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مقدمه: 
ایمنی ذاتی یکــی از بازوهـای مـهم سیسـتم ایمنـی 
ــابی یـا آداپتیـو در برخـورد بـا  بوده که بر عکس ایمنی اکتس
عوامل بیگانه به خاطره  ایمونولوژیــک  نیـاز نـدارد.  از  نظـر 
تکاملی  نیز قدیمی ترین  فرم  ایمنی است  که  ابتدائا ً در بی 
ــی کـه ایمنـی اکتسـابی خـاص  مهرگان ظاهر  شده در صورت
مهره داران است (19،12). سیتوتوکسیسیته ذاتی و اکتسابی با 
واسطه سلولی دو مکانیسم ایمنی هستند کــه دفـاع بـدن را در 
مقابل عوامل عفونی و بدخیمــی هـای فراهـم مـی نمـایند. در 
ــیته  بـه واسـطه سـلولی مشـتمل بـر  ایمنی ذاتی، سیتوتوکسیس
کشندگی طبیعــی (Natural killing) (7) و سیتوتوکسیسـیته 

ـــــد.                                                                                              طبیعــــی (Natural cytotoxicity) (16) مــــی باش
سیتوتوکسیسیته طبیعی هــم در موش (7) و هم در انسـان (5) 

گـزارش  گردیـده  اســـت.   ایــن  پدیــده  عمدتــاً توســط  
 (16،6) NC-1.1ـــطحی لکوسـیت هـایی کـه  رسـپتورهای س
NC- (14) را دارا می باشند بروز می نمایند. رسـپتور NC-2و

ــر سـطح سـلول  2 پروتئینی است به وزن 50 کیلو دالتون که ب
ــد (14)  هایی که عمدتاً درشت و گرانولار هستند وجود دارن
و همانندNC-1.1 در مــوش موجـب مصونیـت آن در مقـابل 
رشد برخی تومورهــای پیونـد شـده و تومورهـای حاصلـه  از 
ــی  مواد شیمیایی سرطان زا می شود (17،1). لذا مواد و عوامل
ــوق  که عمل سیتوتوکسیسیته طبیعی را از طریق رسپتورهای ف
تقویت نمایند، می توانند به عنوان داروی ضد ســرطان مـورد 

استفاده قرار گیرند.  
با  توجه به  اهمیت سرطان در جهان امروز و اولویت 

چکیده: 
سیتوتوکسیسیته  طبیعــی (Natural  cytotoxicity=NC)  بـه واسـطه رسـپتورهای NC-1.1 و NC-2، یکـی از
بازوهای ایمنی ذاتی بر علیه سرطان می باشد. حذف رسپتورهای فوق توسط آنتی بادی ضد NC-2 و NC-1.1 در مـوش
ــی مـی تـوان بـه منجر  به رشد سریع تر  برخی از سرطان ها می گردد.  لذا از مواد تقویت کننده سیتوتوکسیسیته طبیع
ــیزول را  بـر تقویـت سیتوتوکسیسـیته طبیعـی عنوان داروهای ضد سرطان  استفاده کرد. این پژوهش تاثیر داروی لوام
سلول های +NC-2 و کنترل فیبروسارکومای WEHI-164 مــوش هـای  نـژاد BALB/c مـورد بررسـی قـرار داده اسـت.
تزریق لوامیزول به موش، سیتوتوکسیسیته طبیعی سلول های طحال را در کشتن سلول های توموری رادیواکتیو شده بــا
کرومیوم 51 در محیط آزمایشگاه  افزایش داده، به طوری که تزریق 10 میلی گرم لوامیزول بر هر کیلوگرم وزن بدن
ــوری WEHI-164 را  بـه طـور معنـی داری کـاهش داده به موش های BALB/c پس از 48 ساعت، رشد سلول های توم
است.  تجویر آنتی بادی ضد NC-2 حذف اثر لوامیزول را در پی داشت. این مطالعه نشان می دهد که اثر ضد توموری

لوامیزول (حداقل بخشی از آن) توسط سلول های+NC-2 سازماندهی می گردد. 
 

 ..NC-2+واژه های کلیدی:  سیتوتوکسیسیته طبیعی، لوامیزول، سلول های
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تقویت سیتوتوکسیته طبیعی توسط لوامیزول 

شـناخت نقـش سیسـتم ایمنـی در دفـاع علیـه ســـلول هــای 
تومورال و نقشی که داروی لومیزول در تشــدید دفـاع ایمنـی 
ــن بررسـی بـه منظـور شناسـایی  علیه سرطان دارا می باشد، ای
نقـش ایـــن دارو بــر فعــالیت سیتوتوکسیســیتی  طبیعــی در 

فیبروسارکومای موشی انجام گرفت. 
ــد،  لوامـیزول کـه یـک داروی ضـد کـرم مـی باش
خواص تقویــت کننـدگـی سیسـتم ایمنـی را نـیز دارا بـوده و 
ــاء  همـراه بـا 5-فلئوروراسـیل (fluorouracil-5) در بـهبود بق
ــها برداشـته شـده مؤثـر  بیمارانی که در اثر سرطان، کولون آن
می باشد (10). مطالعــات انجـام شـده در محیـط آزمایشـگاه 
حاکی است که اثــر تقویـت کننـدگـی لوامـیزول بـر سیسـتم 
ــق منوسـیت هـا، سـلول هـای کشـنده طبیعـی و  ایمنی از طری

ســـلول هـــای کشـــنده فعـــــال شــــده بــــا لنفوکــــاین  
 (Lymphokine activated killers) انجام  نمی شــود (13). 
در حـالی کـه از طریـق سـلول هـای سیتوتوکسیسـیته طبیعــی 

گزارش گردیده است (4). 
ما در این مطالعه پس از تعیین دوز مؤثــر لوامـیزول 
ــیته  در کنـترل تومـور،  نقـش آن را در تقویـت سیتوتوکسیس
طبیعی سلول های+NC-2 موش مورد بررسی قرار داده ایم. 

 
مواد و روشها: 

ــر دو جنـس و کمـتر از  موش از نژاد BALB/c  از ه
15 هفته در حیوان خانه بیمارستان ســلطنتی  نیوکاسـل تحـت 
مراقبت بوده و از نظر سن و جنس در گروه های مختلــف بـه 
طور یکنواخت مورد اســتفاده  قـرار گرفتنـد.  محیـط کشـت 

ســـلول (Tissue culture medium=TCM) از نــــوع 
 (Dulbecco’s modification eagle’s medium=DMEM)
ــیدنی اسـترالیا خریـداری و 2 میلـی مـول  از شرکت  CSL س

ال-گلوتــامین، 20 میلــی مـــول HEPES، 50 میکرومـــول   
2-مرکاپتواتانول، 0/2 درصد  ســدیم  بیکربنـات، 10 درصـد 

سرم جنین گوساله غیر فعال شده با حرارت و 50  میکروگرم 

در  لیتر  جنتامایسین  اضافه و مورد استفاده  قرار گرفت. 
  Pitman-Moor لوامیزول  هیدروکلراید  توســط 
 NC-2  سیدنی استرالیا فراهم گردید. آنتی بادی ضد رســپتور
ــد  همانگونه که قبلاً  شرح داده شده است (14)،  تولید گردی
و مطابق پروتوکل طراحی شده  (اطلاعات چاپ نشده) مورد 
ــه یـک نـوع  استفاده قرار گرفت. سلول های WEHI-164 ک
ــوش نـژاد  BALB/c مـی باشـد (11)، در  فیبروسارکومای م

محیط کشت تکثیر و مورد استفاده قرار گرفت. 

 
تست آزاد سازی کرومیوم 51: 

 (Chormiumm (51)-release cytotoxicity assay) 
سیتوتوکسیسیته طبیعی سلول های موش در محیـط 
ــیز سـلول هـای تومـوری  آزمایشگاه  (in vitro) را از طریق ل
ــو (کرومیـوم 51) همانگونـه  متصل شده باکرومیوم رادیواکتی
ـــرار  کـه قبـلاً  شـرح داده شـده اسـت (14) مـورد ارزیـابی ق
گرفت.  به طور  اختصار، سلول های  توموری در طول شــب 
(over night ) با کرومیوم 51 (5 میلــی کـوری در هـر میلـی 
ــوش بـه عنـوان  لیتر) مجاور شده و سپس سلول های طحال م
سلول های عملگر (effector) با 104  سلول توموری  مذکور 
در پلیـت هـای 96 چـــاهکی در مــدت 18 ســاعت مجــاور 
ـــیز اختصــاصی  گردیدنـد. نتـایج ابتـداً بـه صـورت درصـد ل
(Percent specific lysis) از طریـق فرمـول زیـــر محاســبه 

گردید: 
 

              میانگین زمینه ـ میانگین رادیو اکتیوتیه تست 
100×                                                               = %  لیز اختصاصی  

             میانگین زمینه ـ میانگین رادیواکتیوتیه کل  
 

ســپس درصــد لــیز اختصــاصی بــه لیتیــــک یونیـــت 20  
(Lytic Unit20) بـــرگردانــده شــد. یــک لیتیــک یونیــت  

20(LU20 )  عبارت  است از  تعداد سلول عملگری است که 
سبب لیز اختصاصی  20 درصد از سلول های توموری بشود.  
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دانشگاه علوم پزشکی شهرکرد/ دوره پنجم، شماره 1/ بهار 1382 

ـــورد آزمــایش توســط   مقایسـه بیـن گـروه هـای شـاهد و م
student’s t-test  انجام گرفت. 

 
چگونگی تعیین دوز مناسب لوامیزول: 

گروه های 16 تایی از موش را به منظور تعیین دوز 
بهینه لوامیزول بر سیتوتوکسیسیته طبیعــی آنـها تحـت تزریـق 
200 میکرولیتر محیط کشت سلولی TCM  (گروه شــاهد) و 
یا لوامیزول با دوزهای 10،3 و 30  میلی گرم بر هر کیلوگـرم 
وزن بدن در 200 میکرولیتر  محیط کشــت  (TCM) (گـروه 
ــای 3،2،1  تحت مطالعه) مورد بررسی  قرار گرفتند. در روزه
ــال  و 7 بعد از تزریق، چهار موش از هر گروه  را کشته و طح
ــور  های  آنها  استخراج و سوسپانسیون  سلولی حاصل به منظ
بررسی اثر  سیتوتوکسیسیتی  طبیعی  آنها بر علیه ســلول هـای 

توموری WEHI-164 مورد آزمایش قرار گرفتند. 
 

  NC-2 چگونگی مطالعه اثر لوامیزول و آنتی بادی ضــد
 :WEHI-164  بر رشد تومور

ابتدا سلول های توموری را با دوزهای مختلــف بـه 
موش های  BALB/c  تزریــق تـا تیـتر یـا حداقـل دوزی کـه 
منجر به رشد صد در صــد تومـور مـی شـود (MTD100) بـه 
دست آید. سپس چهار گروه ده تایی موش Balb/c را که از 
نظـر سـن و جنـس یکسـان بودنـد انتخـاب و بـه گـــروه اول 
ــیزول بـر  لوامیزول به صورت زیر جلدی (10 میلی گرم) لوام
هـر کیلـوگـرم وزن بـدن در 200 میکرولیـتر  محیـط کشــت 

  NC-2 ــروه دوم آنتـی بـادی  ضـد سلولی یا (TCM) و به گ
(1:10  مـایع آسـیت در 200 میکرولیـتر TCM) بـه صـــورت 
داخل صفاقی و به گروه سوم آنتی بادی ضد NC-2 همراه بـا 
ــه  لوامیزول به صورت داخل صفاقی، به گروه چهارم TCM ب
ــیزول وTCM در  صورت داخل صفاقی، تزریق گردید. لوام
ـــب در  روزهـای 2– و 2+ و آنتـی بـادی  ضـد NC-2 به ترتی
روزهای 2-،9،4،2،0  تزریق گردیــد. سـلول هـای  تومـوری 
WEHI-164  (106 ســلول در 200 میکرولیــتر TCM) بــــه 

صورت یک دوز واحد در روز صفر در ناحیه سینه حیوان بـه 
ــدی تزریـق گردیدنـد. هـر دو روز یـک بـار  صورت زیر جل
ــور مـورد بررسـی قـرار  موش ها را به منظور تعیین اندازه توم
داده و قطر تومورهــا در دو جـهت انـدازه گـیری و میـانگین 

مساحت آنها از طریق فرمول زیر محاسبه گردید 
٢ قطر ٢ + قطر ١  π= میانگین مساحت تومور 

     4                                          
ــن گـروه هـای  شـاهد و تسـت از طریـق  مقایسه بی
 student’s و Mann-Whitney U-test تسـت هـای آمـاری

t- test بر حسب نوع آزمایش انجام گردید. 

 
نتایج: 

ـــیزول بــر  نتـایج حاصلـه از  تعییـن دوز بهینـه لوام
تقویت سیتوتوکسیسیته طبیعی نشان دادند که موش هایی کـه 
3 و 10 میلی گرم لوامیزول بر هر کیلوگرم وزن بدن دریافت 
ــلول هـای طحالشـان سیتوتوکسیسـیته طبیعـی  کرده بودند، س
قابل ملاحظه ای (P<0/05) در مقایســه بـا گـروه کنـترل دارا 
بودند. ایــن اثـر 24 سـاعت پـس از دریـافت لوامـیزول ظـاهر 
گردید و پــس از گذشـت 48 سـاعت بـا دوز 10 میلـی گـرم 

لوامیزول بسیار مشخص بود (جدول شماره 1). 
 

ــیته طبیعـی سـلولی +NC-2 توسـط  تقویت سیتوتوکسیس
لوامیزول:  

برای اثبات اینکـه سیتوتوکسیسـیته طبیعـی تقویـت 
شـده بـا لوامـیزول بـا مداخلـه سـلول هـای +NC-2 انجــام   

می شود چهار گروه موش (10 موش در هر گروه) به ترتیب 
تحت تزریق لوامیزول، آنتی بــادی ضـد NC-2، آنتـی بـادی 
ــد.  ضـد NC-2  همـراه بـا  لوامـیزول و یـا TCM قـرار گرفتن
بیست و چــهار سـاعت  پـس از تزریـق مـوش هـا را کشـته و 
ــتخراج و  پـس از  طحال هر گروه  از موش ها  را یک جا اس
ایجاد  سوسپانسیون  سلولی،  بر  علیه  ســلول هـای  تومـوری 

WEHI-16   مجاور   شده  با  کرومیوم   رادیو  اکتیو  به کار  
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تقویت سیتوتوکسیته طبیعی توسط لوامیزول 

جدول شماره 1: دوز و زمان اثر لوامیزول in vivo بر سیتو توکسیسیته طبیعی سلول های طحال موش بر حسب لیتیک یونیت 
 (LU)

 
لیتیک یونیت -20 (LU20) بر حسب دوز لوامیزول                 دوز لوامیزول 

TCM3mg/kg10mg/kg 30mg/kg روز بعد از تیمار 

4± 832 232±580 180± 752 1± 205 روز  اول  

485± 815  *325± 2180  *85± 1412 88± 410 روز دوم 
13± 352 242± 563 212± 650 10± 320 روز سوم 
211± 572 48± 238 85± 469 12± 272 روز هفتم 

 
  .*(P<0/05) .انجام گرفت Student t-test گروههای مورد آزمایش با گروه شاهد به کمک (X±SE) مقایسه میانگین

  
 

ــای دریـافت کننـده  گرفته شد.  نتایج نشان داد که موش ه
ـــی بــالایی (P<0/05) در  لوامـیزول  سیتوتوکسیسـیته طبیع
ــافت کننـده  TCM تنـها)  مقایسه با گروه شاهد (گروه دری
دارا بودند (نمودار شــماره 1). مـوش هـایی کـه تنـها آنتـی 

بــادی ضــدNC-2 دریــافت کــرده بودندکــاهش قـــابل 

 
   NC-2ــماره 1:  اثـرات تجویـز آنتـی بـادی ضـد نمودار ش

(in vivo) بـر تقویـت سیتوتوکسیســـیته طبیعــی ناشــی از 
ــا گـروه  لوامیزول. مقایسه میانگین  گروههای مورد آزمایش ب

 .*(P<0/05)  انجام گرفت Student t-test شاهد توسط
 

 
ـــــی  ملاحظــــه ای (P<0/05) در سیتوتوکسیســــیته طبیع

 سلول های آنها در مقایسه با گروه شـاهد مشـاهده گردیـد 
(نمودار شماره 1). گروهی از موش ها که  آنتی بادی ضــد 
NC-2 و  لوامیزول را  به طور همزمان دریافت کرده بودند 

سیتوتوکسیسـیته  طبیعـی مشـابه گـروه شـاهد داشـتند، کــه 
ــر  حکـایت از حـذف  اثـر  تقویـت دهنـدگـی لوامـیزول  ب
سیتوتوکسیسیته طبیعی توسط آنتی بادی  ضــد  NC-2  در 

نزد حیوان  (in vivo ) دارد.  
 

ــیته طبیعـی و مراقبـت در مقـابل  تقویت سیتوتوکسیس
تومور (tumor surveillance) توسط لوامیزول: 

ـــیزول در  در  ایـن  پژوهـش  سـپس  توانـایی  لوام
میانجی گــری حفـاظت در مقـابل  تومـور WEHI-164 در 
نزد حیوان (in vivo)  نیز مورد ارزیابی قرار گرفــت. چـهار 
ــه  گروه از موش BALB/c  مثل آنچه قبلاً  متذکر شدیم، ب
  ،NC-2 ترتیـب تحـت تزریـق لوامـیزول، آنتـی بـادی ضــد
ــا  TCM تنـها  لوامیزول به علاوه آنتی بادی ضد NC-2 و ی
 MTD100 قرار گرفتند و سپس به طریــق زیـر جلـدی دوز

(Diamiter-100 Mean Tumour) از  سلول های توموری  
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نمودار شماه 2: تاثیر تجویز آنتی بادی ضد NC-2، لوامیزول و لوامیزول همراه با آنتی بادی ضد  NC-2  بر رشد فیبرو در موش. نتایج 
به صورت میانگین مساحت تومور  X±SE(mm2) برای هر گروه محاسبه و با استفاده از Mann-Whitney U-test با گروه شاهد (گــروه 

تزریق شده TCM) مقایسه گردید.  

 
 

ــق گردیـد. در تمـام  مـوش هـا  WEHI-164  به آنها  تزری

تومور رشد نمود و موش هایی که لوامــیزول تنـها دریـافت 
ــا 12 روز بعـد از تزریـق تومـور بـه طـور  کرده بودند، 10 ت
معنی داری (P<0/05) تومورهای کوچک تر در مقایسه بــا 
ــاهد داشـتند (نمـودار شـماره 2). در مقـابل مـوش  گروه ش
ــد NC-2 دریـافت کـرده بودنـد در  هایی که آنتی بادی ض
 (P<0/05) ــاملاً بـزرگـتری روزهای 10 تا 12 تومورهای ک
در مقایسه با آنهایی که TCM تنــها دریـافت کـرده بودنـد 
داشتند (نمودار شماره 2). موش هایی که لوامیزول و آنتــی 
ــور همزمـان  دریـافت کـرده  بودنـد  بادی ضد NC-2 به ط
ــاوت  تومورهایی رشد نمود که در مقایسه با گروه شاهد تف
معنی داری نداشتند (نمودار شــماره 2). ایـن نتـایج نشـانگر 

ــه آنتـی بـادی تزریـق شـده بـه حیـوان  این واقعیت است ک
 (in vivo) مقاومت ایجاد شــده در اثـر لوامـیزول را از بیـن 

می برد.  

 
 

بحث:  
یکــی از واســطه هــای سیتوتوکسیســیته طبیعـــی 
رسپتور NC-2  است . این رسپتور پروتئینــی اسـت بـه وزن 
50 کیلو دالتون که بر سطح سلول هایی که عمدتاً درشــت 

و گرانــولار هســتند وجــود  دارد (14). مجــاور کـــردن 
ـــا آنتــی بــادی ضــد NC-2 عمــل   سلـول هـای طحـال ب
 WEHI-164 سیتوتوکسیسیته طبیعی این سلول ها را بر علیه
 متوقف  نمــوده  و  نـیز  مـانع الحـاق (Conjugation) ایـن 
ــا سـلول هـای تومـوری WEHI-164 در محیـط  سلول ها ب

آزمایشگاه (in vivo) می شود (14). 
ــادی ضـد NC-2 بـه مـوش بـه دلیـل  تجویز آنتی ب
کــاهش سیتوتوکسیســیته طبیعــی آنــها رشــد برخـــی از 

ــد شـده نظـیر WEHI-164 در آنـها شـدت  تومورهای پیون
ــایت از مداخلـه سـلول هـای +NC-2 در   می یابد، که حک
مراقبت ایمنی حیوان بر علیــه تومـور مـی نمـاید (14).  لـذا 
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تقویت سیتوتوکسیته طبیعی توسط لوامیزول 

ــدن  از طریـق سـلول هـای  تقویت سیتوتوکسیسیته طبیعی ب
+NC-2  ممکن است دفاع میزبان را در برابر تومور افزایش 

دهد.  
نتایج به دست آمده در این مطالعه  نشان می دهــد کـه 
لوامیزول سیتوتوکسیسیته طبیعی را بر علیه فیبروسـارکومای 
WEHI-164 در آزمایشــگاه افزایــش مــی دهــد. تــــاثیر 

ــــای +NC-1.1 کـــه بخشـــی از  لوامــیزول بــر ســلول ه
سیتوتوکسیسیته طبیعی را عهده دار می باشند گزارش شـده  
ــتر)  است (4). از طرفی  لوامیزول  (یک میکروگرم/میلی لی
منجر به ظهور و واکنش مولکول هایی  بر ســطح برخـی از 
ــه بـه شـناخت آنـها توسـط  سلول های توموری می شود ک
سلول های سیستم ایمنی منجر می گــردد (8)، کـه تـائیدی 
ــیزول از طریـق تـاثیر بـر سـلول  است بر این فرضیه که لوام
های +NC-1.1 و +NC-2 عمل ضد توموری خــود را بـروز 

می دهد.   
      پدیده سیتوتوکسیسیته طبیعی به واسطه سلول هــای 
پلی مرف (2) و ســلول هـای طحـال دارای مولکـول هـای 
ــا  Ig سـطحی (3) و رسـپتورهای   CD8, CD4, CD90 و ی

NC-1.1 (15) و NC-2 (14) صورت می گیرد. با این همه 

ــخ مـی دهنـد  منشاء سلول های +NC-2 که به لوامیزول پاس
ــون رشـد تومـور  تاکنون مشخص نشده است و از طرفی چ
ــــای  در مــوش هــای فــاقد تیمــوس (nude) و مــوش ه
ــد  هتروزیگوت طبیعی یکسان می باشد، لذا به نظر نمی رس

سلول های T در این رابطه نقشی داشته باشند (20). 
ــان داده ایـم کـه در مـوش لوامـیزول بـاعث  ما  نش
 NC-2 ــای تقویت سیتوتوکسیسیته سلولی ذاتی لکوسیت ه

طحال می شود و به علاوه  لوامیزول رشد فیبروسـارکوما را 
در حیـوان از طریـق اثـر بـر سـلول هـــای +NC-2 کــاهش  

ــیته طبیعـی در انسـان  می دهد. از آنجایی که  سیتوتوکسیس
نیز وجود دارد (5)، احتمالاً اثر درمانی لوامیزول بر سـرطان 
ــیز  توسـط مکانیسـم ایمنـی ذاتـی مشـابهی  کولون انسان  ن
ــیرد. مطالعـات اخـیر در مـورد درمـان سـرطان  انجام می گ
انسانی اغلب شامل استفاده از سیتو کاین ها و یا سلول های 
فعال شده توسط آنها بوده است که جزیی از سیستم ایمنـی 
ذاتی و اکتسابی  هستند (9). پاسخ های کامل و ناقص ضـد 
ــروز بیشـتر ناشـی از  توموری گزارش شده در انسان تا به ام
ــو یـا  تقویت مکانیسم های ایمنی ذاتی است تا ایمنی آداپتی
ــر غـیر منتظـره نیسـت زیـرا بدخیمـی هـا و  اکتسابی. این ام
ایمنی ذاتی با یکدیگر ارتبــاط دارنـد (12). ظـاهراً سیسـتم 
ایمنی آداپتیو ابتدائاً با بدخیمی مرتبــط نمـی باشـد (18). از 
این رو پیشنهاد می شود که توجه بیشتر به پاسخ های ایمنی 
ــا معطـوف گـردد، زیـرا ایمنـی ذاتـی  ذاتی بر علیه نئوپلازی
قابلیت بیشتری نسبت به ایمنــی آداپتیـو در بـهبود و کنـترل 
ــرطان (بـه اسـتثناء سـرطان هـای ایجـاد شـده  بیولوژیکی س

توسط ویروس ها) دارا می باشد. 
 

تشکر و قدردانی : 
نویسـنده از همکاریـهای بـی دریـغ دکـتر گـرگـــوری 
کلارک از دپارتمان جراحی دانشگاه نیوکاسل استرالیا و پرسنل 

ـــرکار  دفـتر مجلـه دانشـکده پزشـکی شـهرکرد بـه خصـوص س
خانم ها هوشمند و ریاحی قدردانی می نماید.    
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