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  هاي كبدي در اثر مواجهه با حلالهاي آليبررسي تغييرات آنزيم
 1385كاران يك واحد صنعتي شهر تهران در سال  در رنگ

  ، *، دكتر مجتبي جلالي*، دكتر سيد اكبر شريفيان*دكتر اميد امينيان
  ***، دكتر جواد احساني اردكاني**مهندس مسعود رضي

 
 دانشگاه علوم پزشكي تهران ،  طب كاروهگر *

  كارشناس بهداشت حرفه اي **
 گروه گوارش، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي***

  چكيده
ها نقش اين مواد در توليد و به كارگيري رنگ. اي در صنايع و مشاغل مختلف دارند آلي استفاده گستردهحلالهاي :سابقه و هدف
 ،در اين مطالعه. زا دارندها و سيستم عصبي  اثرات بيماري بدن بخصوص كبد، كليهعضاءها بر تعدادي از احلال. كنند اساسي بازي مي

  .ها بررسي شدهاي كبدي ناشي از مواجهه با حلالآسيب كبدي و افزايش آنزيم
 كارگر بدون 54 آلي و لهايحلا كارگر رنگ كار به عنوان گروه مواجهه يافته با 62 ، شاهدي–مورد در اين مطالعه : بررسي روش

نامه و معاينه اطلاعات دموگرافيك و باليني از طريق پرسش. هاي ديگر به عنوان گروه شاهد انتخاب شدندها از واحدمواجهه با حلال
  . و ليپيدها در دو گروه انجام شد و نتايج با هم مقايسه گرديد ALP , AST , ALT  كبديهايآزمونباليني استخراج شد و 

در .  يافت نشد ALP , AST , ALTهاي مورد و شاهد از نظر ميانگين مقادير دار آماري بين گروهدر اين مطالعه اختلاف معني: هايافته
مواجهه بيشتر داري از گروه كمدر گروه پرمواجهه بطور معني ALT  و AST ميانگين ) مواجههپرمواجهه و كم(هاي مورد مقايسه زيرگروه

 .بود
 حلالهايبا ) TLVدر حدود (  به دنبال مواجهات معمولALT  و ALP ،ASTهاي كبدي دار در آنزيمتغييرات واضح و معني: گيريجهنتي

گيري اين   بنابراين اندازه. اندغيرهالوژنه ديده نشده و فقط به دنبال مواجهه بسيار زياد و طولاني مدت اين تغييرات قابل مشاهده
تر هاي كبدي حساسآزمونباشد و بايد از  غيرهالوژنه روش مناسبي نميحلالهايكشف زود هنگام اثرات مواجهه با ها به منظور آنزيم

  .استفاده گردد 
 . AST و ALTهاي كبدي،  هاي آلي، آنزيم حلال :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
 آلي موادي هستند كه توانايي حل مواد ديگر و ايجاد           حلالهاي

اي ها كـاربرد بـسيار گـسترده      حلال.  دارند محلول يكنواخت را  
ــغل  ــسياري از ش ــد و در ب ــگ و  دارن ــاخت رن ــه س ــا از جمل   ه

                                                 
   اميـد امينيـان   دكتـر گـروه طـب كـار،     تهـران، دانـشگاه علـوم پزشـكي      تهـران،   : آدرس نويسنده مـسئول   

)email:oaminian@sina.tums.ac.ir(  
  30/4/1386: تاريخ دريافت مقاله
  8/7/1386 :تاريخ پذيرش مقاله

 ،كاري، صنعت چاپ، پالايشگاه و بسياري از شغلهاي ديگر        رنگ
 آلـي توانـايي     حلالهـاي ). 1(هـا هـستند     افراد در معرض حلال   

 بـدن از جملـه      اعـضاء ايجاد آسـيب و بيمـاري در بـسياري از           
 كبـد  .)1،2(، قلب، كليه، پوست و كبد را دارنـد  سيستم عصبي 

  پـذير در مواجهـه بـا بـسياري از حلالهـاي آلـي               آسيب عضوي
ي حلالهـاي  با هپاتوتوكسيـسيته زيـاد يعنـي         حلالهاي. باشدمي

هاي هـالوژن يـا     كه در تركيب خود گروه    مانند تتراكلريد كربن    
 و   در تماس حاد توانايي ايجـاد آسـيب حـاد كبـد            ،نيترو دارند 
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توانند تابلوي باليني نارسايي حاد     نكروز اين عضو را دارند و مي      
ــه حلالهــاي. كبــدي را ايجــاد كننــد  حلالهــاي ديگــر از جمل

 فقط در ،آروماتيك و آليفاتيك هپاتوتوكسيسيته ضعيفي داشته
مدت توانايي ايجاد آسيب در كبـد       هاي مزمن و طولاني   مواجهه

  .)1،2(و حتي سيروز كبدي را دارند 
يكي از مشاغلي كـه در آن افـراد تمـاس و مواجهـه نزديـك و                 

در اين  . استكاري صنعتي    نقاشي و رنگ   ،مداوم با حلال دارند   
ها  حلال .)1،3(ها سر و كار دارد      شغل فرد با مخلوطي از حلال     

  پـذيري رنـگ    باشـند و موجـب شـكل      يكي از اجزاء رنـگ مـي      
شـامل  ) تينـر (چنـين مـاده رقيـق كننـده رنـگ           هم. شوندمي

باشد كه براي رقيق كردن رنگهـاي        آلي مي  حلالهايتركيبي از   
كاري و كارگراني   كارگران شاغل در رنگ   . رودروغني به كار مي   

اي  به صورت دوره،كه در مشاغل ديگر در معرض حلال هستند
هايي كـه بـراي     آزمونشوند و   از نظر عملكرد كبدي بررسي مي     

 ALP  و AST  ،ALT ب شامل  اغل ،دنشواين منظور استفاده مي   
باشد  براي بافت كبد نسبتاً اختصاصي مي      ALT). 1(مي باشند   

 اختـصاص    و هاي ديگر هم يافت شده    و دو آنزيم ديگر در بافت     
  .)4(به كبد ندارند 

  

  مواد و روشها
هـا بـر     به منظور بررسي اثر حـلال      ي شاهد –اين مطالعه مورد    

 سالن رنـگ يـك      كار شاغل در  عملكرد كبدي در كارگران رنگ    
.  انجام شـد   1385كارخانه الكترونيك در حومه تهران در سال        

 كارگر شاغل در سالن رنگ كارخانه بودند        62 ،موردگروه  افراد  
)  نفـر  30(و مواجهـه كـم      )  نفر 32(كه به دو گروه مواجهه بالا       

  پاشـي بـا اسـپري را انجـام          گروه اول كـار رنـگ      .تقسيم شدند 
هاي ديگري را در داخل سالن رنگ بر        دادند و گروه دوم كار    مي

 نفـر از شـاغلان كارخانـه        54گروه شاهد شامل    . عهده داشتند 
هاي اداري،  بدون هر گونه مواجهه با حلال بودند كه در قسمت         

  .  مشغول به كار بودندهاساير قسمتنگهباني و 
دهنده وجـود   ها در سالن رنگ نشان    گيري محيطي حلال  اندازه

 آلي شامل تولـوئن، بنـزن، سـيلكوهگزان،         يحلالهامخلوطي از   
د كه مقدار هر كدام كمتر از ميزان مجاز بـوده  بوزايلن و اتانول   

ها از مقـدار مجـاز بـالاتر    ولي جمع مقادير نسبي مخلوط حلال     
  .بود

 سـابقه مـصرف الكـل و داروهـاي          ،اطلاعات دموگرافيك افـراد   
ا تحـت   هايي كه بتواننـد كبـد ر      هپاتوتوكسيك و سابقه بيماري   

 ،تاثير قرار دهند و نتـايج معاينـه بـاليني از طريـق پرسـشنامه             
چنين اطلاعات مربوطه به     هم .آوري شد مصاحبه و معاينه جمع   

استفاده از وسايل حفاظت فردي و سنوات كار و مواجهـه فـرد             

هاي پزشكي بهداشتي افراد    پرونده. نامه گنجانده شد  در پرسش 
 ينـات جـسماني و نتـايج   اطلاعـات مربـوط بـه معا       .بررسي شد 

جهت بررسي آزمايشگاهي   . هاي قبلي بررسي و ثبت شد     آزمون
گيــري بــه عمــل آمــد و در زمــان كوتــاهي بــه از افــراد خــون

 ، قند ناشـتا   ALP  و AST  ،ALTهاي  آزمونآزمايشگاه ارسال و    
  . ها انجام شدو ليپيدها روي نمونه

 SPSS 11.5كليه اطلاعات به دست آمده از طريـق نـرم افـزار    
ها و هم چنين مقادير      و نتايج مربوط به گروه     شدتحليل آماري   
براي مقايسه  . ها در هر گروه مقايسه شدند     آزمونقبلي و فعلي    

 استفاده شـد و بـراي مقايـسه         t-testشاهد از    مورد و هاي  گروه
كم آنـاليز   بالا و مواجهه  هاي مواجهه شاهد و گروه  گروه  زمان  هم

  .  انجام شدTukey آزمون توسط Post Rocآماري 
  

  هايافته
 سـني ميانگين   سال و     41/39±2/6ميانگين سني گروه شاهد     

مـدت زمـان    . )P=011/0( بـود سـال    11/35±1/7مـورد   گروه  
 و  44/10در دو گروه مـورد و شـاهد بـه ترتيـب             اشتغال افراد   

 در دو گروه با هم      BMI ميانگين   .)P=037/0(بود    سال 44/13
 كيلـوگرم بـر مترمربـع در        63/25(داري نداشت   اختلاف معني 
در  ). كيلوگرم بر مترمربع در گـروه شـاهد        89/25گروه مورد و    

گليسيريد عين حال دو گروه مورد و شاهد از نظر ميانگين تري          
  )1جدول ( فعلي يكسان بودند ALP وAST ،ALT، كلسترول

 غيرطبيعي وجود نداشـت و      AST در بدو استخدام در دو گروه     
 غيرطبيعـي  ALT)  درصـد 6/1(در گروه مـورد يـك نفـر       فقط  
 4از گروه مورد و     )  درصد 7/9( نفر   6در مطالعه حاضر،    .  داشت
 نفــر 7 غيرطبيعــي و ASTاز گــروه شــاهد )  درصــد4/7(نفــر 

از گـروه   )  درصـد  3/11( نفـر    6از گروه مـورد و      )  درصد 3/11(
داري  غيرطبيعي داشتند كه اختلاف آماري معنـي       ALTشاهد  

بـا ميـانگين سـني     افراد گروه مواجهه بـالا  ).NS( نشان نداد    را
 نـسبت بـه دو      يداري سن پايين تر   به طور معني   سال   56/34

 سال در گروه شاهد و 41/39ميانگين سني (گروه ديگر داشتند
  .)P=037/0( )مواجهـه  سال در گروه كـم     70/35ميانگين سني   

اد كه اين تفاوت  نشان دTukey آزمون توسط Post Rocآناليز 
 باشـد دار اين گـروه و گـروه شـاهد مـي          ناشي از اختلاف معني   

)046/0=P  (ميزان اين اختلاف سني با توجـه بـه تغييـرات            و 
هاي كبدي با سن اثر قابل توجهي بر تغييرات آنزيم بـين            آنزيم

مواجهه بـالا  در سه گروه شاهد،  BMI ميانگين .دو گروه  ندارد   
كيلـوگرم بـر     25 و   22/26،  89/25  بـه ترتيـب    و مواجهه كـم   

سـنوات كـاري بـه      اين ميزان بـراي     ). P=046/0(بود  مترمربع  
  ).NS( سال بود 48/11 و 47/9، 44/13ترتيب 
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 مقايسه ميانگين آزمون هاي كبدي در گروه هاي - 1جدول 
 مورد و شاهد

  ميانگين نوع آزمون
 )گروه مورد(

  ميانگين
 )گروه شاهد(

P-
Value  

ALT فعلي )U/l( 4/35 3/36 NS 

ALT قبلي )U/l( 1/24 8/30 01/0 

AST فعلي )U/l( 7/32 4/33 NS 

AST قبلي )U/l( 4/22 5/31 01/0< 
 ALP )IU/l( 7/128 6/131 NS 

 (mg/dl) TG 1/148 2/148 NS 
 (mg/dl) Chol 0/189 4/183 NS 
 (mg/dl) FBS 8/73 6/88 009/0 

  
 و  BMI،  گليسريد، كلـسترول  ميانگين طول مدت اشتغال، تري    

ALP     درصـد  .  نداشـت  داريمعنـي   در سه گروه اختلاف آماري
زمــان ( فعلــي و قبلــي ALT  و ASTافــرادي كــه كلــسترول، 

 ، غيرطبيعي داشتند و درصـد مـصرف الكـل         ALPو  ) استخدام
سيگار و داروي هپاتوتوكـسيك، سـابقه بيمـاري بـا گرفتـاري             
كبدي و كبد و طحال غيرطبيعي در لمس نيز بين سـه گـروه              

  . يكسان بود
  

آزمون هاي كبدي در گروه هاي  مقايسه ميانگين - 2جدول 
  شاهد ، مواجهه زياد و مواجهه كم

ميانگين  متغير
)شاهد(

  ميانگين 
)مواجهه زياد(

  ميانگين 
 )مواجهه كم(

P 

ALT فعلي 
)U/l( 

3/36 1/41 3/29 
018/0 §  
014/0¥ 

ALT قبلي 
)U/l( 

8/30 3/26 7/21 
008/0 §  
006/0 £ 

AST فعلي 
)U/l( 

4/33 6/27 5/27 
022/0 §  
016/0¥ 

AST قبلي 
)U/l( 

5/31 7/23 9/20 
001/0 §§  
005/0 €  
001/0 < £

 ALP )IU/l( 6/131 1/132 2/125 0650/0 

(mg/dl) TG 2/148 6/170 1/124 0151/0 
(mg/dl) Chol4/183 6/190 3/187 0698/0 

(mg/dl) FBS6/88 6/72 1/75 
014/0§  
022/0 £ 

   نسبت به گروه مواجهه كم، گروه مواجهه بالا¥، گروه مواجهه بالا نسبت به دو گروه ديگر §
   گروه مواجهه بالا نسبت به شاهد€،   گروه مواجهه كم نسبت به گروه شاهد£
  

 فعلي بالاتري ALT  و AST افراد گروه مواجهه بالا از ميانگين
 و  P=018/0 به ترتيب (نسبت به دو گروه ديگر برخوردار بودند        

022/0< P( ز دار بـر اسـاس آنـالي   كه اين اختلاف معنيPost 

Roc  آزمـون  به كمـك Tukey،  ناشـي از AST و  ALT  فعلـي
 بـه ترتيـب   (بالاتر اين گروه نسبت به گروه مواجهه پايين بـود           

014/0=P   016/0 و< P(    هـا بـا هـم اخـتلاف        و ساير زيرگـروه
ــي ــتندمعنـ ــي  . داري نداشـ ــادير فعلـــي و قبلـ ــسه مقـ مقايـ

در هــر ســه گــروه اخــتلاف ) ALT و AST( آمينوترانــسفرازها
هـاي  دهد و اختـصاص بـه گـروه       را نشان مي   يدارمعنيآماري  

  ). 2جدول (مواجهه يافته ندارد 
  

  بحث
 آلي تاثيرپذير است و توانايي ايـن       حلالهايبافت كبد در مقابل     

مطالعـه  . مواد در ايجاد آسيب كبدي بـه اثبـات رسـيده اسـت            
حاضر جهت بررسـي وضـعيت كبـدي كـارگران رنـگ كـار در               

 ـ حلالهايمعرض    معمـول هـاي   آزمـون ي و بررسـي توانـايي        آل
 يح ـاكبدي در پايش تاثيرات بيمارگونه اين مـواد بـر كبـد طر      

عوامـل  هـاي مـورد و شـاهد از نظـر            گروه ،در اين مطالعه  . شد
 ، مـصرف الكـل و داروهـاي       BMI جنس،   نظيرمخدوش كننده   

هپاتوتوكـــسيك، ســـابقه بيمـــاري بـــا درگيـــري كبـــدي و  
 سـال در  4داشـتند و اخـتلاف      هيپرليپيدمي تفـاوتي بـا هـم ن       

ها داشته  آزمونتوانست تاثيري در نتايج      هم نمي  يميانگين سن 
 بيوشيمي آزمايشگاهي اخـتلاف     مرجعباشد چرا كه طبق كتب      

   سـال فقـط     40 تـا    30 سـال يـا      30 تـا    20ده سال سن بـين      
 .)5( واحد آمينوترانسفرازها را تغييـر دهـد    3تواند به مقدار    مي

اري بـالاتر افـراد شـاهد هـم نـشان دهنـده             ميانگين سنوات ك  
. ها ندارد آزمونسالهاي بدون مواجهه بوده و اهميتي در تفسير         

هاي كبدي بين گروه شـاهد و گـروه         آزموندر مطالعه ما نتايج     
داري نداشـتند و زمـاني كـه مقايـسه بـين          مورد اختلاف معني  

د هاي مواجهه زياد و مواجهه كم انجام ش       گروه شاهد و زيرگروه   
بنابراين فرضيه آسيب كبدي ناشـي      .  اختلافي مشاهده نشد   نيز

هـاي  آزمون ،ها اثبات نشد و يا در صورت وجود آسيب        از حلال 
در بررسـي   .  كبدي نتوانستند اين آسيب را نشان دهند       معمول

خوريم  كه در اين رابطه انجـام  متون به مطالعات بسياري برمي 
 مـشابه مطالعـه مـا را گـزارش     يشده و بسياري از آنهـا نتـايج      

 1985در مطالعه لاندربرگ و هاكانسون كـه در سـال           . اندكرده
 نشان داد كه در     ،روي كارگران صنعت رنگ در سوئد انجام شد       

تواند بدون آسـيب    ها هم كبد مي   مواجهه با سطوح بالاي حلال    
 در  2001در مطالعه اي كـه فرنانـدز در سـال           . )6(باقي بماند   

، مي ونزوئلا روي كارگران پتروشيمي انجـام داد       صنعت پتروشي 
هـاي كبـدي، غلظـت اسـيدهاي        نشان داد كـه فعاليـت آنـزيم       
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 آلـي   حلالهايهاي ادراري تحت تاثير تماس با       صفراوي و فنول  
 در ژاپـن    1998 در مطالعه وانگ دي اچ در        .)7 (گيردميقرار ن 

گزارش شده كه در مردان در معرض تماس با تولـوئن فعاليـت             
چنـين  هـم . )8(كـاهش يافتـه اسـت        GGT و   ALT هايزيمآن

  و همكاران در كارگران مواجهه يافتـه بـا حـلال           LOHمطالعه  
 عدم ايجـاد هپاتوتوكـسيتي   2004 متوكسي اتانول در سال    -2

 مطالعه كورپا و هـافمن كـه        .)9(اد  نشان د را  توسط اين حلال    
 آلي  ايحلالهروي نقاشان اتومبيل مواجهه يافته با مخلوطي از         

 نشان داد كه ايـن      ،تر از حد مجاز انجام گرفت     در سطوح پايين  
 بـالاخره   .)10(دهـد   هاي كبدي را افـزايش نمـي      مواجهه آنزيم 

 كـارگران   بـر  2003مطالعه گوجي جـي و همكـاران در سـال           
كاري و نقاشي اثر بسيار كمي       كه رنگ  نشان داد نقاش در ژاپن    

   .)11(بر عملكرد كبد دارد 
طالعات بالا مشابه مطالعه ما تماس افراد با مخلـوطي          در كليه م  
هــاي غيرهالوژنــه بــوده اســت كــه هپاتوتوكسيــسيته از حــلال

 توانايي ايجاد تغييرات حاد عملكرد كبـدي را          و  داشته يضعيف
در مقابل مطالعات زيادي وجود دارد كه در آنها تمـاس            .ندارند

 ميـــزان غيرهالوژنـــه باعـــث افـــزايش در حلالهـــايهمـــين 
مطالعه كوكيـاني   . آمينوترانسفرازها و آلكالن فسفاتاز شده است     

 19 مـورد و     29 در فنلاند كـه روي       2004و همكاران در سال     
 AST  ،ALTهـاي   آزمونشاهد انجام شد نشان داد كه افزايش        

 حلالهـاي داري با تمـاس تجمعـي بـا    و كلسترول به طور معني    
العه ديگري  در مط ). 12( آلي در پنج سال گذشته مرتبط است      

 95 در آرژانتـين بـر روي        2006كه پـرز و همكـاران در سـال          
 تمـاس بـا     ، نفر شاهد انجام دادند    72كارگر در معرض حلال و      

آمينازهـا ارتبـاط    داري با افزايش تـرانس    ها به طور معني   حلال
 كارگر 150 كه روي 2006در مطالعه كاروالهو در . )13(داشت 

نزيمـي  آ اختلالات   ،انجام گرفت پالايشگاه و همين تعداد شاهد      
   .)14(توجهي بيش از افراد شاهد بود در افراد مورد بطور قابل

 كـه روي    1994هم چنين در مطالعه لانبـرگ و همكـاران در           
ها انجـام شـد     نقاشان خانه سوئدي با مواجهه سنگين  با حلال        

توانـد  ها مي نشان داد كه مواجهه خيلي زياد و طولاني با حلال         
 عملكـرد كبـد ايجـاد نمايـد         معمولهاي  آزمونتي را در    تغييرا

رابطـه  ،   در برزيـل   2005 مطالعه باربرنيو و همكـاران در        .)15(

هـا را   هاي كبدي و مواجهه با هيدرو كربن      آزمونمثبت افزايش   
 نتايج مطالعـه بـرودكين و همكـاران در سـال            .)16( نشان داد 

  ت  در آمريكــا هــم نــشان دهنــده  رابطــه خطــي غلظ ــ2001
  .)17( دبوآمينازها با مواجهه با حلال استايرن ترانس

 گوناگوني زيادي در نتايج وجـود دارد كـه          ،در مطالعات موجود  
 افراد، استفاده از وسائل حفاظت فردي ستواند به ميزان تمامي
هـاي  آزمون حفاظتي ديگر مرتبط باشد و يا به ماهيت          عواملو  

هـاي  آزمـون كـل    كبدي بستگي داشـته باشـد كـه در           معمول
براي بررسي تغييرات كبدي ناشي از مواجهه با         .ندست ني يدقيق
گيـري  تري چون اندازه  تر و حساس  هاي دقيق آزمونها از   حلال

 مطالعـات  .)1(توان اسـتفاده نمـود   اسيدهاي صفراوي سرم مي   
ها در آشكار كردن اين تغييـرات را        آزمونمتعددي توانايي اين    

 كه 2005عه نانز و پريرا در برزيل در سال      مطال. انداثبات نموده 
دهـد كـه     نـشان مـي    ،روي كارگران نقاش اتومبيل انجـام شـد       

هـاي  آزمـون تـر از    ي حساس يهاآزموناسيدهاي صفراوي سرم    
توانند به عنوان ماركر بيولوژيك آسيب كبـدي         مي ،سنتي بوده 

چنـين در    هـم  .)18( مـورد اسـتفاده قـرار گيرنـد          تحت باليني 
 در استراليا مواجهه با حـلال       1997قاب و استاسي در     مطالعه ن 

 در حـالي    ،استايرن باعث افزايش اسيدهاي صفراوي سرم شده      
   .)19(ند بود تغييري نكرده صفراويكبديكه پارامترهاي ديگر 

شــود كــه در در مطالعــه چــن جــي دي و همكــاران ذكــر مــي
ــا مخلــوطي از حــلال     و در آن داشــتههــا كــارگران مواجهــه ب

گيري اسيدهاي صفراوي سـرم اخـتلال عملكـرد كبـد را            دازهان
   .)20(د بونشان داده 

در كليـه مطالعـات بـالا، تمـاس افـراد بـا             همانند مطالعـه مـا      
ــوطي از  ــوده كــه هپاتوكسيــسته  حلالهــايمخل ــه ب  غيرهالوژن

 توانايي ايجاد تغييرات حاد و شديد در عملكرد         ،ضعيفي داشته 
يف احتمالي در عملكـرد كبـدي     كبدي را ندارند و تغييرات خف     

هاي دقيـق جهـت تـشخيص       آزمونكنند كه نيازمند    ايجاد مي 
گيـري   انـدازه  نظيـر تر  هاي دقيق آزمون لذا استفاده از     .باشدمي

  اسيدهاي صفراوي سرم بـراي سـنجش ايـن تغييـرات توصـيه             
 معمـول هـاي   آزمـون  بهتر است در مـورد اسـتفاده از          .شودمي

ه هر ساله هزينه بالايي را بر صنعت و         كبدي براي اين منظور ك    
ــازنگري صــورت گيــرد  .اقتــصاد كــشور تحميــل مــي كننــد ب
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