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 چکیده

سيت  سيی سيیون و تحریک ات برخورد پرتوهای یونیزان با  شيده و محويويتی ریر يعی ی و م يرها و مولکولهای بیولوژیک باعث وقوع یونیزا در  ها 

شيييک یاميدهيایيپ یابیيدر ارزجيذبی دز  د. تخمینآورنيک بوجود مییيژمحیط بیولو صيييکننيده  زهیونیتيابش مرتعط بيا  یکیولوژیو ب یپز ل از تجویز حيا

سيت. بنابراین هد  از این پژوهش ارزیابی میزان دز جذبی انداماز اهمیت ویژه رادیوداروها صيل از ترکین نوین ای برخوردار ا سيان حا های بدن ان

واکنش  قیاز ير کنندگیشيتته تخاصيی باشيده  یيراح گاندیلباشيد. می balb/c یهاموش یسيتیز عیبر اسيا  ماال ا  توز MAX-Tc99mنشياندار 

سيتام یدو ماده نیب سيعت( Xanthate)و زانتا  ( Chloroacetamide) دیکلروا شيد. نیم  یمول هایبا ن سياز ندیفرآسيس   سينتز  شياندار  با آن ین

Tc99m  شيیمیایی شيگاه و %93و با خلوص رادیو صيور  گرفت. پ   %90در محیط آزمای سيانی با موفقیت  سيرم خون ان  از آن پراکنشدر ح يور 

شيياندار یسييتیز سيي قیسيياعت پ  از تزر 24تا  balb/c یهادر موش کمسلک  ن شييده به منظور برآورد میزان قرار گرفت.  یمورد برر در دز جذب 

سيانهای بدن اندام شيد. نتای  بیانگر  MIRDروش  ،ان شيده میزان  نیشيتریببه کاربرده   0.0011mGy/MBqدر کعد و با کمسلک  مذکور دز جذب 

شيد. می سيت  رتیکلواندوتلیال، می MAX-Tc99mبا سيی سين آن در  تواند به عنوان یک عامل با توجه به جذب قابل توجه کعدی و همچنین تجمع منا

 .توویربرداری بالقوه موثر واقع شود

 

.نشاندارسازی، دز جذبی،  MAXشتتور، Tc99m، دزیمتری، توزیع زیستی :واژگانکلید
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 قدمه م. 1

ی گسیل امروزه کاربرد رادیونوکلئیدهای پرتوزا به واساه

های یونیزان در توویربرداری ریر تهاجمی به يور تابش

 یهاکیتکنيوری که . به[1] ای رو به افزایش استفزاینده

دارسازی یک با استفاده از نشان 1یاهسته یپزشک سنتی گرافی

 های بدن جهت ارزیابیلیگاند خاص و تجمع آن در اندام

. در این بین [2] گردندمیارائه  یشناخت نیآس هایندیفرآ

با در  Tc99mبر  یمعتن دارنشان عا یترک ییو شناسا هیتهاهمیت 

 یاز موارد پزشک %80از  شیبآل آن دهیا هاییژگینظرگرفتن و

است. ذکر این را به خود اختواص داده  یویتشخ ایهسته

دار با نشان عا یاز ترک یاریبسنکته حائز اهمیت است که 

Tc99m  توسط عوامل شتته یاهسته یدر پزشکمورد استفاده

 نیترک نوعی کننده. عامل شت [3] شوندیم هتهی 2نندهک

آزاد  هایبا جفت الکترون هاییات  یاست که دارا ییایمیش

 یکمسلک  فلز لیو تشک وفلزیجهت به اشتراک گذاشتن با راد

و  افتهیمت دد توس ه  ی. امروزه با وجود شتتورها[4] باشدیم

توس ه  یهمواره تتش برا ،ایهسته یمورد استفاده در پزشک

 و ترآسان یدارسازبهتر، نشان یداریبا پا دیجد عا یترک

 .دارد ادامه ترمناسن کفارموکنتی

های کعدی ریمورد استفاده در تشخیص بیما هاییودارویادر

 شامل چهار گروه: 

 - Sulphur colloid -Tc99m ،Tin colloid-Tc99m  

Iminodiacetic  -Tc99m صفراوی شامل:-کعدیهای ردیاب-

acid (HIDA)،Paraisopropyl  -Tc99m  iminodiacetic 

acid (PIPIDA)  ... و .   

) تجمع در  Ga67عفونت و یا تجمع در محل تومور شامل: -

 )بررسی عفونت( و  WBC-In111محل تومور و یا عفونت(، 

 
1 Nuclear Medicine Scintigraphy (NMS) 
2 Chelating Agent 

 

human  -Tc99mو RBC-Tc99m: عوامل استخر خونی شامل-

serum albumin   [8-5] باشدمی . 

هایی به علت ویژگی Sulphur colloid  -Tc99mرادیوداروی

ایص ی نقاز قعیل ارزیابی مناسن از اندازه کعد، تشخیص بهینه

ترین و استاندارد کانونی و تشخیص موثر سیروز کعدی رای 

کعدی  SPECTيتیی ترکین نشاندار به منظور توویربرداری 

ی این رادیودارو در شرایط . تهیه[9, 7-6] شودمحسوب می

  Sulfur colloid-ی سازآمادهگیرد. خاص دما و فشار انجام می

Tc99m لیتشک یبرا دیو اس وسولفا یت یشامل واکنش حرارت 

رسوب  کیبه عنوان  7S2Tcهمزمان  لی، با تشکهیگوگرد اول

 عمدتاً دست آمدهبهمحوول اگر شرایط کنترل نشود،  .[9] است

و یا تشکیل  گوگرد دیآزاد بدون واکنش با کلوئ  اشامل پرتکنت

EDTA-Tc99m .خواهد بود  

 دجدی کنندهعامل شتته کی 3متوکسی آمیدوزانتا  نترکی

و میزان  سنتز شد و یبار در کشور يراح نیاول یاست که برا

از بین  .مورد ارزیابی قرار گرفت Tc99mدارسازی آن با نشان

دار کعدی، ترکین يراحی شده نشان SPECTرادیوداروهای 

MAX -Tc99m  نیاز بدون نیاز به حرار ، وجود رسوب و یا

سنتز بسیار آسان امکان  دارسازی وبه ختء بوده و با روش نشان

تجمع در کعد را با پایداری باي و پاکسازی سریع از بدن فراه  

کرده است. همچنین هیچ گزارشی معنی بر يراحی، میزان 

نشاندارسازی، پایداری و برآورد توزیع بیولوژیکی آن یافت 

 نشده است. 

دار نوین، معتنی بر توانایی کاربرد عوامل نشاناز آن جایی که  

باشد، بنابراین می از بدن یاژهیبه اندام وانتقال تابش خاص 

 از  یبخش مهماین دست از ترکیعا  برآورد دز جذب شده 

3 Methoxy Amido Xanthate (MAX) 
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 در تخمین دز جذبی  .باشدمی دیتوس ه و استفاده از عوامل جد

مدل  کیدر  ینیبالشیماال ه پيریق توان از یرا م هاابیرد

تابش  یدز احتمال هیاول یابیتا ارزانجام داد،  مناسن یوانیح

  .گرددانسان ارائه های انداممورد انتظار در 

برآورد  به منظورروش  نی، متداول تریاهسته یپزشک نهیدر زم

 یدز تابش داخل تهیاست که توسط کم ی، روشیدز داخل

روش شناخته شده  نیا است. افتهیتوس ه  (MIRD)ی پزشک

 یکه بخش یم ن نی: بدباشدمیجذب شده  یبر اسا  کسرها

یا  جذب بافت ،منعع یهایا اندام سايع شده از بافت یاز انرژ

 یمتریدز یابیارزبا توجه به اینکه  شود.یهد  م یهااندام

استفاده و توس ه  یبخش اساس ترکیعا  نشاندار یتابش داخل

رود  و تجربیا  کسن شده در ر مینوین به شما یوداروهایراد

، در این پژوهش به [13-10, 3] زمینه سنتز ترکیعا  دارویی

در  MAX-Tc99mنشاندار  تخمین دز جذبی حاصل از ترکین

جن  نر به منظور تشخیص توانایی آن  balb/cهای موش اندام

به عنوان عامل توویربرداری نوین از یک ارگان خاص پرداخته 

 شده است. 

 

  ها. مواد و روش2

 دیشامل کلرواستام پژوهش نیمورد استفاده در ا ییایمیمواد ش

(Chloroacetamide)،  اتانول(Ethanol)ی، پتاس  

، از شرکت 2CS، (Potassium hydroxide) دیدروکسیه

Merck سازی خالص ندیفرآ چیو بدون ه یداریآلمان خر

مواد سنتز  ییشناسا . به منظورمورد استفاده قرار گرفتند مجدد

 VECTOR 22 FT-IR)مادون قرمز  سنجیفیشده ي

Spectrometer) هسته   یسیمغناي  رزونان   سنجیفیي  و 

  

(300 MHz-DRX-NMR, Bruker)  .به کار برده شدTc99m 

 دنیدوش قیاز ير %99با خلوص بیش از  4TcO99m-به شکل 

 شد. هیته زوتوپیشرکت پار  ا( Tc99mMo/99)ژنراتور 

خلوص  نیی( جهت ت TLCنازک ) هیي یکروماتوگراف کیتکن

شرکت واتمن به عنوان فاز  ITLC-SGو کارذ  ییایمیش ویراد

 -Elysia) یساکن و دستگاه خوانش کارذ کروماتوگراف

raytest Mini GITAبه  دارسازینشان زانیم ی( جهت بررس

 با (HPGe)با خلوص باي  ومیآشکارساز ژرمانکار برده شد. 

 ، modelGC1020-7500SL ،Oak Ridge) مشخوا 

)آلمان(  ISOMED 1010دز  عراتوریکال کیمتحده( و  اي یا

اکتیویته حاصل از پراکنش زیستی ترکین شمارش  به منظور

ماال ا   استفاده شد. balb/c موش یهادر اندام نشاندار 

انگلستان در  یکیولوژیب یماابق با دستورال مل شورا یوانیح

دوم  شیرایو ،یعلم قا یزنده در تحق وانا یمورد استفاده از ح

 .[16-14]انجام شد
 

 MAX-Tc99mتهیه و کنترل کیفی  2.1

 کلرواستامیدمشخص از  ریبا حل مقاد MAXسنتز لیگاند نوین  

 تریلیلیم 40در هر کدام  گرم(3.6سدی  زانتا  )( و گرم2.3)

محلولی به رنگ زرد شفا  حاصل شد. پ  از استخراج  آب

 MAXپرانی رسوبا  شیری و سفید رنگ فرآیند حتلو انجام 

 1در  MAX گاندیاز ل گرمیلیم 1حاصل شد. پ  از آن میزان 

از  تریکرولیم 50آب حل شد. سس  به آن مقدار  تریل یلیم

 کیدریکلر دیاس تریل یلیم 10گرم،  یلیم 10) دیمحلول قلع کلر

تسهیل و به منظور افزوده شد موير( به صور  قاره قاره  1/0

عامل  کیبه عنوان  کیآسکورب دیاس در فرآیند نشاندارسازی،

 بافر فسفا  به منظور . به کاربرده شد [17]کاهنده  شدهشناخته 



 
 1، شماره یازدهمجلد            حسن یوسف نیا ،*محمودرضا آقامیری، الهام ستارزاده خامنه، سعید کاکاییزهرا عرب حلوایی باقری، سید              4

 

 

به  99m-ومیتکنس به کاربرده شد. pHارزیابی وتنظی  شرایط 

از ژنراتور   یبه صور  مستق  یپرتکنتا  سد ییایمیشکل ش

شده از  دهیدوش 4TcO99m-از  یکور یلیم 22شد  دهیدوش

 ونیواکنش افزوده شد. آنکوباس الیبه و  (Tc99mMo/99)ژنراتور 

صور   شگاهیآزما یدر دما قهیدق 20مخلوط حاصل به مد 

بازده  انهم ایمورد نظر و  گاندیبه ل ومیگرفت. اتوال تکنس

. دیگرد نیینازک ت  هیي یبه روش کروماتوگراف دارسازینشان

 یرو یاز محوول واکنش برا یکه مقدار مشخو نیترت نیبد

و در فاز متحرک قرار گرفت. از سه  گذاریلکه سیلیکاژل کارذ

به  کیفسفر دیمخلوط استون : متانول و اس ن،یحتل نرمال سال

 عنوان فاز متحرک استفاده شد.

Tc99m-بررسی توزیع زیستی ترکیب نشاندار  2.2

MAX  در موشbalb/c 

 تهیویواکتیبا راد MAX-Tc99m ییمحلول نهااز  پنجاه میکرولیتر

450μCi ی بهدم دیور قیاز ير یدیبه صور  داخل ور 

شده به هر  قیتزر تهیویواکتیمقدار کل راد شد. قیها تزرموش

دز  عراتوریدر کال قیبا شمارش سرنگ قعل و ب د از تزر وانیح

 قیدق یدر فواصل زمان وانا یح شد. یریگبا هندسه ثابت اندازه

 تیف ال  شدند. ی( قربانپ  از تزریق ساعت 24، 3، 1، 0.5)

(A)  هر بافت با استفاده از آشکارسازHPGe ی ماابق با راباه

 .محاسعه شد 1
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 یاحتمال انتشار خا γ ،ینور کیپ یبازده انرژ δکه در آن 

نمونه بر حسن  فیي یزمان جمع آور st،  قله یمربوط به انرژ
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 4k  5وk یواپاش مربوط به ی به ترتیناصتح یفاکتورها 

 یفروپاش ،ی(ریگاندازه وعشر)نمونه  یآوراز زمان جمع دینوکل

در نمونه  ییرایدر يول دوره شمارش، خود م دینوکل

 یبندجمع لیها به دلاز دست دادن پال  شده،یریگاندازه

 باشد. و همزمانی می یتوادف

N گردد:بیان می 2ی از يریق راباه  

(2                    )                           b

b

s

s N
t

t
NN = 

 bNنمونه،  فیدر ي قله شمارش خالص مربوط به sN که در آن

 نهیزم پ برآرودزمان  btو  نهیزمپ  فیمربويه در ي شمارش

 ( ID/g)%در هر گرم  یقیدرصد دز تزرباشد. می هیبر حسن ثان

 (A)هر بافت  تیرلظت ف ال  یمختلف با تقس یاندام ها یبرا

موش  سه شده و جرم هر اندام محاسعه شد. قیتزر تیبه ف ال

 شدند. یقربان یهر بازه زمان یبرا

 انسان یهادر اندام یانباشت تیمحاسبه فعال 2.3

(، 3بر اسا  م ادله ) وانیح ع وهر  یبرای انعاشت تیف ال

 : tهر ع و در زمان  تیف ال A(t)که . به يوری محاسعه شد

(3                )                               


=
1

)(
~

t
dttAA 

 شد. جادیا یقیدهنده درصد دز تزرمنظور، نقاط نشان نیا به

گرفت، زمان انجام  یشیدو نقاه آزما نیب یخا نیتقر کی

 یینما  یبه منحن هایک از آنها با برازش دنعاله هر یمنحنسس  

 یابیبرون  Tc99m یکیزیف یبرابر با ثابت فروپاشی عیبا ضر

 ریبا محاسعه مساحت ز در حیوانا  انعاشته شده تیف ال شدند.

و  Sparks یشنهادیبا روش پ سس  .دست آمدبهها یمنحن

, 12] داده شد  یانعاشته شده در انسان ت م تیهمکاران به ف ال

18-20]. 
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به انسان، از  4راباه  انعاشته شده تیف ال  یبه منظور ت م

انسان و موش استفاده  یوزن استاندارد هر اندام برا نیانگیم

 . [21]دش

 محاسبات دز جذبی 2.4

 . [22]انجام گرفت MIRD يعق روشدز جذب شده محاسعا  

 (5      )                          )(
~

 = hkhr rrSAD
k

 

rkD  ،  دز جذب شده در اندام هدhÃ انعاشته در  تیف ال

است که به  Sبه نام فاکتور  )hr ←krS(و  چشمه یهااندام

 تیهد  در واحد ف ال هیناح دردز جذب شده  نیانگیعنوان م

 بیانگر Sفاکتور  شود.یم فیت ر چشمه هیدر ناح یتجم 

 یهادامنه تابش د،یونوکلئیراد یکیزیف یفروپاش یهایژگیو

اندام است که بر حسن  یکربندیسايع شده، و اندازه و پ

1-mGy (MBq s) از نرم افزار شده و در این پژوهش  انیب

OLINDA/EXM يزم به ذکر است که  شده اند. استخراجD 

اندام  کی ناشی از( دز جذب شده در اندام هد  5) یراباهدر 

هر اندام هد  با  دردز جذب شده  جهیاست و در نت چشمه

چشمه قابل محاسعه از هر اندام  یافتیمجموع دز جذب شده در

 .[23] باشدمی

 . نتایج3

با استفاده از آنالیز به روش  هکنندشت  گاندیمادون قرمز ل فیي

IR-FT  فیيو همچنین HNMR1 نشانگر سنتزه، مربوي 

 . بوده است MAXشتتور  موفقیت آمیز

 

و کنترل  Tc99mبا  MAX گاندیل دارسازینشان 3.1

 یفیک

خلوص رادیونوکلئیدی پرتکنا  آزاد دوشیده شده از ژنراتور 

 %99، بايتر از HPGeآشکارساز با پ  از شمارش نمونه 

 دارسازینشان حداکثر بازده برآورد شد. به منظور حوول

با استفاده از  MAX-Tc99m  ییایمیوشیکمسلک ، خلوص راد

 Silica gel TLC لهینازک و به وس هیي یکروماتوگراف کیتکن

مختلف مورد سنجش قرار  یحتل ست یو با استفاده از سه س

  ت.گرف

 هایدر حتل Tc99mبا  MAX گاندیل دارسازینشان زانیم

4PO3H ( و2( )شکل 50:50(، استون: متانول )1)شکل نیسال

 نی( به عنوان فاز متحرک، ارائه شده است. همچن3)شکل  %15

از  یافتیدر Tc99m ییایمیوشیخلوص راد زانیم انگریب 4شکل 

و مخلوط استون: متانول  نسالیدر حتل . باشدیژنراتور م

 نییپا fRدر  2TcO99mشده به همراه  هی( کمسلک  ته50:50)

 یها fRو پرتکنتا  آزاد در  ماندیم ی( و در معدا باق029/0)

 4PO3H  15%( ظاهر شده است. اما در حتل 086/0بايتر )

( 77/0بايتر منتقل شد )  fRکمسلک  به همراه پرتکنتا  آزاد به 

  (.13/0ماند ) یباق أدر معد 2TcO99mو 

 
 .نیدر فاز متحرک سال MAX-Tc99m: کروماتوگرام حاصل از (1)شکل
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در فاز متحرک استون:متانول  MAX-Tc99m: کروماتوگرام (2)شکل

(50:50). 

 

 

 .4PO3H %15 در فاز متحرک MAX-Tc99m (: کروماتوگرام3شکل)

 

 

 HCl :Acetone (: کروماتوگرام پرتکنتات آزاد در فاز متحرک4شکل)

20:80 . 

 

 هایحتل در آمده دست به هایبا توجه به کروماتوگرام

 ییایمیوشیو خلوص راد دارسازینشان زانیمتفاو ، م

 زده شد.   نیتخم %93شده، بالغ بر  هیکمسلک  ته

 

 یهادار در موشنشان باتیترک یکیولوژیب عیتوز 3.2

balb/c سالم 

و  3، 1، 0.5) قیپ  از تزر یانتخاب یهادر زمان وانا یح

 یریگبا خون حیتشر شدند. یقربان 2CO در اتاق گازساعت( 24

 چه،یقلن، يحال، ماه یهااز آئور  و سس  برداشتن نمونه

 بدن یاع ا یباق نیهمچن هیکعد، روده، م ده، ر ه،یاستخوان، کل

 تیشده سس  ف ال نیاستخراج و توز آراز شد. ب د از آن اع ا

قرار  یابیمورد ارز HPGe ازآشکارس توسط هااز آن کیهر

 یودارویراد یستیپراکنش ز یدرصد وزن تاًیگرفت و نها

MAX-Tc99m   به صورID/gr % یو نمودارها محاسعه 

گردد يور که مشاهده میهمان شدند.  یمربوط به آن ترس

ها، ریه، بیشترین میزان تجمع رادیودارو در کعد و سس  کلیه

 يحال و استخوان رخ داده است. 

 

 یمتریمطالعات دز 3.3

بر  RADARانسان به روش  یهادر اندام یمتریدز یابیارز

دز  موش انجام شد. یهادر اندام یستیز عیتوز یهااسا  داده

 دارنشانکمسلک   قیانسان پ  از تزر یهاجذب شده در اندام

ده دز جذب شمیزان  نیبايتر، ارائه شده است 1در جدول 

MAX-Tc99m  0.0011در کعد باmGy/MBq .مشاهده شد  
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.MAX-Tc99mاز  iC450μپس از تزریق  balb/cبرای هر ارگان موش  decay corrected-non(: نمودارهای 5شکل)

 گیری. بحث و نتیجه4

 جهتاست که  یاهسته یاز پزشک یبخش مهم یمتریدز

حسا  به پرتو،  یهابالقوه به اندام ییپرتوزا تیسم یابیارز

بافت  باي، یکیولوژیزیبا جذب ف ییهامانند مغز استخوان، اندام

-24] است ازیمورد ن یدف  یهاو اندام  ا یسال  ايرا  ضا

 ویراد کی کینتیو فارماکوک عیتوز یمتریدز در واقع .[25

رو، ماال ا  نیاز ا کند.یم یابیشده را ارز زیتجو یدارو

 رادیودارو در بدن کینتیفارماکوک یهایژگیبر و معتنی یمتریدز

در انسان تا حد  ینگه داشتن دز تابش نییپا به منظور وانیح

  .[21] است یامکان ضرور

 

Sulfur colloid- Tc99m  استاندارد يتیی به منظور که یک

شود، به دلیل اندازه کعدی محسوب می SPECTتوویربرداری

( و امکان تجمع آن در محل nm 200-100<بزرگ ذرا  )

تزریق باعث محدودیت استفاده از این رادیودارو در پزشکی 

ترین که این رادیودارو نزدیکشود. با توجه به اینای میهسته

دارد، تجمع در   MAX-Tc99mساختار را به ترکین سنتز شده 

توه بر این محل تزریق و محدودیت استفاده مشاهده نگردید. ع

های آن نسعت به سهولت سنتز رادیوداروی فوق از دیگر مزیت

 .باشدسایر رادیوداروهای تشخیوی کعدی می
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Tc99m-رو در این ماال ه به دزیمتری کیت نوین نشاندار از این

MAX به  شده هیته ترتین در پی آمده پرداخته شد. شتتوربه

  با تیمحلول در آب با موفق یسیس 1گرم بر  یلیم 1 میزان

Tc99m  5 =-6درصد در  93 بازدهبا pH دیدر ح ور اس 

  یبا توجه به نتادار شد. نشانقلع  دیو کلر کیاسکورب

 یاجزا یجداساز جهتفاز متحرک مناسن دارسازی، نشان

و راندمان  ییایمیوشیخلوص راد زانیم نییواکنش و ت 

بود. پراکنش زیستی رادیودارو در موش  4PO3H %15مذکور

balb/c دیگر با  سهیدر مقا را در کعد ودارویرلظت راد نیبايتر

 نیشتریب رفت،چه انتظار مینشان داد. همچنین يعق آن هااندام

mGy/MBq کعد با  در  AcX-Tc99m مقدار دز جذب شده

 .مشاهده شد 0/0011

 

 ،یاتیح یاندام ها یبرابا توجه به مقدار آستانه دز جذب شده 

مجاز  تیف الیین حداکثر ت  یتواند برایبه دست آمده م  ینتا

های سیست  به منظور تشخیص بیماری ودارویراد نیا یقیتزر

 .[26] باشد دیمف رتیکلواندوتلیال و ردد لنفاوی

 . تشکر وقدردانی5

 این تحقیق در قالن پروژه دانشجویی مووب با کد

RA-0-MP-9906-13  و با استفاده از اعتعارا  پژوهشی

ای انجام شده است، لذا پژوهشگاه علوم و فنون هسته

مالی و م نوی آن مرکز صمیمانه های نویسندگان جهت حمایت

 نمایند. تقدیر و تشکر می
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