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  چكيده
در برخي  شيوع تقريبي آن در تمام عمر. رود افسردگي در جامعه امروزه يك بيماري جدي به شمار مي     

زعفران به عنوان يك گياه درماني در . باشد درصد مي 21كشورهاي پيشرفته در جمعيت عمومي بالا و حدود 
. كند معرفي شده است و به هضم غذا و افزايش اشتها كمك مي  درد معده و به عنوان يك ضداسپاسم قوي

اين تحقيق ارزيابي اثر كلاله زعفران هدف . همچنين در طب سنتي ايران براي درمان افسردگي معرفي شده است
 .خبر و با كنترل دارونما بود اي، دوسو بي هفته 6در درمان افسردگي خفيف تا متوسط در يك كارآزمايي باليني 

و به كمك مصاحبه روانپزشكي ساختار يافته، تشخيص افسردگي اساسي  DSM IVچهل بيمار سرپايي بالغ كه بر اساس 
در اين تحقيق بيماران  .داشتند 18بيماران بر اساس مقياس هاميلتون براي افسردگي نمره حداقل . شدند گرفتند و وارد مطالعه

يا كپسول دارونما ) گروه يك) (به صورت دو بار در روز(گرم در روز  ميلي 30طور تصادفي كپسول زعفران  به
هفته زعفران به طور  6طول  در. هفته دريافت كردند 6براي مدت ) گروه دو) (به صورت دوبار در روز(

 p< ،89/18 001/0كه  طوري داري نتايج بهتري از نظر مقياس هاميلتون در مقايسه با دارونما نشان داد به معني
f=  1و d.f.= نتايج اين . داري بين دو گروه مشاهده نشد در ضمن از نظر عوارض جانبي اختلاف معني. بود

البته بايد متذكر شد كه نتايج اين . دهد دگي خفيف تا متوسط نشان ميمطالعه اثر زعفران را در درمان افسر
  .هاي با حجم نمونه بيشتر تاييد گردد بايست توسط كارآزمايي مطالعه مي

  
  زعفران، افسردگي، گياهان دارويي :واژگان گل
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  ...اثر زعفران در درمان  

 

  مقدمه
افسردگي در جامعه امروزه يك بيماري جدي به شمار      
ن در جمعيت عمومي برخي شيوع تمام عمر آ. رود مي

  .باشد درصد مي 21كشورهاي پيشرفته بالا و حدود 
بر اساس تعريف انجمن روانپزشكي آمريكا،      

افسردگي يك اختلال ناهمگون است، اغلب با علايمي 
در سطوح فيزيولوژيكي و رفتاري و رواني مشاهده 

اين بيماران اغلب نسبت به دريافت داروهاي . شود مي
ي صناعي در دوزهاي حتي بالا مقاوم ضدافسردگ

همچنين عوارض جانبي متعددي نظير خشكي . گردند مي
دهان، يبوست، ناتواني در رانندگي با ماشين و اختلال 

  ].1[عملكرد جنسي با اين داروها گزارش شده است 
به عنوان يك درمان جايگزين، داروهاي گياهي      

و باعث  موثر ممكن است برتري نسبي داشته باشند
  .بهبود و پذيريش دارويي بيماران شوند

پيدايش اولين داروهاي ضدافسردگي،      
هاي  هاي منوآمينواكسيداز و ضدافسردگي مهاركننده
يك جهش قابل  1960و  1950ايي در دهه  سه حلقه

  ].2[توجه در درمان افسردگي ايجاد كرد 
هاي بازجذب  هاي بعدي نظير مهاركننده پيشرفت     
تخابي سروتونين و مهاركنندة بازجذب سروتونين ان
مثل ونلافاكسين در دهه  (SNRI)نفرين  نوراپي –

گذشته موفقيت درماني افسردگي را به همان ميزان 
تر  داروهاي قبلي ولي با قابليت تحمل بيشتر و سالم

هاي آتيپيك  اخيراً ضدافسردگي]. 2[ارتقا داده است 
رتازاپين براي درمان نظير بوپروپيون، نفازدون و مي

  .باشند افسردگي در دسترس مي
با اين حال ميزان بهبودي پايين و ريسك برگشت      

بنابراين به . ماند بيماري يا عود همچنان بالا باقي مي
عوامل با اثربخشي بيشتر و سميت كمتري نياز است 

عصاره برخي گياهان منابع موثري از داروهاي ]. 2[
درمان افسردگي به شمار  جديد و نويدبخش در

  .روند مي
  ترين ادويه جهان است و جدا از  زعفران گران     

  
  

اش به عنوان چاشني غذا، در مطالعات  ارزش سنتي
دهندة حافظه  اخير به اثر بالقوة ضدسرطان و افزايش

  ].3، 4، 5، 6، 7، 8، 9[آن اشاره شده است 
ود به علت وج) كلاله خشك شده(ارزش زعفران      

هاي كروسين و  سه متابوليت ثانويه اصلي به نام
مشتقات آن كه مسؤول رنگ زعفران، پيكروكروسين 
مسؤول طعم و سافرانال مسؤول عطر و بوي آن 

  .باشد مي
باشد و باعث  ء خانواده زنبقيان مي اين گياه جز     

اسپاسموديك،  تسكين درد معده و اثرات آنتي
ة اشتها از آن ياد شده دهند كننده هضم و افزايش كمك
همچنين دردهاي كوليك كليوي را برطرف كرده . است

و باعث كاهش درد معده و برطرف شدن تنش خواهد 
  ].3، 4، 5، 6، 7، 8، 9[شد 
كار  زعفران در طب سنتي ايران براي افسردگي به     
برخي از كتب مرجع گياهان دارويي به اثرات . رود مي

اند هرچند كه هيچ  ضدافسردگي آن اشاره كرده
  ].10[مدرك مستندي وجود ندارد 

موضوع تحقيق ما ارزيابي اثر زعفران در درمان      
افسردگي خفيف تا متوسط در يك كارآزمايي تصادفي 

  .اي و با كنترل دارونما بود هفته 6خبر  دوسوبي
  

 مواد و روش كار
روش اين تحقيق يك كارآزماييي باليني      

پژوهش با . اي بود هفته 6في شده خبر تصاد دوسوبي
بررسي در بين مراجعين سرپايي كلينيك روانپزشكي 

  .انجام شد 1383تا فروردين  1382روزبه از فرودين 
  

 بيماران 

و با  DSM IVچهل بيمار سرپايي كه بر اساس      
يك مصاحبه كلينيكي ساختار يافته تشخيص 
 .افسردگي اساسي داشتند وارد كارآزمايي شدند

 18سؤالي هاميلتون حداقل نمره  17بيماران با مقياس 
  .گرفتند
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  نوربالا و همكاران

  بيماراني كه بر اساس معيارهاي تشخيصي      
DSM IV  در مطالعه وارد نشدند شامل وجود اختلال

سال گذشته، بيماري يا سابقه  شناختي در طول يك
، اسكيزوفرنيا و اختلال (BMD)اختلال دوقطبي 

   .شخصيت اسكيزوتايپال بودند
هفته قبل از ورود به  4بايست حداقل تا  بيماران مي     

. مطالعه هيچ داروي سايكوتروپ مصرف نكرده باشند
  . سال بود 55تا  18سن بيماران انتخاب شده از 

كننده زندگي  افسردگي يك بيماري جدي و تهديد     
. باشد و حفاظت جدي بيمار ضروري است مي

ر زمان از مطالعه بيماراني كه ريسك خودكشي در ه
اشخاصي كه نمرة . شدند داشتند از مطالعه خارج مي

مربوط به سؤال خودكشي در مقياس هاميلتون را 
كه ايدة  كردند يا بيماري  كسب مي 2بيشتر از 

خودكشي را به طور قابل توجه يا بالقوه داشت از 
همچنين هر وضعيتي كه دال بر . شد مطالعه حذف مي

مرة پايه بود نيز از مطالعه بدتر شدن نسبت به ن
گشتند و آنهايي كه قبل از اتمام مطالعه از  خارج مي

شدند تحت درمان جايگزين استاندارد  طرح خارج مي
زنان حامله يا . گرفتند و مراقبت فوري قرار مي

هاي جلوگيري از حاملگي استفاده  از روشكه  زناني
ها  دهكنن از همة شركت. كردند از مطالعه حذف شدند نمي

نامه كتبي اخذ شده و طرح توسط كميته اخلاق  رضايت
 .پزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهران تاييد شد

  
  سازي كپسول زعفران آماده

زعفران مورد بررسي در اين مطالعه از شركت      
  .تهيه گرديد) شهر مقدس مشهد(نوين زعفران 

كلالة زعفران را آسياب گرم  120گيري  جهت عصاره      
كردن بايد به اين نكته توجه داشت  پيش از آسياب .كنيم  يم

تميز گردد و هنگام كار از داغ شدن آن به  كه آسياب كاملاً
  .علت اثر تخريبي روي پودر جلوگيري شود

  گيري  عصاره
  هاي  گيري از گياهان با روش كلي عصاره طور به     

  

هاي مختلفي صورت  گوناگون و توسط دستگاه
 ،ثروبه تناسب حجم نمونه، نوع مادة م گيرد كه مي

مورد مصرف عصاره و پارامترهاي ديگر نوع 
  .]11[ شود دستگاه عصاره گيري تعيين مي

در اين بررسي، روش استفاده شده براي      
درجه، پركولاسيون  80گيري با اتانل  عصاره

پركولاسيون يك فرآيند جايگزيني است كه . باشد مي
قطعه گياه در ظرفي مناسب كه به موجب آن پودر يا 

ين آن وجود دارد با حلال مخلوط ييك خروجي در پا
حل شونده با سرازير شدن يك  ياجزا و شود مي

  . شوند حلال از آن جدا مي
گرم پودر نمونه را وارد دستگاه  120منظور  بدين     

 80اتانل  ليتر ميلي 1800پركولاتور نموده و توسط 
  .يمينما گيري مي مرحله عصاره 3درجه در 

. باشد ميزان فشردگي پودر در پركولاتور مهم مي     
شود و اگر  اگر خيلي فشرده باشد محلول پركوله نمي

خيلي شل باشد حلال درون آن كانال زده و استخراج 
  . گيرد ضعيفي صورت مي

كه  هنگامي هب و حلالپس از ريخته شدن پودر      
يني يدريچه پا كند، مايع شروع به خارج شدن مي

بنديم و روي پركولاتور را پوشانده  پركولاتور را مي
سپس  .گذاريم مي باقي ساعت به همين حالت 48و 

دهيم كه حلال  يم و اجازه مييگشا يني را مييدريچه پا
  .]11[ به آهستگي و قطره قطره جريان يابد

آوري شده از مرحله پركولاسيون را  عصارة جمع     
وارد دستگاه تقطير در خلاء نموده  سازي جهت تغليظ

  .يمينما گراد تغليظ مي يدرجة سانت 35- 40و تحت حرارت 
  

  گرانولاسيون و تهية كپسول
گرمي  ميلي 15هاي  كپسول  از آنجا كه هدف تهية     

را  عصاره تغليظ شدهعصاره زعفران بوده است، 
و  مددرآ  توسط پودر لاكتوز به صورت گرانول
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  ...اثر زعفران در درمان  

 

  هاي حاوي  سول پركن، كپسولتوسط دستگاه كپ
  .عصارة زعفران تهيه شدگرم  ميلي 15
  

  طراحي مطالعه
بيماران ضمن يك ارزيابي استاندارد باليني كه      

باشد و به كمك  شامل ارزيابي روانپزشكي مي
مصاحبه ساختار يافته تشخيص و تاريخچه پزشكي 

بيماران به صورت كاملاً . مورد بررسي قرار گرفتند
ي و با استفاده از كدهاي كامپيوتري يكي از تصادف
. كردند هاي زعفران يا دارونما دريافت مي كپسول

ها توسط  فرآيند تخصيص و تصادفي كردن كپسول
  .داروساز بيمارستان روزبه انجام شد

خبر بيماران به  آزمايي دوسوبي در اين كار     
گرم  ميلي 30(هاي زعفران  صورت تصادفي كپسول

يا ) گروه يك) (ه صورت دو بار در روزدر روز ب
هفته  6براي ) 2گروه ) (دوبار در روز(دارونما 

همة بيماران مطالعه را تكميل . كردند دريافت مي
بيماران توسط دستيار سال سوم روانپزشكي . كردند

هاي صفر، يك، دو، چهار و شش پس از  در هفته
مقياس اصلي بررسي . شدند شروع درمان ارزيابي مي

  .سؤالي بود 17هاميلتون   تايجن
از نمره  (HAM-D)ميانگين كاهش نمره هاميلتون      

در طول . پايه مبناي ارزيابي پاسخ درماني به دارو بود
كردند و  مطالعه اشخاصي كه دارو دريافت مي

  .كننده هر دو نسبت به نوع دارو آگاهي نداشتند ارزيابي
 

  عوارض جانبي 
ر سيستماتيك در طول دوره مطالعه عوارض جانبي به طو     

، 12، 7، 3ثبت شده و توسط دستيار روانپزشكي در روزهاي 
  ).2جدول شماره (شدند  ثبت مي 42و  28، 21
  

  ها روش تجزيه و تحليل داده
مقياس افسردگي براي ارزيابي ميانگين تغييرات      

آزمون آناليز واريانس دو طرفه مكرر براي  هاميلتون
هم  .زمان انجام گرفت -و تداخل دارو زمان، دارو

چنين در هر گروه آناليز واريانس يك طرفه مكرر با 
براي  .فتپذيرانجام  Post hoc Tucky Testيك 

 ازمقايسة دو گروه در شروع مطالعه و پايان آن 

unpaired Student t test  استفاده شد و براي مقايسه
اطلاعات دموگرافيك و شيوع عوارض دارويي 

Fisher’s Exact test انجام گرفت .  
  

  نتايج 
از نظر  2و  1داري بين بيماران گروه  هيچ تفاوت معني     

جدول (اطلاعات دموگرافيك شامل سن و جنس وجود نداشت 
در گروه . بيمار مطالعه را به پايان رساندند 35). 1شماره 

  .زعفران يك و در گروه دارونما چهار نفر از مطالعه خارج شدند
  

  اطلاعات پايه - 1جدول شماره 
 گروه دارونما گروه زعفران 

 9 9 زن

 11 11 مرد

 )سال( 52/35 ± 12/6 )سال( 30/37 ± 56/8 )ميانگين ±انحراف معيار (سن 
  

  

گرچه تعداد افرادي كه در گروه دارونما از مطالعه      
خارج شدند نسبت به گروه زعفران بالاتر بود ولي 

اري از نظر ميزان خروج از مطالعه وجود د تفاوت معني
  ).p=  34/0(نداشت 
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  نوربالا و همكاران

  اثر زعفران در مقايسه با دارونما
  دوگروه بيماران در شكل (Mean±S.E.M)ميانگين نمرات     
  

داري ازنظرمقياس  تفاوت معني. شود مشاهده مي1شماره
  ).p=73/0(هاميلتون هفته صفردردوگروه وجود نداشت 
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  مقادير نمرات افسردگي در مقياس هاميلتون Mean ± SEM - 1شكل شماره 

 >ns=  ،001/0***= p< ,01/0 **= p داري نداشت اختلاف معني

  شده استبراي مقايسه دو گروه استفاده  nsداري آماري در مقايسه با نمرات پايه و علايم عمودي و  براي بيان معني) ***و  **(علايم افقي 
  

داري از جهت اثر دارو  بين دو پروتكل تفاوت معني     
و  .p< ،89/18 f = ،1  =d.f 001/0(مشاهده شد 

Greenhouse - Geisser correction ( رفتار دو گروه در
 ، = p< ،04/021 f 001/0(طول زمان همگن نبود 

85/1  =d.f.  وGreenhouse - Geisser correction .( به
داري  طرفه اثر درماني معني يك آناليز واريانس يكعلاوه 

  ).>p 0001/0(را در هر دو گروه نشان داد 
در گروه زعفران و دارونما تغيير قابل توجهي از هفته      

  .از نظر مقياس هاميلتون ديده شد 2و  1
دار  معني )6هفته (تفاوت بين دو گروه در پايان مطالعه      

  تغييرات در پايان ). p<  ،38 =d.f. ,81/6 =t 0001/0(بود 

   (Mean ± SD)مطالعه در مقايسه با نمره پايه 
براي زعفران و دارونما  - 1/5 ± 71/4و  – 2/12 ± 67/4
داري در تغيير نمرات مقياس هاميلتون  تفاوت معني. بود

در دو گروه نسبت به هفته صفر وجود  6در هفته 
  ).t = 78/4و  .p< ،38 =d.f 0001/0(داشت 

  
  عوارض جانبي و مشكلات باليني

هفت عارضه جانبي در طول مطالعه بررسي      
داري بين زعفران و دارونما از  تفاوت معني. شدند

  ).2جدول شماره (نظر عوارض جانبي وجود نداشت 
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  عوارض باليني و عوارض جانبي گزارش شده توسط اعضاي هر گروه -2جدول شماره 
 P زعفران دارونما رض جانبيعوا

 60/0 3 1 اضطراب

 1 2 2 كاهش اشتها

 18/0 5 1 افزايش اشتها

 1 1 2 آلودگيخواب

 1 2 1 تهوع

 1 3 2 سردرد

 1 2 1 نيمه شيدايي

  
  

  بحث 
انگيزي را بر دنياي  هاي رواني چهره هراس بيماري     

توانند در  ها مي اين بيماري. اند غرب به تصوير كشيده
شوند بروز آن در جمعيت مسن كه اوايل عمر ديده 

كنند در حال  هاي نورودژنراتيو را تجربه مي بيماري
تحقيق در مورد عوامل درماني موثر و ]. 1[افزايش است 

جديد شامل مطالعه گياهاني است كه در طب سنتي براي 
  ].2[روند  هاي رواني به كار مي درمان بيماري

افسردگي پس از چند دهه از برتري داروهاي ضد     
صناعي، درمان نوع خفيف تا متوسط و شديد 
افسردگي اساسي با داروهاي گياهي و به خصوص 

  ].6[چاي در اروپا مطرح شده است  علف
اين تحقيق نشان داد كه بيماران با افسردگي خفيف تا      

گيرند از نظر آماري فوايد قابل  متوسط كه زعفران مي
اثر . شود ديده ميشان  هفته در خلق 6توجهي پس از 
ها به كمك ميزان بهبودي در نمرات  كلينيكي اين يافته

  .مقياس هاميلتون در گروه زعفران تاييد شد
اين تحقيق اولين كارآزمايي باليني بررسي اثر      

زعفران در درمان افسردگي خفيف تا متوسط است 
  .باشد لذا با ساير مطالعات قابل مقايسه نمي

هاي  ن دوز ايجاد خونريزيزعفران در اي     
غيرطبيعي كه يكي از عوارض گزارش شده آن 

  به علاوه نتايج اين تحقيق در راستاي . باشد نكرد مي
  

اي است كه نشان داد  مطالعة حيواني منتشر شده
  ].10[عصاره زعفران اثر ضدافسردگي دارد 

هاي آنها ممكن است داروهاي  بيماران و خانواده     
هايي كه در  نظر داشته باشند، درمانجايگزين را مد

هاي پزشكي به طور كلاسيك تدريس  دانشكده
شود و يا عموماً به وسيله پزشكان تجويز  نمي
ها مدارك  براي تعداد زيادي از اين درمان. شوند نمي

بنابراين مستند كردن . مستندي وجود ندارد
. هاي سنتي ارزشمند خواهند بود درمان

يق شامل كاربرد دوز ثابت هاي اين تحق محدوديت
ها و زمان كوتاه پيگيري  ه كنند زعفران، تعداد كم شركت

بايست در تحقيقات بعدي مدنظر قرار  بيماران است كه مي
در واقع نتايج اين مطالعه بر تاثير زعفران در . گيرد

به عبارت . درمان افسردگي خفيف تا متوسط دلالت دارد
فران، ممكن است به ديگر، عوارض جانبي قابل تحمل زع

خوبي تاييدكننده كاربرد آن به عنوان يك درمان جايگزين 
براي درمان افسردگي در طب سنتي ايران باشد و اين 

  .بايست با مطالعات بيشتري در آينده تاييد گردد نتايج مي
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  نوربالا و همكاران

زعفران مورد استفاده در اين مطالعه توسط        تشكر و قدرداني
هدا شده است كه زعفران ا مديريت شركت نوين
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