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 چکيده
هدف از اين مطالعه، تعيين آتروفي مغـزي و  . شود يمتوسط يک پروسه دميلينيزان التهابي در سيستم عصبي مرکزي ايجاد  MSبيماري : نه و هدفيش زميپ

  . باشد يمدر طي دو سال اول شروع بيماري  MSاختلالات شناختي در بيماران 

 ٣٥تـا   ١٥بوده و سن  RRMSقطعي و از نوع  ها آنکه از نظر باليني و پاراکلينيک تشخيص  MSبيمار  ٥٠شاهدي،  -عه موردي در يک مطال :ها روشمواد و 

بيمـاران از نظـر    MRI. قرار گرفتند MMSEو  EDSSماه تحت بررسي از نظر  ١٥گذشته بود، در مدت  ها آنسال از شروع بيماري  دوسال داشتند و حداکثر 

ICR نمونه  ٥٠و همزمان  بررسي شدMRI  سال از نظر  ٣٥تا  ١٥نرمال افراد سنينICR  بررسي شد تاICR نرمال نيز مشخص گردد.   

مونث ) درصد٧٦(بيمار  ٣٨و ) درصد٢٤(بيمار مذکر  ١٢. فرد سالم به عنوان گروه شاهد مورد مطالعه قرار گرفتند ٥٠بيمار به عنوان گروه مطالعه و  ٥٠ :ها افتهي

نشان داده شد که بيماران در دو سال اول شروع بيماري  P=٠٨٤/٠بود که با  ٠٩٩/٠±٢١/٠و در گروه شاهد  ١٠٧/٠±٢٣/٠در گروه مطالعه  ICRيانگين م. بودند

 EDSSه نمـر  ،MMSEمشاهده گرديد يعني بـا بـالا رفـتن نمـره      ها آن EDSSبيماران و  MMSEمعکوس بين  دار معنيارتباط . اند نداشتهخود آتروفي مغزي 

  . و برعکس ابدي يمکاهش 

بيماران مـورد بررسـي    درصد٤٦اختلال شناختي در . تاييد نشد RRMSدر مطالعه ما، آتروفي مغزي در طي دو سال اول شروع بيماري : نتيجه گيريبحث و 

  .ه شروع زودرس اختلال شناختي بودوجود داشت که تاييد کنند

   اختلالات شناختي ،کالوزوم، آتروفي مغزيمولتيپل اسکلروزيس، کورپوس : کليدي کلمات
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  لياردب يدانشگاه علوم پزشک ،ارگروه اعصابياستاد ٢
  زيتبر يدانشگاه علوم پزشک ،بقات علوم اعصايمرکز تحق ،ار گروه اعصابيدانش ٣
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  واحد تهران شمال يدانشگاه آزاد اسلام ،مارگروه آ ،ارشد آمار يکارشناس يدانشجو ٧

  مقدمه
بيمـاري   نيتـر  عيشـا ) MS( ساسـکلروزي بيماري مولتيپل 

پروسه دميلينيـزان التهـابي در سيسـتم     يکبه وسيله  کهاست 

اين بيماري علت اصلي ناتواني در . شود يمايجاد  مرکزيعصبي 

پــاتولوژي آن بــا نــواحي متعــدد . باشــد يمــافــراد جــوان بــالغ 

ــ ــبي   يدميلينيزاسـ ــظ نسـ ــا حفـ ــونون بـ ــاهشو  آکسـ  کـ

مشـخص  ) ميلـين  نـده کنتوليـد   يهـا  سلول(اليگودندروسيت 

 ).۱(شود يم
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 دکتر علی اکبر طاهراقدم و همکاران  ... اسکلروزيسبيماران مولتيپل و اختلالات شناختي در  مطالعه اتروفي مغز
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شرونده بافـت مغـز و نخـاع در آغـاز     پي کاهش رسد يمبه نظر 

گزارشـات اخيـر    وسـيله  بهاين احتمال ). ۲( شود يمبيماري شروع 

و  کـالوزوم  کورپـوس ناحيـه   کاهشمغزي و  يها بطنافزايش سايز 

 - بـا عـود   MSو دو سـال، در بيمـاران    يـک پهناي مغز در فواصل 

 )نشـانه ( مـارکر  يـک نيـاز بـه    ها افتهياين . شود يمحمايت  ١بهبود

بايـد در   کـه ، دهـد  يمرا نشان  يا نهيزمحساس از پروسه تخريبي 

جهت پيگيري گروه بيماران استفاده شود و  MSطول مراحل اوليه 

). ۳( اثرات داروهاي دريـافتي در مراحـل اوليـه را مشـخص نمايـد     

بيـانگر ايـن    نوروسـايکولوژيک اطلاعات بدسـت آمـده از مطالعـات    

 تر کمدر درصد  ،MSبيماران  راختلالات شناختي د کهمسأله است 

 يهــا تســتنتــايج  ).۴(از حــد واقعــي گــزارش شــده اســت     

ميـزان اخـتلال شـناختي در     کهنشان داده است  نوروسايکولوژيک

ابنرمـاليتي اخـتلال در    نيتـر  عيشـا . باشـد  يم درصد۳۴-۶۵حدود 

). ۱( نادر هستند کوريو  تکلماختلال . و توجه است نزديکحافظه 

و  شـود  يم ـآتروفي مغزي در آغاز بيماري شـروع   که اينبا توجه به 

مناسب جهت بررسي تـأثير دارو در ادامـه    مارکربه عنوان  تواند يم

تشخيصي نيز در  کرايتريايبيماري در نظر گرفته شده و به عنوان 

 B-cellو  T-cellدر افراد نرمال در سطوح پايين، . شود  نظر گرفته

در طـي پروسـه    هـا  سـلول الاً اين احتم. هاي اتوراکتيو وجود دارند

ايـن   کـه  هنگاميو  شوند يمپيشرفت ايمني، از حذف کلونال خارج 

، يـک پروسـه پيچيـده    دهنـد  يمتولرانس خود را از دست  ها سلول

 يا بالقوهيک راه . شود يمهدف ايجاد  يها بافتايمني در بدن و در 

اهت شـب  شـود  يم ـکه وجود دارد و باعث از بين رفتن اين تولرانس 

خـودي و بيگانـه اسـت، ماننـد اجـزاء       هـاي  ژنمولکولي بين آنتي 

ويروسي و پپتيدهاي باکتريال و ويروسي که شباهت ساختماني بـا  

راه ديگري که در تولرانس ايجاد اشـکال  . ميلين دارند يها نيپروتئ

است که باعث آسيب بافتي و آزاد شدن  CNS يها عفونت، کند يم

 هـا  ژنکـه ايـن آنتـي     شود يممحيطي  به جريان خون ها ژنآنتي 

يـک نقـش   . اتوراکتيـو برخـورد پيـدا کننـد     T-cellممکن است با 

موضوعي است کـه   ،MSويرال در ايجاد  يها عفونتاحتمالي براي 

چند دهه مورد بحث است و همچنان ويـروس خاصـي بـه عنـوان     

اغلب مطالعات توافق دارند کـه   ).۱(مشخص نشده است  MSعامل 

ســال  ۳۰ســال و ميـانگين ســن شـروع    ۵/۲۳شـروع  ميانـه ســن  

) سـالگي  ۲۵-۲۹( يتـر  نييپادر سنين بهبود  - عودفرم . باشد يم

   ،Progressiveو ميـانگين سـني تبـديل بـه فـرم       شـود  يم ـشروع 

   ).۱(سالگي است  ۴۴-۴۰
زنـان را بيشـتر از    MSاتوايميـون و از جملـه    يها يماريبکلاً 

کلي ايـن بيمـاري از نظـر بـاليني      رطو به ).۱( کند يممردان مبتلا 

                                                
1 Relapsing-Remitting (RR) 

اين تفاوت شامل سن شروع . متفاوتي دارد يها فرممتفاوت و  علايم

بيماري، تظاهرات اوليه بيماري، فرکانس، شدت و عوارض عودهاي 

، وسعت پيشرفت و نقايصي که در طول سير بيماري ايجـاد  يا دوره

لـين  تظاهرات کلينيکي مختلف ناشي از تخريـب مي . ، استشود يم

CNS  يهـا  افتـه يالبتـه بـين وسـعت    . باشـد  يمدر نواحي مختلف 

 ).۱(هـم وجـود دارد    ييهـا  تفاوتپاتولوژيک  يها افتهيکلينيکي و 

. شـايع، اخـتلالات شـناختي اسـت     باليني نسـبتاً  يها نشانهيکي از 

بيماران  درصد ۵از  تر کماست و در  MSدمانس از تظاهرات ناشايع 

مبتلا هستند ديـده   در بيماراني که شديداً و معمولاً شود يمايجاد 

از حافظه ضعيف و کـاهش توانـايي    اگرچه بيماران معمولاً. شود يم

فکري و از عدم تمرکز حواس شاکي هستند، چنين  يها تلاشبراي 

 يهـا  يبررسکه از  ييها افتهياختصاصي نيستند و  MSشکاياتي در 

 کنـد  يممطرح  رسمي نوروفيزيولوژيک بدست آمده، اين موضوع را

نتايج . از حد گزارش شده است تر کم MSکه اشکالات شناختي در 

بيمـاران   درصـد ۳۴-۶۵تست نوروفيزيولوژيک نشان داده است که 

MS ابنرمـاليتي در ايـن مـوارد     نيتـر  عيشا. اختلال شناختي دارند

. اختلال از حافظه اخير و توجـه و سـرعت تحليـل اطلاعـات اسـت     

بـا ميـزان اخـتلال شـناختي      MRIود در ميزان کلي ضايعات موج

 ،MSدر مطالعات ديگـر اخـتلالات شـناختي در    ). ۱(مرتبط است 

در  MSاگرچــه بيمــاران . تخمــين زده شــده اســت درصــد۶۵-۵۴

دارند،  طبيعیبررسي نوروسايکولوژيک نتايج بدتري نسبت به افراد 

اختلال شناختي سمپتوم غير اختصاصي . اين نتايج يکسان نيستند

و ممکن است در مراحـل ابتـدايي بيمـاري رخ دهـد و اغلـب       است

کـه   انـد  دادهمطالعات مقطعي نشـان   ).۱۰( شود ينمتشخيص داده 

در حــداکثر دو ســوم ) affective(درجــاتي از اخــتلالات عــاطفي 

. تظـاهر، افسـردگي اسـت    نيتـر  عيشـا . شود يمديده  MSبيماران 

 تر عيشا MSاران که افسردگي در بيم دهد يمبعضي مطالعات نشان 

 ،MSبيمـار   ۲۲۱در مطالعه  .مزمن طبي است يها يماريباز ديگر 

 نيتـر  مشـخص  ).۱(گزارش شده اسـت   درصد۳۴ريسک افسردگي 

بـه صـورت    ميتـوان  يمعود را . استبهبود  - عود ،MSسير باليني 

شروع حاد يا تحت حاد اختلال عملکرد توصيف کنيم کـه در طـي   

 )يبهبـود (و به دنبال آن  رسد يمکثر خود به حدا ها هفتهروزها يا 

Remitting  يها زانيمبه  ها نشانهم و يکه در آن علا شود يمايجاد 

 CNSبسته به محل درگيري  MS يعودها. ابندي يممتفاوتي بهبود 

  : متفاوت است عودهامتفاوت است و همچنين با توجه به موارد زير 
   فرکانس حملات -۱
   )حت حادحاد يا ت(نحوه شروع  -۲
   طول دوره، شدت و کيفيت بهبود -۳

  . فرکانس عودها بسيار متفاوت است
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 ۱۳۹۰، مرداد و شهريور ۳، شماره ۲۲دوره   مجله پزشکي اروميه
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چند فرم مورد توافق براي تعيين شکل سير بيمـاري بـه کـار    

   .گروه بيماري توصيف شده است چهار. رود يم
۱- Relapsing- Remitting )RR :(  شامل عودهايي است کـه

يچ پيشـرفتي در  بهبود کامل يـا نسـبي دارد و در بـين عودهـا هـ     

   .بيماري وجود ندارد
۲- Primary-Progressive )PP :(   از شروع بيمـاري پيشـرفت

   .دارد
۳- Secondary – Progressive )SP :( ــدا  -Relapsingابت

Remitting  شود يمآن پيشرفت بيماري ايجاد  به دنبالبوده که.   
۴-  Progressive- Relapsing)PR :( بيماري از اول پيشرونده

حاد وجود دارد که بهبود نسبي دارد و در  يعودهااست و همراه با 

   .، بيماري حالت پيشرونده داردعودهابين 
کـه   دهـد  يم ـبيمـار نشـان    ۱۱۰۰يک مطالعه کلينيکي روي 

ــد۶۶ ــروع   درص ــاران در ش ــد،  Relapsing- Remittingبيم بودن

از شـروع   درصـد ۱۹بودنـد و   Progressive- Relapsing درصد۱۵

   ).۱(بودند  Progressiveي بيمار
ايندکس براي  دو. متفاوت است MSميزان پيشرفت کلينيکي 

، DSS١کـه يکـي    رود يم ـتخمين ناتواني باليني بيمـاران بـه کـار    

Kurtzke ديگـري فـرم گسـترش يافتـه تـر آن اسـت کـه         است و

EDSSدر اين ايندکس، عدد صفر براي معاينه نرمـال و  . باشد يم ٢

بـراي مـوارد مـرگ ناشـي از      ۱۰و عدد  رود يمر عملکرد نرمال بکا

MS  اين . رود يمبه کارScale     خطي نيسـت و تاکيـد زيـادي روي

 MSاغلـب بيمـاران   . دارد چهـار توانايي حرکت در امتيازات بـالاي  

دارنـد کـه در مقـادير     bimodal، به صورت EDSSتوزيع امتيازات 

به صورت  MSبراي بيشتر بيماران،    ).۱( زند يمپيک  ششو يک 

Relapsing-remitting )RR ( درصـد ۸۰ که نهايتـاً  شود يمشروع 

کـه بـا    شـود  يم ـ Secondary –progressiveموارد آن تبديل بـه  

 .شـود  يم ـمشـخص   relapseافزايش پيشرونده در ناتواني يا بدون 

EDSS به عنوان مارکر جواب به درمان مورد استفاده قرار  تواند يم

ي که هر بيمـار در هـر سـطح نـاتواني طـي      مدت زمان ).۱۵(گيرد 

 پـنج يـا   چهار EDSSدر مورد بيماراني که . ، متفاوت استکند يم

سـال اسـت    ۲/۱ شود يمدارند، ميانه زماني که در اين سطوح طي 

 EDSSسال و براي  چهاراين زمان   EDSS ۱در صورتي که براي 

  ). ۱(سال است  سهاين زمان  ۶

ــا تصــو MSآتروفــي مغــزي در  ــه و گزارشــات  يربرداريب اولي

و کاهش اندازه کورپـوس   ها بطنهيستوپاتولوژيک مبتني بر بزرگي 

 ام آر آیو  سی تـی اسـکن   فنترکيبي از . کالوزوم تاييد شده است

با کيفيت بالا، اجازه ارزيابي ميزان کـاهش بافـت مغـزي در طـول     

                                                
1 Disability Status Score 
2 Expanded Disability Status Score 

ارزيابي کمي آتروفي مغـزي در بيمـاران   . دهد يمکورس بيماري را 

MS     يک يافته مهم در ارزيـابي اثـرات درمـاني درClinical trial 

 .)۹(است 
   

  کارروش مواد و 
بيمـار کـه از نظـر     ۵۰ ،شـاهدي  -در يک مطالعه از نوع مورد 

قطعـي   هـا  آن اسـکلروزيس باليني و پاراکلينيک تشخيص مولتيپل 

سال داشتند و حداکثر از شروع بيمـاري   ۳۵تا  ۱۵بود و سن بين 

بررسـي    MMSE٤و  EDSS ، ICR٣  ذشته بود، از نظـر سال گ دو

نمونه شاهد نرمال نيز از نظر  ۵۰مغزي  MRIشدند و براي بررسي 

ICR  بين  يا سهيمقابررسي شدند تاICR  بيماران و گروه شاهد به

 . عمل آيد
  : محل و مدت انجام مطالعه

شهرستان تبريز بود  MSماه در انجمن  ۱۵مدت انجام مطالعه 

 ۱۳۸۶لغايت ارديبهشـت سـال    ۱۳۸۵ابتداي فروردين سال  که از

صورت پذيرفتـه   ها دادهجمع آوري اطلاعات اوليه، تجزيه و تحليل 

نمونـه شـاهد نرمـال     ۵۰و  MSبيمار  ۵۰در طول اين مدت . است

  . وارد مطالعه شدند

  :روش انجام مطالعه
به عمل آمده از بيماران و نمونه شاهد، که با کيفيت  MRIدر 

فاصله بين قسمت داخلي بين  T1تسلا انجام شده بود، در نوع  ۳/۰

طرفي نيز  يها بطنبرش اگزيال که  نيتر نييپادو هسته دم دار در 

قابل رويت هستند، اندازه گيري شد و نسبت آن به فاصـله عرضـي   

تابل داخلي جمجمه در خط هم عرض اندازه گيـري شـد کـه ايـن     

نمونـه   MRI ۵۰بيمـاران،   ICRبراي بررسي . باشد يم ICRنسبت 

نمونه شـاهد از نظـر سـني و    . بررسي شد ICRشاهد نرمال از نظر 

گـروه   ICRبيماران با  ICRميانگين . جنسي معادل گروه بيمار بود

اختلالات شـناختي   .شاهد جهت بررسي آتروفي مغزي مقايسه شد

 MMSE ۳۰نمـره کلـي   . اندازه گيري شـد  MMSEنيز بر اساس 

دد نرمال بر اسـاس ميـزان تحصـيلات، معـين شـده      که ع باشد يم

و  ۲۷، ديپلم ۲۳، زير ديپلم ۱۹عدد نرمال در افراد بي سواد . است

  ). ۲ضميمه ( باشد يم ۲۹ليسانس 

EDSS  براساس معيارهايKurtzke ) ارزيابي شد) ۳ضميمه.   

در بيماران دچار آتروفي مغزي بـا توجـه بـه چروکيـده شـدن      

و متعاقب آن افزايش فاصله بين قسمت  ها بطنبافت مغز و گشادي 

داخلي دو هسـته دم دار و ثابـت بـودن فاصـله بـين تابـل داخلـي        

 ICRبيماران بـا   ICRبا مقايسه ). ۲( ابدي يمافزايش  ICRجمجمه 

، آتروفـي در  دي ـآ يم ـنمونه شاهد بدست  MRIنرمال که از بررسي 

                                                
3 Inter Caudate Ratio 
4 Mini-Mental State Examination 
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که  MMSEاختلالات شناختي بر اساس  .گردد يمبيماران بررسي 

بيماران مـورد بررسـي از نظـر سـطح     . قسمت دارد بررسي شد ۱۱

ــد  اخــتلال  MSدر بيمــاري . تحصــيلات ديــپلم يــا ليســانس بودن

مـورد در   دوشناختي در حافظه فوري و توجـه بـارز اسـت و ايـن     

MMSE  بـا امتيـاز بـالا مـورد توجـه هسـتند       يهـا  تميآبه عنوان .

MMSE سيون، توجـه، حافظـه   يک روش استاندارد ارزيابي اوريانتا

 يهـا  درخواسـت فوري، حافظه کوتاه مدت، ناميدن و توانايي انجام 

  ). ۱(نوشتاري و گفتاري هستند 

EDSS  بر اساس معيارهايKurtzke ) بررسي شد )۳ضميمه. 

در نظر گرفته  صفربودن معاينه نورولوژيک، عدد  طبيعیدر موارد 

 يـک در عـدد  . ابـد ي يم ـ، عدد افزايش ١و با افزايش ناتواني شود يم

 Functional Statusجزئي در معاينه نورولوژيک در يک  يها نشانه

)FS (   وجـود دارد و بــا افــزايش شـدت و افــزايش تعــداد درگيــري

Functional Status،  بـه بعـد،    چهـار از عـدد  . ابدي يمعدد افزايش

روي حرکت بيمار تاکيد شده است و بر روي معاينه باليني، تاکيـد  

و با کاهش مسافت حرکت بيمار يا نياز به کمـک بـراي   نشده است 

و  ابـد ي يم ـافـزايش   EDSSحرکت يا عدم توانايي در حرکت، عدد 

را بيان  MSاست که مرگ در زمينه  EDSS، آخرين عدد ۱۰عدد 

بيمار مورد مطالعه به طور کامل معاينه شـدند و عـدد    ۵۰. کند يم

EDSS با توجه به معيارهاي  ها آنKurtzke خص گرديدمش .  

  : معيارهاي ورود به مطالعه
 تر کمسال، مدت زمان  ۱۵سال و بالاي  ۳۵بيماران با سن زير 

  سال از شروع بيماري  ۲از 

  : معيارهاي خروج از مطالعه
سابقه بيماري ديابت، فشارخون، تشنج، سـابقه مصـرف الکـل،    

سابقه ضربه به سر همراه با اختلال هوشياري، اختلال حرکتـي يـا   

نايي شديد، تشديد اخير بيمـاري و اسـکيزوفرني يـا اخـتلال دو     بي

  ). ۵(قطبي 

پس از توضيح روش کار و اهداف مطالعه، تمـامي بيمـاران بـه    

  . طور شفاهي موافقت خود را از شرکت در اين مطالعه ابراز نمودند

  : آناليز آماري
 يهـا  روشآمار توصـيفي و نيـز    يها روشبا استفاده از  ها داده

ارتبـاط  . مورد آناليز قـرار گرفـت   SPSSبا نرم افزار  استنباطيآمار 

ارتبـاط بـين    ،کـای دو کيفـي بـا اسـتفاده از آزمـون      يها دادهبين 

آزمون من ويتني و روش  ،تی تستتوسط   کمي و کيفي يها داده

ANOVA    و ارتباط بين متغيرها با استفاده از ضـريب همبسـتگي

در  دار معني ≥۰۵/۰pرفت و پيرسون و اسپرمن مورد بررسي قرار گ

  . نظر گرفته شد

                                                
1 Disability 

  ها افتهي
فرد سالم به عنوان گروه  ۵۰بيمار به عنوان گروه مطالعه و  ۵۰

بيمار مورد مطالعـه از نـوع    ۵۰شاهد مورد مطالعه قرار گرفتند که 

RRMS ــد ــار   .بودن ــروه بيم ــني گ ــانگين س ــا  ۹۸/۲۵±۵۸/۴مي ب

کنتــرل   و گــروه  ۳۴و بــالاترين ســن   ۱۸ســن   نيتــر  نييپــا

بـود   ۳۵و بالاترين سـن   ۱۷سن  نيتر نييپاسال با  ۱۷/۵±۳۹/۲۶

در گروه  .باشد يمدليل بر همساني دو گروه از نظر سني  P=۷/۰که 

زن و در ) درصـد ۷۶(مـورد   ۳۸مـرد و  ) درصد۲۴(مورد  ۱۲بيمار 

زن ) درصـد ۷۲(مورد  ۳۶مرد و ) درصد۲۸(مورد  ۱۴گروه کنترل 

اري از لحاظ جنسي بين دو گروه وجود آم دار معنيتفاوت . داشتيم

م ي ـبيمـاران بـا علا   درصـد ۵۰شروع بيمـاري  . )P=۶۴۸/۰(نداشت 

  . م ديگر بوديبقيه با علا درصد۵۰بينايي و 

از مردان بيمـار، شـروع بيمـاري بـا     ) درصد۷/۶۶(مورد  هشت

ديگر و در  علايمبا شروع ) درصد۳/۳۳(مورد  چهارم بينايي و يعلا

بينايي و  علايمزنان بيمار، شروع بيماري با ) درصد۷/۴۴(مورد  ۱۷

تفـاوت   P= ۱۸۵/۰. ديگـر بـود   علايمبا ) درصد۳/۵۵(مورد  ۲۱در 

شروع بيماري بين دو جنس نشـان   علايمآماري از لحاظ  دار معني

  . دهد ينم

 تـرين  کـم بـا   ۰۸/۲۷±۴۶/۲در کل بيماران  MMSEميانگين 

  . بود ۳۰و بيشترين مقدار  ۲۰مقدار 

مقدار  ترين کمبا  ۵۴/۱±۶۵/۰در کل بيماران  EDSSن ميانگي

  . بود سهصفر و بيشترين مقدار 

ــانگين   ــروع    MMSEمي ــا ش ــاران ب ــمدر بيم ــايي  علاي بين

بود که  ۴۴/۲۵±۴۳/۲ديگر  علايمو بيماران با شروع  ۹۴/۰±۷۲/۲۸

ــاوت  ــيتف ــد   دار معن ــروه مشــاهده گردي ــن دو گ ــين اي ــاري ب   آم

)۰۰۰۱/۰<P( )۱ نمودار شماره(.  

 ۴۸/۱±۶۵/۰بينايي  علايمدر بيماران با شروع  EDSSميانگين 

 P= ۳۳/۰بـود، کـه    ۶۰/۱±۶۵/۰ديگر  علايمو در بيماران با شروع 

  . دهد ينمآماري بين اين دو گروه نشان  دار معنياختلاف 

 علايـم و سـن شـروع    MMSEآمـاري بـين    دار معنـي ارتباط 

  ). rs=۱۲۱/۰و P=۴۰۴/۰(مشاهده نشد 

مشاهده  علايمو سن شروع  EDSSآماري بين  دار معنيط ارتبا

  ). rs= ۲۶۷/۰و P=۰۶۱/۰(نشد 

 ها آن EDSSبيماران و  MMSEمعکوس بين  دار معنيارتباط 

 EDSSنمـره   MMSEيعني بـا بـالا رفـتن نمـره     . مشاهده گرديد

  .)rs= -۳۲۳/۰و  P=۰۲۲/۰(و بر عکس  ابدي يمکاهش 

و سـن شـروع    ICRن ضريب همبستگي پيرسون ارتباطي بـي 

نمـودار شـماره   ) (r=۲۶۱/۰و  ۰۶۷/۰(در بيماران نشان نداد  علايم

و ســن بيمــاران  ICRايــن ضــريب همبســتگي ارتبــاطي بــين ). ۲

ــود ــاهده ننم ــانگين  ).r=۲۶/۰و  P=۰۶۸/۰( مش ــروه  ICRمي در گ
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بود، کـه   ۰۹۹/۰±۰۲۱/۰و در گروه شاهد  ۱۰۷/۰±۰۲۳/۰مطالعه، 

۰۸۴/۰=P  بيماران در دو سال اول شروع بيماري که  دهد يمنشان

 علايـم در گـروه بيمـاران بـا     ICRميانگين . اند نداشته خود آتروفي

ــايي  ــا    ۱۰۵/۰±۰۲۲/۰بين ــاران ب ــروه بيم ــمو در گ ــر  علاي ديگ

آماري بـين ايـن دو گـروه     دار معنيبود که تفاوت  ۰۲۴/۰±۱۰۹/۰

در بيمـاران   MMSEميـانگين   ).P=۴۸۲/۰. (بيماران مشاهده نشد

و در  ۳۰و بيشترين نمـره   ۲۳نمره  ترين کمبا  ۵۰/۲۷±۳۵/۲مرد 

 ۳۰و بيشترين نمره  ۲۰نمره  ترين کمبا  ۹۵/۲۶±۵۱/۲بيماران زن 

. آمـاري بـين دو جـنس مشـاهده نشـد      دار معنـي بـود کـه تفـاوت    

)۴۴۷/۰=P.(  ميانگينICR با  ۱۰۳/۰±۰۱۸/۰گروه بيماران مرد  در

و در گروه بيماران زن  ۱۳/۰دار و بيشترين مق ۰۷/۰مقدار  ترين کم

بود  ۱۶/۰و بيشترين مقدار  ۰۶/۰مقدار  ترين کمبا  ۰۲۴/۰±۱۰۸/۰

آمــاري بــين ايــن دو گــروه مشــاهده نشــد   دار معنــيکــه تفــاوت 

)۶۷۴/۰=P(.   

 چهارنرمال و  MMSEمورد مردان در گروه بيمار داراي  هشت

 MMSEراي مورد زنان در گروه بيمار دا ۱۹. مورد غير نرمال بودند

از  داري معنيتفاوت  P=۳۱۳/۰مورد ابنرمال بودند که  ۱۹نرمال و 

  . کند ينمبين دو گروه مشخص  MMSEلحاظ ابنرمال بودن 

 درصد۴۶نرمال و  MMSE) مورد ۲۷( درصد۵۴از کل بيماران 

  . ابنرمال داشتند MMSE ها آن) مورد ۲۳(

ال س ۲۰الي  ۱۵در بيماران در فاصله سني  MMSEميانگين 

  .بود ۳۰و بيشترين نمره  ۲۴نمره  ترين کمبا  ۱۱/۲±۲۲/۲۷

 بين چهـار رده سـني   MMSEآماري از لحاظ  دار معنيتفاوت 

سـال مشـاهده    ۳۵الي  ۳۰ و ۳۰الي  ۲۵ ،۲۵الي  ۲۰ ،۲۰الي  ۱۵

  ). ۱جدول شماره ) (P=۷۳۱/۰(نگرديد 

 ۲۰ ،۲۰الي  ۱۵مختلف سني  يها ردهبين  داري معنياختلاف 

مشـاهده   EDSSسال از لحـاظ   ۳۵الي  ۳۰ و ۳۰الي  ۲۵ ،۲۵الي 

 يهـا  ردهدر ايـن   ICRبـراي   داري معنـي تفاوت ). P=۳۸۶/۰(نشد 

  ).۱جدول شماره ) (P=۰۵۶/۰(سني مشاهده نشد 

  مارانيب يمختلف سن يها ردهدر  CRPو  MMSE ،EDSSسه يمقا :)۱(جدول شماره 

 P-value سال ۳۰-۳۵ سال ۲۵-۳۰ سال ۲۰-۲۵ سال ۲۰-۱۵ 

MMSE ۱۱/۲±۲۲/۲۷ ۶۱/۲±۵۳/۲۶ ۳۵/۲±۵۳/۲۷ ۹۵/۲±۰۰/۲۷ ۷۳۱/۰ 

EDSS ۸۶/۰±۳۳/۱ ۵۱/۰±۴۰/۱ ۵۹/۰±۷۱/۱ ۷۱/۰±۶۷/۱ ۳۸۶/۰ 

ICR ۰۲/۰±۰۹۳/۰ ۰۲/۰±۱۱/۰ ۰۲/۰±۱۰/۰ ۰۳/۰±۱۱/۰ ۰۵۶/۰ 

صـفر داشـت کـه     EDSSمـورد   يکبيمار مورد مطالعه  ۵۰از 

  .ر دامنه نرمال بودبيمار د MMSEاختلال شناختي نداشت و نمره 

 هفـت داشتند که در  يکنمره  EDSSمورد  ۲۴در مطالعه ما 

  .اختلال شناختي داشتند ،MMSEمورد با بررسي 

مورد  ۱۵داشتند که در  دونمره  EDSSمورد از بيماران ما  ۲۲

  .)۳نمودار شماره (اختلال شناختي داشتند  ،MMSEبا بررسي 

داشـتند کـه در يـک     سـه نمره  EDSSمورد از بيماران ما  سه

  . اختلال شناختي داشتند ،MMSEبا بررسي ) درصد۳/۳۳(مورد 

 

  )ديگر علايمبينايي و  علايم( علايمبا نوع شروع  MMSE :)۱(نمودار شماره 
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٢٠٨  

  علايمو سن شروع  ICRارتباط بين  :)۲(نمودار شماره 
  

   ۲و  ۱نمره  EDSSختي در درصد اختلال شنا :)۳(شماره نمودار 
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 ۱۳۹۰، مرداد و شهريور ۳، شماره ۲۲دوره   مجله پزشکي اروميه
  

٢٠٩  

  بحث
علت اصلي ناتواني در افراد جـوان بـالغ    MS که اينبا توجه به 

و توجه به اين مسـاله کـه اخـتلالات شـناختي و آتروفـي       باشد يم

در مراحـل انتهـايي    مخصوصـاً  ،MSمغزي، عوارض شناخته شـده  

در اوايـل شـروع    هـا  عارضـه ، مطالعه بروز ايـن  )۴(بيماري هستند 

صـحيح تشخيصـي و حتـي     هـاي  گيري تصميمدر  تواند يمي بيمار

) ۲۰۰۲(و همکارانش  Caonدر مطالعه  .درماني کمک کننده باشد

 ICRآتروفي مغزي بر اسـاس  ) ۲(بيمار انجام شد  ۱۹۰که بر روي 

سـال بـود و    ۵/۸در اين بررسي ميانگين طول بيماري . بررسي شد

 SPMSبيماران با  آتروفي مغزي در. سال بود ۲/۴۰ميانگين سني 

 RRMSو  SPMSدر گـروه   ICRبارز بود و اخـتلاف بـارزي بـين    

 RRMSو در گــروه  SPMS ۲۴/۰در گــروه  ICRوجـود داشــت و  

 ۲۰۰۰که در سال ) ۸(و همکارانش  Yulineدر مطالعه  .بود ۱۰/۰

بيمار انجام شد، کاهش سـاليانه دائمـي و اساسـي در     ۳۶و بر روي 

در  .تاييـد شـد   SPMSو  RRMSاران حجم پارانشيم مغز در بيم ـ

انجـام   ۲۰۰۰و همکارانش کـه در سـال    Yulineمطالعه ديگري از 

مـورد بررسـي قـرار    بهبـود   - عـود از نـوع   MSبيمار  ۳۰، )۹(شد 

نمونه سالم با  ۲۵. مورد مرد بودند ششمورد زن و  ۲۴گرفتند که 

ميـانگين  . سن مشابه با گروه بيمار به طور همزمان بررسـي شـدند  

ايـن  . سـال بـود   ۸/۳و ميانگين طول بيمـاري   ۹/۳۴سني بيماران 

 .مطالعه آتروفي مغزي را بـه عنـوان يـک يافتـه شـايع تاييـد کـرد       

مطالعه مشـابهي بـا مطالعـه مـا انجـام نشـده اسـت و در         گونه هيچ

يـا مطالعـه    SPMSو  RRMSدر  ICRو همکارانش  Coanمطالعه 

ICR در طي زمان انجام شده است .  

 دوبودند و حـداکثر   RRMSبيمار از نوع  ۵۰لعه ما هر در مطا

و  Yulineدر مطالعـه  . گذشـته بـود   هـا  آنسال از شـروع بيمـاري   

بيمـار انجـام    ۳۲و بـر روي   ۲۰۰۰نيز که در سال ) ۹(همکارانش 

بودند، اما نسبت به مطالعه  RRMSبيمار از نوع  ۳۲شده بود، همه 

يـانگين سـني آن   داشـت، م  ۹۸/۲۵±۵۸/۴ما کـه ميـانگين سـني    

ــه بــالاتر   ــانگين  .بــود) ۹/۳۴(مطالع در مطالعــه مــا   EDSSمي

روش . بـود  دو Yulineدر مطالعـه   EDSSو ميانگين  ۶۵/۰±۵۴/۱

 ICRبررسي آتروفي در مطالعه ما به صورت خطي بود و بر اسـاس  

 فـن روش بررسـي بـا    Yuline، امـا در مطالعـه   ديگرد يممشخص 

Double-echo Fast Spin-echo MRI   بود که ماده سفيد و مـاده

 کـه  اينبا توجه به  نهايتاً. کند يمخاکستري را به تفکيک، مشخص 

ميـانگين سـني بـالاتري     Yulineبيماران مورد مطالعه در مطالعـه  

داشتند و طول مدت بيماري بيشتري داشتند، اين مساله رد کننده 

ري نتيجه مطالعه ما که آتروفي مغزي در دو سال اول شـروع بيمـا  

RRMS در مطالعه ما، بيماران ميانگين سـني  . وجود ندارد، نيست

کـه بـا    يا مطالعهتنها  .داشتند Yulineنسبت به مطالعه  يتر نييپا

جهـت بررسـي    ،ICRحجم نمونه بالا و بـر اسـاس ارزيـابي خطـي     

و همکارانش بود کـه   Caonآتروفي مغزي انجام شده است، مطالعه 

 RRMSمـورد   ۱۶۳و  SPMSد مـور  ۲۷بيمـار کـه    ۱۹۰بر روي 

در اين مطالعه که بـه  . سال بود ۲/۴۰ميانگين سني بيماران . بودند

بين گروه  ICRانجام شده است، مقايسه  Cross-sectionalصورت 

SPMS  وRRMS     انجام شده بود و گروه شـاهدي جهـت بررسـي

ICR تفاوت . سال بود ۵/۸ميانگين دوره بيمار . نرمال وجود نداشت

 ICRوجود داشت به طوري کـه   RRMSو  SPMSروفي در بارز آت

اختلالات شناختي بـر روي  .بود RRMSبرابر  SPMS ۴/۲در گروه 

فراوانـي  . بررسـي شـد   MMSEبيمار مـورد مطالعـه از طريـق     ۵۰

 .بـود ) ۵۰مورد از  ۲۳( درصد۴۶اختلالات شناختي در اين مطالعه 

ــارانش  Walter G. Bradleyدر بررســي  ــزان م) ۲۰۰۴(و همک ي

گـزارش شـده    درصـد MS ،۶۵-۳۴اختلالات شناختي در بيمـاران  

 ۴۱که بر روي ) ۲۰۰۳(و همکارانش  Amatoدر مطالعه  ).۱(است 

) درصد۰۹/۵۶(مورد  ۴۱مورد از  ۲۳در  انجام شد RRMSبيمار با 

  ). ۶(بيماران، اختلالات شناختي وجود داشته است 

Rao )۱۹۹۱ (  ــناختي را ــتلالات ش ــيوع اخ ــدد۴۳-۶۵ش  رص

ــت    ــوده اس ــزارش نم ــات  ).۷(گ و  Silvia Balsimelliدر مطالع

بيمـار   ۱۱۵انجام شده اسـت،   ۲۰۰۶که در سال ) ۱۰(همکارانش 

RRMS    در . مورد بررسي از نظر اختلالات شـناختي قـرار گرفتنـد

 ۲۰۰۱که در سـال  ) ۱۱(و همکارانش  Maria Pia Amatoمطالعه 

 درصــد۵۶اختي در بيمـار انجــام شـد، اخــتلال شـن    ۵۰و بـر روي  

  . تاييد شد MSبيماران 

و بر  ۱۹۹۹که در سال ) ۱۲(و همکارانش  Vivianدر مطالعه 

از  درصد۵۴انجام شد، اختلال شناختي در  RRMSبيمار  ۲۵روي 

و همکـارانش   Marco Rovarisدر مطالعـه   .بيمـاران گـزارش شـد   

 ۱۶انجـام شـد،    MSبيمـار   ۲۲و بر روي  ۲۰۰۰که در سال ) ۱۳(

و همکـارانش   Lazeronدر مطالعـه  .ر اختلال شناختي داشتندبيما

انجام شد، اختلال  MSبيمار  ۸۲و بر روي  ۲۰۰۵که در سال ) ۱۴(

 .شناختي به طور نسبي با مقدار آسيب ساختماني مغز مرتبط بـود 

در مطالعات فوق و مطالعات مشـابه ديگـر اخـتلالات شـناختي در     

انجـام   علايـم مان شـروع  بدون در نظر گرفتن مدت ز MSبيماران 

اختصاصي در طي دو سـال اول شـروع    طور بهشده است و مطالعه 

و  Walter – Bradley يها يبررسهرچند .بيماري انجام نشده است

-MS ۶۵همکــارانش، ميــزان اخــتلالات شــناختي را در بيمــاران  

شـيوع   ،Rao يهـا  يبررسگزارش کرده است و همچنين  درصد۳۴

گـزارش کـرده اسـت امـا در      ،درصـد ۴۳-۶۵اختلالات شناختي را 

انجام شده است، ميزان  ۲۰۰۰متعددي که بعد از سال  يها يبررس

 درصد۵۰در تمام موارد بالاي  ،MSاختلالات شناختي در بيماران 

و همکـارانش   Maria Pia Amatoدر مطالعـه   .گزارش شده اسـت 
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٢١٠  

مرحلـه   سـه انجام شده بـود، بيمـاران در    ۲۰۰۱که در سال ) ۱۱(

ــه اول طــول دوره بيمــاري  مخت لــف بررســي شــدند کــه در مرحل

ــول دوره بيمــاري      ۶۲/۱±۵۸/۱ ــود و در مرحلــه دوم ط ســال ب

در مرحلـه  . سال بود ۳۴/۱۱± ۳۱/۲و در مرحله سوم  ۲۴/۲±۱۱/۶

بيمار اختلال شناختي داشتند، در مرحله دوم  ۵۰بيمار از  ۱۳اول 

مورد اختلال  ۱۶بيمار اختلال شناختي داشتند که  ۴۹بيمار از  ۲۴

يک . مورد اختلال شناختي شديد داشتند هشتشناختي خفيف و 

بيمـار   ۴۵بيمـار از   ۲۵در مرحلـه سـوم   . بيمار نيز فوت کرده بود

مورد اخـتلال شـناختي خفيـف و     ۱۵اختلال شناختي داشتند که 

مـورد   ۵۰در بررسـي مـا   .مورد اختلال شناختي شديد داشتند ۱۰

بـود   ۲۵/۱±۴۳/۰ هـا  آندوره بيماري که ميانگين طول  MSبيمار 

در . اختلال شناختي داشتند درصد۴۶مورد بررسي قرار گرفتند که 

در مرحله اول، که ميانگين طول ) Maria Pia Amato )۱۱بررسي 

) درصـد ۲۶(بيمـار   ۵۰مورد از  ۱۳بود،  ۵۸/۱±۶۲/۱دوره بيماري 

ختي، در مطالعه مذکور ميزان اختلال شنا. اختلال شناختي داشتند

تعيـين شـده اسـت، هرچنـد بـا      ) درصـد ۸/۴۳(از مطالعه ما  تر کم

 ۴۵بيمار از  ۲۵گذشت زمان و در مرحله سوم، اختلال شناختي در 

وجود داشت کـه نشـاندهنده افـزايش اخـتلال     ) درصد۵/۵۵(بيمار 

  . است MSشناختي با گذشت زمان در بيماري 

ه نتيجه حاصـل از مطالعـه مـا نيـز در محـدوده گـزارش شـد       

که اين مطلب نشـان دهنـده   ) درصد۴۶( باشد يمقبلي  يها يبررس

آن است که اختلالات شـناختي، عارضـه زودرس و شـايع بيمـاري     

MS در مطالعه  .باشد يمAmato   ۱۱(و همکـارانش( ،EDSS   نيـز

در طي مطالعه، بررسي شده است که با افزايش طول دوره بيماري، 

در مرحلـه اول   کـه  طـوري  بـه نيز افزايش يافته اسـت،   EDSSعدد 

در مرحلـه  . بوده است ۴۸/۳±۵۵/۲و در مرحله سوم  ۴۸/۱±۹۸/۱

بوده  درصد۵/۵۵و در مرحله سوم  درصد۲۶اول اختلالات شناختي 

کـه بـا افـزايش     کنـد  يم ـاست که مطالعه فوق اين مساله را تاييـد  

اختلال شـناختي بـارزتر و شـديدتر     ،EDSSناتواني و افزايش عدد 

 MMSEمعکـوس بـين    دار معنـي مطالعـه مـا ارتبـاط    در  .شود يم

مشاهده گرديد يعنـي بـا بـالا رفـتن نمـره       ها آن EDSSبيماران و 

MMSE  نمرهEDSS  افـزايش نمـره    .و بـر عکـس   ابـد ي يمکاهش

EDSS  بيان کننده افزايش ناتواني است و رابطه معکوسEDSS  با

MMSE  اه بـا  بيان کننده اين مساله است که افزايش ناتواني همـر

اخـتلالات شـناختي در بيمـاران بـا      .افزايش اختلال شناختي است

ديگر  علايماز بيماران با شروع بيماري با  تر کمبينايي،  علايمشروع 

در مطالعـه مـا بـه تفکيـک جنسـي نيـز       .بود...) ضعف، سرگيجه، (

) مـورد  ۸( درصـد ۷/۶۶اختلال شناختي بررسي شد که در مـردان  

اخـتلال شـناختي   ) مـورد  ۴( درصد۳/۳۳بدون اختلال شناختي و 

بدون اخـتلالات شـناختي و   ) مورد ۱۹( درصد۵۰در زنان . داشتند

هرچند اين يافته با . اختلال شناختي داشتند) مورد ۱۹( درصد۵۰

بين دو گروه مشخص  داري معنيتوجه به حجم نمونه پايين تفاوت 

ر بـا  و جهت رسيدن به نتايج قطعي نياز به مطالعات بيشت کند ينم

  .حجم نمونه بيشتر است

   
  نتيجه گيري و پيشنهادات

و در  RRMSآتروفي مغزي در طي دو سال اول شروع بيماري 

  . وجود ندارد ]سال) ۱۵-۳۵([سنين پايين 

ــروع    ــال اول ش ــي دو س ــناختي در ط ــتلالات ش  ،RRMSاخ

بود که نشان دهنده شـروع زودرس اخـتلالات شـناختي     درصد۴۶

  . است

  . با سطح سواد بيماران مرتبط نبوداختلال شناختي 

شـروع   علايـم ارتباط واضـحي بـين اخـتلال شـناختي و نـوع      

اختلال شناختي در موارد شروع با  که طوري بهبيماري وجود داشت 

  . ديگر است علايماز موارد با شروع  تر کمبينايي  علايم

اختلال شناختي در بيماران با افزايش ناتواني بيمـاران ارتبـاط   

، اختلال شناختي EDSSبا افزايش نمره  که طوري بهم دارد، مستقي

  . شود يمبيشتر 

در مطالعـه   علايـم و سن شروع  EDSSبين  داري معنيارتباط 

هرچند براي تاييـد ايـن مسـاله نيـاز بـه بررسـي       . ما وجود نداشت

EDSS   در . در محدوده سني بيشتر و مقدار نمونه بيشـتري اسـت

  . سال وجود داشت ۳۵تا  ۱۵ مطالعه ما محدوديت سني بين

و اخــتلال  علايــمآمــاري بــين سـن شــروع   دار معنــيارتبـاط  

شناختي مشاهده نشد، هرچند با توجه به وجود محـدوديت سـني   

سـني   تـر  عيوس ـدر مطالعه ما، نياز به حجم نمونه بيشتر بـا دامنـه   

  . است

انجام مطالعات بعدي با حجم نمونـه بـالاتر بـراي رسـيدن بـه      

  . ي کمک کننده خواهد بودنتايجي قطع

آماري انجام مطالعـات بعـدي در مراکـز     تر قيدقجهت مقايسه 

  .گردد يممشابه توصيه 

براي مقايسه تفاوت اختلالات شناختي در مـرد و زن نيـاز بـه    

  . مطالعات ديگر با حجم نمونه بالاتر است

با توجه به درصـد بـالاي اخـتلالات شـناختي، از ايـن مـارکر       

، در MSوان مارکر جواب به درمان داروهاي مختلـف  به عن توان يم

  . ابتداي بيماري استفاده کرد

تا زمـان   MRIکه فاصله زماني انجام آخرين  گردد يمپيشنهاد 

  . در مطالعات بعدي مد نظر قرار گيرد MMSEمعاينه و بررسي 
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