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 چكيده 
در اين . داراي خواص بيولوژيكي متفاوتي از جمله خاصيت ضدسرطاني است) .Crocus Sativus L(زعفران خوراكي 

، DNA عمدة ملكولي در ارتباط با اين خاصيت زعفران يعني اثر بر سازوكار  دو ،اد مؤثر زعفرانتحقيق، علاوه بر تخليص مو
و آلدئيدهاي ) كروستين متيل  كروستين و دي،كروسين(كاروتنوئيدها .  مورد بررسي قرار گرفتDNA –H1هيستون و كمپلكس 

هاي مختلفي جداسازي و  ن اجزاء اصلي، توسط روشموجود در زعفران ايران به عنوا) پيكروكروسين و سافرانال(منوترپن 
 3 و 4 نشان داد كه كروسين و پيكروكروسين موجود در زعفران ايران به ترتيب از HPLC و TLCنتايج . سازي شد خالص

 و H1كنش هيستون  ها تخليص شد و ميان ها و پيكروكروسين بنابراين، جزء اصلي و عمدة كروسين. زيرنوع تشكيل شده است
DNA نه تنها با عصارة زعفران، بلكه با هريك از پنج جزء تخليص شده از زعفران توسط روشهاي مختلف مورد بررسي قرار 
 مشاهده شد كه اتصال تمام اين ليگاندها از طريق اتصال به شيار كوچك DNAكنش زعفران و اجزاء آن با  در بررسي ميان. گرفت

 H1همچنين در بررسي اثر اين ليگاندها بر ساختار هيستون . شود ميDNA ساختاري در گيرد و منجر به القاء تغييرات  صورت مي
 ،با رسم نمودار اسكاچارد براساس فرونشاني نشر. شوند مشاهده شد كه اين ليگاندها باعث فرونشاني نشر فلورسانس هيستون مي

 )CD(ي دوراني يطيف دورنگ نما).  بدست آمد2×10-5 و 54/0 به ترتيب برابر K و n( محاسبه گرديد K وnپيوندي مولفه هاي 
شود، هر   ميC-DNA به B-DNAكنش دارند كه موجب تغيير ساختار از   ميانDNA در غلظت كم با هاينشان داد كه اين تركيب

نتايج حاصل از همچنين . رود  يعني رج بندي بازها از بين مي، گردد  بالاتر، تغيير ساختاري بيشتري القاء مييها چند كه در غلظت
كنش   در حضور و عدم حضور هر كدام از ليگاندهاي فوق نشان داد كه در حضور اين اجزاء، ميانDNA –H1كنش  بررسي ميان

H1 با DNA درصد كاهش يافت كه بيشترين ميزان كاهش، مربوط به سافرانال بود22 تا 5 حدود . 
 

 .كنش  ميان، H1، DNA  هيستون، سافرانال،پيكروكروسين ،كروستين متيل  دي، كروستين،كروسين: واژه هاي كليدي

 
 مقدمه

زعفران يا طلاي قرمز گرانبهاترين چاشني گياهي 
كه ارزش آن به كلاله )  دلار500 هر كيلو تقريباً(دنياست 

 Crocus(و خامة خشك شدة گل زعفران خوراكي 

sativus L. ( مربوط است) 2هر كلالة زعفران ). 1شكل 
بنابراين . ن و هر گل زعفران سه كلاله داردميلي گرم وز

هاي بيش از  آوري يك كيلو زعفران، بايد كلاله براي جمع
يكي از دلائل .  گل با دقت و دانه دانه جدا شود150000

گراني زعفران نيز همين وقتي است كه بايد صرف 
 ,Fernandez(بندي و نگهداري آن بشود  سازي، بسته آماده

2004.( 
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 آلدئيدهاي زعفران ايران  سازي كاروتنوئيدها و منوترپن خالص
H1-DNA 86 و كمپلكس H1، هيستون DNAريك بر ساختار بررسي اثر هو 

 
). .Crocus Sativus L(گل زعفران خوراكي : راست -1شكل 

 بخش خوراكي زعفران: چپ
 

به عنوان به طور عمده ادوية گراني است كه  زعفران
هاي  داروي گياهي يا طعم و رنگ دهندة غذا در قسمت

منشاء اصلي زعفران از ايران، . شود مختلف دنيا استفاده مي
 قسمت  كشت آن ازبعديونان و آسياي صغير بوده كه 

شرق تا شمالي ترين نقاط چين و هند گسترش يافته است 
)Sastry et al., 1995 .( در حالي كه كل توليد زعفران در

يعني حدود %  80 تن در سال است، ايران حدود 205دنيا 
ي يخراسان به تنها. كند  تن زعفران در سال توليد مي160

 هكتار زمين زير كشت اين محصول دارد كه 46000
. شود  تن محصول از آن برداشت مي137نه حدود سالا

 تن 6 تا 4 تن، يونان بين 10 تا 8كشمير در هندوستان بين 
 تا يك تن زعفران در سال توليد 8/0و مراكش بين 

توليدات اسپانيا كه در حال حاضر بهترين و شايد . كنند مي
 تا 3/0اولين صادر كننده اين گياه گرانبهاست در سال بين 

 ).Fernandez, 2004( در سال است  تن5/0
شيميائي عصارة آبي كلالة زعفران تجزيه و تحليل 

حضور دو تركيب عمدة شيميايي را نشان داده است 
 ).2شكل (

 كاروتنوئيدها )الف
 نوع تقسيم 4هاي كروسين كه به  شامل آنالوگ

. اين مواد مشتقات قنددار كروستين هستند. شوند مي
و دي متيله آن به ميزان كمتري كروستين و مشتقات منو 

ميزان تركيبي توان با روش  شوند و مي در زعفران يافت مي
كروسين اصلي و عمده، . ها را تهيه كرد بيشتري از آن

ژانتيوبيوزيدكروستين   يا ديIكروسين نوع 
)digentiobioside crocetin (مسئول رنگ زعفران، . است

كاروتنوئيدهاي هاي آن هستند كه بر خلاف ديگر  كروسين
 .باشند طبيعي، محلول در آب مي

 
 منوترپن آلدئيدها) ب

قند آن، سافرانال،     پيكروكروسين مسئول طعم تلخ زعفران و مشتق بي       
 .از اين دسته هستند مسئول بوي معطر زعفران

، طعم )ها كروسين(بنابراين سه عامل رنگ 
در كلاله ) سافرانال(و عطر زعفران ) پيكروكروسين(

 ياهلازم به ذكر است كه تركيب. ن جاي دارندخشك آ
ها، فلاونوئيدها،  ي ديگري از جمله آنتوسيانينيشيميا

، نشاسته، مواد معدني و  ها، آمينو اسيدها، پروتئين ويتامين
ها نيز به ميزان بسيار كمتري نسبت به دو دسته فوق،  صمغ

 .(Fernandez, 2004)در كلاله زعفران حضور دارند 
 در خصوص  شده منتشراي ه لهكثر مقاتا كنون ا

 هاي زعفران و مطالعه ي تشكيل دهندهياستخراج و شناسا
ها، در مورد زعفران اسپانيا و به ميزان كمتري  آندر مورد 

درمورد استخراج . در مورد زعفران يونان و هند بوده است
 هاي گروه ما، اجزاء مهم زعفران ايران تا قبل از فعاليت
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 و R1در كروستين .  ساختار كاروتنوئيدهاي زعفران:بالا -2شكل 
R2كروستين  متيل  هيدروژن، در دي R1 و R2 گروه متيل و در 

 ساختار :ينيپا.  واحدهاي گلوكز هستندR2 و R1كروسين 
 هيدروژن و در Rدر سافرانال، . آلدئيدهاي زعفران منوترپن
 .گلوكز است) هاي( يكروكروسين، واحدپ

 
تنها گزارشي كه منتشر شده بود در مورد سنجشي است 

 انجام گرفته بوده و كاروتنوئيدهاي زعفران HPLCكه با 
 اسپانيا و تبت در آن شناسايي و مقايسه شده بودند ،ايران

)Sujata et al., 1992.( 
به طور خلاصه نقش كاروتنوئيدهاي زعفران را 

 :ان در دو عنوان خلاصه كردتو مي
اي  هاي زنجيره به عنوان مهاركنندة واكنش) الف

 راديكال آزاد
 پروتئين به – DNAهاي  كنش تعديل كنندة ميان) ب

 DNA)مسئول سنتز  (Пعنوان مثال اثر بر توپوايزومراز 
در ه ويژه يكي از اثرات بيولوژيك زعفران كه ب

رفته، جلوگيري از هاي اخير بسيار مورد توجه قرار گ سال
رشد سلولهاي سرطاني و ممانعت از ازدياد و تقسيم اين 

 در حالي كه اين تركيب هيچ اثري بر ،سلولهاست
اثرات ضد ). Nair et al., 1995(سلولهاي طبيعي ندارد 

كاروتنوئيدهاي تشكيل دهندة به ويژه سرطاني زعفران و 
د  اما در مور،هاي سلولي بررسي شده آن بر بعضي سوش

ها بر ساختارهاي ملكولي گزارشي در دست  تأثير آن
 در آزمايشگاه ما صورت "در تحقيقاتي كه اخيرا. نيست
 پس از جداسازي پنج جزء تا سعي شده است ،گرفته

 ،كروسين(عمدة زعفران ايران يعني كاروتنوئيدها 
و منوترپن آلدئيدها ) كروستين متيل كروستين و دي

 اثرات هر يك از اجزاء بر ،)پيكروكروسين و سافرانال(
 H1 و هيستون DNAساختار دو ماكروملكول مهم يعني 

ملكولي محتمل دراعمال اثرات سازوكارهاي به عنوان 
) in vitro ( ها به طريق آزمايشگاهي ضدسرطاني آن

 Bolhasani ; 1382بوالحسني و همكاران، [بررسي گردد 

et al., 2005b  Ashrafi et al., 2005; .( مقاله حاضر در
كنش  هاي ميان با استفاده روشهاي مختلف برخي جنبه

DNA با عصارة زعفران و اجزاء مختلف آن و همچنين 
 با منوترپن آلدئيدهاي زعفران و اثر H1كنش هيستون  ميان

   . گزارش خواهد شدH1-DNA بر كمپلكسياهاين تركيب
 

 اهمواد و روش
  مواد

) .Crocus Sativus L(كلالة خشك زعفران خوراكي 
معروف به زعفران پوشالي از قائنات و كروستين استاندارد 

هاي مختلف و  حلال. تهيه شد) Sigma(از شركت سيگما 
 -نظير اكسيد آلومينيم(مواد مورد نياز براي كروماتوگرافي 

از شركت مرك ) G-60 سيليكاژل ، اكتيو خنثي-90
)Merck (تهيه شد كه همگي با درجة خلوص بالا بود .

برمايد  آمونيوم متيل تري و دودسيل) EtBr(اتيديوم برمايد 
)DTAB (از شركت سيگما تهيه شد .DNA با وزن 

 از تيموس گوساله استخراج H1ملكولي بالا و هيستون 
بافر مورد ). Bathaie et al., 1999 ; Cole, 1989(شد 

 tris-HCl (05/0(استفاده در تمام آزمايشها، بافر تريس 
 . بود4/7 برابر pH مولار با

 
 روشها

 استخراج اجزاء مهم زعفران ايران) 1
سازي اين اجزاء با اصلاحات و  استخراج و خالص

هاي ارائه شده در مراجع مختلف به  تغييراتي در روش
 .صورت ذيل انجام شد
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 تخليص پيكروكروسين و كروسين)  الف
گيري از پودر كلالة خشك زعفران در تاريكي  عصاره
% 50اي اتاق با هگزان نرمال و سپس اتانول و در دم

سپس نمونه روي ستون اكسيدآلومينيم . صورت گرفت
% 50و سپس اتانول % 50ستون ابتدا با اتانول . گذاشته شد

ليتري   ميلي4هاي  نمونه. و اسيد استيك شستشو داده شد
 و 250آوري و جذب هر بخش در دو طول موج  جمع
هاي اوليه  ر لولهد.  نانومتر قرائت گرديد440

ها  آوري و سپس مجموعة كروسين ها جمع پيكروكروسين
مراحل جداسازي اجزاء توسط روش . از ستون خارج شد

 Iborra(نيز پيگيري شد ) TLC(كروماتوگرافي لايه نازك 

et al., 1992 .( اجزاء بدست آمده توسط دستگاه ليوفيليز
 .كننده به پودر تبديل گرديد
 غالب كروسين از ساير براي جداسازي نوع

 از ،ها در حلال ها، پس از حل شدن پودر كروسين كروسين
  آب با نسبت: اتانول:  و از اتيل استات60-ستون سيليكاژل

در .  به عنوان فاز متحرك استفاده گرديد10:3:2حجمي 
ارتباط با جداسازي نوع غالب پيكروكروسين نيز از همين 

اسيد :  بوتانول-nروش استفاده شد ولي فاز متحرك 
  هاي همچنين فرم.  بود4:1:1آب با نسبت حجمي : استيك

اصلي پيكروكروسين و كروسين با استفاده از روش 
كروماتوگرافي لايه نازك نيز جدا شد كه نتايج مشابهي با 

اجزاء بدست آمده توسط دستگاه . روش قبل به دست آمد
 در فريزر ليوفيليز كننده به پودر تبديل و براي مرحله بعد

 .نگهداري شد
 
 كروستين متيل توليد دي) ب

عصاره گيري پودر كلالة خشك زعفران به ترتيب 
با استفاده از % 80اتر و متانول  اتيل  دي،توسط هگزان

به (كروستين  متيل  دي تركيب.سيستم سوكسيله انجام شد
توسط هيدروليز قليايي عصاره ) منظور افزايش مقدار آن

انجام شد و تخليص توسط % 10حاصل با پتاس 
 كريستاليزه. كلرومتان صورت گرفت گيري با دي عصاره

انجام ) 50 :50(اتر  اتيل دي: كلرومتان شدن در حضور دي 
 .شد
 جداسازي سافرانال و كروستين) ج

 درجه 70عصاره گيري پودر كلالة خشك زعفران با آب 
ك به  محلول با اسيد كلريدريpH بعد سانتيگراد انجام شد و 

) سافرانال( جزء فرار ،پس از تغليظ تحت خلاء. يك رسيد
 درجة سانتيگراد جمع آوري و جزء - 78در تلة سرمايي در 

عمل . توسط دسيكاتور خشك شد) كروستين(غير فرار 
رسوب در . تخليص با آب و اسيد كلريدريك انجام شد

 . درجه سانتيگراد ذخيره شد4تاريكي در دماي 
ساختار تمام اجزاء جدا شده با خلوص و شناسايي 

 ،)UV-Vis(استفاده از روشهاي اسپكتوفتومتري 
 كروماتوگرافي با كارآيي ،)TLC(كروماتوگرافي لايه نازك 

 طيف ،)IR( طيف سنجي مادون قرمز ،)HPLC(بالا 
-1H- , 13C- NMR(سنجي رزونانس مغناطيسي هسته 

 شد ها انجام آن) m.p(.و اندازه گيري نقطة ذوب ) 500
)Bolhasani et al., 2005b.( 

 
 و  DNAكنش هر يك از اجزاء زعفران بـا           مطالعه ميان ) 2

 دو  يا كمپلكس آنH1هيستون 
 روش اسپكتروفتومتري) الف

 در اين تحقيق ينور سنجي هاي طيف گيري تمام اندازه
 دوپرتوي شيمادزو با استفاده از دستگاه اسپكتروفتومتر

)Shimadzu ( در اين مطالعه ابتدا . شد انجام3101مدل 
هر يك از تشكيل بعد طيف جذبي عصاره رعفران و 

در مرحله بعد، . رسم شد)به طور خالص(هاي آن  دهنده
هاي زعفران  به منظور بررسي اثر هر يك از تشكيل دهنده

هر دو از تيموس  (H1 يا هيستون DNAبر ساختار 
 از تيتراسيون اسپكتروفتومتري) گوساله استخراج شد

 .استفاده گرديد
 در حضور اجزاء H1-DNAكنش  ميانهمچنين 

به اين منظور . متفاوت زعفران با اين روش بررسي شد
.  مطالعه شدDNA طبيعي با H1كنش هيستون  ابتدا ميان
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 با حجم ثابتي از H1هاي مختلفي از محلول غليظ  حجم
غلظت نهايي .  با غلظت ثابت مخلوط شدDNAمحلول 

DNA) 037/0ي مولار جفت باز  ميل(mMbp) ( و حجم
هاي هيستون طوري انتخاب شد كه نسبت نهايي  محلول
 تا 5هاي مختلف بين    در لولهH1 به پروتئين DNAمولي 
ها به مدت يك ساعت در  پس از نگهداري لوله.  باشد300

 دقيقه در 7 به مدت ،در دماي اتاق) shaker(لرزاننده 
درصد تشكيل . شد دور در دقيقه سانتريفوژ 14000

با  ) DNA -درصد تشكيل كمپلكس پروتئين (رسوب 
ي و بر يمانده در محلول رو  باقيDNAقرائت جذب 

 :اساس رابطه زير محاسبه و نمودارهاي لازم رسم گرديد
%P = [1- (A260 Sup / A260 DNA)] × 100 

 با غلظت مؤثر از هريك از H1در مرحلة بعد، هيستون 
 بعدكنش داده شد و  ر جداگانه مياناجزاء زعفران به طو

 DNAكنش هيستون دگرگون شده توسط اين مواد با  ميان
 .به روش فوق بررسي شد

 
 متري روش اسپكتروفلوري) ب

متر شيمادزو  مطالعات فلورسانس با دستگاه فلوري
در تمام آزمايشها سرعت .  انجام شدRF-5000مدل 

 دو طول ها براي هر  حساسيت بالا و شكاف،روبش تند
اين .  نانومتر در نظر گرفته شد5موج برانگيختگي و نشر 

مهمترين ( پيوندي كروسين مولفه هايروش براي تعيين 
 مورد استفاده قرار DNAبا ) كاروتنوئيد موجود در زعفران

 نانومتر تعيين 2/571طول موج نشري كروسين . گرفت
گاند كنش لي بعد از تنظيم كلي شرايط آزمايش، ميان. گرديد

 از طريق پايش فلورسانس ذاتي ليگاند در دو DNAو 
.  مورد بررسي قرارگرفتDNAحالت آزاد و پيوند شده به 
 حجم ،ي با حجم يكسانيها در اين آزمايش، در نمونه

 ميلي 0804/0معادل ( با غلظت يكسان DNAثابتي از 
كه غلظت دارو در محدوده   در حالي، ريخته شد) مولار باز

همين .  ميلي مولار، رو به افزايش بود08/0تا  01/0بين 
 تكرار شد با اين تفاوت كه به جاي دوباره آزمايش 

 همان حجم از بافر در ، با غلظت ثابتDNAمحلول 
. ها رسم شد هاي آزمايش ريخته و طيف نشري آن لوله

اختلاف شدت نشر ليگاند در دو حالت آزاد و پيوندي 
د كه از آن براي محاسبه بيانگر ميزان فرونشاني نشر بو

 & Gupta(استفاده شد ) به طريق ذيل(پيوندي مولفه هاي 

Ali, 1984(:  
 از نسبت ميزان ν ،براي بدست آوردن معادلة اسكاچارد

با . محاسبه شدحداكثر نشر در هر لحظه به ميزان نشر 
توان غلظت   ميν و DNAتوجه به معلوم بودن غلظت كل 

هاي كل  از روي غلظت. سبه نمودليگاند پيوند شده را محا
ليگاند و ليگاند پيوند شده، غلظت ليگاند آزاد محاسبه و 

روابط در زير نشان . گردد منحني اسكاچارد رسم ميبعد 
 :داده شده است

ν = Q/Qmax  Cb = ν. [DNA] 
Cf = Ct – Cb 

 مقدار ν بر حسب ν/ [D]از رسم نمودار تجربي 
گاههاي پيوندي بر جفت  يعني حداكثر تعداد جاي،nعددي 
 .بدست آمد) K( ثابت پيوند ذاتي  وDNAبازهاي 

متري براي بررسي  همچنين از مطالعات فلوري
 در حضور كاروتنوئيدها و H1تغييرات ساختاري هيستون 

به اين منظور ابتدا . منوترپن آلدئيدهاي زعفران استفاده شد
ن تعيي) H1(هاي برانگيختگي و نشري پروتئين  طول موج

 نانومتر و طول 2/275طول موج برانگيختگي حدود . شد
ها طوري  شكاف.  نانومتر بدست آمد8/308موج نشري 

مطابق .  درصد باشد50تنظيم شد كه ميزان نشر حدود 
با اين (هاي فوق  روش ذكر شده در بالا و طبق فرمول

 H1 غلظت هيستون DNAتفاوت كه به جاي غلظت 
كنش  چارد براي مياننمودارهاي اسكا) گذاشته شد

 . با اين ليگاندها رسم گرديدH1هيستون 
 نتايج
  نتايج استخراج-الف

 تخليص و شناسايي ،در شروع مطالعات جداسازي
 از زعفران  با استفادهآلدئيدها كاروتنوئيدها و منوترپن

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID
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نتايج جداسازي اجزاء زعفران تا مرحلة . قائنات انجام شد
كروستين، سافرانال  متيل ي، كروستين، د)ها(توليد كروسين

 منتشر شد 2005در سال ) ها(و پيكروكروسين 
)Bolhasani et al., 2005b( . نتايج حاصل از روشهاي

 وجود چهار نوع كروسين HPLC و TLCكروماتوگرافي 
در . و سه نوع پيكروكروسين در زعفران ايران را نشان داد

و ) 1كروسين (اين تحقيق، نوع كروسين اصلي 
از انواع ديگر جدا و پس از ) 1نوع(كروسين اصلي پيكرو

 .شناسائي براي مراحل بعدي نگهداري شد
عصارة زعفران داراي سه پيك جذبي مجزا در طول 

هاي  پيك. باشد  نانومتر مي442 و 327 ،255هاي  موج
 نانومتر 440جذبي متمايز براي كاروتنوئيدهاي زعفران در 

تر و براي سافرانال در  نانوم250و براي پيكروكروسين در 
كنش  در اثر ميان). 3شكل  (شود   نانومتر مشاهده مي315

، تغييراتي در H1 و يا هيستون DNAعصاره زعفران با 
شود كه حاكي از   ايجاد ميياههاي جذبي اين تركيب طيف

    .برقراري پيوند است
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 هاي آن  طيف جذبي زعفران و هر يك از تشكيل دهنده-3شكل 
 H1كنش منوترپن آلدئيدهاي زعفران با هيستون   ميان-ب

 توسط روشهاي H1كنش اجزاء زعفران با هيستون  ميان
بخشي . متري مطاله شد مختلف اسپكتروفتومتري و فلوري

از اين مطالعات كه در مورد كاروتنوئيدهاي زعفران بود، 
). Ashrafi et al., 2005( ديگري به چاپ رسيد  در مقاله

آلدئيدهاي زعفران ايران با  كنش منوترپن مياندر اين مقاله 
H1شود  ارائه مي. 

با افزايش غلظت H1 كاهش نشر هيستون 
پيكروكروسين يا سافرانال، بيانگر تأثير اين ليگاند بر 

در حضور . كنش با آن است ساختار پروتئين، پس از ميان
 نانومتر به سمت 3نشر به ميزان حداكثر پيكروكروسين، 

با استفاده . جا شد هاي بلندتر جابه طول موجراست يعني 
ها، نمودار اسكاچارد براي اتصال  از اين داده

پيكروكروسين به هيستون، رسم و با ترسيم يك خط 
پيوندي محاسبه مولفه هاي ، )4شكل (مماس بر نمودار 

ثابت  (Kو ) تعداد جايگاههاي پيوندي (nمقادير . گرديد
بدست  M 104×2/1 -1 و74/0به ترتيب برابر ) پيوند ذاتي

پذير نبود، زيرا  براي سافرانال امكانمولفه محاسبه اين . آمد
سافرانال مايع است و محاسبه مولاريته آن كار دشوار و 

 .حتي با امكانات موجود غير ممكن است

 
 در حضور H1تغييرات درصد نشر هيستون :  الف-4شكل 

 نمودار اسكاچارد براي :  بپيكروكروسين و
 .كنش اين تركيب با پروتئين ميان

كـنش كروسـين بـا        هاي پيوندي ميـان   مولفه   تعيين   -ج
DNA 

هاي مولفه متري براي تعيين  روش اسپكتروفلوري
اين .  بكار برده شدDNAپيوندي ميان كنش كروسين با 

ها پس از  روش براي ليگاندهايي نظير كروسين كه نشر آن
رود و با استفاده  يابد، بكار مي  كاهش ميDNA اتصال به

توان   ميDNA -از ميزان فرونشاني نشر كمپلكس ليگاند
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اطلاعاتي در مورد چگونگي اتصال از لحاظ كمي و كيفي 
تغييرات نشر ). Gupta & Ali, 1994(بدست آورد 

 الف 5 و غياب آن در شكل  DNAكروسين در حضور 
كاچارد براي اتصال نمودار اس. نشان داده شده است

 5شكل  ( تيموس گوساله رسم شد DNAكروسين به 
گردد در حضور  طور كه در نمودار ملاحظه مي همان). ب

كروسين منحني اسكاچارد به صورت هذلولي شكل 
آيد كه با استفاده از رسم مماس بر منحني،  بدست مي

 را محاسبه Κ و nهاي پيوندي يعني مولفه توان مقادير  مي
 DNAكنش كروسين با  ها براي ميانمولفه اين . كرد

 .M5 10× 2 = Κ  -1 و = 54/0n: عبارتند از
 

-H1هاي زعفـران بـر كمـپلكس           اثر تشكيل دهنده   -د
DNA: 

 را در DNA با H1 درصد تشكيل كمپلكس 6 شكل 
بافر تريس و در دماي اتاق در حضور و غياب ليگاندهاي 

 توسط DNAمنحني رسوب . دهد مورد نظر نشان مي
هيستون شكل سيگموئيدي دارد و حداكثر ميزان اتصال 

با ) درصد رسوب % 97تشكيل (اين دو ماكروملكول 
 H1 به هر ملكول DNA جفت باز 35نسبت حدود 

گيرد كه ناشي از اتصال هر دو بخش سركروي  صورت مي
 ,.Buche et al( است DNA به H1و دنباله كربوكسيل 

هش در تشكيل اين كمپلكس نتايج مربوط به كا). 1993
در حضور كاروتنوئيدهاي زعفران در مقاله قبلي نشان داده 

در اينجا به بررسي . )Ashrafi et al., 2005 ،2005(شد 
پيكروكروسين و (اثر منوترپن آلدئيدهاي زعفران 

 .پردازيم بر اين كمپلكس مي) سافرانال
 % 5، ) ميلي مولار2/0(در غلظت ثابت پيكروكروسين 

 مشاهده DNA با H1هش در ميزان تشكيل كمپلكس كا
 22كاهش )  ميكروليتر150( در حالي كه سافرانال ،شد

 را سبب DNA با H1درصدي در تشكيل كمپلكس 
 را در H1 به DNA نسبت اتصال 1جدول شماره . شود مي
هاي زعفران نشان  رسوب براي تمام تشكيل دهنده% 50
.دهد مي

 
 در حضور اين H1-DNA و كاهش درصد تشكيل كمپلكس H1هاي زعفران با هيستون  ي پيوندي تشكيل دهندههامولفه مقايسه : 1 جدول
 به هيستون DNAميزان اتصال جفت بازهاي . پذير نبود پيوندي براي آن امكانمولفه هاي با توجه با مايع بودن سافرانال، محاسبه . ياهتركيب

 .بود% 98 و حداكثر رسوب، 60 ، در غياب هر يك از ليگاندها، حدودP50%در 
 %Pحداكثر  Ka (M-1) n نوع ليگاند

 )تقريبي(
 P50%در ) bpDNA/H1(ميزان اتصال  %Pكاهش در 

 52 5 %93 74/0 2/1 ×10 4 پيكروكروسين
 45 22 %76 --- ------ سافرانال
 56 6 %92 57/0 8/3 ×10 4 كروسين
 53 10 %88 81/0 2/7 ×10 4 كروستين
 46 12 %86 82/0 5/7 ×10 4 وستيندي متيل كر

 
 بحث

فعاليت ضدسرطاني عصاره زعفران در مقابل طيف 
هاي سلولي  اي از تومورهاي موشي و سوش گسترده

سرطاني در انسان گزارش و از اين تركيب نه تنها به 
عنوان گياهي با اثرات داروئي، بلكه به عنوان عامل 

رده شده است كننده از وقوع سرطان نيز نام ب پيشگيري
)Nair et al., 1995 ; Abdullaev, 2002 .( اكثر تحقيقاتي

كه تاكنون در اين زمينه صورت گرفته، مطالعاتي است كه 
هاي سلولي  عصاره يا اجزاء مهم زعفران بر سوشدر مورد 

ها بر ساختارهاي  يا حيوانات آزمايشگاهي بوده و تأثير آن
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نش ملكولي ارائه ك تنها ميان. ملكولي مطالعه نشده است
 Zsila et(شده، ميان كنش كروستين با آلبومين سرم است 

al., 2001 ; Zsila et al., 2002 Miller et al., 1982;(. 
دانيم، در هنگام شروع رونويسي از  طور كه مي همان

رونويسي به عوامل ها، در مرحله اول و قبل از اتصال  ژن
 شود و به اين ها جدا و آزاد  از هيستونDNAژن، بايد 

مختلفي در سطح ) modifications(هاي  منظور دگرگوني
ها  از جملة اين دگرگوني. گيرد ها صورت مي هيستون

شدن نام برد  توان از استيله شدن، فسفريله شدن و متيله مي
)Van Hold & Zlatanova, 1996 ; Allfery, 1997 .(

) يكپاتولوژ(عوامل مختلف فيزيولوژيك، غيرفيزيولوژيك 
گذارند  كنش تأثير مي ي در داخل سلول بر اين ميانيو دارو

ها، موجب سست   يا هيستونDNAو با اثر بر ساختار 
 با تفكيك كامل آن DNA -كنش هيستون شدن ميان

عوامل شوند و به اين ترتيب شرايط را براي حملة  مي
با توجه به اينكه از . نمايند  فراهم ميDNAرونويسي به 
تحت به شدت ها، ساختار كروماتين  ن پروتئينميان هيستو
 رابط است و قدم DNAكنش هيستون رابط و  تأثير ميان

اول در شروع رونويسي، سست يا جدا شدن اين كمپلكس 
، بنابراين در مطالعة حاضر اين )Zlatanova, 2000(است 

 ضد ياهاحتمالي اثر تركيبسازوكار مكانيزم به عنوان 
تواند منجر به فعال  ه در نهايت ميك) مثل زعفران(سرطان 

هاي بازدارندة تومور بشود، مورد  شدن رونويسي از ژن
 .بررسي قرار گرفت

 DNAاز طرفي بسياري از داروهاي ضدسرطان به 
متصل شده و با اثر بر ساختار آن، فرآيندهاي درون سلولي 

، همچون همانندسازي يا رونويسي را، مهار يا كنترل مرتبط
 به شيارهاي بزرگ يا كوچك "اين داروها معمولا. كنند مي

DNAشوند   متصل مي)groove binding ( و يا بين جفت
  روند كه در اين صورت فرورونده  فروميDNAبازهاي 

)intercalators (شوند  ناميده مي)Geriestanger & 

Wemmer, 1995 .( هاي اتصال فوق  سازوكارهر يك از

، DNAي بر ساختار يتواند با القاء تغييرات كلي يا جز مي
 .فعاليت آن را كنترل نمايد

هاي قبلي گفته شد، به دنبال  طور كه در بخش همان
خواص ضدسرطاني زعفران، به درباره گزارشهاي متعدد 
عمل احتمالي آن، بر آن شديم سازوكار دنبال روشن شدن 

مهمترين اجزاء زعفران ايران را كه عوامل رنگ، نخست تا 
عطر و طعم آن هستند، از اين گياه ارزشمند جدا و 

هاي ارائه شده در بالا، سازوكاربا توجه به بعد خالص، و 
هاي فوق را  اثر عصاره زعفران و هريك از تشكيل دهنده

 و كمپلكس اين دو H1، هيستون DNAبر ساختار 
بررسي ) in vitro(يق آزمايشگاهي ماكرومولكول به طر

   .يمينما
   
  استخراج اجزاء زعفران-الف

كه در خصوص استخراج اجزاء بيشتر مقاله هايي 
ها منتشر  اين تشكيل دهندهدر مورد زعفران و مطالعات 

در شده است در مورد زعفران اسپانيا و به ميزان كمتري 
تخراج درمورد اس. زعفران يونان و هند بوده استمورد 

 HPLCاجزاء مهم زعفران ايران تنها در سنجشي كه با 
 اسپانيا و ، زعفران ايرانكاروتنوئيدهاي ،انجام گرفته است

 "اي كه اخيرا در مقاله. اند تبت شناسايي و مقايسه شده
منتشر شد، در ارتباط با جداسازي و تخليص سه 

 كروستين و دي ،كاروتنوئيد مهم زعفران يعني كروسين
آلدئيد آن يعني پيكروكروسين  كروستين و دو منوترپن متيل

نتايج تحقيقات ما ). Bathaie et al., 2006(و سافرانال بود 
 نوع كروسين وجود دارد 4نشان داد كه در زعفران ايران 

 يا دي ژانتيوبيوزيد كروستين 1كه نوع مهم آن كروسين 
همچنين نتايج اين بررسي نشان داد كه . است

باشد كه نوع   زعفران ايران نيز سه نوع ميپيكروكروسين
آن از سافرانال متصل يك ) 1يا پيكروكروسين (اصلي 

در . ساخته شده است) سافرانال گليكوزيله(گلوكز 
هاي بدست آمده، مشاهده شد كه اختلاف سه نوع  طيف

پيكروكروسين و چهار نوع كروسين در تعداد قندهاي 
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ند كه اجزاء مهم ده نتايج نشان مي. متصل به آنهاست
تشكيل دهندة زعفران ايران با زعفران اسپانيا يكسان است 
به جز وجود سه نوع پيكروكروسين كه در زعفران ايران 

 .شود براي اولين بار مشاهده و گزارش مي
براي مطالعه اثرات اجزاء مهم زعفران اعم از 

ترپني موجود در آن بر  كاروتنوئيدها و آلدئيدهاي تك
 ، H1 و هيستون DNA ماكروملكول مهم يعني ساختار دو

در اين تحقيق از روشهاي مختلفي استفاده شد كه از آن 
 ،توان به روشهاي اسپكتروفتومتري جمله مي

   . اشاره كردCDمتري و  اسپكتروفلوري
 DNAكنش اجزاء زعفران با   ميان-ب

متيل  كروسين، كروستين و دي(با افزايش كاروتنوئيدها 
و همچنين در اثر ) تق صناعي كروستينكروستن، مش

 تغييراتي در DNAكنش منوترپن آلدئيدهاي زعفران با  ميان
.  ايجاد شدياههاي جذبي هر يك از تركيب طول موج

) ي دورانييدورنگ نما (CDهمچنين تغييراتي در طيف 
 و پايداري آن حاصل شد كه در مجموع DNAمربوط به 
و القاء تغيير  DNAا با هكنش اين تركيب بيانگر ميان

 1382اران، كبوالحسني و هم(ساختاري در آن بود 
(Bolhasani et al., 2005;. 

قبلي ه هاي  در مقال شدههمچنين نتايج مطالعات منتشر
 فلورسانس و از طريق رقابت در اتصال ليگاند  كه با روش

با اتيديوم برمايد در ) هاي زعفران تشكيل دهنده(دوم 
اتصال سازوكار  گرفته بود،  صورتDNAاتصال به 

 را به صورت پيوند به DNAهاي زعفران به  تشكيل دهنده
 1382اران، كبوالحسني و هم(شيار كوچك تأييد كرد 
(Bolhasani et al., 2005;.  نتايج بررسيهاي انجام شده با

CD نيز نه تنها اين نتايج را تأييد كرد، بلكه نشان داد كه 
 تغييراتي به DNA ساختار در حضور اجزاء زعفران، در

گيرد كه با بالا   صورت ميC به Bصورت انتقال از فرم 
رفتن غلظت ليگاندها از هم پاشيدگي در ساختار و حذف 

اين نتايج .  نانومتر ديده شد248 و 275ها در نواحي  پيك
هاي بالاتر اين ليگاندها،  حاكي از اين است كه در غلظت

) unstacking(ين رفته بندي مناسب بين بازها از ب رج
 با DNAكنش   نتايج مشابهي نيز در اثر ميان.است

هاي كاتيوني مشاهده و گزارش شده بود  سورفكتنت
)Braun et al., 2003.( 

 نسبت به DNAنتيجة مطالعات بررسي مقاومت 
دودسيل (كاتيوني پاك كننده غيرطبيعي شدن توسط يك 

ن داد كه پايداري ، نشا)DTABآمونيوم برمايد يا متيل  تري 
DNA در حضور كاروتنوئيدها و منوترپن آلدئيدهاي 

 در G(H2O)∆محاسبة انرژي آزاد . يابد زعفران كاهش مي
مهم را نشان داد؛ مولفه حضور اين ليگاندها، كاهش اين 

يعني در حضور عصاره يا هر يك از اجزاء زعفران، به 
ولكول  ، اين مDNAدليل تغييرات ساختاري القاء شده در 

 DTABپايداري خود را از دست داده و ميزان كمتري از 
بوالحسني و (باشد  براي غيرطبيعي كردن كامل آن نياز مي

 .;Bolhasani et al., 2005) 1382اران، كهم
در اين مقاله به ارائة نتايج مطالعات پيوندي 

بررسي فرونشاني نشر كروسين كه تنها . پردازيم مي
 DNAول در آب است، در حضور كاروتنوئيد طبيعي محل

روش ديگري بود كه براي مطالعه ميزان پيوند شدن اين 
طور كه در نتايج نشان داده شد،  ن هما. ليگاند استفاده شد

 بدست آمد كه بيانگر اتصال يك مول  = 54/0nمقدار 
با توجه به .  استDNA كروسين به ازاء هر دو جفت باز 
= M5 10× 2  -1(ند ذاتي مقدار بدست آمده براي ثابت پيو

Κ (در حدود ثابت "شود كه اين مقدار تقريبا مشاهده مي 
ي است كه از طريق اتصال به شيار يپيوندي ساير ليگاندها

ي كه نشر ي از آنجا.شوند  متصل ميDNAكوچك به 
هاي زعفران كم است يا  فلورسانس ساير تشكيل دهنده

ي براي اين  نشر ندارند، بنابراين مطالعات پيوند"اصلا
 .ا صورت نگرفتهتركيب

 

 H1كنش اجزاء زعفران با هيستون   ميان-ج
 نشان H1كنش اجزاء زعفران با هيستون  بررسي ميان
گذارند، هر  ها بر ساختار اين پروتئين اثر مي داد كه تمام آن

. چند كه اين اثرات كمي با يكديگر متفاوت است
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در مورد ا كنون اي كه ت طور كه ذكر شد، تنها مطالعه همان
خورد  ها در متون به چشم مي اثر اجزاء زعفران با پروتئين
كنش آن با آلبومين پلاسماست  مربوط به كروستين و ميان

)Zsila et al., 2001 ;  Zsila et al., 2002  Miller et al., 

1982;(. 
هاي اسپكتروفتومتري  تغييرات مشاهده شده در طيف

، بسيار شبيه به نتايج  تحت اثر اين جزءH1هيستون 
 H1در حضور هيستون . بدست آمده براي آلبومين است
 نانومتر به طرف راست 6طيف جذبي كروستين به ميزان 

شود كه در مطالعه ارائه  جا مي هاي بلندتر جابه يا طول موج
 در ارتباط با اثر كروستين بر آلبومين 2001شده در سال 

نانومتر بيان شده است  7سرم نيز چنين جابجايي به ميزان 
)Zsila et al., 2001 .(جايي پيك اين است  علت اين جابه

 رغم وجود گروههاي كربوكسيل در دو انتهاي بهكه 
كروستين كه مشابه با ديگر كاروتنوئيدهاست، به دليل 
. نداشتن واحد قندي، ويژگي هيدروفوبيكي آن غالب است

دن محيط اطراف ش بنابراين با اتصال اين ليگاند و غيرقطبي
هاي جذبي يا نشري به  جايي در طول موج پروتئين، جابه

  مورد در. شود هاي بلندتر مشاهده مي طرف طول موج
كروستين و كروسين نيز تغييرات جذبي مشاهده  متيل دي

در مورد آن بحث شده  به تفصيل شد كه در مقالة اخير ما
 ).Ashrafi et al., 2005(است 

 ،وترپن آلدئيدهاي زعفران يعنيكنش با من در ميان
هاي بالا اختلالاتي  پيكروكروسين و سافرانال، در غلظت

 مشاهده H1در تغييرات جذبي اين ليگاندها و هيستون 
گرديد كه نياز به روشهاي حساستري براي بررسي بيشتر 

بنابراين، از روش فلوريمتري براي مطالعه . رانشان داد
ه طيف نشري هيستون در نتايج نشان داد ك. استفاده شد

حضور اين دو ماده دچار تغيير شده و نشر ذاتي پروتئين 
 در مركز پروتئين است و 72-كه به خاطر حضور تيروزين

شود،  به عنوان يك ره نشان فلورسانس داخلي استفاده مي
ن نشان داده امطالعات قبلي ما و ساير محقق. يابد كاهش مي

 ي كه با ي ليگاندهابود كه نشر اين پروتئين در حضور

 كنند افزايش  كنش الكترواستاتيك برقرار مي آن ميان
يافته و اين ناشي از القاء تاخوردگي بيشتر در پروتئين و 
فرورفتن بيشتر تيروزين به مركز هيدروفوب آن است 

)Giancotti et al., 1980 ; Jordano et al., 1983 
Bathaie et al., 2003; .(ج فعلي نشان ي كه نتايياز آنجا

دهندة كاهش نشر پروتئين در حضور اين ليگاندهاست، 
كنش با  توان چنين نتيجه گرفت كه شايد ميان مي

پيكروكروسين و سافرانال موجب بازشدن تاخوردگي 
پروتئين شده و با خروج تيروزين از مركز هيدروفوب 

به طور كلي تأثيرات . پروتئين، نشر كاهش يافته است
وجود ليگاندها بر پرتو فلورسانس را محيطي ناشي از 

) radiationless(تشعشعي  توان ناشي از عوامل بي مي
دانست كه باعث كاهش مقدار محصول كوانتومي يا 

به هر حال اظهار نظر . شود خاموشي پرتوي فلورسانس مي
قطعي در مورد چگونگي تغيير ساختاري اين پروتئين در 

 ولي ،باشد ات بيشتر ميحضور اين ليگاندها، نيازمند مطالع
با رسم نمودارهاي اسكاچارد بر اساس فرونشاني نشر و 

 57/0هاي پيوندي مشاهده گرديد كه مولفه محاسبات 
 مول 74/0كروستين و  متيل  مول دي82/0 ،مول كروسين

   .پيكروكروسين به ازاء هر مول پروتئين پيوند شده است
 H1-DNAكنش   اثر بر ميان-د

 به عنوان مدلي H1-DNAهاي  كمپلكسكه  يياز آنجا
 ,Van Hold & Zlatanova(شود  از كروماتين مطالعه مي

كنش اين دو ماكرومولكول در حضور  ، بررسي ميان)1997
سازوكارهاي اجزاء مختلف زعفران به عنوان يكي از 

محتمل براي اثرات اين اجزاء، در شرايط آزمايشگاهي 
كنش اين دو  نكه ميا با توجه به اين. صورت گرفت

از طريق پيوندهاي طور عمده  بهماكرومولكول 
گيرد، پس از تشكيل كمپلكس  الكترواستاتيك صورت مي

توان  شود كه مي در شرايط آزمايشگاهي رسوب تشكيل مي
ميزان آن را به روش اسپكتروفتومتري كه روش 

). Buche et al., 1993(گيري كرد  استانداردي است، اندازه
، سيگموئيدي شكل و H1 توسط DNAمنحني رسوب 
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در حضور عواملي . بيانگر متعاون بودن اين فرآيند است
كنش شوند، منحني رسوب به  كه موجب كاهش ميان

 ;Buche et al., 1993(شود  جا مي طرف چپ جابه

Bathaie et al., 2003 .(كنش هيستون  در بررسي ميانH1 
ن، ابتدا  در حضور اجزاء استخراج شده از زعفراDNAبا 

به بعد هيستون با غلظت مؤثر زعفران نگهداري شد و 
ترتيبي كه در بخش روشها شرح داده شد، به محلول 

DNAنتايج، . گيري گرديد  اضافه و ميزان رسوب اندازه
 – H1 درصدي در تشكيل كمپلكس 22 تا 5كاهش 

DNAملاحظه 1گونه كه در جدول  همان.  رانشان داد 
ثابت تشكيل واكنش هر  (Kaدار شود، با افزايش مق مي

-H1ميزان تشكيل كمپلكس ) H1كدام از اجزاء زعفران با 

DNAاين كاهش به دو صورت بيان .  كاهش يافته است
شده است؛ هم با در صد تشكيل رسوب در نقطه حداكثر 

 به DNAو هم با ميزان اتصال تعداد مول جفت بازهاي 
 ).P50%(رسوب % 50ازاء هر مول پروتئين در ناحيه 

طور كه در مقدمه ذكر شد، در هنگام تراكم زدايي  همان
كروماتين اولين قدم جدا شدن هيستون رابط و يا به 

كنش اين دو ماكروملكول و آزاد  عبارتي، كم شدن ميان
رونويسي عوامل  به عنوان مكاني براي حملة DNAشدن 
 Zlatanova and Van Hold, 1992; Zlatanova et(است 

al., 2000 .(توان گفت كه كاهش درصد  بنابراين مي
 در حضور اجزاء مختلف H1-DNAتشكيل كمپلكس 

زعفران كه در اين تحقيق مشاهده شد، اگر در شرايط 
 بعضي از نواحي ژن را براي بيان ،سلولي نيز رخ دهد

كند و اين عمل ممكن است  هاي خاص آشكار مي پروتئين
دسرطاني زعفران هاي ملكولي اثرات ض سازوكار يكي از 

تواند   نيز ميDNAا به هاز طرفي اتصال اين تركيب. باشد
تركيب يا ) همانندسازي(عاملي براي ممانعت از سنتز آن 

ها نيز به نوبه خود  باشد كه اين) رونويسي(ها  پروتئين
عمل سازوكار   شناخت دقيق. هاي مهمي هستند سازوكار 

ارد كه در تري د اين مواد احتياج به مطالعات وسيع
   .آزمايشگاه ما در حال انجام است

 نتيجه گيري كلي
زعفران ايران داراي چهار نوع كروسين و سه نوع 
پيكروكروسين است كه از اين جهت با زعفران ساير نقاط 

تمام اجزاء زعفران تغييرات شديد . دنيا تفاوت دارد
حتي كروسين در . كنند  ايجاد ميDNAساختاري در 

 DNA به طور واضح باعث رسوب هاي بالا غلظت
 نيز H1كنش هر يك از اجزاء با هيستون  ميان. شود مي

در . شود باعث القاء تغيير ساختاري در اين هيستون مي
 در حضور اجزاء DNA با H1كنش هيستون  بررسي ميان

 درصدي در 22 تا 5استخراج شده از زعفران كاهش 
اهده  براي اين اجزاء مشH1 – DNAتشكيل كمپلكس 

 .شد

 سپاسگزاري
وسيله مراتب تشكر خود را از حوزه معاونت  بدين

پژوهشي دانشگاه تربيت مدرس بابت تأمين هزينه اين 
همچنين از آقاي . يمينما ها اعلام مي پروژه و ساير همكاري

شائبه در  هاي بي دكتر محمد رضا بهنيا به خاطر همكاري
 .گردد تهيه زعفران خالص و با كيفيت، قدرداني مي

 
 افزايشي كروسين يها  تغييرات درصد نشر غلظت:الف -5 شكل

 نمودار اسكاچارد براي محاسبه :و ب. DNAدر حضور و غياب 
 .پيونديمولفه هاي 
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  در حضور نسبتDNA مقايسه درصد رسوب -6  شمارهشكل
 تيمار شده ، هيستون)لوزي تو پر( طبيعي H1هاي متغير هيستون 

و ) مربع توخالي( ميلي مولار پيكروكروسين 2/0با غلظت ثابت 
 ).مثلث( ميكروليتر سافرانال 150هيستون تيمار شده با 
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Abstract 
Saffron (Crocus Sativus L.) has different biological properties including anticancer activity. In the present 
research, we studied the possible molecular mechanisms of the saffron as an anticancer compound 
(interaction with DNA, H1 and H1-DNA complex), in addition to the purification of saffron components. 
The isolation and purification of major components of Iranian Saffron including carotenoids (crocin, 
crocetin and dimethylcrocetin) and monoterpen aldehydes (picrocrocin and safranal) performed by 
different methods. The existence of three types of picrocrocin and four types of crocin in Iranian saffron 
by using TLC and HPLC techniques was shown. The major fraction of crocins and picrocrocins were 
extracted. The effects of saffron components on two macromolecules, DNA and H1, as well as the H1-
DNA complex were studied. The interaction of saffron extract and all of the cited components 
investigated with DNA. The results showed the non-intercalative binding of the mentioned ligands with 
DNA and suggested the minor groove binding. The binding parameters for crocin interaction with DNA 
obtained (n= 0.54 and K= 2 × 10 -5 M-1). The circular dichroism spectra indicated that the mentioned 
components interact with DNA at low concentrations, which is accompanied by some conformational 
changes, B- to C-DNA transition; however, at higher concentrations, they induce more conformational 
changes, i.e. unstacking of DNA bases. Spectrophotometric investigations of histone H1 titration by 
different components showed some changes in the peaks. These data indicated the binding of these 
components to histone H1. All components quenched the fluorescence emission of histone H1 as the 
result of its structural changes upon complex formation. By Scatchard analysis of the quenching data the 
binding parameters (n and K) calculated. Histone H1- DNA interaction were also studied in the absence 
and presence of each ligand. Our results showed that both carotenoids and monoterpene aldehydes of 
saffron cause the reduction on H1-DNA interaction by about 5 to 22%. These results are preliminary data 
to confirm our hypothesis that may be the anticancer effect of saffron is due to their interaction with DNA 
and reduction in the H1-DNA complxes. 
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