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Introduction: In the recent years, neuroimaging research on functional Magnetic Resonance 

Imaging (fMRI) is used in many pathological and mental conditions. The analysis of alterations 

in the res ting s tate networks (RSN) is an important method for the scrupulous unders tanding 

of the function and connectivity changes of the disease in order to provide new diagnos tic 

and therapeutic approaches. In this paper, we s tudied the res ting-s tate functional MRI (Rs-

fMRI) data in Parkinson’s disease (PD) to explore the complex disruption in the RSNs and the 

functional interactions between them. Materials and Methods: A total Rs-fMRI data of 

10 Parkinsonism and 10 healthy people in the 3T-MRI sys tem were considered. Probabilis tic 

independent component analysis (PICA) was used to extract network components. RSNs were 

identified using spatial correlation with a res t reference template network. Dual regression and 

randomize technique calculated individual differences between the groups. Results: Group 

component maps resulted in some main clus ters of RSN that significantly overlapped with 

the reference network, such as the visual cortex, salience network, and supplementary motor 

area. Individual differences between RSN maps identified temporal, salience and cingulate 

networks as the main clus ters. Conclusion: Mos t of the previous s tudies inves tigated the 

functional connectivity alterations in PD by seed-based analysis. Here, we employed the data-

driven approach based on group PICA to extract and evaluate RSN changes in all related neural 

networks. Our finding indicates that changes of the functional architecture of the RSNs are 

associated with PD.
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اختلالات شبکه استراحت مغز در بیماران پارکینسونی

مهدیه قاسمی*، علی فروتن نیا

گروه مهندسی برق، دانشگاه نیشابور، نیشابور، ایران
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چــــــــكيد  ه

کلید   واژه ها:
1. تصویربــرداری رزونانســی 

طیسی  مغنا
تحلیــل  بیماری هــاي   .2

ــي ــدة عصب برن
3. تصویربرداری تشخیصی

 4. مغز

مقدمه:  در سال هاي اخیر تحقیقات تصویربرداري عصبي بر روي تصویربرداری تشدید مغناطیسی عملکردی 
در بسیاری از شرایط پاتولوژی و روانی استفاده شده است. تجزیه و تحلیل تغییرات در شبکه های حالت 
استراحت یك روش مهم براي درك عمیق تغییرات عملکردی و ارتباطی از بیماري به منظور ارائة روش های 
شبکه های  بین  ارتباطی  اختلالات  و  عملکردي  تعاملات  مقاله  این  در  است.  درمانی  و  تشخیصی  جدید 
در  مغناطیسی عملکردی  تشدید  تصویربرداری  داده های  روی  بر  پارکینسون  بیماری  در  استراحت  حالت 
فرد   10 Rs-fMRI داده های  تمامي  موادوروشها:  است.  گرفته  قرار  مطالعه  مورد  استراحت  حالت 
پارکینسونی و 10 فرد سالم در سیستم MRI سه تسلا مورد بررسي قرار گرفت. برای استخراج شبکه های 
حالت استراحت، از تجزیه و تحلیل مؤلفه های مستقل احتمالی استفاده شده است. RSN ها با استفاده از 
همبستگی مکانی با الگوی شبکه مرجع حالت استراحت شناسایی شده اند. تفاوت های فردي بین گروه ها، 
با رگرسیون دوگانه و تکنیك تصادفی سازی محاسبه شده است. يافتهها: نقشه های مؤلفه های گروه که 
به طور معني داری با شبکة مرجع همپوشانی داشتند، منجر به شناسایی برخي خوشه های اصلی RSN ها 
از جمله قشر بینایی، شبکة حالت پیش فرض عقبی و قشر موتوری پشتیبان شدند. تفاوت های فردي بین 
نقشه های RSN شبکه هاي گیجگاهي، پیش فرض عقبی و برجسته به عنوان خوشه هاي اصلي مشخص شده 
است. نتيجهگيري: اغلب مطالعات قبلی تغییرات ارتباطات عملکردي در بیماران پارکینسوني با استفاده 
از تجزیه و تحلیل مبتنی بر همبستگی سری زمانی ناحیة خاص با نواحی دیگر مغز را مورد بررسي قرار 
دادند. در اینجا ما رویکرد داده محور بر اساس گروه PICA برای استخراج و ارزیابی تغییرات RSN در تمام 
 RSN شبکه های عصبی مرتبط را به کار گرفتیم. یافته های ما نشان می دهد که تغییرات ارتباطي عملکردي

ها با بیماري پارکینسون مرتبط است. 

اطلاعات مقاله:
تاریخ د  ریافت: 8 مرداد 1397                                     اصلاحیه: 25 شهریور 1397                                      تاریخ پذیرش: 7 مهر 1397 
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انحطــاط مغــزی تحــت تأثیــر قــرار می گیرنــد، نقــص حرکتــی 
ــه  ــد ک ــان می ده ــات نش ــتند. تحقیق ــناختی هس ــص ش و نق
ــن  ــی بی ــتگی منف ــناختی، همبس ــد ش ــل فراین ــة تکمی لازم
ــاط  ــرل ارتب ــة کنت ــی SN وظیف ــت و از طرف SN و DMN اس
بیــن نواحــی DMN و نواحــی حرکتــی را بــر عهــده دارد 
)13(. بنابرایــن بررســی عملکــرد و ارتبــاط ایــن دو شــبکه در 

ــت. ــت اس ــز اهمی ــی حائ ــاط عصب ــای انحط بیماری ه
اغلــب مطالعــات قبلــی در مــورد تغییــرات ارتباطــات مغــزی و 
ــا  ــاری پارکینســون ب ــتراحت در بیم ــبکه های اس ــتخراج ش اس
اســتفاده از تجزیــه و تحلیــل مبتنــی بــر همبســتگی بــا ناحیــة 
دانــه )SBC(9 صــورت پذیرفتــه اســت. در ایــن روش یــك ناحیه 
ــه در نظــر گرفتــه می شــود و همبســتگی  به عنــوان ناحیــة دان
ــا  ــه ب ــة دان ــی ناحی ــری های زمان ــن س ــن میانگی ــی بی زمان
همــة واکســل های مغــزی محاســبه می شــود. بــا اعمــال 
یــك آســتانة مشــخص شــبکه ای از نواحــی بــا بیشــترین 
ــه به عنــوان RSN اســتخراج  ــا ناحیــة دان میــزان همبســتگی ب
می  شــوند. در ایــن روش، نتایــج اســتخراج RSN هــا بــه ناحیــة 
دانــه پیــش فــرض بســتگی دارد )15 ،14(. تحلیــل داده هــای 
ــتقل  ــای مس ــة مؤلفه ه ــتفاده از روش تجزی ــا اس Rs-fMRI ب
(ICA)10 کــه در ایــن مقالــه مــورد توجــه قــرار گرفتــه اســت، 
ــدون در  ــن روش ب ــد. ای ــه از داده11 می باش ــك روش برگرفت ی
 fMRI ــه دادگان ــرض، مجموع ــش ف ــة پی ــن ناحی ــر گرفت نظ
ــر آن  ــی متناظ ــری های زمان ــی و س ــت های مکان ــه نگاش را ب
تجزیــه می کنــد بــه گونــه ای کــه مؤلفه هــای اســتخراج شــده 
تــا حــد ممکــن از هــم مســتقل باشــند. از آنجــا کــه در دادگان 
ــده  ــن ش ــش تعیی ــك از پی ــوی تحری ــتراحت، الگ ــت اس حال
وجــود نــدارد، روش ICA بــرای تحلیــل آن بســیار مــورد توجــه 
ــل  ــتقل حاص ــی مس ــت های مکان ــت. نگاش ــه اس ــرار گرفت ق
از آنالیــز ICA دارای همبســتگی های عملکــردی در حــوزة 
ــد بیانگــر شــبکة ارتباطــات  ــن می توانن ــان هســتند. بنابرای زم

ــز باشــند )17 ،16 ،7(. ــردی مغ عمک
در تحقیقــات پیشــین نیــز از آنالیــز شــبکه های اســتراحت 
جهــت بررســی تغییــرات شــبکة مغــز در بیمــاری پارکینســون 
کاهــش  همکارانــش  و   Tessitore اســت.  شــده  اســتفاده 
ــاران  ــی DMN را در بیم ــتراحت در نواح ــبکة اس ــات ش ارتباط
ــد  ــش نشــان دادن ــد )Disbrow .)18 و همکاران PD نشــان دادن
کــه تفــاوت معنــي داری بیــن شــبکة حرکتــی حالــت اســتراحت 
ــی کــه  ــدارد، در حال ــراد ســالم وجــود ن بیــن بیمــاران PD و اف
در شــبکة DMN تفــاوت بیــن گروهــی معنــي دار اســت )19(. 
Wu و همکارانــش اثبــات کردنــد کــه در بیمــاران PD ارتباطــات 
عمکــردی شــبکه ها در نواحــی پوتامــن چــپ، ناحیــة حرکتــی 
پشــتیبان و قشــر جلویــی پیشــین، کاهــش و در مخچــه، قشــر 
ــراد ســالم  ــه اف ــوری اولیــه و قشــر پریتــال چــپ نســبت ب موت

مقدمه
ــدت  ــی م ــلال طولان ــك اخت ــون (PD)1 ی ــاری پارکینس بیم
انحطاطــی سیســتم عصبــی مرکــزی اســت کــه باعــث تغییــر 
ــاً  ــرات عمدت ــن تغیی ــردد. ای ــردی می گ ــای عملک در فعالیت ه
شــامل حرکــت آرام، لــرزش در هنــگام راه رفتــن و اختــلالات 
ــی  ــرداری مغناطیس ــت )2 ،1(. دادگان تصویرب ــادل اس در تع
عملکــردی (fMRI)2 یــك روش تصویربــرداری عملکردی از مغز 
اســت کــه تغییــرات مربــوط به نوســانات ســطح اکســیژن خون 
(BOLD) 3 را در طــی زمــان ثبــت می کنــد. تجزیــه و تحلیــل 
دادگان fMRI در حالــت اســتراحت (Rs-fMRI)4 در ســال های 
ــرار  ــناختی ق ــاب ش ــوم اعص ــان عل ــه محقق ــورد توج ــر م اخی
گرفتــه اســت و طیــف وســیعی از مطالعــات بــر روی عملکــرد 
ــتراحت،  ــت اس ــت. حال ــاص داده اس ــود اختص ــه خ ــز را ب مغ
حالتــی اســت کــه مغــز بــدون تحریــك بیرونــی و در حداقــل 
ــك  ــیگنال Rs-fMRI، ی ــز س ــرار دارد )4 ،3(. آنالی ــت ق فعالی
الگوهــای یکپارچــة عملکــردی در بیــن افــراد مختلــف ایجــاد 
می کنــد کــه بــه آن شــبکة حالــت اســتراحت (RSN)5 گفتــه 
ــة  ــن ناحی ــامل چندی ــتراحت ش ــت اس ــبکة حال ــود. ش می ش
مختلــف مکانــی در مغــز اســت کــه بــه صــورت عملکــردی و 
ــا ثبــت و  ــا هــم ارتبــاط دارنــد )5(. ب ــه لزومــاً آناتومیکــی، ب ن
دادگان Rs-fMRI و آنالیــز نوســانات فرکانــس پاییــن ســیگنال 
ــز  ــی مغ ــوان ارتباطــات درون ــت اســتراحت، می ت ــت حال فعالی
ــبکه ای  ــورت ش ــه ص ــی ب ــة مکان ــت و نقش ــك نگاش ــا ی را ب
ــرد )6(. بررســی ســاختاری و عملکــردی  ــان ک از اتصــالات بی
حالــت اســتراحت مغــز، می توانــد شــناخت دقیق تــری نســبت 
بــه عملکــرد بخش هــای مختلــف مغــز و ارتباطــات بیــن 

نواحــی مختلــف ایجــاد کنــد.
ــامل  ــده ش ــور عم ــه ط ــتراحت ب ــت اس ــبکة حال ــاختار ش س
دو شــبکة اصلــی اســت: 1- شــبکة برجســته )SN(6 کــه 
ــه  ــوط ب ــتراحت مرب ــت اس ــزی حال ــزرگ مغ ــبکة ب ــك ش ی
عملکردهــای ســطح بــالا و پیچیــدة مغــز، از جملــه ارتباطــات 
ــات  ــب اطلاع ــق ترکی ــی از طری ــی، خودآگاه ــار اجتماع و رفت
حســی، احساســی و شــناختی مغــز می باشــد. 2- شــبکة 
حالــت پیــش فــرض )DMN(7 کــه مربــوط بــه فعالیــت 
ــت )7(.  ــداری اس ــت بی ــزی، در حال ــق مغ ــبکه ای از مناط ش
ــه هــم پیوســته  ــت پیــش فــرض یــك سیســتم ب شــبکة حال
ــه در  ــت ک ــان اس ــز انس ــی مغ ــزای آناتومیک ــق مج از مناط
انجــام اعمالــی از قبیــل تصــورات ذهنــی، آینده نگــری، مــرور 
ــت دارد  ــران دخال ــای دیگ ــری دیدگاه ه ــرات و اندازه گی خاط
)5(. ایــن دو شــبکه در عمــده بیماری هــای انحطــاط عصبــی8 
ــدا  ــروز پی ــن ســن ب ــالا رفت ــا ب ــه ب ــی ک ــه بیماری های از جمل
می کننــد ماننــد آلزایمــر، پارکینســون و... مــورد بررســی قــرار 
ــد )12-8(. دو عملکــرد اساســی کــه در بیماری هــای  می گیرن

1 Parkinson’s disease
2 Functional magnetic resonance imaging
3 Blood oxygen level dependent
4 Res ting s tate functional magnetic resonance imaging
5 Res ting s tate network
6 Salience network

7 Default mode network
8 Neurodegenerative disorders
9 Seed based correlation
10 Independent component analysis
11 Data driven
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مواد و روش ها
مجموعه دادگان

 10 و  پارکینسونیســم  فــرد   10 شــامل   fMRI داده هــای 
ــه  ــه ب ــا توج ــی ب ــاران بالین ــة بیم ــد هم ــالم می باش ــرد س ف
مقیــاس هــان و یاهــار16 در حــال مصــرف دارو مــورد بررســی 
بیمارســتان  قــرار گرفته انــد )28 ،27(. تمــام داده هــا در 
ــج  ــت. رن ــده اس ــت ش ــفورد ثب ــگاه آکس ــف دانش جان رادکلی
ســنی گــروه ســالم 9/8 ± 64/2 و گــروه بیمــار ±10/4 61/8 
ــه  ــروه ب ــن دو گ ــار س ــراف معی ــن و انح ــت. میانگی ــوده اس ب
طــور معنــي داری بــا هــم تفــاوت نداشــته و بــا هــم مطابقــت 

داشــته اند.
پروتکل عکسبرداری

داده هــا بــه وســیلة دســتگاه MRI، 13 کانالــة شــرکت زیمنس 
عکســبرداری شــده اســت. از هــر فــرد هــم تصویــر عملکــردی 
ــالا  ــن ب ــاختاری رزولوش ــر س ــم تصوی ــتراحت و ه ــت اس حال
ثبــت شــده اســت. تصاویــر ســاختار نیــز بــا زاویــة انحــراف 18 
ــده اند.  ــت ش ــور 182×182×182 دریاف ــاد تانس ــه و ابع درج
ــر،  ــه میلی مت ــی س ــن مکان ــردی دارای رزولوش ــر عملک تصاوی
فواصــل زمانــی تکــرار 3 ثانیــه و زمــان اکــوی 30 میلی ثانیــه 
ــت. در  ــده اس ــت ش ــز ثب ــل مغ ــم کام ــتند و 120 حج هس
هنــگام انجــام آزمایــش از افــراد خواســته شــده کــه چشــمان 
ــت  ــراد در حال ــند. اف ــته باش ــش داش ــد و آرام ــود را ببندن خ

ــد. ــیار بوده ان ــتراحت و هوش اس
پیش پردازش

http://) FSL همــة پیــش پردازش هــا بــا اســتفاده از نرم افــزار
ــح  ــت )29(. تصحی ــده اس ــام ش ww.fmrib.ox.ac.uk/fsl) انج
ــر  ــال فیلت ــر، اعم ــت س ــلاح حرک ــکن ها، اص ــدی اس زمان بن
گوســي بــا پهنــای کامــل در نیمــة پیشــینه (FWHM)17 بــه 
انــدازة 6 میلی متــر، حــذف بافت هــای غیرمغــزی و ذخیــرة آن 
بــا BET انجــام شــد )30(. بــه دلیــل عــدم تعــادل ممان هــاي 
ــا  ــده اند و ب ــذف ش ــه ح ــم اولی ــه فری ــکنر س ــي اس مغناطیس
اســتفاده از ابــزار انتقــال خطــی، تصاویــر بــا 12 درجــة آزادی 
بــه الگــوی 19FMRIB 18MNI152 منطبــق گردیــد )31(. 
ــن در  ــس پایی ــانات فرکان ــی نوس ــدف بررس ــا ه ــن ب همچنی
ــازة 0/01  ــل ها در ب ــی واکس ــری های زمان دادگان BOLD س
تــا 0/08 هرتــز فیلتــر شــده اند. کلیــة مراحــل پیــش پــردازش 

تصاویــر عملکــردی در تصویــر 1 نشــان داده شــده اســت.

ــه  ــد ک ــش دریافتن ــد )Amboni .)20 و همکاران ــش می یاب افزای
کاهــش ارتباطــات در شــبکة حالــت اســتراحت ناحیــة پریتــال 
جلویــی مربــوط بــه نقصــان فرایندهــای شــناختی در بیمــاران 
ــات  ــش در تحقیق ــن Onu و همکاران ــت )21(. همچنی PD اس
اســتراحت  ارتباطــات شــبکه های حالــت  تغییــرات  خــود 
ــه توجــه  ــوط ب ــوری -حســی و شــبکة مرب DMN، شــبکة موت
را در بیمــاران PD بیــان کردنــد )22(. بــا وجــود آنکــه در مــورد 
تغییــرات شــبکه های حالــت اســتراحت مغــز در بیمــاران 
پارکینســونی تحقیقــات اشــاره شــده وجــود دارد امــا بــه دلیــل 
ارائــة گزارشــات متفــاوت و ناســازگار از شــبکة اســتراحت مغز در 
ــا به کارگیــری روش هــای  ایــن بیمــاران، تحقیقــات همچنــان ب
مختلــف در ایــن حیطــه انجــام می شــود. در ایــن مقالــه بــرای 
اســتخراج شــبکه ها حالــت اســتراحت مجموعــه دادگان از 
  12(PICA) تجزیــه و تحلیــل مؤلفه هــای مســتقل احتمالــی
ــانی و  ــبة همپوش ــا محاس ــا ب ــت وRSN  ه ــده اس ــتفاده ش اس
همبســتگی مکانــی بیــن مؤلفه هــای مســتقل و الگــوی شــبکة 

ــده اند )23(. ــایی ش ــتراحت شناس ــت اس ــع حال مرج

بعــد از اســتخراج شــبکه های حالــت اســتراحت کل مجموعــه 
ــاری  ــی از بیم ــبکه ها ناش ــن ش ــرات ای ــی تغیی دادگان، بررس
خــاص اهمیــت پیــدا می کنــد. یکــی از روش هــای ســودمندی 
ــه  ــی ب ــن گروه ــای بی ــل تفاوت ه ــت تحلی ــد جه ــه می توان ک
کار گرفتــه شــود، روش رگرســیون دوگانــه13 اســت. ایــن 
ــای  ــی مؤلفه ه ــت های مکان ــج نگاش ــیر نتای ــت تفس روش جه
مســتقل در آنالیزهــای آمــاری درون گروهــی و بیــن گروهــی 
ــن  ــت )24(. در ای ــیار کاراس ــف بس ــتانة مختل ــر آس ــا مقادی ب
روش به منظــور اســتنتاج های آمــاری مؤلفه هــای مســتقل 
ــی از روش  ــن گروه ــاری بی ــه های آم ــی و مقایس درون گروه

ــت )25(. ــده اس ــه ش ــره گرفت ــازی14 به تصادفی س

کــه  می دهــد  نشــان  عصبــی  تصویربــرداری  مطالعــات 
شــبکة  در  بســیاری  ارتباطــی  و  عملکــردی  آســیب های 
ــالم  ــراد س ــه اف ــبت ب ــونی نس ــاران پارکینس ــای بیم نورون ه
(NC)15 وجــود دارد )26(. هــدف ایــن مقالــه بررســی تغییــرات 
ــت اســتراحت،  ارتباطــات عملکــردی در اتصــالات شــبکة حال
ــا همــة  ــاران پارکینســونی اســت. م ــز بیم در کل ســاختار مغ
ــات ایجــاد شــده ناشــی  ــی و اختلاف مؤلفه هــای مســتقل مکان
ــا اســتفاده از مجموعــه داده هــای  از بیمــاری پارکینســون را ب
NC نســبت بــه گــروه PD بــا رویکــرد رگرســیون دوگانــه بــه 

دســت آورده ایــم. 

12 Probabilis tic ICA
13 Dual regression
14 Randomise
15 Normal control

16 Hoehn and Yahr
17 Full width half maximum
18 Montreal neurological ins titute
19 Functional magnetic resonance imaging of the brain

تصویر 1- مراحل پیش پردازش تصاویر ساختاری و عملکردی.
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شــبکة اســتراحت مرجــع در تصویــر 2 بــا رنگ هــای متفــاوت 
 fslcc ــتور ــا دس ــی ب ــتگی مکان ــت. همبس ــاهده اس ــل مش قاب
ــون z-s tate و ســطح  ــا اعمــال آزم محاســبه شــده و ســپس ب
ــطح  ــش از س ــا بی ــتقل ب ــت های مس ــتانة P>0/05 نگاش آس
حالــت  شــبکه های  به عنــوان  همبســتگی   0/204 آســتانة 

ــده اند.  ــاب ش ــتراحت انتخ اس
رگرسیون دوگانه

ــراد ســالم  ــرای تشــخیص شــبکة متفــاوت ارتباطــات بیــن اف ب
ــتفاده  ــه اس ــیون دوگان ــروه از روش رگرس ــن دو گ ــار بی و بیم
شــده اســت )38(. رگرســیون دوگانــه بــه دو صــورت رگرســیون 
مکانــی و رگرســیون زمانــی اســت کــه در ایــن مقالــه رگرســیون 
ــت های  ــردی در نگاش ــای عملک ــان تفاوت ه ــرای بی ــی ب مکان
شــبکه های اســتراحت بــه کار گرفتــه شــده اســت. اولیــن گام در 
پیاده ســازی ایــن روش، تعریــف ماتریــس GLM جهــت تفکیــك 
ــبات  ــور در محاس ــك رگرس ــوان ی ــار به عن ــالم و بیم دادگان س
اســت. تجزیــه و تحلیــل تفاوت هــای بیــن گروهــی بــا اســتفاده 
از روش رگرســیون دوگانــه بــا دســتور dual regression در 
ــکان مقایســة  ــزار ام ــن اب FSL 5.0.9 انجــام شــده اســت. در ای
واکســل ها در fMRI بــا کمــك روش تصادفی ســازی وجــود 
دارد )41-39 ،24(. بدیــن منظــور کل نگاشــت های مؤلفه هــای 
مســتقل اســتخراج شــده گروهــی، به عنــوان ورودی ایــن روش 
 GLM در نظــر گرفتــه می شــوند و بــا قــرار دادن ماتریــس
فراینــد مقایســة آمــاری دو بــه دوی نگاشــت ها آغــاز می شــود. 
بعــد از تعــداد معینــی دور تکــرار کــه در اینجــا 10000 
ــای  ــت، تفاوت ه ــده اس ــه ش ــر گرفت ــاری در نظ ــت آم جایگش
ــد.  ــت می آی ــه دس ــی ب ــن گروه ــی بی ــت های مکان ــم نگاش مه
ــتفاده از  ــا اس ــی در ICAs ب ــن گروه ــاوت بی ــت های متف نگاش
کتابخانــة fslview بــه صــورت ســه شــکل ســهمی21، تاجــی22 
ــه  ــوط ب ــه های مرب ــت. خوش ــاهده اس ــل مش ــی23 قاب و عرض
ــتفاده از  ــا اس ــز ب ــتری24 مغ ــر خاکس ــاوت در قش ــی متف نواح
قالــب MNI152 بــه دســت آمــده و بــر مبنــای اطلــس هــاروارد 
اکســفورد اطلاعــات آناتومیکــی تشــریح شــده اســت. در انتهــا از 
دســتورات fsls tats وfslmaths  بــرای اســتخراج اطلاعــات مکانــی 
ــن،  ــاری )میانگی ــخصه های آم ــایر مش ــه ها و س ــدازة خوش و ان
ــورد  ــه م ــیون دوگان ــه های رگرس ــار و ...( در نقش ــراف معی انح
اســتفاده قــرار گرفتــه اســت. فراینــد آنالیــز داده هــا بــرای مــرور 

ــر 3 نمایــش داده شــده اســت. کلــی در تصوی

استخراج مؤلفه های مستقل 

الگوریتــم ICA مي توانــد منابعــي را کــه بــه صــورت خطــي بــا 
ــا مفــروض دانســتن شــرط اســتقلال  هــم ترکیــب شــده اند، ب
ــع اولیــه از هــم تفکیــك کنــد. از آنجــا کــه در  در مــورد مناب
فعالیــت مغــز نواحــي مختلفــي کــه بــا هــم مرتبــط هســتند، 
ــر  ــوي دیگ ــوند و از س ــال مي ش ــف فع ــاي مختل ــا توزیع ه ب
آنچــه در اســکنر دریافــت مي شــود، ترکیــب خطــي و برآینــد 
ایــن منابــع اســت، الگوریتــم ICA مي توانــد بــه نحــو مؤثــري 
ــای  ــد. اســتخراج مؤلفه ه ــه را از هــم تفکیــك کن نواحــي اولی
مســتقل یــك روش مدلســازی اســت کــه در ســال های اخیــر 
ــورد  ــت اســتراحت م ــه دســت آوردن شــبکه های حال ــرای ب ب
اســتفاده قــرار گرفتــه اســت )32(. بــا اســتفاده از مــدل تجزیــة 
ــی  ــوان نقشــه های نگاشــت مکان خطــی داده هــای fMRI می ت
ــرای  ــی را ب ــری زمان ــای س ــتقل و توصیف ه ــای مس مؤلفه ه
ــه  ــة روش ICA ک ــعة یافت ــود. توس ــن نم ــه تعیی ــر مجموع ه
در آنالیــز دادگان fMRI حالــت اســتراحت کاربــرد فــراوان 
دارد، توســط Beckmann و همکارانــش معرفــي شــده اســت و 
آنالیــز مؤلفه هــاي مســتقل احتمالــي نــام دارد. ایــن الگوریتــم 
حالــت  شــبکه هاي  اســتخراج  بــراي  بهینــه  روش  یــك 
 MELODIC اســتراحت بــدون مــدل اســت کــه در ابــزار
در FSL پیاده ســازي شــده اســت )33(. تعــداد دادة ورودی 
ــرد  ــالم و 10 ف ــرد س ــاً 10 ف ــر مجموع ــی، 20 نف ICA گروه
ــداد مؤلفه هــاي  ــه بیمــاری پارکینســون می باشــد. تع ــلا ب مبت
محاســبه  لاپلاســین  تخمینگــر  توســط  بهینــه  مســتقل 
ــس دادگان  ــم واریان ــه ماکزیم ــت ک ــدف آن اس ــود و ه مي ش
ــای مســتقل  ــان شــود. مؤلفه ه ــه بی ــداد مؤلف ــن تع توســط ای
بــر مبنــای مــدل مخلــوط گامــا و گوســین مربــوط بــه توزیــع 
انــدازة شــدت فعالیــت واکســل ها و الگوریتــم نقطــه -ثابــت20 
محاســبه می شــوند )34 ،33(. از مجموعــه دادگان مربــوط 
بــه دو گــروه و بــا تنظیــم احتمــال 70 درصــد در هیســتوگرام 
ــتخراج  ــتقل اس ــای مس ــی مؤلفه ه ــت های مکان ــدت، نگاش ش
شــده اســت. جهــت شناســایی شــبکه های حالــت اســتراحت، 
ــت  ــع حال ــبکة مرج ــوی ش ــن الگ ــی بی ــتگی مکان از همبس
اســتراحت و مؤلفه هــای مســتقل اســتفاده شــده اســت. الگــوی 
ــوط  ــه مرب ــامل 13 ناحی ــع ش ــتراحت مرج ــت اس ــبکة حال ش
ــی  ــت اســتراحت اســت کــه در تحقیقــات قبل ــه شــبکة حال ب
ــی  ــف آناتومیک ــی مختل ــت )37-35(. نواح ــده اس ــر ش منتش

20 Fixed-point
21 Sagittal
22 Vertical

23 Frontal
24 Gray matter

ــای  ــا رنگ ه ــف ب ــی مختل ــتراحت )نواح ــت اس ــع حال ــبکة مرج ــوی ش ــی الگ ــی آناتومیک ــر 2- نواح تصوی
متفــاوت نشــان داده شــده اند(-)35-37(.
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حالــت اســتراحت همبســتگی مکانــی داشــتند، به عنــوان 
شــبکه های حالــت اســتراحت گــروه انتخــاب شــدند. میانگیــن 
ــد  ــب برابرن ــه ترتی ــتگی ب ــر r همبس ــار مقادی ــراف معی و انح
بــا :0/3116 و RSN .0/1129 هــای اســتخراج شــده عبارتنــد 
ــرض  ــش ف ــت پی ــبکه های حال ــی (VC)25، ش ــر بینای از: قش
 ،27(ACC) 26، قشــر ســینگولیت قدامــی(PDMN) عقبــی
قشــر شــراکتی پاریتــال (PAC)28، ناحیــة موتــوری پشــتیبان 
 ،31(MT/IFG) 30، قشــر میانی(AC) 29، قشــر شــنوایی(SMA)
شــبکة کنترلــی اجرایــی چــپ (LECN)32 و شــبکة برجســته 
(SN)33. در تصویــر 4 و جــدول 1 نتایــج اســتخراج  RSNهــا 
ــان داده  ــل نش ــات کام ــا جزئی ــتقل ب ــای مس از روی مؤلفه ه
شــده اســت. همان گونــه کــه مشــاهده می شــود، شــبکة قشــر 
 IC 30, IC ــماره های ــتقل ش ــای مس ــط مؤلفه ه ــی توس بینای
ــرض  ــش ف ــت پی ــبکة حال ــت. ش ــده اس ــان ش IC 57 ,32  بی
عقبــی در مؤلفه هــای شــمارة IC 8, IC 45, IC 76 دیــده شــده 
 IC 85, IC 93,اســت. قشــر ســینگولیت قدامــی در مؤلفه هــای
 IC وجــود دارد. شــبکة قشــر میانــی مغــز در دو مؤلفــة IC 98
17 و IC 56 ظاهــر شــده اســت. شــبکة برجســته در دو مؤلفــة
 IC و ناحیــة موتــوری پشــتیبان نیــز در دو مؤلفــة IC 9, IC 89
IC 19 ,18 نمــود پیــدا کرده انــد. برخــی از شــبکه ها بــه طــور 
کامــل بــا یــك مؤلفــه بیــان شــده اند: قشــر شــراکتی پریتــال 
ــی  ــی اجرای ــبکة کنترل ــنوایی )IC 3( و ش ــر ش )IC 78(، قش
ــه  ــوط ب ــی مرب ــات آناتومیک ــن اطلاع ــپ )IC 53(. همچنی چ

یافته ها

شبکه های حالت استراحت

آنالیــز گروهــی مؤلفه هــای مســتقل در بیمــاران و افــراد ســالم 
ــا مقایســة  ــزار Melodic، اســتخراج شــده و ب ــا اســتفاده از اب ب
میــزان همپوشــانی مکانــی بــا الگــوی شــبکة حالــت اســتراحت 
ــت اســتراحت اســتخراج شــده اند. در  مرجــع، شــبکه های حال
ایــن مطالعــه روش ICA گروهــی، بــر مبنــای حداکثــر واریانس 
داده هــا منجــر بــه اســتخراج 101 عدد نگاشــت مؤلفة مســتقل 
ــر روي  ــپس ب ــد. س ــر داده fMRI ش ــة 20 نف ــر مجموع از زی
مقادیــر خــام مؤلفــة یــك تبدیــل z اعمــال شــده و به منظــور 
دســتیابي بــه نگاشــت مکانــي، نواحــي بــا فعالیــت بالاتــر بــراي 
هــر مؤلفــة یــك مــدل ترکیبــي از چگالي هــاي احتمالاتــي بــر 
ــه مي شــود.  ــه کار گرفت ــر z ب ــي مقادی روي نگاشــت هاي مکان
بــا بــرازش کــردن ترکیبــي از توزیع هــاي گوســین و گامــا بــر 
ــت  ــا، نگاش ــك از مؤلفه ه ــر ی ــي ه ــت مکان ــتوگرام نگاش هیس
ــاً  ــود. نهایت ــبه می ش ــي محاس ــاي ترکیب ــي توزیع ه احتمالات
بــا اعمــال ســطح آســتانة 0/7، نگاشــت مکانــي مربــوط بــه هــر 

ــد. ــه دســت مي آی مؤلفــه ب

ــه  ــوط ب ــورد مرب ــتقل، 89 م ــة مس ــت مؤلف از کل 101 نگاش
نویــز، مایــع مغــزی نخاعــی و حرکــت ســر بــود و 19 نگاشــت 
مســتقل کــه بــه طــور معنــي داری بــا الگــوی شــبکه های مرجع 

ــا  ــالم ب ــراد س ــاران پارکینســونی و اف ــی بیم ــز گروه ــرام آنالی ــا: دیاگ ــز داده ه ــی آنالی ــد کل ــر 3- فراین تصوی
اســتفاده از ICA گروهــی و رگرســیون دوگانــه. پــس از اســتخراج مؤلفه هــای مســتقل (n=101) دو بخــش دنبــال 
ــه  ــا الگــوی مرجــع جهــت اســتخراج RSN هــا، 2- اعمــال رگرســیون دوگان ــی ب می شــود. 1- همبســتگی مکان
ــاوت  ــردی متف ــی عملک ــن نواح ــت تعیی ــدار P>0/05 جه ــت، t-tes t و مق ــاری 10/000 جایگش ــة آم و مقایس

گروهــی.

25 Visual cortex
26 Pos terior default mode network
27 Anterior cingulate/precun cortex
28 Parietal association cortex
29 Supplementary motor area

30 Auditory cortex
31 Middle temporal/IFG
32 Left executive control network
33 Salience network
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ــن  ــا و بزرگتری ــال مؤلفه ه ــی فع ــت. نواح ــار اس ــراف معی انح
ــی  ــات آناتومیک خوشــه ها در فضــای MNI داده شــده و اطلاع
بــر اســاس اطلــس هــاروارد -آکســفورد در FSLview بــه 

دســت آمــده اســت.

شــبکة  به عنــوان  کــه  مســتقل  مؤلفه هــای  نگاشــت های 
حالــت اســتراحت شناســایی شــده اند در جــدول 1 آمــده 
ــدت در  ــر ش ــات حداکث ــامل مختص ــات ش ــن اطلاع ــت. ای اس
ــدازة خوشــه برحســب تعــداد واکســل، میانگیــن و  خوشــه، ان

تصویر 4- شبکه های حالت استراحت، RNS هایي که به عنوان شبکه های ارتباطات عملکردی شناخته می شوند.

ــدازة خوشــه، میانگیــن و انحــراف معیــار را نشــان  ــه RSN هــای اســتخراج شــده کــه مختصــات ماکزیمــم حداکثــر شــدت، ان جــدول 1- مختصــات مربــوط ب
ــه دســت آمــده اســت. ــر اســاس اطلــس هــاروارد -آکســفورد ب می دهــد. نواحــی فعــال در فضــای MNI داده شــده و اطلاعــات آناتومیکــی ب

34 Calcarine
35 Precuneous
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اشــاره شــد روش هایــی کــه بــرای اســتخراج  RSNهــا مــورد 
اســتفاده قــرار گرفتــه در دو دســتة همبســتگی بــا ناحیــة دانــه 
ــت )42 ،34(. در  ــتقل اس ــای مس ــل مؤلفه ه ــه و تحلی و تجزی
ــرای اســتخراج شــبکه های مغــزی  ایــن تحقیــق، روش ICA ب
ــه  ــورد توج ــون م ــاری پارکینس ــتراحت در بیم ــت اس در حال
قــرار داده شــده اســت. پــس از اســتخراج نگاشــت های مکانــی 
ــز از مؤلفه هــای  ــه نوی ــوط ب مســتقل بایســتی مؤلفه هــای مرب
ــایی  ــا شناس ــده و RSN ه ــك ش ــا تفکی ــه RSN ه ــوط ب مرب
ــه مســتقل  ــداد روش PICA 101 مؤلف ــا برون شــوند. در کار م
ــا  ــا از روش همپوشــانی ب ــرای شناســایی RSN ه ــه ب ــوده ک ب
ــه شــده اســت.  ــره گرفت ــت اســتراحت به الگــوی مرجــع حال
الگوریتــم FIX در FSL در حالتــی کــه ICA رو هــر فــرد 
ــرار  ــای تک ــا روش ه ــد ب ــز می توان ــود، نی ــال ش ــه اعم جداگان
ــوط  ــی نگاشــت های مرب ــای شــبکه های عصب ــر مبن شــونده ب
بــه نویــز را تفکیــك کنــد )43(. در برخــی مقــالات بــا توجــه 
بــه توزیــع مکانــی نواحــی فعــال در نگاشــت و طیــف فرکانســی 
مربــوط بــه ســری زمانــی مؤلفــه، نگاشــت های نویــزی حــذف 
ــه ای  ــف فوری ــت و طی ــی یکنواخ ــای مکان ــده اند. توزیع ه ش
ــد،  ــته باش ــتری داش ــة بیش ــالا دامن ــای ب ــه در فرکانس ه ک
بیانگــر فعالیــت نویــز در آن مؤلفــه هســتند )45 ،44(. در 
 ،)34( Beckmann ســال های اخیــر چندیــن محقــق از جملــه
ــی  ــای مرجع Smith )23( و Laird )46( و همکارانشــان الگوه
از شــبکه های حالــت اســتراحت ارائــه داده انــد. در ایــن مقالــه 
از الگــوی معرفــی شــده توســط Laird و همکارانــش اســتفاده 
شــده و بــا محاســبة میــزان همپوشــانی مکانــی، 19 مؤلفــه از 
مجموعــه 101 مؤلفــة مســتقل به عنــوان نواحــی RSN هــای 
ــر  ــد از: قش ــی عبارتن ــن نواح ــده اند. ای ــایی ش ــی شناس نهای
بینایــی، شــبکة حالــت پیــش فــرض عقبــی، قشــر ســینگولیت 
قدامــی، شــبکة قشــر میانــی، شــبکة برجســته، ناحیــة موتوری 
ــبکة  ــنوایی و ش ــر ش ــال، قش ــراکتی پریت ــر ش ــتیبان، قش پش
ــع  ــك توزی ــی چــپ. شــبکه های RSN دارای ی ــی اجرای کنترل
ــردی در  ــای عملک ــتگی ه ــه دارای همبس ــتند ک ــی هس مکان
زمــان می باشــند. در چندیــن مطالعــة دیگــر جهــت شناســایی 
ــا الگــوی مرجــع اســتفاده شــده  RSN هــا از روش مقایســه ب

رگرسیون دوگانه

در مرحلــة دوم تحقیــق، RSN هــای بــه دســت آمــده در 
ــه کار گرفتــه شــده اند  ــه ب ــه و تحلیــل رگرســیون دوگان تجزی
تــا نگاشــت های نواحــی مکانــی متفــاوت بیــن دو گــروه تولیــد 
شــوند. تجزیــه و تحلیــل رگرســیون دوگانــه می توانــد بــه مــا 
ــای  ــن گروه ه ــا بی ــی در RSN ه ــه نواح ــه چ ــد ک ــان ده نش
NC و PD متفــاوت هســتند. نتایــج رگرســیون دوگانــه در 
ــت ها  ــة نگاش ــس زمین ــت. پ ــده اس ــان داده ش ــر 5 نش تصوی
ــة  ــد. مقایس ــتری می باش ــگ خاکس ــه رن MNI152-0.5mm ب
آمــاری دو بــه دوی نگاشــت های IC بعــد از 10000 جایگشــت 
نشــان از تغییــرات ارتباطــات عملکــردی بیمــاری پارکینســون 
 IC( نســبت بــه ســالم در ســه شــبکة قشــر ســینگولیت قدامــی
98(، قشــر میانــی )IC 17(، شــبکة برجســته )IC 89( دارد. ایــن 
نواحــی بــا نــوار رنگــی زرد تــا قرمــز بــر حســب میــزان تفــاوت 
در دو گــروه در تصویــر آورده شــده اند. همچنیــن نگاشــت های 
ــه کــه نشــان دهندة نواحــی اســت  خروجــی رگرســیون دوگان
کــه ارتباطــات عملکــردی آن هــا بــا نواحــی دیگــر در دو گــروه 
متفــاوت بــوده اســت بــه رنــگ آبــی قــرار داده شــده اســت. در 
ــه خوشــه های  ــوط ب جــدول 2 نیــز، اطلاعــات آناتومیکــی مرب
بــه دســت آمــده حاصــل از تجزیــه و تحلیــل رگرســیون 
ــات شــامل RSN شناســایی  ــن اطلاع ــده اســت. ای ــه آم دوگان
شــده، مختصــات حداکثــر شــدت، میانگیــن و انحــراف معیــار 

انــدازة مقادیــر فعالیــت در خوشــه اســت.

بحث و نتیجه گیری

مهم تریــن ویژگــی پاتولوژیکــی بیمــاری پارکینســون، کاهــش 
ارتباطــات عملکــردی نواحــی درگیــر مغــزی اســت. بــا توجــه 
بــه آنکــه کــه آنالیزهــای حالــت اســتراحت وضعیــت عملکردی 
ارتباطــات و  پایــة مغــز را بررســی می کننــد، می تواننــد 
عملکردهــای غیرصحیــح مغــز بــدون تأثیرپذیــری از تحریــك 
ــادی از  ــداد زی ــل تع ــن دلی ــه همی ــد و ب خاصــی، نشــان دهن
تحقیقــات بــه بررســی شــبکة ارتباطــات دادگان fMRI حالــت 
ــتر  ــه پیش ــه ک ــت. همان گون ــه اس ــاص یافت ــتراحت اختص اس

جدول2- مناطق ارتباطی عملکردی متفاوت بین دو گروه در رگرسیون دوگانه را نشان می دهد.

  RSN بــه رنــگ خاکســتری می باشــد. نتیجــة رگرســیون دوگانــه آبــی اســت MNI152-0.5mm را نشــان می دهــد. پــس زمینــه RSNs تصویــر 5- تجزیــه و تحلیــل رگرســیون دوگانــه و
ــة برجســته می باشــد. ــه منطق ــه نشــان دهندة گســترش RSN ب ــا زرد می باشــند ک ه
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ــاری پارکینســون  ــه بیم ــلا ب ــراد مبت ــت اســتراحت در اف حال
دارد. علی رغــم تحقیقاتــی کــه تاکنــون بــه بررســی تغییــرات 
شــبکه های ارتباطــات در بیمــاری پارکینســون پرداختــه 
شــده اســت، امــا ســازگاری بیــن نتایــج و جمع بنــدی 
ــرار  ــورد توجــه ق ــر م ــه نتیجــة واحــد کمت جهــت حصــول ب
ــوان  ــه می ت ــن زمین ــدود در ای ــوارد مع ــت. از م ــه اس گرفت
ــرد  ــاره ک ــان اش ــیان و همکارانش ــر تهماس ــة دکت ــه مقال ب
ــاً  ــه غالب ــد ک ــز نشــان دادن ــا اســتفاده از روش متاآنالی ــه ب ک
ــبکة  ــی در ش ــن نواح ــات بی ــون ارتباط ــاری پارکینس در بیم
DMN و ارتبــاط بیــن پریتــال جلویــی و شــکنج فــوق کنــاری 
تغییــر می کنــد )51(. مــوارد ایــن تحقیــق گام هایــی در 
زمینــة بررســی تغییــرات شــبکة ارتباطــی حالــت اســتراحت 
بــر مبنــای نوســانات پایــة مغــز در دادگان fMRI بــوده اســت 
ــس  ــر، بررســی ماتری ــه دادگان بزرگت ــا مجموع ــة کار ب و ادام
ارتباط دهــی  روش هــای  و  اســتراحت  حالــت  شــبکه های 
آتروفــی مغــز در  تغییــرات  اعمــال  نواحــی و همچنیــن 

ــد. ــد ش ــاران پارکینســونی انجــام خواه بیم

تشکر و قدردانی
ــه  ــی ب ــی زارع ــور مجتب ــاي پرفس ــاب آق ــیله از جن بدینوس
جهــت در اختیــار قــرار دادن مجموعــة دادگان مقالــه تقدیــر 

ــود. ــکر می ش و تش

اســت. Baggio و همکارانــش، RSN 25 را بــا مقایســه بــا 
 Griffanti شناســایی کــرده انــد )47(. همچنیــن Smith الگــوی
و همکارانــش شــش الگــوی مرجــع را در مقالــة خــود بــه کار 
ــی  ــبکه های نواح ــوی ش ــالات الگ ــی مق ــد )48(. برخ گرفته ان
ــا DMN )50( را  ــده ای )49( و ی ــلًا هســته های قاع خــاص مث
مــد نظــر قــرار داده انــد. در ادامــة رویکــرد رگرســیون دوگانــه، 
ــا هــدف مقایســة عملکــردی گروهــیRSN  هــا  ICA هــا را ب
ــالم و  ــراد س ــا در اف ــی آن ه ــن گروه ــی بی ــای مکان و تفاوت ه
ــرار گرفتــه اســت. اســتفاده  پارکینسونیســم مــورد اســتفاده ق
ــك  ــازی ی ــراه روش تصادفی س ــه هم ــه ب ــیون دوگان از رگرس
روش آمــاری مناســب بــرای مقایســة واکســل بــه واکســل بیــن 
همــة مؤلفه هــای مکانــی همــة افــراد در گــروه ســالم و همــة 
مؤلفه هــای مکانــی همــة افــراد در گــروه بیمــار اســت کــه بــر 
ــبکه های  ــن ش ــم بی ــبکة RSN و ه ــات درون ش روی ارتباط
ــا  ــای م ــت )50 ،45(. یافته ه ــده اس ــه ش ــه کار گرفت RSN ب
نشــان می دهــد، کــه تغییــرات جنبه هــای عملکــرد مغــز 
در حالــت اســتراحت در بیمــاران پارکینســونی می توانــد 
ــرار گیــرد. تغییــرات ارتباطــات عملکــردی بیمــاری  مدنظــر ق
ــر  ــبکة قش ــه ش ــالم در س ــراد س ــه اف ــبت ب ــون نس پارکینس
ــبکة  ــی )IC 17(، ش ــر میان ــی )IC 98(، قش ــینگولیت قدام س
برجســته )IC 89( مشــاهده شــده اســت. ایــن یافته هــا نشــان 
از اختــلالات جنبه هــای عملکــردی و ارتباطــی شــبکة مغــز در 
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