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 چكيده

جديك تكنييعصبتحريك:مقدمه نويك مكرريسيك مغناطيتحر.باشديمييمقاوم به درمان دارويمان تشنجّهادريدبخش برايد
غ درين تكنياياثرات درمان در چند مطالعه.دارديولوژيزيگسترده در نوروف كاربردو استو ارزانيرتهاجمياز راه جمجمه ساده، ك

و مكررتحريك مغناطيسي)≥1 هرتز( فركانسهاي پايين.شتندايواضحجيدرمان صرع نتافركانس هاي مختلف، در خاصيت بازداري
سفرونشاني فعال مييت ميو تحريك باشد يستم عصبي را دارا شابعنوان،صرعدر.دهد پذيري قشر مغز را كاهش يع يك بيماري

پذ،يستم عصبيس مييري قشر مغز افزاتحريك م. يابد يش ايبه نظر درياندرميقابليتها در فركانسهاي بهينهكين تكنيرسد
.صرع داشته باشديبيمار

و روشها ا:مواد كيرواز راه جمجمهيسيك مغناطيتحر هرتز2و1/0،5/0،1يق اثر فركانسهاين تحقيدر آمينگ ناحيندليروند دريه گدال
در مختصات وانيحيآستانه حركت%100و%90هرتز با شدت1و فركانس)در حالت استراحت(يآستانه حركت%80در شدتيموش صحراي

پروسه. بدست آمديعمليو ثبتها MATLABيافزارك با استفاده از بسته نرمينه تحريبهييمختصات فضا.شديبررسكيتحريينه فضايبه
كيكيك الكتريقه پس از تحريدق5حداكثرقهيدق5ك به مدتيتحر و در هر روز،يندليپروسه كو نگ بهشكيا پروانهيسيل مغناطيتوسط ل
بيدر مختصاتمتريليم25قطر ميشيكه در آن مختصات آميدر ناحيدان اعمالينه ايه شديگدال يلازم برايتعداد روزها. جاد شود، اعمال
و درصد امواج تخله متعاقبيو امواج تخلنگيندليك5و1،2،3،4 دن به مراحليرس با گروهيدرمانيگروههايه متعاقب تجمعيدر هر روز

ميبررسياز دو گروه برا. سه قرار گرفتيكنترل مورد مقا و شدتياستفاده شد كه با فركانسيسيدان مغناطياثر شدت %100و%90ك هرتز
شديقبليك با همان پارامترهايوان پروسه تحريحيآستانه حركت .اعمال

نسبت گر مغز،يديك به نواحيدر گسترش تحريمحسوسيبازدار اثراتيآستانه حركت%90و%80ك با شدتيتحرهرتزكيفركانس:نتايج
ميافزا. به گروه كنترل از خود نشان دادند ايك را افزاين تكنيايشدت آستانه اثر بازدار%90به%80ازيدان اعماليش شدت نيش داد، اما

بهيرا با افزايش روند منظمّيافزا و اثر بازداردنبال نكريآستانه حركت%100ش شدت ايد پكاين شدت به طور محسوسيدر .دا كرديهش
و نتيجه مي:يگير بحث او آستانه حركتي حيوان rTMS رسد فركانس تحريك به نظر فنقش مهمي در يكي يولوژيزيجاد اثرات

و شدتهافدر rTMSكيق نشان داد كه تكنين تحقيا. داشنه باشد ميماريبيرويخاص اثرات درمانيركانس تواند داشتهيصرع
و زمستان17و16، شماره4مجله فيزيك پزشكي ايران، دوره(.باشد )75-86:89، پاييز

كيسيك مغناطيتحر:يديكل واژگان ا نگ،يندلياز راه جمجمه،  صرع،يكويل پروانه
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 مقدمه-1
يبرايرتهاجميغتكنيكي از راه جمجمهيتحريك مغناطيس

م پذير از جمله تحريكهايك بافتيتحر در اين.باشديمغز

كيلوآمپر، از طريق5در حدود تكنيك يك جريان خيلي قوي،

 200-160خازنهاي تخليه بار در يك كويل، با دوره دوام 

اين عمل يك ميدان مغناطيسي.]1[يابد ميكروثانيه شارش مي

اس متغير با زمان ايجاد كرده كه اين ميدان متغير با زمان بر اس

قانون القاي فاراده، در محيط اطرافو سوم ماكسولمعادله 

بزرگي اين ميدان. كند كويل توليد يك ميدان الكتريكي مي

اي باشد كه چگالي جريان القائي تواند به اندازه الكتريكي مي

و ايجاد ناشي از آن در بافت مغز، باعث ايجاد تخليه هاي نوروني

تحريك.شود ات فيزيولوژيكيو در نتيجه تغيير پتانسيل عمل

به اعمال منظمّ قطارهاي پالس)rTMS1( مغناطيسي مكرر

شود كه براي يك دورة زماني مشخصي مغناطيسي فوق گفته مي

از. شوند تكرار مي 1/0در حال حاضر محدوده فركانسي اعمالي

بر. قابل حصول است هرتز 100تا اساس اين تكنيك

ميتحرمختلفيكيزيفيپارامترها ك،يتواند سبب تحريك

و ا.]2[ا اختلال عملكرد مغز شودياصلاح كين تكنيامروزه از

مربوطيو درمانيصيتشخيقاتيتحقيبه طور گسترده در كارها

س محيمركزيستم عصبيبه .]5-2[دشويماستفادهيطيو

و)هرتز1≤(برطبق اثرات فيزيولوژيكي متفاوت، بين فركانس كم

.]2[تمايز مشخصي وجود دارد rTMS)<1هرتز(ادفركانس زي

كهمي به طور كليّ كم توان گفت اثرات rTMSفركانسهاي

و متابوليسمي مغز را نشانو مهاري فرونشاني  فعاليت عصبي

و اثرات فعالسازي rTMS، اما فركانسهاي بالاي]3[دهند مي

.]4[دهندميفعاليت نوروني را از خود نشان پذيري افزايش تحريك

1-Repititive Transcranial Magnetic Stimulation   

از%5/1يك بيماري سيستم عصبي است كه حدود2صرع

ميجمعيت بشر اين بيماري بوسيلة انواع.باشند به آن مبتلا

بندي الكتروگرافيك مشخّصه3مختلف حملات عود كننده

از گيردميأاين حملات از مغز منش. شود مي و به طور پيشرونده

و حتّ ي به كل ناحيه مغز كانون شروع به نواحي مختلف مغز

اين بيماري انواع مختلف دارد اما از لحاظ. يابد گسترش مي

 ويژگي مشترك دارند؛خواص الكتروفيزيولوژيكي همه آنها يك 

مي در بيماري صرع تحريك .]6[يابد پذيري قشري مغز افزايش

كم rTMSنشان داده شده است كه 5/0و3/0با فركانسهاي

اين تكنيك.صرع داشته باشديرويات درمانتواند اثريم هرتز

و كاهش در اين فركانسها  سبب فرونشاني فعاليت نوروني

و.]7،8[تحريك پذيري قشري مغز درانسان شد اثرات مهاري

ازيتحريك به شدت ميدان، فركانس، دوام قطار rTMSناشي

و نيز مدت زمان بين هر قطار پالس بستگي دارد پالس اعمالي

.]5،7،8،9[بيشترين بستگي به فركانس اعمالي وجود داردكه 

و نيز در بعضي موارد از در حال حاضر از داروهاي ضد تشنجّي

هر كدام از اين. شود جراحي براي مقابله با اين بيماري استفاده مي

همچنين. باشند روشها اثرات جانبي مخصوص به خود را دارا مي

و نيز وجود دارند كه گزينه بعضي از انواع صرع مقاوم به دار

به دليل مزيت بالاي. باشد جراحي نيز در درمان آنها نامناسب مي

و نيز ارزان مي و اثرات جانبي بوده باشد، اين تكنيك كه بدون درد

شدت، بدست آوردن پارامترهاي بهينة اين روش شامل فركانس،

م و نيز فاكتورهاي فضايي قرارگيري كويل توانديمدت اعمال پالس

نتايج سودمندي در جايگزيني يا الحاق اين روش با روشهاي 

بر. معمول درمان صرع كه اثرات جانبي زيادي دارند، داشته باشد

مي برايخلاف تحريك الكتريكي كه و درمان صرع استفاده شود

 
2- Epilepsy    
3- Seizure                                                                                                                                                       
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 rTMSمكان تحريك تا حد قابل قبولي معين دارد، متاسفانه در

معلوم نيست ودر تحقيقات گذشته مكان تحريك به طور دقيق

ميدان، دورة اعمال فركانس، شدت( پارامترهاي مختلف تحريك

و 1كيندلينگ.به دقتّ مورد بررسي قرار نگرفته است) غيره تحريك

درمدلي استاندارد  براي مطالعه اثرات عوامل درماني مختلف

و تشنج مي بيماري صرع از استفاده.]10[باشد هاي ناشي از آن

و رفتاري  داروهاي شيميايي توانسته بر كميتهاي الكتروفيزيولوژيكي

ك .]10،11[نگ اثرات قابل ملاحظه اي بگذارديندليتشنج در مدل

50اعمال كميت هاي فيزيكي نيز مانند استفاده از ميدان مغناطيسي

هرتز، اثر مهاري ضعيفي را بر فرآيند تشنج حاصل از كيندلينگ

 rTMSاما تاكنون گزارشي درمورداثرات.]12[نشان داده است 

و شدتهاي مختلف بر پارامترهاي تحريك پذيري در فركانسها

.عصبي در حالت تشنج منتشر نشده است

 هرتز2و1/0،5/0،1در اين تحقيق اثرات درماني فركانسهاي

rTMSكويبهييدر مختصات فضا بريل تحرينه ك،

هيي كيندلينگ الكتريكي ناحپارامـترهاي تشنجي در مدل صرع

شديآم ميهمچن. گدال بررسي با اعماليدان اعمالين نقش شدت

م وان در بروزيح2يآستانه حركت%100و%90،%80دانيشدت

.شديزان اثر بررسيم

و روشها-2  مواد

يسيك مغناطينه تحريبهييمختصات فضا-2-1

يسيمغناطك كنندهياز تحريسيك مغناطياعمال تحريبرا

MAGSTIM  RAPID ساخت كارخانهMAGSTIM و

.)1(متر استفاده شد شكليليم25شكل با قطريال پروانهيكو

1- Kindling  
2-Motor Threshold  

و تحريك-1شكل  كننده كويل تحريكي

كهيك بنحوينه تحريبهييبدست آوردن مختصات فضايبرا

آميناح(در كانون صرعيك اعماليمم تحريزكما در) گداليه باشد، با

كويكويكيزيفيست داشتن پارامترهاد ل مورد استفادهيل، معادله

در. بدست آمديبعد در مختصات سه كويل در فضاي سه بعدي

)نقطه  )000 ,, ZYXRmp قرار داده شد به نحوي كه در=

Xبا جهت دهي بالهاي كويل در طول محور X-Yصفحه جهت

),0,0(مراكز بالها در نقاط. قرار مي گيرد CmpW XRR ±=±

، فاصله مركز بال از مركز كويل معلومXCباشد به طوريكه مي

كل. باشد مي كويبا استفاده از معادله به)1معادله(ليشكل و با توجه

شرايط مرزي مختصات فضايي براي هركدام از بالها، بالهاي كويل

مي2بوسيله معادله  .شود داده

)1(( ) rr +=αθθ
θ=0 → r=ra→ r0=ra θ =2π*n→ r=rb → α=rb-ra/2πn
R(θ)=( rb-ra/2πn) θ + ra
Rp(θ)=R(x,y,z) →

( ) ( ) ( ) ±±± +−×−+= W
r

ab
aaP R

n
rrrrR 0,sin,cos

2
0,sin,cos 0 θθθθ

π
θθθ

)2(
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 مختصات قرارگيري كويل در فضاي كارتزين-2شكل

ليكويو شعاع خارجيشعاع داخلrbوra در معادلات بالا

و زاويه قطبي بردار مختصات نقطه موردθ.باشديم فاز0θ±نظر

كه اوليه مي چپ باشد ≥≥roundnΠبراي بال 20 θو

00 =+θو براي بال راست با استفاده از تقارن موجود بين دو بال

).بدست مي آيد1معادلهXبا قرينه كردن مولفّه )θ±PRبردار

با تقسيم اين. باشدميθدر نقطه اي با زاويه سيم پيچ كويل مكان

معين i،i=1,2,3,..Nپارامتر به فواصل كوچك كه توسط دامنه 

مي شود، مي كه سيم پيچ كويل به عناصر با طول كوچك تقسيم شود

)بردارهاي مكان آنها، )iPR θ±مي2، با استفاده از معادله بدست

بيان X-Yاين مجموعه بردارها ژئومتري كويل را در صفحه.آيد

فضايي نقاط اتصّال سيم پيچ در دو بال سمت مختصات. مي كند

و راست به صورت دستي به مجموعه نقاط ژئومتري كويل  چپ

( )iPR θ±ب.شود اضافه مي صورتي است كه نقطهه ساختار كويل

چپ(انتهايي يك بال  بال( بال ديگر) ابتدايي( به نقطه شروع) بال

مي) راست بال بصورت سري به يكديگر هر دو بنابراين. شود وصل

و يك مدار مسير جريان پيوسته را تشكيل مي  متصّل مي شوند

با.دهند افزار با استفاده از نرم. باشدميLطول كليّ سيم پيچ برابر

MATLAB سه بعدي كارتزين شكل كويل در مختصات

ميدان مغناطيسي حاصل از عبور جريان.)3(سازي شد شكل شبيه

ف با استفاده از قانونRضاي اطراف كويل با مختصات در كويل، در

 )).3(معادله(ساوارت بدست آمد- بيو

 درمختصات كارتزين متري مدل شده ميلي25كويل-3شكل

)3(( ) ( )
∫

−

−×
=

L

p

p

RR

RRdlIRB
0

3
0

4π
η

و0ηدر معادله بالا جريانIتراوايي مغناطيسي فضاي آزاد

پ ميالكتريكي داخل سيم به. باشد يچ كويل با تبديل انتگرال بالا

و تبديل مسير انتگرال گيري به فواصل بسيار  صورت سري

:]13[ خواهيم داشت∆lكوچك 

ilكه در معادله بالا براي مقادير
∧

،li∆،bوcداريم:

( )
( )








−
−=

+

+
∧

pipi

pipi
i RR

RRl
1

1

pipii RRl −=∆ +1

( ) ∧

⋅−−= ipi lRRb ∧2و2

−−= ip llRRc
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)4(

 در فواصل مختلف از سطح كويل توزيع ميدان مغناطيسي در اطراف كويل-4شكل

و روش عددي MATLABبا استفاده از بسته نرم افزاري

مي. ميدان مغناطيسي در اطراف كويل بدست آمد دان در شدت

و در فواصل متفاوت از سطحXروي خطوط موازي محور ها

با توجه به شكل بدست آمده ميدان.بدست آمد) z=0(كويل

اي در راستاي محور موازي با مغناطيسي در اطراف كويل پروانه

و در فواصلي بين قطر)2در شكلXمحور( صفحه كويل ،

و خارجي ما ميكداخلي م. باشد زيمم يدان همچنين شدت

مغناطيسي با افزايش فاصله از سطح كويل ابتدا به سرعت 

و سپس كاهش مي توزيع ميدان.)4(شكل يابد افزايش يافته

و پارامترهاي فيزيكي  اطراف كويل به شدت تابع شكل فضايي

.باشد كويل مي

ميدان الكتريكي القايي ناشي از ميدان مغناطيسي توسط معادله

در).5 معادله(آيد دوم ماكسول بدست مي  شكل ميدان القائي

مغز انسان براي كويل پروانه اي شكل به گونه اي است كه 

و نيز جريان الكتريكي القائي در راستاي  بيشينه ميدان الكتريكي

.باشدمي)2در شكلyمحور(محور عمود بر محور كويل

)5(

م نسبت(يا نقطهيبيبالا مختصات تقريهايدلسازبا استفاده از

م)ليبه كو بيدان القائيكه در آن ميشيدر مغز باشد را بدستينه

دق الكتروانسفالوگرامآورده كه با ثبت  ايمختصات ن نقطهيق

م .ديآيبدست

از rTMSجهت فيكس كردن حيوان به هنگام اعمال تحريك

استفاده) لكسي گلاسپ( يك فيكس كننده از جنس شيشه فشرده

شد، جهت ثابت نمودن سر حيوان برشهاي خاصي روي فيكس 

).5(كننده ايجاد شد تا حركات سر حيوان به حداقّل برسد شكل
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حيف-5شكل يسيك مغناطيوان جهت تحريكس كردن

و تحريحيجراح-2-2 يكيك الكتريوان

 300-250يبا محدوده وزن Wistarاز نژاديياز موش صحرا

ويساعته رعا12يو روشنيكيدوره تار.گرم استفاده شد ت شد

حيغذا آزادانه در اخت  mg/kg(براي بيهوشي، كتامين.وان بوديار

به صورت داخل صفاقي تزريق)mg/kg 20(و زايلازين) 100

بايك الكترود سه قطبياز.شدند مي از جنس فولاد زنگ نزن

و تحريروپوش تفلون برا ايثبت و تكك يقطبز دو الكترود

شديتفاضلونيزم بعنوانيمس از.استفاده كس كردنيفپس

و) Narishige, Japan(حيوان در دستگاه استريوتاكسي سر

و پاكسينوس، بر اساس اطلس1برگما مشخّص كردن نقطه

=5/2 متريميل( آميگدال، مختصات قشر واتسون +Ap،متريميل 

5/4±=L5/7 متريميلو=Vكه) سبت به پرده سخت شامهن

و]13[ن شدهييتعالكترود سه قطبي است نوك محل قرار گيري

ايالكترود سه قطب سيدر يمان دندان پزشكين مختصات با

شديف دو الكترود تك قطبي بوسيله پيچ هاي متصل به آنها.كس

در پايان كار گذاري.شدند به سطح جمجمه محكم مي

به آنها داخل مادگي سوكت مخابراتي پين هاي متصل, الكترودها

بشد قرار داده مي رويرو سوكت توسط سيمان دندانپزشكي

 
1-Bregma  

و پوست سر در سمت پس سري  سر حيوان متصل مي گردد

پس از جراحي، يك هفته تا ده روز به حيوان.شد بخيه زده مي

براي تعيين شدت.شد جهت ترميم زخم ها استراحت داده مي

حي, آستانه ميكروآمپر10وان توسط جرياني با شدت ابتدا

5حداقل به مدت(2اگر امواج تخليه متعاقب.شد تحريك مي

اين شدت به عنوان،شدند ثبت مي3الكتروانسفالوگرامدر) ثانيه

هر.شد در نظر گرفته مي4آستانه شدت 5در غير اين صورت

تا10دقيقه يك بار شدت جريان ميكروآمپر افزايش مي يافت

پس از آن حيوان با شدت. اينكه امواج تخليه متعاقب ثبت گردد

مي24جريان آستانه هر  شد تا كيندل ساعت يكبار تحريك

ا.شود ، امواج5ه متعاقبيق مدت زمان امواج تخلين تحقيدر

يبندميبر اساس تقس7و مرحله تشنّج6يه متعاقب تجمعيتخل

Racine شدز استفايمورد آناليتهايبعنوان كم .]14[ ده

2- After Discharge  
3- Electroencephalogram  
4- After Discharge Threshold  
5- After Discharge Duration  
6- Cumulative ADD  
7- Seizure Stage   
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 شهايآزما-2-3

كينه تحريبهييبدست آوردن مختصات فضا-2-3-1

يسيمغناط

بدست آمدهجينتاياعتبارسنجيوان برايحييتا6ك گروهياز

ييو بدست آوردن مختصات فضا MATLABبايسازهيشب از

حيكويرينه قرارگيبه شديل نسبت به جمجمه . وان استفاده

آنيميك، مختصاتيه تحرنيبهييمختصات فضا باشد كه در

هسته(جاد شده در كانون صرعيايكيدان الكتريم،مختصات

د) گداليآم بينسبت به مختصات اين ميدان.نه باشديشيگر

 الكتريكي بيشينه به صورت ماكزيمم دامنه امواج مغزي حيوان

)EEG (شد در واقع هدف بدست آوردن مختصاتي.تعريف

 كويل در آن مختصات، بيشينه ميدان الكتريكي بود كه قرار دادن

اين ماكزيمم.در كانون صرع اعمال شود) EEGماكزيمم دامنه(

در EEGهاي ميدان با مقايسه اندازه دامنه افزار نرمثبت شده

كم.)6شكل( بدست آمد ثبت در اين آزمايش حيوان با دز

وكتامين بيهوش شد  باو در داخل نگهدارنده قرار داده شد

تاشدثابت سرش مخصوصياستفاده از اهرمها هيچگونهه

در.حركتي نداشته باشد كويل در مختصات تقريبي بدست آمده

بهيسازهيشب ح نسبت بهيسطح جمجمه وان قرار داده شد

يمواز(ليكوشكافيدر راستا هسته آميگدالكهيا گونه

از متريسانت5/0 در حدودياو فاصله)2در شكلyمحور

گ ايسطح جمجمه قرار از سطحيبين فاصله، فاصله تقريرد كه

ميكو كهيل ماباشد ميكميدان سپس. دهد زيمم را بدست

الكترود تك قطبي براي ثبت ميدان الكتريكي القاء شده از ميدان 

در اين.مغناطيسي در هسته آميگدال به سر حيوان وصل شد

تغ.دش ميدان مغناطيسي پالسي اعمال مختصات بهرييابتدا با گام

كو گام ازيفاصله سطح وان، در هر مرحلهيح سطح جمجمهل

و  حاصله ميدان الكتريكي دامنه يك پالس مغناطيسي اعمال شده

مي مربوط به ثبت ميدان الكتريكي حاصل در هسته.شد آن ثبت

آميگدال با استفاده از الكترود تك قطبي ثبت در اين ناحيه انجام 

و تفاضليزميرودهاالكت.شد حين مانع وانيكاشته شده در سر

ميط آزمايبا شرايطيمحيزهاياز تداخل نو ثبت.شديش

و از آنجا توسط بورد   حاصل توسط سيم شيلددار به آمپلي فاير

و ذخيره گرديد1آنالوگ به ديجيتال با. به كامپيوتر منتقل شده

ان حركت كويل در فواصل مختلف نسبت به جمجمه حيو

و پيكهاي  از الكتروانسفالوگرامثبتهاي مختلف انجام شد  حاصل

كه).6(شكل آن با هم مقايسه گرديد مختصات فضايي نقطه اي

و كويل) از لحاظ دامنه(بيشترين مقدار ثبت  را بدهد بدست آمد

ليكو گام به گام سپس با حركت.ديدر همان فاصله ثابت گرد

ميايدر زوا با سطح جمجهيوازمختلف نسبت به صفحه

و وانيح هاروند فوق تكرار شده با الكتروانسفالوگراميدامنه

و بزرگتريهم مقا ايسه و در ن مختصاتين دامنه انتخاب شد

شديكوييفضا اين مختصات براي تمام).5شكل(ل ثابت

ا.گروههاي آزمايشي ثابت بود كويدر بهين مختصات سطح ل

حيليم5فاصله و در زاويمتر از جمجمه درجه نسبت45هيوان

حيبه خط عمود ميكه از سطح جمجمه .گذرد ثابت بوديوان

1-Analog to Digital  
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شد. جهت بدست آوردن مختصات بهينه EEGثبت-6 شكل .مختصاتي كه بيشترين دامنه در آن بدست آمد، بعنوان مختصات قرارگيري كويل براي تحريك استفاده

1يبدست آوردن آستانه حركت-2-3-2

ا ازيكها در تمام گروهها به صورت درصدينكه تحريبا توجه به

ميحيآستانه حركت حيشد، آستانه حركتيوان اعمال بهيهر وان

ياز جراّحيوانات پس از بهبوديح.دين گردييتعيصورت رفتار

ميدق15روزانه حدود تايقه داخل محفظه نگهدارنده قرار داده شد

به از استرسش كاسته شود از.ش عادت كنديط آزمايمحو 4پس

از5يال حروز پس حيبتدر وان در نگهدارنده،يقرار دادن وانيج سر

ميف ف.شديكس حيپس از كويكس كردن سر يرويكيل تحريوان

ميبه نحو2يعضلات پشتيقشر حركت مايقرار داده مميزكشد كه

ايدان اعماليم و به صورتيپائيبا شدتها.ن قشر باشديدر ن

و پاسخ انقباضيتحريپالس وانيحيعضلات پشتيك اعمال شده

م.شديبررس كهياش داده تا نقطهيدان را گام به گام افزايشدت

ن شدتيا. وان مشاهده شوديحياندام پشتين انقباض عضلانياول

در حالت( وانيحيآستانه حركت% 100دستگاه بعنوانيخروج

گ)استراحت مدر نظر .شديرفته

 گروه كنترل-2-3-3

5در گروه اول حيوانات حداكثر. از دو گروه كنترل استفاده شد

پس از تحريك كيندلينگ با دز بسيار كم با اتر بيهوش دقيقه

و در نگهدارنده سر حيوان فيكس شده به مدت  در5شده دقيقه

 
1- Resting Motor Threshold  
2-Hind Limb area  

 زير سيستم تحريك قرار داده شد، همانند گروههاي آزمايشي،

در گروه دوم كنترل حيوانات.ا تحريك مغناطيسي اعمال نشدام

و در نگهدارنده  به طور عادي تحريك الكتريكي كيندلينگ شده

و پارامترهاي مورد نظر در هر دو گروه كيندلينگ قرار گرفتند

با توجه.در هر گروه از شش سر موش استفاده گرديد. ثبت شد

ا ايبه آماره آزمونبايداريمعنين دو گروه اختلاف آمارينكه

5/0p<هم نداشتند از گروه كنترل با اتر بعنوان گروه كنترلبا

شديز آماريدر آنال .استفاده

يدرمانيگروهها-2-3-4

درياز چهار گروه آزمايشي براي بررسي اثر فركانس تحر ك

روي روند كيندلينگ rTMSهرتز2و1/0،5/0،1 فركانسهاي

آميناح شدگدايه اين ترتيب كه هر روز پس از تحريكبه.ل استفاده

دقيقه پس از تحريك حيوانات5الكتريكي با شدت آستانه، حداكثر تا 

و به  و در نگهدارنده فيكس كرده را با دز بسيار كم اتر بيهوش كرده

دقيقه تحت تابش مغناطيسي در مختصات فضايي از پيش5مدت 

آستانه حركتي%80حيوانات با شدت تمام. تعيين شده قرار گرفتند

پارامترهاي تحريك. هر حيوان تحت تابش مغناطيسي قرار گرفتند

و مدت زمان توسط پورت  از BNCمغناطيسي نظير فركانس

به قسمت)Nihon Koden,SEN 720, Japan( استيمولاتور

Trigger in شد از. استيمولاتور مغناطيسي اعمال نتايج بدست آمده

گ ).1جدول(وهها با گروه كنترل مقايسه گرديدراين
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ازياثر فركانسهايشات مربوط به بررسيبا اتمام آزما مختلف،

ميبررسيدو گروه برا شديسيدان مغناطياثر شدت . استفاده

بينصورت كه در فركانسيبد مشاهدهين اثر درمانيشتريكه

نه آستا% 100و%90يبا شدتها)ك هرتزيفركانس(ديگرد

كسانيكيتحريكيزيفيوان با همان پارامترهايحيحركت

و نتايتحر ايك شدند ن گروهها با گروه كنترليج بدست آمده از

).1(د جدوليسه گرديمقا

و آزمون پس از تجربه توكي از آزمون تحليل واريانس يك طرفه

شديز آماريآناليبرا statisticaاز بسته نرم افزاري  . استفاده

يسه تعداد تحريكات لازم براي ظهور مراحل يك تا پنج براي مقا

و مقايسه  تشنج در گروه هاي آزمايش نسبت به گروه كنترل

پارامترهاي تشنّجي ديگر نيز از آناليز واريانس يك طرفه استفاده 

.شد

مي داده. متوسط امواج تخليه متعاقب در گروههاي مختلف-1جدول .باشد ها بصورت ميانگين

ي آزمايشيگروهها

امواج متوسط

2فركانس5/0فركانس1/0فركانس1فركانسكنترل)به ثانيه(تخليه در روز

%90شدت

آستانه

%100شدت

آستانه

122/822/792/783/813/877/757/7روز

253/1075/114/1195/107/1167/1083/11روز

308/1663/1485/1455/1592/1567/1428/16روز

428/211775/1892/1972/2063/1718/20روز

537/258/2078/2583/226/2418/2135/25روز

688/3357/2325/3015/2977/3335/2530روز

702/4233/3027/3633/3682/3572/2823/35روز

84635/3378/3863/3992/3825/3237/38روز

95/4413/3743/4501/4438/4892/3482/42روز

104/5033/3815/4995/4783/5015/3933/47روز

1152/562/4382/543/5235/5167/4277/53روز

1245/5478/438/5237/5088/5433/4645/58روز

134/4725/4548/537/525/5375/5062روز

1422/5338/4783/523/545/66روز

151/4952/4605/559/5592/68روز

162/557/4812/5335/5622/69روز

1718/542/447/543/58روز

189/5433/5608/59روز

1952/5روز
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جينتا-3
 درصد امواج تخليه تجمي-3-1

امواج تخليه تجمعي در هر حيوان از روز اول تحريك تا روزي

كه در حيوانات گروه كنترل مرحله پنجم تشنّج براي اولين بار 

شد،)روز دوازدهم(مشاهده شد به.محاسبه براي هر گروه

يك. صورت ميانگين محاسبه شد گروه اول درماني با فركانس

و گروه  را نشان>001/0pكنترل اختلاف معني داري با هرتز

اختلاف معنييآستانه حركت%90ن گروه با شدتيهمچن. دادند

اما گروههاي ديگر اختلاف. را نشان داد>001/0pداري با 

اختلاف توكي آزمون آماره).7(معني داري را نشان ندادند شكل

بيمعن بيشتريدار آستانه%90با شدتين گروه درمانيرا

بايو فركانسيحركت ك هرتز با گروه كنترل نسبت به گروه

ك هرتز با گروه كنترليو فركانسيآستانه حركت%80شدت
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 تشنج5ّتا1تعداد تحريكات لازم براي رسيدن به مراحل-3-2

و كنترليكمينا:مرحله اول-3-2-1 ت بين گروههاي درماني

.تفاوت معني داري را با هم نشان نداد
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 p-valueبا)%80شدت(5/0و براي گروه با فركانس01/0

وجود با گروه كنترل اختلاف معني داري05/0كوچكتر از

د. داشت .)8( اختلافي را نشان نداد شكل يگرگروههاي

و شدتيفركانس با گروه:مرحله سوم-3-2-3 %80ك هرتز

 داري را نشان داد با گروه كنترل اختلاف معني آستانه

)001/0p<.(بايهرتز تحر5/0فركانس باو>01/0pك گروه

ك هرتز با گروه كنترليو فركانسيآستانه حركت%90شدت 

اما گروههاي ديگر).>001/0p( داشتنديدارياختلاف معن

.)8(اختلاف معني داري با گروه كنترل نداشتند شكل

و:رحله چهارمم-3-2-4 گروه چهارم با فركانس گروه اول
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)001/0p<01/0وp<(شكل)تيگروهها).8و%90با شد

رايداريبا گروه كنترل اختلاف معن)كيفركانس(آستانه100%

گروههاي ديگر اختلاف).>01/0pو>001/0p( نشان دادند

.ندنشان ندادرامعني داري 
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رو-9 شكل مي±مقادير به صورت ميانگين.ز در گروههاي مختلفميانگين امواج تخليه در هر .باشد خطاي معيار ميانگين

نت بحث-4 يريگجهيو
و نيم rTMSنتايج اين تحقيق نشان داد كه در فركانسهاي يك

شود كه فركانس هرتز باعث كاهش روند كيندلينگ آميگدال مي

يرابين اثر بازداريا.از خود نشان داديك هرتز اثر بهتري

تغيك هرتز در شدتهايفركانس مييمختلف شيكند با افزاير

يتا حدياثرات بازداريآستانه حركت%90به%80شدت از

پيافزا ايش نمين افزايدا كرده اما ويش اثر به صورت منظمّ باشد

بهيبا افزا بهياثرات بازداريآستانه حركت%100ش شدت آن

پيطور محسوس م.دا كرديكاهش رسد كه آستانهيبه نظر

تيفعاليدر بروز اثرات فرونشانيوان مقدار بحرانيحيحركت

ميشدتهايبرايستم عصبيس نيمختلف بهيباشد كه البتّه از

بيانجام آزما يبرايآستانه حركتيبالايشتر در شدتهايشات

مين نظريايبررس ازيش فركانس تحريبا افزا. باشديه به5/0ك

هي پيافزايبه طور محسوسيرتز اثر فرونشانك به. دا كرديش

¤< ٠٥/٠

¤< ٠٥/٠
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رسد كه فركانس تحريك مغناطيسي در اين تكنيك نظر مي

يمقدار اثر درمانيروير محسوسيو تاث باشد فاكتور مهمي 

با) كاهش(يشين افزابياما روند منظّم.دارد فركانس

1نس توان از فركايم. مشاهده نشدياثر درمان)كاهش(يشافزا

ايبه عنوان فركانس به ) هرتز2تا1/0(ين محدوده فركانسينه در

اگرچه در بعضي.نام برد)يآستانه حركت%100تا%80(و شدت

مطالعات تاثير فاكتورهاي ديگر نظير مدت زمان اعمال تحريك 

و نوع تكنيديو فركانسها  نيز گزارش شدنديكيك تحريگر

در.بررسي قرار نگرفتند كه در اين تحقيق مورد]15-17[

 صورت گرفت1و همكاران انشلاي مقدماتي كه توسط مطالعه

كه]18[ فركانس يك هرتز اثر rTMSنشان داده شد

نخاعي- در آزمايش مذكور تزريق مايع مغزي. ضدتشنجّي دارند

يك هرتز به داخل rTMSبيماران افسرده تابش شده با 

ندلينگ را با افزايش شكمچه مغز موشهاي صحرايي آهنگ كي

به rTMSمدت زمان اعمال تحريك. آستانه تشنّج كاهش داد

و به مدت دقيقه در هر جلسه6/26مدت هشت روز، روزانه

همين. آستانه حركتي شخص بود%90شدت تحريك. بود

20. نيز انجام گرفت rTMSهرتز10پروتكل براي فركانس 

ف8قطار پالس هركدام به مدت و اصله زماني بين قطار ثانيه

شد22ثانيه با زمان كلي تابش22پالس  نتايج. دقيقه اعمال

هرتز1بر خلاف فركانس هرتز10نشان دادند كه فركانس 

نتايج آزمايش فوق با مطالعه.دهند آستانه تشنّج را كاهش مي

و rTMSحاضر از اين جهت كه فركانس يك هرتز  سبب مهار

ن فرونشاني فعاليت ميهاي اگرچه. شود در تطابق است وروني

و نيز نوع پروتكل، تزريق مايع مدت زمان اعمال تحريك

با،از نمونه تابش ديده به نمونه مورد آزمايشنخاعي-مغزي

1- Anschel et al 

ميبا. مطالعه حاضر متفاوت بود توان ادعا توجه به موارد بالا

و افزايش غلظت مواد شبه rTMSكه تابش كرد باعث ترشح

د مي-ر مايع مغزيافيوني اين مواد شبه افيوني. شود نخاعي

و اين افزايش غلظت آنها باشند داراي خاصيت ضدتشنّجي مي

به طول rTMSتواند تا چندين دقيقه بعد از اتمام تابش مي

ايسمهايدر مورد مكان.]18[بكشد يهاهيك نظرين تكنيعمل

مديگري نيز ازيمطرح ا باشد منيجمله ريمتغيسيدان مغناطيكه

و شدتها باعث آزاد شدن ملاتونيبا زمان در بعض نيفركانسها

ميميب ضد صرعيك تركيكه دشويباشد در بافت مغز

يكه با استفاده از اثرات داروهايياز جمله مكانيسمها.]20،19[

ب rTMSيرهايمتغيرويضد تشنّج ماران مبتلا به انواعيدر

ن و پيهاز در نمونهيمختلف صرع ونيشنهاد شد، مدولاسيسالم

ن]21-23[ژم وابسته به ولتايسديونييلهااكان ونيز مدولاسيو

وابسته به2يعصبيها دهندها مهار انتقاليويدر آزادساز

و ناحيه قشريرابط ناحينورونها -26[ينخاع-يه قشريمغز

م]24 دل. توان ذكر كرديرا معياما به دقيل ق تمامين نبودن

فخ فيكيزيواص ايايكيولوژيزيو درين تكنيجاد شده از ك

ن و بيبافت مغز رويان شبكهيز اثرات همينقاط مختلف مغز

ايايسمهايمكان دقين تكنيجاد شده توسط قيك در مغز به طور

ن شبيمعلوم و لزوم يكيزيفيق پارامترهايدقيهايسازهيست

انيايكيدان الكتريم و دريجام آزماجاد شده در بافت مغز شات

اوريبرايسطح مولكول سمها به چشمين مكانيشن شدن

با توجه به مزيتهاي خوب اين تكنيك بدست آوردن. خورديم

پارامترهاي بهينه تحريك براي درمان صرع در بيماران مبتلا مي 

.تواند گامي در جهت باليني كردن اين تكنيك باشد

2- neurotransmitter 
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