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Roviditések jegyzéke

|A%: amplitidé négyzetével aranyos abszolut jelteljesitmény
ax: Taylor-polinom egyiitthatoi
ABP: artérids vérnyomas (arterial blood pressure)

ANOVA: varianciaanalizis (analysis of variance); Cov: kovariancia (covariance);
AnCOVA: kovariancia analizis (analysis of covariance)

B: spektralis index, frekvenciatartomanybeli fraktalis paraméter

BOLD: vér oxigénszintjétol fiiggd (blood oxygenation level dependent)
CBSI: korrelacio-alapu jel elokezelés (correlation-based signal improvement)
CBV: agyi vértartalom (cerebral blood volume)

CS: ellen6rzo 6sszeg operator (checksum)

CV: variacios koefficiens (coefficient of variation)

d: dimenzi6 altalaban (dimension in general); Dcap: kapacitasdimenzid (capacity
dimension), Dr: topologiai dimenzi6 (topological dimension)

D: szingularitéasi eréssé€g, azonos szingularitasi exponensii komponens ,,dimenzidja”
D(h): szingularitasi spektrum, multifraktalis spektrum

DFA: trendeltavolitast kovet6 fluktuacios analizis (Detrended Fluctuation Analysis)
DHM: Davies és Harte modszere

DMA: mozgoatlag szamitason alapulo trendeltavolitas (Detrending Moving Average)
EEG: elektroenkefalografia (electroencephalography)

f: frekvencia (frequency); fs: mintavételi frekvencia (sampling frequency)

F(v, s): fluktuacio a v. id6ablakban, melynek adatpontokban kifejezett szélessége S
fBm: frakcionalis Brown-mozgas (fractional Brownian motion)

FFM: Fourier-sztirés (Fourier Filtering Method)

FFT: gyors Fourier-transzformacié (fast Fourier transformation)
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fGn: frakcionalis Gaussi zaj (fractional Gaussian noise)

FMEF: fokusz-alapa multifraktalis formalizmus (focus-based multifractal formalism),
pl. FMF-SSC: fokusz-alapti multifraktalis SSC modszer

fMRI: funkcionalis magneses rezonancia képalkotas (functional magnetic resonance
imaging)

fwhm: a D(h) csucsértékének 50%-ahoz (0,5-D1=0,5) tartozd spektralis szélesség
(full-width at half-maximum)

GB-MFM: éltalanositott binomialis multifraktalis modell (generalized binomial
multifractal model)

GLM: altalanos linearis modell (general linear model)

h: Holder-exponens (Holder exponent), szingularitasi exponens; hmax: maximalis
Holder-exponens

H: Hurst-exponens, H(q): generalizalt Hurst-exponens fliggvény
AH15=H(-15)-H(15): multifraktalitas er6sségét jelz6 paraméter

Hb: hemoglobin

HbT, HbO, HbR: teljes, oxi- és deoxihemoglobin szdveti koncentracio

Hyaiss: A fraktalis id6sor szintézis€¢hez hasznalt H paraméter valodi értéke

L.LLD.: fiiggetlen és azonos eloszlasu (independent and identically distributed)

L: Idésor hossza (length of time series)

LFO: alacsony frekvencias oszcillacié (low frequency oscillations)

In(S(L)): L hosszusagu jel skalazasi fiiggvényének fokuszpontjara adott becslés értéke

LRC: hosszu tava korrelacié (long-range correlation); LRD: hosszh tavu fliggéség
(long-range dependence)

M: csuszoablak mérete a valds idejii fraktélis analizis soran
MANOVA: tobbvaltozés ANOVA (multivariate ANOVA)
MEG: magnetoenkefalografia (magnetoencephalography)

n: az egyes kisérleti csoportokba esd alanyok szama vagy a helyettes iddsor populécio
mérete (generalt id6sorok szama): Ns(q, s): skalazasi fliggvény értékek szdma

6
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NVC: neurovaszkularis csatolas

u, ¥, M: mérték (measure)

MF-: multifraktalis (pl. MF-DFA: Multifractal Detrended Fluctuation Analysis)
MSE: atlagos négyzetes hiba (mean squared error)

NIR, NIRS: kozeli infravords (near-infrared); kozeli infravords spektroszkopia (near-
infrared spectroscopy); rsNIRS-mérés: nyugalmi allopth (resting-state) NIRS-mérés

N(s): objektum lefedéséhez sziikséges s-méretii korok (gombok, stb.) szama; Ns:
felhasznalt s-szélességii jelablakok szama

p: valésziniiség értéke (probability); P: valdszinliségi eloszlas fliggvény

p1 és p2: GB-MFM modellben alkalmazott sulyfaktorok; puni €s pri: Uni- és bimodalis
multifraktalis modell paramétereinek szama

PFC: prefrontélis kéreg (prefrontal cortex), eliilsé homloklebeny

PSD: teljesitménystriiség spektrum (frekvenciatartomanybeli reprezentacio);
loWPSDyye: Monofraktalis PSD-alapu algoritmus, amely ablakolast (windowing) és
végpont-parositast (end-matching) alkalmaz

ROI: a vizsgalt régio (region of interest)

RT-: valos idejti, (real-time), pl. real-time DFA=RT-DFA

g: az alkalmazott statisztikai momentum rendje (statistical moment order)

r: keresztkorrelacios egyiitthatd (alapértelmezés szerint Pearson szerint szamolt),
rk: k adatpontnyi tavolsaghoz tartozo autokorrelacios egytitthato

rs(S): szoras alapjan — varianciaprofilbol — szamolt skalazasi fiiggvénybol szamolt,
HbO-HbR-kapcsolatra jellemz6 skalafiiggd keresztkorrelacios egyiitthatd

o: sztenderd deviacio, szoras
s: skdla (scale); S’(Q): toréspont-skala

Smin, Smax: analitikus skdldzasi tartomany also (minimal scale) és fels6 hatara (maximal
scale)

S(q, s): skalazasi fliggvény értéke a g-adrendii momentum és s skala esetében; Sg(q,
s): MF-DFA skalazasi fliggvénye, amely a fluktuaciok alapjan szamolt, Se(q, S): MF-
SSC szoéras alapjan szamolt skaldzasi fiiggvénye, (=2 specidlis esetben
varianciaprofilként keriil emlitésre
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SOC: 6nszervezddo kritikalitas (self-organized criticality)

SR: skalazasi tartomany (scaling range)

SRD: rovid tava korrelacio (short-range dependence)

SSC: ,,Signal Summation Conversion” méodszer

SSE: négyzetes hibadsszeg (sum of squared error)

SSM: spektralis szintézis modszer (spectral synthesis method)

SWV: , Scaled Windowed Variance” modszer

1(q): multiskalazasi exponens fliggvény

X(1), Y(i): Az X(t) folyamat diszkretizaciojaval kapott id6sor (X), és annak kumulativ
szummaltja (Y), mely az Y(t) folyamat diszkrét reprezentacioja; t: id6

Y’s(i): A jel i. adatpontja az s ablakméretben véghez vitt trendeltavolitast kovetéen

VLFO: nagyon alacsony frekvenciaji oszcillacio (very low frequency oscillation).

Jelolési konvenciok

Bal felsd indexben szerepld roviditések jeltipusra vonatkoznak, NIRS-jelek esetén
utalva pl. az egyes hemoglobin-kromoforokra (T — teljes Hb, O — oxi-Hb, R —
deoxi-Hb). Bimodalis skalazasi fliggvény esetén a gyors komponenshez tartozo
végpont-paraméterek az ' (fast) jeloléssel szerepelnek, mig a lassu komponenshez

tartozoakra * (slow) jel6lés utal.

A hazteté irasjel azt fejezi ki, hogy az adott paraméter értéke nem
determinisztikusan, hanem kozvetlen becslés Utjan hatarozhatd6 meg. Példaul a

linearis regresszios analizissel kapott H(Q) fiiggvény és fokusz értékei ilyenek.

Az értekezésben szerepld abrakra torténd hivatkozas félkovérrel szedett, mig

egyeb (kiilsd) abrahivatkozasok nem félkovér betiivel szedett mddon szerepelnek.

Alapértelmezés szerint természetes logaritmust hasznalok, amit az In réviditéssel
fogok jelezni. Mas esetben a szokdsos modon kiiromm a logaritmus alapjat is, pl.
altalanos utalasnal, vagy amikor indokolt a binaris / decimalis alap hasznalata.

8
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1 Bevezetés

Az €16 szervezetben és — tagabb értelemben — a természetben eldforduld jelenségek a
rendelkezésiikre allo teret €s id6t altalaban egy egész szamu dimenzidval nem kifejezhetd
mértékben toltik ki. A fenti tételt szamos példan keresztiil keresztiil igazolta Mandelbrot
hires konyve (1), amelyeket ezen alaki sajatossagokat kifejez6 tulajdonsaguk alapjan
fraktaloknak nevezte el (fractus = torott, toredezett). A kiilonb6z6 biologiai strukturak,
illetve élettani folyamatok fraktalis tulajdonsaganak vizsgalatara az altala kozismertté
tett, természettudomanyi paradigméktol fiiggetlen fraktalgeometriai megkozelités —
melynek gyokerei a XIX. szazad végéig nyllnak vissza — biztositott megfeleld kereteket.
A fraktalélettan késObbi kibontakozasahoz sziikség volt egy olyan eszkoztarra is,
melynek segitségével e tulajdonsagok megbizhatéoan kvantifikdlhatéakka valtak. A
statisztikus fizika fejlodésével egyre tobb eljaras valt elérhetdvé ahhoz, hogy komplex
rendszerek szamszerisithetd tulajdonsagait meghatarozzuk (2-8). Ide tartoznak az
értekezésemben ismertetésre keriild elemzd modszerek, melyekkel robusztus és
megbizhatdé modon lehetséges az élettani folyamatok fraktalis tulajdonsaganak vizsgalata
(9-11).

A fraktélélettan az 6nhasonlosadgot mutatd morfoldgiaval és a skéalafiiggetlen biologiai
folyamatokkal foglalkozik. Ez a teriilet része a természeti jelenségeket — valamilyen
Osszetettséget kifejezd tulajdonsaga mentén — vizsgald, interdiszciplinaris jellegli
komplexitastudomanynak (12). A komplexitast legtagabb értelemben gy tekintjiik, mint
egy un. megjelend (emerging) tulajdonsagot (13) sok, egymassal funkcionalisan
kapcsolatban 1év6 elem alkotta rendszerben (14). Alapjait a valdsziniiségelmélet, a
sztochasztikus folyamatok tana, a termodinamika és a statisztikus fizika adjak, mivel
fogalomrendszeriik és szemléletiik potencidlisan alkalmas egy sokasag, €s az abban
megnyilvanuld véletlenszerii jelenségek (mint pl. turbulencia) modellezésére. Feldlel
olyan teriileteteket mint pl. a halozatelmélet (15), a determinisztikus kaosz (16), a
rendszerbiologia (17, 18) és a fraktalélettan (19, 20). A komplexitastudomany elsddleges
célja tehat, hogy a megfigyelt jelenségeket az azokat létrehozd (akar nagyszamu)
struktirak és mechanizmusok egymadssal kapcsolt rendszerébdl vezesse le. Az ¢él6

szervezet Osszetettségének egyik lehetséges megnyilvanulasa a fraktalitds, amelynek
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kimutatasa illetve mértékét befolydsold valtozok azonositasa révén részletes képet
kaphatunk a vizsgalt jelenséget szabdlyoz6 ¢€lettani tényezOkrol.

Az emberi agy kezdetektdl fogva a fraktalélettani kutatdsok kozéppontjaban all,
figyelembe véve hogy nagysagrendileg 10! idegsejt alkotja, melyeket tobb, mint 10%°
szinapszis kot 6ssze (21). Ez a komplex neuronalis halozat egyrészt skalafiiggetlen, azaz
megfeleltethetd egy olyan grafnak, amelynek egyes csticsaihoz tartozo €lek (kapcsolatok)
szama hatvanyfiiggvény-eloszlast kovet. Ugyanakkor az agy ,.kisvilag”, amely azt jelenti,
hogy két idegsejtet a haldézat méreteihez képest nagysagrendekkel kisebb szamu
szinaptikus kapcsolat valaszt el egymastol. E rendszer tulélését a megfeleléen
szabalyozott cerebrovaszkularis miikodés biztositja (22-24), melynek strukturalisan és
funkcionalisan igazodnia kell az agy igényeihez; mind az idegsejtek szintjén
(mikrocirkulacid), mind az egész szerv szintjén (globdlis perfuzid). Fiziologias esetben
tiikrozik. Kutatdcsoportunk korabban leirta, hogy a human agykérgi vértartalom komplex
fluktuacioi is skalafiiggetlen mintazatot kovetnek (25), egy ujabb példaval gazdagitva a
fraktalélettani jelenségek korét.

Az iddskorban jellemzé fokozott megbetegedési hajlam nagy kihivast jelent
elsdsorban a fejlett tarsadalmakban muikodd egészségligyi és szocidlis ellatérendszer
szamara. Kiilonosen jelentdsek az életmindséget sulyosan érintd neurodegenerativ és
cerebrovaszkularis korképek, melyek végleges gyogymoddja tobbnyire nem elérhetd. Az
értekezésemben bemutatott eredmények — dsszhangban a jelenség biologiai hatterének
elméleteivel — az egészséges 1dOsodés folyamatival kapcsolatos megértésiinket

gazdagitja, potencialisan segitve a megeldzést.

1.1 A fraktdlok, mint matematikai objektumok

1.1.1 Tortdimenzioju alakzatok

Az elnevezést eloszor Mandelbrot hasznalta, a fenti értelemben rendkivil Osszetett és
szabdlytalan alakzatok leirdsdhoz, melyek a geometridban mar évtizedek ota ismeretesek
voltak. Cantor (26), és 6t kovetve mas matematikusok (von Koch (27), Sierpinski (28))
egy végtelenszer ismétlodo iteracidval olyan algoritmust irtak le, melyek kiilonleges

topoldgiai €s analitikai sajatossagokkal bird alakzatokat (pl. Cantor-halmaz) hoztak 1étre.

12



DOI:10.14753/SE.2019.2279

A fraktalok dimenzidja a topoldgiai és az euklideszi dimenzid kozé esé nem feltétleniil
egész szam (29). Topoldgiai dimenzi6 alatt azt értjiik (D), hogy az alakzat egy pontjanak
helyzetét hany linearisan fiiggetlen koordinataval lehet megadni, mig az euklideszi
dimenzié azt adja meg, hogy milyen egész dimenzidja objektum foglalja magéban a
fraktalt (20). A matematikai dimenzid fogalom altalanositasa (30) alapjan ha egy d
dimenziés alakzatot k-szorosara nagyitunk, akkor mértéke M(k)=k%-szeresére n3. Ebbsl

adddoan:

In M(k) [1]

d= Ing M(k) = W

Az [1] tulajdonképpen az Onhasonlosagi dimenziot definialja, melybdl
szarmaztathat6 a széles korben hasznalt kapacitdsdimenzi6 (Dcap, ami az tin. Haussdorft-
dimenzionak (30) egy specialis, a gyakorlatban elterjedt valtozata). Kiszamitasaban S
jeloli a skalat, és N(S) az adott skalan mért tulajdonsagot. Ez utobbi szemléletes jelentése,

hogy minden s skalan N(s) darab kor (gomb, stb.?) sziikséges a struktiira lefedéséhez.

(. lrll ri\é S)) [2]

Digp = —lim

1.1.2 Onhasonlésag és onaffinitas

A geometriai fraktalok figyelemre mélto tulajdonsaga az 6nhasonlosag, ami az iterativ
generalas kovetkezménye (1. abra). Amennyiben az alakzat egy része kinagyitva egy
adott felbontds alatt egybevagd magaval az alakzattal, akkor ez a tulajdonsag
iranyfiiggetleniil (izotrop mdodon) fennall, ez sok bioldgiai fraktal esetén szembetiinGen
jelenik meg. Az 6nhasonlosag iranyfliggéséget megengedd altalanositasa az onaffinitas
(29). Az anizotropia a fraktalisan strukturalt folyamatok (élettani valtozok idébeli
valtozasa tipikusan ilyen) jellemzdje, melyek altalaban nem rendelkeznek ©nhasonlo
karakterrel?. Az onaffinitas kimutatasdhoz — mely a fraktalis idSsor-analizist megelézé

fontos 1épés — a kiillonbozd iranyokban (iddsor esetén: tengelyek mentén) mas-mas

! Az objektum lefedéséhez valtozd méretli négyzethalot (kétdimenzids esetben) is lehet hasznalni, ez az
alapja az un. ,,box-counting” modszereknek.

2 Kivételt képeznek az fBm tipusu (frakcionalis Brown mozgés) folyamatok, melyek dnhasonloak; illetve
a Lamperti-kritériumokat teljesit6 idésorok, lasd (61)
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nagyitasi faktor alkalmazasa sziikséges. Az X(t) id6sor onaffinitasat kifejez6 skalazasi
torvény (31):
X(st) o< s - X (). [3]

A H az un. Hurst-exponens, a fraktalis iddsorokat iddtartomanyban jellemz6

skalafliggetlen paraméter.

Térbeli 6nhasonldsag Id6beli 6nhasonlosag

652 :
S

508 NO

395 ,
MWWMWW Re2"

WWWW«W

Id6 [masodperc]

(6nkényes egység)

mc.o
N
-4

Vérsejtaramlas

1 z'lbra Onhasonlo’ struktdrdk és folyamatok sematikus dbrdzoldsa A bal oldalon

cre

eldgazodasok azonos szabaly szerint Valosulnak meg, a kis skéaldkon hasonlo,
kicsinyitett alakzatokat hozva 1étre. Jobb oldalon egy fraktalis dinamikéaju jel (agykérgi
vérsejtperfuzio (32)), melynek fluktuacioi a kiilonb6z6 idéskalakon statisztikailag
onaffinitast mutatnak. Mivel ez azt jelenti hogy az 6nhasonlosag nem iranyfiiggetlen,
ezért annak kimutatdsdhoz amplitidotengely atskalazasa sziikséges. A kompoziciot
inspiralta (33) 2. abraja.

1.1.3 Hatvanytorvény és skalafiiggetlenség

A vizsgalt jelek egyes részeinek mérhetd jellemzdi és a mérés skalaja kozotti kapesolatot
hatvanyfiiggvény irja le. A fraktalok esetében a kiillonb6zd skalakon kapott statisztikai
mérészamok (u* — ennek specifikus esete N(s)) a skalazasi aranyra érvényes

hatvanytorvénynek megfeleléen fiiggenek a skalatol (20, 34):

-
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ahol pu*(s1) és u*(s2) az s1 valamint sz skalan megfigyelt részlet kvantitativ jellemzdje, €
pedig a skalazasi exponens. Amennyiben a mértéket kozvetleniil, geometriai modon

értelmezziik, akkor a [4] skalazasi torvényben szerepl6 kitevé maga a fraktaldimenzio.

A hatvanyfiiggvény alakt skalazasi Osszefiiggés azt jelenti, hogy a fraktalis
objektumra kiszamolt, egyes skalafiiggé mértékeket a skala fiiggvényében (ezt nevezziik
skalazasi fiiggvénynek) kettés logaritmikusan abrazolva, az adatpontokra egy regresszios
egyenes illeszthetd. Az illeszkedés pontossaga matematikai — egzakt — fraktalok esetén a

leheté legtokéletesebb, idealis esetben: r?=1,

1.2 Statisztikai fraktdlok felfedezése a természetben (empirikus fraktalitds)

A fraktalgeometria ugyan a ’60-as években még nem volt 6ndlld6 tudomanyteriiletnek
tekinthetd, de az egyes fliggvények iterativ alkalmazasaval eldallithato, kiilonos
geometriai formak egy friss szemléletet nyujtottak a természetben eldfordulo jelenségek
értelmezéséhez. Ezért a komplexitastudomany részeként egyre jelentdsebbé valt, mivel
az 6nhasonlo szervezodést és a skalafiiggetlenséget egyre tobb fizikai, kémiai, biologiai
¢és gazdasagi jelenség kapcsan fedezték fel (3, 5, 35-38). Errél Mandelbrot ,, The Fractal
Geometry of Nature” cimi konyvében igy ir (1): ,,4 felhék nem gombok, a hegyek nem
kupok, a partvonalak nem kérivek, a fakéreg nem sima, és a villam sem terjed egyenes
vonalban.” Az e konyv megjelenése utan meginduld kutatasok szamos természeti forma
(térbeli) és folyamat (idobeli) skalafiiggetlenségét igazoltdk, a ferromagneses anyagok
Barkhausen-zajatol (39) kezdve a genom szervezddésén keresztiil (40) egészen a
galaxisok eloszlasaig (41). A skalafiiggetlenség természetben megfigyelheté altalanos
eléfordulasara kozvetett magyarazatot ad Barabasi és mitsai preferalt kapcsolodasi
modellje (42). Bioldgiai—morfologiai vonatkozasban altalanos mivoltara a vizsgalt
szervezet tomegével kapcsolatos, tapasztalt allometrikus Osszefiiggések (43, 44)
hatvanytorvény jellege utal. A skalafiiggetlenség okszerliségét pedig az iterativ generalo

algoritmus informaciotakarékos kodolasi lehet6sége vilagitja meg (45).

Az empirikus fraktdlok a kordbban emlitett tulajdonsdgokat statisztikai értelemben
hordozzak. Mig az idealis, vagy egzakt fraktaloknak nincs felbontasi hataruk (46), azok
a végtelenségig nagyithatoak, a skalafliggetlen empirikus adatok fraktalis tulajdonsaga
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nem tokéletes mddon, hanem csupan statisztikai értelemben nyilvanul meg egy alulrdl és
feliilrol korlatos skalazasi tartomanyon beliil (scaling range, SR) (47). Ez azt jelenti, hogy
a fraktalis objektumra felvett log (q) — log (s) 6sszefiiggéshez tartozo regresszios egyenes
illeszkedése nem tokéletes: r’<1. Ugyanakkor SR-t mindenképpen behatarolja a
megfigyelés véges atfogasa és felbontoképessége, valamint a megfigyelt jelenség
egészének, illetve legkisebb részletének mérete (48). A skalazasi tartomany
szamszer(sithet6: logio(Smax/Smin) dekadnak felel meg, ahol Smin a legkisebb, Smax @
legnagyobb jelablak méret. Példaul az érhaldzat jol ismert fraktalis arborizacidja csak az
aorta és a kapillarisok atméréje kozotti skalatartomanyban lehet jelen (49). Valoban, a
vaszkulatura fraktalis szerkezetét az aortanal kisebb éredények alakitjak ki egészen a

kapillarisokig, mint pl. a macskaagykéreg pialis erei esetében (50).

El6fordulhat az is, hogy egy megfelelden reprezentalt adathalmazban tobb skalazasi
tartomany azonosithato eltér6 skalazasi tulajdonsagokkal (8, 34). Vegyiik azt az egyszerti
esetet, amikor a rendszer belsd tulajdonsagaibol fakaddan az alsé skalatartomanyokat
atfogd fraktalis viselkedés paraméterei markansan eltérnek az elébbi halmazzal nem
atfedd magasabb skdldk tartoméanydhoz tartozoktol. Ezt a tovabbiakban bimoddalis
skalazasi viselkedésnek nevezem, elkiilonitendd a legegyszeriibb unimodalis skalazasi
viselkedéstdl. Ez utdbbi a szintetikus multifraktalokra jellemz0 elsésorban, mig élettani

folyamatok vizsgalata soran gyakran deriil fény azok bimodalis mivoltara.

1.2.1 A matematikai koncepci6 gyakorlati alkalmazhatésaga

Fontos kérdés volt a fraktalis paraméterek (mint pl. geometriai fraktaldimenzio)
meghatarozasanak helyes moddszertana amely a matematikai alapoktol (30) és
szemléletformalo alkalmazastol (51) elindulva hosszu, de sziikségszert fejlodésen ment
keresztiil (34), épitve az alkalmazasok soran szerzett tapasztalatokra. Mandelbrot egy
mérnoki probléma megoldasa sordn (adattovabbitas lehetdségei zajos telefonvonalakon
keresztiil) talalkozott el6szor ezekkel a temporalis fraktalis mintazatokkal (52).
Erdeklédését felkeltette, hogy a skalafiiggetlen struktura felismerhet volt egyéb, egészen
kiilonboz6 tipusu idésorokban is (pl. gyapotarak tézsdei ingadozasa, Nilus vizallasa (53,
54)). Ez utobbi nem volt ismeretlen Hurst elott, aki az asszuani gat tervezése soran a Nilus
vizallas valtozasait megfigyelve felismerte, hogy az abbodl képzett adatsor leirasara a

hagyomanyos leiro statisztika nem alkalmas, szemben az 4ltala felismert hatvanytérvényt
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kovetd Osszefiiggéssel (55). Az altalanositashoz sziikség volt egy sztochasztikus
iddsorokra alkalmazhat6 modellre, amely szakitott a folyamat egyes allapotainak
egymastol valo fliggetlenségére vonatkozo leiro statisztikai feltételezéssel (56, 57). Ezen
munka elvezetett az egyik legnagyobb jelentdségii kozleményhez, amely a Lamperti altal
leirt szemistabil folyamatokbol (57) kiindulva targyalja a skalafiiggetlenség
értelmezésének teret add, sztochasztikus idésorokra alkalmazhatd keretrendszert. Ez a
frakcionalis Gaussi zaj (fGn) / frakcionalis Brown mozgés (fBm) kétosztata modellje
(58); mely kozvetlen kapcsolatot teremtett a folyamatok skalafiiggetlensége, illetve

autokorrelaltsaga kozott, viszont nem univerzalisan érvényes a fraktalis idésorokra (59).

A hatvanytorvény Osszefiiggés alkalmazasa sikeresnek bizonyult olyan fizikai
jelenségek vizsgalataban, mint a turbulencia (60). Kolmogorov azonban késébb
figyelembe vette, hogy az 6rvények miatt térbeli inhomogenitasok keletkeztek az egyes
fizikai jellemzék — mint pl. sebességmezé — skalafliggetlenségének mértékében (61).
Ennek a problémanak statisztikus fizikai megkozelitésében mérfoldkonek bizonyult
Rényi komplexitas mérésével foglalkozé cikke (62), mely a késdbb megsziiletd
multifraktalis formalizmus egyik el6futaranak tekintheté. A turbulens jelenségek
modellezésére a  Cantor-halmaz  altalanositdsaként  felfoghatd  multiplikativ
kaszkadfolyamatok (2, 63, 64) alkalmasnak bizonyultak, egyuttal jelentésen hozzajarulva

a multifraktalis elmélet késObbi kibontakozasahoz.

1.2.2 Multifraktalok elmélete

A turbulencia térbeli inhomogenitasanak leirasahoz uj mérészdmokra volt sziikség, mint
pl. Rényi-entropia (62). Ugyanakkor a térben és idoben komplex dinamikaju jelenség
karakterizalasa soran kiemelt figyelmet kapott a skalafiiggetlen tulajdonsag lokdlis,
pontrél pontra valtozé mértéke. A rendszer térbeli fraktalitasat geometriailag tudjuk
értelmezni: a vizsgalt fraktélis alakzat egyes részein az dnhasonldsdg mas és mas mértéki.
Egy turbulenciat leiré paraméter térbeli eloszldsa azonban skaldrmezd (vagy vektormezd)
jellegli mennyiség: azaz a vizsgalt tér minden egyes pontjahoz rendelt skalar (vagy
vektor). Ezek az objektumok a fliggvénykapcsolat altalanositasaval definialhatoak,
tekintve hogy itt is egy fliggvény valtozojanak alaphalmazbol vett értékéhez (a tér azon
rész¢hez, amelyben turbulencia 1ép fel) torténd, egyértelmli hozzérendelésrdl van szo6.

Ennél fogva a matematikai analizis fogalmait hasznalhatjuk az alapvetd multifraktalis
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tulajdonsag szamszerUsités¢hez. Egy végtelenszer differencialhaté fiiggvény (f) értéke az
Xo pont kdrnyezetében az a, = (f (k) (x0)) - (kD™ egyiitthatok f(xo) = Ypeo ar(x —
xo)* Taylor-soraval adhatdo meg. Fraktalis tulajdonsagu fiiggvények értékei esetén a
kozelités nem jol alkalmazhat6: egyrészt mert a vizsgalt fliggvények altaldban nem
végtelen sokszor differencidlhatoak, masrészt pedig a kozelitd sor csupan egész kitevoju
tagokbol allhat. Ezt fejezi ki a fliggvény szingularis avagy irregularis viselkedése (65),
melynek mértékét a szingularitasi (Holder) exponenssel (h) jellemezhetjiik (66). Egy
adott xo pontban a Holder-exponens a legnagyobb olyan valos (altalaban nem-egész)
hatvanykitevd, amely mellett 1étezik olyan legfeljebb n-edfoku (n<h(xo)) polinom és
pozitiv C konstans, hogy xo lokalis kérnyezetében teljesiiljon (65, 67-70):

[5]

< C - |x — x| X0,

f(x) — Z by (x — xo)k
k=0

Belathato, hogy bk értékeit a Taylor-egyiitthatoknak (ax) megfeleléen megvalasztva
egy alkalmas polinomot kapunk. A lokalis Holder-exponens végsd soron a fiiggvény
irregularitasat méri: minél alacsonyabb, annal kisebb foka Taylor-polinom, és egy
tortkitevoji  kifejezés Osszegeként allithatdo elé (66). Az [5] képlet egy lokalis
hatvanytorvényt fejez ki, egy adott diszkrét t id6pillanat kornyezetében, mely mono- és
multifraktalok esetén egyarant igaz: u(t,s) o s"®. Azonban mig monofraktalok esetén
a kitevd térben, folyamatok esetén idében allando (specidlis eset), addig multifraktalok
esetén a skalafiiggetlenség mértéke a térbeli, vagy idébeli pozicio fliggvényében valtozik
(altalanos eset), ezért egyetlen skalazasi exponenssel nem irhatoak le. Ezzel szemben a
multifraktalis karakter kiilonb6zd skéldzasi exponens fiiggvényekkel ragadhaté meg
illetve a szingularitasi spektrum (D(h)) segitségével, amely az azonos szingularitasu
pontok diszjunkt részhalmazainak fraktaldimenzidja (D) a h fiiggvényében (71, 72). Az
egyes szingularitasi komponensek ,,mérete” oc s~PM (70, 73, 74), ahol D az egyes

részhalmazok Haussdorf-dimenzioja.

A multifraktalitds  természetbeni el6fordulasainak  kvantitativ =~ vizsgélata
megkdvetelte a megfelelé elméleti alapokon allé modellek €s megbizhaté médszerek
kidolgozasat (75). Az empirikus multifraktalok szingularitasi spektrumanak (D(h))

meghatarozasara tobb, alapvetben eltéré megkdzelitést alkalmaztak (75, 76). Egyik
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csoportot alkotjak azok a direkt moddszerek (72, 77), melyek a skalafiiggetlen
tulajdonsagot lokalisan vizsgaljak, majd a szingularitds eloszlasat — hisztogram

modszernek megfeleléen (72) — a

In(p(h)/p(hmax)) [6]

ln(slow)

D(h) = Dy +

képlet segitségével fejezik ki. Az egyenletben szerepld hmax a maximalis fraktalis
dimenzidhoz tartoz6 Holder-exponens, Siw a Holder-trajektéria meghatarozasahoz
felhasznalhato legkisebb skala, és p(h) a szingularitasok el6fordulasi gyakorisaga. A
topologiai dimenzi6 (D) értéke idésorok esetén 1, ez megadja a lehetséges legnagyobb

szingularitasi értéket is.

Masik lehet6ség az un. Legendre-formalizmuson alapuld indirekt modszerek
alkalmazdsa. A kozvetett modszertan fejlddése sordn mérfoldkdnek szdmit Frisch és
Parisi munkdéssaga, melynek kozéppontjaban a turbulens 4dramlas sebességprofilja allt
(71). A megkozelitésnek az a lényege, hogy egy megfelelden definialt szerkezet-
figgvény segitségével felvehetd egy D(h)-val egyenértékli t(q) fliggvény, mely a
turbulens folyamat generalizalt skalazasi exponenseinek eloszlasat adja meg a hasznalt
statisztika g-adik hatvanyanak fliggvényében. Ebb6l a kolcsondsen egyértelmil (azaz
bijektiv), konkav fiiggvényekre alkalmazhatd atalakitdssal (Legendre-transzformacio)
kaphatjuk meg a szingularitasi spektrumot, a konkavitas feltételének teljesiilése esetén
egyértelmiien. Ezen eljards kodzvetett: ugyanis elébb bizonyos globalis skalazasi
tulajdonsagot hordozé fiiggvényeket hatirozunk meg (az idézett példaban: szerkezet-
fliggvény, altaldban: skaldzasi fliggvény), majd kiszdmoljuk a skalazéasi kitevokre

vonatkozo koztifiiggvényeket, ebbol ekvivalens atalakitassal adodik D(h) (71, 72, 78).

A 1(q) koztifliggvény tovabbi jelentdségét az adja, hogy kozvetlen kapcsolatban all
a generalizalt dimenziokkal (79): D(q)=1(q)/(g-1); illetve szoros parhuzamba allithat6 az
un. termodinamikai formalizmussal (74, 80). Ez utobbi fogalom a termodinamika és
statisztikus fizika kapcsolatat szemlélteti, amennyiben egy rendszer (sokasdg) globalis
viselkedése (makroallapotanak valtozasai) végsé soron az azt alkotd elemek
mikrodllapotainak eloszldsdnak megnyilvanulasaképp jon létre (hOmérséklet —

részecskék mozgasi energiaja). A szingularis viselkedés eloszlasanak — D(h) — Legendre-
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transzformécioja altal leirt makroszkopikus viselkedés tulajdonképpen a t-val analdg
szabadenergia g-val analog inverz hémérséklet szerinti fiiggvénye (74). A szakirodalom
tekintélyes része a termodinamikai formalizmus (80, 81) és a generalizalt dimenzidk
koncepcidja (mely részben az informacioelméleti munkakra épiil (62)) alapjan értelmezi
a multifraktalis tulajdonsagokat, ami a vizsgalt rendszer sokasagként, illetve egy
valamely térbeli ponthalmazként torténd leirdsa alapjan viszonylag magétol értetddd. A
biologiai multifraktalok vizsgélata soran azonban az egyszerii és konnyen gyakorlatba

tiltetheté modszerek terjedtek el, melyek az indirekt megkozelitésen alapulnak.

1.2.3 Bevezetés a fraktalélettanba: mérfoldkovek, koncepciok és példak

Néhany, a témara nyitott fiziologus Mandelbrot nyoman haladva az dnhasonlésag és
fraktalitds ugyanolyan megnyilvanulasat irta le a kiilonb6zd transzportrendszereink
gazdagon elagazodo strukturalis elemein, mint pl. a vaszkularis arborizacio (49, 50, 82-
84), alégzoérendszer morfologiaja (85, 86), de az idegsejtek dendritjei ugyancsak fraktalis
strukturaltsagot mutatnak (87) (2. abra)). Az onszervez6dés révén a szerkezet itt is szoros
kapcsolatban van a funkcioval: egyrészt az anyag- és informdcidatvitel szdmara
sziikséges keresztmetszetet biztositja, masrészt optimalis szintii redundanciat alakit ki,
ami a degeneralt® miikodés alapja (88).

A fraktalis mintazattal a kiemelt jelentdségli és nagymértékben tdmogatott Human
Genom Projektben résztvevo kutatok is szembesiiltek a *90-es években, mikor a teljes
human genetikai allomany szekvenalasa volt a cél. Ezen eréfeszitések jarulékos hozadéka
volt a fraktalis eszkoztar gazdagodasa: az egyik, legelterjedtebb modszert —a ,,detrended”
fluktuacié analizist (DFA) — els6k kozott a projekt soran megismert bazisszekvencia
adatokra alkalmaztak (89). A mddszertan fejlédésébdl az ekkortajt kialakuld genomika
tudomanya is profitalt: az egygénes nézetet felvaltd, a DNS kodolo régidinak
rendszerszintli szemlélete id6vel magaba fogadta a nem-kodold részekhez tarsitott
funkciokat is. Vilagossa valt, hogy a nem-kodold részekben megnyilvanuld fraktalis
mintazatban egy ,,nem linearis” (pontosabban: nem szekvencialis) kodolas rejlik, amely

az informaciot az egymast kovetd bazisok sorrendjétdl eltérd modon tarolja. E degeneralt,

3 A degeneraltsagot itt most bioldgiai értelemben hasznalom: eltérd szerkezeti elemek kvéazi azonos
funkciot latnak el. Ez megnoveli egy rendszer (pl. informacio atvitele) hibakkal szembeni tlirdképességét.
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multifraktalis mintazatok (40) szoros Gsszefliggésben allhatnak ezen régiok transzkripcio
szabalyozasaban jatszott szerepével, és megjelenhet a transzlacié soran keletkezo

proteinek magasabb rendii szerkezetében is (90).

A B AY 1;“
/ V\Ség é g :

Az iterativ eléallitas egyes lépései

. £
(4

A Purkinje-sejt fraktalis ~ Tengerimalac
modellje (>5 iteracio utan) Purkinje-sejtje

2. abra. Fraktdlis (6nhasonlo) morfologia in vivo. (A) ldegsejt dendritfaja (87). (B)
Kiserek elagazodasai (19) (C) Léguti arborizacio (86)

Egy adott paraméterben jellemzett élettani folyamat komplex, fluktudlé megjelenése
igen gyakran ugyancsak a fraktalis szerkezet jegyeit hordozza, ennek alapjan
beszélhetiink skalafiiggetlen dinamikarol. A fraktalis idGsor-analizis egyik korai, nagy
visszhangot  kivaltd eredménye a  szivfrekvencia-variabilitdas  megvaltozott
komplexitasanak kimutatasa kronikus szivelégtelen betegek esetén (91). Az
egészségesekben erdteljes multifraktalitast mutatd folyamat elemzéséhez wavelet-alapt
modszereket hasznaltak, amelynek 1ényeges kezdeti 1épése a jel id6-frekvencia (wavelet)
tartomanyba torténd transzformaldsa. A jelek transzformaldsa kiterjesztette a fraktalis
iddsor-analizis eredendden iddtartoméanybeli megkozelitését: akar a wavelet-, akar a
Fourier-transzformacio lehetdvé tette az idében valtozd statisztikai tulajdonsagokat
mutatd (nem-stacionarius) jelek vizsgalatat. Ez azért fontos, mert mig az élettani
folyamatok tobbnyire (a megfigyelési idGablakban) nem-stacionariusak, az
id6tartomanybeli modszerek megkovetelik a vizsgalt folyamat, vagy annak
differencidlasaval eldalldé novekményfolyamat staciondrius jellegét. Ezzel egyiitt az
értekezésben alkalmazott elemzé modszerek az idOtartoméanybeli analizisek csaladjaba
tartoznak. Meérfoldkének tekinthetdek munkacsoportunk e témaban megjelent
kozleményei, mely eldsegitette a fraktalélettani teriileten haszndlatos eszkoztar
konszolidalasat (6, 32, 76), illetve a fraktalis idésor-analizisét helyezte egységes,

sztochasztikus folyamatok modelljeiben gyokerezé alapokra. A médszertani fejlodéssel
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parhuzamosan, szamos tovabbi ¢élettani folyamat fraktalis dinamikaja igazolddott: mint
pl. a 1épéskoz (92, 93), az ioncsatornak arama (94), az agyi véraramlas (95, 96).

A fenti példak tobbségében a komplex miikddést tiikrozé bonyolult dinamika
fraktalis mérészamai érzékenynek bizonyultak olyan bioldgiai valtozokra, mint pl. az
életkor (33, 97), a nem (98), valamint korallapotok (33, 91, 96, 99) fennallasa. Az
értekezésben ennél fogva a fraktalis jellemzdk életkorral Osszefiiggd valtozasait
targyalom, melynek kereteit az 1d6s6dés korszerii elméletei adjak. Egy 1dds6do
szervezetben az élettani allapotok altal ,kifeszitett” homeodinamikai (allapot)tér
jellemzden zsugorodik (100), ami az adaptacids tartalék besziikiilését jelenti (33). Ezzel
parhuzamosan a szabalyozasi korok és visszacsatolasok hatékonysaga fokozatosan
csokken (101). Példaképp tekintve a kardiovaszkularis rendszert, a szivritmus-variabilitas
(102, 103) jellegzetesen valtozik, mely az egyre mérsékeltebb autonom modulacio
kovetkezménye (97, 104-106). Mas szerzok az oOregedést a gyermekkori fejlédéssel
ellentétes dedifferenciacionak tekintik (107), illetve a csokkend komplexitas
megnyilvanulasanak tartjak (108). Azonban az eddigi megfigyelések egyrészt
ravilagitottak arra, hogy a fraktalitds mérdszdmai nem feltétleniil valtoznak, masrészt az
e paraméterekben tapasztalhato eltérések onmagukban nem arulnak el semmit az ok-
okozati kapcsolatrol. A véletlen egybeesés (koincidencia) vizsgalatan til célszert tehat a
lehetséges mértékben feltarni az id6sodés altal érintett szerkezeti és miikodést érintd
valtozasok kapcsolatat a vizsgalt fraktalis paraméterekkel. A megvaltozott komplexitas
aktualis teoridja a korélettani €s involucios folyamatokat ezen az okszerli alapon szemléli;

ennek megfelelden targyalom az eredményeimet is.

1.3 A human agyi hemodinamika nem-invaziv vizsgdlatinak lehetiségei

Az idegi tevékenységtdl fiiggd jel regisztralhatd kiilonb6z6 nem-invaziv
elektrofiziologiai technikakkal (pl. EEG és MEG) (109-111), mig mas modszerek a
keringési és hemodinamikai paraméterek mérésén keresztiil itélik meg a vizsgalt tertilet
(pl. agyszovet) miikodését (112, 113). Az akusztikus jelet detektald transzkranialis
Doppler az agyalapi gytirii artéridiban aramlo vér linearis sebességét tudja meghatarozni.
Ennél fogva a cerebrovaszkularis miikodés épségének globalis szintli megitélésére képes
(114), jelentés az agyi keringészavarok — mint pl. idéskorban gyakori hipoperfuzios

allapotok (115) — korismézéséhez.
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A vorosvértestekben 1évé hemoglobin (Hb) megtalalhato oxi- és deoxihemoglobin
formajaban. Magneses tulajdonsagai alapjan az oxigént koté Hb-molekula diamagnetikus
(nincs parositatlan elektronja), mig a deoxi-Hb magneses térben paramagnesként
viselkedik (116). Ogawa és mtsai erre a kiilonbségre épitve fejlesztették ki a funkcionalis
agyi képalkotas Isidor Isaac Rabi altal felfedezett magmagneses rezonancia (MR)
jelenségén alapuld modszerét (117). MR képek kisérletes koriilmények kozott készitett
sorozataban az egy voxelre esé oxi-Hb- és deoxi-Hb-valtozasok fiiggvényében
detektalhaté egy, a vér oxigénszintjétél fliggé (BOLD — blood oxygen level dependent)
jel, ami tulajdonképpen a lokalis magneses kontrasztnak felel meg. Az fMRI a BOLD
széles korben elterjedt a funkcionalis hyperaemia tanulmanyozasara (113) non-radioaktiv
alternativat kinalva az addig egyeduralkodo (relative jo tér- és idébeli felbontoképességii)

pozitron emisszids tomografids (PET) képalkotis mellé?.

Ennek a moédszernek a segitségével mutattak ki (emberi) 6nkéntes alanyokon el0szor
(118) a neuronalis aktivitas altal kivaltott hemodinamikai valaszt — melynek kapcsolatat
mar Mosso (119) is megfigyelte illetve kés6bb Roy és Sherrington (120) feltételezte
lokalis keringésszabalyozasi szerepét — és szétkapcsolodasat (121). A neurovaszkularis
csatolds (NVC) tehat a funkciondlis hyperaemia egy specialis, agyra jellemzo
mechanizmusa (122-131). Ennek szétkapcsolasat igazolja az a lényeges megfigyelés
(118), hogy az idegi aktivitas fokozodasa kovetkeztében a véraramlas fokozodasanak
mértéke jelentésen meghaladja a glukozfelhasznalas mértékét, ami — mas szovetektdl
eltéréen — az oxi-Hb szint emelkedéséhez vezet. Ez az alapja a BOLD-jel
detektalhatdsaganak, illetve az fMRI technologia funkcionalis vizsgalatokban torténd
alkalmazhatosaganak (132). Ezen eljaras szamara korlatozast jelent az, hogy az idegi
aktivitas altal kivaltott hemodinamikai valasz regionalis kiilonbségeket mutat (133);

illetve az, hogy a BOLD-jel élettani eredete nem teljesen tisztazott.

Az optikai modszerek ma mar 6nalloan is teljes értékii eszkoztarat kinalnak a human

¢lettani kutatasok szamara (113, 132, 134). A 700-1000 nm-es hullamhossz tartomanyban

4 A radioaktiv (B-boml6) izotopot hasznalé PET moédszerrel agyi regiondlis véraramlast (H3°0
izotoppal) és metabolizmust (flourin-deoxi-gluko6z izotoppal) lehetett mérni, mely 30-40 percet igényelt és
a rovid felezési id6 miatt nem lehetett ismételni.
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jO szoveti penetraciot mutatd fény alkalmasnak bizonyult a patologias elvaltozasok (135),
mikrocirkulacié €s szoveti anyagcsere tanulmanyozasara. A kozeli infravords (near-
infrared, NIR) fény segitségével Jobsis in vivo mérte az oxigenacio valtozasat (136). Ez
a megkozelités (t.i. optikai) kiilondsen alkalmasnak bizonyult az agykérgi
mikrocirkulacié és anyagcesere tanulmanyozasara (112, 137), mivel a pialis artéridk az

agykéreg felszinén futnak, és az altaluk perfundalt parenchyma gazdagon vaszkularizalt.

1.3.1 Kaozeli infravoros spektroszkopia (NIRS)

Az optikai megkozelitésekre minden esetben igaz, hogy az alkalmazott fény é16 szovettel
val6 kolesonhatdsa sordn detektalhato attenuacid kovetkezik be, melynek Gsszetevoi:
szorodasi (rugalmas, rugalmatlan) és elnyelési (abszorpcids) veszteség. A NIRS
eredendéen az abszorberek koncentracidjanak (illetve annak valtozasanak)
monitorozasara képes modszer (138), bar a technologiai fejlodés révén ma mar joval
Osszetettebb alkalmazasokat is lehetévé tett (113, 139, 140). A Kkisérletes élettanban
alkalmazott NIR-ablakban (700-1000 nm) jellemz6 a szovetek nagyfoku optikai
transzparencidja a f0 abszorberek (nagy koncentracioban van jelen: viz, hem-tartalmu
fehérjék: citokromok, Hb), viszonylag alacsony specifikus elnyelési tényez6je miatt
(141).

A non-invaziv és nem ionizald NIRS segitségével lehetdveé valt az eltérd abszorpcios
tulajdonsagu oxi- (HbO) és deoxi-Hb (HbR) fiiggetlen monitorozasa. Az élettani
szabalyozas megértése szempontjabol jelentds a nyugalmi koriilmények (resting-state)
kozott végzett mérés. Ugyanakkor, olcsd és hordozhato, flexibilis eszkdzokre épitve
funkcionalis alkalmazasok (fNIRS) nyertek 1étjogosultsagot emldben, izom- ¢és
agyszovetben zajlo keringési és anyagcsere-folyamatok tanulmanyozasara (139, 141-
144). Ez azt jelenti, hogy egy perturbacionak, specifikus stimulaciés paradigmanak
megfeleld szoveti aktivitds valtozas (pl. funkcionalis hyperaemia) vizsgalhatd, ami
kisérheti pl. az aktiv izommunkat, vagy éppen a kognitiv/affektiv folyamatokat (113,
139).

A szoveti fényterjedés jellemzdi miatt a fényforras-detektor megfeleld tavolsaga
esetén (145) az eszkdz altal érzékelt fotonok kozvetleniil foleg az agykéregben zajlo
folyamatokrol tijékoztatnak. Tehat a NIRS altal nytjthatd térbeli informécid erdsen

limitalt, és elmarad az fMRI-hez képest, ami nagyobb felbontoképességet nyujt a teljes
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agy vonatkozasaban (113, 146). A tobbcsatornas NIRS mérésekbdl ugyanakkor — akar a
teljes agykéregre kiterjedéen is (147, 148) — leképezhetd az agyi funkcionalis
konnektivitas (149), melynek alapjat a miikodés soran dinamikusan valtozd agyi
halézatok alkotjak (150, 151), de megfelelé fényforras-detektor elrendezéssel
tomografias képalkotasra is alkalmas (113). A NIRS egyik legnagyobb elénye a jobb
idobeli felbontoképessége: a legtobb esetben 1-10 Hz kozotti (113, 146), de akar 25 Hz-

es mintavételi frekvencia is elérhet6 (152).

A fentiek alapjan a NIRS egyik legelterjedtebb felhasznalasi teriilete a human
funkcionalis agyi képalkotas (139). Az chhez sziikséges eszk6zok ma mar valos
alternativat jelentve jol kiegészitik az fMRI-vel torténé mérések eszkoztarat (132). A
klinikumban 1étjogosultsagot kivivo, oximetrids alkalmazasok szdmara elegendd egy
csatorna is: ezen keresztiil részletesebb adatokat kaphatunk az atvilagitott térfogatba esd
szovet miikodésérol (153, 154). Az értekezésben bemutatott tanulmany (11) adatai
szintén egycsatornas mérdeszkdzbdl szarmaznak, melyek egy adott agykérgi régioban
bekovetkez6 — a viszonylag nagy forras-detektor tavolsag miatt kelldképpen specifikus —

hemodinamikai és oxigenacios valtozéasokat tiikkrozik.

1.3.2 A hemoglobin-fluktuaciék informaciotartalma — élettani hattér

Eke és Herman nyugalmi és aktivalt allapotban végzett agyi NIRS-mérések soran
detektalt intenzitasok komplex fluktuacios mintazatat irtak le (155). Késobb a szerzok a
frekvenciak széles tartomanyaban jelen levo fraktalis dinamikat a Fourier-tartomanyra
adaptalt monofraktalis analizis (teljesitménystriség-spektrum=power spectral density,
PSD-modszer (25)) segitségével vizsgaltak. Egy masik tanulmany multifraktalis analizist

alkalmazva kimutatta a NIRS-jelek lokalis skalafiiggetlen jellegét (156).

Az idésorban jelen 1év6 biologiai eredetli dinamika hatterében nem a citokrom-szintii
valtozasok a meghatarozoak — melyek elsésorban a vizsgalt teriiletet érintd kritikus
oxigenacios folyamatokban fordulnak el — hanem a hemoglobinhoz k6tédéek (157). igy
a mért Hb-jeleket befolyasoljak a kiilonb6z6 élettani hatasok, mint pl. a szivciklus, a bor
véraramlasa, a Traube-Hering-Mayer-hullamok (158, 159) ¢és az idegi aktivitas (lasd
fent). A szisztémas eredetli oszcillaciokat spektralis analizissel lehet karakterizalni (160),
mely egyben lehetdséget nyujt eltavolitasukra is. Erre akkor van sziikség, amikor az idegi

aktivitas altal dominalt frekvencia-tartomany megtartasa mellett (<0,1 Hz-es alacsony
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frekvencias oszcillaciok, (161)) a szivveréshez (1-1,7 Hz) és 1égzéshez kothet6 (0,15-0,4
Hz) savokat (162, 163) sziirjiik ki, mely el6kezelés torténhet adaptiv modon is (164). A
mozgasi artefaktok szintén szisztémas perturbacioként jelentkeznek a regisztratumban,

melyek kezelésére kidolgozott technikakat Scholkmann és mtsai tekintették at (159).

A neurovaszkularis kapcsolas a funkcionalis hyperaemia egy sajatos formaja (122-
131), mely az agyban asztrocitdk és endothelialis mechanizmusok altal modulalt
hemodinamikai valaszt eredményez (163). A helyi véraramlas fokozodasa tipikusan 1-2
masodperc késéssel indul meg, 4-6 masodperc utan tetézik majd tovabbi 5-10 mésodperc
mulva cseng le. Ennek soran — sajatos médon — a HbO emelkedése ¢s HbR csokkenése
figyelheté meg in vivo®, kiilondsen a csucsot kovetden (elnytjtott idéablakban). Ezért a
neuronalis aktivitishoz kothetd hemodinamikai fluktuacié kiemelésére — egyben a
mozgasi miitermékek hatasanak csillapitasara — ad6do robusztus modszer a HbO és HbR
sajatos antikorrelalt kapcsolatara épité elokezelés (165). Nyugalmi allapotban folytonos
hullamhosszt eszkozzel nyert adatokra az egyik legegyszeriibb mddszer a korrelacio
alapu elOkezelés (correlation-based signal improvement, CBSI (165)). Bizonyos
feltételek mellett — melyek méréseink esetében megkozelitdleg teljesiilnek — a lokalis,

idegi eredetli hatasok tehat antikorrelalt HbO—HbR-dinamikat alakitanak ki, mig a

crer

A teljes szoveti hemoglobin fluktuacidja altalaban nem-stacionarius (25), ami felveti,
hogy az Osszetevdire (HbO, HbR) sem id6-invaridns dinamika jellemzd. Ennélfogva,
kapcsolatukat kozvetlen modon célszerli nem-stacionarius iddsorokra is alkalmazhatd
mérészammal jellemezni, mint pl. a HbO, HbR és HbT jelek skéalazasi fiiggvényeibol
szamolt fraktalis keresztkorrelacios egyiitthato (8, 11). A multifraktalis analizis skalazasi
fliggvényét a jelablakokban szamolt mértékekbdl nemcsak egy adott jelre lehet
meghatarozni, hanem a kovariancia alapjan egy jelparra is. Ez alapjan 0j modszerként
mutatom be az Un. multifraktdlis kovariancia analizist, mely tehat egy kétvaltozos

algoritmus, és az alkalmazott mértéktdl eltekintve nagyon hasonlatos kozelmultban

% Ez sszhangban van az eredetileg BOLD-jelek értelmezésére leirt viszkoelasztikus modellbdl
szarmazd HbO és HbR dinamikaval in silico.
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publikalt modszerekhez (8, 166). Jelen adaptacidja a HbO és HDR kapcsolt
dinamikéjanak skalazasi tulajdonsadgainak multifraktélis (azaz linedris és nem-linedaris)

jellemzését teszi lehetoveé.

1.4 Fraktalis tulajdonsagok meghatdarozdsanak modszerei empirikus adatokon

A fraktalitas vizsgalatdhoz nagy felbontasu és atfogasu (tér- és/vagy idébeli skalak széles
tartomanyaban) méro- illetve képalkotod eszkdzokre van sziikség, hogy az altaluk nyert
adatok kelloképpen reprezentativak legyenek (lasd el6z6 alfejezet). Lényeges a megfeleld
modell megvalasztasa, mivel az megszabja a hatarait a valasztand6 algoritmus
alkalmazhatdsagnak; illetve keretet ad az analizis eredményének értelmezéséhez. A
fraktalis id6sor-analizis modelljei ugyanakkor a teszteléshez is sziikségesek. Mérés ttjan
nyert adatokon torténd alkalmazas eldtt ugyanis ezen — akar a ,,valés idejii”, akar az
,offline” — algoritmusok megbizhatosagat validalni; pontossagukat szintetizalt, ismert

fraktalis tulajdonsagu jeleken karakterizalni sziikséges.

1.4.1 A fraktalis idosorok modelljei

A komplexitds kvantitativ leirasara az empirikus fraktdlok kiilonb6zd paradigmaékat
atfogd elméletei, valamint megfelel6 matematikai modelljei nyujtanak lehetdséget. E
modellek keretein beliil a valtoz6 komplexitds élettani értelmezése, pl. a negativ
visszacsatolasi mechanizmusok tiikrében. A fraktalélettani alkalmazasok szamos
szembetind hasonlosagot tartak fel egymastol latszolag tavol esé biologiai folyamatok
kozott, amelyek ugyanakkor mas valds fraktalokkal is rokon jegyeket mutatnak.

A skalafiliggetlen jelek a sztochasztikus folyamatoknak egy olyan osztalyat képezik
melynek — 6nszervez6 — kialakitasaért sok, egymassal gyengén kapcsolt tényez6 felelds.
A komplexitas tudomanyéanak egy masik megkiilonboztetendd teriilete a determinisztikus
kdosz  (16), melynek vizsgalodasi targyai a kisszamu paraméterrel és
differencidlegyenlettel leirhatd, ugyanakkor aperiodikus €és valos koriilmények kozott

megjosolhatatlanul  bonyolult folyamatok (167), disszipativ (nem konzervativ)
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rendszerekben (168). Az allapotvaltozast egy un. fazistérben vizsgalva® azt tapasztaljuk,
hogy a jelet egy onhasonlé strukturaju kiilonos attraktor jellemzi (,,vonzo” allapotsor,
melyet egy id6 utan a rendszer elér vagy kozelit), szemléltetve a fraktalgeometria és
kaotikus dinamika szoros kapcsolatat. Feltételezem, hogy az altalam vizsgalt jelenségek
nem a determinisztikus kdosz korébe esnek; a szakirodalom mellett a munkacsoportunk
korabbi ez irdnya tanulményaira is épitek (t.i. a vizsgalt hemodinamikai folyamat nem
kaotikus, (25)). Azaz: az értekezésemben szerepld élettani folyamatok az elézetes
teszteléssel vizsgalt fraktalis tulajdonsagat szamszeriisitettem.

Egy sztochasztikus folyamatot (melyet tehat nagymértékben véletlenszertien hatd
tényezOk is alakitanak) mintavételezve ¢&s digitalizdlva a folyamat diszkrét
reprezentacidjat, egy iddsort kapunk. Alapvetden megkiilonboztetiink zajszerd,
staciondrius illetve sodr6do, nem-stacionarius folyamatokat. Ez az elkiilonités bizonyos,
un. jelosztalyspecifikus modszerek alkalmazasa esetén kulcsfontossagii  (6).
Megjegyzendd, hogy stacionariusnak tekintjiik az idGsort az Gn. gyenge stacionarités
kritériumainak teljesiilése esetén: az id6 fliggvényében a szoras, az atlag, a varidcios
koefficiens és az egyéb leird statisztikdk csak hibahatdron beliil valtoznak. A nem-
stacionarius iddsorokra ezek a statisztikai tulajdonsdgok nem jellemzéek. A fraktalis
iddsor-analizis szempontjabol 1ényeges korilmény az Onaffinitds (illetve a
hatvanytorvény Osszefliggés, ami a fraktalis idosor eloszlasara is jol illeszkedik) és

stacionaritas egzakt kapcsolata (57).

Osztalyozhatjuk az idésorokat tovabba annak alapjan is, hogy teljesitik-e a linearitas
kritériumait (mint pl. additivitds). A nem-lineédris tulajdonsagokkal rendelkezd
1désorokban az egyes mintak diszkrét allapotaihoz tartozé eloszlasa tulajdonképpen nem-
Qaussi, statisztikai tulajdonsdgainak vizsgalata pedig eltér6 eredményre vezet
masodrendli és nem-masodrendli statisztikdk alkalmazasakor. Az iddtartoményban
szdmolt variancia masodrendll statisztika, és linearisan viselkedik, ugyanakkor ennek

rom

eltér6 momentumainak alkalmazéasa egy nem-linedris tipusu jel esetében a skalazasi

® Ehhez a rendszer megfelels szamu, egymashoz képest id6ben eltolt — a rendszer allapotat jellemzd
— paraméter értékeibol képzett allapotvektor trajektoriajat hatarozzuk meg.
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torvény kvantitative mas és mas alakot 6lt. A multifraktalitds — 1ényegében elobb vazolt

jellemzése — felfoghat6 ugy, mint egy nem-lineéris dinamikai analizis.

Végiil nemcsak az idésor modellezhetd, hanem a fraktalis analizis egyes 1épései
soran kapott skalafiiggd mennyiségek (8), illetve koztifiiggvények is. A skalazasi
viselkedés alapjan gyakorlati jelentdsége van a bimodalitdsnak, ami az unimodalitastol

abban tér el, hogy eltéré hatvanykitevé jellemz6 az alacsony, illetve magas idoskalakra.

1.4.1.1 Fiiggetlenség és autokorreldcio

Egy sztochasztikus folyamat eseményei nem determinisztikusan kapcsolddnak
egymashoz: egy allapot az azt kovetdbe 0-nal nagyobb és 1-nél kisebb valdszinliséggel
mehet at. Az L hosszusagu Y diszkrét idésor altal reprezentalt folyamat eseményei kozotti
statisztikai kapcsolat diszkrét esetben az autokorrelacios egyiitthatok (rk) sorozataval
irhat6 le (k=1, 2, ...), melyek egyuttal stacionarius fGn-jelek esetén szoros Osszefiiggést

mutatnak a Hurst-exponenssel (6):

1 _ _

21 Vi =ik =) 1

e fiia : = (e + 12 — 20| + [k — 1]2%).
ZZ%=1(.VL' - 3_’)2

Tk

[7]

Ez tulajdonképpen egy folyamat ,,emlékezetére” utalo, folytonos esetre alkalmazhato
autokorrelacios fiiggvény diszkrét valtozata. Ennek alapjan megkiilonboztethetdek a
rovid tavii memériagju (SRD = short-range dependence, 0<H<0,5) és hossz tava
stacionarius jeleket is figyelembe véve, ha Y7, 1, < oo, akkor rovid tavii memoriarol
beszéliink (az autokorrelacids egyiitthatok exponencidlis fiiggvénnyel kozelithetd
lecsengést mutatnak); ellenkezd esetben hosszi tavardl. Ezen utobbiakat tehat
nevezhetjiik hosszua tava korrelaciot (long-range correlation, LRC) mutat6 folyamatoknak
is, melyeket nem-stacionarius (antiperzisztens / perzisztens) jelek leirasara is fogok
hasznalni. A folytonos esetre érvényes autokorrelacios fliggvény €s a hagyomanyosan
értelmezett Hurst-exponens segitségével megfogalmazott kritérium azonban kdzvetleniil
csak a stacionarius fGn folyamatok esetén alkalmazhat6, ugyanis itt értékiik definicid
szerint nem fliggnek az iddsorban elfoglalt helyiikt6l. Ezzel szemben fBm folyamatokra

csak statisztikai értelemben hasznalhato, vagy pedig azok differenciéltjara (ami egy fGn
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cyey

ad felvilagositést’.

1.4.1.2 Frekvenciatartomadny
A teljesitményspektrum a frekvencia-tartomanyban jellemzi a jelben talalhato, kiilonb6z6
frekvenciaji komponensek eloszlasat. Eldallitasa Fourier-transzformécioval torténik,

mely feltételezi az egyes frekvenciakomponensek fliggetlenségét. Stacionarius jel esetén

a k-adik komponens teljesitményével ardnyos A, kiszamolhaté annak autokorreldcids

egyiitthatoibol: A; = X121y - e~k Altalaban véve, a fraktalis jelkomponensek

teljesitménye a frekvencia (f) hatvanyfiiggvényével aranyos:

A2 o £, [8]

melyben B a spektralis indexet jeloli. Ez a paraméter a PSD-mddszer segitségével
egyarant becsiilhetd fGn- és fBm-jelekre, mint a spektrum meredekségének negativ
értéke. A spektralis szintézis modszerével (SSM) ismert B-ja jelek allithatoak eld fraktalis

idésorelemzd modszerek vizsgalata céljabol.

1.4.1.3 Frakcionadlis zaj (fGn-jel) és frakciondlis bolyongdas (fBm-jel)

A sztochasztikus folyamatoknak egy fontos osztalyat képezi a véletlen bolyongas, mely
esetben a vizsgalt valdszinliségi valtozd a bolyongod részecske kiindulasi ponttdl vald
tavolsaga. Ennek a folyamatnak a fizikai analdgiaja maga a diffuziéo (Brown-mozgas,
(169)). Diszkrét esetben a folyamat n+1. allapotat (a bolyongo részecske helyzete az n+1.
iddpillanatban) az n. allapottol egy lépés valasztja el, melynek nagysdga ¢€s iranya
véletlenszerli. Az egy Iépéshez tartozd helyvaltoztatdsok sorozata képezi a
novekményfolyamatot. Ha a helyvaltoztatasok eloszlasfiiggvénye n-tél (az
id6tényezo6tol) fiiggetlen, akkor — és csakis akkor — a ndvekményfolyamat stacionarius.
A  Brown-mozgas (Bm) noévekményfolyamata, vagyis a véletlen bolyongas

allapotvaltozasai egymastol fliggetlenek, azaz fehérzajként viselkedik. A

" Ezen megfontolasok figyelembevételével beszélhetiink egy perzisztens folyamat korrelaciojarol; ami
tehat sem az ebben az esetben nem definialhaté autokorrelacios fliggvénnyel, sem a két jel kapcsolatara
utal6 keresztkorrelacioval nem keverendo dssze.
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novekményfolyamat ugyanakkor gaussi is (Gn), mert egyes allapotai Brown-mozgas

esetén normalis eloszlast mutatnak.

Amennyiben a véletlen bolyongds ndvekményfolyamatanak allapotai korrelalt
kapcsolatban allnak egymassal, akkor a skalafliggetlen folyamatok egyparaméteres
altalanositasat kapjuk: a frakcionalis bolyongast (fBm), és annak frakcionalis zaj (fGn)
tipusti novekményfolyamatat magaban foglalo fGn/fBm-jelosztalyok dichotom modelljét
(6, 58). A skalafiiggetlenséget kifejez6 [3] Osszefiiggés alapjan kiszamolhato a folyamat
Hurst-exponense. Ez a H érték kifejezi a ndvekményfolyamat allapotainak korrelaltsagat,
igy az ennek segitségével definidlt fBm folyamat autokovariancia fliggvénye (mely

tiikrozi a nem-staciondrius jelleget):
g’ 2H 2H 2H [9]
E{By(t)By(w)} = = ([t]*" + |ul*" — [t —ul*).

A folyamat t idodpillanatbeli allapota Riemann-Liouville integral segitségével
definialhatdé, melynek novekményfolyamata nem-stacionarius (59). Az alkalmazas
szempontjabol praktikusabb stacionarius ndvekményfolyamattal dolgozni, igy a sziikebb
értelemben vett frakcionalis Brown-folyamat allapota a t iddpillanatban egy Gn. Weyl-

féle integrallal adhaté meg, lasd az idézett 6sszefoglalo (58) 4.4 egyenletét.

Az Onhasonlosag ¢€s a stacionarius novekményfolyamat mellett az fBm-jelek hosszt
tava fiiggdséget (LRD) mutatnak, valamint az egyparaméteres modell alapjan torténd
definiciojuk miatt a Hurst-exponens és a fraktalis dimenzidé kapcsolata kozvetleniil
meghatarozott: D=2-H (vagyis idésorok esetén 0<H<1) (29). Megjegyzendé, hogy ezen
kapcsolat a skalafiiggetlenségi paraméterek és a geometriai fraktalitas k6zott szigortian
véve csak monofraktalokra érvényes. Az Onhasonlosag ugyanakkor az fBm-jelek
sajatossaga, melynek Hurst-exponense tulajdonképpen a jel 6nhasonldsagi paramétere
tikrozve annak ,,szOrosségét”, irregularitasat. A Hurst-exponens D-hez kd&thetd
definicidja sztochasztikus idésorok leirasara kevésbé¢ alkalmas, mert az egyes modszerek
altal meghatdrozott paraméterek tobbnyire hordozzdk a jelosztalyra vonatkozo
informaciot. Kézenfekvd lenne az autokorrelacios fiiggvény alapjan definidlni a Hurst-
exponenst, mely azonban csak staciondrius jelekre alkalmazhato. Ezzel teljesen

kompatibilis a PSD alkalmazasa, mely a Wiener—Khinchin-tétel értelmében az
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autokorrelacios egyiitthatok Fourier-transzformaltja (170). Ugyanakkor értelmezhetd

crer

hatvanyfiiggvénye az [8]-nak megfeleléen koveti az 1/f* modellt:

oii [10]

A2 (W) = ————
k( k) IWkIZH_l

A [3] alapjan definialt H esetében a [10] csak fGn-jelekre érvényes, fBm-jelek
esetében a nevezOben szerepldé Kkitevé helyére 2H+1-et kellene irni (112, 171).
Figyelembe véve az autokorrelacios egyiitthatok sordnak Fourier-transzformaltjat, a
skalazasi kitevok kozott a kovetkez6 osszefliggés érvényes: f = 2H — 1 illetve H(2) =
(B+1)/2 (6, 171) A definicioban mar kiterjesztett modon értelmezett Hurst-exponens
mar osztalyspecifikus: azaz értéke 0<H<1 fGn-jelekre, valamint 1<H<2 fBm-jelekre. Az
egyes jelosztalyok kozotti kapcsolatot diszkrét esetben a kumulativ szummacio, illetve
differenciaci6 teremti meg (folytonos eset: integralas / differencialas), mely konverzidk
soran a H értéke eggyel, a B értéke kettével valtozik (6, 171). Konkrétan az dsszetartozo
fGn / fBm-jelparokra vonatkoztatva: Hem=Hten+l (6, 171). Ez a konvencié mar
Osszhangban van az iddtartomanybeli osztalyfiiggetlen modszerek — mint pl. a kés6bb

részletezett DFA — altal becsiilt paraméterekkel.

A fraktalis analizis eredményeinek értelmezéséhez az egyparaméterii robusztus és
egyszerlien kezelhetd fGn / fBm dichotomidra timaszkodtam. Emlitésre mélto, hogy az
¢l0 szervezetben a legtobb folyamat jol kozelitheté egy fBm tipust, nem-staciondrius
iddsorral, melynek érdekes tulajdonsdga, hogy nem csak Onaffinitassal rendelkezik,
hanem egyben Onhasonlé is (tehat egy igazi fraktal, geometriai értelemben is) (29).
Ismeretesek egyéb sztochasztikus folyamatok is (59), melyek modellezik az onaffinitast,
vagy akar a lokalis skalafiiggetlenséget is. llyen pl. az Gn. Lévy-folyamat, vagy a két
paraméter(i generalizalt Cauchy-, vagy az Orstein-Uhlenbeck-folyamat, melyek mind
gaussi tipustiak. Az elObbiekkel ellentétben nem-gaussi fraktalis folyamatok kozé
tartoznak az un. alpha-stabil sztochasztikus jelek (59). Multifraktalis idésorok
modellezése céljabol pedig a mar emlitett, lokalisan eltérd rekurziot alkalmazé iterativ
leképezéssel eldallitott multiplikativ kaszkadfolyamatok (63, 64, 172) emlitendéek meg,

melyeket a tesztelés soran felhasznaltam.

32



DOI:10.14753/SE.2019.2279

1.4.2 Valés idejii fraktalis analizis

A fraktalis idésor-analizis hagyomanyosan a mintavételezés utan, ,,offline” torténik. Az
implementacid sordn a jel teljes hosszaban a memoriaban talalhatd, mely szilikségszerii a
skalanként ismételt skalafiiggd paraméter szamitasahoz, melyekhez tehat az algoritmus

az Osszes adatpontot Gjra és Gjra be kell, hogy olvassa.

Erre a megkozelitésre a valos idejl jelfeldolgozasnal nem lehet épiteni, hiszen itt a
cél az idében altalaban ingadoz6 skalafliggetlen paraméter értékének nyomon kovetése,
azaz aktualis értékének megfeleld idoléptékben (frekvencidval) torténd 1jboli
meghatarozasa. Az idébeli ingadozds oka a fraktalis paramétert alakitdé rendszer
dinamikaja, ezekben az esetekben a monitorozas és elérejelzés szempontjabol a valds
ideji algoritmusok el6ényt élveznek akkor, amikor a rendszer aktualis allapotan és
valtozasain alapuld dontéseknek kell sziiletnilik. Orvosi gyakorlatban ez eldnyds lehet

intenziv terapia soran, de az algoritmus felhasznalhat6 pénziigyi folyamatok kapcsan is.

A robusztus, idétartomanyban miikodé® DFA modszer (89) egyarant alkalmazhato
stacionarius és nem-stacionarius jelekre (6, 9, 32, 89, 173, 174), amely ezen tulajdonsagai
miatt széles korben elterjedt. Ezen fraktalis id6sor-elemz6 modszer tovabbi eldnye, hogy
rovid idGsorokra is megbizhatdan alkalmazhatd, a jelhossz csokkenésével — egy bizonyos

hatarig — viszonylag kevésbé csokken a becslés pontossaga (175).

1.4.3 A standard, kozvetett multifraktalis formalizmus altalanos jellemzo6i

A multifraktalis formalizmus (2, 4, 71, 74) egy matematikai keretrendszer, mely nem-
determinisztikus (regresszids 1épések) €s determinisztikus komponensekbdl épiil fel. A
tovabbiakban a numerikusan instabil, direkt megkdzelitéshez képest (77) csupan a lokalis
skalafiiggetlenség eloszlasanak becslésére alkalmas kozvetett formalizmust ismertetem.
Az id6tartomanybeli elemzoémodszerek a monofraktalis idsor-analizald algoritmusok
momentumok mentén torténd altalanositasakeént tekinthetoek. A legelterjedtebb modszer

a multifraktalis DFA (MF-DFA) (176, 177) az egyszeriisége és korabban emlitett elonyds

8 a jelet elézetesen nem alakitjuk 4t mas doménbe, mint pl. Fourier-transzformacio, vagy a wavelet
transzformacio esetén
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tulajdonsagai miatt. A ,detrended” és centralt mozgodatlag modszer (178, 179)
multifraktalis valtozatai szintén eldnydsnek bizonyultak egyes alkalmazasokban.
Ezekben és az MF-DFA-ban k6z0s, hogy egyarant fluktuacidt szamolnak: elébbi esetben
a trendvonalhoz, utdbbi esetben a mozgoatlaghoz képest. Altalunk is gyakran hasznalt
mérték a szoérds, amely szintén jol haszndlhaté a fraktalitds szémitdsakor. Ezt a
megkozelitést — scaled window variance, (SWV) néven — Mandelbrot elGszor
monofraktalokra alkalmazta (29). Munkacsoportunk az SWV-modszert eredetileg az
fGn/fBm-dichotomia mentén torténd jelosztalyozasra fejlesztette tovabb. Késobbi
modositasok eredményeképpen megsziiletett a szélesebb korben alkalmazhat6 ,,signal
summation conversion” (SSC) modszer (6), valamint annak valos idejii és multifraktalis

valtozata.

A Kkorai szerkezeti fiiggvény-alap modszerek (71, 180) és a multifraktalis ,,box-
counting” moédszer (74, 180) (mely csak stacionarius jeleket tudott kezelni) korlatainak
lekiizdésére id6-frekvencia tartomanybeli — wavelet-transzformaciot alkalmazé —
algoritmusokat fejlesztettek ki (2, 70, 78, 80, 181-185). A skalafiiggé mérték szamitasa
elott jellemzden eltavolitjuk a teljes jel atlagat, bizonyos esetekben tovabbi eldkezelés
(pl. kumulacio) torténik. A mérték (n) egy skalafiiggo statisztika, ami idésoroknal lehet
pl. szoras, vagy fluktudcio, bindris (szkeletonizalt) kép esetében pedig az objektum
lefedéséhez sziikséges négyzetek szadma. A fraktalis elemzd moddszerek elsdsorban az

altaluk alkalmazott kiilonb6zd mérték alapjan térnek el.

A mérték segitségével egy skalafiiggd mennyiség konstrukcidja torténik. Az itt
alkalmazasra keriild multifraktalis idésor-elemzd algoritmusok a kozti fiiggvényekkel
dolgozo indirekt megkdzelitésnek felelnek meg, melyek kozos jellemzéje, hogy egyik
1épésiikben skalazasi fiiggvényt szamolnak (10, 76). Ezt S(q,s) jeloli, és egy adott
legkisebb és legnagyobb iddskala kozott a modszerspecifikus mérték kiilonbozd rendii

(g) momentumainak kiilonb6z6 skalakra kiszamolt értékei alkotjak:

Ny 1/ [11]
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Az L hosszlisagu jel igy Ns = int(L/s) nem atfedd id6beli ablakokra van osztva (index:
v=1, 2, ..., Ns). Az egyes ablakokban szamolt mérték g-adik hatvanyat a jel mentén
Osszegezve az Un. particids fiiggvényt kapjuk (2), mig ezek kozépértéke — a mértékek g-
adrendii momentuma — meghatarozza a szerkezet-fliggvényt (71). Mindkét mennyiség
kozelithetd a skalanak valamilyen hatvanyfiiggvényével: az el6bbi esetben a kitevd a mar
korabban ismertetett t(Q), mig utobbi esetben {(q)=1(q)-1 az ablakok szamaval torténd
osztas miatt (D=1, idésorokat egydimenzids jelablakokkal tudjuk lefedni). A [11]
egyenlet alapjan S(q,s) értékét egy (-adrendii gyokvonas utan kapjuk, ez érinti a
hatvanykitevét is (176).

S(q,s) o sH@ [12]

Az skalazasi fliggvény és a mérték skaldja kozotti kapesolatot hatvanyfiiggvény irja
le, melynek kitev6it — lasd [12], momentumonként kiilon-kiilon — a logaritmikus értékeik
kozotti linedris regresszidval becsiiljiik. Az illesztett trendvonalak meredekségei alkotjak
a generalizalt Hurst-exponens (H(q)) fliggvényt (186, 187). H(q) a fentick értelmében

szoros kapcsolatban all a t(q) koztifiiggvénnyel:

(@) =q-H(q) -1 [13]

A masodrendiit momentumhoz (q=2) tartozé H(q)-érték megegyezik a monofraktalis
Hurst-exponenssel (176, 187). Az indirekt megkdzelités soran alkalmazott regresszioval
[12]-bol eljutunk H(q)-hoz (pontosabban becsiilt értékéhez), ami mar determinisztikus

1épésekben vezet el a multifraktalis spektrumhoz ([13], majd Legendre-transzformacio):

_dt(q) [14]
h(q) = i
D(h) = igf(qh(q) —1(q))- [15]

A momentumok adott rendjei altal kijeldlt infimum (a zérdjeles kifejezés altal
megadott halmaz legnagyobb als6 korlatja) figyelembevételével biztosithat6é az explicit

fliggvénykapcsolat, azaz hogy egy h értékhez egy D(h) érték tartozzon.
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1.4.4 A skalazasi fiiggvény inhomogenitasanak problémaja

Széles korben tesztelték a mono- (6, 9, 32) és multifraktalis (75, 179, 183, 184, 188, 189)
analitikai eszkozok teljesitményét. Ezek soran olyan koriilményekre deriilt fény, amely
kvantitativ vagy kvalitativ jellegli hibdkhoz vezettek, kiilonosen empirikus jelek
értekelése sordn. A multifraktalis paraméterek tendencidzus torzuldsa (spurious
multifractality) szintetikus monofraktalis folyamatok esetén is el6fordult (189), melynek
hatterében — f6 oki tényezOként — a jel véges hosszusaganak és diszkrét jellegének
szerepét feltételezték. Az analizis eme statisztikai bizonytalansagat véges méret hatasnak
(finite size effect) nevezziik (75, 189). A korrelalt zaj és trend jelenléte konnyen
manifesztalodhat torzult/szennyezett szingularitasi spektrumban (184, 188) (kvantitativ
hibaforras). Nagyobb problémat jelent az a nem ritka eset, amikor az analizis
eredményeképpen egy torétt/invertalt multifraktalis spektrumot kapunk (lasd (179) 7.
abra). Lényege, hogy a h ¢és D(h) kozott nem all fenn egyértelmii fliggvénykapcsolat.
Mivel ez az analizis mindségi problémdja, annak eredménye multifraktalitas

szempontjabol nem értelmezhetd.

Mint latni fogjuk, ez a jelenség az indirekt formalizmusban alkalmazott Legendre-
transzformacio ([14-15]) feltételeinek sériilésébdl kovetkezik, nevezetesen hogy a
bemeneti fliggvény nem konkav. Ezen analitikus tulajdonsag hianya ugyanakkor szorosan
kotédik a skalazasi fliggvény un. inhomogenitasanak problémajahoz. Kulcsfontossaga,
hogy a standard formalizmusban a regresszi6 minden egyes ( értékre kiilon torténik,
tulajdonképpen monofraktalis analizisek sorozataként. Ez az eljards implicit médon
feltételezi a skalazasi fliggvény homogenitdsat, ami sziikséges ahhoz, hogy az analizis
megbizhaté eredményre vezessen. Ez a feltétel azt jelenti, hogy a log(S(q, s))-re® log(s)
szerint illesztett egyenesek meredekségei monoton rendben kell hogy kdvessék egymast,
amennyiben a [11] altal kifejezett konvergencia — az s=L helyen felvett érték elvileg g-
fliggetlen — a regresszidés analizis sordn is megmarad. Az illesztett egyenesek

meredekségei altal alkotott (q)-t ezt kdvetéen determinisztikus 1épéseken keresztiil lehet

® Itt 4ltalanos értelemben, és nem modszerspecifikusan utalok a skalazasi fiiggvényre tetsz6leges alapt
logaritmusara..
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szingularitasi spektrumma alakitani. Maga a D(h) jellemz6en egy konkav és a [g=+o0 és
g=-oo] altal kijelolt Holder-exponensek korlatos értéktartomanyan értelmezett parabola-
szer fliggvény. Mivel H(Q) és D(h) informaciotartalom szempontjabdl egyenértékii a
fentiek értelmében, a szingularitasi spektrum ,,patologikus” megjelenésérél mar a Hurst-
exponens fiiggvény is arulkodik. Feltételezésem szerint a homogenitas H(q)-ra vonatkozo
feltétele a monoton csokkend tendencia, ahogy gq->+o. Valoddi jelek esetében azonban
gyakran nem teljesiil ez a kritérium. Az alkalmazasok soran kifejezett igény mutatkozott
a skalazasi fiiggvény inhomogenitasaira érzéketlen, de a multifraktalis modelleknek
maradéktalanul megfeleld robusztus algoritmusra; ami a H(Q) szintjén megel6zi a

kvalitativ problémakat, igy nem manifesztalodik torott/invertalt D(h).

1.4.5 Klettani jelek fraktalis analizisének buktat6i

Ismeretlen generalé mechanizmussal 1étrejovo valds (pl. €lettani) folyamatok vizsgalata
soran a fraktalis tulajdonsagok kvantifikalasahoz a Shannon-tételnek megfelel6
mintavételezésre van szilikség, ami a vizsgalt dinamikat kelld idobeli atfogéssal képes
reprezentalni (76). Az egyik legkritikusabb aspektus ugyanis az adatok definialtsaga: a
mintavételezés idétartama és gyakorisaga meghatarozza a jelben eléforduld dinamikus
tartomanyt, azaz a regisztratum legnagyobb (lasd Nyquist-hatar) és legkisebb
frekvenciaji  Osszetevdit (8, 76). Kutatasaink soran oOnkéntes kisérleti alanyok
bevonasaval NIRS-modszert alkalmaztunk, mely nem-invaziv modon megfeleld idobeli
monitorozni.

Ezt kovetden végeztiik el a fraktalis analizist, melynek sordn a paramétereket az
egeész jelre (globalisan), €s értelemszerlien ,,0ffline” modon becsiiltik meg. A fraktalis
analizis egyik f6 célja a skalafliggetlen paraméter (pl. dimenzio), illetve annak
generalizalt eloszlasanak becslése (79). A gyakorlat szempontjabdl a valds (pl. élettani)
adatokra adott becslése fligg a valasztott modszertdl, amelyek egyik lényeges
megkiilonboztet tulajdonsaga az alkalmazott leird statisztikai mérték (pl. N(S)). Az
algoritmusok pontossaga egyrészt jelhosszfiiggd, masrészt a valasztott mérték és az
altalaban hasznalt becslési mddszer is eredendden torzit. A paraméterbecsléshez mégis a
torzitott becslést ado legkisebb négyzetek modszerét hasznaljuk, mivel az a legnagyobb
valosziniiség elvén alapu becsléshez (190) képest lényegesen robusztusabban és

gyorsabban miikddik (kevésbé szamitds igényes). Fontos megjegyezni, hogy a
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jelosztalynak nem megfelelé moddszer valasztasa stlyos tévedés lehetdségét hordozza
magaban (6). Eppen ezért sziikséges a fraktalis idésorokat leiré modellek adekvat
alkalmazasa, ami pl. jelentheti a jelosztalyok kozotti sziikséges konverzidt. Az
eredmények kritikus értelmezését a modell belso logikaja lehetévé teszi, melynek soran
annak érvényességét is vizsgalni kell: a teljes korli analizis része a multifraktalitas
mindségi kontrollja, azaz a valodi multifraktalis folyamatok azonositasa statisztikai
modszerekkel (76, 151, 189).

Végiil az indirekt formalizmus esetében szintén kvalitativ jellegli hibaforras — mely
a témaban régebben megjelent kdzlemények attekintése alapjan igen gyakorinak tartok —
ha az alkalmazas soran nem teljesiilnek a Legendre-formalizmus feltételei. Ennek
ellenérzésének hidnydban hamis végpont-paramétereket kapunk, amire a ,,torott”
multifraktalis spektrum hivhatja fel a figyelmet. A disszertacionak egyik kozponti eleme
az ebbdl szarmazd hibalehetdséget eliminald szamitasi sémat alkalmaz6é modszertani

fejlesztés, a fokusz-alapu multifraktalis formalizmus (FMF).
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2 Ceélkitizések

2.1 Valos idejii fraktdlis idosor-elemzo algoritmusok fejlesztése és tesztelése

Az orvosi gyakorlatban hasznalt monitorozo eszk6zok esetén azonban eldny0s, vagy akar
sziikségszerl lehet egy potencidlisan értékes biomarker valds idejii meghatarozasanak
lehetdsége. Munkdm célja egy valos idejii idOtartomanybeli fraktalis idésor-elemzd
modszer (DFA) tovabbfejlesztése volt, mellyel megbizhatéan Ilehet a méréssel
parhuzamosan kovetni a fraktalis paraméter valtozasait. Ehhez sziikség volt a modszer
szintetikus jeleken torténd tesztelésére. Ennek keretében megvizsgaltam a moddszer
pontossagat, stabilitdsat ¢és dinamikus érzékenységét. A tovavezetd cél pedig az
algoritmus valds mérési adatokon torténd alkalmazhatésagénak demonstralasa volt. A
hagyomanyos (offline) DFA- és SSC-modszer ismertetését (89) kovetden részletezem
annak valos ideji valtozatat. A szintetikus jeleket a valds idejii DFA-val analizalva
megallapithatd a mddszer pontossaga, numerikus stabilitasa az offline valtozathoz képest.
Az alkalmazast olyan intraoperativ koriilmények kozott nyert regisztrdtumon mutatom

be, ahol a gyors elemzés alapvetd szempont a sebészi—anesztezioldgiai dontéshozatalban.

2.2 Empirikus jeleken robusztus és megbizhato multifraktdalis formalizmus
implementdaldsa és osszehasonlitasa a standard modszerekkel

Egy miikodo, valds idejli fraktalis elemzd algoritmussal lehetséges lenne az idében
valtozo6 fraktalis paraméter monitorozasa. Ez abbol a szempontbol is relevans, hogy a
fraktalis tulajdonsag altalaban nem egyetlen paraméterrel, hanem — multifraktalis analizis
segitségével —annak eloszlasaval kvantifikalhato. A standard multifraktalis analizis valos
jeleken torténd alkalmazasa olyan feltételekhez kotott, melyek sériilése a
paraméterbecslés szisztematikus torzitdsahoz vezetve értelmezhetetlenné tenné az
agykéregbdl szdrmazo6 NIRS-jelekre kaphatd eredményeket.

Célom a standard multifraktalis formalizmus tovabbfejlesztett valtozatanak
kvalitativ vizsgélata volt. Az FMF-re épitd modszereinket els6sorban robusztussag
szempontjabol teszteltem, azaz hogy a multifraktalis analizis akkor is értékelhetd

eredményre vezet-e, amikor a standard formalizmus feltételei nem teljesiilnek.
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Megmutatom, hogy az FMF-modszerek miért alkalmasak a probléma kezelésére, és miért

kindlnak megfeleld eszkozt a valos élettani jelek megbizhatd multifraktalis analizisé¢hez.

2.3 Egészséges onkénteseken az életkor hatasanak vizsgdalata az in vivo agyi
hemodinamikai adatok multifraktalis jellemzodire
Szamos élettani rendszer esetében fény deriilt a jelenlévdé komplexitas
mérdszamainak életkor fliggvényében torténd valtozasara. Ismert, hogy az idésodés egy
lényeges aspektusa ragadhato meg a fraktalélettanban hasznalatos paraméterek
felhasznalasaval (33). Ezen paraméterck informaciotartalma azonban kulcsfontossagu
annak megértésében, hogy mit jelent annak életkor mentén esetlegesen mutatkozo
kiilonbsége. Ebben a témaban megjelent tanulmanyunkban (11) nemcsak azt kivantuk
vizsgalni, hogy a fraktalis tulajdonsag eloszlasa kiilonbozo-e egészséges fiatal és idos
alanyok agykérgi vértartalmanak fluktuacioiban, hanem ennek hatterében milyen
korfliggh ¢lettani valtozasok allhatnak. Ennek alapjan egészséges Onkéntesekben
nyugalmi kortilmények kozott regisztralt agyi hemodinamikai (NIRS) jelek vizsgalata
soran a kovetkezd kérdéseket kivantam tisztazni:
e A multifraktalis modell alkalmazhato6-e ezekre az adatokra?
e A multifraktalis analizis kimeneti paraméterei kiilonboznek-e korcsoportok
kozott?
e Hogyan tudjuk jellemezni az oxi- ¢és deoxihemoglobin fluktuacidinak
kapcsolatanak skalafiiggd €s nem-linearis dinamikajat?
e Az oxi- ¢és deoxinemoglobin fluktuaciok kapcsoltsaganak dinamikaja
magyarazza-e az ¢letkor-fliggd eltéréseket?
e A fiatal és idds csoport kozotti kiilonbségek hatterében milyen élettani tényezdk

megvaltozasat lehet valdsziniisiteni?
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3 Modszerek

3.1 A fraktalis idésor-elemzo modszerek tesztelése

3.1.1 Monofraktalis jelek el6allitasa

A valos idejt fraktalis idésor-elemz6 modszert szintetizalt fGn- és fBm-jeleken kellett
tesztelni, a munkacsoport korabbi kézleményekben leirtaknak megfelel6 modon (6, 32,
173, 174, 191). Elére definialt autokorrelacios struktara — lasd [7] egyenlet — alapjan
l1étrehozhatoak ismert tulajdonsagu fraktalis jelek Davies és Harte modszere (DHM)
szerint (192). Az idétartomanybeli DHM altal generalt sztochasztikus jelek — melyek
tehat elméletileg monofraktdlok — autokorrelacios egyiitthatoi egy fGn-jelének
megfeleldek, amiket a szintézishez beallitott Hurst-exponenssel (Hvaiss) lehet beallitani.
A nem-stacionarius fBm-jeleket a megfelel6 fGn-jel kumulativ szummalasaval allitottam

elo.

A frekvenciatartomanyban mitk6d6 spektrum szintézis modszer (SSM) (193) olyan
jelet allit eld, melynek teljesitménysiiriiség-spektruma megfelel a fraktalis 1/f* modellnek
(lasd [8] egyenlet). Ehhez el6szor a spektrumot szintetizalja a modellnek megfeleléen,
amibdl maga az idGsor inverz Fourier-transzformacioval allithat6 el6. Az SSM-jeleket az
¢lettani folyamatok regisztralasa soran kapott iddsorokban hatvanytorvény alaka

skalazasi Osszefiiggés ellendrzésére hasznaltuk.

3.1.2 Multifraktalis jelek eléallitasa

A multifraktalis algoritmusok tesztelése céljabol ismert tulajdonsagii egzakt
multifraktalokat szintetizaltunk a Schumann és munkatarsai altal bevezetett generalizalt
binomialis multifraktal modell (GB-MFM) segitségével (179). A binomialis multiplikativ
kaszkad determinisztikus eldallitasa sordn minden egyes lépésben a fennmarado (elsd
1épésben: a teljes [0, 1]) intervallum két részre oszlik. Az intervallum aktudlis sulyat a bal
oldali rész esetében pi-gyel, a jobb oldali rész esetében po-vel szorozzuk; mely
stlyfaktorokra teljesiil hogy pi+p2=1 és p1>0,5. Az iteracié addig folytatodik, amig a
kivant jelhossz el6 nem 4all; ebben az esetben az intervallumok szdma megegyezik az

adatpontok szamaval. A kapott binomialis kaszkadjel nem mas, mint az egyes
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intervallumokhoz rendelt ered6 sulyfaktorok sorozata. Az L hosszusagu (tesztjeinkben 2

valamely hatvanya, azaz diadikus) és p1 paraméteri determinisztikus binomalis kaszkad

X(@) = pilogz L)-CS[(i-1),] ,pZCS[(i—l)z] [16]

)

ahol a CS az ellen6rz6-6sszeg (checksum) operator (i-1)2 pedig (i-1) kettes
szamrendszerbeli alakjat jelenti. Példaul: CS[(13).]=CS[1101]=3. A sztochasztikus
modell abban tér el, hogy a sulytényezo véletlenszerlien van hozzarendelve a bal- és jobb
oldali részintervallumhoz. Igy az azonos generald paraméterekkel létrehozott
sztochasztikus jel minden realizacidja eltérd az adatpontok szintjén, mig a jel egészére
vonatkozo multifraktalis tulajdonsagok — pl. a H(q) — kozel azonosak. A sztochasztikus
¢s determinisztikus GB-MFM-hez tartoz6 elméleti generalizalt Hurst-exponens fliggvény
megkozelitdleg egyforma, és a modellparaméterbdl szamolhat6:

1
H(9) = [1—log,(p{ + )], 7]

-1
H(0) = — [logz p + log; pz]. [170]

crer

mértéke: H(2) = %[1 —log,(p? + p3)]. Masrészt a multifraktalitis erésségét
szamszer(isité6 H(-o0)-H(+0) értéket kozelithetjik a AH1s=H(-15)-H(15) paraméterrel.
Valasztasunk azért a AHis-re esett, mert korabbi tanulmanyokban (189, 194, 195) ez
alapjan kiilonitették el a monofraktalok pszeudomultifraktalis zajat a valodi
multifraktaloktol. A fenti [17] egyenlet alapjan a p1 modell paraméter egyarant
meghatarozza a H(2)-t és AH1s-6t. A korrelacio és multifraktalitas mértékének egymastol
fiiggetlen hangolasa az eddig leirt modell generalizalasaval lehetséges a
kovetkezOképpen. Fourier sziiréssel (Fourier Filtering Method — FFM) 6nkényesen
valtoztathatd az LRC mértéke egy el6zbleg generalt binomalis kaszkadjelben (196).
Ennek részeként eldszor Fourier-transzformaciot (Fast Fourier Transformation — FFT)
hajtunk végre, majd a kapott spektralis egyiitthatokat megszorozzuk egy alkalmas f2P/2
faktorral. Végiil ennek eredményét inverz FFT-vel visszaalakitjuk az idétartomanyba, igy

all el6 a GB-MFM-nek megfeleld jel. A AP paraméter azon spektralis indexek
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kiilonbségébdl szarmazik, amelyek az eredeti (kezdet) és az eldallitani kivant (valos)
sztochasztikus binomialis kaszkad teljesitménysiirtiség-spektrumat jellemzik az P
modell alapjan (179): AB = Buaiss — Bresdet = 2Hyatss(2) +logy (2 + p3) — 1. AGB-
MFM-nek megfelelé multifraktalis jel eloallitasanak egyes 1épéseit foglalja 6ssze (179)

2. ébraja.

3.2 Valos idejii fraktalis idosor-elemzo modszerek

3.2.1 Trendeltavolitas

A legtobb sztochasztikus idésorban — X(i) — jelenlévd sodrodas eltavolitasa céljabodl a
jelablakban illesztett — leggyakrabban polinomialis — trendet kivonjuk a kumulalt
szummalassal eldallitott Y(i) jelbdl (173, 197, 198). Ezen 1épések biztositjak azt, hogy a
fraktalis iddésor-analizissel stacionarius (fGn) és nem-staciondrius (fBm) jeleket is
lehessen megbizhatéan értékelni. Az altalanosan elterjedt eljaras a lineéris (elséfoku

polinomialis) trendeltavolitas:

y=m-i+b, [18a]

Yi()) =Y -y, [18b]
ahol az i. jelablakban illesztett trendvonal meredeksége m, tengelymetszetének értéke b.
A linearis regresszios alapu trendeltdvolitas sordn a legkisebb négyzetek modszere
alapjan illesztett trendvonalat vonjuk ki, melynek eredménye Y’ (i). Ennek megfeleléen

egy s szélességli jelablakban a linearis trendeltavolitas (linear detrending, 1d) paraméterei

a kovetkezok:

= e X(D) i = Xio X(@) Xy i [19a]
SR N P
i1 X(@) —myg - X [19b]
bia = S .

3.2.2 A monofraktalis ,,detrended” fluktuaciés analizis (DFA)
A DFA-modszer (89) altal hasznalt skalafiiggd statisztika a v. pozicioban 1év6 jelablakban

a linearis trendvonalhoz képest szamolt fluktuacid négyzetes kozepe:
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S

F(v,s) = %-Z(Yv’(i))z x s%. [20]
i=1
In(F (v,s)) = konstans + a - In(s). [21]

A DFA-modszer alkalmazésa soran a regresszids egyenest az ablakok szélességének
logaritmusanak fiiggvényében felvett fluktuacidos mértékek logaritmusara illesztjiik,
melynek meredeksége a. Ez a paraméter egyben a DFA 4ltal adott becslés a [3] altal
definialt (azaz kiterjesztett modon értelmezett, lasd még (9)) Hurst-exponensre: o = H
(32).

3.2.3 A monofraktalis ,,signal summation conversion” (SSC) modszer
Az SWV moédszer kumulativ szummalassal létrehozott valtozata (SSC) (6) nagyon
hasonlit a DFA-ra. Ez az algoritmus viszont hidtrend-eltavolitast alkalmaz (bridge-
detrended, bd), ami a jelablak els6 és utolso adatpontjara illesztett egyenes kumulalt —
Y(i) — jelbdl torténd kivonasat jelenti.
Y (1) = Y(s) [22a]
Mpyg = ————
bd s—1 '
[22Db]
bpg = Y (1) — mpq.
Az igy elOkezelt jelablakban varianciat szamitunk, amihez le kell vonni a

trendmentesitett, kumulalt jelb6l annak atlagat ((Y,)-t):

0(,5) = b T 050 - (g2 e 57 (23]

Ennek a teljes jelre képzett statisztikaja elvileg az iddskalaval ekvivalens
ablakszélesség hatvanyfliggvénye szerint valtozik [23], azaz a logaritmusuk Kkozotti

kapcsolat linearis [24]:
In(o(v,s)) = konstans + H - In(s). [24]

3.2.4 A valés idejii jelfeldolgozas stratégiaja
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A tesztelés ismertetése a DFA-modszer valds idejii és hagyomanyos valtozatainak
Osszehasonlitasara terjed ki. Az SSC moddszer targyaldsat az teszi sziikségess¢, hogy a
valods ideji jelosztalyozast célszeriien ennek — az eredendéen fGn/fBm klasszifikalasra

hasznalt — mddszernek a kiterjesztett valtozataval érdemes végezni.

to tinit=th, th,
1 ]

Csuszéablak
M=21°=1024

M/2=2°=512 Mi2=2°=512 Folytatas

M/4=28=256 M/4=28=256 M/4=28=256 M/4=28=256

Segédmutatok
\ Az ablakok feltéltési iiteme Index Offset

Segédvaltozok p T _m'””"’"j . o
:I_y:r::_XQ, s_xi 4 L ‘ »_é_"»__r__“_ I 0,
Szummalt: 2 4 6 8 | L i 77777 L Lok 0
SV 8y 8 Vi 1] 2 3| 4 5| 6 7| 8|o 'J [ { T T bl 05

3. abra. Valos idejii fraktdlis analizis stratégidgja. A memoria allokélasa a diadikus
ablakméreteknek megfelelden torténik. Az ablakok a valos idejli jel (felsé panel)
adatpontjaival valo feltoltése az dbra alsod paneljén abrazolt sémat koveti. Egy-egy
ablak feltdltésekor azs_x,s X2, sxiéss_y,s y2, s yisegédvaltozok frissitett értékiikkel
tarolasra kertilnek. Ily modon a jelben egy adott t-értéknél megjelend adat csak egyszer
keriil feldolgozasra. Amint megtorténik a legnagyobb ablak feltoltése (M=L), H
segédvaltozokbol adodo becsiilt értéke megjelenik a kimeneten elészor tinit, majd pedig
tHi=tH2-tH1 1dOnként. Az offset az index-hez tartoz6 ablakon belill az adatpont relativ
nem tartalmazta a sziirke arnyalattal jelzett ablakokat, Peng és mtsai (89) és Cannon és
mtsai (199) javaslata alapjan.

A val6s idejli algoritmusunk altal alkalmazott cstiszoablak megkozelitést a 3. abra
mutatja. A cstszoablakon belill kiilonb6zd, diadikus szélességii analizald jelablakokat

definidlunk, ezen ablakokban hatarozzuk meg az iddsor aktudlis trendjét, és a
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crer

definialt jelablakok felt6ltédnek az iddsor értékeivel. Az algoritmus elészor t;,;; = M -
At id6 eltelte utan tud becslést adni, mivel egy At peridodusidovel mintavételezett jel ennyi
id6 utan ad M diszkrét értéket (M a csuszoablak mérete). A hasznalt analizald jelablakok
méretei kiillonboz6é diadikus értékek (2 egész kitevdjii hatvanyai) és a csuszoablak —
szintén diadikus — szélességétdl fliggden valtoznak. Az Smin €és Smax altal atfogott
intervallum az Gn. analitikus skalazasi tartomany. Minden egyes beallitott M-értékhez
elézetesen meghataroztuk legkisebb négyzetek modszer segitségével azokat a
hatvanykitevoket, amik megadjadk Smin és smax €értékét. Az analitikus SR ezen
meghatarozasara azért van sziikség, mert a szélsdséges skalak — lasd 3. abra satirozott
rész — esetén a szamitas statisztikailag bizonytalan, ezért ezeket ki kell zarni (89, 199).
Kis szélességii jelablakokban a szamolt mérték pontatlansaga ahhoz vezet, hogy a
fraktalis paraméter becsléséhez felhasznalt regresszios egyenes illeszkedésének hibaja
(sum of squared error: négyzetes hibadsszeg, SSE) viszonylag nagy lesz. A csuszoablak
méretét kozelitd skalakhoz tartozo skalafiiggd statisztikak — H becslésének hibajabol

ered6 — SSE értéke a szamitasahoz felhasznalt kevés jelablak miatt né meg.

Az analizis menetének kovetése miatt sziikséges un. index-valtozok és offset-
valtozok deklaralasa. Elobbiek (nyers jel: index1, szummalt jel: index2) az aktualis
offset2) az adott analizal6 jelablakon beliil az iddsor aktudlis értékeinek ablak kezdetéhez
képesti helyzetét jeloli (adatpontok szaméaban kifejezve). A tovabbi segédvaltozokat (1.
tablazat) ugy definidltuk, hogy kiszdmitasuk 0j adatpont beolvasdsakor frissithetd
legyen, valamint segitségiikkel H becsiilhetd legyen, amikor az 6sszes analizal6 jelablak
telitddott (twi, azaz egy csuszdablaknyi iddsorérték beolvasdsra keriilt). Az idésoron
minden egyes jelablak-méretre végigfutd offline modszerekkel szemben a valos ideji
modszerek a trendeltavolitdshoz és a statisztikai mértékek szadmitdsdhoz sziikséges
adatpontok értékét ezen segédvaltozokban akkumulalva taroljak, igy az algoritmus az

egyszeri beolvasas végén becslést tud adni a H-ra.

Az elemzés tovabbi, elongacios periddusaban az analizald jelablakok cirkularis
modon Iépnek be, illetve ki az elemzésbdl: barmelyik jelablak-szélesség mellett vett

utolso jelablakot az idében legkorabbi koveti (3. abra).
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1. tablazat. A valos ideji algoritmus segédvaltozoi

Nyers idosor Szummalt idosor
S S
sx= ZX(i) sy= Z Y(@)
i=1 i=1
S S
s.x?= Z X2(D) sy?= 2 Y2(i)
i=1 i=1

S S
s_xi =ZX(i)-i s_yi ZZY(i)'i
i=1 i=1

A hidtrend esetében a trendvonal valds idében is egyszeriien eltavolithato a [22]

egyenletek alkalmazasaval. A linedris regresszionak megfelelé trendvonal (jq)
paramétereit (m és b) egy némileg modositott eljarassal szamolhatjuk valos idében. Ennek
algoritmusa harom valtozoéra épiil (s_y, s_y?, s_yi) melyek értéke minden egyes tijabb
adatpont beolvasasakor frissiil: akkumulalt moédon tarolja a skalafiiggdé F(v, s) mérték

kiszamolasahoz sziikséges részosszegeket.

6(=2%i_1i- YD)+ (s+1)X_,Y(@) [25a]
s-(s2—-1) ’

Mmyg = —

=1 Y () _myg-(s+1)
S 2 | [25Db]

by =

3.25 A mértékek Kiszamitasa
Felhasznalva az illesztett trend paramétereit, a fluktudcié atlagos négyzetes kozepe eldall

az alabbi alakban:

[26]

N

1
F,9) = |22 ) (6@ —mig- i = bya)?,

=1

a gyok alatti 6sszegképlet kifejezhetd a segédvaltozokkal (s_y, s_y?, s_yi), illetve az

Mig, big és S paraméterekkel, mint konstansokkal. A behelyettesitések elvégzése utan
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kapjuk a valos idejit DFA elvégzéséhez sziikséges képletet, mely matematikailag formalis

kovetkezménye a [20], [25] és [26] egyenleteknek.

F(v,s) =

[27a]

m2-s2 m2-s m2 , 1 S _
bt meb s +meb+ b +§-ZKF(1)
=

[27D]
Ke(i) = Y2() —2m-Y(i) - i — 2b - Y(i)

A formulak SSC-re adaptalt valtozatahoz hasonloképpen jutunk el a [22-23]
egyenletekbdl kiindulva. A valds idejii valtozat kiszamitdsdhoz a hagyomanyos
képleteket olyan alakra hozzuk, hogy a's_y, s_y?, s_yi segédvaltozok és az Mpg paraméter
segitségével (de a bng nem sziikséges!) kifejezhetd legyen. A végso képletek kozotti (lasd
(9) 11-13. egyenleteit), kiilonbség egyediil az SSC és DFA altal alkalmazott eltérd

trendeltavolitasi modszernek tulajdonithato.

3.2.6 A médszerek jellemzése
A val6s idejli fraktalis idésor-elemz6 modszert szintetizalt DHM szerint eldallitott fGn és

fBm fraktalis jeleken teszteltiik.

3.2.6.1 Numerikus stabilitds
kis kerekitési hibakhoz vezet (200, 201). Ez a numerikus instabilitdsi jelenség ugyan csak
a legutolso (legkevésbé szignifikans) bitet érinti, az analizis el6rehaladtaval felhalmoz6do

hibak Gsszessége azonban mar dramai médon meghamisithatjak annak végkimenetelét.

A numerikus stabilitas vizsgalata Kahan és Darcy modszere alapjan tortént (200): a
lebegépontos aritmetika soran iranyitott kerekitést alkalmazva — ugyanabban a
tesztkornyezetben — valtozik-e a valos idejii (real-time, RT-)DFA viselkedése?
Figyelembe véve, hogy amikor tobb nagysagrenddel eltéré szamokat adunk 6ssze, a bitek
torlédnek (200, 202); az Osszeallitott tesztjel populacidban az egyes jelek szintjén az
atlagot és szorast egymastdl fliggetleniil kellett kontrollalni, hogy az esetleges szamitési

bizonytalansdgot mutatd paramétertér bejarasra keriiljon. A tesztjeleket a szordsuk és
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atlaguk hanyadosaként el6allo variacios koefficienssel (CV=SD/atlag) jellemeztem, a
kombinaciok lehetdségét tovabbndveld dsszeadas utan a CV fiiggvényében fejeztem ki a
stabilitast. Meghataroztam azokat a CV értékekre vonatkozo korlatokat, melyeket

figyelembe kellett venni ahhoz, hogy az algoritmus megdrizze a stabilitasat.

A stacionaritas miatt a CV fGn-jelek esetében konstans, ezért a numerikus instabilitas
jelensége (kis kerekitési hibdk) itt csak alacsony CV értékek mellett realizalod(hat)nak.
A nem-stacionarius fBm-jelek esetén a CV idében valtozik: perzisztens idésorokra
(H>1,5, a novekményfolyamat korrelalt) egyre ndovekvé tendencidju; ez a masik
lehetdsége az instabilitas kialakuldsanak. A két jelosztaly eltérd viselkedése aldhuzza a
jelosztalyozas fontossagat. Az fGn/fBm valos idejii klasszifikacioja kritikus feladat, hogy

a H becslés hib4jat ne terhelje a szamitési bizonytalansagbodl szarmazdé tényezo.

3.2.6.2 Valos idejii jelosztalyozds

Alapja a nyers és szummalt jelek H értékének viszonya. Az analizis soran szummalt
jelekre az o<1 és Hssc<1 kritérium teljesiilése fGn folyamatra utal. Ha pedig az ismeretlen
jel amit szummalunk fBm osztalyu, akkor a kovetkezd relaciok érvényesek: o>1, Hssc
>1. Ebben az utobbi esetben a H értékét korrigaljuk: a nyers jelekbdl szummalas nélkiil
szamolunk a-t, majd a kapott értéket eggyel noveljiik meg, igy H=a+1. Az fBm-jelet
szummalas nélkiill analizalva a H elvileg megegyezik a hozzatartozd6 fGn
novekményfolyamatanak o értékével. A valos idejii szamitasokat ez esetben viszont nem
hatdsanak elmaradasat pedig a skalafiiggetlen egyiitthatd szintjén (egyet hozzéadva)
korrigaljuk (6, 9, 171).

3.2.6.3 Pontossdag
Mivel a moédszer pontossaga fligg az analizald ablakok méretétdl, azaz a felhasznalt
skalaktol(199), ezért azok megvalasztasat minden egyes cstszoablak-méretre (M=L,

megegyezik a jelhosszal) az illeszkedés hibaja alapjan optimalizaltuk.

A fraktalis elemzémodszerek jellemzésének kordbban kozolt modszerét kovetve
(32), meghataroztam azon Hrr-értékek szazalékos aranyat, amelyek eleget tettek egy
elézetesen definialt pontossagi kritériumnak. A paramétertérben valtoztattam a

cstszoablak méretét (28<M<2'%), valamint a generalt jel kiterjesztett Hurst-exponensét
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(0<H,a6s<2). A pontossagi kritérium a becslés torzitasa volt a H,uss értékhez képest

(szigorﬁ:|ﬁRT - H,,al(,s| < 0,05; megengeddbb: |ﬁRT - Hvalés| <0,2).

3.2.6.4 Dinamikai érzékenység

Ha hirtelen megvaltozik a folyamat H értéke, annak valds idejii detektalasa bizonyos id6t
vesz igénybe. Hogy megvizsgaljam ennek mértékét, két kiillonbozo H-ju fGn folyamatot
fiiztem Ossze, amelyeket kiillonb6zé H,uss mellett allitottam el6. A dinamikus
érzékenységet Hyuss 1épesdugrasszerli csokkenésére, illetve emelkedésére H-ben

kifejezett valasz jellemezte.

3.2.6.5 Invivo alkalmazds

A valos idejlt DFA mddszert a Szivsebészeti Klinikan (Semmelweis Egyetem, Budapest,
Vérosmajor) nyitott szivmiitét soran késziilt regisztritumon teszteltem. A méréseket a
Semmelweis Egyetem Regonalis, Intézményi Tudoményos és Kutatasetikai Bizottsaga
jovahagyta, melyhez a vizsgalatba bevont betegek dnkéntes és tajékozott beleegyezésiiket
adtak. Ezt kovetden a miitéti és anesztezioldgiai protokollokhoz illeszkedve az altatott
beteg agyi hemodinamikai valtozasait a non-invaziv kozeli infravords spektroszkopias
technolégiat alkalmazé eszkdzzel (203) monitoroztam a szivmiitét folyaman®®. Az eszkéz
a prefrontalis agykéreg meghatdrozott régidiban a szdveti hemoglobin-koncentracio
valtozéasait harom hullamhossz mellett detektalt attenudcid valtozasokbol szamolta ki a
modositott Beer—Lambert-torvény segitségével (138). A disszertacioban egy mérés soran
egy kivalasztott régiohoz tartozé6 HbT-jel, azaz AHbT (kiindulashoz képesti szoveti

koncentracié megvaltozasa) idGsor vizsgalata szerepel a cikknek megfelelden (9).

3.2.7 Fraktalis elemz6 kod fejlesztése és tesztelése — ,,Disclosure”
A valos idejii algoritmusok eredeti verzidjat Hartmann Andras!!, Kocsis L4szl6, Herman

Péter és Eke Andras fejlesztették. Az RT-DFA algoritmust az eredeti szoftver MATLAB

cres

10 prof. Britton Chance szivességébdl, Philadelphiai Egyetem, Egyesiilt Allamok

11 Az eredeti algoritmust Hartmann Andras implementalta GNU Linux kdrnyezetben (fordito:
gcc/g++) mely szabadon terjeszthetd a nyilt forraskoda GPL licensznek megfelelGen.
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bemutatott valds idejli osztalyozashoz sziikséges fejlesztés, a numerikus tesztelések és

demonstracio a szerz6 munkajan alapulnak a referenciakézlemény alapjan (9).

3.3 A fokusz-alapu multifraktalis formalizmus implementdcioja

3.3.1 A multifraktalis algoritmusok
Az analizis kiindulopontja a vizsgalt folyamatbol diszkrét mintavételezéssel képzett, vagy
szintetizal6 modszerrel generalt idésor: X(i); ahol i=1, 2, ..., L. A bemutatott modszerek

az id6tartomanyban miikddnek.

3.3.1.1 Multifraktalis DFA
Mindkét modszer esetében az elsé 1épés az, hogy kivonjuk az X(i) atlagat ( (X (i)) ) majd

kumulativ szummacioval Gn. Y(j) jelprofilt képziink:

Y() = X)_ X (D) — (X(D). [28]

Az igy kapott adatsort ezutan Ns = int(L/s) szama nem-atfedd, s szélességili ablakra
osztjuk fel. A DFA alkalmazasa soran az 6sszes (V=1, 2,..., Ns) ablakban eltavolitasra
keriil az yv linearis sodrodas. Ezt kovetden a [20] egyenlet alapjan kiszamoljuk a
jelablakokhoz tartoz6 mértéket, azaz fluktuaciot. Behelyettesitve u=F(v,s)-t ([18] és [20]
képlet alapjan) a [11] egyenletbe, a kapott

LN a/2\/4 [29]
Sr(q,s) = FZ {;Z{Y[(v — Ds +i] =y, (D)}

Osszefliggés megadja a DFA skalazasi fliggvényének képletét.

3.3.1.2 Multifraktalis SSC
Az SSC-moédszer altal alkalmazott mérték a szoras, amelynek szamolasa a jelablak
sodrodaséanak lineéris (hid) jellegii eltavolitasat kovetden torténik. A skalazasi fliggvénye

a [23] egyenlet behelyettesitésével adodik:
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TR a/2\ /4 [30]
5(0,5) = FZ{;Z{Y’[(v—l)sH]—<Yv’>}2 ,
s i=1

v=1

melynek segitségével eldszor irtuk le az SSC-modszer multifraktalis kiterjesztését (a
standard regresszids sémat kovetd6 MF-SSC-t). Az MF-SSC és annak fokusz-alapu
valtozata (FMF-SSC) nem keriil alabb kifejtésre, a modszertani részletekért lasd (10). Az
FMF-SSC empirikus multifraktalokra adaptalt, bimodalis verzidjat az agyi

hemodinamikai jelek értékelése sordn haszndltam, leirasa a 3.4.5 alfejezetben talalhato.

3.3.2 A fokusz-alapu regressziés séma

A kozvetett multifraktalis formalizmus nem-determinisztikus részének alkalmazasa fiigg
a skalazasi fiiggvény kiszdmitdsdhoz haszndlt mértéktdl, és a kozti fiiggvény
meghatarozasanak modjatol (76). A skalafliggd mennyiség gyakran nem a [11]
egyenletnek megfeleld alakot 6lt, viszont a kiilonb6zé mddszereket ezen mennyiségen
keresztiil lehet kozos nevezére hozni. Igy minden esetben az elsédlegesen szamolt kozti
figgvény a H(q), nem pedig t(q) vagy 9(q) = q - H(q). A generalizalt Hurst-exponensek
meghatarozasanak természetes velejaroja a paraméterbecslés torzitasbol €s statisztikai
bizonytalansagbo6l adodo hibaja. Ennek oka az un. véges méret hatas, mely a H(q)
figgvény viselkedését akar jelentdsen is befolyasolhatja; tovabba az ezt kovetd 1épések
determinisztikus jellege miatt a D(h) fliggvény analitikai tulajdonsagaira is hatast
gyakorolhat. Ezért a megbizhat6 multifraktalis analizisnek az alapja a H(q) koztifliggvény
robusztus becslése, amihez célszerli a homogén skaldzasi fliggvény geometriai

tulajdonsagait mint a regresszio peremfeltételeit figyelembe venni (1asd alabb).

A fokusz-alapt regresszios sémanak lényeges eleme a kiilonb6z6 momentumokhoz
tartozd skalazasi fliggvény-profilok konvergencidja, ahogy az iddskala értéke tart a
szintetizalt jel hosszdhoz. A teljes jelhosszra szamitott mérték egy Q-tol fiiggetlen

skalazasi fiiggvényérték, melyet a [11] egyenletbe helyettesitett s=L ad meg:

Ny 1/q [31]
1
S(q,L) = N—Lz u(v, L)t = {u(v, L)Y = p(v, L).
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A skalazasi figgvénnyel vald viszonya alapjan ennek a mennyiségnek a logaritmusat
fokusznak (ln(f (L))), vizualis megjelenését pedig fokuszpontnak neveztiik el (4. abra).
Kiszamitasahoz értelemszertien csak egy iddablakot kell figyelembe venni (NL = 1), ezért
[31] a teljes jelre szamolt mérték g-adik hatvany értékének g-adik gyokét (kitevo: 1/q)
fejezi ki. Kovetkezésképpen a momentum-fiiggd skalazasi fiiggvény-profiloknak g-tol
fiiggetleniil konvergalnia kell p(v, L)-hoz (v=1), ahogy s—L. A fokuszt, mint a skalazasi
fliggvény egyik 1ényeges paraméterét ismertiik fel, amely az S(q, s)-t definiald egyenlet

alapjan kozvetleniil lehet értelmezni.

A Egzakt multifraktal

Binomialis multifraktalis ,,c]nsp(u
10 [ kaszkad, H(2)=1,2 .z

&

In(SH(L))=-11,1395
In(S((g,L))=-11,1398+0,0238

0 2 3 4
10 10 10 10 10

Skala, s

B Multifraktalis zaj mint egzakt monofraktal

4
10 . ™ . -
Frakcionalis Brown mozgas - ';,""SF‘“
00t tipusu monofraktalis jel -
H=1,2 érték mellett szintetizalva _~F=
10°} =
101 i
S, (q) =
-IGG ~ ; * — -
10k =15 In(SHL))=8,6564
In(Sg{g.L))=8,60370,3326
-2
10 a 1 2 a 4
10 10 10 10 10

Skala, s

4, abra. Skalazasi fiiggvény tulajdonsagok bemutatasa. A kozds geometriai
tulajdonsagokat egy egzakt multifraktal (binomidlis kaszkad) és egy egzakt
monofraktal (fBm-jel) fluktuacios profiljai szemléltetik, melyeket egy ugyanolyan
modon megvalasztott H(2)=1,2 érték (élettani jeleknél tipikus) mellett allitottunk eld.
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A skalazasi fiiggvényértékek hatvanytorvény Osszefiiggést kovetnek, ezen feliil a
skalak jelhossz felé tartasaval konvergalnak az Sr(L)-hez. A jelhossz mellett szamolt
értéket illusztralja a vizualis ,,fokuszpont”, mely multifraktalok esetében jol definiélt,
mig monofraktalok esetében ,,elmosddott”, amit az egyes momentumokhoz tartozo
In(Sk(q, L)) értékek egy nagysagrenddel nagyobb szorasa jelez. Megjegyzendd, hogy
g>2 esetben a fluktuacios profilok kevésbé meredek lefutast mutatnak, mig <2 esetben
nagyobb meredekség figyelheté meg, amelyet a H(q) koztifliggvény fejez ki.

A fokusz segitségével definidlhatd egy homogén multifraktalis modellnek megfeleld
modositott regressziés séma, amelyben In(S(L)) mint referenciapont szerepel. A
homogenitas tehat nem feltételezett, hanem a modell illesztésével biztositott tulajdonsag;
¢s azt jelenti, hogy a momentum-fiigg6 skalazasi profilokra illeszthetd egyeneseknek s=L
pontban ugyanazt az értéket kell felvenniiik. A linedris regresszid sordn a konvergencia
peremfeltételének teljesiilnie kell, de ugy, hogy H(Q) és In(S(L)) becslése egy 1épésben
térténjen (nyilvanvaléan pontatlanabb elére szamolt In(S(L))-hez meghatarozni a H(q)-t).
Ez a megkozelités egy valoban multifraktalis modellt alkalmaz, szemben a standard
formalizmussal amelynek a — g-ként alkalmazott monofraktalis — regresszidés sémaja
figyelmen kiviil hagyja, hogy a mérték kiilonb6z6 momentumaihoz tartozod statisztikdk

elméletileg egymastol nem lehetnek teljesen fliggetlenek.

A fokusz-alapt regresszios séma grafikus alkalmazésat ugy képzelhetjiik el, mintha
a homogén multifraktalis modellnek megfeleld ,,legyezdszeri” strukturat illesztenénk a
log-log abrazolt skalazasi fliggvényre. Ez egyrészt megfelel S(q, s) és H(q) [12] egyenlet
altal kifejezett kapcsolatanak, masrészt tartalmazza a In(S(L))-t is, amely mint fokuszpont

jelenik meg a regresszios modell illesztésének abrazolésa soran.

In(S(q,s)) = H(q) - (In(s) — In(L)) + In(S(L)) [32]

A fokusz alkalmazasa koti 6ssze a kiillonb6z6 momentumoknak megfeleld skalazasi
figgvényprofil (Sq(S), rogzitett g-ra) regresszios analiziseit, ami tehat a standard
multifraktalis formalizmustdl eltéréen nem ( szerint kiilon-kiilon torténik. A legjobb
homogén multifraktalis modell megtalalasdhoz a legkisebb négyzetek modszerén alapuld
numerikus iteraciot alkalmazzuk, melynek lényege a modellnek megfeleld skalazasi
fliggvény, valamint a tényleges S(q, ) eltéréséb6l adodod hiba (SSE) minimalizalasa. Az
illesztéshez tartoz6 SSE-fiiggvény minimumhelye kijeloli a homogén multifraktalis

modellhez tartozo H(Q) és In(S(L)) ,,legjobb” (1asd 1.4.5. alfejezet) becslését is.
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SSE = ¥, SSE(q), [33]

ahol egy adott g-rendii statisztikai momentumhoz tartozé SSE(Q) érték az InS(q,s)

illetve az In S(L) és H(q) altal definialt trendvonal eltérésébdl adodik:

SSE(q) = X[In(S(q,s)) — A(q) - n(s) — In(L)) — In(S(L))]*.  [34]

Végs6 soron a fokusz-alapu regresszios séma a multifraktalis elemzés kozvetett
modszereinek nem-determinisztikus részét érinti. Ez tartalmazza ugyanis a skalazasi
analizist (modszer-specifikus — skalazasi  fiiggvény szamitast), valamint az
informaciovesztéssel jaro, H(Q)-t eredményezd regresszids analizist, amely a standard
multifraktalis formalizmus alapjan momentumonként fiiggetleniil torténik. Az ezt kdvetd
1épések alkotjak a multifraktalis elemzés determinisztikus részét (szingularitasi analizis),
melynek bemenete a H(q), kimenete pedig a D(h) a [13-15] képleteknek megfelelen.
Attekinté képet ad errdl (10) 3. abraja, illetve késébb az agyi hemodinamikai adatokra

torténo alkalmazast bemutato 6. és 7. abra.

A fokusz-alapt formalizmus beépithetd barmely kozvetett megkozelitést alkalmazo
multifraktalis elemzésbe, kézenfekvd tovabbfejlesztési lehetdséget teremtve a fentebb
részletesen ismertetett standard 1d6- és id6-frekvenciatartomanybeli analizis szamara. A
standard modszerek fokusz-alapu variansai (FMF-modszerek: FMF-DFA, sth.) a
skalazasi fliggvény szamitas modjaban kiilonboznek, az ezt kovetd 1épések — melynek
elméleti hatterét a skalazasi fiiggvény univerzalis viselkedése adja, lasd 4. abra — a

formalizmus determinisztikus részét alkotjak, modszertdl fiiggetleniil ugyanagy.

3.3.3 A fokusz-alapu multifraktalis analizis tesztelése

Tesztelési keretrendszeriinket a monofraktalis elemzOmodszerek vizsgalatanak elvei
alapjan terveztilk meg. Az ehhez sziikséges jeleket GB-MFM modszerrel allitottuk eld,
melyeknek H(q) fiiggvénye ismert. A Kiterjedt teszteléshez a generator-paramétereket
sz¢éles tartomanyon belill varidltuk. A sztochasztikus binomidlis kaszkadokat a
multifraktalitas kivant mértékének megfeleld p1 modell paraméterrel generaltuk (AH;5 €

crer

H(2) € {0,1; 0,2;...1,9} értéknek megfeleléen. Az adatpontok szamanak hatasanak
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megitéléséhez a tesztelés két kiillonbozo jelhossz mellett tortént: L1=1024 és L,=16384.
A statisztikai analizishez sziikséges populaciokhoz minden egyes (AHis, H(2))
értékparhoz és jelhosszanként 50 egyazon H(q)-val rendelkez6 realizaciot szintetizaltunk,

melyek egyediségét a véletlenszerii 1épést alkalmazo jelgeneralas biztositja.

A GB-MFM-nek megfeleléen eléallitott jeleket multifraktalis analizisnek vetettik
ala, melyhez a DFA algoritmusok standard, illetve fokusz-alapu regresszids sémat
alkalmazo valtozatait egyarant alkalmaztuk. Minden algoritmus esetében a [11] altal
definialt skalazasi fliggvény értékeit szamoltuk Ki a modszerspecifikus mértékek alapjan
diadikus skaldk mentén. A skéldzasi tartomdny megvalasztasa soran figyelembe kell
venni, hogy a legkisebb skalandl az analizalé ablakba es¢ adatpontok kis szdma, mig a
legnagyobb skalanal az ablakok kis szama okozhat statisztikai bizonytalansagot (32, 199).
Ezért az egy skélazési tartomannyal rendelkez6 szintetizalt multifraktalokat az smin=8,
Smax=L/4 skalak kozotti analitikus skalazasi tartomanyban elemeztiik. Altaldban a
felhasznalt momentumok rendje: {Vq € Z| — 15 < q < +15}; kiilon jelolve csak
azokat az eseteket amikor q értékeit ettdl eltéréen valasztom meg. Bar a momentum
rendje akar |q|=15 is lehet, ami numerikusan igen extrém eredményekhez is vezethet és
pl. megnyilvanulhat a szingularitasi spektrum jobb szaranak linearizacidjaban (75); de a
végpont-paraméterek szamitasa, ¢és a kozolt eredményekkel vald Osszehasonlitas

indokolja végsd soron az altalunk alkalmazott g-tartomanyt.

A tesztelés soran értékeltiik a modszerek pontossagat a H(2)-re és AHis-re kapott
becslések alapjan, a kvantitativ vizsgalatok eredményeit lasd (10). Tekintve hogy a
multifraktalis spektrum szamitdsa soran jelentkezd numerikus hibdk értékelhetetlenné
tehetik az analizis eredményét (179), sziikség volt kvalitativ jellegli végpontot definialni.
Ennél fogva meghataroztam az invertalt (,,torott”) spektrumok aranyat is a szintézis soran
beallitott paraméterek fiiggvényében a standard és FMF modszerek esetében, mely az

alkalmazas szempontjabol megkeriilhetetlen kérdés.

3.3.3.1 llleszkedési pontossag vizsgdlata
A fokusz-alapu regresszidos séma alapjan illesztett homogén multifraktalis modell
nagyobb hibadsszeget eredményez, mivel a fokusz bevondsa merevebbé teszi az eljarast.

A modell illesztés statisztikai bizonytalansagat SSE-vel jellemeztiik. A fokuszpontot a
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standard regresszios séma alapjan a skaldzasi fliggvény-profilokra momentumonként
szabadon illesztett egyenesek extrapoldlasdval a jelhossznak megfeleld skalan
meghatarozva kiilonb6zé S(q, L) eredményt kapunk a kiilonboz6 momentumokra.
Masképp fogalmazva, a skalazasi fiiggvény inhomogenitdsa miatt a ,,fokuszpont

elhomalyosodott”, ami hozzajarul az FMF-modell illeszkedésének hibajahoz.

Ez a robusztussdg ,ara”, viszont az SSE egy alkalmas indikatora lehet az
inhomogenitasnak. Az idealis multifraktalok egy sz¢élsGséges esetet képviselnek (SSE~Q),
ehhez képest kevésbé homogén empirikus jelekre SSE>>0. Az inhomogenitas és SSE
Osszefliggésének megismerése céljabol  kiillonb6zé inhomogenitasu  skalazasi
tulajdonsagot mutato tesztjeleket hasonlitottunk 6ssze. Ehhez a tesztjel populacion binaris
logisztikus regressziot végeztem, kiilon a rovid (L1) és hossz (L2) jelekre. Az egyik
regresszor a fokusz-alapi modszerekhez tartozo négyzetes hibadsszeg (FMF-SSE),
valamint ennek ardnya a standard regresszids séma illesztésekor kapott MF-SSE
értékéhez képest. A fliggd valtozo a szingularitasi spektrum alakjara utalva annak

kvalitasat jellemezte: ,,parabolikus” és ,,inverz”(=torétt) allapotokat jeldl.

Megjegyzendd, hogy atlagos négyzetes hibat (MSE — mean squared error) is
szamolhatunk. Ha az FMF-SSE értékét az analizis soran felhasznalt skalak szamaval
osztjuk el, akkor az 4tlagos négyzetes hiba momentum-fiiggését kapjuk meg. Bar ennek
momentumonkeénti atlagolasaval kapott MSE érték az analizis sordn felhasznalt skalak és
momentumok szamatol fiiggetlen; az iterativ minimumkeresés 4altal azonositott

sz¢lsoérték helyét, és igy a paraméterbecslést nem befolyasolja.

3.3.4 Alkalmazott szoftverek

A multifraktalis elemzéprogramok fejlesztését és tesztelését, valamint az adatok
kiértékelését MATLAB 2012a kornyezetben végeztem (The MathWorks, Inc., Natick,
MA, U.S.A.). Az FMF-alapt eszkoztar Nagy Zoltannal és Eke Andrassal k6z6s munka
eredményeként sziiletett meg (6, 8, 10, 76). A human NIRS-adatok kiértékeléséhez
monofraktalis SSC-mddszer bimodalis skaldzasi tartomany-adaptiv regresszids séma
alapjan tovabbfejlesztett valtozatdt hasznaltam, mely része a ,,MultiFractool” névre
hallgatd eszkoztarunknak (8, 10, 151). A tanulmanyokban a statisztikai analizisekhez

minden esetben a Statsoft Statistica 13.2-es programot hasznaltam.
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34 Az életkor hatisanak vizsgdlata agyi hemodinamikai  fluktudciok

multifraktalitasdara

3.4.1 Folytonos hullamu (cw) kozeli infravoros spektroszképia (cwNIRS)

A cwNIRS elvének megfelelden (136) a szorodas révén detektalasra keriilt intenzitasok
idébeli valtozasait koveti a Hamamatsu NIRO 500 Cerebral Oxigen Monitor késziilék
(Hamamatsu Photonics, Hersching, Germany). Az eszkdz egycsatornds monitorozasra
képes (5. abra) a kovetkezé hullamhosszakon: 775 nm, 830 nm, 849 nm és 907 nm. A
modositott Beer—Lambert-térvény segitségével (138) meghatarozhatéak az oXxi- és
deoxihemoglobin (valamint ezek dsszegeként a teljes hemoglobin) kiindulashoz képesti
szoveti koncentracioinak valtozésai (relativ értékek). A regisztralt HbT fluktuaciok az
agyi vértartalom (cerebral blood volume, CBV) valtozasainak dinamikajat kdvetik, mig

a HbO ¢és HbR kromoforok dinamikéja az oxigenacid hatésait tiikrozi.

4 ’1 V l, ,L
: '»,\ \\’ '( | /,»
);‘; ;

A\

5. abra. Az agykéreg optikai tulajdonsagai a kozeli infravoros tartomanyban (141)
alapjan. A biologiai szovetek a NIR-hullamhossz tartomanyban viszonylag
transzparensek, idében valtozo abszorpciojukért dontd mértékben a hemoglobin
felelds. A szoveti szorodas teszi lehetdvé a NIR-fotonok topografikus detektalasat,
melynek mértéke elsésorban a kromofér koncentracido valtozastdl fiigg. Az eltérd
hullamhossz-fiiggd optikai tulajdonsag miatt a szoveti elnyelés valtozasaibol
kovetkeztetni lehet a relativ oxi- és deoxihemoglobin szintre.

3.4.2 Adatgyiijtés
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Az ¢letkor hatdsat bemutaté multifraktalis analizishez a munkacsoport egy korabbi
tanulmanyanak NIRS-adatait hasznaltam fel (25). A fényforras és a detektor egy tomor
gumiburkolatban foglalnak helyet, melyek egylittese alkotja a mérés soran a homlokra (a
szemOldok- és hajvonal k6z¢) felhelyezett optédot. A 4 cm-es forrds-detektor tavolsag
kb. 2 cm-es penetracios mélységet biztositott (204), ezért a regisztralt jel dinamikajat az
agykéregben zajlo folyamatok alakitottak. A nyugalmi mérésekben résztvevd személyek
egy kényelmes karosszékben foglaltak helyet, az optodot fénykizard arnyékolassal lattuk
el. A NIRS-jelek egy kell6en hosszi — kb. 2,5 6ras — megfigyelési idGablakon beliil
jellemzé prefrontalis agykérgi hemodinamikat tiikrozték (L=2'* adatpont, 6.A abra),
amely a bimodalis fraktalis analizis szempontjabdl elégséges reprezentaciot biztositott
(8). Erzelmileg semleges hatasu és mentélisan nem megterhelé olvasas/videonézés
engedélyezett volt az éber allapot fenntartdsa érdekében. A nyugalmi mérések sordn a

mintavételi frekvencia fs=2 Hz volt!?

(fs: sampling frequency), amely a viszonylag lasst
hemodinamikai valaszt megfelelden reprezentdlta. Minden vizsgalatban résztvevo
személy esetében egy mérés tortént, melynek végén a HbO, HbR és HbT meghatarozott
koncentracio-valtozéasai egy tabuldlt szovegfajlban keriiltek eltarolasra,. Az eszkdz zajat
un. ,,mock brain” mérés segitségével lehet megallapitani, amelyhez az optddot az alany
helyett egy az agyszovet abszorpcids és szorasi (1a=0,099 mm?, ps=10,96 mm)
tulajdonsagaival megegyezd optikai karakterisztikdju gumikocsonyara®® kellett

elhelyezni. A miiszeres zaj teljesitménye elhanyagolhatonak bizonyult az in vivo

mérésbdl szarmazo nyugalmi hemodinamikai fluktuaciokhoz képest (25).

3.4.3 A vizsgalt személyek

Munkacsoportunk 52 egészséges onkéntest (28 nd, 24 férfi) vont be a Regionalis,
Intézményi Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsaga altal jovahagyott tanulmanyba (25).
A résztvevok tajékoztatast ¢és allapotfelmérést koveten tajékozott beleegyezd
nyilatkozatot adtak a mérés eldtt, amely elvégzésének feltétele volt a neurologiailag

negativ korelézmény, €s hogy a vizsgalat idopontjaban ne alljon fenn ismert és nem

12 A nyitott szivmiitétes mérések soran egy masik, 16-csatornas eszkdzt hasznaltam, ott a mintavételi
frekvencia 3,3 Hz volt.

18 Prof. Britton Chance (University of Pennsylvania, Philadelphia, U.S.A.) szivességébdl
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megfelelden kezelt betegség. Az életkor és a nem hatdsanak tisztazasa céljabol a
résztvevoket az alabbi csoportokba soroltuk: fiatal nék (Yr, n=9, életkor<45 év), fiatal
férfiak (Ywm, n=14, életkor<45 év) id0s, azaz posztmenopauzalis korba Iépett nok (Er,
n=19, életkor>45 év) és id6s férfiak (Em, n=10, életkor>45 év). A korhatar megallapitasa
tehat az aktualis dsztrogénhatas jelenléte alapjan tortént nok esetében, a férfi csoportok

pedig életkor szerint egyeztetettek voltak.

3.4.4 NIRS-jelek elokezelése: CBSI

A multifraktalis elemzéseket egyarant elvégeztiik a nyers valamint CBSI-vel elokezelt
NIRS-jeleken. Ez a kétosztatisag jellemzo volt a teljes hatralevo kiértékelési folyamatra.
A korrelacio alapu eldkezelés (159, 165) célja a hemodinamikat korrelald szisztémas

hatasok (mint pl. fejmozgés) csillapitasa illetve eltavolitdsa. A CBSI-eldkezelt jelek

kiszdmitdsdhoz a HbO és HbR szorashanyadosara van sziikség: ¢BSTHBT = 3

(HbR — (°c(N)/Ra(N)) - HbR) + % (HbO — (Ra(N)/°a(N)) - HbO). Az igy kapott,

elokezelt HbT-jelek tekinthetdek az antikorrelald lokalis hemodinamika és a neuronalis

aktivitast kisérd oxigénfogyasztés altal dominalt folyamat lenyomatanak.

3.45 A NIRS-jelek multifraktalis analizise

3.4.5.1 HDT varianciaprofiljainak meghatdrozdsa, HbO és HbR komponensek

Az agyi hemodinamikai jelek multifraktalis analizisét multifraktalis SSC-modszer
segitségével végeztem el, vagyis felhasznalva a [30] altal definialt skalazasi fiiggvényt.
Az analitikus skalazasi tartomany alsé hatara smin=16 adatpont volt, vagyis a gyors és
bizonyos karakterisztikus frekvencidju folyamatok (pl. szivverés) altal uralt kis
ablakméreteket az analizisbdl kizartam, melyek gyenge autokorrelacidja nem fraktalis
eredetii volt (25). Ezek a gyors szisztémas hatasok ugyanakkor a HbO—HbR-korrelaciot
noveltek. A fraktalis autokorreldciot mutatd lasst dinamika megragadasa viszont a lehetd
legnagyobb skalaatfogast kivanta meg (8), amit smax=8192 biztositott. Az So(2, S)
kiszamitasa osszesen 60, egymast mértani sorban kovetd skalaértékek mellett tortént a
kumulalt id6ésor nem-atfedé iddablakainak szorasa alapjan. Az SSC-modszer altal
hasznalt mérték alapjan a g=2 mellett meghatarozott skalazasi fliggvény értékek alkotjak

a mért hemodinamikai jelek linearitds szabalyait kovetd varianciaprofiljat (6.B abra),

60



DOI:10.14753/SE.2019.2279

mig a g#2 esetében kapott értékek — lasd a multifraktéalis analizisrél sz6lo kovetkezd

alfejezetet — a rendszer dinamikajanak nem-linearitasait tiikrozik (194, 195).

Mivel HbT=HbO+HbR, ezért varianciajuk kozott** — TS,(2, s), ©S,(2, S) és RS4(2, s)
— explicit kapcsolat van, amelyet a Bienaymé-formulaval lehet leirni (8):
'S5(2,5)% = 955(2,5)% + RS4(2,5)% + [35]
+27,(5) - 95,(2,5) - RS, (2, 5).

Az egyenletben szerepld uj valtozé a skalafiiggd fraktalis keresztkorreldcios

egyiitthato, r,(s) (6.D abra). Ezt atrendezés utan kifejezve:

TSy (2,5)% = 95,(2,5)% — RS,;(2,5)? [36]

75(s) = 2:05.(2,5)RS,(2,5)

6. abra. NIRS-jelek kiilonbozo
reprezentdcioi («—).

A rsNIRS idosor

—— HbT
S5 (A) Nyugalmi allapotban NIRS-
= 5 méréssel regisztralt kromofor
o 0 Y , , < 1n
Q 0 koncentraci6  valtozasok az 1idd
s e fliggvényében (30 éves ndi alany).
0 2000 4000 6000 8000
Id6 (masodperc)
B Variancia profilok, (B) A kiilonb6z6 komponensek
10° q=2 ~ varianciaprofilja in vivo (ugyanahhoz a
©» 101 személyhez tartozik mint az A panelen
%) 1thatd id6
~ - = HoR lathat6 1dOsor).
10

14 A jeltipusokat bal felsé indexben jelzem (T — HbT; O — HbO; R — HbR; OR - oxi- és
deoxihemoglobin kapcsolata).
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C (C) Elméleti HbT varianciaprofilok

kiilonb6z6 mértéki skalafiiggd

— HbT 275
>4 keresztkorrelacio esetén, ahol a HbO és

Qc, 101 P (r=+1)
« - EEI((EO:) HbR varianciaprofil megegyezik a B
107 : : panelen lathatoval.

D (D) A mért HbO és HbR kozott szamolt
1 keresztkorrelacios egyiitthatdo a skala

:@6 0 fliggvényében. Az S,(s) rovidités a q=2

b esetet jelzi, ahol o als6 index a
1 2‘4 é? 2-10 2'13 valasztott  multifraktalis modszer

Skala, s (SSC) altal hasznalt mértékre utal.

3.4.5.2 Fokusz-alapu és bimodalis regresszios modell

A multifraktalis analizis a kordbban megadott g-értékek mellett tortént (-15 és +15
kozott). A negativ q értékek a kis amplitidoja (nagy frekvenciaji), mig a pozitiv q értékek
a nagy amplitadoja (kis frekvenciaju) folyamatokat emelik ki (10, 189). A szingularitasi
spektrum meghatarozasahoz a [13-15] altal alkotott formalizmust kovettiik, melyhez
elézetesen figyelembe vettilk az SSC skalazasi fiiggvényének ([30]) konvergenciajat.
Vagyis a regresszios analizis a fokuszpont figyelembevételével tortént ([32]), amely igy
a multifraktalis elemzés robusztussagat biztositotta (10). Tovabba, a jelenség altalaban
bimodalis természete (25) miatt skalazasi tartomany-adaptiv bimodalis analizis
frekvencidkat atfogd tartomanyban kevésbé korrelalt teljesitmények mellett a kisebb
frekvencidkon korrelaltabb teljesitmények jelentek meg, egyarant skalafliggetlen
szervez6dést mutatva (25). Az alkalmazott mddszer altal azonositott momentum-fiiggd
toréspontok (5’(q)) (8) valasztottak el a jel dinamikai tartomanyait: egy gyors (altalaban
kevésbé korrelalt) komponenst, amely az alacsony iddskalakat; és egy lassu (4ltalaban
erdsen autokorrelalt) komponenst, ami a magasabb iddskalakat uralja (7.A abra). A
modszer lényege a bimodalis regresszids sémat alkalmaz6 modell illesztése a legkisebb
négyzetek modszere alapjan. Numerikus szempontbdl tehat a minimalizalando

célfiiggvény az SSE, a sz€lsdérték helyét — ezaltal a becsiilni kivant paraméterek értékét

62



DOI:10.14753/SE.2019.2279

— pedig egy belsdpontos algoritmus (205) keresi meg (MATLAB: Optimization toolbox
/ fmincon fliggvény — *interior-point’). Ez a numerikus modszer az egyes iteraciokban az
elvart peremfeltételek (pl. monoton csokkend H(Q)) teljesiilését is ellendrzi. Az
algoritmus végsd soron a skalazasi tartomanyok legjobb adaptiv meghatarozasat tette

lehetévé, mivel iterativ modon minimalizélta a modell illeszkedésének hibajat:

SSE(s'(q)) =
15 [20 (PA(@) - (ns —InL) +1n75,(L) =InS,(q,5))" + [37]

S=Smin

(A(q) - (Ins —InL) + In$S$,(L) —In Sa(q,s))z],

ahol In("S,(L)) és In(3S,(L)) a gyors és lassi komponenshez tartozé fokuszok (7.B abra).
A modellben két koztifiiggvény illesztés torténik (TH(q) és SH(q), ami a regresszios
egyenesek meredekségeinek momentum-fiiggését mutatja, (7.C abra) amelyekbdl

szarmaztathat6 a gyors és lassu komponens multifraktalis spektruma (7.D abra) .

A Multifraktalis skalazasi analizis B Skalazasi tartomény-adaptiv
108 1 ' 103 F illesztés '
[ |
I [ Z
@ 101 | ) 10° | /:?’5’/'
= - ~ L ELET
“ 1 s | LozzzEs”
j EZZZ77
227
10_1 10-1 [t 1 1 i
24 2? 210 213 24 2? 210 213
Skala, s Skala, s
C Regresszios analizis D Szingularitasi analizis
. HrH bbby N R Pt :—Iassu
Z 151 +++++4‘+_ H(2) ;AHE = © %, fwhm 4; gyors
T 1 feeeeenssena, Ty Q 05T . 3<—'_)I+
.no-oa.oo....... : 1 %
0’5 i I % hmax
O 1 1 1 1 1 ] 0 1 1 L | 1
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Momentum rendje, q Hoélder-exponens, h

7. abra. Bimodalis multifraktalis SSC lépései az elozé abra adatai alapjan. (A) A
multifraktalis SSC modszer 1ényege a varianciaprofilok momentumok mentén torténd
altalanositasa. Az egyes jelkomponenseket kék (gyors) és piros (lasst) szinnel jeloltem.
(B) A fokusz-alapu modellt kovetd hatvanyfliggvény-sereg illesztése a két komponens
esetében kiilon-kiilon tortént. (C) A generalizalt Hurst-exponens fliiggvényeket (H(Q))
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a momentum rendjének fliggvényében (() éabrazoltam. A numerikus iteracidval
azonositott legkisebb illeszkedési hibaju (s’(q) torésponthoz a [37] egyenlet szerint
tartoz6 SSE(s’(q))) modell adja a komponensekhez (f — gyors, s — lassu) tartozo
fokuszpontok (*) és H(q) fiiggvények legjobb becsléseit: In("S,(L)), IN(SA(L)), "H(q) és
SH(q). (D) Szingularitasi spektrumok. Multifraktdlis végpont-paraméterek: a
legnagyobb szingularitasi erésséghez (D=1) tartozé6 maximalis Hélder-exponens (Nmax)
jelentése nagymértékii atfedést mutat a globalis LRC mértékét kifejez6 H(2)
paraméterrel. A lokalis skalafiiggetlen tulajdonsag eloszlasat fejezik ki a H(q)-hoz
tartoz6 AHzs és a D(h)-hoz rendelhet6 fwhm (full width at half maximum) paraméterek.

Az LRC mértékét maximalis Holder-exponens (hmax) és monofraktalis Hurst-
exponens (H(2)) segitségével jellemeztiik. A multifraktalitds erdsségét a AH15=H(-15)—
H(15) és a D(h) cstcsértékének 50%-ahoz (0,5-D7=0,5) tartozé spektralis szélesség
(fwhm) paraméterekben adtuk meg (189, 206). Az agyi hemodinamika ezen multifraktalis

végpont-paramétereit tiintetik fel az 7. abra also paneljei.

3.4.6 A HbO-HbR-kapcsolat vizsgalata

3.4.6.1 Skalafiiggd keresztkorreldcios egyiitthato

Az HbO ¢és HbR varianciaprofiljabol [36] alapjan szamolhaté paraméter, mely Kifejezi
azt, hogy az adott idéskalahoz tartoz6 HbO- és HbR-fluktuaciok egymas hatasat erdsitik
(rs(s)>0), vagy gyengitik (r,(s)<0), vagy esetleg nem befolyasoljak (rs(s)=0). Az r4(s)-t
eredményez6 fraktalis keresztkorrelacids analizis az alkalmazott szamitdsi 1épések és
sorrend;jiik tekintetében nagyon hasonl6 az un. detrended keresztkorrelacids analizishez
(166); egyediil az alkalmazott mértékben mutatkozik eltérés. A hivatkozott cikk szerzoi
a trendeltavolitast kovetden a jelablakokhoz tartozo fluktuaciot szamoltak, mig a mi
megkdozelitésiink a hidtrend-eltavolitast kovetd szords szamitdsan alapszik. A standard
modszerekkel — Pearson, illetve Spearman szerint — szamolt korrelacios paraméterekkel
szemben a skalafiiggd keresztkorrelacios egylitthatok nem csak a staciondrius jelek
kapcsolatanak erdsségét képesek mérni. Tovabbi eltérés a jel mentén atlagolt Pearson-
féle korrelacids egyiitthatohoz viszonyitva a szamitasi lépések eltérd sorrendje: a
skalafiiggd keresztkorrelaci6 esetében az ablakok atlagolasat koveti a korrelacid
szamitasa. Megjegyzendd, hogy eldbbi paramétert szokasos a linearis kapcsolat erdsségét
jelzé mérészamnak tekinteni, mig a Spearman-féle korrelacios egyiitthatd ennél

kiterjedtebben értelmezhetd, mivel azt nem-linearis kapcsolatokat is befolyasoljak (207).

3.4.6.2 Multifraktalis kovariancia analizis
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Az FMF-SSC-mddszer kétvaltozos Kkiterjesztésével a hossza tava keresztkorrelacio

skalazasi tulajdonsdgai vizsgalhatéak. A HbO ¢és HbR kozott szamolt skala- és
momentumfiiggd kovariancia (Cov) segitségével elemezhet6 az oxi- és deoxihemoglobin
kapcsolt fluktudcioibol szarmazd multifraktalitds. Ennek skalazasi fliggését leird
hatvanyfiiggvényében a kétvaltozés generalizalt Hurst-exponens fiiggvény, °RH(Q)
szerepel:

Ng 1/q

1
" Seov(@:5) = FZORWOUV’(U»S) oc 577 H@, [38]
S

v=1

A bimodalis skalazasi tulajdonsdg miatt a gyors és lassit komponensekhez kiilon
°RH(q) fiiggvényt a HbO-HbR kovarianciaprofilok skalazasi-tartomany adaptiv
regresszios analizisével becsiiltik meg. Természetesen a [13-15] egyenleteket
alkalmazva szamolhatéak a HbO—HbR-kapcsolathoz tartozo szingularitasi spektrum és
multifraktalis végpontok. A kovariancia esetében a valddi skélafliggetlenség feltétele,
hogy az ORH(q) fiiggvény jelentds kiilonbséget mutasson az RH(q) és °H(q) atlagahoz
képest. A megfelelé H(q) fiiggvények birtokdban tehat sziikségszerti ennek az

Osszehasonlitasnak az elvégzése.
3.4.7 Az empirikus adatok valodi multifraktalitasanak tesztelése

3.4.7.1 Valodi multifraktalitas és bimodalitas vizsgalata

A robusztus multifraktalis algoritmusok — mint pl. az FMF-SSC — hajlamosak realisztikus
D(h)-t eredményezni, még valodi multifraktalitas hianyaban is (176, 189, 208). Ennek a
felismerésnek megfelelden el kell végezni az empirikus adatok kvalitativ vizsgalatat,
amelyet mi a kovetkezd alfejezetekben leirt szempontok szerint hajtottunk végre. A
tovabbi analizisbdl kizarasra keriilt minden iddsor, amelyrdl kidertil, hogy nem tekinthetd
a tesztek alapjan valddi korrelacios tipusit multifraktdlnak (azaz nem illik rd az a

sztochasztikus modell amit el6z6leg feltételeztiink a mért hemodinamikai jelekrol).

3.4.7.2 Skaldzdsi tulajdonsdag (hatvanyfiiggvény) kimutatdisa
A fraktalitds a frekvenciatartoményban a teljesitménystiriség-spektrum fraktalis
szervezédése alapjan azonosithato. Ezt az fP modell fejez ki (1asd 8. abra és (6, 32)),

melynek megléte ellendrizendd a fraktalis analizis el6tt a jel skalazasi tartomanyan beliil;
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ehhez Clauset és mtsainak ajanlasait kovettiik (208). Az idGsorok spektralis indexét
loWpSDy,e modszerrel becsiiltiik (6), majd n=100 helyettes idésort allitottunk el6 SSM
segitségével, ugyanolyan jelhossz és B mellett (193). A tesztelés soran meghatarozott p-
érték azon helyettes iddsorok aranya, melyben az egyedi frekvencidkhoz tartozo
teljesitmények eloszlasa a Kolmogorov—Smirnov-statisztika alapjan az eredeti idésornal
kevésbé kozelithetd hatvanytorvény Osszefiiggéssel. Ez a megkozelités barmilyen eredetii

skalafliggetlen adatra hasznalhat6 (l1asd pl. (209-211)).

3.4.7.3 Pszeudomultifraktdlis zaj elkiilonitése

A multifraktalis zaj (189) elkiilonitendd a valodi multifraktalitastol, melyet kiilonbozo
véletlenszerli keverést alkalmazo technikdk segitségével lehet megtenni, mint amilyet pl.
a csapadékmennyiség valtozasaira (212) vagy a pszichologiai reakcido idékre (213)
alkalmaztak. A pszeudomultifraktalitast a Holder-exponensek D(h)-hoz tartozo korlatos
értéktartomanyanak mint véges intervallumnak a szélessége alapjan is meg lehet itélni,
amit pl. elektroenkefalogramok esetében mutattak meg (195, 214). Jelen esetben a mono-
¢s multifraktalitds elkiilonitésére egy adaptiv tesztelést alkalmaztunk, amely
szemléletében rokonsagot mutat néhany korabbi tanulményban ismertetett modszerrel
(179, 189). A monofraktalokhoz tartoz6 multifraktalitas Grech és Pamuta altal ismertetett
mértéke ténylegesen joval keskenyebb spektrumot jelez, mint ami a valdédi
multifraktalokat jellemzi (179, 189). Tekintettel a H(q) és D(h) kozotti determinisztikus
kapcsolatra, a mi valtozatunk analéog moédon H(q) értékkészletének tartomanyara
(szélességére) épil. A mono- és multifraktalitas elkiilonitésének alapja az hogy a
pszeudomultifraktalitds esetében a regressziés egyenesek meredeksége jelentOsen
kevésbé széttartd a valodi multifraktalokéhoz képest (8.C abra és (151)). Ez alapjan
minden idésorhoz 100 azonos hosszusagt és H(2) értékiit DHM-jelet allitottunk el6 (192),
melyet FMF-SSC-modszerrel elemeztiink. Ezt kovetden a normalis eloszlas megléte
alapjan egymintas t-probaval vagy Wilcoxon-teszttel vizsgaltuk, hogy a generalt
monofraktalokhoz tartoz6 AHis minta kozépértéke szignifikansan kisebb-e (egyoldalas
Osszhasonlités, 0s=0,05 kiiszob), mint az eredeti iddsorra szdmolt AHis érték. Egy valodi
multifraktal esetében ez varhatod, mert a monofraktalis general6 algoritmus nem tudja
reprodukalni a lokélis szingularis viselkedést. Valdjaban minél inkabb széttartoak a H(q)-

nak megfeleléen a momentum-fiiggd skalazasi fliggvény profilokra illesztett,
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fokuszpontba konvergald egyenesek (melyet a nagyobb AHis jelez), annal nagyobb

valdszintiséggel tudunk ,,igazi” multifraktalt azonositani.

3.4.7.4 Korrelacio és eloszlas-tipusu multifraktalitas elkiilonitése

A multifraktalitds hamis latszatat keltheti a jel értékeinek kiszélesedett és hatvanytorvény
szerint lecsengd valdszinliségi sirtiségfiiggvénye, amelyet el kell kiiloniteni a tisztan
LRC eredetet mutato esetektdl (76, 176). Ennek érdekében minden valéds idésorbol 100
véletlenszerli permutéacidval tesztidésorokat allitottunk eld, amelyek az eljards soran
elvesztették LRC tulajdonsagaikat, viszont eloszlasuk nem valtozott (8.D abra). A
tesztidésorokat multifraktalis analizisnek vetettiik ala és a q=2-hoz tartozé H(2) értékeket
(ez jellemzi az LRC mértékét) hasonlitottuk dssze az eredeti idésorhoz tartozo H(2)-vel.
A statisztikai vizsgalat egymintas t-proba volt normalis eloszlas esetén, egyébként
Wilcoxon-tesztet hasznaltam. Egy id6sort LRC-multifraktalnak tekintettiink, ha a
permutacié utan kapott H(2) értékek szignifikdnsan kisebbnek bizonyultak a valés

esethez képest.

A ,Nyers” HbT eredeti B .,Nyers” HbT teljesitmény-
skalazasi fuggvénye siiriség-spektruma
T T — 100 T T T
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8. abra. A skdlafiiggetlen tulajdonsag kimutatisa eés multifraktalitas eredetének
vizsgalata — pszeudomultifraktalis zaj és eloszlasi tipusu multifraktalitds eseteinek
elkiilonitése. (A) HbT-jel skalazasi fiiggvénye, S+(q, S); q: momentum rendje, ». SSC
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modszer. (B) HbT teljesitménysiiriség-spektruma. A: amplitudo. (C) Ugyanolyan
hosszusagu (L) és H(2) paraméteri monofraktalis jel ,,pszeudomultifraktalitdsa”. Mig
Grech ¢és Pamuta empirikus AHis kiiszobot hasznalt a mono- és multifraktalitas
elkiilonitésére (pl. L=2* esetben 0,12), az altalunk alkalmazott megkdzelités azonos
jelhossz mellett H(2)-fliggd kiiszobot definialt a statisztikailag szignifikans kiilonbség
alapjan (mivel a monofraktalokhoz tartozé AH1s-kiiszob fligg a jelhossztol és a Hurst-
exponenstl). (D) Permutalt HbT-idésor skalazési fiiggvénye. Valos jelek
multifraktalitdsa eredete lehet disztribucios és/vagy korrelacios tipusu. Egy tisztan
LRC-tipusu multifraktal a keverés utan a fehér zajéhoz hasonl6 skalazasi fiiggvényt ad,
a valos idésorhoz képest altaldban jelentdsen kisebb, 0,5-hoz kozeli H(2) értékkel. A
gyakorlatban mindkét eredet jelen van, viszont a permutdcié csak a hossza tava
korrelaciot eliminalja. Ezért egy dontéen korrelacios tipust multifraktal esetében a
keverés utani H(2) megkozeliti, de nem éri el a korrelalatlan jelek Hurst-exponensére
elméletileg jellemz6 0,5-0s értéket.

3.4.7.5 NIRS-jelek bimodalitisanak kimutatdsa
A bimodalitas vizsgalatdhoz minden alany esetében F-tesztet végeztem el az unimodalis
¢és bimodalis modell becslés SSE altal kifejezett hibdjanak szabadsagi fokok szamaval

normalizalt ardnyara

(SSEum- - SSEZ)
F= Pbi — Puni

= ( SSE, )
Ns(q,s) — Pri — 1

ahol az ,,uni” als6 index az unimodalis illeszkedésre vonatkozik (ami kisebb szamu

[39]

paramétert jelent, ,,toréspont” nincs), mig a ,,bi” also index a skéalazasi tartoméany adaptiv
bimodalis modszerre vonatkozik (,,téréspont” van, nagyobb szamu paraméter). Ennek
megfeleléen puni az unimodalis regresszios sémahoz tartozé modell paraméterek szaméara
(egy fokusz és puni @ felhasznalt momentumok szama: puni=32), mig p2 a bimodalis
regresszids sémahoz tartozdé modellre vonatkozik (Pri=2puni=64). Figyelembe véve a 31
kiilonboz6 statisztikai momentumot és 60 kiilonbozé skalat, az egyes modelleket

Osszesen Ns(q5)=31-60=1860 skalazasi fiiggvényértékre illesztettem.

3.4.8 Insilico végzett vizsgalatok
Az eredmények értelmezését segitd egyszerli koncentralt paraméteri modellek részletes
leirasatol terjedelmi és didaktikai okokbol eltekintek. Aldbbiakban a modszertant

kivonatos forméaban ismertetem, az eredmények és a megbeszélések vonatkozasaban a
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neuro- ¢és hemodinamikai modellezés élettani szempontbol Iényeges eredményeit és

konklazidjat irom le. Részleteket lasd (11) fiiggelékében.

3.4.8.1 Neurodinamikai szimuldcio — ,,homokdiine”-modell

A neurovaszkularis csatolas miatt az rsNIRS-jeleinkben rdgziilnek az idegi
tevékenységhez kothetd hemodinamikai fluktuéaciok is. Ezek eredete a mérési térfogatba
vetiil6 axonalis kapcsolatok (111) altal a neuronok dendritikus bemenetén (ioncsatornak
szintjén) 1étrejovo un. bejovo aktivitas, amelynek autokorrelélt (skalafiiggetlen) jellege a
neuronalis integracio és az NVC soran keletkezé hemodinamikai jelben is megmutatkozik
(215). Ezzel Osszhangban a bejovo aktivitast reprezentald halozat integralt kimeneti
valaszat az Onszervez6dd kritikalitas (self-organized criticality, SOC) ,,homokd{ine”-
modellje alapjan szimulaltuk (216). Ez egy nyitott nem-egyensulyi dinamikaja rendszer,
képezi. A SOC allapotu rendszerekben a kis (egyedi) perturbaciokra a rendszer hajlamos
lavinaszer( (térbeli skaldkat atfogd) relaxdcios valaszt adni. Az eredeti publikdcidban
(216) a halozat kiilonbozé méretli négyzetracsokat jelentett, melynek csucsait az egyes
racspontok adtdk. Az aktudlis szimuladciokhoz az agyra jellemz6 skalafiiggetlen
topologiat jobban reprezentald ,kisvilagsag” tulajdonsagu grafokat allitottunk elé Watts
és Strogatz kozleménye alapjan (217). Ez egy alacsony atlagos uthossz mellett magas
csoporterdsségi egyiitthat6jul® halézatot ir le, amelynek csficsain (mint bemeneti
pontokon) a szimulacié soran egy adott kiiszobértékig halmozddtak a véletlenszeriien

beérkez6 homokszemek.

3.4.8.2 Hemodinamikai szimuldcio — ballon-modell

Tekintve, hogy kifejezetten kértiik alanyainkat, hogy tartdzkodjanak a fejmozgasoktol; a
nyers NIRS-regisztratumok dontéen szisztémas sziv- és érrendszeri eredetii, valamint
lokalis vaszkularis és neuronalis eredetii hatasok keverékét tiikkrozik. Az oxi- (HbO) és a
deoxihemoglobin (HbR) kapcsolatanak dinamikéjat ezek a tényezok korrelalt vagy

antikorrelalt moddon alakitjdk. A korrelacio-alapti eldkezelés (CBSI) egy olyan

15 Klaszteresedést mutato halozat, melyben az egyes csticsokat élszomszédjanak élszomszédjahoz
altalaban kozvetlen €l is 6sszekoti, vagyis a ,,baratom baratja a baratom”; matematikailag leirhato.
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jelfeldolgozasi 1épés, amelynek célja a neurogén ¢és vazogén fluktuiciok tisztabb
elkiilonitése a HbO—HbR-kapcsolatra kifejtett eltéré hatasuk alapjan. Ezt a kapcsolatot
idoben valtoz6 ¢és eltéré mértékben befolyasoljak a neuronalis aktivitashoz rendelhetd
oxigén extrakcio, valamint lokalis és szisztémas vaszkularis események. Annak
érdekében hogy tisztadzzuk ezen hatasok szerepét, a funkciondlis hyperaemianak
megfeleld perturbaciot in silico, a szimulalt HbO és HbR jelek keresztkorrelaciojan
keresztiil vizsgaltuk.

A Buxton és mtsai altal leirt ballon-modell (218) az agykérget perforald artériahoz
tartozd kiserek egy koncentralt paraméteri biofizikai modellje. Eszerint a regionalis
vaszkularis kompartment viselkedését annak viszkoelasztikus tulajdonsagai hatarozzak
meg. A ballon aktudlis térfogata az artérids vérbedramlas és a vénds vér kiaramlas
viszonyatol fiigg. Allandé agyi oxigénfogyasztas mellett az utobbi tényezé dominalja — a
ballonon beliili vér oxigéntartalma révén — az oxigenizaciotol fliggd mérhetd paraméterek
id6beli lefolyasat, mint pl. BOLD (218) vagy HbO- és HbR-jeleket. Ez a modell széles
korben alkalmazott az fMRI-vel és fNIRS-sel detektalhatd agyi aktivacio altal kivaltott
tranziens aramlasfokozodas hemodinamikai értelmezésére. Cui és mtsai (165) ezen
modell segitségével adtak magyarazatot a fejmozgast kiséré tranziens hemodinamikai
perturbaciok soran a NIRS-sel mérheté HbO(t) és HbR(t) jelek kozotti mozgd
tolodas). Jelen munkaban az élettani értelmezés, kiilonos tekintettel HbO-HbR-

kapcsolatra vonatkozé eredmények interpretalasa érdekében végeztem szimulaciokat.

3.4.9 Leiro statisztikai analizis

A fiiggetlen mintdk normalis eloszlasat Shapiro—Wilk-probaval ellendriztik, az
eredmény fiiggvényében a hasonlitottuk Gssze a median-, vagy atlagértékeket, illetve a
normalitds a linedris regresszionak is feltétele volt. A variancidk homogenitasarol
Levene-teszttel gy6zodtink meg a paraméteres probak alkalmazasa elott. A
szignifikancia kiiszobértéke 0s=0,05 volt, vagyis a statisztikai analizis eredményét
konvencionalisan p<0,05 esetben tartottuk szignifikansnak. Ezen tipikus kiiszobérték
érvényes az €rtekezésben bemutatott legtobb statisztikai vizsgalatra is; ahol ettdl eltérek,

azt kiilon jelzem.

3.49.1 Az életkor és a nem hatasdanak vizsgadlata
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A legtobb esetben egyvaltozds két szempontos ANOVA teszttel hasonlitottuk Ossze a
multifraktalis végpont-paramétercket és rq(S)-t kiilon-kiilon mint fiiggd valtozokat,
megengedve az életkor és a nem (ANOVA faktorai) k6zotti interakciot is. A szignifikans
eredményeket Tukey-féle post-hoc teszttel ellendriztiik. Amennyiben az ANOVA
feltételei nem teljesiiltek, a csoportatlagokat Welch-probaval kell 6sszehasonlitani (ami a
t-proba inhomogén varianciakra korrigalt véltozata). Ha normalis eloszlas feltétele nem

teljesiilt, akkor a medianokat Mann—\Whitney-probaval vetettiik Gssze.

Tobbvaltozos ANOVA (MANOVA) segitségével detektaltuk a regresszios
analizissel kozvetleniil becsiilt paraméterek CH(2), 'H(2), In(S,(L)), In('S»(L))) életkor-
¢s nem-fiiggo kiillonbségeit. Az egybeesések véletlenszerliségét vizsgalandd bevontuk az
r(s) értékeket (ezen beliil kiilon a lassi komponenshez tartozd s=4344, 4828, 5367 és
5965 skalakat). A Wilks-préba megmutatja, hogy a csoportok kozotti kiillonbségekeért
ugyanazon alanyok felel6sek-e. A fiiggd valtozok r>-értékkel kifejezett korrelacioja pedig
a multifraktalitdsi végpont-paraméterek csoportok kozotti kiillonbsége szempontjabol

relevans paramétereket azonositja.

3.4.9.2 HbT varianciaprofilok magyardzata

A multifraktalis végpont-paraméterek és a skalafiiggd fraktalis keresztkorrelacid kozotti
kapcsolat azonositasa céljabol, az r,(s) mint fiiggetlen valtozé hatdsat vizsgaltuk a "Sy(2,
s)? valtozora az altalanositott linearis modell (GLM — general linear model) segitségével.
A Bienaymé-formula ([35]) determinisztikus linearis kapcsolatot ir le a S,(2, s)? valamint
a HbO, HbR skalazasi fliggvény értékei és az r,(S) kozott. Az Gsszefiiggés statisztikai
vizsgalatara kozvetleniil a (tobbszords) linearis regresszid nyujt lehetdséget (ha a
feltételei teljesiilnek), melyben a S,(2, s)? variabilitasat az r,(s) mint regresszor

segitségével elemeztem kiilon minden egyes idoskala esetén.

Ennek a tesztnek a kiterjesztése az ¢életkor és a nem hatasat kategorikus valtozoként
figyelembe vevdé skéalanként elvégzett kovariancia analizis (AnCova), melynek
terminologidja szerint az rs(S) mint kovarians szerepelnek. Amennyiben az AnCova
inhomogenitas miatt nem bizonyult alkalmazhaté modellnek (,,homogeneity-of-slopes”
teszt szerint), ugy a kategorikus valtozok ¢és kovaridnsok kozotti interakcidkat is

tartalmazo — un. ,,separate-slopes” — modellel dolgoztunk.
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4 Eredmények

4.1 Valos idejii fraktalis analizis teljesitménye

4.1.1 Numerikus stabilitas

A magasabb (korrelaltabb jelnek megfeleld) Hvaiss értékkel szintetizalt, egyezo variacids
koefficiensti fGn-jelek analizise numerikusan stabilabbnak bizonyult. Ezért a szamitasi
bizonytalansdg megitéléséhez erdsen antikorreldlt (Hva6s=0,05), L=2!" adatpont
hosszusagu jelekkel vetettem proba ala az RT-DFA (és RT-SSC) algoritmust. A tesztek
soran meg lehetett hatarozni a CV also6 toleranciakiiszobét: IdDFA esetén 1073, bdSSC

esetén 107,

Az erésen sodrodo fBm-jelek is numerikus instabilitast mutattak. Ha a perzisztencia
mértéke meghaladott egy kritikus szintet, akkor a kerekitési hibak miatt a H értéke
jelentésen torzitottd valt (lasd 9.A 4abra). Ez a tipust hiba az idé eldrehaladtaval
felhalmozoddott a jel perzisztenciajanak mértékétdl fliggéen (9.B abra), mely azonban

valos ideji klasszifikacioval megeldzhet6 / kikiiszobolhetd volt (1asd 9.C abra).

A A numerikus bizonytalansag okozta hiba
—_ 30 50 |
X ~ | DFA SSC
§ =217 [ =217
"o 25| Azanaliziltjel 25 | Az analizalt jel
) M=21" esetén { M=21° esetén ]
i
.q O ‘eesssseee ll...'i{ O llllllllllllll .¥}
0 05 1 1.5 0 05 1 1,5

—a 9. abra folytatasa a kovetkez6 oldalon —
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'3? 75 A szamitasi bizonytalansag okozta 6sszegz6dd hibak H,s5s=1,9
o so | Az analizalt jel
= M=210 esetén
I 25
0 215 16 o
Jelhossz
C A hiba megelézése Houss=1.0
Az analizélt jel M=21° esetén
8 20 ‘ |
=
2 18 v
8 D F A Hagyomanyos elemzés
@ 16 Valés idejii elemzés (hiba esetén helyettesitve)
215 216 217
Jelhossz Hysiss=1,9
| ) _ Az analizalt jel M=21° esetén
I 70 ) ‘
=
2 18 ‘
LY Hagyomanyos elemzés
@ 16 SSC Valos ideji elemzés (hiba esetén helyettesitve)
215 216 217
Jelhossz

9. abra. Szamitdsi bizonytalansag, és annak megelozése valos idejii algoritmusok
esetében. (A) EQy Hvaiss érték alapjan perzisztens fBm kritikus mértéket meghalado
sodrodasa a H becslését az id6 eldrehaladtaval egyre pontatlanabba teszi. Az atlagos
hibat a 217 hosszi jel analiziséhez hasznélt jelablakok (jelen esetben 32 256) %-4ban
fejeztiik ki, a cstiszoablak mérete M=2 volt. (B) Numerikus instabilitas miatt
bekovetkezd hiba valos idejii DFA esetében. (C) A hiba megeldzése céljabol
alkalmazott, valos idejii osztalyozas eredményesnek bizonyult DFA- és SSC-modszer
esetében egyarant, amit alatdmaszt a korrigalt valds idejii algoritmusok altal adott,
offline modszerhez képest hasonlé H(t).
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4.1.2 Valoés idejii osztalyozas

10. abra. Valos  idejii
jelosztalyozas pontossaga. A
DFA- ¢s SSC-modszerek
valos idejli valtozatat
teszteltik DHM algoritmussal
generdlt  monofraktalokon.
Minden egyes jelhossz (L: 28 <
L < 2 kozé esé diadikus
értek) mellett 19800 tesztjelet
allitottunk eld, melyek Hyaiss
értékét  0,01-es  1éptékben
valtoztattuk és 0<Hyaips<2. A
cstiszéablak mérete: M=L. A
jelosztaly tévesztésének
aranya a Hyaes fliggvényében
lathato, fiiggetlentil a
jelhosszaktol. A téves
osztadlyozds  aranyat nem
befolyasolta M valtoztatasa,
ezért a kiilonb6zo jelhosszakra
kapott eredmények atlaga
szerepel az abran.

Az RT-DFA- és RT-SSC-modszer nagymértékii hasonlosagot mutatott (10. abra): a

téves osztalyozas éles csucsot mutatott az 1/f hatar kozelében 1,044-nél (+ 0,015) illetve

1,045-nél (= 0,015). Egyértelmii, hogy a két modszerre kapott eloszlasok nagyobb része

az fBm-nek megfelelé H-tartomanyba esik, viszont egymastdol nem kiilonbdznek

szignifikansan (p>0,05).
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11. abra. Valos idejii és ,,offline” DFA pontossaganak osszehasonlitasa. Kiillonb6zo
diadikus hosszusaga DHM-jeleket generaltunk (L: 28 < L < 2!%), amelyek generator
Hurst-exponens értéke 0,01-es 1éptékekben bejarta a 0<Hyaiss<2 tartomanyt (kihagyva
a Hvass=1 esetet). Minden (L, Hvaiss) esetben 100 realizaciot elemezve (M=L
beallitassal) vizsgaltuk a H-becslés torzitasat, szigora (|H-Hyass|<0,05; felsd sor) és
kevésbé szigort (|[H-Hyaies|<0,20; alsé sor) kritérium alapjan. Az intenzitaskodolt
abrazolas a kritérium szerinti tévesztés ardnyat mutatja meg, a nagyobb pontossagu
doméneket vilagosabb szin jeloli. (A) Offline DFA. (B) Valods ideji DFA. (C) A két
modszer pontossaganak kiilonbsége.

4.1.3 Pontossag
A valos idejii algoritmusok pontossaga — az offline analizal6 modszerekhez hasonléan —
a jelhossz (illetve csuszoablak méret, feltéve hogy L=M) novekedésével az 1/f hatar

kornyékét leszamitva egyre nagyobb volt (11. abra).

4.1.4 Dinamikai érzékenység — ,,Hurst-1épcs6” kovetése

A cstiszoablak méretét M=2%-nek vélasztva azt tapasztaltam, hogy a modszerek az ennek
megfeleld idon beliill ardnyosan kovetik a jel ,pillanatszert™ / ,lokalis” Hurst-
exponensének hirtelen, tetszéleges iranyt megvaltozasat. Révidebb (M=2%) cstiszéablak
alkalmazasaval kapott H-értékek kevesebb, mint M mintavételezésen (adatponton) beliil
tikrozték a csokkend Hurst-lépcsére adott valaszt, mig a késés mértéke mindig
meghaladta csuszoablak idétartamat emelkedd Hurst-1épcsé esetében (12. abra).
Masképpen fogalmazva: a valos idejli algoritmusok gyorsabban reagélnak a hirtelen

csokkend Hurst-exponensre, mint a novekeddre.
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12. abra. Valos idejii analizisiink dinamikus viselkedése. (A1) A teszteléshez eltéré H-
j0 (Hvaiost = Hvaioss = 0,8; Hyaos2 = 0,2) fGn-jeleket generaltunk (L=2%), melyeket
Osszeflizve csokkend és emelkedd Hurst-1épcsoket kaptunk. Az iddsorokat rovid (A2,
A4: M=219) és hossztl (A3, A5): M=2* cstiszdablakot hasznalva elemeztiik, bdSWV
(A2, A3) és IdDFA (A4, A5) modszerrel. (B) A késleltetés meghatarozasahoz
Hyatss1—Hvatss2 (V(Hvalésl'Hval()sZ) : (Hvalésl'Hval()sZ) €
[0,1;0,2; ...;0,9]%, Hyaiss1 # Hyaissz ) Hurst-1épesét tartalmazod, paronként 10 db,
L=21" hosszlsagu jeleket allitottunk elé. A késleltetés adatpontok szamaban kifejezett
atlagos mértéke fiigg a H-valtozas iranyatol (az emelkedés gyorsabban detektalhato),
valamint kismértékben befolyasolja a valasztott modszer is. Ugyanakkor jelentds
kiilonbség mutatkozik révidebb (B1: M=21%) és hosszabb (B2: M=217) cstiszoablakkal
kapott késleltetés értékei kozott. A 1épcsd kovetését az ahhoz sziikséges adatpontok
(kritérium: |Hvaes — H| < 0,05) szamanak atlagaval fejeztiik ki, amelyet kiilon
meghataroztunk csékkend és emelkedd H esetében.

4.1.5 Invivo alkalmazas — nyitott szivmiitét
A cardiopulmonaris bypass miitét sordan a prefrontalis kéreg teljes hemoglobin-
koncentracioja spontan fluktualt, illetve nagy amplitidoju tranzienseket mutatott a
sebészi protokollnak megfeleléen végrehajtott, hirtelen fej fel / fej le (tilt) manévereknek
(mtdsztal megdontése). Az RT-SSC az ilyen miitermékekre gyorsabban reagalt mint az
RT-DFA; a lassabb, sodroddo hemodinamikai valtozasok viszont mindkét eljarast

egyforman befolyasoltak. Nyugalmi (miiterméket nem tartalmazo) mérési periodusokban
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a két modszer hasonloan teljesitett, a H-ben bekdvetkezett valtozasok tiikrozték az
extrakorporealis keringés beinditasat, illetve leallitasat (lasd 13. abra).
Artérias vérnyomas
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13. abra. Fraktalitas valtozasanak kovetése valos idejii algoritmus segitségével.
Nyitott szivmiitét soran, altaldnos anesztézia hatasa alatt, 16 csatornas NIRS-LEDI
eszkozzel (mintavételi frekvencia: 3,3 Hz) monitoroztuk az agykérgi széveti Hb
koncentracié valtozasat (felsé panel). Az M=2%0 cstiszdablak méret mellett végzett
valos idejii DFA kb. 5 perc elteltével adta az elsé H-értéket, a H-gorbe (also) értékei
ezutan a legnagyobb analizalo ablak méretének (Smax=28=256) megfeleléen 256/3,3 Hz
= 77,58 masodpercenként kovették egymast. Megfigyelhetd, hogy a NIRS-jel kezdeti
zajos szakasza a valos idejii DFA altal adott becsléseket torzitotta, az SSC-vel kapott
H-értékek nem utaltak korrelalatlan zaj irdnyu torzuldsra. A szivmotor leallasa
kornyékén (sziirke hattérszinnel jeldlve) tobb lasst dinamikdj miitermék jelent meg
6000 masodperc koriil, melyet mindkét valés idejii algoritmus egyarant jelentds H-
emelkedésként észlelt, a kiugrd becslés iddbeli atfogasa 1 cstiszéablaknyi. Té4jékoztatd
jelleggel szerepel az abran az artérids vérnyomas (ABP): az alkalmazott szivmotor
nem-pulzatilis jellege miatt az extrakorporedlis keringés id6tartama alatt
atlagnyomaskeént; azon kiviil pedig szisztol€s / diasztolés értékek forméjaban kifejezve.

4.2 A standard és fokusz-alapu formalizmussal kapott eredmények osszehasonlitisa

4.2.1 Kvalitativ értékelés — a szingularitasi spektrum analitikus tulajdonsagai

A GB-MFM algoritmus 4altal létrehozott, egzakt multifraktalis jelek alkalmasnak
bizonyultak a standard médszerek mindségi karakterizaldsara, mivel ebben az értelemben
megfigyelhetdek voltak a kimenetel szempontjabol relevans tipusok. Az elméleti és a
standard multifraktalis analizissel kapott D(h) viszonya alapjan megkiilonboztethetiink
idealis, torzitott, illetve invertalt spektrumot eredményez0 jeleket (lasd 14. abra). Ideélis

esetben a becsiilt H(Q), illetve D(h) alig kiilonbozott az elméleti fiiggvényektdl (14.A3
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abra), ezeket az MF- és FMF-DFA-modszerekkel egyarant pontosan (alacsony SSE
értékekkel, 1asd 14.A2 abra) lehetett becsiilni. A torzitott esetben is megmaradt a H(q)
monoton csOkkenése H(-0) és a H(+wo) kozoétt, azonban ezzel parhuzamosan a
koztifliggvény szisztematikus eltérését is tapasztaltuk (14.B1 abra). Ezzel 6sszhangban
a multifraktalis spektrum balra tolodasa kovetkezett be — mikdzben az megérizte
parabola-szert alakjat —, amit az SSE(Q) fliggvény novekedése kisért (14.B2 abra). Végiil
a jelek egy részét standard modszerrel elemezve a kapott multifraktalis spektrum
toréttnek bizonyult (14.C abra, lasd a 2. tablazatot is). Mig az FMF-DFA-val kapott
H(q) é D(h) az elméleti értékeket jol kozelitették, addig a standard modon becsiilt H(q)
esetében megfigyelhetd egy, a monotonitast megtord ,,pap”, amely megfeleltethetd a

szingularitasi spektrumban bekdvetkezett ,,torésnek”.

Tény, hogy az MF- és FMF-DFA-hoz tartoz6 SSE(Q) idealis esetben szinte azonos
volt, mig a torzitott esetben a homogén multifraktalis modellt illeszt6 FMF-moédszer
hibaja nagyobbnak bizonyult, amely kiilonbség még kifejezettebb volt az invertalt D(h)-
ju jelek esetében (14. abra: A3, B3 és C3 panelek). Ez felveti annak a lehetdségét, hogy
hidba jar alacsony hibdval a standard regressziés séma alkalmazasa, az illesztett
multifraktalis modell esetleges inhomogenitasa a szingularitasi spektrum inverzidjahoz
vezet. Ennek felderitése céljabol dsszevetettem az MF-SSE és FMF-SSE kiilonbséget és
hanyadosat (kiilon-kiilon) a ,,tor6tt” D(h) eléfordulasaval. Feltételezésiinket binomialis
logisztikus regresszioval igazoltam, azaz a szingularitasi spektrum inverzidja erds
kapcsolatban all a standard és fokusz-alap regresszids sémat alkalmaz6 modellek
illeszkedési hibajanak viszonyaval (p<0,001). Azaz: ha az FMF-SSE az MF-SSE-hez

képest megné egy bizonyos hataron til, akkor a D(h) ,,megtorik”.
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14. abra. Az MF-DFA és FMF-DFA kimeneteleinek minéségi vizsgalata GB-MFM
alapjan szintetizalt 2'* hosszisagii jelekre. Harom esetet kiilonboztethetiink meg a
becsiilt, generalizalt Hurst-exponens fiiggvény (H(q), elsé sor) és szingularitasi
spektrum (D(h), harmadik sor) alapjan: ,,idealis” (A), ,,torzitott” (B) és ,,invertalt” (C).
Az illeszkedési pontossdgot jellemzd négyzetes hibadsszeg momentum-fiiggése
(SSE(q)) a masodik sorban lathaté. A fokusz-alapi formalizmus az elméleti
multifraktalis tulajdonsagokat jol kozelit6, kvalitative megfeleldé H(q) és D(h)
figgvényeket eredményezett.

Mig a multifraktalis elemzOmoddszerek (FMF-DFA) mindig megfeleld,
parabolaszerii szingularitasi spektrumot adtak, fiiggetleniil a modell SSE értékétdl; a
standard modszerek szamos esetben vezettek a D(h) inverziojahoz, fliggetleniil az
illeszkedés alacsony hibajatol. Az ,,inverz” szingularitasi spektrumok aranya a GB-MFM

tesztjelek hosszatol, az LRC H(2)-ben kifejezett mértékétdl és a multifraktalitasi
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erésségtol (AH1s) fliggott (2. tablazat). Incidenciaja nagyobb volt rovidebb, illetve nem-
stacionarius (H(2)>1) jelek korében, tovabba a kisebb AHis mellett szintetizalt jelek

esetében is gyakrabban fordult elo.

2. tablazat. A standard formalizmust alkalmazo MF-DFA tesztelésekor kapott torott

szingularitasi spektrumok ezrelékben kifejezett aranya. A jelhossz, a korrelacid
mértéke és a multifraktalis spektrum AH;s-tel ardnyos szélessége alapjan kiilonb6zo
jeleket  allitottunk  el6 GB-MFM  szerint.  Szlik: AH;s € [0,2; 0,3; 0,4],
kozepes: AH;5 € [0,5; 0,6; 0,7], széles: AH,< € [0,8; 0,9; 1,0]. Antikorrelalt:
0<H(2)<0,5; korrelalt: 0,5<H(2)<1; antiperzisztens: 1<H(2)<1,5; perzisztens:
1,5<H(2)<2. Az analizishez MF-DFA-t hasznaltunk.

ROVID, L1=1024=2" HOSSZU, L»=16384=2"
Invertalt D(h)
gyaKkorisaga - ~ s = = ® Y
o ~N P o ~N [%2)
(%0 22 § %E 7 iE i ®E &
& T 5@ T = T S <§
- - 3 > - 3 Z
szik 0 77 330 165 0 18 150 102
DFA  kozepes 0 70 233 112 2 23 73 43

széles 10 65 145 85 15 32 38 25

A fokusz-alapu és standard multifraktalis formalizmust 6sszehasonlitottuk a human
NIRS tanulmanyunkban gylijtott, agyi hemodinamikai adatok felhasznalasaval is. A
hagyomanyos regresszios séma alkalmazéasa az idésorok 49%-aban torott szingularitasi
spektrumra vezetett, emellett el6fordultak ,,idealis” és ,,torzitott” esetek is (15. abra). A
fokusz-alapt regresszios sémaval kapott D(h) 6sszefiiggés mindegyik esetben egyértelmii
(alakilag ,toretlen™) fiiggvénykapcsolatot adott meg. Megjegyzendd, hogy itt az analizis
az analitikus skalazasi tartomany figyelembevételével tortént (unimodalis eset), szemben

a késdbbiekben alkalmazott skalazasi tartomany-adaptiv bimodalis elemzéssel.
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Idedlis Torzitott
Q 46 éves ¢ 46 éves
~ A1
~
N
Y
N
NS
-10 0 10 -10 0 10

Momentum rendje, g

Momentum rendje, g

B2

-10 0 10
Momentum rendje, g

0,0

-10 0 10

1,0

0,5

1.5

Hélder-exponens, h

1,0

1,0 1.5

Hélder-exponens, h

1,0

0,0

1,0

05

Invertalt
& 38 éves

10

Momentum rendje, q

-10 0

-10 0 10

1,5
Holder-exponens, h

1,0

15. abra. FMF-DFA- és MF-DFA-mdodszer viselkedése NIRS-jeleken. A HbT-jelek
(L=2'*) multifraktalis analizisének eredményei szemléltetik a standard és fokusz-alapu
regresszios s€éma kozotti kiilonbséget. A jeleket unimodalis elemzésnek vetettiik ala a
diadikus skalak mentén, Smin=8, Smax=4096. ,,Idealis”, ,,torzitott” és ,,invertalt” eseteket
kiilonitettiink el a 14. dbrahoz hasonl6 elrendezésben.

4.3 A hemodinamikai fluktudciok multifraktalis analizise

4.3.1 A valédi bimodalis multifraktalitas jelenléte

Az 1/f* modell jelenlétét a NIRS-adatok teljesitménysiiriiség spektrumaban elézetesen
nyolc egészséges személy esetében nem tudtuk statisztikailag igazolni (3. tablazat),
akiket ezért kizartunk az analizisbdl (tekintve, hogy objektive nem felelnek meg annak a
modellnek amelynek illesztésével kapott multifraktalis paramétereket vizsgaljuk). Az
alanyokbol szarmaz6 NIRS-jelek egyik esetben sem bizonyultak multifraktalis zajnak.

Az eloszlas-tipust multifraktalitas elkiilonitésének céljabol a jelek LRC tulajdonsagat az
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adatpontok keverésével sikeriilt eltavolitani; melyet alatamaszt, hogy a tesztidésorokra
mindegyik esetben 0,5 kozeli és az eredetitd] szignifikansan kiilonbozd H(2) értékeket
kaptunk. Ezért megallapithatd, hogy a disztribucio-tipusi multifraktalitast épen hagyd
eljaras segitségével egyetlen ilyen esetet sem talaltunk, tehat mindegyik alany esetében a

multifraktalitas korrelacio-tipusu volt.

3. tablazat. Kizardsra keriilt esetek — Alanyip (kor)

Hatvany-fiiggvény teszt Pszeudomulti- Eloszlas-tipusi
fraktalitas elkiilonitése multifraktalitas

HbO HbR HbT HbO HbR  HbT HbO HbR  HbT

F21(56) Fi12(46)  Mao (39) nincs Mindegyik alany
esetében a
M3za(27) F20(56)  Maz (45) multifraktalitds LRC
tipusu.
M3z (25)

A skalazasi fliggvények tobbsége megjelenésében mutatja a skalazasi tulajdonsag e
markéans kétosztatiisagat, vagyis az alacsony és magas skaldkhoz tartozd dinamikéra
eltéréd mértékll skalazasi Osszefiiggés figyelhetdé meg. Ezen két skalazasi tartomanyt
elvalaszto tranziens az esetek 27%-aban konvex, 73%-aban konkav megjelenést mutatott
(azaz ,felfele” illetve ,,lefelé” , hajlott”). Az F-teszt eredménye azonban egy 83 éves ndi
és egy 33 éves férfi alany esetében azt mutatta, hogy a bimodalis modell nem ad az
unimodalisnal szignifikansan jobb illeszkedést. Mivel a vizsgalatba bevont 52 alanynal
ezen kiviil még 8 esetben nem tudtunk valodi korrelacio-tipusu multifraktalitast kimutatni
(mindegyik esetben a pszeudomultifraktalitdsra utald alacsony AHis volt az egyediili
Kizarasi ok, lasd 3. tablazat), ez azt jelenti, hogy az esetek dont6 tobbségében
egyértelmilen érvényesnek bizonyult a skalazéasi fliggvény bimodalis modell. A
csoportszintli statisztikai analiziseket ezen alanyok (végsd esetszam: N=42) NIRS-
adataibdl szamolt paraméterekre végeztem el. Megjegyzendd, hogy a tesztek altal kiszirt
értékek eltavolitasa a csoportok kozotti kiilonbséget szdmottevéen nem befolyasolta, nem

ugy az adatok normalis eloszlasat (azaz az unimodalis esetek kevésbé illeszkedtek egy
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normalis eloszlasi mintaba): a H(2) és hma értékek Osszehasonlitasara vélasztott

parametrikus tesztek — mint pl. kétutas ANOVA — feltételei egyébként igy teljestiltek.

4.3.2 Az életkor és a nem hatisa a multifraktalis végpont-paraméterekre

Nyers HbT lassi komponense az idds csoportokban autokorreldltabba valt, amit a
magasabb $H(2) jelez (16.A abra, piros). Ezzel szemben a CBSI-elékezelt HbT jel gyors
komponenséhez tartozé 'H(2) az életkorral parhuzamosan csokkent (16.B 4bra, sarga). A
nyers HbT Shmax (16.C abra, piros) és a CBSI-elékezelt HDT Thmax (16.D abra, sarga)
paraméterei a becslilt Hurst-exponenssel parhuzamosan valtoztak, a masik
komponensekhez tartozo érték allanddsaga mellett. A fokuszok tekintetében az egyes
korcsoportok nyers HbT-jelei kozott statisztikai kiilonbség nem mutatkozott (16.E abra),
azonban a CBSl-kezelt HbT jelek gyors komponenséhez tartozé In("S,(L)) az idések
korében csokkentnek bizonyult (16.F abra, sarga). Figyelembe véve, hogy a CBSI soran
jelentés  szerepet jatszd  szoérashanyados (SD(HbO)/SD(HbR)) potencidlisan
befolyasolhatja a skalafiiggd paramétereket (mint pl. In('S,(L))), azok korcsoportok
mentén torténd dsszehasonlitasa a fokuszra vonatkozoé kiilonbségek valodi eredete mellett

sz61 (p=0,543).

A mért HbT korfiiggd kiilonbségei a gyors és lassi komponensek viszonyaban is
megmutatkoztak: szignifikdns nagyobbnak bizonyult az idsek SH(2)- "H(2) paramétere
(p=0,03). Emelked6 tendenciat (p=0,067) mutatott a fokuszhanyados (azaz
[INCS,(L))/In(S5(L))]), amely inkébb a gyors komponenshez tartozé érték csokkenése
(p=0,405) miatt kovetkezett be. Ezek alapjan elmondhatd, hogy mig a Hurst-exponens
csak a lassi komponens tekintetében mutatott egyediill korfiiggd kiilonbséget
(iddsebbekben magasabb *H(2), ami izolalt, mert 'H(2) nem valtozott); addig a fokusz
nem valtozott jelentdsen egyik nyers HbT-komponens esetében sem. A multifraktalis
analizis sordn szadmolt végpont-paraméterek nemek szerinti Osszehasonlitasa (a
korcsoportositastol fiiggetleniil) egyediill a HbO lassi komponensében tart fel
szignifikans, d&m Onmagdban nem jelentds kiilonbséget (a nemi hatds statisztikai

elemzésének eredményeit lasd 4. tablazat).
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16. abra. A multifraktalis végpont-paraméterek egyvaltozos statisztikai analizise. A
gyors és lassi komponensre szamolt H(2) sszehasonlitasa nyers HbT-jelekre (A),
majd CBSl-clékezelés utan (B). A fiatal és id6s csoportok nyers (C) és CBSI-eldkezelt
(D) HbT-id6sorainak hmax paramétereit ugyanigy vetettiik 6ssze. Az E panel a fokuszok
CBSI elétti, az F panel a CBSI utani viszonyait mutatja. Az értelmezés szempontjabol
felidézendd, hogy a nyers HbT-jelek az idegi és egyéb keringési hatdsokat egyiittesen
tikkrozik, mig az elékezelés noveli a neuronalis reprezentacid aranyat a jelben. Ezért a
nyers jel lassi komponenséhez tartozé — CBSI utan eltlind — szignifikans kiilonbségéért
valdszinlileg a nem idegi eredetli hemodinamikai valtozasok feleldsek. A gyors
komponens viszont éppen a CBSI utan bizonyult szignifikansnak, ami a kiilonbség
neurodinamikai eredete mellett szo6l (melyet a nyers jelben egyéb komponensek
elfednek).

4. tablazat. Nemek szerinti kiilonbségek p-értékekben kifejezett szignifikanciaja
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paraméter HbO — HbR- HbT- HbT-  HbOws.
nyers nyers nyers CBSI HbR

AQ) 0938 0086 0559 0437 0711

Amax 0600 0273 0849 0416 0,700

Lassd AHis 0828 0671 0305 0591 0918
assSu
komponens

fwhm 0823 0731 0456 0581 0,930

InCSAL)) 0408 0539 0273 0296 0505

AQ2) 0845 0442 0503 0205 0,365

Aimax 0115 0060 0140 0141 0068

Gyors AHis 0028 0189 0196 0066 0141
komponens

fwhm 0014 0220 0247 0071 0145

In('S,(L)) 0053 0302 0082 0119 0,050

Annak feltardsa érdekében, hogy a 16. abran szerepld multifraktalis végpont-
paraméterekben mutatkozo kiilonbségekért ugyanazon alanyok feleldsek-e, tobb fliggd
valtozot tartalmazo statisztikai modellt alkalmaztam. Ennek megfeleléen MANOVA-
tesztet végeztem el az ugyanolyan tipust €s egyvaltozds analizis sordn szignifikans
kiilonbséget ad6 skalafiiggetlen valtozokra (H(2), hmax), amely erds (r>>0,7) korrelaciot
mutatott ki. Tovabba az életkor hatdsat a nyers HbT lassu komponenséhez és a CBSI-
HDbT ezen fraktalis paramétercinek egyiittes szignifikanciajat vizsgald Wilks-teszt is
igazolta (p=0,045). A MANOVA tehat bizonyitékot szolgaltatott a koincidens
szignifikans valtozasokra, ami abban all, hogy a nyers HbT-jel lasst és a CBSI-el6kezelt
HbT-jel gyors komponensének H(2) értékekben megfigyelt csoportszintii (életkorfiiggs)

kiilonbségeket ugyanazon személyek hatasanak lehet tulajdonitani. A skalazasi fiiggvény
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szempontjabol kulcsfontossagi geometriai (azon megjelenithetd ¢és illeszthetd)
paraméterek egylittesét azonban az életkor nem befolyasolta jelentdsen (Wilks-teszt,
p>0,05). Megjegyzendd, hogy ebben a vizsgalatban a két legfobb valtozd — H(2) és
In(S,(L) — erés pozitiv korrelaciot mutatott a CBSI-el6kezelt HbT gyors komponensére

(r’=0,46), valamint a nyers HbT-jel lassu komponensére nézve (r?=0,58).

4.3.3 Az életkor és a nem hatasa a HbO-HbR-kapcsolatra

4.3.3.1 Skalafiiggé keresztkorreldacios egyiitthato

A fraktalis analizis skalazasi fliggvényébdl szamolt paraméterek minden egyes idoskala
esetén nagyobbnak adodtak az idés alanyokbol szarmazo mérési adatokra a fiatal alanyok
csoportjahoz képest (17.A abra). Az r,(s) —t érintd legkifejezettebben szignifikans —
kétutas ANOVA-t kovetd Tukey-teszttel igazolt — kiilonbség a magas iddskalakon
jelentkezett. A magas id6skalék egy jellegzetes klasztere azonosithatd az ezen abran is
bemutatott valdszintiségi profil alapjan. Vagyis a HbO-HbR-kapcsolat lassu
dinamikéjanak iddsekre jellemzd korreldlatlansdgahoz képest a fiatalokban ettdl
Iényegesen eltérd antikorrelalt dinamikat lathatunk. A klasztert alkot6 (2172, 2414, 2683
és 2982 masodperchez tartozd) r,(S) paraméterek és a szignifikans fraktalis
paramétereinek (nyers HbT: Shmax, SH(2), CBSl-elékezelt HbT: Thmax, TH(2)) egyiittallasa
MANOVA-teszt alapjan igazolodott. Egy ugyanilyen mddon kivitelezett elemzésben
szintén szoros kapcsolat mutatkozott r,(s) és TS,(2, s) paraméterek kozott, a mar emlitett
specifikus id6éskalakon. Mivel az ry(S) paramétert meghatarozza az agyi O»-ellatas és Oz-
extrakcid viszonya (ellatas — fogyasztas), ezen eredmények az id0s6dés agyi oxigenacidra

gyakorolt hatasarol arulkodnak.
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Skalankénti kiilénbség Multifraktalis kovariancia
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17. abra. Az oxi- és deoxihemoglobin dinamikajanak kapcsolatdt jelz6 paraméterek
korcsoportok kozotti eltérései. (A) Mig a legkisebb skalakra a skalafiiggd
keresztkorrelacios egyiitthatok egyarant pozitivak voltak, S—Smax esetében a -1-et
megkozelitd csokkenést mutattak mindkét korcsoportban (feliil: 1d6s, kdzépen: fiatal
csoport adatai). A nagy skaldk tartomanyaban a fiatal csoport résztvevdinek atlagos
rs(s) értékei (Yr,(s)) szignifikansan kisebbek voltak az &bra alsd részén lathato
valészintiségi profilnak megfelelden. (B) Multifraktalis kovariancidhoz tartozé "max
(felsd) és In("S,(L)) (alsd) paraméterek atlaga és szorasa a fiatal és idés korcsoportban.

4.3.3.2 Multifraktalis kovariancia

A skalafliggé korrelacios analizistdl eltéréen nem torténik o(S) szerinti normalizacio,
ehelyett a kovariancia kiilonb6z6 rendli momentumainak skalazasi tulajdonsagait
vizsgaljuk. Ez egyrészt azt jelenti, hogy a kovariancia skalazési fiiggvény altal g#2
esetben felvett értékeit is felhasznaljuk, masrészt a korabban HbT-re bemutatott
analizishez hasonloan végiil skalafliggetlenségi mérdszamokat is kapunk. Ezen végpont-
paraméterek statisztikai analizise életkorfiiggd kiilonbséget mutatott ki a gyors
komponens vonatkozasaban ("hmax és In("Scov(L)), 17. abra), ami markansan korrelalt a

CBSl-elékezelt HbT azonos paramétereivel: r=0,55 ("hmax) és r?=0,69 (In(*Scov(L))).
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A HbO-HbR-kovariancia hatvanytorvényt kovetd skalazasi tulajdonsaga szarmazhat
a HbO, illetve HbR fluktuaciok skalafliggetlenségébdl, de azt maga a kapcsolt dinamika
is kialakithatja. A gyors komponens esetében az utobbi tényezd szignifikans
kontribucioja mellett szol, hogy a q=2-hoz tartozé kovarianciaprofilbol szamolt °RH(q)
szignifikdnsan eltér az °H(q) és RH(q) atlagatol (p=0,003, parositott Wilcoxon-teszt).
Azonban csoportonkénti bontasban a kiilonbség csupan a fiatal csoportban (p=0,006)

bizonyult statisztikailag meggy6zének, az idds alanyok esetében nem (p=0,116).

A fiiggd paraméterek (multifraktalis analizis végpontjai) kozétti korrelacio (r?)
kifejezi a HbO-HbR multifraktalis kovariancia analiziséhez és a CBSI-el6kezelt HbT
jelek FMF-SSC elemzéséhez tartozo végpont-paraméterek kozos variancidjanak
mértékét. Ez a In("Scov(L)) esetében volt a legnagyobb (r>=0,81), és jelentds volt a fokusz
hanyados esetében is (r?=0,72). Ennél mérsékeltebb, de szamottevd korrelaciot talaltam
a 'hmax (r?=0,56) esetében. Osszefoglalva: a multifraktalis kovariancia analizis
eredményei inkabb a CBSI-eldkezelt HbT-jelek gyors komponenséhez tartozo

paraméterekkel allnak szorosabb kapcsolatban.

4.3.3.3 Skalafiiggo keresztkorrelacio szignifikancidja
Ugyanazon adatokra és iddskalakra kiszamoltam a mozgd nem-atfed6 ablakok mentén
atlagolt Pearson- és Spearman-féle keresztkorrelacios egytitthatokat, az SSC skélazasi

fliggvényébdl szamolt r,(S) értékekkel torténd Gsszehasonlitas céljabol (18. abra).

Kilonb6zé HbO és HbR kdzo6tt szamolt
korrelacids egyiitthatok 6sszehasonlitasa

1 }
—e— I, — bd Pearson —— bd Spearman
0,5F
L.
0 5
05F | . . L
24 o7 210 213
Skala, s

18. abra. Kiilonbozé mdodszerekkel szamolt, HbO-HbR-kapcsolatot jellemzo
keresztkorreldcios egyiitthatok osszehasonlitdsa a teljes vizsgalt mérési populdacioban.
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A kevésbé korrelalt r,(S) legvalosziniibb magyarazata a trendeltavolitas
hatékonysaganak szamitasi sorrendt6l fiiggd kiilonbsége. A Pearson- és Spearman-féle
egylitthatok esetében ez a 1épés az atlagolas elott és a korrelacidszamitas utan
kovetkezik be, ami az idOsor autokorrelaltsagat nem veszi figyelembe. Ezzel szemben
a skalafliggd keresztkorrelacids egylitthatd szamitisa soran az atlagolas a hidtrendtol
(bd — bridge-detrended) megszabaditott idésorokra vonatkozik. Vegylik észre, hogy
csakis az rq(S) esetében egy karakterisztikus tranziens figyelheté meg egy adott
1d6skala kornyékén (piros nyil).

A Bienaymé-formula alapjan a HbT varianciaprofilja (q=2-hoz tartoz6 skalazasi
fiiggvény értékek) az r,(s), °S+(2, s) és RS,(2, s) fiiggvénye. Ezen utdbbi tényezdk — mint
fiiggetlen valtozok — és TS,(2, s)? — mint fiiggd valtozé — kapcsolata statisztikailag
vizsgalhato. Az életkor és a nem hatéasat figyelmen kiviil hagyo, tobbszoros regresszios
teszteket az iddskala fiiggvényében elvégezve (19. abra) pozitiv korreldciot talaltunk
minden egyes idéskalan a regresszorok és 'S,(2, s) kozott. Lényeges, hogy a regresszios
modell rs(s)-hez tartozé standardizalt egyiitthatdi szignifikansnak bizonyultak minden
t>15 masodperc (s>30 adatpont) iddskala esetében (lasd p<0,05-6t jelold teli kor

szimbolumok a 19. abran).

Az TS (2,s)? regresszorainak becsiilt hatasa
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19. abra. Tobbszords regresszios tesztek eredményének szignifikanciaja. Inzert: HbT
SSC alapu skaldzési fiiggvény értékei a skalafiiggd keresztkorrelacios egyiitthato
(jobb) fiiggvényében, egy kivalasztott rendii momentum (q=2) és skalaérték mellett
(s=4828), egy adatpont egy alany adatainak felel meg. Az analizist a masodrendii
momentumra és minden fraktalis analizishez hasznalt s értékre elvégeztiik. ¢ Az dbra
nagyobb részén lathatéak az ebbdl szdrmazd regresszids koefficiensek és azok
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szignifikanciai (telitett kor szimbolum p<0,05 esetében) a skala fliggvényében,
amelyek r,(s) hatasat tiikkrozik a teljes vizsgalt populaciora nézve.

A tovabbi statisztikai vizsgalatok kivitelezése az életkori és a nemi hatdsokra vald
tekintettel tortént. Az GLM keretében ezen tényez6k — mint kategorikus prediktorok —
szerepe vizsgalhat6, azaz hogy az egyes regresszorokhoz tartozo korrelacio p-értékei az
egyes csoportokban szignifikdnsan eltér-e. A konkrét esetre az elofeltételek
fliggvényében valaszthaté modell az AnCova, vagy az Un. ,,separate slopes”; amely tehat
megmondja, hogy a re(S) valtozé6 — mint kovariins — hogyan befolyasolja a HbT
varianciaprofiljaval jellemezhet6 CBV fluktuaciot. Az életkor oGnmagaban nem bizonyult
a 'S,(2, s)>-t meghatarozo jelentéségii tényezének (p>0,05). Ugyanakkor a skalafiiggd
keresztkorrelacid szignifikanciaja alapjan magyarazhatd az életkor szerepe. Ezek az
eredmények megerdsitik a tobbszords regresszids analizis altal feltart kapcsolat

szignifikanciajat (p<0,05) az 'S,(2, s)? és r,(s) kozott.
4.3.4 Insilico eredmények
4.3.4.1 Neurodinamikai szimuldaciok

A multifraktalis analizis eredményei azt mutatjak, hogy ha a mérési térfogat bemeneti
halozata kisebb (ugyanolyan denzitas, azaz élsiiriség mellett), vagy annak a denzitasa
kisebb (ugyanolyan méret mellett), akkor a rendszer allapotvaltozasat leird folyamathoz
tartozo idésor fokuszaban és Hurst-exponensében csokkenés kovetkezik be. Ez kifejezi a
Noha a csupan egy ROI-bdl szarmazé dinamika mérése alapjan nem lehet meghatarozni,
hogy a halézati méret, vagy a kapcsolat stirlisége megvaltozik-e, az aldbbi
kovetkeztetéseket mégis le lehet levonni a bejovo idegi aktivitas dinamikajara (azaz
neurodinamikara) vonatkozoan. Ha a ROI a bemeneti halozatahoz akar a kisebb méret
kovetkezményekeént, akar a kisebb denzitasbol adédoan kevesebb éllel kotodik, az a
bejovo idegi aktivitas alacsonyabb szintjének felel meg. Az ¢lek (azaz kapcsolatok)
szamanak varhato értékét ugyanis éppen a halézat méretének és denzitdsanak szorzata
adja meg; és mivel a H(2), In(S,(L)) értékei kiilon-kiilon is aranyosan valtoznak ezen

topoldgiai paraméterek fiiggvényében; ezért a szorzatukra is érvényes ez a viszony.
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4.3.4.2 Hemodinamikai szimuldciok

M¢ég az egészséges id6sodés soran is mérséklodhet a regionalis perfuzid (115). Ezzel
Osszhangban van, hogy a csokkent helyi véraramlas a HbO-HbR-korrelacio jelentés
emelkedését vonja maga utan, amelyet nem tud ellensilyozni a szintén
kovetkezményként megemelkedett oxigén extrakcid6 mértéke (antikorreldld hatas).
Szintén korrelaltabb HbO-HbR-dinamikdhoz vezetett a ballon-ciklus frekvencia
csokkentése, ami tekintheté gy, mint a csdkkend bejovo neurondlis aktivitas altal
ritkdbban kivaltott neurovaszkularis csatolasi mechanizmus manifesztacioja (lasd 1.3.2

alfejezet).

A ballon-modell vizsgalata soran kapott eredmények arra utalnak, hogy a HobO—-HbR
korrelacios mintazatot leginkabb a ballonban folyamatosan zajlo kicseré¢lddés hatarozza
meg. Azaz: a viszonylag deoxigendlt vért folyamatosan frissiti az oxigénben gazdag
bearamlo vér, antikorrelaltabba téve a HbO—HbR-kapcsolatot (HbO1 ¢s HbR|). Ezt a

funkcionalis hyperaemia soran fellép6 hemodinamikai tranziens még kifejezettebbé teszi.

A kromoforok kozotti keresztkorrelacios egyiitthatd értékét a ballon viszkoelasztikus
tulajdonsagainak izolalt modositasa szintén modositja (igaz, kevésbé markansan ahogy
(11) fuggelék, S1. abra also panel mutatja). Ezen tulajdonsagokat jellemzd idéallandok
(karakterisztikus tranzitidok) ndvekedésének kovetkezménye, hogy a vér tobb 1d6t tolt el
a rendszerben. Ezaltal jobban érvényesiil az oxigénextrakcido, ami a HbO-HbR-
kapcsolatot antikorrelaltabba teszi. Ha az atlagos athaladas, vagy a ,,posztstimulécids
alullovés” (mely a BOLD-jelenség lefolyasat jellemz6 komponens) id6tartama csdkken,
akkor a ballon merevebbé valik, melynek kovetkeztében a funkciondlis hyperaemianak
megfeleld hemodinamikai tranziens gyorsabban cseng le, az oxigénextrakcid kisebb
mértékben érvényesiil. Ezért indokolt a HbO—HbR-korrelacié novekedését tigy tekinteni,
mint vaszkuldris merevség, vagy diszfunkciondlis endothelium (érbelhértya)
megnyilvanulasat. Masképpen fogalmazva valdsziniisithetd az érfal miikodési zavara,
melynek hatterében dallhat kiils6 ok, vagy valamely 0Osszetevdjének funkcionalis

karosodasa.
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5 Megbeszélés

Az értekezésben idétartomanybeli algoritmusok valds idejii és robusztus multifraktalis
valtozatait irtam le. A teszteléshez elsGsorban a széles korben elfogadott DFA-t (89)
valasztottam az ismert robusztussaga és rovid idésorokra valod alkalmazhatosaga miatt
(32, 219). Ezen kovetelmények tipikusak valos ideji, illetve élettani alkalmazasokban,
ahol a folyamatot gyakran nem tudjuk kelloképpen reprezentdlni, vagy annak
sztochasztikus tulajdonsagai is valtozhatnak. Az idGtartomanybeli analizis tovabbi
elénye, hogy nem kell transzformalni a jelet; ami egyben kisebb szamitasigényt és
konnyebb fejleszthetdséget jelent. Végiil a DFA és SSC modszerek egyarant alkalmasak
staciondrius €s nem-Staciondrius jelek elemzésére, tehat ezeket a sztochasztikus

tulajdonsagokat nem sziikséges kiilon vizsgalni az elemzés el6tt (6, 32, 220, 221).

Az elemz6 moddszerek jellemzéséhez a munkacsoportunk altal alkalmazott stratégiat

kovettem (32), melynek alapjan eredményeink validalhatéak. Ennek része:

I. olyan fraktalis jelgenerald algoritmusok (179), amelyek sztochasztikus
elven mikodnek, és nem allnak inverz kapcsolatban az analizald
algoritmus elvével'®;

ii. a paramétertér széles korli és kell6 részletességii, azaz reprezentativ

bejarasa (jelhossz és generator fraktalis paraméterek megvalasztasa);

iii.  a tesztelés eredményének kvantifikalasahoz bevezetett mérészamok; pl.

modell hibaja (SSE), H torzitasa (esetleg a varianciat is figyelembe vevé
hibaja, lasd (32)), illetve tolerancia-kiiszobon (0,05; 0,2) beliili pontossag

aranya (%).

Ahhoz hogy multifraktalis analizis valos jeleken torténd univerzalis alkalmazasainak
akadalyat elharitsuk, 1ényeges volt annak felismerése, hogy az indirekt megkozelités

skalazasi fliggvényére illesztett regresszios modell nem teljesiti a D(h) szamitasahoz az

16 Példaul az SSM 4ltal eldallitott jelek PSD-analizise igen pontos eredményre vezetne, ezért
tesztkornyezetben nem lenne értelme ennek a parositasnak ha a modszer elvi miikodését kivanjuk
jellemezni. Azonban altalaban a valos jelek kialakulasa nem ismert, igy ennek relevanciaja csekély.
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ebben az esetben sziikséges Legendre-transzformacié hasznalatanak feltételét. Ez
magyarazatot ad a standard multifraktélis formalizmus empirikus jeleken torténd limitalt
alkalmazhatdsagara. A skalazési fiiggvény univerzalis tulajdonsagainak vizsgélatdban
rejlik a megoldas kulcsa: az altalunk bevezetett fokusz-alapti regresszios séma a homogén

multifraktalis modell belsé konvergenciajara épit.

A megfeleld fraktalis elemzd eszkoztar birtokdban a valds idejii algoritmus
alkalmazhatdsagat nyitott szivmiitét soran egyedi NIRS-méréssel regisztralt agyi
hemoglobin jeleken demonstraltam (egy eset). Az életkor hatasat fiatal és id0s egészséges
onkéntesek agyi hemodinamikéjara nyugalmi koriilmények kozott vizsgéaltuk, melynek
soran az agyi hemodinamikai jelek skalafiigg6 és -fiiggetlen paramétereit hatdroztam meg
a fokusz-alapu multifraktalis analizis segitségével. Az elemzéshez a munkacsoportunk
altal fejlesztett SSC-modszer multifraktalis valtozatat hasznaltam, amelynek soran egy
skalazasi tartomany-adaptiv (bimodalitas) fokuszt tartalmazo regresszids modellt
illesztettem. A kapott multifraktalis végpont-paraméterek egyrészt az LRC mértékével
mutattak szoros kapcsolatot, masrészt a jelben uralkoddé multifraktalitds erdsségét
fejezték ki. E dinamikai jellemzdk csoportok kozotti kiilonbségébdl az agykérgi

hemoglobin fluktuaciok komplexitasanak életkor-fliggd valtozasaira lehet kovetkeztetni.

5.1  Fraktdlis analizissel kapott eredmények dltalanos értelmezése

Az analizis folyamata szempontjabol az jelenthetd ki, hogy az indirekt megkdzelitést
alkalmazo6 multifraktalis formalizmus kiilonb6zd szintjei egyarant arulkodnak a folyamat
dinamikajarol, korrelaltsagarol, illetve a skalafliggetlen tulajdonsag heterogenitasarol
(azaz a multifraktalitdsardl). Az alacsony frekvencidju dinamikahoz jellemzden nagy
amplitddoji mérték tartozik, ennek megfeleléen a nagy ablakmérethez tartozo fluktuaciod
(DFA esetében), vagy variancia (SSC esetében) nagy lesz. A pozitiv rendli momentumok
szamolasa soran a nagy mértéki jelablakok keriilnek tulstlyba, azaz a lassti dinamikat a
>0 emeli ki (multifraktalis spektrum bal szara). A negativ rendii momentumok ezzel
szemben a gyors (kis jelablakokhoz tartozo), kis amplitid6ji dinamikat emelik ki amelyet

tehat a multifraktalis spektrum jobb szara reprezental (lasd (10) 3. abraja).

93



DOI:10.14753/SE.2019.2279

Az autokorrelacié egy jelben vald jelenléte azt mutatja, hogy a folyamat nem
egymdssal korrelalatlan (normalis eloszlds esetén: nem egymastol fiiggetlen)
véletlenszeri eseményekbdl épiil fel. Ebbol kovetkezik az, hogy a folyamatot

reprezentald valoszinliségi valtozo eloszlasa (P) nem exponencialisan cseng le, hanem

annal lassabban: }im e’ - P[X > x] = o, ahol A>0. P-nek ezt a tulajdonsagat

,faroknehéz” (heavy-tailed) eloszlasnak nevezziik, mely jellemz6 az LRC folyamatokra.

A természetben eldforduld folyamatokat nagyon sok kismértékii véletlen hatas
alakitja. A valosziniségszamitas fogalmaival kifejezve az ered6 — sztochasztikus —
folyamat allapotat reprezentald valdszinliségi valtozo értéke a kismértékl hatasokhoz
rendelt valosziniiségi valtozok dsszegeként!’ vagy szorzataként adhaté meg. Amennyiben
tetszbleges, de azonos eloszlast mutato ¢és idedlis esetben fliggetlen valosziniiségekrdl van
sz0 (L. I. D. = independent and identically distributed), akkor az 6sszegiik Gauss-eloszlast
fog kovetni a centralis hatareloszlas tétele szerint. Ha feltételezziik, hogy egy allapot
kialakuldsénak valoszinlisége a kis hatasok valdszinliségeinek szorzataként adhaté meg —
feltéve, hogy ezek fiiggetlenek egymastol — akkor konnyen belathat6 hogy a kis hatdsok
mértékének logaritmusainak dsszege normal eloszlasu (hiszen alkalmazhat6 ré a centralis
hatareloszlas-tétele), vagyis az eredeti allapot valdszinliségi eloszlasa log-normalis. A
véletlen valtozok produktumainak Lamperti-féle hatareloszlastétele pedig azt mondja ki,
hogy ha egy folyamat véletlen valtozok normalizalt parcidlis szorzatdnak a hatarértéke,
akkor az sziikségképpen 6nhasonl6 (57). A kiilonb6z6 mértékli dnhasonldsagot mutatd
folyamatok tehat természetes modon eldallnak, ha a sok kis azonos eloszlasu hatas kozott

kiilonbozé mértéki fliiggdségben megnyilvanuld kapcsolat van?e,

A skalafliggetlenség a komplex rendszerek altalanos jellemvondsa, melynek
onszervez6 modon torténd kialakulasanak egyszerli matematikai magyarazatat adja

preferalt kapcsolodas modellje (42). Ez egy olyan dinamikusan valtozoé graf, melyben a

17 Osszeg jelentése: egalabb egyikiik ,,bekdvetkezik™, szorzat: egyiittes bekdvetkezés esete (egyszerii
esetben, indikator eloszlast valoszintidégi valtozokra vonatkoztatva)

18 Az egyes allapotok normélis eloszldsa esetén a fligg8ség helyett a korrelaltsag fogalma is
hasznalhato.
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halézat nagy fokszamu csucsai (csomodpontjai) nagyobb valdszinliséggel 1étesitenek 1j
¢leket (kapcsolatokat). A Barabasi—Albert-modell evolucidja soran hatvanyfiiggvényt
kovetd fokszameloszlas alakul ki, amely a skalafliggetlenséget tiikrozi. Az igy kapott
halozat dinamikai vizsgélataval (bejovo stimuléaciok, pl. homokszemekkel képviselt
perturbaciok  sorozata) kimutathato a fraktalis autokorrelaltsag, mely a
frekvenciatartoméanyban az 1/f* modellnek felel meg. Ez kifejezi, hogy a folyamat gyakori
eseményeihez egy nagysagrenddel kisebb teljesitmény tartozik, mint az egy
nagysagrenddel kisebb frekvenciaju eseményekhez. Bar ez egy linearis dinamikai
aspektus, melynek Onmagaban szamos oka lehet (34); mégis a komplexitas egyik

fémjelzdjének tekinthetjiik, amit szamos természeti jelenség példaja igazol (1, 222-224).

Mig a multifraktalis spektrum csupan a szingularitasok eloszlasat ragadja meg, addig
a direkt mddszerek szdmara hozzaférhetd Holder-trajektoria megmutatja annak lokalis
valtozasait is, azaz magat a multifraktalitast is. A momentumok segitségével a folyamat
diszkrét allapotai homogén fraktalis tulajdonsagu (azonos szingularitasi) csoportokba
rendezédnek, melyek az id6 mentén egymassal elkeveredve jelennek meg. A
skalafiiggetlenség idOben valtozd mértékének, ¢és a fraktalitds ezen heterogén
megnyilvanulasédnak hatterében valdszintisithetd a rendszerben zajlo fazisatalakulds. Az
altalunk hasznalt multifraktalitas er6sségét kifejezé paraméterek az eloszlas szélességén,
illetve a skalazasi figgvény (s—0) divergencidjanak mértékén keresztiil kozvetett
informaciot adnak ezen nem-lineéaris dinamikardl. Vizsgéalatunkban a multifraktalitas
altal feltart fazisatalakulas a neuronalis bemenet altal 1étrehozott hemodinamikai valaszt

0sszekotd nem-linearis atviteli karakterisztikanak megnyilvanulésa lehet.

A fézisatalakulast mutaté rendszerekre jellemzd az un. Onszervezddd kritikalitas
(SOC), mely szamos természeti folyamat mellett (216, 225) az agyi mikodés lokalis
(neuronalis) és globalis (halozati) dinamikajaban is megnyilvanul (151, 226-229). A
kritikalitas jegyeit mutatd rendszerben kis mértékii lokalis behatasok is kiterjedt (akar

globalis) valaszt valtanak ki, mig az Onszervezddd jelleg azt jelenti, hogy ez kiilsé

95



DOI:10.14753/SE.2019.2279

kontrollparaméter'® nélkiil kovetkezik be. A SOC altalunk is alkalmazott ,,homok-diine”
modelljét Bak és mtsai irtak le (216), melyben megmutattak, hogy a vizsgalt folyamat
dinamikajanak teljesitménysiirtisége 1/f® szerint fiigg a frekvenciatol. A komplex
rendszerek linearis dinamikajanak ezen altalanos tulajdonsaganak fizikai kialakulésa az
onszervezddé kritikalitds kovetkezménye. Ez magyardzatot ad széles kori
el6fordulasukra, hiszen a SOC spontan kialakuldsa szamara kedvezo feltételek valosulnak
meg nem-egyensulyi, termodinamikailag nyitott rendszerekben. Ilyen példdul — a
,homokdiine-modellhez” hasonldéan folyamatos energiaataramlassal jellemezheté — az
€16 szervezet (230), melyben tehat a kritikalitas onszervez6 modon jelenik meg. A SOC
ugyanakkor onfenntartdo is: a makroszkopikus egyensulyi allapot makroszkopikus
(eloszlasaban véve igen, de lokalisan nem) stabilitdsat a fluktudcio—disszipacio-tétele
biztositja (231). A statisztikus fizikanak ez a jelent6s tétele azt fejezi ki, hogy zavaro
(perturbald) hatasok kovetkeztében fellépd allapotvaltozasokat (fluktuaciot) a rendszert
szimbolizalo funkcionalis haldzat tompitja (k6zombositi, disszipalja). A fluktuacio a
halézat kapcsolatai mentén terjedve annak csucsain oszlik el, melynek lefolyasa
kaszkadszeri lavindhoz hasonlatos. A folyamat Iényeges tulajdonsdga, hogy
egyensulyhoz kozeli allapotban ez éppen minimalis entropia produkciéval jar (230). A
SOC-ot mutatd rendszerek kornyezeti behatasok iranti érzékenységének (és maganak a
kritikalitadsnak) indikatora, hogy a kialakuldo lavindk mérete és ¢Elettartama a
skalafiiggetlenséget kifejez6 inverz hatvanyfiiggvényt koveti, mig a lavinak kozott eltelt

id6 exponencialis eloszlasu (209, 232).

5.2 Avalos idejii fraktalis analizis jellemzése

Valos 1dejli alkalmazasokra szamos kiilonbozd teriileteken van igény, az eddig
kifejlesztett fraktalis algoritmusokat pl. pénziigyi folyamatok elemzésére (233, 234),
mérndki (235) és orvosi céli monitorozasra (236) lehet hasznalni. Ezen implementaciok

k6zos vonasa, hogy bar valds idejli elemzést tesznek lehetové, a skalafliggd mennyiség

19 Klasszikus fizikai példa a hdmérséklet, amely mint kontrollparaméter befolyésolja a
halmazallapotot. Ugyanakkor a halmazatalakulasra az dnszervez6do kritikalitas jellemzo.
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kalkulacidja lényegében véve a hagyomanyos modon torténik. Példaul a Staudacher és
mtsai altal bemutatott progressziv DFA (236) az idésor kezdetét6l folyamatosan tolti az

analizal6 ablakokat és egyre nagyobb jelhossz mellett ad egy offline jellegii H-becslést.

A szamitasi teljesitmény fiiggvényében eléfordulhat, hogy ezen algoritmusok a gyors
dinamika miatt sziikségszerlien gyakrabban mintavételezett folyamatokkal nem tudnak
1épést tartani, vagyis a periodusidé rovidebb, mint ami a H becsléséhez sziikséges. Ezzel
szemben a mi mddszereink — ,,akkumulalodo” segédvaltozok segitségével — a skalafiiggd
mennyiségeket a multbeli értékek alapjan a szamitasi erdforrasok takarékos
felhasznalasaval hatarozzak meg (lasd (9) 2. tablazata). Megallapithato tehat, hogy az
értekezésben bemutatott €s validalt algoritmusok mitkddése a skalazéasi fliggvény
szamitas modjat tekintve 1ényegesen eltér az offline modszerektdl, sui generis valds ideji

analizist lehetové téve.

Az idésorokban altalaban jelen 1év6 trend jelentdsen befolyasolhatja az elemzést (76,
188), amit megfelelé technikaval kell kezelni. A lehetséges eljarasok koziil az
egyszerliség kedvéért elséfoku trendeltavolitasra esett a valasztdsunk, a tesztelés és
alkalmazas soran kapott eredmények ennek megfeleléek (198). Ezt a megkozelitést
alkalmazva a DFA mddszert6l pontosabb H-becslések varhatdk irodalmi adatok alapjan
(197, 237), mint a DMA-modszert6l (detrended moving average). Tovabba a gyakran
eléforduld nem-stacionarius viselkedésre a DFA kisebb érzékenységet mutat, mint mas
hasonlé algoritmusok; pl. a trendeltavolitast koveté mozgé atlag szamitasra épité DMA
(238). Ennél fogva az 6sszehasonlitas és a késébbi alkalmazas céljabol a DFA mellett az

ahhoz nagyon hasonlé SSC-modszert valasztottuk.

5.2.1 Numerikus stabilitas: az algoritmus lépéseinek hibatiirése

Az elséfokl polinomidlis trend eltavolitdsa nagyobb numerikus bizonytalansaggal jar,
mint ha az egyes jelablakokbol csupén a hidtrendet vonnank ki. Ez a kiilonbség az el6bbi
modszer altal igényelt Osszetettebb szamitasokbol fakado kerekitési hibaknak

tulajdonithato.

Felvetddott, hogy a lebegdpontos szamitasok soran jelentkezd hibdk a variacios
koefficiens valtozéasaival Osszefliggésben jelentkezhetnek. Amennyiben az iddésor

fluktuacioi egy megadott CV-szint ala siillyednek, a jel transzformalasaval az analizis egy

97



DOI:10.14753/SE.2019.2279

numerikus stabil tartoméanyba terelhetd. A linearis transzformacidk hatdsa nem valtoztatja
meg ugyan a fraktalis analizis eredményét (mivel az invarians rd), de az algoritmus
eredendden ,,centralt” (azaz a jel atlagat kovetd kivonassal dolgozik). Az fGn-jelek
stacionaritdsa miatt azok CV-szintje sem valtozik statisztikailag jelentés mértékben.
Ezzel szemben egy perzisztens fBm-jelek sodrodasa soran az atlaghoz képest idével
elhanyagolhatova valo szoras kiiszobérték alatti CV-hez, kovetkezésképpen numerikus
instabilitdishoz vezet. A CV kontrollalasdhoz az {Gn/fBm dichotom modell
tulajdonsagaira épitettiink, a megoldas azonban valds idejii jelosztalyozast tett
szlikségessé. Ha az idésort fBm-jelként azonositjuk, akkor a H becsiilt értékére a
potencialisan torzitott Hsm helyett a numerikus stabilitdsat megérz6 Hign+1 valasztandd

(6, 171).

5.2.2 Valos idejii osztalyozas: az analizis szisztematikus hibadinak kezelése

Az osztalytévesztés csucsos eloszlasa azt jelzi (10. abra), hogy az 1/f hatar sziik
kornyezetén kiviil a valds idejli mddszereink pontosan teljesitettek. Az RT-DFA és RT-
SSC teljesitménye ebbdl a szempontbdl hasonldan viselkedett az offline modszerekhez
(melyek szintén H~=1 esetben osztalyoztak tévesen), és egymadstdl sem kiillonbozott

statisztikailag.

Ha egy jel Hvaiss értéke az 1/f-hez kozel és a bizonytalanabbul osztalyozhatd fBm-
tartomanyba esik (1 és 2 ko6z¢), akkor a kumulativ szummadciot alkalmazé és azt nem
alkalmazé modon kapott H-értékek kozotti eltérés az elvart 1-t6l jelentdsen eltérhet.
Kovetkezésképpen: ha a paraméterbecslés a H=Hien+1 konvencidénak megfeleld, akkor
az fBm-jelek szisztematikus hiba nélkiil elemezhet6ek valds idében. Ezzel az eljarassal
ugyanis egyarant elkeriilhetéek a szamitasi bizonytalansagbol (lasd 5.2.1 alfejezet), vagy
a téves jelosztalyozasbodl eredd sulyos tévesztések. Ez utdbbi ugyanakkor eléfordulhat a

hibasan osztalyozott fGn-jelek kis hanyadaban.

5.2.3 A jelosztalyt figyelembe vevo modszerek paraméterbecslésének pontossaga

Munkacsoportunk korabbi kozleményei alapjan kijelentheté, hogy az itt bemutatott
moddszerek hagyomanyos valtozatai és tovabbi idStartomanybeli moddszerek (pl.
diszperzids analizis) pontossdga a vizsgdlt jelek hosszaval ardnyosan — nem
sziikségszeriien linearisan — valtozott (6, 32). Ezen tanulmany egyrészt megerdsitette ezt

az Osszefiiggést (11. abra), amennyiben nagyobb csuszdablak-méret (M) mellett az
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analizis hibaja kisebb (a tesztjelek Hurst-exponensét kisebb torzitassal becsiilte), masrészt
gazdagitotta az offline SSC- és DFA-moddszerek pontossagara vonatkozo ismereteinket
is. Szoritkozva az utobbi moddszer RT-DFA-val torténd Osszevetésére, a valos ideji
valtozat pontosabb becsléseket adott a Hurst-exponensre (p<0,05; Student-féle t-proba);
amit elsdsorban a jelosztalyozas alapjan végzett korrekcioval lehet magyarazni.
Kézenfekvd igy a jelosztalyozast a hagyomanyos modszer esetén is alkalmazni, a valos
idejli algoritmus elénye ebben az esetben a skalazasi fliggvény igen gyors kiszdmitasaban

rejlik ((9) 2. tablazata).

5.2.4 A dinamikai érzékenység — ,,Hurst-1épcs6” kovetése

A varakozasnak megfeleléen a valos idejii elemzést M=20 beallitassal végezve a jel H(t)
figgvény lépcsodszerti valtozasa érzékenyebben kovethetd, mint nagyobb csuszdablak-
méretet (M=21%) valasztva. Az utébbi esetben viszont a pontossag—jelhossz dsszefiiggés
alapjan kisebb a H torzitdsa. Az optimalis M-valasztas tehat az elvart pontossag és
dinamikai érzékenység kozotti megfeleld kompromisszum eredménye. A Hurst-1épcsd
kovetése szempontjabél nem mindegy a valtozas irdnya. Tesztjeinkben a hirtelen
novekedés kovetése gyorsabban tortént; mig a hirtelen csdokkenés a H-becslés nagyobb
késésével jart egyiitt. Ezen aszimmetrikus dinamikai érzékenység a mdar emlitett

progressziv DFA-modszerre is jellemz6 volt (236).

5.2.5 Invivo alkalmazas

A cardiopulmonaris bypass miutétet mélyrehaté agyi hemodinamikai perturbaciok
kisérhetik, amelyek a NIRS-méréssel monitorozhaté HbT-fluktudciokat is érintik trivialis
(pl. nagy amplitudéju valtozasok) és mélyrehaté modon egyarant. Eszszerti és offline
modszerekkel ellendrizhetd az a feltételezés, hogy a sebészi—aneszteziologiai
protokollhoz kothetd kiilonb6zo események eldidézik a folyamatra jellemz6 fraktalitasi
paraméterek valtozasait is. A dinamikusan valtozo H(t) érzékeny kovetéséhez a
bemutatott valds idejii modszereket rovidebb (M=210) csuszoablak-mérettel alkalmaztuk.
A korabbiaknak megfeleléen ez viszont pontatlanabb becsléssel jart egyiitt. Altalaban
véve az adatgyiijtés idobeli felbontasabdl, illetve a szamitasi teljesitményhez sziikséges
szoftveres €és hardveres kornyezetbdl adodo limitaciok is jelentkezhetnek. Mérésiink
mintavételi frekvenciaja (3,3 Hz) és az M aktualis értéke egyiittesen a H(t) ~0,01 Hz-es

idobeli felbontasat eredményezte (kb. 77 masodperc). Ez a kisebb idéskalakon (azaz <M)
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jellemzd lokalis skalafiiggetlenség idobeli felbontasanak aktualis hatdra, ami annak gyors
valtozasanak kovetéséhez kevés, de elegend6 lehet az agyi hemodinamika
skalafliggetlenségét érint6 valtozasok megragadasara (melyek a miitét kiilonb6zo fazisait
kisérik). A kérdés tisztdzasa tovabbi vizsgalatot igényel és véleményem szerint érdemel,
mert ezen algoritmusok segitségével a jovOben végzett vizsgalatok soran nyert
intraoperativ regisztratumokban értékes (mas modszerek szamara rejtett) mintazatok
lesznek felismerhetéek. Ezek a cerebrovaszkularis karosodas elkeriilése érdekében hozott
dontéseket tamogathatjak, illetve konkrét orvosi beavatkozasokat tehetnek majd

sziikségessé (pl. érelzarodas kezelése, gyorshatasu értagitok intravénas adagolasa, stb.).

crer

kitéréseket okozott a NIRS-jelekben (szisztémas hemodinamikai ,,mlitermék™). A szoveti
hemoglobin tartalom intraoperativ dinamikajat abrazolo, 12. abran ez megfigyelhetd
1000 masodperc koriil. A becsiilt fraktalis paraméter alakuldsa szempontjabol az RT-SSC
robusztusabban kezelte a perturbaciot, mint az RT-DFA. Ennek az oka nem teljesen
vilagos; jelentheti az analizis kisebb érzékenységét a hemodinamikai valtozasok
kovetésér altalaban, vagy pedig nagyobb specificitasat az idoskalakat atfogd (lassabb)
valtozasok kovetésére. Lehetséges technikai magyarazattal szolgal, hogy az esetleges
sodrodas altal dominalt jelben a trend koriili fluktuacié a variancidhoz képest a fraktalis
paraméter nagyobb hibaval (torzitas) torténd becslését eredményezi (239, 240).
Ugyanakkor a lassabb dinamikaju — a nagyobb analizaloé ablakokat atfogd — hatasokra
(lasd 12. abran szivmotor inditasa és leallitdsa) mindkét valos idejli modszer érzékeny,

amit az adott idétartoméanyban az M-nek megfelel6 idétartamt A(t) tiikroz.

5.3 A fokusz-alapu multifraktalis formalizmus értékelése

A standard multifraktalis formalizmus feltételezi a Legendre-transzformaci6 alkalmazasi
kritériumanak teljesiilését, amely garantalja a D(h) altal kifejezett fliggvénykapcsolat
»epségét”. Az ismertetett, ,,monofraktalis szemléleti” (momentumonként kiilon és
szabadon végzett) regresszids analizissel kapott eredmények ravilagitanak, hogy ez még
idealis multifraktalok esetében sem mindig valosul meg; annak ellenére, hogy itt ab ovo
nem kellett szamolni zaj, illetve trend hatasaval. A probléma szempontjabol

kulcsfontossagunak bizonyult az a kérdés, hogy érvényesiil-e a S(q, s) multifraktalis
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modellt tiikr6z6 homogenitasa: azaz a skalazasi fliggvény-profilok konvergenciaja és a
regresszios elemzéssel kapott meredekségek monotonitasa. A bemutatott numerikus
eredmények alapjan kijelenthetd, hogy a fokusz-alapu regressziés modell altalaban
biztositia a D(h) szamitasahoz sziikséges koztifiggvény konkavitasat. Az alabb
ismertetett levezetésnek megfeleléen analitikusan is belathatd, hogy a fokusz-alapt

regresszid miért garantalja a H(() monotonitasat.

5.3.1 A standard multifraktalis formalizmus kritikus viselkedése

Allaspontom szerint a homogenités sériiléséhez jelentdsen hozzajarul a véges méret hatés.
Az inhomogenitds eme eredete mellett sz6l az a tény, hogy a standard multifraktalis
formalizmus szamos GB-MFM tipust jel esetében vezetett invertalt D(h)-hoz, mégpedig
a vizsgalt jel hosszaval forditott aranyban (ami nem feltétleniil linearis) allo
gyakorisaggal (2. tablazat). Masfelél nem tulajdonithatjuk az eredmények kvalitativ
jellegét kizardlag a szintézis sztochasztikus természetének, vagy az FFM-alapt hangolés
utan megjelend trend hatdsdnak . Ez utobbi egyébként sem szamottevo a AHzs altal bejart
0,2-1 intervallumban ([17] alapjan, lasd 3.1.2 alfejezet), mivel az ennek megfelel
modell-paraméter értékek (0,56<p1<0,69) esetében a linearis trendeltavolitas hatékonyan
kompenzalja az FFM altal el6idézett sodrodast (p1>0,7 esetén jelentds a magasabb rendii
trend hatdsa). Tényszerlien bizonyitott, hogy determinisztikus binomidlis kaszkadjelek is

vezethetnek a D(h) megtoréséhez.

Ismeretes, hogy egy jel diszkrét természete és véges hossza (tehat maga a véges méret
hatés) statisztikai bizonytalansdgnak a forrdsa. A multifraktalis szervezddés rovidebb
iddsorok esetében kevésbé reprezentdlt, annak analitikai rekonstrudldsa ennél fogva
pontatlanabb. Ezért minden egyes ( érték esetén a standard regressziés modell
illesztésével kapott H(q) értékek a valodi érték koriil fognak ingadozni (nagyobb |q| esetén
nagyobb bizonytalansaggal (10, 75, 182)). A statisztikai momentumok egyes rendjeit
egymas kozelében megvalasztva eldallhat az a helyzet, hogy g2>q: ellenére H(q2)>H(q1),
ami a monoton csokkenés kritériumanak megsértését jelenti (1asd alabb) és révidebb jelek
esetében ennek valoszinlisége nagyobb, ami a generalizalt Hurst-exponens fliggvény
torzitott becsléséhez vezet. Bar az analizis hosszabb jelek esetén altalanossagban

pontosabb (10), ez a végkimenetel ugyanakkor igen hosszu jel esetén is eldallhat.
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Felmeriilhet megoldéasként, hogy a skalazasi fiiggvény meghatarozasa nagyobb
skalastiriséggel (nem-diadikus értékek mentén) és atfedd analizalo jelablakok
alkalmazasaval torténjen. Elvi értelemben azonban ez nem kezeli a jel diszkrét véges
reprezentaltsagabol eredd problémat. Tovabba a tapasztalat is azt mutatja, hogy az
inhomogenitas kialakulasa sem el6zhet6 meg teljes biztossaggal ezekkel a
valtoztatasokkal. Végso soron tehat a véges méret hatas felelds az egyébként értelmezhetd
fliggvénykapcsolatot kifejezo multifraktalis spektrum meghatarozasanak

sikertelenségéért.

5.3.2 A fokuszt tartalmazo regressziés modell érvényessége

A fokusz létezését a skalazasi fliggvényt definialo egyenlet g-fliggetlensége biztositja S=L
esetén. Megjegyzendd, hogy a moddszercsalad nem korlatozédik iddtartomanyra, a
wavelet-tartomanyban is alkalmazhaté (10). A fokuszponton athalado, legjobban
illeszked6 regresszids egyenesek meredekségei az S(g,s) momentum-fiiggd rendjét kell
hogy kovessék, amelyek jol kivehetéek a 3. abram is. Leszogezendd, hogy S(q,s) a
valasztott mérték g-adrendii momentumhoz tartoz6 hatvanykozép-értékkel ekvivalens.
Ennél fogva a fokusz-alapu regressziés modellel meghatarozott H(q) monotonitisa

kovetkezik a hatvanykozép-értékekre vonatkozo6, ismert algebrai egyenldtlenségbdl:

g2 > q1 = S(q2,5) > 5(q4,5). [41]

Ezt kovetden a matematikai analizis eszkoztaraval vizsgaltam, hogy biztositja-€ a
HA(q) monotonitdas a t(q) koztifiiggvény konkavitasat, mely tehat a Legendre-
transzformacionak eléfeltétele. Mivel a konkavitas azt jelenti, hogy d?t(q)/dg? negativ,

vegyiik szemiigyre a [13] egyenlet masodik analitikus derivaltjat:

d*(q-H(qg)—1) 2dH da*fd 42
(a-A@)-1) _21A@  LAQ@ o [42]
dq? dq dq?

A monoton csdkkend H (q) miatt az egyenlotlenség bal oldalanak elsd tagja negativ.
A tapasztalat szerint a 4 (q) tipikus viselkedése miatt egyben ez dominalja az dsszeget is.
Elméletileg a momentum rendjének és a H(q) masodik derivaltjanak szorzata ennél
lehetne nagyobb. Ez mégis valoszintitlen és ¢€lettani folyamatok esetén nem tapasztaltuk:
vagy a kis |g| (bar H (q) inflexiéja a 0 kornyezetében kifejezett), vagy pedig a nagy |q

érték mellett az empirikus jelek esetében korlatos H(q) kvazi-linearissa valasa
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(,,ellapulasa”) miatt a tag egy nagysagrenddel elmarad a negativ dominéns tagtol. Bar
igen ritkan, eléfordulhat, hogy az [42] egyenldség bal oldala pozitiv, azonban az ehhez

szlikséges H(q) ¢lettani adatokbol aligha adodhat (1étre tudtam hozni ilyen jelet in silico).

Ennek alapjan kijelenthetd, hogy a standard formalizmus alkalmazasa nem jelent
garanciat a nem-monoton csokkend H(q) mint koztifiiggvény realizalasahoz, aminek a
fenti egyenldség értelmében — vagyis a [42] bal oldalan az els6 tag pozitiv —
kovetkezménye a t(q) nem-konkav jellege és a D(h) inverzidja (ugyanazokat a kivételes
eseteket leszamitva). Megforditva: a H(q) monotonitasanak biztositisahoz és a ,,torott”
D(h) elkeriiléséhez altalaban elegendd a fokusz-alapt regressziés modell alkalmazasa.
Végsd soron ennek eredményeképpen szamolhatjuk ki — a Legendre-transzformacio
feltételét nem sértve — az ismert multifraktalis végpont-paramétereket. Megemlitést
érdemel, hogy egy wavelet-tartomanyba transzformalast is magaban foglalé alternativ
megoldas mar sziiletett a multifraktalis analizis robusztusabba tételére, amely a vizsgalt

jel hosszahoz tartozo skalat hasznalta fel a stabil Holder-exponens becsléséhez (66).

5.3.3 A robusztussag és validitas jelentésége az empirikus multifraktalis elemzés
soran

Az FMF-modszerek regresszids modellje a fokuszpont felhaszndldsa miatt merevebb, a
nagyobb szadmu illesztett paraméter a varakozasoknak megfeleléen kovetkezetesen
nagyobb becslési hibat eredményezett, mint a standard formalizmusnak megfeleld
regresszios analizis. Az illeszkedési hibat kifejezd SSE egyrészt fontos szerepet jatszik a
paraméterbecsléshez alkalmazott numerikus modszerekben, masrészt a multifraktalis
modell inhomogenitasarol is tajékoztat. Ezt bizonyitja, hogy az FMF-SSE i) a D(h)
inverzié igen erds prediktoranak bizonyult (lasd eredmények), ii) kifejezi a DHM-
algoritmussal generdlt multifraktalis zaj heterogenitasat is (lasd 4.B abra: FMF-
SSE=54,38 és MF-SSE: 30,09; 4.A abra idealis multifraktal: FMF-SSE=47,06 és MF-
SSE=46,94).

Le kell szogezni azonban, hogy az FMF-SSE kozvetleniil csupan a statisztikai
bizonytalansagot tiikrozi, és nehezen hasznalhat6 annak eldontésére, hogy a multifraktalis
modell egy vizsgalt jelenség esetében elvetendé-e. Ertékét ugyanis szamos koriilmény
befolyasolja, ezért célszerl az illeszkedési hiba normalizalt valtozataval dolgozni, mint

pl. a skdldk szamat figyelembe vevé MSE(Q) fliggvény. Fiiggetlen statisztikai mérészam

103



DOI:10.14753/SE.2019.2279

a momentumok szamdaval normalizalt MSE érték, amelynél csak a modell-illeszkedés r?
értéke alkalmasabb széles korti Osszehasonlitdsokra (bar jelen munkénak nem volt
kifejezett célkitlizése a kiilonbozo  és s értékek analizisre gyakorolt hatasat vizsgalni).
A négyzetes hibadsszeg tovabbi problémaja, hogy ugyanazon empirikus jelet vizsgalva
az FMF-SSE jelent6sen nagyobb lehet, mint az MF-SSE, megegyez6 q és S értékek
mellett is szadmolva. Ez nemcsak a véges méret hatdsbol eredd statisztikai
bizonytalansagnak tulajdonithatd, hanem utal a homogén multifraktalis modell kevésbé
pontos illeszkedésére is. Kovetkezésképpen hidba lehet a ,,monofraktalis” szemléletii
multifraktalis regresszios analizist nagyon kis illeszkedési hibaval elvégezni, az csak az
egyedi H(q) értékek bizonytalansagat minimalizalja, de nem jelent garanciat a D(h)
Htoretlenségére” vonatkozoan. Megjegyzendd, hogy Wendt és munkatarsai egy un.
,bootstrapping” technika bevezetésével valdsitottak meg egy wavelet alapu multifraktalis
analizist (182). Ennek relevancidja abban all, hogy momentumonként megadhat6 a
becslés konfidencia intervalluma, mely tajékoztat a D(h)-ra vonatkozé becslés hibajarol

IS (ami — mint az varhat6 — numerikus okok miatt nagy |g| esetén nagyobb(75)).

A vizsgalt élettani iddsorokat altaldban ismeretlen mechanizmusok altal alakitott
folyamatokbol mintavételezett adatpontok alkotjak, melyekben a multifraktalitas soha
nem tisztan jelenik meg. Ez az elemzés sordn mint inhomogenités jelentkezik, ami a
fokusz-alapi multifraktalis analizissel minden esetben kezelhetd; szemben a
homogenitast csak feltételezd standard multifraktalis formalizmust alkalmaz6 indirekt
moédszerekkel (ezt szemléltetik a 15. abran feltiintetett esetek, lasd H(q) pap). A fokusz-
alapt regresszios analizis a multifraktalis elemz6 modszereket nagyfoku robusztussaggal
ruhazza fel, melyek igy az empirikus jelek vizsgélata sordn gyakorlatilag sosem
eredményeznek invertalt szingularitasi spektrumot. Eppen ez teszi sziikségessé, hogy
bizonyos kritériumok szerint a vizsgalt jelenség vonatkozasaban mindig validaljuk a
multifraktalis modellt, tisztdzzuk annak eredetét. Felvetddik az SSE alapti normalizalt
paraméterek hasznalata, amelyhez eldzetesen 6nkényes kiiszobértékeket kell definidlni.
Ezzel a megkozelitéssel azonban nem kiilonithetek el élesen a valddi multifraktalis
tipusok a tobbitdl, éppen azért, mert az SSE-alapi mérdszamok magukban foglaljdk a
fiiggetlen statisztikai teszteléssel kell igazolni Clauset és mtsai ajanlasait kovetve (208).

A valés, mérési adatok kvalitativ vizsgdlatanak tovabbi pilléreit képezik a
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pszeudomultifraktalis zaj és eloszlasi tipust esetek elkiilonitése azon esetektdl, ahol a
multifraktalitds markansan jelen van, és a korrelacios strukturaltsagban gyokerezik. A
valodi korrelacios tipusi multifraktalitds kimutatdsat konvencionalis statisztikai
kiiszobértékekkel kontrollalhatjuk, amennyiben pl. p<0,05 szignifikanciaszintet

valasztunk.

Mind a standard, mind az FMF-alapt elemz6 mddszerek alkalmazasa soran szamolni
kell a becsiilt paraméterek bizonyos torzitasaval, kiilonosen valos élettani jelek esetén.
Bar a D(h) inverzidjat a homogén multifraktalis modell illesztésével megeldzhetjik, a
leheté legpontosabb becsléshez tovabbi tényezoket kell szdmitasba venni. Ismert a
korrelalt/korrelalatlan zaj jelenlétének torzitd hatasa, ami a mar emlitett trenddel szemben
egy frekvens dinamikaban nyilvanul meg (183, 184, 188). Altaldban szdmolni kell a zaj
jelenlétével, amelyet viszont nem konnyti olyan el6kezelési eljarassal eltavolitani, hogy
az ne befolyasolja jelentdsen a multifraktalis analizis eredményét. Nem utolsdsorban az
is Iényeges szempont, hogy a skélazési tulajdonsag a vizsgalt idésorokban mindig egy
véges skalazasi tartomanyban van jelen, aminek nem feltétleniil részhalmaza az analizis
szempontjabol optimalis [Smin, Smax]. Ennek gondos azonositasa torténhet pl. skalazasi-
tartomany adaptiv elemzé modszerek alkalmazasaval (76, 221, 241), amely az agyi
hemodinamikai fluktuacidk analizise soran sziikségesnek bizonyult és megtortént (lasd
kovetkez6 alfejezet). Ennek eredményeképpen egyrészt clkeriilhetéek a zaj altal
dominalt, jellegzetes skalazasi torvényt nem kdvetd idétartomanyok; masrészt igy tovabb

csokkenthetd a becsiilt multifraktalis végpont-paraméterek torzitasa.

54 A humdn agykérgi hemoglobin koncentrdcioviltozasok dinamikdjanak
multifraktdlis jellemzdinek életkor fiiggvényében tapasztalt kiilonbségei
A human agykérgi hemodinamikai és oxigenacids folyamatokat NIRS-technologiaval
vizsgalo tanulmanyunk lényeges eredménye, hogy a spontan fluktuacidkat egy kétosztatt
multifraktalis modell segitségével irhatjuk le, ami a skaldzasi tulajdonsag
bimodalitasaként jelenik meg (a fraktalitds mértéke kiilonbozdé a lassu dinamikahoz
tartozo alacsony, illetve a gyors dinamikahoz tartozé magas iddskalakra). Minden
eredményiinket figyelembe véve megalapozottan felvethetd, hogy a nyers HoT-jel lassa

komponense dominansan vaszkularis eredetii (vazogén), mig az eldkezelt HbT-jel gyors
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komponense a neurovaszkuldris kapcsolas altal kivaltott hemodinamikai fluktuaciokat
tartalmazza (vagyis az idegi miikodést tiikr6z0, domindnsan neurogén komponens). A
multifraktalis analizis segitségével egyrészt azt talaltuk, hogy az agyi vértartalom
vazogén fluktuacioi az id6s csoportban autokorrelaltabb a fiatalokhoz képest, mindez
megerdsiti a munkacsoport korabbi monofraktalis elemzésének eredményeit (°“PSDw,e
modszer, (25)). A CBSl-vel torténd elofeldolgozast kovetden kimutathatova valtak a
neurogén fluktuaciok életkorfliggd valtozasai, miszerint a multifraktalis analizis végpont-
paraméterei csokkend neurodinamikara utalnak. Ezen valtozasok 0Osszessége
oregedési folyamatok velejardja lehet. Emellett szol a HbO—HbR-kapcsolatra vonatkozo
eredményiink: ennek jellege markans kiilonbséget mutat a fiatal és idds korcsoport kdzott.
Ez azért fontos, mert a kapcsolat lényeges meghatarozdja a CBV skalazasi
tulajdonsagainak; ugyanakkor a hemoglobin kromoférok k6zotti dinamikaban tapasztalt
valtozasokat leginkabb a csillapitott neurovaszkularis atvitelnek tulajdonithatjuk. In silico
kisérleteinkben kapott eredményeink is ezt a magyarazatot valdszinisitik, mivel i) a
szimulalt halozat lokalis bejovo aktivitdsdnak mérséklddését korrelalatlanabb
neurodinamika kisérte ii) HbO—HbR-kapcsolat korrelaltabba valt az iddsebb csoportban,
akar az idegi aktivitas csokkenése, akar a rugalmatlanabba valt érfalak miatt ((11)
»ruggelék”). Ezek a valtozasok arra utalnak, hogy a CBV lineéris dinamikai paraméterei
az ¢letkor elérehaladtaval kifejezetten valtozhatnak. Ezzel szemben a multifraktalitasban
tapasztalt megtartottsiguk a nem-linearis dinamika életkori valtozasokkal szemben

érzéketlen tulajdonsagat mutatja meg.

A human agyi hemodinamika multifraktalitasarol alkotott képilinket nagymértékben
gazdagitottdk azok a tanulmanyok, amelyekben az alanyok véroxigénszint-fiiggd jelét
(BOLD - blood oxygen level dependent) detektaltak fMRI-mérések (fMRI — functional
magnetic resonance imaging) soran. Ebben a vonatkozéasban az agyi aktivitas szerepét
Shimizu és mtsai mutattak ki (242), melyet tovabbi, kifinomultabb modszertant
alkalmazo és a fraktalitas topologiai eloszlasat bemutatd tanulmanyok kovettek (185,
206). Nagyszamu, nyilvanosan elérhet6 adatbazisbol (243), szarmazé fMRI-BOLD adat
elemzése alapjan kovetkeztethetiink az életkor és a nem multifraktalis spektrumot
szignifikansan befolyasolé hatasara (98). Bar a nyugalmi allapota NIRS-jeleket
multifraktalis modszerekkel korabban mar demonstrativ jelleggel értékelték (156, 244),
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az ilyen tipusu agyi hemodinamikai jelek szisztematikus, a multifraktalis modell
érvényességét kimutatdé és azt értelmezd vizsgalatunk tudomasunk szerint az els6

csoportszintli rsNIRS-méréseket alkalmazé tanulmany.

5.4.1 Az agyi vértartalom multifraktalis dinamikaja

Tény, hogy a human agykéregben végzett mérések alapjan a nyugalmi CBV dinamikaja
a frekvenciatartomanyban a skalafiiggetlenségnek megfeleld 1/f* monofraktalis modellt
koveti (25). A varianciaprofil (SSC modszerrel szamolt skalazasi fiiggvény q=2-nél)
matematikailag analog a jel teljesitménysiiriiség spektrumaval a Wiener-Khinchin-tétel

alapjan (245)%, ezt szemlélteti a 20. abra.

A 3. tablazat alapjan amelyik vizsgalt személy mért agyi hemodinamikéja
fraktalisnak bizonyult, az egyben valodi, korrelacié tipusi multifraktalis. A
multifraktalitas eredete az id6tartomanyban a kiilonbozé iddskalakon zajlo élettani
folyamatok kozotti kdlesonhatas (213), ami a frekvencia-tartomanyban is érvényesiil; pl.
kiilonb6z6 frekvencidju jelosszetevOk kozotti fazis-amplitddod csatolasként (lasd Ref.
(245), beagyazott frekvenciak). A frekvencia-tartomanybeli reprezentacido ugyanakkor
nem alkalmas a multifraktalitds vizsgalatara (nincs is elemz0 modszer ebben a
tartomanyban), mivel a Fourier-transzformacio az egyes frekvenciakomponensek
fliggetlenségét feltételezi (vegylik észre: a fazis-amplitudo csatolds kimutatdsa épp ezt
sérti!). Megkozelitésiink a multifraktalitast az idétartomanyban ragadja meg: az élettani
folyamatot inhomogén eloszlasu fluktuaciok alkotjak, amelyek intermittaldé modon
jelennek meg mint kis és nagy variabilitastt komponensek (213). Mindezek alapjan a AH1s
és fwhm paraméterek segitségével a kiillonb6z6 iddskalak kozotti interakciodt

jellemezhet;jiik.

2 Mivel a Wiener-Khinchin tétel csak a legalabb gyenge stacionaritdsi kritériumokat teljesitd
sztochasztikus folyamatokra teljesiil, az autokorrelacios fuggvényt az fGn/fBm keretrendszer alapjan a
ndvekményfolyamatra értelmezziik.
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20. abra. A teljesitménysiiriiség-spektrum és a varianciaprofil kozotti kapcsolat (az
adatok eredete a 6. abran szereplo idésor). Az id6tartomanyban elvégzett fraktalis
analizis eredménye a frekvenciatartomanyban is értelmezhetd, mivel a skalazasi
figgvény masodrendli momentumhoz tartozd értékeiben megnyilvanuld, és a
spektralisan reprezentalt dinamika kozott egyértelmii kapcsolat van akar a nyers (A),
akar a CBSI-eldkezelt (B) jelek esetében. Az ordinatan feltlintetett skalak egyértelmiien
megfeleltethetdek egy adott frekvencia-értéknek (fs/s). Az Sq(2,5) értékek az q=-15 és
g=15 mellett szamolt hatvanykozép értékek kozé esnek, jo egyezést mutatva a
spektralis teljesitmény-amplitidokkal. A skalazasi tartomanyban (SR) egy bizonyos
idéskalan tul azonosithaté az a tartomany, amelyben a jel fraktalis dinamikdaja
meghaladja a skélafliggetlenséget nem mutat6 biologiai eredetii hattérzajt. A fraktalis
SR bimodalis megjelenésti skalazasi tulajdonsagot mutat: egy lassi dinamikaja
(magasabb iddskalakhoz kothetd — nagyon alacsony frekvenciaju oszcillaciok) és egy
alacsony dinamikéju (alacsonyabb iddskalakhoz kotheté — alacsony frekvencidju
oszcillaciok)  komponenst  kiilonboztethetiink  meg, melyeket elvalasztd
karakterisztikus id6skalat a varianciaprofilban megjelend téréspont jelez.

5.4.1.1 Neurogén és vazogén dinamika elkiilonitése CBSI-elokezelés alapjan

A hemodinamikai fluktuéaciok ¢€lettani eredetének tisztazasa érdekében a nyers- és CBSI-
elokezelt (165) idosorokat egyarant multifraktalis analizisnek vetettiik ala. Az elékezelés
elvégzésének sziikségszeriiségét igazoljak az in silico kisérleteink, amelyek ravilagitanak
a kétosztati jelfeldolgozas révén azonositott neurogén és vazogén komponensekben
bekovetkezett valtozasok lehetséges értelmezésére. Ugyanakkor a HbO—HbR-korrelaciot
alakito tényezoket is vizsgalja egy neuronalis bemenet altal hajtott modell-rendszerben,
igazolva a CBSI alapjait. Ugyanis ez a modszer abbdl a feltételezésbol indul ki, hogy a
maximalisan antikorrelalt HbO és HbR fluktuacié nem szisztémas eredetii. Egy nemrég
megjelent tanulmanyunkban (150) is bemutattuk egy neuronalis dinamika altal dominalt
jelkomponens azonositasanak sziikségszertiségét, és a kétosztati analizisben rejld
mélyebb értelmezési lehetdséget. Mig a Racz €s mtsai tanulmanyaban (150) ennek

szerepe a kognitiv stimulus altal indukalt, funkciondlis konnektivitast érintd valtozadsok
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kimutatasa volt, jelen esetben az id6sddéssel potencidlisan 0sszefiiggd neurondlis és
egyeb (,,vaszkuldris”) eredetli valtozasok differencialasa volt. Ennek megfeleléen az
elokezelt jel gyors komponensére vonatkozdan kiszamitott multifraktalis végpont-
paraméterek korfliggd valtozasait a neurogén hemodinamikat érinté hatasokkal
magyarazzuk. Ezzel szemben a nyers jel lassu komponensének multifraktalis végpont-
paramétereire nézve CBSI alkalmazasat megel6zden talaltunk korcsoportok kozotti
szignifikans kiilonbséget, ami a CBSI utan eltint. Mindez a nyers jel lassu
komponensében tapasztalt korfliggd kiilonbségek nem-neuronalis eredetére utal. A nyers

HbT gyors és az elokezelt jel lassi komponenseiben nincs korcsoportok kozotti eltérés.

Egyes szerzOk ramutattak a CBSI bizonyos korlataira a stimulus-valasz
paradigmakat alkalmazé funkcionalis NIRS (fNIRS) vizsgalatokban (159), ami alapjan a
jelben 1év6 idegi komponens megbizhaté elkiilonitése nagy koriltekintést igényel. Bar a
neuronalis aktivitas mindig kivaltja a HbO és a HbR — CBSI altal feltételezett —
antikorrelalt dinamikajat, az adott feladatra adott valasz ezzel parhuzamosan zavaro
szisztémas hatasokat idézhet el6 (pl. vérnyomas-emelkedés). Ebben a tekintetben a CBSI
nem tekinthetd e szisztémas hatasokra immunisnak (246), de mivel nyugalmi allapotban
regisztralt NIRS-jeleket vizsgaltunk, ezért az elékezelés alkalmazasa utan kapott

eredmények életkorfiiggd értelmezésekor ettdl a hatastol el lehet tekinteni.

A CBSl-elokezelés egy bizonyos szempontbdl mindenképpen torzitja a jelet. Az
eldkezelt jel eldallitaisahoz hasznalt szamitasi 1épések alapjan bar kijelenthetd, hogy a
CBSI befolyasolja a multifraktalis analizis eredményét; de ez a hatds a multifraktalis
végpont-paraméterekre analitikusan megadhatd (szemben mas egyéb eldkezelési
modszerekkel, ahol ezt mar sokkal nehezebb megtenni). Konkrétan, a linearis miiveletek
kombinaciojabol allo eldkezelés hatasa varhatéoan csak a skélafliggd paramétereken
érvényesiil (In(Ss(L)), $’(q)), mig a skalafiiggetlen paramétereket (H(2), hmax, AH1s és
fwhm) kozvetleniil nem érinti. Vagyis a CBSl-nek a spektralis szlir6kkel szemben —
melyek torzitd hatasa ismert (247) — nincs skalaspecifikus hatasa, az viszont el6fordulhat,
hogy a fokusz tekintetében talalt korfiiggd kiilonbségekért legalabb részben ez a miivelet
felel6s. Ennek ugyanakkor elég kicsi a valoszinlisége, mivel a linearis kombinacioban
alkalmazott amplitidé skalazasi tényezé (Co(L)/Ro(L)) alig kiilonbozott az egyes kisérleti

csoportok kozott.
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5.4.1.2 Az agyi hemodinamika multifraktaliasanak eredete nyugalmi dallapotban

Az rsNIRS jelet tekinthetjik Gigy, mint a mérési régidban (ROI — region of interest)
érvényesiild vaszkularis és neuronalis hatasok ereddjének hemodinamikai lenyomatat.
Ennek megfeleléen megkiilonboztetiink neurogén és vazogén komponenseket, amik

egyben a multifraktalitas eredetérdl is arulkodnak a kovetkezd megfontolasok alapjan:

Ami a vazogén fluktuaciokat illeti, a ROl szinten regisztralt hemodinamika
ballonok) egymassal dontéen gyenge kapcsolatban allnak (218). Mig a ballon-modell
eredeti verzioja egyedi ballon dinamikara épitett, figyelmen kiviil hagyva skalafiiggetlen
jelenségeket; ezen sztochasztikus kapcsolatok altal , kifeszitett” funkcionalis hal6zatban
a fraktalis autokorreldltsdgért az érfa mentén terjedd skalafiiggetlen szegmentalis

oszcillaciok tehetok feleldssé (248).

Kijelenthetd, hogy az rSNIRS-jel neurogén fluktuacioit a bejovo neuronalis aktivitas
hajtja az NVC-n keresztiil, amely a vazoaktiv hatasok révén hemodinamikai valaszt valt
Ki (249). Ez egy olyan jelkomponens, ami per se hemodinamikai, de tiikrézi a agyi
haldzati dinamika ROI-ra es6 vetiiletét is. Ezt a globalis dinamikat az agyi régiok kozott
a funkcionalis konnektivitas révén fennallo kolcsonhatasok alakitjak ki, amelyek egy
adott régioba konvergald kapcsolatok mentén terjedve a neurovaszkularis egység
bemenetén integralodva azt folyamatosan gerjesztik. Azaz, egy ROI-mérés a neurogén
fluktudciok azonositdsan keresztiill betekintést nyajt az agy globalis halozati

dinamikajaba, melynek sajatossagai tehat megnyilvanulnak az alanyokon mért jelekben.

Felvetddik a nyugalmi allapota funkcionalis konnektivitasban jellemzé idegi
mikodés tér- és idobeli dinamikajanak skalafiiggetlensége (215). A temporalis fraktalis
strukturaltsag megmutatkozott elektrokortikografias mérési adatok mintazataban is (210,
245). Mas kutatok a kortikalis EEG térbeli spektralis teljesitményének térbeli eloszlasat
is skalafiiggetlennek talaltak (111). Ezek a megfigyelések az idegrendszeri mikodés
hierarchikus és heterarchikus szervezOdésére utalnak, amennyiben a mono- és
multifraktalitas a kiilonboz6 tér- és idobeli skalan zajlo folyamatok skélafiiggetlen rend;jét
fejezik ki. Ez a tulajdonsdg az ioncsatornak gyors kapuzisi mechanizmusaitdl a

s

érvényes, €s minden bizonnyal a megfeleld miikodés nélkiilozhetetlen attributuma (250).
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A neurodinamika regionalis bejovo idegi aktivitas bizonyos aspektusait tiikr6zo
in vivo adataival (251), amelyek igazoljak, hogy a konnektivitasi és a komplexitasi
mérdszamok szoros Osszefliggést mutatnak. Ennek alapjan a neurogén komponenshez
tartozd H(2) és az In(S,(L)) életkorral dsszefiiggé csokkenését indokoltnak tiinik ugy
értelmezni, mint a neurodinamikai valtozasok alapjan a bejovo idegi aktivitas korfiiggd
csOkkenésének megnyilvanulasa (252). A mérsékl6d6 neurodinamika hatterében
valdsziniisitheté a bejovo idegi halozat méretének csokkenése; ami felveti, hogy az

egészséges 1d0sodési folyamatot is a funkcionalis csucsok fokozatos kiesése kiséri.

A fraktalis dinamikaval kapcsolatos eredményeink potencialisan tiikrézik a SOC
(216) jelenlétét a ROI-ban mérheté hemodinamikat szabalyozo élettani rendszerekben.
Az emberi agyi mikodést kisérd 1/f tipusu zajként megjelend neurodinamikat magyarazo
egyszeri SOC modellek — mint amilyet a neurodinamikai szimulacionkban is
alkalmaztunk — azon az elképzelésen alapszik, hogy az agy a kiils6 és belsé perturbald
hatasokat minden tér- és idobeli skalan egyarant disszipalja (nincs karakterisztikus skaldja
a rendszer valaszanak, azaz skalafliggetlenség all fenn (228, 253-255)). Kritikalitast
mutatd rendszerekben a kiilonb6z6 skalakon zajlo folyamatok dinamikaja kozotti
interakcio multifraktalitas megjelenéséhez vezet (39, 256). Ezzel kapcsolatban
megemlitendd, hogy kozelmultban végzett rsNIRS vizsgalatunkban 16 csatornan (azaz
16 prefrontalis kérgi teriileten) mértiikk a nyugalmi hemodinamikat, amelynek alapjan
bizonyitast nyert a SOC jelenléte a nyugalmi 4allapotd dinamikus funkcionalis
kapcsolatokban (151). Ugyanilyen mélységii analizis elvégzése ebben a tanulmanyban

nem volt indokolt, azaz a SOC kritériumok alaposabb vizsgalatatol ezért eltekintettem.

5.4.1.3 Multifraktdlis végpont-paraméterek értelmezése agyi hemodinamikai jelekre
Az rsNIRS-jel vazogén komponensének multifraktalis mintdzatdban bekdvetkezett
valtozasa értelmezhetd az attenudlt neurovaszkularis kapcsolas kovetkezményeként. Erre
utal, hogy HbO-HbR skalafiiggd keresztkorrelacidja fiatalokban antikorrelaltnak,
idésekben viszont véletlenszeriinek (random, rs(S)=0) mutatkozott a magasabb
1doéskalakon, ahol a korcsoportok elkiiloniiltek. A neurogén fluktudciokat a lokalis
neurodinamika alakitja, amely a globalis agyi miikodés lokalis vetiilete. Ennek a

komponensnek a fraktalis és multifraktalis tulajdonsagai tehat az agyi halozatok térben
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¢s idoben skalafliggetlen dinamikajabol, illetve a kiilonbozd tér- és idobeli skalan
jellemz6 funkcionalis kapcsolatok kozotti kdlcsonhatasbol alakulnak ki (213). A fokusz-
alapu multifraktalis formalizmus (10) kimeneti paramétereiben tapasztalt valtozasokat a
HbO-HbR-kapcsolat, valamint relevans hemodinamikai és neurodinamikai szimulaciok

soran kapott eredmények segitségével értelmezziik.

srer

crer

H(2)>1,5) vagy antiperzisztenciajarol (antikorrelalt novekményfolyamat, H(2)<1,5), ad
felvilagositast (6, 241). Ezt meghalado értelmezési keretet irtak le Deligniéres és mtsai
(88), amelyek egy rendszer kimenetén mérheté folyamatnak az autokorrelaltsagat az azt
kialakito halozati topoldgia tulajdonsagaira vezette vissza. Nevezetesen, a H(2) a halozati
degeneraltsaggal mutat szoros Osszefiiggést: minél inkdbb tapasztalhato részleges atfedés
a heterogén funkcionalis alkotorészekben (amely egyre tobb kozos kapcsolatot jelent),
annal magasabb a kimeneti jelben az LRC mértéke. Ennek megfeleléen a Hurst-exponens
nemcsak a halozat globalis skalafiiggetlenség mértékérél tajékoztat, hanem a

degeneraltsag szintjérol is.

A H(2)-héz nagyon hasonlé viselkedést mutatdé paraméter a hmax (élettani jelek
eseteben ez a két paraméter nagyon gyakran egyiitt valtozik), amely a lokalis
skalafiiggetlenséget az 1d6 fiiggvényében kifejez6 Holder-trajektéridnak a modusza. A
hmax azonban koézvetleniil nem a q=2-hoz tartozo korrelaltsag mértékére utal (lasd an.
korrelacios dimenzid), hanem a q=0-hoz tartozo legnagyobb fraktalis dimenzidju, lokalis

skalafliggetlen komponenst azonositja (lasd kapacitas dimenzio) (79).

Bar a AHis a H(Q)-bol, az fwhm pedig a D(h)-bol szarmaztatott multifraktalitasi
mérészam, a multifraktalis formalizmus (lasd [13-15] egyenlet) alapjan viszonyuk
determinisztikus. Ennek alapjan — még ha nem is meghatarozhat6 kolcsondsen
egyértelmiien — kozos targyalasuk észszerii és indokolt. A g-adrendii momentumok
alkalmazasaval a jel nem-linearis skalazasi tulajdonsagai tarhatok fel (257), ezért a
multifraktalis analizist nem-lineéris dinamikai analizisnek tekinthetjiik. Az elemzés ezen
végpontjai tehat egyrészt ennek mérdszamaiként tekinthetdek (194, 195), masrészt a
jelenség altal reprezentalt kiilonboz6 idéskalak kozotti, an. multiplikativ interakciok

gazdagsagat is jellemzik (213). Esetenként megfigyelheté a D(h) aszimmetridja,
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amelynek mértékérdl a W=W*/W- tajékoztat, ahol a D=0,5-nél értelmezett szingularitasi
spektrum baloldali (W™) és jobboldali szélesség (W") dsszege éppen az fwhm (1asd (76)
3. abraja és (206)). A mérési adataink W paramétere alapjan jellemzett D(h)
szimmetrikusnak bizonyult, értékét sem a férfi/néi nem, sem az életkor nem befolyasolta.
Feltétlen megemlitést ¢érdemel a AHis szerepe a valodi  multifraktalok
pszeudomultifraktalis zajtol valo elkiilonitésében, melyet munkacsoportunk is

alkalmazott mérési adataink multifraktalitdsanak ellendrzése soran.

A skalazasi fiiggvény fokusza egyrészt a H(Q) becsléséhez hasznalt regresszios
modell lényeges eleme, amely megbizhato D(h) meghatarozast tesz lehetévé (10);
masrészt a teljes jel hosszara becsiilt robusztus skalafiiggd statisztika. Jelen esetben SSC-
modszert alkalmaztunk, tehat S,(L) tulajdonképpen nem mas, mint a teljes jelre hidtrend
eltavolitast kovetden szamitott szoras. Tekintettel arra, hogy az rsNIRS-jelek variacios
koefficiense kozelitdleg megegyezik, S,(L) egyben a jel atlagara is utal. A szoras—atlag-
viszony hasonld valtozasait tapasztaltuk a SOC-szimulacidink soran is ((11),
,Fuggelék”). A fokusz frekvencia-tartomanybeli megfeleldje a jel DC (,,egyenarami’™)-
komponens teljesitménye (lasd 20. abra: spektrum és (=2-hoz tartozo skalazasi
figgvényprofil viselkedése, ahogy f—0 és s—L). Mivel az értékét szamos mas valtozo
befolyasolja, a hemodinamikai valtozasokra vonatkozd kovetkeztetések levondsdhoz
legalabb a fokusz és H(2) egyiittes értelmezése sziikséges. Ezek alapjan — figyelembe
véve a frekvencia-tartomanybeli analog paramétereket — megbecsiilheté az adott

spektralis sadvba es¢ hemodinamikai teljesitmény.

Az rsNIRS-jelben azonositott komponensekhez kiilonb6zd, nem-atfedd skalazasi
tartomanyok tartoznak; és az egyes SR-ekhez tartozo skalazési fliggvény alatti tertilet
tulajdonképpen az idetartoz6 hemodinamikat jellemzd variancidk logaritmusainak
osszege?l. Ez a trapéz alak teriilet egyértelmiien kiszamolhato az SR szélességének, a
In(S5(L)) és a H(2) ismeretében. Elébbi két tényezdvel egyenesen ardnyos, ugyanakkor

minél nagyobb a H(2), annél kisebb a teriilet. Az idStartomanyban érvényes Osszegzett

2L 1tt is valojaban integralrol van szo, amit dsszeggel kozelitiink
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logaritmikus variancia, valamint a spektralisan értelmezett teljes hemodinamikai
teljesitmény kozotti egyértelmii kapcsolat alapjan (lasd 20. abra) az egyes, elkiilonitett
komponensekhez tartozo skalazasi fiiggvény alatti tertiletekre kapott eredmények egyben

a neurogén, vagy vazogeén fluktuaciok hemodinamikai teljesitményeként értékelhetoek.

5.4.1.4 A bimodalitds értelmezése

A mért rsNIRS-jelek skalazasi fliiggvényének tobbsége bimodalisnak bizonyult, ami azt
jelenti, hogy a bimodalis modell illeszkedése a szabadsagi fokok szamaval torténd
normalizalasat kovetden is jobbnak bizonyult, mint az unimodalis modellé. A két
komponenshez tartozo skalazasi exponens fliggvényeknek és multifraktalis végpont-
paramétereknek becslésére a toréspontot tartalmazo skalazasi tartomany adaptiv modszert
alkalmaztuk. Ezt a mas szerzOk altal is leirt modszert (258, 259) egy korabbi
tanulmanyunkban mi is részletesen ismertettiik (8), mely a skalazasi fiiggvények kozotti
kvalitativ kiilonbségek miatt (a bimodalitds konvex, vagy konkav athajlas képében
egyarant eléfordult) bizonyult a legrobusztusabb eljarasnak. Megjegyzendd, hogy az
adaptiv bimodalis multifraktalis modell egy fenomenologiai megkozelités, amely a
skalazasi fliggvény megjelenésén alapul, és a teljes mérési anyagra alkalmazhato. Ezzel
szemben a dekomponalt skalazasi fliggvénnyel leirhaté bimodalis modell térvényszeriien

additiv komponensekre bonthatd konkéav skalazasi fiiggvényt feltételez.

A bimodalis multifraktalis analizist a felhasznalt legkisebb (Smin=16, 8 masodperc) €s
legnagyobb (Smax=8192, 4096 masodperc) skala altal kijelolt analitikus intervallumon
beliil végeztiik el a két azonositott — torésponttal elvalasztott — diszjunkt fraktalis
skalazasi tartomanyra. Az SR-ek elkiilonitését és a hozzajuk tartozé komponensek
multifraktalis végpont-paramétereinek meghatarozasa azért volt lehetséges, mert magas
smax értékkel hajtottuk végre az elemzést, Nagy és munkatarsai ajanlasa alapjan (8). Az
ennek kovetkezményeként fellépd statisztikai instabilitast csillapitja a robusztus fokusz-

alapt regresszios modell alkalmazasa.

Bar az adott idéskalakon zajlé dinamika és a Fourier-transzformacioval kapott egyes
frekvenciaji komponensek kézott nem kdlesondsen egyértelmii a kapcsolat, az Smin-nél
kisebb skalakat dominalo folyamatokat joggal megfeleltethetjik egy nem-fraktalis
»gyors” spektralis tartomanynak a 0,125 Hz (fs=2 Hz; fs/smin=16) és 1 Hz (Nyquist-

frekvencia: a 2 Hz-es mintavételi gyakorisag fele) kozott. Ismeretes, hogy ezt a
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frekvenciasavot a szisztémas eredetli hatasok dominaljak, mint pl. a szivverés és a 1égzés
(144, 162), ami igazolja a 8 masodpercnél rovidebb iddskalak kizarasanak

sziikségességét.

A NIRS jelekben azonositott kis idoskalakhoz tartozo, gyors komponenst elsésorban
neuronalis eredetiinek tartottuk (melyet a CBSI utan lehetett elkiiloniteni); mig a nagy
iddskalakhoz tartozo, lasst fluktuaciokat mint vazogén (nem-neuronalis) hatasok altal
dominalt komponenst irtuk le. Ezen jelosszetevok spektralis reprezentacioi az agykérgi
hemoglobin koncentracié dinamikéjanak jellemzésénél mas szerzOk altal hasznalt
terminologiak alapjan (163, 260-262), mint alacsony (LFO — low frequency oscillation)
¢és nagyon alacsony frekvenciaji oszcillaciok (VLFO — very-low frequency oscillation)
ismerhetdek fel (lasd 20. abra). Az LFO-t altalaban idegi eredetiinek tekintik, és ezért a
kogniciot (134), valamint a funkcionalis konnektivitast vizsgaldé NIRS-tanulméanyokban
(149) szerepe kitlintetett. Megjegyzendd, hogy az elsd, uttéré jellegli human agyi
funkcionalis haldzatokat feltar6 fMRI-tanulméanyban is az egyes voxelek kozotti
kapcsolatokat jellemz0 Pearson-korrelacios egylitthatokat a 0,1 Hz-es vagasi frekvencidju
alulateresztdvel szlirt BOLD-jelekre szamitottak, a szisztémas hatasokat kikiiszobdlendd
(263). Indokolt az LFO-t6l elkiiloniteni a VLFO-t, melynek eredetét a szakirodalom
jelent6s része nem-neuronalis eredetiinek tekinti (163, 261, 262). Egyes megfigyelések
arra utalnak, hogy kialakulasaban az endotheliumnak jelent6s szerepe van (163), amelyet
késébbi kisérletekben igazoltak is (264). Azonban a CBV fluktuaciokat egyéb nem-
neuronalis hatasok is befolyasoljak, mint pl. a vazomoécid (160) és a Mayer-hullamok
(144), amelyeknek a 8 masodpercre beallitott (0,125 Hz-nek megfeleld) Smin miatt csekély
hatdsuk van az elemzés kimenetelére (az alacsony iddskalak egy sziik tartomanyaban egy
viszonylag kicsi tobblet-varianciaval lehet szamolni). Osszefoglalva, a VLFO a nyers
HbT-jel varianciaprofiljaban a toréspont és Smax kozott jelenik meg, mig az LFO a CBSI-
elokezelt HbT-jel skalazasi fliggvényének Smin €s toréspont kozé es6 részéhez tartozik (20.

abra).

5.4.2 Az egészséges idoskor agyi hemodinamikajanak megvaltozott komplexitasa

Ertekezésemben bemutattam, hogy a vizsgalatunkban résztvevo idés alanyok:

e CBSl-clékezelt rsNIRS-jeleinek gyors — neurogén — komponensét a csokkent
H(2), hmax és In(S5(L)) jellemezte (16. abra: B, D és F panel);
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e nyers rsNIRS-jeleinek lassi — vazogén — komponensére megtartott fokusz
(In(S5(L))) mellett emelkedett H(2) és hmax adodott (16. abra: A, C és E panel);

e a multifraktalitds paraméterei sem a nyers, sem a CBSI-clékezelt HbT jelekre,
tovabba egyik komponens esetében sem mutattak eltérést a fiatal csoporthoz

képest.

Ezen valtozasok az iddskori agykérgi vértartalom dinamikdjanak csokkent
teljesitményét és korrelaltabb fluktudcids mintdzatat jelzik, amelyek magyarazhatoak a
csillapitott neurovaszkularis kapcsolasi mechanizmussal, illetve a bejovo idegi aktivitas

mérséklodésével; mindkét esetben egyarant kisebb hemodinamikai valaszt idézve eld.

54.2.1 Meérséklodo neurogén hemodinamika — csokkent neurodinamika?

A CBSl-el6kezelt HbT idésor gyors — a LFO-nak megfelelé — neurogén komponensére
szamolt H(2), hmax és fokusz tekintetében életkorfiiggd kiilonbséget mutatott (21. dbra),
melynek kézenfekvé értelmezése a neurodinamika mérséklédése. Az alacsonyabb
In("Ss(L)) kozvetleniil magyarazhaté az LFO csokkent teljesitményével, amit mas
kozleményekben is leirtak mint életkorral Osszefliggd valtozast (163, 261, 262). A
tapasztalt eltérések hatterében azonban egy¢b tényezok szerepe is felvetddik. Elméletileg
a H(2) és hmax csokkenése akkor is eléfordulhat (technikai okbol, a hatvanyfiiggvény
illesztése miatt), ha a spektralisan egyenletes eloszlasu bioldgiai zaj, vagy a nem-
skalafliggetlen szisztémas hatasok mértéke az idos résztvevok kozott viszonylag nagyobb
(8, 25). A viszonylag megndvekedett bioldgiai zaj egyrészt penetralhatja az alacsonyabb
idoskalakat (25), masrészt szimulalt fraktalis idésorokhoz kiilonbdz6 amplitidoja zajok
hozzaadasa (ami a kiilonboz6 jel-zaj-aranyokat képviselte) a H(q) értékeket egyre inkabb
a korrelalatlan zaj Hurst-exponenséhez (0,5) kozelitette (188). Bar a nem-fraktalis
bioldgiai zaj a legkisebb skaldkon van jelen, és viszonylag magas Smin mellett tortént az
analizis, azonban ennek a zajnak a relativ teljesitmény ndvekedésével a magasabb
frekvenciaju részek jelentdssé valhatnak a fraktalis skalazasi tartomanyon beliil is (gyors
komponens leginkdbb). Ezek alapjan eredményeinket legalabb részben magyarazhatnank
a relative megnovekedett zaj hatdsaval, de az el6kezelt adatok esetében nem szabad arr6l
megfeledkezni hogy a CBSI a nem-antikorrelalt jelkomponenseket — eképpen
feltehet6leg a bioldgiai zaj dontd részét is — elnyomta. Eppen ezért: bar ennek a hatasnak

lehet egy csekély szerepe a neurogén komponensre kapott eredmények értelmezésében;,
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a multifraktalis végpont-paraméterben kapott valtozasok dontden a beszilikiilt neurogén

fluktuacioknak és a csokkent neurodinamikai teljesitménynek tulajdonithato.

Ezen az alapon a CBSl-eldkezelt HbT skalazasi fiiggvényének alacsonyabb fokusza
értelmezhetd ugy, mint a csokkent bejovo idegi aktivitas indikatora, amely 6sszhangban
van az LFO dominansan neurogén eredetével, és a neurodinamikaval kapcsolatos in silico
eredményeinkkel. Mivel a neurogén komponens multifraktalitdsanak valdszini eredete
az agyi halozatban az eltérd térbeli skaldkat atfogd funkcionalis kapcsolatok kozotti
interakcié (mely a ROI-ban regisztralt hemodinamikdban mint iddskalak kozotti
interakciok jelennek meg) (265), a valtozatlan AHis és fwhm azt sugallja, hogy az
egészséges 1d6sodés soran a bejovo haldzatokon belill ezek a térbeli skaldk kozotti
kocsonhatasokat globalisan nem érinti. A gondolatmenetet folytatva, valdsziniisitheto,
hogy a funkciondlis kapcsolatok legaldbb statisztikai eloszlasukban megtartottak

maradnak.

Az agykérgi hemodinamika részben idegi miikddéshez kapcsolddo szabalyozas alatt
all, ennek mechanizmusaira kihatnak az életkor elOrehaladtaval bekovetkezo,
idegrendszert érint0 kiilonb6z6 valtozasok. Eredményeink alapjan kijelenthetd, hogy még
csokkenése jellemzi, amelyet valamennyire (ismeretlen mértékben) elfed
neurovaszkularis atvitel csillapoddsa (attenuéacid). Ismert jelenség a sziirkedllomanyt
érinté idéskori atrofia, azaz idegsejtek szambeli csokkenése (266, 267), amelyet a
szinaptikus aktivitds mérséklddése kisér. Erdekes megfigyelés, hogy az utobbi jelenség
posztmenopauzds ndkben kifejezettebbnek mutatkozott, ami felveti az 0Osztrogén
alacsonyabb szintjének szerepét (268, 269). Tovabba a kognitiv stimulus soran NIRS-szel
regisztralt prefrontalis kérgi hemodinamikai valasz ¢letkorfiiggé csokkenést mutatott

(261).

Szamos tanulmany azt talalta, hogy a nyugalmi allapota funkcionalis konnektivitas
jelentésen valtozik az id6sodd agyban; egyarant érintve a rovid- és hossza tava
kapcsolatokat (270). Az agyi strukturalis haldzatok életkorral parhuzamosan zajlo
atalakulasa kovetkezményesen kihat szamos élettani paraméter idobeli mintazatara, a
folyamatot a dinamikat tiikkr6z6 komplexitasi paraméterek megvaltozasa is jelzi (271). A

tipikus lefolyast tekintve a prefrontalis kéreg ,topoldgiai marginalizaciorol”
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(diszkonnektivitas egy lehetséges modja) beszélhetiink, ami a globalis agyi halozat
fokozatos szegregalodasanak eredménye, ¢és fokozott idéskori funkcionalis
sériilékenységhez vezet (272). Felvetették, hogy még az egészséges id6sodés is az agyi
halozatok miikddési zavarahoz vezet a hosszl tavu kapcsolatok fokozatos megsziinése
révén, kiillonosen ha az olyan magasabb rendi mikodést végzo teriileteket érint, mint a
prefrontalis kéreg (270). Egy human vizsgalatba bevont, kiilonb6z6 életkort (19-80 év)
alanyok esetében (n=70) a funkciondalis konnektivitasban tapasztalt hanyatlas mértéke az
életkorral szinte egyenes aranyossagot mutatott (273). Ezzel 6sszhangban van a human
kognitiv miikodés interakcio-dominans modellje (213), amely a kiilonb6z6 térbeli skalak
kozotti kolesonhatast hangstlyozza. Eltavolitva ezen rovid- és hosszu-tavu funkcionalis
kapcsolatok k6zotti interakciokat (ami az idegi halozat szintjén egy tobbszords neuronalis
attétel kiiktatasanak felel meg), a fokdlis aktivitds egyre kifejezettebbé valik, globalis
szegregacid mellett. Ezen globalis—fokalis topologiai atalakulast kiséré dinamikai
valtozas részben alkalmas az id6s alanyok adataiban azonositott neurogén komponens
esetében megvaltozott komplexitds magyarazatdban. Bar esetiinkben a multifraktalitas
paraméterei nem valtoztak, de az in silico SOC szimulaciokkal Osszhangban az
interakci6-dominans modell tdmogatja a csokkent bejovo idegi aktivitas szerepét, amely

legval6sziniibb magyardzatat adja az eredményeinknek.

Ugyanakkor az id6s6dés egyik relevans elmélete szerint az élettani mitkodésekben
(mint pl. agyi funkcioban) bekdvetkezd valtozasok felfoghatok gy is, mint egy un.
dedifferencidlodas kovetkezménye (107). Egy motoros fMRI-paradigmat alkalmazo
kisérletsorozat bizonyitotta, hogy a feladathoz tartoz6 régidokban mutatott erdteljes
aktivacion kiviil, idés alanyokban szamos egyéb teriilet miikodése is fokozodott, ami
fiatalokban csak alig mutatott kiilonbséget a kontrollperiodushoz képest. Ez azt jelenti,
hogy a diszkonnektivitds mértéke korrelalt a BOLD-jelek alapjan kvantifikalt aktivitas

mértékével.

118



DOI:10.14753/SE.2019.2279

A Lassu komponens, "nyers" HbT B Gyors komponens, CBSl-el6kezelt HbT
103} * 103}
*
k! 0
= 10 = 10'f
1% %)
10-1 1 1 1 1 10.1 X 1 1
o4 o7 510 713 o4 o7 210 213
S S
1F 1F V‘x
7% Y
Y E
—_ —_ * Y
S = i
Q05 805 { 1
g
0 1 1 L O 1 1 L
0,5 1 1,5 0,5 1 1,5
h h

21. abra. A fokusz-alapu multifraktalis formalizmus bemeneti és kimeneti pontjain
szamolt paraméterek korcsoportok és jelkomponensek szerinti bontdasban. Az életkor
hatasa attekinthetd a nyers HbT-fluktudciok (ami a CBV-valtozasokat tiikrozi) lassu,
vazogén (A, C) valamint a CBSl-elokezelt HbT gyors, neurogén (B, D)
komponenséhez tartozd atlagos skalazéasi fliggvények és szingularitds spektrumok
viszonya alapjan. Jel6lés: fiatal - voros (A, C), kék (B, D); idosek - zold (A, C),
narancssarga (B, D). A megtartott fokusz és a fokozott korrelacio jellemzi a vazogén
komponens (A) korral 6sszefliggd valtozasait. Ezzel szemben a neurogén komponens
ezen paraméterei az atlagos skalazasi fliggvények (B) tekintetében is tiikrozik a
neurodinamika mérséklodését. A hmax valtozasa jo mutatdja a vazogén komponenshez
tartoz6 D(h) jobbra tolodasanak, mig az idés csoport neurogén komponens (D)
esetében a spektrum balra tolodik. A korrelacio megvaltozott mértékét megtartott
multifraktalitas kiséri, amit a spektrum alakjanak (pl. hmax koriili szimmetria) és
szélességének életkorra és nemre vonatkoztatott valtozatlansaga fejez ki.

Egycsatornds hemodinamikai mérésiink alapjan tehat valdszintisithetjik a
prefrontdlis kéregben a bejovd idegi aktivitas egy bizonyos mértékli csokkenését
egészséges 1d6sodés soran, még akkor is, ha az NVC megvaltozdsanak a mértékét nem
ismerjiilk. Azonban a fentiek alapjan lathato, hogy még ha a bejové neurodinamika
valtozasara tudunk is kovetkeztetni egy adott bizonyossaggal, a kovetkeztetésiink a
denzitds valtozik meg, vagy pedig a csucsok szama? Azaz: egészséges id0sodes soran a

halozati atalakulds mikéntje dontd jelentéségli, mivel a miikodés dinamikédja nem
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cyey

kapcsolatokat (szinapszisokat) érinti, mint ha a csucsokat (idegsejteket, a hozzatartozo
kapcsolatokkal egyiitt). Figyelembe véve, hogy a multifraktalitdsi paraméterek nem
valtoztak, a kapcsolatok szamanak csokkenése valdsziniileg nem érte el azt a mértéket,
hogy az megnyilvanuljon ezekben a mérészamokban is. Nagyobb valdsziniiséggel az
idegsejtek csokkent szdma jarul hozza a neurogén komponensre vonatkozd végpont-

paraméterek korfliggd valtozasahoz.

5.4.2.2 Korreldltabb vazogén hemodinamika — csokkent vaszkuldris valaszkészség?

A vazogén komponensre vonatkoz6 megfigyelések egybevagnak a korabbi monofraktalis
vizsgalatainkkal, amely a nyers rsNIRS-jelek szignifikansan nagyobb spektralis indexét
mutatta ki idések korében (25). A nyers HbT-jel lassti komponensének emelkedett H(2)
értéke és a valtozatlan fokusz egy korrelaltabb vaszkularis dinamikat jelez a fiatal
csoporthoz  képest, amelyet a VLFO-nak (amelynek frekvenciatartomanya
megkozelitdleg egybeesik a vazogén komponens iddskala tartomanyaval)
megfeleltethetd komponens csokkent hemodinamikai teljesitménye kisér. Az idds
alanyokbol szarmaz6 nyers HbT-adatok magasabb *hmax értéke jelzi a korcsoport vazogén
komponensét jellemz6 szingularitasi spektrum jobbra tolodasat (21. abra). Ez egyben
kifejezi a multifraktalitasi paraméterek valtozatlansagat is, amennyiben a D(h) alakja és
szélessége nem mutatott életkorral dsszefiiggd eltérést. A vazogén komponens végpont-
paramétereiben mutatkozo6 kiilonbségekért feltételezésiink szerint az egészséges 1d6sddés
soran csOkkend érrugalmassag (,.stiffening”) €s a cerebrovaszkuldris simaizomtdnus
endothelium-fiiggd szabalyozasanak gyengiilése felelés. Bar kozvetleniil nem allt
modunkban megvizsgalni ennek az elképzelésnek a helyességét; a CBSI eredménye és a
VLFO eredete alapjan ezen tényezok szerepe a legvaldsziniibb. In silico vizsgalatunk
alapjan az erek viszkoelasztikus tulajdonsaganak megvaltozasa befolyasolja az értonus
gyors ¢s lassu (endotheliumon keresztiili) valaszkészségét. A ballon-szimuldcidink
alapjan ez kihat a HbO—HDR-korrelaciora, és ezen keresztiil a (mint azt alabb latni fogjuk)
a CBV fluktuacick HbT id6ésorba leképzett autokorrelaltsagara. Tobb, agyi
hemodinamikaval kapcsolatban a kozelmultban végzett megfigyelés a vazogén
komponenst érinté valtozasok okara adott magyarazatunk mellett sz6l. Egy rsNIRS-
vizsgalatban az életkor hatasat vizsgalva, Li és munkatarsai az idGskori spontan

hemodinamikai oszcillaciok atlagos amplitudojat mutatta ki (163). Ezek a szerzok
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korabbi kisérletek adatai alapjan feltételezték, hogy a 0,005-0,02 Hz tartomanyba eso
oszcillaciok az endothel sejtekbol szarmaznak. Mas tanulmanyokban azt talaltak, hogy az
¢letkor elérehaladtaval az artérids rendszer disztilis szakaszainak csokken a
valaszkészsége az endothelialis diszfunkcio (274), és a megnovekedett érfali stiffnesst
jellemzo6 paraméterek (261, 262, 275, 276) kovetkeztetében. Az érbelhartyan keresztiili
jelatvitel szelektiv (fényindukalt) megszakitasat kdvetden a patkdny szomatoszenzoros
kérgében kivaltott funkcionalis hyperaecmianak (aramlas-fokozodasnak) mind a gyors,
kezdeti, mind pedig a lassu fenntartott szakasza markans csokkenést mutatott a
kontrollhoz képest (264). Ezen kisérletek az endothelidlis diszfunkci6 NVC
attenudciojaban  jatszott  kulcsszerepére nézve  szolgaltattak  bizonyitékokat.

Osszefoglalva: a korrelaltabb és a csokkent teljesitményti hemodinamikai valasz észszer{i

kovetkezménye az id0s6do érrendszer megvaltozott mitkodésének.

Fentiek alapjan vilagos, hogy a helyi vaszkularis dinamika gyengiilésében a
neuronalis miikodés altal kivaltott lokalis hemodinamikai vélasz tartds fennéllasa is
szerepet jatszik (illetve annak eredetéért felelds jelatvitel strukturalis elemei), ezért a
vazogén komponens eredete kapcsan ujfent felvetddik a bejovo idegi aktivitas szerepe.
Mind a glutamatot, mind pedig a biogén aminokat hasznal6 szinapszisok életkorral
igazoltan csokkené miikodése (266, 268, 277) hozzajarulhat a bejovo idegi aktivitas
életkorfiiggd kiilonbséget mutatd eredményeinket a neurondlis dinamika mérséklédése
(pl. a megvaltozott agyi funkcionalis konnektivitas miatt) és a neurovaszkularis csatolas
vaszkularis Oregedés kovetkeztében fellépd gyengiilése (278, 279) egyiittesen

befolyasoljak, azok hatasat egymastol nem tudjuk elkiiloniteni.

5.4.3 A HbO-HbR-kapcsolat dinamikajanak jelentése

Az élettani miikodést szabalyozd mechanizmusok (egymasba agyazott pozitiv és negativ
visszacsatolasi korok) hatékonysdga az életkorral parhuzamosan, fokozatosan és
tipikusan visszafordithatatlanul romlik, melynek hatterében a szabalyozé rendszerek
egyre nagyobb mértékil instabilitasa huzodik meg (101). A kdvetkezkben a fiziologias
diszregulacidé elméletét a neurovaszkuléris csatoldsi mechanizmusokra alkalmazzuk,
amelyet a kapcsolt HbO-HDbR-dinamikan keresztiil vizsgalunk, amelyet a

kovetkezOképpen jellemeztiink: 1) skalafiiggd keresztkorrelacios egyiitthato, i)
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multifraktalis kovariancia ¢és 1ii)) a HhO—HbR-kapcsolatra érvényes Bienaymé-formula
statisztikai elemzése iv) in silico hemodinamikai tesztek. Ennek birtokaban a
hemodinamikai valaszra kapott eredmények alapjan kovetkeztetések vonhatok le a NVC
miikodésére, amelynek kimenete éppen a HbO-HbR kapcsolt dinamikéjat és a CBV

fluktuaciokat determinalja.

5.4.3.1 A HbO-HDR skdlafiiggd korreldcios egyiitthatéinak életkorfiiggd eltérései

Id6és alanyokban a HbO-HbR-6sszefiiggést jellemz6 magasabb rs(s) azt jelzi, hogy a
szisztémas hemodinamika relativ — korrelalo hatast — befolyasa a regisztralt NIRS-jelre
jelentésebb, ami pl. lehet a mérséklédé neurodinamika megnyilvanulasa is. A skalafiiggd
keresztkorrelacios koefficiensek tovabba szignifikansan nagyobbnak adodtak a magas
idoskalak esetén (17. 4abra), amelyek egyuttal a vazogén komponensek
varianciaprofiljanak ezen tartomanyaban is meghatarozonak bizonyultak (19. abra). A
VLFO-hoz tartoz6 skaldk egy bizonyos tartomanyaban az 7 (s) korcsoportok kozotti
kiilonbsége egyiittallast mutat a nyers HbT értékének Shmax és SH(2) életkorfiiggd
valtozasaval, egyiittes emelkedésiiket vizsgalva is szignifikans volt a korcsoportok
kozotti kiilonbség. Az endotélium altal kozvetitett valaszok és a VLFO bizonyitott
kapcsolata alapjan (280), a HbO—HbR-kapcsolatot jellemz6 adatainkban kibontakozo
mintazatot okkal tekinthetjiik a megvaltozott endothel-funkciora utald bizonyitéknak,

amelyek hozzajarulnak az idds korcsoportban talalt emelkedett Shmax és SH(2) értékekhez.

Az oxi- és deoxihemoglobin kapcsolt fluktuacidinak elemzése felhasznalhat6 az agyi
oxigenacio dinamikai vizsgalatara, vagyis kovetkeztetni lehet az oxigénfogyasztas és -
ellatas viszonyanak id6beli alakulasara (281-283). Az alkalmazott modszerek
ugyanakkor Onmagukban nem szolgaltatnak bizonyitékot az ¢életkor HbO-HDbR-
kapcsolatot befolyasold szerepére vonatkozdéan, aminek részben az az oka, hogy a
paraméterek fizioldgiai informdcidtartalma sem teljesen tisztazott. Figyelemremélto,
hogy a skala mentén valtozo re(S) ~100 masodperc kornyékén egy karakterisztikus
tranzienst mutat (18. abra, piros nyillal jelzett), kizarolag attol balra (kisebb skalakon)
mutatva csokkend tendenciat. Indokolt azt feltételezni, hogy ez a mintazat a kromofor
dinamikat kiilonboz6é karakterisztikus iddskaldkon korreldld és antikorreldld hatdsok
egymashoz viszonyitott kontribucidjanak fiiggvényében, azok ereddjeként alakul ki. Ha

feltételezziik, hogy az antikorrelalt dinamika elsésorban a vaszkularis ballonmiikodésbol,
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mig a korrelalt dinamika a ballonon kiviili hemodinamikabol szarmazik; akkor rs(S)
alapjan meg tudjuk itélni a lokalis és szisztémas hemodinamikai tényezdk rsNIRS jelre
gyakorolt befolyasanak aranyat. Kiilonosen az oxigénellatast és az -extrakciot lokalisan
meghatarozo tényezok meghatarozoi domindljak a 0,01 Hz alatti frekvencidk széles
tartomanyat (280), ami alahuzza az asztrocita-endothelialis jelatvitel szerepét a térben és

idében kibontakoz6 hemodinamikai valasz fenntartasaban (127).

5.4.3.2 Multifraktalis kovariancia analizis altal feltart nem-linedris dinamikai
aspektusok

Mig az rs(s) nem alkalmas a skalafiiggetlenség jellemzésére, a multifraktalis kovariancia
analizis éppen a HbO ¢és HbR kapcsolt dinamikajaban jelen 1évé LRC-t és
multifraktalitast képes megragadni. A latszolag Osszetartozo fluktuaciok eredete lehet a
masik kromofortol fiiggetlen HbO, vagy HbR valtozas; pl. valamilyen ballonon kiviili,
szisztémas hatas kovetkeztében. Ugyanakkor a HDO—HbR valamilyen iranyu atalakulasa
(pl. agyi O2-fogyasztas kovetkeztében) egy valodi, kdzvetlentil kapcsolt dinamikat takar;
amit célszeri és lehetséges elkiiloniteni az el6z6 esettél. Kristoufek és mtsai javaslata
(284) alapjan a ORH(2) eltérése a (CH(2)+RH(2))/2 képlettel szamolhato atlagtél a
hemoglobin-készletben zajlo oxigéncsere mértékérdl tajékoztat. Az In("Scou(L))
szignifikansan kisebb volt az id6s résztvevok korében (16.B abra), ami a HbO és a HbR
megvaltozott egyensulyra. Tekintettel arra, hogy a nyers HoO—-HbR-kovariancia alapjan
szamolt és a CBSI elékezelt HbT-jel varianciaja alapjan szamolt, gyors komponenshez
tartoz6 fokuszok szoros korrelaciét mutatnak; a fent leirt, megvaltozott egyenstlyban
joggal feltételezhetd a neurodinamika korral dsszefliggd csokkenésének szerepe. Bar
ugyanezen komponensek Osszetartozo multifraktalis végpont-paraméterei kozott kevésbé
fiatalokéhoz képest kisebbnek adodd 'hmax értékek (amelyek egyrészt a CBSl-elokezelt
HbT varianciakbol, masrészt a HbO-HbR-kovarianciabol lettek szamolva) kozott;
azonban ez szintén tamogatja a HbO-HbR multifraktalis kovariancianak azt az
értelmezését, hogy a kovariancia skalazasi fliggvény gyors komponense a neurogén
fluktudciokhoz kotédik. Ennek alapos bizonyitdsahoz azonban nyilvanvaléan tobb, €s

parhuzamosan mas modalitasbol szarmazé adatra is sziikség lenne (pl. neurodinamika
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elektrofiziologiai mérésére); amelyeket egy alkalmas, validalt modell segitségével

lehetne tesztelni az rsNIRS alapjan felallitott hipotéziseket.

Bar megkozelitésiink 1ényegében hasonld a multifraktalis DFA (285), ,,magassagi
kereszt-korrelacios™ (284) és a ,,cross-wavelet” alapti modszerekhez (286, 287); ez az els6
tanulmany, amely leirja ¢és alkalmazza a multifraktalis SSC-elemzés kétvaltozos
mivel nagy hasonlosdgokat mutat mas idétartomanybeli kétvaltozos modszerekkel. A
multifraktalis kovariancia analizis validalasa és teljesitményének jellemzése ismert

cyey

értekezés kereteit.

5.4.3.3 Az agyi vértartalom multifraktalis dinamikdajanak magyardzata a HbO-
HbR-kapcsolat alapjin

Elettani szempontbol nem a véraramlas limitalja az idegi aktivitassal kapcsolatos
oxigénfogyasztast, hanem az idegi aktivitas hatarozza meg a az agyi oxigénfogyasztast
¢s szabalyozza az agyi hemodinamikat (24). Ennél fogva észszerii a CBV-fluktuaciok (a
mért HbT-jelekkel aranyos) variabilitasast a HbO-HbR-kapcsolat fliggvényében
magyarazni, amely betekintést nyudjt az agyi oxigenizacio valtozasaiba. A Bienaymé-
formula ([35]) a f6 mért paraméterek varianciaprofiljai kozott teremt explicit,
determinisztikus kapcsolatot; ami lehetdséget ny(jt ezen tényezdk statisztikai hatdsanak
vizsgalatara, kiilonos tekintettel a rq(S)-ra. A GLM keretein beliil elemezve a skalafiiggd
keresztkorrelacio szerepét, az a HbT-fluktuacioknak szinte az Gsszes skalan meghatarozo
tényezdjének bizonyult, erdteljesebben a hosszi idéablakok esetében. A tobbszords
regresszios modell alapjan (19. abra), vagy a kategorikus valtozok figyelembevételével
(GLM: AnCova / ,separate slopes”) kapott eredmények is ugyanazt mutatjak re(S)
szerepére vonatkozoan, kortdl és nemtdl fliggetleniil. Figyelembe véve az életkor
befolyasat rs(s)-re, és a korcsoport hatasara korrigalt rs(s) CBV-fluktuaciokra gyakorolt
hatasat; megallapithatd, hogy ez a biologiai valtozo (ti. az életkor) a "Sq(2, S)2-re az rq(s)-
n keresztiil hat, a CBV fluktuaciokat a korrelalatlan kromofér dinamika felé hajtva.
Minden tovabbi életkorfiiggést mutatdé multifraktalis végpont-paraméter is magyarazhato
a HbO-HbR-kapcsolat segitségével, amennyiben az idésekben tapasztalt fluktuacidojuk

gyengeébb csatoldsa feltételezhetéen a mérséklodd neurodinamika kdvetkezményei.
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544 A multifraktalis analizis korlatai és tovabbi lehetdoségei az agyi
hemodinamikai folyamatok vizsgalataban

A multifraktalis elemzés eredményeinek atfogd értelmezése nehéz feladat, amit jelen
munkaban a NIRS mérés soran regisztralt HbO-, HbR- és HbT-jelek egyiittes vizsgalata
tett lehetdvé. Egyéb parhuzamos, kiegészitd modalitdsok alkalmazasa eldsegiti a
kozvetlenebb élettani értelmezést, ami egyfel6l azt jelenti, hogy a neurodinamika
valtozasat célszeri EEG-vel (elektroenkefalografia) nyert adatok alapjan megitélni.
Masfeldl transzkranialis Doppler vagy applanacios tonometria (vérnyomasmérésre
alkalmas technika) segitségével non-invazivan monitorozhatdak a szisztémas hatasokat
reprezentald artérias keringési paraméterck; amelyek felhasznalhatoak (pl. egy
dekonvolucids eljarassal) a tisztan periféras hemodinamika meghatarozasara. Ennek
hianyaban a szisztémas hatasok kezelésére a CBSI-modszerre szoritkoztunk, amelynek
alkalmazhatdsaga limitalt, az egymadassal kevert neuro- ¢és vazogén dinamika
szétvalasztasa bizonyos (realis) feltételezéseken alapul és nem tokéletes (éppen ezért
megalapozottabb ¢ komponensek életkor-fiiggd valtozasaira levont kovetkeztetések).
Ennek az eljarasnak el6nye viszont, hogy multifraktalis analizis szempontjabol jol
kezelhetd; éppen ezért van sziikség olyan jovobeni kutatdsokra, amelyek tisztazzak mas
(robusztus és hatékony) jelfeldolgozo algoritmusok hatasat az ilyen jellegli elemzések

eredményére.

A nyugalmi multifraktalis hemodinamika és a funkcionalis konnektivitas Szoros
viszonyara deritett fényt egy, az agyi halozatokat fMRI-vel vizsgald tanulmany (286).
Munkacsoportunknak nemrég megjelent, NIRS-mérések eredményét bemutatd
kozleménye pedig a prefrontilis kéregben dinamikusan szervez6dd halozatok
dinamikajanak multifraktalitasat igazolta (151). Ebben a vonatkozasban az értekezésben
bemutatott egycsatornds mérések adatai mindenképpen egy limitalt mintavételezést
tilkroznek, hiszen a NIRS-szel akar egy idoben vizsgalhato teljes agykéreg helyett (148)
csupan egy prefrontalis kérgi régio hemodinamikajat elemeztiik. Ugyanakkor egy olyan
analitikai keretrendszert mutattam be az értekezésben, amely a nyers mérési adatokbol
szarmaztatott végpont-paramétereket egy regionalis agykérgi hemodinamikara érvényes
modell alapjan teszi értelmezhetévé. Ennek alapjan lehet kovetkeztetni lehet mind a

neurogén, mind a vaszkuléris tényezdk szerepére.
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A csatolt HbO-HDbR-dinamika jellemzésére kifejlesztett eszk6zok alkalmazasa mas
vizsgalatokban is igéretes lehet, ahol nem-stacionarius folyamatok dinamikajanak
egylittes vizsgalatara keriill sor. A monofraktalis analizisben hasznalt skalazasi
fliggvények segitségével vizsgalt skalafiiggd Keresztkorrelacio feltarja az adott jelenség
dinamikajanak linearis aspektusait. A multifraktalis kovariancia analizis pedig ezen
talmenden a nem-linearis csatolds, illetve a kapcsolt dinamika skalafiiggetlenségének
karakterizalasara is képes. Ezek a modszerek tehat uj utakat nyitnak meg az uni- és
multimodalis alkalmazasokban, a funkcionalis konnektivitas, vagy a neurovaszkularis

csatolas vizsgalatara.
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6 Kovetkeztetések

6.1 Valos idejii fraktalis analizis

Ertekezésemben bemutattam két fraktalis elemzé modszer valés idejii valtozatat, melyek
teljesitményét széleskortli teszteléssel jellemeztem. Az offline verzioval osszevetve azt
tapasztaltuk, hogy a valds ideji DFA mddszer altal adott becslések kevésbé voltak
torzitottak. A nagyobb pontossag legfobb oka a numerikus instabilitasért felelds tényezo
— variacios koefficiens segitségével torténd — felismerése €s kikiiszobolése. Az ennek
érdekében bevezetett valds idejii osztalyozas kulcsfontossdgunak bizonyult a perzisztens
idésorok megbizhato értékelése szempontjabol, amely egyben magyardzza a valds idejii
osztalyozast nem alkalmazo6 offline mddszerhez képest mutatott nagyobb pontossagii
becslést. Az algoritmus ,jarulékos” elénye, hogy a hatékony implementaciénak
koszonhetden csokkent a memoria- és szamitdsigény is (gyorsasag!). Az RT-DFA
modszer a kiilonb6z6 Hurst-exponenssel szintetizalt monofraktalokbol Gsszeftizott
tesztiddsorokat €s a kontrollalt (intraoperativ) kisérleti koriilmények kozott regisztralt
agykérgi  hemoglobin  koncentraciovaltozast egyarant megfeleld  dinamikai
érzékenységgel elemezte. Ez azt jelenti, hogy kis késéssel kovette a lokalis fraktalis
paraméter id6 fliggvényében bekovetkez6 — szintézis soran generalt / miitéti protokollnak
megfeleld beavatkozéashoz kothetd — valtozasait. A valos idejii fraktalis analizis szamos
terlileten alkalmazhatd (orvosi, meteoroldgiai, tdzsdei stb.), ahol folyamatok
monitorozasara van sziilkség annak eldrejelzéséhez, illetve a megalapozott

dontéshozatalhoz.

6.2 A fokusz-alapi multifraktilis formalizmust koveté elemzé modszerek
kifejlesztése

A szingularitasi spektrum inverzidja (torése) miatt a standard, indirekt multifraktélis

formalizmust kovetd modszerek gyakran értékelhetetlen eredményre vezettek, legyen szo

szintetikus idGsorrdl, vagy valds adatrol (pl. élettani regisztratum). A fraktalis skalazasi

fliggvények univerzalis tulajdonsagara épitd, kovetkezésképpen az indirekt megkdzelitést

alkalmazd modszerekre altaldnosan hasznéalhatd fokusz-alapi moddszercsaladunk

sikeresen kezelte ezt a problémat, amely a véges méret hatas kdvetkeztében vezetett az
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egyik kulcsfontossagi 1épés (Legendre-transzformacio) eléfeltételének sériiléséhez.
Kijelenthetdé, hogy az FMF-moédszerek a szingularitasi spektrum meghatarozasa
szempontjabol nagyban novelik empirikus multifraktalis elemzést megbizhatdsagat. A
részletesen megvizsgalt FMF-DFA és FMF-SSC algoritmusok egyarant képesek a
szintetikus és empirikus jelek robusztus analizisére. Eppen ezen tulajdonsaguk viszont
sziikségessé teszi a multifraktalis modell illeszkedési pontossaganak vizsgalatat, amely a
modszer validaci6 sordn a véges méret hatasat jellemezte. A késobbi alkalmazas
szempontjabol egy statisztikai szempontbol alkalmas tesztelési eljarast dolgoztunk ki,
amelyben kiilon ellenérzésre keriil a hatvanyfiiggvénynek megfeleld skaladzasi
tulajdonsag ¢€s a valodi, korrelacios tipusu multifraktalitds megléte (elkiilonitve a nem-
fraktalis, pszeudomultifraktalis és eloszlasi tipusu multifraktalitast mutato jelek eseteit).
Az FMF-SSC-moddszer robusztussaga miatt alkalmas nagy mennyiségii mérési adat
megbizhatd feldolgozasara, amelyek lehetnek funkcionalis képalkoté modszerekkel
regisztralt jelek vagy akar genomidlis adatok is; de az értekezésben bemutatott human

NIRS tanulmany kiértékelése soran szintén bizonyitott.

6.3 Az életkor jelentésen befolydsolja az agykérgi hemoglobin (tartalom / oxigendcio)
fluktudcidjanak lokdlis skalafiiggetlen viselkedését
A human NIRS-tanulmanyunkban a nyugalmi allapotban regisztralt regionalis agykérgi
hemodinamikai és oxigendcios adatok multifraktalis analizise alapjan megbecsiiltiik
annak lokalis skalafiiggetlen paramétereit. Az oxi- és deoxihemoglobin kapcsolt
dinamikajat jellemzd mérdszamok segitségével lehetségessé valt a kapott multifraktalis
végpont-paraméterek értelmezése, amelyet a relevans in silico hemodinamikai és
neurodinamikai szimulaciok eredményei megerdsitettek. Megallapithatd, hogy az
agykérgi hemoglobin-tartalom (mely aranyos a CBV-vel) neurogén fluktuacioinak
multifraktalis jellegét az agyi haldzatokbol szdrmazo bejovo idegi aktivitas alakitja ki a
neurovaszkularis kapcsolas révén. Ennek strukturalis elemei (vaszkuldris simaizom és
endothel sejt) a viszkoelosztikus tulajdonsagaik révén befolyasoljdk a nem-neuronalis
hatasok altal kialakitott lassu oszcillaciok skalazasi tulajdonsagait, annak multifraktalis
jelleget kolesondzve. A nyers és eléfeldolgozott jelbdl szamolt multifraktalis végpont-

paraméterekben tiikroz0dik az egészséges Oregedés hatdsa az emberi prefrontalis kéreg
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agyi hemodinamikai fluktuacioira. Tény, hogy a CBV nagyon alacsony frekvenciaja —
vazogén — oszcillacidinak Osszteljesitménye csokkent a fokusz megtartott értéke és a
hossza tava korrelaltsag (CH(2)) novekedése kovetkeztében; ez utdbbival dsszefiigg a
D(h) jobbra tolodasa (idés csoportban nagyobb °hmax). Ami az idegi aktivitas altal
kivaltott, tipikusan alacsony frekvenciaju oszcillaciot mutatd neurogén hemodinamikat
illeti, az idés csoportban ezt a komponenst a csdkkent H(2), hmax és fokusz jellemezte. A
multifraktalitdas mértékét jellemzo valtozok ugyanakkor nem kiilonboztek a fiatal €s idOs
alanyok kozott, ami arra utal, hogy az egészséges 1dosodés megkimélte a CBV
fluktuaciok nem-linearis dinamik4jat. Idések esetében a HbO és HbR gyakorlatilag
korreldlatlanul fluktudlt a legmagasabb iddskalakon, és a multifraktalis kovariancia
analizis is a kapcsolt dinamika mérséklédését mutatta ki a neurogén komponens esetében.
A multifraktalis elemzésbol szarmazé és a HbO—HbR-kapcsolatot jellemz6 paraméterek
Osszevetése alapjan arra a kovetkeztetésre jutottunk, hogy a neuro- és vazogén
komponensek paramétereinek idds és fiatal csoport kozotti kiilonbségeit jelentdsen
befolyasolja a HbO-HbR-kapcsolat korral 0sszefiiggd valtozasa. Ennek okszeriisége
mellett szol, hogy a HbO—HDbR-dinamikat a neuronalis aktivitas az oxigénfogyasztas
révén kozvetleniil alakitja elméletileg, masfeldl pedig a kromoforok kozotti skalafiiggd
korrelaci6 mértéke szignifikans meghatarozoja a CBV lasst  fluktuacioinak
tanulmanyunkaban. Kijelenthet6, hogy az idéskori agykéregben az oxigén-igény és -
ellatas megvaltozott egyensulyardl van sz6; amelyhez hozzajarul a bejovo idegi aktivitas
csokkenése és a neurovaszkularis egység strukturalis elemei (erek simaizomzata és
endotheliuma) altal szervezett hemodinamikai valasz attenualodasa is. Mérési adataink
alapjan azonban nem megitélhetd az egyes tényezok relativ sulya, nevezetesen hogy
milyen mértékben valtozik meg az agyi funkcionalis halozat topologidja és dinamikaja
(melynek vetiilete a regionalis hemodinamikat alakit6 bejovo idegi aktivitas), illetve hogy
az egészséges 1d0sddes sordn is kialakuld csokkent endothel funkcio és vaszkularis
stiffening milyen mértékben felelds a multifraktalis €s korrelacidos paraméterek

korcsoportok kozotti eltéréseiért.
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7 Osszefoglalas

A mono- és multifraktalis megkozelitések nagymértékben gazdagitottak az élettani
komplexitassal kapcsolatos ismereteinket. Az idetartozd moddszerek adatigényes
algoritmusokra tdmaszkodnak, melyek hasznalhatosdga korlatozott. Az értekezés elso
része idotartomanybeli fraktalis elemzémodszerek validacidjat mutatja be (Hartmann és
mtsai, Physica A, 392 89-102, 2013; Mukli és mtsai, Physica, A 417 150-167, 2015). A
valds idejli mértékszamitas valdjaban a fraktalis skalazasi fiiggvénynek hatékony (gyors)
meghatarozasat és a skalafiiggetlenségi paraméternek lokalis becslését teszi lehetove, igy
ez az algoritmus alkalmas a multifraktalitas vizsgalatara is. Ami pedig a multifraktalis
analizist illeti, a tesztelést és az élettani jeleken torténd alkalmazhatdsag demonstralasat
kovetden az életkor agykérgi hemodinamikara és oxigendciora gyakorolt hatasat
jellemeztiik egészséges fiatal és idds alanyokban kozeli infravords spektroszkopiaval
regisztralt hemoglobin fluktuacidk lokalis skalafiiggetlen tulajdonsédganak vizsgalata
révén (Mukli és mtsai, Front Physiol, 9, 2018). Ezen jelek csoportszintli kiértékelése
soran statisztikai médszerekkel vizsgaltuk a valodi, korrelacids tipusa multifraktalitas
jelenlétét. A multifraktalis elemzést soran a hemoglobin fluktuacidk bimodalis skalazasi
tulajdonsagat figyelembe vevd adaptiv algoritmussal végeztiik. A bimodalitas vizsgalata
¢s a parhuzamos analizisekben elvégzett korrelacid alapt jelelokezelés nélkiilozhetetlen
volt az eredmények élettanilag relevans értelmezéséhez, amelyben az életkor-fliggd
eltéréseket neurogén ¢és vazogén hemodinamikai komponensekhez kotottik. A
multifraktalis analizis eredményeinek értelmezését a statisztikailag a CBV fluktuaciok
meghatarozé tényezdjének bizonyulo6 HbO-HbR-kapcsolat részletes dinamikai
vizsgalata tette lehetdvé, amit a hemodinamikai és a neurodinamikai szimulaciok
egészitettek ki. Az agyi vértartalom és oxigenacié dinamikajabol kovetkeztetni lehet a
neurovaszkularis egység elemeinek miikddésére, az NVC mértékére és a hemodinamikai
valaszt az NVC-n keresztiil 1étrehozo bejovo idegi aktivitasra. Végiil pedig csoportositva
az ¢letkor szerint kiilonbséget mutatd és nem mutatd paramétereket, kirajzolodik az
egészséges 1d0sodeés agykeérgi hemodinamikat befolyasold hatasa, amelynek hatterében
az eredmények alapjan részben a regionidlis bejovo idegi aktivitas csokkenése és részben
a neurovaszkularis csatolés attenuacidja (,,vaszkuldaris stiffening”, asztrocita-endothelialis

diszfunkcio) all.
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8 Summary

Mono- and multifractal approaches have made a great contribution to the understanding
of physiological complexity. However, the performance and data requirements of such
analytical techniques necessitate careful consideration. The first part of the dissertation
describes the validation of algorithms developed with a significant contribution from the
author for a fractal time series analysis. Real-time calculation of scale-dependent
measures enable an effective (quick) computation of monofractal scaling functions and
assessment of time-varying (local) scale-free parameters (Hartmann et al, Physica A, 392
89-102, 2013). As far as multifractal analysis is concerned, after testing and
demonstrating focus-based variants of time-domain multifractal algorithms (Mukli et al,
Physica, A 417 150-167, 2015), we characterized the impact of healthy aging on local
scale-free properties of Hb fluctuations captured by NIRS among healthy human
participants. Before group-level statistical analysis, we confirmed the presence of true
correlation-type multifractality in our dataset, given the robust nature of the applied
analysis, this step was indeed necessary. Also the bimodal nature of the scaling function
of hemoglobin fluctuation should have been taken into account, which called for a
properly adaptive variant of the existing multifractal methods. Examination of bimodality
and parallel processing of HbT-signals yielded by CBSI proved to be indispensible, since
this approach enabled to identify hemodynamic components dominated by neurogenic
and vasogenic origin and to associate the corresponding age-related changes separately.
Moreover, the explanation of the results obtained by multifractal analyses is enhanced by
in silico hemodynamic and neurodynamic simulations and dynamic analysis of HbO—
HbR-relationship. In fact, statistical evaluation clearly revealed the significance of scale-
free correlation coefficient in terms of determining CBV fluctuations. Based on the
dynamics of cerebral blood volume and oxygenation, inference can be made regarding
the function of the neurovascular unit and that of NVC and the incoming neural activity
driving hemodynamic response via NVC. Concerning age-related effects captured in
certain endpoint parameters of multifractal analysis, a model of aging cerebral
hemodynamics can be established emphasizing decreased incoming signaling and
attenuated NVC (Mukli et al, Front Physiol, 9, 2018).
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