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سخن آغازین:

ما در گذشته به دنبال این بوده‌ایم که بفهمیم مغز چه کاری انجام می‌دهد و ابزار کافی برای اینکه با دقت زمانی- مکانی بالا اینکار را انجام

دهیم، نداشتیم و در دنیای امروز تلاش شده این مساله به دو شیوه حل شود:

یکی با رویکرد هایی مبتنی بر cell type specificity  است یعنی بر مبنای نوع سلول، عملکرد جدا شود.

دوم تحلیل های دینامیک‌اند یعنی تحلیل‌هایی که فقط مبتنی بر اینکه چه چیز کجا قرار دارد نیست، بلکه تغییرات کارکردی و ساختاری

را در نظر می‌گیرد. 

بنابراین تحلیل‌هایی که توانمندی ثبت دینامیک برای بشر را دارند و دقت مکانی در حد تک سلول فراهم می‌کنند،حلال بسیاری از

مشکلات در علوم اعصاب بوده است. این دو روش همزمان از نظر تکنیکی کمک شایانی در جهت پاسخ دادن به سوالات دقیق تر در علوم

اعصاب کرده است.

هرکدام از گره‌های مغزی را هر جا در نظر بگیریم حال چه این گره‌ها را در حد مدار در نظر بگیریم و یا در حد یک نورون، انواع متنوعی از

وروردی و خروجی دارند؛ یعنی رویکردهای ما برای بررسی دقیق مغز باید با اشراف بر این باشد که اولا هر منطقه را به چه تعداد گره تقسیم

کنیم، ثانیا هر ناحیه چه ورودی و خروجی‌هایی دارند و ثالثا دینامیک کارکرد این‌ها چیست. علاوه بر این ورودی و خروجی‌های این مناطق در

الگوهای ارتباطی‌شان با مناطق مختلف، کارکردهای فیدبکی و فیدفورواردی دارند و ما برای فهم کارکرد مغز نیازمند فهم این‌ها نیز هستیم

و باید بدانیم این‌ها کی و به کجا فیدبک می‌دهند و از کجا و در چه زمانی اطلاعات فیدفوروارد دریافت می‌کنند.

 سر مقاله

رویکردهای نوین مفهومی در اکتشاف مغز

 جناب آقای دکتر میرشهرام صفری
عضو هیئت علمی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی

۴علوم اعصاب ، حال و آینده 



مثال خوبی در این زمینه که می‌توان به آن اشاره کرد تاریخچه

مطالعات روی هیپو تالاموس است : سال 1932-1930 مقاله‌ای چاپ

شد در زمینه اولین مطالعات lesion study در هیپوتالاموس، که

مطالعاتی مبتنی بر ضایعه بود یعنی برای فهم کارکرد یک ناحیه یکی از

ساده‌ترین کارها می توانست تخریب یک ناحیه و بررسی مشکلات

برای موجود زنده باشد و از همین طریق مقدار زیادی دیتا جمع شد

چون با تخریب ناحیه مشخص می‌شد که آن ناحیه در یک کارکرد

خاص دخالت داشته که با عدم وجود آن ، موجود زنده توانایی انجام آن

کاردکرد را از دست داده است.

سابقه‌ی مطالعات lesion برمی‌گردد به 1930-1920 این مطالعات روی

هیپوتالاموس نیز انجام شد که تخریب نواحی از هیپوتالاموس منجر به

تغییر اشتها و وزن بدن شد، که یافته جالبی است. این یافته‌های اولیه

مفید و ارزشمند بودند با این حال دقت کافی را نداشت چون

نمی‌دانستیم چه نوع نوروترنسمیتری و کجا دقیقا عمل می کند.

پس از آن تیپ کارها تغییر و توسعه پیدا کرد. در کار دیگری دو

مولکول را که روی دو نوع سلول مختلف بیان می‌شوند، هدف قرار

دادند. سلول هایی که Agouti-related peptide و نوروپیتید Y دارند،

در یک گروه و در گروه دیگر نورون‌هایی که POMC دارند. در سال 2005

مشخص شد که این دو گروه کارکرد متفاوتی در اشتها و کنترل مغز

دارند به این صورت که )appear to work apposition( یعنی عکس

هم عمل می‌کنند برای این که اشتها و سیری را ایجاد کنند بنابراین

مرکز اشتها و سیری در هیپوتالاموس بود و در سال 2005 دو گروه

نورون برای اشتها و گرسنگی یافت شد.

پس با توجه به تکنولوژی در سال 2005 این دو نوع سلول براساس

کارکرد کشف شدند. باز این مطالعات ادامه یافت تا در 2014 مقاله‌ای

چاپ شد که نشان می‌دهد این دو نوع سلول گیرنده‌های متفاوتی هم

بیان می‌کنند و ورودی و خروجی‌های متفاوتی هم دارند.یعنی ورودی و

خروجی مرکز ایجاد سیری با گرسنگی متفاوت است. بنابراین با این

دقت فهمیدنِ این موضوع بسیارفوق العاده است. این نورون به

جاهای متفاوتی هم پروجکت می‌کنند بنابراین اهداف متفاوتی دارند و

نورون های POMC  حتی به صورت موضعی توسط نورون‌های

Agouti-related peptide مهار می‌شوند.

بنابراین این یافته‌ها قدم به قدم به ابزارهای پیشرفته‌تری نیاز داشت

نظیر: روش های ژنتیکی و تصویر برداری دقیق ، روش های اپتوژنتیک

و دستکاری دقیق تر.

سال 2015 نشان دادند که این مدار می‌تواند رفتار‌های متنوعی را خارج

از چشم انداز تغذیه )گرسنگی و سیری و اشتها( دستخوش تغییر کند.

foraging یا locomotion نشان دادند این مدار یکی از کنترل کننده‌های

است. یعنی رفتارهای مربوط به حرکت و رفتارهای جستجوگرانه

  drive توسط این مدار است. البته کامل در اختیار این مدار نیست اما

اصلی از این مدار است.

موضوع از نظر مفهومی پیچیده‌تر شد یعنی از فرآیندهای اشتها به

فرآیندهای دیگری رسیدند.

در سال 2022 در رابطه با همین نورون‌ها، یک سری گره‌های

غیرهیپوتالاموسی پیدا کردند که هم کافی بودند برای تنظیم اشتهای

نرمال و کنترل وزن و هم ضروری‌اند، مثل نواحی قاعده‌ای مغز قدامی،

آمیگدال و هسته رافه پشتی. یعنی کنترل اشتها توسط این نواحی هم

صورت می‌گیرد، پس باز هم مساله پیچیده‌تر شد.

بنابراین پیچیگی مدارهای عملکردی رفتارهایی مثل خوردن هر روز

پیچیده‌تر از قبل شد و فقط با روش lesion study در منطقه نمی‌توان

عملکرد را فهمید، چون در این مدل مدارهای مختلف قطع می شود

نقش مکان‌های دیگر را که آن نقاط نیز نقش دارند، مشخص نمیگردد.

به این ترتیب روش lesion study توان کافی برای نشان دادن نقش

سایر مناطق دخیل را ندارد. مثلا اگر در عملکردی 20 ناحیه دخیل باشد

اگر یک ناحیه مرکزی را تخریب کنیم، عمل سایر مناطق را در آن فرایند

خاص را نمی‌فهمیم چون با تخریب ناحیه‌ی مرکزی سایر نقاط عمل

خود را نشان نمی‌دهند اما این به معنای این نیست که آن نواحی

دخیل نیستند.

سخن پایانی:

با lesion study می‌توان فهمید یک ناحیه در یک عملکرد نقش دارد

اما مطالعات سال‌های بعد دقت را در این زیاد کرد که کجای آن ناحیه

در چه چیزی نقش دارد و چه زمانی نقش دارد و کدام نوع نورون‌ها

نقش دارد. نقش آن نورون‌ها در کارکردهای دیگر شناسایی شد و

نقش نواحی دیگر در نقش این نورون‌ها شناسایی شد و این یافته‌ها

پنجره ی مفهومی ما از مغز را روز به روز با افزایش ابزارها پیچیده‌تر

کرد. همزمان با اینکه سوالات در مورد ساختارهای مدارهای عصبی و

عملکردشان روز به روزپیچیده‌تر می‌شود ابزار‌هایی که برای این منظور

باید بتوانند کارکنند روز به روز پیچیده تر شده و خواهند شد. 

۵علوم اعصاب ، حال و آینده 



تومورهای مغزی بدخیم گلیوبلاستوما

بخش دوم

با توجه به پژوهش‌های روز‌افزون و دستاوردهای امید‌بخش جهانی در

زمینه درمان، افزایش طول عمر و کیفیت زندگی افراد مبتلا به انواع

سرطان‌ها از جمله تومورهای مغزی و همچنین پژوهش‌هایی که در مرکز

تحقیقات علوم اعصاب دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی توسط

دانشجویان در زمینه سبب‌شناسی و درمان تومور مغزی بدخیم

گلیوبلاستوما )GBM( در حال انجام است، در فصلنامه علوم اعصاب، حال

و آینده بخش ویژه‌ای را به این بیماری اختصاص داد‌ه‌ایم. در شماره قبلی

GBM فصلنامه درباره منشا، ویژگی‌های بافتی و علائم بالینی افراد مبتلا به

صحبت کردیم و در شماره حاضر به درمان‌هایی خواهیم پرداخت که در

حال حاضر برای این بیماران ارائه می‌شود.

۶علوم اعصاب ، حال و آینده 



 )GBM[۱](درمان گلیوبلاستوما

علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱] Glioblastoma Multiforme

۷

با وجود تلاش‌ها و تحقیقات گسترده، درمان ]GBM]۱ یکی از چالش

برانگیزترین درمان‌ها در شاخه انکولوژی )سرطان شناسی( پزشکی

است. طیف وسیعی از درمانهای مختلف، با موفقیت بسیار محدود

در طول دهه گذشته، مورد بررسی قرار گرفته است. مانع اصلی در

درمان GBM به ناحیه درگیر در مغز و ماهیت پیچیده و ناهمگن آن

مرتبط است. پیشرفت در رویکردهای جراحی، پرتودرمانی و شیمی

درمانی کمکی، می تواند به بقای بهتر و بهبود کیفیت زندگی بیماران

GBM منجر شود. رویکرد مراقبتی برای بیماران مبتلا به گلیومای درجه

بالا، تنها شامل مدیریت درمانی و درمان ضد توموری این بیماری

نیست، بلکه ارائه مراقبت‌های حمایتی مؤثر به بیماران را نیز شامل

می‌شود و مستلزم مدیریت علائم و نشانه‌های مختلف بیماری از

جمله: ادم مغزی، تشنج، اختلالات دستگاه گوارش، پوکی استخوان،

ترومبوآمبولی وریدی، اختلالات شناختی و اختلالات خلقی است.

تسکین علائم عصبی بیماری با تجویز کورتیکواستروئیدها انجام

می‌شود، اما به دلیل عوارض جانبی قابل توجه آنها، معمولاً در اوایل

رژیم درمانی، میزان دوز آنها کمتر تعیین می‌شود. دگزامتازون، معمولاً

کورتیکواستروئید ارجح در این بیماران است که اثر

مینرالوکورتیکوئیدی آن کم است. در بیماران مبتلا به تشنج،

لوتیراستام اغلب به دلیل سمیت کم و عدم تداخل دارویی با عوامل

شیمی درمانی تجویز می‌شود. مدیریت درمان ضد توموری بیماری،

شامل جراحی ، برداشتن تومور همراه با پرتودرمانی و درمان کمکی

تموزولوماید )TMZ( می‌باشد.

عمل جراحی

جزء اصلی مراقبت از بیماری GBM جراحی تومور است که می تواند

منجر به کاهش فشار تومور، کنترل تشنج، برطرف کردن نقایص

عصبی و بهبود کیفیت زندگی بیمار شود. وسعت جراحی و برداشتن

تومور بستگی به محل و وضوح ناحیه درگیر مغز دارد. 



۸علوم اعصاب ، حال و آینده 

با این حال گلیوبلاستوما یک تومور موضعی بسیار تهاجمی

است که نمی توان آن را به طور کامل با جراحی درمان کرد.

معمولاً عود در ۸۰٪ بیماران در ۲-۳ سانتی متر از حاشیه ضایعه

اصلی تومور رخ می‌دهد. در بیمارانی که به تازگی تشخیص

داده شده اند، میزان برداشتن با جراحی ارزش پیش آگهی

بیشتری دارد. تومورهایی که در ناحیه هایی مانند ساقه مغز یا

عقده‌های قاعده ای قرار دارند، قابل مداخله با جراحی نیستند

و این بیماران معمولاً پیش آگهی بدتری دارند.

.پرتو درمانی

جراحی تومور را می‌توان با پرتودرمانی برای از بین بردن

سلول‌های توموری باقی مانده ادامه داد. امید به زندگی

بیماران مبتلا به گلیومای با درجه بالا در بیمارانی که

پرتودرمانی دریافت کرده اند بالاتر است. همچنین براکی تراپی

) نوعی رادیوتراپی به وسیله کاشت یا قرار دادن رادیوایزوتوپ

پرتوزا در ناحیه نزدیک تومور است( و رادیوجراحی

استریوتاکتیک (نوعی پرتودرمانی با دقت بالا ( درمان‌های

موثری در برابر GBM عودکننده هستند، اما در کارآیی آن در

درمان GBMیی که تازه تشخیص داده شده است هنوز تردید

وجود دارد. پرتودرمانی دارای محدودیت و خطراتی است که

شامل: تغییر ماهیت GBM از غیر تهاجمی به تهاجمی، نکروز

پرتویی، آسیب عصبی دائمی ناشی از تشعشع و مقاومت

رادیویی در برخی از تومورها می‌باشد. بیمارانی که تحت خارج

کردن تومور حداکثری قرار گرفته‌اند، پس از دریافت

پرتودرمانی استریوتاکتیک، بقای بیشتری دارند. در مقابل،

پرتودرمانی هایپرفرکشناسیون )این نوع پرتو درمانی در مدت

زمان کوتاه تری نسبت به پرتودرمانی استاندارد انجام می

شود( در زیرگروه‌های خاصی از بیماران اثرات موثری نشان

نداده است. 

شیمی درمانی

برای بهبود بقای بیماران مبتلا به GBM، داروهای شیمی

درمانی استفاده می‌شوند. از این میان، عوامل آلکیله‌کننده

مانند تموزولومید یا TMZ )عامل متیله‌کننده(، کارموستین یا

BCNU )بیس کلرواتیل نیتروزوره( و لوموستین )CCNU( اثر

بخشی داشتهاند. BCNU و CCNU به شدت سمی هستند،

درمان با این داروها یک مقاومت اولیه به دارو را به همراه دارد

که باعث محدود شدن اثرات دارو می‌شود. 

همچنین این داروها با عوارض جانبی زیادی نیز همراه هستند

)تموزولوماید تنها شیمی درمانی استاندارد برای بیماران مبتلا به

GBM است.( تجویز خوراکی TMZ، به عنوان درمان کمکی یا همراه با

پرتودرمانی، مراقبت استانداردی برای بیماران مبتلا به GBM به

حساب می آید.

مکانیسم اصلی مسئول سمیت سلولی TMZ متیله کردن DNA در

موقعیت N7 و O6 روی گوانین است که منجر به مختل شدن

سیستم ترمیم DNA ، بلوک چرخه سلولی در G2-M و آغاز آپوپتوز

می‌شود. با این حال، گزارش شده است که سطوح بالای فعالیت

متیل گوانین متیل ترانسفراز )MGMT( در سلول‌های تومور با پاسخ

ضعیف به تموزولوماید مرتبط است. MGMT یک پروتئین مهم ترمیم

DNA است که از سلول‌های تومور در برابر عوامل شیمی درمانی

آلکیله کننده محافظت می‌کند؛ بنابراین اگرچه TMZ اندکی بقای

بیماران را افزایش میدهد، اما مسئول ایجاد عوارض جانبی زیادی

است. 

کارآزمایی‌های بالینی نشان داده‌اند که ویفرهای BCNU )در این شیوه

با حل شدن ژل ویفر، داروهای شیمی درمانی به آرامی در بافت مغز

آزاد می‌شوند( مزایای قابل‌توجهی برای بقا نشان داده‌اند، اما همچنان

با عوارض جانبی غیرقابل تحملی همراه هستند. کربوپلاتین، اگزالی

پلاتین، اتوپوزید و ایرینوتکان داروهای خط دوم برای بیمارانی هستند

که به داروهای ذکر شده در بالا پاسخ نمی دهند. پروکاربازین و

وینکریستین ممکن است همراه با CCNU به عنوان داروهای خط اول

قبل از غالبیت TMZ مورد استفاده قرار گیرند. سایر روش های شیمی

درمانی برای GBM شامل عوامل ضد رگ زایی مانند آنتی بادی های

،FGF آنتی بادی های ضد ،VEGF (Bevacizumab) مونوکلونال ضد

آنتی بادی های مونوکلونال که EGFR را هدف قرار می دهند و

مهارکننده های تیروزین کیناز )Erlotinib و Gefitinib( می‌باشند.
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سخن گردآورنده:

درک رابطه پیچیده بین روده و میکروبیوتای روده در روشن‌کردن پیچیدگی‌های سلامت و بیماری انسان از اهمیت بالایی برخوردار است.

میکروبیوتای روده )متشکل از جامعه متنوعی از میکروارگانیسم‌‌های ساکن در دستگاه گوارش( نقش اصلی را در حفظ تعادل فیزیولوژیکی و تعدیل

فرآیندهای متابولیکی، ایمونولوژیک و عصبی مختلف ایفا می‌کند. هدف این نوشتار -که به شرط حیات ادامه‌‌دار خواهد بود- برجسته کردن اهمیت

درک این رابطه دو طرفه بین میکروبیوتا و میزبان و پیامدهای آن برای بهزیستی و سلامت انسان است. بنابراین بر آنم در شماره‌های آتی این

فصلنامه به نقش کلیدی محور »میکروبیوتا-روده-مغز« در بیماری‌ها و اختلالات مختلف مرتبط با مغز بپردازم و با کاوش در آخرین تحقیقات و

بینش‌ها، این هدف را دنبال خواهم کرد که به خوانندگان درک جامعی از چگونگی تأثیر این محور بر اختلالاتی مانند اضطراب، افسردگی، بیماری

آلزایمر، تومورهای مغزی و غیره ارائه دهم.

۹علوم اعصاب ، حال و آینده 

یک نگاه کلی، محور میکروبیوتا-روده-مغز

بخش اول



در اعماق بدن ما، دنیایی پنهان و ناشناخته در تاریکی روده‌ها

نهفته است. دنیایی متشکل از تریلیون‌ها موجود زنده

میکروسکوپی که به عنوان میکروفلور، میکروبیوم و یا

میکروبیوتای روده شناخته می‌شوند. این موجودات

میکروسکوپی، نقشی کلیدی در سلامتی ما ایفا می‌کنند، نقشی

ورای گوارش غذا  که به مغز و حتی فراتر از آن نیز کشیده

می‌شود. تصور کنید که میکروبیوتای روده مانند یک ارگانِ

متابولیک فعال عمل می‌کند. ارگانی که با تولید متابولیت‌‌های

مختلف یک پاسخ سیگنالی را برای حفظ هومئوستاز ایجاد

می‌کند. این باکتری‌ها در روده پستانداران بسیاری از

عملکردهای فیزیولوژیکی مانند برداشت انرژی، حفظ یکپارچگی

روده، تنظیم ایمنی میزبان و دفاع در برابر پاتوژن‌ها را تعدیل

می‌کنند. شواهد فزاینده نشان می‌دهد که میکروبیوتای روده از

طریق مکانیسم‌های پیچیده و از طریق تولید متابولیت‌های

مختلف می‌توانند با سیستم‌های ایمنی و هورمونی و نیز با

اندام‌های دیگر میزبان از جمله مغز، کبد، ماهیچه ها، ریه و

همچنین بیضه ها ارتباط برقرار کنند.

این ارگانِ فعال از نظر متابولیکی، در واقع یک اکوسیستم

پیچیده و پویا است که از ۲۰۰ تا ۱۰۰۰ گونه باکتریایی تشکیل شده

است که به ترتیب فراوانی در ۴ خانواده اصلی شامل

Bacteroidetes و Firmicutes، Proteobacteria، Actinobacteria

قرار می‌گیرند. این باکتری‌ها قادر به تولید متابولیت‌های فعالی

از قبیل ویتامین‌ها، پپتیدهای بیواکتیو و اسیدهای چرب بوده و

می‌توانند فعالیت برخی آنزیم‌ها را تنظیم کنند و فعالیت ضد

پاتوژنی داشته باشند. ارتباط پیچیده‌ای این ارگان و میزبان به

حدی است که اصطلاحی تحت عنوان Hologenome برای اشاره

به مجموع ژنهای میزبان و تمام میکروبیوم مستقر در بدن آن

میزبان تعریف شده است و خود این مجموعه‌ای زنده و فعال

تحت عنوان Holobiont شناخته می‌شود. هر یک از باکتری‌های

همزیست با میزبان، نقش‌های منحصر به فردی را بر عهده

دارند. تعادل میان فراوانی این باکتری‌ها و تنوع آن‌ها، کلید

سلامتی انسان‌ها است. این تعادل ظریف می‌تواند به راحتی

تحت تاثیر عوامل مختلفی مانند رژیم غذایی، داروها، استرس و

بیماری‌ها قرار بگیرد. زمانی که این تعادل به هم می‎‎‎خورد،

وضعیتی به نام دیسبیوزیس]۱[ ایجاد می‌شود. دیسبیوزیس،

دریچهای به سوی بیماری‌های مختلف از جمله آلزایمر، دیابت

نوع ۲، بیماری‌های قلبی عروقی و بیماری‌های روانی می‌گشاید.

شاید در وهله نخست ارتباط مغز و میکروبیوتای روده عجیب به

نظر برسد اما پنج دسته از شواهد تجربی از وجود این ارتباط حمایت

می‌کنند:

۱- هپاتیک انسفالوپاتی با دیسبیوسیس مرتبط بوده و با هدف قرار

دادن میکروبیوتای روده توسط آنتی بیوتیک‌ها درمان می‌شود. 

۲- مطالعات بر روی حیوانات رشد یافته عاری از میکروب ]۲[ نشان

می‌دهد که عملکرد مغز در غیاب میکروبیوتا دستخوش تغییر

می‌شود. 

۳- سطوح پایین عفونت‌ها بدون اینکه سیستم ایمنی را فعال کند

می‌تواند تغییرات رفتاری در حیوانات به وجود آورد. 

۴- سویه‌های اختصاصی باکتری‌های اگزوژن می‌توانند در مدل‌های

حیوانی و حتی انسان منجر به بروز تغییرات رفتاری شوند.

۵-تجویز آنتی‌بیوتیک تأثیرات طولانی اثر بر سیستم عصبی اعمال

می‌کند.

با استناد به این شواهد و خیل عظیمی از تحقیقات دیگر، محققان

دریافته‌اند که میکروبیوتای روده و مغز  از طریق یک شاهراه ارتباطی

به نام »محور میکروبیوتا-روده-مغز« با یکدیگر بصورت دو طرفه

در ارتباط هستند. این شاهراه، شامل مسیرهای مختلف عصبی،

هورمونی، ایمونولوژیک و متابولیک است که در ادامه به شرح کلی

هرکدام خواهم پرداخت. 

عصب واگ، عصب اصلی در سیستم عصبی پاراسمپاتیک است

که از مغز به روده امتداد می‌یابد. این عصب، اطلاعات حسی را از

روده به مغز منتقل کرده و به درک وضعیت روده و تنظیم عملکرد

آن کمک می‌‎کند. مهم‌ترین راه اعمال اثرات تنظیمی و انتقال

پاسخ‌های مغز به روده که می‌تواند بر حرکات روده، ترشح

هورمون‌های نظیر گرلین، لپتین، ]PYY]۳  و سیستم ایمنی روده اثر

بگذارد نیز به‌واسطه عصب واگ امکان‌پذیر می‌شود. مسیر عصبی

دیگر مرتبط با سیستم عصبی انتریک است. سیستم عصبی

انتریک، سیستم عصبی خودمختار روده است که به طور مستقل از

مغز و نخاع عمل می‌کند. این سیستم عصبی، اطلاعات حسی را از

روده به مغز منتقل کرده و همچنین می‌تواند بر حرکات روده، ترشح

هورمون‌ها و سیستم ایمنی روده اثر بگذارد. بدین ترتیب مجاورت

هردو مسیر با ترکیب میکروبی دستگاه گوارش و با توجه به بیان

Toll-Like Receptor، Free Fatty Acidرسپتورهای مختلف نظیر

Receptor وGut Peptide Receptor  در این مسیر که نسبت به

تولیدات مستقیم و غیر مستقیم این باکتری‌ها حساس هستند،

نقش مهمی در ارتباط میکروبیوتای روده و مغز بر عهده دارند.
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[۱].Dysbiosis
[۲].Germ-free
[۳].Peptide YY



  PYY ،دستگاه گوارش هورمون‌های مختلفی مانند گرلین، لپتین

و کوله سیستوکینین تولید می‌کند که بر اشتها، هضم غذا و

متابولیسم بدن اثر می‌گذارند. این هورمون‌ها ممکن است

بتوانند از طریق جریان خون خود را به مغز رسانده و بر عملکرد

مغز اثر بگذارند. همچنین هورمون‌های استرس مانند کورتیزول،

می‌توانند بر میکروبیوتای روده اثر بگذارند؛ هورمون کورتیزول

می‌تواند باعث افزایش نفوذپذیری روده و التهاب شود که به

نوبه خود بر میکروبیوتای روده اثرگذار است. هورمون کورتیزول

همچنین می‌تواند بر سیستم ایمنی روده اثر گذاشته و آن را

تضعیف کند. علاوه بر این، هورمون کورتیزول می‌تواند بر خلق

و خو نیز اثرگذار باشد و در طولانی مدت باعث اضطراب و

افسردگی شود. در تمامی این موارد میکروبیوتای روده،

به‌واسطه مسیرهای سیگنالینگ مختلف، می‌تواند با اثر بر

ترشح هورمون‌های مختلف علاوه بر عملکرد دستگاه گوارش، بر

مراکز سیری و گرسنگی در هیپوتالاموس و همچنین از طریق

محور »هیپوتالاموس-هیپوفیز-آدرنال« در وضعیت خلقی

میزبان موثر واقع شود. 

علاوه بر هورمون‌های گوارشی و هورمون‌های استرس،

هورمون‌های دیگری نیز در ارتباط بین مغز و میکروبیوتای روده

نقش دارند. به طور مثال، هورمون‌های ملاتونین و سروتونین

که در تنظیم خواب و خلق و خو نقش دارند، می‌توانند بر

میکروبیوتای روده اثر بگذارند. بنابراین باکتری‌های دستگاه

گوارش می‌توانند به شکل موثری در تنظیم ریتم خواب و بیداری

نیز اعمال نفوذ کنند. 

سیستم ایمنی روده، از روده در برابر پاتوژن‌ها محافظت میکند.

بخش عظیمی از سیستم ایمنی بدن انسان در مجاورت دستگاه

گوارش استقرار یافته و همین امر باعث می‌شود که علاوه بر

سیستم ایمنی روده، تعامل میکروبیوتای روده و سیستم ایمنی

کل بدن نیز دور از ذهن نباشد. این ارتباط متقابل می‌تواند بر

ترکیب میکروبیوتای روده اثرگذار باشد. شواهد نشان می‌دهند

که التهاب مزمن می‌تواند با برهم زدن تعادل میکروبیوتای روده

باعث دیسبیوزیس شده و منجر به ایجاد التهاب سیستمیک و

بروز آن در سایر اندام‌ها نظیر مغز شود.

از سوی دیگر التهاب با افزایش تولید گونه‌های واکنش‌پذیر

اکسیژن]۱[در نفوذپذیری سد روده‌‌ای اختلال ایجاد می‌کند که

می‌تواند متابولیت‌های پیش التهابی نظیر لیپوپلی ساکارید )که

بصورت روتین توسط باکتریهای روده تولید می‌شوند( را در

مجاورت سلول‌های ایمنی سیستمیک قرار داده و باعث بروز

التهاب بیشتری شود. باکتری‌های غیر پاتوژن روده با استقرار در

این اندام علاوه بر جلوگیری از استقرار باکتری‌های پاتوژن

خارجی، با باکتری‌های پاتوژن درون روده نیز وارد رقابت شده و

رشد و گسترش آنها را محدود می‌کنند. 

از طرفی نقش تعامل سیستم ایمنی و میکروبیوتا در تولید

سایتوکاین‌ها و کموکاین‌های مختلف به‌عنوان عوامل

پیش‌التهابی و ضدالتهابی در شرایط سلامت و بیماری از

موضوعات داغ تحقیقات اخیر بوده است. با توجه به موارد

یاد‌شده و نقش کلیدی التهاب و بخصوص التهاب عصبی، و

فعالیت سیستم ایمنی در بیماری‌های مختلف مغزی ازجمله

بیماریهای نورودژنراتیو )آلزایمر و پارکینسون و...(، شناخت

مسیر ایمونولوژیک در محور »میکروبیوتا-روده-مغز« حائز

اهمیت بسیاری است. میکروبیوتای روده، متابولیت‌‌های

مختلفی مانند اسیدهای چرب کوتاه زنجیره، ویتامین‌ها و

اسیدهای آمینه تولید می‌کند. این متابولیت‌ها می‌توانند از

طریق جریان خون وارد مغز شده و بر عملکرد مغز اثر بگذارند.

اسیدهای چرب کوتاه زنجیره می‌‌توانند به عنوان منبع انرژی

برای سلول‌های مغزی عمل کرده و به حفظ سلامت مغز کمک

کنند. اسیدهای چرب کوتاه زنجیره همچنین می‌توانند بر تولید

سروتونین در مغز اثر گذاشته و به تنظیم خلق و خو کمک کنند.

همچنین شواهد مختلفی وجود دارد که نشان می‌دهد

متابولیت‌های باکتریایی نظیر استیل کولین، دوپامین،

سروتونین، تریپتوفان، اسیدهای چرب کوتاه زنجیره و... بر

وضعیت شناختی مغز اثر می‌گذارند و به بهبود حافظه و

یادگیری کمک کنند. تحقیقات نشان داده‌اند که

لاکتوباسیلوس‌ها قادر به تولید گابا، سروتونین، استیل کولین،

دوپامین و حتی هیستامین هستند. بیفیدوباکتریوم‌ها نیز که از

دیگر باکتری‌های مهم میکروبیوم روده می‌باشند، قادر به تولید

گابا و سروتونین هستند. 

۱۱علوم اعصاب ، حال و آینده 
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 این یافته‌ها دانشمندان را بیش از پیش به اثرات تنظیمی و

تعدیلی میکروبیوتا بر فعالیت مغز علاقه‌مند کرده است.

ازطرفی باکتری‌های روده قادر به تولید متابولیت‌های مضری

مانند لیپوپلی‌ساکارید و آمیلویید هستند که می‌توانند علاوه بر

ایجاد استرس اکسیداتیو و آسیب سلولی، منجر به التهاب

سیستمی و حتی التهاب عصبی شده و در پاتوژنز بیماری‌های

مختلفی از قبیل آلزایمر دخالت داشته باشند.

لازم به ذکر است که تحقیقات در خصوص اثرگذاری برخی از

این متابولیت‌ها که نقش نوروترنسمیتری در سیستم عصبی

ایفا می‌کنند همچنان ادامه دارد. با وجود تمام این مسیرها و

تغییراتی که در ترکیب و تنوع باکتری‌های روده ممکن است رخ

دهد، چه راه‌هایی برای بازیابی شرایط تعادل و سلامت وجود

دارد؟ وقتی از تغییر در ترکیب و تنوع باکتریایی روده به‌عنوان

عامل اصلی برهم خوردن شرایط فیزیولوژیک و تعادلی

میکروبیوتا حرف میزنیم، اولین راهی که برای برگرداندن ورق به

نفع سلامتی به ذهن متبادر می‌شود تلاش برای بازگرداندن

تعادل در تنوع و ترکیب میکروبی دستگاه گوارش است. 

تحقیقات مختلف بصورت کلی بر چهار راه موثر شامل ۱(

مصرف مکمل‌های پروبیوتیک و پریبیوتیک،۲( مصرف

آنتی‌بیوتیک‌ها، ۳( رژیم غذایی و ۴( پیوند میکروبیوتای مدفوعی

برای تحقق این هدف تأکید می‌کنند که در شماره‌های آتی ضمن

بررسی نقش محور مذکور در بیماری‌های مختلف مغزی، به

نتایج تحقیقات مختلف با رویکر درمانی مبتنی بر میکروبیوتا

بیشتر خواهم پرداخت.
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اصطلاح دمانس عروقی یا اختلال شناختی عروقی]۱[

)VCI(در آغاز هزاره جدید تعریف شده است و به تمام اشکال

اختلال شناختی مرتبط با بیماری‌های عروق مغزی، صرف

نظر از مکانیسم‌های خاص درگیر، اشاره دارد و طیف کاملی

از نقایص شناختی از اختلال شناختی خفیف تا زوال عقل

)دمانس( را در برمی‌گیرد. دمانس عروقی در حال حاضر

به‌عنوان دومین شکل شایع زوال عقل پس از بیماری آلزایمر

خصوصا در افراد مسن شناخته شده است و امروزه این

نظریه طرفداران بی شماری را پیدا کرده است که کاهش

ریسک ابتلا به بیماری‌های عروقی ممکن است به پیشگیری

از زوال عقل، حتی از نوع آلزایمر، کمک کند.

بیماری‌های عروقی دخیل در ایجاد آسیب‌های شناختی

شامل بیماری‌های پراکنده و ارثی مختلفی می‌باشند که

ناشی از ترکیب پیچیده‌ای از عوامل خطرساز ژنتیکی و

عروقی هستند. از جمله مهم‌ترین آنها می‌توان به

انفارکتوس بزرگ، انفارکتوس کوچک، انفارکتوس لاکونار،

آترواسکلروز شریانی، آنژیوپاتی آمیلوئید مغزی و اتساع

فضای اطراف عروقی اشاره کرد. عمدتا آسیب‌های عروق

مغزی با سکته مغزی، اختلال شناختی یا هر دو ظاهر می‌

شوند؛ از طرف دیگر، هر یک از عوامل القاکننده‌ سکته

مغزی، همچون آترواسکلروز، هم می‌تواند سبب اختلال

شناختی عروقی گردد.

پیشرفت‌های اخیر در تصویربرداری عصبی، آسیب شناسی

عصبی، اپیدمیولوژی و ژنتیک به درک عمیق‌تری از چگونگی

تأثیر بیماری‌های عروقی بر فرایندهای شناختی منجر شده

است. در مراحل اولیه بیماری‌زایی، آسیب به واحدهای

عصبی عروقی، متشکل از نورون‌ها، سلول‌های اندوتلیال،

آستروسیت‌ها و پری‌سیت‌ها، منجر به اختلال در تنظیم

جریان خون، نفوذپذیری عروقی، اینفیلتراسیون سلول‌های

ایمنی و پاکسازی مواد زائد شده و درنهایت مجموعه ای از

رویدادها شامل التهاب، تخریب سد خونی مغزی، 

ضخیم‌شدگی دیواره عروقی و کاهش قطر مجرای عروقی رخ

می‌دهد. این اختلالات در مجموع، انتقال آب و املاح را در

امتداد عروق مغزی مختل کرده و به طور بالقوه تجمع بینابینی

و دور عروقی سموم و پروتئین‌هایی چون آمیلوئید-β را تسهیل

می‌کند. چنین تجمعی می‌تواند به دژنراسیون عصبی ثانویه و

همچنین از بین رفتن سلول‌های ماهیچه صاف عروق منجر

شود و همچنین ممکن است زمینه‌ساز یک چرخه

خودتقویت‌کننده شده که در آن اختلال عصبی و عروقی

یکدیگر را مدام تشدید ‌می‌کنند. تصور می‌شود که این مسیر

تعاملی بالقوه نقش مهمی در شکل‌گیری بیماری آلزایمر دارد.  

علاوه براین نشان داده شده است که شکست سد خونی

مغزی سبب فعال‌شدن گیرنده‌های آنژیوتانسین در سطح

ماکروفاژهای دور عروقی و انتشار گونه‌های فعال اکسیژنی

می‌گردد که به نوبه‌‌ی خود آسیب‌های بافتی را در نواحی

مختلفی از مغز همچون هیپوکمپ منجر می‌شود. بافت‌های

نواحی ارتباطی مغز از جمله مهمترین ساختارهای آناتومیکی

است که تحت تاثیر آسیب‌های عروقی مورد تخریب قرار

می‌گیرند.

                                                                                       

دمانس عروقی یا اختلال شناختی عروقی چیست؟ 

)علل ایجاد کننده و نشانه‌های ابتلا (

۱۳علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱].Vascular cognitive impairment 



این مطلب قابل‌توجه است که مکان و اندازه آسیب‌های

ایجاد شده بر احتمال مرتبط بودن آنها با اختلال شناختی

تأثیر می‌گذارد. به‌طورکلی، انفارکتوس‌های متعدد در نواحی

قشری مغز بیشتر با زوال عقل همراه هستند. اگرچه زوال

عقل می‌تواند ناشی از انفارکتوس‌های متعدد باشد )که

اصطلاح قدیمی آن زوال عقل چندانفارکتی بود(، اما

انفارکتوس‌های منفرد هم در نواحی خاصی از مغز مانند

تالاموس، نواحی قشری لوب‌های پاریتال و تمپورال و زانوی

کپسول داخلی می‌تواند فرآیندهای شناختی را تحت تأثیر

قرار دهد.

علاوه بر این ضایعات زیر قشری می‌تواند با تحریک

دژنراسیون فیبرهای ماده سفید مغزی منجر به

ناهنجاری‌های دیگری چون آتروفی ماده سفید و نازک شدن

قشر مغز شده و به کاهش عملکردهای شناختی منجر

شوند. دمانس عروقی زیر قشری )Binswanger( یک بیماری

است که به دنبال انفارکتوس‌های کوچک زیرقشری )لاکونار(

اً در بیمارانی که مبتلا به آترواسکلروز یا آسیب به ،خصوص

فیبرهای عصبی ماده سفید مغز هستند، ایجاد می‌گردد و با

اختلالات شناختی و افزایش خطر زوال عقل همراه است.

آسیب‌های وارده به ماده سفید مغزی معمولاً با یک بیماری

عروقی نیز همراه هستند ) اگرچه این همراهی اختصاصیت

تشخیصی ندارد( که با استفاده از MRI قابل تشخیص

می‌باشند. این عارضه می‌تواند شامل افزایش شدت ماده

سفید]WMHs( ]۱(، از دست دادن یکپارچگی و یا کاهش

حجم باشد. منظور از شدت ماده سفید، مناطقی هستند که

در MRI، روشن به نظر می‌رسند و به عنوان یکی از علائم

ایسکمی ناشی از آسیب عروق کوچک مغزی شناخته

می‌شوند که می‌توانند باعث اختلال شناختی نیز گردند.

۱۴علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱].White matter hyperintensities



اختلال شناختی عروقی معمولاً در یک الگوی گام‌به‌گام و

تدریجی ظاهر می‌شود، به کندی پیشرفت می‌کند و بر

سرعت پردازش، توجه پیچیده و عملکردهای اجرایی قشر

فرونتال تأثیر می‌گذارد. به علاوه، نشان داده شده که حافظه

اپیزودیک و معنایی نیز می‌تواند در این نوع اختلال شناختی

تحت تاثیر قراربگیرد. VCI اغلب با علائم روانی و رفتاری

همراه است که با ضایعات در مسیرهای تالاموکورتیکال و

راههای عصبی بین گانگلیون قاعده‌ای و قشر پره‌فرونتال

مشخص می‌شود.

گردآورنده: ندا امیدیان
دانشجو دکتری علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشکی

شهید بهشتی

 تغییرات شخصیتی و خلقی همچون بی‌تفاوتی، افسردگی،

بی‌اختیاری عاطفی و اضطراب از جمله این علائم روانی و رفتاری

هستند. در کنار اختلالات شناختی، بیماریهای عروقی بسته به محل

ضایعه و شدت آن دارای تظاهرات دیگری همچون اختلالات خواب،

اختلالات حرکتی و راه رفتن )سقوطهای مکرر، پارکینسونیم و.. (،

دیس آرتری )اختلال در تکلم(، بی‌اختیاری ادراری زودرس و فلج

سودوبولبار به دلیل آسیب در گانگلیون‌های قاعده‌ای می‌باشد. 

اگرچه زوال عقل ارتباط مستقیمی با سبک زندگی ناسالم، کم‌تحرکی

و سطح تحصیلات پایین دارد، اما شواهد قوی ارائه نشده است که

نشان دهد بهبود این عوامل اثر بازدارندگی بر پیشرفت بیماری دارند.

لذا در حال حاضر، مدیریت VCI بیشتر بر پیشگیری و کنترل عوامل

خطرساز عروقی مانند فشارخون بالا، چاقی، سیگار و دیابت متمرکز

شده است که این‌ها در مجموع ۲۵ تا ۴۰ درصد موارد دمانس عروقی

را تشکیل می‌دهند. تحصیلات عالی، فعالیت‌های بدنی )بعنوان

مثال تناسب اندام( از جمله دیگر عوامل پیشگیری کننده دمانس و

اختلالات شناختی هستند که می‌توانند در مدیریت VCI نیز موثر واقع

شوند. به هرحال تا به امروز ، درمان قطعی برای این دسته از آسیب‌

ها ارائه نشده است، اما می‌توان به آینده‌ای فکر کرد که در آن بتوانیم

بیماری‌های مغزی خاصی را برای درمان، متوقف کردن یا حتی

جلوگیری از زوال شناختی و زوال عقل هدف قرار دهیم. 
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ساختار و عملکرد ریزعروق مغزی و سد خونی-مغزی در سیستم عصبی مرکزی

در بدن پستانداران، سد و موانع بیولوژیکی متعددی خون در گردش را از مایع بینابینی که بافت‌ها را احاطه کرده است، جدا می‌کنند. در این میان

سد خونی-مغزی )BBB( که یک ساختار پویا و تخصص‌یافته از ریزعروق سیستم عصبی مرکزی است، یکی از انتخابی‌ترین و کنترل‌شده‌ترین این موانع

می‌باشد که منعکس‌کننده نقش‌های حیاتی مغز در شناخت، تنظیم متابولیسم و هماهنگی عملکرد اندام‌های محیطی است. درواقع از آنجایی که

انتقال این اطلاعات به کنترل دقیق پیام‌های الکتریکی و شیمیایی بین نورون‌ها بستگی دارد، نیازمندی مغز به یک ریزمحیط عصبی دقیق و متعادل

کاملا قابل انتظار است. در این راستا وجود سد خونی-مغزی در تنظیم ورود و خروج یون‌ها، اکسیژن و مواد مغذی بین خون و بخش‌های مختلف

سیستم عصبی مرکزی )CNS( و محافظت از بافت عصبی از طریق ایجاد محدودیت در ورود سموم و عوامل بیماری‌زا، ضروری است. این

کارکردهای ویژه ناشی از ساختار تخصص یافته‌ی آن و به طور دقیق‌تر ساختار ریزعروق مغزی می‌باشد. شبکه‌ی ریزعروق مغزی از شریان‌ها،

مویرگ‌ها و وریدهای کوچکی تشکیل شده که قطر آنها کمتر از 1 میلی‌متر است. این شبکه دارای یک رفتار دینامیکی است که خون را به اکثر

اً به مویرگ‌ها قسمت‌های مغز می‌رساند و نیازهای تغذیه‌ای و انرژی سلولی را تأمین می‌کند. البته لازم به ذکر است که واژه‌ی ریزعروق مغزی عمدت

اطلاق می‌شود که یک شبکه عروقی سه بعدی در مغز ایجاد می‌کنند و تراکم این عروق تا حدی با فعالیت و نیازهای متابولیکی یک ناحیه ویژه از مغز

مرتبط است؛ بطوری که حتی اندازه این عروق می‌تواند در پاسخ به نیازهای متابولیکی تغییر کند. مویرگ‌های مغزی با ویژگی‌های خاص خود

عملکردهای متفاوتی را در مغز نشان می‌دهند؛ مانند تنظیم ورود و خروج یون‌ها و مواد مغذی از سیستم گردش خون به بافت‌های مغزی و یک

سری از فعالیت‌های دیگر که در مجموع منجر به حفظ سد خونی-مغزی می‌گردند. 
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سه نوع سلولی که در ساختار مویرگ‌ها حائز اهمیت هستند:

سلول‌های اندوتلیال]ECs(]۱(، پری‌سیت‌ها و پاهای انتهایی

آستروسیت‌ها هستند. فعل و انفعالات حیاتی بین این

سلول‌ها برای شکل‌گیری مکانیسم‌های مولکولی درگیر در

عملکرد BBB قابل توجه و مهم است. در این زمینه اندوتلیوم

به دلیل طیف گسترده‌ای از عملکردهای حیاتی خود در تمام

جنبه‌های هومئوستاز عروقی و فرآیندهای پاتوفیزیولوژیکی

مانند التهاب یا ترومبوز نقش اساسی‌تری دارد. سلول‌های

اندوتلیال، سلول‌های اپیتلیال سنگ‌فرشی ساده‌ای هستند که

از مزودرم به وجود می‌آیند و یک لایه واحد را تشکیل می‌دهند

که مجرای مویرگی را احاطه می‌کند. این سلول‌ها معمولاً

مسطح هستند و ضخامت آنها در مویرگ‌ها کمتر از ۱/۰

میکرومتر است. این دسته از سلول‌ها با تعداد زیاد

ATP]۲[ میتوکندری‌هایشان شناخته‌ می‌شوند که می‌توانند

تولید کنند و برای حفظ گرادیان‌های یونی در سراسر اندوتلیوم

ضروری هستند. فضاهای بین‌سلولی که در بین سلول‌های

اندوتلیال مجاور وجود دارد، توسط اتصالات محکم ]۳[ مهر و

موم می‌شوند. با ایجاد این سد پاراسلولی با مقاومت بالا از

انتقال ترکیبات آب‌دوست بین خون و بافت مغزی جلوگیری

شده و درنهایت قطبیت سلولی در نواحی راسی و قاعدهای

سلول‌های اندوتلیال حفظ می‌شود. به‌هرحال باید توجه شود

که این موانع نیمه تراوا هستند و به ویژه برای برخی از مواد

قابل نفوذ محسوب می‌شوند. بنابراین قابل انتظار است که

اگرچه در اندوتلیوم مغز، مولکول‌های گازی کوچک شامل O2 و

CO2، یا عوامل چربی‌دوست کوچک می‌توانند آزادانه از

غشاهای لیپیدی عبور کنند؛ اما انتقال املاح آب‌دوست

کوچک مورد نیاز برای حیات عصبی باید توسط سیستم‌های

انتقالی خاصی تسهیل‌ گردد. به همین منظور سلول‌های

اندوتلیال در سیستم عصبی مرکزی ترانسپورترهای ویژه‌ای را

برای ورود مولکول‌های حیاتی مانند اسیدهای آمینه،

نوکلئوزیدها، گلوکز و یونها یا خروج متابولیت‌های سمی از

سلولهای عصبی )انتقال ترانس‌سلولی( بیان می‌کنند. با این

حال، میزان انتقال ترانس‌سلولی ممکن است در انواع

آسیب‌های CNS، به ویژه در بیماری‌های مرتبط با افزایش 
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نفوذپذیری BBB افزایش یابد. این پدیده می‌تواند ناشی از

تخریب اتصالات محکم یا ترانسپورترها باشد.

در کنار شواهد قوی برای نقش اساسی سلول‌های

اندوتلیال در حفظ سد خونی-مغزی، پری‌سیت‌ها که در

خارج از دیواره ریزعروق قرار گرفته‌اند نیز برای تنظیم

هومئوستاز اندوتلیال مغز ضروری هستند.

پریسیت‌ها می‌توانند نفوذپذیری پاراسلولی را کاهش

دهند. این سلول‌ها از طریق افزایش بیان اکلودین و سایر

پروتئین‌ها مانند کلودین-5 وzonula occludens-1 (ZO-1) که

با اتصالات محکم مرتبط هستند، می‌توانند به استحکام

بیشتر این اتصالات کمک کرده و در نتیجه باعث تقویت

یکپارچگی اندوتلیوم و در نهایت حفظ BBB شوند. پریسیتها

در مغز همچنین ممکن است به عنوان اولین خط دفاع

ایمونولوژیک از طریق افزایش بیان گیرنده‌های ماکروفاژ و

نیز افزایش فاگوسیتوز سلولی عمل کنند. این خواص

عملکردی سلول‌های اندوتلیال و پریسیت‌ها و در نتیجه

حفظ یکپارچگی BBB از طریق پاهای انتهایی آستروسیت

تکمیل می‌شود.

در بستر مویرگی، آستروسیت‌ها یک نوع سلول گلیال

هستند که با سلول‌های اندوتلیال از طریق پاهای انتهایی

خود که بخش سطحی مویرگ‌های مغزی را احاطه می‌کنند،

تعامل دارند. در مغز بالغین، چنین فعل و انفعالاتی در

تنظیم سطوح متابولیت‌ها از طریق جریان خون مغزی و

گشادشدن یا تنگ شدن عروقی و کنترل محتوای آبی مغز

،+K و AQP4 حائز اهمیت است. به عنوان مثال کانال آبی

اً در انتهای پاهای آستروسیتی بیان می‌شوند و نقش- عمدت

اساسی در هومئوستاز ریزمحیط‌های عصبی ایفا می‌کنند.

درکنار این موارد آستروسیت‌ها دارای اثرات ضد ویروسی

علیه بسیاری از پاتوژن‌های نوروتروپیک هستند که CNS را

مورد هدف قرار می‌دهند. نشان داده شده است که

آستروسیت‌ها این عمل را از طریق بیان چندین زیرگروه از

گیرنده‌های شناسایی الگو، فعال‌سازی افتراقی مسیرهای

پیام‌رسانی ضد ویروسی، به عنوان مثال فعال‌سازی

اینترفرون‌های نوع یک و همچنین محدودسازی تکثیر

ویروسی در CNS، انجام می‌دهند. 

[1] Endothelial cells (ECs)
[2] Adenosine Triphosphate (ATP)
[3] Tight junctions (TJ) 



اگرچه سه سلول ذکر شده بیشترین و مهم‌ترین نقش‌ها را در

حفظ سد خونی-مغزی ایفا می‌کنند؛ اما برای تکمیل عملکرد

خود به سلول‌های دیگری نیز نیازمند می‌باشند. سلول‌های

دیواری]1[ که برای رشد و ثبات عروق مهم هستند و دیواره‌-

های اندوتلیال را می‌پوشانند، سلولهای ایمنی مانند

ماکروفاژهای اطراف عروق و سلول‌های میکروگلیال، و

همچنین غشای پایه به عنوان یک ماتریکس خارج سلولی ]۲[

)ECM( از جمله این موارد هستند. 

علاوه بر این اگرچه پروتئین‌ها و گیرنده‌های ECM به سلول

اجازه می‌دهد تا با تغییرات محیطی سازگار شود و رشد و

تحرک سلولی را تنظیم کند، اما به دنبال اختلال در عملکرد

اً بر پیشرفت بیماری‌ BBB و افزایش نفوذپذیری آن، مستقیم

های عصبی تأثیر می‌گذارد. در حالیکه در شرایط

هومئوستاتیک، ورود سلول‌های ایمنی به CNS محدود است،

در طی التهاب عصبی، اینتگرین‌ها می‌توانند واسطه

چسبندگی لنفوسیت‌ها به سلول‌های اندوتلیال و در نهایت

مهاجرت آن‌ها از طریق اندوتلیوم به بافت عصبی گردند.

CNS اگرچه مکانیسم‌های سلول‌های ایمنی برای ورود به

نامشخص است، اما نشان داده شده که التهاب عصبی

اً با تخریب اتصالات محکم همراه است. اخیراً، یک عموم

مطالعه توضیح داده است که از دست دادن پروتئین‌های

اتصالات محکم مانند کلودین-5، که انتقال مولکول‌های

کوچک از سد خونی-مغزی را کنترل می‌کند، یک رویداد اولیه

در اختلال عملکرد BBB در طول التهاب مغزی است. در یک

مطالعه دیگر هم گزارش داده شده‌است که آسیب اندوتلیال

در طول مواجهه با لیپوپلی ساکارید]۳[، به عنوان یک وضعیت

التهابی سیستمیک، می‌تواند به اختلال عملکرد BBB کمک

کند. برای توضیح این نتیجه، آنها اعلام کردند که مرگ سلولی

مرتبط با فعال شدن کاسپاز-3 و افزایش ترشح ماتریکس

متالوپروتئیناز منجر به تخریب ECM می‌گردد و می‌تواند نقش

عمده‌ای در تخریب سلول‌های اندوتلیال و درنتیجه اختلال در

سد خونی-مغزی داشته باشد. تخریب سد خونی-مغزی و ورود

پاتوژن‌ها و واکنش‌های التهابی که متعاقب آن رخ می‌دهد هم

می‌تواند سبب آسیب‌های مغزی بالقوه و درنهایت حتی مرگ

بیمار شود، رویدادی که در طی همه‌گیری ویروس کووید19 در 
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[۱] Mural cell
[۲] Extracellular matrix (ECM)
[۳] Lipopolysaccharides (LPS)

بیمارانی که دچار سکته‌ی مغزی ایسکمیک متعاقب ابتلا به این

عفونت شده بودند، مشاهده شد.

در حالت کلی درکنار مزایای فراوانی که وجود سد خونی-مغزی

CNS دارد، به‌طور سنتی به عنوان مانعی برای درمان بیماریهای

در نظر گرفته می‌شود. در واقع، یک BBB دست نخورده مانع

اصلی برای انتقال داروها به پارانشیم CNS است. گزارش شده

اً 98 درصد از داروهای مولکولی کوچک و همه داروهای تقریب

عصبی از دسته مولکول‌های بزرگ معمولاً از مغز حذف می‌شوند.

بنابراین درک عملکرد BBB می‌تواند منجر به اتخاذ رویکردهای

درمانی جدید برای آن دسته از بیماری‌های سیستم عصبی مرکزی

گردد که ویژگی‌های دینامیکی سلول‌های اندونلیال مغز را هدف

قرار می‌دهد.
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شناخت رمز و رازهای مغز:
نگاهی به زندگی پنهان ذهن

آیا این مسئله که کودک انسان چگونه مهم‌ترین راه ارتباطی خود با

دیگران را یاد می‌گیرد ذهنتان را مشغول کرده است؟ آیا می‌دانید

مغز انسان دو یا چند زبانه، چه تفاوتی با مغز افراد تک زبانه دارد؟

به نظر شما آیا کودکی که هنوز زبان باز نکرده است از مفاهیم

اخلاقی سر در می‌آورد؟ آیا عقل و شهود با هم در تضاد هستند یا

همراه و هم مسیر؟ چه عاملی باعث می‌شود که ما به

داوری‌هایمان اعتماد کنیم و خطرات ناشی از خطاهایمان را نادیده

بگیریم؟ آگاهی، اراده آزاد و ناهشیار چه هستند و چه نسبتی با ما

دارند؟ حین خواب، مغز ما بیدار است یا کاملاً خواب؟ رویاها چه

حرفی برای گفتن درباره‌ی ما دارند؟ آیا مغز و ساختار آن ثابت

است یا تغییر می‌پذیرد؟ یادگیری و حافظه چگونه ما را به یک

انسان منحصر به فرد تبدیل می‌کنند؟ و در آخر، با تمام این

سوالات و جواب‌هایشان چه می‌توان کرد؟ 

۱۹علوم اعصاب ، حال و آینده 



ماریانو سیگمان]۱[، دانشمند برجسته آرژانتینی در حوزه علوم

اعصاب، رویکرد مرسوم کتاب‌های درسی را کنار گذاشته و از

فلسفه، زیست‌شناسی، شطرنج، شرط بندی، موسیقی،

ادبیات و هنر استفاده می‌کند تا روایتی گیرا در جهت

رمزگشایی از ذهن خلق کرده و به همین علت »زندگی پنهان

ذهن« فراخوانی است برای تمام علاقه مندان به مغز و

فرآیندهای درون آن! 

سیگمان در این کتاب شما را به سفری مهیج در قلمرو

اسرارآمیز مغز انسان دعوت می‌کند. او به طور یکپارچه

تحقیقات پیشرو و خلاقانه را با روایت‌های قابل درک ترکیب

می‌کند و مفاهیم پیچیده را به طرز شگفت‌انگیزی در دسترس

اً به تعامل پیچیده‌ی بین ژن‌ها و خواننده قرار می‌دهد. او عمیق

محیط می‌پردازد، تعاملی که توانایی‌های شناختی ما را شکل

می‌دهد. او حتی پا را فراتر گذاشته و به مرزهای هیجان انگیز

علوم اعصاب، بحث در مورد رابطه‌ی مغز و رایانه و پتانسیل

دستکاری رویاها، وارد می‌شود. 
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گستردگی مطالب این کتاب و در عین حال موجز بودن، آن را نه

تنها به کتابی آموزنده بلکه تحول آفرین تبدیل کرده است. سیگمان

شما را مجبور می‌کند تا عقایدتان را در مورد چگونگیِ فکر کردن،

احساس کردن و تصمیم گیری، بازنگری کنید. او با شاهد گرفتن

تحقیقات مختلف خودشیفتگی، غرور و اعتماد به نفس ما را به

چالش کشیده و با قدرتی مثال زدنی واقعیت را به رخ خواننده

می‌کشد؛ وضعیتی که »راس هریس]۲[« آن را »سیلی واقعیت«

می‌نامد.

در ادامه قصد دارم به دلایلی اشاره کنم که به واسطه آنها

علاقه‌مندان به علوم اعصاب این کتاب را ارزشمند خواهند یافت:

بنیان علمی محکم: سیگمان مرد علم است. او در سفر شناخت

ذهن، خواننده را به سمت مسیری از جنس روانشناسی،

زبان‌شناسی و ریاضیات راهنمایی می‌کند و دیدگاهی همه جانبه از

ذهن ارائه می‌دهد. بدیهی است که در این مسیرگاه سرخوشانه

لذت می‌بریم و محو تماشای افق‌های دور دستیم و گاه ناهمواری

مسیر پاهایمان را می‌آزارد و ادامه سفر را دشوار می‌کند. بگذارید

به شما هشداری بدهم؛ در اینکه هیچ اثری بی‌نقص نیست شکی

ندارم اما فراموش نکنید ما انسان‌ها همیشه از آنچه ما را از تخت

قدرت و تکبرمان پایین بکشد بیزاریم و این کتاب حریفی

سرسخت و کار بلد است.

سکوی پرتاب برای کاوش بیشتر: این کتاب میل به تعمق بیشتر را

برمی‌انگیزد. سیگمان علاوه بر ارائه منابع ارزشمند برای مطالب

خود، همزمان شما را ترغیب می‌کند تا با به کار انداختن قوه نقدِ

خودتان به کاوش بیشتر در زمینه‌های خاصی که کنجکاوی شما را

برمی‌انگیزد نیز بپردازید. گاهی کم و کاستی‌های تحقیقات را

اً به دنبال نتیجه گیری قطعی گوشزد می‌کند و خودش هم مشخص

نیست بلکه مشاهدات تجربی خود و همکارانش از سراسر دنیا را

روایت می‌کند.

 

شناخت رمز و رازهای مغز: نگاهی به زندگی پنهان ذهن

نویسنده: ماریانو سیگمان

[۱].Mariano Sigman
[۲].Russ Harris



زبان ساده و قابل فهم: سیگمان موضوعات پیچیده‌ای را با

زبانی واضح و جذاب ارائه داده است که خواننده مبتدی را به

مشقت نمی‌اندازد. به ویژه اینکه کتاب به شیوه‌ای روایی به

عمق موضوعات مهم علوم اعصاب-شناختی وارد می‌شود.

همین موضوع کتاب »زندگی پنهان ذهن« را تبدیل به کتابی

کرده است که برای کسانی که پیشینه علمی در حوزه علوم

اعصاب ندارند نیز قابل درک باشد. پس اگر به حد متوسطی از

زبان انگلیسی تسلط دارید، می‌توانید به سراغ نسخه اصلی

کتاب هم بروید.

ترجمه‌ی روان و لذت بخش: ترجمه‌ی قابل فهم، دقیق و تخصصی

خانم فرهادیان ترجمه فارسی این کتاب را به اثری ارزشمند تبدیل

کرده‌است. در زمانه‌ای که خرید کتاب ترجمه در کشور عزیزمان

بخصوص در حوزه‌های تخصصی حتی از انتشارات نامدار هم کاری

عبث و جانکاه است و در این وضعیت اقتصادی نتیجه‌ای جز خالی

شدن جیب خواننده‌ی بی‌گناهِ از همه جا بی‌خبر و پر شدن جیب ناشر

ندارد، ماندانا فرهادیان ترجمه‌ای قابل تحسین ارائه داده است. چند

کتاب دیگر از ایشان نیز در حوزه‌ی علوم اعصاب و روان‌شناسی لایق

معرفی ‌است که در فرصت‌های آتی به آن‌ها نیز خواهم پرداخت.

در نهایت اگر شما فردی علاقه مند به علوم اعصاب هستید که

مشتاق به کاوش در دنیای گیرای ذهن انسان است، »زندگی پنهان

ذهن« کتابی ضروری برای خواندن است. این کتاب با مواجه ساختن

شما با کارکردهای پیچیده و شگفت انگیز ذهن، وادارتان می‌کند تا در

مورد ماهیت وجود انسان تأمل و بازنگری کنید.
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به قلم:  اردشیر نبی‌زاده
دانشجو دکتری علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشکی

شهید بهشتی



شما جز دسته افراد پرخواب هستید یا دچار بی خوابی‌های شبانه‌اید؟ در روزهای خنک بهاری خواب بدون

شک از لذت بخش‌ترین و آرامش بخش ترین اعمال روز و شب ما ایرانی هاست. اما مدت زمان و کیفیت

خواب تا چه اندازه در سلامت جسم و روان افراد موثر است؟

با توجه به اهمیت خواب در سلامت افراد جامعه جهانی، روز 15 ام ماه مارس، به نام روز خواب با موضوع

»برابری خواب برای سلامت جهانی« نامگذاری شده است. امروزه با توجه به ساعات کاری زیاد و کم

خوابی‌های مکرر، مشکلات بسیاری دامنگیر سلامت جامعه شده است. خواب زیاد و خواب کم هر دو می‌-

توانند صرفا به علت طریقه‌ی زندگی باشند؛ با این حال کم خوابی و خواب زیاد به صورت بیمارگونه می‌توانند

به علل مختلفی از جمله  اختلالات روانی مانند استرس، افسردگی و یا مصرف برخی داروها یا مواد مخدر

باشند و یا به علت اختلالات هورمونی یا درد بروز کنند.

خواب یک حالت رفتاری پیچیده است که هزاران سال است دانشمندان را به مطالعه واداشته است. تا آنجا

که ردپای خواب را حتی می‌توان در آثار فرهنگی ملت‌های گذشته مشاهده کرد. در اسطوره‌های یونانی از

»هیپنوس«، خدای خواب، صحبت شده که پسر »نیکس«، خدای شب، و »اربوس«، خدای تاریکی بود. او با

برادر دوقلوی خود، »تاناتوس«، خدای مرگ، در یک غار در دنیای زیرین زندگی می‌کرد که هیچ نور یا صدایی

وارد آن نمی‌شد و ورودی غار همیشه پر از گیاه خشخاش بود. رودخانه لته، یا همان رودخانه فراموشی، مرز

بین شب و روز بود و از این غار، جریان داشت که نوشیدن از آن باعث فراموشی و حالت خواب‌آلودگی

می‌شد. 

در متن بالا به شکل جالبی به رابطه‌ی مفاهیم خواب، رویا، فراموشی، عدم وجود محرک‌های صدا و نور که

می‌توانند موجب بیداری شوند و حتی خشخاش به عنوان ماده‌ای ضد درد و خواب‌آور با زیرکی تمام اشاره

شده است و این نشان دهنده اهمیت این موضوع از دیرباز است که  تا زمان حاضر نیز ادامه دارد.

اختلال خواب و اختلال روان، دو روی یک سکه

The interpretation of dreams is the royal road to a knowledge of the unconscious activities of the mind." - Sigmund Freud"
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خواب از نظر دانشمندان در طول زمان 

این سوال سال‌ها چالش ذهنی بسیاری از دانشمندان بوده

است و هنوز هم نقاط تاریک زیادی در درک و شناخت این

فرآیند زیستی وجود دارد. در سال‌های گذشته، خواب هم به

عنوان یک وضعیت آگاهی و هم به عنوان نوعی فراموشی یا

بیهوشی در نظر گرفته‌می‌شد. با این حال، خواب با بیهوشی

از نظر بازگشت به وضعیت بیداری، متفاوت است. 

در طول زمان تئوری‌های متفاوتی درمورد علت به خواب

رفتن مطرح شده است که بسیاری در طول زمان منسوخ و یا

تکمیل شدند. یکی از اولین تئوری‌ها، کمبود تحریکات بوده

است؛ به عبارت دیگر، خواب نتیجه‌ قطع دریافت تحریکات

خارجی توسط مغز است. در ادامه »پورکینج«، این ایده را

مطرح کرد که خواب مرتبط با تورم در ماده خاکستری مغز، اثر

Exerting Massو نهایتا قطع مسیرهای سیگنالی ورودی و

خروجی مغز است. 
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در سال‌های بعد نظریات دیگری مطرح شد که شامل افزایش

دی اکسید کربن، خستگی و همچنین ساخت موادی در بدن،

تخلیه‌ی آن به خون و تحریک خواب بود. تحقیقات دانشمند

ایتالیایی به نام Parmeggiani در دهه ۱۹۶۰ میلادی به بعد یک

پیشرفت مهم در درک تغییرات کنترل‌ فیزیولوژیک در طول

خواب فراهم کرده است. مطالعات بسیاری در مورد خواب

انجام شده و تعاریف متفاوتی برای آن مطرح شده است.

برای اولین بار در ابتدای 1900 در تحقیقات به مناطق مرتبط

با خواب اشاره شد. 

در ادامه Hans Berger با ساخت دستگاه الکتروانسفالوگرافی

و ثبت انسانی اولین]EEG]۱در سال ۱۹۲۴ نقش بسزایی در

Nathaniel شناخت نوروفیزیولوژی خواب داشت. با این حال

Kleitman وEugene Aserinsky در دهه ی ۱۹۵۰ برای اولین بار

با بررسی امواج EEG متوجه الگوهای مختلف حین خواب

شدند، خواب REMو Non-REMرا معرفی نموده و تغییر

شگرفی در مسیر شناخت خواب ایجاد کردند.

نوروفیزیولوژی خواب

مسیرهای مربوط به خواب و بیداری هم مانند بسیاری از

دیگر اعمال پیشرفته مغز، بسیار پیچیده است و مناطق

زیادی از مغز در سطوح مختلف از ساقه‌ی مغز تا تالاموس،

Forebrain هیپوتالاموس و نواحی مختلف کورتکس مانند

درگیر خواب و بیداری هستند. خواب را نمی توان صرفا فعال

و غیر فعال شدن ناحیه‌ی دستگاه فعال‌کننده مشبک ]۲[

)RAS( دانست، بلکه خواب در ارتباط عملکردی تنگاتنگ در

،)VLPO[۳](     هسته پره‌اپتیک شکمی-جانبی ،RAS نواحی

کورتکس، تالاموس و بسیاری نواحی دیگر معنا می‌شود.

بنابراین اختلال در هریک از نواحی درگیر، ارتباطات این‌ها و یا

اختلال در نوروترنسمیترهای موثر در این مسیرها می تواند

موجب اختلال در خواب و بیداری شود؛ کما اینکه یکی از

،Orexin تئوری‌ها درمورد بیماری نارکولپسیا، اختلال در

نوروترنسمیتر موثر در بیداری، است.

[۱].Electroencephalogram
[۲].Reticular Activating System
[۳].Ventrolateral preoptic nucleus



نقش کلیدی خواب در سلامت جسم و روان

در سال‌های اخیر  ارتباط خواب با سلامت جسمی و روانی

بسیار مورد بررسی قرار گرفته است. بر اساس مطالعات

انجام شده خواب برای حفظ عملکرد شناختی مغز، شکل‌گیری

یا تغییر ارتباطات مغزی، تنظیم احساسات و هیجانات و اثر بر

سیستم ایمنی بدن ضروری است. خواب بدون شک برای

سلامت و همچنین ارتقا مغز لازم است. در طول خواب مغز

فرصت کافی برای دفع سموم تولید شده طی بیداری را پیدا

می کند. نکته جالب آن که یکی از مواد دفعی آمیلوئید بتاست

که افزایش آن ارتباط مستقیم با بیماری آلزایمر دارد. در طول

خواب تثبیت خاطره اتفاق می افتد. درواقع خواب برای تغییر

پلاستیسیته سیناپسی ضروری است و بنابراین در طول

خواب، مغز ارتباطات نورونی را در مسیرهایی تقویت و در

مسیرهای دیگر تضعیف می کند. خواب همچنین در طول

دوران کودکی و نوزادی برای رشد و نمو مغز بسیار ضروری

است.

خواب و سلامت روان یک ارتباط دو طرفه پیچیده

در کنار تمام اثرات خواب، نکته حائز اهمیت، اثر خواب بر

تنظیم احساسات است. بسیاری براین باورند که وجود خواب

برای تخلیه ناخودآگاه فرد و تنظیم روان وی مورد نیاز است.

اینکه بعد از یک روز خسته‌کننده و پرتنش خواب شما دچار

اختلال شود امری طبیعی است با این حال نباید فراموش کرد

رابطه خواب و سلامت روان یک مسیر دوطرفه است و خواب

مناسب نیز بر سلامتی بدن موثر بوده و البته روشی برای

تعدیل احساسات و مقابله با استرسهای عاطفی روزانه به

شمار می رود. اهمیت خواب برای بدن را می‌توان از آن جا

متوجه شد که کاهش خواب REM   وNon-REM  موجب می-

شود در شب‌های بعد مقدار این خوابها افزایش یافته و جبران

شود. اختلال خواب در طولانی مدت می‌تواند اختلالات

شناختی یا نقص سیستم ایمنی را در پی داشته باشد اما

اختلالات عاطفی و تحریک‌پذیری می‌تواند با سرعت بیشتری

در زندگی روزمره آشکار شود.
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اختلالات خواب

انواع مختلفی از اختلالات خواب وجود دارد، با این حال دو

نمونه از اختلالات که در این جا به آن اشاره می شود، حمله

خواب )نارکولپسی( ]۱[ و بی‌خوابی]۲[ است. در نارکولپسی، که

همراه با افزایش خواب و خستگی در طول روز، و یا حتی از

دست دادن تون عضلانی، فلجی]۳[ در هنگام هیجانات روانی

و اختلال در تکلم و حتی هذیان است، علت اصلی، با اینکه

اً مشخص نشده، می‌تواند اختلالات ژنتیکی، علل دقیق

محیطی و یا بیماری خود ایمنی و کاهش نوروترنسمیتر

Orexin باشد، که نقش مهمی در بیداری و هوشیاری دارد.

 در بی‌خوابی اما برعکس حالت بالا، خوابِ فرد، کیفیت و

کمیت مناسبی ندارد و همراه با پیامدهای مضر روزانه است.

اختلال بی‌خوابی شایع‌ترین اختلال خواب و همچنین یکی از

شایع‌ترین اختلالات روانی با شیوع تقریبی ۳۰ درصد در

جمعیت عمومی است و می‌تواند به علت شرایط محیطی،

دارو، اختلالات ژنتیکی و یا حالت روانی فرد باشد. این نوع

اختلال نیز می‌تواند همراه با هذیان و برخی از سایر اختلالات

روانی باشد. 

خواب مناسب تا جایی اهمیت دارد که اختلال در آن می‌تواند

علاوه بر تشدید احساسات منفی، موجب کاهش احساسات

مثبت حتی پس از رسیدن به اهداف، در فرد شود. باید اضافه

کرد در مطالعه‌ای مشخص شد، فرد علاوه بر اختلالات خلقی و

اضطراب و افسردگی دچار عدم پذیرش دربرابر سرزنش می

شود؛ هچنین این بیماران خصومت بیشتری نسبت به افراد و

اشیا در محیط نشان می دهند و تمایل بیشتری به تنبیه دارند.

در واقع خواب کافی موجب ترمیم فعالیت تطبیقی مغز شده

و یکپارچگی ارتباطی نواحی موثر در تنظیم احساسات،

آمیگدال و کورتکس پری فرونتال، حفظ می‌شود.

اثرات خواب REM[۴] در تنظیم روانی

Non-REM[۵] و REM باتوجه به اینکه خواب، خود شامل

است، باید اشاره کرد هر دو خواب در اختلالات رفتاری موثرند

با این حال مطالعات حاکی از اثر بیشتر خواب REM هستند.

کابوس‌ها به عنوان رویاهای ناراحت‌کننده که واکنش عاطفی

منفیِ قوی مانند ترس، اضطراب یا غم را برمی انگیزند و

بیشتر در REM اتفاق می‌افتند، اغلب شامل سناریوهای 

[۱] Narcolepsy
[۲] Insomnia
[۳] cataplexy
[۴] Rapid eye movement sleep behavior disorder
[۵] Non-rapid eye movement sleep



تهدید‌کننده، ترسناک یا نگران‌کننده هستند. نکته جالب آن

است که کابوس‌ها می‌توانند درجهت تسهیل آزادسازی،

پاکسازی عاطفی و همچنین بهبود تروما عمل کنند. علاوه بر

این، کابوس‌ها فرصتی برای اکتشاف نمادین افکار و

ترس‌های ناخودآگاه ، ترویج خودآگاهی و رشد شخصی ارائه

می دهند.

در سطح درمانی، با هدف قرار دادن کابوس‌ها و قرار گرفتن

تدریجی در معرض محتوای کابوس‌ها در یک محیط درمانی

کنترل‌شده می‌توان به کاهش حساسیت افراد نسبت به

ترس‌هایشان کمک کرده و دفعات و شدت کابوس‌ها را در

طول زمان را کاهش داد. کابوس‌ها در طول خواب REM و

خواب Non-REMمی توانند باعث کاهش هیجانات منفی و

دارای اثرات جبران‌کننده‌ی شکست‌های فرد در طول روز

شود.

به طور خلاصه، با توجه به مواردی که گفته شد عملکرد

احتمالی خواب REM درواقع پردازش مجدد رویدادهای

عاطفی تجربه شده در طول روز است، که می‌تواند به تنظیم

احساسات مغز و بهبود عملکرد روزانه فرد کمک کند.

تئوری‌های متفاوتی برای توضیح نقش خواب REM در

تنظیم عاطفی تجربیات مطرح شده است که مهم ترین و

شاید جالب ترین آن ها را  Walker و Van Der Helm مطرح

کردند که با عنوان »خواب برای یادآوری، خواب برای

فراموش کردن« نیز شناخته می شود. این دو معتقد بودند

که خواب REM در حقیقت حالتی است که در آن تون

عاطفی به صورت تخفیف‌ یافته یا "Depotentiated" است.

در واقع خواب موجب تسهیل تثبیت حافظه برای تجربیات

عاطفی می‌شود و همزمان شدت عاطفی این خاطرات را

تعدیل می‌کند. به این ترتیب، خواب )عمدتا خواب REM( به

عنوان راهی برای جدا کردن تون احساسی از خاطرات

عاطفی عمل می‌کند. با این حال، چندین مطالعه اخیر نظریه

"Depotentied" را به چالش کشیده است. این که آیا حقیقتا

خواب REM در حفظ تون عاطفی یا کاهش تنش‌های

عاطفی نقش دارد؟ 
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بنابراین نیاز به تحقیقات گسترده ای در این زمینه وجود دارد.

اختلالات خواب نه تنها حال خوب روزانه و عملکرد اجتماعی را

محدود می‌کند، بلکه حتی در افزایش اختلالات عاطفی مانند

افسردگی نیز نقش دارد. کمبود خواب با افزایش واکنش

نسبت به اطلاعات احساسی منفی مشخص می‌شود و این

همراه با کاهش فعال سازی Medial Prefrontal، توانایی

تنظیم احساسات را دچار اختلال می‌کند.

چنانچه در مطالعه‌ای مشاهده شده است که اختلالات عاطفی

به طور خاص با شاخص‌های خواب REM مرتبطند. نتایج

Difficulties in( با نمره کل REM نشان داد که درصد خواب

DERS )Emotion Regulation Scale همبستگی منفی دارد. این

مقیاس برای ارزیابی مشکلات در تنظیم هیجانات طراحی

شده است و شامل جنبه‌های مختلفی مانند مشکلات در

کنترل رفتار، عدم اعتماد به مهارت‌های تنظیم هیجان و

دشواری در تشخیص احساسات است. همچنین دیده شد که

تاخیر در خواب REM با شاخص DERS ، همبستگی مثبت

دارد. بنابراین می توان اینگونه نتیجه‌گیری کرد که اختلال در

خواب REM می‌تواند موجب اشکال در عملکرد تنظیم هیجان

در طول روز شود.



از طرف دیگر همانطور که پیش‌تر هم اشاره شد حالات

روحی افراد نیز بر کیفیت خواب تاثیر دارند؛ به طوری که

احساسات مثبت مانند عشق با کاهش مدت خواب و

افزایش کیفیت خواب ذهنی همراه بوده است. درحالی که

حالت‌های عاطفی منفی مانند غم و اندوه، خصومت یا

تنهایی با افزایش اختلالات خواب مرتبط است. همانطور

که گفته شد تجربیات زندگی روزمره می‌توانند بر کیفیت

خواب اثرگذار باشند. به طور مثال فشارهای عصبی و

استرس می‌توانند منجر به شیوع کابوس و یا اختلال

بی‌خوابی، به خصوص اختلال در خواب REM در فرد گردند.

تحقیقات نشان می‌دهد کودکانی که در سال‌ های اولیه

زندگی در معرض استرس قرار گرفته‌اند، در بزرگسالی

راحت‌تر به بی خوابی مبتلا می‌شوند.

تمام موارد مطرح شده پیچیدگی رابطه خواب و سلامت

روان را نشان می‍‌دهد. عدم توجه به بهداشت خواب

می‌تواند منجر به اختلال خواب و اختلالات عاطفی ناشی از

بی‌خوابی مزمن شود. در حالی که خودِ خواب می‌تواند

استرس‌های روزانه و فشارهای روانی را بهبود دهد،

درصورت افزایش بیش از اندازه فشارهای عاطفی، اختلال

خواب و بی خوابی موجب می‌شود مغز توانایی ایجاد تطابق

برای بهبود سلامت روانی را از دست بدهد، در نتیجه یک

چرخه معیوب به وجود خواهد آمد که ناشی از کیفیت یا

کمیت نامناسب خواب و یا عدم برطرف کردن استرس‌های

روزانه به شکلی صحیح است. امری که به وضوح امروزه در

بسیاری از افراد جامعه مشاهده می‌شود. در شرایط

معمول، برای بهبود کم خوابی در سطح متوسط، رعایت

بهداشت خواب بهترین گزینه است. مواردی همچون روان

درمانی، بهبود سبک زندگی و رژیم غذایی، خوابیدن در زمان

مشخص، کاهش خواب در طول روز، بهبود محیط خواب و

راحتی محیط می‌تواند در بهبود مشکلات خواب بسیار موثر

باشد. اما در موارد شدیدتر، علاوه بر موارد فوق، باید علت

زمینه‌ای روانی و یا جسمیِ بی‌خوابی بررسی شود. درمان‌-

های دارویی و حمایتی تجویزی پزشک می‌توانند برای درمان

بی‌خوابی شدید موثر باشند.
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گردآورنده: حمیده اسدی نژاد

  دانشجو دکتری فیزیولوژی، دانشگاه علوم پزشکی ایران

در آخر باید این نکته را در نظر گرفت که خواب و تاثیر آن در

زندگی به طور قطع چیزی فراتر از دانش امروزی است و این

زمینه‌ی علمی نیازمند بررسی‌های بیشتر از سوی علاقه مندان

است.
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نورون‌زایی: 
سفری به درازای عمر از
دوره‌جنینی تا بزرگسالی 



نورون‌زایی فرآیندی است که طی آن نورون‌ها از سلول‌های بنیادی

عصبی تولید می‌شوند. این پدیده در تمام گونه‌های جانوران

به‌جزاسفنج‌های دریایی و  پلاکوزوآ صورت می‌گیرد. در اوایل دهه

۱۹۶۰، در این پدیده شک و تردید‌هایی وجود داشت. با این حال

کشف سلول های جدید در پیاز بویایی و شکنج دندانه‌دار هیپوکمپ

انسان و حیوان، نظریه تولید سلول‌های جدید در مغز را تایید کرد.

نورون‌زایی در پستانداران یک فرآیند پیچیده و چندمرحله‌ای است که

نقش مهمی در توسعه و عملکرد سیستم عصبی مرکزی ایفا

می‌کند. این فرآیند در طی رشد جنینی آغاز می‌شود و در مناطق

خاصی از مغز بالغین ادامه می‌یابد. در طی رشد جنینی، در

پستانداران، سیستم عصبی مرکزی از لوله‌ی عصبی مشتق می‌شود

که حاوی سلول‌های بنیادی عصبی است. این سلولهای بنیادی قادر

به تولید انواع سلول‌های عصبی، از جمله نورونها، آستروسیت‌ها و

الیگودندروسیت‌ها هستند. سلولهای بنیادی عصبی با دو ویژگی

اصلی شناخته می‌شوند: ۱. تجدید حیات: توانایی تقسیم سلولی به

تعداد نامحدود ۲. قدرت چند منظوره: توانایی تمایز به انواع مختلف

سلول‌ها. با این حال تا زمانی که جمعیتی کافی از سلول‌های بنیادی

عصبی حاصل نشود، نورون‌زایی آغاز نخواهد شد  و این بدین معنی

است که سلول‌های بنیادی عصبی نقشی عمده و کلیدی در

نورون‌زایی ایفا می کنند. انواع مختلفی از سلول‌های بنیادی عصبی

وجود دارد که از آن جمله می‌توان به موارد ذیل اشاره کرد:

سلول‌های نورواپی تلیال، سلول‌های گلیال شعاعی، نیاهای پایه‌ای و

پیش‌سازهای نورونی بینابینی.

میزان و نوع نورون‌های تولید شده )تحریکی یا مهاری( به طور عمده

توسط عوامل مولکولی و ژنتیکی تعیین می‌شود. این عوامل به‌طور

مشخص جزئی از مسیر پیام‌رسانی ناچ]۱[ می باشند. ناچ یک مسیر

پیام‌رسانی حفاظت شده از طریق تکامل است که برای مشخص

کردن سرنوشت سلول‌های مختلف بسیار مهم است. بسیاری از

ژن‌ها با تنظیم مسیر ناچ در ارتباط هستند. زمان لازم برای تولید

همه‌ی سلول‌های سیستم عصبی مرکزی در پستانداران بسیار

متفاوت است. اخیرا یک تجزیه و تحلیل کمی از نورون‌زایی پس از

زایمان در شکنج دندانه‌ای میمون ماکاک نشان داده است که تقریبا

۴۰% از نورون های گرانول در یک ماکاک بالغ، پس از تولد تولید

می‌شوند و تولید ۲۵% از این سلول‌ها در ۳ ماه اول پس از تولد

اتفاق می‌افتد. در همین مطالعه مشخص شد که اندازه شکنج

دندانه‌دار حتی در حیوانات بالغ نیز افزایش می‌یابد.

۲۹علوم اعصاب ، حال و آینده 

در مغز بالغین نورون‌زایی عمدتا در دو ناحیه رخ می‌دهد؛ ۱. ناحیه‌ی

ساب‌ونتریکولار که در دیواره ی بطن‌های جانبی قرار گرفته‌است.             

۲. ناحیه‌ی ساب‌گرانولار که در شکنج دندانه‌دار هیپوکمپ واقع شده

است. سلول‌های پیش‌ساز عصبی در ناحیه‌ی ساب ونتریکولار تکثیر

می‌یابند و از دیواره‌های بطن از طریق مسیر مهاجرت قدامی به پیاز

بویایی مهاجرت کرده و در آنجا به نورون‌های گرانولار تمایز می‌یابند.

همچنین تکثیر نورون‌ها در ناحیه‌ی ساب‌گرانولار در بالغین روی می‌دهد.

سلول‌های پیش‌ساز عصبی در این ناحیه نیز قابلیت تکثیر داشته و

سلول‌های حاصل از تقسیم به لایه‌ی گرانولار شکنج دندانه دار مهاجرت

کرده و به نورون‌های گرانولار دندانه‌دار تمایز می‌یابند. به عبارت دیگر

نورون‌زایی در پستانداران بالغ به دو منطقه محدود می‌شود، که یکی

هیپوکامپ و دیگری سیستم بویایی است. نورون‌زایی در بزرگسالان یک

فرآیند پیچیده چند مرحله‌ای است که از سلول‌های پیش‌ساز )بنیادی( در

منطقه ساب گرانولار از هیپوکمپ و ناحیه ساب ونتریکولار یا منطقه

ساب‌اپاندیمال از بطن‌های طرفی نشات می‌گیرد که در هر دو سیستم

به‌‎نظر می‌رسد سلول‌های بنیادی، سلول‌هایی با خواص ستاره‌ای‌ شکل

هستند. در هیپوکمپ، سلول‌های بنیادی عصبی به دو نوع اصلی تقسیم

می‌شوند:

۱.سلول‌های نوع ۱ )سلول‌های شبه گلیای شعاعی( :

این سلول‌ها دارای ویژگی‌های الکتروفیزیولوژیکی مشابه

آستروسیت‌ها هستند، یعنی دارای خصوصیات غشایی

غیرفعال و جریان‌های پتاسیمی می‌باشند.

۲.سلول‌های نوع ۲ )سلول‌های پیش‌ساز عصبی(:

این سلول‌ها سلول‌های پیش‌ساز پرتکثیر در همان منطقه

هستند که دارای خصوصیات الکتروفیزیولوژیکی فعال

می‌باشند، به این معنی که دارای مارکرهای عصبی و جریان‌های

سدیمی هستند.

اً هر روز ۱۵۰۰۰ سلول متولد می‌شود. در منطقه‌ی ساب‌ونتریکولار تقریب

اکثریت قریب به اتفاق این سلول‌ها نوروبلاست هستند. نسبت متوسط

اً به همان الیگودندروسیت به نورون‌زایی ۱ به ۲۰ برآورد شده است. تقریب

تعداد الیگودندروسیت در تمام سطوح سری-دمی در منطقه‌ی

ساب‌اپاندیمال تولید می‌شود، اما نورون‌زایی به‌طور چشمگیر و

محسوسی در سطح دمی یا انتهایی کاهش می‌یابد. در منطقه‌ی

ساب‌گرانولار تعداد سلول‌های تولید‌شده )در حدود 4000 سلول تا 9000

سلول در هر ساب‌گرانولار در روز( کمتر از ناحیه‌ی ساب‌اپاندیمال است.

از دیگر ویژگی‌های ساختاری مشترک این دو منطقه، دندانه‌ای بودن،

فاصله‌ی نزدیک بین پیش ماده یا پیش‌سازهای عصبی در حال تکثیر با

عروق است.

[۱] Notch



یکی از ویژگی‌های ساختاری که مخصوص ناحیه‌ی ساب‌اپاندیمال

است، مجاورت با بطن جانبی است که توسط سلول‌های اپاندیمال

تک لایه جدا می‌شوند. اهمیت سلول‌های اپاندیمال و ارتباطات

تنظیم شده آنها با مایع مغزی نخاعی )که بطن‌ها را پر می‌کند( در

تنظیم نورون‌زایی در چندین یافته تایید شده‌است. سلول‌های

اپاندیمال فاکتورهای تنظیم‌کننده مانند چند پروتئین ریخت‌زایی

استخوان]۱[ و فاکتور رشد مشتق شده از اپی‌تلیوم رنگدانه]۲[ را بیان

می‌کنند. این درحالیست‌ که مژک‌های آنها یک شیب از عواملی که

در سمت بطن وجود دارند، ایجاد می‌کند که در تعیین جهت

مهاجرت به نوروبلاست‌ها نقش دارد. سرانجام هنگام مقایسه

قسمت‌های نوروژنیک و غیرنوروژنیک دیواره‌های بطنی دو ویژگی

مهم دیگر قابل مشاهده است: ۱. سمت نوروژنیک غنی از

آکسون‌های میلینه می‌باشد ۲. در سمت غیرنوروژنیک، لایه

آستروسیتیک زیر لایه سلول‌های اپاندیمال ظاهر می‌شود، به

گونه‌ای که گویا ناحیه ساب اپاندیمال را از محتوای بطن عایق بندی

می‌کند.

سرانجام دوجنبه جالب منطقه‌ی ساب‌گرانولار این است که فعالیت

آن تحت تاثیر جنسیت قرار دارد؛ در زنان سطوح پایه‌ی نورون‌زایی

بالاتر است و بسته به شرایطی مانند تولیدمثل، نوساناتی از خود

نشان می‌دهد. از نظر ساختار، دامنه‌های شکمی ناحیه ساب

اپاندیمال با پیر شدن به تدریج ازبین می‌روند که منجر به ایجاد

تورفتگی کوچک‌تر و تعداد کمتری از سلول‌های تولید شده می‌شود..

به‌طور مشابه، حجم هیپوکمپ انسان در افراد مسن کاهش می‌یابد.

هم‌چنین، سطح نورون‌زایی در منطقه‌ی ساب‌گرانولار در موش پیر و

مغز انسان به‌طور قابل توجهی کاهش می‌یابد.

بسیاری از عوامل داخل سلولی و خارج سلولی می‌توانند تأثیر

بسزایی روی نورون‌زایی بگذارند که از آن جمله می‌توان به موارد زیر

اشاره کرد: 

تزریق داخل بطنی فاکتور رشد اپیدرمی]۳[ باعث افزایش تولید

نوروگلیاهای ستاره‌ای  نه تنها در ناحیه ساب اپاندیمال و جسم

مخطط مجاور بلکه در داخل پیاز بویایی می‌شود. این درحالی‌است

که تزریق داخل بطنی فاکتور ۲ رشد فیبروبلاست، نورون‌زایی را

افزایش می‌دهد. هر دو فاکتور رشد منجر به افزایش قابل توجهی در

اندازه ناحیه ساب اپاندیمال می‌شوند. از سویی دیگر تزریق داخل

بطنی فاکتور رشد اندوتلیال عروق ]۴[ منجر به افزایش شدید

فعالیت تکثیر در ساب‌گرانولار می‌شود. فاکتور رشد مشتق از

پلاکت ]۵[ منجر به افزایش در تولید سلول‌های کم شاخه می‌شود، 
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جالب است که در بسیاری از موارد نتایج متناقض گزارش شده‌ است.

همچنین با دستکاری فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز در ناحیه ساب

اپاندیمال و اکسید نیتروژن ]۶[ می‌توان بسته به زمینه برای تقویت یا

محدود کردن نورون‌زایی عمل کرد. بیان بیش از حد فاکتورهای رونویسی

Pax6و Olig2 به ترتیب تولید سلول‌های عصبی و الیگودندروسیت‌ها را

افزایش می‌دهد. همچنین اختلال در MicroRNA ها و تغییرات اپی‌ژنتیکی

منجر به تغییراتی در سطح نورون‌زایی می‌شود. مطالعات تجربی نشان

داده است که تکثیر در ناحیه ساب اپاندیمال در پاسخ به آسیب مغزی و

در بیمارانی که از تشنج صرعی رنج می‌برند، به‌طور قابل‌توجهی افزایش

می‌یابد. یادگیری وابسته به هیپوکمپ بقای سلول‌های تازه متولد شده را

افزایش می‌دهد.

بسیاری از عوامل محیطی نیز بر روی نورون‌زایی موثر هستند. به عنوان

مثال، پیری طبیعی و استرس عواملی هستند که باعث اختلال در روند

نورون‌زایی می شوند. هر چند که نورون‌زایی با افزایش سن کاهش

می‌یابد، اما در ناحیه هیپوکامپ افراد مسن القای بسیار قوی‌تری نسبت

به افراد جوان را ایجاد می‌کند.

بسیاری از مطالعات حاکی از آن است که نورون‌زایی می‌تواند در درمان

بیماری‌های نورودژنراتیو از قبیل آلزایمر، پارکینسون و هانتینگتون نقش

اساسی داشته باشد. یافته های جالبی از مدل‌های حیوانی بیماری

هانتینگتون بدست آمده است که نشان می‌دهد افزایش نورون‌زایی

فقط در مدل‌هایی مشاهده می‌شود که در آن‌ها بیماری به وسیله‌ی

سموم تقلید شده ایجاد و باعث ایجاد واکنش‌های التهابی می‌شود. اما

هیچ تغییری در مدل‌های ژنتیکی که از بین رفتن سلول در آنها کم است،

مشاهده نشده‌ است. همچنین بررسی بافتی از بیمارانی که از بیماری

مالتیپل اسکلروزیس رنج می‌برند، نشان‌دهنده‌ی فعال شدن مداوم ناحیه

ساب اپاندیمال در محیط التهابی ایجاد شده بوسیله بیماری است.

تجزیه و تحلیل‌های فراساختاری و ایمونوهیستوشیمیایی اخیر از مغز

پستانداران انسان و غیر انسان, وجود مناطق نوروژنیک مشابه را در

ناحیه ساب اپاندیمال دیواره‌های جانبی بطن‌های طرفی و همچنین

هیپوکمپ نشان داده است.

[۱] - BMP: Bone Morphogenetic Proteins
[۲] - PEDF: Pigment Epithelium Derived Factor 
[۳] - EGF: Endothelial Growth Factor
[۴] - VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor
[۵] - PDGF: Platelet Derived Growth Factor
[۶]-NO: Nitric Oxide
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»قفس غواصی و پروانه«

معرفی فیلم; 



»قفس غواصی و پروانه« یا »Le Scaphandre et le Papillon« یک فیلم سینمایی فرانسوی در ژانر درام و بیوگرافی به کارگردانی جولیان اشنابل

است که در سال ۲۰۰۷ برای اولین بار اکران شد. این فیلم بر اساس کتاب خاطراتی با همین نام ساخته شده است و زندگی نامه فردی به نام

ژان دومینیک بوبی را روایت می‌کند. متیو آلماریک در نقش ژان دومینیک بوبی ظاهر می‌شود و داستان از زاویه دید او روایت می‌شود. این

فیلم نامزد دریافت ۳ جایزه از جمله جایزه نخل طلا در جشنواره بین‌المللی فیلم کن و همچنین نامزد دریافت ۴ جایزه اسکار شد.

ژان دومینیک بوبی ۴۳ ساله که یکی از سردبیران مجله مد و پوشاک Elle است به طور ناگهانی حین رانندگی دچار سکته مغزی می‌شود و به

کما می‌رود. او پس از ۳ هفته از کما خارج شده و زندگی او برای همیشه دستخوش تغییر می‌شود. پس از به هوش آمدن ژان دومینیک،

Locked-in پزشکان و پرستاران به معاینه او می‌پردازند و متوجه می‌شوند که او علاوه بر اینکه چشم راستش را از دست داده است، دچار

Syndrome یا سندروم قفل شدگی نیز شده است و قادر به برقراری ارتباط نمی‌باشد. این سندروم یک وضعیت بالینی نادر است که در آن بیمار

به جز عضلات چشم‌هایش قادر به حرکت هیچ یک از عضلات و اندام‌ها نمی‌باشد اما از آگاهی و هوشیاری کامل برخوردار است. ژان دومینیک

در ابتدای فیلم نمی‌داند که چه اتفاقی برایش افتاده است اما پزشکان وضعیت ژان دومینیک را برایش شرح می‌دهند و او را برای پذیرش این

وضعیت عجیب آماده می‌کنند. جلسات متعدد گفتار درمانی و فیزیوتراپی بدون هیچ پیشرفتی برگزار می‌شود تا این که گفتار درمانگر او،

هنریت، تصمیم می‌گیرد تا راهی برای برقراری ارتباط با او پیدا کند. هنریت از ژان دومینیک می‌خواهد تا در صورتی که پاسخ او به سوالی »بله«

است یکبار پلک بزند و در صورتی پاسخ او »خیر« است دو بار پلک بزند. پس از مدتی هنریت حروف الفبا را به ترتیب میزان تکرار و کاربرد

آن‌ها در کلمات رایج مرتب می‌کند و آن ها را به ترتیب می‌خواند و از ژان دومینیک می‌خواهد هر زمانی که هنریت حرف مورد نظر او را خواند

پلک بزند. به همین ترتیب حرف‌ها را کنار هم قرار داده و متوجه کلمه مورد نظر او می‌شود. با استفاده از این روش ژان دومینیک که در کالبد

خود گیرافتاده بود می‌تواند با دنیای اطرافش ارتباط برقرار کند.

۳۳



دیدگاه ژان دومینیک نسبت به زندگی پس از دچار شدن به این وضعیت به طور کلی تغییر می‌کند. ژان دومینیک مدام کابوسی وحشتناک را

می‌بیند که در آن لباس غواصی سنگینی به تن دارد و به سمت اعماق اقیانوس کشیده می‌شود. او پس از طی یک دوره افسردگی که فقط

خودش از وجود آن آگاه است، سعی می‌کند تا دوباره به زندگی برگردد و آن را از زاویه دیگری تماشا کند. ژان دومینیک پس از مدتی انگیزه

جدیدی برای زندگی پیدا می‌کند و تصمیم عجیبی می‌گیرد که در ابتدا ناممکن به نظر می‌رسد. او از هنریت می خواهد که به او کمک کند تا در

مورد وضعیتی که در آن قرار دارد کتابی بنویسد. در ادامه داستان، دختری به نام کلوت که فردی صبور و با حوصله است به کمک ژان

دومینیک می‌آید و با استفاده از روش جدیدی که هنریت اختراع کرده بود کلمه به کلمه و پلک به پلک افکار او را به روی صفحه می‌آورد. کتاب

او سرانجام به چاپ می‌رسد اما ۱۰ روز بعد از چاپ آن، ژان دومینیک به پنومونی مبتلا می‌شود و فوت می‌کند.

»قفس غواصی و پروانه« به شکلی هنرمندانه تلاش می‌کند تا مخاطبان را در وضعیتی که ژان دومینیک در آن گیر افتاده است قرار دهد. او در

نهایت بازی زندگی را می‌پذیرد و با کمک خانواده و اطرافیانش که عاشقانه دوستش دارند به زندگی جدیدش ادامه می‌دهد. در یکی از

سکانس‌های این فیلم، او را برای اولین بار از اتاقش خارج می‌کنند که به طور اتفاقی تصویر خود را در سطحی براق می‌بیند و با خودش        

می‌گوید "این دیگر چه موجودی است؟". این سکانس احساس بیگانگی ژان دومینیک با خودش را به تلخی نشان می‌دهد.

این فیلم اثری برجسته است که برگرفته از روایتی تاثیرگذار می‌باشد. قهرمان این فیلم تلاش می‌کند خود را از غرق شدن در عجز و ناتوانی

نجات بدهد و تا آخرین لحظه شور و اشتیاقش به زندگی را از دست نمی‌دهد. توصیه می‌کنیم تماشای این فیلم فوق العاده را از دست ندهید.

۳۴

به قلم : شکیبا سالاروندیان 
دانشجو پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی البرز



متآمفتامین]METH( ]۱( یک محرک روانی است که با سمیت عصبی قوی و علائم روانی آشکار به طور گسترده مورد سوءاستفاده قرار می‌گیرد.

متأسفانه، اکثر سوء‌استفاده کنندگان از  METH در سنین نوجوانی خود قرار دارند و مطالعات حاکی از آن است که در چین و آمریکا حدود نیمی

از مصرف‌کنندگان نوجوان هستند. ویژگی غالب مغز نوجوان این است که سیناپس‌ها تحت تقویت و حذف گسترده قرار می‌گیرند. علاوه بر این،

مغز نوجوان به محرک‌های محیط‌های داخلی و خارجی بسیار حساس است. نشان داده شده است که رشد نامتعادل سیستم‌های دوپامینرژیک و

گابا در این سنین منجر به افزایش انگیزه و تصمیم‌گیری‌های پرخطر در بین نوجوانان می‌شود که ممکن است استفاده از مواد روانگردان را

افزایش دهد. این مسئله منجر به تغییرات ساختاری غیرطبیعی در مغز نوجوانان با سابقه سوءمصرف می‌شود و آنها را بیشتر در معرض

سوءمصرف مواد، تغییرات عاطفی و اختلالات شناختی در دوران بزرگسالی قرار می‌دهد. همچنین مطالعات نشان داده است که میزان سوء-

مصرف مواد در نوجوانانی که مواد مصرف می‌کنند در اواسط تا اواخر نوجوانی به طور قابل توجهی بیشتر از نوجوانانی است که در اوایل نوجوانی

قرار دارند و این مسئله ممکن است نتیجه افزایش عوامل خطر مرتبط با زمینه‌های اجتماعی باشد. با این حال، بیشتر مطالعات مصرف  

METH در نوجوانان بر اوایل نوجوانی متمرکز شده است. پژوهش‌ها حاکی از آن است که استفاده از  METH می‌تواند بیان برخی از مولکول‌ها

مانند، ژن وابسته به سایتواسکلتون تنظیمی )ARC[۲]( یکی از فاکتورهای رونویسی انکوژنیک مبتنی بر فسفوریلاسیون ]۳[)C-fos( و

فاکتورهای نورونزایی مشتق از مغز ]۴[)BDNF( را در هیپوکامپ کاهش دهد که ژن‌های اولیه سریع ]۵[ هستند و می‌توانند باعث پاسخ‌های

فعال‌سازی سیناپسی سریع و گذرا شوند و در عین حال آبشارهای سیگنالینگ را برای تعدیل پلاستیسیته عصبی آغاز کنند.

علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱] Methamphetamine (METH)
[۲] Activity-Regulated Cytoskeleton-Associated Gene (Arc mRNA)
[۳] ERK phosphorylation-driven oncogenic transcription factor (C-fos)
[۴] Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF)
[۵] Immediate early genes

۳۵

اثرات بالقوه مصرف متامفتامین در نوجوانی

 بر انعطاف‌پذیری‌ عصبی و حافظه در بزرگسالی



در همین حال، قرار گرفتن در معرض  METH می‌تواند به

نورون‌ها آسیب برساند و منجر به کاهش در توانایی‌های

یادگیری و حافظه شود؛ علاوه بر این، METH سطح گلوتامات را

در سیناپس‌های هیپوکامپ پشتی با کاهش پاکسازی

گلوتامات در آستروسیت‌ها افزایش و فعالیت عصبی

پس‌سیناپسی را کاهش می‌دهد و در نهایت حافظه فضایی را

مختل می‌کند. همچنین تغییرات در ماده خاکستری نسبت به

ماده سفید در مغز مصرف کنندگان METH در مطالعات با

اختلالات شناختی مرتبط است. در مجموع، مطالعات نشان

می‌دهد که تغییرات در نوروپلاستیسیته ممکن است پایه

عصبی اصلی برای اثرات قرار گرفتن در معرض مواد بر یادگیری

و حافظه باشد.

در مطالعه‌ای که به عنوان منبع مطلب حاضر انتخاب

شده‌است، اثرات مواجهه طولانی مدت با  METH در اواسط تا

اواخر نوجوانی بر یادگیری و حافظه و تغییرات نوروپلاستیسیته

در هیپوکامپ پشتی بر روی موش‌ها بررسی گردید. نتایج حاکی

از آن بود که قرار گرفتن در معرض METH در دوران نوجوانی بر

توانایی‌های یادگیری و حافظه موش در نوجوانی تأثیری

نداشت. همچنین توانایی تشخیص حافظه کوتاه‌ مدت موش‌ها

به طور قابل توجهی تحت تأثیر قرار نگرفت؛ اما قرار گرفتن در

معرض METH در دوران نوجوانی باعث اختلال در حافظه

فضایی موش در بزرگسالی شد. یکی دیگر از موضوعات،

بررسی تغییرات در هیپوکامپ بود. نتیجه پژوهش نشان داد که

قرار گرفتن در معرض METH در دوران نوجوانی منجر به کاهش

بیان ژن‌های مرتبط با نوروپلاستیسیتی هیپوکامپ پشتی در

بزرگسالی شد. مصرف METH در دوران نوجوانی منجر به

تغییرات قابل توجهی در ساختار سیناپس‌ها در هیپوکامپ

پشتی در دوران بزرگسالی شد. این ممکن است مبنای

ساختاری برای اختلال حافظه فضایی باشد. 

بنابراین یافته ها در دو دسته، طبقه‌بندی شدند:

)۱( قرار گرفتن در معرض METH در اواسط تا اواخر نوجوانی

توانایی حافظه موش‌ها را در بزرگسالی مختل کرد. )۲( اختلال

در ظرفیت حافظه در بزرگسالی با تغییرات مولکولی و

ساختاری در سیناپس‌های هیپوکامپ پشتی همراه است. در

BDNF و ARC ، C-fos این مطالعه، ابتدا دریافتند که سطح بیان

به طور قابل توجهی در هیپوکامپ پشتی موش‌هایی که از

اختلال حافظه در بزرگسالی رنج می‌برند، کاهش یافته است.

به‌عنوان ژن‌های اولیه سریع، پاسخ سریع و گذرا  ARCو C-fos با

فعال‌سازی سیناپسی و حفظ و تشکیل حافظه بلندمدت

تقویت مرتبط است. نقش اصلی BDNF، شروع یک آبشار

سیگنالینگ با اتصال به گیرنده تیروزین کیناز B و تنظیم

نوروپلاستیسیتی است که منجر به شناخت می‌شود. مطالعات

حاکی از آن است که سطح بیان این مولکول‌ها توسط

محرک‌های روانی تغییر می‌کند. این یافته‌ها نشان می‌دهد که

قرار گرفتن در معرض METH در دوران نوجوانی منجر به

تغییرات در مولکول‌های مربوط به نوروپلاستیسیتی در

هیپوکامپ پشتی در بزرگسالی می‌شود. از سویی، هیپوکامپ

پشتی ارتباط نزدیکی با توانایی‌های شناختی دارد و به تدریج در

اواخر نوجوانی به توانایی مطلوب و حداکثر کارکرد خود می‌رسد.

بنابراین تعجب‌برانگیز نیست که مصرف METH بر روی

شناخت تأثیر بگذارد؛ مطالعات قبلی نیز نشان داد که آسیب به

غشای پیش‌سیناپسی یا کاهش طول ناحیه فعال

پیش‌سیناپسی در هیپوکامپ می‌تواند منجر به اختلال شناختی

شود. ناحیه فعال پیش سیناپسی هیپوکامپ پشتی، یک

ساختار شبکه الکترونی متراکم در غشای پیش سیناپسی است

که برای آمیخته شدن سریع وزیکول با غشاء و سرعت عملکرد

انتقال‌دهنده‌های عصبی در سیناپس‌ها مهم است. برخی از

پژوهش‌ها نیز نشان داده‌اند که یکی از مکانیسم‌های احتمالی در

مصرف METH در دوران نوجوانی آن است که منجر به اختلال

شناختی تاخیری در فعال‌سازی طولانی‌مدت محور

هیپوتالاموس-هیپوفیز-فوق‌کلیه ]HPA(]۱( شده و منجر به اثرات

METH نامطلوب روی آن شود. در نتیجه، قرار گرفتن در معرض

در دوران نوجوانی ممکن است با فعال کردن محور HPA، به

ویژه هسته پاراونتریکولار]۲[ 
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[۱] The hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA)
[۲] Paraventricular Nucleus



هیپوتالاموس، باعث آسیب تاخیری به بلوغ هیپوکامپ شود.

در مجموع، شواهد موجود نشان می‌دهد که میزان انتقال

سیناپسی در هیپوکامپ پشتی ممکن است با قرار گرفتن در

معرض METH در دوران نوجوانی کاهش و در نهایت به ایجاد

METH اختلال حافظه کمک کند. مطالعات حاکی از آن است که

می‌تواند از طریق استرس پراکسیداسیون و اختلال عملکرد

میتوکندری، آسیب عصبی را در هیپوکامپ موش ایجاد کند؛

بنابراین منجر به کاهش تعداد نورون‌ها می‌شود. در اواخر

نوجوانی، برخی از قسمت‌های عمده سیستم عصبی مربوط به

حافظه، از جمله نورون‌های هیپوکامپ پشتی، اجسام سلولی،

سیناپس‌ها و سیستم‌های انتقال‌دهنده عصبی مربوط به این

نواحی شروع به بالغ شدن می‌کنند؛ بنابراین، قرار گرفتن در

معرض METH در اواخر نوجوانی ممکن است این فرآیندهای

رشدی را تحت تأثیر قرار داده و در نتیجه بلوغ نورون‌ها مختل

شود، تعداد نورون‌ها کاهش یابد و حافظه در بزرگسالی مختل

شود. به صورت کلی، در ترکیب با یافته‌های قبلی، نتایج نشان

می‌دهد که قرار گرفتن در معرض METH در اواسط تا اواخر

نوجوانی ممکن است باعث کاهش نورون‌ها در ناحیه

هیپوکمپ شود که ممکن است منجر به اختلال در بازیابی

حافظه و توانایی تشخیص طولانی‌مدت در بزرگسالی شود.

علاوه بر این، موش‌های گروه METH افزایش تعداد سیناپسی و

چگالی پس‌سیناپسی همراه با کاهش عرض شکاف سیناپسی

را در بزرگسالی نشان دادند و حدس زده می‌شود که افزایش

تعداد سیناپس‌ها و ضخامت چگالی پس‌سیناپسی، همراه با

کاهش عرض شکاف سیناپسی، در بزرگسالی ممکن است به

دلیل اثرات جبرانی مکانیسم‌های پلاستیسیته هومئوستاتیک

ایجاد شود. بنابراین مطالعات ذکر شده نشان داد که تغییرات

در ساختار سیناپسی می‌تواند منجر به تغییر در شکل‌پذیری

عملکردی شود که در نهایت بر رفتار تأثیر میگذارد. لذا، بررسی

اینکه چگونه قرار گرفتن در معرض METH در دوران نوجوانی

باعث ایجاد تغییرات در ساختار سیناپسی می‌شود و اینکه آیا بر

انعطاف‌پذیری عملکردی تأثیر می‌گذارد و در نهایت منجر به

بروز اختلال حافظه در موش‌ها در بزرگسالی می‌شود، نیازمند

بررسی بیشتر است.
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بخش اول

در سال‌های اخیر پیشرفت‌های قابل توجهی در روش‌های

تصویربرداری عصبی رخ داده است و کاربرد انواع تصویربرداری‌های

عصبی به عنوان روش‌های غیرتهاجمی در تشخیص زودرس

بیماری‌های نورورلوژیکی به ویژه بیماری‌های تخریب‌کننده عصبی

گسترش یافته است. از این رو ما در هریک از شماره‌های فصلنامه

علوم اعصاب، حال و آینده به کاربرد‌‌ روش‌های تصویر‌برداری عصبی

در تشخیص یک بیماری یا اختلال عصبی خواهیم پرداخت.

علوم اعصاب ، حال و آینده 

پیشرفت‌های نوین

 در روش‌های
تصویربرداری عصبی

۳۸



اسکلروز جانبی آمیوتروفیک )ALS( یک بیماری است که به

نورون‌های حرکتی فوقانی و تحتانی مغز و نخاع آسیب رسانده و

ALS منجر به تخریب پیشرونده عصبی می‌شود. تشخیص

دشوار است؛ از زمان شروع ALS تا رسیدن به تشخیص بالینی

با تاخیر قابل توجهی مواجه هستیم. همچنین این بیماری

پیش‌آگهی ضعیفی دارد.

ALS یک اختلال نورودژنراتیو )تخریب کننده عصبی( است که

به واسطه تجمع پروتئین، اختلالات متابولیک و التهاب عصبی

ایجاد می‌شود که به شکل مختصر به شرح ذیل است:

·تجمع پروتئین:

در ALS، تجمع غیرطبیعی پروتئین ایجاد می‌شود که به پاتوژنز

بیماری کمک می‌کند. سیستم یوبیکوئیتین-پروتئازوم که

پروتئین‌ها را ترمیم و حذف می‌کند، نقش مهمی در ALS بازی

می‌کند. 
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ALS]۱[ کاربرد تصویربرداری عصبی در تشخیص

·التهاب عصبی:

 التهاب عصبی در بسیاری از بیماری‌های تخریب کننده عصبی

مانند پارکینسون، آلزایمر و ALS رخ می‌دهد که منجر به فعال

شدن سلول‌های آستروگلیال و میکروگلیال می‌شود. به طور

خاص، در ALS مشاهده شده است که گلیاهای فعال

)میکروگلیا و آستروسیت‌ها( می‌توانند بر آسیب و مرگ

متعاقب نورون‌های حرکتی تأثیر بگذارند. در ALS وجود

پروتئین‌های جهش‌یافته )SOD1 و TDP-43(، استرس اکسیداتیو،

آسیب میتوکندری و برخی علل دیگر باعث آسیب مداوم

می‌شود که می‌تواند موجب فعال شدن مزمن سلول‌های گلیال

و در نتیجه یک فرآیند التهابی پایدار شود که قابل تشدید نیز

می‌باشد.

تنظیمات متابولیکی:

ALS مشاهدات بالینی نشان داده است که هومئوستاز انرژی در

تنظیم نشده است. هیپرمتابولیسم- که به عنوان افزایش میزان

متابولیسم پایه و مصرف انرژی، تعریف می شود- می‌تواند در

اوایل ALS تشخیص داده شده و با پیشرفت بیماری ادامه یابد.

پروفایل متابولیک )به دست آمده از پلاسما(
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بیماران ALS ،همچنین متابولیت‌های تغییریافته قابل توجهی را

شناسایی کرد که با تغییرات در مسیرهای بیوسنتز

آمینواسیدها، متابولیسم گلوکز و متابولیسم کبد مطابقت

ALS بیماران )CSF( داشت. تجزیه و تحلیل مایع مغزی نخاعی

سطوح بالایی از گلوکز و آلفا هیدروکسی بوتیرات)یک نشانگر

اولیه مقاومت به انسولین( را نشان داد . مشابه با انسان‌ها، در

موش جهش یافته SOD1 نیز، که پرکاربردترین مدل حیوانی برای

ALS است، ناهنجاری‌های متابولیک محدود به نورون‌های

حرکتی نیست، بلکه آستروسیت ها و الیگودندروسیت‌ها را نیز

درگیر می کند و در اوایل بیماری رخ می دهد.

ALS روش‌های تصویربرداری عصبی در تشخیص

روش‌های مختلفی برای تشخیص و درک بهتر ALS استفاده

شده است، شامل: مقطع‌نگاری رایانه‌ای تک فوتونی

،)PET[۲]( برش‌نگاری با گسیل پوزیترون ،)SPECT[۱](

تصویربرداری تنسور انتشاری )DTI[۳](، تصویریرداری تشدید

مغناطیسی کارکردی )fMRI[۴]( و تصویربرداری تشدید

)sMRI]۵[( مغناطیسی ساختاری

 

چندین پروب PET در پاتوفیزیولوژی ALS وجود دارد:

ALS  تصویربرداری متابولیک گلوکز در بیماران·

ALS تصویربرداری التهاب عصبی در بیماران·

ALS تصویربرداری با تراکم سیناپسی یا عصبی در بیماران·

ALS تصویربرداری از کل پروتئین در بیماران·

:ALS تصویربرداری متابولیک گلوکز در بیماران

متابولیسم گلوکز در ALS، منجر به الگوی مشخصی از

هیپرمتابولیسم و هیپومتابولیسم در برخی موارد شده است.

مخچه، هیپوکامپ، ساقه مغز، شکنج پاراهیپوکامپ

قسمت‌هایی هستند که دچار هایپرمتابولیسم می شوند و لوب

قدامی مغز، قشر حرکتی )اولیه و تکمیلی(، قشر جلوی مغز،

عقده های قاعده‌ای، قشر سینگولات و تالاموس قسمت‌هایی

هستند که دچار هایپومتابولیسم می شوند.

:ALS تصویربرداری التهاب عصبی در بیماران

در طول التهاب عصبی، سلول‌های گلیال که سلول‌های

غیرعصبی ساکن دستگاه عصبی مرکزی هستند، فعال         

می‌شوند و پاسخ‌های بیوشیمیایی مختلفی را برای محافظت از

سلول‌های عصبی ایجاد می‌کنند. مسیرهای بیوشیمیایی

مختلف نیز فعال می‌شوند؛ از جمله ترشح سیتوکین‌ها و

کموکاین‌ها برای تعیین اهداف سلول‌های میکروگلیال و

مهاجرت این سلول‌ها.

:ALS تصویربرداری با تراکم سیناپسی یا عصبی در بیماران

برخی از گیرنده‌های انتقال‌دهندهای عصبی روی سلول‌های

عصبی و گلیال وجود دارند. رادیو ردیاب‌هایی که به صورت

اختصاصی به هر گیرنده عصبی متصل می‌شوند، می‌توانند

برای ارزیابی تراکم این گیرنده‌ها در ALS در مقایسه با گروه

کنترل استفاده ‌می‌شوند.

:ALS تصویربرداری از کل پروتئین در بیماران

این دسته از تصویربرداری با سه مورد قبلی متفاوت است؛ زیرا

این دسته تشکیل تجمعات را در ALS از نظر کمیت بررسی

می‌‌کند، در حالی که سایر تصویربرداری‌های یادشده متابولیسم،

التهاب عصبی و تراکم سیناپسی را هدف قرار می دهند.

SPECT    )۱

این شیوه تصویربرداری، مقطعی از توزیع یک رادیو ردیاب

تزریقی را به دست می‌دهد. با این حال در مقایسه با روش

قبلی، PET دو فوتون همزمان را از نابودی پوزیترون تشخیص

می‌دهد، در حالی که SPECT تشعشعات تک پرتو گاما را از

ردیاب‌های رادیویی تشخیص می‌دهد. هزینه‌های

اً بسیار کمتر زیرساخت‌های SPECT و ردیاب‌های رادیویی عموم

از PET است که باعث می‌شود در سرتاسر جهان قابل

دسترس‌تر باشد

MRI    )۲

یک ابزار تشخیصی قابل اعتماد برای انواع بیماری‌های

نورودژنراتیو است، همچنین یک تکنیک غیر‌تهاجمی که

می‌تواند تغییرات مغزی را تشخیص داده و آن را برای شناسایی

نشانگرهای زیستی اختلالات شناختی، امیدوارکننده سازد.

علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱] A single photon emission computed tomography
[۲] A positron emission tomography
[۳] Diffusion Tensor Imaging
[۴] Functional Magnetic Resonance Imaging
[۵] Structural Magnetic Resonance Imaging

۴۰



:MRI کاربردهای

ALS بررسی عضلانی در بیماران

کاربرد موفقیت آمیز MRI به سوال بالینی موجود در ذهن و

قسمتی از بدن که تصویربرداری از آن لازم است بستگی دارد.

اگرچه ALS یک بیماری نورودژنراتیو است، یافته‌های حاصل از

MRI مغز و عضلات می‌تواند کمک‌کننده باشد. فرآیندهای

پاتولوژیک اختلال عصبی عضلانی، شامل اختلال در توزیع آب

داخل عضلانی و به دنبال آن تجمع چربی درون عضلانی است،

که هر دو با MRI قابل اندازه‌گیری هستند. محتوای چربی

عضلات با عملکرد عضلانی در بیماری‌های عصبی-عضلانی،

مرتبط است. این ارتباط به نحویست که تغییرات در محتوای

چربی مقدم بر تغییرات عملکرد به حساب می آید؛ این مطلب

نشان می‌دهد MRI عضلانی کاندیدای بیومارکری قدرتمندی

MRI برای بررسی پیش آگهی و اثربخشی درمان است. همچنین

عضلانی ممکن است یک نشانگر زیستی مهم برای تشخیص و

کنترل تغییر در شدت بیماری باشد.

:ALS بررسی اختلال حافظه در بیماران

ALS یک اختلال عصبی است که با اختلالات شناختی و رفتاری

ALS و علائم حرکتی همراه است. اختلالات مرتبط با حافظه در

به وسیله‌ی نشانگرهای زیستی )MRI( به طور بالقوه مورد

بررسی قرار گرفته‌اند. 

دراین باب، یافته‌ها در رابطه با ماده خاکستری و ماده سفید

تقسیم می شوند.

:ALS در بیماران sMRI یافته های

یافته‌های ماده خاکستری:

در ALS اختلالات شناختی مانند اختلال در حافظه با تغییرات

ماده خاکستری در ارتباط است. مطالعات حجمی MRI از

مناطق مختلف مغز به طور مداوم، آتروفی هیپوکامپ را مرتبط

با اختلالات یادگیری، حافظه و شناخت نشان داده است. به

علاوه، دخالت شکنج پاراهیپوکامپ در اختلال عملکرد شناختی

نشان داده شده است.

یافته‌های ماده سفید:

کاهش حجم ماده سفید در بیماران ALS مشاهده شده است که

هر دو ناحیه حرکتی و غیرحرکتی را شامل می‌شود، از جمله آن

نواحی که مربوط به فیبرهای اتصال فروتنومپورال هستند. این

کاهش‌ها با پروفایل‌های شناختی اجرایی و اختلال حافظه

مرتبط است. علاوه بر این، نازک شدن قشر مغز در نواحی دو

طرفه فرونتال، گیجگاهی و جداری مشاهده شده است.

sMRI می‌تواند تغییرات مرتبط با حافظه در ALS را با آسیب

ساختاری مشاهده شده در مدار پاپز]۱[ و هیپوکمپ ارتباط دهد.

آسیب ساختاری در مدار پاپز با اختلالات حافظه در اختلالات

عصبی مرتبط است.

۴۱علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱] Papez



ALS در بیماران DTI یافته‌های

MD]۲[ و افزایش FA]۱[ در این مدل از تصویربرداری کاهش

AD[۳] وRD[۴] در ماده سفید نواحی مغزی مرتبط با حافظه،

دیده شده است. آسیب آکسونی در تالاموس چپ و جسم

پینه‌ای نیز دیده شده است. بیومارکرهای DTI با عملکرد

شناختی در بیماران ALS مرتبط است و ارتباط بین یکپارچگی

ماده سفید و اختلال شناختی را برجسته می‌کند.

DTI می‌تواند تغییرات ریزساختاری در ماده سفید مرتبط با

اختلالات شناختی و مرتبط با حافظه را در ALS شناسایی کند.

ALS در بیماران  fMRI یافته‌های

این مدل از تصویربرداری دو وضعیت استراحت و انجام

عملکرد را بررسی می‌کند. الگوهای تغییر‌یافته فعال‌سازی مغز

در حین انجام وظایف حافظه، از جمله فعالیت جبرانی در نواحی

فرونتومپورال و جداری، بیش فعالی هیپوکامپ و کاهش

فعالیت در نواحی پیش‌پیشانی، گیجگاهی، جداری و پس سری،

دیده شده است. همچنین کاهش ارتباط عملکردی بین مناطق

و شبکه‌های مغز مرتبط با حافظه، مانند مخچه و هیپوکامپ،

در مدار پاپز و اختلال در ارتباط بین نواحی مختلف قشر مغز، با

واسطه تالاموس، دیده شده است. از fMRI برای کشف

همبستگی‌های عصبی اختلال حافظه در بیماران ALS و

آشکارسازی الگوهای فعال‌سازی عصبی تغییریافته در حین

انجام وظایف حافظه در افراد مبتلا به اختلالات استفاده

می‌شود.

۴۲علوم اعصاب ، حال و آینده 

[۱] fractional anisotropy
[۲] Mean Diffusivity
[۳] Axial Diffiusivity
[۴] Radial Diffiusivity
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آزمایشگاه ملی نقشه‌‌برداری مغز )National Brain Mapping Lab( مرکزی تخصصی در حوزه‌ی ایجاد زیرساخت تصویربرداری و انجام تحریکات مغزی برای

توسعه علوم و فناوری‌های شناختی می‌باشد که در سال 1395 با شعار "توسعه همگرایی علم و فناوری در نقشه‌برداری مغز" در دانشگاه تهران تاسیس گردید.

این آزمایشگاه به صورت هیئت امنایی اداره می‌شود و به عنوان یک موسسه دولتی مستقل امکانات و تجهیزات آن به منظور انجام تحقیقات در حوزه‌ی علوم

شناختی و ارائه خدمات دانش بنیان در دسترس همه محققان و دانشگاهیان قرار دارد. 

در تدوین اهداف کلان آزمایشگاه ملی نقشه‌‌برداری مغز موارد متعددی مدنظر قرار گرفته است که به شرح ذیل می باشد:

ارتقای سطح منطقه‌ای، ملی و بین‌المللی کشور در زمینه علوم اعصاب و شناختی

آموزش مداوم به منظور تقویت توان رقابتی پژوهشگران و فناوران در حوزه علوم و فناوریهای شناختی 

حمایت از پروژه‌های تحقیقاتی از طریق فراهم کردن زمینه‌های فعالیت در حوزه تصویربرداری مغز، تحریک و پردازش اطلاعات مغز در سطح پیشرفته و به‌-

روز

توسعه فناوری و آموزشی مراکز علمی کشور

توسعه و گسترش پژوهش در حوزه علوم و فناوری‌های شناختی

تبدیل نتایج پژوهش به خدمات کاربردی و اشاعه آن در مراکز مربوطه در کشور

در راستای پیشبرد اهداف فوق این آزمایشگاه تجهیزات و امکانات گوناگون و پیشرفته‌ای را فراهم کرده است که در ادامه به صورت خلاصه معرفی شده

است.

۴۴علوم اعصاب ، حال و آینده 

آزمایشگاه ملی نقشه برداری مغز



)MRI( آزمایشگاه تصویربرداری تشدید مغناطیسی

بررسی چگونگی یادگیری در یک مغز طبیعی یا بیمار و همچنین

ارزیابی خطرات بالقوه عمل جراحی یا دیگر درمان‌های تهاجمی،

مطالعه آناتومی مغز، انجام مطالعات بر روی عملکردهای

مهمی مانند اندیشه، گفتار  و احساس، ارزیابی اثرات سکته

مغزی و نظارت بر مراحل رشد و عملکرد تومورهای مغزی از

مهمترین خدماتی است که این آزمایشگاه با دستگاه fMRI ارایه

می‌کند از جمله‌ی توانمندی‌های این آزمایشگاه موارد زیر قابل

ذکر است:

-تصویربرداری آناتومیکی )ساختاری(

-تصویر‌برداری تشدید مغناطیسی کارکردی

-تصویر‌برداری تشدید مغناطیسی انتشاری

-تصویربرداری پرفیوژن

طیف نگاری تشدید مغناطیسی

:)EEG( آزمایشگاه الکتروانسفالوگرافی

روش غیرتهاجمی برای اندازه‌گیری فعالیت الکتریکی مغز

می‌باشد که در مقایسه با سایر روشهای‌ تصویربرداری مغز از

دقت بالایی برخوردار است. نتایج حاصل از EEG برای شناسایی

ناهنجاری‌های فعالیت الکتریکی مغزی مرتبط با اختلالاتی چون

صرع، آلزایمر و.. بکار گرفته می‌شوند. ثبت پتانسیل‌های

برانگیخته، Hyperscanning EEG و مطالعات نوروفیدبک از

جمله فعالیت‌هایی است که در این آزمایشگاه انجام می‌گردد.

۴۵علوم اعصاب ، حال و آینده 

)TMS( تحریک مغناطیسی فراجمجمه ای مغز

Transcranial Magnetic"این اصطلاح مخفف شده عبارت

Stimulation " به معنای تحریک مغناطیسی فرا‌جمجمه‌ا‌ی

می‌باشد و به روشی غیرتهاجمی جهت تحریک مغز اطلاق

می‌شود که بر اساس القای الکترومغناطیسی توسط یک سیم

پیچ عایق صورت می‌گیرد. این سیم پیج )Coil(  روی اسکالپ

)پوست سر( و در نقطه‌ای منطبق بر ناحیه‌ای از مغز که در ایجاد

علایم روانپزشکی یا عصبی دخیل هستند قرار می‌گیرد. کویل،

پالس‌های مغناطیسی کوتاه مدتی ایجاد می‌کند که از لحاظ نوع

و قدرت مشابه دستگاه تصویربرداری MRI است. هر پالس

مغناطیسی به سهولت و بدون درد، از پوست سر و استخوان و

پرده‌های مغز گذشته و به نورون‌های عصبی می‌رسد و باعث

فعالیت کوتاه مدت نورون‌های عصبی مربوطه می‌گردد. چنانچه

پالس‌ها بصورت متوالی و به سرعت تجویز شدند تحت عنوان

repetitive TMS یا rTMS نامیده شده که قادر به ایجاد تغییرات

پایدارتری در فعالیت مغزی می‌باشد.

 



اجرای پروتکل‌های rTMS برای انسان و حیوانات کوچک، تعیین

MRI دقیق نقاط هدف تحریک مغناطیسی با استفاده از تصاویر

فرد یا با استفاده از اطلس MNI، ثبت نقاط دقیق تحریک،

زمان و شدت پالس‌های اعمالی، ثبت EEG در طول جلسه

اعمال تحریک مغناطیسی، انجام fMRI هم‌زمان با اعمال

تحریک مغناطیسی و نقشه‌برداری نواحی حرکتی و کلامی مغز،

از جمله خدمات این آزمایشگاه است.

۴۶علوم اعصاب ، حال و آینده 

)fNIRS( طیف نگاری کارکردی مادون قرمز نزدیک

طیف‌نگاری کارکردی مادون قرمز نزدیک یا fNIRS فناوری

تصویربرداری کارکردی نوری است که فعالیت عصبی و

پاسخ‌های همودینامیک در مغز را اندازه‌گیری می‌کند. این روش،

میزان جذب طیف مادون قرمز نزدیک در هموگلوبین موجود در

خون با و بدون اکسیژن را اندازه‌گیری کرده و مشابه با

تصویربرداری تشدید مغناطیسی، اطلاعات مهمی در مورد

فعالیت مغزی کارکردی فراهم می‌نماید. در این روش، پرتو نور

نزدیک به طیف مرئی، به سطح پوست سر تابانده می‌شود؛

بخشی از نور تابیده شده جذب و بخشی نیز پخش می‌گردد. با

اندازه‌گیری تغییرات در مشخصه‌های امواج نوری بازتاب شده از

سطح سر می‌توان پاسخ همودینامیک را ارزیابی نمود.

اندازه‌گیری تغییرات غلظت اکسی و دئوکسی هموگلوبین، کل

غلظت هموگلوبین و شاخص اشباع بافت و غلظت مطلق در

حضور و عدم حضور محرک، انجام تصویربرداری هم‌زمان fNIRS و

fMRI و انجام تصویربرداری هم‌زمان fNIRS با دیگر مدالیته‌ها، از

جمله خدمات قابل ارایه با این دستگاه است.



،MRI روی اسکنر  )Neuro 3d( آزمایشگاه آشکارسازی حرکت

آزمایشگاه ماک اسکنر یا شبیه ساز دستگاه MRI، آزمایشگاه

تحریک الکتریکی فراجمجمه‌ای مغز )tDCS(،  آزمایشگاه

واقعیت مجازی، آزمایشگاه ارزیابی و توانبخشی شناختی،

آزمایشگاه ردیاب چشمی )Eyetracker(، پردازش و آنالیز

تصاویر، پردازش و آنالیز سیگنال، بیوبانک نقشه‌برداری مغز

ایران )IBMB(، سرور محاسباتی، آزمایشگاه ارزیابی حرکتی،

آزمایشگاه الکترومایوگرافی )EMG(، آزمایشگاه بیوفیدبک و

نوروفیدبک از دیگر آزمایشگاههای این مرکز هستند و زمینه

انجام پژوهش‌های متنوع و پیشرفت‌ها را در حوزه علوم اعصاب

و شناختی فراهم می‌کنند که در این مقاله مجال توضیح آن‌ها

نیست. 

آزمایشگاه ملی نقشه‌برداری مغز ایران عهده‌دار اجرای طرح های

تحقیقاتی متعددی طی سال های اخیر بوده است از جمله:

بررسی اثر انزجار بر قضاوت اخلاقی در بیماران با ضایعه

fMRI اینسولا در مقایسه با گروه کنترل سالم توسط

تأثیر تحریک الکتریکی فرا جمجمه‌ای با جریان متناوب

TCS ناحیه پیشانی آهیانه‌ای بر احساس عاملیت

پروژه‌های دیگری نیز وجود دارند که در زمینه‌های مختلف

شناختی، همچون زبان، توجه، یادگیری، خلاقیت، احساسات،

اعتیاد، اختلالات روانپزشکی و عصب‌شناختی، آسیب‌شناسی

مغز و غیره انجام شده یا در حال انجام هستند.

علاوه بر این در سال 1397، بیوبانک نقشه‌برداری مغز ایران با

هدف میزبانی نمونه‌های انسانی حوزه نقشه‌برداری مغز جهت

دسترسی تمامی پژوهشگران کشور، در این مرکز راه‌اندازی شده

است. در بیوبانک نقشه‌برداری مغز ایران، نمونه‌ها و اطلاعات

مربوط به پروژه‌های پژوهشی انجام‌شده در این آزمایشگاه و

نمونه‌های گردآوری‌شده از سایر مراکز پژوهشی و بالینی کشور،

طبقه‌بندی و نگه‌داری می‌شود.
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برگرفنه از
https://labsnet.ir/page/4621
 https://nbml.ir/ 

چشم‌انداز بلندمدت بیوبانک نقشه‌برداری مغز ایران، کمک به

دستیابی به مرتبط‌ترین نمونه‌های پژوهشی و تسهیل و تسریع

انجام پژوهش در حوزه مغز است. هم‌چنین، بیوبانک نقشه‌برداری

مغز می‌تواند بسترساز کاربردهای معینی مانند توسعه

سامانه‌های هوش مصنوعی، رادیومیکس و استخراج داده‌های

ی از تصاویر مغز باشد. کمّ

و در انتها لازم به ذکر است که بخش دانشجویی آزمایشگاه ملی

نقشه‌‌برداری مغز نیز با هدف توسعه و ارتقای توانایی های علمی-

پژوهشی دانشجویان و با انگیزه برگزاری نشست‌های علمی،

کارگاه‌های تخصصی، فعالیت‌های بین رشته‌ای، ترویج دانش

نقشه‌برداری مغز و حمایت از فعالیت‌های دانشجویی شروع به

کار کرده و پذیرای دانشجویان ساعی و علاقه‌مند می‌باشد.

به کوشش: ندا امیدیان

دانشجو دکتری علوم اعصاب، دانشگاه علوم

پزشکی شهید بهشتی
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ارتباط با ما:

Sarahiannahid@yahoo.com                                               ارتباط با سردبیر 
 ارتباط با گرافیست                                   

Neurosciencenowandfuture@gmail.com                              ایمیل نشریه

Ghazalhatami83@gmail.com              

امید است نگارش این نشریه و تلاش بی وقفه اعضای هیأت تحریریه و همکاران علمی برای تهیه این شماره،
گامی مفید در راستای افزایش اطلاعات شما در حوزه ی علوم اعصاب باشد .

 لازم به ذکر است که  در نگارش و گردآوری این مجموعه بسته به صلاحدید نویسندگان دخل و تصرف در اصل
مطالب گردآوری یا ترجمه شده انجام شده است.

لطفا برای در میان گذاشتن انتقادات و پیشنهادات خوداز طریق مسیر های ارتباطی زیر با ما در ارتباط باشید.
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