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  مقاله اصيل پژوهشي

اثرات توأم آتورواستاتين و ميدان الكترومغناطيسي با فركانس كم بر آنژيوژنز در پرده 
  كوريوآلانتوئيك جوجه

  4، زهرا حسامي3آبادي خديجه نژاد شاهرخ، 2سعيده ظفر بالانژاد، 1جواد بهارآرا
  چكيده

زايي  الكترومغناطيسي نيز بر فرايند رگ  ميدان. شود زايي مي هاي اندوتليايي و رگ ها باعث تكثير و تمايز سلول استاتين: زمينه و هدف
 در آنژيوژنز بر گاوس 50 شدت و كم فركانس داراي الكترومغناطيسي ميدان در پژوهش حاضر اثرات توأم آتورواستاتين با. مؤثر است

  .شد بررسي جوجه كوريوآلانتوئيك پرده
شاهد ) 1هاي تجربي  ها شامل گروه شاهد و گروه اين گروه. گروه مساوي توزيع شد 7دار در  مرغ نطفه عدد تخم 98 :روش تحقيق
تيمار توأم ) 5تيمار با ميدان الكترومغناطيسي، ) μm 10 ،4تيمار با آتورواستاتين ) μm 1/0 ،3تيمار با آتورواستاتين ) 2آزمايشگاهي، 
در روز هشتم . و ميدان الكترومغناطيسي بود μm 10تيمار توأم آتورواستاتين ) 6و ميدان الكترومغناطيسي و  μm 1/0آتورواستاتين 

  محلول آتورواستاتين Lµ 10 با 5و  2هاي  انكوباسيون يك اسفنج ژلاتيني روي پرده كوريوآلانتوئيك قرار گرفت كه در گروه
μm 1/0  با  6و  3و در گروهLµ 10  محلول آتورواستاتينμm 10 به مدت  6و  5، 4هاي گروه  مرغ در روز دهم، تخم. آغشته گرديد

ها  در روز دوازدهم انكوباسيون تعداد و طول انشعابات عروقي در تمام نمونه. ساعت در ميدان الكترومغناطيسي قرار گرفتند 4
 05/0در سطح  Tukeyو  ANOVAهاي  توسط آزمون) 16ويرايش ( SPSSافزار  به كمك نرم اطلاعات بدست آمده. گيري شد ندازها

< P تحليل گرديد.  
). < P 05/0(نداشت  يدار هاي شاهد و شاهد آزمايشگاهي اختلاف معني ميانگين تعداد و طول انشعابات عروقي در نمونه :ها يافته

در  6و  3هاي  دار و گروه در مقايسه با شاهد افزايش معني μm 1/0ميانگين تعداد و طول انشعابات عروقي گروه تيمار با آتورواستاتين 
در مقايسه با شاهد كاهش  4  ميانگين طول انشعابات عروقي گروه). = P 001/0(نشان داد  يدار مقايسه با شاهد كاهش معني

  .)= P 001/0(نشان داد ي دار معني
همچنين ميدان . و ميدان الكترومغناطيسي بر آنژيوژنز داراي اثر مهاري است μm 10كاربرد توأم آتورواستاتين با غلظت  :گيري نتيجه

  .را كاهش دهد μm 1/0تواند اثر آنژيوژنيك ناشي از تيمار با آتورواستاتين  الكترومغناطيسي مي
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  مقدمه
هاي جديد از  زدن رگ آنژيوژنز به فرايند بيولوژيكي جوانه

آنژيوژنز ). 1(شود  هاي موجود در بافت اطلاق مي رگ
فيزيولوژيك، فرايندي به شدت تنظيم شده است كه در 

هاي قاعدگي، رشد جفت،  مواردي مانند ترميم زخم، سيكل
در حالي كه . افتد گذاري اتفاق مي گزيني جنين و تخمك لانه
ژيوژنز پاتوفيزيولوژيك كه اشاره به تكثير غير قابل كنترل آن

هايي مانند رتينوپاتي ديابتي،  اندوتليوم مويرگي دارد، در بيماري
در حالت ). 2(شود  آترواسكلروز، رشد و متاستاز تومورها ديده مي

سلامت آنژيوژنز به وسيله تعادل بين فاكتورهاي آنژيوژنيك و 
زماني كه مقدار فاكتورهاي . گردد آنژيوژنيك تنظيم مي آنتي

هاي آنژيوژنز باشد، تعادل به  رشد آنژيوژنيك بيشتر از مهاركننده
ترين  از مهم). 3(شود  هاي جديد جابجا مي سمت رشد رگ

توان از فاكتور رشد اندوتليال عروقي  فاكتورهاي آنژيوژنيك مي
)Vascular endothelial growth factor  ياVEGF(، 

يا  Fibroblast growth factor(رشد فيبروبلاستي فاكتور 
FGF(، ها و آنژيوپوئيتين نام برد فاكتور رشد مشتق از پلاكت .

اين فاكتورها پروتيئني هستند و به رسپتورهاي اختصاصي در 
  ). 4(شوند  سطح غشاي سلولي متصل مي

ها بر فرايند  از جمله تركيبات دارويي كه تأثيرات آن
. باشد ها مي رسي قرار گرفته است، استاتينزايي مورد بر رگ

متيل  -3هيدروكسي  -3دسته دارويي مهاركننده آنزيم 
ها معروف هستند،  ردوكتاز كه به استاتين Aگلوتاريل كوآنزيم 

به طور وسيعي جهت درمان افزايش كلسترول خون مورد 
ها  ها نشان دادند كه استاتين تحقيق). 5(گيرند  استفاده قرار مي

دهنده سطح چربي خون داراي تأثيرات  وه بر اثرات كاهشعلا
و  Walter). 6(باشند  زايي مي وسيعي بر فرايند التهاب و رگ

ها باعث حركت و تمايز  همكاران بيان كردند كه استاتين
هاي اجدادي اندوتليال مشتق شده از مغز استخوان  سلول
ا سبب زايي و ايجاد پوشش اندوتليالي مجدد ر شوند كه رگ مي
ها  و همكاران بيان كردند كه استاتين Vincent). 7(شود  مي

ها  هاي اندوتليال و مهاجرت آن قادر به كاهش تكثير سلول

هاي  هاي مختلفي از اثرات ميدان گزارش). 8(باشد  مي
هاي  الكترومغناطيسي و بررسي ارتباط آن با وضعيت

ت آن، ها نوع ميدان، شد در آن. پاتولوژيك ارايه شده است
مدت زمان در معرض قرارگيري و به نظر برخي محققين 

ها مؤثر  محتوي ژني نمونه تيمار شده در نتايج اين آزمايش
  ). 9(نشان داده شده است 

ها نشان داد كه قرار  در همين راستا نتيجه برخي پژوهش
هاي الكترومغناطيسي هميشه با ايجاد  گرفتن در معرض ميدان
اين اثرها . وجود زنده همراه نيستاثرهاي منفي در بدن م

بسته به وضعيت بيولوژيك سلول مورد مطالعه، هدايت بافتي 
تواند به  كند، مي و شعاع سطحي كه جريان از آن عبور مي

تغيير در بيان ). 10(كننده عمل كند  صورت مهاركننده يا فعال
هاي سلولي از جمله مواردي هستند  ژن، كنش متقابل و ارتباط

گيرند و  هاي الكترومغناطيسي قرار مي تأثير ميدانكه تحت 
گزارشي كه از اثر ). 11(شوند  باعث اختلال آنژيوژنز مي

هاي الكترومغناطيسي بر آنژيوژنز در پرده  ميدان
كوريوآلانتوئيك جوجه منتشر شد، بيانگر اثر مهاري 

تسلا بر آنژيوژنز  2/0هاي الكترومغناطيس با شدت  ميدان
هش حاضر تلاش براي رسيدن به پاسخ اين پژو). 12(است 

باشد كه آيا به كارگيري ميدان الكترومغناطيسي به  سؤال مي
هاي متفاوت اثر  صورت توأم با آتورواستاتين با غلظت

باشد؟ در  تشديدي بر آنژيوژنز دارد يا مهاركننده آنژيوژنز مي
اين پژوهش اثر توأم ميدان الكترومغناطيسي با فركانس كم و 

 10هاي  گاوس با داروي آتورواستاتين با غلظت 50 شدت
ميكرومول بر آنژيوژنز در پرده  1/0ميكرومول و 

  .كوريوآلانتوئيك جوجه بررسي شد
  

  روش تحقيق
اين پژوهش تجربي در آزمايشگاه تحقيقاتي 

شناسي دانشگاه آزاد  شناسي تكوين جانوري گروه زيست زيست
جهت انجام . انجام شد 1389-90اسلامي مشهد در سال 

كه از شركت  Rossدار نژاد  هاي نطفه مرغ ها از تخم تحقيق
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مرغداران طوس مشهد تهيه شده بود، به عنوان مدل 
 7دار به  مرغ نطفه عدد تخم 98تعداد . شدآزمايشگاهي استفاده 

ها در  اين گروه. گروه مساوي به صورت تصادفي تقسيم شد
. 2شاهد آزمايشگاهي، . 1هاي تجربي  گروه شاهد و گروه

   تيمار با آتورواستاتين. μm 1/0 ،3تيمار با آتورواستاتين 
μm 10 ،4 . تيمار با ميدان الكترومغناطيسي با فركانس كم و

و  μm 1/0تيمار توأم آتورواستاتين . 5گاوس،  50شدت 
تيمار . 6و ) گاوس 50(ميدان الكترومغناطيس با فركانس كم 

و ميدان الكترومغناطيسي با  μm 10توأم با آتورواستاتين 
  . قرار گرفتند) گاوس 50(فركانس كم 

درجه  5/38كشي در دماي  ها در دستگاه جوجه مرغ تخم
كشي  دستگاه جوجه(درصد  55-65گراد و رطوبت  سانتي

در روز دوم . قرار گرفتند) خانه ساخت هلند 58تحقيقاتي 
انكوباسيون در شرايط كاملاً استريل ايجاد شده توسط 

، بخشي از پوسته )Spain ،100-7 Telstroa(هودلامينار 
ها برداشته شد و توسط لامل و پارافين استريل  مرغ تخم

سپس . ايجاد گرديد ها مرغ اي روي يك طرف تخم پنجره
روز هشتم انكوباسيون، . ها به انكوباتور برگردانده شد مرغ تخم

روي پرده . داشته شد ها در شرايط استريل بر پنجره

 4 × 4 × 10ها يك اسفنج ژلاتيني به ابعاد  كوريوآلانتوئيك جوجه
اين اسفنج مركب از آلبومين سفيده . متر قرار داده شد ميلي
مرغ و محلول آگار در نرمال سالين به نسبت مساوي بود  تخم

در . شد كه به صورت تازه در شرايط استريل تهيه مي
 Lµ 10مقدار  5و  2هاي تجربي  هاي تيمار گروه نمونه

مقدار  6و  3هاي  هاي گروه و در نمونه μm 1/0آتورواستاتين 
Lµ 10  محلول آتورواستاتينμm 10  به اسفنج ژلاتيني

ها  سپس بار ديگر محل پنجره. هاي تيمار شده افزوده شد گروه
  . ها به انكوباتور برگردانده شد مرغ پوشانده شد و تخم

تشكيل پرده كوريوآلانتوئيك از روز پنجم انكوباسيون 
درون  شود و در روز هشتم بيش از نيمي از وسعت شروع مي

در اين روز قلب كاملاً تشكيل . كند ها را اشغال مي مرغ تخم
شده است و جدايي خون سياهرگي و سرخرگي اتفاق افتاده 

از اين رو تيمار شبكه عروقي در روز هشتم انكوباسيون . است
 Ruggieroبا توجه به گزارش . تواند مورد توجه قرار گيرد مي

 1/0 و 10(آتورواستاتين  و همكاران، روز هشتم براي تيمار با
، روز دهم براي تيمار با ميدان الكترومغناطيسي )ميكرومول

گيري  و روز دوازدهم براي تهيه عكس و اندازه) گاوس 50(
  ). 12(انتخاب شد 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

كه افزايش تعداد و طول انشعابات  μm 1/0تيمار با آتورواستاتين با غلظت ) 2شاهد آزمايشگاهي، ) 1هاي تجربي  گروه شاهد، گروه - 1شكل 
  گاوس، 50تيمار با ميدان الكترو مغناطيسي ) μm 10 ،4تيمار آتورواستاتين با غلظت ) 3شود،  عروقي در اطراف اسفنج ژلاتيني مشاهده مي

و ميدان  μm 10تيمار توأم با آتورواستاتين با غلظت ) 6گاوس،  50و ميدان الكترو مغناطيس  μm 1/0تيمار توأم آتورواستاتين با غلظت ) 5
  .شود كاهش تعداد و طول انشعابات عروقي در اطراف اسفنج ژلاتيني مشاهده مي 6و  4، 3هاي  در گروه. گاوس 50الكترومغناطيسي 

  3گروه  2گروه آزمايشگاهيشاهد  شاهد

  6گروه  5گروه  4گروه 
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 :الكترومغناطيسيدستگاه مولد ميدان  - 2شكل 

  آمپرمتر      ) خازن، ه) د  رئوستا،) سيستم انكوباسيون، ج) سيم پيچ مولد ميدان، ب) الف

  
براي تأمين ميدان الكترومغناطيسي به همراه شرايط 
مناسب انكوباسيون از يك سيستم ويژه كه در مطالعه قبلي 

اين سيستم مولد  .ستفاده گرديدطراحي و ساخته شده بود، ا
پيچ مسي كه توسط جريان  ميدان الكترومغناطيسي از يك سيم

پيچ  سيم. كند، تشكيل شده است برق متناوب شهري تغذيه مي
 220هرتز و ولتاژ  50در مسير جريان برق شهري با فركانس 

 به ورودي برق جريان شدت كه دارد قرار رئوستا سه ولت
پيچ قادر به  اين سيم. گردد تنظيم مي ها آن توسط پيچ سيم

گاوس  400تا  10تأمين شدت ميدان الكترومغناطيسي بين 
متر كاليبره و  شدت ميدان الكترومغناطيس با گاوس. باشد مي

شرايط دما و رطوبت به كمك يك سيستم انكوباسيون مشابه 
روز دوازدهم ). 2شكل (كشي معمولي تأمين شد  دستگاه جوجه
هاي شاهد، شاهد آزمايشگاهي و  از تمام نمونهانكوباسيون 
گانه از محدوده محل قرارگيري اسفنج ژلاتيني به  تيمارهاي پنج

) Ziess ,Germany(كمك فوتواسترئوميكروسكوپ تحقيقاتي 
هاي   داده. تهيه شد 6/1 × 10 × 4نمايي  تصاويري با درشت

مورد بررسي شامل تعداد و طول انشعابات عروقي بود كه در 
طرف اضلاع اسفنج ژلاتيني با  4سطح مقطع يكساني در 

ها  اينچ براي تمام نمونه 15در يك مونيتور  Image Jافزار  نرم
  . گيري شد اندازه

 و )16ويرايش ( SPSSافزار  ها با استفاده از نرم داده

 )P > 05/0(در سطح  Tukeyو تعقيبي  ANOVA هاي آزمون
  .تحليل گرديد

  
  ها يافته

  و طول ) 71/50 ± 494/5(ميانگين تعداد 
)mm 840/0 ± 23/2 ( انشعابات عروقي گروه شاهد نسبت به

 )mm 149/0 ± 36/2(و طول  )64/49 ± 58/5(ميانگين تعداد 
نشان  يدار انشعابات عروقي شاهد آزمايشگاهي اختلاف معني

و طول ) 07/94 ± 257/9(ميانگين تعداد ). < P 05/0(نداد 
)mm 179/0 ± 91/2 ( نسبت به  2انشعابات عروقي در گروه

ميانگين ). = P 001/0(نشان داد  يدار گروه شاهد افزايش معني
 )mm 055/0 ± 68/1(و طول ) 36/16 ± 636/1(تعداد 

نسبت به گروه شاهد كاهش  3انشعابات عروقي در گروه 
  ميانگين طول ). = P 001/0(نشان داد  يدار معني

)mm 124/0 ± 676/1 ( نسبت به  4انشعابات عروقي در گروه
ميانگين ). = P 001/0(داد  نشان يدار گروه شاهد كاهش معني

نسبت به  5انشعابات عروقي در گروه ) 36/55 ± 832/3( تعداد
ميانگين ). < P 05/0(نشان نداد  يدار شاهد اختلاف معني

) mm 170/0 ± 66/1(و طول ) 71/27 ± 677/0(تعداد 
 يدار نسبت به شاهد كاهش معني 6انشعابات عروقي در گروه 

  ).2و  1نمودارهاي ) (= P 001/0( نشان داد

  ه       د                       ب                     ج                         الف
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نتايج مشاهدات بيانگر آن است كه بيشترين ميانگين 
انشعابات عروقي در گروه داروي آتورواستاتين با  براي تعداد

ترين مورد براي داروي آتورواستاتين با دوز بالا  دوز كم و كم
 همچنين نتايج بيانگر آن است كه بيشترين ميانگين. باشد مي

 گانه فوق مربوط به گروه تيمار هاي هفت در گروهها  رگ طول
ترين ميانگين  كم. داروي آتورواستاتين با دوز كم استشده با 
داروي آتورواستاتين با دوز شده با  در گروه تيمارها  رگ طول

  . بالا توأم با ميدان الكترومغناطيس است
  

  
  

  مقايسه ميانگين طول انشعابات عروقي در گروهاي شاهد و تجربي  -1نمودار 
)*001/0 P = (   نسبت به گروه شاهد و)*001/0 P = ( 6نسبت به گروه  

  

  
  

  هاي شاهد و تجربي  مقايسه ميانگين تعداد انشعابات عروقي در گروه -2نمودار 
)*001/0 P = (   نسبت به گروه شاهد و)*001/0 P = ( 3گروه نسبت به  

تيمار با : 2شاهد آزمايشگاهي، گروه : 1گروه . هاي تجربي شاهد و گروه  مقايسه ميانگين تعداد و طول انشعابات عروقي در گروه -2و  1نمودار 
: 5، گروه )گاوس 50(تيمار با ميدان الكترو مغناطيسي : 4، گروه μm 10تيمار آتورواستاتين با غلظت : 3، گروه μm 1/0آتورواستاتين با غلظت 

و ميدان  μm 10تيمار توأم با آتورواستاتين با غلظت : 6و گروه ) گاوس 50(و ميدان الكترو مغناطيس  μm 1/0تيمار توأم آتورواستاتين با غلظت 
  نسبت به گروه شاهد) گاوس 50(الكترومغناطيسي 
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  بحث
 داروي توأم اثر بررسي از آمده دست به نتايج

و ميدان  μm 10و  1/0هاي  آتورواستاتين با غلظت
بر آنژيوژنز پرده كوريوالانتوئيك  گاوس 50الكترومغناطيسي 

  زايي توسط آتورواستاتين  جوجه، مؤيد اثر تحريك رگ
μm 1/0 زايي توسط آتورواستاتين  و مهار رگμm 10 است .

همچنين طي اين تحقيق نشان داده شد كه ميدان 
اثر  μm 10توأم با آتورواستاتين ) گاوس 50(الكترومغناطيسي 

اين نتيجه به صورت . زايي دارد تشديدكنندگي بر مهار رگ
دار در تعداد و طول انشعابات عروقي اطراف  كاهش معني
همچنين كاربرد ميدان . ار مشاهده شدمحل تيم

 μm 1/0توأم با آتورواستاتين ) گاوس 50(الكترومغناطيسي 
اين . منجر به عدم افزايش تعداد عروق در محل تيمار شد

دار گروه تيمار با  نتيجه به صورت عدم وجود اختلاف معني
  . گروه شاهد نشان داده شد

مرحله  اي نشان داد كه اولين سيستمي كه در مطالعه
يابد، شبكه قلبي عروقي است  گاسترولاي جنيني تكامل مي

هاي اندوتليال كه منجر به  دهي اوليه سلول سازمان) 13(
شود و قبل از  گردد، واسكولوژنز خوانده مي ايجاد عروق مي

 بهآنژيوژنز ). 14(آن هيچ سيستم عروقي ديگري وجود ندارد 
زدن   رشد و تكامل عروق خوني جديد از طريق جوانه

در مرحله . شود هاي اندوتليال عروق موجود گفته مي سلول
جنيني هر دو فرايند در تشكيل عروق خوني دخالت دارند، اما 

هاي خوني تنها از طريق آنژيوژنز تشكيل  در بالغين رگ
  يا  VEGF( يعروق يومفاكتور رشد اندوتل ).15(شود  مي

Vascular endothelial growth factor(  يكي از
ميتوژن و يك فاكتور . فاكتورهاي اصلي در آنژيوژنز است

باشند كه همراه با  تمايز سلولي نيز از فاكتورهاي اصلي مي
يك سيستم ) VEGFRs(رسپتورهاي با تمايل بالاي خود 

سيگنالينگ كليدي را در آنژيوژنز در شرايط فيزيولوژيك و 
  ). 16(دهد  يك تشكيل ميپاتولوژ

و همكاران، اثرات وابسته به دوز  Weisبر اساس گزارش 

ها بر ميزان چربي خون  ها مستقل از تأثير اين تركيب استاتين
هاي  ها بيان كردند كه تكثير، مهاجرت و تمايز سلول آن. است

يابد، اما  ها افزايش مي هاي پايين استاتين اندوتليال در غلظت
اين . يابد هاي بالا كاهش مي ي در غلظتبه طور مشخص

ها در  زايي استاتين محققين بيان كردند كه اثرات ضد رگ
و افزايش  VEGFهاي بالا در ارتباط با كاهش ترشح  غلظت

  ). 17(باشد  هاي اندوتليال مي آپوپتوز از سلول
منتصري و همكاران نيز گزارش كردند كه داروي 

اي بر رشد  بسته به دوز دوگانهآتورواستاتين داراي تأثيرات وا
بافت آندومتر انساني در محيط كشت سه بعدي فيبرين 

منجر به افزايش  μm 1/0اين دارو در دوز پايين . باشد مي
شود، اما دوزهاي بالاتر  رشد بافت در مقايسه با گروه شاهد مي

رشد را نسبت به گروه شاهد  10 و μm 1آتورواستاتين 
اين كاهش رشد شامل كاهش تكثير سلولي و . دهد كاهش مي

  ). 5(باشد  زايي مي كاهش ميزان رگ
نتيجه به دست آمده از پژوهش حاضر در زمينه اثرات 

و همكاران  Weis  گانه آتورواستاتين بر آنژيوژنز با نتيجه دو
زم به ذكر لا. مشابه است) 5(و منتصري و همكاران ) 17(

ها بر  و همكاران اثرات استاتين Weisاست كه در مطالعه 
همين امر علت  شايدهاي اندوتليال بررسي شد كه  سلول

در مطالعه ). 17(اختلاف دوز دارويي به كار گرفته است 
منتصري و همكاران اثرات آتورواستاتين بر رشد بافت آندومتر 

مورد  In vitroرايط انسان در زمينه سه بعدي فيبريني و در ش
كه پژوهش حاضر اثر   بررسي قرار گرفت، حال آن

  آتورواستاتين بر پرده كوريوآلانتوئيك جوجه و در شرايط
In vivo انجام پذيرفت .  

رسد كه  با توجه به مشاهدات پژوهش حاضر به نظر مي
اي بر فرايند  گانه ها به طور بالقوه داراي اثرات دو استاتين

توان با  مكانيزم پيشنهادي اين نتيجه را مي. باشند آنژيوژنز مي
اين پژوهشگر گزارش . سازگار دانست Laufsنتايج تحقيق 

كرد كه دوزهاي پايين استاتين از طريق افزايش اكسيد 
در حالي كه  ،شود زايي مي منجر به تحريك رگ NOنيتريك 
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 )Prenylation(ها در دوزهاي بالا پرنيلاسيون  اين تركيب
شود  دهد و باعث مهار رشد سلولي مي ها را كاهش مي پروتئين

 توليد موالونات، مسير مهار با ها استاتيندر حقيقت ). 18(
هاي  در مكانيسم كه كننده پرنيله هاي پروتئين برخي

همچنين از توليد بعضي . كند دخيل هستند، مهار ميپاتولوژيك 
) 10Qكوآنزيم (كينون  از عوامل مفيد و محافظتي مانند يوبي

شود و نقش اصلي در  ها يافت مي كه در غشاي ميتوكندري
و همكاران  Shupak). 19(كند  توليد انرژي دارد، جلوگيري مي

هاي الكترومغناطيسي با فركانس پايين  نشان دادند كه از ميدان
هاي  در برخي شرايط پاتولوژيكي خاص نظير شكستگي

ه عنوان هاي پوستي، ميگرن و تحليل اعصاب ب استخوان، زخم
بر اساس گزارشي، شدت ميزان ). 20(شود  درمان استفاده مي

الكترومغناطيسي يك فاكتور بسيار مهم در تأثيرگذاري بر 
گاوس  300و  100هاي  باشد؛ به طوري كه شدت آنژيوژنز مي

گاوس داراي اثر  200اثري بر اين فرايند ندارد، ولي شدت 
هشي ديگر، زماني كه در پژو). 21(باشد  مهاري بر آنژيوژنز مي

پرده كوريوآلانتوئيك جوجه در معرض ميدان الكترومغناطيسي 
هاي خوني  گاوس قرار گرفت، تعداد و طول رگ 400با شدت 

دار تعداد و  در اين پژوهش نيز كاهش معني). 9(كاهش يافت 
هاي تيمار شده با آتورواستاتين با  هاي خوني نمونه طول رگ
  ميدان الكترومغناطيسي ، كه در معرض μm 10غلظت 

و همكاران  Yokoyama. بودند، مشاهده شد) گاوس 50(
نشان داد كه اثرات بيولوژيك امواج الكترومغناطيسي به نتيريك 

نيتريك اكسايد به عنوان عامل تغيير . باشد اكسايد مربوط مي

در نتيجه استرس ). 22(هاي خوني معرفي شد  قطر رگ
هاي سرطاني تركيباتي رها  سلول. شود هيپوكسي ايجاد مي

تواند به رشد  هاي آنژيوژنيك به هيپوكسي مي كنند كه پاسخ مي
هاي انجام شده روي  بر اساس بررسي. تومور كمك كند

تواند اين پاسخ به  الكترومغناطيسي مي  هاي جوجه، ميدان جنين
اين پديده . هاي سرطاني كاهش دهد هيپوكسي را در سلول
  .)23(شود  ز ميمنجر به كاهش آنژيوژن

  
  گيري نتيجه

نتايج اين بررسي بيانگر آن است كه به كارگيري توأم 
و ميدان الكترومغناطيسي با  μm 10آتورواستاتين با غلظت 

گاوس بر آنژيوژنز داراي اثر مهاري  50فركانس كم و شدت 
همچنين نتايج نشان داد كه ميدان الكترومغناطيسي . است

تواند اثر آنژيوژنيك ناشي از تيمار با آتورواستاتين  مذكور مي
μm 1/0 هاي اين پژوهش  با توجه به يافته. را كاهش دهد
رگيري توأم دوز بالاي آتورواستاتين و ميدان توان به كا مي

زايي به عنوان يك روش  الكترومغناطيس را براي مهار رگ
  . درماني تكميلي پيشنهاد نمود
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Abstract                   Original Article 

Synergic effects of Atorvastatin and low frequency 

electromagnetic field on chorioallantoic membrane 

angiogenesis of chick embryo 

Javad Baharara1, Saeideh Zafar-Balanezhad2, Khadijeh Nejad Shahrokh Abadi3, Zahra Hesami4 

Background and Aim: Statins promote the proliferation and survival of endothelial cells. Electromagnetic 
field, too, affects angiogenesis. 

 In the present research, the effect of atorvastatin together with a low frequency electromagnetic field (50 
Gauss) on angiogenesis of chick embryo was assessed. 

Materials and Methods: 98 fertilized eggs were divided into 7  equal groups in the following manner: 
control group and experimental ones 1) lab case,2) atorvastatin (0.1 μm) group, 3) atorvastatin (10μm) 
group, 4) electromagnetic field group, 5) atorvastatin (0/1μm) and electromagnetic field group,6) atorvastatin 
(10μm) and electromagnetic field group. On the eighth day of incubation a gelatin sponge was placed on 
chorioallantoic membrane (CAM) and was soaked with 10 microliters of atorvastatin (0/1 μm) for groups 2 , 
5,3,and 6 ); and for groups 3 and 6 ten microliter of atorvastatin (10 μm) On the 10th day the eggs of the 
groups 4, 5,and 6 were put under an electromagnetic field for four hours. On the twelfth day, incubation of 
angiogenesis and respective length of vessels in all samples was measured. The obtained data was 
statistically analyzed by means of SPSS software (v.16), ANOVA and Tukey test P < 0.05. 

Results: Mean number and length of vessels in the control and experimental cases didn’t show any 
significant differences (p > 0.05). Comparison between mean number and length of vessels in the control and 
group 2 showed a significant increase (p = 0.001), but groups 3 and 6 was showed a significant decrease in 
the mean number and length of vessels compared with the controls (p < 0.001). Comparison between mean 
length of vessels in the control and group 4 revealed a significant decrease in the average length of vessels 
(p= 0.001). 

Conclusion: Synergistic effects of atorvastatin (10μm) and electromagnetic field cause inhibition of 
angiogenesis in chorioallantoic membrane. Besides, electromagnetic field has an inhibitory effect on 
stimulatory effect of atorvastatin 0/1μm on angiogenesis. 

Key Words: Angiogenesis, Atorvastatin, Electromagnetic field 
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