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Abstract 

Background: Pseudomonas aeruginosa is one of the important causes of hospital infections 
septicemia, in patients hospitalized in burn ward and those with cystic fibrosis. Considering the PAPI-
2 important role in bacteria pathogenesis, the aim of this study is to investigate the frequency of the 
encoding genes exoU and xerC as markers of PAPI-2 from isolated environmental and clinical 
samples.  

Materials and Methods: In this descriptive study, 40 isolates from sewage of burn wound 
hospital and 30 from patients hospitalized in burn ward of the hospital covered by shahid Beheshti 
University, respectively. The frequency of PAPI-2 in both environmental and clinical strains was 
detected by using PCR and the primers exou and xerc.  

Results: Of 40 studied environmental pseudominas aeruginosa strains that their genus and 
species were confirmed by chemical tests, 30 samples (75%) consisted of exoU gene and 32(80%) 
included xerC gene. Also, of 30 isolated strains of burn patients, 23 isolates(76.7%) contained both 
exoU and xerC gene. The results revealed a high prevalence of PAPI-2 (90%) between clincial and 
environmental samples of pseudomonas aeruginosa. 

Conclusion: With due attention to the results, information reveal that the importance and 
prevalence of pathogenicity island type 2 were high in Iranian clinical and environmental 
Pseudomonas aeruginosa isolates. Also, considering all environmental isolates have at least one of 
genes, we should care about the risk of transporting pathogenic strains and find solutions to control it. 
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 سودوموناس هاي سویه در 2 تیپ پاتوژنیسیتی جزیره شیوع مولکولی ررسیب
 سال در تهران هاي بیمارستان بالینی و محیطی هاي نمونه از شده جدا آئروژینوزا

1392  
  

  3گودرزي حسین ،*2یريدب حسین ،1کرد آبدانان یاسمین
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  ، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایرانپزشکی، گروه میکروب شناسی استادیار -2
  ایران تهران، بهشتی، شهید پزشکی علوم ، دانشگاهپزشکی استاد، گروه میکروب شناسی -3
  

 16/2/94:  تاریخ پذیرش11/11/93: تاریخ دریافت
 

  چکیده
هاي بیمارستانی و سپتیسمی در بیماران بخش  باکتري سودوموناس آئروژینوزا یکی از عوامل مهم عفونت: زمینه و هدف

با توجه به . گردد فت می در آب و خاك مرطوب نیز یااست کهسوختگی و افراد مبتلا به بیماري سیستیک فیبروزیس 
بررسی فراوانی ژن  ،از این مطالعهزایی این باکتري، هدف   در عفونت(PAPI-2) 2اهمیت جزیره پاتوژنیسیتی نوع 

هاي جدا شده محیطی و بالینی   از نمونهPAPI-2هاي   به عنوان شاخصxerC و ژن U (exoU) کدکننده اگزوتوکسین
  . باشد می

 هم  نمونه سودوموناس آئروژینوزا از فاضلاب بیمارستان سوانح سوختگی و40 ،طالعه توصیفیدر این م :ها مواد و روش
 PAPI-2فراوانی . آوري شد  ایزوله از بیماران بخش سوختگی بیمارستان وابسته به دانشگاه شهید بهشتی جمع30 چنین

 xerC و exoUپرایمرهاي ژن  و با استفاده از PCRهاي محیطی و بالینی به کمک روش مولکولی  در بین سویه
  .شناسایی شد

هاي   به واسطه تستها پیشتر آن سویه سودوموناس آئروژینوزا محیطی مورد مطالعه که جنس و گونه 40 در بین :ها یافته
.  بودندxerCداراي ژن )  درصد80( نمونه 32 و exoU ژن داراي)  درصد75( نمونه 30یید شده بود، أبیوشیمیایی ت

 گزارش xerC و exoU حاوي هر دو ژن)  درصد7/76( نمونه 23 ، سویه ایزوله شده بیماران سوختگی30چنین از  هم
  . آئروژینوزا بودهاي بالینی و محیطی سودوموناس در بین نمونه)  درصدPAPI-2) 90ی از شیوع بالاي کنتایج حا. شدند

 در 2جزیره پاتوژنیسیتی نوع یت و شیوع بالاي بر اهم دست آمده از این تحقیق، اطلاعاته  طبق نتایج ب:نتیجه گیري
هاي محیطی حداقل داراي یکی  که کلیه ایزوله  با توجه به اینبه علاوه،.  دلالت داردهاي محیطی و بالینی ایران بین سویه

  .رل آن بودکارهایی براي کنت هاي پاتوژن را جدي گرفت و به دنبال راه باشند، باید خطر انتقال سویه هاي مذکور می از ژن
  xerCزایی، سودوموناس آئروژینوزا،  ، جزیره بیماريexoU : کلیديگانواژ
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  مقدمه
 پاتوژن یک عنوان به آئروژینوزا سودوموناس

 هاي محیط در رشد براي ذاتی تمایل داراي طلب فرصت
 آن طبیعی حضور احتمالا امر اینعلت  که است مرطوب

 از ناشی هاي عفونت .)2، 1(باشد می آب و خاك در
 نقص داراي افراد در غلبا ینوزاژآئرو سودوموناس

 دومین عنوان به باکتري این .شود می مشاهده ایمنی سیستم
 مزمن هاي عفونت عامل ها، جراحی در رایج زاي بیماري
 شدید هاي عفونت به توانند می کهاست  نیز خونی و ریوي

 مقاومت .)4، 3(گردند  منجرافراد در کشنده و
 بتا  مقادیر زیادکننده تولید هاي ژن واسطه به بیوتیکی آنتی

 تهدید یک عنوان به ،آئروژینوزا سودوموناس در لاکتاماز
 سوختگی بخش در بستري بیماران رايب جدي

 قابلیت .)6، 5(باشد می مطرح جهان سراسر هاي بیمارستان
 طیف وسیعی از در باکتري این کلونیزاسیون و بقا

 و بزرگ ژنوم یکمختلف ناشی از وجود  هاي محیط
 سلول همراهبه  ویرولانس فاکتور چندین که است پیچیده

 ت،آلژینا شامل سلولی خارج فاکتورهاي و
 سیستم هاي پروتئین و پروتئاز الاستاز، ها، اگزوتوکسین

  .)8، 7(کند می کد را 3 تیپ ترشحی
سودوموناس  2 تیپ زایی بیماري جزیره

 ژنوم از بخشی bp 77/10 وزن مولکولی با آئروژینوزا
 دو از یکی که بوده آئروژینوزا سودوموناس باکتري
 تحت و آید می شمار به باکتري این در زا بیماري جزیره
 .)9(شود می شناخته نیز کوچک يزا بیماري جزیره عنوان

PAPI-2 اگزوتوکسین کدکننده ژن حمل با (exoU)U 
 T3SS توسط تزریقی سموم ترین تهاجمی از یکی که

 در اي عمده نقش است، پاتوژن این سلول سطح در واقع
 PAPI-2 .)10(دارد آئروژینوزا سودوموناس زایی عفونت

 به گردد، می مشخصدرصد  G+C 4/56 میزان با که
 یا حذف به بالایی توانایی و شده کسب افقی انتقال واسطه

 دنده می نشان مطالعات و شواهد .)9(دارد شدن جاه ب جا
 قرارگرفته لیزین tRNA ژن کنار در که PAPI-2 که

 و باکتریمی نظیر سودوموناسی هاي عفونت انواع در ،است

 جزیره این دقیق ارتباط ،وجود این با .دارد دخالت پنومونیا
 exoU ژن .)12،11(است نشده مشخص هنوز بیماري نوع با

 واقع 2 تیپ زایی بیماري جزیره ساختار راست سمت در
 چپ انتهاي در xerC ژن و RS15 و RS14 لوکوس در

 تعیین زایی بیماري جزیره عنوان به را قطعه این جزیره،
 سودوموناس هاي سوش همه کهآن  وجود با .کنند می

 هاي سوش ولی ،دارند مشابهی میزبانی محدوده آئروژینوزا
 توکسین این داشتن دلیل به PA14 مانند PAPI-2 داراي

 exoU .)14،13(هستند تر پاتوژن توجهی قابل صورت به
 هاي سویه از طریق که است توکسیک پروتئین یک

 فعالیت ،شود می تولید آئروژینوزا سودوموناس پاتوژن
 هاي سلول از متنوعی انواع لیز و دارد فولیپازيفس

 را ماکروفاژها و فیبروبلاست اپیتلیال، مانند یوکاریوتی
 exoU بیان کلینیکی، هاي نمونه در .کند می گري  یمیانج

 گسترش به منجر آئروژینوزا سودوموناس هاي سویه در
 به جدي آسیب باعث سم زیرا ،گردد می عفونت

 سپتیک شوك به و شود می یهر اپیتلیال هاي سلول
 با همراه exoU کریستالی، ساختار در .)15،14(انجامد می

SpcU ،سیتوپلاسم از آن ترشح به که، ریشه محافظ خود 
 xerC ژن .)10(است شده پیچیده نماید، می کمک باکتري

 کند می کد راتیروزین ریکامبیناز  xerC نام به پروتئینی
 ارتباط در باکتري سلول خارجی ءغشا هاي پروتئین با که

 DNA هاي مولکول مجدد اتصال و شکستن در و بوده
 آن در نقص رسد می نظر بهچنین   هم. داردنقش نوترکیب

 کمپلکس .)14، 12(دهد  قرار تاثیر تحت را پیووردین القا
xerD-xerC به باکتري کروموزوم دیمر تبدیل در 

 .)14(رددا اساسی نقش سلولی تقسیم هنگام به آن مونومر
 بیماران در آئروژینوزا سودوموناس بالاي شیوع به توجه با

 جزایر نقش نیز و بیمارستانی هاي محیط و شده بستري
از  هدف ها، میکروارگانیسم زایی بیماري در پاتوژنیسیتی

 2 نوع پاتوژنیسیتی جزیره فراوانی میزان تعیین مطالعه این
 بیماران از هشد جدا آئروژینوزا سودوموناس هاي سویه در

 سوختگی سوانح بیمارستان فاضلاب و سوختگی بخش
  .باشد می
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  ها روش و مواد
 1392 که در بهار توصیفی طالعهدر این م

 بین در ینوزاژآئرو سودوموناس هاي سویه ،صورت گرفت
 و سوختگی بخش در بستري افراد از شده جدا هاي نمونه

 در کشت واسطه به سوختگی سوانح بیمارستان محیط
 آگار ستریماید و کانکی مک آگار، نوترینت هاي محیط

 استاندارد هاي تست انجام نیز و )شرکت هیمدیا، هند(
 سیترات سیمون ،TSI کاتالاز، اکسیداز، نظیر بیوشیمیایی

 و جداسازي گراد سانتی درجه 42  دمايدر باکتري رشد و
 نمونه 30 و محیطی نمونه 40 ،تعداد این از و شدند تایید

 واکنش تکنیک انجام جهت سوختگی بیماران به وطمرب
 زخم، از گیري نمونه براي .شدند انتخاب اي پلیمراز زنجیره

 سواپ فیزیولوژي، سرم با محل شوي و شست از پس
 آزمایشگاه به استریل محیط در را نمونه حاوي استریل

 مورد در .کردیم منتقل بهشتی شهید پزشکی علوم دانشگاه

 محلول آزمایشگاه، به انتقال از پس بفاضلا هاي نمونه
 DNA .پذیرفت انجام سازي رقت و شده سانتریوفوژ

 بدین .گردید جدا جوشاندن روش به باکتري ژنومیک
 مورد هاي سویه کشت از شده تهیه سوسپانسیون که ترتیب

 انکوباسیون و )لیوفیلکم، ایتالیا( برتانی لوریا محیط در نظر
 در ساعت 24 مدت به ادگر سانتی درجه 37  دمايدر

 در  دقیقه10 به مدت و کرده سانتریوفوژ را استریل شرایط
 با .دهیم می قرار گراد سانتی درجه 95  با دمايماري بن

 حاوي آمده دسته ب رویی مایع ها، نمونه نهایی سانتریوفوژ
DNA است باکتري.  

اي  واکنش زنجیره تکنیک انجام منظور به
 و exoU هاي ژن توالی ،PAPI-2 شناسایی براي پلیمراز
xerC هاي شاخص عنوان به PAPI-2 کمک به 

  .)11()1 جدول(یافتند تکثیر اختصاصی پرایمرهاي

  
  آئروژینوزا سودوموناس هاي سویه PCR در استفاده مورد پرایمرهاي 1 جدول

  ژن نام  نوکلئوتیدي توالی  مولکولی وزن Tm  پرایمر نام
XerC  67°C 

68°C 
417bp F:TGTTCCGCTCGGGTGCCTTCATC 

R:CACGCATCACTCCCGCCTGGTTC 
 

xerC 
 

ExoU  
65°C 
66°C 

434bp F:GCGGCGCAACGACAACCTGAT 
R:GAAAAGCCACCGCCCCGTCTGT 

 
exoU  

  
واکنش  بافر از میکرولیتر 25 که ترتیب ندیب

 5/1 پرایمر، هر ازنانومول  500  شاملاي پلیمراز زنجیره
 dNTPs، U5±1 میکرومول MgCl2، 200میلی مول 

 تهیه نمونه DNA ازنانوگرم  300 ولیمراز  پ Taqآنزیم
 عنوان به آئروژینوزا سودوموناس PA14 سویه از .گردید
 کنترل به عنوان اورئوس استاف باکتري از و مثبت کنترل
 )آلمان، اپندورف( تروسایکلر دستگاه .شد استفاده منفی

 نظیمت 2 جدول برنامه طبق شده یاد هاي ژن تکثیر جهت
   .گردید

 
 
 
 
 
 

  استفاده مورد پرایمرهاي PCR برنامه .2 جدول
xerC  exoU 

 C 94 ، 10° :اولیه دناتوراسیون
  دقیقه

 C 94 ، 2° :اولیه دناتوراسیون
  دقیقه

  دقیقه C 94 ، 1° :دناتوراسیون
  سیکل 30 دقیقه C 66 ، 1° :آنلینگ
  دقیقه C 72 ، 1° :شدن طویل

  یقهدق C 94 ، 1° :دناتوراسیون
 35 دقیقه C 74 ، 1°  :آنلینگ
  سیکل
  دقیقه C 72 ، 1° :شدن طویل

 C 72 ، 2° :نهایی شدن طویل  دقیقه C 72 ، 5° :نهایی شدن طویل
  دقیقه

  
 انجام  درصد1 ژل در ها نمونه الکتروفورز

 حضور ،بروماید اتیدیوم با آمیزي رنگ از پس و پذیرفت
 مورد هاي نمونه زا یک هر در نظر مورد هاي ژن فقدان یا و

  ).1 تصویر(شد مشاهدهاشعه فرانبفش  تحت مطالعه
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-PAPI شاخص شده تکثیر ژن الکتروفورز تصویر 1 تصویر

  منفی کنترل :1 ستون ،bp100 مارکر :M ستون ،2
 ژن داراي هـاي  سـویه  :5 و 4 ستون مثبت، کنترل :2 ستون

PAPI-2، ژن فاقد هاي سویه :7 و 6 ،3 ستون PAPI-2  
 

 17نسخه  SPSS افزار نرم کمک به ها داده
 آماري آزمون از استفاده با کیفی هاي داده و دندش تحلیل

 .گرفتند قرار بررسی موردکاي مربع  و فیشر اگزکت تست
 .شد گرفته  در نظر05/0ي کمتر از دار معنیسطح 

  
  ها یافته

 40 آئروژینوزا، سودوموناس سویه 70 بین از
 و سوختگی بیمارستان لابفاض از ) درصد14/57( نمونه

 .بود سوختگی بخش بیماران از ) درصد86/42( نمونه 30
اي  واکنش زنجیره نتایج مشاهده و آزمایشات انجام از پس

 و محیطی هاي ایزوله میان در PAPI-2 فراوانی ،پلیمراز
 نمونه 53 ،مجموع در .گرفت قرار بررسی مورد بالینی

 29/24( مونهن 17 و exoU ژن داراي ) درصد71/75(
 75(ایزوله 30 میزان این از که بودند ژن این فاقد )درصد
 6/76( نمونه 23 و محیطی هاي سویه میان در )درصد
 مقایسه .شدند گزارش سوختگی هاي سویه بین از )درصد

 ها نمونه کل در xerC ژن حضور که داد نشان ها یافته
 نهنمو 23 شامل ها ایزوله تفکیک به که بودهدرصد  6/78
 80( نمونه 32 و سوختگی بخش بیماران در ) درصد7/76(

 .باشد می سوختگی سوانح بیمارستان فاضلاب از )درصد
 exrC ژن فاقد ها ایزوله کل ازدرصد  4/21 راستا این در

  سویه 7 آمده، دست به مولکولی نتایج اساس بر .بودند
 ژن دو هر فاقد بررسی مورد هاي نمونه کل از ) درصد10(

exoU و xerC هاي ژن که جایی آن از و ندبود exoU و 
xerC تیپ پاتوژنیسیتی جزیره هاي ژن ترین شایع عنوان به 

 به احتمالا ژن دو این وجود عدم آیند، می شمار به 2
 بررسی مورد هاي ایزوله در PAPI-2 فقدان معناي

 از ) درصد90( سویه 63 که است حالی در این .باشد می
 مذکور هاي ژن از یکی حداقل داشتن دلیل به ها ایزوله کل
 به نظر .شوند گزارش مثبت PAPI-2 عنوان به توانند می
 بین در تنها PAPI-2 منفی موارد ،مطالعه این در که این

 محیطی هاي ایزوله تمام و ندشد گزارش بالینی هاي نمونه
 توان می بودند، دارا را بحث مورد هاي ژن از یکی حداقل

 محیطی هاي نمونه بین در PAPI-2 که کرد استنباط چنین
 .است برخوردار بالینی هاي نمونه به نسبت بالاتري شیوع از
 و PAPI-2 شیوع بین داري معنی ارتباط ،آماري نظر از

   ).>05/0p(نیامد دست به بیماران جنس و سن
  

   بحث
 جزیره حضور از حاکی اولیه مطالعات

 که است ینوزاآئروژ سودوموناس در 2 تیپ پاتوژنیسیتی
 نظر به و دارد نقش باکتري زایی عفونت در احتمالا

 مختلف هاي سویه در PAPI-2 شیوع میزان که رسد می
 داشته ارتباط بیماري شدت با آئروژینوزا سودوموناس

 ،سودوموناسی هاي عفونت بالاي شیوع وجود با .باشد
 جزیره شیوع میزان با ارتباط در اي مطالعه هنوز

 نگرفته ایرانی صورت هاي جمعیت در 2 تیپ یپاتوژنیسیت
 دیگر کشورهاي در که است حالی در این .است

 صورت زا بیماري جزیره این روي بر هایی پژوهش
 نقش و PAPI-2 اهمیت از حکایت خود این که پذیرفته

 اکثر که این به توجه با .دارد باکتري زایی بیماري در آن
 به ایران در شده اجد آئروژینوزا سودوموناس هاي سویه
 پاتوژنیسیتی جزیره حضور مقاوم هستند، ویرولانت و دارو
 کننده نگران و توجه قابل ها سویه از میزان این در 2 نوع
 از  درصد10 مجموع در که دنده می نشان نتایج .باشد می
 مطالعه این در بررسی مورد بالینی و محیطی هاي نمونه کل
 که پژوهشی در .هستند 2 تیپ زایی بیماري جزیره فاقد
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 در مکزیک کشور از همکاران و اسپینوزا مورالس توسط
 کل از  درصد1 تنها ،پذیرفت صورت 2012 سال

 داده تشخیص PAPI-2 فاقد بررسی مورد هاي نمونه
 کار روش در تفاوت دلیل بهتواند   میاختلاف این .شدند
با  PAPI-2 فراوانی میزاندر این مطالعه،  .باشد شده انجام

 ،آمد دست  بهاي پلیمراز استفاده از روش واکنش زنجیره
 روش همکاران و اسپینوزا مورالس که حالی در

 ها آن .)11(بودند گرفته کار به را هیبریداسیون-میکرواري
 شده ایزوله سویه 100 بررسی به خود مطالعه در

 بخش در بستري بیمار 85 يآئروژینوزا سودوموناس
 که است حالی در این و بودند ختهپردا مراقبت هاي ویژه

 و سوختگی هاي نمونه از متشکل ما مطالعه مورد جامعه
 مطالعه مورد جمعیت کمتر تنوع بنابراین .بود محیطی

 در PAPI-2 بودن پایین گزارش بر توجیهیتواند  می
 توان می را تغییرات این .باشد نیز مطالعه مورد هاي ایزوله
 تغییرات از ناشی پژوهش، دمور کار روش و نوع بر علاوه

 جداسازي ءمنشا و ها سویه جغرافیایی هاي تفاوت و
 exoU، 2006 سال در همکاران و لین .دانست ها نمونه

 عنوان به را آئروژینوزا سودوموناس باکتري از مترشحه
 معرفی پستانداران هاي سلول علیه سمی عامل ترین اصلی

 در زا بیماري ژن فراوانی بودند معتقد ها آن .)15(کردند
 دیگر از بیشتر سوختگی و خلط از شده جدا هاي نمونه

 ما هاي یافته با پژوهش این نتیجه .است کلینیکی هاي ایزوله
 سوختگی هاي نمونه در exoU ژن بالاي حضور بر مبنی
 بر که دیگري تحقیق در .دارد خوانی هم مطالعه مورد
 دوموناسسو زاي بیماري فاکتورهاي انواع و ها ژن روي

 در 2010 سال در همکاران و بردبوري توسط آئروژینوزا
 فراوانی که نشان داد نتایج ،گرفت انجام استرالیا کشور
 در فاکتورها دیگر به نسبت exoU ژن زاي بیماري فاکتور

 .)12(است کمتر آئروژینوزا سودوموناس هاي نمونه بین
 نهنمو 184 از متشکل تحقیق این در مطالعه مورد جامعه

 .است بوده محیطی و بیمارستانی متنوع منابع از شده جدا
 مبتلا بیماران از شده یافت هاي ایزوله ،ها آن پژوهش در
 از شده جدا هاي نمونه و بزرگسال فیبروزیس سیستیک به

 را exoU ژن میزان بیشترینبه ترتیب کمترین و  محیط
 توجه قابل نتایج توجیهی نمونه بالاي حجم .بودند دارا

 سودوموناس ویرولانس هاي ژن با ارتباط در آماري
 مختلف منابع از شده جدا متنوع هاي سوش در آئروژینوزا

 فاکتورهایی با همراه امر همین رسد می نظر به .باشد می
 تنوع نیز و آزمایش کار روش و مواد در تفاوت نظیر

 ما مطالعه گیري نتیجه در اختلاف عامل ها سویه جغرافیایی
  .باشد ها آن با
  

  نتیجه گیري
 PAPI-2 شیوع که رسد می نظر به ترتیب بدین

 آئروژینوزا سودوموناس مطالعه مورد هاي سویه بین در
 ویرولانس در exoU ژن که جایی آن از و بوده بالا نسبتا

 بالاي نسبتا شیوع دارد، نقش زایی بیماري شدت و باکتري
 مورد هاي سویه بالاي ویرولانس قدرت دهنده نشان آن

 و xerC هاي ژن  در این پژوهش،.باشد می ایرانی مطالعه
exoU در نیرومندي سیتوتوکسیک کدکننده که 

 عنوان به بار اولین برايهستند،  آئروژینوزا سودوموناس
  .اند شده معرفی PAPI-2 تشخیص مارکرهاي ترین شایع

  
  قدردانی و تشکر

 عنوان تحت نامه پایان از بخشی طالعهم این
 فاکتورهاي ویرولانس کدکننده نواحی ژنتیکی ابیارزی"

 آئروژینوزا سودوموناس PAPI-2 لوکوس در موجود
 هاي نمونه با ها آن مقایسه و محیطی هاي نمونه از شده جدا

 باشد می 1393 سال در ارشد کارشناسی مقطع در "بالینی
 بهشتی شهید دانشگاه میکروبیولوژي گروه حمایت با که

دین وسیله محققان از همکاري گروه ب .است شده اجرا
میکروبیولوژي دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی 

  .شهید بهشتی کمال تشکر و قدردانی را دارند
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