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25/12/94: پذیرش مقاله13/11/94: دریافت مقاله
دانشـمندان  کاربرد دارویی آنها در دست نوشـته هـاي بسـیاري از   زندگی انسان داراي جایگاه ویژه اي بوده اند وگیاهان در:مقدمه

هاي ویروس هرپس سیمپلکس تیپ یک با داروهاي شیمیایی به دلیل پیـدایش مقاومـت دارویـی و   امروزه درمان بیماري.جهان آمده است
ضـد ویروسـی  در این پـژوهش اثـر   .هرپسی نوین می باشدپس نیاز به داروهاي ضد،روبرو شده استچالش هاییدوره نهفتگی ویروس با 

.روي ویروس هرپس سیمپلکس تیپ یک بررسی شدگل گاوزبان و خرزهره با داشتن پیشینه درمانی در پزشکی سنتی برچاي سبز،
توکسیسـیته آنهـا بـر روي    سیسـنجش  فراهم گردید و پس ازبا روش جوشاندن ی گیاهان نخست عصاره آب:هامواد و روش

Hep-2 (Human epithelial typeدودمان یاخته اي عصـاره هـاي   هرپسیضداثر،CPE (cytopathic effect)با ارزیابی(2
.یروس بررسی گردیدوCPEازروش بازدارندگیگیاهی با
را روي یاخته هاي توکسیسیتهبیشترین عصاره خرزهره :هایافتهHep-2 غلظتهاي بالاي(داشتml/μg50 (چـاي  گیـاه  و

چـاي سـبز در دامنـه    .هرپسی کمتري داشـت گل گاوزبان اثر ضد. نشان دادرا بیشترین ویژگی بازدارندگی از تکثیر ویروس سبز
.ددنویروس بوکامل دارنده تکثیربازμg/ml300يغلظت هاي بالادرو گل گاوزبان ml/μg50-1000غلظتی
ویروس هـرپس  کامل تکثیر از هاي غیرتوکسیک به خوبی توانستندغلظتدرچاي سبز و گل گاوزبان :گیريبحث و نتیجه

بتـوان آنهـا را  می باشد تااین داروها نیاز به پژوهش هاي بیشتربراي پیداکردن مکانیسم اثر.پیشگیري کنندسیمپلکس تیپ یک 
.به کار بردنوینضدهرپسیساخت داروهاي رد

هرپس سیمپلکس تیپ یک، ویروسیضداثر اثر بازدارندگی،: هاي کلیديواژه.

چکیده
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مقدمه
زندگی انسان یک شیوه درمـانی  دراز دیرباز گیاهان 

کـاربرد دارویـی   و) 1،2(ندبراي بیماریهاي گوناگون بوده ا
نشمندان جهان بـه  آنها در دست نوشته هاي بسیاري از دا

-5(ده است مویژه ابوعلی سینا دانشمند سرشناس ایرانی آ
داراي یـک هرپس سـیمپلکس ویـروس تیـپ    ویروس).3

بوده و از خانواده هرپس ویروس رشته ايدوDNAژنوم 
هـرپس  (بیش تر پوست یـا مخـاط دهـان    ها می باشد که 

را درگیـر  ) عقربک هرپسـی (یا دست ها ) چهره اي-دهانی
بیماري سـخت آن هنگـامی رخ مـی دهـد کـه      . زد می سا

یا دستگاه عصبی مرکزي ) کراتیت هرپسی(ویروس، چشم 
را آلوده کند که افرادي با ایمنی پایین ) انسفالیت هرپسی(

مانند نوزادان، گیرنده هاي پیوند یا بیماران ایدزي را دچار 
ویـروس بـا   ایـن  امـروزه درمـان بیمـاري هـاي     .می سازد

ایی امـروزي بـه دلیـل پیـدایش مقاومـت      داروهاي شـیمی 
داروهــاي بــه HSVمقاومــت دارویــی در ویــروس ماننــد 

ــافتگی ژن ضدهرپســی ــازدرپــی جهــش ی تیمیــدین کین
ــا ژن   ــی ی ــی  DNAویروس ــراز ویروس ، دوره )6،7(پلیم

مـی  روبـرو چـالش هـایی  نهفتگی آن و برگشت بیماري با 
ــردد ــتی در.)8-10(گ ــس بایس ــاي  پ ــافتن داروه ــی ی پ

هاي بسیاري دیده شده دربررسی.سی نوین باشیمپهرضد
و آلکالوئید ویژگـی  ) 11،12(گیاهان داراي تانن، فلاونوئید

گیاهان دارویی بنابراین.) 13-15(هاي ضدویروسی دارند
ي ایـن  براي درمان بیمـاري هـا  یک راهکار تازه می توانند

.)16(باشدویروس 
چــاي ســبز  ضدویروســی اثــر در ایــن پــژوهش  

)(Camellia sinesis، گـــل گاوزبـــان)Echium

amoenumL ( خرزهـره  و(Nerium oleander)  کـه
برروي ویروس هـرپس سـیمپلکس   می باشند، بومی ایران
چاي سبز از برگهاي تخمیر نشده . بررسی گردیدتیپ یک 

گیاه چاي به دست مـی آیـد و در آسـیا و بخـش هـایی از      
درختچه یا درخت این گیاه به شکل بوته،. آفریقا می روید

هست و داراي برگهاي همیشه سبز و ناخزان که بلندي آن 
بخـش کـاربردي گیـاه چـاي سـبز      .متر می رسد2-10به

در پزشـکی سـنتی بـراي بیماریهـاي     برگهاي آن است که
در پزشـکی نـوین   و) 17(قلب، زردي و بند آمدن پیشـاب 

براي سردردهاي عصـبی، درمـان اسـهال خـونی آمیبـی و      
داردکاهش چربی و قند خون کاربرد ،یی و هپاتیتباکتریا

ضـد  میکروبـی، آنتـی اکسـیدان،   که به دلیل ویژگی ضـد 
گـل گاوزبـان در   ). 18(ویروسـی آن هسـت  ضدسرطان و

بخش هاي گسترده اي از رشته کـوه البـرز ماننـد گـیلان،     
چالوس و گرگان می روید و گیاهی علفی، پایـا، دوسـاله و   

آن کـاربرد دارویـی در پزشـکی    چندساله است که گلهـاي 
بــراي گــل گاوزبــانایــران درهــا گذشــته از. ســنتی دارد

ــط آور و  ــاي خلـ ــی هـ ــتن ویژگـ ــده درداشـ ــرم کننـ نـ
افزایش پیشاب و تقویت کننده قلب و )19(ی سرماخوردگ

خرزهـره در بخـش   .دستگاه عصبی به کار می رفته اسـت 
ریکـا و  هاي گسترده اي از جهان مانند خاور دور، اروپـا، آم 

خرزهــره گیــاهی . ایــران بــراي زیبــایی کاشــته مــی شــود
متـر مـی رسـد و    2-6درختچه اي است که بلنـدیش بـه   

بخش کـاربردي خرزهـره   . ناخزان و همیشه سبز می باشد
برگ ها و پوست آن است کـه در تابسـتان گـردآوري مـی     

پزشکان سنتی ایران گیاه خرزهـره را بـراي کچلـی،    . شوند
در ).5(وسـت بـه کـار مـی بردنـد     خارش، پوسته شـدن پ 

بـراي درمـان  گلیکوزیدهاي این گیـاه را پزشکی نوین نیز
هاي قلبی به جاي گلیکوزیدهاي گل انگشـتانه بـه   بیماري

خرزهره می تواند . می برند که تقویت کننده قلب استکار
درمان سرطان هاي مثانـه، مغـز، گـردن، کلیـه، تخمـدان،      

اه هم چنـین در بیماریهـاي   این گی. رحم باشدولوزالمعده 
دز هم ، آنفلوآنزا و بیماري ایCو Bویروسی مانند هپاتیت 

چاي ضد ویروسیاثر در این پژوهش .)20(می رودبه کار
با داشتن پیشـینه درمـانی در   گل گاوزبان و خرزهره سبز،

روي ویروس هرپس سیمپلکس تیپ یک پزشکی سنتی بر
.بررسی شد
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هامواد و روش
ري گیاهعصاره گی

Camellia)گیاه چاي سبزاین مطالعه پژوهشی در

sinesis)، ــان ــل گاوزب و ) Echium amoenumL(گ
از بازار گیاهـان دارویـی   (Nerium oleander)خرزهره 

گردیـد و بـه تاییـد کارشـناس گیـاه      خریداريشهر تهران 
بخش ساقه و برگ هـاي آنهـا جداگانـه در    . شناسی رسید

سپس با آسیاب به صورت گـرد  خشک گردید واتاقدماي 
میلـی لیتـر   100گرم از گرد گیاهان به 100. درآورده شد

دقیقه جوشانده شـد و بـا   10آب مقطر افزوده شد و براي 
عصـاره پالایـه شـده در    .)21،22(کاغذ صافی پالایـه شـد   

از عصـاره هـاي   .)23،24(دستگاه فریزدرایر خشک گردید
فـراهم  μg/ml1000گیاهی محلول کاربردي بـا غلظـت   

.گردید و تا زمان آزمایش در یخچال نگهداري شد
ویروس و یاخته 

بـه  KOSسویه یکهرپس سیمپلکس ویروس تیپ 
ــوم   ــروس داراي ژن ــک وی ــوان ی دورشــته اي و DNAعن

براي کشـت ویـروس بـه کـار     Hep-2دودمان یاخته اي 
هـرپس  و ویـروس Hep-2کشـت یاختـه اي  . برده شدند

آزمایشـگاه هـاي ویـروس شناسـی     ازسیمپلکس تیپ یک
دانشکده بهداشت، دانشـگاه علـوم پزشـکی تهـران فـراهم      

. گردید
کشت ویروس

روش بـا Hep-2با فراهم کـردن کشـت یاختـه اي    
ــادي  پاســاژ دادن  ــر روي آن شــمار زی ــروس ب ــردن وی و ب

.یـد آویـروس بـه دسـت مـی     ویروس بـراي بررسـی عیـار   
تـک  % 80بـیش از  ها سایتوپاتیک ویروسهنگامی که اثر

هـا برداشـت شـدند و    ویـروس ،لایه یاخته ها را فراگرفـت 
TCID50 (50% Tissue Cultureسـپس بـا روش  

Infective Dose)25(ویروس سنجیده شدعیار .(

کسیسیته عصاره هاي گیاهی روي توتوسیسنجش 
یاخته 

خانـه  96در میکروپلیت Hep-2ي یاخته هانخست 
این که تک لایه کاملی از یاخته کشت داده شدند و پس از 

ها پدیدار شد، رقت هاي گوناگونی از عصاره گیـاهی چـاي   
ــان ،ســبز ــل گاوزب ــره وگ 1000-50)خرزه μg/ml) در

به یاخته هـا افـزوده گردیـد و در    DMEMمحیط کشت 
در . چاهک کنترل یاخته تنها محـیط کشـت ریختـه شـد    

شـد و  گذاشـته  0C37پایان پلیت آماده شده در گرمخانه 
توکسیسیته عصاره هاي گیاهی بـه  اثرروزتا یک هفته هر

.بررسی گردیددید میکروسکوپیازCPEصورت
عصاره هاي گیاهی هرپسیبررسی اثر ضد

خانـه  96در میکروپلیت Hep-2یاخته هاي نخست 
کشت داده شدند و پس از این که تک لایه کاملی از یاخته 

، از عصـاره چـاي سـبز   ها پدیدار شد، رقت هاي گونـاگونی 
ــان  1000-50)خرزهــرهوگــل گاوزب μg/ml)100و

TCID50 ویـــروس در محـــیط کشـــتDMEM بـــه
ها افزوده گردید و در خانه کنترل یاخته تنها محیط یاخته

ودر خانه کنترل ویروس محیط کشت با ویـروس کشت و
در خانــه کنتــرل دارو محــیط کشــت بــا بــالاترین غلظــت 

در پایان پلیت . گیاهی ریخته شدهاي غیرتوکسیک عصاره
گذاشته شد و تا یک هفتـه  0C37آماده شده در گرمخانه 

بـا روش بازدارنـدگی   هاویروسی عصاره ضدویژگیروز هر
CPE هـر .بررسـی گردیـد  ویروس از دید میکروسـکوپی

بـه  داده هـاي بررسـی شـد و  بار3درهاآزمایشکدام از
آزمون آماري پروبیت وه از با استفادپژوهش دست آمده از

.آنالیز گردید)17ویرایش(SPSSنرم افزار کمکبه 

هایافته
کسیسیته عصاره هاي گیاهی دیده توتوسیبررسی در
μg/mlخرزهره در همه غلظـت هـاي   گیاه عصاره شد که

در کشـنده بـود و   Hep-2بر روي یاخته هـاي  50-1000
 ـ  آن هرپسـی بررسـی ویژگـی ضـد    ر روي اثـر توکسـیک ب
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در .)1شـکل (داشـت هرپس سیمپلکس تیپ یک ویروس 
خـود غلظت بالاترین درگل گاوزبان وچاي سبز حالی که

(1000 μg/ml)یاختـه روي کشندگی برهیچ گونه اثر-

هـاي پلیـت   همه خانهو)2شکل(ندنداشتHep-2هاي 
).1جدول (داراي یاخته هاي بدون آسیب بودند

Hep-2سیسیته عصاره هاي گیاهی روي یاخته هايکتوتوسیسنجش .1جدول

μg/mlغلظت بر پایه *

بر روي ویروس هرپس سیمپلکس تیپ یکگیاهیاي هی عصاره سهرپبررسی اثر ضد. 2جدول
50* 100* 200* 300* 400* 500* 600* 700* 800* *900 1000* عصاره گیاهی
n n n n n n n n n n n چاي سبز

CPE CPE CPE CPE n n n n n n n گل گاوزبان 
T T T T T T T T T T T خرزهره

لیترمیلیدررممیکروگپایهبرعصاره غلظت* : 
n :نشدندیدهCPEویروس

عصـاره  گیاهان نشان داد که هرپسیضدآزمایش اثر
در غلظت هـاي غیرتوکسـیک بـه    گل گاوزبان وچاي سبز 

ویژگـی ضـد  کار رفتـه بـر روي دودمـان هـاي یاختـه اي      
بسیار خوبی بر روي ویـروس هـرپس سـیمپلکس    هرپسی

، بدون این که آسیبی بـه یاختـه هـا برسـد    دنیپ یک دارت
μg/mlدامنــه غلظتــیدرچــاي ســبزگیــاه ). 2جــدول(

نمـودار  (کردویروس پیشگیريکامل از تکثیر 1000-50
و در هیچ یـک از خانـه هـاي پلیـت آزمایشـی آسـیب       )1

ماننـد کنتـرل   Hep-2و یاخته هـاي  یاخته اي دیده نشد
درحـالی کـه گـل گاوزبـان     در. )2جـدول (یاخته بودنـد 

ــالا ــر μg/ml300يغلظــت هــاي ب ــروس را از تکثی وی
ــودار(بازداشـــت ــه غلظتـــی )2نمـ -50، ولـــی در دامنـ
300μg/ml گیاه دیده نشـد و سیهرپضدویژگیCPE

هــاي بــا نمایــان شــدن آســیب یاختــه HSV-1ویــروس 
Hep-2 2جدول (پدیدار گردید(.

کنترل 
ویروس

۵٠ ١٠٠ ٢٠٠ ٣٠٠ ۴٠٠ ۵٠٠ ۶٠٠ ٧٠٠ ٨٠٠ ٩٠٠ ١٠٠٠

cy
to

pa
th

ic
 e

ff
ec

t (
%

)

(μg/ml(غلظت عصاره 

چاي سبز ھاي گوناگون عصاره رقتسيھرپضداثرسنجش: ١نمودار

Hep-2کسیسیته روي یاخته تووسیت*نام گیاهان دارویی

نام علمینام فارسی
Camellia sinensis1000چاي سبز
Nerium oleander L.<50خرزهره

Echium amoenumL1000گل گاوزبان

HSV-1ویـروس یاخته هاي آلوده شده بـا  . 1شکل

CPEاثر همراه با

عصاره غلظت  (μg/ml)

CPE: Cytopathic effect
T: Toxic

HEP-2یاخته هاي سالم . 2شکل
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کنترل 
ویروس

۵٠ ١٠٠ ٢٠٠ ٣٠٠ ۴٠٠ ۵٠٠ ۶٠٠ ٧٠٠ ٨٠٠ ٩٠٠ ١٠٠٠

cy
to

pa
th

ic
 e

ff
ec

t (
%

)

عصارهغلظت (μg/ml)

ھاي گوناگون عصاره گل گاوزبانرقتسيھرپضداثرسنجش: ٢نمودار

بحث و نتیجه گیري
در این پژوهش یافته هاي به دست آمده از آزمـایش  

کسیسیته عصاره ها نشان دادند که عصاره توتوسیسنجش 
ــرین غلظــت ــایین ت ــر روي μg/ml(50(خرزهــره در پ ب

ایـن  ). 1جـدول  (بسیار کشنده است Hep-2یاخته هاي 
همسویی دارد بـه گونـه اي   یافته با یافته هاي دیگران نیز

جـواي  ویروسی خرزهره در پـژوهش  که در بررسی اثر ضد
ویژگی توکسیک این گیاه بر روي یاخته جمیل و همکاران

در ایـن بررسـی   . )20(نشان داده شده استHep-2هاي 
در بیش تـرین غلظـت خـود    گل گاوزبان و گیاه چاي سبز 

)μg/ml1000 (ندبدون آسیب یاخته اي بود)1ول جد.(
بر پایه این یافتـه هـا مـی تـوان احتمـال داد کـه کـاربرد        
سیستمیک خرزهره داراي آسیب هایی خواهد بود و شـاید  

در در بالین بتوان از آن تنها با کاربرد بیرونی بهره گرفـت، 
بر روي یاخته هاي گل گاوزبان وگیاه چاي سبز حالی که

2Hep-را بـه  اه ـشاید بتـوان در بـالین آن  ند،کشنده نبود
بررسـی اثـر ضـد   در. یز بـه کـار بـرد   نصورت سیستمیک 

ــرســی عصــاره هــاي گیــاهی هرپ ویــروس هــرپس رويب
عصاره خرزهره در همه غلظـت  سیمپلکس تیپ یک چون 

و Hep-2روي یاختــه هــاي بــرμg/ml50-1000هــاي 
این یافتـه هـا نشـان مـی دهنـد کـه       . کشنده بودویروس 
گنـدزدایی در زنـدگی   کـاربرد احتمـالی  می تواندخرزهره

ویژگـی  ضـد  بررسیدر حالی که در . امروزي داشته باشد
ویروسی عصاره آبی خرزهره که با روش عصاره گیري سرد 

به دسـت آمـده اسـت بـر روي ویـروس      Breastinبا نام 

، پولیــوHSV-1، ویــروس Bو Aهــاي آنفلــوآنزاي نــوع
و ویـروس  ویـروس تـب زرد  ،رئـوویروس ،1ویروس تیـپ 

1HIV-،  یافته هاي آن نشان داد که این فرآورده گیـاهی
از همانندسازي ویروس هاي آنفلوآنزا پیشگیري کرد و هـم  

و پولیــوHIV-1ویروســی بــر روي چنــین ویژگــی ضــد
داشـت، در حــالی کـه بـر ویـروس هــاي     1ویـروس تیـپ  

HSV-1 ــب زرد در ــروس تـ ــوویروس و ویـ ــرایط ، رئـ شـ
اوت دیـده شـده   این تف ـ. )20(کارایی نداشتآزمایشگاهی

، روش عصـاره گیـري مـی باشـد    تفـاوت در شاید ناشی از
روش عصاره گیـري سـرد شـاید مـواد توکسـیک      یعنی در

درون عصاره نمی باشد و یا شاید عصاره خرزهـره بـر روي   
گروهی از یاخته ها ویژگـی توکسـیک دارد و بـر شـماري     

گـل  و چـاي سـبز   گیـاه در حالی که . دیگر کشنده نیست
روي یاختـه هـاي  غلظت هاي بـه کاررفتـه بـر   درگاوزبان 

Hep-2روي ویـروس  سی بسـیار خـوبی بـر   هرپاثر ضد
عصاره چاي سـبز  وهرپس سیمپلکس تیپ یک نشان داد

ــر ــده تکثیـ ــل بازدازنـ ــروس درکامـ ــتویـ ــاي غلظـ هـ
μg/mg1000-50 ــود ــرپس  CPEوبــ ــروس هــ ویــ

سیمپلکس تیپ یک در هیچ یک از خانه هاي پلیت دیـده  
بر پایه این یافته می توان چاي سبز را در . )1رنمودا(نشد
تر ایـن ویژگـی بـه    زمایی هاي بالینی براي بررسی بیشکارآ

هاي چـاي  در پژوهش دیگران در بررسی کاتچین. کار برد
در HSV-2و HSV-1سبز بر روي سویه هـاي بـالینی   

اندام تناسلی دیده شد که ویروس هرپس سیمپلکس تیـپ  
ه و ویروس هرپس سـیمپلکس تیـپ   دقیق20تا 10دو در 

).25(دقیقـه از تکثیـر بازداشـته شـدند    40تا30در یک
ایـن  یافته هاي پژوهش ما یافته هاي بـه دسـت آمـده در   

از آزمایش در زمینه ویژگی بازدارنـدگی گیـاه چـاي سـبز    
را تاییـد مـی   تکثیر ویروس هرپس سیمپلکس تیـپ یـک  

یی در پیشگیري چون عصاره گیاهی کارایی بسیار بالا. کند
ویروس نشان داد و ویژگـی بازدارنـدگی آن   کامل از تکثیر 

در ). 2جــدول (در همــه خانــه هــاي پلیــت پدیدارگردیــد

چاي سبزگوناگون عصارههايرقتسیهرپضداثرسنجش: 1نمودار
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ویروسـی چـاي سـبز بـرروي     آزمایش دیگـر ویژگـی ضـد   
آلــودگی ویــروس نهفتگــیمرحلــه درHSV-2ویــروس 

درغلظـت هـاي  گـل گاوزبـان   عصـاره .)26(نمایان گردید
راهرپس سیمپلکس تیپ یـک ویروس μg/ml300ي بالا
خانـه هـاي   ولـی در ،)2نمـودار (بازداشـت کامل تکثیر از

-یاختهویروس توانست به μg/ml50-300داراي غلظت 

در ایـن  ویـروس CPEآسیب بزند و پدیده Hep-2هاي 
ویروســی گــل ویژگــی ضــد).2جــدول (خانــه هــا رخ داد

تـاکنون در HSV-1گاوزبان بـه ویـژه بـر روي ویـروس     
ایران بررسی نگردیده است، در حالی که در زمینه ویژگـی 
هاي دیگر گیاه پژوهش هاي بسـیاري شـده اسـت کـه در     
یک پژوهش بر روي عصاره آبی گل گاوزبـان ویژگـی ضـد   

8327باکتریایی آن بر روي استافیلوکوکوس ارئوس سـویه 
هـم چنـین جوشـانده ایـن گیـاه بـر روي       . )27(د دیده ش
در پژوهش .)28(ر آنتی اکسیدان نشان داده استانسان اث

دیگري عصاره متانولی گل گاوزبان بر روي موش نر سـپید  
د درد آن بـو بررسی شد که یافته ها نشـانگر ویژگـی ضـد   

)19.(

چاي سـبز  گیاهسی هرپدضدر این پژوهش چون اثر
کـه از یاختـه   Hep-2یاختـه هـاي   روي گل گاوزبان برو

بررسـی  شده یال حنجره انسان گرفته هاي سرطانی اپی تل
ضـد اثـر بـا داشـتن   گیاه هر دو گردیده است و هم چنین 

روي ویـروس هـرپس سـیمپلکس    خوب برویروسی بسیار
ایـن ویژگـی  کـه  با پیشگیري کامل از تکثیـر آن  تیپ یک 

فلاونوییـدي  هـاي تـانن و  بـراي ترکیـب  آنها هرپسیضد
روب زدایـی و ویژگی آرام بخشی و میک)27،29-32(است

می تواند امیدي تازه براي درمان آلودگی هاي این گیاهان 
و کاهش دردها و پیامدهاي بد آن ماننـد  این ویروس باشد

بـراي پیـدا   .باکتریایی را درپی داشته باشـد آلودگی هاي 
بیشـتر  نیـاز بـه پژوهشـهاي   هاکردن مکانیسم اثراین دارو

.ار رودبه کسیهرپساخت داروهاي ضدباشد تا درمی

تشکر و قدردانی
آقـاي ،همکـار دکتـر آقـاي ازفـراوان سـپاس بـا 

گـروه مـدیر آزادمختاريدکترطلعتخانمودکترضیایی
علـوم دانشـگاه بهداشـت دانشکدهشناسیویروسبخش

.داشتندهمکاريبسیارپژوهش،ایندرکهتهرانپزشکی
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