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 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ،مركز مطالعات دين و سلامت،دانشكده پزشكي 2
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ،بيمارستان شهداي تجريش ،بخش جراحي 3
  دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي گروه پزشكي خانواده، 4

  چكيده
هدف اين مطالعه تعيين فراواني حضور . آترواسكلروز نقش داشته باشددر پيشرفت مايكوپلاسما پنومونيه پيشنهاد شده است كه  :سابقه و هدف
 . انجام يافت1391 سال دانشكده پزشكي در شناسيدر آزمايشگاه ميكروب PCRهاي آترواسكلروتيك با روش در پلاك ژنوم مايكوپلاسما

به آنوريسم آئورت و تنگي مجراي  ياندست آمده از مبتلاه نمونه پلاك آترواسكلروتيك ب 50، توصيفي مطالعهدر اين  :بررسي روش
براي تشخيص ژن  PCRوسيله روش ه ها بتمام نمونه .شد بررسيكاروتيد و ايسكمي اندام كه تحت عمل جراحي قرار گرفته بودند 

16srRNA هايپرليپيدمي، خطر رايج در مورد بيماران شامل افزايش فشار خون، فاكتورهاي .شدندبررسي  اختصاصي جنس مايكوپلاسما 
   .مصرف سيگار و سابقه آنفاركتوس ميوكارد نيز جمع آوري گرديد سابقه بيماري قلبي، ديابت،
نفر مبتلا به  8 ،سمااز بين موارد مثبت از نظر مايكوپلا. مشاهده شد) %20(نفر  10هاي آترواسكلروتيك پلاك ژنوم مايكوپلاسما در :هايافته

 ،%20ديابت مليتوس در ،%52افزايش فشار خون در  ،%26افزايش كلسترول در   .مورد داراي تنگي شريان كاروتيد بودند 2آنوريسم آئورت و 
   .موارد مشاهده گرديد% 10و سابقه آنفاركتوس ميوكارد در % 38در  سابقه بيماري ايسكميك قلبي ،%52مصرف سيگار در 

 و از فرضيه ارتباط مايكوپلاسما پنومونيه با آترواسكلروز حمايت كرده، هاي آترواسكلروتيكحضور ژنوم مايكوپلاسما در پلاك :يريگنتيجه
  . تواند در پيشرفت آترواسكلروز نقش داشته باشدوسيله اين ميكروارگانيسم همراه با عوامل خطر ميه احتمالا اثرات التهابي ميانجي شده ب

  .PCRآترواسكلروز، مايكوپلاسما پنومونيه،  :ديواژگان كلي
  

  1مقدمه
هاي بسياري انجام شده تا عوامل عفوني را در پيشرفت تلاش

هـاي باكتريـايي و   ارتباط دهد و پـاتوژن  AMIآترواسكلروز و 
عنوان آغازگر يا تقويت كنندگان آتروژنـز مطـرح   ه ويروسي ب

آترواسكلروز به عنوان يـك پاسـخ التهـابي بـه      .)1( شوندمي
                                                 

سن  س آدرس نوي شکده       تهران،  : ئولده م سی دان کروب شنا گروه مي
-e( نـرگس حقيقـی  ، دانشگاه علوم پزشکی شهيد بهشتی پزشکی،

mail: haghighi.na@gmail.com(  
 ٢۴/١٠/١٣٩١: تاريخ دريافت مقاله
  ٣٠/٧/١٣٩٢ :تاريخ پذيرش مقاله

و مـرتبط بـا فاكتورهـاي مختلفـي      هاآسيب اندوتليال شريان
 شود و پيشرفت آن بستگي بـه فاكتورهـاي رشـد،   تعريف مي

هنگـامي كـه    .هاي التهابي و عوامل عفـوني دارد حضور سلول
ثابت شد التهاب نقـش مهمـي در پاتوژنسـيتي آترواسـكلروز     

نقــش عوامــل عفــوني در ايجــاد يــا تعــديل  كنــد،ايفــاء مــي
ــابي قــرار گرفــت  چنــدين مطالعــه  .آترواســكلروز مــورد ارزي

ــين    ــاطي را ب ــيمي ارتب ــرواپيدمولوژيكي و ايمونوهيستوش س
و  خصــوص كلاميــديا پنومونيــهه بــ هــاي ميكروبــي،عفونــت
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ــد    ــرده بودن ــد ك ــكلروز را تايي ــما  .)2، 3(آترواس مايكوپلاس
پنومونيه باكتري ساده و كوچكي است و تنها بـاكتري اسـت   

 .باشـد كه قادر به استفاده از كلسترول براي بازسازي خود مي
هـاي تنفسـي   هـا معمـولا در ارتبـاط بـا عفونـت     اين باكتري

اما همچنين ممكن است در بيمـاري واسـكولار هـم     ،هستند
يك فازهاي التهابي مـزمن  دخالت داشته باشند و قادر به تحر

پيشنهاد شده است كه اين باكتري ممكن است نقش  .هستند
محوري در پيشـرفت آترواسـكلروز و سـندرم كرونـري حـاد      
داشته باشـد و گزارشـي متعلـق بـه ديگـر مايكوپلاسـماهاي       

- مايكوپلاسما تمايل به ايجاد عفونت .)4( انساني وجود ندارد
 باشـد دارد هاي مزمن كه همراه با تغييرات پاسخ ايمني مـي 

كه ممكن است سـبب تسـهيل تكثيـر ديگـر عوامـل عفـوني       
غشا خارجي مايكوپلاسما غني از فسـفوليپيد اسـت    .)5(شود

 .تواند اكسيداسيون غشا سلول ميزبان را تحريك كنـد كه مي
القـاء فعـال    اين باكتري قادر به تعديل پاسخ ايمني ميزبـان، 

هـاي  تحريك سلول ، )T )4هاي شدن ماكروفاژها و لنفوسيت
هـايي كـه در   التهابي براي آزادسازي سطوح بالاي سايتوكاين

و نيـز سـبب توليـد     )6( تشكيل پلاك آتروما دخالـت دارنـد  
هاي آزاد اكسيژن شـده كـه باعـث آسـيب غشـاهاي      راديكال

پيــدها و ســلولي و القــاء آپوپتــوز و افــزايش اكسيداســيون لي
اين فرضيه بيان شده .)7، 1(شودكلسترول در داخل پلاك مي
 هاي اندوتليال نفوذ كرده،ر سلولكه مايكوپلاسماها فعالانه د

سبب آسيب آنها  غير فعال شدن عملكرد آنها شـده و سـبب   
تكثيـر   .شـوند تسهيل ورود چربي به فضاي زيراندوتليال مـي 

. مايكوپلاسما ممكن است در توده چربي مركزي اتفـاق افتـد  
كنـد كـه عفونـت مايكوپلاسـما     تمام موارد بالا پيشنهاد مـي 

ارتبـاط   .پيش آتروژنيك عمل كند ممكن است در يك روش
مايكوپلاسما پنومونيه با بيماري قلبـي عروقـي قـبلا گـزارش     
شده بـود و چنـدين مطالعـه ارتبـاط احتمـالي مايكوپلاسـما       

عامـل  را بـه عنـوان    پنومونيه به همـراه كلاميـديا پنومونيـه   
ــاره شــدن  خطــري ــراي پ پــلاك و انفــاركتوس ) ترومبــوز(ب

مطالعـات اخيـر ارتبـاطي را    .). 6- 8( اندميوكاردي نشان داده
ه اما ب ،اندبين مايكوپلاسما پنومونيه و آترواسكلروز نشان داده

 .)9( هرحال نتايج مغاير هم در اين زمينه وجود دارد
هـاي  پلاسـما در پـلاك  به منظور بررسي ميزان شـيوع مايكو 

 1391مطالعه حاضر در سال  ،آترواسكلروتيك عروق محيطي
در آزمايشگاه ميكروبيولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه  علـوم  

 . پزشكي شهيد بهشتي انجام گرديد

  مواد و روشها

بيمار مبتلا به آنوريسم آئـورت   50در اين تحقيق توصيفي، 
كــه در مركــز  و تنگــي مجــراي كاروتيــد و ايســكمي انــدام

جراحي بيمارسـتان شـهداي تجـريش وابسـته بـه دانشـگاه       
، بررسـي  شهيد بهشتي تحت عمل جراحي قرار گرفته بودند

فشـار خـون بـالاي    (پرفشـاري خـون   بيماران از نظر . شدند
سطوح كلسـترول  (، هايپرليپيدمي )ميلي متر جيوه 95/160

ــالاي  ــا ســطوح  mg/dl 240ب ــالاي  LDLي ، )mg/dl 130ب
و سـابقه  )  IHD(مليتوس، سابقه قبلي بيماري قلبـي   ديابت

آنفاركتوس ميوكارد و سابقه مصرف سيگار و دخانيات مـورد  
هــاي آترواســكلروتيك نمونــه پــلاك .بررســي قــرار گرفتنــد

بيماران توسط پزشك متخصص جراحـي بـا رعايـت شـرايط     
ــع  ــتريل جم ــوباس ــه  آوري و در ميكروتي ــتريل ب ــاي اس ه

تحقيــق ارســال و تــا زمــان انجــام  آزمايشــگاه محــل انجــام
 .گراد نگهداري گرديددرجه سانتي - 70آزمايش در فريزر 

گـرم از نمونـه   ميلي 25- 30در حدود ، DNAاستخراج براي 
ژنــومي براســاس  DNAهــاي آتــروم بــراي اســتخراج پــلاك

 Bioneer )Genomicبـافتي   DNAپروتكل كيت اسـتخراج  

DNA Extraction Kit.cat No:K3032,korea(   ــورد م
   .استفاده قرار گرفت

µl 200  شدهاز بافر ليز به نمونه بافت هموژنيزه شده اضافه 
ورتكس و سپس  ،شدبه آن اضافه  Kپروتئيناز  µl 20و بعد 

بعد . شدساعت انكوبه  1گراد براي درجه سانتي 60در هيتر 
ــدت   ــن مـ  µl100 و  Binding bufferاز  µl 200از ايـ

 .شـد با پي پتينگ خـوب مخلـوط   شد و ايزوپروپانول اضافه 
µl500  ازwashing buffer 1  دقيقه در  1و براي شد اضافه

rpm 8000   شـد سـانتريفوژ. µl 500  ازwashing buffer 2 
بـراي   rpm 12000سپس بـا دور   ،شداضافه  ml 2به تيوب 

بعـد از آن   .شـد دقيقه براي حذف كامل اتانول سانتريفوژ  1
µl 200  ازElution buffer  دقيقـه در   5و بـراي  شـد  اضافه

و سـپس  انجـام شـد   بعد  سـانتريفوژ   .گرفتدماي اتاق قرار 
DNA  استخراج شده تا زمانPCR  درجـه سـانتي   - 20در -

  .شدگراد نگهداري 
- در مكـان  PCRو آناليز محصـولات   DNA، PCRاستخراج 

  .هاي جداگانه در آزمايشگاه مورد آناليز قرار گرفت
هــاي ي مايكوپلاسـما در نمونـه پـلاك   بـراي شناسـايي كيف ـ  

براساس پروتكـل   PCRآترواسكلروتيك عروق محيطي روش 
ــت   Ampliqon )(Master mix Red.catكيــــ

no:180301,DK-2740,Denmark  جهـــت   .انجـــام شـــد
 GPO1و  MGSOشناســـايي مايكوپلاســـما از پرايمرهـــاي 

 جـنس مايكوپلاسـما اسـتفاده گرديـد     16srRNAجهت ژن 
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بــا اســتفاده از  PCRصــحت انجــام روش  .)10() 1جــدول (
كنترل مثبت جنس مايكوپلاسما مورد تاييـد قـرار گرفـت و    

تاييد  NCBI Blastحساسيت و اختصاصيت پرايمرها توسط 
اختصاصيت پرايمرها كه با كنتـرل منفـي مـورد تاييـد      .شد

  . بود% 100قرار گرفت 
  

توالي پرايمرهاي مورد استفاده در شناسايي جنس  .1جدول 
 ايكوپلاسمام

 پرايمر سكانس
ACTCCTACGGGAGGCAGCAGTA GPO1 
TGCACCATCTGTCACTCTGTTAACCTC MGSO 

  
استفاده شده در اين مطالعه شامل دناتوراسيون  PCRبرنامه 
سيكل شـامل   40دقيقه،  5گراد براي درجه سانتي 94اوليه 

درجـه   61دقيقه،  1گراد براي درجه سانتي 94دناتوراسيون 
دقيقـه   1درجـه در   72نيه بـراي اتصـال پرايمـر و    ثا 45در 

يك مرحله طويـل سـازي    .براي طويل سازي استفاده گرديد
دقيقه به مراحل قبـل اضـاافه    10درجه براي  72اضافي در 

 .)10( شد
  

  هايافته
نفـر   43. بيمار واجد شرايط انجام گرفت 50تحقيق روي تعداد

ميانگين سـني بيمـاران    .بودند%) 14(زن  نفر 7و  %) 86(مرد 
 91سال و بيشترين سني كه درگيـري عروقـي را داشـتند     68

 .سال بود
 نفـر  13تعداد  بيمار مورد بررسي در اين مطالعه، 50از بين 

ــزايش كلســترول%) 26( ــدمي(داراي اف ــر 26 ،)هايپرليپي  نف
ــارخون،%) 52( ــزايش فشـ ــر 10 داراي افـ داراي %) 20( نفـ

 19و %) 50(نفـر داراي مصـرف سـيگار    25 توس،ديابت ملي
و ) IHD(داراي سابقه بيمـاري ايسـكميك قلبـي   %) 38( نفر

  .داراي سابقه آنفاركتوس ميوكارد بودند%) 10(نفر 5تعداد 
 يـا  به تفكيـك حضـور و   و توزيع بيماران برحسب عروق درگير

ارائـه   1 عدم حضـور مايكوپلاسـما در پـلاك آتـروم درنمـودار     
مايكوپلاسما درپلاك  )%20( نفر 10 دهد دران مينش و گرديد

نفر مبتلا به آنوريسم آئورت  8از اين تعداد، . آتروم وجود داشت
  . نفر مبتلا به تنگي مجراي كاروتيد بودند 2و

  
 بيمار مورد مطالعه 50خصوصيات باليني . 2جدول 

 (%)تعداد بيماران مشخصات

 مرد
  زن

  افزايش فشارخون
  )هايپرليپيدمي( افزايش كلسترول
  ديابت مليتوس
  مصرف سيگار
  نوع بيماري

  آنوريسم آئورت
  تنگي شريان كاروتيد

  ايسكمي اندام
  ) IHD( سابقه بيماري ايسكميك قلبي

 دسابقه آنفاركتوس ميوكار

43)86(  
7)14(  

26)52(  
13)26(  
10)20(  
26)52(  
  

36)72(  
7)14(  
7)14(  

19)38(  
5)10( 

  
  بحث

لاسما در پلاك هاي آترواسـكلروتيك  اين تحقيق ميزان مايكوپ
ــيوع   را ــا ش ــالي   % 20ب ــاط احتم ــانگر ارتب ــه بي ــان داد ك نش

 .باشــدمايكوپلاســما پنومونيــه در پيشــرفت آترواســكلروز مــي
قبلي ارتباط احتمالي مايكوپلاسما پنومونيه بـا  ه چندين مطالع

 .آترواسكلروز و بيماري كارديوواسكولار را پيشنهاد كرده بودند
مايكوپلاسما بـا پيشـرفت آترواسـكلروز ابتـدا در سـال      ارتباط 
و همكاران ثابت كردنـد كـه شـيوع     Horne .مطرح شد 2000

طور مشخصي در بيمـاران بـا سـطوح    ه بيماري قلبي كرونري ب
 ضد مايكوپلاسما بيشـتر اسـت   )IgGاما نه ( IgAافزايش يافته 

ارتباط سرولوژيكي مشابهي را در يك  Limدو سال بعد،  .)11(
ــه در   ــان داد ك ــه نش ــالاي   مطالع ــاي ب ــد   IgAآن تيتره ض

مايكوپلاسما پنومونيه مرتبط با مرگ و مير بيشـتر وابسـته بـا    
اي در مطالعـه  Momiyama .)12( انفاركتوس ميوكـاردي بـود  

مايكوپلاسما پنومونيه و  IgGارتباطي را بين تيتر سرمي مثبت 
گزارش داد و نشان داد كه بـين  )  CAD(بيماري عروق كرونر 

تيتر سرمي مثبت مايكوپلاسـما پنومونيـه بـا عـوارض عروقـي      
همچنين انفـاركتوس  .)13(ارتباط دارد CADبعدي در بيماران 

مغزي و واسكوليت مرتبط با عفونت مايكوپلاسما پنومونيـه در  
 ـ. بعضي موارد گزارش شده است وسـيله  ه ارگانيسم همچنين ب

هــاي در مــايع پــري كارديــال و در پــلاك    PCRتكنيــك 
 هاي قلبي تنگ شـده شناسـايي شـد   آترواسكلروتيك و دريچه

)7، 14 ،15(.  
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توزيع فراواني موارد مثبت از نظـر مايكوپلاسـما برحسـب     .1نمودار 

 عروق درگير
  

تحقيق انجام شده با روش ايمونوهيستوشيمي در برزيل توسط 
Higuchi  مايكوپلاسـما پنومونيـه و   و همكاران موفق به يافتن

كلاميديا پنومونيه در پلاك هاي آترواسكلروتيك شـد و نشـان   
 ـ هـاي  صـورت گرانـول  ه داد كه باكتري مايكوپلاسما پنومونيه ب

دو  هـا در هـر  اي در نواحي ليپيدي پلاككوچك مايل به قهوه
طـور  بـه  هاي كـف آلـود   ناحيه ماتريكس خارج سلولي و سلول

-پلاك. وجود دارد) پاره شده( ي ناپايدارهاعمده در گروه پلاك
كه معمولا بيشتر فيبروتيك هسـتند تـا ليپيـدي،     ،هاي پايدار

ــان    ــلاك نش ــه را در پ ــما پنوموني ــري مايكوپلاس ــزان كمت مي
  .)16-18، 8(دادند

هـاي  شيوع آنتي بـادي ، شده با روش سرولوژيتحقيقات انجام 
 30در % 3/53ضــد مايكوپلاســما پنومونيــه را در هندوســتان  

و در اسـتراليا   )13(% 14در ژاپـن   ،)CAD )19بيمار مبتلا به 
نشان  )20( بيمار مبتلا به تنگي شريان كاروتيد 91در % 7/18

در برزيل ارتباطي را بين تيتر سرمي آنتي  Maiaمطالعه  .ندداد
بادي هاي ضد مايكوپلاسما پنومونيه و كلاميـديا پنومونيـه در   

،كـه بـا   )21( فاز حاد بيماران آنفاركتوس ميوكاردي نشـان داد 
زيـرا روش مطالعـه حاضـر     ،باشـد نتايج تحقيق ما منطبق نمي

باشد و ماركرهاي و نتايج ذكر شده سرولوژي مي استمولكولي 
  .تواند باشدسرولوژي جواب قطعي براي تحقيق نمي

در  ميزان شيوع مايكوپلاسما پنومونيـه  PCRهمچنين با روش 
اي ديگـر در همـين كشـور    در مطالعـه . )14(بود %  7/6تركيه 

هاي آنها تواند به دليل نوع نمونهكه البته ميموردي يافت نشد 
تحقيقـات  . )22( كه بافت آئورت فاقد پلاك آترومـا بـود باشـد   

 ،)7( %52انجام شده با همين روش ميزان شيوع را در روسـيه  
بيمار مبتلا به بيماري عروق كرونـري   40در %  15در لهستان 

بيمار مبتلا  31در %   1/36و در اتريش  )15( آترواسكلروتيك
تفـاوت در ميـزان   . )9(كردند به تنگي شريان كاروتيد گزارش 

تواند بـه دليـل تفـاوت در    نتايج فوق و نتايج تحقيق حاضر مي
 40و  30چرا كه در مطالعات فوق تعـداد   ،ها باشدتعداد نمونه

بيمار مورد بررسـي   50بيمار و حال آن كه در مطالعه ما تعداد 
بود كه بـا ميـزان   % 20ميزان شيوع در مطالعه ما  .قرار گرفتند

هـاي  اخـتلاف در شـيوع   .استشده در لهستان نزديك گزارش 
هـاي  تواند مربوط به تفاوت در حساسيت روشگزارش شده مي

از  PCRهـا باشـد، چـرا كـه روش     مورد بررسي و تعداد نمونـه 
حساسيت بالاتري نسبت بـه سـرولوژي و ايمونوهيستوشـيمي    

تواند ناشي از حساسيت و اختصاصـيت  برخوردار است و نيز مي
  .هاي شناسايي باشدشرايط تخليص و تغليظ و تكنيك ر،پرايم

و  Maiaدر مطالعـه   از نظر فاكتورهاي خطر رايج مورد بررسي،
بيمـار مـورد بررسـي     62در برزيل از  2007همكاران در سال 

براي وجود مايكوپلاسما پنومونيه ميزان شيوع فاكتورهاي خطر 
ديابـت   خون، افزايش فشار رايج از جمله افزايش كلسترول تام،

مليتوس و مصـرف سـيگار و سـابقه آنفـاركتوس ميوكـاردي و      
 ،%16، %5 ،%25 ،%27سابقه فاميلي بيماري قلبـي بـه ترتيـب    

در ژاپـن ميـزان    Momiyamaدر مطالعه  .بود% 7/56و % 7/66
بـه  ديابـت و سـيگار    هايپرليپيـدمي،  شيوع افزايش فشارخون،

. مـارگزارش شـد  بي 39در بين % 56و % 21، %34، %47ترتيب 
افـزايش  فراوانـي   ،بيمـار  30در تركيه در  Bayramدر مطالعه 
 ديابت مليتوس و مصرف سـيگار  هايپركلسترولمي، فشار خون،
  .بود% 3/53و % 50،% 7/56،% 7/66به ترتيب 

ميـزان شـيوع   ، با توجه به نتايج بدسـت آمـده از ايـن مطالعـه    
ــون  ــار خـ ــزايش فشـ ــدمي ، %52افـ ديابـــت  ،%26هايپرليپيـ

سـابقه بيمـاري ايسـكميك     ،%52مصرف سـيگار  ،%20مليتوس
بود كه بـا شـيوع   %  10و سابقه آنفاركتوس ميوكارد %38قلبي 

براساس اين نتايج ما بـه  . باشدگزارش شده در ژاپن نزديك مي
رســد افــزايش فشــارخون و مصــرف ســيگار و     نظــر مــي 

  .خطر در آترواسكلروز باشند عواملترين هايپرليپيدمي از مهم
هـاي  در مطالعه حاضر، ما ميزان حضور مايكوپلاسما در پـلاك  

 بررسي كرديم، PCRآترواسكلروتيك عروق محيطي را با روش 
رســد تعيــين ســطح آنتــي بــادي ضــد چــرا كــه بــه نظــر مــي

مايكوپلاسما روش مناسبي براي ارزيابي ارتبـاط بـين عفونـت    
يـل  ايـن احتمـالا بـه دل   . باشدمايكوپلاسما و بيماري قلبي نمي

باشـد  تمركز داخل سلولي اين باكتري در داخل ماكروفاژها مي
دهد و كه آنها را كمتر در معرض پاسخ ايمني هومورال قرار مي

همچنين فقدان مورفولوژي اختصاصي و ديواره سلولي ممكـن  
وسيله ميكروسكوپ الكترونـي مشـكل   ه بآن را است شناسايي 

طالعـه از فرضـيه   در نهايت نتايج بدست آمـده از ايـن م   .سازد
ارتباط مايكوپلاسما پنومونيه با آترواسـكلروز حمايـت كـرده و    
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نمايد همـراه بـا   اثرات التهابي كه اين ميكروارگانيسم ايجاد مي
اما  .تواند در بروز آترواسكلروز نقش داشته باشدعوامل خطر مي

نبايد از نتايج حاصل از اين مطالعه و يا سـاير مطالعـات بـراي    
زيـرا   ،به نقش اتيولوژيك ارگانيسم اسـتفاده شـود  پاسخ قطعي 

تشخيص ارگانيسم در ضايعات به تنهـايي بـراي اثبـات نقـش     
 .پاتولوژيك آن كافي نمي باشد

   

  تشكر و قدرداني
رياسـت  به خصـوص   ،در پايان از مركز مطالعات دين و سلامت

كـه ايـن    ،محترم آن مركز  جناب آقاي مرتضـي عبـدالجباري  
يب وحمايت و پشتيباني قـرار دادنـد كمـال    طرح را مورد تصو

 ـ  .آوريمتشكر و قدرداني به عمل مي ه از آقاي مهندس ولايـي ب
هاي فـراوان در تـأليف ايـن مقالـه و     ها و كمكخاطر راهنمايي

     .سركار خانم پوران قائدي كمال تشكر و قدرداني را داريم
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