
 

 

 )نفس(  شتن دماز نگه دا حاصل BOLDتغییر سیگنال تکثیرپذیری 

 

 چکیده 

( تحت تاثیر برخی از عوامل فیزیولوژیکی است مانند جریان خون و  BOLDسنجی وابسته سطح اکسیژن خون )هم

های پاسخ باشد. مطالعات قبلی پیشنهاد دادند که از داده  fMRIتواند منبعی از تغییرات در آنالیز  حجم خونی که می

در میان    fMRIهای  در جهت کاهش تغییرات داده  BOLDهای  مغزی برای کالیبراسیون و نرمالایز کردن نگاشت

ترین روشهای مورد استفاده  نواحی مغزی در آنالیز فردی و در سراسر افراد استفاده کنیم. نگه داشتن دم یکی از گسترده

پذیری عروقی است. با این حال، قدرت و تکثیرپذیری این روش به خوبی شناخته نشده است. در  برای بررسی واکنش

ثانیه    21و    15،  9پردازیم. از افراد خواسته شد که نفس خود را برای  دم میاین مطالعه به بررسی سه دوره نگه داشتن  

دهد که  های ما نشان میروز تکرار شد. داده  20تا    15بعد از    fMRIنامه  موافقتدر سه مرحله مجزا نگه دارند و  

BOLD    عوامل فیزیولوژیکیآن  دلیل    دهد کهپاسخ مییک شکل پیچیده  از    حاصلبه نگه داشتن دم بعد از نتایج  

. با این وجود، تکثیرپذیری مقدار  گذارند تاثیر می  که بر روی تغییر سیگنال با زمانی که بشدت تکثیرپذیر است  است

شود که به شدت به  و تعداد واژگان پاسخ بیان می  BOLDپاسخ مغزی به دی اکسید کربن بصورت دامنه سیگنال  

ای منجر به تغییر شدید مقدار پاسخ ثانیه  9است. دوره نگه داشتن دم    های نگه داشتن دم وابسته مدت زمان دوره

 کنند.  تکثیرپذیر و محکمی را تولید می  BOLDهای طولانیتر پاسخهای شود در حالیکه دورهمی

 مقدمه

( بطور  BOLDسنجی وابسته به سطح اکسیژن خون )بر اساس هم(  fMRIتصویرسازی تشدید مغناطیسی کارکردی )

(. این روش از مدولاسیون  1990وسیعی برای نشان دادن فعالیت مغز در افراد سالم و بیمار استفاده شده است )اگاوا،  



(. با این حال، این یک  2006برد )جیروارد و لادکولا،  ای در پاسخ به فعالیت عصبی بهره میجریان خون مغزی ناحیه

و متابولیسم عصبی بطور جزیی شناخته شده است زیرا پاسخهای    BOLDفرآیند پیچیده است و ارتباط بین پاسخ  

BOLD  (. برای مثال، گزارش شده است که  2002د )لوگوتتیس،  نتحت تاثیر هر تغییر همودینامیک مغزی قرار دار

(  2003(، عوامل دارویی )برون،  2002تغییرات حالت عروقی پایه به دلیل مواد واسواکتیو )مانند کافیین( )مولدرینک،  

را دچار تغییر کند. حتی تغییر خودبخودی الگوی نفس    BOLDپاسخ  تواند  ( می 2008سن و بیماریهای مغزی )وارد،  

شود و ممکن است می  CBF( نیز منجر به تغییرات  BHهای کوتاه نگه داشتن دم )( یا دوره2004کشیدن )وایز،  

(. علاوه بر این، اشاره شده است که  2005باشد )ابوت،    fMRIتغییر سیگنالهای مدلسازی نشده در مطالعات    منبع 

شود که  (، که منجر به تغییری می2000به این عوامل در مناطق مغزی همگن نیست )ایتو،    BOLDپاسخ سیگنال  

(. 2004شود )هندورکر،  نتایج فرد می  دهد و باعث پیچیده شدن تفسیرکاهش می   fMRIقدرت آماری را در آنالیز  

پذیری مغزی در تحلیل با هدف  تواند زمانی که اطلاعات واکنشپیشنهاد شده است که حداقل بخشی از این تغییر می

شود به حساب آید. تصدیق این فرض،  روانی مدلسازی می-به دلیل جفت شدن عصبی   BOLDشناسایی پاسخهای  

توانند در میان نواحی مغزی با استفاده از  می  fMRI BOLDهای  دادند که نگاشته( نشان  1997باندتینی و وانگ ) 

( ارائه شده  2004پذیری عصبی به استنشاق دی اکسید کربن نرمالایز شوند. یک روش مشابه نیز توسط کوهن ) واکنش

حاصل در قدرتهای مختلف میدان تشدید   fMRI BOLDهای  است که قادر به کاهش قابل توجه اختلافات در نگاشته

عروقی ناشی از  -پذیری مغزی ( این روش را با ارائه روشی بر اساس واکنش1998مغناطیس بود. دیویس و همکاران )

به منظور استخراج نرخ متابولیکی کمی    BOLD fMRIاستنشاق دی اکسید کربن بعنوان مرجعی برای کالیبراسیون  

 ( توسعه دادند.  CMRO2مغزی مقادیر اکسیژن ) 

پذیری  های واکنشدر جهت ایجاد نگاشتهنگه داشتن دم بعنوان یک روش جایگزین برای استنشاق دی اکسید کربن  

بدون تغییر    CMRO2(. تحت این فرض که  2000؛ لی،  1999؛ کاستراپ،  2001مغزی ارائه شده است )کورفیلد،  

شود. افزایش دی اکسید کسید کربن در جریان خون میمنجر به کاهش اکسیژن و تجمع دی ا  BHماند،  باقی می

(. کاستراپ و همکاران  1992شود )مارکوس و هریسون،  می  CBFو افزایش  کربن در خون باعث اتساع عروق مغزی  



 BOLDسازی همودینامیک با  و استنشاق دی اکسید کربن در ارزیابی ظرفیت ذخیره   BH( شباهت بین کار  2001)

fMRI  با این حال، روش  را نشان داد .BH   تر است و ضرر کمتری نسبت به استنشاق دی اکسید کربن دارد.  ساده

دادند که پاسخهای مهم  تواند در هر زمینه آزمایشگاهی یا درمانی به کار برده شود. مطالعات قبلی نشان  بنابراین، می

BOLD  توانند در طول  میBH    (. کاستراپ و همکاران  2002گیری شوند )لیو،  ثانیه اندازه  10با مدت زمان کوتاه

ثانیه( مورد مطالعه قرار دادند و تغییرات سیگنال   40و    30،  18( زمانهای مختلفی را برای نگه داشتن دم )1998)

BOLD    ( قادر به استفاده کردن از نگه داشتن 2005کردند. توماسون و همکاران )  درصد گزارش   5/3و    0/ 8را بین

نگاشته در  عمده  اختلافات  دهنده  نشان  که  بودند،  کودکان  در  حتی  واکنشدم  کودکان  های  بین  مغزی  و  پذیری 

پذیری  های واکنشبزرگسالان بود. از این رو، بطور کلی شواهد زیادی بر روی اثربخشی نگه داشتن دم برای ایجاد نگاشته

آمیزی روش کالیبراسیون را با استفاده  ( بطور موفقیت2007مغزی عصبی وجود دارد. در واقع، توماسون و همکاران ) 

 پذیری مغزی فردی به کار بردند.  از نگه داشتن دم برای روبش واکنش

  fMRIهای  در جهت کالیبراسیون یا نرمالیزاسیون داده  BOLDپذیری مغزی  های واکنشبه منظور استفاده از نگاشته

ها به چه مقدار قابل اطمینان هستند. یک راه برای ارزیابی قابلیت اطمینان  این ضرورت وجود دارد که بدانیم این نگاشته

تاکنون هیچ مطالعه برای اطلاع ما،  از شرایط.  از تخمین تکثیرپذیری آن تحت برخی  به برروش عبارتست  رسی  ای 

  BOLDنپرداخته است. برخی از مطالعات تکثیرپذیری تغییرات سیگنال    BHناشی از    BOLDتکثیرپذیری پاسخ  

( و پارادایم شناختی  2005(، کارهای حسی )پیلن و دوینگ،  2004؛ لیو،  2006ناشی از کارهای حرکتی را )هاول،  

 ( بررسی کردند.  2007؛ رائو، 2003؛ فرناندز،  2003،  )چی

گیریهای تکرار  عبارتست از همبستگی بین اندازه  BOLDبیشترین روش استفاده شده برای تخمین تکثیرپذیری پاسخ  

( )وی،  ICCای )( یا آنالیز همبستگی درون رده2003شده بصورت ضریب همبستگی رایج محصول پیرسون )فرناندز، 

کند اما نسبت گیری مین دو متغیر را اندازه(. ضریب همبستگی پیرسون قدرت یک رابطه بی2007؛ راماکرز،  2004

گیری در اختیار قرار  به مقادیر مطلق تغییر هیچ حساسیتی ندارد. بنابراین، اطلاعاتی را در مورد توافق بین دو اندازه

برای بیان اینکه چقدر فعالسازی هر فرد نسبت به گروه دیگر در    fMRIاستفاده شده در مطالعات    ICCدهد.  نمی



باید بسته به چگونگی   ICC(. انواع مختلف روشهای  2008شود )زاندبلت،  راحل مختلف سازگار است استفاده میطول م 

اندازه واریانس  تحلیل  ها  گیری تخمین  مقابل  در  طرفه  یک  واریانس  تحلیل  و  آنالیز  مثال،  )برای  شوند  برده  کار  به 

ایجاد کند    ICCدوطرفه(. هر روش   نتایج مختلفی را  ارزیابی تکثیرپذیری در  ممکن است  برای  و روشهای مختلف 

fMRI  (. علاوه بر این، هر دو روش  2003؛ اسپچ،  2003سازی شده است )فرناندز،  پیادهICC    و پیرسون نسبت به

(. از آنجا که روشهای همبستگی اطلاعات بیشتری را  1990گسترش مقادیر در نمونه حساس هستند )بلاند و آلتمن، 

اندازه به تکرارپذیری  برای تخمین ها در اختیار قرار میگیریدر مورد روند تغییر نسبت  باید  دهند، روشهای اضافی 

( بیان شده بصورت نسبت بین انحراف استاندارد و  CVفته شوند. ضریب اختلاف )گیری در نظر گرتکثیرپذیری اندازه

( و در واقع برای  2005؛ جاندرا،  2004گیری پیشنهاد شده است )مارشال،  میانگین، بعنوان شاخص تکثیرپذیری اندازه

استفاده قرار گرفته است. پذیری مغزی ناشی از استنشاق دی اکسید کربن مورد  های واکنشارزیابی تکثیرپذیری نگاشته

 دهد.  گیری ثابت مقیاسی از نابرابری را ارائه میمزیت عمده آن این است که یک اندازه

ای  ، پارامترهای مختلفی باید در نظر گرفته شوند. تا به امروز، هر مطالعهBOLDبرای ارزیابی تکثیرپذیری سیگنال  

(،  2003مانند پویایی زمانی پاسخ )نیومن،    BOLDنب پاسخ  در مورد روی تکثیرپذیری تنها بر روی برخی از جوا

(. در این 2003اند )فرناندز،  وکسل به وکسل تمرکز کرده  t( اندازه فعالسازی و مدار  1998شدت سیگنال )رومبوت،  

  BOLDمقاله، ما به بررسی تنوع و تکثیرپذیری بسیاری از پارامترهای مختلف مرتبط با پویایی زمانی و مقدار پاسخ  

پردازیم. ما به منظور شناسایی مناسبترین در میان افراد با استفاده از روش همبستگی پیرسون و ضریب اختلاف می

 را دستکاری کردیم.   BHقابل تجدید مدت زمان  BOLDپذیری مغزی برای حصول نگاشته واکنش BHپارادایم 

 روشها 

 افراد 

آوری شد. چهار فرد از تحلیل حذف شدند. آگاهانه خود را اعلام کرده بودند جمع   ها از میان افراد سالمی که رضایتداده

از حد سر، یک فرد به دلیل نفس کشیدن خودبخودی در طول مرحله اسکن  یک فرد به دلیل     MRحرکت بیش 



متشکل   )خودگزارش وضعیت اضطراب( و دو فرد نیز به دلیل اجرا نکردن مرحله دوم اسکن حذف شدند. گروه آزمایشی

 سال( بود.   42تا   20؛ محدوده 7/31±8/ 3زن، سن:  6مرد و   5فرد )   11از 

 MRIگرفتن 

حجم مغزی با   126،  )سیمنز، ارلانگن، آلمان( گرفته شدند. در طول هر عمل  T MR 3تصاویر بر روی یک اسکنر  

درجه، ماتریس    90، زاویه تلنگر= T2  (TR=3000 ms, TE=30 ms*( اختلاف وزنی  GEاکو )  EPIیک توالی  

64*64  ،FOV=192*192=برشها تعداد  قطعه=   36،  قطعه، ضخامت  شکاف=  میلی 3قطعه  فاصله  درصد، 10متر، 

کیلوهرتز( حاصل شد. تصاویر آناتومیک با   1980متر مکعب، پهنای باند خواندن در هر پیکسل  میلی  3اندازه واکسل=

وزنی   بعدی  مغزی سه  از یک حجم  استفاد  با  بالا  یا T1  (TR=2300 ms, TE=3.93 msوضوح  زاویه ضربه   ،

قطعه(    160متر، تعداد قطعات=میلی   1، ضخامت برش= FOV=256در صفحه،    256* 256درجه، رزولوشن  90تلنگر=

 حاصل شد. 

 fMRIتوافقنامه 

( در طول مراحل جداگانه و  BH21, BH15, BH9ثانیه )  21یا    15،  9نفس خود را برای  از افراد خواسته شد که  

ثانیه. هر مرحله با   21یا    15یا    9مجزا نگه دارند. در هر مرحله مدت زمان نگه داشتن نفس )دم( برابر بود، هر کدام  

گرفت.  ثانیه تنفس عادی صورت می   42کشید آغاز شد و به دنبال آن  ثانیه طول می   3مصنوعی که هر کدام  دو اسکن  

ثانیه تنفس عادی وجود   42بعد از این، افراد پنج دوره نگه داشتن دم را اجرا کردند، که بطور متناوب برای هر مرحله 

ای و بعد از دوره نفس کشیدن عادی بود. پس از  نیهثا 3(. هر دوره نگه داشتن دم قبل از نفس عمیق  1داشت )شکل  

ثانیه به مراحل    30ثانیه و    60آخرین دوره تنفس طبیعی یک دوره اضافی تنفس خودبخودی نیز به ترتیب با زمانهای  

BH9    وBH15    مورد برای هر مرحله    126گرفتن تعداد اسکنهای کسب شده که در کل  اضافه شد. این امر به منظور

ای هر سه مرحله یکسان بود، ضرورت داشت. یک کلمه رنگی بر روی یک صفحه سیاه برای کمک کردن افراد  بود و بر

کشید در حالیکه کلمه تنفس )نفس  در زمان تنفس در هر مرحله نمایش داده شد. فرد میبایست بطور عادی نفس می

ثانیه و به رنگ زرد برای    3نیز برای شد. کلمه نفس عمیق  بکش( به شکل سفید رنگی بر روی صفحه نمایش داده می



دستور دادن به افراد در جهت اجرای تنفس عمیق نمایش داده شد. افراد باید نفس خود را به محض اینکه کلمه قرمز  

شد تا زمانیکه از روی صفحه محو میشد نگه میداشتند. ترتیب سه مرحله در میان افراد  رنگ نگه داشتن نفس ظاهر می

 کردند.  روز تکرار می 20تا   15راد همین توافقنامه را بعد از  متعادل بود. اف

  MR  با گرفتنافزار روانشناسی، شرکت پیتسبرگ، امریکا( انجام شد. ارائه محرک  )نرم  E-Primeاین کار با استفاده از  

 ، گینسویل، امریکا(  همگام شد.  MRIکارکردی یکپارچه )با استفاده از سیستم تصویربرداری  

به افراد دستور داده شد که در طول تنفس و نگه داشتن دم خود سرهایشان را حرکت ندهند. علاوه بر این، آنها برای  

هر دوره نگه داشتن دم در جهت ایجاد نفس عمیق مقدم بر هر مرحله نگه داشتن نفس که بطور برابری در مدت زمان  

عضله شکم در پایان تنفس عمیق آموزش داده شدند. یک    و گسترش قفسه سینه بود و نیز در جهت پرهیز از انقباض 

مرحله آموزشی کوتاه مدت نیز بعد از اینکه فرد در داخل اسنکنر قرار اجرا شد و حرکت سر با استفاده از پدهای نرم  

 محدود شد. علاوه بر این، به افراد در مورد طول زمان نگه اشتن نفس در شروع هر مرحله تذکر داده شد.  

کردن و اجابت کارهای خواسته شده از افراد و توانایی نگه داشتن دم در طول مراحل اسکن با استفاده از یک  رعایت  

مورد نظارت قرار گرفت. از افراد خواسته شد که در مورد عملکرد خود در  کمربند تنفسی در اطراف پایه قفسه سینه  

 پایان هر مرحله اسکن گزارش دهند.  

 

کنند ارائه  بصورت یک عمل نواری که دارای پنج دوره کاری است که مراحل را ایجاد می  FMRI. توافقنامه  1شکل  

ثانیه( را در مراحل مجزا اجرا کردند. برای هر مرحله، هر    21و    15،  9شود. همه افراد سه مرحله نگه داشتن دم ) می



به منظور مشخص نمودن نشانه بصری  ثانیه تنفس عادی اجرا کرد. یک دوره واحد  42را به فاصله   BHفرد پنج دوره 

کرد بزرگنمایی شده است )سفید: نفس بکشید، زرد: نفس عمیق بکشید و  که افراد را طول هر مرحله راهنمایی می 

 قرمز: نفس خود را نگه دارید(.

 FMRIپردازش اطلاعات  پیش

ویاگر   از  استفاده  با  عملکردی  و  آناتومی  شد.   QX 1.9.10تصاویر  پردازش  هلند(  ماستریکت،  مغزی،  )نوآوریهای 

-ACاصلاح و به فضای استاندارد مختصات تالیراک و    B1سه بعدی( برای زمینه    T1های آناتومی )تصاویر وزنی  داده

PC   داده شدند.  داده  زیر  انتقال  بصورت  کارکردی  شدند:  های  )   6(  1پردازش  اول  برای    2ثانیه  مرحله  هر  اسکن( 

بندی اسکن قطعه با الحاق سینک اجرا ( تصحیح زمان2اطمینان از حالت پایدار مغناطیسی طولی کنار گذاشته شدند؛  

حرکت   3چرخش و    3تبدیل صلب پارامتر،    6ای اجرا شد )( اصلاح حرکت سه بعدی با تنظیم درون مرحله3شد؛  

متر یا دو  میلی  3حرکت انتقالی تخمینی و پارامترهای چرخشی برای مثتثنی کردن حرکات سر افراد بیش از  (.  انتقالی

هرتز و حذف    006/0( بررسی شدند و فیلتر زمانی )فیلتر عبور بالای  5درجه فضایی )عرض کامل در بیشترین نیمه=

  سریهای زمانی کارکردی هر فرد ابتدا با مجموعه های  های پایه اعمال شدند. دادهروند خطی( به منظور حذف ریشه

های آناتومی سه بعدی افراد ثبت شد، و به دنبال آن کاربرد تبدیل ماتریسهای مشتق شده از مراحل تبدیل فضایی  داده

ز  های زمانی چهار بعدی نرمالایدورههای  های آناتومی سه بعدی اجرا شد. این مراحل منجر به دادهبرای مجموعه داده

-T1( با استفاده از ابزار تقسیم پیشرفته بر روی GM(. برای هر فرد ماده خاکستری قشری ) 2006شده شد )گوبل،  

3D  سازی مرزهای  های شدت برای محلیدر وییگر مغزی تقسیم شد. هسته این ابزار یک محاسبه تطبیقی از آستانه

تواند به صورت قابل اعتمادی از  خاکستری قشری می( است. در نتیجه، ماده  WMقشری و ماده سفید )  GMبین  

WM   ،مایع مغزی نخاعی و ساختارهای ماده خاکستری زیر قشر مغز جدا شود. به منظور دستیابی به بهترین نتیج ،

 ما همه مراحل پیش پردازش مورد نیاز شامل اصلاح ناهمگنی سیگنال و افزایش کنتراست بافت را انجام دادیم.  

با استفاده    AC-PCن، برای هر فرد بخشی از ماده خاکستری قشری قطعه قطعه شده موجود بر روی صفحه  علاوه بر ای

( به زیرنواحی تعریف شده تقسیم بندی شد،  1988از سیستم شبکه تناسبی توصیف شده توسط تالایراچ و تورنوکس ) 



را برای ماده خاکستری قشری را با بخش مجاور تقسیم شد. ما همین شبکه تناسبی    864بر این اساس، کل مغز به  

، جدا از بخشهای موجود بین Zو    X  ،Yنصف کردن انجام دادیم، با این حال وضوح شبکه تناسبی در امتداد محورهای  

(. 2نصف شده بود )شکل    Zو    X، جاییکه وضوح و رزولوشن تنها در امتدار محورهای  PCو    ACصفحات عمودی  

بطور مجزا تحلیل شد، با کنار گذاشتن زیرنواحی    AC-PCیرمجموعه بالای صفحه  ز  80ماده خاکستری موجود در هر  

زیرناحیه موجود در بالاترین  4زیرا  زیرناحیه شد  76که عاری از هر ماده خاکستری قشری بودند. این فرآیند منجر به  

 راس سیستم شبکه اصلاح شده عاری از هر گونه ماده خاکستری بود.  

 ها تحلیل داده 

قشری که برای هر فرد بر اساس اطلاعات آناتومی منفرد مشتق میشد محدود کردیم و    GMما آنالیزهای خود را به  

 ( تعریف کردیم.  ROIآنرا بعنوان ناحیه مورد علاقه )

توسط سپس، مقدار مگیری کردیم.  را متوسط   ROIهای موجود در  برای هر اجرای فرد ما زمان سیگنال و همه واکسل

کردیم  قبل از هر آزمون بعنوان خط پایه که از طریق آن ما درصد تغییر سیگنال را محاسبه می  )دو اسکن(  ثانیه  6

شدند ثانیه قبل از دستورالعمل شروع می  6شد. مدت زمان هر اجرا سپس به پنج دوره تقسیم شد، هر کدام  استفاده می

-دوره میانگین  5شد. درصد تغییر سیگنال  نفس عمیق ارائه میکردند که دستورالعمل زیر برای  و زمانی پایان پیدا می 

( حاصل از شروع دوره نگه داشتن دم را انتخاب کردیم. ما همچنین PSCترین مقادیر )یری شد. ما مثبتترین و منفیگ

  PSCثانیه تعداد اسکنهای حاصل از شروع دوره نگه داشتن دم برای    3( را با ضرب در  TTPزمان رسیدن به اوج ) 

قرار دارد را بین نقاط قبل    PSCای که منحنی در اطراف هر  مثبت و منفی محاسبه کردیم. در نهایت، ما انتگرال ناحیه

در دوره زمانی که سیگنال به صفر رسید یا دوره پایان یافت را محاسبه کردیم. همه محاسبات با استفاده    PSCو بعد از  

 ناتیک، امریکا( اجرا شدند.  شرکت متورکس، از روال توسعه یافته )متلب،  

هایی که در آن  ( برای محاسبه ضریب بتا و تعداد واکسلGLMوایز )مدل خطی معمول، روش مبتنی بر مدل واکسل

  BH، مدل طرح بلاکی دوره  GLMتفاوت سیگنال قابل توجه بود مورد استفاده قرار گرفت. به منظور ایجاد رگرسیون  

شود از بین رفت شناختی تطبیق داده می  FMRI( که بطور رایج برای مطالعات  HRFبا تابع پاسخ همودینامیک )



ثانیه است. ما انتظار یک تاخیر اضافی در    5/ 5زمانی مثبت در    یک تابع دو گاما با پیک  HRF(. این  1999)گلور،  

را داشتیم. این تاخیر به بسیاری از عوامل فیزیولوژیکی مرتبط با تزریق وریدی ریه،    BHحاصل از    MRتغییر سیگنال  

از لحاظ    بینی شود وبرای هر فرد پیشتواند  پذیری سنسور دی اکسید کربن بستگی دارد و نمیتهویه ریه و واکنش

تواند بین اجراها نیز تفاوت داشته باشد. به همین دلیل ما تجزیه و تحلیل اکتشافی را برای هر اجرا با استفاده  نظری می 

(. آنالیز همبستگی متقابل که باعث 1996تک گامایی انجام دادیم )بوینتون،    HFRاز یک تابع باکسکار پیچیده با  

ثانیه به ما این اجازه را داد که تغییر زمانی که در آن    3مرحله، هر کدام    10شود )تغییر در این تابع بر حسب زمان می

ها ( شناسایی کنیم. ما تغییر زمانی متوسط همه واکسل pb≤0.05واکسل بیشترین پاسخ را دارد )آستانه همبستگی:  

در    GLMل شده در آنایز  ماده خاکستری قشری محاسبه و از این مقدار برای تغییر تابع دوگامایی مد   ROIرا در  

 زمان استفاده کردیم.  

پارامتر   واکسل  GLMتخمین  تعداد  شد.  محاسبه  واکسل  هر  برای  بتا(  از  )ضرایب  توجه  قابل  سیگنال  تغییر  با  ها 

های  محاسبه شد. درصد واکسلدر مقایسه با تنفس طبیعی    BHتغییر سیگنال در طول    tهای پارامتری آزمون  نگاشته

 اصلاح شده برای مقایسه چندگانه محاسبه شد.   pb≤0.05باقیمانده آستانه  

 

زیرناحیه را   80به    AC-PC. سمت چپ سیستم شبکه تناسبی استفاده شده برای تقسیم مغز بالای صفحه  2شکل  

  BH21و    BH15زیرناحیه را در دو سطح محوری برای    40داخلی مربوط به    CVدهد. سمت راست مقدار  نشان می

 دهد. نشان می



اندازه برای  )آنالیز واریانس  افزار    21و    15،  9سطح:    3؛  BHعامل: مدت    1گیریهای مکرر  نرم  از  با استفاده  ثانیه( 

SPSS 13    شرکت(SPSSاجرا شد. مدل بطور مجزا برای تمامی پار )امترهای محاسبه شده )، شیکاگو، امریکاPSC  ، 

TTP ،سطح ،Lag  حجم و بتا( بکار گرفته شد. همین مدل برای محسابه تفاوتهای سیگنال در طول سه مدت زمان ،

BH  .بطور مجزا برای هر نقطه زمانی منحنی استفاده شد ، 

تغییر بصورت انحراف معیار ( تخمین زدیم. ضریب CVما تغییر درون فردی و برون فردی را با محاسبه ضریب تغییر )

میاندازه تعریف  میانگین  به  شده  نرمالایز  بیان میگیری  بصورت درصد  که  تغییر  شود  مورد  در  را  اطلاعاتی  و  شود 

توزیع احتمال در اختیار قرار می اندازه ارائه پراکندگی  با  با    CVدهد. مقدار  گیریها  بعنوان  درصد می   33برابر  تواند 

 غییرپذیری قابل قبول در توزیع نرمال استفاده شود.  بالاترین حد برای ت

 

اختلاف کسری  ، برای هر فرد BHحاصل از مدت زمانهای مختلف  MRبه منظور بررسی تکثیرپذیری تغییر سیگنال 

شود  گیری را در رزوهای متفاوت محاسبه کردیم که بصورت اختلاف درصدی نسبت به میانگین تعریف میبین دو اندازه 

 (.  2ه  )معادل 

 

گیریها  نیز مقدار میانگین این اندازه  avgxگیریهای حاصل در روز اول و روز دم هستند، و  به ترتیب اندازه  2xو    1xجاییکه  

)می دلتا  استاندارد  انحراف  اندازهΔσباشد.  تکثیرپذیری  مورد  در  اطلاعاتی  حاوی  بوختون،  (  و  )لئوتیف  است  گیری 

 شود: تغییرپذیری درون فردی را نیز محاسبه کردیم که بصورت زیر تعریف می(. با این حال ما 2007

 

تفاوت بین دو متغیر مستقل دارای توزیع  3)معادله    2با تقسیم بر جذر عدد    Δσجاییکه   ( تنظیم شده است، زیرا 

گیری مستقل از  اندازه های ما دو  احتمال با واریانسی است که مجموع واریانس دو احتمال توزیع مجزا است. در داده



همان توزیع احتمال استخراج شد، بنابراین واریانس نمونه حاصل برابر با دو برابر واریانس توزیع احتمال اصلی است. 

و    BH9  ،BH15گیریهای مکرر با سه سطح )گیری با آنالیز یک طرفه واریانس برای اندازهبنابراین، تکثیرپذیری اندازه 

BH21 ه آیا دلتا بطور قابل توجهی بین سه مدت زمان ( برای تعیین اینکBH کند مورد بررسی قرار گرفت. تغییر می 

به منظور تخمین قابلیت اطمینان آزمون به آزمون، ما میانگین و انحراف استاندارد درصد تغییر هر آزمون را محاسبه  

دوره توقف تنفس تا آغاز آزمون بعدی   ترین درصد تغییر حاصل در فاصله زمانی از آغازکردیم. هر پیک بصورت مثبت

  3ضریب میانجیگری اختلاف با تقسیم انحراف استاندارد بر میانگین حاصل شد. بنابراین، برای هر فرد  شود.  تعریف می

 ضریب تغییر در هر جلسه بدست آوردیم، یکی برای هر نگه داشتن دم.  

( برای هر مرحله یا جلسه بطور مجزا محاسبه  1، معادله interCVبرای ارزیابی تفاوت درون افراد، یک ضریب اختلاف )

 شد و بعنوان برآورد تغییر جمعیت در انجام کار مربوط به نگه داشتن دم در زمانهای مختلف مورد استفاده قرار گرفت. 

کستری قشری  ناحیه ماده خا  76نیز بطور مجزا برای هر    PSCترین  مثبت  interCVو    Δ  ،intraCVعلاوه بر این، عامل  

درصد   33نواحی زیرین بالاتر یا پایینتر از    intraCVمنفرد نیز برای بررسی اینکه آیا میانگین    tمحاسبه شد. یک آزمون  

، آنالیز واریانس  های زیرینبود صورت گرفت. به منظور بررسی برهمکنش ممکن بین مدت زمان نگه داشتن دم و ناحیه

درون افراد استفاده شد در حالیکه    ثانیه( بعنوان متغیر  21و    15)   BHاجرا کردیم.    Δ  گیریهای مکرر عاملرا برای اندازه

  منحنی دانسیته احتمال برای بررسی توزیع یک  زیرنواحی بعنوان عامل بین افراد مورد استفاده قرار گرفت. علاوه بر این،  

interCV   زیرناحیه ایجاد شد.   76در میان 

گیری، ضریب )محاسبه شده از آنالیز واکسل در یک زمان( مربوط به دو اندازه  tبرای تخمین قابلیت اطمینان مقادیر  

 واکسل به واکسل مربوط به جلسات اول و دوم محاسبه شد.    t( برای هر فرد بین مقادیر  rبستگی پیرسون )هم

 نتایج 

همه افراد قادر بودند که نفس خود را در طول تمامی اجراها بدون ناراحتی نگه دارند. با این حال، نگه داشتن دم برای  

 ط دیده شدند.  بود و واضحترین حرکات قفسه سینه در طول این زمان و شرای BHثانیه مشکلتر از دیگر زمانهای  21

 آنالیز تغییرات سیگنال نگه داشتن دم 



ماده خاکستری قشری یک ساختار سه فازی را برای تمامی    ROIبر روی    FMRIهای میانگین تغییر سیگنال  منحنی

(. بعد از فاز اولیه کوتاه و مثبت، سیگنال منفی شد و روند افزایشی خود را بعد از  3نشان دادند )شکل    BHزمانهای  

شود و سپس به پیک بیشینه  ثانیه بعد از آغاز نگه داشتن نفس مثبت می  21تا    18ره بین  انیه آغاز کرد، و دوباث  10

رسد. سپس، سیگنال به آرامی با یک تاخیر متغیر به حالت پایه  می  BHوابسته به مدت زمان  در یک تاخیر متغیر  

 گردد. سه بخش از منحنی بطور جداگانه مورد آنالیز قرار گرفته است.  برمی

نشان نداد. آنالیز واریانس برای    BHها تفاوت قابل توجهی را بین زمانهای  آنالیز واریانس برای بخش مثبت اول منحنی

 F(1ه )( و ناحی6.13(F1 10  ، )MSE=0.01  ،pb<0.05=)    PSCبخش منفی منحنی تفاوت قابل توجهی را در  

10)=8.80  ،MSE=1.89  ،pb<0.05  در و معناداری  توجه  قابل  داد، در حالیکه هیچگونه اختلاف  ارائه   )TTP  

(F(1 10)=0.0185  ،MSE=2.20  ،pb<0.67  مقایسه میانگین نشان داد که پیک منفی  1( مشاهده نشد )جدول .)

(  p<0.05، سطح:  PSC: p<0.05ثانیه )  15ثانیه نسبت به    BH  9کمینه و ناحیه محصور بطور قابل توجهی برای  

)   21و   بین  p<0.05، سطح:  PSC: p<0.05ثانیه  توجهی  قابل  اختلاف  مقابل، هیچ  در  است.  و    BH15( کمتر 

BH21    مشاهده نشد. زمانBH  (  2ها )جدول  تاثیر قابل توجهی بر روی همه پاراکترهای بخش سوم و مثبت منحنی

)PSC  (F(1 9)=111.81  ،MSE=0.023  ،pb<0.001با   سطح   )F(1 9)=186.28  ،MSE=7.23  ،

pb<0.001 و )TTP (F (1 9)=11.62 ،MSE=12.55  ،pb<0.01  ) .داشت 

ها بخش منفی تا انتهای منحنی   TTPها برای تمام نقاط زمانی از  آنالیز نقطه به نقطه اختلاف معناداری را بین منحنی

 نشان داد.  



 

ثانیه توقف تنفس   BH15  :15ثانیه توقف تنفس،    BH  (BH9 :9. تغییر سیگنال متوسط در طول سه زمان 3شکل 

در زمان   BHفاز  دهد.  ثانیه توقف تنفس( در میان افراد. میله زرد رنگ فاز تنفس عمیق را نشان می   BH21  :21و  

های مربوط به خطا نشان دهنده خطای استاندارد  دهد. میلهرا نشان می   BHای انتهای دوره  صفر آغاز شد؛ خطوط نقطه

 متوسط گروه است.

 ها. پارامترهای تخمین زده شده از بخش منفی منحنی1جدول 

 

انتگرال   پارامترهای محاسبه شده )سطح=  استاندارد  انحراف  و  تغییر  PSCناحیه محصور منحنی؛  میانگین  = درصد 

 است(.   pb<0.05= زمان لازم تا پیک(. ستاره نشان دهنده معناداری مقایسه کلی در  TTPسیگنال؛ 

ل توجهی برای تمامی نقاط زمانی بعد هیچگونه تفاوت معناداری برای تمامی نقاط زمانی پیشین یافت نشد. مقادیر قاب

(،  pb<0.001ثانیه:    36و    15)نقاط زمانی بین    BH9نسبت به    BH15ثانیه از شروع نگه داشتن دم برای    15از  

. مقادیر معناداری در طول  pb<0.05ثانیه:    51و    48؛ نقاط زمانی بین  pb<0.01ثانیه:    45و    36نقاط زمانی بین  

BH21    در مقایسه باBH9    24برای تمامی نقاط زمانی بعد از   ( ثانیه از شروع نگه داشتن نفس یافت شدpb<0.001 .)



طول   در  معناداری  و  توجه  قابل  با    BH21مقادیر  مقایسه  از    BH15در  بعد  زمانی  نقاط  تمامی  ثانیه    27برای 

(pb<0.001یافت شد. بنابراین، تفا )  وتهای نامتناسبی برای نقاط زمانی دیده شد در حالیکه سیگنال هر منحنی از

  BH21و    BH15یابد. بطور خاص، در طول این فاز هیچگونه تفاوتی بین  افزایش میپیک منفی کمینه تا پیک بیشینه  

ناشی از مدت زمان  متفاوت از هر دو منحنی دیگر بود. بنابراین، بسیاری از تفاوتهای    BH9وجود نداشت در حالیکه  

ها آشکار بود. بعنوان تاییدی برای آنالیز نقطه به نقطه، در طول بخش سوم  توقف تنفس در طول بخش سوم منحنی

) منحنی همودینامیک  پاسخ  تاخیر  پاسخ  Lag: F(1 10)=20.01, MSE=1.28, pb<0.01ها  درصد  ماده  (، 

و پارامتر تخمین زده شده توسط آنالیز  (  F(1 10)=262.34, MSE=114.54, pb<0.001خاکستری قشری )

GLM  (Beta:F(1 10)=77.52, MSE=0.022, pb<0.001  در زمانی که مدت زمان )BH  شد طولانی می

 (.  4و شکل  2بیشتر بودند )جدول 

 تکثیرپذیری نگه داشتن دم

تفاوت کسری بین   3حاصل از نگه داشتن دم به مدت زمان بستگی دارد. جدول    MRتکثیرپذیری تغییر سیگنال  

  10به زیر    Lagو    TTPبرای    intraCVدهد.  را نشان می  intraCVگیریهای حاصل از روزهای مختلف با مقدار  اندازه

است.   BHبرای تمامی مدت زمانهای    BOLDزمان پاسخ   Δکند، که نشان دهنده تغییر بسیار پایین درصد افت می

زیر سطح   intraCVداشت که با مقدار    BH21و    BH15قابیلیت اطمینان پایینی را برای    BOLDپاسخ    Δمقدار  

بالای سطح  intraCVبا مقدار   BH9، حجم و بتا همراه بود. بطور قابل توجهی  PSCدرصد برای سطح،   33حدواسط 

برای کوتاهترین   BOLDحدواسط برای پارامترهای سطح و حجم همراه بود، که نشان دهنده تغییر معنادار مقدار پاسخ  

 است.   BHزمان 

 ها و آنالیز واکسل در زمان بخش مثبت سوم منحنی. پارامترهای تخمین زده شده از 2جدول 



 

شده   محاسبه  پارامترهای  استاندارد  انحراف  و  منحنیمیانگین  آنالیز  حاصلاز  ناحیه    های  انتگرال  )سطح=  میانگین 

= زمان رسیدن به پیک( و پارامترهای محاسبه شده از  TTP= درصد تغییر سیگنال؛  PSCمحصور توسط منحنی؛  

آنالیز زمانی واکسل )حجم= درصد واکسلهای ماده خاکستری قشری که در آن تغییر معنادار است؛ بتا= ضریب تخمینی  

ها به معناداری مقایسه  دهد(. تعداد ستاره= تغییر زمانی که در آن یک واکسل بطور بیشینه پاسخ میLagمدل خطی؛ و  

 . pb<0.05, **pb<0.01, ***pb<0.001*کلی دلالت دارد: 

 

-هایی که بطور معناداری )حجم( در سه مدت زمان نگه داشتن دم پاسخ می. نمونه فردی از تعداد واکسل4شکل 

 ثانیه.  21ثانیه و ج(   15ثانیه ب(   9هند، آ( د

گیری مستقل و نگه داشتن دم بعنوان عامل درون افراد  بعنوان یک اندازه  Δگیریهای مکرر واریانس با استفاده از  اندازه

 PSC (Fداشت )  BOLDبا سه سطح تایید کردند که مدت زمان نگه داشتن دم تاثیر معناداری بر روی مقدار پاسخ  

(1 9)=11.70, MSE=910.29, pb<0.01( بتا F(1 9)=12.15, MSE=1298.73, pb<0.01( سطح   ،)

(F(1 10)=5.09, MSE=426.25, pb<0.05( و حجم )F( 1 10)=14.62, MSE=1967.54, pb<0.01  ،)

  BHمشاهده نشد. بطور خاص، مقایسه میانگینهای هر زمان    Lagو    TTPدر حالیکه هیچگونه تاثیر معناداری برای  



  BH15در مقایسه با    BH9ارامتر حجم بطور معناداری برای  برای پ  Δدر مقابل دیگر زمانها تایید کردند که مقدار  

(pb<0.05 و )BH21 (pb<0.01 بیشتر بود، در حالیکه هیچ تفاوت معناداری بین )BH15   وBH21  .یافت نشد

BH9    با مقدار دلتای قابل توجهی برایPSC   (pb<0.01( سطح ،)pb<0.01( و بتا )pb<0.05 با ( در مقایسه 

BH21   .همراه بود 

در ناحیه قابل قبولی    Lagو   TTPبرای   interCVدهد. مقدار  را برای هر دو جلسه نشان می  interCVمقادیر    5شکل  

نشان دهنده کمترین تغییرات زمان پاسخ است. برای چنین   BH21و    BH15از تغییر برای تمامی زمانها بود، با  

با کمترین   BH21ین تغییر همراه بود در حالیکه  بیشتربا    BH9مربوط به    interCVو بتا،    PSCنگرانی مربوط به  

درصد بود. این نتایج نشان    33در هر دو جلسه یا مرحله نزدیک به    BH15مربوط به    interCVتغییری همراه بود.  

 همراه است.   BOLDبا کمترین پراکندگی مقدار پاسخ  BH21دهد که می

داد که ضریب بین آزمونی تغییر اختلاف معناداری در جلسات یا مراحل  گیریهای مکرر نشان  آنالیز واریانس برای اندازه

( در حالیکه بطور قابل توجهی توسط مدت زمان نگه داشتن F(1 10)=0.55, MSE=479.18, p=0.47نداشت )

(. بنابراین ما ضریب بین آزمونی را در  F(1 0)=6.86, MSE=1079.03, p=0.02دم تحت تاثیر قرار میگرفت )

لسه کاهش دادیم و یک آنالیز ثانویه واریانس را برای بررسی اینکه چگونه نگه داشتن دم تغییر بین آزمونی را  هر دو ج

های زمانی متفاوت  تحت تاثیر قرار داد اجرا کردیم. ضریب بین آزمونی میانگین واریانس بطور معناداری بین تمامی دوره

(  BH21  :p<0.01در مقابل    BH15؛  BH2  :p<0.01در مقابل    BH9؛  BH15  :p<0.05در مقابل    BH9بود )

 (.  6شود )شکل  کمتر می  BHکه با افزایش مدت زمان 

 

 . تغییرپذیری بین مراحل: عوامل دلتا و ضریب درون فردی تغییر 3جدول 



 

ها به معناداری مقایسه کلی برای  دهد. تعداد ستارهمیانگین و انحراف استاندارد برای هر پارامتر را نشان می  Aستون  

( را برای  intraCVضریب تغییر بین مراحل )   B. ستون  p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001*دلتا دلالت دارد:  

= زمان رسیدن به  TTP= درصد تغییر سیگنال؛  PSCدهد. )سطح= انتگرال ناحیه محصور منحنی؛  پارامتر نشان می

های ماده خاکستری قشری که در آنها تغییر معنادار بود؛ بتا: ضریب تخمینی مدل خطی و  پیک؛ حجم= درصد واکسل

Lag  .)تغییر زمانی که در آن واکسل بطور بیشینه پاسخ داد = 

تا    8/ 73درصد؛ محدوده:    08/38)میانگین=  BH9برای    CVبا این حال باید توجه شود که پراکندگی بین آزمونی  

درصد( و    98/40تا    1/ 18درصد؛ محدوده:    59/19)میانگین=    BH15درصد( در مقایسه با پاسخ در طول    207/ 08

BH21    =درصد( با برخی از افراد بالا بود که نشان دهنده درصد   52/37تا    52/2درصد؛ محدوده:    12/ 14)میانگین

در   BH9در آزمونها در طول   BOLDدهد که پاسخ سیگنال آزمونها است. این نشان میدر  BOLDتغییر سیگنال 

 میان افراد بسیار تغییرپذیر بود.  

محدود کردیم زیرا   PSCترین  مثبت   intraCVو    interCVزیرناحیه ماده خاکستری قشری را به عامل دلتا،    76ما آنالیز  

این پارامتر رایجترین پارامتر مورد استفاده برای کالیبراسیون و نرمالیزاسیون بود. همچنین، ما آنالیز زیرنواحی را به  

BH15  وBH21   محدود کردیم زیرا آنالیزBH9    تقریبا با تغییرپذیری بالای مقدار پاسخ در آزمونها و مراحل همراه

 بود.  

( و  F(1 750)=75.42, MSE=806.97, p<0.001تا تاثیر معنادار طول مدت نگه داشتن دم )آنالیز واریانس دل

( زیرنواحی  معنادار عامل  نشان می F(75 750)=75.42, MSE=1264.65, p<0.05تاثیر  را  مقابل، (  دهد. در 



زمان   بین  )  BHبرهمکنش  نداد  نشان  را  معناداری  تاثیر  هیچگونه  زیرنواحی   ,F(75 750)=0.751و 

MSE=806.97, p<0.94  میانگین انحراف استاندارد .)intraCV    زیرناحیه به ترتیب برای    76مربوط بهBH15    و

BH21    بود. آنالیز آزمون    8±15و    9±23برابرt    نمونه منفرد نشان داد کهintraCV    بطور قابل توجهی برای هر دو

،  BH21  :t=-8.8و برای    p<0.001، دو دامنه  BH15  :t=-17.7  ،df=75درصد بود )برای    33کمتر از    BHزمان  

df=75  دو دامنه ،p<0.001  علاوه بر این، توزیع احتمال تجمعی مقدار .)intraCV  دهد که  همه زیرنواحی نشان می

یک نگاشته   2درصد همراه بود. شکل   33به ترتیب با مقداری زیر   BH21و   BH15درصد از نواحی برای  97و   88

دهد. بطور کلی این نتایج یک تکثیرپذیری خوب زیرناحیه در دو صفحه محوری نشان می   40را برای    raintCVرنگی از  

دهد. توزیع دانسیته  حتی در سطح زیرناحیه آنالیز نشان می  BH21و    BH15و قابل مقایسه از مقدار پاسخ برای  

interCV   5زیرنواحی، پراکندگی بیشتری از مقادیر را در زیرنواحی برایBH1    در مقایسه باBH21   در هر دو جلسه

در جلسات اول و    BH21در مقایسه با    BH15بالاتری برای     interCVنشان دهنده  62و   57دهد، نواحی نشان می

 دوم هستند.  

بودند. با این   856و    4ها در محدوده بین  به دلیل روشی که اعمال کردیم، هر زیرناحیه حاوی تعداد مختلفی از واکسل

-=rمربوط منجر به مقدار بسیار کمی شد ) CVها در هر زیرناحیه و مقادیر آنالیز همبستگی بین تعداد واکسل حال،

 ها ممکن است یک بایاس بزرگ در آنالیز باشد.  دهد تعداد واکسل( که نشان می0.27

ماده خاکستری قشری نسبت به جلسات اول و دوم یک افزایش    ROIهای  همه واکسل  tآزمون پیرسون بین مقادیر  

کرد نشان داد. مقدار میانگین گروه نشان داد که  افزایش پیدا می  BHدر ضریب همبستگی را زمانیکه مدت زمان  

برای   همبستگی  بین    0/ 44برابر    BH9ضریب  برای  p<0.001؛  0/ 54تا    15/0)محدوده   ،)BH15    55/0برابر  

( بود. p<0.001؛  83/0تا    6/0)محدوده بین    0/ 7برابر    BH21( و برای  p<0.001؛  0/ 70تا    30/0)محدوده بین  

 دهد.  نشان می BHهای پراکندگی را برای یک فرد و برای هر سه منحنی  9شکل 



 

  21سفید=  ثانیه و  15ثانیه، خاکستری=   9. تغییرپذیری بین افراد برای هر پارامتر برای هر مرحله. سیاه= 5شکل 

 ثانیه نگه داشتن دم. آ( مرحله اول ب( مرحله دوم. 

 بحث

یک شکل سه فازی را نشان داد. همانطور که در مطالعات قبلی گزارش شد،   BHمشاهده شده ناشی از    MRپاسخ  

افتد بستگی شکل دوفازی اولیه منحنی به ترکیب بسیاری از عواملی که بطور همزمان با عمل تنفس عمیق اتفاق می

قلب در ضربان  تغییر  و  ریوی  تنش رگهای  کاهش  از جمله  توماسون،  2001)ناکادا،    دارد،  مدولاسیون  2005؛  و   )

( مشاهده کردند که، بعد 2004(. علاوه بر این، ژانگ و همکاران )2004اتونومیک پاسخهای اتوآلرژیک مغزی )ژانگ، 

باشد. به منظور    CBFیه ممکن است قبل از جهش در  از عمل والسالوا )پرکردن لپ و بینی از هوا( شکل دوفازی اول

کنترل این اثر ممکن، ما به افراد دستور دادیم که از انقباض عضلانی شکمی در پایان تنفس عمیق پرهیز کنند. این 

فرضیه که تغییر مثبت/منفی اولیه با اصلاح روانی حاصل از عمل تنفس در ارتباط است با این مشاهده که تغییر اولیه  

 (.  1998شود )کاستراپ، ر زمان نگه داشتن دم قابل مشاهده نیست بعد از بازدم اجرا مید

افزایش غلظت دی اکسید کربن در جریان خون بعد از نگه داشتن دم یا استنشاق دی اکسید کربن آنی نیست )کورفیلد، 

2001  .) 



 

 BH. ضریب بین آزمونی تغییر برای مدت زمان 6شکل 

ر  اند )ون دنشان داده  BOLDدر واقع، گزارشات قبلی یک تغییر زمانی را بین استنشاق دی اکسید کربن و پاسخ  

های ما با این گزارشات در توافق است که نشان دهنده تاخیر بین شروع نگه داشتن دم و افزایش  (. داده2005زانده،  

CBF   خطی قابل انتظار ناشی از تجمع دی اکسید کربن در جریان خون است. این اثر در بخش سوم منحنی آشکار

کند همانطور که از مطالعات قبلی نیز  افزایش پیدا می  BHاست یعنی جاییکه شدت سیگنال با افزایش مدت زمان  

اند نشان داده  BOLDتغییرات سیگنال    انتظار میرفت که رابطه مستقیمی را بین سطح استنشاق دی اکسید کربن و 

( و مطابق با گزارشات قبلی است که تغییر سیگنال را به دلیل نگه داشتن دم بررسی  2000؛ روستراپ،  2001)پوز،  

توانیم  مدولاسیون سیگنال اولیه توسط عمل تنفس، ما نمی به دلیل (.  با این حال، 2002، لیو،  2005اند )ابوت، کرده

شود.  خود تنظیمی مغزی میین کنیم که چه زمانی تجمع دی اکسید کربن باعث راه انداختن پاسخ  بطور دقیق تعی

توانیم از این احتمال که برداشت منفی اولیه آغاز این پاسخ همودینامیک را پوشش داد جلوگیری  بطور خاص، ما نمی

حاصل آهسته است، و    BOLD  کنیم. نشان داده شده است که حتی بعد از عمل تنفس عمیق، بخش منفی منحنی 

گردد )بیرن،  ثانیه به خط پایه بر می   40ثانیه بعد از آغاز تنفس عمیق است و بدون پرت شدن بعد از    16پیک آن  

حاصل از تاثیر دی اکسید کربن و رفع   BOLDهمپوشانی زمانی بین فاز در حال افزایش سیگنال  (. از این رو، 2008

  BHمنفی به دلیل تنفس عمیق باید مورد انتظار باشد. این برهمکنش مهمترین شاهد برای دوره کوتاه    MRسیگنال  



فعالیت تنفس    BH9تنها برای  است که باعث افزایش کمی در دی اکسید کربن خواهد شد. بطور خاص، در مطالعه ما  

آغاز شد که تاثیر دی اکسید کربن شروع به آشکار شدن کرد و بخش منفی منحنی نزدیک  خودبخودی زمانی دوباره  

به دلیل تنفس خودبخودی    MRشد. این میتوند منجر به یک برهمکنش اضافی با نوسان سیگنال  پیک بیشینه می

غازین از پیک منفی تا  ( و ممکن است توضیحی برای این باشد که چرا ما تفاوت معناداری را در فاز آ2004شود )وایز،  

توان برای  ها، میمشاهده کردیم. با و جو این عدم قطعیت  BH21و    BH15در مقایسه با    BH9پیک مثبت بین  

به دی اکسید کربن با   BOLDمدت زمانهای نگه داشتن دم مورد استفاده در این مطالعه فرض کرد که پاسخ مغزی 

های  گرفتیم که تنها بخش سوم منحنی را برای محاسبه نگاشته شود. پس ما تصمیم ها توصیف میبخش سوم منحنی

 پذیری مغزی و اجرای آنالیز تکثیرپذیری در نظر بگیریم.  واکنش

پذیری مغزی افراد را با استفاده از استنشاق دی اکسید کربن ارزیابی  ( تکثیرپذیری واکنش2007لئونتیف و بوختون ) 

کردند. با این حال، در جهت اطلاع ما این یک مطالعه اولیه برای بررسی این مسئله با استفاده از نگه داشتن دم است. 

و سیگنال مشاهده    عبارتند از تاخیر بین محرک   BOLDبیشترین پارامترهای استفاده شده برای توصیف پاسخ سیگنال  

شده، دامنه پاسخ و عرض کامل آن در نیمه بیشینه. با توجه به پیچیدگی این شکل از سیگنال ایجاد شده توسط نگه  

داشتن دم، ما تصمیم به تخمین مقدار پاسخ و نیز محاسبه انتگرال ناحیه محصور توسط منحنی گرفتیم زیرا این پارامتر  

نیز با محاسبه    BHحاصل از اقدامات    MRیاز ندارد. تکثیرپذیری تغییر سیگنال  به هیچ فرضی در مورد شکل پاسخ ن

( مورد ارزیابی  intraCVبین مراحل )دلتا( و ارزیابی پراکندگی توزیع حاصل )  BOLDتفات پارامترهای خاص پاسخ  

  BHدرصد بعنوان سطح قابل قبول تغییرپذیری در نظر گرفته شد بطوریکه پارامتر در یک    CV  33قرار گرفت. مقدار  

درصد   33کمتر از    intraCVدر مقایسه با دیگری تکثیرپذیری بیشتری داشت یعنی زمانیکه دلتای پایین یافت شد و  

 دیده شد.  



 

 دهد. نشان می BH21و   BH15  را برایزیرنواحی  intraCV. منحنی تابع احتمال تجمعی 7شکل 

درصد را با هیچگونه تفاوت    33زیر    intraCVیک    BOLD( پاسخ  TTPو    Lagبندی ) جالب توجه است که زمان

شود  معنادار دلتا در زمانهای نگه داشتن دم نشان داد. در مقابل، برای هرآنچه که باعث نگرانی در مورد مقدار پاسخ می

آخرین شرط را برای پارامترهای تخمینی برطرف کردند، در حالیکه    BH21و    BH15و بتا(، تنها    PSC)سطح، حجم،  

BH9 ر با یک مقداCV   درصد در دو مورد از آنها یعنی سطح و حجم بود.   33بالای 

 

ج( مرحله دوم   BH21ب( مرحله اول   BH15زیرنواحی آ( مرحله اول   interCV. شکل توزیع دانسیته 8شکل 

BH15  و د( مرحله دومBH21 دهد. را ارائه می 



در میان مراحل تغییر بالایی دارد. تغییرپذیری بین آزمونی    BH9مربوط به    BOLDدهد که پاسخ  نتایج ما نشان می

بطور معناداری در مقایسه با دو مورد دیگر بالاتر بود. توماسون و    BH9درصد تغییر سیگنال بیشینه در هر فرد در  

حاصل از عمل تنفس عمیق بطور قابل توجهی تحت تاثیر عمق    BOLD( نشان دادند که مقدار سیگنال  2008گلور )

توانستیم بطور کامل آنرا کنترل کنیم و انبساط  قفسه سینه افراد را نظارت کردیم، ما نمیگیرد. اگرچه ما  تنفس قرار می

در    BH9مختلف برابر بود. این ممکن است که عمق تنفس برای    BHقفسه سینه )عمق تنفس( در طول زمانهای  

شود. بنابراین، تنها در میان آزمایشات می  BOLDزیاد پاسخ  میان افراد تغییر بیشتری داشته باشد که منجر به تغییر  

BH15    وBH21  پذیری مغزی تکثیرپذیر را فراهم کردند. علاوه بر این، بین این دو مورد، مقدار  های واکنشنگاشته

 است.   BH15تکثیرپذیرتر از   BH21پاسخ در 

نگاشته که کسب  است  این  امر  این  برای  دلایل  از  واکنشیکی  برای  های  آنها  از  که  است  امکان  این  مغزی  پذیری 

های حاصل از امور شناختی استفاده شود. در مطالعه ما، به بررسی تکثیرپذیری  کالیبراسیون و/یا نرمالیزاسیون نگاشته

ی  توانند بطور قابل اطمینان ها میپذیری مغزی تحت برخی شرایط برای ارزیابی اینکه آیا این نگاشتههای واکنشنگاشته

استفاده شوند پرداختیم. روشهای کالیبراسیون و نرمالیزاسیون معمولا در نواحی یا حتی بر اساس واکسل به واکسل  

و در نظر گرفتن بیشترین پارامترهای  شوند. بنابراین ما آنالیز تکثیرپذیری را بر روی مقیاس فضایی کوچکتر  انجام می

تمرکز    BH21و    BH15کردیم. ما در این مطالعه تنها بر روی    اجرا  PSCمورد استفاده برای کالیبراسیون یعنی  

 کردیم که با تکثیرپذیری خوبی برای ماده خاکستری قشری بعنوان کل همراه بود.  

آنالیزهای تکثیرپذیری زیرنواحی نتایج حاصل از کل ماده خاکستری قشری را تایید کردند. قابل ذکر است که مقدار  

intraCV  درصد بود حتی زمانیکه آنالیز ناحیه به ناحیه انجام شد که نشان دهنده تغییرپذیری    33یر  بطور قابل توجهی ز

ها همان تفاوت مطلق را در  دهد که همه زیرناحیهقابل قبول است. با این وجود، آنالیز واریانس عامل دلتا نشان می 

PSC   یقت مستقل از طول زمان نگه داشتن دم  دهند، اما توجه با این نکته مهم است که این حقبین مراحل نشان نمی

 است. 



دهد  نشان می   BH21و    BH15های مغزی را برای  ها یک تکثیرپذیری قابل قبول از نگاشتهبنابراین، بطورکلی داده

 شوند.  شوند و بصورت ناحیه به ناحیه آنالیز میها بصورت کل در نظر گرفته مییعنی زمانیکه نگاشته

رود، در مطالعه ما تغییرپذیری هر پارامتر بین افراد بیشتر از تغییرپذیری بین مراحل بود. این انتظار میهمانطور که  

(. این واقعیت 2005جاندرا،  ؛ 200؛ مک گونیگل،  2007نتایج در توافق با مطالعات قبلی هستند )لئونتیف و بوختون،  

طالعاتی ممکن است به دلیل تفاوتهای فیزیولوژیکی در  ها در گروههای منشان داده است که بسیاری از تغییرپذیری

  FMRIتواند برای کاهش تغییرپذیری گروهی در مطالعات  میان افراد در پاسخ مغزی باشد و اطلاعات در مورد فرد می 

سیون  پذیری مغزی برای کالیبراسیون و/یا نرمالیزا(. بنابراین اگر نگاشته واکنش1997استفاده شود )باندتینی و وانگ،  

باید پایدار و تکثیرپذیر باشند، بلکه باید تا    BOLDهای  حاصل شود، به منظور کسب نتیجه بهینه، نه تنها این نگاشته

حد امکان پاسخ مغزی افراد را نیز توصیف کند. به همین دلیل بهترین توافقنامه باید تا حد امکان تغییرپذیری مقدار  

. با این BOLDی مهمترین پارامتر مورد استفاده برای کالیبره کردن پاسخ  پاسخ را در میان افراد منعکس کند، یعن

به دلیل تفاوت فیزیولوژیکی در میان افراد ناشناخته اشت. با توجه به این،    BOLDحال، تغییرپذیری واقعی پاسخهای  

با این وجود    کننده تغییرپذیری جمعیت است.ممکن نیست و منعکس interCVعدم قطعیت برای تنظیم سطح بهینه 

گیری شده نزدیکتر به کمینه یا  شود که پاسخ اندازه کمتر منجر به احتمال بیشتر می  interCVکنیم که  ما فرض می

شود. بنابراین، بین دو پارادایم نگه داشتن دم که منجر به پاسخ پایدار در آزمونها و  تاثیر بیشینه در سطح جمعیت می

کنیم. در  پیشنهاد می   PSCرا برای    interCVتکثیرپذیری خوب در میان مراحل شد، ما استفاده از یکی با بالاترین  

همراه است. آنالیزهای    BH15قایسه با  با پراکندگی کمتری از مقدار پاسخ در میان افراد در م   BH21میان دو پارادایم،  

تایید کردند. بطور خاص ممکن است مشاهده شود که   نتایج را  این  از مقادیر    BH15زیرنواحی  بالاتری  پراکندگی 

interCV  را ارائه دهد که نشان دهنده مقدار متفاوت از پاسخ در میان افراد و زیرنواحی در مقایسه باBH21   .است 

از معایب   از دوره  های واکنشتوانند تفسیر نگاشتهاین است که تعداد عوامل می  BH21یکی  پذیری مغزی حاصل 

ثانیه مشکلتر از    21طولانی نگه داشتن دم را پیچیده کنند. در واقع همه افراد گزارش کردند که نگه داشتن دم برای  



در    BH21ت قفسه سینه در طول  بیشترین حرکادیگر زمانهای موجود در مطالعه بود. این خودگزارش با مشاهده  

 مقایسه با دیگر زمانها تایید شد. 

ای  به نگه داشتن دم بعد از تنفس عمیق منجر به شکب پیچیده  BOLDدهد که پاسخ  های ما نشان میدر نتیجه، داده

تکثیرپذیر است تحت بندی که به شدت  شود که دلیل آن عوامل فیزیولوژیکی است که تغییر سیگنال را با یک زمانمی

شود. با این پاسخ مغزی به دی اکسید کربن عمدتا با بخش سوم مثبت منحنی انعکاس داده می  دهد.تاثیر قرار می

های در حال  وجود، تکثیرپذیری مقدار پاسخ مغزی به دی اکسید کربن، که بصورت دامنه تغییر سیگنال و تعداد واکسل

می بیان  تاثیر  پاسخ  تحت  بشدت  زمان  شود،  می   BHطول  نشان  ما  نتایج  پارادایم  است.  که  به    BH9دهد  منجر 

  BH21شود. پاسخ متغیر کمتر در میان مراحل با  در آزمونها، افراد و مراحل می  BOLDتغییرپذیری بالای مقدار پاسخ  

نیز با کمترین   BH21شود. با این وجود،  ای با تنفس عادی جایگزین میثانیه  21های همراه است یعنی جاییکه دوره

 FMRIهای  های مغزی برای کالیبرسیون و نرمالیزاسیون نگاشتهتفاوت در میان افراد همراه است. بنابراین، اگر نگاشته

BOLD    ،ای با تنفس عادی با تکثیرپذیری قابل قبول در میان مراحل و  ثانیه  15های  جایگزینی دورهایجاد شوند

رسد که بهترین پارادایم برای گرفتن تغییرپذیری  همراه است و به نظر می  BOLDپایداری در میان آزمونهای پاسخ  

 پاسخ جمعیت باشد.  

 

ثانیه   15ثانیه ب(    9دم آ(  فرد برای دو مرحله و نیز سه دوره نگه داشتن    t. نمونه منحنی پراکندگی مقدار  9شکل 
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