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  ده يچك

 ـو پاتولوژ كيولوژيزيف يندهاياز فرا ياريو بس نيجن نيتكو يبرا وژنزيآنژ: سابقه و هدف مثـل رشـد تومـور     كي
قرار گرفته  يمورد بررس يمختلف رشد و نمو سلول يها بر جنبه سيالكترومغناط يها دانياثر م نيچن هم. است يضرور
حلقه آئورت  وژنزيآنژ يكم بررو ركانسبا ف سيالكترومغناط دانيزعفران و م يپژوهش اثر توام عصاره آب نيدر ا. است

  .قرار گرفت يمورد بررس ييموش صحرا
 ـيم 1را به قطعات  ستارينژاد و ييآئورت موش صحرا يشگاهيآزما يپژوهش تجرب نيدر ا: ها مواد و روش  يمتـر  يل

 ـ  . كشـت داده شـد   ييكلاژن استخراج شده از دم موش صـحرا  كسيو در ماتر ديگرد ميتقس  نيپـس از مشـاهده اول
  1 يشـگاه يشاهد، شاهد آزما هگرو. شدند يبند گروه طبقه 8ها به از حلقه آئورت در روز سوم نمونه ييزا رگ يها جوانه

 3 يشـگاه يو شاهد آزما) خاموش تيوضع در سيالكترومغناط دانيبا م ماريت( 2  يشگاهي، شاهد آزما)PBSبا  ماريت(
 2گاؤس به مـدت   200 دانيتوام با م ماريت( 2و 1 يتجرب يها ، گروه)خاموش ستميس طيدر شرا دانيم و PBSبا  ماريت(

 ـبا م ماريت( 4و  3 يتجرب يها گروه و) زعفران تريل يليبر م كروگرميم  300و  200 يها با غلظت بيساعت و به ترت  داني
 ماريبلافاصله بعد از ت). زعفران تريل يليبر م كروگرميم 300و  200 يها لظتغبه ترتيب با ساعت و  3گاؤس به مدت  200
 ـ شـعابات تعداد و طول ان. شد يبردار عكس نورتيا كروسكوپيها با م ساعت بعد از نمونه 24 نيچن و هم توسـط   يرگ
  . ديگرد نييتع Image Jافزار نرم

 يهـا  طول انشعابات در نمونهتعداد و نيانگيشاهد با م يها در نمونه يتعدادو طول انشعابات عروق نيانگيم :ها يافته
 ـ يها در گروه يانشعابات عروق، اما تعداد )<05/0P(دار نشان نداد  ياختلاف معن 3و  2، 1 يشگاهيشاهد آزما  2 يتجرب

) >001/0p( 4و  2 يتجرب يها در گروه يانشعابات عروق طول نيانگيكاهش م). >001/0p(دار را نشان داد يكاهش معن 4و
  .دار بود يمعن) >01/0p( 3و 1 يتجرب يها و در گروه
 ـاسـت و ا  ييزا وابسته به دوز بر رگ ياثر مهار ينشان دادند كه زعفران دارا جينتا :گيري نتيجه توسـط   ريتـاث  ني

  .افتي شيافزا دار يطور معن سيالكترومغناط دانيبا م ييافزا هم
  

، الكترومغنـاطيس   هـاي  ميـدان ، الياندوتل يها سلول، آئورت، زعفران، سازي هاي رگ مهاركننده: هاي كليدي واژه
  .ييصحرا يها موش
  

  مقدمه
 ـ زيتما يبرا يعيطب وژنزيآنژ . اسـت  يضـرور  نيموفق جن

است كه منجر  وژنزيآنژ عيوقا نياز اول يومهاجرت سلول ريتكث

از  ياريدر بس. ]1[ شوند يم ينياكت يبرهايمجدد ف ييبه بازآرا
متاسـتاز،   رفتـه،  شيپ يتومورها( رينظ كيپاتولوژ يها يماريب

 يهــا يمــارياز ب ياريو بســ) نييورم مفاصــل و تصــلب شــرا

  :baharara@yahoo.com  Email                                       0511-8437092 نمابر  0511-8437092 :تلفننويسنده مسئول،  *
 24/1/1393:تاريخ پذيرش   1392 11/8 :تاريخ دريافت
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لـذا اسـتفاده    ابد،ي يم شيافزا يريگ به طرز چشم وژنزيآنژگريد
قرار دهـد روش   ريرا تحت تاث ييزا كه بتواند رگ يياز داروها

در افراد بالغ . شود يها محسوب م يماريب نيدرمان ا يبرا عيشا
 ـ قيبه طور دق ديجد يخون يها رگ ليتشك شـود و   يكنترل م

 ريــخــاص نظ يكيولــوژيزيو ف يكيتولوژپــا طيفقــط در شــرا
 ـزخـم، آرتر  ميتـرم  ،يباردار  ـروماتر تي و تومورهـا رخ   تي

  .]2[ دهد يم
مـوثرتر مـورد    يدرمان يها ابداع و استفاده ازروش امروزه

 ـاز ا يك ـيقرار گرفته است، كه  نيتوجه متخصص هـا   روش ني
.  باشـد  يبا فركانس كم م سيالكترومغناط يها دانياستفاده از م

 ـكاهش آنژ انگريب اتياز تجرب يبرخ و  هـا  رگ اهيدر س ـ وژنزي
 رپوسـت يز هيدر ناح وژنزيآنژ شيافزا ايو  يا نهيس يتومورها
 ريانسان تحـت تـاث   يشكم يها رگ اهيو س ييصحرا يها موش

  ].3[ باشد يم سيالكترومغناط يها دانيم
از جمله  يژن، كنش متقابل و ارتباطات سلول انيدر ب رييتغ
قـرار   سيالكترومغنـاط  يها دانيهستند كه تحت اثر م يموارد

  ].4[شوند  يم وژنزيگرفته و باعث اختلال در آنژ
استفاده  ،ييايميش يداروها يبرخ يتوجه به اثرات جانب با
 يـي و تـداخل دارو  يبا حداقل اثرات جـانب  ييدارو اهانياز گ

 Corcus يزعفران با نام علم. ]5[ مورد توجه قرار گرفته است

sativus L بنفش است  يها زنبق چندساله با گل رهياز ت ياهيگ
قرمـز   اييرنگ نارنجبه  يخامه بلند و كلاله سه بخش يكه دارا
 اسـت  يارزش تجار يبخش به نام زعفران دارا نيو هم است

]6.[  
 ـبه عنـوان   ميقد يها زعفران از زمان اهيگ و  يچاشـن  كي

از اختلالات  يعيوس فيدر درمان ط نيچن رنگ در غذاها و هم
 ــ  هـم   ،يخــواب يچــون ســرفه، نفـخ شــكم، اخــتلالات معـده، ب
هـا بـوده    سـرطان  يو حت يرحم و مشكلات زنانگ يزير خون
  ].7[ است

 بـات يداشمندان نشان داده است كـه ترك  يها يبررس جينتا
و  نيكروكروس ـيپ ن،يكروسـت  ن،يزعفـران شـامل كروس ـ   ياصل

 ـهـا و تقو  نورون لياز تحل يريسافرانال در جلوگ حافظـه   تي
چـون مهـار    زعفـران هـم   ياثرات ضد سرطان. ]8[ نقش دارند

 ـو مهـار سـنتز نوكلئ   ييزا تومورها، اثر ضد جهش ليتشك  كي
 اسـت  دهيانسـان بـه اثبـات رس ـ    ميبـدخ  يها سلول دهادرياس
 ـ  ياثـرات ضـد افسـردگ    نيچن هم.]9[  يو اتـانول  يعصـاره آب

با توجه به .]10[ است دهيگل زعفران به اثبات رس يها برگ گل
 ـمثبت و مف جينتا  ـگ يداروهـا  دي از  ياريدر درمـان بس ـ  ياهي

روزمـره درمعـرض    يانسـان در زنـدگ   كه نيا زياختلالات و ن
 ـتحق نياست، در ا سيومغناطامواج الكتر  ـاثـر تـوام م   قي  داني
زعفران  يراه عصاره آب به هم نييبا فركانس پا سيالكترومغناط

  .شد يبررس ييدر مدل حلقه آئورت موش صحرا نزژويژآنبر
 

  ها مواد و روش
 ـگ عصاره  ـته يبـرا . يري گـرم زعفـران    3عصـاره ابتـدا   هي

ــار ــو(يتج ــركت ن ــران نيش ــا) زعف ــودر گرد دهييس ــو پ . دي
با استفاده از دسـتگاه سوكسـله و بـا آب انجـام      يريگ عصاره
 ـ   يعصاره استحصـال . گرفت بـه دسـتگاه    ظيسـپس جهـت تغل
به منظور . حذف شود يتا آب مقطر اضاف ديمنتقل گرد يروتار

انجماد و خشـك كـردن    روشخشك كردن عصاره زعفران از 
 freeze dryer با استفاده از دسـتگاه  (lyphilization) در خلا

 ـم نيتر و كم تيفيدرجه ك نيبا بالاتر يا عصارهاستفاده و   زاني
محلول زعفران بـا   هيته يسپس از پودر برا.گردد هيته يآلودگ
 ـمورد ن يها غلظت حـل شـد و محلـول حاصـل      PBS در ازي

  ].11[ ديگردلتريف
حاضـر از دم مـوش    يپژوهش تجرب در. كـلاژن  استخراج

لاژن پوست دم استخراج ك يبرا. كلاژن استخراج شد ييصحرا
 PBSپوسـت توسـط   ريز يتاندون يها موش جدا شده و رشته

درصد بـه مـدت    70سپس در الكل  .سه بار شستشو داده شد
در  قـه يدق 60به مدت  ييقرار گرفت و در مرحله نها اعتسكي

تا كـلاژن آمـاده   گذاشته شد   rcf 16000با وژيدستگاه سانترف
 ياســتخراج غلظــت  كــلاژننييتع يروش بردفــورد بــرا. شــود

 يبود برا تريل يليگرم بر م 1.2حدود  استفاده شد كه غلظت آن
 ـيم 4ساخت داربست از محلول كلاژن با غلظـت   گـرم بـر    يل

  ].12[ دياستفاده گرد تريل يليم
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حاضر  قيتحق در. ييساختن حلقه آئورت موش صحرا جدا
گرم  300تا  250هفته سن و  6تا  4كه  ييصحرا يها از موش

 ـ  يهـا  كـردن مـوش   هـوش  يوزن داشتند استفاده شد پس از ب
بـاز شـد و    نهيقفسه س ،يكردن حفره شكم ليو استر ييصحرا
آئورت جدا شده .دياز آئورت با طول مناسب جدا گرد يا قطعه

 نيليس يپن يها كيوتيب يآنت يحاو ليپس از انتقال به بافر استر
هـود كشـت    ريو ز يجراح غيبا استفاده از ت نيسيو استرپتوما

  ].14[ قطعه قطعه شد يمتر يليم 2تا  1به قطعات  يسلول
كـلاژن   ،يداربست كلاژن هيته يبرا. يداربست كلاژن هيته

 طيمح ـ م،يسـد  كربناتيب ،يياستخراج شده از دم موش صحرا
مخلـوط  1،1، 8را به نسـبت DMEM (Sigma, France) كشت
آئـورت را درون   يهـا  داربسـت حلقـه   ليپـس از تشـك  .كرده

قرار داده تا  قهيدق 15داربست قرارداده ودر انكوباتور به مدت 
 ـپس از خارج كردن پل. ل شوديمحلول كلاژن به ژل تبد از  تي

درصـد   20 يحـاو DMEM كشـت  طيهود مح ريانكوباتور، ز
 نيليس ـ يپن كيوتيب يو آنت FBS  (Gibco, USA)سرم گوساله

(Gibco, USA) نيسيو استرپتوما (Gibco, USA)    بـه سـطح
  ].15[ديداربست اضافه گرد يرو

 ـتوام با م ماريت روز از زمـان   3از  پـس . و زعفـران  داني
گـروه   8ها بـه   نمونه يعروق يها جوانه نياول شيدايكشت و پ

شدند، كه شامل گروه شـاهد   عيتوز يآزمون به صورت تصادف
 يشــگاهي، گــروه شــاهد آزما)يعــيطب طيدر شــرا يدار نگــه(
 طيدر شـرا  مـار يت(2 يشـگاه ي، شـاهد آزما )PBSبـا  ماريت(1

 مـار يت( 3 يشـگاه يما، شـاهد آز )دانيمولد م ستميخاموش س
مولـد   سـتم يسخـاموش   تيوقرار گرفتن در وضع PBS توام با

به گاؤس  200 دانياثرمتحت  2و 1 يتجرب يها و گروه) دانيم
هـا بـه    به آن دانيبعد از مساعت  24ساعت بودند كه  2مدت 
ــترت ــ بي ــران در غلظــت يعصــاره آب ــا زعف  300و 200 يه
پس از افزودن  بلافاصلهو  ديافزوده گردتريل يليبر م كروگرميم

ها بـا اسـتفاده از    ساعت بعد از نمونه 24 زيعصاره زعفران و ن
 يبردار عكس نورتيا كروسكوپيمتصل به م تاليجيد نيدورب
با فركانس كـم و   دانيتحت اثر م  4و  3 يتجرب يها گروه. شد

ساعت بعد   24 ساعت بودند كه 3گاؤس در زمان  200شدت 

  يهـا  زعفران در غلظت يآب مارعصارهيتحت ت بيها به ترت آن
و بلافاصله و  ديافزوده گردتريل يليبر م كروگرميم 300و  200

ــاتور از آن يريـــســـاعت قرارگ 24بعـــد از  ــا  در انكوبـ هـ
 ـ   .دش ـ يبردار عكس توسـط   يطـول و تعـداد انشـعابات عروق
 ييهـا  صورت كه مربع نيشمارش شدند، به اImage J افزار نرم
شــده و تعــداد و طــول  تخــابان 10×10ابعــاد مشــخص  بــا

دو تـا از اضـلاع بـه طـور      يها و رو مربع نيانشعابات درون ا
 ـبار تكـرار گرد  3 اتيتجرب هيكل. شمارش شدند قيدق و در  دي

 ـهر نمونه از تعداد و طول انشعابات به طور جداگانـه م   نيانگي
 ـپـژوهش در كل  نيا نيمحقق. گرفته شد مراحـل  متعهـد بـه     هي

  .بودند واناتيكار با ح ياصول اخلاق تيرعا
 ـج اينتـا  يها داده. يآمـار  زيآنال  ـتحق ني افـزار   در نـرم  قي
و بـــه كمـــك آزمـــون   ) (SPSS, Version16يآمـــار

) >05/0P(در سـطح   Tukeyيبيو تست تعق ANOVAيآمار
  .ديگرد ليتحل

  
  نتايج

 يها در نمونه يتعداد و طول انشعابات عروق يبررس جينتا
 ـاثر تـوام م ( 4و  3و  2و  1 يتجرب يها كنترل با گروه و  داني

گـروه   يتعداد انشعابات عروق خـون  نيانگيم سهيمقا. )زعفران
ــاهد ــاهد آزما )4/13±23/1(شـ ــروه شـ ــا گـ ــگاهيبـ  يشـ

خــاموش  تيدر وضــع دانيــمولــد م ســتميس) (24/1±8/13(
 يهـا  ، لذا در نمونه)<05/0P(دار نشان نداد يكاهش معن)pbsو

 ـم سهيمقا.شدند سهيبا شاهد مقا يتجرب يها نمونه يبعد  نيانگي
 ـ اباتتعداد انشع  ـ يعروق  ـ گـروه شـاهد    نيب  1يو گـروه تجرب

). <05/0P( دار را نشــان نــداد يكــاهش معنــ) 04/0±8/11(
) 5±70/0( 2 يگروه تجرب نيب يتعداد انشعابات عروق سهيمقا

كـــاهش )4/4±14/2(4و ) 2/7±39/2(3يو گـــروه تجربـــ
  ).>001/0P(نشان داد 1توجه به شكل با دار را  يمعن

ــهيمقا ــعابات عروقــ ـ  سـ ــول انشـ ــ يطـ ــروه  نيبـ گـ
ــاهد ــاهد آزما ) 1/124±7/29(شـ ــروه شـ ــگاهيو گـ  يشـ

، لـذا  )<05/0p(نداد دار نشان  يختلاف معنا )1/29±8/123(
 ـ يهـا  نمونـه  يبعد يها يدر بررس  سـه يبـا شـاهد مقا   يتجرب
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گروه شاهد و  نيب يطول انشعابات عروق نيانگيم سهيمقا.شدند
كاهش  )mm 42/9±26/1( 4و)13/48±8/6(2 يگروه تجرب

طــول  نيانگيــم ســهيمقا .)>001/0p( دار را نشــان داد يمعنــ

در گــــروه شــــاهد بــــا گــــروه  يانشــــعابات عروقــــ
ــ ــاهش  )27/58±25/9( 3و) 1/68±14/10(1يتجربــ كــ

  . )1شكل ( )>01/0p( دار را نشان داد يمعن

                                                        
درمـدل   سيالكترومغناط دانيزعفران و م يتوام عصاره آب ماريتوسط ت ييرگزا يبررو ياثر مهاركنندگ .1 شكل

 ـ    دارياز راست به چپ پد) الف).(X 100ييبزرگنما( ييحلقه آئورت موش صحرا از  يشـدن زوائـد شـبكه رگ
 ـمتوام با  ماريت) ب(كلاژن در روز سوم كسيحلقه آئورت كشت شده در ماتر بـا شـدت    سيالكترومغنـاط  داني

مهـار  ).ج..(را مهار كرده بود ييعصاره زعفران كه رگ زاg/mlµ300ساعت و افزودن   2گاؤس به مدت  200
عصـاره  g/mlµ300سـاعت و افـزودن     3گـاؤس بـه مـدت     200با شدت  دانيتوام م ماريتوسط ت ييرگ زا

ــران  ــارتواميت) د(زعف ــم م ــاط داني ــدت  سيالكترومغن ــا ش ــاؤس 200ب ــدت  گ ــه م ــاعت و 2ب ــزودن   س اف
µg/ml200نبود ييعصاره زعفران كه قادر به مهار رگ زا.  

  

گـروه كنتـرل بـا گـروه ه      يتعداد انشعابات عروق نيانگيم سهيمقا. 2شكل 
گاؤس  به مدت  200با شدت  سيالكترومغناط دانيتوام م ماريت( 1 يتجرب

 ماريت(  2يو گروه تجرب)  زعفران تريل يليبر م كروگرميم 200ساعت و  2
 300سـاعت و غلظـت    2گاؤس به مدت  200 سيالكترومغناط دانيتوام م

 ـيكروگرم بر ميم  ـ ) ترزعفـران يل يل  ـتـوام م  مـار يت( 3 يو گـروه تجرب  داني
بر  كروگرميم 200ساعت و غلظت  3گاؤس به مدت  200 سيالكترومغناط

 200 سيالكترومغناط دانيتوام م ماريت( 4 يو گروه تجرب) زعفران تريل يليم
  )زعفران تريل يليبر م كروگرميم 200ساعت و غلظت  3گاؤس به مدت 

  )>001/0p(در سطح  يدار ياختلاف معن***
  
  

 يگروه كنترل با گروه ه تجربيطول انشعابات عروق نيانگيمسهيمقا. 3شكل 
 2گـاؤس  بـه مـدت     200با شـدت   سيالكترومغناط دانيتوام م ماريت( 1

 ـ)  زعفران تريل يليبر م كروگرميم 200ساعت و   مـار يت(  2يو گروه تجرب
 300سـاعت و غلظـت    2گاؤس به مدت  200 سيالكترومغناط دانيتوام م

 ـيكروگرم بر ميم  ـ ) ترزعفـران يل يل  ـتـوام م  مـار يت( 3 يو گـروه تجرب  داني
بر  كروگرميم 200ساعت و غلظت  3گاؤس به مدت  200 سيالكترومغناط

 200 سيالكترومغناط دانيتوام م ماريت( 4 يو گروه تجرب) زعفران تريل يليم
  )زعفران تريل يليبر م كروگرميم 200ساعت و غلظت  3گاؤس به مدت 

  )>001/0p(در سطح  يدار ياختلاف معن***
  )>01/0p(در سطح  يدار ياختلاف معن**
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  گيري بحث و نتيجه
بر  يزعفران با هدف بررس ييدارو اهياثرگپژوهش  نيدر ا
جهت مهـار   ييزا و كاهش رگ ليبه منظور تعد وژنزيروند آنژ

مطـابق  . قـرار گرفـت   يمورد بررس ـ يسرطان يها رشد سلول
 ـ   قيتحق جهينت  300زعفـران بـا غلظـت     يحاضـر عصـاره آب
 ـ   تريل يليگرم بر م كرويم را در  يتعداد و طـول انشـعابات عروق

نسـبت بـه    ماريت يها در گروه را ييآئورت موش صحرا هحلق
  . دار كاهش داد يگروه شاهد به طور معن

جا كه روش  از آن 2009در سال  Argonاتيطبق تجرب بر
 يبـه دارو  يسـلول سـرطان   يمقاومـت اكتسـاب   يدرمـان  يميش
را در درمـان   يا دارد كـه مشـكل عمـده    يرا در پيدرمان يميش

 ـم زيوجود آورده است و ن هسرطان ب  ـجهـش و ناپا  زاني  يداري
 راتبهييبالاست و تغ اريبس يتومور سرطان يها در سلول يكيژنت

ها نسبت بـه   دسته از سلول نيا رديگ يها انجام م سرعت در آن
 ـ دايمقاومت پ يدرمان يميش يهادارو  كـه  يدر حـال  نـد ينما يم
 يك ـياند كـه از نظـر ژنت   يعيطب ييها سلول الياندوتل يها سلول

مهـار   نياست، بنابرا نييها پا جهش در آن زانيبوده و م داريپا
 ـكـه بـر پا   ييدارو اهانيمثل گ يعيتوسط مواد طب ييزا رگ  هي

 ـ  يالياندوتل يها سركوب سلول  جـاد يشـود باعـث ا   يانجـام م
، ]16[ كند يم جاديا يتر مقاومت كم اينشده و  ييمقاومت دارو
 ـ ييزا حاضر مهار رگ يتجرب قيلذا در تحق  يتوسط عصاره آب

صـورت   ياليانـدوتل  يهـا  زعفران و با هدف سـركوب سـلول  
  .رفتيپذ

 ياصـل  يواحـدها  رياندكه زعفران و ز نشان داده قاتيتحق
سرعت رشد تومورهـا را در رت كـاهش    نيكروس ژهيآن به و

 ـموجود در زعفران به و يدهايكاروتنوئ. هد يم و  نيكروس ـ ژهي
 ـ ميمسـتق  نيكروسـت  ليمت يو د نيكروست  اريتواننـد بـه ش ـ   يم

هـا   را در آن ييشكل فضـا  رييباند شده و تغ DNAكوچك در 
 ـاحتمال وجـود ارد كـه در ا   نيرو ا نياز . ]17[ ندينما االق  ني
زعفـران بـا    يموجود در عصاره آب نيو كروست نيكروس قيتحق
 نـد يدر فرا ياليانـدوتل  يها در سلول DNAييشكل فضا رييتغ
كـرده و رونـد    جـاد ياخـتلال ا  ييزا رگ ريمس يرسان  گناليس
 ـياو از  نديرا دچار مشكل نما وژنزيآنژ يعيطب مهـار  يبرا شرون

مهـار تومـور و    جـه يتومـور و در نت  يهـا  در سـلول  ييزا رگ
  . توان استفاده كرد يمتاستاز م

نشـان دادندكـه    1388و همكاران در سـال   يآباد شاهرخ
 ـفعال يعصاره تـام زعفـران دارا    ـ تي  ـبـر عل  يتومـور  يآنت  هي

عصاره تام  ييزا سرطانضد تيفعال زيبوده و ن HepGيها سلول
بـه   ييايميشـده توسـط مـواد ش ـ    القا يها سرطان هيزعفران عل

 يكيمهم متـابول  نديسه فرا يها تياست كه فعال يا صورت ماده
سرطان  يها را در سلول نيو پروتئ RNA, DNAساخت  يعني

اثـر   دهد كه يها نشان م افتهي نيا. كند يمتوقف و مهار م يانسان
 ـ كينوكلئ ديسنتز اس يزعفران رو يبازدارندگ  ـتوانـد   يم  كي
داشـته   ريتكث يآن رو ياثر بازدارندگ يبرا ييايميوشياساس ب

 ـجا كه در طرح حاضر عصـاره   از آن .]18[باشد  زعفـران   يآب
راستا با  هم جيرسد نتا يشده به نظر م ييزا منجر به كاهش رگ

 تهيتوتوكس ـيمتعدد دانشـمندان در خصـوص سا   قاتيتحق جينتا
مهار سـنتز   قياز طر حلقه آئورت احتمالاً ماريزعفران بوده و ت

RNA  وDNA ـعروق از تكث وميدر سلول اندوتل  و  يسـلول  ري
  .ممانعت كرده باشد ييزا رگ

زعفـران اسـت    ياصل ياز اجزا يكيسافرانال كه  يرو بر
در  يو همكاران و اين صادق. صورت گرفته است يقاتيتحق زين

را  يبـافت  يرسـان  ژنينشان دادند كه سافرانال اكس ـ 1384سال 
 يكننــدگ اثــرات جمــع يدارا نيچنــ دهــد و هــم يمــ شيافــزا
 زا يناش ـ ويداتيتواند استرس اكس يآزاد است و م يها كاليراد
 ـرا مهـار نما  كيژنوتوكس ـ باتيترك  يسـافرانال دارا . ]19[ دي

جـا   از آن. است دهايپيل ونيداسيپراكس يبر رو ياثرات محافظت
مـرتبط اسـت و    يبـافت  يرسـان  ژنيبـا اكس ـ  ييزا رگ زانيكه م
 ـ   يـي زا از علل آغاز رگ يكييپوكسيه  ـرود ا يبـه شـمار م  ني

بـا   مـار يتحاصـل از   يرسان ژنياكس ادياحتمال وجود دارد ازد
 باشـد  وژنزيسافرانال كاهنده آنژ يعنيزعفران و ماده موثره آن 

 ـ يزعفـران دارا  كـه  نيبا توجه به ا گرياز طرف د. ]19[  نيلكت
 ـ ياست و حداقل بخش  ـ يتومـور  ياز خواص آنت توانـد   يآن م

 ـ شنهاداتيپ گرازيد يكينيباشد بنابرا نيوابسته به لكت توانـد   يم
  .]20[ آپوپتوز باشد يالقا
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Das  يشنهاديپ يها سميمكان 2004و همكارانش در سال 
آن شـامل   يزعفران و اجـزا  ياثرات ضد تومور يبرا يمتنوع

ــار رونو ــيمه ــ يس ــنوكلئ دياس ــر كاروتنوئ ك،ي ــاث ــر  دهاي ب
 ـر مرگ برنامه يو القا 2 زومرازيتوپوا  ـشـده سـلول ب   يزي  اني
 ـ قيتحق. ]21[ كردند زعفـران بـا    يحاضر نشان داد عصاره آب

 ياثـر مهـار   يدارا احتمالاً تريل يليبر م كروگرميم 300غلظت 
 ياليانـدوتل  يها شده در سلول يزير مرگ برنامه يو القا ريتكث
در تومـور باعـث رشـد و     يـي زا جـا كـه رگ   باشد و از آن يم

رشـد   وژنزيآنژ نديتوان با مهار فرا يشود، لذا م يگسترش آن م
  .مهار نمود يحت ايو گسترش تومور را كاهش داد و 

 ـاخ يها سال در  ـمشـاهده شـده اسـت كـه م     ري  يهـا  داني
ــاط ــاه يدارا سيالكترومغن ــاوت و گ ــرات متف ــمف ياث ــر  دي ب

 ـتوجـه بـه ا   گربايد يياز سو.هستند يانسان يها ستميس  كـه  ني
 ـيتكم يها ، روشيدرمان يميراه ش هم  ـنظ يل  ـراد ري از  يوتراپي

، لـذا  ]22[باشند  يمعمول در كنترل رشد تومورها م يها روش
با فركـانس   سيالكترومغناط دانياثرات توام كاربردزعفران و م

ساعت در مهار  3و  2مدت زمان  گاؤس در 200و شدت  مك
  .مورد استفاده قرار گرفت ييزا رگ

Ruggirrio  ــار آنژ ــارانش مهـ ــو همكـ ــط  وژنزيـ توسـ
 ـرا ب 2/0با شـدت   سيلكترومغناطادانيم در . ]23[ كردنـد  اني

بـا   سيالكترومغنـاط  دانياز م 2009كه در سال  گريد يقيتحق
 ـوالانتوئيپـرده كور  وژنزيمهار آنژ يگاؤس برا 400شدت   كي

 ـتغ يـي زا رگ دهيجوجه صورت گرفت علت مهار پد نيجن  ريي
  ].24[ ديعنوان گردنژ انيدر ب

ــالا ــاران ب ب ــژاد و همك ــن ــه شــدت م  اني ــد ك ــكردن  داني
اسـت كـه    يـي زا فاكتور مهـم در مهـار رگ   كيسيالكترومغنلط

 ـراه م زعفران به هم يعصاره آب كينرژيهمسو با اثرات س  داني
پارامترهــاي  .]25[ در تجربــه حاضــر اســت سيالكترومغنــاط

هــاي الكترومغناطيســي بــه كــار رفتــه در  مختلــف در ميــدان
ت تواند منجر به ايجـاد نتـايج متفـاو    مي تفاوتهاي م پژوهش

كـانس  توان به شدت ميدان، فر از جمله اين پارامترها مي. شود
قعيـت و  اتيك موهاي پالسي و است ميدان، تغيير زمان در ميدان

از  يتعــداد .]26[زمــان در معــرض قرارگيــري اشــاره كــرد  

 ـولوژياثـرات ب  شاتيآزما را بـه   سيامـواج الكترومغنـاط   كي
به عنوان عامل  دياكسا كيتريو ندانند  يمربوط م دياكسا كيترين
  . ]27[ شده است يمعرف يخون يها رگقطر رييتغ

 ـ يكه بـر رو  يگريپژوهش انجام شده د در جوجـه   نيجن
امواج  ريگروه آزمون كه تحت تاث يها نيصورت گرفته بود جن

بودند كه  ييها ني، مشابه جنينيقرار داشتند در تمام مراحل جن
 ـ، در اانـد  شده ماريفقط توسط عصاره زعفران ت گزارشـات   ني

 ينيجن زيتما حلمرا ايريمرگ و م زانيدار در م يمعن رييتغ چيه
 ـقرارگها به علـت   نمونه يو مرفولوژ تحـت   يهـا  جوجـه  يري

 ـ يسيالكترومغناط دانيم تسـلا مشـاهده    4از  تـر  شيبا شدت ب
 ـيجن ييزا اند كه رگ نشان داده اتيتجرب نيا جهينشد، لذا نت  ين

 يـي زا رگ يهـا  كننده كياز تحر ياثرات نامطلوب ناش يدر ط
تعداد و  نيانگيحاضر م قيقدر تح. ]28[ رديمورد توجه قرار گ

ــ ــه يطــول انشــعابات عروق ــا در نمون ــاريت يه ــا م م ــب  داني
شـاهد و   يهـا  بـا گـروه   سهيو زعفران در مقا سيالكترومغناط

نشان داد، لذا بـه   يريگ كاهش چشم ييبا زعفران به تنها ماريت
 يهـا  يژگ ـيبـا و  سيالكترومغنـاط  يهـا  دانيرسد كه م ينظر م

با  )دانينمونه و نوع م كي، ژنتماريزمان ت دان،يشدت م(خاص 
و هسته و  DNA،ييپلاسما يسلول مثل غشا يدو قطب ياجزا

 يهـا  يژگ ـيكرده و بسته بـه و  دايها تداخل عمل پ كروتوبوليم
 عمل كند يمهار اييكيتواند به صورت تحر يتداخل م نيادانيم
ــا. ]29[ ــتغ ني ــال راتيي ــوع مكان ياحتم ــميدر مجم ــا س  يه
 ـژن و ن انيدر ب سيالكترومغناط يها دانيمييرگرمايغ  جـاد يا زي

 يرهايموجـود در مس ـ  توانند تعادل يسلول م-ارتباطات سلول
 و مراحل رشـد  .]30[ را تحت اثر قرار دهند وژنزيآنژ يده اميپ

 ـگ يقـرار نم ـ  يسيالكترومغناط دانيتحت اثر م  ينينمو جن  ردي
پس از تولد  ييزا رگ شيتواند جهت درمان، افزا ي، اما م]28[

 يمطلوب ناش ـمهار اثرات نا زيو ن يبافت يها يخون كم جهيدر نت
  .]30[ رديمورد توجه قرار گ ييزا رگ يها كننده كياز تحر
 ـتجرب يبرخ  ـ اتي  ـب يقبل  ـا انگري موضـوع هسـتند كـه     ني
نـدارد   وژنزيآنژ نديبر فرا يگاؤس اثر 300و  100 ياه شدت

 ـبـر آنژ  ياثـر مهـار   يداراگاؤس  200اما شدت   اسـت  وژنزي
 ـ كينرژيو همكاران اثر س يدر ادامه موسو .]31[  يعصاره آب
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 ـزعفران بـا م  گـاؤس را در پـرده    400 سيالكترومغنـاط  داني
 يكردنـد كـه اثـر مهـار     يجوجه بررس نيجن كيوالانتوئيكور

نشـان   سيالكترومغناط دانيعصاره زعفران به صورت توام با م
حلقـه آئـورت    يروحاضـر كـه بـر     قيدر تحق .]32[ داده شد

در شـدت   ييزا انجام گرفت، حداكثر مهار رگ ييموش صحرا
راه با عصاره زعفـران   ساعت هم 3گاؤس به مدت  200 دانيم

 ـمشـاهده گرد  تريل يليبر م كروگرميم 300با غلظت   جينتـا  د،ي
ــا م  اشــاره شــده هــم ــران ب ــوام زعف ــرات ت ــا اث ــســو ب  داني

  .در تجربه حاضر است سيالكترومغناط
 ـنظ يمتنـوع  يفاكتورهـا   ,3VEGF4, FGF3, PTGF2ري

STAT ـوژنيآنژ بـه عنـوان عوامـل    يـي زا رگ دهيدر پد  و  كي
هـا   مولكول نياز ا يبرخ. دخالت دارند ياديز كيوژنيآنژ يآنت

 گـر يد يگذارد و برخ ـ يم ريتاث اليسلول آندوتل يرو ماًيمستق
 ـنظ گـر يد يها باعث فعال كردن سلول  يالتهـاب  يهـا  سـلول  ري

را ترشـح   يـي زا رگ يشود كه ممكن است فاكتورها يم نطقهم
ماننـد   يعـوامل . ]33[ هـا شـود   باعث مهار ترشـح آن  ايكرده 

 ـلاكت دياس ـ شي، افـزا PHكاهش  ،يپوكسيه(  يهـا  پاسـخ  ك،ي
 يهـا  كننده ها و سركوب ر انكوژند ونيو موتاس يالتهاب -يمنيا

 كيوژنيآنژ يآنت يفاكتورها يها غلظت شيتومور كه باعث افزا
 يپوكسيه طيتحت شرا. كند يم داريتعادل را ناپا ني، ا)شوند يم

 كيــوژنيآنژ يفاكتورهــا يبافــت اقــدام بــه ســنتز و رهاســاز
فاكتورهـا   نيكه ا كند يم ياليچون فاكتور رشد سلول اندوتل هم

 الياندوتل يها سلول يخود بر رو يها رندهيپس از اتصال به گ
، الياندوتل تيشروع فعال باشود و  يها م منجر به فعال شدن آن

فوق ترشح شده و  يها از متالوپروتئازها از سلول يانواع خاص
 يكند و با هضم غشا يم هيرا در منطقه مذكور تجز هيپا يغشا
ــپا ــا ســلول هي ــدوتل يه ــاجرت و تكث اليان ــه مه ــدام ب ــاق  ري
 ـگقرار يشده بـرا  فعال اليآندوتل يها سلول .]34[دينما يم  يري

 ـا.بنا نهاده شـده اسـت  ) كسيماتر( يعدسه ب يها طيدر مح  ني
 يمخلوط ايژليماتر ن،يبريف ايممكن است ژل كلاژن  كسيماتر
 يبه طور كل. باشد گريد يراه فاكتورها ها به هم نيپروتئ نياز ا
هـا و   يژگ ـيو يدارا ينسـبت بـه دو بعـد    يسه بعد يها مدل
بسته  قتيدرون بدن هستند و در حق طيبه مح تر كينزد طيشرا

 يدرصد سرم، اضـافه كـردن فاكتورهـا   (كشت طيمح بيكبه تر
 ـها  ها، سلول نوع مدل ني، در ا)ها نيتوكايرشد وسا  تـوان  يرا م

 زيتمـا  ايومهاجرت و  ريانشعاب، تكث جاديا ايجوانه زدن  يبرا
  .]35[ كرد كيتحر يسه بعد
از  يك ـيبـه عنـوان    يكلاؤن كسياستفاده از ماتر نهيزم در

 ـ يكشت كارهـا  يها انواع مدل  يمحمـد . شـده اسـت   يفراوان
 ـبه عنوان  يمطلق و همكاران با استفاده از داربست كلاژن  كي

را بر  ريموس اهيكشت حلقه آئورت عصاره گ يمدل مناسب برا
  .]36[ قرار دادند يآن مورد بررس ييزا روند رگ
 ـ  يوندهايپ كشت روش مـورد اسـتفاده   (ياكسـپلانت عروق

قطعـه بافـت موجـود زنـده و      كيها از  سلول يجداساز يبرا
 ـاز قب) يشـگاه يكشـت آزما  طيها در شـرا  كشت آن حلقـه   لي

 يهـا  شده و سپس مشاهده سـلول  يا ژله كسيآئورت در ماتر
 ـا. شود يمحسوب م يمدل سه بعد كيبه عنوان  اليآندوتل  ني
 ـارائـه گرد  ايكوزيبار توسط ن نيمدل اول و هنـوز بـه طـور     دي

 ـ    يعيوس  ـگ يمـورد اسـتفاده قـرار م   يهـا  از جملـه مـدل  . ردي
in vitro اشاره كرد، كـه   ريكروكريم يها به مدل دانه يسه بعد

 يمـدل مناسـب   يسـه بعـد   ستميس كيها در  جهت رشد سلول
 ـمحسوب شده است و امروزه به عنوان   يمـدل سـه بعـد    كي

  .]37[ رديگ يقرار م همناسب مورد استفاد
شكاف  ييآئورت موش صحرا ex vivoاستاندارد  شيآزما

از هر  ييايكند و مزا يرا پر م in vitroو  in vivoيها مدل نيب
 يـي زا و ضد رگ ييزا و اثرات رگ رديگ يرا در بر م ستميدو س

 ـمحلول مختلـف و   يفاكتورها بـه   يكس ـيماتر يفاكتورهـا  اي
 خواهـد وسـنجش   يابيمدل قابل ارز نيوبا استفاده از ا يآسان

 ـمـا در ا  ليدل نيبود، به هم  ـمطالعـه از ا  ني روش اسـتفاده   ني
  .ميكرد

 ـ  انگريپژوهش ب ي جهينت زعفـران   يآن است كه عصـاره آب
 ييحلقه آئـورت مـوش صـحرا    وژنزيدر آنژ ياثر مهار يدارا

و وابسـته بـه    يرا به طور موضع يعروق خون لياست و تشك
 ـدهـد و ا  يكاهش م ماريت گاهيدوز در جا  ـتغ ني توسـط   راتيي

 گـاؤس  200و شدت  نييفركانس پا با يسيالكترومغناط دانيم
 ـگ جهينت نيبه ا نيبنابرا. گردد يم ديساعت تشد 3 ندر زما  يري
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 ـراه بـا م  كه كاربرد توام عصاره زعفران هم ديرس ميخواه  داني
 درمـان  يبـرا  تـر  شيب قاتيتحق يتواند برا يم سيالكترومغناط

  .رديها مورد توجه قرار گ سرطان
  

  تشكر و قدرداني
 يكـاربرد  يولـوژ يب قـات يمحتـرم مركـز تحق  از همكاران 

 ـا يكـه در اجـرا   يهمكاران ريو سا يجانور نيتكو طـرح   ني
  .شود يم يگزار داشتند سپاس يهمكار مانهيصم
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Introduction: Angiogenesis is required for embryogenesis and many physiological and pathological 

conditions such as tumor growth. The effects of electromagnetic fields on cell development and growth 
have been investigated. In this experimental study, the synergic effects of saffron aqueous extract and low-
frequency electromagnetic field on angiogenesis were investigated on rat aortic ring. 

Materials and Methods: In this experimental study, Wistar rat aorta was divided into pieces 1 mm and 
cultured in collagen matrices. On day 3, following observed sprouting angiogenesis the samples were 
classified into 8 groups: Control group, the first sham-exposed group (treated with PBS), the second sham-
exposed group (treated with electromagnetic field off), and the third sham-exposed group treated with PBS 
and electromagnetic field off, the experimental groups 1 and 2 treated with 200 Gauss field for 2 hours and 
the concentrations of 200 and 300 µg/ml of saffron, respectively and the experimental groups 3 and 4 
treated with 200 Gauss field for 3 hours and 200 and 300 µg/ml of saffron, respectively. All samples were 
photographed by invert microscope immediately and also 24 hours after the treatment. The number and 
length of vessels was determined by Image J software. 

Results: There was no significant differences between  the control samples and  the laboratory control 
samples 1, 2 and 3 with regards to average number and length of (P>0.05). However, the number of vessels 
in experimental groups 2 and 4 showed a significant reduction (P<0.001). Reducing in the average length of 
vessels between the experimental groups 2 and 4 (P<0.001) and also between the experimental group 1 and 
3 (P<0. 01) was significant. 

Conclusion: Results showed that aqueous extract of saffron has dose dependent inhibitory effects on 
angiogenesis. This inhibitory effect was increased by the electromagnetic field, suggesting a synergistic 
effect between them. 
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