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Background and Aims Dementia, particularly Alzheimer’s disease, is characterized by symptoms, such 
as memory impairment, language difficulties, behavioral changes, and challenges in performing daily 
activities. In the early stages, the disease leads to a decline in cognitive functions, especially working 
memory and cognitive flexibility. Given the impact of these two components on patients’ quality of life, 
non-invasive interventions, such as auditory stimulation, have gained attention as innovative approaches.
Methods This study employed a quasi-experimental, one-group, pretest-posttest design. Fifteen patients 
with early-stage Alzheimer’s disease (mean age: 60.93 years) were selected using purposive sampling. 
Auditory stimulation was delivered at 40 Hz using binaural beats generated via Gnaural software, version 
1-0-20110606 over 30 one-hour sessions across three weeks. Cognitive performance was assessed using 
the Wisconsin card sorting test (for cognitive flexibility), Corsi block-tapping test (for visuospatial working 
memory), and digit span task (for verbal working memory).
Results The within-group analysis showed a significant improvement in the participants’ performance on 
the Wisconsin Card Sorting Test (t(14)=2.64, P=0.019), and a substantial increase in the block design test 
(t(14)=5.55, P<0.001). However, the change in the Digit Span test was not statistically significant (t(14)=0.82, 
P=0.424).
Conclusion The findings of this study suggest that auditory stimulation can serve as an effective non-
invasive intervention for slowing the progression of Alzheimer’s disease and improving patients’ quality 
of life. These results support the broader use of sensory-based interventions for treating cognitive 
impairments related to dementia.
Keywords Alzheimer’s disease, Auditory stimulation, Visuospatial memory, Verbal working memory, 
Cognitive flexibility
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D
Extended Abstract

Introduction

ementia, particularly Alzheimer’s dis-
ease, is characterized by a gradual decline 
in cognitive functions, such as working 
memory and cognitive flexibility, which 
significantly impacts patients’ quality of 
life and daily functioning. In the early 

stages of Alzheimer’s, specific brain regions are affected, 
leading to these impairments. Recently, auditory brain 
stimulation has gained attention as a non-invasive inter-
vention. Research shows that this method can enhance 
neural activity, activate monoaminergic pathways, and 
help restore disrupted neural networks, thereby improv-
ing cognitive functions. Auditory stimulation strengthens 
working memory and cognitive flexibility. Based on these 
findings and the importance of early intervention, the 
present study aimed to investigate the effect of auditory 
brain stimulation on working memory and cognitive flex-
ibility in patients with early-stage Alzheimer’s disease.

Methods

This quasi-experimental study employed a pre-test-post-
test design. Fifteen patients with early-stage Alzheimer’s 
disease were purposefully selected and received interven-
tion. The inclusion criteria required a confirmed diagnosis 
of Alzheimer’s disease by a neurologist based on the AA-
NIA standards. The cognitive assessments included the 
digit span test (for phonological working memory), Corsi 
block-tapping test (for visuospatial working memory), 
and Wisconsin card sorting test (for cognitive flexibility). 
Brain stimulation was conducted using Gnaural software, 
delivering 40 Hz auditory stimuli via Sparkle stereo head-
phones. This auditory stimulation utilized binaural beats, 
a non-invasive method that synchronizes neural firing 
through the perception of a third beat generated by pre-
senting two slightly different tones to each ear. These beat 
frequencies are believed to influence brain activity pat-
terns associated with focused attention and memory. This 
technique is considered a promising cognitive interven-
tion for enhancing executive functions in individuals with 
early-stage Alzheimer’s disease.

Results

The findings showed that 40 Hz auditory brain stimu-
lation significantly improved cognitive flexibility and vi-
suospatial working memory in patients with early-stage 
Alzheimer’s disease, while no significant changes were 
observed in verbal working memory. This study exam-

ined the effects of auditory brain stimulation on cognitive 
flexibility and working memory in adults with early-stage 
Alzheimer’s disease. A quasi-experimental pre-test-post-
test single-group design was conducted on 15 patients 
selected from neurology clinics in Tabriz. The findings 
showed that 40 Hz auditory stimulation led to significant 
improvements in cognitive flexibility (Wisconsin card 
sorting test: t(14)=2.64, P=0.019) and visuospatial working 
memory (block design: t(14)=5.55, P<0.001), while no sig-
nificant change was observed in verbal working memory 
(digit span: t(14)=0.82, P=0.424). These results suggest that 
auditory stimulation can be an effective and non-invasive 
method for enhancing executive functions in adults with 
early-stage Alzheimer’s disease.

Conclusion

This study demonstrated that auditory stimulation, par-
ticularly at gamma frequency (40 Hz), has significant pos-
itive effects on certain cognitive functions in patients with 
early-stage Alzheimer’s disease. The post-intervention 
results showed meaningful improvements in cognitive 
flexibility and visuospatial working memory, while ver-
bal working memory did not exhibit a significant change. 
These improvements contributed to greater independence 
in daily activities and reduced the need for continuous 
caregiving. However, due to the limited sample size and 
lack of long-term follow-up, further research with larger 
samples and extended observation periods is necessary to 
confirm and expand these findings.
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مقاله پژوهشی

و  کاری  حافظه  بر  مطالعه‌ای  شناختی:  عملکرد  بهبود  بر  مغز  صوتی  تحریک  اثر 
انعطاف‌پذیری شناختی در بزرگسالان مبتلا به مرحله‌ اولیه‌ آلزایمر

مقدمه و اهداف زوال عقل، به‌ویژه بیماری آلزایمر، با کاهش تدریجی عملکردهای شناختی مانند حافظه کاری و انعطاف‌پذیری شناختی 
مشخص می‌شود که تأثیر قابل‌توجهی بر کیفیت زندگی و عملکرد روزمره بیماران دارد. در مراحل اولیه آلزایمر، نواحی خاصی از مغز تحت 
تأثیر قرار می‌گیرند که به بروز این اختلالات منجر می‌شود. اخیراً تحریک شنوایی مغز به‌عنوان یک مداخله‌ غیرتهاجمی مورد توجه قرار 
گرفته است. تحقیقات نشان می‌دهد این روش می‌تواند فعالیت عصبی را افزایش دهد، مسیرهای مونوآمینرژیک را فعال کند و به بازسازی 
شبکه‌های عصبی مختل‌شده کمک کند که در نتیجه باعث بهبود عملکردهای شناختی می‌شود. ثابت شده که تحریک شنوایی حافظه 
کاری و انعطاف‌پذیری شناختی را تقویت می‌کند. براساس این یافته‌ها و اهمیت مداخله زودهنگام، مطالعه حاضر با هدف بررسی تأثیر 

تحریک شنوایی مغز بر حافظه کاری و انعطاف‌پذیری شناختی در بیماران مبتلا به آلزایمر در مراحل اولیه انجام شد.
مواد و روش‌ها این پژوهش از نوع شبه‌آزمایشی با طرح پیش‌آزمون-پس‌آزمون تک‌گروهی بود. ۱۵ بیمار مبتلا به آلزایمر مرحله‌ اولیه 
با میانگین سنی 60/93 سال انتخاب شدند. تحریک صوتی با فرکانس ۴۰ هرتز به روش ضربان‌های دوگوشی و با استفاده از نرم‌افزار 
Gnaural در طی ۳۰ جلسه‌ 1 ‌ساعته در 1 ماه اجرا شد. عملکرد شناختی با آزمون دسته‌بندی کارت‌های ویسکانسین، آزمون بلوک‌های 

کرسی و آزمون فراخنای ارقام ارزیابی شد.
یافته‌ها نتایج تحلیل درون‌گروهی نشان داد عملکرد شرکت‌کنندگان در آزمون دسته‌بندی کارت‌های ویسکانسین به‌طور معنی‌داری بهبود 
یافته است )14(=64/2(P=0/019 ،t( و افزایش قابل‌توجهی در آزمون بلوک‌های کرسی مشاهده شد )0/5/55=)P>0/001 ،t)14(. بااین‌حال، 

.)P=0/424 ،t)14(=0/82( تغییر در آزمون فراخنای ارقام از نظر آماری معنی‌دار نبود
نتیجه‌گیری یافته‌های این پژوهش نشان می‌دهد که تحریک شنوایی می‌تواند به‌عنوان یک مداخله‌ غیرتهاجمی مؤثر در کند کردن روند 
پیشرفت بیماری آلزایمر و بهبود کیفیت زندگی بیماران عمل کند. این نتایج می‌تواند از به‌کارگیری گسترده‌تر مداخلات مبتنی بر حواس 

در درمان اختلالات شناختی مرتبط با زوال عقل حمایت کند.
کلیدواژه‌ها آلزایمر، تحریک شنوایی، حافظه دیداری- فضایی، حافظه کاری کلامی، انعطاف‌پذیری شناختی
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مقدمه و اهداف

اصطلاح زوال عقل که ریشه‌ای لاتین دارد و به معنای بدون 
ذهن است، در طول تاریخ دچار تغییرات زیادی در تعریف خود 
شده است ]1[. امروزه، زوال عقل به‌طور خلاصه، به‌عنوان سندرمی 
تعریف می‌شود که علائم و نشانه‌هایی چون دشواری در حافظه، 
اختلالات در زبان، تغییرات رفتاری و اختلال در انجام فعالیت‌های 
روزمره‌ زندگی را شامل می‌شود. این علائم نتیجه‌ مجموعه‌ای از 
بیماری‌ها هستند و درنهایت به ناتوانی‌های قابل‌توجه در زمینه‌ 
شناختی، رفتاری و عملکردی منجر می‌شود ]2[. در انواع مختلف 
زوال عقل، فعالیت بسیاری از سلول‌های عصبی متوقف شده و 
ارتباط آن‌ها با سایر نورون‌ها مختل می‌شود. در جمعیت ایرانی 
در سال ۲۰۲۰ حدود ۴۶۴٬۴۰۰ نفر مبتلا به آلزایمر بودند و 
پیش‌بینی می‌شود این تعداد تا سال ۲۰۲۹ به حدود ۷۲۹٬۹۰۰ 

نفر برسد ]3[. 

همچنین براساس پیش‌بینی‌ها، تا سال ۲۰۵۰، تعداد افراد مبتلا 
به آلزایمر در ایالات متحده آمریکا و اروپا تقریباً 2 برابر می‌شود 
و در سطح جهانی، این تعداد 3 برابر خواهد شد ]4-7[. بیماری 
آلزایمر، شایع‌ترین نوع زوال عقل است که 90 درصد موارد را 
شامل می‌شود ]8[. مشخصه‌ اصلی این بیماری، وجود رسوبات 
آمیلوئید بتاAβ( 1( خارج سلولی و کلافه‌های نوروفیبریلاری تائو 
درون‌سلولی است ]9[. گروه سنی مبتلایان به آلزایمر معمولاً افراد 
بالای ۶۰ سال را شامل می‌شود، اما این بیماری به‌طور فزاینده‌ای 
می‌تواند افراد جوان‌تر را نیز تحت‌تأثیر قرار دهد. به‌طور خاص، 
میزان زوال عقل در افراد زیر ۵۰ سال کمتر از 1 در ۴۰۰۰ است 

 .]10[

فردی  دو  هیچ  در  بیماری  علائم  پیشرفت  سیر  هرچند   
مشابه نیست، پژوهشگران باتوجه‌به وجود دیدگاه‌های متفاوت، 
ارائه  بیماری  مختلف  مراحل  برای  متفاوتی  تقسیم‌بندی‌های 
کرده‌اند. کاهش تدریجی عملکرد سلول‌های عصبی در آلزایمر 
مرحله  پیش‌بالینی،  مرحله  می‌دهد:  رخ  مرحله  سه  در  عمدتاً 
شناختی خفیف و مرحله پیشرفته. در مرحله پیش‌بالینی، یعنی 
اختلال نواحی قاعده‌ای لوب‌های پیشانی و گیجگاهی، عملکرد 
نواحی  بیماری،  پیشرفت  با  قرار می‌گیرد.  تحت‌تأثیر  شناختی 
عمیق‌تر مغز نیز درگیر می‌شوند ]11[. مرحله پیش‌بالینی آلزایمر 

برای تشخیص زودهنگام و مداخله بسیار اهمیت دارد ]12[.

شناختی  عملکردهای  کاهش  داده‌اند‌  نشان  اخیر  مطالعات 
آلزایمر در نظر گرفته  بیماری  بالینی  نشانه‌  به‌عنوان نخستین 
تحلیل‌برنده‌  و  پیش‌رونده‌  اختلال  یک  آلزایمر   .]13[ می‌شود 
افراد  در  شناختی  عملکردهای  کاهش  نرخ  اما  است،  عصبی 
مختلف بسیار متغیر است. میانگین مدت‌زمان این بیماری بین 
۴ تا ۸ سال است، اما در برخی موارد ممکن است تا بیش از ۲۰ 

1. Amyloid Beta|(Aβ)

سال ادامه یابد ]14-16[. در بیماران آلزایمرکاهش توجه، حافظه 
کاری و انعطاف‌پذیری شناختی مشاهده می‌شود ]17[. عملکرد 
اجرایی به مجموعه‌ای از فرایندهای کنترل شناختی اشاره دارد 
که برای عملکرد سازگارانه‌ روزانه ضروری است و همچنین برای 
برنامه‌ریزی، حل مسئله و پیگیری اهداف بلندمدت اهمیت دارد 

 .]18[

کلیدی  اجزای  شناختی  انعطاف‌پذیری  و  کاری  حافظه 
عملکردهای اجرایی هستند که فرایندهای شناختی را تنظیم و 
کنترل می‌کنند ]19[. حافظه کاری یک سیستم ذخیره‌سازی 
موقت است که اطلاعات را به‌طور فعال نگهداری و دست‌کاری 
توانایی  به  شناختی  انعطاف‌پذیری  درحالی‌که   ،]19[ می‌کند 
سازگاری با تغییرات اشاره دارد ]20[. حافظه کاری را می‌توان به 
دو بخش حافظه کاری دیداری-فضایی و حافظه کاری واج‌شناختی 
تصویرسازی  فرایندهای  آلزایمر خفیف،  در   .]21[ کرد  تقسیم 
ذهنی دیداری، از جمله تولید، بررسی و تبدیل تصاویر، دچار 
اولیه‌  این تصاویر در مراحل  آسیب می‌شوند و نقص در تولید 
و  واج‌شناختی  کاری  حافظه   .]22[ می‌شود  مشاهده  بیماری 
نقص در تولید گفتار در آلزایمر ممکن است جزئی و تشخیص 
آن‌ دشوار باشد. بااین‌حال، تکالیفی مانند تکرار تک‌کلمه‌ای یا 
نام‌گذاری می‌توانند حساسیت بیشتری در شناسایی این تغییرات 
داشته باشند ]23[. این نقص‌ها به‌طور قابل‌توجهی بر عملکردهای 

اجرایی و فعالیت‌های روزمره‌ افراد تأثیر می‌گذارند ]17[. 

بررسی‌های اخیر نشان داده‌اند تحریک صوتی مغز می‌تواند 
بهبودهایی در عملکردهای شناختی ایجاد کرده و ظرفیت‌های 
شناختی بیماران را تا حدی بازیابی کند ]24، 25[. همچنین 
پژوهشی نشان داد نوسانات فرکانس گاما )حدود 30–100 هرتز( 
با پردازش‌های شناختی سطح بالا مانند توجه و حافظه درگیر 
هستند ]26[. تحریک صوتی، چه به‌صورت فعال و چه غیرفعال، 
توانایی ارتقای عملکرد شناختی در بیماران آلزایمر را نشان داده 
است ]27[. این روش از طریق ارائه‌ الگوهای خاصی از اصوات با 
فرکانس‌های مختلف، می‌تواند فعالیت عصبی مغز را تقویت کرده 
و موجب تنظیم مجدد شبکه‌های عصبی مختل شود. تحریک 
صوتی به‌طور ویژه بر مناطقی از مغز که در پردازش اطلاعات 
شنیداری و حافظه کاری دخیل هستند، تأثیرگذار است و ممکن 
است ارتباطات عصبی در نواحی قشری و زیر قشری را بازسازی 

کند ]24[.

 با وجود آنکه مطالعاتی اثرات کلی تحریک صوتی را در بیماران 
آلزایمر نشان داده‌اند، اما بررسی دقیق و اختصاصی تأثیر تحریک 
شنوایی با فرکانس ۴۰ هرتز به روش ضربان‌های دوگوشی بر دو 
مؤلفه‌ کلیدی حافظه کاری و انعطاف‌پذیری شناختی، به‌ویژه در 
بزرگسالان مرحله‌ اولیه‌ آلزایمر، کمتر مورد توجه قرار گرفته است. 
علاوه‌براین، استفاده از نرم‌افزار Gnaural و روش غیرتهاجمی، 
با مطالعات پیشین محسوب می‌شود.  این پژوهش  وجه تمایز 
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بنابراین، نوآوری این پژوهش در تمرکز بر کاربردی‌سازی یک 
روش تحریک شنوایی قابل‌دسترس برای بهبود مؤلفه‌های خاص 

شناختی در یک مرحله‌ حساس از بیماری است.

پردازش  سرعت  می‌توانند  صوتی  تحریک  منظم  برنامه‌های 
شناختی را بهبود بخشند و حتی در برخی موارد، توانایی‌های 
مرتبط با انعطاف‌پذیری شناختی و عملکردهای اجرایی را تقویت 
کنند. این روش به‌دلیل غیرتهاجمی بودن و سهولت در اجرا، 
به‌عنوان یک ابزار بالقوه برای درمان شناختی در بیماران آلزایمر 
مراحل اولیه در حال بررسی است. علاوه‌براین، استفاده از تحریک 
صوتی می‌تواند به کاهش علائم دیگری مانند بی‌قراری و اضطراب 
در این بیماران کمک کند که به‌طور غیرمستقیم تأثیر مثبتی بر 
کیفیت زندگی آن‌ها دارد. اعتقاد بر این است که تأثیرات مثبت 
تحریک صوتی، ناشی از فعال‌سازی مدار مونوآمینرژیک مغز است 
که شامل مسیرهای سروتونرژیک و دوپامینرژیک می‌شود ]25[.  
باتوجه‌به این یافته‌ها و اهمیت مداخله‌های زودهنگام، هدف از 
پژوهش حاضر بررسی تأثیر تحریک صوتی مغز با فرکانس ۴۰ 
هرتز بر حافظه کاری و انعطاف‌پذیری شناختی در بزرگسالان 

مبتلا به آلزایمر در مرحله‌ اولیه بود.

مواد و روش‌ها

پیش‌آزمون-  طرح  با  شبه‌آزمایشی  نوع  از  حاضر  پژوهش 
بیماران  کلیه‌  شامل  آماری  جامعه‌  بود.  تک‌گروهی  پس‌آزمون 
سال  در  تبریز  شهر  ساکن  اولیه  مرحله‌  در  آلزایمر  به  مبتلا 
۱۴۰۲ بود. از میان آن‌ها، ۱۵ نفر از بزرگسالان مبتلا به آلزایمر 
در مرحله‌ اولیه، به‌صورت هدفمند از کلینیک‌های مغز و اعصاب 
انتخاب شدند. میانگین سنی شرکت‌کنندگان 60/93 سال بود، 
شد.  گزارش  سال   ۶۸ حداکثر  و   ۵۶ سن  حداقل  به‌طوری‌که 
تمامی شرکت‌کنندگان دارای حداقل تحصیلات خواندن و نوشتن 
و حداکثر مدرک دیپلم بودند، به‌طوری‌که افراد با تحصیلات بالاتر 
از دیپلم از مطالعه حذف شدند تا تأثیر سواد بر عملکرد شناختی 

تا حد ممکن یکنواخت باقی بماند.

و همگی  بودند  مرد  و  آزمودنی‌ها شامل هر دو جنس زن   
یا  جسمانی  بیماری  به  پژوهش  زمان  در  و  بودند  بازنشسته 
روان‌پزشکی هم‌زمانی مبتلا نبودند. در مرحله‌ پیش‌آزمون، حافظه 
کاری کلامی با استفاده از نسخه‌ کامپیوتری آزمون فراخنای ارقام، 
حافظه کاری دیداری-فضایی با آزمون بلوک‌های کرسی و توانایی 
انتزاعی و انعطاف‌پذیری شناختی با استفاده از نسخه‌ کامپیوتری 

آزمون دسته‌بندی کارت‌های ویسکانسین2 ارزیابی شد. 

پروتکل تحریک شنوایی مغز در ۳۰ جلسه طی 1 ماه اجرا گردید. 
این جلسات در یک اتاق روشن، آرام و بدون مزاحمت محیطی، 
1 ساعت در روز برگزار شد که 7 روز اول این پروتکل در کلینیک 

2. Wisconsin Card Sorting Test (WCST)

اجرا شد و روزهای بعدی در خانه هریک از آزمودنی‌ها و توسط 
مراقبان آموزش‌دیده صورت گرفت و گزارش روزانه از عملکرد 
هریک از آزمودنی‌ها گرفته شد. فرکانس پایه محرک صوتی ۴۴۰ 
هرتز، فرکانس اختلافی ۴۸۰ هرتز و خروجی صوتی۴۰ هرتز بود. 
صدای تحریک مغزی توسط نرم‌افزار Gnaural3 تولید شد و از 
طریق هدفون استریوی Sparkle برای آزمودنی‌ها پخش می‌شد. 
در این فرایند، موسیقی بی‌کلام ریتمیک از آثار یوهان سباستین 
باخ نیز در پس‌زمینه قرار گرفت و با ضربان‌های دوگوشی ۴۰ هرتز 

ترکیب شد تا اثربخشی تحریک افزایش یابد.

 این تحریک بر پایه‌ تکنیک ضرب‌آهنگ‌های دوگوشی4طراحی 
شده بود که از طریق ارائه‌ دو فرکانس نزدیک اما متفاوت به هر 
گوش، به ادراک یک فرکانس سومی در مغز منجر می‌شود که با 
فعالیت‌های عصبی نواحی درگیر در توجه و حافظه مرتبط است. 
ملاک ورود به پژوهش، ابتلا به بیماری آلزایمر و تأیید تشخیص 
آن توسط متخصص مغز و اعصاب براساس معیارهای انستیتو ملی 

انجمن آلزایمر و پیری )AA-NIA( بود. 

در مقابل، ملاک‌های خروج شامل عدم رضایت برای شرکت در 
مطالعه، عدم انطباق علائم با معیارهای تشخیصی آلزایمر، و ابتلا به 
انواع زوال عقل‌های قابل‌برگشت نظیر هیپوتیروئیدی، وابستگی به 
الکل، مصرف داروهای روان‌پزشکی، افسردگی شدید، نارسایی‌های 
خون  لخته‌  سابقه‌  مغزی،  فضاگیر  ضایعات  کلیوی،  و  کبدی 
ساب‌دورال، تروما یا عفونت مغزی )مانند آنسفالیت( و همچنین ابتلا 

به زوال عقل‌های غیرآلزایمری مانند زوال عقل لوب پیشانی بود.

آزمون‌های موردبررسی

آزمون فراخنای ارقام5

واجی  کاری  حافظه  اندازه‌گیری  برای  ارقام  فراخنای  آزمون 
از خرده‌آزمون‌های  یا حلقه‌ واج‌شناختی به کار می‌رود و یکی 
اصلی در مقیاس هوش بزرگسالان وکسلر است ]28[. در نسخه‌ 
به  تصویری  و  صوتی  به‌صورت  اعداد  آزمون،  این  کامپیوتری 
آزمودنی‌ها ارائه می‌شود. آزمودنی‌ها باید بلافاصله اعداد موردنظر 
را با استفاده از صفحه‌کلید وارد کرده و تکرار کنند. برای اجرای 
به‌صورت  فقط  اعداد  شنیداری،  صرفاً  به‌صورت  آزمون  این 
صوتی برای آزمودنی‌ها خوانده می‌شود و آزمودنی‌ها باید آن‌ها 
را بلافاصله تکرار ‌کنند و توسط آزمونگر وارد کامپیوتر می‌شود. 
پاسخ  در صورت  و  رقم شروع شده  از 2  ارائه‌شده  اعداد  طول 
صحیح آزمودنی، طول زنجیره‌ اعداد افزایش ‌یافته و تا ۹ رقم 
این آزمون به روش  پایایی  ادامه می‌یابد. در مطالعه‌ای ضریب 
بازآزمایی 0/71 گزارش شده است ]29[. ازنظر روایی، این آزمون 
همبستگی معنی‌داری با متغیرهای جمعیت‌شناختی از جمله سن 

3. Gnaural software
4. binaural beats
5. Digit Span Test
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 ،)P>0/01( نشان داد )رابطه منفی( و تحصیلات )رابطه مثبت(
که مؤید روایی ملاکی آن است. همچنین، عدم تفاوت معنی‌دار 
بین عملکرد مردان و زنان در این آزمون، روایی افتراقی آزمون 
را نیز تأیید می‌کند. این یافته‌ها نشان می‌دهند آزمون فراخنای 
ارقام می‌تواند به‌عنوان ابزار روا و پایا برای سنجش حافظه کاری در 

جمعیت بزرگسال ایرانی مورد استفاده قرار گیرد ]30[.
آزمون بلوک‌های کرسی6

و  طراحی   1970 دهه‌  اوایل  در  کرسی  بلوک‌های  آزمون 
مورداستفاده قرار گرفت ]31[ این آزمون براساس آزمون فراخنای 
ارقام طراحی شده است؛ اما به‌جای فرم کلامی موجود در آزمون 
کاری  از حافظه  استفاده  به  نیاز  آزمون  این  در  ارقام،  فراخنای 
دیداری-فضایی است. فرایند آزمون بلوک‌های کرسی بدین صورت 
است که آزمودنی در صفحه‌ کامپیوتر 9 بلوک را می‌بیند که در 
هر کوشش، تعدادی از این بلوک‌ها با توالی خاص روشن می‌شود. 
تکلیف آزمودنی این است که توالی روشن شدن بلوک‌ها را به 
خاطر سپرده و بعد از اتمام روشن‌شدن بلوک‌ها، توالی را با کلیک 
کردن روی بلوک‌ها تکرار کند. این آزمون ابتدا از 2 بلوک شروع 
شده و به‌تدریج تعداد بلوک‌های روشن در هر کوشش افزایش 
می‌یابد. آزمون تا 9 بلوک ادامه پیدا می‌کند و در صورت 2 بار 
اشتباه در یک توالی، آزمون به پایان می‌رسد و طولانی‌ترین توالی 
یادآوری‌شده توسط آزمودنی ثبت می‌شود. به‌طورکلی، میانگین 
یادآوری برای افراد عادی 5 بلوک است ]32[. آلفاي روایی و پایایی 
آزمون را کرسی نیز به‌ترتیب 0/83 و 0/71 به دست اورده است 
]33[. در مطالعه دیگری ضریب آلفاي کرونباخ تعداد توالی‌هاي 

درست یادآوري‌شده را 0/73 مشخص کردند ]34[.

آزمون دسته‌بندی کارت‌های شناختی ویسکانسین

دهه‌  در  ویسکانسین  کارت‌های شناختی  دسته‌بندی  آزمون 
1948 با هدف ارزیابی توانایی انتزاعی توسعه یافت ]35[. این 
آزمون شامل 64 کارت است که روی هر یک از آن‌ها، 1 تا 4 
علامت از میان مثلث، ستاره، صلیب و دایره در رنگ‌های قرمز، 
سبز، زرد و آبی چاپ شده است و هیچ‌یک از کارت‌ها دقیقاً مشابه 
دیگری نیستند. در این آزمون، یک اصل طبقه‌بندی مشخص 
یا  درست  بازخوردهای  طریق  از  باید  آزمودنی  که  دارد  وجود 
نادرست آزمونگر آن را کشف کند. آزمون ویسکانسین بر پایه 
چهار شاخص اصلی امتیازدهی می‌شود: تعداد پاسخ‌های صحیح، 
تعداد طبقات کامل‌شده )هر طبقه شامل 6 پاسخ صحیح متوالی 
است(، خطاهای پافشاری )ناتوانی در تغییر الگوی طبقه‌بندی پس 
از بازخورد منفی(، و خطاهای از‌دست‌دادن‌ مجموعه )ناتوانی در 

حفظ الگوی صحیح پس از بازخورد مثبت(.

این شاخص‌ها به‌صورت جداگانه یا در قالب ترکیب‌های خطی 

6. Corsi Block-Tapping Test

برای تحلیل عملکرد اجرایی آزمودنی به‌کار می‌روند ]36[.  نتایج 
پژوهشی نشان داد آزمون از پایایی درونی مناسبی برخوردار است؛ 
به‌طوری‌که ضریب آلفای کرونباخ برای تعداد طبقات کامل‌شده 
0/73و برای خطاهای تکراری 0/74 گزارش شد که بیانگر همسانی 
درونی قابل‌قبول این آزمون است. در زمینه روایی، روایی افتراقی 
آزمون با مقایسه عملکرد دو گروه با سطوح اضطراب بالا و پایین 
 )P>0/01( بررسی شد. تفاوت معنی‌دار میانگین نمرات این دو گروه
نشان‌دهنده توانایی آزمون در تمایزگذاری میان عملکرد شناختی 

آن‌ها و در نتیجه برخورداری از روایی افتراقی مطلوب بود ]37[. 

روش مداخله

تحریک صوتی مغز  

تحریک صوتی مغز از طریق نرم‌افزار Gnaural اجرا شد که شامل 
فرکانس پایه‌ ۴۴۰ هرتز، فرکانس اختلافی ۴۸۰ هرتز و خروجی 
صوتی ۴۰ هرتز بود ]38[. این محرک صوتی با فرکانس ۴۰ هرتز از 
طریق هدفون‌های استریوی اسپارکل7 به یکی از اعضای خانواده بیمار 
آموزش داده شد و توسط تیم پژوهشی پیگیری روزانه به عمل آمد 
تا در منزل طی 30 جلسه 1 ساعته به‌مدت 1 ماه تحریک صوتی 
انجام شود. همگام‌سازی می‌تواند به روش غیرتهاجمی، از طریق ارائه 
محرک صوتی خاصی که ضربان‌های دوگوشی نامیده می‌شوند، ایجاد 
شود. ضربان‌های دو گوشی به ارائه‌ دو تن متفاوت صدا به گوش‌ها نیاز 
دارد ]39[. این روش موجب یک ضربان دو گوشی سوم می‌شود که 
فرکانس آن برابر است با اختلاف دو تن ارائه‌شده که در کولیکولوس 
اختلاف   .]40[ می‌‌شود  تولید  شنوایی  مسیر  در  واقع  تحتانی8 
فاز کلی از کولیکولوس تحتانی به قشر شنوایی با شلیک عصبی 
دوره‌ای در فرکانس ضربان دو گوشی حفظ می‌شود ]38[. امواج 
الکتریکی مغز به‌صورت نوسان‌های فرکانسی )به‌واسطه شلیک‌های 
هماهنگ نورونی( ثبت می‌شوند و ساختار این امواج-که برحسب 
هرتز طبقه‌بندی می‌شوند-با حالات هوشیاری مختلف مطابقت دارد. 
برای نمونه، امواج گاما )30–100 هرتز( باتوجه‌به متمرکز و امواج دلتا 

)0/5-4 هرتز( با خواب عمیق همراه هستند ]40[ . 

تحلیل آماری

داده‌ها با نرم‌افزار SPSS تحلیل شدند. پس از محاسبه میانگین و 
انحراف‌معیار، نرمال بودن توزیع با آزمون کولموگروف–اسمیرنوف9 
بررسی شد. برای مقایسه درون‌گروهی از تی زوجی10 استفاده شد. 
سطح معنی‌داری 0/05 در نظر گرفته شد. تحریک صوتی تنها 
به‌عنوان مداخله‌ اصلی در این پژوهش استفاده شد و هیچ نقشی 

در ارزیابی متغیرهای شناختی نداشت.

7. Sparkle stereo headphones
8. Inferior Colliculus
9. Kolmogorov-Smirnov
10. Paired Samples T Test
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یافته‌ها

جدول شماره 1، ویژگی‌های جمعیت‌شناختی آزمودنی‌ها را 
نشان می‌دهد. در مجموع ۱۵ نفر در پژوهش شرکت کردند که 
۹ نفر )60 درصد( مرد و ۶ نفر )40 درصد( زن بودند. میانگین 
و   )68-56 دامنه  )انحراف‌معیار=4/5؛  سال   61/2 مردان  سنی 
میانگین سنی زنان 60/4 سال )انحراف‌معیار=3/8؛ دامنه 57-
64( بود؛ به این ترتیب میانگین سنی کل آزمودنی‌ها 60/8 سال 

)انحراف‌معیار=4/2؛ دامنه 56-68( به دست آمد.

بر  هرتز  تحریک صوتی ۴۰  مداخله‌  اثربخشی  ارزیابی  برای 
متغیر  سه  نمرات  انحراف‌معیار  و  میانگین  شناختی،  عملکرد 
اصلی—انعطاف‌پذیری شناختی )آزمون کارت‌های ویسکانسین(، 
حافظه‌ دیداری–فضایی )آزمون بلوک‌های کرسی( و حافظه‌ کاری 
کلامی )آزمون فراخنای ارقام(—در دو مرحله‌ی پیش‌آزمون و 
پس‌آزمون محاسبه شد. سپس با استفاده از آزمون تی زوجی 
)P>0/05( تفاوت میانگین‌ها بررسی گردید. نتایج این تحلیل در 

جدول شماره 2 نمایش داده شده است.

پس از بررسی جدول شماره 2 می‌بینیم تحریک صوتی ۴۰ 
کارت‌های  آزمون  خطاهای  کاهش  به  معنی‌داری  به‌طور  هرتز 
نمرات حافظه  افزایش  و   )P=0/019 ،t)14(=2/64( ویسکانسین
 ،t)14(=5/55( کرسی  بلوک‌های  آزمون  در  دیداری–فضایی 
P=0/001( منجر شده است، اما تأثیری بر حافظه‌ کاری کلامی 
فراخنای ارقام نداشته است )P=0/424 ،t)14(=0/82(. این الگو 
و  اجرایی  عملکرد  توان  عمدتاً  ماهه  مداخله‌ 1  می‌دهد  نشان 

دیداری-فضایی را بهبود می‌بخشد، درحالی که برای بهبود حافظه‌ 
کلامی احتمالاً به مداخلات طولانی‌تر یا ترکیبی نیاز است. این 
نتایج نشان می‌دهد مداخله باعث بهبود قابل توجهی در عملکرد 
و  شناختی  انعطاف‌پذیری  حوزه‌های  در  آزمودنی‌ها  شناختی 
کاری  حافظه‌  درحالی‌که  است،  شده  دیداری-فضایی  حافظه 

کلامی تغییر معنی‌داری نداشته است.

بحث 

این پژوهش با هدف بررسی اثرات تحریک صوتی ۴۰ هرتز 
بر عملکردهای شناختی در ۱۵ بیمار مرحله‌ اولیه‌ آلزایمر انجام 
اجرایی  عملکردهای  شامل  شناختی  مؤلفه‌  سه  آن  در  و  شد 
)آزمون کارت‌های ویسکانسین(، حافظه دیداری–فضایی )آزمون 
بلوک‌های کرسی( و حافظه کاری کلامی )آزمون فراخنای ارقام( 
مورد ارزیابی قرار گرفت. پس از ۳۰ جلسه تحریک صوتی ۴۰ 
هرتز )1 ساعت در روز به‌مدت 1 ماه(، مشاهده شد خطاهای 
در کارت‌های ویسکانسین و عملکرد در آزمون بلوک‌های کرسی 
به‌طور معنی‌دار بهبود یافتند، اما تغییر فراخنای ارقام معنی‌دار 

نبود.

کارت‌های  خطاهای  تعداد  کاهش  داد  نشان  ما  یافته‌های   
ویسکانسین حاکی از بهبود انعطاف‌پذیری شناختی است. این 
نتیجه با مطالعات قبلی همسو است؛ به‌عنوان‌مثال، مطالعه‌ای 
نشان داد دریافت روزانه تحریک‌های حسی ۴۰ هرتز می‌تواند 
و  شود  منجر  ویسکانسین  کارت‌های  خطاهای  کاهش  به 
انعطاف‌پذیری اجرایی را در بیماران آلزایمر بهبود بخشد ]41[. 

جدول 1. ویژگی‌های جمعیت‌شناختی آزمودنی‌ها براساس جنسیت

حداکثر سنحداقل سنمیانگین±انحراف‌معیار سن درصدتعدادجنسیت

4/55668±9661/2مرد

3/85764±64060/4زن

4/25668±1510060/8کل

جدول 2. آمار توصیفی و نتایج آزمون تی زوجی برای مقایسه عملکرد شناختی پیش و پس از آزمون 

tSigمیانگین±انحراف‌معیارمرحلهمتغیر

کارت‌های شناختی ویسکانسین
2/38±47/40پیش‌آزمون

2/640/019
2/89±45/73پس‌آزمون

حافظه دیداری فضایی
0/44±1/86پیش‌آزمون

5/550/0001
0/50±2/50پس‌آزمون

حافظه کلامی
0/37±2پیش‌آزمون

0/820/424
0/33±2/1پس‌آزمون
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افزون بر این، پژوهشی در زمینه تحریک حسی با فرکانس گاما 
نشان داد این روش می‌تواند موجب کاهش اختلالات اجرایی در 
بیماران مبتلا به مراحل خفیف تا متوسط آلزایمر شود ]42[. در 
مورد حافظه دیداری‌-فضایی، میانگین بلوک‌های کرسی در گروه 
آزمایش از 1/86 در پیش‌آزمون به 2/50 در پس‌آزمون افزایش 
یافت. این پیشرفت چشمگیر با نتایج مطالعات حیوانی و انسانی 
منطبق است؛ به‌عنوان‌مثال مطالعه‌ای بر روی مدل موش نشان داد 
تحریک حسی ۴۰ هرتز )با نور و صوت( موجب بهبود هماهنگی 
نوسانات گاما در قشر مغز و تقویت حافظه دیداری‌فضایی می‌شود 
]43[. همچنین مطالعه تجربی در افراد میانسال مبتلا به اختلال 
شناختی خفیف در سال 2024 نیز گزارش داده است ۴۰ هرتز 
تحریک صوتی می‌تواند سرعت پاسخ‌دهی در آزمون‌های دیداری-

فضایی را بهبود بخشد ]44[.

با وجود بهبود معنی‌دار در دو حوزه اجرایی و دیداری‌-فضایی، 
مشاهده  معنی‌داری  تغییر  ارقام(  )فراخنای  کلامی  حافظه  در 
نشد. این نتیجه با برخی مطالعات انسانی همسو است؛ به‌ویژه، 
مطالعه‌ای در سال 2023 نشان داد تحریک ۴۰ هرتز تنها تأثیر 
اندکی بر حافظه کلامی داشت و تغییرات آماری‌اش غیرمعنی‌دار 
بود ]45[. تحقیقات ناهمسویی تأکید کردند که ارتقای حافظه 
با مداخلات  ترکیب تحریک گاما  نیازمند  کلامی ممکن است 
شناختی مستقیم باشد و صرفاً تحریک صوتی کافی نیست ]46[. 
در مدل‌های حیوانی، تحریک صوتی یا چندحسی با فرکانس ۴۰ 
هرتز به بهبود عملکرد شناختی و کاهش آسیب‌های پاتولوژیک 

مغزی منجر شده است ]47[. 

برخلاف حوزه‌های یادشده، مطالعات ناهمسو برخی جنبه‌های 
تفسیر را متأثر می‌کنند. برای مثال، پژوهشی در سال 2022 که 
تنها از نور ۴۰ هرتز استفاده کرده بود، گزارش کرد که علی‌رغم 
بهبود در تست‌های حافظه دیداری، بهبود حافظه کلامی معنی‌دار 
نبوده و برخی آزمون‌های اجرایی نیز تغییر قوی نشان ندادند 
]45[. این ناهمخوانی می‌تواند ناشی از تفاوت فرکانس، مدالیتی 
)نور در برابر صوت( یا مدت‌زمان مداخله باشد. بنابراین، مطالعه 
حاضر که تنها صوت را مد نظر قرار داد، ممکن است در برخی 

جنبه‌ها متفاوت عمل کند.

آزمون  نمرات  ماه(،  تا 6   3( بلندمدت‌تر  مطالعات طولی  در 
فعالیت‌های  در  عملکرد  مقیاس  و  کوتاه‌مدت  ذهنی  وضعیت 
روزمره مربوط به بیماری آلزایمر11 نیز بررسی شدند. یافته‌های 
آن مطالعات نشان می‌دهند مداخله به‌تدریج می‌تواند باعث حفظ 
و حتی افزایش عملکرد روزمره‌ بیماران شود، اما حافظه کلامی 
هنوز به سرعت بهبود نمی‌یابد. این امر نشان می‌دهد که شاید 
برای مشاهده تغییرات معنی‌دار در حافظه کلامی نیاز به تکرار 
طولانی‌تر یا مداخلات ترکیبی )مانند تحریک صوتی همراه با 

 11. Alzheimer’s Disease Cooperative Study - Activities of Daily Living
Inventory

تمرینات شناختی( باشد ]41، 42[. همچنین در مطالعه‌ای نشان 
داده شد اگرچه تحریک شنیداری ریتمیک توانست توانایی تغییر 
قاعده را در موش‌های جهش‌یافته بهبود بخشد، اما بازگردانی 
هماهنگی طبیعی نوسانات گاما در مغز حاصل نشد. این یافته 
است  ممکن  شنیداری  تحریک  مثبت  تأثیرات  می‌دهد  نشان 

بیشتر موقتی بوده و اثربخشی بلندمدت آن محدود باشد ]48[.

علی‌رغم اینکه نتایج کمی نشان داد تحریک صوتی با فرکانس 
۴۰ هرتز به بهبود حافظه کاری و انعطاف‌پذیری شناختی انجامید، 
حین اجرای مداخله به‌صورت غیررسمی متوجه شدیم که برخی 
هیجانی  تنظیم  وضعیت  در  بهبودی  علائم  شرکت‌کنندگان 
)مثلًا آرام‌تر شدن یا واکنش‌های هیجانی مناسب‌تر در مواجهه 
با محرک‌های بیرونی( و عملکردهای اجتماعی )ازجمله افزایش 
رغبت به برقراری ارتباط کلامی یا غیرکلامی با دیگران( را نیز بروز 
دادند. بااین‌حال، به‌دلیل محدودیت‌های زمانی، دشواری دسترسی 
مداوم به آزمودنی‌ها در روزهای مداخله، و نبود ابزار مناسب برای 
اندازه‌گیری کمی این متغیرها در طرح اولیه، امکان ثبت و تحلیل 
سیستماتیک این تغییرات فراهم نشد. به همین دلیل نمی‌توان 
به‌صورت رسمی مدعی شد که این بهبودهای هیجانی و اجتماعی 
به‌طور مستقیم ناشی از تحریک صوتی بوده است؛ اما مشاهده‌های 
عینی تیم پژوهشی حاکی از وجود این اثرات روان‌شناختی جانبی 
ابعاد  علاوه‌بر سنجش  می‌شود  توصیه  آینده  مطالعات  در  بود. 
شناختی، از ابزارهایی مانند پرسش‌نامه مقیاس هیجان‌های مثبت 
و منفی ]49[ برای ارزیابی تغییرات خلقی و از مقیاس‌هایی نظیر 
کیفیت روابط اجتماعی ]50[ یا خودکارآمدی اجتماعی ]51[ 
بتوان  تا  شود  استفاده  اجتماعی  تعامل  توانایی  پیگیری  برای 
تأثیرات چندوجهی تحریک صوتی را به‌طور جامع و کمی بررسی 

کرد.

نتیجه‌گیری

درمجموع، یافته‌های این پژوهش نشان می‌دهد تحریک صوتی 
۴۰ هرتز می‌تواند به‌عنوان یک روش غیرتهاجمی مؤثر، برخی 
شناختی  انعطاف‌پذیری  جمله  از  شناختی  عملکرد  جنبه‌های 
اولیه  آلزایمر  به  مبتلا  بیماران  در  را  دیداری-فضایی  و حافظه 
بهبود بخشد. بااین‌حال، عدم تأثیر معنی‌دار بر حافظه کلامی و 
محدودیت‌های طراحی مطالعه، نیاز به تحقیقات بیشتر را برجسته 
می‌کند. این نتایج تأکید می‌کنند طراحی مطالعات آینده باید 
تفاوت‌های  به  توجه  باشد. همچنین  دقیق‌تر  و  طولانی‌مدت‌تر 
فردی می‌تواند مسیر پژوهش‌های مداخله‌ای هدفمند را هموارتر 

کند.

با وجود نتایج امیدوارکننده، این مطالعه دارای محدودیت‌هایی 
است که باید در تفسیر یافته‌ها مدنظر قرار گیرد.
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- نخست، حجم نمونه نسبتاً کوچک )15 نفر( قدرت تعمیم 
نتایج را محدود می‌کند و نتایج باید با احتیاط تفسیر شوند.

- دوم، مطالعه تنها اثرات کوتاه‌مدت تحریک صوتی را بررسی 
کرده و فاقد پیگیری‌های بلندمدت برای ارزیابی پایداری اثرات 

مشاهده‌شده است. 

عواملی  تأثیر  نمی‌توان  به‌دست‌آمده،  نتایج  وجود  با  -سوم، 
مانند انتظار بهبودی، انگیزه‌ شرکت در مطالعه یا سایر متغیرهای 

روان‌شناختی را به‌طور کامل منتفی دانست.

- نبود گروه کنترل پلاسیبو ازجمله محدودیت‌هایی است که 
ممکن است بر یافته‌ها تأثیر گذاشته باشد. باتوجه‌به محدودیت‌های 
نمونه و مدت‌زمان مداخله، مطالعات آینده با طراحی کنترل‌شده 
و ترکیب مداخلات شناختی-حسی ضروری به نظر می‌رسد تا 
ابعاد مختلف تأثیر تحریک صوتی بر جنبه‌های متنوع حافظه 
پاسخ‌  بررسی  همچنین،  شود.  روشن‌تر  اجرایی  عملکردهای  و 
تفاوت‌های  تحلیل  و  بیماری  پیشرفته‌تر  مراحل  در  بیماران 
فردی در اثربخشی این روش، زمینه را برای توسعه‌ مداخلات 

شخصی‌سازی‌شده فراهم می‌سازد.

ملاحظات اخلاقي

پيروي از اصول اخلاق پژوهش

با  مطابق  اخلاقی  ملاحظات  حاضر  پژوهش  اجرای  در 
در  تبریز  دانشگاه  پزشکی  زیست  اخلاق  کمیته  دستورالعمل 
IR.TABRIZU.( اخلاق  کد  با  پژوهش  این  و  شده  گرفته  نظر 

دانشگاه  پزشکی  زیست  اخلاق   کمیته‌  در   )REC.1400.024
تبریز تأیید شده است.

حامي مالي

اين پژوهش/توسعه فناوری/محصول براساس طرح پژوهشی 
فناوری‌های  با کد پیگیری 9276 توسط ستاد توسعه علوم و 

شناختی ايران مورد حمايت قرار گرفته است.

مشارکت نویسندگان

همه‌ نویسندگان به طور یکسان در مفهوم و طراحی مطالعه، 
تهیه‌  و  نتایج  تفسیر  داده‌‎ها،  تحلیل  و  تجزیه  و  جمع‌آوری 

پیش‌نویس مقاله مشارکت داشتند. 

تعارض منافع

بنابر اظهار نویسندگان، این مقاله تعارض منافع ندارد.

تشکر و قدردانی

نورولوژی  استاد  فرهودی،  مهدی  دکتر  آقای  از  نویسندگان 
دانشگاه علوم پزشکی تبریز و تمام همکارانی که ما را در انجام این 

پژوهش یاری کردند، اعلام می‌کنند. 
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