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 چكيده

در بين اين   . ست مصرف گياهان دارويي و داروهاي گياهي در جوامع بشري با استقبال فزاينده اي روبرو شده ا                :مقدمـه و هـدف    

از آنجا كه كنترل كيفيت داروها، از جمله داروهاي گياهي . فرآورده ها، گياه سنا و داروهاي ساخته شده از آن نيز مورد توجه هستند       

 .يك ضرورت است، پژوهش حاضر در مورد داروهاي گياهي ساخته شده از گياه سنا موجود در بازار دارويي ايران انجام شد

 ـ :روش تحقـيق    از بازار دارويي كشور خريداري      1381در سال   )  نوع قرص، يك كپسول و يك شربت       4(ونه هاي اين داروها      نم

شـد و آزمـون هـاي مخـتلف شناسايي، تعيين مقدار ماده موثر، زمان باز شدن، سنجش فرسايش، سختي، يكنواختي شكل دارويي،                       

نتايج حاصل از اين . ونمونه خارجي قرص و شربت مقايسه شد و سـاير آزمـون هاي ضروري در مورد آنها انجام و با د   pHتعيـين   

 .بررسي براساس معيار فارماكوپه هاي آمريكا و بريتانيا و ساير منابع معتبر ارزيابي گرديد

ان بازشدن و  نتايج نشان مي دهد كه همه نمونه هاي قرص از نظر يكنواختي شكل دارويي، سه نمونه از قرص ها از نظر زم        :يافـته ها  

فرسـايش، نمـونه هـاي شـربت و كپـسول از نظـر ميـزان مـاده موثـر و نمونه كپسول از نظر يكنواختي وزن، خارج از معيارهاي                              

 . فارماكوپه اي قرار داشته ولي در مورد ساير آزمون ها همگي مطابق فارماكوپه بودند

ابه براي عرضه و مصرف بهتر و مناسب تر         دقـت بيشتر در ساخت و كنترل داروهاي گياهي و انجام آزمون هاي مش              :گيـري نتـيجه   

 .داروهاي گياهي پيشنهاد مي شود

 

  گياه سنا، داروهاي گياهي سنا، فارماكوپه، كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي، آزمون هاي پس از ورود به بازار:گل واژگان
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1384بهار دهم، چهار     فصلنامه گياهان دارويي، سال چهارم، شماره 

 

  .. . كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي  

 

 مقدمه

ــنا  ــياه س ــند   (    گ ــيا مان ــاي كاس ــونه ه ــدادي از گ ــامل تع  ش

(C. angustifolia, C. obovata, C. acutifolia) از 
، از قديم الايام به عنوان يك گياه دارويي         1خانـوادة گـل ارغوان    

ساير گونه هاي كاسيا نيز     . موثر در يبوست استفاده مي شده است      
اين گياهان حاوي تركيبات آنتراكينوني هستند      . اثر مسهلي دارند  

در مورد مكانيزم   . كـه در واقع مسهل محرك محسوب مي شوند        
. اثـر مـسهلي ايـن تـركيبات نظـرات متفاوتـي ابراز شده است              

آنتـراكينون هـاي عمـده گـياه سـنا شامل تركيبات گلوكوزيدي             
سـنوزيدي مـي باشـد كـه در اثر هيدروليز توليد گلوكز و انواع               

 ].1[سنيدين را مي نمايند 

    آزمـون هـاي كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي داروها به منظور          
 ـ      الا بودن كيفيت شيميايي و دارويي انجام       حـصول اطميـنان از ب

كارخانه هاي توليدكننده دارو موظف و ملزم به انجام         . مـي شوند  
كليه آزمايش هاي كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي داروها به منظور 
ــي   ــودن كيفــيت شــيميايي و داروي ــالا ب ــنان از ب حــصول اطمي

 آزمـون هاي اصلي كه در هر كارخانه داروسازي بر         . مـي باشـند   
روي مـواد اولـيه دارويـي يـا داروهاي توليدي انجام مي شوند،              

تشخيص و تعيين   (شـامل آزمـون هاي خواص شيميايي داروها         
 و  pHبو، رنگ، طعم،    (، خواص فيزيكي دارو     )مقدار ماده موثر  

ــواد   ...) ــرل فيزيكــي م ــوژي، كنت ، ميكــروب شناســي، فارماكول
 ].2[د بسته بندي و آزمايش هاي تعيين پايداري مي باشن

     علـي رغـم انجام تمام آزمايش هاي فوق، لازم است داروها            
ــازار مــصرف، در فواصــل زمانــي مناســب   ــه ب پــس از ورود ب
نمونه برداري شده و آزمون هاي فوق روي آنها انجام شوند تا از             
وجـود فـرآورده هـاي مناسـب و موثر در بازار، اطمينان حاصل              

رل كيفي فراورده هاي    انجـام و تكمـيل آزمـايش هاي كنت        . گـردد 
گياهي، نياز عمومي براي آنها است كه به عنوان دارو وارد بازار            

در صورتي كه قرار باشد فراورده هاي گياهي، داروهاي     . مي شوند 
مطمـئن و ارزاني را در بازار عرضه كنند، اطمينان از كيفيت آنها    

ــت  ــاملاً لازم اس ــان    . ك ــد هم ــز باي ــي ني ــاي گياه ــراورده ه ف
هاي كيفــي كــه در مــورد داروهــاي صــناعي مطــرح اســتاندارد

بررسـي منابع نشان مي دهد كه     ]. 3[مـي باشـد را داشـته باشـند          

                                                 
1 Caesalpinaceae 

ايـن گـونه پـژوهش هـا و مطالعـات در مورد ساير فراورده هاي                
 .گياهي توسط محققين ديگر نيز صورت گرفته است

     محققـين چينـي طـي مطالعـه روي كنتـرل كيفي داروهاي             
، تـركيب شـيميايي آن را به وسيله         Gehunagگياهـي تزريقـي     

TLC        درصـد مشخص كردند كه      29/102 بـا درصـد بازيافـت 
]. 4[مقـدار امـودين در آن بـه وسيله اسپكتروفتومتري تعيين گرديد             

Liu ــيت ــاران كيفــ ــياه 14 و همكــ ــونه از گــ  Panax نمــ

quinquefolium           ،جمـع آوري شـده از مـناطق مختلف آمريكا 
نـتايج مزبور، يكسان بودن     . نمـودند كانـادا و چـين را بررسـي         
 كنتــرل Guo و Zhouهمچنــين ]. 5[فــراورده هــا را نــشان داد 

يـك فـراورده گياهي      (Changgangshuكيفـي گـرانول هـاي       
را به وسيله   ) چينـي جهـت تسكين يبوست و مشكلات بواسير        

TLC   و HPLC          فاز معكوس و با هدف شناسايي محتويات آن از 
 . ]6[رفته مورد بررسي قرار دادند نظر وجود گياهان به كار 

 قرص، يك   4     فرآورده هاي گياه سنا در بازار دارويي ايران شامل          
كپـسول و يـك شـربت بـوده كـه تماماً ساخت كارخانه هاي داخل                

 ].7[مي باشند و همگي به عنوان ملين و مسهل معرفي شده اند 

سنا      بـه مـنظور اطميـنان از كيفيت محصولات دارويي گياه            
ــرل       ــامل كنت ــر ش ــژوهش حاض ــران، پ ــازار اي ــود در ب موج
فيزيكوشـيميايي و تعيين مقدار مواد موثر فرآورده هاي فوق، در           

تا آنجا كه .  انجام و با نمونه هاي خارجي مقايسه شد 1381سال  
ما بررسي كرده ايم، نمونة اين پژوهش تاكنون در داخل و خارج 

 . گيردانجام نشده و براي اولين بار صورت مي

 

 ها مواد و روش

 مواد

     قرص هاي سي لاكس، سامي لاكس، سنالين، سنامد، كپسول 
هربي لاكس و شربت سناگل از داروخانه هاي شهر تهران،   

 Reckitt and Colman از شركت senokotقرص و شربت 
و تركيبات    ) اتر، كلروفرم، اتيل استات، متانول       (انگلستان، حلال ها   

كربنات سديم، هيدروكسيد پتاسيم، كلريد آهن          ، بي Hcl( شيميايي 
III  ،n-    همگي از شركت مرك     )  پروپانول واسيد استيك گلاسيال

 .   درصد از شركت آرارات ايران تهيه شدند     96آلمان و اتانول   
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  و همكارانمجاب

 

 دستگاه ها

، دستگاه )ژاپن( شيمادزو 1501 مدل uv-vis     اسپكتروفتومتر 
دستگاه سختي سنج ، ZT6-1-Dسنجش زمان بازشدن قرص مدل 

 همگي  TA، دستگاه فرسايش سنج قرص مدل TBH28قرص مدل 
 شركت هنا N8519 سنج مدل   pHاز شركت اروكا آلمان، دستگاه
 آلمان، Hermle از شركت A230Zآلمان، دستگاه سانتريفوژ مدل 

 از شركت شيمادزو ژاپن، آون مدل AEU-210تراوزي دقيق مدل 
LA2-14121507-11وكس ايران و هيتر مدل  از شركت الكترو ل-

7SH از شركت Fisher Scientificآمريكا . 

 

 آزمون هاي انجام شده  

 آزمون شناسايي توسط كروماتوگرافي لايه نازك .1

 در نمونه هاي دارويي داخلي B و A     اين آزمون براي اثبات وجود سنوزيد 
 .رديد نيز محاسبه گRf]. 12[و خارجي انجام و با رفرانس مقايسه شد 

 

 آزمون تعيين مقدار ماده موثر .2

 قرص از 20، اين آزمون روي BP     طبق دستورالعمل 
يك سري ساخت كه به طور تصادفي انتخاب شده بودند، انجام 

پس از انجام مراحل كار، جذب محلول نهايي در طول . گرديد
در مورد كپسول دارويي نيز آزمايش .  خوانده شدnm500موج 

 .انجام شدبه طور مشابهي 

 

 آزمون زمان باز شدن .3

.  استفاده شدBP     از دستگاه سنجش زمان بازشدن براساس ضوابط 
مدت زمان لازم براي بازشدن هر قرص و كپسول، اندازه گيري و 

 .ميانگين، انحراف معيار و انحراف معيار نسبي محاسبه گرديد

 

 آزمون سنجش فرسايش .4

 كمتر بود، طبق   گرم ميلي650     چون وزن همه قرص ها از  
 قرص از هر كدام به طور تجمعي توزين شد  BP ،20ضوابط 

 دور در دقيقه به   25و در دستگاه فرسايش سنج با سرعت چرخش  
 . دقيقه قرار گرفت، سپس درصد كاهش وزن محاسبه گرديد 4مدت 

 

 آزمون يكنواختي محتوا .5

 نمونه داخلي و يك نمونه 4(     چون قرص هاي موجود 
 ميلي گرم ماده موثر داشته و اين  2همگي بيش از ) خارجي

 درصد وزن قرص مي باشد، به جاي آزمون  2ميزان كمتر از 

به اين منظور از هر كدام   . انحراف وزن، آزمون فوق انجام شد 
 عدد برداشته و توزين و تعيين مقدار  10از قرص هاي فوق، 

نسبي  گرديد و سپس ميانگين، انحراف معيار و انحراف معيار 
 . بار تكرار گرديد3اين كار . مقادير به دست آمده، محاسبه شد

 

 آزمون كاهش وزن در اثر خشك شدن .6

     يك گرم پودر قرص يا محتواي كپسول در پليت خشكي، توزين  
پليت .  قرارگرفتBP درجه سانتي گراد مطابق 150شد و در دماي 

اين آزمون در . مكرراً از آون خارج و تا تثبيت وزن، توزين گرديد
 .مورد قرص هاي ساخت داخل و خارج انجام شد

 

 آزمون بررسي خصوصيات ظاهري .7

     از آنجايي كه يكنواختي ضخامت و قطر قرص ها از نظر 
پذيرش بيمار و نيز فرآيند بسته بندي اهميت دارد، در اين 
آزمون، قطر، ضخامت، رنگ و شكل قرص هاي حاوي سناي 

قطر و ضخامت قرص ها . ي شدندساخت داخل و خارج بررس
توسط كوليس اندازه گيري و ميانگين، انحراف معيار و انحراف 

در مورد كپسول ها نيز تركيدگي، لكه، . معيار نسبي محاسبه شد
 .تورفتگي و نيز يكنواختي رنگ بررسي شدند

 

 آزمون سختي .8

 قرص از هر سري ساخت انتخاب 10     براي انجام اين آزمون 
تفاده از دستگاه سختي سنج، نيروي لازم بر حسب كيلو شد و با اس

 .پوند براي شكستن هر قرص به طور مجزا به دست آمد

 
 آزمون انحراف وزن .9

 از آنجايي كه وزن ماده موثر دارويي  BP     بر اساس ضوابط 
 ميلي گرم بيشتر عنوان شده و از اين 2موجود در كپسول از 

 را تشكيل مي دهد،   درصد وزن محتواي كپسول5/2ميزان، 
 كپسول تك تك و سپس  20آزمون فوق انجام شد كه طي آن 

پوكه هاي خالي هر كدام وزن شدند، از اختلاف وزن شان، وزن    
محتوي كپسول به دست آمد و آنگاه ميانگين، انحراف معيار و 

 .انحراف معيار نسبي محاسبه شد

 
 آزمون هاي شربت .10

اسايي توسط      در مورد شربت نيز آزمون هاي شن
،  pHكروماتوگرافي لايه نازك، تعيين مقدار مادة موثر، تعيين 
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  .. . كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي  

 

ارزيابي خواص ظاهري، بررسي شفافيت، طعم، رنگ و بو، 
بررسي احتمال شكرك زدن و بررسي احتمال تشكيل رسوب 

 .در دماي پايين انجام شد

 
 ارزيابي پايداري .11

 با  شربت در آون3 كپسول و 30 قرص، 60     به اين منظور 
 درجه 75± 5 درجه سانتي گراد و رطوبت نسبي 40± 2دماي 

 زمان بررسي 4اين فرآورده ها در . سانتي گراد قرار گرفتند
 ماه در شرايط تسريع شده  3فرآورده هاي فوق به مدت . شدند

در هر يك از زمان هاي مذكور . از نظر دما و رطوبت نيز قرار گرفتند
 بندي و ظاهر قرص ها و كپسول ها قرص ها تعيين مقدار شدند، بسته

از نظر وجود ترك و شكاف و يا تغيير رنگ و بو بررسي گرديدند و 
، بسته بندي و خواص ظاهري آن مثل رنگ، بو، pHدر مورد شربت، 

 .كدورت، شفافيت و مزه آن بررسي شد
 

 نتايج 

ــري  .1 ــصوصيات ظاه ــر از : خ ــوارد  10در كمت ــد م  درص

 دچار حالت لايه 4 قرص  دچار لب پريدگي و    2و  1قرص هاي   
از .  و تـرك در قسمت ضخيم تر قرص شده بودند          1لايـه شـدن   

نظر وجود ترك يا شكاف، ناصافي و شكستگي ظاهري غير از           
، در هيچ يك از فراورده ها موردي مشاهده         4نمـونه هـاي قرص      

همـه فـراورده هـا به درجات مختلف سبز رنگ بودند و             . نـشد 
در كل خصوصيات   . اشتندهـيچ يـك لكـه يـا بوي نامطلوب ند          

از نظــر .  مناســب بــودند2 و ســنوكوت3ظاهــري قــرص هــاي 
ضـخامت و قطـر قرص، تماماً نمونه هاي مورد آزمايش درحد            

 .قابل قبول بودند

 نمونه  Rf تمام نمونه ها بسيار نزديك به        Rf: آزمون شناسايي  .2

 .استاندارد است

ونه ها  اين مقدار در تمامي نم    : آزمون تعيين مقدار ماده موثر     .3

 . درصد ميزان ادعا شده روي برچسب مي باشد85 - 115بين 

، بقيه Senokotبه جز قرص : آزمون زمان باز شدن .4

حداكثر زمان باز شدن ( دقيقه 30قرص ها در زماني بيش از 
به علت . باز شدند) BPقرص ها در آب طبق دستورالعمل 

                                                 
1 capping 
2 Senokot 

طولاني شدن اين زمان و نيز به خاطر روكش قندي يكي از  
 هم N1/0قرص ها، همه قرص ها در محيط اسيد كلريدريك 

 در محدوده زماني 2 و  Senokot ،3آزمايش شدند، قرص هاي 
 داراي زمان باز شدن   4 و 1قرص هاي . مناسب باز شدند

 .طولاني در محيط آب و اسيد بودند

 مورد 3 و Senokot نمونه هاي :آزمون سنجش فرسايش .5

 . رد شدند4 و 2، 1ونه هاي قبول واقع شدند در حالي كه نم

 هيچ يك از Senokotغير از قرص : آزمون يكنواختي محتوا .6

نمونه قرص هاي ساخت داخل از نظر يكنواختي محتوا مورد تاييد 
 .از نظر انحراف وزن همه قرص ها مورد تاييد هستند. قرار نمي گيرند

 BPطبق ضوابط : آزمون كاهش وزن در اثر خشك شدن .7

 .رد تاييد مي باشندهمه نمونه ها مو

سختي قرص هاي مورد مطالعه در حد قابل : آزمون سختي .8

 .قبول مي باشد

 آزمون هاي كنترل كيفي كپسول .9

، به رنگ   1كپسول مذكور با شماره     :  بررسـي خصوصيات ظاهري    -
 .سبز و زرد، با رنگ يكنواخت و بدون ترك يا تورفتگي بود

ابه خارجي  بـه علت عدم وجود نمونه مش      :  آزمـون شناسـايي    -
 مقايسه شد و در اين      Senokotكپـسول مورد بررسي با قرص       

 لكـه هـا كاملاً مشابه قرص        Rf انجـام شـده،      TLCآزمـون، در    
Senokotو نيز استاندارد و مرجع مي باشد . 

يـن مقـدار ماده موثر      - طبق روش مندرج   (ميزان اين مواد در كپسول      : تعي
 .برچسب است درصد ميزان ذكر شده روي 85كمتر از ) BPدر 

چون در فارماكوپه ها، تك نگار اختصاصي       : آزمـون باز شدن    -
 در BPبراي كپسول سنا يافت نشد، اين آزمون طبق معيار كلي      

كپسول هاي مورد مطالعه    . مورد كپسول هاي سخت انجام گشت     
 .در زمان مطلوب باز شدند

در پنج مورد وزن محتواي كپسول از       : آزمـون انحـراف وزن     -
 .تجاوز مي كند)  درصد±5/7ميانگين  (BPنظر محدودة مورد 

كپسول مورد نظر از : آزمـون كاهش وزن در اثر خشك شدن        -
 .اين نظر مورد تاييد است

اين آزمون ها در مقايسه با      :  آزمون هاي كنترل كيفي شربت     .10

شربت در  . انجام شده است  ) نمونه خارجي  (Senokotشـربت   
عم و بوي شكلات و      با ط  ml60بطـري شيـشه اي تيره به حجم         
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  و همكارانمجاب

 

اين شربت در اثر    . فاقـد الكـل مـي باشد و كدورتي در آن مشاهده نشد            
اـي آزمايـشگاه و يخچال شكرك نزد           طبق روش هاي   . نگهـداري در دم

از . ذكـر شـده در فارماكوپه، شربت مذكور دچار رسوب يا بلور نگرديد            
 B و   A سنوزيدهاي   TLC  ،Rfنظـر آزمـون شناسايي مواد موثر توسط         

نمونه مورد آزمايش شبيه به نمونه خارجي و نيز استاندارد مرجع مي            در  
اـده موثـر موجود در         . باشـد   درصد 85 از شربت داخل از   ml5ميـزان م

 نمونه نيز كاملاً    pH. ميـزان ذكـر شـده روي برچـسب دارو كمتر است           
 . نمونه خارجي استpHنزديك به 

مون قرار  تمامـي قرص هاي مورد اين آز      :      ارزيابـي پايـداري   
به ترتيب به مفهوم     (3و  2،  1،  0گرفتند و در زمان هاي مختلف       

زمـان خـريداري از بـازار، يك ماه، دو ماه و سه ماه پس از قرار      
، ميزان ماده موثر    ) ماه 3گـرفتن در شرايط تسريع شده به مدت         

 درصد ميزان آن در     5انـدازه گيري شد كه در تمامي نمونه ها از           
 هيچ كدام از فرآورده ها از نظر رنگ، بو، يا           .زمان صفر كمتر بود   

 pH. ايجـاد ترك، شكستگي و نيز فرم بسته بندي دچار تغيير نشدند           
 .شربت در شرايط ارزيابي پايداري تغيير قابل ملاحظه اي نداشت

 

 بحث 

      در ايـن پـژوهش خصوصيات فيزيكوشيميايي فراورده هاي         

 

بازار دارويي ايران   گياهـي سـاخته شـده از گياه سنا موجود در            
بـر اساس مطالعات انجام شده اين       . بررسـي و ارزيابـي گـرديد      

نتايج حاصل از اين    . پـژوهش بـراي اولـين بـار انجـام مـي شود            
بررســي بيانگــر آن اســت كــه فــراورده هــاي مذكــور از لحــاظ 

از نظر ميزان ماده موثر، فقط قرص ها        . بسته بندي مشكلي ندارند   
ماده موثر به كار رفته     . ه ها مي باشند   در محـدوده مجـاز فارماكوپ     

 مورد قبول   TLCدر تمامـي نمونه ها از نظر آزمون تشخيصي با           
در آزمـون يكنواختي محتوا، هيچ يك از قرص ها و در            . هـستند 

ــرار     ــيد ق ــورد تاي ــسول م ــونه كپ ــي وزن، نم ــون يكنواخت آزم
در آزمـون يكنواختي قطر و ضخامت و نيز آزمون          . نمـي گيـرند   

 مورد ، تمام نمونه ها)براي قرص ها صورت گرفت   كـه   (سـختي   
بيـشترين و كمتـرين سختي به ترتيب مربوط به          . تايـيد هـستند   
از نظر آزمون باز شدن و فرسايش       .  مي باشد  3 و   2نمونه قرص   

كاهش وزن  .  مردود هستند  3همـه نمـونه هـاي قـرص بـه جز            
كپسول و قرص ها در اثر خشك شدن در حد فارماكوپه و مورد             

 4 و   2،  1از نظـر خصوصيات ظاهري نمونه هاي        .  اسـت  قـبول 
از نظر ميزان پايداري ماده موثر و مقاومت        . مـورد قـبول نيستند    

بـسته بـندي فـرآورده هـاي قـرص، در برابر گرما و رطوبت نيز                
 .مشكلي وجود ندارد

 گياه سنا ساخت داخل ومقايسه با نمونة  خارجيحاوي ) قرص و كپسول( نتايج آزمون هاي انجام شده روي فرآورده هاي جامد -1جدول شماره 

قرص 

Senokot 

فراوردة 

 5دارويي 

فراوردة 

 4دارويي 

فراوردة 

 3دارويي 

فراوردة 

 2دارويي 

فراوردة 

 1دارويي 

 نمونه

 شناسايي  + + + + + +

 تعيين مقدار مادة موثر + + + + - +

 زمان باز شدن - - + - + +

 سنجش فرسايش - - + - * +

 يكنواختي محتوا - - - - * +

 ويژگي هاي ظاهري - - + - + +

 كاهش رطوبت در اثر خشك شدن + + + + + +

* 

 يكنواختي وزن * * * * -

 سختي + + + + * +

 يكنواختي قطر + + + + * +

 يكنواختي ضخامت + + + + * +

 پايداري مادة موثر + + + + * *

 حرارت رابر رطوبت ومقاومت بسته بندي در ب + + + + + *

  غيرقابل قبول-قابل قبول، .  +  انجام آزمايش مورد نظر لازم نبود*
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  .. . كنترل كيفيت فيزيكوشيميايي  

 

 مقايسه   نتايج آزمو ن هاي انجام شده روي شربت حاوي گياه سنا ساخت داخل و-2جدول شماره 

 با نمونة  خارجي

شربت 

Senokot 

فراوردة 

 6دارويي 

 نمونه

 شناسايي + +

  موثرتعيين مقدار مادة - +

 بررسي ايجاد رسوب در دماي پايين + +

 بررسي شكرك زدن + +

 pHتعيين  + +

 طعم شكلاتي ميوه اي

 شفافيت + +

  و بسته بندي در برابر حرارت و رطوبتpHپايداري  + *

 . انجام اين آزمايش ضرورتي نداشت* غير قابل قبول، -قابل قبول، + 

 

 

كيفي همة داروها و از جمله           نظـر به اهميت كنترل كمي و        

داروهـاي گياهي، انجام آزمون هاي لازم بر روي ساير داروهاي           

گياهــي و همچنــين بــر روي داروهــاي مــورد مطالعــه در ايــن 

 . پژوهش در زمانهاي مختلف توصيه مي شود
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