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 با بيماري عروق كرونري قلبRANTESبررسي ارتباط ژن
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 چكيده

 همچنين. داردنقشسكروزاهاي آترو گيري پلاك در شكلRANTESكهاند مشخص كردهمطالعات قبلي: مقدمه

از.دنباشميدر ارتباط ) CAD( آترواسكروزيس قلبي خطر، با افزايش RANTESژنرناحية پروموت هاي مورفيسم پلي هدف

و بدون تنگي عروق كرونر قلبدر بيماران RANTES ژن mRNA ميزان بيان مقايسهاين مطالعه  با با و همچنين ارتباط آن

جمدر-G/A 403مورفيسم پلي . باشدمي ايراني عيتيك

كه آنژيوگرا319 اين مطالعه بر روي:ها روش ازكه شاملدشانجامفي قلبي عروقي شده بودند بيمار 50 بيماران با بيش

به عنوان كنترل بيماران بدون تنگي عروق كرونرو نفر191به تعداد)+CAD(به عنوان گروه مورد عروق كرونردرصد تنگي

)CAD-(بيمار براي بيان20 در هر گروه. بودند نفر128ادبه تعدكه mRNA ژن RANTES از  Real time روش با استفاده

PCR با به كار بردن تكنيك-403مورفيسم پليتعيين ژنوتيپ.ند مورد بررسي قرار گرفتبه طور كمي RFLP-PCR شد انجام.

در مقايسه با گروه كنترل افزايش يافته بود+CAD در بيماران برابر37/1به نسبتRANTESژن،mRNA ميزان بيان:ها يافته

 هاي مورفيسم در بيماران با پليRANTESژن، mRNAهمچنين مقايسة بيان. دار نبود ولي اين اختلاف از نظر آماري معني

RANTES در ناحيه G/A403-بيماراني كه ژنوتيپدر نشان داد AA داشتند، بيان mRNAژن RANTES،74/1نسبتبه

به نسبت GGبرابر در مقايسه با بيماراني كه ژنوتيپ و كه ژنوتيپ51/1 داشتند ، داشتندGA برابر در مقايسه با بيماراني

و آلل فراواني ژنوتيپدرداري هيچ تفاوت معني. افزايش يافته بود نبيمارا بين RANTESژن-403مورفيسم پليهاي ها

CAD+ در مقايسه با CAD- نشدهدهمشا .

به RANTESژن-403مورفيسم ناحيه پلي:گيري نتيجه هر چند. موثر استCADبر روي بيان اين ژن در بيماران مبتلا

. باشدمي مورد نياز CADزايي در بيماريRANTES نقشتر دقيق براي ارزيابي بالاتر نمونه حجمروي بر مطالعات بيشتري 

كن( RANTES: واژگان كليدي و ترشح تنظيم ،) عروقي-بيماري قلبيTcell(،CAD )نده روي فعاليت طبيعي بيان

)- 403G/Aچند شكلي(-G/A 403مورفيسم پلي
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 مقدمه
RANTES) و ترشح: تنظيم كننده روي فعاليت طبيعي بيان

Tcell (هاي به خانواده كموكاينCCتعلق دارد .RANTES 

CD8 توسط
+Tcellو روبلاستتليال، فيبهاي اپي، سلول ها

مي پلاكت و توزيع مجددRANTES. گردد هاي خوني توليد

را ها در بافتو مونوسيتTcellلانه گزيني هاي آسيب ديده

مي ميانجي اي از ديگرو همچنين روي دستهنمايد گري

و ائوزونوفيل ها شامل بازوفيل سلول و سلول ها هاي كشندة ها

و سلول و ماست طبيعي ها عملسلهاي دندرتيك

 وسيعي از طيف با RANTESافزايش بيان.]1[كند مي

يك آترواسكروزيس.]2[ اختلالات التهابي در ارتباط است

كه التهابيپروسه و در نتيجة تعامل بين لوكوسيت است ها

 روي (Adhesion molecules) هاي چسبنده مولكول

مي سلول و هاي آندوتليال به وجود بهدر نهايتآيد  منجر

مي آسيب كه ذرات مشاهده شده،.]3[ گردد هاي جدار عروق

LDLها در برخي تغيير يافته، به عنوان القا كنندة كموكاين

مي سلول كه ها عمل كنند، اين مساله بيان كنندة آن است

وبه عنوان عامل ارتباطيها كموكاين  بين اختلالات ليپيدي

مييس در آترواسكروزي التهابمسيرهاي ]4-6[ باشند مطرح

 در RANTESافزايش بيان مشاهدات قبلي نشانگر

در درون پلاكTهاي سلول و همچنين هاي آتروسكروتيك

و سلولتهاي آندو ها، ماكروفاژها، سلول لنفوسيت هاي ليال

رگاي صاف ماهيچه ميها جدار كه تائيدي در انسان باشند

دربر و نقش آن ميايجاد دباش توسعه آترواسكروزيس

]9-7[.

زمان در RANTESبيان افزايشمطالعات متعدديدر

.]10[ گزارش شده استگيري پلاك آترواسكروزيس شكل

كه قبلي نشان دادهمطالعات  نقش مهمي در RANTESاند

كه كند دو فرايند مقدماتي ايجاد آترواسكروزيس ايفا مي

و فراخواني لوكوسيت: شامل ها به سمت ديواره جذب

و سپس القاء لوكوسيتآندوتلي به وم  متعاقب در اجمهتها

بهطول آندوتليوم ميو .]11،12[ باشد محل التهاب

 بر روي كروموزوم q11.2-q12 در ناحيه RANTESژن

 داراي عملكردمورفيسم پلي.]13[ قرار دارد17شماره

)(Functionalدر ناحيه پروموتر )ژن)-403RANTES با

و التهابي هاييبيمار وسيعي از طيف  ارتباط داردايمني

]18-14[.

انگيزي در رابطه با ارتباط هاي بحثكه يافته با توجه به اين

 CADو RANTESهاي مختلف پروموتر مورفيسم بين پلي

، هدف ما از اين مطالعه اين بود كه ميزان]8،19[ وجود دارد

در)+CAD)CAD در بيماران با RANTESبيان ژن را

و بررسي كرده)-CAD)CADه با بيماران بدون مقايس

و همچنين ارتباط ژن-G/A403مورفيسم پليبين بيان ژن

RANTES جمعيت ايراني مورد مطالعه قرار دهيميك را در .

ها روش
 بيمار كه علت اصلي مراجعة آنها 319اين مطالعه بر روي

و و همگي آنها آنژيوگرافـي قلبـي در درد قفسه سينه بود

انجام بيمارستان شريعتي تهرانCath labدر مركز عروقي

نامه كتبي، پرسش از گرفتن رضايتپس.شداجرا،بودشده 

نامة اختصاصي براي همه بيماران كه شامل سابقه درماني 

و بدخيمي براي بيماري .تكميل گرديدها بودند، هاي التهابي

و عروقتشخيص اوليه به وسيله پزشك  متخصص قلب

آنژيوگرافي كرونري بر روي همچنينو صورت گرفته بود

 ضايعات قابل توجه. تمام بيماران انجام شده بود

)Significant(در  سيستم عروق3هر، در بيماراني كه

 درصد روبه رو بودند،50كرونري با انسداد بيش از

كه دارايو بيماراني آترواسكلروزيس شديد تعريف شد

دو، مجرا درصد تنگي50بيش از و يا اما فقط در يك

. از اين مطالعه خارج شدند بودند،عروق كرونري اصلي 

رگ آنژيوگرافي كه بر اساس نتايجيبيماران هاي داراي

)-CAD(به عنوان گروه كنترلطبيعي بدون تنگي بودند،

شد طبقه .]20[ندبندي

)نهيپرتانسيو( دارو براي فشار خون افراد با سابقه استفاده

 Hg/mm 90/140فشار خون متوسط شامل افراد دارايو يا

. بندي شدند گروهفشار خون بالايبه عنوان افراد دارا،≤

براساسبه ترتيب]22[ چربي خون بالاو]21[ ديابت

 NCEP ATP)و ) ADA(معيارهاي انجمن ديابت آمريكا 

Ш)تشخيص داده شد .
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 پيشينهر، وضعيت مصرف سيگاقبيلاطلاعاتي از همچنين

و يا ) MI( ميوكارديال آنفاركتوسمانند اختلالاتازبرخي

و جمع(CHD)بيماري قبلي عروقي زودرس .شدآوري ثبت

و تاريخچه درماني براساس،MI)( ميوكارديالآنفاركتوس

در بر پاية معيارهاي سازمان بهداشت تعيين شده

به،هاي خاص بيماري نشانهبه عنوان مثال ) WHO(جهاني

و يا افزايش همراه تغييرات الكتروكارديوگرافي ويژه

شد by past جراحي هاي قلبي با سابقه آنزيم  تاييد

]20[.CHD زودرس بر پاية معيارهاي (NCEP ATPIII) 

و پروفايل ليپيدي براي همه BSسطوح.]22[ تعيين شد

و902 خود آناليزور هيتاچي از دستگاهاستفاده بيماران با

شد) ايران-رس آزمونپا(كيت 20در هر گروه.تست

و نمايه و جنس كه از نظر سن ،)BMI( توده بدنءبيمار

ژن شده بودند،همسان  به RANTES براي آناليز ميزان بيان

 كميته توسطاين مطالعه. طور تصادفي انتخاب شدند

. علوم پزشكي تهران به تصويب رسيد دانشگاهاخلاق

ژن(DNAاستخراج )وتيپتعيين

DNA كه در و شاهد از خون لخته نشده  از افراد مورد

آوري شده جمع) ضد انعقاد خون(EDTAهاي حاوي لوله

تعيين. استخراج شدsalting outبود با به كاربردن روش 

.]23[ اجرا شدPCR-PFLP با استفاده از تكنيك ژنوتيپ

DNAبه كار بردن پرايمرها شدي ذيل ژنوميك با .تكثير
Forward 5’- GCC TCAATT TAC AGT GTG-3 

Reverse 5’-TGC TTA TTC ATT ACA GAT GTT -3 
شامل) ميكروليتر(µl25 در حجم نهايي PCRواكنش 

: موارد ذيل انجام شد

1 × NH4  بافر (Bioline) 

5/1 mM Mg2+ 

2/0 mM dNTPs (Bioline) 

3/6 pmolاز هر پرايمر 

1 واحد) U) (Bioline) Taq يمرازآنزيم پل  
1 mM Betaine (Sigma) 

:به ترتيب شامل موارد زير بودندPCRهاي سيكل

c095 و در ادامه2به مدت  c095 سيكل شامل35 دقيقه

 براي DNA(،c050براي واسرشتي دو رشتة( ثانيه40براي

جهت( ثانيه40براي c072،)جهت اتصال پرايمر( ثانيه 40

 را براي c072 نهاييو در مرحله گسترش) طويل شدن

. نهايي انجام شودتكثير دقيقه متحمل شد تا عمل5مدت

 در حجم نهايي MaeIIIبه وسيله آنزيمPCRمحصولات

µl15 به كار بردن ازµl5و MaeIII واحد از آنزيم4و با

cاين واكنش در دماي. مورد هضم واقع شدPCRمحصول
شد24مدت براي 055 . ساعت انكوبه

ازب و bp112بانددو باGالل،انزيميآ هضمواكنش عد

bp23 افراد داراي الل موتانتازAبدون منفرد يك باندبا 

مي bp135برش .شوند افتراق داده

اي هاي تك هسته بر روي سلولRANTES آناليز بيان ژن

شد)Fresh un-stimulated PBMCs(خون محيطي .انجام

 در محيط داراي هپارينكهارنمونة خون هر بيمcc5 از

 با استفاده از شيب غلظت فايكول آوري شده بود، جمع

.شدها انجام جداسازي لنفوسيت)066/1(

Total RNA استفاده از محلول جداسازي با Tripure 

)Roche(يك.استخراج گرديدسازنده براساس پروتكل

از ميلي ازبا از هر نمونــهجدا شده RNAگرم  استفاده

 hexanucleotides( پرايمـرهاي راندوم هگزا نوكلئوتيد

random(،تحت واكنش رونويسي معكوس )reverse 

transcription(بهcDNA شد .تبديل

 استفاده از كنترل داخليبا Real time PCRبررسي كمي

HGHبه شرح ذيل انجام گرفت .و با زوج پرايمرهايي
RANTES : 
Forward 5' -TGCTTATTCATTACAGATGTT-3' 
Reverse 5 '- GCCTCAATTTACAGTGTG-3' 
HGH : 
Forward 5'-GCCTTCCCAACCATTCCCTTA-3', 
Reverse 5'- TCACGGATTTCTGTTGTGTTTC-3' 

 

Real time PCR 
در همه واكنش كه شامل مواد ذيل µl25ها  تركيب واكنشي

: بود انجام شد

ng 250cDNA                             

RT2 (12/5 mlReal-Time™) (PCR Rox و مستر( سايبرگرين  

آبو و  لازم)nuclease-free(همچنين زوج پرايمرها

به صورتهر(. برسدµl25است تا حجم به واكنش

duplicateانجام گرفت (.

 c095 يك مرحله:بود اين صورتبه شرايط سيكل دمايي

39سازي آغازي پليمراز، در ادامهالبراي دو دقيقه براي فع
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كه شامل  ثانيه40 براي c060 ثانيه،40 براي c095سيكل

مي40 براي c072و سپس منحني ذوب. باشد ثانيه

)melting curve (مي گردد كه تاييد كننده تكثير ايجاد

.باشد اختصاصي ژن مي

و تحليل  آماري تجزيه

15ويرايش SPSS افزار نرم كمكبايآماريها افتهي تمام

هاي ارتباط بين گروه.قرارگرفتليتحلوهيتجز مورد

و يا ژنوتيپ مختلف، الل ژن هاي پلي ها مورفيسم

RANTES شانس از ضريب استفاده با)OR ( و فاصلة

شد95/0اطمينان . تخمين زده

سطوحي از معناداري با به كار بردن جداول وابستگي

)Contingency table(آزمونو به كمك Chi-square 

 نمودن adjust آناليز رگرسيون لجستيك براي.تعيين شد

، ديابت سابقه مصرف سيگارجنس، سن،. متغيرها انجام شد

 متغيرهاي مستقل در به عنوان RANTESو ژنوتيپ

براي آناليز نتايج. رگرسيون لجستيك در نظر گرفته شد

از اطلاعات مربوط به بررسي كمي بيان ژن،  بدست آمده

از RANTES بيان ژن عن HGH با نتايج حاصل ژنــبه وان

نـمرج و تحليل.گرديدالـرمـع ازباها داده تجزيه استفاده

و معناداري اختلافات براي بيان انجامCT∆∆-2روش   شد

به وسيله آزمون آماري و گروه مورد Tژن بين گروه كنترل

 براي توزيع متغيــرهااه بودن دادهطبيعي.تخمين زده شد

وشد تعيين Kolmogorov-smirnov آزمونبــه وسيلــه

انيباريمع انحراف±نيانگيماز استفادهبا رهايمتغ متوسط

.ديگرد محسوب داريمعنP≥05/0و شد

هاهتياف
191 بررسي گرديدند، اين مطالعهدركهي ميان بيماراناز

-CADد به عنوان مور128و+CADمورد به عنـــوان

در63±5/8 سن افراد به ترتيب. شناخته شدند  گروه سال

CAD+و در افرادCAD-11±55سال تعيين گرديد.

 نشان1 در هر دو گروه در جدول باليني بيمارانمشخصات

. داده شده است

و+CAD در بيماران  RANTESژن بيانمقايسه
CAD-

دو درRANTES از بيان ژن بهنجاريتوزيع  گروه هر

وP=3/0به ترتيب(مشاهده شد-CADو+CADبيماران

4/0=P(.بيانmRNA ژن ،RANTES در37/1به نسبت

ها افزايش پيدا كرده بود در مقايسه با كنترل+CADبيماران

.كه از نظر آماري معنادار نبود

و07/1±8/0،ميزان بيان ژن در3/1±9/0در گروه كنترل

(بود+CADبيماران .1/1-0/2-=CI%950/1و=P(.

).1 شكل(

و الل تعيين درصد ژنوتيپ  مورفيسم هاي پلي ها

G/A 403-ژنRANTES در بيماران CAD+

 CAD−در مقايسه با بيماران

كه  ژنوتيپ داراي بيماراندردر اين مطالعه مشاهده شد

AA،بيان mRNA ژن RANTES در74/1به نسبت

 افزايش يافته بود،GG ژنوتيپ ارايدمقايسه با بيماران

)4/2-8/0-=CI 95%3/0و=P(در51/1و به نسبت

 را دارا بودند افزايش GA ژنوتيپ دارايمقايسه با بيماران

.)P=6/0وCI 95%=-2/2-4/3(يافته بود

 را حمل GGدر بيماراني كه ژنوتيپ∆ctميانگين مقدار

كه،1/4±1/1 كردند مي  را حمل GAژنوتيپو در بيماراني

 را حمل AAو در بيماراني كه ژنوتيپ9/3±7/1 كردند مي

اختلاف هيچ.)2شكل(بود3/3±02/0 كردند مي

و اللي، پلي معني مورفيسم داري براي فركانس ژنوتيپي

G/A403-ژنRANTESمارانيب بين +CAD وCAD−

با همچنين اختلاف معني. يافت نشد داري پس از تعديل

و ديابت يافت نشدسابقه مصرف سيگار،نسج،سن

).2 جدول(
(GG vs GA+AA, P= ٣/٠ , OR: ٧/٠ , 95%CI= S/٠ -1/3). 
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)CAD−)CADو بدون CAD(+CAD) مشخصات باليني بيماران داراي-1جدول

CAD(P-(يقلب كرونريماريب بدون(+CAD) قلبي بيماري كرونرداراي (n)%) متغيرهاي كيفي  مقدار

 NS%5/68%4/60)مرد( جنس
06/0%6/24%2/33 سابقه مصرف سيگار

 NS%5/46%56 فشار خون بالا
*001/0%5/16%6/41 ديابت مليتوس

008/0%68%4/53 هيپرليپيدمي

*001/0%0%7/54 آنفاركتوس ميوكارد

و عروقي خانوادگي بيماري سابقه  NS%8/35%6/30 هاي قلبي

و ژنوتيپي فركانس-2جدول و بدون RANTESژن-403 اللي  CADدر بيماران با

 P مقدار)RANTES CAD- N(%) )128(CAD+ N(%) )191ژنوتيپ

GG %)8/57(74%)7/60(116 6/0

GA %)3/38(49%)9/31(612/0

AA %)9/3(5%)3/7(142/0
Allele 

G%)9/76(197 %)7/76(293 9/0

A%)23(59%)2/23(89

و آللي با كاربرد تست .مشاهده نشد Chi-square هيچ تفاوت معناداري بين فركانس ژنوتيپي

Patients

CAD+CAD-

95
%

C
IR

AN
TF

O
LD

2,0

1,8

1,6

1,4

1,2

1,0

,8

,6

. باشد مي CADدر مقايسه با بيماران بدون CADدر بيماران با RANTESژن mRNAانحراف بيان±، ميانگين نشانگر-1نمودار
)1/1-2/0-=CI 95%،1/0=P(
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rantes genotype

AAGAGG

95
%

C
IR

AN
TF

O
LD

3,0

2,5

2,0

1,5

1,0

,5

0,0

GGوGAو AA هاي ژنوتيپداراي در بيماراني كه RANTESژن mRNA بيان ميزانانحراف معيار±ميانگين نشانگر-2نمودار
ا حملرGكنند در مقايسه با بيماراني كه الل را حمل ميAللآدر بيماراني كه RANTESژن mRNA افزايش در بيانو باشند مي

ميكنند مي .دهد نشان

 بحث
از اختلالات موارد متعددي باRANTESژنانيب افزايش

و شرايط پاتولوژيكي شامل رد پيوند آلوژنيك،  التهابي

، ورم جلدي)arthritis( مفصلي آترواسكروزيس، آرتريت

هاي هوايي مثل آسم، واكنش آتوپيك، اختلالات التهابي راه

ري، گلومرونفريت، حساسيت شديد نوع تاخي

و برخي از اختلالات نرولوژيك مثل بيماري  آندومتروزيس

و بدخيمي به. ها در ارتباط بوده است آلزايمر در همه اينها

كه نظر مي نفوذ افزايش سازوكاربا RANTESرسد

ميها لوكوسيت .]2[ كند به جايگاه التهاب عمل

 ژن mRNAبيان كه گرديدمشاهده در اين مطالعه

RANTES در بيماران با CAD+) CAD(،با در مقايسه

(−ADبيماران بدون  CAD(كه از نظر يابدميافزايش 

امر تا حدودي اين،در هر حال. دار نيست آماري معني

دربه عنوان RANTES نشان دهنده تاثير يك بيوماركر

همچنين در اين مطالعه.باشدميروزيس اسكلتسريع آترو

 mRNA با افزايش ميزان بيان RANTESژن- A403 الل

كه اين امر مطالعات قبلي را بود در ارتباط RANTESژن

 در RANTESژن بيان افزايشنيا.]14،15[كند تاييد مي

هاي تشخيصي جهت استراتژييافته مهمي+CADبيماران

آزمايشات لازم استهر چند،دروو درماني به شمار مي

شوبيشتري در آينده   تا اين يافته به تاييد نهاييدانجام

ژن اگرچه تغييرات معني. برسد داري در ميزان بيان

RANTESبه علت اين امر مشاهده نشد كه ممكن است

بهمحدودتعداد  و يا  علت تاثير افراد مورد مطالعه

درديگر عملكردداراي هاي مورفيسم پلي  ناحيهي كه

مورفيسم پليوجود دارد، از جمله RANTESپروموتري

C/G28 -مورفيسم پلي در كنارد بايكهباشد G/A403 -در

. ها مورد مطالعه قرار گيرد از نمونهحجم بالاتري

به دليل نقش  در بيماري ديابت، RANTESهمچنين

 در RANTESميزان بيان ژن در مورد مطالعات بيشتر

بيماري ديابتو بدونبا دچار آترواسكلروزيسبيماران

ماركر بيو يك به عنوان RANTES نقش دقيقجهت تعيين

خواهد سودمند بسيار آترواسكلروزيس كنندهپيشگويي

در RANTES بررسي بيان رسپتورهاي. بود  سطح واقع

اي خون هاي تك هسته در سلول5CCRها شامل سلول

افراد در مقايسه با+CAD در بيماران با PBMCمحيطي 

گدباي نيزطبيعي . يردمورد بررسي قرار

ژن پليدر مطالعه ما فراواني در RANTES مورفيسم

به يك ميزان-403موقعيت و گروه كنترل  بين بيماران

 ارتباطي در اين زمينه وجود توزيع شده بود، بنابراين
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ها در اين مطالعه محدود بود لذا اين تعداد نمونه.نداشت

 مطالعه در يافتن قدرتامر ممكن است باعث كاهش 

ژن معنادار بين پليارتباط  در CADو RANTESمورفيسم

. باشدشدهجمعيت ما

به اين كه تفاوت معناداري با و گروه توجه بين بيماران

و فنوت يافتهاز نظر كنترل هاي گوناگونپيهاي باليني

به دقت بيشتري موجود است بنابراين تفسير اين امر نياز

بزمينهدرمطالعات محدودي.دارد مورفيسم ين پلي ارتباط

كه نتايج حاصل از آنها CADو RANTESژن   انجام شده

.]19[ نيز كمابيش متضاد بوده است

Simeoniو همكاران ارتباط بين اللA403 -ژن

RANTES وCAD عواملكه مستقل از را مشاهده نمودند

.]8[ ديگر بيماري بودخطرزاي

اي انجام دان كرهمربينبا اين وجود در مطالعه ديگري كه در

ژن-A403شد، الل ،RANTES خطر كاهشبا CAD در

كه داروهاي هر چند چنين ارتباطي.ارتباط بود در بيماراني

.]11[ يافت نشد،كاهنده ليپيد را مصرف كرده بودند

اي كه اخيراً در اسلواني انجام شد ارتباطي بين در مطالعه

 نشديافت MI با بيماريRANTES ژن 403-مورفيسم پلي

كه سطوح استمشاهده شدهبرخي مطالعاتدر.]24[

 ممكن است با پيشرفت بيماري RANTESپايين 

 كه فاقد سندرم حاد افرادي آترواسكلروزيس، مخصوصاً در

و همچنين در بيماران ديابتي در ارتباط باشد قلبي  اند

]4،25[.

ورفيسمم بنابراين اختلافات مشاهده شده در ارتباط بين پلي

 در مطالعات CADو احتمال خطر RANTESژن 

 اختلاف در به دليلاي گوناگون، ممكن است تا اندازه

در فنوتيپ مطالعات. مطالعات باشد اين هاي بيماران

و بر روي جمعيت با تظاهربيشتري ات باليني تعريف شده

، براي انجام مشخصاز يك جمعيت، بيشترحجم نمونهدر

 در RANTESژن نقش بررسيتجهتحقيقات كامل

مي موردCAD بيماري . باشد نياز

 سپاسگزاري

غدد پژوهشكده نگارندگان مراتب سپاسگزاري خود را از

با درون كه و متابوليسم دانشگاه علوم پزشكي تهران ريز

و امكانات آزمايشگاهي انجام اين پژوهش را  حمايت مالي

مي دار .دنميسر نمودند، ابراز
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