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مقاله پژوهشي

1381, 215-221ص, 4شمارة , دورة نهم,  مجلة دانشگاه علوم پزشكي كرمان •

مقايسه ميزان فنيل آلانين و تيروزين در ادرار بيماران مبتلا به ويتيليگو و گروه كنترل

3شمس الديني...  و دكتر سعدا 2دكتر حيدر هاشم زهي, 1دكتر احمد غلامحسينيان 

خلاصه 
ز ضروري ترين مواد داخل سلولي بوده و در متابوليسم سلولي نقش مهمي اسيدهاي آمينه ا

اسيدهاي آمينه آروماتيك از پيش سازهاي سنتز ملانين بوده و در ارتباط با تشكيل رنگ . دارند
دانه هاي پوست اهميت داشته  و مي توانند آن را در مقابل تابش پرتوهاي مخرب محافظت 

آمينه فنيل آلانين و تيروزين موجب بروز ماكول اسيدهاي ليسم اختلال در روند متابو. نمايد
اين . هاي سفيد شيري رنگ بر روي پوست بيماران شده كه ويتيليگو يا پپسي ناميده مي شود

افراد هنگامي كه در معرض تابش اشعه آفتاب قرار مي گيرند قسمت هايي از پوست آنها كه 
علاوه . عد بروز بدخيمي هاي پوستي مي گرددبدون رنگدانه است دچار سوختگي شده و مست

بر آن سفيدي رنگ پوست در قسمت هاي نمايان بدن از جهت رواني هم تأثير زيادي بر 
به طوري كه بيماران تا مدت هاي مديدي بيماري , روحيه بيماران خصوصاً خانم ها مي گذارد
 اين بيماري از يك طرف و نياز به درمان طولاني در. شان را از ديگران مخفي نگه مي دارند

سير پيشرونده بيماري از طرف ديگر سبب مي شود كه بيماران كمتر مبادرت به درمان كامل 
در اين پژوهش اسيدهاي آمينه . بيماري نمايند و بعضي از آنها از ادامه درمان مأيوس مي شوند

د گروه كنترل كه فنيل آلانين و تيروزين در ادرار صبحگاهي مبتلايان به ويتيليگو و افرا
خصوصيات مشابه افراد بيمار اعم از سن و جنس را داشتند و ظاهراً سالم بودند به روش 

متوسط ميزان فنيل آلانين اندازه گيري شده . كروماتوگرافي لايه نازك اندازه گيري و مقايسه شد
 گروه كنترل  ميليگرم در دسي ليتر به دست آمد كه در مقايسه با15/8±72/3در ادرار بيماران 

كه
مقدار ). >05/0P( ميليگرم در دسي ليتر بود به طور معني داري بيشتر بود 94/3±35/6

 ميليگرم در دسي ليتر به دست آمد كه در مقايسه با گروه 56/9±5/5تيروزين در ادرار بيماران 
كنترل كه 

بيماران زن در ميزان تيروزين در ادرار.  ميليگرم در دسي ليتر بود كاهش داشت17/6±32/11
مقايسه با زنان غير مبتلا اختلاف معني داري را نشان نداد ولي اختلاف ميزان آن در مردان 
معني دار بود 

)01/0P< .( براي اطمينان  از صحت كليرانس و كار كليه هاي بيماران نسبت فنيل آلانين و
نتايج اختلاف آماري معني تيروزين به مقدار كراتينين ادرار افراد دو گروه اندازه گيري شد و 
.داري  با يكديگر نشان نداد كه مبين عدم وجود تورش در مطالعه است

  درماني -دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي,  استاد گروه بيماري هاي پوست-3 دكتر داروساز،-2,   دانشيار گروه بيوشيمي و تغذيه دانشكده پزشكي -1

كرمان
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ويتيليگو, اسيدهاي آمينه ادرار, فنيل آلانين، تيروزين: واژه هاي كليدي

مقدمه
ويتيليگو عارضه سلول هاي ملانوسيت و يك 
بيماري پيشرونده بوده كه با سفيدي پوست و مو 

چشمي و گوشي , درگيري عصبي. ودشناخته مي ش
در بيماران مبتلا به ويتيليگو وجود داشته است 

همراهي با بيماري هاي خود ايمني ). 11،15،24(
اختلالات غده تيروئيد و پيدايش , مانند ديابت قندي

آنتي بادي بر عليه سلول هاي معدي 
در بيماران مبتلا به ويتيليگو گزارش شده است 

اختلال در بيوسنتز ملانين و بروز ). 10،16،17،21(
موتاسيون در هر يك از مجموعه هاي ژني كه در 
ارتباط با آنزيم هاي دخيل  در واكنش هاي سنتز 
. ملانين است، مي تواند سبب بروز اين بيماري گردد
با توجه به اهميت فنيل آلانين و تيروزين در سنتز 
ملانين و نقش تجويز فنيل آلانين در درمان اين 

اطلاع از ميزان دفع ادراري , بيماري در بدن انسان
فنيل آلانين و تيروزين براي تعيين رابطه علت و 

بديهي است ). 9(معلولي اين بيماري ضروري است 
بررسي ميزان دفع اين مواد از طريق ادرار در افراد 
مبتلا به ويتيليگو كه كاهش رنگدانه پوست دارند در 

واند مكانيسم اثر و نقش مقايسه با افراد سالم مي ت
). 7(درماني اسيدهاي آمينه فوق را روشن نمايد 

جمعيت را گرفتار % 3 تا 1بيماري ويتيليگو بين 
نموده و هيچ تفاوتي از نظر شيوع بين زن و مرد در 

تغيير رنگ پوست . نژادهاي مختلف ديده نشده است
در بيماران مبتلا به ويتيليگو به خصوص  در كساني 

 تيره دارند از نظر ظاهري نگران كننده مي كه پوست
به طوري كه ممكن است , باشد

آشفتگي هاي رواني ثانوي به خصوص افسردگي را 
كاهش ارثي رنگدانه در ). 18(در بيماران سبب گردد 

سلول هاي ملانوسيت چشم و پوست بيماران مبتلا 
يكي از علايم باليني مشترك در آلبينيسم , به آلبينيسم
 چشمي انساني و بيماران مبتلا به ويتيليگو -پوستي
كاهش ميزان رنگدانه پوست و چشم در . مي باشد

ساختمان ). 11(هر دو عارضه فوق ديده  مي شود 

شيميايي پيچيده هتروپلي مرهاي ملانين رنگارنگ 
از قهوه اي كم رنگ تا سياه تيره از مجموعه

ش  دي هيدروكسي اندول و چندين ماده پي-6 و 5
ساز ديگر مي باشد و البته محلول بودن آنها تعيين 
فرمول ساختماني آنها را مشكل تر نموده است ولي 

,  تركيبي غير محلول(eumelanins)ايوملانين
فئوملانين . ناهمگن و با وزن مولكولي بالا مي باشد

 از پليمرهاي زرد تا قهوه اي  (pheomelanins)ها
و با وزن مولكولي بالا 

 در بدن  (tricochrome)تريكوكروم ها. ندمي باش
پرندگان وجود داشته و با فئوملانين ها از يك 
خانواده مي باشند 

هر اقدامي كه بتواند در مكانيسم پيدايش ). 19(
بيماري راهگشايي نمايد در درمان مبتلايان نيز مي 

البته در مطالعه اي كه . تواند نقش داشته باشد
كاران در روسيه به  و هم Shaposhnikovتوسط

انجام رسيده است عليرغم افزايش ميزان سطح فنيل 
آلانين و تيروزين در بيماران مبتلا به مونگليسم نشان 
داده اند كه دفع ادراري متابوليت هاي اين دو اسيد 

در ) 22(آمينه چون هموژينتسيك اسيد كاهش دارد 
) 6(حالي كه در مطالعات چاكرابورتي و همكاران 

ادتر متابوليت هاي ايندولي در بيماران مبتلا به دفع زي
در گزارش ديگري . ويتيليگو گزارش شده است

تفاوت ميزان برخي از اسيدهاي آمينه و مشتقات آنها 
  و ترپپتوفان در سرم بيماران   DOPA,نظير تيروزين

مبتلا به ويتيليگو و افراد سالم ديده شده كه مي توان 
راكلينيكي مكملي در از آنها به عنوان شاخص پا
حضور تيروزين به . تشخيص ويتيليگو استفاده كرد

 DOPAتنهايي يا همراه با ساير تركيبات از جمله
در نمونه هاي پوست فريز شده در ناحيه مبتلا به 
ويتيليگو با افزايش فعاليت رنگ سازي ديده مي شود 

 بيمار مبتلا 23در مطالعه ديگري كه بر روي ). 5،12(
يليگو انجام گرديده افزايش ميزان فنيل آلانين به ويت

در بخش درگير پوست نسبت به بخش هاي غير 
درگير در هر يك از افراد مبتلا مشاهده مي شود 
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نظر به اين كه تيروزين نيز يكي از اسيدهاي ). 20(
آمينه غير ضروري بوده كه در بدن از فنيل آلانين 

ي تغيير ساخته مي شود، مطالعه حاضر با هدف بررس
در ميزان دفع اسيدهاي آمينه مزبور در اثر بيماري 
ويتيليگو طراحي شد تا ارزش تعيين ميزان دفع 
ادراري اين اسيدآمينه ها به عنوان يك شاخص 
تشخيصي و دارو درماني در بيماران مبتلا به ويتيليگو 

. ارزيابي شود

مواد و روش كار
 ادرار با توجه به ميزان متفاوت فنيل آلانين در

و همكاران بين Bremerافراد غير بيمار كه توسط
، حداقل حجم )4(گزارش شده است % 62/1-25/2%

نمونه مورد مطالعه براي گروه هاي برابر با ضريب 
و در نظر گرفتن توان % 1و خطاي % 95اطمينان 

معادل % 99و پيش بيني دقت % 80حذف خطاي دوم 
احتمال % 30فتن  با در نظر گر. نفر به دست آمد43

كه  ( (drop out)افت از پژوهش
در مطالعات آزمايشگاهي در نظر گرفتن اين عامل 

 نفر 54حجم نمونه هر گروه معادل ) ضرورت دارد
 نفر بيمار مبتلا به 54از ميان . در نظر گرفته شد

 نفر بقيه 4 نفر مؤنث و 25 نفر مذكر و 25ويتيليگو 
 نشدند و در نتيجه حاضر به ادامه مشاركت در مطالعه

 نفر در اين مطالعه به عنوان گروه آزمون مورد 50
 نفر نيز به عنوان گروه كنترل 50. بررسي قرار گرفتند
 نفر ديگر مؤنث 22 نفر مذكر و 26انتخاب شدند كه 
 نفر از اين تعدد 2بودند و 

. از ادامه مشاركت در طرح پژوهشي خودداري كردند
 نفر از افراد دو 98 ادرار بنابر اين در نهايت نمونه

محدوده سني افراد . گروه مورد آزمايش قرار گرفت
دو گروه همسان و آزمايش كروماتوگرافي بر اساس 

روش 
ميزان فنيل .  انجام شد (modified)تغيير يافته

آلانين و تيروزين نمونه ادرار صبحگاهي بيماران هر 
دو 

رين بهت. گروه تقريباً به صورت يكسان تعيين شد
مخلوط گسترش دهنده در كروماتوگرافي نازك لايه 

اسيد , (N-Butanol)ان بوتانل , مخلوط

 بود كه به (H2O)و آب  (acetic acid)استيك
اين .  انتخاب گرديد25:15:60ترتيب به نسبت 

مخلوط بهترين توان و قدرت جداسازي اسيدهاي 
. آمينه موجود در ادرار را دارا مي باشد

ينه موجود در ادرار با استفاده از سرعت اسيدهاي آم
 استاندارد براي هر اسيد كه (rate flow :RF)نفوذ

در شرايط مشابه كروماتوگرافي مي شدند تعيين 
براي جداسازي . گرديد

و تعيين مقدار اسيدهاي آمينه ادرار افراد
هر دو گروه از روش كروماتوگرافي نازك لايه

layer chromatography ;TLC)(thin
 (Merck)سيليكاژل از كمپاني مرك. استفاده شد

آلمان تهيه و پس از لكه گذاري با استفاده از حلال 
N آب به -اسيداستيك - بوتانول 

 ساعت گسترش داده 5/1نسبت هاي فوق به مدت 
شد و پس از خاتمه عمل با محلول يك درصد نين 

در استن ظاهر و بر اساس (ninhydrin)هيدرين 
براي .  شناسايي شدند(RF)ه سرعت عبور مقايس

جداسازي آنها لكه هاي هر منطقه مورد نظر از پليت  
جذب % 80بريده شد و پس از انحلال در اتانول 

) نانومتر (nm505 نوري مربوطه در طول موج 
قرائت شد و سپس در مقايسه با جذب نوري لكه 

د ميزان فنيل آلانين و تيروزين موجو, هاي استاندارد
در لكه هاي جذبي نمونه هاي ادراري مشخص 

تحليل اطلاعات به دست آمده با استفاده از . گرديد
paired t-test و آناليز واريانس  

(ANOVA)05/0و انجام شدP< معني دار تلقي
سطح كراتينين ادرار به عنوان شاخص توان . گرديد

فعاليت كاركرد كليه و قدرت فيلتراسيون گلومرول ها 
اشد كه در اين پژوهش با استفاده از روش مي ب
.  مقدار آن تعيين گرديد(jaffeh)ژافه

نتايج
 نفر مذكر در 25 فرد مبتلا به ويتيليگو 54از 

 نفر مؤنث در 25 سال و 12-75محدوده سني 
 سال بودند كه به عنوان گروه 7-56محدوده سني 

 نفر از آنها حاضر به ادامه 4آزمون انتخاب شدند و 
از . اركت در طرح نشدند و لذا حذف گرديدندمش
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 نفر در طرح 48 نفر افراد گروه كنترل نيز فقط 50
 نفر آنها از جمع مطالعه حذف 2مشاركت كردند و 

 نفر مؤنث 22 نفر مذكر و 26از اين تعداد . شدند
 مورد در اين 98بودند يعني در مجموع نمونه ادراري 
وده و ميانگين محد. مطالعه مورد آزمايش قرار گرفت

. سني گروه آزمون و گروه كنترل با هم جور بود
ميزان 

فنيل آلانين در نمونه هاي ادرار مردان بيمار
 ميلي گرم در دسي ليتر و در ادرار مردان 98/3±93/7

 ميلي گرم در دسي ليتر به 58/6±03/4گروه كنترل  
ميزان فنيل آلانين در زنان مبتلا به . دست آمد
 ميلي گرم در دسي ليتر و 41/8±35/3رابر ويتيليگو ب

 ميلي گرم در دسي 01/6±79/3در زنان گروه كنترل 
ميانگين ميزان اين اسيدآمينه در . ليتر به دست آمد

 ميلي 15/8±72/3گروه بيمار)زن و مرد(مجموع افراد 
گرم در دسي ليتر و در مجموع زنان و مردان گروه 

يتر به دست  ميلي گرم در دسي ل35/6±94/3كنترل 
 ساعته در 24آمد ميزان طبيعي فنيل آلانين در ادرار 
 و mg/dl12/1مطالعات انجام شده قبلي در مردان 

 و در كل افراد اعم از زن و mg/dl81/0در زنان 
). 25( گزارش شده است mg/dl65/1مرد كمتر از 

18/6±82/3ميـزان تيروزين در ادرار مردان بيمار
ر و درادرار مردان گروه كنترل دردسي ليتميلي گرم
 ميلي گرم دردسي ليتر به دست آمد 46/8±47/4برابر

23/13±74/4و در ادرار زنان مبتلا به ويتيليگو برابر
ميلي گرم در دســي ليتر و در زنان گــروه كنتـرل 

42/7±81/12

العه با در نظر گرفتن انحراف معيارميانگين ميزان اسيد آمينه فنيل آلانين در ادرار گروه هاي مورد مط:1جدول 

گروه

مقايسه ميزان

 فنيل آلانين

گروه شاهدكل بيمارانمردان شاهدمردان بيمارزنان شاهدزنان بيمار

ميانگين ميزان 

فنيل آلانين

SD±(mg/dl)

35/31±14/879/3±01/663/5±43/90/6±7/772/3±15/894/3±35/6

نسبت ميزان 

فنيل آلانين به  

كراتينين

11/43±55/8736/54±83/9209/51±77/8374/27±8/5502/48±31/8595/46±33/85

تعيين ارزش 

نتيجه Pضريب 

مقايسه

اختلاف آماري معني دار است 

0039/0=Pv

اختلاف آماري معني دار نيست

144/0=Pv

اختلاف آماري معني دار است

022/0=Pv
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ميانگين ميزان اسيد آمينه تيروزين در ادرار با در نظر گرفتن انحراف معيار: 2ل جدو

گروه

مقايسه ميزان

   تيروزين

مردان مردان بيمارزنان شاهدزنان بيمار

شاهد

كل شاهدكل بيماران

ميانگين ميزان 

تيروزين 

SD±(mg/d
l) 

74/4±23/1342/7±81/

12

82/3±18/647/4±60/850/5±56/917/6±32/11

نسبت ميزان 

تيروزين به 

كراتينين

4/67±38/

142

76/60±5/

97

6/24±33/

42

75/26±8/

43

15/73±45/

101

26/55±09/

73

تعيين ارزش 

Pضريب 

نتيجه مقايسه 

اختلاف آماري معني دار 

نيست

738/0 =Pv

اختلاف آماري معني دار 

است

0047/0= Pv

اختلاف آماري معني دار نيست

138/0 =Pv

.ميلي گرم در دسي ليتر به دست آمد
ميانگين اين اسيد آمينه در مجموع افراد زن  و مرد 

 ميليگرم در دسي 15/8±72/3گروه مبتلا به ويتيليگو 
ليتر و در مجموع زنان و مردان گروه كنترل 

وزين در ميزان طبيعي تير.  به دست آمد17/6±23/11
 ساعته در مطالعات انجام شده قبلي در 24ادرار 
 گزارش شده 62/1 و در زنان mg/dl25/2مردان 
سطح كراتينين ادرار و وضعيت ). 25(است 

فيلتراسيون كليه به عنوان شاخص توان فعاليت 
كاركرد كليه و قدرت تصفيه گلومرول ها با استفاده از 

د مقايسه قرار تعيين شده و مور(jaffeh)روش ژافه 

 مراجعه 2 و 1براي اطلاعات بيتر به جدول . گرفت
. شود

بحث 
فنيل آلانين و تيروزين از اسيــدهاي آمينه پيش 
ساز ملانين هستند كه در سلــول هاي ملانـوسيت 
پوست رنگدانه هاي بدن و در ساير بافت هاي بدن 

در افراد مبتلا . نقش فيزيولژيك خود را بازي مي كنند
ه ويتيليگو اختلال در متابوليسم تيروزين مي تواند ب

سبب تغييراتي در ميزان سطح سرمي اسيدهاي آمينه 
پيش ساز آن شده و تغييراتي را در ميزان دفع ادراري 
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آنها 
به طوري كه تجويز فنيل آلانين همراه . ايجاد نمايد

با تابش اشعه ماوراءبنفش به عنوان يكي از تدابير 
). 3(ين بيماري به كار گرفته شده است درماني در ا

مقدار فنيل آلانين ادرار مردان بيمار مورد مطالعه 
 به دست آمد كه mg/dl63/5±43/9حاضر معادل 

در مقايسه با ميزان آن در افراد گروه كنترل همجنس 
)mg/dl00/6±7/7 (افزايش نسبي را نشان مي دهد

. ي باشدولي اين اختلاف از نظر آماري معني دار نم
mg/dlمقدار فنيل آلانين ادرار زنان بيمار 

 به دست آمد كه در مقايسه با زنان گروه 52/3±41/8
 بود افزايش نسبي mg/dl79/3±01/6كنترل كه 

تيروزين نيز ). >01/0P(معني داري را نشان مي دهد 
اسيد آمينه اي است كه متابوليسم آن در سلول هاي 

 DOPAادة واسطه ايملانوسيت بوده و در سنتز م
مشاركت مي كند كه خود در تشكيل ملانين دخيل 

تيروزين از فنيل آلانين طي واكنش هايي . مي باشد
توسط فنيل آلانين هيدروكسيلاز ساخته مي شود 

در حالي كه فنيل آلانين يك اسيدآمينه ). 8،13،23(
تيروزين اسيد , ضروري غذايي براي بدن انسان است
 بدن آمينه ضروري براي

نمي باشد و از طرفي واكنش تبديل فنيل آلانين به 
تيروزين غير قابل برگشت است لذا تيروزين نمي 

فنيل آلانين و . تواند جايگزين فنيل آلانين شود
تيروزين هر دو در پلاسماي خون وجود داشته و از 
طريق ادرار دفع 
مي شوند و ميزان سطح سرمي و دفع ادراري آنها با 

مقدار تيروزين ادرار افراد ). 14(تباط دارد يكديگر ار
 ميليگرم 62/1 تا 25/2سالم در مطالعات ديگران بين 

در 
كه حدود بيست ) 2(دسي ليتر گزارش شده است 

درصد ميزاني است كه در مطالعه حاضر به دست 

در هر صورت تعيين مقدار سرمي . آمده است
ده از اسيدهاي آمينه فنيل آلانين و تيروزين و استفا

بيوپسي مستقيم پوست براي اندازه گيري موضعي 
آنها و به كارگيري روش هاي اندازه گيري دقيق تر 
سطوح ادراري اسيدهاي آمينه آروماتيك فوق مي 
تواند براي رسيدن به نتيجه دقيق تر پژوهشگران را 
كمك نمايد كه در اين صورت ضرورت دارد 

ه دست آمده از يافته هاي مطالعه جديد را با مقادير ب
مطالعات انجام شده قبلي به تحليل جامع تري 

 و  Schallreuterدر مطالعه اي كه توسط . بكشيم
همكاران انجام شده نشان داده شد كه افزايش ميزان 
فنيل آلانين در بخش هاي درگير به ويتيليگو در 
مقايسه با پوست سالم اين افراد 

اي آمينه مي تواند دفع بيشتر ادراري اين اسيده
راتوجيه نموده كه بستگي به شدت و ميزان سطح 

اختلاف ). 20(درگيري پوست بيماران هم دارد 
ديگري كه نتايج حاصل از اين پژوهش با نتايج 
مطالعات قبلي دارد افزايش ميزان فنيل آلانين و 
تيروزين ادرار افراد گروه كنترل بود كه به ترتيب 

آمد و به ميزان  به دست 32/11±17/6 و 94/3±35/6
شش برابر بيشتر از مقادير گزارش شده در

-mg/dl12/1به ترتيب (مطالعات قبلي مي باشد 
شايد اختلاف قابل ). mg/dl25/2-62/1 و 8/0

ملاحظه فوق كه حتي در گروه كنترل يعني افراد غير 
مبتلا هم ديده شد  به دليل استفاده از نمونه ادرار 

 ساعته 24نمونه ادرار صبحگاهي بيماران به جاي  
باشد زيرا دفع اسيدهاي آمينه در ادرار غليظ 

 ساعته 24صبحگاهي در مقايسه با كل حجم ادرار 
بيشتر است و احتمال ضعيف تر مي تواند به علت 
رژيم غذايي متفاوت بيماران مورد مطالعه ما در اين 
ناحيه باشد كه نياز به مطالعه اي جداگانه براي 

. هر كدام از اين عوامل داردتفكيك و بررسي 

Summary
Comparison of Phenylalanine and  Tyrosine in Urine of Patients with Vitiligo 
and Normal Subjects 
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Amino acids are one of the most necessary substances in intracellular metabolic 
processes. Aromatic aminoacids such as phenylalanine and tyrosine are precursor of 
melanin so are important materials for the skin pigmentation. Metabolic disorders in 
the melanin synthesis causes milky macules or patchs on the skin of patients, known 
as vitiligo. These patients are hypersensitive to sunlight and consequently at a higher 
risk for skin malignancies. Because of negative psychological effects most patients 
(especially women) try  to hide their disease. Moreover long term treatment causes 
patients hopelessness. In this study carried out on 50 vitiligo patie nts and 50 control 
cases, matched for sex and age, the amount of phenylalanine and tyrosine in the 
fasting urine  were determined by thin layer chromatography (TLC) method. Results 
showed a significant difference (P<0.05) between the amount of phenylalanine in the 
urine of case group (8.15±3.72 mg/dl) and control  group (6.35±3.94 mg/dl). The 
amount of tyrosine in the urine of case group (9.56±505mg/dl) was less than that in 
the control goup (11.32±6.17mg/dl) and comparison of two groups in this regard 
showed a significant difference only in the male subjects (P<0.01). Ratio of 
phenylalanine and tyrosine to creatinine in urine was not significantly different in the 
two groups.

Key Words: Phenylalanie, Tyrosine, Urine aminoacids, Vitiligo
Journal of Kerman University of  Medical Sciences 2002; 9(4):215-221
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8,13تايپ شد رستمي 

 رستمي 9,3تنظيم و پرينت شد 

 رستمي بدون پرينت 12,7تنظيم شد 

 رستمي 12,8تصحيح و پرينت شد 

 رستمي بدون پرينت 12,20ش كار تصحيح شد فقط خلاصه انگليسي و تا اول مواد و رو

12,24 و پرينت  شد بقيه تصحيحات انجام

 رستمي 1,16تصحيح و پرينت شد 

 رستمي 1,31تصحيحات نويسنده انجام و پرينت شد 

 رستمي 2,1تصحيح و براي چاپ پرينت شد 
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