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Extended Abstract 
 

Introduction: Depression is a mood disorder that has profound effects on both mental 

and physical health, leading to decreased quality of life, cognitive issues, and increased 

susceptibility to various diseases. Current treatments mainly depend on pharmaceutical 

medications, which can have associated side effects. In this context, the use of natural 

remedies, including medicinal plants such as saffron, has gained attention for their 

potential in alleviating depression symptoms. Saffron, known for its calming, anti-

anxiety, and anti-inflammatory properties, has emerged as a promising natural 

treatment option for depression. 

 

Materials and Methods: A comprehensive literature search was conducted in the 

PubMed and Google Scholar databases for studies published between 2019 and 2024. 

The search terms included "saffron and depression," "crocin and depression," "saffronal 

and depression," and "saffron compounds and mood disorders." Studies were included 

if they focused on the effects of saffron and its compounds on depression, with full-text 

access available. Studies that only contained abstracts or were written in languages 

other than English were excluded. 

 

Results and Discussion: The reviewed studies indicate that saffron and its active 

compounds, particularly crocin and safranal, exhibit significant antidepressant effects. 

These effects are attributed to the modulation of neurotransmitter systems such as 

serotonin, dopamine, norepinephrine, and GABA, as well as the reduction of 

inflammation and the increase in antioxidant activity within the brain. Moreover, 

saffron has been shown to positively influence the brain-derived neurotrophic factor 

(BDNF) and neurogenesis, further contributing to the reduction of depression 

symptoms. In preclinical animal models, saffron’s antidepressant effects were 

demonstrated through behavioral tests such as the forced swimming test (FST) and tail 

suspension test (TST), where saffron-treated animals showed significant improvements 

in depressive behaviors. The antidepressant effects of saffron can be attributed to 

several neurobiological mechanisms. Crocin and safranal, two of saffron’s primary 
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bioactive compounds, act by inhibiting the reuptake of dopamine, norepinephrine, and 

serotonin, thereby increasing their availability in the brain. Additionally, saffron has 

antioxidant properties that protect neurons from oxidative damage, and it regulates the 

hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, which plays a key role in stress and mood 

regulation. Furthermore, saffron’s impact on neuroinflammation and its ability to 

modulate neurotransmitter systems like GABA and glutamate contribute to its 

antidepressant effects. These mechanisms collectively help improve neuronal plasticity 

and restore mood balance, making saffron a promising adjunctive treatment for 

depression. 

  

Conclusion: Saffron appears to be a promising natural remedy for alleviating 

depression, particularly in cases where conventional treatments have been insufficient. 

Its active compounds, crocin and safranal, exert antidepressant, anti-inflammatory, 

antioxidant, and neuroprotective effects, making saffron a viable alternative or 

complementary treatment to traditional pharmacological interventions. However, 

further clinical studies with larger sample sizes and long-term follow-up are needed to 

confirm the efficacy and safety of saffron in treating depression in clinical settings. 

 

Conflict of Interest: The author declare no potential conflict of interest related to the 

work. 
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 چکیده

های مختلف زندگی فردی، اجتماعی و ترین اختلالات روانی است که تأثیرات عمیق و منفی بر جنبهافسردگی یکی از شایع

ضدافسردگی شیمیایی، گاهی با مشکلاتی نظیر عوارض ویژه داروهای های مرسوم افسردگی، بهاقتصادی افراد دارد. درمان

دلیل ویژه زعفران که بهدهی ناکافی همراه هستند. در این راستا، استفاده از ترکیبات طبیعی و گیاهی بهجانبی و پاسخ

زعفران و ای مناسب مطرح شده است. های درمانی و عوارض جانبی کمتر مورد توجه قرار گرفته است، به عنوان گزینهویژگی

توانند به بهبود علائم واسطه اثرات متعدد بر بیولوژی مغز، میترکیبات فعال آن از جمله کروسین، سافرانال و کروستین، به

دهنده عصبی مانند سروتونین، های انتقالافسردگی کمک کنند. این اثرات در درجه اول از طریق تنظیم و تعدیل سیستم

ازجذب دوپامین و نوراپی بکروسین، یکی از ترکیبات اصلی زعفران، با مهار .آیددست میغز بهدوپامین و نوراپی نفرین در م

شود، که به نوبه خود به بهبود خلق و خو و کاهش علائم افسردگی ها در مغز میدهندهنفرین، موجب افزایش سطح این انتقال

گذارد و اثرات ضد خاص بر سیستم سروتونرژیک تأثیر میطور هکند. سافرانال نیز با مهار بازجذب سروتونین، بکمک می

های نوروپلاستیک، افزایش سطح فاکتور دهد. همچنین، زعفران با تأثیر بر سیستمافسردگی مشابهی را از خود نشان می

شی از دیده ناهای عصبی آسیبرا در پی دارد که این امر به بازسازی و ترمیم شبکه (BDNF) نوروتروفیک مشتق از مغز

های عصبی، با خواص ضد التهابی و دهندهکند. این ترکیبات علاوه بر اثرات مستقیم بر سیستم انتقالافسردگی کمک می

اکسیدانی خود نیز از استرس اکسیداتیو جلوگیری کرده و در کاهش التهاب در مغز که یکی از عوامل مؤثر در بروز آنتی

که در پاسخ به  (HPA) کلیهفوق-یپوفیزه-یل محور هیپوتالاموستواند با تعدن میزعفران همچنی .افسردگی است، نقش دارند

ها موجب زا و تنظیم این سیستم شود. این ویژگیهای استرساسترس و اختلالات خلقی دخیل است، موجب کاهش پاسخ

ات ثر باشد. در مجموع، این ترکیبر اثرات ضد افسردگی، در کنترل استرس و بهبود سلامت روانی مؤبشود که زعفران علاوه می

ویژه در مواردی که های جایگزین یا مکمل برای درمان افسردگی، بهعنوان درمانای که دارند، بهدلیل اثرات چندجانبهگیاهی به

قطعی  حال، برای تأیید شوند. با اینکنند یا با عوارض جانبی همراه هستند، پیشنهاد میخوبی عمل نمیداروهای شیمیایی به

ر نهایت، دتر است. اثرات ضد افسردگی زعفران و تعیین دوز بهینه درمانی، نیاز به انجام مطالعات بالینی بیشتر و با طراحی دقیق

ت عنوان یک درمان طبیعی، بدون عوارض جانبی عمده، پتانسیل بالایی برای بهبود علائم افسردگی و ارتقاء سلامزعفران به

 .روانی دارد
 

 .کروستینکروسین، سافرانال، ضدافسردگی، ، های عصبیدهندهانتقال :کلیدی هایواژه

 های زعفران )دو فصلنامه(نشریه پژوهش
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 مقدمه

افسردگی، اختلال خلقی است که با علائم خاصی از 

جمله اندوه، فقدان علاقه، عدم هیجان )عدم لذت(، 

کاهش اشتها، احساس گناه، پایین بودن عزت نفس یا 

های اختلال در خود، تمرکز، خودآزاری و افکار یا تلاش

تجزیه و  (.WHO, 2021) شودخودکشی مشخص می

 کردگزارش  ،الات متحدهدر ای 2021تحلیل آماری سال 

از مردان دوره افسردگی  %7% از زنان و  10/4 که تقریباً

امروزه بیش  (.Vankar, 2024)تجربه کردند  اساسی را

میلیون نفر در سراسر جهان افسرده هستند که  300از 

-اجتماعی و اقتصادی زندگی آنها تأثیر میهای بر جنبه

-افسردگی هزینه(. et al.,2019 Gururajan) گذارد

 50های فردی و اجتماعی بالایی دارد که منجر به 

شود های زندگی مرتبط با ناتوانی میدرصد سال

(&LeMoult, 2019 Gotlib.) اند مطالعات نشان داده

هایی در که افسردگی ناشی از استرس با ناهنجاری

نواحی مختلف مغز، به ویژه در قشر جلوی مغز و 

 یعوامل (.Jiang et al., 2021) هیپوکامپ همراه است

مشتق از مغز  زایینفاکتور نوروالتهاب،  مانند

(1BDNF،)2GABAergicمحور هیپوتالاموس ،-

های عصبی انتقال دهنده (3HPA)آدرنال -هیپوفیز

ین و دوپامین( لنورآدرنا، (4HT-5مونوآمین )سروتونین )

 ,.Fathinezhad et al) در افسردگی نقش دارند

مهار  های رایج برای افسردگی عبارتند ازدرمان .(2019

ها،  5SSRI های بازجذب انتخابی سروتونین یاکننده

-و مهارکننده( TCAs)ای حلقههای سهضد افسردگی

های مونوآمین اکسیداز و اثرات آنها پس از چند روز 

شود و اثربخشی این داروها کوتاه است و به ظاهر می

های بازجذب مهار کننده .هفته است 12ندرت بیش از 

بیشتر به عنوان خط اول ها  SSRIانتخابی سروتونین یا 

شوند، بازجذب سروتونین را درمان افسردگی استفاده می

های کنند و با اثرگذاری انتخابی بر روی سیستممهار می

های نورون سروتونرژیک، میزان سروتونین را در سیناپس

کنند. دهند و اثر آن را بر مغز طولانی میها افزایش می

کشد حدود دو هفته پس از مصرف این داروها طول می

                                                                            
                                                                 

                                      
1Brain-Derived Neurotrophic Factor 
2Gamma Amino Butyric Acid 
3Hypothalamo Pituitary Adrenal 
45-Acid Hydroxyindoleacetic 
5Selective Serotonin Reuptake Inhibitors 

متأسفانه، . تا سطح سروتونین سیناپسی افزایش یابد

-ها پاسخ نمی SSRIحدود نیمی از بیماران افسرده به 

درمان موفقیت آمیز افسردگی، اغلب فقط  حتی با. دهند

بهبود نسبی در علائم افسردگی وجود دارد. در مجموع، 

نیاز به تحقیقات جدیدتر و موثرتر برای درمان اختلال 

. ترکیبات (Jantan, 2015)افسردگی اساسی وجود دارد 

های مختلف از جمله توانند علائم بیماریطبیعی می

از ران و ترکیبات موثر آن ، زعفافسردگی را کاهش دهند

از طریق چندین 8و سافرانال 7، کروستین6جمله کروسین

های روانی موثر در برابر بیماری ،مکانیسم عصبی

احتمالاً کروسین با مهار  .(et al., 2019 Marx)است

بازجذب دوپامین و نوراپی نفرین و سافرانال با مهار 

زعفران نقش بازجذب سروتونین در اثرات ضد افسردگی 

زعفران و ترکیبات فعال آن مانند سایر داروهای  .دارند

ضدافسردگی شیمیایی دارای خواص ضدافسردگی اما با 

 ,.Shafiee et al) عوارض و عوارض جانبی کمتر است

اثر ضد افسردگی زعفران با تعدیل سطوح برخی  (.2018

مواد شیمیایی در مغز، مانند سروتونین، یا عمل به 

 9MAO های مونو آمین اکسیدازمهارکنندهعنوان یک 

اجزای  .(Sahraian et al., 2016) شودانجام می

زعفران دارای خواص آنتی اکسیدانی و ضدالتهابی 

فاکتور  هستند و همچنین قادر به تنظیم بیان

و محور  (BDNF) شده از مغززایی مشتقنورون

علاوه . هستند (HPA) کلیهفوق-هیپوفیز-هیپوتالاموس

های بر این، تعدیل مسیرهای مربوط به انتقال دهنده

عصبی، تنظیم ایمنی، ضد التهاب و استرس ضد 

اکسیداتیو از جمله خواص زعفران و ترکیبات تشکیل 

حیوانی گزارش شده  هایدهنده آن است که در مدل

های بالینی . کارآزمایی(Noori et al., 2021) است

مختلف گزارش کردند که زعفران یک گیاه دارویی 

تواند تر برای کاهش افسردگی است که میبالقوه ایمن

بدون اعمال هیچ گونه عوارض جانبی به روشی مؤثر 

با توجه با اهمیت (. et al., 2020 Daiعمل کند )

کاربرد ترکیبات غذایی بدون عوارض، و شناسایی گیاه 

این مطالعه با هدف زعفران با خواص ضد افسردگی، 

                                                                            
                                                                 

                                      
6Cocin 
7Crocetin 
8Safranal 
9Mono Amine Oxidase 
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سال اخیر( در  این  5مروری بر مطالعات انجام شده )

گرفته های مربوطه انجام بررسی مکانیسم خصوص و

 است. 

 

 ها مواد و روش

 زپنج ساله ابازه حاضر، در  درمرور شده بررسی مقالات

 براین تلاش .اندیافته انتشار 2024الی2019های سال

و  Scholar Googleپایگاه   تاازطریق است بوده

PubMed ازطریق موضوع با مرتبط و مقالات با کیفیت 

اساسی اختلال افسردگی  "های کلیدی واژه

سافرانال و "و "افسردگی برتاثیر زعفران ""،وکروسین

  مقاله استخراج  شده 60از بین جستجو شد.  "افسردگی

حذف مقالات تکراری، مروری و غیرمرتبط در هر  )با

د مقاله بررسی و تحلیل گردید. معیار ورور 14جستجو( 

ات اثر زعفران و ترکیب زمینهشامل مقالاتی بود که در 

 مقالات کامل متن به آن بر افسردگی و امکان دسترسی

 فقط که است. مقالاتیبوده اطلاعاتی هایپایگاه در

 غیرانگلیسی زبان به یا و شدندمی راشامل چکیده

 نظرگرفته در معیارخروج عنوان به بودند شده نگارش

 .شدند

 

 نتایج و بحث

پژوهش نشان  نیجامع مطالعات انجام شده در ا یبررس

در موجود  قاتیاز تحق یکه بخش قابل توجه دهدیم

 نیمتمرکز شده است. اهای حیوانی افسردگی برمدل

ی افسردگ یکیولوژیزیپاتوف یپژوهش با پرداختن به مبان

 یچارچوبو بالینی،  )پیش بالینی( و مطالعات بنیادی

بر  زعفران یاثرگذار یهاسمیدرک بهتر مکان یجامع برا

مرور  نیا یهاافتهی. آوردیفراهم م ل افسردگیاختلا

فعال موجود در  باتیترکزعفران و که  دهدینشان م

 یهاسمیمکان قیاز طر ن،یکروس ژهیزعفران، به و

دهنده انتقال یهاستمیس میاز جمله تنظ یمختلف

 ها،دانیاکسیسطح آنت شیکاهش التهاب و افزا ،یعصب

 کاهشبه نوروژنز  و (BDNFاثر بر فاکتور نوروتروفیک )

ت اثبا یحال، برا نی. با اکنندیکمک معلائم افسردگی 

 به ازین نه،یبه یدوز درمان نییاثرات و تع نیا یقطع

و حجم  قیدق یبا طراح یشتریب ینیانجام مطالعات بال

 .باشدیم ینمونه کاف

 
 

جایگزینی برای درمان و ترکیبات آن زعفران 

 افسردگی

 یکی از گیاهان گلدار پاییزه که ماهیت علفی دارد، گونه

Crocus sativus است که 1زنبقیان از خانواده

های قرمز رنگ آن خشک شده و یکی از کلاله

 د.آورنها به نام زعفران را به دست میترین ادویهقدیمی

مقدار زیادی از کشت زعفران در ایران، مراکش، 

افغانستان، یونان، هند، ایتالیا و اسپانیا انجام 

زعفران دارای چهار  . (Cardone et al., 2020)شودمی

لی است که از نظر بیولوژیکی فعال هستند، از ترکیب اص

جمله کروسین و کروستین که کاروتنوئیدهای مشتق 

 شده از زآگزانتین هستند و مسئول ایجاد رنگ هستند

(Song et al., 2021)،  پیکروکروسین مشتق شده از

که اساساً  سافرانالآپوکاروتنوئید مسئول ایجاد طعم و 

هایی با گروه عملکردی آلدهید هستند و مسئول ترپن

 ,.Midaoui et al) کردن بوی زعفران هستند فراهم

علاوه بر این، ترکیبات اصلی دیگر شامل  (.2022

 ها و فلاونوئیدهایی مانند کامپفرول هستندآنتوسیانین

.(Mzabri et al., 2019) های اخیر، به عنوان در سال

جایگزین یا مکمل برای افسردگی مورد توجه یک درمان 

دارویی زعفران به علت کابردهای . قرار گرفته است

درمان اختلالات  ،ضد افسردگیخواص آنتی اکسیدانی، 

کاهش کلسترول ، ضد سرطان، ضد فشار خون، جنسی

درمان آب مروارید مانند ، ضد التهاب و ضد درد، خون

 Binte) باشدمی تأثیر بر رفتار شناختی و بیماری چشم

Ibrahim, 2024). دارویی زعفران،  پس از بررسی اثرات

 نوراپی نفرین و دوپامین نقش کروسین در مهار بازجذب

کشف شد سروتونین فرانال در مهار بازجذب ساو نقش 

 شودکه منجر به اعمال فعالیت ضدافسردگی کلی می

(Ghorbani et al., 2019.) 

 

 پاتوفیزیولوژی افسردگی

 هستند. دخیل افسردگی علائم بروزدر  متعددی عوامل

هستند.  محیطی عوامل و ژنتیکی عوامل آنها ترینمهم

 افسردگی، پیشرفت در محیطی عوامل مهمترین از یکی

استرس مداوم منجر به افزایش فعالیت است.  استرس

-شود که مسئول تولید نوراپیتیروزین هیدروکسیلاز می

                                                                            
                                                                 

                                      
1Iridaceae 
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داروهای ضد افسردگی مانند بوپروپیون . نفرین است

است  و خو  را که مسئول تعدیل خلقدوپامین سطح 

استرس مداوم از طریق تغییرات . دهندافزایش می

دوپامینرژیک که -ر مزولیمبیکمسیعصبی تطبیقی 

باعث ایجاد نوسانات فعالیت فاکتور نوروتروفیک مشتق 

انعطاف  شود و منجر به اختلال در( میBDNFاز مغز )

 2017)کند شود، افسردگی را القا میپذیری عصبی می

Dean & Keshavan,.)گاما آمینو تر سطوح پایین

منجر به ایجاد علائم افسردگی  (GABAبوتیریک اسید )

 HPAهای گابا با تعدیل محور نورون. شودمی

 کننددیده به کاهش استرس مزمن کمک میآسیب

(Tian et al.,2022 .)از یکی مونوآمینرژیک فرضیه 

 این .بود افسردگی درباره پیشرفته توضیحات نخستین

انتقال ، مونوآمینرژیک مسیرهایاختلال در  فرضیه

-رادرافسردگی بیان مینوراپی نفرین سروتونین، عصبی 

 .(Dahchour, 2021) کند

نقص در ، عامل موثر دیگر در پاتوفیزیولوژی افسردگی

بیماران افسرده، سطوح در است.  HPAعملکرد محور 

-منجر به تولید بالای هورمون HPAسازی بالای فعال

شود که به نوبه خود، بقای های گلوکوکورتیکوئیدی می

طبق مطالعات انسانی و . دهدها را کاهش مینورون

حیوانی، استرس در مراحل اولیه منجر به تغییر در 

در پاسخ به استرس در بزرگسالی  HPAفعالیت محور 

 Noori et) کندشود و فرد را مستعد افسردگی میمی

al., 2022).  کاهشBDNF توسط استرس  یهیپوکامپ

 6التهابی مانند اینترلوکینای پیشهسیتوکینو  مزمن

(IL-6) 1، اینترلوکین(IL-1) و فاکتور نکروز توموری 

(TNF- α ) نقش حیاتی در افزایش تولید فاکتور

دارند که متعاقباً   (CRF)آزادکننده کورتیکوتروپین

نیز از عوامل اصلی  ،کندفعال میرا بیش HPAمحور

 (.Philpotts et al., 2023باشد )ایجاد افسردگی می

 

 مروری بر مطالعات بنیادی و بالینی

 و زعفران از استفاده بر مبنی شواهدی بررسی این

 .کرد خواهد ارائه درافسردگیآن  فعال زیست ترکیبات

 که بالینی و بنیادی مطالعات از توجهی قابل هایداده

 آن،یعنی فیتوشیمیایی ترکیبات و زعفران

 را ضدافسردگی خواص سافرانال و کروستین،کروسین

 آنتی اثرات با اثرات این دهد.اند ارائه میداده نشان

 تعدیل در آن توانایی یا زعفران ضدالتهابی اکسیدانی،

 ویژه به درمغز، عصبی های دهنده انتقال سطوح

 .است مرتبط بر نوروژنز و اثر وگابا گلوتامات سروتونین،

 

، در مطالعات بنیادی :بنیادی یا یش بالینیپ مطالعات

های آزمایش اثرات زعفران بر افسردگی بر اساس مدل

از کردن  آویزانو آزمایش  )1FST (شنا کردن اجباری

بررسی ها در ترین مدلاست که از رایج )2TST( دم

ها ها و رتافسردگی در حیوانات کوچک مانند موش

 .شوندمحسوب می

 

آزمایش ناامیدی  :(FST)آزمایش شنا کردن اجباری

ترین آزمایش ضدافسردگی است که سعی رفتاری، رایج

دارد شرایط مشابه افسردگی انسانی را در حیوانات 

بازتولید کند )برای مثال، واکنش به محیط نامطبوع(. در 

این آزمایش، حیوان بعد از مدتی تلاش برای فرار، از 

ایستد و شناور حرکت میکشد، بیتلاش دست می

گیری از شنا، رفتاری حرکت(. این کنارهماند )بیمی

دهد. پس از تجویز داروهای ناامیدانه را نشان می

کند )کاهش ضدافسردگی، حیوان مدت بیشتری شنا می

این . (ید به نتیجه مثبتحرکتی و افزایش امزمان بی

های آزمایش برای اولین بار برای انتخاب مولکول

 ,.Porsolt et al) پتانسیل ضدافسردگی استفاده شد

، یک موش در یک محفظه پر از FSTدر مدل .(1977

تواند فرار کند. این گیرد که از آن نمیآب قرار می

 .کندحیوان برای مدتی شنا می

 

، آزمایش این: (TST)  دماز کردن  آویزانآزمایش 

 ,.al)آزمایش رفتاری است که توسط استرو و همکاران

1985 Steru et .) به عنوان جایگزینی برای آزمایش

توصیف شده و بر اساس  3شنا کردن اجباری پورسولت

گیری واکنش به شرایط استرس( مفهومی مشابه )اندازه

است. در این مدل، دم یک موش به یک میله افقی 

ماند. دقیقه معلق می 6-5شود و برای مدت متصل می

پس از عدم موفقیت در فرار، حیوان به حالت ناامیدی 

حرکتی و استراحت کند که منجر به بیعادت می

طور قابل توجهی های ضدافسردگی بهشود. مولکولمی

                                                                            
                                                                 

                                      
1Forced Swimming Test 
2Tail suspension test-TST 
3Porsolt's 
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حرکتی را در مقایسه با گروه کنترل کاهش زمان بی

 .دهندمی

 و مکانیسم( بر 1388زاده و همکاران )حسینتحقیق 

اثرات ضد افسردگی عصاره آبی و الکلی کلاله زعفران و 

کروسین و سافرانال توسط آزمون شنا  ،دو ماده اصلی آن

 .و آزمون حرکت در موش مورد بررسی قرار گرفت

تجویز داخل صفاقی عصاره الکلی زعفران با دوزهای 

میلی گرم بر کیلوگرم و عصاره های آبی  800و 200

میلی گرم بر کیلوگرم  320و 160زعفران با دوزهای 

زمان بی تحرکی را در مقایسه با نرمال سالین به طور 

معنی داری کاهش دادند و همچنین مانند فلوکستین 

موجب افزایش زمان شنا کردن شدند. در آزمون جعبه 

باز عصاره آبی زعفران برخلاف عصاره الکلی با دوزهای 

داری  میلی گرم بر کیلوگرم به طور معنی 320و 160

در مقایسه با نرمال سالین حرکت کلی را کاهش داد. 

عصاره الکلی نیز بر رفتارهای استرئوتایپی اثر داشته و به 

مدت در طور معنی داری آن را افزایش دادند. کاهش 

زمان بی حرکت ماندن در آزمون شنا مواد موثر زعفران 

یعنی سافرانال و کروسین مشاهده شد. مدت زمان شنا 

های دریافت کننده فلوکستین و سافرانال در موش

های دریافت کننده کروسین افزایش یافت، اما در گروه

مختلف دیده نشد.  هایغلظت هیچ اختلافی بین 

مختلف سافرانال و کروسین تقریبا همانند  هایغلظت

هم مدت زمان بالا رفتن را افزایش دادند که به صورت 

داشتند. کروسین  داری با نرمال سالین اختلافمعنی

را افزایش و سافرانال حرکت  1حرکات استرئوتایپیک

که احتمالا اثر  داداین مطالعه نشان  .کلی را کاهش داد

ضدافسردگی کلاله زعفران حداقل قسمتی از طریق 

کروسین و سافرانال می باشد. کروسین به عنوان یک 

ترکیب محلول در آب زعفران و سافرانال به عنوان یک 

ترکیب محلول در چربی با دو مکانیسم مختلف عمل 

کنند. احتمالا کروسین بر سیستم دوپامینرژیک و می

نوراپی نفرین و سافرانال بر سیستم مهار بازجذب 

 مطالعات نتایج -(1جدول ) .موثر است سروتونرژیک

 مطالعات نتایج -(2جدول ))پیش بالینی( و  بنیادی

ت ترکیبا و زعفران ضدافسردگی اثرات مورد دررا  بالینی

 دهد.مینشان  آن فعال زیست

                                                                            
                                                                 

                                      
1
Stereotypical  

 مطالعات بالینی

 از درخواست با ابتدا پزشکان بالینی، مطالعات در

 افسردگی، بندی رتبه پرسشنامه تکمیل برای، بیماران

 .کنندمی شناسایی و داده تشخیص را افسردگی سطح

و  (2BDI) رسشنامه افسردگی بکبه طور مثال، از پ

 (3HDRS) مقیاس درجه بندی افسردگی همیلتون

 .شوداستفاده می

 

به طور این پرسشنامه : رسشنامه افسردگی بکپ

برای غربالگری افسردگی و اندازه گیری گسترده 

 اینشود. تظاهرات رفتاری و شدت افسردگی استفاده می

سال مناسب است.  80تا  13برای سنین  پرسشنامه

مورد خود گزارشی است که افراد با  21فهرست شامل 

ها و ای که نگرشهای پاسخ چندگزینهاستفاده از قالب

کنند تکمیل می گیریندازهاهای افسردگی را نشانه

 (.Beck, 1961)کنندمی

 

این مقیاس، : مقیاس درجه بندی افسردگی همیلتون

شدت افسردگی اساسی را در بیماران قبل، حین و بعد 

گویه است،  21شامل  که کنداز درمان اندازه گیری می

 3یا  5ماده اول که در مقیاس های  17اما بر اساس 

 15شود. ه گذاری میامتیازی اندازه گیری شده اند، نمر

 ,Hamilton)کشد تا کامل شود دقیقه طول می 20تا 

نتایج مطالعات بالینی در مورد اثرات  (2). جدول (1967

ضد افسردگی زعفران و ترکیبات زیست فعال آن را 

 .کندخلاصه می

 

                                                                            
                                                                 

                                      
2Beck Depression Inventory  
3Hamilton Depression Rating Scale  
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 حیوانی مدل از استفاده با ترکیبات مشتق شده آن در درمان افسردگییا  مطالعات بنیادی در مورد اثرات زعفران. 1جدول 

 افسردگی
Table 1. Basic studies of the effects of saffron (Crocus sativus) or its derivative compounds in the treatment 

of depression using animal model of depression 

 مدل حیوانی
Animal model 

درمان یا بخش یا ترکیب 

 مورد استفاده زعفران
Treatment and part of 

Crocus used 

 نتایج و مکانیسم پیشنهادی
Results and proposed mechanism 

 منبع
References 

FST ,SPT  در موش

 صحرایی
FST (Forced Swim 

Test), SPT (Sucrose 

Preference Test) in 

rats. 

تجویز عصاره استاندارد زعفران 

)آفرون( به میزان 

گرم/کیلوگرم خوراکی و میلی200

یق تزر گرم/کیلوگرممیلی 50

 (1IPداخل صفاقی )
Administration of 

standard saffron extract 

(Affron) at a dose of 200 

mg/kg orally and 50 

mg/kg intraperitoneally 

(IP). 

خوراکی دریافت کردند، رفتارهایی حیواناتی که آفرون 

ند، افسردگی خود نشان داد اسب با بهبود حالت اضطرابی/متن

مانند افزایش مصرف محلول شیرین و همچنین افزایش 

 .زمون شنا اجباریآهای فرار در برخی پاسخ
Animals that received oral saffron displayed 

behaviors corresponding to improvements in 

their anxiety/depression state, such as 

increased consumption of the sweet solution 

and an increase in certain escape responses 

in the forced swim test. 

Orioet al., 

2020 

TST,SPT  موش های در

حت استرس ت -آلبینو

 (CMS)مزمن خفیف 
TST (Tail 

Suspension Test), 

SPT (Sucrose 

Preference Test) in 

albino mice under 

mild chronic stress 

(CMS). 

 کروسین تجویز خوراکی 

میلی ( 38/19و  69/9، 84/4)
 گرم بر کیلوگرم

Oral administration of 

crocin at doses of 4.84, 

9.69, and 19.38 mg per 

kilogram 

ب ، هم سطح با ایمی پرایمین موجکروسینتجویز دوز بالای 

بهبود فعالیت حرکتی، مدل ترجیحی ساکارز، کاهش سطح 

 زکاتالا فعالیت و دیآلدئیدمغز مالون سطحنیتریت پلاسما، 

 و در نهایت کاهش استرس مزمن خفیف شد. مغز
Administration of a high dose of crocin, 

equivalent to imipramine, improved motor 

activity, sucrose preference, reduced plasma 
nitrite levels, brain malondialdehyde levels, 

and brain catalase activity, ultimately 

leading to a decrease in mild chronic stress. 

Alsanieet al., 

2022 

TST, FST  در موش
استرس های تحت 

خفیف غیرقابل 
بینی مزمن پیش
(CUMS) 

TST (Tail 

Suspension Test), 

FST (Forced Swim 

Test) in mice under 

chronic 

unpredictable mild 

stress (CUMS). 

به  1-تجویز محیطی کروسین

 میزان
داخل ( گرم بر کیلوگرم 1) 

 معده
Oral administration of 
crocin-1 at a dose of 1 

gram per kilogram 

استرس اکسیداتیو  ،1-یاکروسین RSNP درمان با

 های تحت درمان بادرخون محیطی و هیپوکامپ موش
CUMS .را کاهش داد 

Treatment with RSNP or crocin-1 reduced 

oxidative stress in the peripheral blood and 

hippocampus of mice treated with CUMS 

(Chronic Unpredictable Mild Stress). 

Duet al., 2023 

 

  
FST 

 آلبینو بالغ های موشدر 
 

 

 

 

 

 
FST 

تجویز خوراکی عصاره اتانولی 

گلبرگ و -کلاله -زعفران )کورم

میلی گرم بر  800برگ( به میزان )

میلی گرم بر 10کیلوگرم( و دوز )

 فلوکستینکیلوگرم( 

 

 
Oral administration of 

ethanolic saffron extract 

(corm, stigma, petal, and 

leaf) at a dose of 800 mg 

 را دریافت کرده بود، اثر ضد که داروی فلوکستینی گروه

 و گلی گلبرعصاره اتانو و گروه دوم با دریافت افسردگی قوی

 ضد افسردگی متوسط تا خفیف را نشان دادند کورم اثر

 
. 

The group that received fluoxetine showed a 

strong antidepressant effect, while the 
second group, which received an ethanolic 

extract of saffron petals and corm, showed a 

moderate to mild antidepressant effect. 

 

Khan et al., 

2020 



 1403 پاییز و زمستان، 2، شماره 12های زعفران، جلد نشریه پژوهش 216

 (Forced Swim 

Test) in adult albino 

mice 

per kilogram and 

fluoxetine at a dose of 10 

mg per kilogram 

TST, FST,OFT  در
استرس موش های تحت 

خفیف غیرقابل 

بینی مزمن پیش
(CUMS) 

TST, FST , OFT  in 

mice under chronic 

unpredictable mild 
stress (CUMS). 

ترزیق کروسین به بطن جانبی 
 های با غلظت

 میلی مول بر لیتر(30، 10، 1)

Injection of crocin into 

the lateral ventricle at 

concentrations of (1, 10, 

30 millimolar per liter) 

طور به توانستین وسکرمیلی مول بر لیتر  30غلظت 
ها را بهبود مؤثری نرخ بقا و رشد سیناپسی سلول

در غلظت   CUMS هایرفتار افسرده در موش و بخشد

 یافت.کاهش  میلی مول بر لیتر 10

A concentration of 30 millimolar per liter of 

crocin effectively improved cell survival and 

synaptic growth rates, while the depressive 

behavior in CUMS mice was reduced at a 

concentration of 10 millimolar per liter. 

Wang et al., 

2022 

FST  موشدر 

FST in mice 

تزریق خوراکی عصاره زعفران 

میلی  25/6به میزان 
 گرم/کیلوگرم

Oral administration of 

saffron extract at a dose 

of 6.25 mg/kg 

 ناشی افسردگی بروزعلائم از زعفران درمانی پیش

 .کندمی جلوگیری ازاسترس
Pre-treatment with saffron prevents the onset 

of depression symptoms caused by stress. 

Monchaux et 

al., 2021 

FST  موشدر 

FST in mice 

تزریق عصاره زعفران به داخل 
دستگاه گوارش به میزان 

گرم بر کیلوگرم و میلی25/6)
 (گرم بر کیلوگرممیلی 600

Injection of saffron 

extract into the 

gastrointestinal tract at 

doses of (6.25 mg per 

kilogram and 600 mg per 

kilogram) 

بهبود رفتاری با تغییرات موجب عصاره زعفران 

های دهندهویژه تغییرات در انتقالنوروبیولوژیکی، به
سروتونرژیک و دوپامینرژیک همراه بود که نشان 

دهدممکن است اهداف مشترکی با داروهای می

 اشد.ضدافسردگی دارویی معمولی داشته ب
Saffron extract resulted in behavioral 

improvements associated with 

neurobiological changes, particularly 

alterations in serotonergic and dopaminergic 

transmitters, suggesting that it may share 

common targets with conventional 
antidepressant medications. 

Monchaux De 
Oliveira et al., 

2021 

FST ,SPT,TST 
 موشدر 

FST (Forced Swim 

Test), SPT (Sucrose 

Preference Test), 

TST (Tail 

Suspension Test) in 

mice 

تجویز داخل معده ای کروسین 
میلی گرم بر  25به میزان 

 20کیلوگرم و فلوکستین )

 میلی گرم برکیلوگرم(
Gastric administration of 

crocin at a dose of 25 mg 

per kilogram and 

fluoxetine at a dose of 20 

mg per kilogram 

 کروسین اثرات ضد افسردگی با عوارض جانبی کمتر از
ضد  این نتایج یک پایه عصبی برای اثر فلوکستین دارد.

 افسردگی کروسین را روشن کردند و نقش مهم نوروژنز

 دادند.را نشان 
Crocin has antidepressant effects with fewer 

side effects than fluoxetine. These results 

provide a neural basis for the antidepressant 

effect of crocin and highlight the important 

role of neurogenesis. 

Tao et al., 

2023 
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 بالینیمطالعات  :یا ترکیبات مشتق شده آن در درمان افسردگی زعفراناثرات . 2جدول 
Table 2. Effects of saffron (Crocus sativus) or its derivative compounds in the treatment of depression: 

clinical trials. 
 نویسنده
Author 

 اندازه نمونه
Sample size 

 مداخله

Intervention 
 کنترل

Control 
 مدت زمان

Duration 
 نتایج

Result 

Ahmad 

et 

al.2022 

 بیمار با 120

افسردگی خفیف تا 

 متوسط

 
120 patients with 

mild to moderate 

depression 

 

ای چای کیسه
 20) حاوی گیاهی

و  زعفرانگرم میلی

 بابونه(گرم میلی 1
Herbal tea bags 

containing (20 

mg saffron and 

1 mg 

chamomile) 

 دارونما
 

Placebo 

 یک ماه دوبار در روز
 

Twice a day for one 

month 

طور قابل توجهی با علائم افسردگی به

هر دو درمان بهبود یافت. اثر گیاهان 
طور اثربخشی داروها را افزایش داد و به

را بهبود  BDNF سطح قابل توجهی
 در حالی که نشانگرهای التهابی بخشید،

(CRP)  سطحو TRP  در پلاسما را
 TRP کاهش داد و در نتیجه دسترسی

 در مغز را افزایش داد. 
The symptoms of depression 

significantly improved with 

both treatments. The effects of 

the herbs enhanced the efficacy 

of the medications and 

significantly improved BDNF 

levels, while reducing 

inflammatory markers (CRP) 

and plasma TRP levels, thereby 

increasing TRP availability in 

the brain. 
 

Ahmadpa

nah et 

al.2019 

با بیمار مسن  50

افسردگی خفیف تا 

 متوسط
50 patients with 

mild to moderate 

depression 

 

 

به زعفران کپسول 
میلی  60  میزان

 گرم در روز

 
Saffron capsule 

at a dose of 60 

mg per day 

 

 سرترالین
میلی گرم  100)

 در روز(
 

Sertraline (100 

mg per day) 

 هفته 6
 

6 weeks 

 گروه در افسردگی نمرات میانگین

 مقایسه در توجهی قابل طور زعفران به

 .یافت کاهش دارونما با
The average depression 

scores in the saffron group 
significantly decreased 
compared to the placebo 
group. 

 
Wauquie

r et al. 

2022 

مرد سالم در  10
مرد  8مرحله اول و 

 سالم در مرحله دوم
10 healthy men in 

the first phase and 

8 healthy men in 

the second phase 

کپسول عصاره 
 زعفران به میزان

 میلی گرم 300
300 mg saffron 

extract capsule 

 

- 
در مرحله اول نمونه 

گیری خون بعد از 
های مصرف در زمان

مختلف و نمونه گیری 

خون در حداکثر پیک 
 جذب در مرحله دوم

In the first phase, 

blood samples were 

taken at different 

time points after 

consumption, and 

in the second phase, 

blood samples were 

taken at the 

maximum peak 

absorption time 

 به بدن گردش در انسانی هایمتابولیت

دو شونمی تولید زعفران  مصرف دنبال
یک تحر باعث یتوجه قابل طور به

 .شوندمی سروتونین ترشح و دوپامین
Human metabolites circulate in 

the body following saffron 

consumption and significantly 

stimulate dopamine and 
serotonin secretion. 
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Jackson 

et al. 

2020 
 

 
 مرد و زن سالم 56

 
 
 

 56 healthy men 

and women 

 

کپسول عصاره 
زعفران به میزان  

 میلی گرم در روز30
 
 

30 mg saffron 

extract capsule 

per day 

 

 
 دارونما
 

 
 

Placebo 

 

 

 هفته 8
 

 

 

 
6 weeks 

 

 

شرکت کنندگانی که  ،در مقایسه با دارونما

عصاره زعفران دریافت کردند، در پایان 

نمرات افسردگی  به همراه کاهش مطالعه،

 یافت.بهبود شان روابط اجتماعی 

 
Compared to the placebo, 

participants who received 

saffron extract showed 

improved social relationships 

along with a reduction in 

depression scores at the end of 

the study. 
 

Sumiyarr

ini  
&Diaz,2

023 

 نفر )تعداد کل( 71

دانشجو با افسردگی  40

 خفیف تا بسیار شدید
71 individuals 

(total number), 

including 40 

students with mild 

to severe 

depression 

گلبرگ خشک 
 زعفران 

 2)یک میلی گرم( 

 در روز بار
Dried saffron 

petals (1 mg) 

twice a day 

مصرف با نفر  31
 چای

31 people with 
tea 

consumption 

 هفته 2
2 Weeks 

 

 معنی تاثیر مداخله گروه در زعفران

 و داشت افسردگی حسط بر داری
 نشان دادند. یاسترس کمتر

Delam et 

al.2023 

  زن یائسه 72
زن  36)تعداد کل( و 

 گروه مداخله
72 menopausal 

women  

(total number), 

with 36 women in 

the intervention 

group 

 کلاله خشک زعفران
میلی  30به میزان 

 در روز گرم
30 mg of dried 

saffron stigma 

per day 

زن بدون  36
 مداخله

36 women 

without 

intervention 

 هفته 6
6 weeks 

 

چای گیاهی زعفران اثر مثبتی بر 
کاهش افسردگی و افزایش نمره شادی 

 .داشت
Saffron herbal tea had a positive 

effect on reducing depression 

and increasing happiness scores 

 

 

 های دخیل در مطالعات مروری موردمکانیسم

 بررسی: اثر زعفران و ترکیبات آن بر افسردگی

-سممرور مطالعات بنیادی و بالینی حاکی از وجود مکانی

های متنوعی از اثر زعفران بر کاهش علائم افسردگی 

 بود که در بخش بعد به طور مفصل به هریک از آنها و

اثر بخشی اجزای مختلف گیاه زعفران در مقایسه با 

از دسته تین، فلوکس داروی ضد افسردگی

 بر ،)SSRI( سروتونین های انتخابی بازجذبمهارکننده

 افسردگی پرداخته است.

 

 عصبی هایدهندهانتقال بر اثر

 توضیحات نخستین از یکی مونوآمینرژیک فرضیه

 عملکرد فرضیه این. بود افسردگی درباره پیشرفته

 سروتونین،) مونوآمینرژیک مسیرهای نامناسب

 کندمی عنوان افسردگی در را( دوپامین و نورآدرنالین

 طبیعی حالت به را آن ضدافسردگی داروهای که

مونچاکس  مطالعه  .(Dahchour, 2021) گردانندبازمی

   Monchaux De Oliveira)   د الیویرا و همکاران

et al., 2021 )سیستم با کروسین تعامل که داد نشان 

 افسردگی در علائم کاهش به تواندمی سروتونرژیک

تزریق عصاره زعفران در این مطالعه  .کند کمک هاموش

 25/6)، به میزان هاموشبه داخل دستگاه گوارش 

نشان  (گرم بر کیلوگرممیلی 600گرم بر کیلوگرم و میلی

طور همزمان سمی بودن درمان با زعفران بهپیش،داد

را کاهش و اختلال در  (KYN) مرتبط با کینورنین

مونوآمین ناشی از استرس را به ناحیه مغزی سیستم 

بدین گونه بوده که زعفران . مکانیسم اثر بخشدبهبود می

را هدف  KYNهای مختلف بسته به ناحیه مغز، آنزیم

دهد و ممکن است عدم تعادل بین قرار می

های کینورنین نوروپروتکتیو و نوروکسیک را متابولیت

هایی را که به نزیمویژه، زعفران بیان آکاهش دهد. به
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در قشر پیشانی کمک  کیپلاستآسیب اکسیداتیو و نورو

کنند، کاهش و بیان کینورنین آمینوترانسفراز می

(KAT را افزایش )سنتز کینورنینیک و در نهایت،  داده

کند. تعدیل ( را تسهیل میKYNAاسید )

مرتبط با کینورنین توسط زعفران ممکن  کیپلاستنورو

دافسردگی آن کمک کند. مطالعات است به اثرات ض

های موجود دهد که فیتوشیمیاییبالینی نشان میپیش

به عنوان ها، ینسدر زعفران، مانند سافرانال و کرو

-میهای اکسیداتیو و تغییرات رفتاری آسیب محافظ

های دهندهطور کلی، این نتایج به تعدیل انتقالبه. باشند

عنوان یک عامل مهم توسط زعفران به سروتونینعصبی 

در کنار  ه افسردگی اشاره دارد.یدر بهبود رفتارهای شب

سیستم سروتونرژیک، مسیرهای دوپامینرژیک نیز در 

شوند. معرض استرس و افسردگی دچار تغییرات می

طور خاص، محصولات اکسیداسیون دوپامین که ناشی به

عنوان به از افزایش چرخش و متابولیسم آن هستند،

عوامل مؤثر در پاتوفیزیولوژی اختلالات روانی و 

در مطالعه اند. افسردگی ناشی از استرس شناخته شده

و همکاران   Monchaux De Oliveiraدیگر 

(Monchaux De Oliveira et al.2021 ) تأثیر

گرم میلی 5/6)رفتاری و نوروبیوشیمیایی عصاره زعفران، 

و را مطالعه ها ی(، در موشصورت خوراکبر کیلوگرم به

و  بهبود رفتاری با تغییرات نوروبیولوژیکی بیان نمودند،

هایسروتونرژیک و دوپامینرژیک دهندهتغییر درانتقال

در پاتوفیزیولوژی ه که نشاندهنده نقش آنها همراه بود

بالینی این اولین مطالعه پیشباشد. می اختلالات خلقی

رفتارهای مشابه افسردگی را با است که تأثیر مثبت بر 

یکی از نقاط  هد.ددوز پایین عصاره زعفران گزارش می

های رفتاری با قوت اصلی این مطالعه، ترکیب ارزیابی

از آنجا که . سازی نوروبیولوژیکی دقیق بودمشخصه

بیشتر داروهای ضدافسردگی سنتی به افزایش انتقال 

پردازند و می سروتونینویژه به های مونوآمین،دهنده

های بازجذب عمدتاً از طریق هدف قرار دادن ناقل

لذا بر  .کنندهای کاتابولیک عمل میسیناپسی یا آنزیم

تجویز مزمن زعفران بسته به این مطالعه، نتایج  اساس

عناصر است  قادر، مونوآمین و ناحیه مغزی مورد نظرنوع 

مورد های مونوآمینرژیک را تنظیمی مختلف سیستم

 . قرار دهد هدف

( در Sumiyarrini&Diaz)سومیارینی و دیاز مطالعه 

 تأثیر زعفران بر دانشجویان بهکه  ،(2023سال )

پرداخته است نشان داد،  افسردگی پرستاری با علائم 

)یک میلی های خشک زعفران، به میزان مصرف گلبرگ

مهار بازجذب  هفته، موجب 2به مدت  بار 2گرم( روزی 

نفرین، نوروترنسمیترهای مونوآمین، از جمله نوراپی

تواند خلق و ی؛ بنابراین مشودمیدوپامین و سروتونین 

بنابراین، مصرف زعفران که تشکیل  خو را بهبود بخشد.

های آزاد را مهار رادیکالو  های پیش التهابیسیتوکین

ش و کند، در نهایت سطح سروتونین را در مغز افزایمی

 (et al., 2018  دهدافسردگی را کاهش می

Hosseini.) 
 ,.Orio et al)ای دیگر مطالعهبه طور مشابه، در 

علاقگی و اثرات شواهدی از اثرات ضد بی (،2020

کیلوگرم تجویز بر  گرممیلی 50ضدافسردگی ملایم دوز 

کیلوگرم خوراکی بر  گرممیلی 200داخل صفاقی و دوز 

های صحرایی، در موش شده زعفرانعصاره استاندارد 

تنظیم خلق و خو به کاهش فعالیت مشخص کرد که 

ها، مانند دوپامین، سروتونین یا نورآدرنالین مونوآمین

علاقگی با سطوح ه بیدرحالیک .نسبت داده شده است

پایین دوپامین مرتبط است، اضطراب و افسردگی بیشتر 

با کاهش فعالیت هر دو مونوآمین سروتونین و دوپامین 

علاقگی در بهبود بی عصاره زعفرانارتباط دارند. اثرات 

تر در تنظیم دوپامین نسبت به دهنده تأثیر قوینشان

 .ها استسروتونین یا سایر مونوآمین

 

  BDNFبر فاکتور نوروتروفیک  اثر

هاست مشخص شده که مورفولوژی و عملکرد مدت

هیپوکامپ تحت تأثیر آزادسازی گلوکوکورتیکوئیدها 

 .(2000McEwen,)گیرد ناشی از استرس قرار می

ویژه در طول نوسانات در سطح گلوکوکورتیکوئیدها، به

های قاعدگی، ممکن است منجر به مقاومت گیرنده دوره

های گلوکوکورتیکوئید و تغییرات در ترشح هورمون

عنوان یک عامل احتمالی در جنسی شود که به

در بیماران زن  اساسی پاتوفیزیولوژی اختلال افسردگی

آزادسازی  (.et al., 2021 Zhuپیشنهاد شده است)

، منجر به کاهش گلوکوکورتیکوئیدهای ناشی از استرس

کاهش ترشح فاکتورهای  و به دنبال آنسطح سروتونین 

 et al., 2015) شودیم BDNFنوروتروفیک مانند 

Cheng). کاهش اند که مطالعات بالینی نشان داده

افسردگی در خون بیماران مبتلا به  BDNFسطوح 

عنوان نشانگر احتمالی برای پاسخ به تواند بهمیاساسی

 (.et al.,2018 Pengدرمان در نظر گرفته شود )
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در  BDNFاند که بالینی نیز نشان دادهمطالعات پیش

یابد و می کاهش افسردگی اساسیی با هامغز موش

نقش حیاتی در شروع و توسعه افسردگی دارد 

(al.,2019  etZhang.)  به طور مثال، در مطالعه دو و

 یا RSNPتجویز ،(Due et al., 2023) همکاران

داخل معده ( گرم بر کیلوگرم 1)به میزان  1-کروسین

 بینیپیش غیرقابل خفیف های تحت استرسدر موش

-یا کروسین RSNPکه مشخص کرد (CUMS)مزمن 

اثرات ضدافسردگی خود را از طریق مسیرهای  1

دهنده پاتوفیزیولوژی مولکولی مختلفی که نشان

هستند، از جمله کاهش استرس  اساسیافسردگی 

 آپاپتوزی اکسیداتیو، خواص ضدالتهابی و اثرات ضد

کند. این اعمال می )مرگ برنامه ریزی شده سلولی(

و/یا ماده  RSNPتحقیق نخستین بار اثر ضدافسردگی 

طور که  همان دهد.، را نشان می1-فعال آن، کروسین

های تعداد سلول، داروهای ضدافسردگی دانیممی

 و منجر بهساز عصبی را در هیپوکامپ افزایش پیش

 ,.et al)شود میهیپوکامپ کاهش ماده خاکستری 

2013 Arnone،) رسد که بنابراین، منطقی به نظر می

RSNP  های هیپوکامپ تعداد آستروسیت 1-کروسینیا

های را افزایش داده و آپوپتوز را در هیپوکامپ موش

 کاهش دهد. CUMSتحت درمان 

 et al.,2022ای دیگر، وانگ و همکاران )در مطالعه
Wang،)  های کروسین به بطن جانبی موشترزیق با

میلی  30، 10، 1های )با غلظت تحت استرس مزمن

طور مؤثری تواند بهین میوسکر ،نشان دادمول بر لیتر( 

ه رفتار افسرد، ها را بهبودنرخ بقا و رشد سیناپسی سلول

طور مشابه ه ب را افزایش دهد. BDNFبیان را کاهش و 

نیز بیان  (et al., Ahmad 2022)احمد و همکاران 

 20) حاوی ای گیاهیچای کیسه کردند مصرف

مدت یک ماه  به ،بابونه(گرم میلی 1و  زعفرانگرم میلی

و  داد ثر گیاهان اثربخشی داروها را افزایش، ابار 2روزی 

 .هبود بخشیدرا ب BDNFطور قابل توجهی سطحبه

و  (Milajerdi et al., 2015میلاجردی و همکاران )

بیمار سرپایی مبتلا به افسردگی و اضطراب  54داد تع

تشخیص داده شده بودند، با  خفیف تا متوسط

های افسردگی و اضطراب بک و همیلتون پرسشنامه

مورد بررسی قرار گرفتند. بیماران این کارآزمایی بالینی 

طور  سه سوکور تصادفی کنترل شده با دارونما، به

رمی عصاره گ میلی 15تصادفی روزانه دو عدد کپسول 

پس  .هفته دریافت کردند 8زعفران و یا دارونما به مدت 

از مداخله، افسردگی، اضطراب و افسردگی و اضطراب 

( در گروه زعفران P<05/0داری ) طور معنی توأم به

   25 و 30، 18تعدیل پیدا کرده بودند )به ترتیب 

درصد در معیار  24و  36، 19درصد در معیار بک و 

حالی که تغییرات در گروه دارونما معنی  همیلتون(، در

 دار نبودند. 

 Norbalaنوربالا و همکاران ) توسطکه  مطالعه دیگر در

et al., 2004) درمان در زعفران کلاله اثر بر روی 

 6 بالینی کارآزمایی یک در متوسط تا خفیف افسردگی

 بالغ سرپایی بیمار 40 .انجام گرفت دارونما باای  هفته

 مطالعه وارد گرفتند اساسی افسردگی تشخیص که

 کپسول یا (یک گروه بیماران تحقیق این در .شدند

 و گروه دو، کپسول( روز در دوبار صورت به دارونما

روز(  در بار دو صورت )به روز در گرم میلی 30 زعفران

ها حاکی از آن یافتهکه  کردند دریافت هفته 6 مدتبه 

 نظر از بهتری نتایج داریمعنی طور به زعفران بود که

  داشته است. دارونما با مقایسه در هامیلتون مقیاس

 

آدرنال  -یپوفیزه-اثر بر محور هیپوتالاموس

(HPA ) 

 آدرنال-هیپوفیز-از آنجا که محور هیپوتالاموس

(HPA ،)های استرس است و ترین میانجییکی از اصلی

شود، به نظر با قرارگیری در معرض استرس فعال می

ایجاد تأثیر  دررسدکه هدف محتملی برای زعفران می

 et al., 2021 Monchaux De) باشد رفتاری

Oliveira .) سطوح گلوکوکورتیکوئید پلاسما زمانی

فعال باشد که منجر به  (HPA)کند که محور تغییر می

مصرف مزمن داروهای ضدافسردگی  .شودمیافسردگی 

 دهد و محوررا کاهش می HPA طور معمول فعالیتبه

HPA گرداندرا به حالت طبیعی خود بازمی (et 

al.,2008Sousa.)  آلسین و همکاراندر آزمایش (et 

al.,2021 Alsanie) ،کروسین و ی های بالاغلظت

ازحد فعالیت بیش موجب کاهش ،پرامینایمیدرمان با 

در ل کاهش معنادار سطح کورتیزوو  HPAمحور

 شد. ی تحت استرسهاموش

 

 خواص ضد التهابی و آنتی اکسیدانی 

 به (et al., 2021 Alsanie)آلسین و همکاران  مطالعه

 هایتجویز خوراکی با غلظت) بررسی تأثیر کروسین
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در ( گرم بر کیلوگرممیلی( 38/19و  69/9، 84/4)

ناشی از استرس مزمن های موش تسکین افسردگی

نشان این نتایج  .پرداختیک سیستم تجربی  خفیف در

کروسین دارای خواص ضدافسردگی وابسته به ، داد

اکسیدانی است که احتمالاً به دلیل قابلیت آنتی غلظت

اثرات ضد افسردگی کروسین با اثرات ایمی  آن است.

1ها )ایحلقهداروی ضد افسردگی سهپرامین، 
STCA) 

 .قابل مقایسه بود

باعث افزایش چشمگیر سطح ، های بالای کروسینغلظت

مالون دی یافته و کاهش قابل توجه گلوتاتیون کاهش

اثر  های کاتالاز در مغز شد.و فعالیت (MDAآلدهید )

های در برابر آسیب هاموشمحافظت از  دیگر کروسین،

، توان گفتمیدر نتیجه، بود.  CMS ناشی ازاکسیداتیو 

از طریق  ،های حیوانیکروسین در مدل یهای بالاغلظت

اکسیدانی، تقویت پتانسیل آنتیمانند م سچندین مکانی

اثرات های آزاد و حذف رادیکال HPA بازسازی محور

 خود را نشان داده است. ضدافسردگی 

 

 اثر بر نوروژنز یا عصب زایی

اثر  ،اثرات زعفران و به طور ویژه کروسین یکی دیگر از

های . همچنین، ویژگیزایی مطرح شده استبر عصب

)مسئول  Wnt/β-catenin  کننده آن بر مسیرتنظیم

 تمایز سلولی، سرنوشت تعیین سلولی، تکثیر تنظیم

یا  2تواند به تسهیل نورژنزمیسلولی(،   قطبیت و سلولی

 در جدید هاینورون آن طی که فرآیندی عصب زایی )

در در هیپوکامپ کمک کند.  (دشونمی تشکیل مغز

تجویز داخل (، Tao et al.2023تاو و همکاران ) مطالعه

میلی گرم بر کیلوگرم( و  25ای کروسین به میزان )معده

های نر میلی گرم برکیلوگرم( در موش 20فلوکستین )

علائم ، بینی مزمنغیرقابل پیش خفیف استرستحت 

بیماران با توجه به اینکه .ها را کاهش دادافسردگی موش

 ؛دهندافسرده حجم هیپوکامپ کمتری را نشان می

کند که کاهش تعداد ژنز تأکید میوفرضیه نور

ساز نورونی ناشی از های پیشهای جدید و سلولنورون

استرس و گلوکوکورتیکوئیدها منجر به تنظیم مجدد 

به منجر شود که پسی میمدارهای محلی و انتقال سینا

تغییرات ساختاری و مورفولوژیکی درناحیه شکنج دندانه 

                                                                            
                                                                 

                                      
1
Tricyclic Antidepressants 

2
Neurogenesis 

ین سمطالعه، تجویز کرواین در  .شوددارهیپوکامپ می

های هیپوکامپی، نه تنها تعداد مراحل مختلف سلول

را  های نابالغو نورون ساز عصبیهای پیشمانند سلول

طوری قاء داد، بهها را نیز ارتافزایش داد، بلکه عملکرد آن

 ها افزایش یافت.ت و تعداد تقاطعکه طول دندری

های تحت درمان با های مشابهی نیز در موشپدیده

دهد درمان با فلوکستین مشاهده شد، که نشان می

فلوکستین تأثیر مثبتی بر بلوغ و ادغام عملکردی 

ها، نتایج بر اساس این یافته .های جدید داردنورون

ین سنشان داد که درمان با کرو in vitro آزمایشات

برای ورود به  های بنیادی عصبیباعث تحریک سلول

 ساز عصبیهای پیشچرخه سلولی، افزایش تکثیر سلول

های بالغ به نورون های نابالغتبدیل نورونافزایش و 

ین سکه تجویز کرو کرد مشخصها شود. این یافتهمی

ای جدید و ارتقاء هباعث تسریع در تکثیر و بلوغ نورون

بلوغ  تسریعو  بلوغ عملکردی شبکه عصبی هیپوکامپ

 چنین توانستهشده است. کروسین همهای نوزاد نورون

های هیپوکامپ ناشی از های پاتولوژیک نورونآسیب

و عوارض جانبی داده های خارجی را کاهش محرک

 عصبی زیربنای . نتایج این مطالعه،کمتری داشته باشد

اثر ضد افسردگی کروسین و نقش مهم شناسایی  جهت

با این حال، هنوز تعداد محدودی  .تعیین کردنوروژنز را 

شده برای ارائه شواهدی درباره از مطالعات بالینی کنترل

اثرات ضد افسردگی کروسین وجود دارد. قابل توجه 

کننده عنوان یک فعالین بهساست که اگرچه کرو

اخته شده که منجر به شن Wnt/β- cateninزنجیره

شود، اما افزایش نوروژنز و اثرات ضدافسردگی عمیق می

و  Wnt/β- cateninین بهسنحوه اتصال کرو

 دستی نیاز به بررسی بیشتری دارد.های پایینمکانیسم

 

و  مقایسه اثر بخشی اجزای مختلف گیاه زعفران

 افسردگی فلوکستین بر

 (et al., 2020 Khan)در مطالعه خان و همکاران 

تجویز مقایسه اثر بخشی اجزای مختلف گیاه زعفران 

گلبرگ و -کلاله -خوراکی عصاره اتانولی زعفران )کورم

میلی گرم بر کیلوگرم( و دوز  800برگ( به میزان )

 انجام گرفت. فلوکستینمیلی گرم بر کیلوگرم( 10)

های اتانولی زعفران به طور قابل عصاره ،نتایج نشان داد

ها را در مقایسه با گروه حرکتی موشتوجهی زمان بی

میلی گرم بر  800کنترل کاهش دادند. در دوز 
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به عنوان یک نامزد  گ، عصاره اتانولی گلبرکیلوگرم

بالقوه ضد افسردگی شناخته شد که کاهش قابل توجهی 

ثانیه( نسبت به  7/63± 69/66حرکتی )در زمان بی

کنترل و معادل با داروی استاندارد نشان داد. عصاره 

 76/66حرکتی را به میزان )اتانولی کلاله نیز زمان بی

عصاره اتانولی کورم به طور  ثانیه( کاهش داد. ±6.56

 96/50ها را )حرکتی موشمعناداری زمان متوسط بی

دهنده اثر ضد ثانیه( کاهش داد که نشان ±6/28

سردگی متوسط بود، در حالی که عصاره اتانولی برگ اف

(LEE( فعالیت خفیفی )نشان  6/24± 106/83 )ثانیه

حرکتی را به طور قابل توجهی کاهش داد که زمان بی

اثر قوی ضدافسردگی  نبود. داد، اما معادل اثر فلوکستین

به طور قابل توجهی به وجود ، زعفران در عصاره

مرتبط باشد که به تواند میل، فلاونوئید طبیعی، کامفرو

ها را کاهش حرکتی در موشطور معناداری رفتارهای بی

داد و پاسخ تقریباً مشابهی با فلوکستین نشان داد. 

های نویسندگان اشاره کردند که اثر ضدافسردگی عصاره

، سینهای کروزعفران ممکن است به دلیل آنالوگ

باشد. با این حال، تجزیه و تحلیل   1-سینویژه کروبه

، سینعصاره کورم وجود ترکیباتی مانند سافرانال، کرو

کروستین یا کامفرول را نشان نداد و فرض شد که 

دیگری در زعفران وجود دارد که  فعال زیستیترکیبات 

نیاز به  کهدهند تری را نشان میاثرات ضدافسردگی قوی

 بررسی بیشتری دارند.

 

  گیرینتیجه

کننده افسردگی یکی از اختلالات روانی شایع و ناتوان

ویژه در جوامع مدرن تأثیرات عمیقی بر است که به

گذارد. های فردی، اجتماعی و اقتصادی افراد میجنبه

های موجود همچون داروهای ضد افسردگی درمان

مهار کننده های باز جذب سروتونین  شیمیایی از جمله

اگرچه در برخی  هاایحلقهسه TCA  ها و SSRI یا

موارد مؤثر هستند، اما به دلیل عوارض جانبی متعدد و 

های دهی در نیمی از بیماران، نیاز به روشعدم پاسخ

شود. در این تر احساس میعارضهدرمانی جدید و کم

عنوان ویژه زعفران، بهراستا، ترکیبات طبیعی و گیاهی به

ضد افسردگی، مورد یک گزینه درمانی بالقوه با خواص 

عفران، ز  .اندتوجه بسیاری از محققان قرار گرفته

فعال مختلف عنوان یک گیاه دارویی با ترکیبات زیستبه

همچون کروسین، کروستین و سافرانال، اثربخشی خود 

های را در کاهش علائم افسردگی از طریق مکانیسم

های عصبی، دهندهمختلفی همچون تنظیم سطوح انتقال

اکسیدانی بودن نشان داده است. ش التهاب و آنتیکاه

تحقیقات پیشین به وضوح تأثیر مثبت زعفران و 

های ترکیبات آن را در کاهش علائم افسردگی در مدل

ویژه، کروسین از طریق مهار اند. بهحیوانی تأیید کرده

بازجذب دوپامین و نوراپی نفرین و سافرانال با مهار 

اهش علائم افسردگی کمک بازجذب سروتونین، به ک

طور مؤثر کنند. همچنین، ترکیبات فعال زعفران بهمی

را تنظیم   (BDNF)  فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز

کنند که این زایی را تقویت میکرده و مسیرهای نورون

 .ای دارندها در درمان افسردگی اهمیت ویژهویژگی

ی( )بنیادبالینی مطالعات مختلف بالینی و پیش

توجه زعفران و دهنده تأثیرات مثبت و قابلنشان

فعال آن مانند کروسین و سافرانال بر ترکیبات زیست

. این گیاه با باشندمیکاهش علائم افسردگی 

گذارد و های مختلفی بر روی مغز تأثیر میمکانیسم

تواند به بهبود خلق و خو و کاهش علائم افسردگی می

ژه از طریق تعدیل ویاین اثرات به .کمک کند

های عصبی مانند سروتونین، نورآدرنالین و دهندهانتقال

دوپامین که نقش مهمی در پاتوفیزیولوژی افسردگی 

این پژوهش شواهد قابل دارند، به اثبات رسیده است. 

توجهی از مطالعات بنیادی و بالینی در زمینه اثرات ضد 

 دهد. افسردگی زعفران و ترکیبات آن ارائه می

های ویژه در آزمایشاثرات ضد افسردگی زعفران به

 های شنا کردن اجباریحیوانی با استفاده از مدل

(FST) و آویزان کردن از دم (TST)  تأیید شده است

ها زعفران و ترکیبات آن، زمان که در این مدل

طور مؤثری بر رفتارهای حرکتی را کاهش داده و بهبی

علاوه، ترکیب رند. بهگذامرتبط با افسردگی اثر می

عنوان یک مهارکننده بازجذب طور خاص بهسافرانال به

سروتونین عمل کرده و اثرات ضد افسردگی خود را 

علاوه بر این، زعفران با اثرات ضدالتهابی  .دهدنشان می

تواند به کاهش استرس اکسیدانی خود، میو آنتی

اشی از های ناکسیداتیو و محافظت از مغز در برابر آسیب

های مختلفی در این مکانیزم .افسردگی کمک کند

های فرایند دخیل هستند که شامل تأثیر بر سیستم

، تعدیل BDNFمونوآمینرژیک، تقویت نوروتروفیک

و اثر بر  (HPA) آدرنال-هیپوفیز-محور هیپوتالاموس

نوروژنز است. از سوی دیگر، تأثیرات زعفران بر 
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تارهای مغزی مانند نوروپلاستیکیتی و بازسازی ساخ

هیپوکامپ که در افراد افسرده دچار تغییرات ساختاری 

در مقایسه با داروهای ضد  .شوند، اهمیت داردمی

افسردگی رایج مانند فلوکستین، زعفران و ترکیبات آن 

بالینی و بالینی نتایج مشابه یا در برخی مطالعات پیش

. این اندحتی برتر در کاهش علائم افسردگی نشان داده

عنوان یک درمان ها حاکی از پتانسیل زعفران بهیافته

با توجه به اثرات جانبی کمتر و خواص  ،طبیعی و مکمل

 نتایج اگرچه .برای افسردگی هستند محافظتی آن

 نظر به امیدوارکننده بالینی هایکارآزمایی این از حاصل

به  .است نیاز بیشتری عمیق تحقیقات به اما رسند،می

ایمن است، اما ممکن است طور مثال، اگر چه زعفران 

در برخی افراد عوارض جانبی مانند خشکی دهان، 

-پیشنهاد می؛ لذا، آلودگی ایجاد کندسرگیجه و خواب

مناسب زعفران  بر روی غلظت شود در تحقیقات آینده

بسته به فرد و شدت  کار شود کهبرای درمان افسردگی 

مطالعات بیشتری  به چنین،هم. دباشمیبیماری متفاوت 

تر نیاز است تا های بزرگتر و نمونههای قویبا طراحی

غلظت بتوان به طور قطعی اثربخشی زعفران را تأیید و 

 .مناسب و مدت زمان درمان را تعیین کرد
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