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ABSTRACT 

Introduction: Cancer encompasses complex, multifactorial diseases driven by genetic and 

epigenetic alterations that disrupt regulation of cell proliferation, differentiation, survival, and 

apoptosis. Limitations of current therapies and emergence of resistance have spurred interest 

in natural compounds with anticancer potential. Saffron (Crocus sativus L.) is a rich source of 

bioactive phytochemicals, notably carotenoids and monoterpenes. 

Objective: To narratively review the major phytochemical constituents of saffron and 

summarize preclinical evidence on their anticancer effects and underlying molecular 

mechanisms. 

Methods: Published laboratory, animal, and relevant human studies on C. sativus and its 

constituents were examined. Given the absence of a prespecified, reproducible search protocol, 

inclusion/exclusion criteria, and risk-of-bias assessment, this article is presented as a narrative 

review of preclinical evidence rather than a systematic review. 

Results: Crocin, crocetin, picrocrocin, and safranal are the principal bioactive compounds of 

saffron. In vitro, these constituents have been associated with inhibition of proliferation, 

cell-cycle arrest, induction of apoptosis, modulation of Bax/Bcl-2, caspase activation, reduced 

nucleic acid synthesis, and, in some models, decreased telomerase activity. Additional reported 

effects include attenuation of invasion, modulation of matrix metalloproteinases, and reduced 

oxidative damage. Animal studies have shown decreased tumor growth or tumor number in 

certain cancer models, although effect sizes varied by compound, extract, dose, duration, 

model, and route of administration. 

Conclusion: Preclinical data support antiproliferative and pro-apoptotic activities of saffron 

and its constituents, but current evidence is insufficient to confirm clinical efficacy in cancer 

prevention or treatment. Standardized preparations and well-designed human trials are needed. 
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 (Crocus sativus Lاثرات ضدسرطانی زعفران ) کلینیکی ی و شواهد پیشویمیاکمرور روایتی ترکیبات فیتو
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 کلمات کلیدی

 زعفران 

  کروسین 

 کروستین 

  پیکروکروسین 

  سرطان 

  آپوپتوز 

  فیتوشیمیایی 

 چکیده

های پیچیده و چندعاملی است که در اثر تجمع تغییرات ژنتیکی و ای از بیماریسرطان مجموعه :مقدمه

دهد. شده سلول رخ میریزیتمایز، بقا و مرگ برنامهکننده تکثیر، ژنتیکی و اختلال در مسیرهای تنظیماپی

های موجود و ظهور مقاومت درمانی، علاقه به شناسایی ترکیبات طبیعی با محدودیت اثربخشی برخی درمان

های منبعی غنی از فیتوکمیکال (.Crocus sativus L) پتانسیل ضدسرطانی را افزایش داده است. زعفران

 .ها استوتنوئیدها و مونوترپنویژه کارفعال، بهزیست

بالینی درباره اثرات بندی شواهد پیشمرور روایی ترکیبات فیتوشیمیایی اصلی زعفران و جمع :هدف

 .های مولکولی زیربنایی آنضدسرطانی و مکانیسم

آن و ترکیبات  C. sativus مطالعات آزمایشگاهی، حیوانی و انسانی مرتبط منتشرشده درباره :هاروشمواد و 

شده، معیارهای ورود/خروج و ارزیابی خطر وجوی از پیش تعیینبررسی شد. با توجه به نبود پروتکل جست

 .بالینی ارائه شده و ادعای مرور سیستماتیک نداردصورت مرور روایی شواهد پیشسوگیری، این مقاله به

اصلی زعفران هستند. در  فعالکروسین، کروستین، پیکروکروسین و سفرانال ترکیبات زیست :هایافته

 تنی، این ترکیبات با مهار تکثیر سلولی، توقف چرخه سلولی، القای آپوپتوز، تعدیل نسبتمطالعات برون

Bax/Bcl-2ها کاهش فعالیت تلومراز سازی کاسپازها، کاهش سنتز اسیدهای نوکلئیک و در برخی مدل، فعال

کاهش تهاجم سلولی، تعدیل متالوپروتئینازهای ماتریکس و شده دیگر شامل اند. اثرات گزارشهمراه بوده

های سرطانی کاهش رشد یا تعداد تومور کاهش آسیب اکسیداتیو است. در مطالعات حیوانی نیز در برخی مدل

پس از تجویز عصاره زعفران یا برخی ترکیبات آن مشاهده شده است؛ هرچند اندازه اثر بسته به ترکیب، روش 

 .مدت مواجهه، مدل سرطان و راه تجویز متفاوت بوده استاستخراج، دوز، 

آپوپتوتیک زعفران و برخی ترکیبات آن های ضدتکثیری و پیشبالینی از فعالیتشواهد پیش :گیرینتیجه

کنند، اما برای اثبات کارآیی بالینی در پیشگیری یا درمان سرطان در انسان کافی نیستند. تهیه حمایت می

 .شده ضروری استهای انسانی کنترلاندارد و انجام کارآزماییهای استفرآورده
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 مقدمه

های غیرواگیر در جهان های بیماریترین گروهسررررطان یکی از مهم

مل  یده عوا مل پیچ عا تیکی، محیطی، جن، اپیجنتیکیاسرررت و از ت

سررطانی  حجرههای اصرلی شرود. ویژگیرفتاری و زیسرتی ناشری می

، تغییر حجروینشرررده، مقاومت در برابر مرگ شرررامل تکثیر کنترل

یمی و، در بسیاری از تومورها، توانایی های تنظمتابولیسم، فرار از پاسخ

رو، توسررعه راهبردهایی که بتوانند . ازاین(1)تهاجم و متاسررتاز اسررت

سرطانی را هدف  حجراتطور انتخابی مسیرهای ضروری برای بقای به

 .(2)قرار دهند، یکی از محورهای مهم تحقیقات سرطان است

بهدر سررررال بات طبیعی  بالقوه برای های اخیر، ترکی نابع  عنوان م

. (3)اندفعال مورد توجه قرار گرفتههای زیسرررتکولیلاشرررناسرررایی م

تنهایی به حال، وجود فعالیت زیسرررتی در یک ترکیب طبیعی بهبااین

آن نیست و انتقال نتایج حاصل از مطالعات  کلینیکینای اثربخشی مع

یک،  لابراتواری ماکوکینت فار کاربرد انسرررانی مسرررتلزم بررسررری  به 

فراهمی، سرررمیت، دوز م ثر و ایمنی در مطالعات حیوانی و زیسرررت

 .(4)انسانی است

اسررت و  Iridaceae. از خانواده Crocus sativus Lزعفران با نام علمی 

شک صولات نباتی عنوان ادویه و شده آن بهکلاله خ ستفاده مح مورد ا

ط با ترین ترکیبات مرتبی، مهمویمیاک. از دیدگاه فیتو(5)گیردقرار می

ها، کروسررتین، های زیسررتی و حسرری زعفران شررامل کروسررینویژگی

سین ستند. کرو سافرانال ه سین و  سئول رنگ، پیکروکرو ها عمدتاً م

پیکروکروسین با طعم تلخ و سافرانال با بخش مهمی از عطر مشخصه 

ند باط دار عات فیتو(6)زعفران ارت ند که ی نشررران دادهویمیاک. مطال ا

عه متنوعی از  حاوی مجمو بات اصرررلی،  زعفران علاوه بر این ترکی

ها و سرررایر ترکیبات های ثانویه از جمله فلاونوئیدها، فنولیکمتابولیت

 .(8, 7)ترپنوئیدی است

های گذشته، مطالعات متعددی اثرات زیستی زعفران و اجزای در سال

اند. در حوزه و حیوانی بررسی کرده حجرویهای مختلف آن را در مدل

ست؛  ستین معطوف بوده ا سین و کرو شترین توجه به کرو سرطان، بی

ها بررسرری نیز در برخی مدل اگرچه سررافرانال و عصرراره کامل زعفران

ند. مرورهای علمی موجود نشررران میشرررده یتا عال های دهند که ف

عدیل اسرررتر  گزارش قای آپوپتوز، ت شرررده شرررامل مهار تکثیر، ال

 .(9)است حجرویرسانی اکسیداتیو و تغییر برخی مسیرهای پیام

سیاری از مطالعات در  ستند. ب شواهد موجود ناهمگون ه با وجود این، 

جام شرررده حجرویخطوط  طان ان یا سرررر خالص  بات  ند و از ترکی ا

اند. در نتیجه، ی متفاوت اسررتفاده کردهومیاکیهایی با ترکیب عصرراره

توان نتایج حاصررل از یک ترکیب خالص را بدون شررواهد کافی به نمی

یا  حجرویکل زعفران تعمیم داد. همچنین، مشررراهده مهار رشرررد 

بهلابراتواریافزایش آپوپتوز در محیط  یا ،  تنهایی اثربخشررری درمانی 

 .(10)کندپیشگیرانه در انسان را اثبات نمی

ی اصلی ویمیاکترکیبات فیتوبنابراین، هدف این مقاله، بررسی انتقادی 

هد پیشزعفران و خلاصرررره یت  کلینیکی کردن شررروا عال باره ف در

کولی یلاو م حجرویهای ضررردسررررطانی آن، با ترکید بر مکانیسرررم

صل از  شواهد حا سطح  ست  شده ا ست. همچنین تلاش  شنهادی ا پی

شود و از تعمیم  حجرویمطالعات  سانی تفکیک  شواهد ان و حیوانی از 

کافی اجتناب  مطالعات  بدون کلینیکبه کاربرد  لینیکیک نتایج پیش

 گردد.

 هامواد و روش

 نوع مطالعه

و   کلینیکیعنوان یک مرور روایتی انتقادی از شواهد پیشاین مقاله به

سخه یلام ست که در ن شد. دلیل انتخاب این عنوان آن ا کولی طراحی 

سررریسرررتماتیک، از اولیه مقاله، اطلاعات لازم برای بازتولید یک مرور 

وجو، معیارهای از پیش وجو، تاریخ جسررتجمله راهبرد کامل جسررت

شده ورود و خروج، تعداد مطالعات در مراحل مختلف غربالگری تعیین

سوگیری، به سمی ارزیابی خطر  صورت کامل ثبت و گزارش و روش ر

 نشده بود.

سبتازاین ستماتیک بهدادن روشرو، برای جلوگیری از ن سی سی   شنا

ای که اطلاعات لازم آن در دسررتر  نیسررت، عنوان و تفسرریر مطالعه

اصلاح شد. در صورت اجرای « کلینیکیمرور روایتی شواهد »مقاله به 

توان این مطالعه را مطابق وجوی جدید و مسرررتند، مییک جسرررت

به یک مرور سرریسررتماتیک تبدیل کرد.  PRISMA 2020های توصرریه

PRISMA 2020  فرآیند شناسایی، انتخاب، ارزیابی و بر گزارش شفاف

 ترکیب مطالعات ترکید دارد.

 منابع اطلاعاتی

منابع علمی مرتبط با فیتوشررریمی زعفران، کروسرررین، کروسرررتین، 

، حجرویپیکروکروسین، سافرانال، فعالیت ضدسرطانی، آپوپتوز، تکثیر 

شدند. پایگاه حجرویتلومراز، تهاجم  سی  هایی و مطالعات حیوانی برر

، PubMedها اشرراره شررده بود شررامل در نسررخه اولیه مقاله به آنکه 

ScienceDirect ،SID  وGoogle Scholar .بودند 

ست به ضر، این فهر عنوان گزارش با توجه به ماهیت روایتی مطالعه حا

 شود.وجوی سیستماتیک و قابل بازتولید تفسیر نمییک جست
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 محدوده شواهد 

 توجه قرار گرفتند:مطالعات در سه سطح اصلی مورد 

صورت  حجرویشامل خطوط  in vitroمطالعات  -1 سرطان و، در 

 عنوان کنترل؛غیرسرطانی به حجراتوجود، 

 های حیوانی سرطان؛شامل مدل in vivoمطالعات  -2

مطالعات انسرررانی مرتبط با زعفران یا ترکیبات آن، با ترکید بر  -3

پیشگیری  یا تداویاین نکته که شواهد انسانی اختصاصاً درباره 

 سرطان محدود است.

مطالعات مربوط به سررایر اثرات زعفران، مانند اثرات ضرردافسررردگی یا 

متابولیک، تنها در مواردی مورد توجه قرار گرفتند که برای تفسررریر 

کولی مرتبط با موضوع مقاله یلاهای مفراهمی یا مکانیسمایمنی، زیست

 اهمیت داشتند.

 دهی اطلاعاتاستخراج و سازمان

طلاعات اصلی شامل نام ترکیب یا نوع عصاره، بخش مورد استفاده از ا

یا مدل حیوانی،  رده حجروی، نوع مدل آزمایشرری، نوع سرررطان، نبات

م کانیسرررم  مد اصرررلی و م یا یا دوز، مدت مواجهه، پ کولی یلاغلظت 

ستخراج و بهگزارش ستهشده در مطالعات ا ضوعی د بندی صورت مو

ی، ویمیاکبه دلیل تفاوت قابل توجه در نوع عصررراره، ترکیب  شرررد.

یابی، ترکیب  حجرویهای مدل مدهای مورد ارز یا و حیوانی، دوز و پ

 کمی یا متاآنالیز نتایج در این مقاله انجام نشد.

 نتایج 

 ی اصلی زعفرانویمیاکترکیبات فیتو

حال، ی اسرررت؛ بااینویمیاکزعفران حاوی طیف متنوعی از ترکیبات 

شناختی و ضدسرطانی بیشتر مورد توجه واچهار ترکیب در مطالعات د

اند: کروسرررین، کروسرررتین، پیکروکروسرررین و سرررافرانال. قرار گرفته

سی ترین ی جدید نیز این ترکیبات را در میان مهمویمیاکهای فیتوبرر

 .(12, 11)اندهای زعفران معرفی کردهمتابولیت

سین ستین و از کروسین: کرو سترهای گلیکوزیدی کرو ها گروهی از ا

یاری از مهم ند. برخلاف بسررر های زعفران هسرررت ید کاروتنوئ ترین 

ها به دلیل سررراختار خود قابلیت کاروتنوئیدهای معمول، کروسرررین

، کروسین با مهار لابراتواریانحلال در آب بیشتری دارند. در مطالعات 

ای مسرریرهای آپوپتوز مورد توجه تکثیر، کاهش سررنتز نوکلئیک و الق

 .(14, 13)قرار گرفته است

ست و در : کروستین کروستین آگلیکون مرتبط با ساختار کروسین ا

از آن  حجرویکننده رشد ثرات ضدتکثیری و تعدیلمطالعات مختلف ا

ست. برخی مطالعات همچنین کاهش تهاجم  شده ا و  حجرویگزارش 

 .(15)اندتغییر بیان متالوپروتئینازهای ماتریکسی را گزارش کرده

سین ست که : پیکروکرو سین یک مونوترپن گلیکوزیدی ا پیکروکرو

عات در ویژگی طال  لابراتواریهای طعمی زعفران نقش دارد. برخی م

اسید را و احتمال اثرگذاری بر ساختارهای نوکلئیک DNAآن با  تعامل

بااینبررسررری کرده ند؛  یت مسرررتقیم این ا تایجحال، اهم برای اثر  ن

 .(16)ضدسرطانی در انسان هنوز مشخص نیست

ست. : سافرانال صلی مرتبط با عطر زعفران ا سافرانال ترکیب فرار ا

های  نمونهاکسررریدانی و در برخی اثرات آنتی پیش کلینیکیمطالعات 

اند. اثرات ضررردتکثیری و پروآپوپتوتیک آن را بررسررری کرده حجروی

حال، شواهد ضدسرطانی سافرانال نسبت به برخی ترکیبات دیگر بااین

ست و نمی صل از آن را به کل زعفران تعمیم محدودتر ا توان نتایج حا

 .(17)داد

 حجرویهای اثرات زعفران و ترکیبات آن در مدل 

سرطان پستان، از جمله  رده های حجرویدر برخی : تانسرطان پس

MCF-7  وMDA-MB-231 کروسررین یا کروسررتین با کاهش تکثیر ،

های آپوپتوز همراه و در برخی مطالعات با افزایش شررراخص حجروی

هاجم بوده به کروسرررتین، کاهش ت عات مربوط  ند. همچنین در مطال ا

و تغییر در بیان برخی متالوپروتئینازهای ماتریکسررری گزارش  حجره

 .(18)شده است

تفسرریر شرروند.  لابراتواریعنوان شررواهد باید به نتایجحال، این بااین

 رده های حجروینتیکی جهای های هورمونی، ویژگیتفاوت در گیرنده

 .(19)ترثیر بگذارد حجروید بر پاسخ توانو غلظت ترکیبات می

سینومای معده یکی از مدل: سرطان معده های مورد مطالعه، آدنوکار

 حجراتاسرررت. در برخی مطالعات، کروسرررین موجب کاهش تکثیر 

شرردن کاسررپازها شررده و فعال Bax/Bcl-2سرررطانی و افزایش نسرربت 

ست. این  سپاز حمایت از فعال نتایجا سته به کا شدن مسیر آپوپتوز واب

کنند، اما برای اثبات اثربخشرری در بیماران مبتلا به سرررطان معده می

 کافی نیستند.

های و برخی مدل لابراتواریکروستین در مطالعات : سرطان پانکراس

ست. نتایج گزارش شده ا سرطان پانکرا  بررسی  شامل حیوانی  شده 

شد تومور در  حجروی، افزایش مرگ حجروی کاهش تکثیر و کاهش ر
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های حیوانی اسرررت. برخی مطالعات نیز اثرات آن را در ترکیب با مدل

 .(20)انددرمانی بررسی کردههای شیمیواد

تایجحال، بااین با سررریس ن یب کروسرررتین  به ترک یا مربوط  پلاتین 

توان تلقی شوند و نمی کلینیکی عنوان شواهد پیشپاکلیتاکسل باید به

سا  آن ستفاده همزمان از زعفران یا کروستین را بر ا  برای مریضها ا

 .(21)توصیه کرد

ها، کروسررتین و سررایر اجزای زعفران با در برخی مدل: سرطان کبد

ها  DNA-adductکاهش آسرریب اکسرریداتیو و کاهش تشررکیل برخی 

دهند که تعدیل استر  اکسیداتیو نشان می نتایجاند. این مرتبط بوده

مورد ممکن است یکی از مسیرهای  زدایی حجرویهای سمو سیستم

حال، کاهش آسرریب اکسرریداتیو در مدل بااین .(23, 22)مطالعه باشررد

ی از سررررطان کبد در انسررران یا حیوانی معادل پیشرررگیر لابراتواری

 .(24)نیست

، اثر مهاری A549سرطان ریه، از جمله  رده حجرویدر : سرطان ریه

برخی ترکیبات زعفران بر تکثیر و سنتز نوکلئیک اسیدها گزارش شده 

های حیوانی نیز اثرات محافظتی یا ضررردتوموری اسرررت. برخی مدل

 .(26, 25)اندکروستین را بررسی کرده

ستین و کاروتنوئیدهای زعفران در برخی رده: سرطان خون های کرو

ها عمدتاً کاهش اند. گزارشبررسی شده HL-60 لوسمی مانند حجروی

حال، دامنه اند. بااینرا نشان داده حجرویرشد و افزایش تمایز یا مرگ 

ستفاده و تفاوت بین غلظت ستقیم رده حجرویهای مورد ا سه م ، مقای

 .(27)کندنتایج را دشوار می

تر، برخی مطالعات قدیمی: سرررطان دهانه رحو و سررایر تومورها

سلول صاره زعفران را بر  ستین و ع سایر  HeLaهای اثرات کرو رده و 

اند. نتایج شررامل کاهش تشررکیل کلونی، مهار بررسرری کرده حجروی

ست. همچنین مطالعاتی در  RNA/DNAسنتز  و کاهش تکثیر بوده ا

های سرررطان زبان، نوروبلاسررتوما و برخی تومورهای دیگر انجام مدل

دهنده یک الگوی بالقوه نشررران نتایجدر مجموع، این  شرررده اسرررت.

شواهد نمی ستند، اما از نظر قدرت  سرطانضدتکثیری ه ها توان همه 

 .(25)را یکسان در نظر گرفت

 کولی احتمالییلاو م حجرویهای مکانیسو

خه  قای آپوپتوز و  حجرویتوقف چر عات نشررران : ال طال برخی م

بات زعفران میداده که ترکی ند  خه ا ند چر حل  حجرویتوان را در مرا

خاصرری متوقف کنند. این اثر ممکن اسررت با کاهش تکثیر و افزایش 

سیت  سا شد. بااین حجراتح حال، نوع توقف چرخه به مرگ همراه با

سرطان های مختلف یکسان نیست در برخی مدلحجرویدر مدل های 

و تغییر بیرران  پسرررترران، کروسرررتین بررا کرراهش تهرراجم حجروی

از امکان نتابج مرتبط بوده اسرررت. این  متالوپروتئینازهای ماتریکسررری

کنند، ولی شررواهد اثرگذاری بر فرایندهای مرتبط با تهاجم حمایت می

گیری درباره جلوگیری از متاسررتاز در انسرران کافی موجود برای نتیجه

 .(28)نیست 

، ارتباط کروسرین حجرویدر مطالعات نتایج ترین یکی از تکرارشرونده

صاره زعفران با فعال ستیا ع سیرهای آپوپتوز ا . افزایش (29)شدن م

سبت  سمو فعال Bax/Bcl-2ن سپازها از مکانی شنهادی شدن کا های پی

عه عات، قط طال ند. در برخی م عههسرررت و تغییرات  DNAشررردن قط

حال، وجود بااین مورفولوژیک سازگار با آپوپتوز نیز گزارش شده است.

دهنده یی نشررانتنهاسرررطانی به حجراتکولی در یلایک مکانیسررم م

  .(30)در انسان نیست تداویاثربخشی 

سنتز  کاهش سررنتز نوکلئیک اسررید در برخی : RNAو  DNAاثر بر 

شده  های حجرویمدل سین گزارش  ستین یا کرو پس از تیمار با کرو

حجرات تواند بخشررری از توضررریح کاهش تکثیر می نتایجاسرررت. این 

بااین باشرررد.  هدف  اطلاعاتحال، توموری  یک  موجود برای تعیین 

ستند صی کافی نی صا مطالعات بیوفیزیکی  .(31)مالیکولی واحد و اخت

های زعفران، از جمله کروسررین، کروسررتین و برخی متابولیت واکنش

اند. تغییرات و الیگونوکلئوتیدها را بررسررری کرده DNAسرررافرانال، با 

از نتایج این  گزارش شده است. لابراتواریدر شرایط  DNAساختاری 

مسررتقیم یا غیرمسررتقیم این ترکیبات با نوکلئیک اسررید  تعاملامکان 

زنده و  حجرهدر  تعاملکنند، اما اهمیت فزیولوژیک چنین حمایت می

طور کامل های قابل دستیابی پس از مصرف خوراکی هنوز بهدر غلظت

 .(32)مشخص نیست

سین با کاهش فعالیت تلومراز و بیان   hTERTدر برخی مطالعات، کرو

سرررطانی مرتبط دانسررته شررده اسررت. از آنجا که فعالیت  حجراتدر 

سررررطانی برای حفر ظرفیت تکثیر  حجرات تلومراز در بسررریاری از

شررناختی قابل توجه اسررت؛ اما اهمیت دارد، این مسرریر از نظر زیسررت

بر تلومراز  کلینیکیگیری درباره اثر یجهشرررواهد موجود هنوز برای نت

 .(33)کافی نیست

زعفران و : اکسرریدانیاسررترس اکسرریداتیو و مسرریرهای آنتی

های اکسررریدانی هسرررتند و در مدلترکیبات آن دارای فعالیت آنتی

های اسرررتر  اکسررریداتیو و حیوانی تغییراتی در شررراخص لابراتواری
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اکسیدانی و اثر حال، ارتباط میان فعالیت آنتیبااینگزارش شده است. 

اکسررریدانی را توان فعالیت آنتیضررردسررررطانی پیچیده اسرررت و نمی

 .(34)تنهایی مکانیسم ضدسرطانی قطعی دانستبه

 شواهد حاصل از مطالعات حیوانی

عات حیوانی در مدل های های مختلف سررررطان، از جمله مدلمطال

برخی اند. در سرطان پوست، معده، پستان، پانکرا  و ریه، انجام شده

از این مطالعات، عصاره زعفران یا ترکیباتی مانند کروسین و کروستین 

 .(31)اندبا کاهش رشد یا تعداد تومورها همراه بوده

سرطان معدبرای مثال، در مدل صاره آبی زعفران در های حیوانی  ه، ع

شاخص ضایعات توموری و تغییر  شرفت  های برخی دوزها با کاهش پی

های همراه بوده اسررت. همچنین در برخی مدل تکثیر و مرگ حجروی

ست. شان داده ا شد تومور را ن ستین کاهش ر  سرطان پانکرا ، کرو

حال، مطالعات حیوانی از نظر گونه حیوان، روش القای سررررطان، بااین

ستند. د سیار متفاوت ه صاره و مدت مداخله ب سیر تجویز، نوع ع وز، م

توان یک دوز م ثر حیوانی را مسرررتقیماً به دوز انسرررانی بنابراین نمی

 .(35)تبدیل کرد

 کلینیکیشواهد انسانی و 

یتیکی از مهم حدود عات ترین م طال یات موجود، کمبود م های ادب

یا عامل  تداویعنوان اختصررراصررری برای ارزیابی زعفران به کلینیکی

پیشررگیری از سرررطان اسررت. اگرچه مطالعات انسررانی متعددی درباره 

اند، وجود این مطالعات به انجام شررردهامراض اثرات زعفران در سرررایر 

نیز  کلینیکیمعنای اثبات اثر ضرردسرررطانی زعفران نیسررت. مرورهای 

اند که بخش قابل توجهی از تحقیقات انسرررانی زعفران به نشررران داده

. بنابراین، در حال حاضر (36)هایی غیر از سرطان اختصاص داردحوزه

شونمی سا   های حاوی اهد موجود، مصرف زعفران یا مکملتوان بر ا

شررده برای پیشررگیری یا درمان عنوان روش اثباتعصرراره زعفران را به

 .(37)سرطان توصیه کرد

 ایمنی و سمیت

، مقدار مصررررف، مدت  محصرررول ایمنی زعفران باید با توجه به نوع

اند شناسی نشان دادهاستفاده و مسیر تجویز ارزیابی شود. مطالعات سم

توانند ویژه سررافرانال، در دوزهای بالا میکه برخی ترکیبات زعفران، به

ن تنها در دوزهای زعفرا»رو، عبارت دارای اثرات سررمی باشررند. ازاین

ست سمی ا سیار بالا  ست« ب همچنین باید  .(38)بیش از حد مطلق ا

شده و ترکیبات خالص  ستاندارد صاره ا صرف غذایی زعفران، ع بین م

فراهمی از نظر مقدار ماده فعال، زیستمحصولات تفاوت قائل شد. این 

 .(39)و احتمال سمیت یکسان نیستند

 بحث

شان می نتایج ضر ن سی حا صلی برر دهد که زعفران و برخی ترکیبات ا

ستی قابل توجهی آن، به ستین، دارای ظرفیت زی سین و کرو ویژه کرو

ترین الگوهررای و حیوانی هسرررتنررد. مهم لابراتواریهررای در مرردل

شاهده شامل مهار تکم ، القای آپوپتوز، تغییر چرخه حجرویثیر شده 

و تعدیل برخی مسرریرهای مرتبط با اسررتر  اکسرریداتیو و  حجروی

، نتایجترین نکته در تفسرریر این حال، مهمبااین اسررت. تهاجم حجروی

سرطانی موجود از  ضد شواهد  ست. بخش بزرگی از  شواهد ا سطح 

ست. در چنین مطالعاتی، in vitroهای آزمایش شده ا صل  ترکیب  حا

قرار  حجره مورد آزمایش مسرررتقیماً و در غلظت مشرررخص در معرض

 گیرد. این شرایط الزاماً با شرایط بدن انسان پس از مصرف خوراکیمی

زعفران قابل مقایسه نیست. تفاوت در جذب، متابولیسم، توزیع، دفع و 

تواند مقدار واقعی ترکیب فعال در بافت هدف را فراهمی میزیسرررت

 .(4)بل توجهی تغییر دهدطور قابه

تری درباره امکان اثر در ز سرروی دیگر، مطالعات حیوانی شررواهد قویا

ستی کامل ارائه می ستم زی سی های ها نیز محدودیتکنند، اما آنیک 

خود را دارند. تفاوت گونه، متابولیسرررم، روش القای سررررطان و دوز 

سان را محدود  ستند که انتقال نتایج حیوانی به ان صرفی از عواملی ه م

دیگر از مشررکلات اصررلی در ادبیات موجود، ناهمگونی  یکی کنند.می

مورد استفاده است. برخی مطالعات از عصاره آبی، برخی از  محصولات

یا  ند کروسرررین  عصررراره الکلی و برخی دیگر از ترکیبات خالص مان

ستفاده کرده ستین ا سین»و « اثر زعفران»اند. بنابراین، کرو « اثر کرو

شوند.عنوان مفاهیم معادل نباید به سمی،  در نظر گرفته  از نظر مکانی

ست. افزایش  ، Baxآپوپتوز یکی از مستندترین مسیرهای پیشنهادی ا

سپازها در برخی مدلو فعال Bcl-2کاهش  شان میشدن کا دهد ها ن

های بقا و مرگ توانند تعادل میان سررریگنالکه ترکیبات زعفران می

هار سرررنتز  حجروی ند. همچنین م ، توقف DNA/RNAرا تغییر ده

یت تلومراز در برخی مدل چرخه حجروی عال عدیل ف های و احتمال ت

عنوان ها باید بهحال، این مکانیسررمگزارش شررده اسررت. بااین حجروی

سم شنهادی در مدلمکانی شوند و نه  لابراتواریهای های پی صیف  تو

 .(40)می باشد های قطعی اثر ضدسرطانی در انسانمکانیسم

به  عات مربوط  لب توجه بیولوژی نیز از نظر  DNAمطال جا مالیکولی 

و تغییرات سرراختاری  DNAبرخی ترکیبات زعفران با  تعاملهسررتند. 

ست؛ اما اهمیت این  شده ا شرایط آزمایش نتایج گزارش  به غلظت و 
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ست. بنابراین، نمی سته ا سا  این مطالعات نتیجه واب صرفاً بر ا توان 

گرفت که این ترکیبات در بدن انسرران از طریق اتصررال مسررتقیم به 

DNA (40)کننداثر ضدسرطانی ایجاد می. 

بودن سررمیت نیز باید احتیاط بیشررتری به خرج داد. در مورد انتخابی

ط عات نشررران دادهبرخی م ظتال که غل ند  بات زعفران ا هایی از ترکی

غیرسرطانی مورد  حجراتسرطانی بیش از برخی  حجراتتوانند بر می

سه اثر بگذارند. بااین ، ترکیب مورد حجرهحال، این موضوع به نوع مقای

ست. بنابراین  سته ا ستفاده، غلظت، زمان مواجهه و روش آزمایش واب ا

طبیعی  حجراتبرد ولی سرطانی را از بین می حجراتزعفران »عبارت 

 .(41)از نظر علمی قابل تعمیم نیست« دهدرا تحت ترثیر قرار نمی

اهد مربوط به اسررتفاده همزمان زعفران یا کروسررتین با همچنین شررو

ضدسرطان باید با احتیاط تفسیر شود. مشاهده اثر افزایشی در  دواهای

یا حیوانی به معنی اثبات ایمنی و اثربخشررری این  یک مدل حجروی

توانند در بهترین حالت می نتایجترکیب در انسان نیست. بنابراین، این 

 .(36)های ترکیبی باشندینده درباره درمانمبنایی برای تحقیقات آ

عات انسرررانی ، مهمکلینیکیاز دیدگاه  ترین خلأ موجود، کمبود مطال

اختصرراصرری سرررطان اسررت. مرورهای موجود درباره زعفران نشرران 

سانی در حوزهمی شواهد ان وجود دارد، اما  طبیهای مختلف دهند که 

 . (37)زعفران در سرطان متفاوت است طبیر این مسئله با اثبات اث

سازی  ستاندارد شیمی نیز ا صولاز نظر فیتو سی دارد.  مح سا اهمیت ا

تواند تحت ترثیر منشرر جغرافیایی، شررایط کشرت، کیفیت زعفران می

کردن و نگهداری قرار گیرد و مقدار ترکیبات اصررلی برداشررت، خشررک

نیز ممکن اسرررت متفاوت باشرررد. بنابراین، مطالعات آینده باید مقدار 

سین شخص دقیق کرو سافرانال را م سین و  ستین، پیکروکرو ها، کرو

 . (42)نمایند استانداردشده استفاده محصولاتکنند و از 

 های مطالعهمحدودیت

ست،  ست. نخ ضر به این مرور دارای چند محدودیت مهم ا سخه حا ن

عنوان مرور وجوی اولیه، بهدلیل فقدان اطلاعات کامل درباره جسرررت

ست و نباید به شده ا ستماتیک یا متاآنالیز روایتی ارائه  سی عنوان مرور 

تفسررریر شرررود. دوم، ناهمگونی قابل توجه در نوع عصررراره، خلوص 

مدل بات،  مدت لابراتواری هایترکی قایسررره  تداوی، دوز و  کان م ام

 کند.یم بسیاری از مطالعات را محدود میمستق

 سوم، بخش قابل توجهی از شواهد موجود مربوط به مطالعات حجروی

اسررت و شررواهد حیوانی و انسررانی محدودتر هسررتند. چهارم، احتمال 

سرروگیری انتشررار وجود دارد؛ زیرا مطالعات دارای نتایج مثبت ممکن 

ی بیشررتر منتشررر اسررت نسرربت به مطالعات دارای نتایج منفی یا خنث

و تعاریف لابراتوراری های پنجم، برخی مطالعات قدیمی از روش شوند.

ستفاده کرده سه آنمتفاوتی ا ها با مطالعات جدید را دشوار اند که مقای

کافی درباره فارماکوکینتیک و غلظت  اطلاعاتکند. در نهایت، نبود می

موانع اصررلی  انسررانی، یکی از انسرراجقابل دسررتیابی ترکیبات فعال در 

 است. کلینیکیبه کاربرد  لابراتواری نتایجانتقال 

 پیشنهاد برای تحقیقات آینده

سازی و گزارش ستاندارد تر دهی دقیقمطالعات آینده از نظر طراحی، ا

 اند از:ها عبارتترین اولویتباشند. مهم

 ی مشخص؛ویمیاکها و ترکیبات با استاندارد استفاده از عصاره -1

غلظت کروسررین، کروسررتین، پیکروکروسررین و گزارش دقیق  -2

 سافرانال؛

 مقایسه مستقیم عصاره کامل زعفران با ترکیبات خالص؛ -3

غیرسرررطانی  حجراتسرررطانی و  حجراتاسررتفاده همزمان از  -4

 عنوان کنترل؛مناسب به

 فراهمی ترکیبات فعال؛بررسی فارماکوکینتیک و زیست -5

 شده؛پیش تعیین انجام مطالعات حیوانی استاندارد با طراحی از -6

 ارزیابی دقیق سمیت حاد و مزمن؛ -7

 استاندارد ضدسرطان؛ دواهایبررسی احتمال تداخل با  -8

با طراحی مناسررب، در صررورت  کلینیکی هایانجام کارآزمایی -9

 ؛کلینیکی وجود شواهد کافی از مطالعات پیش

مال   -10 کاهش احت یا خنثی برای  تایج منفی  فاف ن گزارش شررر

 سوگیری انتشار.

 گیرینتیجه

شان می صلی آن، شواهد موجود ن دهد که زعفران و برخی ترکیبات ا

و حیوانی دارای  های حجرویویژه کروسررین و کروسررتین، در مدلبه

ترین مرتبط با مهار رشررد تومور هسررتند. مهم بیولوژیکیهای فعالیت

، توقف چرخه حجرویهای پیشررنهادی شررامل مهار تکثیر مکانیسررم

سیداتیو و در برخی مدل، القای آپوپتوزحجروی ستر  اک ها ، تعدیل ا

 و فعالیت تلومراز است. کاهش تهاجم حجروی

هسررتند و از نظر نوع  کلینیکی حال، شررواهد موجود عمدتاً پیشبااین

ترکیب، عصررراره، مدل آزمایشررری و دوز ناهمگونی قابل توجهی دارند. 

یک عامل  عنوانزعفران را به نتایجتوان بر اسرررا  این بنابراین، نمی

شگیری یا اثبات سان معرفی کرد. تداویشده برای پی در  سرطان در ان

سب ضر، منا ست که زعفران و حال حا شواهد این ا شت از  ترین بردا

قابل توجه برای تحقیقات  تحقیقی های اصلی آن کاندیداهایمتابولیت
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ها نیازمند مطالعات آن کلینیکیضرردسرررطانی هسررتند. تعیین ارزش 

ش ستاندارد سیا سمیت و ده حیوانی، برر های دقیق فارماکوکینتیک و 

 .شده استکنترل کلینیکیتجربی ییمطالعهدر نهایت 
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