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 مقاله پژوهشي

  

  P300ميزان ناتواني گسترده بر  اثر طول مدت اسكلروز متعدد و
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  ، ايرانپزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران ةژي، دانشكدگروه نورولو ـ2
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  ، ايراناهواز جندي شاپور توانبخشي، دانشگاه علوم پزشكي ةدانشكدشناسي،  گروه شنوايي ـ4

  

  چكيده

كننده  صورت عود سير اين بيماري ممكن است به. شود زدايي، و اسكارگذاري مشخص مي انه التهاب، ميلينگ هاي سه اسكلروز متعدد با ويژگي :زمينه و هدف

گذرد ميزان اختلال  و هر چه از طول مدت بيماري مي شايع است نسبتاً افراد مبتلا به بيماري اسكلروز متعدد دراختلالات شناختي  .رونده باشد بهبوديابنده و يا پيش

ثير طول مدت بيماري و مقياس حالت أتپژوهش حاضر به بررسي . هستندمناسبي ابزار  هاي وابسته به رخداد ، پتانسيلاختلالات شناختي ازآگاهي  براي. شود بيشتر مي

  .دپرداز شنوايي در افراد مبتلا به بيماري اسكلروز متعدد مي P300 پتانسيل وابسته به رخدادبر دامنه و زمان نهفتگي  ناتواني گسترده

هرتز روي  2000هرتز و  1000برست  شنوايي به روش تحريك متفاوت با استفاده از دو محرك تن P300اي،  در اين پژوهش مقطعي و غيرمداخله :روش بررسي

صورت تصادفي  رد مطالعه بهافراد مو .انجام شدسال  18-50سني  ةسال در محدود 1/7و انحراف معيار  سال 8/27ميانگين سني با اسكلروز متعدد فرد مبتلا به  21

  .انتخاب شدند ساده

ميزان بالاي  ةدهند نتايج نشان). p>05/0(همبستگي وجود داشت مقياس حالت ناتواني گستردهبا طول مدت بيماري و  P300موج  زمان نهفتگيبين  :ها يافته

گين مقياس حالت ناتواني با طول مدت بيماري و ميان P300موج  ةمناما بين دا) r<50/0(در هر دو جايگاه الكترودي بود P300موج  زمان نهفتگيهمبستگي 

  ).p<05/0(همبستگي وجود نداشت گسترده

افتد ناشي از  اتفاق مي اسكلروز متعدد تواند حاكي از آن باشد كه تغييراتي كه در و ناتواني فيزيكي بيمار مي P300دار بين زمان نهفتگي  عنيمارتباط  :گيري نتيجه

  .همچنين بين طول مدت بيماري با اختلالات شناختي ارتباط وجود دارد. يستم عصبي مركزي استتغيير در س

 مقياس حالت ناتواني گستردهبرست،  ، پتانسيل وابسته به رخداد، محرك تنمتعدد اسكلروز: واژگان كليدي

  
  )15/6/91 :، پذيرش20/10/90: دريافت مقاله(

  

  مقدمه

با  )Multiple Sclerosis: MS(اسكلروز متعدد 

زدايي، و اسكارگذاري مشخص  گانه التهاب، ميلين هاي سه ويژگي

هاي  به ايجاد پلاك فرايند دميلينيزاسيون منجر  .)1( شود مي

 Central)اسكلروتيك در مناطق ميلنيزه سيستم عصبي مركزي 

Nervous System: CNS) اختلال  ).2( شود ميMS طور  به

 MSدر جوامع غربي، . ت منتشر استتيپيك از نظر زماني و موقعي

عنوان عامل ناتواني نورولوژيك در اوايل تا اواسط بزرگسالي پس  به

از يك  MSتظاهرات . در رتبة دوم قرار دارد) تروما( از ضربه

كننده كه   رونده و ناتوان سرعت پيش خيم تا بيماري به بيماري خوش

علت . است تغيير قابل توجه روش زندگي را در پي دارد متغير

زايي آن اختلاف نظر  بيماري مشخص نيست و دربارة بيماري

هاي گوناگون دارد و يكي از  بيماري زيرگروهاين . زيادي وجود دارد

-relapsing)يابنده  بهبود ـ عودكننده هاي آن، نوع زيرگروه

remitting: RR) اي  هاي حمله در اين نوع، بيماري دوره. است
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يابند و پس از  ها تشديد مي نشانه ها، ورهين دا حادي دارد كه در

تر از  اين بيماري در زنان شايع. يابند اتمام دوره معمولاً كاهش مي

 برداري تشديد مغناطيسي در حال حاضر تصويرمردان است و 

(Magnetic Resonance Imaging: MRI)  بهترين راه

  ).3( تشخيص اين بيماري است

در اين افراد ت شناختي اختلالادهد كه  مطالعات نشان مي

هاي شنوايي مناسب  نسبتاً شايع است، و با استفاده از آزمون

براي كسب آگاهي از فرايند ). 4( توان آنها را تشخيص داد مي

هاي وابسته  پتانسيلاختلالات شناختي، عملكرد قشري و بررسي 

 .ندا بسيار مناسب ERPs):(Event Related Potential به رخداد 

هاي وابسته به رخداد شنوايي است كه  از جمله پاسخ P300موج 

  ).5( اعتبار و پايايي بالايي دارد

روش معمول ثبت اين پاسخ روش تحريك متفاوت است 

دو نوع تحريك، يكي محرك غالب يا استاندارد كه  ةكه با ارائ

صورت انفعالي با زمان نهفته حدود  به )P3a(پاسخ ديررس شنوايي 

كند و ديگري محرك نادر يا هدف كه  توليد ميثانيه  ميلي 250

با زمان نهفتگي  )P3b(شود و موج مثبت  طور تصادفي ارائه مي به

كند و نيازمند توجه فرد به اين  ثانيه توليد مي ميلي 300در محدودة 

  ).5( شود ناميده مي P3 يا P300معمولاً  P3bموج . محرك است

ست در توليد ا هاي شناختي ممكن  اي از پاسخ مجموعه

كه از ميان آنها تمايز  داشته باشندركت اشم P300پاسخ 

. توان نام برد خصوصيات صدا، پردازش زماني، توجه و حافظه را مي

براي مثال ( مناطق مختلفي از مغز، شامل ساختارهاي زير قشري 

و نواحي قشري ) هيپوكامپوس، سيستم ليمبيك و تالاموس 

با توجه . كنند يد اين پاسخ شركت ميدر تول پيشانيشنوايي و لوب 

به ماهيت غير تهاجمي و دامنة زياد اين آزمون، سرعت و دقت 

ساختارهاي قشري شنوايي و همچنين عيني بالاي آن در ارزيابي 

پژوهشگران به تحقيق روي بودن آن باعث شده است كه 

هاي اخير  در سال .هاي مختلف استفاده از آن بپردازند جنبه

 MSدر زمينة اختلالات شناختي و  P300سياري دربارة مطالعات ب

  ).5( است صورت گرفته

 Adamaszekو ) Comi )1997از جمله مطالعة شواهدي 

در  اختلالات شناختي كه دهد نشان مي) 2006(و همكاران 

و همكاران  Gil  مطالعات ).7و6( شايع است MSبيماران مبتلا به 

)1993( ،Ellger  و همكاران)و  )2002Newton  و همكاران

داده است كه بين طول مدت بيماري و مقياس  نشان ) 1989(

 :Expanded Disability Status Scale) حالت ناتواني گسترده

EDSS)  پتانسيل وابسته به رخداددامنه و زمان نهفتگي با P300 

اين  به  .ارتباط وجود دارد MSشنوايي در افراد مبتلا به بيماري 

گذرد و هر چه بيمار از  ر چه از مدت زمان بيماري ميمعنا كه ه 

شود و  كوچكتر مي P300 شود، دامنة تر مي  لحاظ فيريكي ناتوان

درهمين راستا بعضي از  ).8-10(يابد زمان نهفتگي آن افزايش مي

وجود هر گونه ارتباط ) Triantafyllou )1992محققان از جمله 

اند و از نظر  را نفي كرده بين طول مدت بيماري و پارامترهاي موج

طول مدت بيماري و ميزان ناتواني فيزيكي بيمار ارتباطي  آنها بين

  ).11(وجود ندارد

با توجه به امكان تشخيص اختلالات شناختي با استفاده از 

هاي  در كنار آزمون P300 هاي وابسته به رخداد نظير پتانسيل

در پايش  P300گيري از  نوروسايكولوژيك، و همچنين امكان بهره

تأثير طول  بررسي هدف، اين مطالعه با )12(و كارآمدي درمان

در افراد  P300دامنه و زمان نهفتگي بر  EDSS مدت بيماري و

  .انجام شد يابنده بهبود ـ اختصاصاً از نوع عودكنندهو  MSمبتلا به 

  

  روش بررسي

فرد  21. اي و مقطعي است اين مطالعه از نوع غير مداخله

 –از نوع عودكننده ) زن 10مرد و  11(قطعي  MSبه مبتلا 

 8/27سال با ميانگين سني  18-50يابنده در محدودة سني  بهبود

سال، داراي شنوايي هنجار، از انجمن  1/7سال و انحراف معيار 

MS معيار قطعي بودن . انتخاب شدندMS نظر متخصص مغز و ،

  .اعصاب بوده است

ه تاريخچة پزشكي فرد و طول مدت بيماري فرد با توجه ب

شده تا روز  تشخيص داده MSاساس فاصلة زماني از سالي كه  بر

گيري  ، اندازهEDSS .است  آزمون بر حسب سال محاسبه شده

است كه از  MSمقياس حالت ناتواني گسترده در فرد مبتلا به 
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. شود صفر تا ده توسط متخصص مغز و اعصاب محاسبه مي

هاي فيزيكي فرد  غز و اعصاب ناتوانيصورت كه متخصص م اين به

از  10بين صفر تا  امتيازكند و  هاي مختلف بررسي مي را از جنبه

براي مثال، فردي كه . دهد هاي فيزيكي به فرد مي لحاظ ناتواني

EDSS است   مساوي صفر دارد از لحاظ فيزيكي هنوز ناتوان نشده

صا دارد و دارد براي راه رفتن احتياج به ع =6EDSS و فردي كه

  .دارد روي ويلچر است =7EDSSفردي كه 

. صورت تصادفي انتخاب شدند افراد مورد مطالعه به

هاي مورد نياز با استفاده از بررسي پروندة  گيري اطلاعات و اندازه

گيري و پر كردن  ، تاريخچهMSپزشكي موجود در انجمن 

 خالص، هاي تن نامه، معاينة اتوسكپي، ارزيابي آستانه پرسش

گيري دامنه و زمان  اديومتري گفتاري و اديومتري ايميتانس، اندازه

محيطي،  پس از تأييد سلامت شنوايي. آمد  دست به P300نهفتگي 

هاي مخصوص درج  شد و نتايج در فرم انجام آزمايش شروع مي

فرد توسط متخصص مغز و اعصاب گزارش  EDSS .شد مي

  .شد مي

اشتن جسم خارجي در معاينة اتوسكپي در صورت ندپس از 

و داشتن پردة تمپان هنجار، براي رد اختلالات  ي گوشمجرا

گوش مياني، آزمون تمپانومتري و رفلكس اكوستيك در هر دو 

 Zodiac 901گوش با استفاده از دستگاه اديومتر ايميتانس مدل 

هاي  سپس آستانه. شد دانمارك انجام مي Madsen ساخت شركت

هرتز با استفاده از دستگاه  8000تا  250هاي  هوايي در فركانس

 Interaucosticساخت شركت  AC40اديومتر دو كاناله مدل 

ملاك شنوايي هنجار آستانة شنوايي . كشور دانمارك تعيين شد

 250-8000در محدودة فركانسي  HLبل  دسي 20كمتر يا مساوي

 3/0-6/1استاتيك كامپيليانس ( و برخورداري از تمپانوگرام طبيعي

). 13(بود) داپا+ 100تا –100و فشار گوش مياني متر مكعب  انتيس

بل و  دسي 20هاي متقارن بهتر از  در صورت كسب آستانه

در هر دو گوش و رفلكس آكوستيك طبيعي،  Anتمپانومتري نوع 

شونده براي آشنايي با چگونگي روند آزمون و نحوة  فرد آزمايش

جايگاه الكترودها با سپس . شد سازي و توجيه مي همكاري آماده

شد و الكترودها در مواضع سر و ماستوئيد  كنندة تميز مي مادة پاك

نحوة قرارگيري الكترودها به اين ترتيب بود كه دو . گرفت قرار مي

و دو الكترود  )ورتكس( Cz) پيشاني( Fzالكترود فعال در ناحية 

 صورت متصل شده معكوس در ناحية ماستوئيد دو گوش به

)linked(  و يك الكترود مشترك در ناحيةFpz ) ،پايين پيشاني

در صورتي كه امپدانس الكترودها . گرفت قرار مي) بين دو ابرو

كمتر از پنج كيلو اهم و تفاوت امپدانس بين الكترودي كمتر از دو 

برست  با استفاده از دو محرك تن P300كيلو اهم بود، آزمون 

با استفاده از الگوي  هرتز 2000و محرك هدف  1000استاندارد 

محرك استاندارد و  160(محرك  200تحريك متفاوت و با تعداد 

درصد و  80و با احتمال وقوع محرك استاندارد  )محرك هدف 40

بل  دسي 70درصد و از طريق دوگوشي با شدت  20محرك هدف 

nHL  و با دستگاه پتانسيل برانگيخته مدلICS Chartr EP 

ملاك . شد آمريكا انجام مي GN Otometricساخت شركت 

بار تكرار پاسخ بود و در صورت  ، حداقل دوP300تعيين پاسخ 

ها  كلية آزمايش. شد عنوان پاسخ در نظر گرفته مي پايايي آن، به

 علوم دانشگاه توانبخشي دانشكدة شناسي شنوايي كلينيكدر

 .شد انجام 20/4/1390تا  1/11/1389تهران از  پزشكي

هاي آزمايشي  ه در پژوهش حاضر از روشاينك با توجه به

فرد   گونه آسيبي به است، هيچ غير تهاجمي استفاده شده

. نداشت شد و از نظر اخلاقي مشكلي وجود  شونده وارد نمي آزمايش

ها، دربارة روند انجام آزمايش و  حال پيش از انجام آزمون با اين

م ارائه كنندگان توضيحات لاز يك از مراجعه اهداف آن براي هر

ها،  با آگاهي كامل از چگونگي آزمايش به اين ترتيب، افراد. شد مي

 شركت پژوهش در نامة كتبي داوطلبانه و با امضاي رضايت طور به

  .كردند مي

آزمون ضريب ها و بررسي فرضيات از  براي تحليل داده

ي اين پژوهش با  ها كلية داده .استفاده شدهمبستگي پيرسون 

 >05/0p و  شده محاسبه 16نسخة  SPSS افزار استفاده از نرم

  .است شده  نظر گرفته  داري در  عنوان سطح معني به

  

  ها يافته

با انحراف معيار  MS 8/27ميانگين سني افراد مبتلا به 
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طول مدت بيماري افراد . دست بودند همگي افراد راست. بود 1/7

 سه و سال شش( 3/6 سال با ميانگين 20تا  5/1مورد مطالعه، از 

 صفر ةبيماران در محدود EDSS و بود 02/4و انحراف معيار ) ماه

  .بود 9/1و انحراف معيار  2/3با ميانگين  ششتا 

ن بود كه بين آهاي حاصل از اين مطالعه حاكي از  يافته

 هاي جايگاهيك از  هيچدر  طول مدت بيماريو  P3دامنه موج 

 ،Czبراي جايگاه الكترودي . شتالكترودي همبستگي وجود ندا

23/0-r= 3/0 وp= جايگاه الكترودي  و برايFz ،09/0r=  و

69/0p= دست آمد به.  

با طول مدت بيماري  P3بين زمان نهفتگي موج 

همبستگي وجود داشت و اين نتيجه در هر دو جايگاه الكترودي 

ميزان بالاي همبستگي  ةدهند نتايج نشان .)=000/0p(دست آمد به

و  1نمودار (بود در هر دو جايگاه الكترودي  P3ان نهفتگي موج زم

2(. 

در هر دو جايگاه الكترودي  EDSSو  P3موج  ةبين دامن

Cz  وFz  در (همبستگي وجود نداشتCz ،29/0r=  19/0وp=  و

با  P3ولي بين زمان نهفتگي موج  ).=33/0pو  =Fz ،22/0-rدر 

EDSS 05/0(همبستگي وجود داشتp< (ةدهند يج نشانو نتا 

در هر دو جايگاه  P3ميزان متوسط همبستگي زمان نهفتگي موج 

  .)4و  3نمودار (بود الكترودي 

  بحث

طول مدت بيماري در افراد  رابطة در اين مطالعه به بررسي

نتايج . پرداخته شد دامنه و زمان نهفتگي موجبا  MSمبتلا به 

ري همبستگي و طول مدت بيما P300داد بين دامنة موج  نشان

. آمد دست دو جايگاه الكترودي به  وجود ندارد و اين نتيجه در هر

و طول مدت بيماري همبستگي  P300موج  زمان نهفتگيبين 

. آمد دست دو جايگاه الكترودي به   وجود داشت و اين نتيجه در هر

موج  زمان نهفتگيدهندة ميزان بالاي همبستگي  نتايج نشان

P300 معني كه هر چه طول  اين الكترودي بود؛ به در هر دو جايگاه

افزايش  P300موج  زمان نهفتگيشود،  مدت بيماري بيشتر مي

و ) 1993(و همكاران  Gilاين يافته با نتايج مطالعة . يابد مي

Ellger 2002(همكاران  و (Newton  و همكاران)1989 (

موج  زمان نهفتگيدر اين مطالعات هم بين ). 8-10(مطابقت دارد

P300 نتيجة اين . و طول مدت بيماري همبستگي وجود داشت

مطابقت ) 1992(و همكاران  Triantafyllouقسمت با مطالعة 

بين طول مدت بيماري و پارامترهاي موج  آنهادر مطالعة . ندارد

اين ). 11( بود EDSSارتباطي وجود نداشت و اين ارتباط تنها با 

از يك  شناختي ناشي احتمال وجود دارد كه آسيب در عملكرد 

آسيب منتشر باشد كه عملكردهاي عمومي مغز را تحت تأثير قرار 

علت قطع ارتباط نواحي ليمبيك  اين پديده ممكن است به. دهد مي

ـ همبستگي بين طول مدت بيماري با زمان نهفتگي 1نمودار 

  Czدر جايگاه  p3موج 

84/0r= ،000/0p= 
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بگذرد، ميلين  چه از مدت بيماري  و قشر ارتباطي باشد و هر

گيرد  شود و هدايت عصبي كمتري صورت مي بيشتري تخريب مي

قشري و قشر ارتباطي  ي نواحي ليمبيك و زيرگسيختگ و از هم

با افزايش  P300موج  زمان نهفتگيشود و در نتيجه  بيشتر مي

عدم همبستگي دامنة .  شود تر مي طول مدت بيماري، طولاني

P300 هاي مطالعة  با طول مدت بيماري با يافتهEllger  و

 گيري زمان و جهت فعاليت هم). 9(مطابقت دارد )2002(همكاران 

چه فيبرهاي  هر. كنندة دامنه است هاي عصبي، تعيين فضايي رشته

زمان فعال شوند، دامنه بزرگتر خواهد شد و  صورت هم بيشتري به

زماني كمتري وجود  دليل از دست رفتن ميلين هم به MSچون در 

شدن دامنه با افزايش  شود، ولي اين كوچك دارد، دامنه كوچكتر مي

 P300دامنة . رسد داري نمي معنيطول مدت بيماري به شاخص 

داري  است و عدم معني P300نمايانگر فعاليت مولدهاي 

اين علت   همبستگي دامنه و طول مدت بيماري ممكن است به

 هاي باشد كه احتمالاً با افزايش طول مدت بيماري، پلاك

  ).14(شود تشكيل نمي P300 تيك بيشتري در مناطق مولداسكلرو

 با پارامترهاي موج EDSSبررسي رابطة  در اين مطالعه به

P300  در افراد مبتلا بهMS داد بين   نتايج نشان. پرداخته شد

همبستگي وجود ندارد و اين نتيجه در  EDSSو  P300دامنة موج 

نتايج اين قسمت از مطالعه . آمد دست دو جايگاه الكترودي به  هر

 MSهاي شناختي خاص در  دهد كه ناهنجاري نشان مي

شده در  شناسي نشان داده  شناسي چندعاملي دارد و آسيب سبب

MRI  يا ميزان ناتواني فيريكي كه با امتيازEDSS  نشان داده

عبارت ديگر، در  به. تواند توضيح كاملي براي آن باشد نميشود  مي

MS هاي مغزي ميكروسكوپي و ماكروسكوپي گسترده در  آسيب

نظر   به در  ختي، نسبتهاي شنا هاي خاص از حوزه تعيين نقص

صورت موضعي، از اهميت بيشتري برخوردار  گرفتن بيماري به

  ).14( است

همبستگي وجود  EDSSبا  P300موج  زمان نهفتگيبين 

 به. است آمده   دست  دو جايگاه الكترودي به  اين نتيجه در هر. دارد

موج  زمان نهفتگيشود،  بيشتر مي EDSSچه  كه هر معنا  اين  

P300 نتايج اين قسمت با نتايج مطالعة . يابد افزايش ميGil  و

و  Newton و) 2002(و همكاران  Ellger، )1993(همكاران 

  ).8-10(مطابقت دارد) 1989(همكاران 

با  P300موج  دار بين زمان نهفتگي معني همبستگي

EDSS دهندة اين واقعيت است كه شايد اختلالات  احتمالاً نشان

يعني يك بيمار . كنند با نسبت برابر حركت مي فيزيكي و شناختي

اختلالات  دچاربا اختلالات فيزيكي شديد احتمالأ به همان نسبت 

در  MSرسد كه مشكلات شناختي در  نظر مي به. شناختي است

افتد و  هاي متفاوت اتفاق مي همة مراحل بيماري و با شدت

EDSS 
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ني و ريزي براي مداخلات درما موقع آن در برنامه تشخيص به

  .توانبخشي ضروري است

هاي پژوهش، اين است كه  از جمله مشكلات و محدوديت

دليل مشكلات گوش خارجي،  در آن بعضي افراد مورد بررسي به

مياني يا داشتن مشكل در سيستم محيطي شنوايي از مطالعه حذف 

در طول انجام آزمون خستگي احتمالي بيمار ممكن بود روي . شدند

شد و  در آن حالت به بيمار استراحت داده مي. شدنتايج اثرگذار با

ساعت قبل از انجام آزمون براي بيماران  48قطع مصرف داروها از 

  .دشوار بود

پيشنهاد  به اين شرح براي انجام تحقيقات بعدي، موارد

اي در افراد مبتلا  با استفاده از توزيع جمجمه P300انجام شود  مي

 آن همچنينهاي ديگر  در زيرگروه با نمونة آماري بيشتر و، MSبه 

هاي  انجام توأم آزمونو نيز  براي پايش اثرات توانبخشي و درماني

  .P300و  MRI عملكردي مانند

  

  گيري نتيجه

بيانگر سرعت شناخت، زمان  P300زمان نهفتگي موج 

بندي  عبارتي سرعت پردازش اطلاعات و طبقه واكنش و به

نهفتگي نشانة كاهش سرعت دار زمان  افزايش معني. هاست آن

داري كه بين زمان نهفتگي  پردازش اطلاعات است و ارتباط معني

P300 از اين  آمد ممكن است حاكي  دست   و طول مدت بيماري به

افتد ناشي از تغيير در  اتفاق مي MSمسئله باشد كه تغييراتي كه در 

CNS چه از مدت راستا با اختلالات شناختي است و هر است و هم 

 همچنين. شود گذرد اختلالات شناختي بيشتر مي بيماري مي

توان مطرح كرد كه بين ناتواني فيزيكي و اختلالات شناختي  مي

تنها يك ابزار ارزشمند در پايش  نه P300. رابطه وجود دارد

اختلالات شناختي در افراد ناتوان است، به اين دليل كه ثبت آن 

كه يك ابزار ارزشمند در ارزيابي به فعاليت حركتي نيست، بل وابسته 

  .پاسخ به درمان است

  

  سپاسگزاري

 MSهاي مسئول بخش پژوهشي انجمن  از مساعدت

  .سركار خانم دوست الهي و بيماران عزيز كمال تشكر را داريم
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