
 
 

 
 

Jundishapur 
Scientific Medical Journal 

July & August 2023. Vol 22. No 3 

 

390 

 

Research Paper  

Effect of Crocin on Pituitary-Testicle Hormonal Axis in Alloxan-Induced 
Diabetic Male Rats 

*Raheleh Rahbarian1  

1. Department of Biology, Faculty of Sciences, Payame-Noor University, Tehran, Iran. 
 
 

    

 

Use your device to scan 
and read the article online 

 

 
Citation Rahbarian R. [Effect of Crocin on Pituitary-Testicle Hormonal Axis in Alloxan-Induced Diabetic 
Male Rats (Persian)]. Jundishapur Scientific Medical Journal. 2023; 22(3): 390-400. 10.22118/JSMJ. 
2023.377411.3013 

 10.22118/JSMJ.2023.377411.3013 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Received: 19 Dec 2022 
Accepted: 11 Sep 2023 
Available Online: 21 Sep 2023 

 ABSTRACT 

Background and Objectives Diabetes mellitus is a metabolic disease which causes 
disorders in the reproductive system. Recent studies have revealed that the main 
components of saffron like crocin and safranal have several physiological effects on 
different biological systems. Given the role of crocin in the modulation of antioxidant 
defense system, this study aimed to determine the effect of crocin on pituitary-testicle 
hormonal axis in alloxan-induced diabetic male rats. 
Subjects and Methods In this experimental study, 28 Wistar male rats were allocated 
into 4 equal groups: control, diabetic control, and two diabetic groups treated with crocin 
at two concentrations. Induction of diabetes in the diabetic control and the diabetic groups 
treated with crocin was done by an intraperitoneal injection of 240 mg/kg alloxan. Crocin 
at concentrations of 50 and 100 mg/kg [0.5 ml] was intraperitoneally injected into the two 
diabetic groups for 25 days. Saline solution [0.5 ml] was injected into the animals in the 
control and diabetic control groups for 25 days. At the end of the treatment period, serum 
levels of LH, FSH, estrogen, testosterone and DHT were measured by ELISA. Statistical 
analysis was carried out using one-way ANOVA and Tukey post hoc test. P <0.05 was 
considered statistically significant. 
Results Compared with the diabetic control group, administration of crocin at 
concentrations of 50 and 100 mg/kg significantly increased serum levels of LH, FSH, 
estrogen, and DHT testosterone in a dose-dependent manner [p<0.05]. 
Conclusion The results show that by increasing the activity of pituitary-testicle hormonal 
axis, crocin improves hormonal disorders in diabetic rats. 
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Extended Abstract 

Introduction 

ype 1 diabetes is clinically one of the most 

common endocrine disruptors. It is a 

heterogeneous set of metabolic disorders 

characterized by a chronic increase in blood 

glucose, which is due to failure in insulin secretion. The 

cause of this failure in insulin secretion is commonly the 

dissemination of diffuse islets of Langerhans and selective 

degeneration of beta-pancreatic cells. Reduced insulin 

secretion increases glucose in the serum, which leads to 

severe complications such as nephropathy, retinopathy, 

neuropathy, cardiovascular disease, and reproductive system 

disorders. Diabetes has been shown to cause side effects 

such as oxidative stress and low antioxidant activities, 

increased lipid peroxidation, and oxidative damage to the 

DNA. Furthermore, it causes cell death by disrupting the 

process of oxidative phosphorylation and reducing energy 

production. Diabetes mellitus is a metabolic disease 

associated with functional and structural disorders in 

testicular tissue and plays an important role in the 

development of hormonal disorders in men. These disorders 

include reduced testosterone production, loss of accessory 

glands in reproductive organs, and decreased sexual desire 

and sexual behaviors. Recent studies have revealed that the 

main components of saffron like crocin and safranal have 

several physiological effects on different biological systems. 

Saffron extract increases the activity of some antioxidant 

enzymes, such as superoxide dismutase, catalase, and 

glutathione peroxidase of the liver tissue in diabetic rats. The 

aqueous extract of saffron would decrease glucose and fat in 

blood of diabetic rats. It has been shown that crocin, with its 

protective and anti-oxidant effect, reduces testicular tissue 

damage caused by cyclophosphamide injection. 

Furthermore, crocin and safranal present in the extract of 

saffron could improve sperm parameters in varicocele rats 

by removing free radicals. Given the role of crocin in 

modulation of antioxidant defense system, this study aimed 

to determine the effect of crocin on pituitary- testicle 
hormonal axis in alloxan-induced diabetic male rats. 

Methods 

This experimental study included 28 male Wistar rats 

with a weight range of 170 ± 6 g and a mean age of 95 ± 3 

days. The animals were kept at 24 ± 3 ° C, relative humidity 

of 35 ± 4 and 12 hours of darkness. They were placed in 

standard transparent polycarbonate cages (Razi Rad, Iran), 

and water was adequately provided in 500 milliliter plastic 

bottles. The rats were fed a specially designed compressed 

mushroom diet with standard formula (Danehdaran Toos, 

Iran). In order to obtain an adaptive environment, the 

experiments were carried out at least 10 days after the 

animals were settled. In this study, all surgical procedures 

and biopsies were performed under complete anesthesia. An 

attempt was made to use as fewest acceptable samples as 

possible. Twenty-eight Wistar male rats were allocated into 

4 equal groups: control, diabetic control, and two diabetic 

groups treated with crocin at two different concentrations. 

Induction of diabetes in the diabetic control and diabetic 

groups treated with crocin was done using an intraperitoneal 

injection of 240 mg/kg alloxan. Crocin at concentrations of 

50 and 100 mg/kg [0.5 ml] was intraperitoneally injected 

into the two diabetic groups for 25 days. Saline solution [0.5 

ml] was injected into the animals of the control and diabetic 

control groups for 25 days. At the end of the treatment 

period, serum levels of LH, FSH, estrogen, testosterone and 

DHT were measured by ELISA. Statistical analysis was 

carried out using one-way ANOVA and Tukey post hoc test. 

P <0.05 was considered statistically significant. 

Results 

The results showed that serum levels of LH, FSH, 

estrogen, testosterone and dihydrotestosterone in the 

diabetic control group significantly decreased (p <0.05). 

However, the same serum levels increased significantly in 

the diabetic group treated with 50 mg / kg crocin 

concentration, in comparison with the diabetic control group 

(p <0.05). In addition, serum levels of LH, FSH, estrogen, 

testosterone and dihydrotestosterone elevated significantly 

in the diabetic group treated with 100 mg / kg crocin 

concentration, in comparison with the control and the 

diabetic control group (p <0.05). A comparison of the two 

diabetic groups treated with crocin showed that serum levels 

of LH, FSH, estrogen, testosterone and dihydrotestosterone 

increased significantly in the diabetic group treated with 50 

mg / kg crocin concentration as opposed to the one treated 

with 50 mg / kg crocin concentration (p <0.05), which 
indicates the dose-dependent effect of crocin (Table 1). 

Conclusion 

Given the antioxidant and hypoglycemic effects of the 

compounds present in saffron extract, it could be concluded 

that increased activity of the pituitary-testicular axis after 

administration of crocin to diabetic rats may be related to the 

reduced oxidative-stress in the testicular tissue. Crocin also 

has tissue-protective effects and prevents damage to the 

structure and function of the kidneys during chronic 

hyperglycemia. Crocin prevents the development of diabetic 

nephropathy during chronic hyperglycemia through its 

antioxidant effects by reducing free radicals and inhibiting 

the stress-oxidative process. Saffron extract has some 

compounds that increase the serum level of posterior pituitary 

gonadotropins, and thus contributes to elevation of serum 

testosterone levels. Elevated levels of testosterone, LH, and 

FSH from the posterior pituitary indicates the effect of 

saffron extract on the activity of the pituitary-testicle axis. 

Crocin promotes testosterone secretion in rats treated with 

cyclophosphamide by increasing the activity of antioxidant 

enzymes in testicular tissue and increasing the activity of the 

pituitary-testicular axis. Since saffron compounds increase 

the secretion of posterior pituitary gonadotropins, they 

increase testicular steroid hormones in rats. Research has 

shown that saffron extract and its compounds, such as crocin 
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and safranal, could inhibit inflammatory processes. 

Therefore, it can be argued that crocin may increase not only 

the activity of the pituitary-testicle axis but also the serum 

levels of sex hormones by both decreasing the systemic 

inflammation associated with diabetes and reducing the 

inflammation of the testicular tissue. Regarding the role of 

gonadotropins and testicular steroid hormones in the process 

of spermatogenesis, it can be stated that the activity of the 

pituitary-testicle axis increases spermatogenesis in people 

with type 1 diabetes. According to our results, crocin 

enhances the serum level of posterior pituitary 

gonadotropins, and subsequently the serum levels of 

estrogen and testosterone hormones will increase in diabetic 

male rats. In conclusion, our results indicated that crocin 

enhances the activity of pituitary-testicular axis and 

increases sex hormone levels in diabetic rats. Therefore, 

crocin could be introduced as a natural substance which 

reduces the proportion of hormonal disorders in people with 
type 1 diabetes. 
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 1401آبان  28 دریافت: تاریخ

 1402 شهریور 20پذیرش:  تاریخ

 1402شهریور  30انتشار:  تاریخ

 
 

اده است دتحقیقات اخیر نشان . شودمیمثلی  سیستم تولید اختلال در سببدیابت ملیتوس یک بیماری متابولیک است و   هدف و زمینه

ه نقش با توجه بهای مختلف بدن هستند.: ترکیبات اصلی زعفران مانند کروسین و سافرانال دارای اثرات فیزیولوژیک بسیاری در بخش

های بیضه در موش -هدف از این مطالعه تعیین اثر کروسین بر محور هورمونی هیپوفیز اکسیدانی،کروسین در تعدیل سیستم دفاع آنتی

 باشد.شده با آلوکسان می صحرایی دیابتی

هد، شاهد های شاگروه مساوی تقسیم شدند. گروه 4نژاد ویستار به  نرسر موش صحرایی  28 تعداد در این مطالعه تجربی   بررسی روش

 کروسین. قاء شدآلوکسان ال گرم بر کیلوگرممیلی 240 بار تزریق داخل صفاقیبا یک دیابت. دیابتی و دو گروه دیابتی تحت تیمار با کروسین

ت تیمار تزریق دیابتی تح دو گروهروز به  25مدت بهو  صورت داخل صفاقیبه لیتر(میلی 5/0)  گرم بر کیلوگرممیلی 100و  50های با غلظت

 سطح سرمیمار، تزریق شد. در پایان دوره تی لیتر(میلی 5/0)  محلول سالین روز 25مدت های شاهد و شاهد دیابتی بهحیوانات گروه شد. به

LH، FSH، ،هایتوسط آزمون گیری شد. تحلیل آماریتوسط روش الایزا اندازهتستوسترون و دی هیدروتستوسترون  استروژن One-way 

ANOVA  و تعقیبیTukey .05/0 انجام شد>p دار درنظر گرفته شد.معنی 

سطح  ،ه دوزبوابسته صورت به گرم بر کیلوگرممیلی 001و  05های با غلظت کروسینتجویز ، دیابتیدر مقایسه با گروه شاهد   ها یافته

 (.p<05/0) داد ی افزایشدارمعنیطور تستوسترون و دی هیدروتستوسترون را به استروژن، ،LH، FSHهای هورمونسرمی 

های موشهورمونی در  تلالاتبهبود اخسبب  بیضه، -هورمونی هیپوفیزمحور فعالیت با افزایشکروسین دهد مینتایج نشان   نتیجه گیری

 شود.دیابتی  صحرایی

 های صحراییبیضه، موش -دیابت، کروسین، هیپوفیز   ها ه کلیدواژ
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 مقدمه

درون غدد هایبیماری ترینشایع نوع یک از نظر بالینی یکی از دیابت
ای ناهمگن از اختلالات متابولیکی است مجموعه باشد. این بیماریریز می

در نتیجه نارسایی ترشح انسولین  ،که مشخصه آن افزایش مزمن قند خون
 انتخابی جزایر لانگرهانس و تخریب منتشر التهاب اثر و معمولاً بر باشدمی

خون  قند. افزایش سطح سرمی [1] شودایجاد می بتا پانکراس هایسلول
 مانند نفروپاتی، وخیمی عوارضناشی از کاهش ترشح انسولین، منجر به

سیستم تولید عروقی و اختلال در  -قلبی هاینوروپاتی، بیماری رتینوپاتی،
عوارضی از قبیل  موجبدیابت  استمشخص شده .[2]شود می مثل

، افزایش [3]اکسیدانی های آنتیکاهش فعالیت آنزیم اکسیداتیو واسترس
. همچنین [5]شود می DNAو آسیب اکسیداتیو  [4]پراکسیداسیون لیپیدی 

با ایجاد اختلال در فرایند فسفریلاسیون اکسیداتیو و کاهش تولید انرژی، 
 .[6]شود ها میموجب مرگ سلول

بافت  اختلالات عملکردی و ساختاری در سببت دیابت تحقیقات نشان داده اس
. . همچنین در بروز اختلالات هورمونی در مردان نقش مهمی داردشودبیضه می

کاهش میل  تولید مثل، دستگاه ضمیمه تحلیل غدد کاهش تولید تستوسترون،
 .[7]است نامناسب در افراد مبتلا به دیابت گزارش شده و رفتارهای جنسی جنسی

شود یاکسیدانی در بافت بیضه مهمچنین دیابت موجب تضعیف سیستم دفاع آنتی
اکسیدانی موجب کاهش محافظت بافت بیضه در برابر . تضعیف دفاع آنتی[8]

های آزاد و در نهایت موجب آسیب های اکسیداتیو، افزایش تجمع رادیکالآسیب
ساختار  دیابت با القاء تغییراتی در استمشخص شده. [8]شود های زایا میسلول

کاهش  سبب اهای اسپرماتوگونیکاهش تعداد سلول و سازهای اسپرمبافتی لوله
عملکرد آن در افراد دیابتی  . با بررسی بافت بیضه و[9]شود اسپرماتوژنز می روند

است دیابت موجب کاهش وزن بیضه و کاهش میانگین تعداد شده مشخص
های سرتولی ، اسپرماتید و سلولهاهای اسپرماتوگونی، اسپرماتوسیتسلول

شود. این عوارض ناشی از دیابت با اختلالات تولید مثلی در مردان همراه  می
دیابت با اختلال در فعالیت ه استمطالعات بالینی و تجربی نشان داد. [10]است 

ها، تستوسترون بیضه موجب کاهش ترشح گنادوتروپین -محور هورمونی هیپوفیز
است گزارش شده .[11]شود و در نهایت موجب اختلال در اسپرماتوژنز می

ی موجب کاهش ترشح های صحرایی دیابتفقدان انسولین در موش
 LHو  FSH (Follicle Stimulating Hormone)ی هاهورمون

(Luteinizing Hormone )انسولین جهت پایداری گیرنده[12]شود می .
های لیدیگ مورد نیاز است و نیز انسولین تقسیمات در سلول LHهای 

بنابراین  [12]کند می های لیدیگ را تنظیمسلولی و سوخت و ساز سلول
های تواند منجر به اختلال در فعالیت سلولکاهش میزان انسولین می

 .[12]های استروئیدی بیضه شود لیدیگ و کاهش سنتز هورمون

های درمان آن با توجه به عوارض متعدد بیماری دیابت، لزوم بررسی راه
 نوع یک دیابتن درما گوناگونی جهتهای وشامروزه ربسیار مهم است. 

خون صناعی و نیمه صناعی کاهنده قند  داروهایبه توان که می وجود دارد
 جزایر پیوند . همچنین روش[13]انسولین اشاره نمود  از استفاده نیز و

محققین  توجه مورد [15]بنیادی  هایاز سلول استفاده و [14]لانگرهانس 
گرفتن عوارض جانبی داروهای صناعی،  در حال حاضر با در نظر. باشدمی

ی انگیاهو  استشده جلب سوی استفاده از گیاهان داروییتوجه محققین به
جهت کاهش عوارض  غیرمستقیم اثراتی درطور مستقیم و به که بتواند

  اند.باشد، همیشه مورد توجه متخصصین بودهدیابت داشته

 گیاهی چند ساله و از خانواده زنبق( .Crocus Sativus L) زعفران
(Iridaceae) انتهای خامه و کلاله  ،. قسمت مورد استفاده این گیاهباشدمی

ای به نام سه شاخه آن است. طعم تلخ زعفران ناشی از وجود ماده
 آلدئیدی طی فرآوری به ماده است. این( Picrocrocin)پیکروکروسین 

( Crocin) شود. کروسینمی تبدیل( Safranal)سافرانال م نا به معطر
و قند ( Crocetin)گلیکوزیدی متشکل از کاروتنوئیدی به نام کروستین 

کنند. کروسین، کروستین و سافرانال بهاست که رنگ زعفران را ایجاد می
. [16]شوند عنوان جزء بیولوژیکی اصلی و فعال زعفران شناخته می

باشند و اکسیدانی میو سافرانال دارای خواص آنتی کروستین کروسین،
توانند منجر به کاهش را دارند و می آزاد هایبرندن رادیکال بین قابلیت از

 .[17] های ایسکمیک شوندهای اکسیداتیو در بافتقابل ملاحظه آسیب
های آنتیتواند فعالیت آنزیمطی تحقیقات انجام شده عصاره زعفران می

فت را در با ، کانال از، گلوتاتیون پراکسیدازاکسیدانی سوپراکسید دیسموتاز
است . گزارش شده[18]های صحرایی دیابتی افزایش دهد کبد موش

های قند و چربی در خون موشکاهنده عصاره آبی زعفران دارای اثر 
است کروسین با اثر محافظتی مشخص شده [19]باشد صحرایی دیابتی می

کاهش آسیب بافت بیضه ناشی از تزریق اکسیدانی خود موجب و آنتی
همچنین کروسین و سافرانال موجود در  .[20] شودسیکلوفسفامید می

های شاخص توانند در بهبودهای آزاد میعصاره زعفران با حذف رادیکال
تحقیقات نشان  .[21]د های صحرایی واریکوسل مؤثر باشناسپرم در موش

کروسین در کاهش عوارض کلیوی نقش حفاظتی دارد و سطوح داده است 
های صحرایی دیابتی کاهش میسرمی گلوکز، اوره و کراتینین را در موش

رسد اثرات ضد دیابتی کروسین ناشی از خواص آنتیدهد. به نظر می
کروسین از طریق  استهدهمچنین مشخص ش .[22] باشداکسیدانی آن 
اکسیداتیو و کاهش اکسیداسیون لیپیدها در جلوگیری از مهار استرس

استفاده از نشان داده است  . تحقیقات[23]ثر است ؤمنفروپاتی دیابتی 
عصاره زعفران سبب افزایش در تعداد جفتداروی تنتاکس رویال حاوی 
شود. پس از بررسی بافت های صحرایی میگیری و تعداد انزال در موش
دار در تعداد سبب افزایش معنی است این داروهیپوفیز پیشین مشخص شده

شود. همچنین با های گنادوتروپین میهای تولید کننده هورمونسلول
دار سطح سرمی هورمون تستوسترون سبب افزایش افزایش معنی

 در پژوهش دیگری مشخص شد عصاره هیدرو. [24] شوداسپرماتوژنز می
تخمدان شود  -محور هیپوفیزتواند سبب افزایش فعالیتالکلی زعفران می

و استرادیول سبب  LH ،FSHهای و این امر با افزایش ترشح هورمون
روزه از  30استفاده است گزارش شده. [25]شود گذاری میافزایش تخمک

تواند با افزایش ترشح گرم بر کیلوگرم میمیلی 80عصاره زعفران با غلظت 
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های استرادیول و پروژسترون های هیپوفیز پیشین و هورمونگنادوتروپین
شود های صحرایی ماده بالغ میگذاری در موشسبب افزایش تخمک

و نقش آن در کاهش قند  اکسیدانی کروسیننتیتوجه به اثرات آ. با [26]
 هورمونی محور بر کروسین اثرتعیین  هدف از انجام این پژوهش خون،

 باشد.می یک نوع دیابتی های صحراییموش در بیضه -هیپوفیز

 روش بررسی

 آزمایش مورد حیوانات

های صحرایی از موش ای()مداخله در این مطالعه تجربی آزمایشگاهی
سر موش صحرایی با محدوده  28تعداد نر بالغ نژاد ویستار استفاده شد. 

روز تهیه شد. حیوانات در دمای  95±3گرم و سن تقریبی  170±6وزنی 
درصد و دوره روشنایی  35±4رطوبت نسبی  ،گراددرجه سانتی 3±24

یهای استاندارد پلدر قفس شدند. حیوانات نگهداری ساعته 12تاریکی 
به مقدار کافی توسط  قرار داشتند و آب (رازی راد، ایران)کربنات شفاف 

داده شد. همچنین از  قرار هاآنار لیتر در اختیمیلی 500پلاستیکی  بطری
( دار ان توس، ایراندانه)غذای فشرده مخصوص موش با فرمول استاندارد 

از  ها پسحالت سازش با محیط، آزمایشل منظور حصوتغذیه نمودند. به
در این مطالعه  .انجام رسید به از استقرار حیوانات پس روز 10 گذشت حداقل

. دها تحت بیهوشی کامل انجام شگیریاعمال جراحی و نمونه کلیه
بر اساس منابع موجود و  تعداد نمونهکمترین است از همچنین سعی شده

 .[30و  27]قابل قبول استفاده شودکارهای مشابه انجام شده 

 بندیگروه و آزمایش طراحی

ر س 7در هر گروه )گروه  4صورت تصادفی به های صحرایی بهموش
میلی 50شاهد، شاهد دیابتی، دیابتی تحت تیمار با غلظت  (موش صحرایی

گرم بر میلی 100دیابتی تحت تیمار با غلظت گرم بر کیلوگرم کروسین و 
 تقسیم شدند. کیلوگرم کروسین 

اخل دصورت روز به 25مدت های صحرایی گروه شاهد بهگروه اول: موش
 کردند. عنوان حلال دارو دریافتلیتر محلول سالین بهمیلی 5/0صفاقی 

یابت پس از القاء د های صحرایی گروه شاهد دیابتیگروه دوم: موش
 صورت دمی ورید از گیریخونآن  تأیید جهت توسط آلوکسان، تجربی
هانداز (EasyGluco, Koreaدستگاه گلوکومتر ) خون توسط قند و گرفت
 دیابتی شاخص عنوانبه لیترگرم بر دسیمیلی 300 بالای قندخون و گیری

س از های گروه شاهد دیابتی، یک هفته پ. موششد گرفته نظر شدن در
صورت به روز 25مدت بهمحلول سالین  لیترمیلی 5/0القای دیابت تجربی 

ز روز اول مدت آزمایش ا (عنوان حلال دارو دریافت کردندداخل صفاقی به
 .د(روز به طول انجامی 32ها تا روز نمونه گیری دیابتی شدن موش

روز  25مدت های صحرایی پس از القاء دیابت تجربی بهگروه سوم: موش
صورت ه ازاء هر کیلوگرم وزن بدن بهگرم بمیلی 50لیتر غلظت میلی 5/0

 [ دریافت کردند.Sigma-Aldrich, Franceداخل صفاقی کروسین ]

 25ت مدهای صحرایی پس از القاء دیابت تجربی بهگروه چهارم: موش
زن بدن بهگرم به ازاء هر کیلوگرم ومیلی 100لیتر غلظت میلی 5/0روز 

 صورت داخل صفاقی کروسین دریافت کردند.

 ایجاد دیابت تجربی

 ساعت ناشتایی 16دنبال بههای صحرایی موش در تجربی دیابت مدل

 ,Sigma-Aldrich)تزریق داخل صفاقی آلوکسان مونوهیدرات  باریک با

Germany) گرم به ازاء هر کیلوگرم وزن بدن ایجاد میلی 240 میزان به
آلوکسان استفاده عنوان حلال به (pH=4/5)شد. همچنین از بافر سیترات  
دیابتی تحت تیمار با  هگرو دو شاهد دیابتی و شد. تزریق آلوکسان به گروه

گرم بر کیلوگرم کروسین صورت گرفت. با میلی 100و  50های غلظت
روز پس از  30باشد، حدود که مطالعه روی دیابت مزمن میتوجه به این

گیری دمی خون تزریق آلوکسان جهت تأیید القاء دیابت تجربی از ورید
 IGM-0002Aقند خون توسط دستگاه گلوکومتر مدل  صورت گرفت و

(EasyGluco, Korea )300گیری شد. همچنین قندخون بالای اندازه 
عنوان شاخص دیابتی شدن و روز صفر آزمایش در لیتر بهگرم بر دسیمیلی

 .[27] نظر گرفته شد

 پارامترهای خونیگیری اندازه

 ,Merck)اتیل اتر های صحرایی با دیدر پایان دوره تیمار، موش

Germany) ها سینه، جناغ و دندههوش شدند. سپس پوست ناحیه قفسهبی
گیری ها از بطن چپ قلب خونبرش داده شد و با کنار کشیدن جناغ و دنده

. خون انجام شد(روز  25بار و در پایان مدت خونگیری فقط یکانجام شد )
 12مدت گرفته شده بدون ماده ضد انعقاد درون لوله آزمایش ریخته و به

 37در دمای  INB400 [Memmert, Germany]مدل  انکوباتوردقیقه در 
ها در دستگاه لوله ،گراد قرار داده شد. بعد از وقوع انعقاددرجه سانتی

دقیقه با  12مدت به EBA280 [Hettich, Germany]ژ مدل سانتریفیو
دور در دقیقه قرار داده شدند. سپس سرم خون توسط سمپلر  5000سرعت 

گراد درجه سانتی -80جدا و به لوله آزمایش دیگری منتقل و در فریزر 
های مورد بررسی توسط روش . سطح سرمی هورمون[27]نگهداری شد 

ELISA 2100، دستگاه الایزاریدر مدل [Stat Fax, USAو کیت ] های
 سنجش شد.  (Finetest, China) ت فاین تستشرک

 آماری تحلیل و تجزیه

تحلیل  20ویرایش  SPSSافزار آماری دست آمده توسط نرماطلاعات به
 دست آمده کمی است، توسط آزمونکه نتایج بهشد. با توجه به این

بودن فرض طبیعی ( Kolmogorov-Smirnovاسمیرنوف ) کلوموگروف
. جهت مقایسه میانگین بین (p>05/0)ها بررسی شد توزیع فراوانی داده

 One-wayطرفه )آنالیز واریانس یک از آزمونهای مورد آزمایش گروه

ANOVA )ها از آزمون تعقیبی و جهت مقایسه زوج گروه( توکیtukey )
 مربوطههمراه محاسبات آماری به دست آمدهاستفاده شد. همچنین نتایج به

گزارش شد.  (Mean±SEM)میانگین ±صورت خطای معیار میانگینبه
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 .(p<05/0) در نظر گرفته شد 05/0ها داری در آزمونسطح معنی

 یافته ها

سرمی سطح  های مطالعه حاضر نشان دادنتایج حاصل از تحلیل داده
در  تستوسترون و دی هیدروتستوسترون استروژن، ،LH ،FSHهای هورمون

داری کاهش یافت طور معنیشاهد دیابتی در مقایسه با گروه شاهد بهگروه 
(05/0>p در مقایسه با گروه شاهد دیابتی، سطح .) های هورمونسرمی

LH ،FSH، ،گروه دیابتی  در تستوسترون و دی هیدروتستوسترون استروژن
داری طور معنیبهگرم بر کیلوگرم کروسین میلی 50تحت تیمار با غلظت 

استروژن  ،LH ،FSHهای هورمونسرمی (. سطح p<05/0افزایش یافت )
گروه دیابتی تحت تیمار با  در و دی هیدروتستوسترون تستوسترون و

در مقایسه با گروه شاهد دیابتی گرم بر کیلوگرم کروسین میلی 100غلظت 
(. در مقایسه با گروه دیابتی p<05/0داری افزایش یافت )طور معنیبه

سرمی ، سطح گرم بر کیلوگرم کروسینمیلی 50تحت تیمار با غلظت 
 تستوسترون و دی هیدروتستوسترون استروژن و ،LH ،FSHهای هورمون

گرم بر کیلوگرم کروسین میلی 100گروه دیابتی تحت تیمار با غلظت  در
ر نشان دهنده اثر (که این امp<05/0داری افزایش یافت )طور معنیبه

 .[1]جدول باشد وابسته به دوز تزریقی کروسین می

 سر موش صحرایی در هر گروه[ 7]  به تفکیک گروه تستوسترون و دی هیدرو تستوسترون استروژن و ،LH ،FSHهای هورمونسرمی سطح  مقایسه میانگین. 1جدول 

 متغیر
 گروه

LH 
[mIU/ml] 

FSH 
[mIU/ml] 

 استروژن
[pg/ml] 

 دی هیدروتستوسترون
[pg  /ml] 

 تستوسترون
[ng/ml] 

 52/11±94/1 73/46±52/5 86/53±37/5 63/3±57/0 52/4±42/0 شاهد

  65/0a  10/0±38/0a 08/4±45/22a  24/1±94/19d 26/0±75/1a±14/0 شاهد دیابتی

 18/2b 41/0±85/1b 25/3±63/32b  67/1±57/30c 87/0±50/4b±21/0 سینگرم بر کیلوگرم کرومیلی 50دیابتی تحت تیمار با 
  32/3bc  43/0±88/2bc  11/5±17/40bc  87/1±85/37b 08/2±43/8bc±62/0 وسینگرم بر کیلوگرم کرمیلی 100دیابتی تحت تیمار با 

 001/0 007/0 009/0 001/0 003/0 طرفه[داری ]آنالیز واریانس یکسطح معنی

در مقایسه با گروه  c :05/0>pد دیابتی، در مقایسه با گروه شاه b :05/0>pدر مقایسه با گروه شاهد،  a :05/0>p باشند؛می "میانگین±خطای معیار میانگین "صورتبه هاداده
 گرم بر کیلوگرم کروسینمیلی 50دیابتی تحت تیمار با 

 

 بحث

، LH ،FSH هایهورمون سطح سرمیاثر کروسین بر  در این مطالعه،
های صحرایی در موش و دی هیدروتستوسترونتستوسترون  ،استروژن

 حاضر پژوهش نتایج دیابتی شده با آلوکسان مورد بررسی قرار گرفت.

 صورت محلول در بافر سیتراتبه داد تزریق آلوکسان مونوهیدرات نشان
القاء  سبب ،های صحراییگرم بر کیلوگرم به موشمیلی 240ن به میزا

 آلوکسان مونوهیدرات ه استشود. تحقیقات نشان داددیابت نوع یک می
بتا  هایسایتوتوکسیک موجب تخریب سلول اثرات بودن دارا دلیلبه

 از سوی دیگر تجویز [.28]د شومیک پانکراس و القاء دیابت نوع ی

 .[29] شودمیس های بتا پانکراالقاء آپوپتوز در سلول سببآلوکسان 
 موجب ناشی از دیابت،دررون سلولی د آزای هارادیکال میزان یشافزا

 Cسیتوکروم  خروجو  هاغشای میتوکندری نفوذپذیری پتانسیل افزایش
در  آپوپتوز اندازی مسیرهرا ای درتعیین کننده قشنر د که این امشومی

دست آمده در پژوهش همسو با نتایج به [29] داردس های بتا پانکراسلول
گرم بر کیلوگرم به میلی 240بار تزریق یک استهمشخص شدر، حاض

. همچنین [27] شوددیابت نوع یک می های صحرایی موجب القاءموش
 تزریق باریک صحرایی با موش نوع یک در دیابت لمداست گزارش شده

 کیلوگرم رب گرممیلی 240 میزان صفاقی آلوکسان مونوهیدرات به داخل
همچنین عنوان شد استفاده  شود.ایجاد میساعت ناشتایی  16دنبال به
آلوکسان اثرات هیپرگلیسمی آن را افزایش  حلال عنوانسیترات بهبافر  از

 .[30]دهد می

، LHهای هورمونسرمی سطح  استهدر پژوهش حاضر مشخص شد
FSH، ،در گروه شاهد  تستوسترون و دی هیدروتستوسترون استروژن

پژوهشی داری کاهش یافت. طور معنیدیابتی در مقایسه با گروه شاهد به
 محورهای هورمون و تناسلی دستگاه عملکرد بر دیابتبه بررسی اثر 

 هایآندروژن بیوسنتز کاهشاست و نتایج گویای  پرداخته گناد -هیپوفیز

ط ارتبا. همچنین با توجه به [8]است  بوده بتدیا ایجاد متعاقب ایبیضه
های لیدیگ، عنوان و فعالیت سلول تستوسترونترشح  میزان بین مستقیم

ها موجب کاهش فعالیت است دیابت با کاهش ترشح گنادوتروپینشده
شود می بیضه استروئیدی هایهورمونهای لیدیگ و کاهش سنتز سلول

 اکسیداتیواسترسایجاد  تحقیقات نشان داده است دیابت سبب .[8]
پینوکننده گنادوتر عنوان غده ترشحبهشود و سلولی در غدد هیپوفیز می

های سطح هورمون و متعاقباً گناد -محور هیپوفیزبر فعالیتتواند می، ها
است [. همچنین گزارش شده31ثر باشد ]ؤجنسی و میزان باروری م

 LH ،FSHهای با تأثیر برگیرندهاکسیداتیو ناشی از آن دیابت و استرس
 .[31] دنشومیها این هورموناختلال در عملکرد و میزان ترشح  موجب

 -هیپوفیزمحور هورمونی دیابت با کاهش فعالیت پژوهشی نشان داد
 موجبدر بافت بیضه  عملکردی تغییرات ساختاری و و با ایجاد بیضه

از  دیابت استگزارش شده .[32]شود میدر فرایند اسپرماتوژنز  اختلال
 گهای لیدیسلول و ایجاد آسیب در هاطریق کاهش ترشح گنادوتروپین
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محققین نشان داده .[33]د شومی اسپرماتوژنزکاهش  موجبو سرتولی 
و باروری در مردان رابطه مستقیم وجود دارد  میزان و دیابت اند بین

 این برند ومی رنج ناباروی اختلالات از نوعیدیابتی به افراد یبا اکثرقرت
 آن کاهش و متعاقب LH ،FSHهای هورمون سطح کاهش در اثر امر

و  اسپرماتوژنز کاهش شود و در طولانی مدت باتستوسترون ایجاد می
موافق با نتایج  [.34است ] همراه اسپرم پارامترهای منفی در تغییرات

ثیر مستقیم بر بافت أاست دیابت علاوه بر تمطالعه حاضر مشخص شده
های هیپوفیز پیشین در تواند با اختلال در ترشح گنادوتروپینبیضه می

. در پژوهشی دیگر [35]بیوسنتز و تولید تستوسترون اختلال ایجاد کند 
 کاهش سبب های صحراییدر موشمشخص شد القاء دیابت تجربی 

می های صحراییموش در FSHو  LH تستوسترون، هایهورمون نسبی
 .[36]دست آمده در پژوهش حاضر همسو است شود که با نتایج به

و  50های غلظتکروسین با  تجویز استدر مطالعه حاضر مشخص شده
در مقایسه با های صحرایی دیابتی به موش گرم بر کیلوگرممیلی 100
دار موجب افزایش معنیصورت وابسته به دوز بههای شاهد دیابتی نمونه

و دی  ، استروژن و تستوسترونLH ،FSH هایهورمون در سطح سرمی
رسد طبق تحقیقات صورت گرفته به نظر می .شودمی هیدروتستوسترون
ک کروسین، کاهش های دخیل در اثرات هیپوگلیسمییکی از مکانیسم

های مقاومت به انسولین است و با تحریک برداشت گلوکز از طریق بافت
 شودای موجب کاهش گلوکز خون میمحیطی و مهار جذب گلوکز روده

بخش مهمی از عملکرد  است. از سوی دیگر مشخص شده[37]
اکسیدانی آن آنتیهای واسطه ویژگیهیپوگلیسمیک ترکیبات زعفران به

عصاره زعفران دارای اثر محافظتی در  استهمچنین مشخص شده .[37]باشد 
های صحرایی دیابتی است و عنوان شد مقابل ازدیاد قند و لیپید خون در موش

عصاره زعفران با کاهش سطح سرمی گلوکز و افزایش انسولین موجب کاهش 
شود. های صحرایی مدل دیابت تجربی نوع یک میعوارض دیابت در موش

محققین این ثرات را به خواص آنتی اکسیدانی کروسین موجود در عصاره زعفران 
 . [19]نسبت دادند 

اکسیدانی است آنتیص دارای خوا کروسیند ای مشخص شدر مطالعه
 .[38] کندمی عمل آزاد هایسازی رادیکالخنثی و آوریجمع طریق و از

کروسین پراکسیداسیون لیپیدی را  استاز سوی دیگر گزارش شده
اکسیدانی کانال های آنتیدهد و موجب افزایش فعالیت آنزیمکاهش می

های تخمدان از سوپر اکسید دسموتاز و گلوتاتیون پراکسیداز در فولیکول
گزارشات موجود مبنی  . با توجه به[39]شود های آزمایشگاهی میموش

اکسیدانی و هیپوگلیسمیک ترکیبات موجود در عصاره اثرات آنتی بر
پس تجویز بیضه  -محور هیپوفیزفعالیت توان گفت افزایشزعفران می

کاهش از تواند ناشی می های صحرایی دیابتی احتمالاًکروسین به موش
د. طبق تحقیقات انجام شده باش کسیداتیو در بافت بیضهاشرایط استرس

کروسین دارای اثرات محافظت بافتی است و از آسیب به ساختار و 
کند. همچنین عملکرد کلیه در طی هیپرگلیسمی مزمن جلوگیری می

های آزاد و مهار اکسیدانی، کاهش رادیکالکروسین از طریق اثرات آنتی
بافت کلیه از بروز نفروپاتی دیابتی در طی اکسیداتیو در فرایند استرس

 . [23]هیپرگلیسمی مزمن جلوگیری نماید 

های ثیر عصاره زعفران بر سطح سرمی هورمونأپژوهشی به بررسی ت
LH ،FSHهای سوری ماده مبتلا ، تستوسترون و بتااسترادیول در موش

است عصاره مشخص شده به سندروم تخمدان پلی کیستیک پرداخته و
های تخمدان و در بهبود کیستباشد که زعفران دارای ترکیباتی می

های صحرایی مبتلا به سندرم تخمدان پلیاختلالات هورمونی موش
است افزایش هم. همچنین گزارش شده[40] کیستیک مؤثر بوده است

از  LH ،FSH هایورمونزمان در سطح سرمی هورمون تستوسترون و ه
محور ثیر عصاره زعفران بر افزایش فعالیتأهیپوفیز پیشین نشان دهنده ت

 کروسین محافظتی پژوهشی به بررسی اثرات. [41]بیضه است  -هیپوفیز
 های سوریموش در هورمونی پارامترهای و بیضه هیستومورفومتری بر

سیکلوفسفامید پرداخت. نتایج نشان داد کروسین با  با تیمار تحت بالغ
اکسیدانی بافت بیضه و افزایش فعالیتآنتی هایافزایش فعالیت آنزیم

بیضه موجب افزایش ترشح هورمون تستوسترون در  -محور هیپوفیز
[. در 20شود ]سیکلوفسفامید می با تیمار های سوری تحتموش

ر زعفران با افزایش ترشح است ترکیبات موجود دپژوهشی مشخص شده
های های هیپوفیز پیشین موجب افزایش هورمونگنادوتروپین

. تحقیقات نشان [41]شود های صحرایی میاستروئیدی بیضه در موش
داده است عصاره زعفران و ترکیبات موجود در آن مانند کروسین و 

. بنابراین می[41]لتهابی شوند توانند موجب مهار روندهای اسافرانال می
توان گفت احتمالاً کروسین با کاهش التهاب سیستمیک ناشی از دیابت 

بیضه  -محور هیپوفیزو کاهش التهاب بافت بیضه موجب افزایش فعالیت
با توجه به  .[42]استهای جنسی شدهو افزایش سطح سرمی هورمون

های استروئیدی بیضه در فرایند ها و هورموننقش گنادوتروپین
در  بیضه -محور هیپوفیزتوان گفت افزایش فعالیتاسپرماتوژنز می

ثر است. در ؤافزایش اسپرماتوژنز در افراد مبتلا به دیابت نوع یک م
 های اختلالات باروریشود اثر کروسین بر سایر جنبهنهایت پیشنهاد می

شود اثر در افراد دیابتی مورد بررسی قرار گیرد. همچنین پیشنهاد می
 -آدرنال، هیپوفیز -کروسین بر سایر محورهای هورمونی مانند هیپوفیز

 تخمدان مورد بررسی قرار گیرد. -تیروئید و هیپوفیز

 نتیجه گیری

موجب افزایش سطح سرمی  دست آمده کروسینبا توجه به نتایج به

دنبال آن سطح سرمی هورمونشود و بههای هیپوفیز پیشین میگنادوتروپین

های صحرایی های استروژن، تستوسترون و دی هیدروتستوسترون در موش

توان گفت کروسین با افزایش فعالیتیابد. در نهایت مینر دیابتی افزایش می

های های جنسی را در موشبیضه، میزان ترشح هورمون -محور هیپوفیز

 یک عنوانرا بهکروسین توان رو میاز این دهد.یابتی افزایش میصحرایی د
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 بیضه -هیپوفیز محور هایهورمون بر کروسین اثرو همکاران. راهله رهباریان 
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