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Abstract 

Introduction: Substance dependence is a global health concern with significant individual, 

economic, social, and medical consequences. Despite their efficacy, synthetic pharmacotherapies 

are often associated with undesirable adverse effects. Due to their lower cost, reduced side effects, 

and potential therapeutic role at various stages of addiction treatment, medicinal plants have drawn 

increasing attention from researchers in the field of health sciences. This study aimed to investigate 

the effects of the aqueous extract of Crocus sativus (Afghan saffron) on naloxone-precipitated 

withdrawal syndrome in morphine-dependent rats. 

Materials and Methods: Morphine dependence was induced through subcutaneous 

administration over seven days in 13 incremental doses. The extract-treated groups received the 

aqueous saffron extract intraperitoneally at doses of 100, 150, and 200 mg/kg concurrently with 

morphine. To precipitate withdrawal syndrome, naloxone (3 mg/kg, i.p.) was administered two 

hours after the final morphine injection, and withdrawal behaviors were observed and recorded for 

30 minutes. 

Results: The findings demonstrated that the aqueous extract of Crocus sativus at doses of 100 and 

150 mg/kg significantly attenuated withdrawal symptoms in morphine-dependent rats (P < 0.05).  

Conclusion: The beneficial effects may be attributed to the extract’s modulatory influence on the 

GABAergic and dopaminergic neurotransmitter systems, as well as its anti-inflammatory and 

antioxidant properties. 

Keywords: Crocus sativus, Afghanistan, Morphine Dependence, Withdrawal Syndrome, Rats. 
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 زعفران افغانستان یاثرات عصاره آب یسربر

 های صحراییدر موش نیترک مورف میبر علا 
 

 *1الهام اکبری

 

 ی کاوش، کابل، افغانستانمرکز تحقیقات علوم اعصاب، مؤسسه 1

 0701637645تماس:     Elhamakbai500@gmail.com*ایمیل: 

 ______________________________________________________________________________ 

 چکیده

ناگوار فردی، اقتصادی، اجتماعی و صحی  عنوان مشکلی جهانی، پیامدهای: وابستگی به مواد مخدر بهمقدمه

دنبال دارد. دواهای کیمیاوی با تمام کارآیی خود، دارای عوارض جانبی ناگوار و نامطلوبی هستند. متعددی را به

تر و نیز تأثیرگذاری بر مراحل مختلف تداوی وابستگی، دلیل داشتن هزینه و عوارض جانبی کمنباتات طبی به

آبی زعفران افغانستان بر سندرم  اند. در این مطالعه، اثر عصارهخود جلب کردهسلامت را به محققان عرصهتوجه 

 های وابسته به مورفین بررسی گردید. ترک در موش

های نوبت در گروه 13روز در  7مدت : در این تحقیق، وابستگی با تزریق زیرپوستی مورفین بههامواد و روش

آبی زعفران را با دوزهای   زمان با مورفین، عصارههای عصاره، هماره ایجاد شد. گروهمورفین و عص کنندهدریافت

-منظور ایجاد سندرم ترک در موشصورت داخل صفاقی دریافت کردند. بهبه گرم/کیلوگرممیلی 200و  150، 100

دو ساعت پس از آخرین صورت داخل صفاقی( گرم/کیلوگرم بهمیلی 3های وابسته به مورفین، نالوکسان )با دوز 

 ها مشاهده و ثبت شد. دقیقه در موش 30مدت تزریق مورفین، تزریق گردید. سپس سندرم ترک به

گرم/کیلوگرم میلی 150و  100آبی زعفران افغانستان در دوزهای  آمده نشان دادند که عصارهدستنتایج بهنتایج: 

 (. >05/0Pگردد )ه مورفین میهای وابسته بدار سندرم ترک در موشسبب کاهش معنی

های آبی زعفران در کاهش سندرم ترک، ناشی از تأثیر آن بر سیستم رسد که اثرات مثبت عصارهنظر میبه بحث:

 نیوروترانسمیتری گاباارژیک و دوپامینرژیک و نیز اثرات ضد التهابی و ضد اکسیدانتی آن باشد.

 .ترک، موش صحرایی سندرم مورفین، افغانستان، زعفران، :های کلیدواژه

  

 

 پژوهشی  علوم طبی-فصلنامه علمی
 )ص(النبییندانشگاه خاتم

 1403 مستانز، 18، شماره نهمسال 

  46 - 62صفحه 
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 مقدمه. 1

های متعددی آمده که زعفران و سیستم در گزارش

 باشنداپیوییدی دارای تأثیرات متقابل بر یکدیگر می

ت اند که زعفران و ترکیبامطالعات نشان داده (2، 1)

مایند. ند تغییر رفتار ناشی از مورفین را مهار توانآن می

جغرافیایی ثابت شده که چنین، در مناطق مختلف هم

ه های نر وابستزعفران، سندرم ترک را در موش عصاره

حال، هیچ . با این(2) دبخشمیبهبود به مورفین  

ر ای در مورد تأثیر زعفران بومی افغانستان بمطالعه

های وابسته به مورفین صورت سندرم ترک موش

حاضر، بررسی اثر  نگرفته است. هدف از مطالعه

ن باشد. ایافغانستان بر سندرم ترک مورفین میزعفران 

ستفاده آبی زعفران افغانستان را با ا مطالعه، اثر عصاره

های رفتاری بر سندرم ترک در موش از روش مطالعه

 نماید. صحرایی وابسته به مورفین بررسی می ماده

 که است جهانی مشکل یک اپیوییدها به وابستگی

 صحی و اقتصادی تماعی،اج فردی، ناگوار پیامدهای

صورت این مشکل، به .(3) دارد دنبالبه را متعددی

شود که ویژگی آن تظاهر اختلال مزمنی تعریف می

شناختی نظیر میل شدید و علایم فیزیکی و روان

 دواهای . اپیوییدها(1) باشدمی دوامصرف نامحدود 

 طوربه که هستند درد کنترل در ضروری و مهم

 ناشی از حاد و شدید درد کنترل یبرا ایگسترده

 درد چنینهم جراحی و یا وسیع هایسوختگی تروما،

  .(5-3) شوندمی استفاده مزمن

الکالویید  40 مورفین، اپیوییدی مهم و یکی از

میلادی از گیاه  1805اصلی تریاک است که در سال 

ترین عنوان یکی از قوی. این ماده، بهدست آمدتریاک به

 درد تریاک شناخته شده و استفاده ترکیبات ضد

 استفاده حال، . با این(6 ،4) ای داردکلینیکی گسترده

مورفین منجر به کاهش اثر ضد  مکرر یا مدتطولانی

شده و نیاز به افزایش  آن برابر در مقاومت درد و ایجاد

افزایش  تدریجبه شود. این مقاومت،می تربیش دوا دوز

 خواهد ایجاد دوا به وابستگی تحمل و سرانجام و یافته

 به وابسته حیوان و سندرم ترک در انسان .(7 ،5) شد

گردد که نمایان می دوا مصرف قطع دنبالبه مورفین،

 نگرانی، و اضطراب خلقی،نظیر کج صورت علایمیبه

 و ناامیدی شکمی، و عضلانی درد هراس، و بیم

 سرکوب سیستم یبوست، اسهال، دلبدی، دلسردی،

 تکرر مکرر، ریزیاشک مکرر، هایخمیازه ی،تنفس

 کردن،عطسه بدن، عمومی ضعف خوابی،بی عرق،

 .(9 ،8) نمایدتظاهر می بینی آبریزش

های مالیکولی وابستگی به مورفین گرچه کارشیوه

طور کامل شناخته نشده، ولی و سندرم ترک تا هنوز به

 -رود که پیامدهای رفتاری و عصبی احتمال می

ها ناشی از سازگاری چندین سیستم وی آنکیمیا

دنبال تجویز نیوروترانسمیتری در نواحی متعدد مغز به

های . ارتباط نزدیکی بین این سیستم(10) باشند مکرر

ها نیوروترانسمیتری وجود داشته، تغییر در یکی از آن

 .(11) ها نیز خواهد شدموجب تغییر در سایر سیستم

جویز مورفین از طریق خوبی دانسته شده که تبه
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های گاباارژیک در نیورون 1های اپیوییدی میوگیرنده

-، بر نیورون3ی تگمنتال شکمیو ناحیه 2ی سیاهماده

-های گیرندهستیگذارد. اگونهای دوپامینی تأثیر می

های میو، آزادسازی گابا را مهار نموده و لذا سبب 

 های دوپامینرژیکبرداشت اثرات مهاری از نیورون

های وسیله فعالیت نیورونشوند، بدینمی

اند که یابد. شواهد نشان دادهدوپامینرژیک افزایش می

های گیرنده وسیلهاثرات تقویتی اپیوییدها در اصل به

شود. های دوپامینرژیک وساطت میدر نیورون Bگابا 

تگمنتال شکمی، نقشی  های دوپامینی ناحیهنیورون

های برانگیختگی، فرآیند ذاتی مرکزی را در بروز رفتار

نمایند. در مقابل، ترک و ایجاد وابستگی ایفا می

تگمنتال شکمی طی  فعالیت حجرات دوپامینی ناحیه

شود. چنین گیری کم میطور چشمترک مورفین، به

پیشنهاد شده که افزایش آزادسازی و فعالیت گابا پس 

 از ترک مورفین، سبب مهار فعالیت حجرات دوپامینی

گردد. این می  4اکمبنس و کاهش دوپامین در هسته

دهند، در های بینابینی گابا رخ میاعمال که در نیورون

 علاوهاند. بهایجاد علایم رفتاری ترک مورفین دخیل

تگمنتال شکمی، سیستم  سیستم گاباارژیک ناحیه

نیز در ترک مورفین  5گاباارژیک کمپلکس امیگدالویید

های که جنبه 6مرکزی امیگدال تهدخیل است، زیرا هس

 وسیلهکند، بهبرانگیختگی ترک مورفین را وساطت می

                                                 
1 μ-opioid receptor 

2 Substantia nigra 

3 Ventral tegmental area 

4 Nucleus accumbens 

سرخ  های گاباارژیک منشأگرفته از هستهنیورون

 .(17-12) گردداستریاترمینالیس تنظیم می

های دوپامینرژیک و گاباارژیک، سیستم علاوهبه

های نیوروترانسمیتری متعدد دیگری نظیر سیستم

های کولینرژیک، سروتونرژیک و سیستم

نورادرینرژیک نیز نقش مهمی را در ایجاد سندرم ترک 

. از جمله، پیشنهاد شده که (11، 10) نمایندایفا می

های نورادرینرژیک در تغییر در نیوروبیولوژی نیورون

س در ایجاد علایم ترک دخیل   7لوکوس سرولئو

 طوری که قطع اپیوییدها سبب افزایشهستند. به

لوکوس سرولئوس  وسیلهنفرین بهآزادسازی نوراپی

نفرین در چنین، آزادسازی نوراپی. هم(3) شودمی

های تحریکی و ی گیرندهوسیلهاکمبنس به هسته

 . (18) گرددمهاری دوپامینرژیک تنظیم می

سو ها بدینوابستگی به مورفین از گذشته تداوی

اهر سندرم عنوان مشکلی جدی مطرح بوده است. تظبه

-کامل، یکی از مشکلات شایع می تداویترک و عدم 

و پیشگیری از  تداویبرای  ادویهباشد. گرچه 

شوند، ولی وابستگی و سندرم ترک استفاده می

دواهای  اند کهداده نشان اخیر دهه چند مطالعات

 سندرم، عوارض این تداویبرای  مورد استفاده صنعتی

داشته و مؤثریت  همراهبه نامطلوبی را و ناگوار جانبی

 نباتاتبختانه خوش سویی دیگر، از. چندانی ندارند

 با توانندمی که باشندمی طبیعی مؤثره مواد دارای طبی

5 Amigdaloid complex 

6 Central nucleus of amigdala 

7 Locus coeruleus 
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 هایفعالیت بر تر،کم جانبی عوارض و هزینه

 تداوی و ترک سندرم بر از جمله بدن، بیوشیمیایی

 .(19) تأثیر بگذارند وابستگی

 فید و معروف، گیاه زعفرانم طبی نباتاتیکی از 

 از این گیاه. باشدمی .Crocus sativus L علمی نام با

 90حدود  ،Crocusجنس بوده و  Iridaceae خانواده

عنوان بهکه  ساله و چند علفی گیاه دارد. این گونه

 یبوم است،معروف  یزجهان ن دواهایپادشاه 

. (22-20) باشدیم یاآس یجنوب غرب یکشورها

افغانستان،  یعمده در کشورها طوربه یاهگ ینا ،امروزه

، 22) شودیم یافتو هند  ایتالیا اسپانیا، یونان، یران،ا

از شده، شناخته یدیکل ترکیبسه  دارای. زعفران (23

د. باشمی 3و سافرانال 2پیکروکروسین، 1جمله کروسین

ول ومس ترتیببه ،سه جزء اینگزارش شده است که 

 ترکیبات سایر .(23) فران هستندرنگ، طعم و عطر زع

 فرار، نوع روغن 150 از بیش زعفران شامل کیمیاوی

 و لکوپین کاروتنوییدها، از جمله غیرفرار هایروغن

. باشندمی معطر ترکیبات و بیتا و الفا هایکاروتین

 نیز تیامین و ریبوفلاوین هایی نظیرویتامین همچنین،

  .(22) در ترکیب زعفران وجود دارند

 قند کاهش شامل زعفران فارماکولوژیکی اثرات

 ،(26) خون کلسترول و چربی کاهش ،(25، 24) خون

 ضد ،(29) دیورتیک ،(28، 27) میکروب ضد

 ،(31) حافظه تخریب از جلوگیری  ،(30) افسردگی

 و (33) ضد اکسیدانت و التهاب ضد ،(32) درد ضد

                                                 
1 Crucin 

2 Picrocrucin 

مطالعات . باشندمی (2) مورفین ترک سندرم کاهش

متعددی در مناطق مختلف جغرافیایی در مورد تأثیر 

های زعفران و ترکیبات جداشده از آن بر جنبه عصاره

مختلف وابستگی به مورفین صورت گرفته است، این 

ی گیاه زعفران و نیز اند که عصارهمطالعات نشان داده

ترک در  سندرم از گیریدر پیش آن ترکیب کروسین

، 2) مؤثراند درد کاهش ین ومورف های وابسته بهموش

 اند که شرایط آبحال، تحقیقات نشان دادهبا این .(34

بر مقدار  نباتاتهوایی و نیز موقعیت جغرافیایی  و

، 35) ترکیبات و در نتیجه بر کیفیت تأثیر مؤثر است

آید که زعفران افغانستان با ، لذا سوال پیش می(36

ی، چه تأثیری هوای و وجود تأثیرپذیری از شرایط آب

های صحرایی وابسته به بر سندرم ترک در موش

مورفین خواهد داشت. تحقیق حاضر به حل این 

آبی زعفران  که اثر عصارهطوریپردازد، بهپرسش می

افغانستان را با استفاده از روش رفتاری شمارش علایم 

ی های مادهترک ناشی از تزریق نالوکسان در موش

 اید.نمصحرایی بررسی می

 هاروش و . مواد2

ر مواد مورد نیاز و روش انجام این مطالعه به شرح زی

 است:

 مواد. 1-2

مواد و وسایل مورد نیاز برای این مطالعه شامل 

 idol ilaç Dolum San. and)هایدروکلوراید مورفین

3 Safranal 
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iSTANBUL-ı. TopkapŞTic. A.)هایدرو، نالوکسان-

(، toliddaru Pharma. Co. Tehran-Iranکلوراید )

-یی میسربر هرات( و سلندر شیشهن )خواجهزعفرا

 باشند. 

 یهاموش از مطالعه نیا درحیوانات: . 1-1-2

-150 یبیتقر وزن بااسپراگ  نژاد دیسف ییصحرا ماده

 تیجمع انیم از موش سر 30. شد استفاده گرم 200

 پژوهش مرکز خانهوانیح در موجود سالم یهاموش

. دندیگرد انتخاب (ص)نییالنبخاتم دانشگاه یورآفن و

گلاس پلاکسی مخصوص یهاقفسه در هاموش یتمام

 طیشرا با یطیمح در و متریسانت 15×40×30 ابعاد با

 و یروشن ساعت 12 یتکرار یهادوره در شدهکنترل

صبح  7روشنی ساعت  )چرخه یکیتار ساعت 12

-سانتی درجه 23±2ی بیتقر یدما با شود(،شروع می

 غذا و آب به یدسترس نظر از و شده ینگهدارگرید 

ها نگهداری حیوانات و رفتار با آن. نداشتند یتیمحدود

مطابق با راهنمای اخلاقی ذکرشده در ویرایش هشتم 

برای  )NIH(1راهنمای انستیتوت ملی سلامت کتاب 
و زیر  (37) 2تجربینگهداری و استفاده از حیوانات 

صورت  ()صالنبییناخلاق دانشگاه خاتم نظر کمیته

گرفت. تمام حیوانات با احتیاط هندل گردیدند تا 

 ترین حد برسد. اعمال استرس ناخواسته به کم

 ها. روش2-2

های آزمایشی، روش ها به گروهزیر عنوان روش

گیری، ایجاد وابستگی، سنجش سندرم ترک عصاره

                                                 
1 National Institutes of Health 

وابستگی، پروتکل انجام آزمایش و تحلیل آماری 

 شود.پرداخته می

طور تصادفی ها بهموشهای آزمایشی: گروه. 1-2-2

به پنج گروه که هر گروه شامل شش سر موش بود، 

های عنوان گروههای اول و دوم بهتقسیم شدند. گروه

سالین و مورفین دریافت ترتیب نرمالکنترل، به

، 100ی دوزهامانده با دریافت های باقینمودند. گروه

 صورتبهه گرم/کیلوگرم عصارمیلی 200و  150

 را مپنج تا مسو یهاگروه یبترتبه ،یصفاقداخل

 .دادند لیتشک

صورت به گیاه زعفران :گیریعصاره روش. 2-2-2

 آوریجمع هرات ولایت سربر خواجه منطقه تازه از

 لابراتوار سپس به دور از نور آفتاب در محیط. گردید

زعفران با  یاهگ یآب عصاره ه و پودر گردید.شد خشک

گرم از پودر  4 که طوری آماده شد. به یساندنوش خر

 یساندهآب مقطر خ لیتریلیم 500زعفران در  کلاله

 یداراتاق نگه یساعت در دما 72مدت شده و به

. سپس قسمت سوپرنتانت با استفاده از یدگرد

 یلترمرحله، محلول از ف ینجدا شد. در ا یفیوژسنتر

در  ساعتیشهش یهاعبور داده شده و در ظرف نواتم

گذاشته شد تا آب  گریدیدرجه سانت 50 یآون با دما

تام  یآمده، عصارهدستبه یگردد. عصاره یرآن تبخ

 (.38، 2بود ) یقمورد استفاده در تحق

: نیبه مورف یوابستگ جادی. ا3-2-2

 با روز هفت مدت¬به دیدروکلوراهای¬نیمورف

2 National Institutes of Health Guide for Care and Use of Laboratory 

Animals, 8th edition, 2011 
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 ها¬شد. موش قتزری ها¬به موش یشیافزا دوزهای

، 10، 5، 5/2، 5/2 بترتی¬اول تا ششم به روزهای رد

روزانه دو بار و در روز  لوگرمیک/گرمیلیم 40و  20

را  نیمورف لوگرمیک/گرمیلیم 50هفتم تک دوز 

 (.39نمودند ) افتیدر یرپوستیز تصور¬به

: دو نیو سنجش سندرم ترک مورف جادی. ا4-2-2

 به همه ن،یدوز مورف نیآخر قیساعت پس از تزر

(، نیسالنرمال یکنندهافتیجز گروه درها )بهگروه

صورت داخل به لوگرمیک/گرمیلیم 3نالوکسان با دوز 

. سپس هر موش بلافاصله دیگرد قیتزر یصفاق

داده شد و  ارقر ییشهیش لندریدر س قهیدق 30مدت به

قروچه، دو پا، دندان یرو ستادنیپرش، ا رینظ یمیعلا

 مشاهده ها¬ن در موشآ ریپلک و نظا یافتادگ

دو پا  و دندان  یرو ستادنی)ا یکم می. علادندگردی

پلک  ی)افتادگ یفیقروچه ( شمارش شده و علامت ک

 (.40شد ) دهی¬( نمره

 

 گرم/کیلوگرممیلی 200و  150، 100 ی آبی زعفران با دوزهایعصاره کنندههای دریافتلاین آزمایش گروه. تایم1شکل 
 

 اطلاعات یآمار تحلیل: آماری تحلیل .6-2-2

مگراف افزارنرم توسط آمدهدستبه  ورژن)  1پدپریز

 آمدهدستبه هایداده مقایسه برای. شد انجام( 07/6

 مقایسه برای و T-test یآمار آزمون ازدو گروه،  از

 آماری آزمون از گروه، چند از آمدهدستبه یهاداده

                                                 
1 Graph pad Prism 6.07 

One-Way ANOVA مامت در. گردید استفاده 

سطح  افزار،نرم این توسط شدهانجام آزمایشات

 . شد گرفته نظر در P<05/0 داریمعنی

 نتایج. 3

 

 

 

 

 

 

 

 

3 Days 
Acclimatization 

Naloxane 3mg/Kg I.P. Inj.  
2 hrs after last Morphine Inj 

Immediately placing in a glass cylinder  
and observation of withdrawal syndrome 

for 30 mins 

2.5 

mg/Kg 
2.5 

mg/Kg 
5 

mg/Kg 
10 

mg/Kg 
20 

mg/Kg 
40 

mg/Kg 
50 

mg/Kg 

Morphine s.c. Inj. 
+ Saffron Extract (100, 150, 200 mg/Kg) I.P. Inj 

Twice daily 
At 7 AM, 7 PM 

Morphine s.c. Inj. 
+ Saffron Extract  

(100, 150, 200 mg/Kg) 
I.P. Inj 

Once At 7 AM 

Start 
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در  چنانچهدو پا:  یرو یستادنا اثرات زعفران بر .1-3

دست آمده های بهداده نشان داده شده، در مقایسه A 2شکل

های کنترل و مورفین از نظر تعداد ایستادن روی دو از گروه

دنبال وه مورفین نشان از افزایش تعداد این علامت بهپا، گر

تزریق نالوکسان دارد. میانگین تعداد ایستادن روی دو پا در 

دست به 00/17و  667/7ترتیب گروه کنترل و مورفین، به

 یب،ترت همینبهدار است. آمد که از نگاه آماری معنی

شود، تعداد ایستادن روی دیده می B 2چنانچه در شکل 

عصاره در مقایسه با گروه  کنندههای دریافتدو پا در گروه

مورفین تا حد زیادی کاهش یافته است. میانگین تعداد این 

-های دریافتو در گروه 00/17علامت در گروه مورفین، 

ترتیب گرم/کیلوگرم عصاره بهمیلی 200و  150، 100 کننده

ماری باشد. از نظر آزمون آمی 167/7و  833/3، 167/3

آمده از کل دستهای بهطرفه، دادهتحلیل واریانس یک

-طور کلی تفاوت معنیعصاره به کنندههای دریافتگروه

. دیده (= P-value 0017/0)داری با گروه مورفین دارند 

های شود که تفاوت بین گروه کنترل و هر کدام از گروهمی

عصاره، گرم/کیلوگرم میلی 200و  150، 100 کنندهدریافت

(. تفاوت میان P<05/0دار است )از نظر آماری معنی

های آمده از گروه مورفین و گروهدستهای بهمیانگین داده

گرم/کیلوگرم عصاره، میلی 200و  150، 100 کنندهدریافت

  باشد.می 833/9و  17/13، 83/13ترتیب به

 چنانچه: قروچهدندان تعداد اثرات زعفران بر .2-3

-های بهداده نشان داده شده، در مقایسه A 3در شکل

های کنترل و مورفین از نظر تعداد آمده از گروه دست

قروچه، گروه مورفین نشان از افزایش تعداد این دندان

دنبال تزریق نالوکسان دارد. میانگین تعداد علامت به

 0/0ترتیب قروچه در گروه کنترل و مورفین، بهدندان

-دستهای بهد. تفاوت میان دادهدست آمبه 000/2و 

دار معنی Tآمده از این دو گروه از نظر آزمون آماری 

چه چنانهمین ترتیب، به(. = P-value 0022/0) است

قروچه در شود، تعداد دنداندیده می B 3در شکل 

عصاره در مقایسه با گروه  کنندههای دریافتگروه

نگین تعداد مورفین تا حد زیادی کاهش یافته است. میا

های و در گروه 000/2این علامت در گروه مورفین، 

گرم/کیلوگرم میلی 200و  150، 100 کنندهدریافت

-می 6667/0و  3333/0، 5000/0ترتیب عصاره به

طرفه، باشد. از نظر آزمون آماری تحلیل واریانس یک

های آمده از گروهدستهای بهتفاوت بین داده

گرم/کیلوگرم میلی 200و  150، 100ی کنندهدریافت

دار اختلاف معنیعصاره در مقایسه با گروه مورفین، 

شود که . دیده می(= P-value 0121/0) وجود دارد

-های دریافتین گروه کنترل و گروهدار بتفاوت معنی

وجود گرم/کیلوگرم عصاره، میلی 150و  100 کننده

تفاوت  شود کهحال، دیده می(. با اینP<05/0) دارد

 200 کنندهبین گروه کنترل و گروه دریافت

گرم/کیلوگرم عصاره با وجود داشتن تفاوت میلی

. (<05/0P)باشد داری نمیظاهری، از نظر آماری معنی

آمده از گروه دستهای بهتفاوت میان میانگین داده

 200و  150، 100 کنندههای دریافتمورفین و گروه

و  25/11، 25/10ترتیب ، بهگرم/کیلوگرم عصارهمیلی

 دست آمد.به 833/8
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: افتادگی پلک میزان وقوع اثرات زعفران .3-3

-داده نشان داده شده، در مقایسه A 4در شکل چنانچه

های کنترل و مورفین از نظر آمده از گروهدستهای به

میزان وقوع افتادگی پلک، گروه مورفین نشان از 

ال تزریق نالوکسان دنبافزایش وقوع این علامت به

 دارد. میانگین میزان وقوع افتادگی پلک
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شود که آمده از گروه کنترل و گروه مورفین مشاهده میدستهای بهداده در مقایسه .Aدو پا  یرو ستادنی. اثرات رعفران بر تعداد ا2 شکل

باشد دار میها از نظر آماری معنیطوری که تفاوت بین آنتر است، بهت به گروه کنترل بیشتعداد ایستادن روی دو پا در گروه مورفین نسب

(05/0>P .)A .دهد نشان می گرم/کیلوگرم عصارهمیلی 200و  150، 100 کنندههای دریافتآمده از گروه کنترل و گروهدستهای بهداده مقایسه

 (.P<05/0داری کاهش یافته است )طور معنیعصاره نسبت به گروه مورفین به کنندهافتهای دریکه تعداد ایستادن روی پا در گروه
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شود که تعداد آمده از گروه کنترل و گروه مورفین مشاهده میدستهای بهداده در مقایسه. Aقروچه. . اثرات زعفران بر تعداد دندان3شکل 

. A(. P<05/0باشد )دار میها از نظر آماری معنیطوری که تفاوت بین آنتر است، بهورفین نسبت به گروه کنترل بیشقروچه در گروه مدندان

دهد که تعداد نشان می گرم/کیلوگرم عصارهمیلی 200و  150، 100 کنندههای دریافتآمده از گروه کنترل و گروهدستهای بهداده مقایسه

 (.P<05/0داری کاهش یافته است )طور معنیعصاره نسبت به گروه مورفین به کنندهای دریافتهقروچه در گروهدندان
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آمده از گروه کنترل و گروه مورفین مشاهده دستهای بهداده در مقایسه. A. اثرات زعفران بر میزان وقوع افتادگی پلک. 4شکل 

ها از نظر طوری که تفاوت بین آنتر است، بهگی پلک در گروه مورفین نسبت به گروه کنترل بیششود که میزان وقوع افتادمی

 200و  150، 100 کنندههای دریافتآمده از گروه کنترل و گروهدستهای بهداده مقایسه. A(. P<05/0باشد )دار میآماری معنی

طور عصاره نسبت به گروه مورفین به کنندههای دریافتگی پلک در گروهدهد که میزان افتادنشان می گرم/کیلوگرم عصارهمیلی

 (. P<05/0داری کاهش یافته است )معنی

و  5000/2ترتیب در گروه کنترل و مورفین، به

آمده دستهای بهدست آمد. تفاوت میان دادهبه 33/11

 باشددار میمعنی Tاز این دو گروه از نظر آزمون آماری 

(0001/0 P-value = .)چنانچه در شکل همین ترتیب، به

B 4 شود، میزان وقوع افتادگی پلک در گروهدیده می-

عصاره در مقایسه با گروه مورفین تا  کنندههای دریافت

حد زیادی کاهش یافته است. میانگین میزان وقوع این 

های و در گروه 33/11علامت در گروه مورفین، 

گرم/کیلوگرم میلی 200 و 150، 100ی کنندهدریافت

باشد. از می 00/11و  167/5، 500/6ترتیب عصاره به

های طرفه، دادهنظر آزمون آماری تحلیل واریانس یک

-عصاره به کنندههای دریافتآمده از کل گروهدستبه

داری با گروه مورفین دارند طور کلی تفاوت معنی

(0019/0 P-value =)آمده ستدهای به. تفاوت بین داده

 کنندههای دریافتاز گروه مورفین و هر کدام از گروه

ترتیب یک گرم/کیلوگرم عصاره، بهمیلی 150و  100

باشد دار میستاره و دو ستاره از نظر آماری معنی

(05/0>Pبا این .)شود که تفاوت بین حال، دیده می

 200 کنندهگروه کنترل و گروه دریافت

داری نرسیده ه به سطح معنیگرم/کیلوگرم عصارمیلی
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-های به. تفاوت میان میانگین داده(<05/0P)است 

 کنندههای دریافتآمده از گروه مورفین و گروهدست

ترتیب گرم/کیلوگرم عصاره، بهمیلی 200و  150، 100

 باشد.می 3333/0و  167/6، 833/4
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 بحث. 4

-ریزیوابستگی به اپیوییدها یک عمل برنامه تداوی

های درمانی، نقشی . ایجاد استراتژی(19)ه استشد

ی اساسی را در کاهش خطرات ناشی از افراد و جامعه

. رویکردهای (41) نمایدوابسته به اپیویید ایفا می

متعددی از جمله رویکرد فارموکولوژیک، 

سایکولوژیک و اجتماعی برای درمان وابستگی ایجاد 

 تداویشده،  دپیشنها هایروش. یکی از (19) اندشده

فارموکولوژیک سندرم ترک است که برای ایجاد یک 

 نباتات. (41) باشدسیستم مؤثر و جامع ضروری می

دلیل داشتن ترکیبات مهم و زیادی وجود دارند که به

سندرم  تداویمؤثر، دارای تأثیرات فارموکولوژیک در 

. زعفران، یکی از (19) ترک وابسته به مورفین هستند

ت که دارای خواص فراوان بوده و تأثیرات اس نباتاتی

در این   های مختلف بدن دارد.زیادی بر سیستم

آبی زعفران  مطالعه، اثر تزریق داخل صفاقی عصاره

های صحرایی افغانستان بر سندرم ترک در موش

وابسته به مورفین بررسی شد. نتایج حاکی از آن 

بت آبی زعفران، سندرم ترک را نس هستند که عصاره

داری کاهش داده است. طور معنیبه گروه مورفین به

حال، این تأثیر با افزایش دوز عصاره افزایش با این

آبی زعفران در دوزهای  که عصارهطورینیافت. به

گرم/کیلوگرم سبب کاهش علایم میلی 150و  100

 200ترک گردید، ولی این تأثیر کاهندگی در دوز 

 . تر شدگرم/کیلوگرم کممیلی

                                                 
1 GABA receptors agonists 

زاده و همکاران نیز نشان دادند که چه حسینچنان

آبی زعفران و نیز ترکیب کروسین آن سبب  عصاره

مذکور مؤید  گردد و مطالعهکاهش سندرم ترک می

حال، تفاوتی در . با این(2) حاضر است نتایج مطالعه

دوز مؤثر عصاره آبی زعفران ایران و زعفران افغانستان 

آبی زعفران ایران، سندرم ترک  هشود. عصاردیده می

های سوری وابسته به مورفین در دوزهای را در موش

گرم/کیلوگرم کاهش داده و این میلی 320و  160، 80

نظر . به(2) تر شدتأثیر کاهندگی با افزایش دوز، بیش

رسد که این تفاوت در دوز مؤثر، ناشی از ترکیب می

جا که ترکیب نمتفاوت زعفران افغانستان باشد. از آ

-سافرانال زعفران سبب تشدید سندرم ترک در موش

رود ، احتمال می(2) گرددهای وابسته به مورفین می

تر باشد که مقدار این ترکیب در زعفران افغانستان بیش

و اثر آن در دوزهای بالاتر متبارز شده، از اثر کاهندگی 

 ی آبی زعفران بر سندرم ترک بکاهد. عصاره

های ی در مورد نقش سیستممطالعات

نیوروترانسمیتری در کاهش سندرم ترک صورت 

اند که گرفته است. چنانچه مطالعاتی نشان داده

-نمودن گیرندهبا فعال 1های گاباهای گیرندهستیاگون

-های بینابینی پیشدر نیورون Bو گابا  Aهای گابا 

-ساینپسی گاباارژیک، آزادسازی گابا را کاهش می

های دوپامینرژیک از مهار وسیله نیورون یندهند، بد

اکمبنس  گابا آزاد شده و آزادسازی دوپامین در هسته

یابد. و نیز فعالیت نیورونی گاباارژیک افزایش می

های گابا علایم ترک شدن گیرندههمچنین، فعال
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کند. مورفین را با افزایش سطح دوپامین مرکزی کم می

سازی ود که فعالشدر نتیجه، چنین پیشنهاد می

های گابا ممکن است علایم ترک مورفین را از گیرنده

ی اکمبنس طریق افزایش آزادسازی دوپامین در هسته

 . (17) کاهش دهد

های الکتروفیزیولوژیک برش علاوه، در مطالعهبه

های صحرایی، نشان داده شد که دوپامین مغزی موش

ر تعدیل های دوپامینی، داز طریق تأثیر بر گیرنده

اکمبنس نقش دارد.  نفرین در هستهآزادسازی نوراپی

 تگمنتال شکمی به هسته استطالات دوپامینی از ناحیه

 اند. همچنین، بخش خارجی هستهاکمبنس وارد شده

نفرین را که اکمبنس، استطالات متراکمی حاوی نوراپی

گیرند، دریافت منشأ می 1مسیر منزوی عمدتا از هسته

 کنندههای دوپامینرژیک تعدیلگیرنده کند.می

های عصبی نفرین، احتمالا در پایانهآزادسازی نوراپی

گیرند، مسیر منزوی منشأ می هایی که از هستهنیورون

طور وجود دارند. بنابراین، دوپامین ممکن است به

غیرمستقیم از طریق تعدیل انتقال عصبی تحریکی یا 

اکمبنس  رین از هستهنفمهاری بر آزادسازی نوراپی

شدن چه نشان داده شده که فعالتأثیر بگذارد. چنان

نفرین و سبب تحریک آزادسازی نوراپی D1ی گیرنده

موجب مهار آزادسازی آن  D2ی شدن گیرندهفعال

های همین دلیل، ارتباط بین سیستمگردد. بهمی

اکمبنس ممکن  نفرین و دوپامینرژیک هستهنوراپی

ها نظیر سندرم ترک اپیوییدها ی پدیدهاست در برخ

دخیل باشد. چنانچه نشان داده شده که تزریق 

                                                 
1 Nucleus tractus solitarius 

 در بخش خارجی هسته D2ی های گیرندهستیاگون

اکمبنس، سندرم ترک ناشی از نالوکسان را مهار و 

سندرم ترک را  D1ی های گیرندهتزریق اگونست

که افزایش فعالیت کند. با توجه به اینتشدید می

نفرین با ترک اپیوییدها همراه است، احتمالا اپینور

دلیل دوپامینرژیک بر ترک اپیوییدها به ادویهاثرات 

  .(18) نفرین باشدتعدیل آزادسازی نوراپی

جا که مطالعه مالیکولی در مورد اثر زعفران از آن

های وابسته به مورفین صورت بر سندرم ترک موش

ی این اثر ارایه نمود. توان دلیل قطعی برانگرفته، نمی

مروری خزدیر و همکاران در  حال، در مطالعهبا این

مورد اثرات زعفران و اجزای آن بر سیستم عصبی، 

گیری شده که کاهش علایم ترک بر اثر چنین نتیجه

زعفران احتمالا ناشی از ارتباط متقابل بین سیستم گابا، 

، عبارتی. به(42) زعفران و سیستم اپیوییدی باشد

رود که زعفران از طریق تأثیرگذاری چنین احتمال می

های گابا سبب کاهش بر سیستم گاباارژیک و گیرنده

با قراردادن مطالب فوق در  سندرم ترک شده باشد. 

 توان چنین برداشت نمود که عصارهکنار یکدیگر، می

طور غیرمستقیم از طریق سیستم آبی زعفران به

-دسازی گابا را کاهش میگاباارژیک عمل نموده، آزا

دهد. در نتیحه، از طریق سیستم گاباارژیک موجب 

گردد. اکمبنس می افزایش آزادسازی دوپامین در هسته

ای علاوه، چنانچه اتحادی و همکاران در مطالعهبه

تواند آبی زعفران خود همچنین می نشان دادند، عصاره

 مستقیما سبب افزایش غلظت دوپامین در مغز گردد
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اکمبنس چه  . لذا غلظت بالای دوپامین در هسته(43)

طور مستقیم یا چه از طریق سیستم به

دوپامینی این  نیوروترانسمیتری گابا، توسط گیرنده

گذارد. با نفرین تأثیر میناحیه بر آزادسازی نوراپی

 های هستهکه دوپامین آزادشده از نیورونتوجه به این

ها در یت متفاوت گیرندهعلت موقعاکمبنس ترجیحا به

 دهدواکنش می D2های های عصبی، با گیرندهپایانه

های رود که دوپامین از طریق گیرنده، احتمال می(18)

D2 نفرین را کاهش داده و لذا آزادسازی نوراپی

 موجب کاهش سندرم ترک گردد.

اند که فرآیندهای التهابی علاوه، مطالعات نشان دادهبه

اتیو تا حد زیادی طی ترک مورفین و استرس اکسید

دلیل چنین، نباتات طبی زیادی بهیابند. همتشدید می

داشتن نقش ضد التهابی و یا ضد اکسیدانتی و با 

تأثیرگذاری روی فرآیندهای التهاب و استرس اکسیداتیو 

(. از سویی 19، 5گردند )موجب کاهش سندرم ترک می

ن و ترکیبات آن زعفرا دیگر، نشان داده شده که عصاره

باشند دارای اثرات ضدالتهابی و نیز ضداکسیدانتی می

رود که تأثیر (. بنابراین، احتمال می44، 33، 25)

-آبی زعفران بر سندرم ترک در موش کاهندگی عصاره

چنین ناشی از های صحرایی وابسته به مورفین، هم

تأثیرگذاری عصاره و ترکیبات آن بر فرآیندهای التهاب 

 ترس اکسیداتیو باشد.  و اس

 گیرینتیجه. 5

 توان چنین برداشت نمود که عصارهطور خلاصه، میبه

تر موجب آبی زعفران افغانستان در دوزهای پایین

های صحرایی وابسته به کاهش سندرم ترک در موش

شود. کاهش اثر آن در دوزهای بالاتر مورفین می

نال در تربودن ترکیب سافرادلیل بیشممکن است به

رسد که اثرات مثبت نظر میزعفران این منطقه باشد. به

آبی زعفران در کاهش سندرم ترک، ناشی از  عصاره

های نیوروترانسمیتری گاباارژیک و تأثیر آن بر سیستم

دوپامینرژیک و نیز اثرات ضد التهابی و ضد اکسیدانتی 

 آن باشد. 

 پیشنهادات. 6

نهاد از این مطالعه، پیشآمده دستبه با توجه به نتیجه

ن گردد میزان و نوع ترکیبات زعفران بومی افغانستامی

تری روی مشخص شده، مطالعات رفتاری بیش

ترکیبات جداشده از زعفران افغانستان بر سندرم ترک 

-و نیز مطالعات الکتروفیزیولوژیک در مورد کارشیوه

 .های تأثیر این گیاه بر سندرم ترک صورت گیرد
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