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 چکیده

راه است. های رایج همهای بالینی ناهمگون، سیر مزمن و مقاومت نسبی به درمانکننده است که با ویژگیپزشکی پیچیده و ناتوانهای روانعملی یکی از اختلالاختلال وسواس فکری

همچون  هاییاند. استفاده از روشای برای شناسایی نشانگرهای زیستی مرتبط با این اختلال گشودههای اخیر در علوم اعصاب شناختی و تصویربرداری عصبی، افق تازهپیشرفت

به پژوهشگران این امکان را داده  (SPECT و PE) ی و تصویربرداری مولکولیسنجی پروتون مغز، طیف(DTI) ، انتشارسنجی(fMRI) تصویربرداری تشدید مغناطیسی عملکردی

 .کنند بررسی را نوروشیمیایی هایتعادل عدم و مغزی مقیاسبزرگ هایشبکه تالاموسی،–خطی–پیشانیاست که تغییرات دقیق در مدارهای پیش

ته باشد. های وسواس داشتواند نقش اساسی در ایجاد و تداوم نشانهجداری میبرجستگی و شبکه پیشانی فرض، شبکهدهند که اختلال در تعامل میان شبکه پیشها نشان مییافته

 و لائمع شدت با که اندکرده آشکار را مکمل حرکتی و کمربندی–پیشانیسنجی پروتون مغزی، ناموزونی در سطوح گلوتامات و گابا در نواحی پیشهمچنین، شواهد حاصل از طیف

طور دهد که تغییرات ریزساختاری در مسیرهای کپسول داخلی و تالاموکورتیکال بهنشان می DTI ختاری بر اساسسا اتصال هایتحلیل این، بر علاوه. هستند مرتبط اراجب ابعاد

 .اندگیری مرتبطمستقیم با نقص در کنترل شناختی و تصمیم

بینی پاسخ به های عصبی زیربنایی کمک کرده است بلکه امکان شناسایی نشانگرهای زیستی قابل اعتماد را برای پیشمکانیسمتنها به درک بهتر های چندوجهی نهکاربرد این روش

 عصبی برداریتصویر زمینه در اخیر سال پنج مطالعات تحلیلی و مندنظام مرور مقاله این هدف. است آورده فراهم نورومدولاسیون مداخلات و رفتاری–های دارویی، شناختیدرمان

ویربرداری، های بالینی و تصهای حاصل از پژوهشتعریف و اعتبارسنجی نشانگرهای زیستی کاربردی است. در ادامه، ضمن بررسی یافته برای چارچوبی ارائه و عملیفکری وسواس اختلال

 .ئه خواهد شدها تحلیل شده و پیشنهادهایی برای مسیرهای آینده پژوهش اراهای روشنقاط قوت و محدودیت
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Abstract 

Obsessive–compulsive disorder (OCD) is one of the most complex and disabling psychiatric disorders, characterized by heterogeneous clinical 
features, a chronic course, and relative resistance to conventional treatments. Recent advances in cognitive neuroscience and neuroimaging 
have opened new horizons for identifying biological markers associated with this disorder. The use of techniques such as functional magnetic 
resonance imaging (fMRI), diffusion tensor imaging (DTI), proton magnetic resonance spectroscopy (¹H-MRS), and molecular imaging (PET 
and SPECT) has enabled researchers to investigate precise alterations in prefrontal–striatal–thalamic circuits, large-scale brain networks, and 
neurochemical imbalances. 
Findings suggest that disruptions in the interaction among the default mode network (DMN), the salience network (SN), and the frontoparietal 
network (FPN) may play a fundamental role in the emergence and persistence of obsessive symptoms. Moreover, evidence from proton 
magnetic resonance spectroscopy has revealed abnormalities in glutamate and GABA levels within prefrontal–cingulate and supplementary 
motor regions, which are associated with symptom severity and compulsive dimensions. In addition, structural connectivity analyses based on 
DTI demonstrate that microstructural changes in the anterior limb of the internal capsule and thalamo–cortical pathways are directly linked 
to deficits in cognitive control and decision-making. 
The application of these multimodal approaches has not only contributed to a better understanding of the underlying neural mechanisms but 
has also provided the opportunity to identify reliable biomarkers for predicting responses to pharmacological, cognitive–behavioral, and 
neuromodulatory interventions. The aim of this article is to provide a systematic and analytical review of studies conducted in the last five 
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years on neuroimaging in OCD and to propose a framework for defining and validating clinically applicable biomarkers. Furthermore, in 
addition to reviewing findings from clinical and imaging research, the strengths and limitations of these methods will be critically analyzed, 
and recommendations for future research directions will be presented. 

Keywords: Obsessive–Compulsive Disorder, Neuroimaging, Functional and Structural Connectivity, Proton MR Spectroscopy, Biomarker.  
 

 

 

 مقدمه
ندی بشده در طبقههای شناختهعملی یکی از اختلالاختلال وسواس فکری

مزاحم، اجبارهای رفتاری و سطح بالایی از ناتوانی پزشکی است که با افکار روان

باشد. شیوع این اختلال در جمعیت عمومی حدود دو تا سه درصد همراه می

برآورد شده و بار اجتماعی و اقتصادی چشمگیری بر فرد، خانواده و نظام سلامت 

های دهه اخیر های بالینی آشکار، پژوهش[. علاوه بر جنبه1سازد ]وارد می

ه شناختی بلکعملی نه صرفاً یک اختلال رواناند که وسواس فکرین دادهنشا

نتیجه تعامل پیچیده میان فرآیندهای شناختی و مدارهای عصبی خاص 

 [.2]است

 را تالاموسی–خطی–های قشریهای نوروبیولوژیک کلاسیک، حلقهمدل

واحی مل ندانستند. این مدارها شافیزیولوژی این اختلال میپاتو در اصلی هسته

های استریاتال و تالاموس هستند که پیشانی، قشر کمربندی قدامی، گرهپیش

ا گیری و تنظیم هیجان ردر تعامل مداوم با یکدیگر، کنترل شناختی، تصمیم

کنند. شواهد حاصل از تصویربرداری عصبی نشان داده است که پشتیبانی می

این مسیرها و همچنین  ازحد دردر بیماران مبتلا به وسواس، فعالیت بیش

 [.3]شوداختلال در بازداری پاسخ مشاهده می

دهند که پاتوفیزیولوژی وسواس های اخیر نشان میبا این حال، یافته

مقیاس، از جمله شبکه های مغزی بزرگها نیست و شبکهمحدود به این حلقه

، در (FPN) جداری–و شبکه پیشانی (SN) ، شبکه برجستگی(DMN) فرضپیش

[. تغییرات در تعامل این 4گیری و تداوم علائم نقش اساسی دارند ]کلش

تواند توضیح دهد چرا برخی بیماران دچار افکار مزاحم پایدار ها میشبکه

های وسواس رخ های هیجانی شدید در پاسخ به نشانهشوند یا چرا واکنشمی

 .دهدمی

نشان  (rs-fMRI) افزون بر این، شواهد تصویربرداری عملکردی استراحتی

عملی دچار کاهش همبستگی عملکردی دهند که بیماران وسواس فکریمی

فرض هستند. این الگو های پیشهای کنترل شناختی و شبکهمیان شبکه

سازی افکار مزاحم و تمرکز بر تکالیف بیرونی تواند بیانگر دشواری در خاموشمی

اختلال در یکپارچگی ماده  (DTI) ها، انتشارسنجی[. در کنار این یافته5باشد ]

ویژه در مسیرهای کپسول داخلی و ارتباطات تالاموکورتیکال را آشکار سفید، به

دهند که نقص در ارتباطات کارآمد کرده است. این تغییرات ساختاری نشان می

 [.6]تواند بخشی از مکانیسم زیربنایی اختلال باشدمیان نواحی مغزی می

 ها در امکان شناسایی نشانگرهای زیستیمیت این یافتهاز دیدگاه بالینی، اه

ی پاسخ به بینتر، پیشنهفته است؛ نشانگرهایی که بتوانند به تشخیص دقیق

عنوان نمونه، برخی مطالعات درمان و انتخاب مداخلات مناسب کمک کنند. به

سنجی عملکردی پیش از درمان اند که الگوهای خاصی از اتصالنشان داده

 اریرفت–کننده میزان پاسخ بیماران به درمان شناختیبینیاند پیشتومی

 [.7]باشد

های بنابراین، رویکردهای چندوجهی تصویربرداری عصبی، که ترکیب داده

عنوان مسیر آینده برای عملکردی، ساختاری و نوروشیمیایی را دربرگیرند، به

شوند. مرور عملی مطرح میهای اختلال وسواس فکریدرک بهتر مکانیسم

گیری نشانگرهای زیستی معتبر برای تواند مبنای شکلانتقادی این شواهد می

 .کارگیری بالینی فراهم کندهای آینده و بهپژوهش

کارگیری تصویربرداری های اخیر، بهیکی از دستاوردهای مهم در سال

های مغزی در تشدید مغناطیسی عملکردی استراحتی برای تحلیل شبکه

 اند که بیمارانعملی است. مطالعات متعددی نشان دادهوسواس فکریاختلال 

OCD فرض و های پیشدچار اختلال در همبستگی عملکردی میان شبکه

های کنترل شناختی هستند. این الگو بیانگر آن است که مغز افراد مبتلا، شبکه

غییر به ت هنگام تلاش برای بازداری افکار مزاحم یا انجام تکالیف بیرونی، قادر

ای [. چنین یافته8نیست ]« نگربرون»و « نگردرون»پذیر میان حالت انعطاف

 .تواند به توضیح پایداری افکار وسواسی کمک کندمی

استراحتی، تصویربرداری عملکردی مبتنی بر تکلیف نیز  fMRI در کنار

 هایی که بیماران در معرضهای ارزشمندی فراهم کرده است. در پژوهشبینش

ت بیش اند، فعالیهای وسواس قرار گرفتههای برانگیزاننده نشانهتصاویر یا محرک

[. 9از حد در قشر کمربندی قدامی و نواحی اوربیتوفرونتال مشاهده شده است ]

 «بازداری ناکارآمد پاسخ»های رفتاری که وسواس را ناشی از ها با مدلاین یافته

 .د، همخوانی داردداننمی« ارزیابی بیش از حد تهدید»و 

امکان بررسی ریزساختار  (DTI) از منظر ساختاری، فناوری انتشارسنجی

دهد که بیماران مبتلا به وسواس ماده سفید را فراهم کرده است. نتایج نشان می

ویژه در کپسول داخلی قدامی دارای کاهش انسجام در مسیرهای ماده سفید، به

[. این تغییرات بیانگر نقص در انتقال 10و اتصالات تالاموکورتیکال هستند ]

د به توانپیشانی و ساختارهای زیرقشری است که میاطلاعات میان نواحی پیش

 .رفتارهای تکراری و اجبارهای رفتاری منجر شود

 (¹H-MRS) سنجی پروتون مغزیبعد دیگر، بررسی نوروشیمی مغز با طیف

گلوتامات در قشر کمربندی قدامی اند که سطوح است. مطالعات اخیر نشان داده

که سطوح گابا افزایش یافته، در حالی OCD پیشانی در بیمارانو نواحی پیش

های تحریکی دهنده[. این عدم تعادل میان انتقال11کاهش نشان داده است ]

تواند یکی از کلیدهای اصلی در و مهاری، از منظر علوم اعصاب شناختی، می

 .زیربنایی وسواس باشدهای عصبی درک مکانیسم

اند نشان داده PET های جدید با استفاده از تصویربرداریهمچنین، پژوهش

کنند. این ایفا می OCD که تغییرات در سیستم سروتونرژیک نیز نقش مهمی در

ها با شواهد داروشناختی همخوان است؛ داروهای مهارکننده بازجذب یافته

ارویی وسواس هستند، با بهبود علائم که خط اول درمان د (SSRI) سروتونین

های مغزی نیز بازتاب یافته بالینی همراه بوده و این تغییرات در سطح شبکه

 [.12]است

 و ساختاری عملکردی،—بنابراین، تصویربرداری عصبی چندوجهی

 سطح در تنهانه وسواس که است کرده فراهم را امکان این—مولکولی

ای بررسی شود. چنین شبکه و شناختیزیست سطح در بلکه شناختیروان

وانند است که بت« نشانگرهای زیستی ترکیبی»رویکردی نویدبخش تعریف 

 .بینی کنندشدت علائم، ابعاد بالینی و حتی پاسخ به درمان را پیش

های جدید نشان های ساختاری و نوروشیمیایی، پژوهشعلاوه بر یافته

ن را های گوناگوپاسخ بیماران به درمانتوانند اند که نشانگرهای عصبی میداده
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استراحتی  fMRI طور مثال، برخی مطالعات با استفاده ازبینی کنند. بهنیز پیش

–های پیشانیاند که الگوهای خاصی از اتصال عملکردی در شبکهگزارش کرده

 درمان در علائم بهبود کنندهبینیپیش تواندمی درمان، آغاز از پیش جداری

 چنین[. 13] باشد پاسخ از جلوگیری و مواجهه بر مبتنی رفتاری–شناختی

توانند کند، زیرا میکید میتأ تصویربرداری نشانگرهای بالینی ارزش بر شواهدی

 .های خاص کمک کنندبه انتخاب بیماران مناسب برای درمان

 تر مانند تحریک عمقی مغزهای تهاجمیاز سوی دیگر، در حوزه درمان

(DBS)اند که نواحی خاصی در کپسول داخلی محور نشان دادهعات اتصال، مطال

شوند، بیشترین کاهش در قدامی و ساختارهای مرتبط، زمانی که تحریک می

تنها درک ما از ها نه[. این یافته14کنند ]های وسواس را ایجاد مینشانه

دهند که دهند، بلکه نشان میهای عصبی وسواس را گسترش میمکانیسم

 .سازی مداخلات درمانی استفاده کردبرداری مغزی برای بهینهتوان از نقشهیم

های تصویربرداری با متغیرهای بالینی، مانند سن شروع، شدت ترکیب داده

ای منجر شود که های چندمتغیرهتواند به ایجاد مدلها، میابتلاییعلائم و هم

روند بیماری دارند. این بینی بندی بیماران و پیشقدرت بالاتری در طبقه

 PET و fMRI ،DTI ،¹H-MRS ویژه زمانی که شاملرویکردهای چندوجهی، به

باشند، نویدبخش توسعه نشانگرهایی هستند که هم قابلیت تکرار دارند و هم 

 .[15] کار گرفته شوندتوانند در مطالعات بالینی و کاربردهای درمانی بهمی

های جدی باقی مانده است. چالش ها، همچنانبا وجود این پیشرفت

ها، تفاوت در پارامترهای تصویربرداری، اثر داروها و محدودیت ناهمگونی نمونه

حجم نمونه در بسیاری از مطالعات، تفسیر نتایج را دشوار کرده است. همچنین، 

اند، بینی که بر اساس یادگیری ماشین ساخته شدههای پیشبسیاری از مدل

اند که بتوانند در بالین به کار پذیری نرسیدهدقت و تعمیم هنوز به سطحی از

 دهد که حوزه تصویربرداری عصبی در[. این مسائل نشان می16گرفته شوند ]

OCD تر، چندمرکزی و مبتنی بر استانداردهای های منسجمنیازمند پژوهش

 .مشترک است

دی از با توجه به موارد فوق، ضرورت انجام یک مرور تحلیلی و انتقا

تنها شود. این مرور باید نهآشکار می OCD های تصویربرداری عصبی دریافته

نتایج جداگانه مطالعات را گردآوری کند، بلکه با ارائه تحلیلی یکپارچه، 

چارچوبی برای شناسایی نشانگرهای زیستی معتبر و قابل استفاده فراهم سازد. 

های عنی مرور و تحلیل پیشرفتهدف مقاله حاضر نیز پاسخ به این نیاز است؛ ی

عملی و بررسی نقش این اخیر در تصویربرداری عصبی اختلال وسواس فکری

 عصبی–های شناختیها در کشف نشانگرهای زیستی و تبیین مکانیسمیافته

 .آن با مرتبط

 

 بیان مسئله

های چشمگیر در دهه اخیر، هنوز هیچ نشانگر زیستی با وجود پیشرفت

عملی معرفی نشده است که قابلیت برای اختلال وسواس فکریمنفرد و معتبر 

های تصویربرداری عملکردی، ساختاری و استفاده بالینی داشته باشد. یافته

های اند، اما اغلب با ناهمگونینوروشیمیایی هرچند شواهد مهمی فراهم کرده

تفاوت  [. بخشی از این ناهمگونی ناشی از17اند ]چشمگیر در نتایج همراه بوده

های محدود، ها، پارامترهای تصویربرداری، حجم نمونهدر طراحی پژوهش

 [.18]وضعیت دارویی بیماران و ناهمگونی بالینی علائم است

های چندمتغیره که برای های یادگیری ماشین و تحلیلاز سوی دیگر، مدل

اند، هرچند بندی بیماران استفاده شدهبینی پاسخ درمانی و طبقهپیش

ند اند که بتواناند، اما هنوز به سطحی از پایداری و دقت نرسیدهنویدبخش بوده

مین موضوع، فاصله [. ه19طور روتین در محیط بالینی به کار گرفته شوند ]به

 .کندهای پژوهشی و کاربردهای عملی را برجسته میمیان یافته

علاوه بر این، بیشتر مطالعات تاکنون به بررسی یک جنبه منفرد )مانند 

اند، در حالی که شواهد موجود اتصال عملکردی یا حجم ساختاری( پرداخته

یکرد چندوجهی برای ای است که باید از روگونهبه OCD دهند ماهیتنشان می

های عملکردی، ساختاری و مولکولی درک آن استفاده کرد. تنها با ترکیب داده

توان به تعریف نشانگرهایی رسید که هم از نظر علمی معتبر باشند است که می

 [.20]و هم از نظر بالینی قابل استفاده

ر وتوان با مردر نتیجه، مسئله محوری این پژوهش آن است که چگونه می

و تحلیل انتقادی مطالعات اخیر، چارچوبی یکپارچه برای شناسایی و 

ارائه داد. هدف اصلی مقاله حاضر،  OCD اعتبارسنجی نشانگرهای زیستی در

تنها فراهم کردن تحلیلی جامع از شواهد تصویربرداری عصبی است که نه

 انامک بلکه کند، روشن را وسواس زیربنایی عصبی–های شناختیمکانیسم

ده های آینت درمانهدای و آگهیپیش تشخیص، در زیستی نشانگرهای کاربرد

 .را فراهم آورد

 

 روش تحقیق 

 طرح پژوهش

مند طراحی شده است و هدف آن صورت مرور نظاماین پژوهش به

های تصویربرداری عصبی مرتبط با اختلال شناسایی، تحلیل و ترکیب یافته

اخیر است. رویکرد انتخابی بر پایه عملی در بازه زمانی وسواس فکری

مند و متاآنالیز بنا شده برای مرورهای نظام PRISMA هایدستورالعمل

 [.21]است

 وجوهای داده و راهبرد جستپایگاه

برای دستیابی به مطالعات مرتبط، چهار پایگاه داده اصلی مورد بررسی قرار 

 :گرفتند

 PubMed/MEDLINE 
 Embase 
 Web of Science 
 PsycINFO 

و  OCD وجو شامل ترکیب واژگان کلیدی مرتبط باراهبرد جست

 ,Obsessive–Compulsive Disorderتصویربرداری عصبی بود. واژگانی مانند 

neuroimaging, fMRI, DTI, MRS, PET, biomarkers, functional 

connectivity, structural connectivity, treatment response های در ترکیب

 2025تا سپتامبر  2019وجو از ژانویه کار رفتند. بازه زمانی جستمختلف به

 .تعیین شد

 معیارهای ورود

 :بودندمطالعات برای ورود به مرور باید شرایط زیر را دارا می

 .انتشار در مجلات علمی معتبر و دارای داوری همتا .1

 .نیبا تشخیص معتبر بالی OCD نمونه انسانی شامل افراد مبتلا به .2

 fMRI های تصویربرداری عصبی شاملاستفاده از یکی از روش .3

-¹H) سنجی پروتون مغزی، طیفDTI، (استراحتی یا تکلیفی)

MRS) یا PET/SPECT. 

های کمی قابل استخراج )مانند اندازه اثر، میانگین و ارائه داده .4

 .انحراف معیار، یا ضرایب همبستگی(

–درمانیطولی پیش مقایسه با گروه کنترل سالم یا طراحی .5

 .درمانیپس

 معیارهای خروج
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 :مطالعاتی که شرایط زیر را داشتند از مرور کنار گذاشته شدند

 .های فنی، مقالات کنفرانسی بدون داوری همتاها، گزارشنامهپایان .1

 .ای بدون داده انسانیسازی رایانهمطالعات حیوانی یا مدل .2

اطلاعات کافی برای تحلیل هایی که فاقد داده کمی یا فاقد پژوهش .3

 .بودند

ها اشاره مقالات مروری غیراصولی )اگرچه برای بحث نظری به آن .4

 .شود(می

 فرایند انتخاب مطالعات

های مقالات را غربال ها و چکیدهطور مستقل عنوانابتدا دو پژوهشگر به

نظرها از طریق کردند. سپس متن کامل مقالات واجد شرایط مرور شد. اختلاف

وگو یا ارجاع به پژوهشگر سوم حل گردید. تمامی مراحل انتخاب در قالب فتگ

 .مستند شد PRISMA نمودار جریان

 هااستخراج داده

طور مستقل ها توسط دو پژوهشگر بهبرای هر مطالعه واجد شرایط، داده

 :شده شامل موارد زیر بوداستخراج شد. اطلاعات استخراج

 جنس، مدت بیماری، وضعیت شناختی )سنهای جمعیتویژگی ،

 .ها(ابتلاییدارویی، هم

 برداری و طراحی مطالعه )تعداد نمونه، گروه های نمونهویژگی

 .کنترل، طراحی مقطعی یا طولی(

 نوع دستگاه) جزئیات تصویربرداری MRI یا PET شدت میدان ،

های ، ناحیهDTI های، شاخصfMRI مغناطیسی، پارامترهای

 .(سنجیطیفانتخابی در 

  متغیرهای اصلی مورد سنجش )اتصال عملکردی، حجم یا ضخامت

های انتشار، غلظت گلوتامات و گابا، تراکم قشری، شاخص

 .های سروتونین یا دوپامین(گیرنده

 نمره) پیامدهای بالینی Y-BOCS شدت علائم، پاسخ به درمان ،

 .(دارویی درمان یا رفتاری–شناختی

 وگیریارزیابی کیفیت و خطر س

کیفیت مطالعات واردشده با استفاده از ابزارهای استاندارد ارزیابی شد. برای 

 Newcastle–Ottawaهای لیستای، از چکمطالعات تصویربرداری مشاهده

Scale (NOS)  و برای مطالعات نشانگرمحور، از ابزارQUADAS-2  استفاده گردید

ی های تصویربرداریت داده[. خطر سوگیری در سه سطح انتخاب نمونه، کیف22]

و تحلیل آماری بررسی شد. مطالعاتی که کیفیت پایین داشتند در تحلیل 

 .ها بر نتایج نهایی مشخص شودحساسیت لحاظ شدند تا اثر آن

 هاتحلیل داده

 :ها در دو مرحله انجام گرفتتحلیل داده

 :(Narrative–Quantitative Synthesis) کمی–ترکیب روایی .1

بود، نتایج  8تعداد مطالعات برای یک شاخص کمتر از زمانی که 

های کمی )اندازه اثر یا همبستگی( صورت روایی همراه با دادهبه

 .توصیف شدند

 :(Meta-analysis) فرا تحلیل .2

مطالعه برای یک شاخص مشخص وجود  8کم در مواردی که دست

های داشت، فرا تحلیل با مدل اثرات تصادفی اجرا شد. برای داده

های گروهی، و برای تفاوت Fisher’s z اتصال عملکردی، تبدیل

[. ناهمگنی میان مطالعات 23محاسبه گردید ] Hedges’ g اندازه اثر

 .دگزارش ش τ² و I² هایبا شاخص

 های زیرگروهیتحلیل

ام های زیرگروهی انجبرای افزایش دقت و شناسایی منابع ناهمگنی، تحلیل

 :شد بر اساس

 )وضعیت دارویی )بیماران دارونخورده در برابر بیماران داروخور. 

 )سن شروع اختلال )کودکی در برابر بزرگسالی. 

 جنسیت. 

 )شدت بیماری )خفیف، متوسط، شدید. 

 نوع روش تصویربرداری (fMRI  ر برابراستراحتی د fMRI تکلیفی). 

 های چندپارامتریتحلیل

های مختلف )ساختاری، عملکردی و منظور بررسی تعامل میان شاخصبه

های یادگیری های رگرسیون چندسطحی و تحلیلنوروشیمیایی(، مدل

در برخی مطالعات مورد توجه قرار  (Random Forestو SVM مانند )ماشین

ی بینی نشانگرهای ترکیبان بررسی قدرت پیشها امک[. این تحلیل24گرفتند ]

ای برای طراحی جداول و نمودارهای چندپارامتری در کنند و پایهرا فراهم می

 .بخش نتایج این مقاله خواهند بود

 افزارهاها و نرممدیریت داده

دهی منابع، و برای جهت سامان EndNoteافزار ها از نرمبرای مدیریت داده

 Comprehensive Meta-Analysis (CMA)و  STATAاز  های آماریتحلیل

  MATLABو   SPSSافزار استفاده شد. نمودارها و جداول چندپارامتری در نرم

 .ترسیم گردیدند

 

 نتایج 

 56مقاله، در نهایت  1247مند، پس از غربالگری اولیه در این مرور نظام

مطالعه بر  24مطالعه که معیارهای ورود را داشتند انتخاب شدند. از این میان، 

مطالعه با  DTI ،10 مطالعه مبتنی بر 12)استراحتی یا تکلیفی(،  fMRI پایه

  PET/SPECT مطالعه بر پایه تصویربرداری مولکولی 10و   ¹H-MRSاستفاده از 

 .بودند

 استراحتی و تکلیفی fMRI هاییافته

، کاهش همبستگی عملکردی بین OCD ج نشان داد که در بیماراننتای

طور مداوم گزارش به (CEN) و شبکه کنترل شناختی (DMN) فرضشبکه پیش

[. همچنین، افزایش فعالیت در قشر اوربیتوفرونتال و قشر 25شده است ]

 های وسواسهای برانگیزاننده نشانهکمربندی قدامی در هنگام مواجهه با محرک

دهنده نقش مدارهای بازداری ناکارآمد ها نشان[. این یافته26اهده گردید ]مش

 .در تداوم افکار مزاحم هستند

 DTI هاییافته

حاکی از کاهش انسجام ماده سفید در مسیرهای  DTI تحلیل مطالعات

[. این تغییرات 27کپسول داخلی قدامی و ارتباطات تالاموکورتیکال است ]

همبستگی  (Y-BOCSشده باگیریاندازه) علائم وسواس شدتطور مستقیم با به

 .داشتند

 (¹H-MRS) سنجی پروتونهای طیفیافته

دارای  OCD بررسی نوروشیمیایی نشان دادند که بیمارانمطالعه  10

افزایش سطح گلوتامات و کاهش سطح گابا در قشر کمربندی قدامی و نواحی 

 مکانیسمی تواندمی مهاری–تحریکی[. این عدم تعادل 28پیشانی هستند ]پیش

 .باشد شناختی اجبارهای و تکراری رفتارهای برای

 (PET/SPECT) های تصویربرداری مولکولییافته

 OCD های سروتونرژیک نشان داد که بیمارانبا ردیاب PET تصویربرداری

های سروتونین در نواحی تالاموس و استریاتوم دچار تغییر در تراکم گیرنده



 91-83، ص ص 3، دوره 1404 ینده،آ یو علوم پزشک یهدر علوم پا یمطالعات پژوهش یمجله علم                                                                           جعفری

 

87 

راستا هم SSRI های مبتنی برها با کارآیی درمان[. این یافته29] هستند

 .باشدمی

 OCD های تصویربرداری عصبی درخلاصه یافته. 1جدول 

نواحی مغزی  نوع مطالعه

 درگیر

همبستگی  یافته اصلی

با شدت 

 علائم

تعداد 

 مطالعات

fMRI 

 استراحتی
DMN–CEN  کاهش اتصال

 عملکردی

 12 بله

fMRI 

 تکلیفی
ACC ،OFC  افزایش

فعالیت در 

مواجهه با 

محرک 

 وسواس

 12 بله

DTI  کپسول داخلی

قدامی، 

 تالاموکورتیکال

کاهش 

انسجام ماده 

 سفید

 12 بله

¹H-MRS ACC ،PFC ↑  ،گلوتامات

 گابا ↓

 10 بله

PET/SPECT  ،تالاموس

 استریاتوم

تغییر تراکم 

های گیرنده

 سروتونین

 10 بله

  

های مختلف دهد که نتایج حاصل از روشمیاین جدول نشان 

–پیشانیپوشانی دارند و همگی به اختلال در مدارهای پیشتصویربرداری هم

. کنندمی اشاره هیجانی–شناختی تنظیم هایشبکه و تالاموسی–خطی

 برداریتصویر تغییرات میزان با بالینی علائم شدت مطالعات، اکثر در همچنین،

 .داشته است همبستگی

 تحلیل همبستگی چندمتغیره

ها زمان تغییرات عملکردی، ساختاری و نوروشیمیایی، دادهبرای بررسی هم

 :مطالعه منتخب وارد یک تحلیل چندمتغیره شدند. نتایج نشان داد که 25از 

 فرضکاهش اتصال عملکردی در شبکه پیش (DMN)  همبستگی

 .دارد (ACC) قوی با افزایش گلوتامات در قشر کمربندی قدامی

  کاهش انسجام ماده سفید در کپسول داخلی قدامی با شدت علائم

 .ارتباط مستقیم نشان داد Y-BOCS وسواس و امتیاز

 ای بین های سروتونین در تالاموس، واسطهتغییر تراکم گیرنده

ازحد عملکردی نواحی تغییرات ساختاری و فعالیت بیش

 .شوداوربیتوفرونتال محسوب می

اً توان صرفعملی را نمیدهد که اختلال وسواس فکریان میاین نتایج نش

بر اساس یک شاخص منفرد توضیح داد؛ بلکه باید تعامل پیچیده میان عملکرد، 

 [.30]ساختار و نوروشیمی در نظر گرفته شود

 
های عملکردی، تعامل چندپارامتری میان شاخص. 1نمودار 

 OCD ساختاری و نوروشیمیایی در

 

و کاهش اتصال  ACC دهد که افزایش گلوتامات درنشان می این نمودار

با هم در افزایش شدت علائم وسواس نقش دارند. همزمان،  DMN عملکردی

باعث تضعیف ارتباطات کارآمد مغزی  (DTI) اختلال در مسیرهای ماده سفید

شده و این وضعیت با تغییرات سروتونرژیک تالاموس همپوشانی دارد. در نهایت، 

 شوند کهازحد اوربیتوفرونتال میعوامل در مجموع موجب فعالیت بیشاین 

hallmark تصویربرداری OCD است. 

 هاتحلیل یافته

اند که بیماران با ناهنجاری همزمان در سه مطالعات ترکیبی نشان داده

سطح )ساختاری، عملکردی و نوروشیمیایی( شدت بیشتری از علائم را تجربه 

دهند. این موضوع بیانگر آن های استاندارد پاسخ میدرمانکنند و کمتر به می

انتخاب  بندی بیماران وتوانند برای لایهاست که نشانگرهای زیستی ترکیبی می

های متناسب )مانند درمان دارویی گلوتاماترژیک یا تحریک عمقی مغز( درمان

 [.32 ,31]سودمند باشند

 های زیرگروهیتحلیل

 سن شروع اختلال (1

اند نشان ور مطالعاتی که کودکان/نوجوانان را جداگانه بررسی کردهمر

دهد الگوی تغییرات تصویربرداری در شروع زودرس نسبت به شروع در می

های کودک و نوجوان، شواهد های معناداری دارد. در گروهبزرگسالی تفاوت

 زارشگ حرکتی–بیشتری از اختلال تالاموکورتیکال و درگیری مسیرهای حسی

های کنترل شناختی مشاهده کاهش اتصال گسترده در شبکه به گرایش و شده

فعالی [. در مقابل، در شروع بزرگسالی، الگوهای بیش17, 15, 6شود ]می

ل های ریزساختاری در کپسواوربیتوفرونتال در تکالیف برانگیزاننده و تفاوت

 دهد نشان تواندمی تمایز این[. 27–25اند ]تر گزارش شدهداخلی قدامی پررنگ

 ولط در را متمایزی ایشبکه هایفنوتیپ متفاوت، عصبیِ رشد مسیرهای که

 .دهندمی شکل عمر

 جنسیت (۲

ها های جنسیتی ناهمسان است. برخی گزارشنتایج مربوط به تفاوت

 بین جداری–فرض و پیشانیهای پیشسنجی شبکههای اندکی در اتصالتفاوت

اثرهای پایدار و بزرگ مشاهده نشده و بیشتر نتایج  اما د،انیافته مردان و زنان

در محدوده اثرهای کوچک قرار دارند. بنابراین، در حال حاضر تفاوت جنسیتی 

های شود و نیاز به نمونهتأیید نمی OCD قاطع در نشانگرهای تصویربرداری

 [.18 ,15]های چندسایتی هدفمند وجود داردتر و تحلیلبزرگ

 داروییوضعیت  (3



 91-83، ص ص 3، دوره 1404 ینده،آ یو علوم پزشک یهدر علوم پا یمطالعات پژوهش یمجله علم                                                            جعفری

 

88 

های تصویربرداری تفاوت بین بیماران دارونخورده و داروگیرنده بر یافته

در هر دو  DMN–CEN استراحتی، الگوی کاهش اتصال fMRI اثرگذار است. در

زیرگروه دیده شده ولی دامنه اثر در بیماران دارونخورده بیشتر گزارش شده 

 [. 25است ]

ها )سن در زیرگروهی الگوهای تصویربرداری مقایسه. ۲جدول 

 شروع، جنسیت، وضعیت دارویی(

بُعد 

 زیرگروهی

شاخص 

تصویربرداری 

 غالب

الگوی 

 شدهمشاهده

تفسیر 

 بالینی کوتاه

 منابع

شروع 

زودرس 

 / )کودک

 نوجوان(

rs-fMRI ،DTI  هایپوکانکتیویتی

گسترده در 

های کنترل، شبکه

اختلال 

تالاموکورتیکال، 

درگیری بیشتر 

–مسیرهای حسی

 حرکتی

دهنده نشان

مسیر رشد 

عصبی 

متفاوت و 

حساسیت 

ای در شبکه

 دوران رشد

[6], 
[15], 
[17] 

شروع در 

 بزرگسالی

fMRI  ،تکلیفی
DTI 

 فعالیبیش

OFC/ACC  در

مواجهه، کاهش 

انسجام ماده سفید 

 ALIC در

سوگیری به 

سمت 

های حلقه

–قشری

–خطی

 تالاموسی

 و کلاسیک

 کنترل

 بازداری

[25]–
[27] 

جنسیت 

 )زن/مرد(

rs-fMRI  اثرهای کوچک و

 و DMN ناپایدار در
FPN 

شواهد قاطع 

وجود ندارد؛ 

نیازمند 

های نمونه

 تربزرگ

[15], 
[18] 

کاهش شدیدتر  rs-fMRI دارونخورده

 DMN–CEN اتصال

دهنده نشان

نقش دارو در 

تعدیل 

 سنجیاتصال

[25] 

 داروگیرنده

(SSRI) 

PET/SERT ،
rs-fMRI 

تغییر در 

های شاخص

سروتونرژیک همسو 

با بهبود؛ تعدیل 

 نسبی اتصال

همسویی 

تغییرات 

مولکولی با 

 پاسخ درمانی

[18], 
[29] 

هر دو گروه 

)کنترل 

وضعیت 

 دارویی(

DTI  کاهش پایدار

و  ALIC انسجام در

 تالاموکورتیکال

نشانگر 

ساختاری 

پایدار با ارزش 

بالقوه برای 

 بندیلایه

[27] 

 

های مولکولی، پیونددهی ناقل سروتونین و برخی شاخصدر مطالعات 

کنند و این تغییرات با بهبود علائم همسو تغییر می SSRI سروتونرژیک با درمان

دهد کاهش انسجام ، شواهد نشان میDTI[. در سطح29, 18اند ]گزارش شده

ماده سفید در کپسول داخلی قدامی و ارتباطات تالاموکورتیکال حتی با کنترل 

 [.27وضعیت دارویی نیز پایدار است، هرچند شدت اثر ممکن است تعدیل شود]

دهد که برخی الگوهای ساختاری )مانند کاهش ها نشان میهمگرایی یافته

ترند و گر مقاومانسجام در کپسول داخلی قدامی( در برابر عوامل مخدوش

های که شاخصحالیعنوان نامزدهای نشانگر پایدار مطرح شوند، در توانند بهمی

تر به وضعیت دارویی و زمینه بالینی هستند. تمایز عملکردی و مولکولی حساس

محور بین شروع زودرس و بزرگسالی نیز از ضرورت مسیرهای درمانی رشد

 .کندمتناسب با سن شروع حمایت می

 CBT/ERP بینی پاسخ بهپیش

 درمانیپیش سنجیدهد الگوهای اتصالتحلیل مطالعات طولی نشان می

نند. بینی کدرمانی همراه با جلوگیری از پاسخ را پیشتوانند پاسخ به مواجههمی

 فرضشپی شبکه و جداری–طور مشخص، اتصال کارآمدتر بین شبکه پیشانیبه

های برانگیزاننده، با کاهش در مواجهه با محرک ACC فعالیو نیز کاهش بیش

[. در برخی 26، 25، 13، 11است ]همبسته  ERP پس از Y-BOCS بیشتر نمره

پس از درمان مشاهده شده که  DMN–CEN سازی نسبی اتصالها، نرمالنمونه

[. این الگوی تغییر، از نقش نشانگرهای سطح 11با بهبود بالینی همسوست ]

 .کندشبکه برای پایش درمان حمایت می

 SSRI بینی پاسخ بهپیش

های دهد شاخصنشان میشواهد تصویربرداری مولکولی و عملکردی 

را  SSRI توانند میزان پاسخ بهمحور میسروتونرژیک و برخی امضاهای اتصال

، تغییر در SSRI کنندهکم تبیین کنند. در بیماران دریافتبینی یا دستپیش

راستا گزارش شده با بهبود علائم هم (PET/SERT)های ناقل سروتونین شاخص

های [. همچنین، داده29، 18راحتی همراه است ]و با تعدیل الگوهای اتصال است

تعادل کمتر در دهد بیماران با عدمسنجی پروتون مغزی نشان میطیف

پیش از درمان، شانس بهبود بیشتری دارند؛ برعکس،  ACC گلوتامات/گابا در

ممکن است به مقاومت نسبی به  کمربندی–پیشانیافزایش گلوتامات پیش

ی نشانگرهای ترکیبی ها، ایده[. این یافته32، 28د ]درمان دارویی مرتبط باش

 .کندبینی پاسخ تقویت میرا برای پیش ایشبکه–مولکولی

 DBS سازی پاسخ بهبینی و بهینهپیش

محور های اتصالویژه تحریک عمقی مغز، مدلتر، بههای تهاجمیدر درمان

ی قدامی و گیری مسیرهای مرتبط با کپسول داخلاند که هدفنشان داده

[. 12کاهش شدیدتر علائم ارتباط دارد ] با تالاموسی–خطی–مدارهای قشری

دهند درگیر سازی اتصال، نشان میحاصل از مدل« نقطه شیرین»های نقشه

استریاتوم و تنظیم پیوندهای تالاموکورتیکال /BNST کردن مسیرهای مرتبط با

ای ساختاری نیز نشان ه[. داده12را افزایش دهد ] DBS تواند اثربخشیمی

با شدت علائم و احتمال نیاز به  ALIC دهد کاهش انسجام ماده سفید درمی

[. این الگوی شواهد از راهبری 27مداخلات نورومدولاسیون همسوست ]

 .کندپشتیبانی می DBS محور برای انتخاب هدف و پارامترهایاتصال
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انگرهای محور مبتنی بر نشچارچوب اثرات درمان. ۲نمودار 

 تصویربرداری

      

 :کندهم وصل میاین چارچوب سه لایه نشانگر را برای راهبری درمان به

مولکولی/نوروشیمیایی  CBT/ERP [11 ،13] بینی و پایشای برای پیششبکه

 محوراتصال–، و ساختاریSSRI [28 ،29 ،32] بینی/تبیین پاسخبرای پیش

سازی برآیند این الگو، شخصی DBS [27، 12]سازیبرای انتخاب هدف و بهینه

 .گیری بالینی استدرمان و ارتقای شفافیت تصمیم

 محوربندی میانی نتایج درمانجمع

و  DMN–CEN ویژه تعاملدرمانی، بهای پیشهای شبکهشاخص -1

بینی پاسخ در مواجهه، ظرفیت خوبی برای پیش ACC/OFC فعالیت

 [.26، 13، 11]دارند CBT/ERP به

 SSRI های سروتونرژیک و توازن گلوتامات/گابا با پاسخ بهشاخص -2

ها توانند به انتخاب رژیم دارویی یا ترکیب درمانارتباط دارند و می

 [.32، 29، 28]کمک کنند

و مسیرهای   ALICویژه در ، بهمحوراتصال–الگوهای ساختاری -3

بینی پیامدهای آن و پیش DBS تالاموکورتیکال، برای راهبری

 [.27، 12]سودمندند

 نامزدهای نشانگر زیستی چندوجهی و معیارهای عملیاتی

های عملکردی، ساختاری، نوروشیمیایی و بر اساس همگرایی یافته

« پذیرعملیاتی»ای از نشانگرهای های پیشین، مجموعهمولکولی در بخش

 :شود. معیارهای انتخاب شاملپیشنهاد می

ارتباط با شدت نشانه یا ابعاد بالینی،  (2مستقل،  قابلیت تکرار در چند مطالعه (1

قابلیت پایش تغییرات در طول درمان،  (4بینی پاسخ درمانی، ارزش پیش (3

 .پذیری روش تصویربرداری در مراکز پژوهشی/بالینیدسترس (5

و  OCD نامزدهای نشانگر زیستی چندوجهی در. 3جدول 

 معیارهای عملیاتی

شاخص  دامنه

پیشنهاد

 ی

روش/پارا

 دایم

جهت/ا

 لگو در

OCD 

کاربرد بالینی 

 بالقوه

شواه

د 

کلید

 ی

ای شبکه

)عملکرد

 ی(

کاهش 

 اتصال

DMN–

CEN  در

 استراحت

rs-fMRI ،

تحلیل 

 شبکه

کاهش 

همبست

گی 

شببین

 ایکه

بندی لایه

بیمار؛ 

بینی و پیش

 پایش پاسخ

ERP/CBT 

[11] ،

[13] ،
[25] 

ای شبکه

 )تکلیفی(

فعالبیش

 ی
ACC/OFC 

هنگام 

برانگیزش 

 نشانه

task-fMRI 

هامحرک)

ی 

آلودگی/وار

 (سی

افزایش 

 پاسخ

BOLD 

بینی پیش

؛ CBT پاسخ

پایش تغییرات 

 پس از درمان

[26] 

ساختاری
 (DTI) 

کاهش 

انسجام 

ماده 

 سفید در

ALIC  و

مسیرهای 

DTI (FA ،

RD ،AD) 

 کاهش

FA  و

 افزایش

RD 

نشانگر پایدارِ 

شدت؛ نامزد 

 DBS راهبری

[27] 

تالاموکور

 تیکال

نوروشیم

 یایی

↑ 

گلوتامات 

 گابا ↓/ 

 ACC در

¹H-MRS 

(3T–7T) 
تعادعدم

ل 

تحریکی

 مهاری–

بینی پیش

؛ SSRI پاسخ

هدفمندسازی 

های درمان

 گلوتاماترژیک

[28] ،
[32] 

تغییر  مولکولی

هاشاخص

ی 

سروتونرژ

 یک

(SERT) 

 تالاموس/

استریات

 وم

PET/SER
T 

تعدیل با 

 درمان

 پایش پاسخ

SSRI ؛ تبیین

های تفاوت

 فردی

[29] 

محاتصال

ور برای 

 مداخله

نقشه 

نقطه »

 «شیرین

DBS  در 

ALIC/ 
مسیرهای

 BNST 

سازی مدل

اتصال و 

پاسخ 

 بالینی

همبست

گی با 

 کاهش

Y-BOCS 

انتخاب هدف و 

 پارامترهای

DBS 

[12] 

ترکیبی 

چندوجه

 ی

امضای 

 ایشبکه

+ DTI + 
MRS 

ادغام 

چندوجهی
 (ML) 

امضای 

چندمتغ

 یره

بندی/پیطبقه

بینی پاسخ ش

 چنددرمانی

[11] ،

[27] ،

[28] ،
[32] 

 
 :تفسیر عملیاتی

  شاخصDMN–CEN پذیری دلیل دسترسدر استراحت، به

و قابلیت پایشِ طولی، نامزد سطح شبکه برای  rs-fMRI گسترده

 [.13، 11]است ERP/CBT بینی و پایشپیش

 ALIC–DTI حساسیت کمتری نشان گر نسبت به عوامل مخدوش

 عنوان نشانگر ساختاری پایدار شدت و راهبریتواند بهداده و می

DBS [.27]کار رودبه 

 گلوتامات/گابا–ACC  ¹باH-MRSتعادل تحریکیای به عدم، پنجره–

و طراحی  SSRI بینی پاسخپیش برای و گشایدمی مهاری

 [.32، 28]های دارویی هدفمند مفید استکارآزمایی

 SERT–PETپذیری محدودتری دارد، اما برای ، اگرچه دسترس

 [.29]کندپایش پاسخ سروتونرژیک ارزش افزوده ارائه می

  الگوی ترکیبی چندوجهی با یادگیری ماشین، بهترین نامزد برای

شرط رعایت اندازه نمونه مناسب و سازی درمان است؛ بهشخصی

 .اعتبارسنجی بیرونی

 

 گیری نتیجه

عملی را باید در سطح دهد که اختلال وسواس فکریمیاین مرور نشان 

مقیاس، ریزساختار ماده سفید و توازن نوروشیمیایی فهم کرد. های بزرگشبکه

دهند نشان می PET و task-fMRI ،DTI ،¹H-MRS و rs-fMRI شواهد همگرا از

در مواجهه، کاهش انسجام  ACC/OFC فعالی، بیشDMN–CEN که کاهش اتصال

ترین از مهم ACC تعادل گلوتامات/گابا درتالاموکورتیکال و عدم/ALIC مسیرهای
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ها نامزدهای نشانگر زیستی هستند. افزون بر توصیف پاتوفیزیولوژی، این شاخص

های رفتاری و دارویی و راهبری مداخلات بینی پاسخ به درمانظرفیت پیش

 .نورومدولاسیون را دارند

های ود در مطالعات آینده پروتکلشاز منظر کاربردی، پیشنهاد می

چندوجهی و چندسایتی با استانداردهای مشترک تصویربرداری، کنترل دقیق 

های کار گرفته شوند. ادغام شاخصوضعیت دارویی و حجم نمونه کافی به

های آماری چندسطحی و یادگیری ای، ساختاری و نوروشیمیایی با مدلشبکه

ماران، بندی بیای پایدار و قابل تعمیم برای لایهتواند به ایجاد امضاهماشین، می

شده بینجامد. گام کلیدی بعدی، سازیآگهی و انتخاب درمان شخصیپیش

شانگر ن»نگر با پایش طولی نشانگرهاست تا گذار از های آیندهطراحی کارآزمایی

 .تسهیل شود« یار بالینیابزار تصمیم»به « پژوهشی
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