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  چكيده
 .دبخش ميدهند كه عصاره زعفران اختلالات حافظه ناشي از تجويز اتانل را بهبود  فيزيولوژي نشان ميرفتاري و الكترو هاي بررسي :مقدمه

ر روي حافظه در اين تحقيق اثرات تزريق داخل صفاقي عصاره آبي زعفران و دو ماده موثره آن يعني كروسين و سافرانال ب :هدف
  .بررسي شد موش صحراييسالم و حافظه تخريب شده با هيوسين به روش ماز آبي موريس در 

به طور تصادفي ماز ربع حوضچه  4از ) تجربه 4هر نوبت شامل (روز و هر روز يك نوبت  5هر موش به مدت  :بررسيروش 
 به صورت داخل صفاقييك ساعت قبل از شروع آزمايش  )دقيقه 20(ها به جز هيوسين  و عصاره ادوم .گرفت تحت آزمايش قرار 

  .شد  بر روي حيوانات انجام جعبه باز روشحركتي به فعاليت در روز پنجم  .تزريق شد
فقط دوز . نداشت يدر مجموع در يافتن سكو تاثيرگرم بر كيلوگرم  0025/0-56/0عصاره آبي زعفران در محدودة دوزهاي  :ها يافته
 200و  50كروسين با دوزهاي . عصاره آبي زعفران با گذشت زمان باعث كاهش زمان يافتن سكو شدگرم گرم بر كيلو 005/0
سافرانال در  .نداشت سكو هدفاثري بر روي مدت زمان يافتن  5و  4در مجموع به خصوص در روزهاي  گرم بر كيلوگرم ميلي

ثره آن واثر عصاره آبي و دو ماده م. مان يافتن سكو افزايش يافتبا افزايش دوز ز گرم بر كيلوگرم ميلي 2/0 - 75/0محدوده دوزهاي 
 .هيوسين نيز بررسي شد) گرم بر كيلوگرم 5/0(و بالاي ) گرم بر كيلوگرم ميلي 1(بر روي حافظه تخريب شده توسط دوزهاي پايين 

كروسين با دوزهاي . روي حافظه شدبر ) در هر دو دوز(عصاره آبي زعفران با دوزهاي پايين باعث كاهش اثرات تخريبي هيوسين 
اثرات تخريبي دوز پايين ليتر بر كيلوگرم  ميلي 2/0سافرانال در دوز . متفاوت اثرات گروه هيوسين را در يافتن سكو كاهش داد

عصاره  .موش صحرايي به روش جعبه باز بررسي شداثرات اين مواد و زعفران بر روي فعاليت حركتي . هيوسين را كاهش داد
مصرف توام اين تركيبات همراه با . وابسته به دوز باعث كاهش فعاليت حركتي در حيوانات شد  ثره آن تقريباًوران و مواد مزعف

  .باعث كاهش فعاليت حركتي شد مجموع هيوسين نيز در 
ظه سالم نداشته ولي بر روي حاف يدهد كه عصاره آبي زعفران، كروسين و سافرانال تأثير نتايج اين تحقيق نشان مي :گيري نتيجه

در توانند در آينده نويد بخش داروهايي  مي عصاره زعفران و كروسين. شود هيوسين ميناشي از باعث كاهش اثرات تخريبي حافظه 
  .هايي چون آلزايمر باشند كاهش اختلالات حافظه و يادگيري ناشي از زوال مغزي در بيماري

  ماز آبي موريس ،يادگيري ،هحافظ ،سافرانال ،كروسين ،زعفران :واژگان گل
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... بررسي اثر زعفران و مواد موثره آن  

 

  مقدمه
ممكن است با علل مختلف از جمله بيماري  1زوال مغزي

Lewy bodg، »پيك« ،2»آلزايمر«  و اختلالات مغزي و عروقي
به دنبال زوال مغزي اختلالات شناختي و به طور . وجود آيده ب

بيماري آلزايمر . دهد عمده از دست رفتن حافظه رخ مي
 درصد 50-60گر  ع زوال مغزي است كه توجيهترين نو شايع

تاكنون . باشد سال مي 65علت زوال مغزي در سنين بالاي 
درمان موفقي جهت درمان زوال مغزي و به طور عمده بيماري 

كننده طي ده گذشته تعدادي مهار. ده استآلزايمر معرفي نش
AChE گالانتايمين و 4ريواستيگمين مانندها و  ، استروژن
يدي جهت درمان يا پيشگيري ياستروضدالتهاب غير داروهاي

رغم استفاده وسيع  علي. ]1[اند  بيماري آلزايمر استفاده شده
دهد اين  ، مطالعات جديد نشان ميAChEهاي  كنندهمهار

تركيبات اثر چنداني در درمان زوال مغزي با علل غير از 
  .]2[ بيماري آلزايمر ندارند

گياهان نيز جهت درمان  علاوه بر داروهاي شيميايي از
اختلالات شناختي استفاده يا به طور تجربي مورد تحقيق قرار 

، ]Ginko biloba ]3توان به از اين گونه گياهان مي. اند گرفته
  ، ]4[ (Salvia officinalis)مريم گلي 

S. lavandulaefolia ]5[ بادرنجبويه ،(Melissa 

officinalis) ]6[ ،Panax ginseng ]7[ ،Bacopa 

monniera ]8[ و غيره اشاره كرد. 

از خانواده  .Crocus sativus L گياه زعفران با نام علمي
Iridaceae تركيباتي از  .گياهي علفي، بدون ساقه و پايا است

مواد تلخي  هستندزعفران كه واجد اثرات فارماكولوژيكي 
يد يهاي مربوط به كاروتنو هستند كه از سافرانال وپيگمان

مهمترين آنها  ،مواد تلخاز . شوند مشتق ميكروستين 
كه يك گلوكوزيد ( 6تجزيه پيكروكروسين. استپيكروكروسين 

به روش هيدروليز اسيدي، موجب توليد گلوكز، ) است
) سيكلوسيترال -بتا - دهيدرو(آگليكون فرار، وسافرانال 

مهمترين آنها شامل انواع  ،تركيبات رنگياز . شود مي

                                           
1 Dementia    2 Alzheimer 
3 Pick      4 Rivastigmine 
5 Galantaimine   6 Picrocrocin 

 جنتيوبيوزيد هاي گليكوزيدي دي فرم ين ويدهاي كروستيكارتنو
، جنتيوبيوزيد، گلوكوزيد، جنتيوگلوكوزيد و )كروسين(

، گاماكروستين )منومتيل استر( كروستين -  گلوكوزيد بتا دي
كاروتن، ليكوپن و  - كاروتن، بتا -  ، آلفا)دي متيل استر(

ها و  طور كلي از زعفران، عصارهه ب .]9[ هستند زيزانتين
سم، كمك به اسپاعنوان ضد آن در طب سنتي به تنتورهاي

هاي لثه، ضد آبريزش،  دهنده ناراحتي هضم طبيعي غذا، تسكين
نفخ، افزاينده تعريق، خلط آور، محرك، مقوي بخش، ضد آرام

معده، محرك تمايلات جنسي و ايجاد قاعدگي زودرس استفاده 
مورد اثرات  امروزه مطالعات وسيعي در .]9[ شده است مي
نشان تحقيقات اين . لف زعفران صورت گرفته استمخت
دهد كه عصاره زعفران عليه طيف وسيعي از تومورهاي  مي

هاي سرطاني  و ديگر مدلهاي لوسمي انساني  موشي و سلول
عصاره آبي و الكلي . ]10،11،12[ عملكرد خوبي داشته است

زعفران همچنين تشنج ناشي از پنتيلن تترازول و الكتروشوك 
هاي كلاله و گلبرگ زعفران  عصاره. ]13[ موش مهار كردرا در 

در و ضد افسردگي ضد دردي  ،همچنين اثرات ضد التهابي
  .]14،15[هاي حيواني از خود نشان دادند  مدل

دهند كه  رفتاري و الكترو فيزيولوژي نشان مي هاي بررسي
عصاره زعفران اختلالات حافظه ناشي از تجويز اتانل را بهبود 

 كند و اثرات اتانل را در هيپوكامپ آنتاگونيزه مي بخشيده
در اين مطالعه اثر عصاره آبي كلاله زعفران و . ]16،17،18،19[

ي يمواد موثره آن كروسين و سافرانال بر روي حافظه فضا
با حافظه سالم و تخريب شده با هيوسين  هاي صحرايي موش

  .بررسي شد 2در مدل حافظه و يادگيري ماز آبي موريس
  

  ها  مواد و روش
  حيوان

با محدوده  Wistarنر بالغ از نژاد  هاي صحرايي موش
گرم از مركز نگهداري و تكثير حيوانات  180-250وزني 

حيوانات . دانشكده داروسازي تهيه و مورد استفاده قرار گرفتند

                                           
1 Zeaxanthin    2 Morris Water Maze 
3 Rat 
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  و همكار زاده حسين

 

هاي مخصوص با  تايي تقسيم شدند و در قفس 6هاي  به گروه
  23 2ساعته و دماي  12ي تاريك –شرايط دوره روشنايي

گونه محدوديت غذا يا  هيچ. گراد نگهداري شدند درجه سانتي
  .آب براي حيوانات وجود نداشت

  
  مواد

كروسين، سافرانال و  ،مواد مورد بررسي شامل زعفران
رعفران، كروسين و هيوسين در نرمال سالين . بودندهيوسين 
  . سافرانال به شكل مايع تهيه شده بود. حل شد

  
  گيري عصاره

  عصاره آبي: الف
 4 .استفاده شدبراي تهيه عصاره آبي از روش خسياندن 

اي تيره  گرم از كلاله زعفران پودر شد، سپس داخل ظرف شيشه
 24بعد از  .ليتر آب مقطر افزوده شد ميلي 500يخته و به آن ر

با . ساعت محتويات ظرف سانتريفوژ و رسوبات جدا گرديد
درجه  65ل در خلا در دماي كمك دستگاه حذف حلا

راد آب حذف شد و عصاره تغليظ شده براي خشك گ سانتي
جه در 50 بن ماريساعت در  24شدن كامل به مدت 

يخچال كامل در  نگراد قرار گرفت، پس از خشك شد سانتي
  .گرفت نگهداري و در طي يك هفته مورد استفاده قرار 

  
  آزمون حافظه و يادگيري 

مواد بر روي حافظه و يادگيري فضايي جهت ارزيابي اثر 
مورد  ماز آبي موريسدستگاه . شدروش ماز آبي موريس استفاده 
و  136اي شكل سياه رنگ با قطر  استفاده از يك حوضچه استوانه

سانتي متر آن  25متر تشكيل شده بود كه تا ارتفاع  سانتي 60ارتفاع 
كوچك از  يك سكوي. ه بودشد گراد  درجه سانتي  20 1با آب 

متر زير  متر، يك سانتي سانتي 10جنس فلز تيره رنگ شده با قطر 
 ها آزمايش. سطح آب در مركز ربع دايره جنوب غربي قرار داشت

م قابل رؤيتي در چهار يگرفت كه علا در اتاق نسبتاً تاريكي انجام 
توانست با استفاده از اين  طرف آن نصب شده بود و حيوان مي

  .وي پنهان را پيدا كندعلايم موقعيت سك
هاي حوضچه آزاد  موش به طور تصادفي از يكي از ربع

  .گرديد شد و زمان پيدا كردن سكو توسط آزمايشگر ثبت مي مي

هر نوبت (روز و هر روز يك نوبت  5هر موش به مدت 
ربع حوضچه به طور تصادفي تحت  4از ) تجربه 4شامل 

ه طوري كه در هر تجربه حيوان ب. گرفت آزمايش قرار 
صورتش به طرف ديواره استوانه باشد از يكي از چهار نقطه 

هر . شد در آب رها مي) شمال، جنوب، شرق يا غرب(شروع 
. شد يك از چهار نقطه شروع در هر نوبت يك بار استفاده مي

موش بر روي سكو  هرگاهرسيد  ربه زماني به اتمام ميجيك ت
ثانيه به حيوان  30سپس . ثانيه گذشته باشد 90رفته و يا 

  . گرديد شد و پس از آن، تجربه بعدي شروع مي فرصت داده مي
كردند توسط آزمايشگر به  هايي كه محل سكو را پيدا نمي موش

پس . ثانيه در آنجا بمانند 30يافتند  روي سكو منتقل شده و اجازه مي
و  ادوم. شدند ها از حوضچه خارج مي از اتمام تجربه چهارم موش

يك ساعت قبل از شروع ) دقيقه 20(ا به جز هيوسين ه عصاره
  .]20[ تزريق شد به صورت داخل صفاقيآزمايش 

هاي حركتي به صورت  در روز پنجم يك سري آزمون
  .شد بر روي حيوانات انجام مي جعبه باز

  
  تعيين فعاليت حركتي

   (Open field activity)آزمون جعبه باز 
ن تست در اتاقي كه شرايط اتاق پس از تزريق ماده مورد بررسي اي

×  100هاي  اي چوبي به طول نگهداري حيوانات را داشت در محفظه
متر كه با رنگ سفيد پوشيده شده بود  سانتي 30متر و ارتفاع  سانتي 100

خانه تقسيم  25هاي قرمز رنگ به  داخل محفظه چوبي با خط. انجام شد
حيوانات در زمان مقرر در . متري بود سانتي 20×  20شده بود كه هر خانه 

دقيقه مورد بررسي  5شدند و اعمال آنها به مدت  خانه مركزي قرار داده 
 شد ميهاي جدول  خانهوارد تعداد دفعاتي كه حيوان  .قرار گرفت

  .]21[ گرفت صورت ميشمارش 
  

   ها آناليز آماري داده
خطاي معيار گزارش شده  ±ها به صورت ميانگين  داده
دار بودن آن  و در صورت معني  ANOVAانجامپس از . است

 به  >p 05/0نتايج با . استفاده شد  Tukey – Kramerاز تست 
 

  .دار در نظر گرفته شد عنوان معني
                                           

1 Open field 
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  نتايج

  آزمون ماز آبي موريس
I- حافظه سالم  

  عصاره آبي زعفران - الف
) گرم بر كيلوگرم 0025/0(عصاره آبي زعفران در دوز پايين 

 005/0با افزايش دوز به . روي مدت زمان يافتن سكو بود فاقد اثر بر
روز باعث كاهش زمان يافتن سكو در  5طي مدت گرم بر كيلوگرم 

اين اثر زعفران با افزايش دوز كاهش و . )>p 001/0( حيوانات شد
زمان يافتن ) گرم بر كيلوگرم 04/0- 56/0( به نحوي كه در دوز بالا

  ).2و  1 شماره جداول(سكو افزايش يافت 
 

  كروسين -ب
 در گرم بر كيلوگرم  ميلي 50و  200كروسين با دوزهاي 

 

اثري بر روي مدت  5و  4مجموع به خصوص در روزهاي 
  ).4و  3شماره جداول (زمان يافتن حافظه نداشت 

  
  سافرانال -ج

 سافرانال وابسته به دوز زمان يافتن سكو را افزايش داد
)001/0 p< ،01/0 p<( )6و  5 رهشما جداول.(  

  
II- حافظه تخريب شده با هيوسين  

  هيوسين - الف
و بسيار بالا ) گرم بر كيلوگرم ميلي 1(هيوسين با دوز پايين 

اين . باعث افزايش زمان يافتن سكو شد) گرم بر كيلوگرم 5/0(
 )>p< ،01/0 p 001/0( خصوص با دوز بالا بارزتر بوده اثر ب

  ).2و  1 شماره جداول(
  

  
  

  بر حافظه و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس) mg/kg 1(بررسي اثر عصاره آبي زعفران به تنهايي و همراه با هيوسين  -1ه جدول شمار
  روز پنجم  روز چهارم  روز سوم روز دوم روز اول  

  ml/kg 10  33/2 ± 88/57  79/1 ± 92/36  3/2 ± 2/35  89/0 ± 17/21  8/0 ± 21/16نرمال سالين 

 mg/kg 1  02/5±08/82هيوسين 
++  

04/3±1/56 
++  

99/2 ± 42/43  
68/2 ± 79/47  

+++  
93/2 ± 83/57   

+++  
g/kgعصاره آبي زعفران 

0025/0  
2/4 ± 26/61  94/2 ± 25/40  66/1 ± 5/25  92/1 ± 87/20  08/2 ± 62/22  

عصاره+  mg/kg 1هيوسين 
  g/kg 0025/0آبي زعفران 

2/3 ± 58/82  
++  

02/11 ± 46/55  16/4 ± 04/43  
2/2 ± 92/41  

+++  
57/3 ± 125/40  

*** +++  
  g/kg 01/0 58/10 ± 42/79  46/2 ± 92/55  54/1 ± 25/31  44/1 ± 17/22  64/0 ± 04/18عصاره آبي زعفران 

عصاره+  mg/kg 1هيوسين 
  g/kg 01/0آبي زعفران 

23/3 ± 88/50  
** 

6/10 ± 38/79  
* +++  

24/3 ± 5/56  
** +++  

63/1 ± 17/40  
* +++  

21/2 ± 79/43  
*** +++  

 g/kg 04/0  14/3±77/56عصاره آبي زعفران 
*** 

33/2 ± 58/38  36/2 ± 25/29  33/2 ± 54/22  7/1 ± 26  

عصاره+  mg/kg 1هيوسين 
  g/kg 04/0آبي زعفران 

0 ± 90  
+++  

55/4 ± 04/84  
*** +++  

72/1 ± 3/87  
*** +++  

95/4 ± 79/74   
*** +++  

23/7 ± 17/74  
* +++  

  .استآزمايش  6خطاي معيار  ±يج به صورت ميانگين نتا
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و : ++) >p<+++ : ،01/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 

3



 

  و همكار زاده حسين

 

 
 
 

  بر حافظه و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس) g/kg 5/0(بررسي اثر عصاره آبي زعفران به تنهايي و همراه با هيوسين  -2جدول شماره 
  روز پنجم روز چهارم روز سوم روز دوم روز اول 

  ml/kg10  48/2 ± 29/55 8/3±12/49 8/1±7/28 56/1 ± 29/24  38/0 ± 04/20نرمال سالين

 g/kg 5/0  79/1 ± 8/87هيوسين 
+++  

8/0±89 
+++ 

8/0±17/89 
+++ 

64/1 ± 17/88  
+++  

96/0 ± 5/88  
+++  

 g/kgعصاره آبي زعفران 
005/0 

1/3 ± 04/74  
 ++**  

5/3 ± 5/22  
  +++*** 

2/1 ± 3/29  
*** 

1/1 ± 75/8  
 +++***  

94/0 ± 79/9  
 +++*** 

عصاره +g/kg5/0هيوسين
  g/kg005/0آبي زعفران

4/2 ± 96/57  
*** 

62/3 ± 25/68  
  ++*** 

48/2 ± 29/68  
  +++*** 

56/3 ± 98/63  
+  ++*** 

72/2 ± 56  
  +++*** 

 g/kgعصاره آبي زعفران 
01/0 

48/4 ± 6/74  
 ++* 

1/2 ± 2/39  
*** 

5/1 ± 75/21  
*** 

28/1 ± 8/14  
 +++*** 

92/1 ± 87/18  
*** 

عصاره +g/kg5/0هيوسين
  g/kg01/0آبي زعفران

6/3 ± 89/83  
+++ 

5/2 ± 5/87  
+++  

0 ± 90  
+++  

0 ± 90  
+++  

0 ± 90  
+++  

   .استآزمايش  6خطاي معيار  ±به صورت ميانگين  نتايج
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و : ++) >p<+++ : ،01/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 

  
  
  
  

  و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس بر حافظه) mg/kg 1(بررسي اثر كروسين به تنهايي و همراه با هيوسين  -3جدول شماره 
  روز پنجم  روز چهارم روز سوم روز دوم روز اول 

  ml/kg10  33/2 ±88/57 79/1±92/36 3/2±2/35 89/0 ± 17/21  8/0 ± 21/16نرمال سالين

 mg/kg 1  02/5 ± 08/82  04/3±1/56هيوسين 
++ 99/2 ± 42/43  68/2 ± 79/47  

+++ 
93/2 ± 83/57  

+++  

 mg/kg 50  01/2 ±5/35روسين ك
++ 

55/2 ± 33/29 44/1 ± 24  
++ 

31/1 ± 58/30  
++ 

14/1 ± 92/13 

كروسين +mg/kg1هيوسين
mg/kg50 

83/5 ± 17/84  
++ 

6/8 ± 4/76  
* +++  32/1 ± 5/36 

73/1 ± 58/28  
***  +  

21/1 ± 2/13  
*** 

 mg/kg 200  46/3 ±71/75كروسين 
+

26/3±34/58 
+++

5/3 ± 96/40 48/1 ± 25/19 77/0 ± 04/18  

كروسين +mg/kg1هيوسين
mg/kg200 

83/5 ± 17/84  
++ 

6/8 ± 4/76  
* +++  32/1 ± 5/36  73/1 ± 58/28  

***   +  
21/1 ± 2/13  

*** 

  .استآزمايش  6خطاي معيار  ±نتايج به صورت ميانگين 
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و ) : +>p<+++ : ،01/0 p<++ : ،05/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 
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  1385، تابستان فصلنامه گياهان دارويي، سال پنجم، شماره نوزدهم     

 

... بررسي اثر زعفران و مواد موثره آن  

 

  بر حافظه و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس) g/kg 5/0(بررسي اثر كروسين به تنهايي و همراه با هيوسين  -4جدول شماره 
  روز پنجم  روز چهارم  روز سوم روز دوم روز اول 

  ml/kg 10  48/2±29/55 8/3±12/49 8/1 ± 7/28  56/1 ± 29/24  38/0 ± 04/20ن نرمال سالي

 g/kg 5/0  79/1±8/87هيوسين 
+++ 

8/0±89 
+++ 

8/0 17/89  
+++  

64/1 ± 17/88  
+++  

96/0 ± 5/88  
+++  

 mg/kg 200  56/3±5/74كروسين 
   ++* 

55/2 ± 38/40  
*** 

44/1 ± 67/20 
    ++***  

99/1 ± 12/30  
     +*** 

89/0 ± 12/12  
     +++*** 

كروسين+  g/kg 5/0هيوسين 
mg/kg 200  

48/4 ± 9/82   
+++ 

9/6 ± 2/79  
+++ 

89/3 ± 1/68  
   +++*** 

22/3 ± 9/52  
   +++***  

96/1 ± 8/34  
   +++*** 

  .استآزمايش  6خطاي معيار  ±نتايج به صورت ميانگين 
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و : +) >p<+++ : ،01/0 p<++ : ،05/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر+)(و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 

  
  بر حافظه و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس) mg/kg 1(بررسي اثر سافرانال به تنهايي و همراه با هيوسين  -5جدول شماره 

  روز پنجم  روز چهارم  روز سوم روز دوم روز اول 
  ml/kg 10  33/2±88/57 79/1±92/36 3/2 ± 2/35  89/0 ± 17/21  8/0 ± 21/16نرمال سالين 

 mg/kg 1  02/5±08/82هيوسين 
++ 

04/3±1/56 
++ 

99/2 ± 43/43 68/2 ± 79/47  
+++  

93/2 ± 83/57  
+++  

 ml/kg 2/0  04/3±96/86سافرانال 
+++

85/2±58/37 43/1 ± 45/40 93/1 ± 75/32  
++ 

34/1 ± 17 

سافرانال+  mg/kg 1هيوسين 
ml/kg 2/0  

19/4±71/83 
+++ 

81/5±75/71 
* +++  

14/3 ± 71/44 51/2 ± 5/40  
+++  

99/0 ± 96/27  
*** +++  

  ml/kg 5/0  74/7±29/73 32/3±04/54 21/3 ± 56سافرانال 
+++ 

41/1 ± 48/54  
+++ 

38/3 ± 54/47  
+++ 

سافرانال+  mg/kg 1هيوسين 
ml/kg 5/0  

71/8±29/81 26/10±46/67 32/3 ± 42/52 
++  

005/3 ± 25/59  
**    +++  

36/3 ± 6/60  
+++  

  .استآزمايش  6خطاي معيار   ±نتايج به صورت ميانگين 
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و  : +)>p<+++ : ،01/0 p<++ : ،05/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 

  
  بر حافظه و يادگيري رت به روش ماز آبي موريس) g/kg 5/0(بررسي اثر سافرانال به تنهايي و همراه با هيوسين  -6جدول شماره 

  روز پنجم  روز چهارم  روز سوم روز دوم روز اول 
  ml/kg 10  48/2±29/55 8/3±12/49 8/1 ± 7/28  56/1 ± 29/24  38/0 ± 04/20نرمال سالين 

 g/kg 5/0  79/1±8/87هيوسين 
+++  

8/0±89 
+++  

8/0 ± 17/89  
+++  

64/1 ± 17/88  
+++  

96/0 ± 5/88  
+++  

 ml/kg 2/0  36/2±7/45سافرانال 
     +*** 

61/2±75/55 
** 

95/1 ± 04/37 
*** 

07/2 ± 42/23  
*** 

01/1 ± 45/28  
*** 

افرانال س+  g/kg 5/0هيوسين 
ml/kg 2/0  

36/7±69/82 
+++ 

3/12±7/77 
+ 

35/16 ± 65/73 
++ 

44/12 ± 56/77  
+++  

3 ± 87  
+++ 

  .استآزمايش  6خطاي معيار  ±نتايج به صورت ميانگين 
  )*: >p< :*** ،01/0 p< :** ،05/0 p 001/0(و : +) >p<+++ : ،01/0 p<++ : ،05/0 p 001/0( :، آزمون توكي كرامر(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين 

45



 

  و همكار زاده حسين

 

  عصاره زعفران و هيوسين -ب
گرم بر  025/0و  01/0(عصاره زعفران با دوزهاي پايين 

در در روزهاي چهارم و پنجم باعث يافتن زمان سكو ) كيلوگرم
همچنين . )>p< ،05/0 p 001/0( شدو عصاره  هيوسينگروه 

امي روزها به طور در تمگرم بر كيلوگرم  005/0زعفران با دوز 
   داري اثرات هيوسين با دوز بالا را مهار كرد معني

)001/0 p< ،01/0 p<( )2 و 1شماره  جدول.(  
  

  كروسين و هيوسين -ج
اثرات  گرم بر كيلوگرم ميلي 50- 200كروسين با دوز 

در روزهاي چهارم و را گرم بر كيلوگرم  ميلي 1هيوسين با دوز 
اثرات  گرم بر كيلوگرم ميلي 200 و با دوز )>p 001/0( پنجم

را در روزهاي سوم الي پنجم گرم بر كيلوگرم  5/0هيوسين 
  ).4و  3 شماره جداول( )>p 001/0( مهار كرد

  

  سافرانال و هيوسين -د
سافرانال اثري در كاهش اثرات تخريبي هيوسين بر روي 

گرم  ميلي 2/0فقط سافرانال دوز . حافظه در هر دو دوز آن نداشت
گرم  ميلي 1(در روز پنجم باعث كاهش اثرات هيوسين لوگرم بر كي

  ).6و  5 شماره جداول( )>p 001/0( شد) بر كيلوگرم
  

  (Open field activity)آزمون جعبه باز 
  عصاره آبي زعفران - الف

عصاره آبي زعفران در اكثر دوزها و به خصوص با دوز بالا 
) >p 001/0است، ، نتايج نشان داده نشده گرم بر كيلوگرم 56/0(

  ).2و  1 شماره هاي شكل(حركتي شد  فعاليتباعث كاهش 
  

  كروسين -ب
ثيري بر اعملاً ت گرم بر كيلوگرم ميلي 50كروسين با دوز كم 

گرم  ميلي 200(آن  يدوز بالا. روي فاكتورهاي حركتي نداشت
  ،>p 001/0(شد  يحركتاعث كاهش فعاليت ب) بر كيلوگرم

01/0 p<( )2و 1 هشمار هاي شكل(.  
  

  سافرانال -ج
را كاهش  فعاليت حركتيسافرانال وابسته به دوز به طور بارزي 

  .)2و  1 شماره هاي شكل( )>p< ،01/0 p< ،05/0 p 001/0( داد

  هيوسين -د
 فعاليتعملاً اثري بر روي ) mg/kg 1(هيوسين با دوز پايين 

ليت فعابه طور بارزي ) g/kg 5/0(حركتي نداشت ولي با دوز بالا 
  .)2و  1هاي شماره  شكل) (>p 001/0( حركتي را كاهش داد

  
  عصاره آبي زعفران و هيوسين -هـ

 فعاليت مصرف توام زعفران با هيوسين باعث افزايش
  اگرچه به . حركتي در اكثر موارد نسبت به گروه هيوسين شد

  

  .)2و  1هاي شماره  شكل) (>p 001/0( حد گروه نرمال سالين نرسيد
  
  ين و هيوسينكروس -و

حركتي هيوسين با دوز بالا  فعاليتكروسين تاثيري بر روي 
با دوز بالا كروسين  mg/kg 1ولي همراه با هيوسين . نداشت
  .)2و  1هاي شماره  شكل) (>p 001/0( حركتي كاهش يافت فعاليت
  

  سافرانال و هيوسين -ز
ثير بر فعاليت اتليتر بر كيلوگرم  ميلي 2/0سافرانال با دوز 

  .نداشتگرم بر كيلوگرم  5/0 نركتي هيوسيح
گرم بر  ميلي 1حركتي هيوسين  فعاليتسافرانال با دوز مذكور 

  .)2و  1هاي شماره  شكل) (>p 001/0(داد كيلوگرم را كاهش 
  
  بحث

دهـد كـه در مجمـوع زعفـران و      نتايج اين تحقيق نشان مي
ظـه  د موثره آن، كروسين و سافرانال بر روي حيوانات با حافامو

توانند باعث كاهش  در تقويت حافظه ندارند ولي مي يسالم اثر
  .اثرات تخريبي هيوسين بر روي حافظه شوند

مشخص شده است كه عصاره الكلي زعفران، فراينـد   اخيراً
. ]22[دهـد   يادگيري و حافظه را در موش تحت تاثير قرار مـي 

 ـ  ميلي 125-500نتايج اين مطالعه نشان داد كه دوزهاي  ر گـرم ب
عصاره مذكور به صورت خوراكي، به خودي خود بـر  كيلوگرم 

 1 احتـرازي غيرفعـال   هـاي  آزمـون هـا در   رفتار يادگيري مـوش 
  اختلالات حافظه ناشي از اتانـل را  تاثير است ولي قادر است  بي
  

                                           
1 Passive avoidance tests 
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... بررسي اثر زعفران و مواد موثره آن  
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-Open)بر فعاليت حركتي  در آزمون جعبه باز ) mg/kg 1(به تنهايي و همراه با هيوسين  ، كروسين و سافرانالبررسي اثر عصاره آبي زعفران -  1 شماره شكل

field test)  آزمون . است صحرايي  موش 6ج انحراف معيار براي نتاي+ هر بار مبين ميانگين . شد دقيقه ارزيابي 5تعداد دفعات ورود به هر خانه جعبه در مدت
  ).**  :>p< :*** ،01/0 p< ** ،01/0 p 001/0( و ): +++>p 001/0( (+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين : توكي كرامر

  
هاي بيشتر نشان داد  بررسي. به مقدار قابل توجهي بهبود بخشد

كه اين اثرات زعفـران توسـط مهمتـرين تركيـب آن كروسـين      
  .اعمال شده است

مشخص كردند  ]19[و همكارانش  Sugiuraبه عنوان مثال 
به خوبي گرم بر كيلوگرم  ميلي 50-200وسين با دوزهاي كه كر

ها را  قادر است اختلالات حافظه ناشي از تجويز اتانل در موش
روسين بـه تنهـايي چنـين    كاين در حالي بود كه . برطرف سازد

ضمن اينكه در ايـن آزمـايش،   . تاثيري بر فرايند حافظه نداشت
بـه كلـي فاقـد     ماده موثره ديگر زعفران به نـام پيكروكروسـين  

  .چنين اثراتي بوده است
مبني بر عدم تاثير زعفران و مواد موثره آن بـر  ما  بررسييافته 

فيزيولوژيكي طابق با مطالعات رفتاري و الكتروروي حافظه سالم م

گـرم بـر كيلـوگرم     ميلـي  5ين پاي ًزعفران فقط در دوز نسبتا. است
ر د مـوش صـحرايي  توانست باعث تقويت يـافتن سـكو توسـط    

در دوزهـاي بـالاتر بـه علـت اثـرات سـداتيو       . روزهاي آخر شود
جعبـه   هاي زعفران اين اثر كاهش يافته است به نحوي كه آزمايش

  .دهنده كاهش بارز فعاليت حركتي است باز نشان
 Panaxچـون  هـاني عدم اثر بر روي حافظه سالم در مورد گيا

ginseng و Ginko biloba  23،24[ نيز گزارش شده اسـت[ .
رغم موثر بودن در افزايش حافظـه و يـادگيري    گياه علي دو اين

بيمـاري آلزايمـر   هماننـد   يهاي زوال مغز افراد مبتلا به بيماري
فاقد اثـر   ها طبق بعضي گزارشولي در داوطلبان سالم  ]25،26[

  .اند هبر روي حافظه بود
  

رود
ت و

فعا
د د

عدا
ت

 

 ليتر بر كيلوگرمميلي10نرمال سالين
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 5/2سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 5/2سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 10سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 10سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 40سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 40سافرانال 
  ر كيلوگرمگرم ب ميلي 50كروسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 50كروسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 200كروسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 1هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 200كروسين 
  ليتر بر كيلوگرم ميلي 2/0كروسين 
  رمگرم بر كيلوگ ميلي 1هيوسين +  ليتر بر كيلوگرم ميلي 2/0كروسين 
  ليتر بر كيلوگرم ميلي 5/0سافرانال 
  گرم بر كيلوگرمميلي1هيوسين+ليتر بر كيلوگرمميلي5/0سافرانال
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 ؛بر فعاليت حركتي در آزمون جعبه باز) mg/kg 500(به تنهايي و همراه با هيوسين ، كروسين و سافرانال بررسي اثر عصاره آبي زعفران - 2 شماره شكل
(Open-field test)  موش صحرايي 6يج انحراف معيار براي نتا+ هر بار مبين ميانگين . شددقيقه ارزيابي  5تعداد دفعات ورود به هر خانه جعبه در مدت 
  ).***: >p 001/0(و  ): +>p<+++ : ،05/0 p 001/0(.(+)و نرمال سالين ) *(مقايسه با هيوسين : آزمون توكي كرامر. باشد مي

  
  

كننـده   كروسين و سافرانال بر روي حافظه سالم اثر تقويـت 
نداشتند ولي كروسين اثرات هيوسين بر روي حافظه را در هـر  

قبلي كه كروسـين اثـرات    هاي اثر با گزارش اين. دوز مهار كرد
بر روي حافظه كاهش داده اسـت همـاهنگي   را تخريبي اتانول 

ســافرانال در مجمــوع بــر روي حافظــه ســالم و . ]18،19[دارد 
اثــرات ســداتيو بيشــتر  احتمــالاً. تخريــب شــده اثــري نداشــت

هـا   ، تركيبات مانند بنزوديازپيناستسافرانال در اين امر دخيل 
  دارنــد نيــز باعــث   آور ثــرات آرامــبخش و خــواب   كــه ا

  .]27[ شوند كاهش حافظه و يادگيري و موجب فراموشي مي

ــد  شــواهد متعــددي در دســت اســت كــه نشــان مــي   دهن
سيسـتم اعصـاب مركـزي شـامل      اسـتحاله عصـبي  هاي  بيماري

در  Amyotrophic Lateral Sclerosisآلزايمر، پاركينسون و 
هـاي آزاد ايجـاد    اليـت راديكـال  اثر آسيب سـلولي ناشـي از فع  

يدهاي فراوانـي اسـت   يعصاره زعفران حاوي كاروتنو .شوند مي
تواننــد  ند و مــيهســتاكســيدانتي قــوي  كــه داراي اثــرات آنتــي

هاي  هاي عصبي سيستم اعصاب مركزي را در برابر آسيب سلول
عصـاره   در نتيجه ]1[ ناشي از استرس اكسيداتيو محافظت كنند

ند هسـت  موثره آن، به خصوص كروسـين، قـادر  زعفران يا مواد 

  ليتر بر كيلوگرم ميلي 10نرمال سالين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 500هيوسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 5سافرانال 

  گرم بر كيلوگرم ميلي 500هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 5ال سافران
  گرم بر كيلوگرم ميلي 10سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 500هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 10سافرانال 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 200كروسين 
  گرم بر كيلوگرم ميلي 500هيوسين + گرم بر كيلوگرم  ميلي 200كروسين 

  ليتر بر كيلوگرم ميلي 2/0ال سافران
  گرم بر كيلوگرم ميلي 500هيوسين + ليتر بر كيلوگرم  ميلي 2/0سافرانال 

رود
ت و

فعا
د د
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ت
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  1385، تابستان فصلنامه گياهان دارويي، سال پنجم، شماره نوزدهم     

 

... بررسي اثر زعفران و مواد موثره آن  

 

هـاي   با مكانيسمانواع خاصي از اختلالات حافظه و يادگيري را 
  . بهبود بخشندمختلف 

تواننـد در درمـان    بر اين اساس، زعفران و يا كروسـين مـي  
سيستم اعصاب مركزي كه همراه  اي عصبي استحالههاي  بيماري

  .قع شوندند موثر واهستبا زوال حافظه و يادگيري 

  تشكر و قدرداني
رم توسيله از شركت محترم نوين زعفران و شركت مح بدين
مين بودجه اين تحقيـق مـا   اهاي صنعتي خراسان كه در ت شهرك

  .شود را ياري نمودند تشكر و قدرداني مي
  

 

  منابع

1. Howes M-J R, Perry NSL, Houghton PJ. 
Plants with traditional uses and activities, relevant 
to the management of Alzheimer’s disease and 
other cognitive disorders. Phytother. Res. 2003; 
17: 1–18.  
2. Fajemisin B. Acetylcholinesterase inhibitors: 
donepezil, rivastigmine, tacrine or galantamine for 
non-Alzheimer’s dementia. In Foxcroft DR, Muthu 
V (Eds) STEER: Succinct and Timely Evaluated 
Evidence Reviews. 2002; 2 (2).  
3. Gajewski A, Hensch SA. Ginkgo biloba and 
memory for a maze. Psychol. Rep. 1999; 84:481-
484. 
4. Akhondzadeh S, Noroozian M, Mohammadi 
M, Ohadinia S, Jamshidi AH, Khani M. Salvia 
fficinalis extract in the treatment of patients with 
mild to moderate Alzheimer's disease: a double 
blind, randomized and placebo-controlled trial. J. 
Clin. Pharm. Ther. 2003; 28: 53-59. 
5. Perry NSL, Houghton PJ, Jenner P, Keith A, 
Perry EK. Salvia lavandulaefolia essential oil 
inhibits cholinesterase in vivo. Phytomedicine. 
2002; 9: 48-51. 
6. Perry EK, Pickering AT, Wang WW, 
Houghton PJ, Perry NSL. Medicinal plants and 
Alzheimer's disease: from ethnobotany to 
phytotherapy. J. Pharm. Pharmacol. 1999; 51: 
527-534. 
7. Nitta H, Matsumoto K, Shimizu M, Ni XH, 
Watanabe H. Panax ginseng extract improves the 
scopolamine-induced disruption of 8-arm radial 
maze performance in rats. Biol. Pharmac. Bull. 
1995; 18: 1439 - 1442. 

8. Singh HK, Dhawan BN. Effect of Bacopa 
monniera Linn. (brahmi) extract on avoidance 
responses in rat. J. Ethnopharmacol. 1982; 5: 205-14. 
9. Ríos JL, Recio MC, Giner RM, Máňez S. An 
update review of saffron and its active 
constituents. Phytother. Res. 1996; 10: 189-93. 
10. Nair SC, Kurumboor SK, Hasegawa JH. 
Saffron chemoprevention in biology and medicine: 
a review. Cancer Biother. 1995; 10: 257 - 64. 
11. Abdullaev FI. Cancer chemopreventive and 
tumoricidal properties of saffron (Crocus sativus 
L.). Exp. Biol. Med.  2002; 227: 20 – 25. 
12. Tarantilis PA, Morjani H, Polissiou M, 
Manfait M. Inhibition of growth and induction of 
differentiation of promyelocytic leukemia (HL-60) 
by carotenoids from Crocus sativus L. Anticancer 
Res. 1994; 14: 1913-18. 
13. Hosseinzadeh H, Khosravan V. Anticonvulsant 
effects aqueous and ethanolic extracts of Crocus 
sativus L. stigmas in mice. Arch. Irn. Med. 2002; 
5, 44-47. 
14. Hosseinzadeh H, Younesi H. Petal and stigma 
extracts of Crocus sativus L. have antinociceptive 
and anti-inflammatory effects in mice. BMC 
Pharmacol. 2002; 2, 7. 
15. Karimi G, Hosseinzadeh H, Khaleghpanah P. 
Study of antidepressant effect of aqueous and 
ethanolic extract of Crocus sativus in mice. Irn. J. 
Basic Med. Sci. 2001; 4: 11-15. 
16. Abe K, Saito H. Effects of saffron extract and 
its constituent crocin on learning behaviour and 
long-term potentiation. Phytother. Res. 2000; 14: 
149-152. 

49



 

  و همكار زاده حسين

 

17. Sugiura M, Shoyama Y, Saito H and Abe K. 
Crocin (crocetin digentiobiose ester) prevents the 
inhibitory effect of ethanol on long-term 
potentiation in the dentate gyrus in vivo. J. 
Pharmacol. Exp. Ther. 1994; 271: 703-707. 
18. Sugiura M, Shoyama Y, Saito H and Abe K. 
Ethanol extract of Crocus sativus L. antagonizes 
the inhibitory action of ethanol on hippocampal 
long-term potentiation in vivo. Phytother. Res. 
1995; 9: 100-104. 
19. Sugiura M, Shoyama Y, Saito H and 
Nishiyama N. Crocin improves the ethanol-
induced impairment of learning behaviors of mice 
in passive avoidance tasks. Proc. Japan Acad. 
1995; 71: 319-24. 
20. Nakagawa Y, Takashima T. The GABAB 
receptor antagonist CGP36742 attenuates the 
baclofen-an scopolamine-induced deficit in Morris 
water maze task in rats. Brain Res. 1997; 766: 101-
106.  
21. Pardon MC, Perez-Diaz F, Joubert C, Cohen-
Salmon C. Age- dependent effects of a chronic 
ultramild stress procedure on open-field behaviour in 
B6D2F1 female mice. Physiol Behav. 2000; 70: 7-13. 
22. Zhang Y, Shoyama Y, Sugiura M, Saito H.  
 

Effects of Crocus sativus L. on the ethanol-induced 
impairment of passive avoidance performances in 
mice. Biol. Pharm. Bull. 1994; 17: 217-221. 
23. Persson J, Bringlöv E, Nilsson LG, Nyberg L. 
The memory-enhancing effects of Ginseng and 
Ginkgo biloba in healthy volunteers. 
Psychopharmacology (Berl). 2003; 25, In press. 
24. Sorensen H, Sonne J. A double-masked study 
of the effects of ginseng on cognitive functions. 
Curr. Ther. Res. 1996; 57: 959-968. 
25. Søholm B. Clinical improvement of memory 
and other cognitive functions by Ginkgo biloba: 
review of relevant literature. Adv. Ther. 1998; 15: 
54-65. 
26. Zhong YM, Nishijo H, Uwano T, Tamura R, 
Kawanishi K, Ono T. Red ginseng ameliorated 
place  navigation deficits in young rats with 
hippocampal lesions and aged rats. Physiol. Behav. 
2000; 69: 511-525. 
27. Tohyama K, Nabeshima T, Ichihara K, 
Kameyama T. Involvement of gabaergic systems 
in benzodiazepine-induced impairment of passive 
avoidance learning in mice. Psychopharmacology. 
1991; 105: 22-26. 

50


