اًتظبس هی‫ػشعبى ؿبیؼتشیي پشٍػتبت یکی اصػشعبى  سمیىٍ ي َذف:

ّبی عجیؼی ثش سٍی ‫ثِ دًجبل ثشسػی اثشآًتی اکؼیذاى ای آیٌذُ افضایؾ ؿگشفی یبثذ. دس ػشكِ خذیذ ظَْس ػلن طًتیک تغزیِ

 سدُ ػرلَلی لشُ لربت ثرش سٍی    ػلبسُ آًتَ ػیبًیي ٍ ایي پظٍّؾ ثب ّذ  ثشسػی اثش پلی فٌل ،ّب‫طىهتیلِ ؿذى ثیؾ اص حذ 

PC-3 طى ثیبى اتتغییشثش سٍی هتیلاػیَى ٍ  ػشعبى پشٍػتبت ٍ ًیض GSTP1 ُاػت.  اًدبم ؿذ 

، 4500) ّربی ‫بسُ لشُ لبت ثِ تشتیت ثرب  لظرت  ػل (MTT)ػٌدؾ تتشاصٍلیَم  ػٌدؾ حیبت ػلَلی تَػظ خْت ريش کار:

2250 ،1125 ،50/562 ،62/140 ،31/70 ،15/35 ،57/17 ،78/8  ٍ39/4 ppm ) ػربػت ثرش سٍی    72 ٍ 48، 24ثِ هذتPC-3 

-qRTسٍؽ  ثرب  GSTP1هیرضاى ثیربى طى   عشح کبهلا تلبدفی اًدبم ؿذ. ثشای ثشسػری  لبلت  کـت ؿذُ دس هحیظ کـت دس

PCR ( 2500ٍ  1250 ،625، 312، 156اص ػلبسُ لشُ لبت ثب دٍصّبی ppm .اػتفبدُ ؿذ ) 

سا کبّؾ دادُ اػرت. دس اثرش    PC-3ّبی ‫ثِ عَس هؼٌبداسی صًذُ هبًی ػلَل ppm70 -35ثب  لظت  ػلبسُ لشُ لبت :َا‫یافتٍ

 تشاًؼفشاص ًؼجت ثِ کٌتشل افضایؾ هؼٌبداسی ًـبى دادُ اػت.  -عاهیضاى ثیبى طى گلَتبتیَى  ،ppm 1250 تیوبس ثب

 ّب‫کبّؾ صًذُ هبًی ایي ػلَل ( ثبػثPC-3)ّبی ػشعبى پشٍػتبت اًؼبًی ‫ػلَلدس سُ لشُ لبت هی تَاًذ ػلب وتیجٍ گیزی:

ّرب یرب هتیرل    ‫تغییش هؼیش ػشعبًی ثَدى ػلَل اص عشیكتَاًذ ‫هی آى ًیض کِ ؿَدتشاًؼفشاص  -افضایؾ ثیبى طى گلَتبتیَى اعٍ 

 لبثل تَخیِ ثبؿذ. CpGثشداسی اص 

 پشٍػتبت ّبی ػشعبًی،‫ػلَل آًتی اکؼیذاى، ،تلشُ لب کلیذی: ياصٌ َای
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 489ى ...                                                                                                الویشا لشثبى صادُ ٍ ّوکبساػلبسُ لشُ لبت تبثیش
 

 دس سا هْوری  هتبثَلیکی ّؼرتٌذ کرِ ًمرؾ    ّبی آًضین

ثرب   ّرب ‫ٍ کبسػریٌَطى  ّب هَتبطى صدایی ػن ٍ هتبثَلیؼن

کٌٌرذ ٍ اص تشکیجربت هْرن    ‫اتلبل ثِ گلَتبتیَى ایفبء هری 

 .[6-10] ثبؿرٌذ ‫ّبی الکتشٍفیل هی‫صدای صًَثیَتیک‫ػن

تشاًؼفشاصّب اضربفِ ؿرذى گلَتربتیَى     -اع گلَتبتیَى

کٌٌرذ ترب تیرَل    ‫هری  تِ ثِ ػَثؼتشا سا کبتربلیض کبّؾ یبف

اتشّب ؿکل ثگیشًذ کِ ثِ ایي تشتیت هحلَنت فؼبل ثرب  

[. حز  طًری  7ػویت کوتش تـکیل ؿذُ ٍ دفغ ؿًَذ ]

 GSTّبی ‫ّب، هٌدش ثِ ًبسػبیی ثیبى پشٍتئیي‫ایي آًضین

تَاًذ ثبػث کبّؾ دتَکؼی فیکبػریَى  ‫هی ؿَد کِ‫هی

ػریت ثیـرتش دس همبثرل    ّبی ثربلمَُ ٍ حؼب ‫کبسػیٌَطى

 GST[. دس ٍالغ، افضایؾ فؼبلیت 9،11، 1] ؿَدػشعبى 

ٍ   پبػخی  اػت ثِ هَاخِْ ثب تشکیجبت ػروی ٍ خربسخی 

 تَاًذ اثشات خْؾ صایی ایي ػَاهل سا کبّؾ دّرذ ‫هی

اػرت.   CpGایي طى داسای یرک خضیرشُ    5′هٌغمِ  [.7]

كرشفٌظش اص   CpGخضایرش   ی ًشهبل هؼورَنا ّب‫دس ثبفت

ًؼررخِ ثررشداسی طى دس هٌغمررِ پشٍهَتررَس   فؼبلیررت 

[. هتیلاػرریَى ػرریتَصیي دس 13،12]  یشهتیلررِ ّؼررتٌذ

ی تٌظیورری ایرري طى ثبػررث کرربّؾ ثیرربى آى ّررب‫تررَالی

ؿَدکِ دس ػوذُ کبسػریٌَهبّبی پشٍػرتبت دیرذُ    ‫هی

ی تٌظیوری دس  ّرب ‫[. ّیپشهتیلاػیَى ترَالی 14ؿَد ]‫هی

دس ّوررِ هغبلؼرربت ٍ ثشسػرری  GSTP11 خبیگرربُ طًرری

ی ثبفت کبسػیٌَهبی پشٍػتبتیک اًؼبًی کـف ّب‫ًوًَِ

کرِ ایري حبلرت     [، دس حبلی7،8،9،12،13،14] ؿذُ اػت

 [. 15ی ًشهبل پشٍػتبتیک دیذُ ًـذُ اػت ]ّب‫دس ثبفت

افرضایؾ   GSTی ّرب ‫ی اًؼربًی، طى ّب‫دس ثیـتشػشعبى

دس  GSTی ّرب ‫دٌّذ، دس كَستی کِ طى‫ثیبى ًـبى هی

س کربّؾ ثیربى   دچرب ػشعبى پشٍػرتبت اًؼربًی، ا لرت    

. ثیبى ایري طى دس ػرشعبى پشٍػرتبت ثرِ     [7]ؿًَذ ‫هی

یبثرذ  ‫خبعش ّیپشهتیلاػیَى پشٍهَتَس ثؼیبس کبّؾ هی

دسكررذ  70دسكررذ تَهَسّررب ٍ تمشیجرربا    90کررِ دس 

ی دسٍى اپی تلیبلی پشٍػتبت یبفت ؿرذُ ٍ  ّب‫ًئَپلاصی

ایي هؼئلِ آى سا تجذیل ثرِ یرک سٍیرذاد صٍدٌّگربم ٍ     

ض پشٍػررتبت ٍ یررک هرربسکش   هؼوررَل دس کبسػرریٌَطً 

                                                 
1
‫Glutathione S-Ttransferase P1 

. [16،7] ًوَدُ اػرت تـخیلی ثشای ػشعبى پشٍػتبت 

اص یک ػشی ٍلربیغ   DNAتٌظین ثیبى طى ثب هتیلاػیَى 

گیشد کِ ؿبهل تغییشات کشٍهبتیي ٍ افرضایؾ   ًـبت هی

. عجرك  [16] ؿرَد ‫هری  ّرب ‫چگربلی هتیلاػریَى ّیؼرتَى   

هغبلؼبت لجلی هـخق ؿذُ کرِ کربّؾ چـروگیش دس    

تشاًؼررفشاص دس کبسػرریٌَطًض  -sیَى ثیرربى طى گلَترربت 

 .[9،12،13،14] کٌذ‫پشٍػتتیک اًؼبًی هـبسکت هی

پیـگیشی اٍلیِ تَػظ داسٍّبی گیربّی ًیرض دس کٌترشل    

ی هٌبػجی ّؼتٌذ. ایي داسٍّب ثِ ّب‫اًَاع ػشعبى سٍؽ

ػلت ػذم ٍخَد ػرَاسم خربًجی اّویرت ثیـرتشی دس     

 [.17پیـرررگیشی ٍ دسهررربى اًرررَاع ػرررشعبى داسًرررذ ] 

ُ  فٌلری یرک   پلری  ّربی  ؼریذاى اک‫آًتری  ُ  گرشٍ  اص ٍیرظ

 هْوی کِ ًمؾ دٌّذ‫هی تـکیل سا ثبًَیِ ّبی هتبثَلیت

اکؼریذکٌٌذگی   اثرشات  همبثرل  دس ّرب  ثبفت حفبظت دس

 ایفرب  فؼربل  ّبی گًَِ ػبیش ٍ اکؼیظى آصاد ّبی سادیکبل

 اص هتؼذدی ّبی ثیوبسی ثشٍص اص کِ عَسی کٌٌذ، ثِ‫هی

 للجی، ػکتِ دیبثت، ى،ػشعب ّبی التْبثی، ثیوبسی خولِ

 ًوبیٌرذ. خبكریت  ‫هری  پبسکیٌؼَى خلَگیشی ٍ آلضایوش

 پلی تشکیجبت اص یک ّش هیضاى ثِ گیبّبى یاکؼیذاً‫آًتی

 صیبد همذاس ثِ ّب‫اکؼیذاى‫آًتی .[18] داسد ثؼتگی فٌلی

ُ    ٍ ػجضیدبت ٍ ّب هیَُ دس لربت  ‫اص خولرِ دس گیربُ لرش

 ّرب ‫ؼریذاى اک‫ثؼیبسی اص ایي آًتری [. 19ؿًَذ ]‫یبفت هی

تَاًٌذ پیـشفت ػشعبى پشٍػتبت سا کٌذتش ًوبیٌرذ  ‫هی

دّذ کِ اػتشع اکؼیذاتیَ ٍ ًبسػبیی ‫کِ ایي ًـبى هی

تَاًٌذ دس تخشیت طًَهی ‫ی هیاکؼیذاً‫آًتیی ّب‫آًضین

 . [3،20]ػشعبى پشٍػتبت پیـشفتِ ػْین ثبؿٌذ 

ِ   ثِ هتؼلك 2لبت‫لشُگیبُ  ثبؿرذ.  ‫هری  3خربًَادُ اسیکبػر

 تشکیجبت اص ػشؿبس لبت‫لشُ داسٍیی یبُگ هیَُ ٍ ثشگ

 خبكرریت ًیررض ٍ ثررَدُ ّررب‫ٍ آًتَػرریبًیي فٌلرری

 هٌجرغ  ػٌرَاى  ثِ تَاًذ‫هی داسد ثٌبثشایي یاکؼیذاً‫آًتی

 ٍ  رزا  كٌبیغ دس یاکؼیذاً‫آًتی تشکیجبت داسای گیبّی

 اکؼیذاى‫آًتیثِ ػٌَاى یک داسٍ کبسثشد داؿتِ ثبؿذ ٍ 

ٍ اص خولرِ   بّر ‫عجیؼی دس پیـرگیشی ٍ دسهربى ػرشعبى   

                                                 
2
.‫Vaccinium arctostaphylos L 

3
 Ericaceae 
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ایرري [. 21] ػررشعبى پشٍػررتبت هررذًظش لررشاس گیررشد  

ثرش سٍی   لبت‫لشُاثش ػلبسُ پظٍّؾ ثب ّذ  ثشسػی 

ػررشعبى پشٍػررتبت ٍ ًیررض ثررش سٍی  PC-3ػررل نیرري 

 ٍ تغییش ثیبى آى اًدبم ؿذُ اػت. GSTهتیلاػیَى طى 
 

 ريش کار

دس آصهبؿگبُ طًتیک هَلکَلی  1395دس ػبل پشٍطُ ایي 

فٌبٍسی داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحرذ  هؼبًٍت پظٍّؾ ٍ 

 اسدثیل اًدبم ؿذ. 

 قات‫قزٌريش استخزاج عصارٌ میًٌ 

ٍ حرررل ٍ  لرربت ‫لرررشُپررغ اص پررَدس کرررشدى هیررَُ    

کشدى آى دس آة، هحلَل ػربًتشیفیَط ؿرذ ٍ   ‫یکٌَاخت

هحلَل سٍیی )ػلبسُ آثی( ثشداؿت ؿذ. ػلبسُ آثری  

دسخِ ػبًتی گشاد هٌدورذ ٍ ثرِ کورک    ‫-80حبكل دس 

پَدس ػلبسُ آثری تْیرِ گشدیرذ ٍ     1اًدوبدیکي ‫خـک

 دسخِ ػبًتی گشاد ًگْذاسی ؿذ. -20دهبی  دس

 َا‫سل لایه ي محلًل

دس ایي هغبلؼِ اص ػل نیي ػرشعبى پشٍػرتبت اًؼربًی    

(PC-3      اػتفبدُ ؿذُ اػرت. ایري ػرل نیري خبكریت )

   ُ ی آًرذسٍطى،  ّرب ‫تْبخوی ثربنیی داسد ٍ فبلرذ گیشًرذ

PSA  ٍ5- ُیربثی  ّبیی ثب توبیضتَهَسآلفب سدٍکتبص ثَد

 .[5کٌذ ]‫هی کن تَلیذ

دس هحریظ   ،PC-3ی ػشعبى پشٍػتبت اًؼبًی ّب‫ػلَل

PRMI-1640 (ATOcell   ًگْرررذاسی ؿرررذ. ثرررشای )

 دسكرذ  4/0اص هحلَل  ّب‫آهیضی ٍ ؿوبسؽ ػلَل‫سًگ

 PBS2اص ثربفش   ّرب ‫تشیپبى ثلَ ٍ ثشای ؿؼتـرَی ػرلَل  

(NaCl, KCl, Na2HPO4-7H2, KH2PO4 ُاػتفبد ) .ؿذ

تْیرِ ٍ ػرپغ    PBSثرب حرل کرشدى دس     MTTهحلَل 

گشاد ًگْرذاسی  ‫دسخِ ػبًتی 4فیلتش ٍ اػتشیل ؿذُ دس 

 .ًذّب ػِ ثبس تکشاس ؿذ‫آصهبیؾ ؿذ.

 MTTسىجص حیات سلًلی تًسط 

دس پلیت ثِ ّوشاُ هحیظ کـرت کبهرل    ّب‫کـت ػلَل

(RPMI 1640  ُثررِ ّوررشاFBS10% ثررِ هررذت )24 

                                                 
1
‫Freeze dryer 

2
‫Phosphate-Buffered Saline 

ضیٌی هحریظ کـرت   ػبػت اًدبم ؿرذ، ػرپغ ثرب خربیگ    

ُ ّبی هختلفری اص ػلربسُ    لظت FBSثذٍى   لربت ‫لرش

(ppm4500  ٍ2250 ،1125 ،50/562 ،62/140 ،

( اضبفِ ؿذُ ٍ ثِ 39/4، 78/8، 57/17، 15/35، 31/70

ػبػت اًکَثرِ ؿرذ. دس گربم ثؼرذی هحلرَل       24هذت 

MTT  ػررربػت هحلرررَل  3-2اضررربفِ ؿرررذُ پرررغ اص

DMSO9     اضبفِ گشدیذ ترب هحلرَل هتبثَلیرکMTT 

خرزة   دس گبم آخرش  یؼٌی فَسهبصٍى دس آى حل ؿَد.

ًرربًَهتش لشا ررت   490-540ًوًَررِ دس  (OD) ًررَسی

 .گشدیذ

 cDNAي سىتش  RNAاستخزاج 

اًدربم   3ثب اػرتفبدُ اص سٍؽ تشایرضٍل   RNAاػتخشاج  

ّبی اػرتخشاج ؿرذُ،   RNA ػبصی‫ّوؼبىؿذ. پغ اص 

کیت )ؿرشکت  اػتفبدُ اص دػتَسالؼول  ثب cDNAػٌتض 

 كَست گشفت. کیبطى(

 پزایمزَای مًرد استفادٌ

اص  ّرب ‫دس ًوًَِ cDNAپشایوش هَسد اػتفبدُ دس ػٌتض 

ٍ  Forwardی ّررب‫ثررَدُ ٍ پشایوررش  Oligo (dt)ًررَع 

Reverse  ثشای طىGSTP1 ثِ تشتیت 

GGAGACCTCACCCTGTACCA  ٍ
GGGCAGTGCCTTCACATAGT  

 ثِ تشتیت GAPDH2ٍ ثشای طى خبًگی 

GGAGACCTCACCCTGTACCA ٍ 
GGGCAGTGCCTTCACATAGT 

 ثَدُ اػت.
Quantitative Real-Time PCR 

ثرب سٍؽ کوری ثرب اػرتفبدُ اص      GSTP1هیضاى ثیبى طى 

Real Time PCR (Corbet)     ثرب اػرتفبدُ اص سًرگ ٍ

 20)ؿرررشکت ػررریٌبکلَى( دس حدرررن   4گشیيػررربیجش

هیکشٍلیتش ثب اػتفبدُ اص دػتَسالؼول کیت اًذاصُ گیشی 

 -ثیرربى طى گلَترربتیَى اع ؿررذ. ثررب تَخررِ ثررِ ایٌکررِ   

 ،تشاًؼررفشاص دس دٍصّرربی پرربییي لبثررل ثشسػرری ًجررَد  

، 312، 156ثرب دٍصّربی     Real Timeثٌبثشایي آصهبیؾ 

625 ،1250  ٍ2500 ppm  .اًدبم گشدیذ 

                                                 
3
‫Trizol 

4
‫Sybr Green 
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ثب الکتشٍفَسص  ٍ Thermal cyclerثب اػتفبدُ اص دػتگبُ 

% دس چٌذیي هشحلِ دهبیی ٍ  لظتری  1سٍی طل آگبسص 

َسد ًظش ؿشایظ ثْیٌِ  لظتی ٍ دهربیی  ثشای لغؼبت ه

 GSTP1 یmRNAشای تکثیش لغؼِ ّذ  اص ث هٌبػت

دس ّش  ّب‫دادُ CT تؼییي ؿذ. GAPDH2 طى خبًگی ٍ

 Real Time PCRثِ دػرت آهرذُ اص دػرتگبُ     چشخِ

دادُ ٍ اًتمربل  LinReg  ثِ ًشم افضاس Excelدس فشهت 

هحبػرجِ گشدیرذ.    ّب‫چشخِ 1(e) ضشیت کبسایی هتَػظ

 GAPDH2غ ثب تَخِ ثِ فشهَلی کِ ثب طى خربًگی  ػپ

 .هیضاى ثیبى ًؼجی طى هحبػجِ گشدیذثِ دػت آهذ 

 آوالیش آماری 

ُ  ANOVAاص آصهَى  ی ّرب ‫ٍ داًکي ثشای ثشسػری داد

MTT  ٍخررزة ًررَسیاص لحرربػ  ّررب‫اسخحیررت  لظررت 

سگشػیَى خْت تؼیریي دسكرذ    اػتفبدُ ؿذ. اص هؼبدلِ

 فبدُ ؿذ.اػت r2 خغی ثَدى ًوَداس ٍ هیضاى
 

 َا‫یافتٍ

ی ػرشعبًی  ّب‫هشثَط ثِ هیضاى هْبس ػلَل ًتبیح آًبلیض

PC-3  ًُـربى   لربت ‫لشُی اکؼیذاً‫آًتیثِ ٍػیلِ ػلبس

تفرربٍت  لرربت‫لررشُی ػلرربسُ ّررب‫داد کررِ ثرریي  لظررت

ٍخرَد داسد ثرِ    ّرب ‫هؼٌبداسی اص ًظش صًذُ هبًی ػلَل

ی ّرب ‫ًتبیح تدضیِ ٍاسیربًغ ثرشای  لظرت   ػجبست دیگش 

، ppm 4500 ،2250 ،1125 ،50/562) لبتُ‫لشهتفبٍت 

( پرغ   39/4ٍ 78/8، 57/17، 15/35، 31/70، 62/140

 ػرشعبًی  ّربی ‫ػلَل 2سؿذهْبس ػبػت اص لحبػ  24اص 

PC-3   ی هتفربٍت  ّرب ‫ًـبى دادُ اػت کِ ثریي  لظرت

( p>001/0) داسی ٍخرَد داسد ‫اخرتلا  هؼٌری   لربت ‫لشُ

ؿرذ  ی هختلف اص لحبػ هْبس سّب‫ثذیي هؼٌی کِ  لظت

                                                 
1
 Efficiency 

2
‫Inhibition 

هتفبٍت ػول کشدًذ. هیضاى  PC-3ی ػشعبًی ّب‫ػلَل

  دٌّذُ دلت ثبن اػت.‫% ًـبى2/6ضشیت تؼییشات 

 1دس ؿرکل   PC-3ی ّب‫تلبٍیش هشثَط ثِ کـت ػلَل

ؿَد، ثب ‫هی ًـبى دادُ ؿذُ اػت. ّوبًغَسی کِ دیذُ

ُ افضایؾ  لظت ػلبسُ  هیرضاى ثبصداسًرذگی    لربت ‫لرش

ٍ تغییرش هؼریش    کِ ثرِ ؿرکل آپَپترَص    گشدد‫هی ثیـتش

 ؿَد.‫ػشعبًی )گشد ؿذگی( دیذُ هی

کٌٌذگی ثشای ّشکرذام  ًتبیح هتفبٍتی دس ساثغِ ثب هْبس

ػرِ   اهرب دس ّرش  ی صهبًی حبكل ؿذُ اػت ّب‫اص دٍسُ

ثیـتشیي ppm 4500  ٍ57/17ی ّب‫دٍسُ صهبًی  لظت

اثش هْبسکٌٌذگی سا داؿتِ اًرذ. اص عشفری، حتری اػوربل     

اثررش  ppm39/4 ىثررِ هیررضا لرربت‫لررشُحررذالل  لظررت 

داؿرتِ   PC-3هْبسکٌٌذگی ثبنیی ثشای ػلَل ػرشعبًی  

کِ ایي کٌتشل ثؼریبس حرب ض اّویرت    %( 99)حذٍد اػت 

ایي اػت کِ ًؼخِ الگَی  دٌّذُ‫ًـبىکوتش  CT  اػت. 

ثیـتش ثرَدُ اػرت. ثرِ هٌظرَس ثشسػری       cDNAٍلیِ ا

تکثیش اختلبكی هٌحٌی رٍة تشػین ؿذ کرِ ًتربیح آى   

اختلبكری لغؼرِ هرَسد ًظرش ثرب       دٌّرذُ تکثیرش  ‫ًـبى

 اػتفبدُ اص پشایوشّبی اختلبكی ثَدُ اػت.

ی ّرب ‫ًتبیح تدضیِ ٍاسیبًغ ثشای ثیبى ًؼجی ثیي  لظت

داسی ًـرربى ‫تفرربٍت هؼٌرری لرربت‫لررشُهختلررف ػلرربسُ 

ی ّررب‫ثرذیي هؼٌرری کرِ  لظررت   .(p>001/0) دّررذ‫هری 

 GSTP1دس ثیررربى طى  لررربت‫لرررشُهختلرررف ػلررربسُ 

ِ اػت. یؼٌی ایٌکِ ػلبسُ ی هتفبٍت داؿتّب‫الؼول‫ػکغ

 هَثش ثَدُ اػت. GSTP1ثِ ًَػی دس تغییش ثیبى طى 

ثِ  PC-3دس ػل نیي  GSTهمبیؼِ هیبًگیي ثیبى ًؼجی 

%( ًـرربى داد کررِ 5سٍؽ داًکرري )دس ػررغم اعویٌرربى 

 ppm 1250ثیرربى ًؼررجی طى دس  لظررت  ثیـررتشیي 

ی هَسد هغبلؼرِ دیگرش ػولکرشد    ّب‫اهب  لظت ،ثبؿذ‫هی

 .(1)ًوَداس  کوتشی داؿتِ اًذ ثیبى ًؼجی طًی
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 قات‫قزٌعصارٌ   ppm 600ي  قات‫قزٌعصارٌ ppm1 بٍ تزتیب اس چپ بٍ راست: کىتزل،  3PCسل لایه  MTTتصايیز کطت . 1 ضكل

 

 درصذ

 

 
 (µgr/Ml) غلظت

 قات‫قزٌدر مقابل ديسَای مختلف عصارٌ  GSTومًدار مقایسٍ بیان وسبی صن  .1ومًدار 

 

 بحث

 ٍ ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًتری ثب تَخِ ثِ ًتربیح هغبلؼرِ حبضرش،    

تَاًؼتِ ثرِ   لبت‫لشُهَخَد دس  عجیؼی یّب‫فلاًٍٍَ یذ

ی ػشعبًی سا کٌترشل  ّب‫ػلَلهیضاى لبثل تَخْی سؿذ 

ًوبیذ. اص عشفی عجك ًتبیح ثِ دػرت آهرذُ، کوترشیي    

دٍص ػلبسُ ایي گیبُ لبدس ثِ ایدبد تغییشات هؼٌبداس دس 

 .ؿذُ اػت عبًیی ػشّب‫سؿذ ػلَل

ی خربف دس  ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًتیهغبلؼبت کوی دس هَسد 

ی ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًتری ػشعبى پشٍػتبت اًدربم ؿرذُ ٍ   

عجیؼی هؼذٍدی دس ایي هرَسد اسصیربثی ؿرذُ اًرذ، اص     

 ّب‫اکؼیذاى‫آًتیعشفی توبهی هغبلؼبت دس هَسد تبثیش 

اهرب هرذاسکی    ،ثش ػشعبى پشٍػتبت اتفبق ًظش ًذاسًرذ 

 ی  ررزاییّررب‫اکؼرریذاى‫آًترریضرری ٍخررَد داسد کررِ ثؼ

تَاًٌذ سیؼک ػشعبى پشٍػتبت سا تحت تبثیش لرشاس  ‫هی

. دس هغبلؼررِ حبضررش دس همبیؼررِ ثررب   ]22،23 [دٌّررذ

هغبلؼبت گزؿتِ ثیـتش ثش سٍی ایري هَضرَع توشکرض    

. عجیؼری هرَثشی هؼشفری ؿرَد     اکؼریذاى ‫آًتری ؿذ تب 

تَاًٌذ اص عشیك ‫هی ی عجیؼی دس پلاػوبّب‫اکؼیذاى‫آًتی

ی التْبثی سیؼرک ػرشعبى پشٍػرتبت سا    ّب‫ثب طى تؼبهل

ی تغییرش  DNAتحت تبثیش لشاس دٌّذ ٍ ثش سٍی تشهین 

یبفتِ ٍ هتیلِ ؿذُ اثش ثگزاسًذ. ثب ایٌکِ هذاسکی دال ثش 

ػرشعبى   خغرش ثرش   ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًتیاثشگزاسی ثؼضی 

 ّب‫اکؼیذاى‫ٍخَد داسد، اهب ػولکشد ػبیش آًتیپشٍػتبت 

ی هختلف ّب‫اکؼیذاى‫آًتیٍ  دس ایي هَسد لغؼی ًیؼت
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اثشات هتفبٍتی سٍی سیؼک اثتلا ثِ ػرشعبى پشٍػرتبت   

. ثش اػبع هغبلؼِ هـبثِ دیگشی، خبهَؿری  [23]داسًذ 

تشاًؼررفشاص یررک ًـرربًِ   -اپرری طًتیررک گلَترربتیَى اع 

 ٍ[ 24] اػرت هَلکَلی ثشای ػشعبى پشٍػتبت اًؼربًی  

ی عجیؼرری ّرب ‫اکؼریذاى ‫آًترریهغبلؼرِ حبضرش، تربثیش     دس

دس ػررشعبى پشٍػررتبت  GSTسا سٍی ثیرربى  لرربت‫لررشُ

 .گشدیذثشسػی 

ػبختبس کشٍهبتیي ٍ طًَم ثرشای تٌظرین َّهئَػرتبصی    

س فشآیٌرذ چٌرذ   دػلَل هْن اػت. اػتشع اکؼریذاتیَ  

هشحلررِ ای ػررشعبى پشٍػررتبت دخبلررت داسد. ثشسػرری 

ثؼریبس   DNAدخبلت اػتشع اکؼیذاتیَ دس هتیلاػیَى 

ص تَلیرذ ٍ تدورغ   هَسد تَخِ اػت. صیشا ػرَاهلی کرِ ا  

تَاًٌذ ًمؾ هْوری دس  ‫هی پیـگیشی کٌٌذ ROSهضهي 

. [25] ثبؿرررٌذهرررذاٍای ػرررشعبى پشٍػرررتبت داؿرررتِ 

ی عجیؼری  ّب‫اکؼیذاى‫آًتیاکؼیذاى ٍ یب ‫ی آًتیّب‫آًضین

ثشًرذ.  ‫هری  اص ثریي  ّرب ‫اػتشع اکؼریذاتیَ سا دس ػرلَل  

افضایؾ آػیت پزیشی ًؼجت ثِ اػتشع اکؼریذاتیَ سا  

ترَاى ثرِ ًمرق یرب     ‫هری  ًرَم اػرت  کِ تخشیت کٌٌذُ ط

تَاًرذ  ‫هری  ًؼجت داد. ایري اهرش   GSTکوجَد دس آًضین

هـخلررِ ثحشاًرری کبسػرریٌَطًض پشٍػررتبت ثبؿررذ ٍ    

ثبػث آػریت پرزیشی ػرلَل ثرِ      GST یشفؼبل ؿذى 

تخشیت اکؼریذاتیَ ؿرَد. ّیپشهتیلاػریَى پشٍهَترَس     

GST ی دسٍى اپری  ّب‫ثب کبّؾ ػغم ثیبى دس ًئَپلاصی

کـرف ٍ سدیربثی ؿرذُ اػرت ٍ ثیربى       تلیبلی دسخِ ثبن

ًـذى ایري آًرضین ٍ ّیپشهتیلاػریَى آى دس ػرشعبى     

الگَّرربی ًبثٌْدرربس . [25،26] لغؼرری اػررتپشٍػررتبت 

ُ  ّرب ‫ػرلَل کِ دس  DNAهتیلاػیَى   ی ػرشعبًی دیرذ

ؿرررَد ؿررربهل ّیپَهتیلاػررریَى کلررری طًرررَم ٍ ‫هررری

ی ّرب ‫ّیپشهتیلاػیَى هٌبعك خبف هثرل پشٍهَترَس طى  

 -لرِ طى آًرضین گلَتربتیَى اع   ػشکَثگش تَهَس اص خو

ثبؿرذ. اًحشافربت هتیلاػریَى هٌغمرِ ای     ‫هی تشاًؼفشاص

ایري طى هٌدرش ثرِ  یشفؼربل ؿرذى       CpGسٍی خضایش 

ؿرَد. ثٌربثشایي تَخرِ صیربدی     ‫هی ثشداسی اص آى‫ًؼخِ

ی ػررشکَثگش تَهررَس دس ّررب‫سٍی خرربهَؽ ؿررذى طى

ٍ تَخررِ خبكرری ثررِ  ػررشعبى هتوشکررض ؿررذُ اػررت  

اص  ّب‫ثشداسی ایي طى‫ًؼخِ ػبصی هدذد ٍ تحشیک‫فؼبل

ؿَد ٍ ثؼیبسی اص ‫هی عشیك خجشاى ّیپشهتیلاػیَى آًْب

     ُ  هغبلؼربت ًـربى دادُ اًرذ کررِ ػَاهرل دهتیلرِ کٌٌررذ

 .[14]تَاًٌذ تَهَسصایی سا کبّؾ دٌّذ ‫هی

ی عجیؼری  ّب‫اکؼیذاى‫آًتیثش عجك ثؼیبسی اص هغبلؼبت  

ی سا ثبصیبثی ًوبیٌرذ. ثرشا   GSTتَاًٌذ ثیبى ‫هی ٍ گیبّی

ٍ ّوکررربساى ًـررربى دادُ اًرررذ کرررِ    ٍسدی هثررربل 

 یDNAی ػَیب هتیلاػیَى پشٍهَتَس ّب‫فیتَاػتشٍطى

GST ی ّررب‫ی دیگررش سا دس ػررلَلّررب‫ٍ ثؼضرری آًررضین

. دس ایي هغبلؼِ [27] دٌّذ‫هی ػشعبى پشٍػتبت تغییش

 اکؼریذاى ‫آًتری ی ػرشعبًی ثرب   ّرب ‫پغ اص تیوربس ػرلَل  

اػت کِ  افضایؾ یبفتِ GSTعجیؼی ػغم ثیبى پشٍتئیي 

ّوؼرَ اػرت. ّويٌریي ًتربیح      هغبلؼرِ حبضرش  ثب ًتبیح 

ٍ ّوکبساى هغبثك ثب ًتبیح ثِ دػرت آهرذُ دس    َّاًگ

. آًْب گضاسؽ کرشدُ اًرذ کرِ    [28] هغبلؼِ حبضش اػت

 ایضٍتیَػیبًبت فٌتیرل کرِ ثیـرتش دس ػرجضیدبت یبفرت     

سا ثب هکبًیؼروی   GSTؿَد، ثیبى طى خبهَؽ ؿذُ ‫هی

 کٌرذ ثبصیربثی  ‫هری  سا دسگیرش کِ دهتیلاػیَى پشٍهَتَس 

 کٌذ. ‫هی

ّیچ ساثغِ ای ثیي حرز  ثیربى طى    هغبلؼِ دیگشیدس 

GST  ػشعبى پشٍػتبت هـبّذُ ًـذُ اػت کِ ایي ٍ

ٍ ایي هوکي اػت ثرِ  هَسد ثب ًتبیح هب ّوخَاًی ًذاسد 

ػلت تفربٍت ًرَع سدُ ػرلَلی هرَسد اػرتفبدُ دس دٍ      

ی ی اپری طًتیکری دیگرش   ّرب ‫آصهبیؾ یب دخبلت هکبًیؼن

 .[1]ثبؿذ

 ثب تَخِ ثِ ًتبیح ثرِ دػرت آهرذُ دس هغبلؼرِ حبضرش،     

دس ػرل نیري    GSTتَاى هـربّذُ کرشد ثیربى طى    ‫هی

ی هختلرف  ّرب ‫( کِ ثب  لظتPC-3ػشعبًی پشٍػتبت )

ی کٌترشل  ّرب ‫تیوبس ؿذُ اًذ، ًؼجت ثرِ ػرلَل   لبت‫لشُ

ُ )ثذٍى تیوبس ثرب   ( افرضایؾ یبفترِ ٍ اص حبلرت    لربت ‫لرش

ی ػشعبًی کٌتشل ثِ حبلت ّب‫خبهَؿی ًؼجی دس ػلَل

تغییرش   اکؼریذاى ‫آًتری ی تیوبس ؿذُ ثب ّب‫فؼبل دس ػلَل

تَاى ًتیدِ گشفت کرِ  ‫هی ٍضؼیت دادُ اػت. ثٌبثشایي

هیررضاى  لرربت‫لررشُی ّررب‫اکؼرریذاى‫آًترریثررب اثشگررزاسی 

ی ػشعبًی پشٍػرتبت  ّب‫ػلَل GSTهتیلاػیَى دس طى 
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کرربّؾ یبفتررِ ٍ طى هضثررَس ثبصفؼرربل ؿررذُ اػررت.     

ی آًررضین ػررشکَثگش ّررب‫َى پشٍهررَتش طىّیپشهتیلاػرری

تشاًؼفشاص ثبػث خربهَؽ ؿرذى    -Sگلَتبتیَى  تَهَس

ی ػرشعبى  ّرب ‫آى ؿذُ ثیبى ایري آًرضین سا دس ػرلَل   

کشدى دّررذ. تیورربس ‫هرری پشٍػررتبت اًؼرربًی کرربّؾ  

     ی ػررشعبًی پشٍػررتبت کـررت دادُ ؿررذُ  ّررب‫ػررلَل

(PC-3 ُثب ػلبس )ُی ّب‫اکؼیذاى‫آًتیکِ حبٍی  لبت‫لش

ثررررل فلاًٍٍَ یررررذّب، آلکبلَ یررررذّب ٍ   عجیؼرررری )ه

ثبؿرذ، ثبػرث کربّؾ هتیلاػریَى     ‫هری  (ّرب ‫آًتَػیبًیي

تشاًؼررفشاص ؿررذُ، آى سا  -sگلَترربتیَى  پشٍهررَتش طى

دّذ. ‫هی کٌذ ٍ ثیبى طى هشثَعِ سا افضایؾ‫هی سٍؿي

 GSTی حبكرل اص ًؼرخِ ثرشداسی طى    mRNAًتیدتبا 

 . [14] کٌذ‫هی افضایؾ ثیبى پیذا

افضایؾ آػیت پزیشی ًؼجت ثِ اػتشع اکؼریذاتیَ سا   

ترَاى ثرِ ًمرق یرب     ‫هری  کِ تخشیت کٌٌذُ طًرَم اػرت  

تَاًرذ  ‫هری  ًؼجت داد. ایي اهرش  GSTکوجَد دس آًضین 

هـخلررِ ثحشاًرری کبسػرریٌَطًض پشٍػررتبت ثبؿررذ ٍ    

ثبػث آػریت پرزیشی ػرلَل ثرِ      GST یشفؼبل ؿذى 

تخشیررت اکؼرریذاتیَ ؿررَد. ّیپشهتیلاػرریَى پشٍهررَتش  

GST     ی دسٍى ّرب ‫ثب کربّؾ ػرغم ثیربى دس ًئرَپلاصی

بن کـرف ٍ سدیربثی ؿرذُ اػرت ٍ     تلیربلی دسخرِ ثر   ‫اپی

ًـذى ایي آًضین ٍ ّیپشهتیلاػیَى آى دس ػشعبى ‫ثیبى

  .[25،26] اػتپشٍػتبت لغؼی 

ثررِ عررَس گؼررتشدُ ای ثررِ كررَست  ّررب‫اکؼرریذاى‫آًترری

ی  زایی اػتفبدُ ؿذُ ٍ ثب ّذ  پیـرگیشی اص  ّب‫هکول

ی هختلفی هثل ػشعبى هَسد ثشسػری لرشاس   ّب‫ثیوبسی

تشکیجبت  ّب‫ٍ فلاًٍٍَ یذ ّب‫. آًتَػیبًیي[29] گشفتِ اًذ

ّؼتٌذ کِ اثشات خَثی ثِ ػٌرَاى   لبت‫لشُاكلی ٍ هْن 

 DNAی عجیؼی اص تخشیرت اکؼریذاتیَ   ّب‫اکؼیذاى‫آًتی

 .[30] کٌٌذ‫هی ی فؼبل اکؼیظى خلَگیشیّب‫تَػظ گًَِ

تَاًٌرذ ثرب   ‫هری  لبت‫لشُی گیبُ بّ‫اکؼیذاى‫آًتیثٌبثشایي 

ی ّرب ‫ثیبى آًْب سا دس ػلَل GSTکبّؾ هتیلاػیَى طى 

 ػشعبًی افضایؾ دٌّذ.

سا دس  DNAٍ ّوکبساى تبثیش ثؼضای هتیلاػریَى   ؿبًکش

. [14] ی پیؾ ثشًذُ تَهَس تبییذ کرشدُ اًرذ  ّب‫ثیبى طى

ٍ ّوکرربساى گررضاسؽ دادُ اًررذ پلرری  پبًررذیّويٌرریي 

ٌذ ثِ ّیپشهتیلاػیَى پشٍهَتَس تَاً‫هی ی گیبّیّب‫فٌل

کِ ایي دٍ  ،کوک ٍ ثیبى آى سا افضایؾ دٌّذ GSTطى 

 .[24] ّوخَاًی داسد حبضش ًتیدِ ثب ًتبیح هغبلؼِ

دس هغبلؼِ دیگشی کِ ثش سٍی هَؽ اًدبم ؿذُ ًمق 

ػررجت ّیپَهتیلاػرریَى کلرری ٍ   ّررب‫اکؼرریذاى‫آًترریدس 

هثررررل  TSGّیپشهتیلاػرررریَى دس پشٍهَتَسّرررربی  

ًیرض   ّرب ‫لیکَپي .[31] ؿذُ اػت GSTPى پشٍهَتَس ط

سا اص عشیررك کرربّؾ هتیلاػرریَى دس    GSTثیرربى طى 

ٍ دس  [32] کٌرذ ‫هری  ی ػشعبى ػریٌِ ثبصفؼربل  ّب‫ػلَل

ًـربى دادُ اػرت کرِ تیوربس ثرب ػرلٌیت        صیبًرگ ًْبیت 

دّررذ ٍ ثبػررث ‫هرری سا کرربّؾ DNAهتیلاػرریَى کلرری 

ی ّرب ‫هتیلاػیَى ًؼرجی پشٍهَترَس ٍ ثیربى دٍثربسُ طى    

. ثررشای [33] ؿررَد‫هرری ؿررذُ ثررب هتیلاػرریَىخرربهَؽ 

ی ػلَلی کوی هَخَد اػت ٍ ّب‫ػشعبل پشٍػتبت سدُ

. ّويٌریي  ثرَد ی هغبلؼرِ حبضرش   ّرب ‫ایي اص هحذٍدیت

هغبلؼبت ٍ پیـیٌِ تحمیك کوری دس ایري صهیٌرِ ٍخرَد     

اثرش   ؿرَد ‫داؿت. ثشای هغبلؼربت آیٌرذُ پیـرٌْبد هری    

ٍ  ‫اکؼیذاى‫آًتیتشکیجبت ٍ  ی ّبی عجیؼی ثیـرتشی ثرش س

ی هختلرف ثشسػری ٍ هؼشفری    ّرب ‫سدُ ػلَلی ػرشعبى 

 .گشدد
 

 وتیجٍ گیزی 

ترشیي  ‫یٌکِ ػشعبى پشٍػتبت لبثل پیـگیشیثب تَخِ ثِ ا

، اػرتشاتظی پیـرگیشی ًؼرجی اص ایري     اػرت ّرب  ‫ػشعبى

ی اٍلیرِ ٍ  ّرب ‫ثیوبسی ثبیذ ؿربهل تشکیجری اص پیـرگیشی   

دٍسی اص ػَاهل آػیت صا ثبؿذ. تٌظین کبّـی حذالل 

دس ػرشعبى پشٍػرتبت    GSTی ّرب ‫َادُ طىیکی اص خربً 

افتررذ ٍ هکبًیؼررن ایرري ػررشکَة طًرری     ‫هرری اتفرربق

اػت کِ دس ًبحیِ پشٍهَتَس آى  DNAّیپشهتیلاػیَى 

گرشدد.  ‫هی دّذ ٍ ثبػث خبهَؽ ؿذى ایي طى‫هی س 

تَاًرذ لبثلیرت   ‫هری  ّب‫اکؼیذاى‫آًتیاػتفبدُ ثلٌذ هذت 

تملیل دادى پبتَطًض ػشعبى پشٍػتبت سا ثرِ ٍیرظُ دس   

  ِ ی ایري  ّرب ‫حبلت پیـشفتِ داؿتِ ثبؿذ. ثش اػربع یبفتر

سا افرضایؾ   GSTهیضاى ثیربى طى   لبت‫لشُتحمیك هیَُ 
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 495ى ...                                                                                                الویشا لشثبى صادُ ٍ ّوکبساػلبسُ لشُ لبت تبثیش
 

ی ػشعبى ّب‫دادُ، اثش ثبصداسًذگی ثش سٍی سؿذ ػلَل

 ( داسد.PC-3پشٍػتبت )ػل نیي 
 

 تطكز ي قذرداوی

اص هؼبًٍت اهَس پظٍّـی داًـگبُ هحمرك اسدثیلری ثرِ    

بٍسی هغبلؼرِ حبضرش ٍ اص   ی ػلوی ٍ فٌّب‫ػلت ّوکبسی

خبًن هشین اػوبػیل صادُ ثِ خبعش ّوکبسی دس اخرشای  

بُ آصاد ایرري پررشطٍُ دس آصهبیـررگبُ هَلکررَلی داًـررگ  

اص خبًن ّويٌیي  .گشدد‫ی هیاػلاهی اسدثیل ػپبػگضاس

اًـردَی دکترشی پضؿرکی هَلکرَلی،     یبػویي پْلَاى د

ِ  خْت . ایري  گرشدد ‫لرذسداًی هری   ٍیشایؾ ػلوی همبلر

ل پبیربى ًبهرِ داًـردَی کبسؿٌبػری اسؿرذ      همبلِ حبك

 22030503941009ثب کرذ  ثبؿذ کِ ‫هیگشایؾ طًتیک 

 .دس داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحذ اّش ثجت ؿذُ اػت
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