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  دهيچک

بي -2´و2 : (Cu(Bpy)(dTDP)- Bpy  و )  دي فسفات-5´-تيميدين : Cu(dTDP)-  ،)dTDP و پايداري كمپلكسهاي ثابتهاي اسيدي
نشان داده شده است كه پايداري كمپلكسهاي دو گانه در اين مقاله . به وسيله تيتراسيونهاي پتانسيومتري اندازه گيري شد )پيريدين

Cu(dTDP)-در حالي كه براي  سيستمهاي مختلط يا سه گانه . ي شود فقط توسط گروه دي فسفات تعيين مCu(Bpy)(dTDP)- 
    +Cu(Bpy)2+  + Cu(dTDP)-  Cu(Bpy)(dTDP)-  +  Cu2          : همچنين نشان داده شده است كه رابطه تعادلي. متفاوت است

  N , O به گروههاي هتروآروماتيك 3dت  قسمت مهم اين پديده به تمايل فلزا. مي شودبطور قابل توجهي به سمت راست متمايل 
ميزان . دبوط مي شورم -Cu(Bpy)(dTDP)به برهمكنش ميان ليگندها در كمپلكس همچنين اين افزايش پايداري . باز مي گردددار 

ب ثابت براي اثبات اين مطل. ليگند-ليگند 1تجمع مي باشد كه مربوط است به پديده log   واحد 35/0 حدوداٌ   شدهاندازه گيري
 بوسيله تيتراسيونهاي )دي فسفات-5´- تيميدين ( dTDP-’5  با +Cu(Bpy) 2   و يا +Cu2پايداري كمپلكسهاي تشكيل شده با  

 ثابت I قدرت يوني  NaNO3  كه با اضافه كردن شده استاندازه گيري) NaNO3 oC25, و M1/0 =I(پتانسيومتري در محلول آبي 
   . نگهداشته مي شود

تجمع مو لكولي،  ، برهمكنش هاي دروننوكلئوتيدها، دي فسفات منو استرها، ثابتهاي پايداري، ثابتهاي اسيدي:  كليديواژه هاي  
  .ليگند- ليگند

  

Study of  Intramolecular Interactions in Mixed Ligand  
Complexes Cu(Bpy)( dTDP)-  by Potentiometric Titrations 

                                                 
1 Stacking 
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Abstract 

The acidity and stability constants of Cu(dTDP)- (thymidine-5’-diphosphate) and Cu(Bpy)(dTDP)- (2,2’-

bipyridyl) complexes, were determined by potentiometric pH titration. It is shown that the stability of the 

binary Cu(dTDP)- and complexes is determined solely by the basicity of the diphosphate group. It is 

demonstrated that the equilibrium,    Cu(Bpy)2+ + Cu(dTDP)-  Cu(Bpy)(dTDP)- + Cu2+, is displacement 

is due to the well known experience that mixed ligand complexes formed by a divalent 3d ion, a 

heteroaromatic N base ansd an O donor ligand possess increased stability. The other part of this 

displacement, which amount on average to an increased stability of the mixed ligand Cu(Bpy)(dTDP)- 

complexes of about 0.35 log unit. The stability constants of the 1:1 complexes formed between Cu2+ or 

Cu(Bpy)2+ and dTDP3- (thymidine-5’-dihosphate), were determined by potentiometric pH titration in aqueous 

solution (I = 0.1 M, NaNO3, 25°C). 

Keywords: Nucleotids, Diphosphate monoesters, Stability constants, Acidity constants, Intramolecular 

interactions, Ligand-ligand stacking. 
 

  مقدمه 
 مي از اهميت بالايي برخوردارنسي لواوبرهمكنش هاي غير ك

براي ساختار اين گونه برهمكنش ها براي مثال . باشند
سيستم هاي  ش پذيريگزين كرومولكولها و ويژگيام

قسمت مهم اين برهمكنش  .]2- 1 [بيولوژيكي اهميت دارند
هاي غير كووالنسي به نيروي پيوند هيدروفوبيك و برهمكنش 

اين پديده در اكثر موارد در . مربوط مي شود  تجمعيهاي 
در .  ]8-2[سيستمهاي مختلط يا سه گانه مشاهده مي شود

 و -dTDP3 مربوط به مطالعه ويژگي هاي سيستمهاي سه گانه
 ديده شده است كه حلقه باز نوكلئوزيد نقش مهمي -dTTP4يا 

 ميان اين حلقه و حلقه بر همكنشرا ايفا مي نمايد و 
 1  در شكل .]9 [هتروآروماتيك بي پيريدين ايجاد مي گردد

 در اين مقاله به ميزان .  مشاهده مي شود-dTDP3تصوير ليگند 
  و  بي پريدين -dTDP3 باز در برهمكنش ميان حلقه نوكلئو

 نوكلئوتيدها در واكنشهاي آنزيمي بصورت .مي پردازيم
يكي از مهمترين . كمپلكس با يونهاي فلزي وارد مي شوند

 و گروه فسفات نوكلئوتيدها يواكنشها ميان يونهاي فلز
در اين گونه واكنشها مهم اين است كه . صورت مي گيرد

 يونهاي فلزي ارتباط بات از طرف گروه فسفانوكلئوتيدها 
در كنار اين واكنشها، نوع ديگري از . برقرار نمايند

برهمكنشهاي بين مولكولي از نوع پيوندهاي هيدروژني و 
ليگند مشاهده مي گردد كه نقش مهمي را در اين -تجمع ليگند

گونه واكنشها و تشكيل كمپلكسهاي ماكروكيليت ايفا مي 
اين برهمكنشها مي بايستي براي بدست آوردن ميزان . نمايد
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مورد مطالعه قرار ) 2شكل (واكنش حالت باز و حالت بسته 
مشاهده شده مربوط به افزايش ثابت پايداري . گيرد

  . است مولكوليدرونهاي شبرهمكن
  

  آزمايشات
  مواد موردنياز 

 1 (Na3dTDP از شركت Sigma Chemical Co.تهيه شد ،  .
گيري و   تركيب اندازهايندر ميزان فسفات معدني موجود 

  . تعيين گرديد  %7/1معادل 
اتيلن دي آمين تترا استيك اسيد نمك دي سديم ) 2

Na2H2EDTA)( نيتريك  پتاسيم هيدروژن فتالاتو تركيبات ،
) II(، مس اسيد، سديم هيدروكسيد تيترازول، سديم نيترات

  همگي با خلوص ) Bpy(پيريدين  بي- 2و2نيترات و 

  .تهيه شدند  آلمان )Merck (كتاز شرتجزيه اي  
 عاري ازو   ,Millipore  شدهيون زداييهمه محلولها با آب 

CO2 )با هدايت ΩM 18 (غلظت محلولهاي . اند ساخته شده
NaOH با پتاسيم هيدروژن فتالات بطور هاآزمايشدر  مصرفي 
استفاده از  متري با pHراسيونهاي تتي. دتعيين كرديدقيق 

 متروهم شركت ،E53 انسيومتر مدل پت-  مترpHدستگاه 
)Metrohm ( ، به همراهDosimat E655يركيبت  و الكترود 

تنظيم . انجام گرديد  6.0202.100  و(NB) 6.0203.100 مدل
pH متر با استفاده از محلول هاي بافر  pH0/4 ،0/7 0/9 و  

   .]10 و6[ اند دهانجام ش
  
   تعيين ثابتهاي اسيدي 

H ي ثابتهاي اسيد
dTDPHK )(2

H و 
dTDPHK H و )(

dTDPK )( 
   حاوي محلول آبي ml50با تيتراسيون -H2(dTDP)   تركيب

mM54/0 HNO3) در شرايطي كه محلول حاوي  NaNO3و  
M 1/0 =I oC , 25(در حضور و غياب ليگند)  است L     ( 

) mM30 /0 [L]= ( تحت گازN2 محلول با    M 03/0 
NaOHمحاسبات با كامپيوتر . گرديدعين  تIBM نرم افزار   با

 و بر  2گاوس- نيوتنبراساس تهيه شده توسط اين گروه 
با استفاده از . انجام گرديداساس مجموع خطاهاي درجه دو 

اين روش كه با بكارگيري كليه يونهاي دخيل در واكنشها 
ه گيري شده به  اندازpHعمل مي نمايد وابستگي تفاوتهاي 

. مقدار باز مصرف شده به تعادل تئوري بافري نزديك مي شود
از اين بهينه سازي غلظت كل ليگند و ثابتهاي اسيدي بدست 

 بوسيله اندازه pH واحد 1/0اين محاسبات در فاصله . دنمي آي
براي . گيري تفاوت مقدار باز مصرف شده انجام مي گردد

H(dTDP)2- محدوده pH 4/10 -7/4 ده است كه انتخاب ش
 حدود و -H(dTDP)2-/dTDP3خنثي سازي معادله % 2معادل 

.  بوده است-dTDP3-/(dTDP)4   خنثي سازي معادله75%
 اين ميزان در )>% 3 (بدليل پايين بودن ميزان فسفات معدني

نتايج نهايي براساس اعداد بدست . محاسبات وارد نشده است
 مستقل pHنحني  جفت م20آمده از تيتراسيون حداقل 

ده جمع آورده ش) تيتراسيون اسيد با ليگند و اسيد بدون ليگند(
  . است

  
  تعيين ثابت پايداري

M ثابتهاي پايداري 
dTDPHMK M و );(

dTDPMK    بطوري كه )(

M2+: Cu2+, Cu(Bpy)2+ شرايط .  تعين گرديدبوده است
 mM54/0 محلول آبي  ml50 يعني .همانند بالا بوده است

HNO3 ليگند  در حضور و غياب) mM30 /0 [L]=(  و تحت
                                                 
٣ Newton-Gauss 
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N2 محلول با ml   M03/0  NaOHاما . تيتر شده است 
NaNO3 تا حدي توسط M(NO3)2جايگزين شده است    

)M1/0 =I  وNaNO3 و oC25(. نسبت M2+/L به صورتهاي 
 كه نتايج اعمال شدها   براي تمام سيستم2 : 1 و 1 : 1

اين نشانگر اين مطلب بوده است . آمده استيكساني بدست 
 نقش مهمي را در تشكيل كمپلكس ايفا M2+/Lكه نسبت 

  .كند نمي
براي محاسبه ثابتهاي پايداري از جفت منحني هاي تيتراسيون 

اين  .يعني منحني بدون ليگند و با  ليگند استفاده شده است
 با استفاده 3خطرازش ب  توسط يك برنامه كامپيوتريمحاسبات

 ، +H2(dTDP)- ، H(dTDP)2- ، dTDP3-،  M2  و+H مقاديراز 
M(H;dTDP) و M(dTDP)-اعداد به .  صورت گرفته است

 pH تا بالاترين pHترين   از پائينpH واحد 1/0فاصله هر 
آوري اين اعداد بسيار دقت    در جمع.آوري شده است جمع

 ) شدن محلولكدر(شده است كه به محض مشاهده هيدروليز
M(aq)2+واكنش مذكور ، اعداد حذف گردند كه در اين رابطه 

 با  اين واكنش.در منحني فلز بدون ليگند قابل تشخيص است
درجه .  بوده است-M(dTDP-H)2شروع تشكيل كمپلكسهاي 

 براساس ميزان كل ≥ 5% عموماً M(H;dTDP)تشكيل براي 
وده خطاي محاسبه شده براي محد. ليگند بوده است

M
dTDPHMK );(log  03/0±واحد   logبوده است  .  

  
  نتايج و بحث 

 با NaNO3 در محلول  تمامي تيتراسيونهاي پتانسيومتري 
M1/0 =I  وoC25 ليگندبا غلظت )L(  mM30/0 ده انجام ش

                                                 
۴ Curve-fitting 

دد يعني گر  حذف مي4است بطوري كه پديده خودتجمعي
  . ليگندها بصورت منومر در محلول قرار دارند

  :ثابتهاي اسيدي ليگند پروتونه شده - 1- 3
 كه حاوي دو پروتون بر روي گروه -H2(dTDP)  ليگند

باشد قادر است كه مطابق واكنشهاي زير اين  فسفات مي
  . پروتونها را از دست بدهد

 

H2(dTDP)−  H(dTDP)2−  + H+                   (1a) 
H

dTDPHK )(2
 = H(dTDP)2-][H+]/[H2(dTDP)-]             (1b)               

H(dTDP)2−   dTDP3−  +  H+                      (2a) 
H

dTDPHK )(  =  [dTDP3-][H+]/[H(dTDP)2-]         (2b) 
ات  فسفوهاين دو پروتون همانطوري كه گفته شد بر روي گر

 و ديگري بر روي گروه αاند يكي بر روي گروه  قرار گرفته
βفسفات  .  

 قادر است كه در يك واكنش بعدي كه -dTDP3 ،علاوه بر اين
 قرار دارد يك پروتون ديگر را از گروه pHدر محدوده بالاي 

شماره   N ( نيتروژناين پروتون از. حلقه بازي خود جدا نمايد
توان اين واكنش را به  گردد كه مي جدا مي )1 در شكل 3

  . صورت زير خلاصه نمود
dTDP3−   (dTDP−H)4−  +  H+  (3a) 

[ ][ ] [ ]−+−−= 34 /)( dTDPHHdTDPK H
dTDP  (3b) 

 .  آورده شده است1گيري شده در جدول  ثابتهاي اسيدي اندازه

  
  

  

                                                 
4 Self-stacking 
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 pH در محيط آبي اندازه گيري شده توسط روش تيتراسيون -dTDP3 ثابتهاي اسيدي و پايداري كمپلكسهاي: 1جدول 
  ) بوده استoC 25 و در دماي M 1/0 =I با  NaNO3 محلول حاوي (پتانسيومتري

1 محاسبه شده ثابتلگاريتم معادله  
(1) 2 H

dTDPHpK )(2 = 3/1  

(2) H
dTDPHpK )( = 44/6 ± 01/0  

(3) H
dTDPpK = 93/9 ± 02/0  

(4) 2 Cu
dTDPHCuK );(log = 4/2  

(5) Cu
dTDPCuK )(log = 34/5 ± 05/0  

(6,7) 2 H
dTDPHCupK );( = 5/3  

(4) 2 )(
);)((log BpyCu

dTDPHBpyCuK = 5/2  

(5) )(
))((log BpyCu

dTDPBpyCuK = 11/6 ± 03/0  

(6,7) 2 H
dTDPHBpyCupK );)(( = 83/2  

مي   )كه اغلب بزرگتر است(داده شده، سه برابر خطاي استاندارد مقدار ميانگين يا حاصل جمع خطاهاي سيستماتيك احتمالي  حدود خطاي 1
.ه است واحد لگاريتم در نظر گرفته  شد±3/0 تا ±2/0ه خطاي آنها در محدودهانداز اين اعداد محاسبه شده بوده و 2. اشدب  

 
 

 
  دي فسفات در حالت غالب-5´–ساختار شيميايي تيميدين : 1شكل 

 
 

به مشا در باز تيميدين در تركيبات N3(H)اثر دپروتونه شدن   :  بازي چند ليگند- مقايسه ويژگيهاي اسيد  

  شناخته شده است

H
dThdpK=69/9 [14] <H

dTMPpK= 90/9±03/0 ≅H
dTDPpK=93/9±02/0 )1جدول( ≅H

dTTPpK= 89/9±03/0 [40] 

 

 متغير -4 تا - 3 ، - 2 ، 0روي گروه فسفات در منفي بار 

 . است

   : dTDP سهايك در كمپل+M2ثابتهاي پايداري  
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سيومتري دو سيستم ناعداد تجربي تيتراسيونهاي پتا

M2+/dTDPبطوري كه    M2+: Cu2+, Cu(Bpy)2+ باشد  مي

  . شود تعريف مي  5  تا2بوسيله واكنشهاي 

M2+  +  H(dTDP)2−    M(H;dTDP)             (4a) 

]))(][/([)];([ 22
);(

−+= dTDPHMdTDPHMK M
dTDPHM   (4b) 

M2+  +  dTDP3−    M(dTDP)−                           (5a) 

])][/([])([ 32
)(

−+−= dTDPMdTDPMK M
dTDPM               (5b) 

  . شود ثابت اسيدي نهايي مطابق واكنش هاي زير  تعريف مي

M(H;dTDP)    M(dTDP)−  +  H+      (6a) 

)];(/[]][)([);( dTDPHMHdTDPMK H
dTDPHM

+−=      (6b) 
M

dTDPM
M

dTDPHM
H

dTDPH
H

dTDPHM KKKK )();()();( loglog −+= ρρ     (7) 

  .  آورده شده است1 در جدول +dTDP, M2 براي كمپلكسهاي بالانتايج واكنشهاي 

 

 تجمع هاي درون مولكولي بر همكنشدلايل مشاهده 

  :   ليگند- ليگند

 را نشان مي دهد و -Cu(dTDP)تم نتايج بالا پايداري سيس

 به گروه دي قدرت بازيهمچنين مشخص مي گردد كه 

 نشانگر پايداري سيستمهاي سه 3تصوير . فسفات برمي گردد

همانطوري كه مشاهده مي .  مي باشد-Cu(Bpy)(dTDP)گانه 

 در بالاي خط همبستگي قرار dTDPگردد نقاط مربوط به 

د دارد كه باعث پايداري دارد يعني برهم كنش ويژه اي وجو

بيش از حد در مقايسه با ديگر مشتقات دي فسفاتها شده 

اين افزايش پايداري توسط معادله زير تعريف مي . است

 .گردد

)8(             Cu
dTDPCu

BpyCu
dTDPBpyCudTDPBpyCu KKK )(

)(
))((// logloglog −=∆  

  مي باشد طبيعتاٌ تفاوت ميان لگاريتم دو ثابت تعادلي يك عدد ثابت است و براي واكنش تعادلي زير صادق 

Cu(Bpy)2+  +  Cu(dTDP)-      Cu(Bpy)(dTDP)-  +  Cu2+                                     (9a) 

)b9(                                  [ ][ ]
[ ][ ]−+

+−
∆ =

)()(
))((10 2

2
log //

dTDPCuBpyCu
CudTDPBpyCudTDPBpyCuK  
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 به )a9( انتظار مي رود كه واكنش K1>K2طبق قاعده كلي 

dTDPBpyCuKبراي  و سمت چپ ميل كند  //log∆ عددي 

تلر براي - كه اين مطابق قوائد آماري يانمنفي بدست آيد 

 براي ليگندهاي +Cu2سيستم هاي هشت وجهي نامنظم 

∆≅−9/0  يعنيB و Aدودندانه  .//log statistBpyCuKمي باشد   

 8/0      در حالي كه مطابق نتايج بدست آمده اين عدد. ]9[

≅∆ dTDPBpyCuK //logاري باعث مي شود كه اين پايد.  است

قسمت مهم .  به سمت راست تمايل يابد)a9(واكنش تعادلي 

 براي واكنش با گروههاي 3dاين پديده به تمايل فلزات 

  مي بايستي O البته .باز مي گردد دار N , Oهتروآروماتيك 

قسمت ديگر اين افزايش . به صورت دهنده عمل نمايد

 در كمپلكس همكنش هاي ميان ليگندهابرپايداري به 

Cu(Bpy)(dTDP)- نوعاين پديده كه از . مربوط مي شود 

  . معروف مي باشدتجمع به استنيروهاي واندروالسي 

اين نتايج را مي توان بصورت زير توضيح داد كه براي سيستم 

Cu/Bpy/MePP3-واكنشهاي تعادلي زير صادق است    

Cu(Bpy)2+  +  Cu(MePP)-      Cu(Bpy)(MePP)-  +  Cu2+                                                                                                       (10a) 

 MePP: Me-P(O)2
--O-P(O)3

2-      
∆log KCu/Bpy/MePP =  42/0 ± 05/0                                                                                           (10b)                        

 همانند )a10(اين روشن است كه يون فلزي در واكنش 

 N از طريق Bpyدر تمام موارد .  رفتار مي نمايد)9 (واكنش

يون فلزي نيز از طرف . حلقه با يون فلزي كئوردينه مي شود

مي متصل   است دي فسفات كه از نوع  دهندهOديگر با گروه 

 بدست 3ري كه از نتايج خلاصه شده در شكل همانطو .شود

 بيش از حد بوده و Cu(Bpy) و dTDPمي آيد ثابت پايداري 

 يا حالت تجمعي مولكولياين عامل به برهمكنش هاي درون 

      و Bpyبنابراين يك پل ميان ليگندهاي . مربوط مي باشد

dTDPهمانيجاد مي شود كه اين پل  ا   Cu2+پس از . است

 پل اين امكان بوجود مي آيد كه حلقه هاي ايجاد اين

 به سمت هم حركت كرده و dTDP    وBpyهتروآروماتيك 

 هاي بين حلقه اي ايجاد نمايند كه اين بر همكنشبا يكديگر 

اندازه اين برهم .  معروف مي باشدتجمع ها به بر همكنش

  .كنش ها بوسيله معادله زير قابل تعيين مي باشد

  

∆∆logK = ∆logKCu/Bpy/dTDP  − ∆logKCu/Bpy/MePP                                                                                                                               )11(              

∆∆logK = 8/0  − ≈ 4/0  ≅ 4/0                                                                                          )12(  

  .  آورده شده است2نتايج اين محاسبات در جدول 
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  1 در محيط هاي آبيCu(Bpy)(N)اندازه برهمكنش هاي درون مولكولي در كمپلكس هاي : 2جدول 

 

 معادله   (12)

Klog∆∆  

 معادله   (10,11)

MePPBpyCuK //log∆  

 معادله   (8)

dTDPBpyCuK //log∆  

Cu(Bpy)(N) رديف 

35/0 ± 08/0  42/0 ± 05/0  77/0 ± 06/0  Cu(Bpy)(dTDP)- 1 

35/0 ± 06/0    Cu(Bpy)(dTMP) 2 

.مي باشد)      كه اغلب بزرگتر است( حدود خطاي داده شده، سه برابر خطاي استاندارد مقدار ميانگين يا حاصل جمع خطاهاي سيستماتيك احتمالي 1  
  

 پديده بدست مي آيد، 2 و 1طوري كه نتايج جداول همان

. برهمكنش هاي درون مولكولي بوضوح قابل مشاهده است

ليگند معروف است در شكل - ليگندتجمع اين پديده كه به 

 بصورت ساختارهاي شيميايي نشان داده شده 4 و 2هاي 

 از +Cu2 يون فلزي ، همان طوري كه مشاهده مي شود.است

 و از طرف ديگر به گروه دي  Bpy به ليگنديك طرف 

همچنين اين كمپلكس پس .  متصل شده است dTDPفسفات 

چرخش به نحوي تغيير شكل مي دهد كه عمل از انجام يك 

مي گيرند  روي هم قرار dTDP و Bpyحلقه هاي آروماتيك 

.  را مي دهند4 و 2و تشكيل يك ماكروكيليت مطابق شكل 

اد شده ميان حلقه هاي عنوان شد، بر همكنش ايجچنانچه 

  .ده استكمك كرآروماتيك بر افزايش پايداري كمپلكس 

  
 

 

 

 
   ). حالتهاي باز و بسته(تشكيل ماكروكيليت و ايجاد پديده تجمعي : 2شكل                       
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شده در محيط آبي دي فسفات اندازه گيري - 5´–اثبات افزايش ثابت پايداري  كمپلكسهاي تيميدين : 3شكل   

 
 

 

 
  ساختار سه بعدي ماكروكيليت و ايجاد پديده تجمعي: 4شكل                       
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  نتيجه گيري

نتايج بدست آمده در اين مقاله نشان مي دهند كه يك يون 

 پلي ميان دو ليگند ايجاد كرده و اين اتصال (+Cu2)فلزي 

تيجه آن  شده و نمولكوليمنجر به برهمكنش هاي درون 

اين نتيجه با مطالب ارائه شده . تشكيل حالت تجمعي مي باشد

 11[توسط ديگر محققين تطابق خوبي را نشان مي دهد  

 مهم مشاهده مي شود كه پديده  بطور كلي اين .]12و

هاي تجمعي مربوط به قسمت باز نوكلئوتيد ربطي  برهمكنش

 به فضاي كئورديناسيون يون فلزي كه در حقيقت پديده

البته اين در صورتي . تجمعي را به وجود مي آورند ندارد

است كه ليگندها از طول كافي براي ايجاد پديده تجمعي 

برخوردار بوده و با صرف انرژي كمي عمل چرخش را انجام 

 در .ورندآ را بوجود مولكوليهاي درون  داده و برهمكنش

) يتجمع(پايان مي توان تفاوت هاي انرژي حالت باز و بسته 

 مربوط به °G∆براي مثال .  بدست آورد2را بر اساس شكل 

  كه مطابقت با تفاوت - kJ/mol 7/1حالت تجمعي برابر با 

(  دارد log واحد 3/0ثابتهاي پايداري بدست آمده،  يعني 

 با انرژي مصرفي در مطابقتهم اين مقادير ). 2جدول 

  .دنسيستمهاي بيولوژيكي دار
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