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ؿٛد( یه ػشعبٖ غیشٔؼَٕٛ ٔی یب آػتشٚػیتٛٔبی دسخٝ چٟبس ٘یض ٌفتٝ GBMوٝ ثٝ آٖ ٌّیٛثلاػتٛٔب، ) ٌّیٛثلاػتٛٔب ِٔٛتی فشْ

دٞذ. ثشسػی ثیبٖ طٖ ٞبی دخیُ دس اػت ٚ ثیؾ اص ٘یٕی اص تٛٔٛسٞبی ثذخیٓ ٔغضی اِٚیٝ تـخیق دادٜ ؿذٜ سا تـىیُ ٔی

دس  SMC4إٞیت ثبِیٙی ٚ ٘مؾ ثیِٛٛطیىی سٚ٘ٛؿت طٖ  سٚ ثٝ ش ثبؿذ، اص ایٗٛثتٛا٘ذ دس تـخیق صٚدٍٞٙبْ ٔ ٌّیٛثلاػتٛٔب ٔی

ػٙٛاٖ ٌشٜٚ  ٕ٘ٛ٘ٝ ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس ٌّیٛثلاػتٛٔب 50 . دس ٔغبِؼٝ حبضش،ػتٛٔب وٝ ٘بؿٙبختٝ اػت پشداختیٓػشعبٖ ٌّیٛثلا

ٚ ػٙتض  RNAاػتخشاج ثٝ دػت آٔذ. لجُ اص دسٔبٖ  ٕبس،ثی ثٝ ػٙٛاٖ ٌشٜٚ ٕ٘ٛ٘ٝ ثبفت ٌّیٛثلاػتٛٔب 50 وٙتشَ اػتفبدٜ ؿذ ٚ

cDNA  ٖا٘دبْ ؿذ. ػغح ثیب SMC4 تٛػظqRT-PCR  .اسصیبثی ؿذACTB  ٚ ٝثٝ ػٙٛاٖ وٙتشَ داخّی اػتفبدٜ ؿذ. تدضی

 SMC4 اص حذ ثیبٖ ثیؾ سػٓ ؿذ. ROCٔٙحٙی  ا٘دبْ ؿذ. GraphPad Prism v.8.0.1تحّیُ آٔبسی تٛػظ 
(0001/0P****<) ِٓدس دس حبِی وٝ  لبثُ تٛخٝ اػت. حبؿیٝ تٛٔٛس دس ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ثبفت ٌّیٛثلاػتٛٔب دس ٔمبیؼٝ ثب ثبفت ػب

ٔی تٛا٘ذ ٘مؾ ٟٕٔی دس ػشعبٖ  SMC4ثیبٖ ٔؼٙی داسی ٔـبٞذٜ ٘ـذ. افضایؾ ثیبٖ طٖ  (>2270/0P) خٙغ ٚ (>7507/0P) ٗػ

ثٝ ػٙٛاٖ یه ٔبسوش  ROCثب تٛخٝ ثٝ آ٘بِیض ٔٙحٙی  SMC4وبس ٔب دیذٌبٜ خذیذی دس سٚ٘ٛؿت طٖ  ٌّیٛثلاػتٛٔب داؿتٝ ثبؿذ.

 تشی داسد.وٙذ، أب ٘یبص ثٝ ٔغبِؼٝ ثیـ صیؼتی فشاٞٓ ٔی

 ، ثیبٖ   SMC4،qRT-PCR،  ِٔٛتی فشٌّْیٛثلاػتٛٔب کلوات کلیذي:

 هقذهِ

ٌّیٛٔب ؿبیؼتشیٗ تٛٔٛس ثذخیٓ اِٚیٝ ػیؼتٓ ػلجی 

اص وُ  دسكذ 27ػت وٝ حذٚد ا(CNS)  یٔشوض

تٛٔٛسٞبی ثذخیٓ  دسكذ 80 تٛٔٛسٞبی اِٚیٝ ٔغض ٚ

تٟبخٕی تشیٗ  .(14)ذ ٞاِٚیٝ ٔغض سا تـىیُ ٔی د

اػت ثب  (GBM) ٔٙـب ٌّیبَ، ٌّیٛثلاػتٛٔبٔٛس ثب تٛ

ٔبٜ ٚ ایٗ یه ثبس التلبدی ٚ  14 ثمبی ٔتٛػظ

دس  GBMٔغبِؼٝ   (.19 ،11) ٘ذصاختٕبػی سا سلٓ ٔی

 GBM ػغح ػِّٛی ٚ ِٔٛىِٛی ٞٙٛص ٘بؿٙبختٝ اػت. 

  (CSC) ٘یی ثٙیبدی ػشعبٞب ػَّٛٞبی ٔدٕٛػٝاص صیش

ٛٔٛس تـىیُ ؿذٜ اػت وٝ لبدس ثٝ سؿذ ٚ پیـشفت ت

ی پبسا٘ـیٕی ٞب ػَّٛی تٛٔٛسی ٚ ٞب ػَّٛثبؿذ. ٔی

ی ػشٚلی، ٞب ػَّٛغیش ٘ئٛپلاػتیه ٞؼتٙذ ٚ ؿبُٔ 

ی ایٕٙی ٔحیغی وٝ دس ػشاػش ٞب ػَّٛٔیىشٌّٚیب ٚ 

، 21، 3) ذثبؿٙیتٛدٜ تٛٔٛس دس ٞٓ آٔیختٝ ٞؼتٙذ ٔ

ثٙذی تٛٔٛسٞبی ص ٘ظش ثبفت ؿٙبػی، عجمٝا (.25

 صٔبٖ ثٟذاؿتٔشوضی اص خٟت ػبػیؼتٓ ػلجی 
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ٞب ٌّیْٛ ٚ ، اِیٍٛد٘ذسآػتشٚػیتٛٔبٞب (WHO) خٟب٘ی

ٚ اپب٘ذیٕٛٔب اػت ٚ ثب تٛخٝ ثٝ دسخٝ ثذخیٕی، 

WHO ٝدسخ I-IV ٔیبٍ٘یٗ  .(20) وٙذسا تؼییٗ ٔی

 دسكذ 30ٔیضاٖ ثمبی یه ػبِٝ ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ ٌّیٛٔب 

 GBMاػت ٚ ٔتٛػظ ص٘ذٌی دس ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ 

ٟٕٔتشیٗ ػبُٔ  .(15، 5) ٔبٜ اػت 15فمظ   IVدسخٝ 

ی ٌّیٛٔبی ٞب ػَّٛایٗ صٔبٖ وٛتبٜ ثمب، تٛا٘بیی تىثیش 

ثذخیٓ، حّٕٝ ٚ ٟٔبخشت ثٝ ثبفت ٔغض ٔدبٚس اػت وٝ 

ذ اص ػُٕ ٚ ٔیضاٖ ػٛد ٔٙدش ثٝ ثبلی ٔب٘ذٖ تٛٔٛس ثؼ

ٞبی  ٚخٛد پیـشفت ثب(. 18، 17، 2) دصیبد ٔی ؿٛ

ٌٟی ٔٛخٛد دس سٚؽ ٞبی دسٔب٘ی، ثبص ٞٓ پیؾ آ

صٚدٍٞٙبْ دس تٛٔٛسٞبی دسخٝ ثبلا ٔـىُ ٔٛخٛد 

ّْٛ صیؼت پیـشفت دس ػ أشٚصٜ خٟت دسٔبٖ اػت.

خٟت دسٔبٖ تٛٔٛسٞب ثب  ؿٙبػی ِٔٛىِٛی فشكتی

اػتفبدٜ اص ٔبسوشٞبی خبف ِٔٛىِٛی ٚ ٔؼیشٞبی 

یىی اص طٖ  (.9) ٔی ثبؿذ ٖىٛطػیٍٙبِیًٙ دسٌیش دس ا٘

ٖ ٔیـٛد، ٞبیی وٝ دس تٛٔٛسٞبی ٔتؼذدی ثؼیبس ثیب

SMC4 ٜیىی اص اػضبی خب٘ٛاد SMC  ٝٔی ثبؿذ و

٘ـبٖ دٞٙذٜ ٘مؾ ػشعبٖ صا دس پبتٛط٘ض ٚ پیـشفت 

ایٗ طٖ دس . (24، 23، 22، 7، 4) ػشعبٖ اػت

ی وجذی ٞب ػَّٛی ٔختّفی چٖٛ وبسػیْٙٛ ٞب ػشعبٖ

، 23) ثب افتشاق تٛٔٛس، ٔشاحُ پیـشفتٝ ٚ تٟبخٓ ػشٚق

ی ٞب ػَّٛثضسي ٚ سؿذ ثیبٖ ثبلا دس ػشعبٖ سٚدٜ ، (24

 ػشعبٖ پشٚػتبت( 7، 4) تٛٔٛسی، ٟٔبخشت ٚ حّٕٝ

 دس استجبط اػت.  (11) ػشعبٖ پؼتبٖ (22)

ی ٞب ػَّٛػث اص ثیٗ سفتٗ ثب SMC4 ثیبٖ طٖ وبٞؾ

ثٝ ػبیش  (8) ٓتٟبخ وبٞؾ ا٘تمبَ ٚ (24، 23) ػشعب٘ی

 پبییٌٗشیذٞبی  دس ٟ٘بیت ؿبٞذ ثیٕبسا٘ی ثبٚ  ٞب ػَّٛ

(I  ٚII) ثٝ  ٞؼتیٓ، (7، 4) ٘تیدٝ ثٟجٛد ثمبی وّی، دس

ٕٔىٗ اػت ثٝ ػٙٛاٖ یه فبوتٛس  SMC4 ٕٞیٗ ػّت

ثب  .ٟٔٓ پیؾ آٌٟی ٚ یه ٞذف دسٔب٘ی ثبِمٜٛ ثبؿذ

ایٗ حبَ، ثیبٖ ٚ ٘مؾ ثبِمٜٛ آٖ دس ٌّیْٛ ٘بؿٙبختٝ 

ٔغبِؼبت ٔتؼذدی ثش سٚی ٔؼیشٞبی ٔب٘ذٜ اػت. 

ت كٛس SMC4ػیٍٙبِیًٙ ػشعبٖ ٌّیٛثلاػتٛٔب ٚ طٖ 

دس  SMC4دس ایٗ ٔغبِؼبت ٘مؾ طٖ ٌشفتٝ اػت. 

 /JAK2/Stat3(23،) TGFβ ٔؼیشٞبی ػیٍٙبِیًٙ 

Smad ٞبی ٔختّف دس ػشعبٖ (6) ٚ چشخٝ ػِّٛی

ثب تٛخٝ ثٝ اعلاػبت ثٝ ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفتٝ اػت. 

ٞبی دػت آٔذٜ دس اصٔبیـبت ٘ٝ چٙذاٖ صیبد ٚ ثشسػی

شای ثشسػی ا٘دبْ ٌشفتٝ، ایٗ طٖ وب٘ذیذ ٔٙبػجی ث

ػّٕىشد ثش سٚی ٌّیٛثلاػتٛٔب اػت. دس ٔغبِؼٝ حبضش 

دس ػشعبٖ ٌّیٛثلاػتٛٔب  SMC4ٞذف ثشسػی ثیبٖ طٖ 

ا٘دبْ دس خٕؼیت ایشاٖ   qRT-PCR ثب اػتفبدٜ اص سٚؽ

 .ؿذ

 

 ّارٍشهَاد ٍ 

ثبفت  اص ٕ٘ٛ٘ٝ 50 دس ایٗ ٔغبِؼٝ ٔٛسدی، تْیِ ًوًَِ:

GBM  ٖبِٓ حبؿیٝ ٕ٘ٛ٘ٝ اص ثبفت ػ 50 ٚلجُ اص دسٔب

تٛػظ  پغ اص تبئیذ GBMتٛٔٛس ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ 

ٞبی أبْ خٕیٙی ٚ ؿٟذا اص ثیٕبسػتبٖپبتِٛٛطیؼت 

ٚ فشْ  آٚسی ؿذخٕغ 1397ٚ  1396 ٞبیدس ػبَ تٟشاٖ

 ٘بٔٝ اص ثیٕبساٖ ٚ تبئیذ وذ اخلاقسضبیت

(IR.IAU.DAMGHAN.REC.1399.017)،  تٛػظ

د اػلأی وٕیتٝ اخلاق صیؼت پضؿىی دا٘ـٍبٜ آصا

ٞبی خٕغ آٚسی ؿذٜ ٕ٘ٛ٘ٝ .ثٝ دػت آٔذ ٚاحذ دأغبٖ

ػبَ ثٛد٘ذ. ثبفت ٞبی تٟیٝ ؿذٜ  77تب  46 دس ثبصٜ ػٙی

ٔـخلبت . ٞبی پبسافیٙٝ ثٛدٝ كٛست ثّٛنث

اسائٝ ؿذٜ  1ٞب دس خذَٚ وّیٙیىٛپبتِٛٛطیه ٕ٘ٛ٘ٝ

 اػت.

دس صٔبٖ ؿشٚع ا٘دبْ آصٔبیؾ خٟت  زدایی:پارافیي

 10تب  8فت ٕ٘ٛ٘ٝ، ثٝ ٚػیّٝ ٔیىشٚتْٛ پبسافیٗ صدایی ثب

 حٛٔیىشٚتیثؼیبس ٘بصن اص ثبفت صدٜ ٚ دس یه ثشؽ 

سافیٙٝ وشدٖ بخٟت دپػپغ سیختٝ ؿذ.   5/1mlاػتشیُ 

 FFPE Paraffin Removal Solution اص  ٕ٘ٛ٘ٝ ٞب

(biotechrabbit, Germany)  ثٝ ٞش ٕ٘ٛ٘ٝ. اػتفبدٜ ؿذ 

320 lµ  ثب٘یٝ  10اص ایٗ ثبفش افضٚدٜ ٚ ػپغ  ثٝ ٔذت
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 56دلیمٝ دس دسٔبی  3ٚستىغ ا٘دبْ ؿذ ٚ ثٝ ٔذت 

ٔیىشتیٛح سا ثٝ ٔذت  ی ػب٘تیٍشاد لشاس ٌشفت.دسخٝ

ػب٘تشیفیٛط ٚ ٔبیغ سٚیی دوب٘تٝ  1000rpmدس دلیمٝ  5

ثبس  3صدایی وبُٔ ٌشدیذ، ایٗ ٔشاحُ خٟت پبسافیٗ

 تىشاس ٌشدیذ.

ٞبی ٌّیٛثلاػتٛٔب ٚ اص ثبفت RNA: RNAاستخراج  

 High Pure RNAویت ٘شٔبَ عجك دػتٛساِؼُٕ

Paraffin kit (Roche, Germany)  اػتخشاج ؿذ. ثشای

 1ٜ اص طَ آٌبسص اػتخشاج ؿذ RNAثشسػی ویفیت 

ٞب ٕ٘ٛ٘ٝ ODٚ ثشای تؼییٗ وٕیت، غّظت ٚ  دسكذ

ػٙدی ٘ٛسی ثب اػتفبدٜ اص تٛػظ عیف

Biophotometer Pluse (Eppendorf, Germany)  دس

ٌیشی ؿذ. ا٘ذاصٜ٘ب٘ٛٔتش  280٘ب٘ٛٔتش ٚ  260عَٛ ٔٛج 

 RNAثٙبثشایٗ ثشای تؼییٗ ویفیت ٔیضاٖ خبِق ثٛدٖ 

ثبؿذ ٚ ٔی 8/1 -2 ٗثی OD 260/280٘ؼجت ثٟیٙٝ 

 DNAیب   RNAدٞٙذٜ آِٛدٌی ٞبی دیٍش ٘ـبٖ٘ؼجت

 ثبؿذ. ٚ یب پشٚتئیٗ ٔی

 ٞب ثب اػتفبدٜ اص ویتcDNA: cDNAسٌتس 

AccuPower®RT/PCR PerMix (BioNEER, 

USA)  اص ٔیىشٌٚشْ یهػٙتض ؿذ، وٝ ثشای ٞش ٚاوٙؾ 

RNA ْػبخت  ثشای اٍِٛ ػٙٛاٖ ثٝ ؿذٜ اػتخشاج تب 

cDNA یٓخٟت غیش فؼبَ وشدٖ آ٘ض. ٌشدیذ دٜاػتفب 

RT ٔخّٛط ٚاوٙؾ  دس ٔشحّٝ سٚ٘ٛیؼی ٔؼىٛع، دس

ٚ دس  ػبػت 1ٌشاد ثٝ ٔذت  دسخٝ ػب٘تی 42دٔبی 

لشاس  دلیمٝ 5ٌشاد ثٝ ٔذت  ػب٘تی دسخٝ 80دٔبی 

دسخٝ ػب٘تی ٌشاد  -20ٌشفتٙذ ٚ دس ٟ٘بیت دس دٔبی 

         ٍٟ٘ذاسی ؿذ٘ذ.

ایٗ ثشسػی، سٚؽ دس  : Real-Time PCRتکٌیک 

Real-time PCR  ٚ ٖٛثب اػتفبدٜ اصٕٞشاٜ ثب ٘شٔبِیضاػی  
RT² SYBR Green qPCR Mastermix (QIAGEN, 

Germany)  ٚدػتٍبٜ  دس StepOnePlus™ Real-

Time PCR System (Applied Biosystems, USA)  

ثٝ ػٙٛاٖ وٙتشَ  ACTBٌشفتٝ اػت. اص طٖ  ا٘دبْ

ٞبی ٔٛسد ذ. ٚاوٙؾ ٕ٘ٛ٘ٝاػتفبدٜ ٌشدی (16) داخّی

ٔشحّٝ ثٝ  3چشخٝ ٚ ٞش ػیىُ داسای  40 ٘ظش عی

دس  Activationكٛست صیش ا٘دبْ پزیشفت: ٔشحّٝ 

ٚ ػپغ  دلیمٝ 10دسخٝ ػب٘تیٍشاد ثٝ ٔذت  95دٔبی 

دسخٝ  95ٚ دٔبی   Denaturationدٚ سؿتٝ دس ٔشحّٝ

ثب٘یٝ اص ٞٓ خذا ؿذ٘ذ ٚ دس  15ػب٘تیٍشاد ثٝ ٔذت 

دس  Primer annealing  ٚExtention پبیبٖ ٔشحّٝ

 ثب٘یٝ ا٘دبْ ؿذ 60دسخٝ ػب٘تیٍشاد ثٝ ٔذت  60دٔبی 

-٘شْ تٛػظ SMC4تٛاِی پشایٕش ٔٛسد اػتفبدٜ  .(10)

عشاحی ٚ    Gene Runner Version 6.5.52 Betaافضاس

 RT Primerٚ پبیٍبٜ دادٜ  Blastثب اػتفبدٜ اص اثضاس 

Data base َخفت پشایٕشٞب ٚ  اص یىتب ثٛدٖ ٔحُ اتلب

حبكُ ؿذ. ػبخت ٚ  ػبختبس فضبیی آٟ٘ب اعٕیٙبٖ

 Metabionتٛػظ ؿشوت ػبص٘ذٜ  تِٛیذ پشایٕشٞب

international AG  وـٛس إِٓبٖ كٛست ٌشفت. دس

ٞش آصٔبیؾ تٛاِی پشایٕشٞب اسائٝ ؿذٜ اػت.  2خذَٚ 

  ٚ SMC4ایٗ تؼت ثشای دٚ طٖ  .ػٝ ثبس تىشاس ٌشدیذ

 ACTB(12 )ثٝ دػت آٔذٜ اص تؼت ٔغبثك پشٚتى ُ    

 qPCR ٕٝ٘ٛ٘ ٞبی ثبفت ثیٕبساٖ ثش سٚیGBM  ٚ

ا٘دبْ ؿذ  GBMٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس 

ٞب ٞب ثشای ٕ٘ٛ٘ٝٞبی تىثیش طٖٚ ٕ٘ٛداس خغی ٔٙحٙی

ثٝ ٚػیّٝ  ػب٘غٌیشی تغییشات ٔیضاٖ فّٛستٛػظ ا٘ذاصٜ

 دػتٍبٜ سػٓ ٌشدیذ.

ثشای آ٘بِیض ٔیضاٖ ثیبٖ  دس ٔغبِؼٝ حبضش :آًالیس آهاري

 Real-Time PCR System Stepطٖ ٔٛسد ٔغبِؼٝ اص 

One  خٟت آ٘بِیض آٔبسی اص ٚGraphPad Prism 

V.8.0.1 (Graph Pad Software Inc, CA, USA) 
ٔؼٙبداس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ ≥ p 05/0ٚ اػتفبدٜ ؿذ 

 01/0 ٘ـبٖ دٞٙذٜ **٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت،  *ٚ ثب  اػت

p < ،*** ٜ٘001/0 ـبٖ دٞٙذ p < ٚ**** ٘ـبٍ٘ش 

0001/0 p <ٓٞ .چٙیٗ ٔیضاٖ تغییشات ثیبٖ طٖ  اػت

ثب  ∆∆CT ثب ٔتذ ػبِٓٔٛسد ٔغبِؼٝ ٘ؼجت ثٝ ثبفت 

ثیٗ طٖ ٔٛسد ٘ظش ٚ  Efficiencyفشم ثشاثشی سا٘ذٔبٖ 

ٔشخغ ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفتٝ اػت. ٔیضاٖ تغییشات 
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وٙتشَ ثیبٖ طٖ ٞذف دس ٌّیٛثلاػتٛٔب ثب ثیبٖ طٖ 

داخّی ٘شٔبلایض ؿذٜ ٚ ثب ٔیضاٖ ثیبٖ طٖ دس ٕ٘ٛ٘ٝ وٙتشَ 

ٞب یب وبِیجشاتٛس ثٝ كٛست وٕی ثشسػی ؿذٜ اػت. دادٜ

ؿٛ٘ذ. تدضیٝ ٚ ثیبٖ ٔی SEM ±ثٝ كٛست ٔیبٍ٘یٗ 

ٞب ثب تحّیُ آٔبسی ثشای تـخیق تفبٚت ثیٗ ٌشٜٚ

ٚ تحّیُ ٚاسیب٘غ یه  tاػتفبدٜ اص آصٖٔٛ 

 Man-Whitneyاص آصٖٔٛ  ا٘دبْ ؿذ.  (ANOVA)عشفٝ

ثشای ٔتغیشٞبیی وٝ تٛصیغ عجیؼی ٘ذاؿتٙذ اػتفبدٜ ؿذ 

. (≥ 05/0p) تب اختلافبت آٔبسی ٔؼٙی داس سا ٘ـبٖ دٞذ

دس ٕ٘ٛ٘ٝ  SMC4ثشای اسصیبثی حؼبػیت ٚ ٚیظٌی طٖ 

ٞبی داسای ٌّیٛثلاػتٛٔب ٚ اسصؽ عجیؼی ٚ ٘ـبٍ٘ش 

اص  .اػتفبدٜ ؿذ ROCصیؼتی ایٗ طٖ، اص تحّیُ ٔٙحٙی 

آصٖٔٛ پیشػٖٛ ثشای ثشسػی ٕٞجؼتٍی ثیٗ ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی 

ٕٚ٘ٛ٘ٝ ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس  GBMثبفت ثیٕبس 

GBM .اػتفبدٜ ؿذ 

 

 وّیٙیىٛپبتِٛٛطیِهٔـخلبت  -1 خذَٚ

 تؼذاد ٕ٘ٛ٘ٝ ٞب ٚیظٌی ٞبی ٕ٘ٛ٘ٝ

 ٕ٘ٛ٘ٝGBM (50 )ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس  ٕ٘ٛ٘ٝGBM (50 )ثبفت تٛٔٛسی 

 ػٗ 

(دسكذ 32) 16 ػبَ 50وٕتش اص  (دسكذ 40) 20   

(دسكذ 68) 34 ػبَ 50اص  ثیـتش (دسكذ 60) 30   

 خٙؼیت

(دسكذ 58) 29 ٔشد (دسكذ 60) 30   

(دسكذ 42) 21 صٖ (دسكذ 40) 20    

 

 

 SMC4 ٚ ACTBطٖ تٛاِی پشایٕش اختلبكی عشاحی ؿذٜ  -2خذَٚ 

ؿٕبسٜ ثجت طٖ دس  ('3 < '5) تٛاِی پشایٕشٞب طٖ

خٟب٘یثب٘ه   

 دٔبی اتلبَ

ٌشاد( )دسخٝ ػب٘تی  

عَٛ لغؼٝ 

 )خفت ثبص(

SMC4 F ATCTTGAAGCGATCAAGAATCC NC_000003.12 

NM_005496.3 

58/56  152 bp 

SMC4 R TTTGTCCAATTCTGCTACCC 63/55  

ACTB F ATGTACGTTGCTATCCAGGC NC_000007.14 

NM_001101.3 

76/57  70 bp 

ACTB R AGTCCATCACGATGCCAG 73/56  

 

 ًتایج

سػب٘ت ػبیجشٌشیٗ ثب تٛخٝ ثٝ ایٗ ٘ىتٝ وٝ اص سً٘ فّٛ

دس ایٗ تحمیك ثشای ثشسػی اػتفبدٜ ؿذٜ اػت، 

اختلبكیت پشایٕشٞب ٚ سً٘ فّٛسػب٘غ ػبیجشٌشیٗ ٚ 

ٞبی اختلبكی ٚ ثشسػی ٘جٛد اعٕیٙبٖ اص تىثیش لغؼٝ

ٕ٘ٛداس  ، PCRٞبی غیش اختلبكی دس ٔحلَٛلغؼٝ

سػٓ ( 1ؿىُ) SMC4 ٚ ACTBٔٙحٙی رٚة ثشای طٖ 

یذی ثش اتلبَ كحیح پشایٕشٞب ثٝ ؿذ وٝ ایٗ أش تبئ

دلیمب ثشای طٖ ٔٛسد ٘ظش  PCR ٚ ٔحلَٛ  SMC4طٖ 

ٞب ثب ٕ٘ٛ٘ٝ ctپغ اص ا٘دبْ ٚاوٙؾ تىثیش، اػت. 

یب ٔیضاٖ ثیبٖ تجذیُ ؿذ ٚ   RQدػتٍبٜ ٔحبػجٝ ٚ ثٝ
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ا٘دبْ ؿذ.   Ct∆∆ٌیشی ٔیضاٖ ثیبٖ طٖ ثب سٚؽا٘ذاصٜ

ثٝ  GBMٞبی ثبفت ثیٕبس ٔجتلا ثٝ بٖ ٕ٘ٛ٘ٝٔیضاٖ ثی

ٞبی ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ ای ثب ٕ٘ٛ٘ٝكٛست ٔمبیؼٝ

ٞب اص دػتٍبٜ ثشداؿتٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ؿذ. ا٘دبْ GBM تٛٔٛس

 Graph Pad  ؿذ ٚ ٘تبیح ثٝ دػت آٔذٜ ثب ٘شْ افضاس

Prism V.8.0.1(2ؿىُ) سػٓ ؿذ. 

ٞبی ثبفت ػبِٓ دس ٕ٘ٛ٘ٝ SMC4ثشسػی ٘تبیح طٖ 

ثٝ  GBMٞبی ثبفت ثیٕبس ٚ ٕ٘ٛ٘ٝ GBMٛٔٛس حبؿیٝ ت

ٕٞبٖ عٛس وٝ ٘تبیح ٘ـبٖ  :Real- Time PCRٚػیّٝ

دس ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ثیٕبس  SMC4 ٔی دٞذ ٔیضاٖ ثیبٖ طٖ

 (3٘ؼجت ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ػبِٓ افضایؾ ثیبٖ داؿتٝ )ؿىُ

(0001/0****p <)  ایٗ افضایؾ ثیبٖ عجك ٕ٘ٛداس ٚ

 PCRذٜ دػتٍبٜوٝ ثٝ ٚػیّٝ ثش٘بٔٝ آ٘بِیض وٙٙ 2ؿىُ 

time real(ABI)   ٝا٘دبْ ؿذٜ اػت، ٘ـبٖ ٔی دٞذ و

ثیـتشیٗ افضایؾ ثیبٖ ٚخٛد داسد ٚ ثٝ  42ٕ٘ٛ٘ٝ ؿٕبسٜ 

ثشاثش ٕ٘ٛ٘ٝ ثبفت ٘شٔبَ افضایؾ ثیبٖ  12عٛس تمشیجی 

وٕتشیٗ افضایؾ ثیبٖ ٚخٛد  3 پیذا وشدٜ اػت. دس ٕ٘ٛ٘ٝ

داسد وٝ ثیبٖ آٖ ٘ؼجت ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ٘شٔبَ ثؼیبس وٓ 

دس ثشسػی ػٗ ٚ ثب تفىیه افشاد  .ایؾ یبفتٝ اػتافض

ػبَ  50ػبَ ٚ وٕتش اص  50ثٝ دٚ ٌشٜٚ ثیـتش اص 

ٔـخق ؿذ وٝ استجبط ٔؼٙبداسی ثیٗ ایٗ دٚ ٌشٜٚ 

 ٔیبٍ٘یٗ افضایؾ ثیبٖ طٖ ( > 7507/0p) ٘ذاسدٚخٛد 

SMC4  282076/6ػبَ ثشاثش ثب  50دس افشاد وٕتش اص 

 ػبَ 50ثیـتش اص دس افشاد  ± 369/4ٚا٘حشاف ٔؼیبس 

 ± 872/3ٚ ا٘حشاف ٔؼیبس  891261/5 ٔیبٍ٘یٗ ثشاثش ثب

دس ثشسػی ٘تبیح ثیٗ دٚ ٌشٜٚ صٖ ٚ . (4ؿىُ) اػت

ٚ افضایؾ ثیبٖ ٔشد استجبط ٔؼٙبداسی ٔـبٞذٜ ٘ـذ 

دس ثبفت ثیٕبساٖ ٘ـبٖ دادٜ  SMC4ٔؼٙبداسی دس طٖ 

 SMC4ٔیبٍ٘یٗ افضایؾ ثیبٖ طٖ  ( > 2270/0p) ٘ـذ

ٚ دس ٔشداٖ  ±444/3ٚ ا٘حشاف ٔؼیبس  208/5دس ص٘بٖ 

 اػت ±318/4ٚ ا٘حشاف ٔؼیبس  602/6ٔیبٍ٘یٗ ثشاثش 

 (. 5)ؿىُ 

ٔٛسد ٔغبِؼٝ  SMC4اسصیبثی ثیٛٔبسوشی سٚ٘ٛؿت طٖ 

(. ػغح 7)ؿىُ ا٘دبْ ؿذ ROCثب اػتفبدٜ اص ٔٙحٙی 

وٝ ٘ـبٍ٘ش دلت دس  SMC4 (AUC)صیش ٔٙحٙی ثشای 

٘ؼجت ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ  GBMتٕبیض ثبفت ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ 

ٚ  88/0 ثشاثش ثب اػت GBMثبفت ػبِٓ حبؿیٝ 

0001/0 p <  ٚ7381/0CI=  ٚ حؼبػیت ٚ

 78/0ٚ 86/0اختلبكیت ٔحبػجٝ ؿذٜ ثٝ تشتیت ثشاثش 

ثشای  cut-off ثب آ٘بِیض ٔٙحٙی ٚ تؼییٗ ٔمذاسٔی ثبؿذ. 

ٔی  SMC4ایٗ ثیٛٔبسوش، ٔـخق ٌشدیذ وٝ ٔمذاس 

ٚ ثبفت  GBMتٛا٘ذ تب حذٚدی ثیٗ ثبفت ثیٕبساٖ 

. ثب تٛخٝ تفبٚت لبئُ ؿٛد GBMػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس 

تٛا٘ذ ایٗ طٖ پتب٘ؼیُ یثٝ ٔیضاٖ حؼبػیت آٖ، ٔ

ثیٛٔبسوشی داؿتٝ ثبؿذ أب ثبیذ ثشسػی ثیـتشی كٛست 

ثٍیشد. ثب تٛخٝ ثٝ ثشسػی ا٘دبْ ؿذٜ دس آصٖٔٛ 

ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ثیٕبس ٚ پیشػٖٛ، ٕٞجؼتٍی ٔثجت ثیٗ ثبفت 

 Pearson) ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ تٛٔٛس ٚخٛد داؿت

Correlation r = 229/0 ) أب اص ٘ظش آٔبسی استجبط

 (. > 11/0p) ٔؼٙی داسی ٚخٛد ٘ذاؿت
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 ACTBٔٙحٙی رٚة طٖ SMC4 ،(B )ٔٙحٙی رٚة طٖ  SMC4  ٚACTB :(A)  ٞبی. ٕ٘ٛداس ٔٙحٙی رٚة ط1ٖؿىُ

 

 
دٞذ. سا ٘ؼجت ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ٘شٔبَ ٘ـبٖ ٔی SMC4 ٔیضاٖ ثیبٖ طRQٖ  ،ثیٕبس ی ٞبدس ٕ٘ٛ٘ٝ SMC4 ٖثشسػی ثیبٖ ط -2 ؿىُ

 .اػذاد ٘ـبٖ دٞٙذٜ ؿٕبسٜ ٕ٘ٛ٘ٝ اػت
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 (> p****0001/0) ٘شٔبَ ٌشٜٚثیٕبساٖ ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ دس SMC4 افضایؾ ثیبٖ طٖ  -3ؿىُ 

 
 (> 7507/0p)ػٗ ثش اػبع  GBMدس ثبفت ثیٕبساٖ SMC4 ثیبٖ طٖ  ثشسػی -4ؿىُ 

 
 (> 2270/0p) ثش اػبع خٙؼیت  GBMدس ثبفت ثیٕبساٖ SMC4 ثیبٖ طٖ  ثشسػی -5 ؿىُ
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 GBMٚ ثبفت ػبِٓ حبؿیٝ ثیٕبساٖ  GBMدس ثبفت ثیٕبساٖ  SMC4طٖ  ROCآ٘بِیض ٔٙحٙی  -7 ؿىُ

 

 بحث

تٛٔٛس ٔغضی دس ایشاٖ ٚ دیٍش وـٛسٞبی غشثی اص ٘ظش 

ؼجت ثٝ وـٛسٞبی اپیذٔیِٛٛطی داسای تفبٚت ٚ ٘

. دس (1) خٙٛة غشة آػیب داسای ؿجبٞت ٞبیی اػت

تٛصیغ فشاٚا٘ی تٛٔٛسٞبی ٔغضی اص ثش اػبع ایشاٖ 

ٞبیی ا٘دبْ خٟت ػٗ، خٙغ ٚ ثبفت ؿٙبػی ثشسػی

ؿذٜ اػت ٚ دس آٖ اص ٘ظش خٙؼیت تؼذاد ٔجتلایبٖ 

 .(12) ٔشداٖ ٘ؼجت ثٝ ص٘بٖ ثیـتش ثٛدٜ اػت

تٟبخٕی تشیٗ ؿىُ  (GBM) ٌّیٛثلاػتٛٔب ِٔٛتی فشْ

ثب ػٛد  GBM ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝاػت.  تٛٔٛس ٔغضی

ٔىشس ػّی سغٓ اػتب٘ذاسد ٔشالجت فؼّی وٝ تشویجی اص 

، سٚثشٚ خشاحی، سادیٛتشاپی ٚ ؿیٕی دسٔب٘ی اػت

آٟ٘ب ثؼیبس وٛتبٜ  ٞؼتٙذ ٚ اص ایٗ سٚ أیذ ثٝ ص٘ذٌی

ٞبی  ٞبی خذیذ ٚ دسٔبٖ ، ٔؼشفی سٚؽاػت. ثٙبثشایٗ

ثبِمٜٛ ثشای آصٔبیـبت ثبِیٙی تٛخیٝ ثبلاتشی ِٔٛىِٛی 

تشیٗ ٔـىلات دس  یىی اص ٟٔٓ .(13) داسد GBM ثشای

دسٔبٖ ػشعبٖ ثحث تـخیق ثٝ ٔٛلغ ٚ صٚدٍٞٙبْ آٖ 

اػت ٚ دس ایٗ ثیٗ ثشسػی طٖ ٞبی دخیُ دس ػشعبٖ 

 ٍٞٙبْ ثبؿذ.ٌـبی دسٔبٖ صٚد تٛا٘ذ ساٜ ٔی

یُ عٛس وٝ ػٙٛاٖ ؿذ ثشسػی ثیبٖ طٖ ٞبی دخ ٕٞبٖ

ثش ثبؿذ ٛتٛا٘ذ دس تـخیق صٚدٍٞٙبْ ٔ ٔی GBMدس 

دس ثبفت  SMC4اص ایٗ سٚ ٔب ثٝ ثشسػی ثیبٖ طٖ 

-Realثب اػتفبدٜ اص  GBMثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ ػشعبٖ 

Time PCR ٓتبوٖٙٛ ٞیچ ٔغبِؼٝ ای خٟت پشداختی .

 ٞٓ طٖ دس ایشاٖ ا٘دبْ ٘ـذٜ اػت، ایٗثشسػی ثیبٖ 

ىشد ثیِٛٛطیىی ٔٛسد ػّٕ دسوبّٔی  اعلاػبتچٙیٗ 

SMC4 ٔب  دس ایٗ ٔغبِؼٝ. ثٝ دػت ٘یبٔذٜ اػت

٘ؼجت  GBM دسیبفتیٓ وٝ ثیبٖ ایٗ طٖ دس ثبفت تٛٔٛس

اػت  افضایؾ یبفتٝ GBM ثٝ ثبفت ػبِٓ ٔدبٚس تٛٔٛس 

 آٔبسی داسای استجبط ٔؼٙی داس اػتٚ اص ٘ظش 

(0001/0**** p <) . اص ایٗ سٚ ٔی تٛا٘ذ فبوتٛسی

ی ٚ تـخیق صٚدٍٞٙبْ ٔٙبػت خٟت ثشسػی ثذخیٕ

GBM .تحمیك دس ٔٛسد ثیبٖ ایٗ طٖ دس ػشعبٖ  ثبؿذ

تٛػظ دا٘ـٕٙذاٖ دیٍش  GBMٞبی ٔختّف اص خّٕٝ 

ٝ ثٝ دػت آٔذٜ ٘یض ا٘دبْ ٌشفتٝ اػت وٝ ٕٞؼٛ ثب ٘تید

ٚ ٕٞىبسا٘ؾ ثٝ  L Jiang .دس ایٗ ٔغبِؼٝ ٔی ثبؿذ

پشداختٝ ٚ ثٝ یبفتٝ  GBMدس ػشعبٖ  SMC4٘مؾ 

آٟ٘ب ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ طٖ بفتٙذ. ٞبی وّیذی دػت ی

SMC4  ٝدس ثیٕبساٖ ٔجتلا ثGBM  ٝافضایؾ ثیبٖ داؿت

ثب پیـشفت تٛٔٛس ٚ ثمبی وّی ٚ ایٗ افضایؾ ثیبٖ اػت 

 ٞٓ .اػتٕٞشاٜ  GBMضؼیف دس ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ 

/ ػَّٛ ٞبی ٌّیٛٔب، ٟٔبخشت ٚ تىثیش ثٝ استمبچٙیٗ 

بٖ ٚ افضایؾ ثی حّٕٝ ٚ تٛٔٛسصایی وٕه ٔی وٙذ
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دس  SMC4احتٕبلاً ثٝ دِیُ تىثیش طٖ  SMC4پشٚتئیٗ 

٘مؾ ٔـخلی دس  SMC4 .ػغح سٚ٘ٛیؼی ثٛدٜ اػت

تشاوٓ ٚ ٔیتٛص وشٚٔٛصْٚ داسد ٚ ثشای پیـشفت عجیؼی 

دٞٙذٜ ٘مؾ لجلاً ، وٝ ٘ـبٖٔٛسد ٘یبص اػت S فبص

ثٝ  G1 دس پیـشفت ٕٞضٔبٖ اص SMC4 ؿٙبختٝ ٘ـذٜ

  .(23) اػت  Sصفب

Feng XD بسا٘ؾ عی تحمیمبتی ثٝ اثش طٖ ٚ ٕٞى

SMC4 آٟ٘ب ٔتٛخٝ  ،ثش ػشعبٖ سٚدٜ ثضسي پشداختٙذ

 ػشعبٖ سٚدٜ ثضسيٞبی دس ثبفت SMC4ؿذ٘ذ وٝ ثیبٖ 

ٞبی عجیؼی ٔدبٚس آٖ ثٝ عٛس لبثُ دس ٔمبیؼٝ ثب ثبفت

 SMC4خبٔٛؽ وشدٖ طٖ یبثذ ٚ تٛخٟی افضایؾ ٔی
 ٞٓؿٛد. صایی، ٟٔبخشت ٚ حّٕٝ ٔیثبػث ػشعبٖ

دس ٞش دٚ ػغح سٚ٘ٛیؼی ٚ  SMC4افضایؾ ثیبٖ  چٙیٗ

ٚ  Zhao SG .(4) ٜ اػتپغ اص سٚ٘ٛیؼی ثٛد

ثٝ عٛس لبثُ  SMC4ٕٞىبسا٘ؾ ثب خبٔٛؽ وشدٖ طٖ 

دس ػشعبٖ حّٕٝ  / یبٟٔبخشت ٚ تٛخٟی ثب وبٞؾ

ٚ ٕٞىبسا٘ؾ  Ma RM .(22) پشٚػتبت ٔٛاخٝ ؿذ٘ذ

دس  SMC4 اص طٖ ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ ثیبٖ سٚ٘ٛؿت

   تٛا٘ذ ثبػث افضایؾ حؼبػیتعب٘ی ٔیی ػشٞب ػَّٛ

  Cdk  ٚ ٜثٝ تشاوٓ وشٚٔبتیٗ دس اثتذای ٔیتٛص ؿذ

ٞبی ، تىثیش ٚ تٕبیض ػَّٛافضایؾ ٔیضاٖ تٟبخٓثبػث 

چٙیٗ آٟ٘ب ٌضاسؽ دادٜ ا٘ذ  ػشعب٘ی دس پؼتبٖ ؿٛد. ٞٓ

ٚ  JAK2/Stat3ٔؼیش  SMC4وٝ ثیبٖ ثیؾ اص حذ 

TGFβ/Smad َّٛسا فؼبَ وشدٜ ٚ ثبػث تحشیه ػ-

 .(11) ٞبی ػشعب٘ی ٔی ؿٛد

ػی سثٝ ثشٔب اص ٘ظش آٔبسی دس ٔغبِؼٝ حبَ حبضش 

ثب  GBMدس ثبفت ثیٕبساٖ  SMC4استجبط ثیٗ ثیبٖ طٖ 

اص ٘ظش . یٓاٝپشداخت٘یض  ػٗ ٚ خٙغ ٞبیفبوتٛس

دس ٔشداٖ ٘ؼجت  SMC4خٙؼیت ؿبٞذ ثیبٖ ثیـتش طٖ 

یٓ ٚ اص ٘ظش ػٗ تفبٚت صیبدی دس ثیٗ اٜثٝ ص٘بٖ ثٛد

ػبَ ٔـبٞذٜ  50ػبَ ٚ وٕتش اص  50ٛ٘ٝ ٞبی ثبلای ٕ٘

اص ایٗ خٟت استجبط ٔؼٙبداسی ثیٗ ثیبٖ طٖ  یٓ.ٜ ا٘ىشد

SMC4  ٗػ ٚ(2270/0p < ) ٓٞ ٚ  چٙیٗ خٙؼیت

(7507/0p <) ایٗ دس حبِی اػت ٜ اػتٔـبٞذٜ ٘ـذ .

ٔب ؿبٞذ پیـشفت  SMC4وٝ ثب افضایؾ ثیبٖ طٖ 

دس  SMC4افضایؾ ثیبٖ طٖ  ایٓ.ثٛدٜ GBM ػشعبٖ

دس ٘تیدٝ ی ٔغبِؼٝ كٛست ٌشفتٝ ایٗ  GBMػشعبٖ 

-آٚسد وٝ ایٗ طٖ یىی اص اثتذاییٔیٛخٛد احتٕبَ سا ث

دس افشاد  GBMتشیٗ سٚیذادٞبی تـىیُ ػشعبٖ 

ثبؿذ ٚ ؿبیذ ٔغبِؼٝ دس ٔٛسد دلایُ ایٗ ٔؼتؼذ ٔی

-ساٜ وبسٞبی اسص٘ذٜ ای دس ٔٛسد سٚؽ ،افضایؾ ثیبٖ

دٞذ. دس ٚالغ یبفتٗ ایٗ  ٞبی ِٔٛىِٛی پیـٍیشی اسائٝ

ٞبی پبتِٛٛطی، ثٝ یبفتٗ ٔبسوش ِٔٛىِٛی دس وٙبس دادٜ

اثجبت ایٗ وٙذ. ِضْٚ وٕه ؿبیب٘ی ٔی GBMػشعبٖ 

ٞبی ٔزوٛس ثب یىی اص سٚؽ ، ثشسػی ثیبٖ طٖفشضیٝ

چٖٛ ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی ٚ  ػٙدؾ ٔیضاٖ پشٚتئیٗ ٞٓ

ٚػتشٖ ثلات ٔی ثبؿذ وٝ لاصْ اػت دس ٔغبِؼٝ ثؼذی 

ٞبی ٚ ٘یض طٖایٗ طٖ  RNAٖٚ ثش ػٙدؾ ػغح افض

طٖ  ٔیضاٖ ثیبٖ پشٚتئیٗ ایٗ ،٘تیىیط دخیُ دس ایٗ ٔؼیش

ٞبی چٙیٗ ثٝ ٔٙظٛس ا٘دبْ ثشسػی ثشسػی ؿٛد. ٞٓ ٘یض

 دلیك تش ثبلا ثشدٖ حدٓ ٕ٘ٛ٘ٝ ٘یض تٛكیٝ ٔی ٌشدد. 

 

 گیريًتیجِ

-ٔی SMC4 تٛاٖ ثیبٖ وشد وٝ طٖ ثب تٛخٝ ثٝ ٘تبیح ٔی

ی ثیـتشی ؿٛد تب ؿبیذ ثتٛا٘ذ ثٝ ػٙٛاٖ یه تٛا٘ذ ثشسػ

 GBMثیٛٔبسوش پیـٟٙبدی ثشای تـخیق ػشعبٖ 

ٖ ثیبٖ ایٗ اتٛاٖ اسصیبثی ٔیض ؿٛد. ثٙبثشایٗ ٔی اػتفبدٜ

ٔٛسد  GBMثٝ ػشعبٖ  تلااثطٖ سا ثشای تـخیق 

ٞبی ثیـتشی ٘ؼجت  اػتفبدٜ لشاس داد. ثٝ ٞشحبَ ٔغبِؼٝ

وٝ داسای ثٝ سٚؿٟبی وبسثشدی دس تـخیق ػشعبٖ 

خغبٞبی صیبدی ٘ؼجت ثٝ تىٙیىی وٝ دس ایٗ ٔغبِؼٝ 

ْ اػت تب ثتٛاٖ دلت ٚ كحت ایٗ ااِض ،اػتفبدٜ ؿذٜ

ثیٛٔبسوش سا ثٝ ػٙٛاٖ یىی اص فبوتٛسٞبی ٔٛثش دس 

 GBMثیٙی ػشعبٖ  تـخیق ػشعبٖ، ثشای پیؾ

       .اػتفبدٜ وشد
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 تشکر ٍ قذرداًی

دأغبٖ ٚ اػلأی ٚاحذ  ثذیٙٛػیّٝ اص دا٘ـٍبٜ آصاد

دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی ص٘دبٖ ٚ تٕبٔی ثیٕبسا٘ی وٝ 

ٕ٘ٛ٘ٝ خٛد سا دس اختیبس ایٗ ٔغبِؼٝ لشاس دادٜ ا٘ذ وٕبَ 
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