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  يبيتقر يآنتروپشناختي مبتني بر  خفيف ي روشي به منظور تشخيص اختلال ارايه

  
  4پور ، مسعود كاشف3، مجيد بركتين2يكرمان ديسع، 1تهمينه شبانيان بروجني

  
  

  چكيده
 پيچيدگي تحليلاند كه  نشان داده ير،اخ يقات. تحقاست داده  افزايش را بيماري هنگامزود  يصتشخ يبرا مطمئن يروش يافتنبه  يازن يمرآلزا يماريبرشد سريع  مقدمه:

ه با هدف بررسي آنتروپي تقريبي اين مطالع .مفيد باشد آلزايمربه  شناختي خفيف اختلال ي مرحله از بيماري پيشرفت بيني پيش تواند براي مي انسفالوگرامالكترو يگنالس
  .شناختي انجام شد خفيف كاري جهت استفاده از اين شاخص براي تشخيص اختلال ي راه و ارايه

دقيقه  30و به مدت  المللي بين 10-20 سيستم با ضبط سيگنال مطابق بيمار استفاده شد. 11فرد سالم و  16در اين پژوهش، از الكتروانسفالوگرام مربوط به  ها: روش
ي پردازش با هدف تعيين پارامترهاي مختلف  گذر حذف شدند. در مرحله ها هم به صورت دستي و هم با استفاده از فيلتر ميان ي پيش پردازش، آرتيفكت بود. در مرحله

ي تعيين آنتروپي،  نامه بررسي شدند تا ضمن بهينه نمودن شيوهنتايج ارزيابي و  tآنتروپي تقريبي، سناريوهاي مختلفي طراحي و اجرا شد. در نهايت، به كمك آزمون 
 .هاي مناسب براي تشخيص بيماري شناسايي شوند كانال

نمود. همچنين، توسط آن  يمدارتر  يبي تعيين شد كه تفاوت آنتروپي افراد سالم و بيمار را معنيتقر يآنتروپاي جهت استخراج پيچيدگي مبتني بر  نامه شيوه ها: يافته
هاي ساير مطالعات بر روي كاهش حجم مغز در بيماران مبتلا به اختلال  اين نتايج، با يافته ).P > 05/0(عدد افزايش يافت  6ها به  براي تشخيص بيماري تعداد كانال

 .خفيف شناختي مطابقت داشت

مشاهده شد كه در بيماران مبتلا به اختلال خفيف شناختي، ميزان پيچيدگي سيگنال كاهش پيدا  هاي مختلف، ي آنتروپي براي كانال به كمك محاسبه گيري: نتيجه
  .است كرده 

  آنتروپي تقريبي آلزايمر، بيماري شناختي، خفيف اختلال الكتروانسفالوگرام، واژگان كليدي:

  
شناختي مبتني بر  خفيف ي روشي به منظور تشخيص اختلال ارايه .پور مسعود ، بركتين مجيد، كاشفديسع يكرمانشبانيان بروجني تهمينه،  ارجاع:
  1356- 1361): 407( 34؛ 1395مجله دانشكده پزشكي اصفهان . يبيتقر يآنتروپ

  
  مقدمه

 تخريـب  يماريب ترين يعشا )Alzheimer's diseaseيمر (آلزا بيماري
نـوع زوال عقـل اسـت. تعـداد      ترين يجو را عصبي هاي رشته ي كننده
 ـبرآورد نفر  يليونم 35در حدود  يماريب ينبه ا يانمبتلا  ينـي ب يشو پ

 ينيبـال  علايـم . )1(يابـد   تا سه برابـر افـزايش    ،2050تا سال  شود يم
ــاري ــر،آلزا بيم  ــ يم ــامل اخــتلال پ ــده يشش ــا رون ــه و س  يردر حافظ

 علامتـي گونـه   يچه ـ يمـاري، . در شـروع ب است يشناخت يعملكردها

هـاي   آزمـايش  بـا اسـتفاده از   بيمـاري  يصتشخ ين،بنابرا .وجود ندارد
  . )2(نيست  ميسر باليني
 داروها و ندارد اي شده شناخته درمان بيماري اين كه آن جايي از

 راه يك يافتن از اين رو، شوند، مي بيماري پيشرفت شدن كند باعث تنها
زود  يصتشـخ  براي قابل تكرار و غير تهاجمي صرفه، به مقرون مطمئن،

 از اسـتفاده  منظـور،  همـين  بـه . است ضروري بسيار يهنگام و غربالگر
ــيگنال ــفالوگرام (الكترو سـ ــا  Electroencephalogramانسـ  )EEGيـ

 مقاله پژوهشي
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 هزينـه بودن،  يتهاجم يربر غ علاوهچرا كه  باشد؛ مناسب بسيار تواند مي
ــانب  ــوارض ج ــاي روش يو ع ــر ه ــخ ديگ ــك يصتش ــ يپزش د همانن

Computed tomography scan )CT scan،(   
Single-photon emission computed tomography )SPECT( ،

Positron emission tomography )PET (و   
Magnetic resonance imaging )MRI،( .را ندارد  

در  انسـفالوگرام اند كه استفاده از الكترو نشان داده ير،اخ يقاتتحق
 است ه داشت يقابل قبول يجنتا يمرآلزا يماريب ينيبال يشرفتپ يصتشخ

گذارد كه  يم EEGيگنال س يبر رو يسه اثر اصل يمر،آلزا بيماري. )3(
و اخـتلال در   )3، 6-7(، كاهش پيچيدگي )4-5(عبارت از كند شدن 

  باشند. ) ميEEG )8هاي مختلف سيگنال  زماني كانال هم
 ـ هـاي  يژگيو ي،در حالت كل بـه دو   يگنالدسـت آمـده از س ـ  ه ب

 يخطير غ هاي يژگي. و)9(شوند  يم يمتقس يخطير و غ يخط ي دسته
 رفـع  را سنتي هاي روش هاي محدوديت و نواقص از سيگنال بسياري

ي سيسـتم و ميـزان اطلاعـات     پيچيدگي به ساختار پايـه  .)9(اند  كرده
اسـت كـه    شـده   ذخيره شده در سري زماني مربوط است. نشـان داده  

باشد. از اين رو،  هاي پيچيده مي مغز، يك سيستم غير خطي با ديناميك
ي  هاي ديناميكي و نظريه هايي بر مبناي تئوري سيستم از روش استفاده

 ،از پژوهشـگران  ياريبس ـاسـت.   پيچيدگي مورد استقبال قرار گرفتـه  
 هاي يگنالس يچيدگيپ يينتع يبرا يرا به عنوان شاخص يمفهوم آنتروپ

  . )10(كنند  مي يمعرف يخطير غ
 استفاده امكان و سيگنال پيچيدگي بر بيماري تأثير در اين مطالعه،

 ميان، اين در. آن بررسي گرديدزود هنگام  تشخيص براي رتغيي اين از
 يـدا بسـط پ  اسـتفاده و قابـل   يكاربرد  روشبه عنوان  يبيتقر يآنتروپ
بـودن   ينـي ب يشقابل پ يا يافتناحتمال  تقريبي، آنتروپي در. است  هكرد
 يسر آن نظمي يب يبررس با زماني، سري يك در مشخص الگوي يك

اي جهـت   نامـه  ي شيوه مطالعه، ارايه انجام اين از هدف شود. مي تعيين
بـود كـه    EEGهايي از سـيگنال   تدوين آنتروپي تقريبي و تعيين كانال

داري تحت تأثير بيماري  ها به صورت معني شدت شاخص آنتروپي آن
كرد. در اين مقاله، به طور خاص به طراحي الگـوريتم پـيش    تغيير مي

پوشـاني و بهينـه كـردن     هـم  ي زمـاني، طـول   پردازش، انتخاب پنجره

  .است پارامترهاي آنتروپي توجه شده 
  

  ها روش
 بيمارستان رفتاري علوم تحقيقات مركز در كه نفر 27 روي بر پژوهش اين

. شـد  انجام بودند،  گرفته قرار بررسي مورد نور و حضرت علي اصغر (ع)
يـا   MCI( شـناختي اخـتلال خفيـف    يصمتداول تشخ هاي تمام آزمايش

Mild cognitive impairment انجـام شـد.    افـراد  ايـن  ي همـه  ) بـراي
 ـا يبـرا  ،دمـانس  گـر يد عوامـل  وجـود  شدن مشخص يبرا ن،يهمچن  ني

 آزمـون  كـه در  يشد. افـراد  انجام MRI يصيتشخ يربرداريتصو مارانيب
Mini–mental state examination )MMSE(  و در 21-26ات نمـر 

ــونآ  Neuropsychiatry unit cognitive assessment tool زم
)NUCOG(  مبتلا بـه   افرادبه عنوان  نمودند،را كسب  75-87نمرات

MCI ي افراد با نمـره  و بيمار (مورد) گروه در MMSE  و  26 يبـالا
. گرفتنـد  سـالم (شـاهد) قـرار   ر گـروه  د 87 يبـالا  NUCOG ي نمره

  است.  دهمآ 1افراد در جدول  يروان يها مشخصات و نمرات آزمون
در گـروه   MCI يقطع ـ يصبا تشـخ  نفر11 ،نفر 27 تعداد كل از
  . گرفتندقرار  شاهددر گروه  يقطع يصبا تشخ يگرد نفر 16و  مورد

مطـابق بـا    و با چشـم بسـته   ،حالت استراحت درافراد  يهمگ از
 ــ ــتاندارد ب ــي يناس  )International 10-20 system( 10-20 الملل

 يجيتـال دسـتگاه د  اسـتفاده، گرفته شد. دسـتگاه مـورد    EEG يگنالس
GALILEO NT 32 ،نور و حضرت علي  بيمارستان در مستقر كاناله

اتـاق    در سـيگنال  ثبـت  محيطي، نويزهاي كاهش براي اصغر (ع) بود.
  شد. انجام ايزوله

ــه ــص،     در مرحل ــر متخص ــت نظ ــدا تح ــردازش، ابت ــيش پ ي پ
ك ها و چشم بـه كم ـ  هاي ايجاد شده به دليل حركت ماهيچه آرتيفكت

به صورت دستي حذف شدند. سپس، به دليل  EEGLABجعبه ابزار 
هـاي حيـاتي و همچنـين،     با سـاير سـيگنال   EEGپوشاني سيگنال  هم

  گذر استفاده شد.  تداخل آن با برق شهر، از فيلتر ميان
 با بررسي فيلترهاي مختلف و باندهاي فركانسـي سـيگنال، فيلتـر   

 مورددر اين مطالعه  هرتز 3/0-30 گذر يپهنابا  Hamming گذر انيم
  .گرفت قرار استفاده

  
 شركت كننده در مطالعهافراد  و نمرات مشخصات. 1 جدول

 شاهدگروه 
  معيار) انحراف ±ميانگين (

 موردگروه
  مشخصات  معيار) انحراف ±ميانگين (

 سن 4/66±6/4 9/3 ± 3/65
 MMSEآزمايشنمرات  6/27±9/0 8/0 ± 0/29
 NUCOGآزمايشنمرات  4/82±6/3 0/3 ± 1/91
6/26 ± 6/3 7/25±2/2 BMI )kg/m2( 

MMSE: Mini–mental state examination; NUCOG: Neuropsychiatry unit cognitive assessment 
tool; BMI: Body mass index 
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به علت توانـايي   ApEn پردازش، آنتروپي تقريبي ياي  در مرحله
در سـال   يـار مع هاي پيچيده انتخاب شد. اين بندي سيستم بالا در طبقه

 يهـا  بـا روش  يسـه مقا در .)11(گرديد  يمعرف Pincusتوسط  1991
 هـاي  يسـتم س توانـد  يم ـ يبـي تقر يآنتروپ يچيدگي،پ يريگ اندازه يگرد
 هـا  يسـتم از س يتر گسترده يفط يو برا ندك يبند را طبقه تري يچيدهپ

  است.  قابل استفاده
 ـ    Nاگـر دو دنبالـه در    يقت،در حق  ينقطـه مشـابه باشـند، آنتروپ

 ي. بـرا كنـد  يم ـ يـان را ب يبعـد  ي احتمال مشابه بودن در نقطه يبيتقر
 يچيـدگي پ يزآنـال  يرا بـرا  يبيتقر يآنتروپ Bhattacharya ،بار يناول
با مشـخص كـردن    ApEn الگوريتم .)12( استفاده كرد EEG يگنالس

. شـود  يم ـ شـروع  rيقـي  عدد حق يكو  m يحمقدار مثبت و صح يك
ــا ــه ترت r و m يپارامتره ــبب ــد تعب  ي ــه بع ــردار ك ــول ب ــه ط ــهب ي  ي

)Embedding dimension( يفضــا ) مرحلــهPhase space( ــزن  ي
 يانم ي دو بردار كه فاصله ينب مجاز ي و حداكثر فاصله شود يم يدهنام

همچنين، آنتروپي . شوند يمربوط م باشد، يم مرحله يدو نقطه در فضا
  باشد. تقريبي به شدت نسبت به طول داده حساس مي

 ،Nبـــا طـــول   N(x) ,... ,2(x) ,1(x ) =n(xيگنال (ســـ بـــراي
  :شود محاسبه مي ريبه صورت ز ApEn تميالگور
  

ApEn m, r, N ϕ r ϕ r  
  

  شود: به صورت زير تعريف مي ϕكه تابع 

ϕ r
1

N m 1
ln C i  

  

 Cبعـد تعبيـه و    mطـول بـردار،    Nدر اين رابطـه  
  اي در سري زماني است. مؤلفه mاحتمال ديدن بردار 

آن پرداخته شـد.   ي و يافتن مقدار بهينه rدر ابتدا، به بررسي تأثير 
هاي معين اسـتفاده شـد. در ايـن حالـت،      بدين منظور، ابتدا از سيگنال

انحراف معيار بهترين نتيجه حاصل شد. پس از آن، با  2/0براي مقدار 
بررسي مقدار به دست آمده بر روي سيگنال مورد استفاده، نتايج نشان 

پـس  باشد.  برابر انحراف معيار مي r ،2/0د كه بهترين مقدار براي دادن
مقدار طـول مناسـب پرداختـه     ي ، به محاسبهrاز به دست آمدن مقدار 
نمونـه و برابـر    256هاي انجام شده، طـول داده   شد. بر اساس بررسي

يك ثانيه بود. پـس از تعيـين پارامترهـاي آنتروپـي تقريبـي، آنتروپـي       
به يافتن تمايز  tها محاسبه شد. سپس، با استفاده از آزمون  تمامي كانال

  .دار بين دو گروه پرداخته شد معني
  

  ها افتهي
 هــاي داده بــراي يبــيتقر آنتروپــيانجــام شــده،  هــاي يســاز يهشــب در

ــال ــا كان ، Fp1 ،Fp2 ،F3 ،F4 ،C3 ،C4 ،P3 ،P4 ،O1 ،O2 ،F7 يه
F8 ،T3 ،T4 ،T5 ،T6 ،Fz ،Cz  وPz    آنتروپـي  محاسبه شـد. مقـدار

در مـورد  و گروه  شاهدگروه  براي) انحراف معيار ±ميانگين ( تقريبي
  است.   آمده 2جدول 

  
 براي دو گروه شاهد و مورد آنتروپي تقريبي  جينتا ليتحل .2ول جد

  الكترود معيار)انحراف±ميانگين(موردگروه  معيار)انحراف ±ميانگين ( شاهدگروه Pمقدار 
1803/0 0014/0 ± 6239/0 0036/0±6050/0 Fp1  
2931/0 0003/0 ± 6204/0 0032/0±6110/0 Fp2  
2623/0 0002/0 ± 5964/0 0031/0±5880/0 F7  
0571/0 0023/0 ± 6206/0 0025/0±5920/0 F3  
0118/0 0002/0 ± 6050/0 0031/0±5790/0 Fz  
0280/0 0001/0 ± 6091/0 0026/0±5890/0 F4  
6707/0 0009/0 ± 6081/0 0025/0±6020/0 F8  
6907/0 0016/0 ± 5954/0 0029/0±5910/0 T3  
0491/0 0017/0 ± 6028/0 0030/0±5870/0 C3  
0107/0 0017/0 ± 5952/0 0032/0±5770/0 Cz  
0451/0 0016/0 ± 5976/0 0030/0±5830/0 C4  
7837/0 0023/0 ± 5994/0 0028/0±5860/0 T4  
9658/0 0013/0 ± 5805/0 0032/0±5800/0 T5  
2294/0 0015/0 ± 5918/0 0028/0±5820/0 P3  
0225/0 0014/0 ± 5945/0 0029/0±5780/0 Pz  
2945/0 0015/0 ± 5914/0 0028/0±5830/0 P4  
8624/0 0015/0 ± 5850/0 0024/0±5880/0 T6  
6983/0 0013/0 ± 5775/0 0029/0±5730/0 O1  
6338/0 0013/0 ± 5779/0 0028/0±5730/0 O2  
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 ـ ،2 جـدول  هاي دادهمطابق با  ، Fz ،F4 ،C3ي هـا  كانـال  يآنتروپ
Cz ،C4  وP4 طـور  بـه  شـاهد نسبت به گروه  گروه مورد افراد براي 
  ).P > 050/0( يافت كاهش اي ملاحظه قابل

  
  بحث

از  ،MCI ي مرحلـه  يـژه در مراحل نخست به و يمرآلزا تشخيص يبرا
 يخطير روش غ مطالعه، ينا دراست.   استفاده شده يمختلف هاي روش
 هـاي  يسـتم كـردن س  يبنـد  در طبقـه  ييعلت توانـا  به يبيتقر يآنتروپ

  . گرفت قرار ارزيابي و بررسي مورد پيچيده،
بـه بررسـي تغييـرات     )13-14(در دو مطالعه  همكاران و يكرمان

پرداختند و نشان دادنـد   پژوهشحجم مغز افراد شركت كننده در اين 
ي خاكسـتري از   كه در شروع بيماري، آتروفي و كاهش چگـالي مـاده  

شود. نتايج به دست آمده در اين دو  ال آغاز مينواحي تمپورال و فرونت
مقاله، با نتايج حاصل از اين مقاله انطباق دارد. از بين رفتن بافت مغز، 

هـا و در نتيجـه، باعـث كـاهش پيچيـدگي       باعث كاهش تعـداد نـرون  

ي ديگـر محققـان نيـز     شود. همچنين، اين نتايج بـا نظريـه   سيگنال مي
  .)15-16(خواني دارد  هماهنگي و هم

ابتدا پارامترهاي آنتروپي تقريبي  ش،رو ينعملكرد ا يابيارز براي
 دو ميـان  يـار مع ايـن  دار معنـي  تفاوت وجود بررسي تعيين و سپس به

 ـ داد كـه نشـان   نتايج شد. پرداخته گروه كانـال   6در  يبـي تقر يآنتروپ
، در )7، 17-18(نسـبت بـه مطالعـات قبلـي      .دارد داري معنـي  تفاوت
كمتـري بـه دسـت آمـد و همچنـين، تعـداد        Pي حاضر مقدار  مطالعه
  .كانال افزايش يافت 6ها به  كانال

  
  تشكر و قدرداني

مصـوب   394028 ي اين مقاله برگرفتـه از طـرح تحقيقـاتي بـه شـماره     
باشد. نويسـندگان از   معاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي اصفهان مي

  ي ايـــن طـــرح تحقيقـــاتي  ايـــن معاونـــت جهـــت تـــأمين بودجـــه
 .نمايند سپاسگزاري مي
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Proposing an Approach for Diagnosis of Mild Cognitive Impairment  

Based on Approximate Entropy 
 

Tahmineh Shabanian-Boroujeni1, Saeed Kermani2, Majid Barekatain3, Masoud Kashefpoor4 
 
Abstract 
Background: The highly increase of Alzheimer's disease among human lead to increasing the demand of finding 
a reliable way to diagnose its symptoms at the early stages. Recent researches in this area demonstrate that the 
signal complexity analysis of the electroencephalogram can be useful in prognosis the development of this 
illness form mild cognitive impairment to Alzheimer's disease. The focus of this study was on approximate 
entropy and proposing an effective approach for using this criterion to diagnose the mild cognitive impairment.  

Methods: In this research, the electroencephalograms of 16 normal subjects and 11 patients were used. The 
signals were captured based on 10-20 international system for 30 minutes. In the preprocessing phase, the 
artefacts were eliminated both by visually inspection by a specialist physician and using band pass filter. In the 
processing phase, different scenarios were considered and applied to define the different parameters of 
approximate entropy. Finally, the results were analyzed using t-test to optimize the define protocol of the entropy 
and find the appropriate channels for diagnosing the disease. 

Findings: A protocol for extracting the complexity based on approximate entropy was determined, in which the 
difference of the entropy of normal subjects and patients were more remarkable. By using this protocol, the 
number of appropriate channels for diagnosing the disease increased (P < 0.05). These results also showed 
decreasing the gray matter volume in the patients with mild cognitive impairment. 

Conclusion: Using the entropy measurements for different channels of patients with mild cognitive impairment, 
demonstrate that the amount of complexity of signals decreased. 

Keywords: Mild cognitive impairment, Electroencephalogram, Approximate entropy, Alzheimer's disease 
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