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Abstract 

Background: Infertility is a disease of the reproductive system defined by the failure to 
achieve a clinical pregnancy after 12 months of regular unprotected sexual intercourse. Male infertility 
affecting 15% of couples. Environmental and genetic factors are involved in male infertility. 
Paraoxonase (PON) is an antioxidant enzyme which plays an important role in various diseases and is 
associated with oxidative stress and lipid metabolism. The PON gene family consists of 3 genes, 
PON1, PON2, and PON3, that located on the long arm of chromosome 7.  In this study, the association 
of PON1 gene polymorphism at position 192 Q /R with idiopathic male infertility were investigated. 

Materials and Methods: Blood Samples were collected from 120 patients diagnosed with 
idiopathic male infertility and 124 control subjects, and genotyped by PCR-RFLP method. To estimate 
the association between genotype and allele frequencies in cases and controls, P-values were assessed 
by chi-square (χ2) analysis. 

Results: We observed a significant difference in genotype distributions of PON1 192 Q/R 
polymorphism between patients and controls (P= 0.0001). Our findings revealed individuals with the 
variant QR and RR had a significant decrease risk of idiopathic male infertility (RR: OR= 0.057, 
95%CI=0.003-1.08, P= 0.05. QR: OR= 0.288, 95%CI= 0.132-0.394, P= 0.0001). 

Conclusion: Our data indicate that the PON1 192 Q/R polymorphism maybe associated with 
decreased risk of idiopathic male infertility. Although more studies should be considered with larger 
number of patient and control subjects to confirm our results. 
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و ناباروري ایدیوپاتیک مردان در PON1  ژن Q /R 192ارتباط پلی مورفیسم 
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  چکیده
 مـاه رابطـه جنـسی    12صورت عدم بارداري بعـد از  ه  ناباروري یک بیماري سیستم تولید مثلی است که ب:هدف و زمینه

شـود کـه     درصد زوجین دیده می15ا در ناباروري مردان تقریب. شود گیري تعریف می هاي پیش منظم بدون استفاده از روش   
یک آنـزیم آنتـی اکـسیدانی اسـت کـه نقـش مهمـی در          پاراکسوناز.فاکتورهاي محیطی و ژنتیکی در بروز آن نقش دارند

 شـامل سـه ژن    پاراکـسوناز خـانواده . هاي مختلف داشته و با استرس اکسیداتیو و متابولیسم لیپید در ارتباط اسـت  بیماري
PON1،PON2  و PON3 در ایـن تحقیـق ارتبـاط پلـی     .  قرارگرفتـه اسـت  7باشد که بر روي بازوي بلند کرومزوم  می

  .  با ناباروري ایدیوپاتیک مردان بررسی گردید PON1  ژنQ/R 192مورفیسم 
ز آوري و بـا اسـتفاده ا    مرد سالم جمـع 124 مرد مبتلا به ناباروري ایدیوپاتیک و        120هاي خون از     نمونه: ها مواد و روش  

چنین به منظور بررسی ارتباط بین فراوانی ژنوتیپی و اللـی در دو گـروه    هم.  مورد بررسی قرار گرفت PCR-RFLP روش
  .استفاده گردید کاي اسکوئر بیمار و کنترل از آزمون

 مـا نـشان     هـاي  یافتـه ). =0001/0p(هاي نابارور و کنترل مشاهده شد      دار بین فراوانی ژنوتیپی گروه     ارتباط معنی : ها یافته
، =0001/0p( احتمال کمتري بـراي ابـتلاي بـه نابـاروري ایـدیوپاتیک مـردان دارنـد          RR و   QRدهد افراد با ژنوتیپ      می

394/0-132/0 95% CI= ،288/0QR: p=. 08/1-003/0 95% CI=، 057/0OR=، 05/0p= RR:.(  
هش احتمـال ابـتلاي بـه نابـاروري      با کـا PON1ژن  192Q/R ما نشان داد که پلی مورفیسم هاي یافته: گیري نتیجه

تري با افراد کنترل و بیمار بیـشتر   اگرچه به منظور تایید این نتایج، باید مطالعات گسترده. ایدیوپاتیک مردان در ارتباط است   
  . صورت گیرد

  PON پلی مورفیسم، ناباروري ایدیوپاتیک مردان،  :کلیديواژگان 
  
  
  
  
  
  
  
   ن، دانشکده علوم پایه، گروه بیولوژيرشت، دانشگاه گیلا :مسئولنویسنده *

Email: mashayekhi @ guilan.ac.ir   
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  مقدمه
ناباروري یک بیماري سیستم تولید مثلی است کـه         

 ماه یا بیـشتر رابطـه جنـسی    12صورت عدم بارداري بعد از ه  ب
امروزه ناباروري  . )1(شود گیري تعریف می   معمول بدون پیش  

 ــ صادي واجتمــاعی در یکــی ازمــشکلات عمــده روحــی، اقت
گردد که تقریبا در نیمـی از مـوارد    جوامع بشري محسوب می 

ناباروري مردان مانعی . )2(آن به نحوي عامل مرد دخیل است     
ها   درصد زوج15براي موفقیت در بارداري است و تقریبا در    

طور معمول عوامل ژنتیکی و محیطـی دو      ه  ب. )3(شود دیده می 
هـاي محیطـی مثـل       اثـر سـم   . )3(عامل ناباروري مردان هـستند    

هـا، گلیکـول اترهـا و فلـزات سـنگین از عوامـل              حشره کـش  
سیستمیک  اختلالات . محیطی مهم در ناباروري مردان است

هیپوتالاموسـی، سـرطان بیـضه،      -هـاي هیپـوفیزي    مثل بیمـاري  
آپلازي سلول جنسی و فاکتورهاي ژنتیکی مثـل آنوپلوئیـدها         

در ایجـاد نابـاروري     هاي تـک ژنـی از عوامـل مهـم            و جهش 
هـاي   هـا در تـشخیص     بـا وجـود پیـشرفت     . )3(باشـند  مردان می 

 از مــوارد نابــاروري مــردان ناشــناخته بــاقی  درصــد50 بـالینی 
در ناباروري ایـدیوپاتیک نقـص در نابـاروري      . )4(مانده است 

 یـا بـر اثـر دلایـل ناشـناخته بـروز        و به طـور خـود بـه خـودي        
وپاتیک منـشا ژنتیکـی مـشابه       هاي ایدی  بیشتر نمونه . )5(کند می

ناباروري با منشا ناشناخته در مردان ممکن است بـر          . )6(دارند
اثر فاکتورهایی چون استرس مزمن، اختلالات هورمونی کـه         

هــاي  شــوند، گونــه هـاي محیطــی ایجــاد مـی   بـر اثــر آلــودگی 
هـاي   رادیکال. )7(اکسیژن فعال و یا عوامل ژنتیکی ایجاد شود 

شـوند کـه در واقـع       ستانداران تولید مـی   آزاد در میتوکندري پ   
هـاي   محصول جـانبی بـوده و افـزایش در سـطح انـواع گونـه              

 (Reactive Oxygen Species-ROS) اکـسیژن فعـال  

. )8( مردان نابارور گـزارش شـده اسـت       درصد 40اسپرمی در   
 منجر به آسـیب، عـدم کـارایی اسـپرم و      ROSافزایش میزان   

 (Paraoxonase-PON)  پاراکسوناز .)9(شود مرگ سلول می  
 High) لیپــوپروتئین بـا چگــالی بــالا یـک آنــزیم وابـسته بــه  

Density Lipoprotein-HDL)   است کـه از اکـسیداسیون 
 و یک خـانواده  کند لیپوپروتئین با چگالی بالا جلوگیري می

باشـند و   منحصر به فرد از هیدرولازهاي وابسته به کلـسیم مـی    

ی بـوده و سـلول را از   داراي فعالیـت آنتـی اکـسیدان    چنین هم
 PON خـانواده . )10(کنـد  اسـترس اکـسیداتیو محافظـت مـی    

اسـت کـه بـر      PON3  و PON1، PON2  شـامل سـه ژن  
 هـاي  پـروتئین .  قرارگرفته است7بلند کرومزوم  روي بازوي

PON هاي اسـپرم بـر و اسـپرماتوزوآ سـازماندهی     در توبول 

 ها PON. )11(گذارند شوند و در ناباروري مردان تاثیر می   می
عـدم  . باشند می) H2O2( قادر به هیدرولیز پراکسید هیدروژن

براي ممانعـت   HDL باعث کاهش توانایی  PON1 فعالیت
 Low Density)  لیپوپروتئین با چگالی پاییناکسیداسیوناز 

Lipoprotein-LDL)    و واکـــنش بـــین ماکروفـــاژ هـــا و 
حیــه دو پلــی مورفیــسم اصــلی در نا. )12(شــود انــدوتلیوم مــی

انسان گزارش شده، یکی در موقعیـت   PON1 کدکننده ژن
شـود   جایگزینی گلوتامین به آرژنین مـی   بوده و منجر به192

 55و دیگري جهش جایگزینی لوسین به متیونین در موقعیت         
بـر فعالیـت    PON1 هـاي  از آنجا که پلی مورفیسم. )13(است

بـا تغییـرات    PON1 گذارنـد و فعالیـت   سرم خـون تـاثیر مـی   
پلاســـما همـــراه اســـت، پلـــی  هـــاي لیپـــوپروتئین غلظـــت
تواننـد بـر سـطوح لیپـوپروتئین      مـی  PON1 هاي ژن مورفیسم

یک تفاوت مهم در کلسترول کلـی  . پلاسما تاثیر گذار باشند   
ــین افــراد LDL و ســطح کلــسترول ــا ژنوتیــپ ب  هــاي ب

Leu/Leu55  و Met/Met 55    نشان داده شـده کـه در آن
مشخـصات لیپـوپروتئینی     Met/Me 55 PON1 افـراد بـا  
چنــین نــشان داده شــد کــه     هــم. بهتــري دارنــد  پلاســما

 موجـب افـزایش   Leu/Leu 55 PON1 هـاي  هموزیگوت

HDL  باشـد و پلـی مورفیـسم    می پایه Q/R192  بینـی   پـیش
نـسبت بـه    HDL تري در تغییـرات کلـسترول   هاي قوي کننده

باتوجـه بـه نقـش    . )14(باشـد  مـی Met/Leu55 مورفیـسم   پلی
PON     هـاي فعـال     چنین اثـر گونـه      در استرس اکسیداتیو و هم

اکسیژن بر ناباروري مـردان ممکـن اسـت جهـش و تنوعـات             
در نتیجــه . ژنتیکــی ایــن ژن در نابــاروري مــردان مــوثر باشــد

هـاي   جهت بررسی این فرضیه، توزیع ژنوتیپی و اللـی جهـش    
PON1 ــه  در مــردان نابــارور و ســالم   55و 192 در دو ناحی

  .ته استصورت گرف
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  ها مواد و روش
  نمونه گیري

 مـرد مبـتلا بـه    120شـاهدي   - مـورد  مطالعـه در این   
نابــاروري ایــدیوپاتیک مراجعــه کننــده بــه بخــش نابــاروري  

بـه عنـوان گـروه    ( مـرد سـالم   124بیمارستان الزهـرا رشـت و     
ــرل ــد ) کنت ــرار گرفتن ــه. مــورد بررســی ق ــه    نمون ــتلا ب هــاي مب

ایع منـی، واریکوسـل،     آزواسپرمی، مصرف دارو، عفونـت م ـ     
هاي سیـستمیک، سـابقه التهـاب بیـضه، حـضور آنتـی           بیماري

هــاي علیــه اسـپرم، هیپوگنادیــسم هیپوتروفیــک در ایــن   بـادي 
گروه کنترل شـامل مـردان سـالمی بـود          . تحقیق حذف شدند  

محـدوده  .  سال بودند 5 تا   1که حداقل داراي یک فرزند بین       
پـس از تکمیـل   . بـود  سال 45-24سنی بیماران و افراد کنترل   

 200نامه حاوي اطلاعات افراد و اخـذ رضـایت نامـه،             پرسش
 در  DNAمیکرولیتر خـون از آنـان تهیـه و جهـت اسـتخراج              

  . به آزمایشگاه منتقل گردیدEDTAهاي حاوي  لوله

DNA    ژنــومی توســط کیــت GPP solution 
پـس از ارزیـابی     . اسـتخراج گردیـد   ) شرکت سیناژن، ایـران   (

خراج شـــده توســـط  ژل الکتروفـــورز  اســـتDNAکیفیـــت 
هـاي مولکـولی در فریـزر      تا قبـل از بررسـی     DNA،  درصد1

  .گراد نگهداري شد  درجه سانتی-20
ــه  ــر ناحیـ ــتفاده از  PON در ژن 192تکثیـ ــا اسـ  بـ

 شــرایط .)1جــدول(پرایمرهــاي اختــصاصی صــورت گرفــت
PCR  ــی مورفیــک شــامل ــه پل ــر ناحی ــه 5:  جهــت تکثی  دقیق

 سـیکل در  35 ،گراد  سانتی  درجه 94 در دماي اولیه  واسرشت  
 ثانیـه در  45 ثانیـه،  30بـه مـدت   گـراد    سـانتی  درجه   94دماي  

جهـــت اتـــصال پرایمرهـــا گـــراد  ســـانتی درجـــه 61دمـــاي 
)Annealing( گراد بـه منظـور    سانتی درجه  72 ثانیه در    45  و

جهت اطمینـان از انجـام واکـنش    .  بودDNAباز آرایی رشته    
PCR     الکتروفورز محصولات توسط ژل آگارز انجـام شـد ، .

 279bpاي بـه انـدازه       قطعه 192در صورت استفاده از پرایمر      
  . تکثیر گردید

  
   پرایمرهاي مورد استفاده در تکثیر قطعه پلی مورفیک.1جدول 

اندازه قطعـه تکیـر       رهاتوالی پرایم
  )bp(یافته 

ــاي ذوب  دمـــ
)Tm(  

  پلی مورفیسم

F:5´-CACGAAGGCTCCATCCCAC-3´ 19  61  
R:5´-TCCTTCTGCCACCACTCGAAC-3´ 21  61  Q192R  

  
 توسـط  192شناسایی پلی مورفیسم ناحیـه  در پایان   

شـرکت سـیناژن،    (ALW1وسیله آنـزیم    ه   ب RFLPتکنیک  
 میکرولیتـر محـصول     4ر  بـدین منظـو   . صورت گرفـت  ) ایران

PCR   میکرولیتر بافر مربوطه مخلـوط  1 واحد از آنزیم و  1 با 
 10 میکرولیتر آب مقطر به آن اضافه شـد تـا بـه حجـم        5/4و  

ــد  ــر برس ــاي  . میکرولیت ــیون در دم ــپس انکوباس ــه 55س  درج
.  ساعت صورت گرفت2 به مدت 192گراد براي ناحیه   ساتی

 2تروفورز ژل آگـارز    جهت بررسی نحوه عمل آنزیم، از الک      
  .درصد استفاده گردید

  MedCalcآنالیز آماري بـا اسـتفاده از نـرم افـزار    
دار بـودن تفـاوت بـین        جهـت بررسـی معنـی      .صورت گرفت 

  کاي اسکوئر  ها در دو گروه بیمار و کنترل از آزمون         ژنوتیپ

 در نظـر  05/0ي نیز کمتـر از    دار استفاده گردید و سطح معنی    
  .گرفته شد

  
  اه یافته

ــوع  ــامل  244در مجم ــر ش ــه   120 نف ــتلا ب ــرد مب  م
 مرد سالم به عنوان گروه کنتـرل  124ناباروري ایدیوپاتیک و  

بـازه ســنی در مـردان نابــارور و   . مـورد بررسـی قــرار گرفتنـد   
داري در خصوص    اختلاف معنی .  سال بود  45-24کنترل بین   

 بـراي بررسـی   .سن در دو گروه بیمار و کنترل وجود نداشت        
افـراد   DNA نمونـه   PON1 ژن   192ش در ناحیـه     وجود جه 

در .  قـرار گرفتنــد ALW1بیمـار و کنتـرل تحــت اثـر آنــزیم    
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 آورده شـده  PCR-RFLP، تصاویر مربـوط بـه       2 و   1شکل  
  .است

  
 279قطعه اي به طول . PCR توسط 192 تکثیر ناحیه .1شکل 
  جفت

بـا اسـتفاده از پرایمرهـاي       ) کنتـرل  (4-1باز در نمونـه هـاي       
  مارکروزل مولکلولی: M ستون .صاصی تکثیر گردیداخت

  
  ،RR هموزیگوت 1 ستون. RFLP محصولات حاصل .2شکل 
 مـی  QR هتروزیگـوت  3 سـتون  و  QQ هموزیگـوت    2 ستون
 مارکروزن مولکولی = M. باشد

  

 آورده شـده اسـت از       2همان طور کـه در جـدول        
وتیپ  نفر ژن  34 و   Q/Q نفر داراي ژنوتیپ     86فرد بیمار،   120

Q/R چنین هـیچ فـردي بـا ژنوتیـپ           هم.  بودندR/R   مـشاهده 
 نفـر بـا   Q/Q  ، 72 نفـر بـا ژنوتیـپ   44در گروه کنتـرل  . نشد

جهت .  مشاهده گردیدR/R نفر با ژنوتیپ    4 و   Q/Rژنوتیپ  
هـا در دو گـروه       دار بـودن تفـاوت بـین ژنوتیـپ         بررسی معنی 

 χ2دار مق ـ. شـد  استفاده  کاي اسکوئربیمار و کنترل از آزمون   

. دسـت آمـد  ه  ب =0001/0p و مقدار  54/33محاسبه شده برابر    
تـوان نتیجـه گرفـت کـه بـین            حاصـله مـی    pبا توجه به مقدار     

 و ناباروري ایـدیوپاتیک    PON1 ژن   192مورفیسم ناحیه    پلی
. دار وجـود دارد   مردان در جمعیت مورد مطالعه، ارتباط معنی      

 و RRا ژنوتیـپ  دهنده این مطلب است که افراد ب ـ       نتایج نشان 
QR   ــاروري ــر نابـ ــدگی در برابـ ــت کننـ ــر محافظـ  داراي اثـ

ــردان مــــی ــند  ایــــدیوپاتیک مــ -0001/0p= ،394/0(باشــ
132/095% CI = ،288/0QR: p=. 08/1- 003/0 95% 

CI = ، 057/0OR=، 05/0p= RR: .(هاي  چنین بررسی هم
تواند اثر محافظـت      می Rدهد که الل     تر نشان می   آماري دقیق 

 -0001/0p= ،235/0 OR= ،372/0(داشــته باشــدکننــدگی 
149/0 95% CI = .(  

 
   در افراد بیمار و کنترلPON1 ژن 192Q/R توزیع ژنوتیپی و اللی پلی مورفیسم .2جدول 

  گروه کنترل 
  )124 =تعداد(

(%)n  

  گروه بیمار
  )120=تعداد(

(%)n  

OR (95% CI)  p 

          الل
Q )164(0/66  )206(0/86  )00/1((reference)    
R )84(0/34  )34(0/14  )32/0(50/0-20/0  )0001/0(  

          ژنوتیپ
QQ )44(66/36  )86(66/71  )00/1((reference) )0001/0(  
QR )76(33/63  )34(33/28  )22/0(39/0-13/0  )0001/0(  
RR )4(33/3  )0(0/0  )05/0(08/1-003/0  )056/0(  
RR=QRvsQQ )80(5/64  )34(3/28  )21/0(37/0-12/0  )0001/0(  
RRvsQQ=QR )120(7/96  )120(100  )11/0(08/2-005/0  )142/0(  

  
    



   و همکارانستاره بهروزي                                                                           ...                         و ناباروري1PON ژن R/Q192ارتباط پلی مورفیسم 

 16                                                                                                          1393  آذر،9 شماره ، هفدهمسال اراك، پزشکی علوم دانشگاه پژوهشی علمی مجله

   بحث
دهـد، بـا توجـه       بررسی نتایج این پژوهش نشان می     

پلی بین فراوانی ژنوتیپی    دست آمده،   ه   ب =0001/0pبه مقدار   
ــسم  ــدیوپاتیک  PON1 ژن 192Q/Rمورفی ــاروري ای ــا ناب  ب

کننـد    بیـان مـی  ایـن نتـایج   . دار وجود دارد    معنی مردان ارتباط 
ــا ژنوتیــپ  ــراي  RR و QRافــراد ب  داراي احتمــال کمتــري ب

چنـین   هـم . باشـند  ابتلاي به ناباروري ایـدیوپاتیک مـردان مـی        
 داراي اثر محافظت کنندگی در Rدهد که الل  نتایج نشان می  

  . برابر ناباروري مردان است
عاملی بودن ناباروري تاکنون نقش      با توجه به چند   

 در ایجاد آن مـورد بررسـی قـرار گرفتـه کـه       هاي مختلفی  ژن
بـر روي  PON1 ژن . )6(باشـد   میPON1ها  یکی از این ژن

 انـسانی قرارگرفتـه و داراي   7بلنـد کرومـزوم شـماره     بـازوي 
جـایگزینی    بوده که منجر بـه 192مورفیسمی در موقعیت  پلی

ــی   ــین م ــا آرژن ــامین ب ــردد گلوت ــاران  . )13(گ ــک و همک وول
PON1  ک فـاکتور خطـر در اسـتعداد ابـتلا بـه       عنوان ی ـ ه   را ب

لینـدراس و همکـاران    چنـین  هم. )15(ناباروري معرفی کردند
 و کـاهش تحـرك اسـپرم ارتبـاط          192Rنشان دادند بین الل     

فورلانگ و همکـاران ارتبـاط بـین تغییـرات          . )11(وجود دارد 
HDL وابــسته بــه PON1 را در مــردان مبــتلا بــه پارکینــسون 

 (PON)لیت پایین پاراکـسوناز سـرم       فعا. )16(گزارش کردند 
ــ عنــوان یــک فــاکتور خطــر ابــتلا بــه آلزایمــر توســط  ه نیــز ب

 با توجـه  .)10( شناخته شد2010لازاروس و همکاران در سال   
هـاي آن در بـسیاري از    مورفیـسم   و پلـی   PONبه نقـش مهـم      

ــد   بیمــاري ــا مانن ــر،   ه ــسم، آلزایم ــصبی در اوتی اخــتلالات ع
سکلروزیس آمیوتروفیک جانبی،   پارکینسون، اسکیزوفرنی، ا  

هـاي   افسردگی و سکته مغزي ایسکمیک حاد، برخی بیماري       
مـا بـراي     در ایـن پـژوهش       ،مربوط به زنان ماننـد انـدومتریوز      

نخستین بار به بررسی نقش احتمالی تغییرات ایـن ناحیـه پلـی          
به عنـوان یکـی از عوامـل        PON1ژن   (192Q/R)مورفیک  

وپاتیک مردان پرداختیم که بـراي  تاثیر گذار بر ناباروري ایدی  
این منظور تغییرات توزیع ژنوتیپی و اللـی ایـن جایگـاه را در           

 مـرد سـالم   124 مرد مبتلاي به نابـاروري ایـدیوپاتیک و       120
  . مورد ارزیابی قرار دادیم

  نابـاروري یـک بیمـاري چنـد        کـه  توجه بـه ایـن     با
عاملی است و تحت تاثیر عوامل مختلـف ژنتیکـی و محیطـی       

هـاي دخیـل در فراینـد اسـترس        رار دارد لذا نقـش سـایر ژن       ق
هـاي   مورفیـسم  اکسیداتیو، عوامل محیطـی و حتـی سـایر پلـی          

شناخته شده این ژن، در ایجاد و بروز نابـاروري ایـدیوپاتیک    
چنـین ممکـن     هـم . باشـد  مردان قابل تامل و بررسی بیشتر مـی       

تغییـر  دست آمده بـا تغییـر خزانـه ژنتیکـی و یـا      ه است نتایج ب 
اندازه جمعیت مـورد مطالعـه تغییـر کنـد، لـذا حـصول نتـایج               

  . قطعی نیازمند مطالعات با جامعه آماري بیشتري خواهد بود
  

  گیري نتیجه
نتـایج حاصــل از ایـن مطالعــه نـشان دهنــده وجــود    
ارتباط بین فراوانی ژنـوتیپی ایـن پلـی مورفیـسم بـا نابـاروري              

 افرادي با ژنوتیپ    و) =0001/0p(باشد ایدیوپاتیک مردان می  
QR و RR     احتمــال کمتــري بـــراي ابــتلاي بــه نابـــاروري 

  .ایدیوپاتیک مردان دارند
  

  تشکر و قدردانی
ــه      ــوم پای ــشکده عل ــمیمانه از دان ــشکر ص ــمن ت ض
دانــشگاه گــیلان در فــراهم آوردن تجهیــزات و همکــاري     

ــه ) س(کارکنــان بخــش نابــاروري بیمارســتان الزهــرا   در تهی
ر بخشی از پایانامه کارشناسی ارشد ستاره ها، مقاله حاض نمونه

بهروزي، دانشجوي رشته بیولوژي سلولی تکـوینی، دانـشگاه         
  .باشد گیلان می
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