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Abstract 

Background: According to the important of SALL4 gene during the development of 
embryonic neurvous system, our aim in this study was to analyze and quantify mRNA expression of 
SALL4 in Prosencephalon during different stages of chicken embryogenesis. 

Materials and Methods: In this experimental study, incubated Ross fertilized eggs were 
applied in 37°C-37.5°C in 60-65% humidified atmosphere after beginning of embryogenesis. 
Prosencephalon part of the brain tissue was collected from the eggs, daily. Total RNA extraction and 
cDNA synthesis was performed from resected tissues. The synthesized cDNA was used as template for 
quantitatively analysis of SALL4 mRNA expression by real-time PCR. 

Results: The Results indicate that the level of SALL4 gene expression is significantly variable 
during embryogenesis. However it doesn’t show variation during the early days. The maximum copy 
number of SALL4 mRNA was quantified on 15 th day of chicken development. 

Conclusion: SALL4 mRNA expression is high when the Prosencephalon is under 
development, using of HAMBURGER–HAMILTON chart, there is relation between increasing 
SALL4 expression and developing limbs and anterior brain. 
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  چکیده 

این مطالعه در هاي مختلف از جمله سیستم عصبی و مغز،   در تکوین اندام4SALL با توجه به نقش ژن :زمینه و هدف
در طول تکوین جنین جوجه در بافت پروزنسفالن مغز و بیشترین میزان بیان در طول رشد و نمو این SALL 4بیان ژن 

  .مورد بررسی قرار گرفتموجود 
 درجه 5/37-37 دار انکوبه شده در درجه حرارت هاي نطفه  در این پژوهش تجربی در ابتدا از تخم مرغ:ها شمواد و رو

پس از شروع رشد و نمو جنینی قسمتی از بافت پروزنسفالن مغز روزانه از .  درصد استفاده شد60 - 65 و رطوبتگراد سانتی
 سنتز شده cDNA.  از بافت تفکیک شده انجام شدcDNAاستخراج و سنتز تام  RNA. آوري گردید ها جمع تخم مرغ

  .  استفاده شدReal Time PCRبه وسیله  ؛4SALL  mRNAبه عنوان الگو براي بررسی کمی بیان 
باشد، اما در  در طول رشد و نمو جنین در پروز نسفالن متغیر میSALL 4دهد بیان ژن   نتایج حاصل نشان می:ها یافته

 ژن mRNAهاي  دهد به طوري که حداکثر تعداد نسخه بیان آن نوسانات زیادي را نشان نمیروزهاي ابتدایی جنینی 
4SALL روز رشد و نمو جنینی تعیین شد15 در .  

ها و مغز قدامی در حال کامل شدن است افزایش بیشتري نشان   ژن در روزهایی که رشد اندام این بیان:گیري نتیجه
 و رشد و نمو 4SALLرسد ارتباطی بین افزایش بیان ژن   همیلتون به نظر می–گ با استفاده از جدول هامبور.دهد می

  . هاي مغز در حال تکوین وجود دارد هاي بینایی و نیم کره اندام
  Real time PCR،4 SALL  بیان ژن، پروزنسفالن، تکوین جنین، :واژگان کلیدي
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  مقدمه
از آن زمان که ارسطو براي نخستین بار تکوین سه 

 تا به امروز این موجود نمونه ،اي جوجه را دنبال کرد هفته
 موجود این .شناسی بوده است مناسبی براي مطالعات جنین

ال به مقدار زیاد در دسترس بوده و به راحتی در تمام طول س
جوجه نشان دهنده سیستمی . )1(توان آن را پرورش داد می

است که اجازه مداخله تجربی و شباهت عمده به دیگر 
داران را دارد، به این ترتیب نشان دهنده مکمل مهمی  مهره

براي موجوداتی نظیر موش است و در جنین پرنده دستکاري 
 مختلف ارائه شده و نتایج حاصل از مطالعات را هاي با شیوه

   .)2(داران دیگر نیز استفاده کرد توان در مهره می
 پیـدایش و نمـو      . روز اسـت   21 دوره جنینی جوجـه   

ــی رخ داده و بخــش  ــل دوره جنین ــز جوجــه در اوای ــاي  مغ ه
ــه شـــامل پروزنـــسفالن،  مزنـــسفالن و  مختلـــف مغـــز جوجـ

  . )3(گیرد رومبنسفالن شکل می
ــز ج ــن    مغ ــه تل ــه دو ناحی ــسفالن ب ــا پروزن ــویی ی ل

ــی   ــسیم م ــفالون تق ــان س ــفالون و دی ــود، س ــفالون   ش ــن س تل
ــیم کــره و دیــان  کننــد هــاي مغــزي را ایجــاد مــی ســرانجام ن

ــول  ــفالون، وزیکـ ــالاموس و    سـ ــاطق تـ ــایی و منـ ــاي بینـ هـ
  .)4(دهد هیپوتالاموس مغز را تشکیل می

باشـد    مـی SALL جـزء خـانواده ژن   4SALL ژن
 SALL هـاي مربـوط بـه    ژن ،ین نقش مهمی دارد که در تکو  

، مـوش و انـسان   )زنوپـوس (، مـاهی، قورباغـه   c.elegans در
  .)5(تشخیص داده شده است

 شـامل   SALLتا کنون سـه عـضو از خـانواده ژن           
1SALL، 2SALL  4وSALL  ــده ــایی ش ــه شناس  در جوج

 13,2q20 در ناحیــه4SALL محــل قرارگیــري ژن .)6(اسـت 
 و در   20کرومـوزوم   ) q(ازوي بلنـد     در ب  4SALLاست، ژن   

  .)7( قرار گرفته است13,2موقعیت 
Nanog4  وSALL به ترتیب فاکتورهاي کلیدي 

 خاموش .باشند در حفظ مرحله عدم تمایز و تکثیر سلولی می       
هـاي    منتهی به تکثیر بسیار زیاد سلول     4SALLشدن بیان ژن    

 4SALLبـین رفـتن   در صـورت از   شـود و   بنیادي جنینی مـی   
   .)8(مانند جنینی زنده باقی نمی 7 ها تا روز شمو

جنینـی   روزگـی  5/6 در 4SALL هاي فاقـد   موش
ــی ــی    مـ ــشان مـ ــه نـ ــد کـ ــان خـــانواده    میرنـ ــد در میـ دهـ

SALL،4SALL    ــم ــسیار مه ــه ب ــی اولی ــوین جنین ــراي تک ب
 در رشـد و نمـو   4SALL بـا توجـه بـه نقـش ژن      .)9-11(است

 مـورد   4SALLدوران جنینی، در این مطالعه میزان بیـان ژن          
کـه بـا اسـتفاده از روش     ارزیابی قرار گرفته است بـه طـوري       

Real Time PCR روزهاي جنینی حـداکثر بیـان    طی و در
  .دربافت پروزنسفالن مغزجوجه بررسی گردید

  
 ها  مواد و روش

است که از تخم  این مطالعه از نوع تجربی
 مشهد، تهیه شده از تعاونی مرغداران طوس دار هاي نطفه مرغ

و سپس استخراج بافت مغز از   جهت پرورشRossنژاد 
ناحیه پروزنسفالن در داخل دستگاه جوجه کشی 

)korea،RCOM Digital incubator ( با درجه حرارت
 65 تا 60و رطوبت بین گراد   درجه سانتی5/37-37 بین

 انکوباسیون سه 3 روز از از نظر ماکروسکوپی .استفاده شد
در زیراسترئومیکروسکوپ قابل قسمت مغز به طور کامل 

باشد که شامل پروزنسفالن، مزنسفالن و  روئیت می
 پس از جدا کردن پروزنسفالن، بافت در .رومبنسفالن است

قرار داده ) RNAlater) USA، ziest baranدرون محلول 
 .نگهداري گردیدگراد  درجه سانتی -20شده و در دماي 

وش نمودن و ه بی طول مراحل تحقیق نظیر در محققیق
  .تشریح حیوان متعهد به رعایت اصول اخلاقی پژوهش بودند

   از بافت پروزنسفالنRNAاستخراج 
 در  سالم جهت به کارگیريRNAتفاده از اس

 Real time ،هاي ژنتیک مولکولی مانند میکرواري روش

PCRیا  RT- PCRکار با.رسد  کمی، ضروري به نظر می  

RNA  از  حاصل  نتایج بعديبا کیفیت پایین ممکن است
 استخراج .را تحت تاثیر قرار دهد RNA کار بر روي این

RNA با استفاده از دستورالعمل کیت تهیه شده از شرکت 
 در آب RNAبعد از استخراج، . دنا زیست آسیا انجام شد

نگهداري گراد  درجه سانتی -20 در دماي RNAaseفاقد 
  .شود می
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RNA     مختلـف   هـاي  هاي استخراج شـده در دوره 
زمانی بافت پروزنسفالن مغز با استفاده از کیـت تهیـه شـده از      

 مورد اسـتفاده قـرار     cDNAشرکت پارس توس جهت سنتز      
 20 با حجـم نهـایی    cDNA ترکیبات لازم براي سنتز      .گرفت

 میکرولیتـر  RNA  Total ،1 میکرولیتـر 5میکرولیتـر شـامل   
Oligo dt ،4 65 کـه در دمـاي  آب مقطر دیونیزه  میکرولیتر 

 دقیقـه در دسـتگاه ترموسـایکلر    5به مـدت    گراد   درجه سانتی 
ــد  ــرار داده ش ــدي  . ق ــه بع ــر10در مرحل -X)2RT میکرولیت

preMix ( ًدر دمايبه ترکیبات اولیه اضافه گردید و مجددا  
 دقیقه در دستگاه قـرار داده       10به مدت   گراد   درجه سانتی  25

درجـه   50  دقیقه در دماي60سپس دستگاه براي مدت و شد 
  دقیقـه در  10ودر مرحله آخر دستگاه براي مدت       گراد   سانتی

  . تنظیم گردیدگراد  درجه سانتی 70
 براي تکثیر ژن RT-PCRبهینه سازي شرایط 

SALL4  
 طبق دستورالعمل کیت تهیه RT-PCR واکنش

طوري که  توس انجام شد به شده از شرکت پارس
 و شامل  میکرولیتر تهیه شده29با حجم نهاییمسترمیکس 

مجموع  میکرولیتر 5/0  میکرولیتر،3به میزانX 10بافر
 میکرولیتر 2 ، پرایمر کلرید منیزیممیکرولیتر 1،نوکلئوتیدها

 DNA polymerase  Taq ،3/21  میکرولیتر آنزیم2/0،
  .است cDNA  میکرولیتر1  وآب مقطر دیونیزه میکرولیتر

ــت    ــواد جه ــازي م ــاده س ــس از آم  ،RT-PCRپ
ــت  ــات دس ــامل  تنظیم ــایکلر ش ــامل  30گاه ترموس ــه ش  چرخ

، گـراد   درجه سانتی  94 ثانیه در دماي     30به مدت    واسرشتگی
و گـراد   درجـه سـانتی   56 ثانیـه در دمـاي       30به مـدت     اتصال

ــازآرایی   ــه ب ــدت  مرحل ــه م ــاي  30ب ــه در دم ــه  72 ثانی درج
  .گراد بود سانتی

   Real time PCRانجام 
 4SALLتوالی پرایمرهایی که براي بررسی ژن 

 و Real time PCR استفاده شدند، شامل پرایمرهایی جهت
 به عنوان کنترل داخلی GAPDHپرایمرهاي مربوط به ژن 

جهت نرمال سازي است که از شرکت تکاپو زیست طبق 
 Realمواد مورد نیاز جهت انجام . تهیه گردید 1جدول 

time PCR  10 میکرولیتر شامل 20با حجم نهایی 

 ROX dye، 6/0 میکرولیتر Sybergreen ، 4/0میکرولیتر 
 2 و آب مقطر دیونیزه  میکرولیتر7میکرولیتر پرایمر، 

  . استcDNAمیکرولیتر
  وPCR Real time پرایمـرهاي با استفاده از

 cDNA هاي در نمونه ژن ، بیانSybergreen  استفاده از
تهیه شده از بافت مغز در روزهاي مختلف جنینی مورد 

  .گرفتارزیابی قرار 
 Real timeبرنامه دمایی که دستگاه براي انجام 

PCR 95اي در دماي   دقیقه10 تنظیم شد شامل یک مرحله 
 95 ثانیه 10هاي دمایی شامل   و چرخهگراد  سانتیدرجه

 30گراد و   درجه سانتی56 ثانیه دماي 30گراد،  درجه سانتی
ر  سیکل تکرا45گراد بودکه در   درجه سانتی72ثانیه دماي 

منحنی Real time PCR  همراه با واکنش. گردید
  . استاندارد نیز رسم گردید

  
 توالی پرایمر هاي طراحی شده جهت واکنش .1جدول 

Real –time PCR  
پرایمرهاي
Real –

time PCR  

3´→´5  

Forward 
4SALL  

3 - CGAAGGGGAACCTGAAGGTC-5  

Reverse 
4SALL  

3 -GAGATCTCGTTGGTCTTCATTG-5   

GAPDH 
primer 

  

GAPDH 
Forward  

3-AGATGGTGAAAGTCGGAGTCA-5  

GAPDH 
Reverse  

3-ATCATTGATGGCCACCACTTG -5  

  
کـاي اسـکوئر و   هـاي آمـاري    نتایج با استفاده از آزمون  

، تجزیـه و تحلیـل      SPSSدر محـیط نـرم افـزاري        تی تـست    
  .شدند

  
  یافته ها

براساس مطالعات آنـاتومیکی و اسـتناد بـه جـدول           
ــامبورگ  ــون  ه–هــــــ ــتفاده از ) H-H(میلتــــــ و اســــــ

ــام     ــسفالن انج ــت پروزن ــتخراج باف ــکوپ اس استرئومیکروس
،که در بیستمین ساعت انکوباسیون صفحه عـصبی شـکل          شد
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شود سپس با گذشت     گرفته و اولین جفت سومیت نمایان می      
تــشکیل ) 25 و 24ســاعت (ســاعات بیــشتري از انکوباســیون 

ظـاهر شـدن   هاي عصبی و نیز لولـه گوارشـی شـروع بـه        چین
ــی ــدایی    م ــه عــصبی ابت ــی لول ــاعات جنین ــل س ــد، در اوای کن

ــستقیم دارد   ــت و م ــاختاري راس ــیش از   . س ــال پ ــن ح ــا ای ب
سمت قدامی آن دچـار      گیري ناحیه خلفی لوله عصبی،     شکل

طی تکوین، سه وزیکول     سپس در . گردد تغییرات زیادي می  
مغـز قـدامی، مغـز میـانی، مغـز خلفـی       : شـود  اولیه تشکیل می 

  .شوند یز میمتما

 Total RNAاستخراج شده، RNA  با استفاده از
پروزنسفالن در طول رشد و نمو جنین جوجه در  حاصل از
 به کمک RNA تهیه وکیفیت RNase-freeشرایط 

 بررسی شد؛ در بررسی ژل  درصد2الکتروفورز ژل آگارز 
. )1شکل (قابل روئیت است S 18و S28آگارز باندهاي 

cDNA از بافت جنینی پروزنسفالن براي  هاي سنتز شده
 به عنوان الگو بر روي ژل Real time PCRاستفاده در 

، الکتروفورز شده تا از لحاظ کیفی مورد  درصد2آگارز
 به عنوان نرمالایز GAPDH بررسی قرار گیرد و از ژن

  .استفاده گردید
  

  
   درصد2بر روي ژل آگارز S 18 وS28اندهاي  هاي استخراج شده ، جهت بررسی کیفی حضور بRNA الکتروفورز .1 شکل

  
طور ه  دستگاه ب)9(با توجه به منحنی استاندارد

  ).2شکل(کند  اتوماتیک تعدادکپی هر تست را معین می
شـود   طوري که در منحنی تکثیر مشاهده می       همان

میزان فلورسانت ساطع شده با افزایش مقادیر محصولات طی    

محور عمودي   .ته است  افزایش یاف  PCRهاي واکنش    چرخه
گـر   براساس شدت نور فلورسانس نشر شده از رنگ گـزارش  

ــه  ــداد چرخـ ــاس تعـ ــنش  و محـــور افقـــی براسـ ــاي واکـ هـ
  .)3شکل(است
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   و محاسبه تعداد کپی هاي ژنی است10 – 7تا  10-3 شامل رقت هاي RNA SALL4منحنی استاندارد سنجش کمی  .2شکل 

  

    
   نشان داده شده استReal time PCR در آزمایش 4SALLمنحنی هاي تکثیر ژن  .3شکل 

  
ــل از   ــایج حاصـ بافـــت  Real-time PCRنتـ

دهد که بیـان     پروزنسفالن مغز در طی تکوین جوجه نشان می       
طول رشد و نمو جنین در پروزنسفالن متغیـر     در 4SALLژن  

ــن ژن    ــان ای ــی بی ــدایی جنین ــاي ابت ــوده اســت امــا در روزه ب
ــشان ن   ــادي را ن ــانات زی ــینوس ــد؛ در م ــالی ده ــه روز  ح ک

 )77/6×104( جنینــــــی19و روز  )38/19×104(جنینـــــی 15
دهد که بیان بالاتري نسبت بـه   بیشترین نسخه ژنی را نشان می    

 15بیان این ژن در روز  روزهاي دیگر جنینی دارد و بیشترین       
جنینی در بافت پروزنسفالن مغز جنین جوجه صورت گرفتـه          

   .)4شکل (است
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  4SALL نمو در پروزنسفالن مغز جنین جوجه در روز هاي تکوین و میزان بیان ژن  رشد و.4شکل 

  
 بحث

 در بافـــت 4SALL حاضـــر بیـــان ژن مطالعـــهدر 
 Real timeپروزنسفالن مغز جنین جوجه با استفاده از روش 

PCR         در طول رشد و نمـو ایـن موجـود مـورد بررسـی قـرار 
ن بافـت  گرفت و تغییـرات بیـان ایـن ژن در طـی تکـوین ای ـ           

 جنینی  15که بیشترین بیان در روز       به طوري  گردید، ارزیابی
  .مشاهده شد

باشـد    مـی SALL جـزء خـانواده ژن   4SALLژن 
 در 4SALLرشد و نمو جنینـی   .که در رشد و نمو نقش دارد      

هایی که در رشـد و نمـو     هاي ریوي و اندام    مغز، تکامل قوس  
  .)12(دخالت دارند اثبات شده است

ــشان  ــات ن ــیمطالع  ــ  م ــد ک ــی 4SALLهده  در ط
رشــد و نمــو جنینـــی در مراحــل بلاستوسیــست در تـــوده     

ــلول ــم  سـ ــو اکتـــودرم و هـ ــاي داخلـــی و ترفـ ــین در  هـ چنـ
ــصبی،    ــه ع ــشکیل لول ــی در ت ــانی جنین ــل پای ــوین  مراح تک

ــوس  ــز، ق ــدام   مغ ــه ان ــوي و جوان ــاي ری ــت دارد  ه ــا دخال  .ه
ــم ــین جهـــش هـ ــوت   چنـ ــی هموزیگـ ــشنده جنینـ ــاي کـ هـ

4SALLان بـــارداري ســـبب تغییـــر شـــکل  در اوایـــل دور
ــی     ــصبی م ــه ع ــدن لول ــسته ش ــدان در ب ــود در روده و فق  .ش

ــم ــش در ژن چ ه ــین جه ــاد   در 4SALLن ــبب ایج ــسان س ان
ــاري در انـــدام ــاي حرکتـــی  ناهنجـ ــندرم (هـ  ) Okihiroسـ

   .)8(شود می

4SALL در طی رشد و نمو جنینی در مراحل 
 و هاي داخلی و ترفو اکتودرم بلاستوسیست در توده سلول

 چنین در مراحل پایانی جنینی در تشکیل لوله عصبی، هم
 .ها دخالت دارد هاي ریوي و جوانه اندام تکوین مغز، قوس

 در 4SALLهاي کشنده جنینی هموزیگوت  چنین جهش هم
اوایل دوران بارداري سبب تغییر شکل در روده و فقدان بسته 

  .)13(شود شدن لوله عصبی می
 جنینی 5/11در روز هاي انجام شده  با بررسی

در چند ناحیه جنینی شامل مغز میانی،  4SALLموش، بیان 
هاي تناسلی  رومبرها، مزانشیم جوانه اندام و برآمدگی

هاي   جنینی در چین5/8که در روز  شود در حالی محدود می
هاي اولیه، خط اولیه و آلانتوئیس یافت شده  سري، سومیت

ی شروع به بسته شدن که لوله عصب  زمانی5/9در روز  .است
شود و  باشد در سطح مغز جلویی و مغز میانی محدود می می

  .)14-16(بیان زیاد آن در انتهاي دمی، لوله عصبی بیشتر است
 بـه   SAL هاي حسی، بیان   در طی رشد و نمو اندام     

  ،hedgehog (hh) هــــاي مولکــــولی وســـیله ســــیگنال 
wingless(wnt)و )dpp (decapentaplegic ــیم  تنظـــــــ

  . )17(شود می
 ممکـن   4SALLدهـد کـه ژن     مطالعات نـشان مـی    

ــه در طــول       اســت در برخــی از مــسیرهاي ســیگنالینگ ک
هاي تاج عصبی و تشکیل قلب نقـش دارنـد،           مهاجرت سلول 
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  BMP، Wntهـاي   نقش مستقیم سیگنال.دخالت داشته باشد
داران نشان  و سایر مهره در درزوفیلا تشکیل قلب  در FGFو

   .)18-20(داده شده است
ــانواده ژن  ــات  SALLدر خــ ــشترین مطالعــ  بیــ

ــورد  ــرطان در مــ ــه اســــت4SALLســ .  صــــورت گرفتــ
ــشان داده  ــد نـ ــات جدیـ ــه  مطالعـ ــد کـ ــک 4SALLانـ  ، یـ

ــژه در   مــارکر جدیــد حــساس و یــک مــارکر تشخیــصی وی
تومورهــاي ســـلول زایــشی اولیـــه تخمــدان و تومورهـــاي    

   .)21(اي است سلول جنسی بیضه
در  mRNA، 4SALLمیــــــــــزان بیــــــــــان  

ــرطان ــیله روش    سـ ــه وسـ ــستان بـ ــاي پـ  روي RT-PCRهـ
هــاي ســرطانی و غیـر ســرطانی بــه دســت آمــده   نمونـه بافــت 

از بیمـاران مبـتلا بــه سـرطان پـستان انجــام گرفتـه اسـت کــه       
ــان ــاي ســـرطانی   در بافـــتmRNA، 4SALLســـطح بیـ هـ

ــت   ــشتر از باف ــوجهی بی ــل ت ــه طــور قاب ــرطانی   ب ــر س ــاي غی ه
ــان .بــود ــزان بی هــاي ســرطانی بیمــاران   در ســلولNanog می

ــزایش مــی  ــستان اف ــه ســرطان پ ــتلا ب ــد، مب ــل  یاب تنظــیم متقاب
ــین  ــان ژن بـ ــلول Nanog و 4SALL بیـ ــه در سـ ــاي   کـ هـ

انـد ممکـن اسـت در انـسان هـم       بنیادي مـوش مـشاهده شـده    
ــن امکــان وجــود دارد کــه    ــه ایــن ترتیــب ای ــد ب اتفــاق بیافت

ــرتبط ســلول  ــدین مولکــول م ــاري   چن ــا همک ــادي ب ــاي بنی ه
هــاي ســرطانی    گر نقــش اساســی در رفتــار ســلول   یکــدی

   .)22(انسان را داشته باشند
  

  نتیجه گیري
سه بیان این یآمده و مقا دست توجه به نتایج به با

ژن در روزهاي مختلف جنینی در طی مراحل تکوین 
پروزنسفالن جنین جوجه، در روزهاي ابتدایی جنینی که مغز 

 4در بیان ژن باشد، نوسانات زیادي  در حال تشکیل می

SALL که  در بافت پروزنسفالن مغزمشاهده نشد؛ در حالی
و نمو پروزنسفالن در   جنینی که رشد19 و 15در روزهاي 

 با توجه .دهد حال تکمیل است بیان این ژن افزایش نشان می
 ها دخالت دارد، در تکوین اندام 4SALLن ژن که بیا به این

دامی در حال کامل ها و مغز ق در روزهایی که رشد اندام

دهد،  شدن است بیان ژن افزایش بیشتري نشان می
هاي بینایی را  پروزنسفالن برجستگی خارجی به نام وزیکول

پروزنسفالن  در 4SALL افزایش بیان ژن .کند ایجاد می
شود که این  هاي بینایی می  سبب رشد و نمو انداماحتمالاً

 وحرکات هاي مغز، بخش کورتکس مغز  کرهقسمت مغز نیم
که جانور پس از تولد  شود به طوري ارادي را شامل می

   .ارتباط صحیحی با محیط برقرار کند
  

  تقدیر و تشکر
هاي مدیریت  بدین وسیله از همکاري و مساعدت

شناسی دانشگاه آزاد اسلامی واحد مشهد  محترم گروه زیست
در  کهمشهد  پژوهشکده بوعلی ژنتیک انسانی و بخش

نمودند نهایت سپاسگزاري را  همکاري طرح اجراي این
 این مقاله برگرفته از نتایج پایان نامه کارشناسی ارشد .داریم

  .باشد می
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