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Elméleti bevezetés

Az alvéaskutatds jelentGsége ma mar mind az akadémiai, mind a klinikai k6zosségek korében
kialakult (Chokroverty és Ferini-Strambi, 2017). Ez a folyamat az 1950-es évek elejétSl indult
meg, amikortdl is jelentGsen boviilt az alvassal kapcsolatos ismeretek halmaza, részletes kép
formélddott, mely szerint az alvds véltozatos és Osszetett folyamatok sorozata. Mostanra péld4ul
egy olyan nézet alakult ki, miszerint az alvds egészét egy homeosztatikus —, a szervezet belsg
egyensulyét fenntartd, — funkci6 jellemzi, ami két egymadssal ellentétes, de ugyanakkor egymast
kiegészitS folyamatot foglal magaban: egy "offline" médot, amely az alvds stabilitasét €s a belsd
memoriafeldolgozast segiti eld, és egy "online" mdédot, amely a kornyezeti éberséget biztositja

(Simor és mtsai., 2018])), és ez az alvas minden szakaszaban tiikrozédik.

1952-ben kezdddott az alvasfazisok "felfedezése", amikor Aserinsky és Kleitman leirtdk
a gyors szemmozgdsos alvast (rapid eye movement — REM) (Aserinsky és Kleitman, |1953,
1955)), késébb szerzSk, mint Oswald (Berger €s Oswald, 1962)) és Jouvet (Jouvet,|1962), kezdték
hangsulyozni, hogy az alvds nem egy egységes dllapot, hanem REM és NREM (non-rapid eye
movement) szakaszokbdl 4ll, melyek alapvet&en kiilonboznek a legtobb fizioldgiai paraméterben
(Mendelson, 2012). A NREM alvést mélysége szerint tovabbi szakaszokra osztottdk: az 1-es
szendergéstdl, a 2-es feliiletes alvdson at a 3-as mély alvasig, amit lassd hulldmu alvasnak (slow
wave sleep — SWS) is neveznek. A REM alvasnak a NREM-t8l megkiilonboztetd jellemz6i
az alacsony amplitiddju, kevert frekvencidji hullimok, amelyek az ébrenléthez hasonlitanak,

ezért is kapta a paradox alvds elnevezést el6szor Michel Jouvet altal.

Kezdetben dgy gondoltdk, hogy a REM alvés legfGbb jellemzdje az dlomtevékenység — bar
késSbb bebizonyosodott, hogy az dlmodds a NREM alvds soran is elSfordul. Idével kutatdsok a
REM alvis funkcioéit széleskord idegi- és kognitiv jelenségekhez kototték: az alapvetd fizioldgiai
mechanizmusoktdl kezdve (pl.: szenzomotoros rendszer fejlédése (Blumberg és mtsai., 2013}
Tiriac és Blumberg, 2016), agyi érés (Marks és mtsai., |1995), agyi hdmérséklet szabdlyozasa

(Lyamin és mtsai., [2018)), receptorérzékenység modulacidja (Siegel és Rogawski, |1988), szinap-
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tikus plaszticitds (Li és mtsai., 2017))) az 0sszetettebb kognitiv folyamatokon at (pl.: procedurélis
és deklarativ tanulds (Fogel és mtsai.,[2007; Peigneux és mtsai., 2003), érzelmi emlékezet (Datta
és O’Malley, 2013; Walker és van der Helm, |2009), hangulat szabdlyozds (Cartwright és mtsai.,
2003), tudatossag kialakuldsa (Hobson, |2009)) egészen bizonyos pszichiatriai és neuroldgiai

betegségekben betoltott szerepéig (Lucchesi és mtsai., [2005)).

Habar lathat6, hogy szamos kutatds vilagit rd a REM alvas fundamentélis szerepére az ember
kiilonbozd bioldgiai jelenségeiben, a gyors szemmozgdsokrol elnevezett szakasz az alvaskutatds
sordn mégis alulvizsgalt teriilet maradt a NREM-hez képest (Simor és mtsai., 2020). Mar az
elnevezés maga sem teljesen pontos, mivel a REM alatt nem mindig mozog a szemiink — ez
sem egy homogén szakasz, hasonléan a NREM alvashoz (Simor és mtsai., 2020). A REM-
alvés id6ben véltakozé mikrodllapotainak — féazisos é€s a tonusos alvds — kiilonbségtételének
fontossdgat Moruzzi vetette fel 1963-ban (Moruzzi, [1963). Azonban a késGbbiekben a REM-

alvést vizsgdlo kutatdsok tobbsége mellGzte ezek kiilondlld elemzését (Simor és mtsai., [2020).

Az egyik legfébb kiillonbség a REM mikrofédzisaiban a kornyezeti éberség mértéke — a szem-
mozgdassal jaro, fazisos alvds sordn kisebb a reakci a kiils6 ingerekre, mint a tonusos alvds alatt,
ahol az éberség szintje magasabb. Ezeket a kiilonbségeket szamos kutatds kimutatta, melyekben
az agy spontdn €s kivaltott aktivitasat vizsgaltdk, mind fiatalok, mind felnéttek esetében, szam-
szerUsitve ezt az ébredési kiiszobértékek, valamint az auditiv kivéltott vér-oxigénszint-fliggd
(BOLD — blood oxygenation level-dependent) valaszok és elektroenkefalogrifia (EEG) 4ltal.

A tovabbiakban ezeket ismertetem.

A spontdn agykérgi aktivitast vizsgdlva, az EEG vizsgalatok kovetkezetesen kimutattdk az o
(8-13 Hz) és B (14-30 Hz) frekvenciatartoményok teljesitményének relativ novekedését a tonu-
sos periddusok alatt a fazisos alvashoz képest (De Carli és mtsai., 2016; Jouny és mtsai., 2000;
Simor és mtsai., 2016, |2019; Waterman és mitsai., |1993). Ezek az eredmények intrakranidlis
adatokkal végzett kutatdsokban is megjelentek (De Carli és mtsai., 2016; Nishida és mtsai.,
2005; Simor, Szalardy és mtsai., [2021)). A ténusos alvdsban mért magas « €s S tevékenységet
fokozott kornyezeti éberséggel hozzdk osszefiiggésbe (Simor €s mtsai.,[2018]), mivel a nyugalmi
allapotd ébrenlét soran mért hasonld oszcillacids aktivitdst a cingulo-insuldris-thalamikus ne-
urdlis hédlézat aktivdl6ddsdhoz kotik (Sadaghiani és mtsai.,|[2010), ez a rendszer pedig az éberség
fenntartasat segiti, és megkonnyiti a beérkezd kornyezeti ingerekre adott pontos valaszokat (Jung
és mtsai., [1997; Makeig és Inlow, |1993; Makeig és Jung, |1995). Osszességében tehdt az agyi

oszcillacidk tekintetében a tonusos REM hasonlit a nyugodt ébrenléthez.
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Tovéabbd, fazisos alvds sordn emelkedett y (>30 Hz) frekvenciatartomdnyi teljesitmény no-
vekedést mértek mind EEG-vel (Abe és mtsai., 2008}, Gross és Gotman, |1999; Jouny és mtsai.,
2000; Nishida és mtsai., [2005; Simor és mtsai., 2016) és intrakranidlisan (Corsi-Cabrera és
mtsai., 2016). Ugy tartjak, hogy a domindns gamma tevékenység tiikrozhet egy fokozott befelé
irdnyuld szenzomotoros, érzelmi és kognitiv tevékenységet (Gross €s Gotman, |1999; Wehrle és
mtsai., 2007), amit az intenziv dlomélményekhez kotnek (Abe és mtsai., 2008}, Corsi-Cabrera és

mtsai., 2016).

A kivéltott agykérgi aktivitds terén a tonusos alvdsban magasabb viselkedési valaszkészséget
(Price és Kremen, [1980) és alacsonyabb €bresztési €s arousal kiiszobot mértek (Ermis és mtsai.,
2010; Price és Kremen, 1980), mint f4zisos alvas sordn, amit pedig inkdbb kornyezettd] fligget-
len, izolélt dllapotként tartanak szamon (Ermis és mtsai., 2010; Sallinen és mtsai., 1996; Wehrle
és mtsai., 2007). E vizsgdlatok sordn akusztikus ingerlést alkalmaztak, €s erre kivaltott ERP-ket
(event related potential — eseményhez kotott potencidl) (Sallinen és mtsai., |1996; Takahara és
mtsai., 2002, [2006) illetve a hallékéregben BOLD reakciét (Wehrle és mtsai., 2007) mértek. A
ténusos dllapotban mutatkozott valaszreakcid, mig a fazisos alvds sordn nem, €s ez a kiilonbség
résztvevdk dltali koncentracidoval még hangsilyosabban jelentkezett (Takahara és mtsai., 2002).
Tovabba kimutattdk, hogy a ténusos szakaszokban a devidns hangok altali ERP-k hasonlitottak
az ébrenléti ERP-kre (Sallinen és mtsai., |1996). Ezen eredmények alapjan feltételezik, hogy
a toénusos szakasz ébrenlétszerl, kornyezetre valé nyitottsdgot, egyfajta éberebb éllapotot tiik-
roz. Ezzel szemben a fazisos REM szakaszok a kornyezettSl valo viszonylagos "elszakadast"

tiikrozhetik (Wehrle és mtsai., [2007)).

A maésik teriilet, ahol 1ényeges kiilonbséget figyeltek meg a mikrofazisok kozott, a szenzo-
motoros feldolgozas. Ebben a fazisos alvds aktiv ébrenléthez, mig a ténusos szakasz inkabb

ellazult ébrenléthez hasonlé miikodést mutat (De Carli és mtsai., [2016).

Az agy kiilonbozd teriiletein készitett méréseknél is megjelenik ebben a kiilonbség a mikro-
fazisok kozott. A skalpon és a medidlis temporalis lebenyben fazisos alvds alatt aktiv ébrenléthez
hasonlé intenziv szenzomotoros aktivitast mértek (Andrillon és mtsai., [2015). A motoros ké-
regben hasonlé eredményt kaptak, a fazisos dllapot sordn az oszcillacids aktivitas hasonlitott az
ébrenléti akaratlagos mozgds sordn megfigyelhetd mintdzathoz, mig a ténusos dllapoti az ellazult

ébrenlétihez hasonlitott (De Carli és mtsai., 2016). A fazisos szakaszi viselkedést egy funkcio-
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ndlisan izol4lt, thalamokortikdlis hdl6zat aktivitdsdhoz kotik (Miyauchi és mtsai.,|[2009; Wehrle
és mtsai., 2007)), mivel Ggy tlnik, egy belsd vezérlésti szenzomotoros feldolgozas (Andrillon és

mtsai., 2015; De Carli és mtsai., 2016 torténik alatta.

Ezek az eredmények 0sszhangban vannak az ébresztéses kutatdsokéval, ahol a fdzisos REM-
periddusokbdl felébredt egyének tobb mozgasrol, perceptudlisabb, hallucindcié-szeribb élmé-
nyekrSl szamoltak be, mint amikor ténusos allapotokbdl ébredtek, amelyek viszont gondolat-

szertibb emlékek voltak (Ellman és Antrobus, [1991; Molinari és Foulkes, [1969).

A felsorolt kutatdsok rdmutatnak arra, hogy a ténusos id§szakok a kiilsé informéciéfeldol-
gozds tekintetében koztes dllapotnak szdmitanak a fazisos REM alvds és az ébrenlét kozott,
valamint, hogy a nyugodt ébrenlét és a ténusos alvas kozotti Osszefliggés jelentds. Ezen feliil,
megerdsitik a REM alvds heterogenitdsat, illetve az alvdsnak — a NREM-ben is kimutatott (Ha-
l4sz és mtsai., 2014; Lecci és mtsai., [2017) — azon alapvetd kettGsségét, ami az offline-online
id6szakok véltakozasanak tekinthetS: elmeriilés az alvasban - kitekintés a kornyezetre. Az exte-
rocepcio, vagyis akiilsd ingerek érzékelése, a tobnusos REM alatt fokozddik, ami feltehetSen arra
szolgal, hogy védelmet nyujtson a potencidlis kiils§ veszélyek ellen, visszaallitva a kornyezeti
éberséget (Simor és mtsai., 2020). Ezzel szemben a fazisos édllapotban a kiils§ informacidk
feldolgozdsa jelentGsen csokken, és a neurdlis aktivitds inkdbb belsd folyamatokra, példaul az
almodasra 0sszpontosul. A kutatdsok azt feltételezik, hogy a fazisos és ténusos periédusok val-
takozdsa dtmeneti ingadozdsokat jelent az érzékszervi levalas és a kiilsSleg fokuszalt llapotok

kozott, mikdzben biztositja a stabil alvasi dllapotot €s a kiils6 veszélyektdl valé védelmet (Simor

és mtsai., 2020).

Habér az exterocepcidban jelentkezd, a két mikrofdzis kozti kiilonbséggel szdmos kutatas
foglalkozott, eddig mindossze egy kutatdsban (Simor, Bogdany és mtsai., 2021) vizsgaltdk,
hogy van-e hasonl6 eltérés az interocepcioban — azaz a testi, zsigeri jelek feldolgozdsaban.
Az ,interocepci®” kifejezés kiilonbozd jelentéseket hordoz az irodalomban, hagyoméanyosan a
zsigeri érzékelésekre utal, de tdgabb értelemben magiban foglalja a sajat fiziol6giai dllapotokkal
kapcsolatos tudatos és tudatalatti érzékeléseket is, mint példaul az éhség, a szomjusag, a fijjdalom
€s a hdmérséklet érzékelését (Craig, 2002; Herbert €s Pollatos, 2012; Wei és mtsai., 2016). Jelen
munkdban az interocepcid nem a fizioldgiai dllapotok tudatositdsat jelenti, hanem a testi jelek

folyamatos kozponti idegrendszeri feldolgozasara utal, mint példdul Simor és mtsai. (2021)

munkdjaban.



Az emlitett (Simor, Bogddny és mtsai., [2021)) illetve a jelen tanulmdny az interoceptiv
feldolgozds markereként a szivverés dltal kivéltott idegi valaszt vizsgalta. Ilyen esetekben a
szivverések koriili id6ablakot vizsgiljdk az agybol szarmazé jeleken (ennek forrdsa éltaldban az
EEG, esetiinkben pedig mélyagyi elektréda), kiilonbozd médokon elemezve, szamszerisitve azt.
Az[l] dbran Mike Cohen, korunk egyik neves idegtudésa, jelfeldolgozéja, dbrdzolja ezeknek a
mutatéknak a jelent§ségét, szerinte milyen mértékben szolgdlnak informéacids értékkel a mért

jelr6l — itt fontos megjegyezni ennek alaptulajdonsdgait, melyek a 2] dbran is lathatéak, a

hulldmhosszt és idében valtozo jellemzGit az amplitddot és a fazist.

1. abra.
Agyi jelek elemzési modszerei. (Cohen, @I}

Information extraction from EEG data

Time-
frequency

Megjegyzés: Egyes modszerek jelolt nagysaga az informdcios értékével aranyos.

2. dbra.

A jelek karakterisztikai: amplitudo, fazis, hullamhossz. (,,OB121 szotar — obl21.com®, é. n.

rarh /\
s | /i
l fazis | \/

|€—— hullamhossz——»

Az egyik vizsgalt mutatd, az eseményhez kotott potencidl (event related potential — ERP),
mely esetlinkre pontositva a szivverés altal kivéltott potencidl (heartbeat evoked potential —
HEP), ami a szivverések afferens jeleinek idegrendszeri feldolgozdsat tiikrozi (Coll €s mtsai.,
2021 Montoya és mtsai., Park és Blanke, 2019). Ezt elsGsorban az EEG amplitido
valtozdsan keresztiil vizsgaljak, és az EKG jel R csticsdhoz kotott potencidl idSbeli lefutdsaval

jellemezhetS. Wei és mtsai. (2016) szerint a legtobb tanulmany egy pozitiv HEP komponensrdl
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szdmol be, amelyet fronto-centrdlis — masok (Dirlich és mtsai., |1998), parieto-okcipitdlis —
helyeken figyeltek meg és amelynek 200 és 600 ms kozti latencidja van az EKG R-csicsdhoz

képest.

Feltételezik, hogy a szivverés jelét az agy folyamatosan figyeli (Park és Tallon-Baudry,
2014; Schandry és Montoya, |1996) mivel a HEP aktivitas el6forduldsa fiiggetlen a szivmiikodés
tudatos érzékelésétSl (Wei €s mtsai., 2016): mind tudatos és megosztott (pl. mds ingerekre
valé koncentrdlds (Montoya és mtsai., [1993; Terhaar és mtsai., |2012)) figyelem esetén és az
olyan helyzetekben ahol nincs tudatos figyelem (pl. alvas (Lechinger és mtsai., 2015)) egyarant

megfigyelhetGek a HEP hullamok.

Ezzel szemben a HEP hulllamok amplitidéja fiigg kiilonbozé affektiv dllapotoktdl, mint a
sajat szivverés érzékelése (Mai és mtsai.,[2018; Montoya és mtsai., 1993 Pollatos €s Schandry,
2004)), éberségi szint (Lechinger és mtsai., 20135]), arousal szint (Coll és mitsai., |2021; Luft
és Bhattacharya, [2015; Wei és mtsai., 2016), motivaciés szint (Coll és mtsai., 2021; Couto
€s mtsai., 2015; Marshall és mtsai., |2018), interoceptiv hédlézattal kapcsolatos folyamatok,
példaul az ételmegvonas (Schulz és mtsai., [2015)), vagy fadjdalom (Shao és mtsai., 2011), vagy
akdr érzelmi diszreguldcids koros dllapotoktdl, mint depresszié (Perogamvros és mtsai., 2019),
borderline személyiségzavar (Schmitz €s mtsai., 2020), generalizalt szorongdsos zavar (Pang és
mtsai., [2019) vagy a rémalom-zavar (Perogamvros és mtsai., 2019) — habdr ez utébbit késGbb

nem replikaltak (Bogdany és mtsai., |[2022).

Tehét a HEP egy éltaldnosan megjelend hullamot mutat, melynek amplitidéja fiigg az egyén

affektiv allapotatol.

Az idébeli potencidl valtozastol (mint a HEP) részletesebb képet kaphatunk adott jelenségrdl
az id6-frekvencia analizis (time-frequency analysis — TFA) 4ltal, ami megadja a frekvencia-
specifikus idébeli potencidlvaltozast. Tehat azt, hogy bizonyos frekvencidkat bizonyos idGpon-
tokban milyen jeler§sség jellemez atlagosan a prébak alatt. Ez mondhatni, egy id6-dimenziéra

kiterjesztett spektrélis elemzés. Kutatdsunkban ez lesz a mésodik vizsgalt mutatonk.

Mig TFA sordn az amplitid6bdl szarmaztatott értékeket haszndljuk fel, addig egy éppugy 1d6
és frekvencia tartomdnybeli analizis, a fazis-koherencia (inter-trial coherence — ITC) analizis
sordn amplitddé helyett a jel fazisat vizsgaljuk, amivel a probdk kozti faziskoherenciat mér-

jik. A szivverések idejéhez kotott megnovekedett ITC érték erds elektrofizioldgiai bizonyitékot
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szolgéltathat a HEP-ek 1étezésére, mivel azt jelzi, hogy a szivverések az EEG hulldimformak
konzisztens 6sszehangoldsat indukdljak az egyes probédk soran (Park és Blanke, 2019). Kutaté-

sunkban ez lesz a harmadik mutatonk.

A HEP-et vizsgdl6 tanulmdnyok arra utalnak, hogy feltehets, hogy az exteroceptiv feldolgo-
zashoz hasonléan az interoceptiv feldolgozas kiilonbségei is megfigyelhetSk lehetnek az alvés
kiilonbozd szakaszaiban, beleértve a REM alvds mikrofézisait is €s példaul a potencidl értékének

véltozdsa drulkod6 lesz az arousal szintbeli kiilonbségekrdl.

Ezt a skalp szintjén vizsgdl6 tanulmdnyban, Simor, Bogdany és mtsai. (2021), azt taldl-
tdk, hogy a szivjelek tekintetében az interocepcié és markere, a HEP, nem azonos a REM
mikrodllapotokban (az R-cstcs utdni 500 ms utén taldltak kiilonbséget), €s azt sugalljdk, hogy
az interoceptiv feldolgozas részben tjraindul a ténusos REM-peridédusok alatt. Illetve azt is
megallapitottdk, hogy a ténusos HEP komponens hasonlitott a nyugalmi ébrenlétben taldlhato

HEP-re.

Azonban ténusos és REM alvés alatti szivritmushoz kothetd idegi valasz vizsgdlat intrakra-
niélis szinten még nem tortént, ezt tdrnd fel a kutatdsunk a talamusz eliilsé magjabdl (anterior

nucleus of thalamus — ANT) szarmaz6 adatokkal.

E teriiletnek kiilonos jelentGséget ad az, hogy az ANT fontos szerepet tolt be a REM alvés
szabdlyozdsdban, a frontolimbikus neurdlis palydkkal val6 6sszekottetése (Luppi és mtsai., 2011
Miyauchi €s mtsai., 2009; Muzur és mtsai., 2002), valamint a subiculummal, a mammill4ris
testekkel, az eliils6 cinguldris és medidlis frontdlis kéreggel val6 kapcsolatai révén (Child és
Benarroch, 2013; Ketz és mtsai., [2015). Ez az agyteriilet kritikus csomépontként miikodik,
atvezetve a szubkortikalis aktivdcios mintdkat az agykérgi régidkba (Child és Benarroch, 2013
Gonzalo-Ruiz és Lieberman, [1995; Ketz és mtsai., [2015; Renouard és mtsai., 2015; Vertes
és mitsai., 2001), ami hozzdjarulhat a REM alvis érzelmi és emlékezeti funkciéihoz (Walker
és van der Helm, 2009). Tovdbba, a REM mikrofdzisai kapcsian vizsgaltdk ezt a teriiletet
Simor és mtsai., melynek sordn egyrészt mutattak ki kiilonbséget az LFP-kben (local field
potential), mdsrészt a talamokortikélis szinkronizdcidban is — itt a f4zisos alvdsban alacsony
és magas (0 és y) frekvenciasdvokban magasabb szinkronizaciét mértek tonusos szakaszokhoz
képest. Mindemellett, az interocepcié tekintetében is jelentSs a teriilet, mivel az ANT szoros
kapcsolatban 4ll az insuldval, ami pedig fontos szerepet jatszik az interoceptiv folyamatokban
(Park és Blanke, 2019). Valamint, a fejbdrrel ellentétben, itt nem szennyezi EKG aktivitds a

mért jelet.



Tehét jelen vizsgdléddsunk egy alapkutatds, amivel a REM alvds alatti interoceptiv folya-
matokat elemezziik talamuszbdl szdrmazo6 jelekkel. Ez Gj megvildgitdsba helyezheti a REM
mikrodllapotok szervezddését és feltételezett funkcidjdt, részletesen feltdrndnk a neurdlis jel-
lemzGit annak, miként reagdlunk olyan testen beliilrdl jovS érzetekre, mint a szivritmus a REM
ténusos €s fazisos szakasza alatt.

Habar altaldanosan az orvosbioldgiai tudomanyban az jellemzd, hogy az alapkutatds kap-
csolddik a klinikai kutatdshoz, ami pedig a klinikai gyakorlathoz, az alviskutatds alapkutatdsa
sokdig nem virdgzott, részben azért, mert igy tlint, hogy nincs egyértelmd hasznossdga ebben a
tekintetben (Orem, 2012)). Ez azonban gyorsan valtozik, azaltal is példdul, hogy a NREM alvis
EEG-s tevékenységi 0sszetevdinek (mikroarousal-ok, K-komplexek, lassu oszcillacidk és alvasi
orsok morfoldgidja, strlisége, topografidja, frekvencidja) szerepét kimutattdk a kognitiv miko-
désben, egészséges és koros édllapotokban (Ferrarelli €s mtsai., 2010; Mander és mtsai., 2013
Papalambros és mtsai., 2017; Ujma és mtsai., 2019). Ugy véljiik, hogy hasonl6 elSrelépések
érhetSk el a REM-alvds mikrostruktardjanak vizsgdlatdval is. Ezaltal bévithetjiik a REM-alvds
szakaszaival kapcsolatos eddigi irodalmat, ami hozzdjarulhat olyan kérképek jovGbeli terdpia-
jédhoz, mint a depresszid, a poszttraumads stressz vagy a sulyos inszomnia, amikor a REM-fazis

zavart szenved.



Célkitiuzések, hipotézisek

Az interocepci6 esetleges eltérései eddig feltdratlanok intrakraniélis szinten a REM mikrofézi-
saiban. A munkdm célja ennek az atfogd vizsgélata a szivritmus altal kivaltott idegi valaszokkal
a talamusz eliils6 magjabodl szarmaz6 adatokon. Ennek vizsgdlatira az EKG R csicsit meg-
el6z6 idGszakhoz hasonlitjuk az R csticsot kovetd id&szakot, és feltételezziik, hogy amennyiben
jelentkezik kiilonbség e két iddszaki tevékenység kozott, akkor az a szivverés hatdsdnak tudhaté
be — amennyiben ez nem magdban a szivritmusban jelentkez§ sajatossag.

Korébbi intrakranidlis EEG-s tanulmdnyokban (Kern €és mtsai., [2013; Park és mtsai., 2018])
kimutattdk, hogy a HEP-ek hullamformait erGsen szennyezi a pulzus artefakt (pulse-related
artifact — PA), igy arra szamitunk, hogy ez a mi jeleinken is meg fog jelenni.

A skalp szintjén mar mutattak ki kiilonbséget a két mikrofazis HEP-jében (Simor, Bogdédny
és mtsai.,[2021)) és habar a jelen tanulmdny f6leg feltar6 jellegd, hipotézisiink, hogy az ANT-ban
mért, szivveréshez kothetd talamikus aktivitds is eltérést fog mutatni a ténusos és fazisos REM
kozott. Eddigi eredmények alapjan feltételezziik tovabba, hogy a tonusos alvési aktivitds hasonld
lesz az ébrenlétihez.

A HEP-ek 1étére egy erds elektrofiziol6giai bizonyiték lenne, ha megndvekedett probak
kozti koherencia értékeket kapnank, mivel ez azt jelzi, hogy a szivverés az EEG hulldmformdk
konzisztens Osszehangoldsét idézi el§ az egyes probdk sordn. Igy arra szdmitunk, hogy ez
jelentkezni fog.

Feltarndnk tovdbb4d a frekvencia-specifikus aktivitdst is, mely sordn a bevezetésben emlitett
eredmények alapjdn arra szdmitunk, hogy a ténusos alvds sordn «a és S frekvenciatartomanyon
relativ novekedést fogunk taldlni, mig a fazisos alvdsban y frekvenciasdvon varunk emelkedést
a teljesitményben.

Az ITC a spektrdlis teljesitményelemzéssel kombindlva fontos informacidkat szolgaltathat a
HEP generdcié mogottes mechanizmusairdl (Fell és mtsai., 2004} Fuentemilla és mtsai., 2006

Sauseng és mtsai., 2007). Erre dltalanosan két modellt kiilonboztetnek meg: a fazis-visszadllitds
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(phase-reset) €s a kivaltott potencidlok additiv modelljét. A phase-reset modell szerint az ERP-
ket az egyes probdkban folyamatban 1évS oszcilliciok fazisainak visszadllitisa hozza 1étre,
mig a kivdltott modell azt javasolja, hogy az egyes probdkban az inger 4dltal kivéltott vdlaszok
0sszeadodnak az HEP-k 1étrehozdsdhoz (Sauseng és mtsai., [2007). Ezt Park és mtsai. (2018)
vizsgéltdk az insuldban, és eredményeik arra utalnak, hogy a HEP keletkezésének hétterében
inkabb egy fazis-visszadllitds, mintsem egy "additiv kivaltott potencidl" mechanizmus all. Mivel
az ANT és az insula szoros 0sszekottetésben all egymadssal, igy hasonl6 eredményekre szamitunk
mi is.

Tovabbi célunk az ANT kéreggel valé kapcsolatdnak vizsgdlata a szivritmus kapcsan. A
talamokortikalis szinkronizéci6t Simor, Szaldrdy é€s mtsai. (2021) vizsgéltdk a REM alvés mikro-
fizisaiban. Ok magasabb szinkroniz4ciét mértek a fizisos alvdsban a & és y frekvenciasavokban
ténusos szakaszokhoz képest, amit az ANT frontolimbikus halézati tevékenységéhez kotottek,
az érzelmi és emlékezeti folyamatokat tiikr6z$ aktivitdsként. Alvas alatt a szivritmus hatdsat
eddig egy kutatds (Kim és Jeong, 2019) vizsgélta az agykérgi fézisszinkronizaciora, melynek
eredménye, hogy a szivverés csak a 6 (4-7 Hz) frekvenciatartomédnyon noveli a fazisszinkro-
nizdciét az agykérgi régiok kozott, de ezt a fazisos és tonusos REM alvds tekintetében kiilon
nem vizsgéltdk. A hipotézisiink a szivritmus 4ltal elGidézett talamokortikalis szinkronizdciora

a fokozott szinkronizacio fazisos REM-ben.
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Modszer

Résztvevok

11 epilepszids beteg adatait elemeztiik (M, = 35,33, tartomdny: 17-64 év; 6 nd), akiket
a talamusz eliils6 magjdba iiltetett mély agyi stimuldcids (deep brain stimulation — DBS)
kezelési protokollban részesitettek az Orszdgos Klinikai Idegtudoményi Intézetben (Budapest,
Magyarorszag). Az Orszagos Klinikai Idegtudomanyi Intézet helyi etikai bizottsdga jovdhagyta
a kutatdsi protokollt. A résztvevik aldirtak a vizsgdlatban valé részvételre vonatkozo beleegyezd
nyilatkozatot.

EKG-b6l, ANT koriili intrakranidlis elektrédakbdl (1-4 db pédciensekként, M = 2,200,
SD=1,135) és EEG-bdl (17/21/23 csatorna, M=22,200, SD=1,932) szdrmaz? jeleit elemeztiik a
paciensek-nek, melyeknél a mintavételi frekvencia 1024 Hz vagy 2048 Hz volt. Az elektrédak
résztvevénkénti kiosztdsa az[2] tabldzatban l4that6. Az EEG montdzsok tartalma a3l tdbldzatban

talalhato.

Adatfeldolgozas

Az adatelemzéseket MATLAB (9.12.0.1956245 verzid, R2022a, The MathWorks) kornyezetben
végeztiik a Fieldtrip nyilt forraskodu eszkoztar €s beépitett fliggvényei segitségével (Oostenveld
és mtsai., 2011).

Az el6feldolgozas sordn diszkrét Fourier transzforméciét haszndlva kiszdrtiik az 50 és 100
Hz-es komponenseket, majd bandpass filtert hasznaltunk 0,3 és 70 Hz kozott, végiil Gjrarefe-
raltuk a sziikséges csatorndkat. Az adatsor mintavételezési frekvencidjat egységesen 512 Hz-re
csokkentettiik, majd 4 masodperces idGablakokra bontottuk, és manudlisan eltdvolitottuk a za-
jos ablakokat. A megmaradt ablakokon manudlis R cstcs detekciét hajtottunk végre minden

személy minden fazisaban (ébrenlét, fazisos alvds, tonusos alvds), és a probakat, melyekkel az
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adatelemzés sordn dolgoztunk, az R-csicsokhoz id6zitve hoztuk 1étre (0,2 mésodperccel az R
csucs el6tt €s 0,8 masodperccel az R cstics utdn). Az elemzéseket ezutdn ezen 1 masodperces
1dGszakokkal végeztiik. A keletkezett probdk szdma a|l| tdbldzatban lathatd, ezekbdl Osszesen
16100 (M=487.879, SD=304.178) volt. Vizsgalt fazisok szerint 0sszegezve: a fazisos REM
alvés: 3562; a tonusos REM alvds: 8372; az ébrenléti szakasz: 4166 prébat tartalmazott.

1. tablazat.
A probadk szama személyenként, a vizsgalt dllapotokban

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

fazisos REM || 230 | 390 | 455 | 744 | 319 || 118 || 480 || 113 || 67 || 164 | 252
téonusos REM || 1161 || 1263 || 708 || 1097 || 782 || 334 || 584 || 189 || 83 | 819 || 191
ébrenlét 401 394 || 374 || 614 | 475 | 205 || 407 || 148 || 362 || 379 || 407

Alapvonal korrekci6

Mivel feltételeztiik, hogy a szivritmushoz kothetd idegi valaszt tiikkroz8 komponensek dtmene-
tileg megnovekednek az R-csics megjelenése utdn az R-csics el6tti idSablakhoz képest, igy
az R-csucs el6tti idGablak (-200 és -50 ms kozott) atlagos értéket tekintettiik alapvonalnak, és
alapvonal korrekci6t is végeztiink az adatsoron mind a HEP, a TFA, az ITC analizis és a tala-
mokortikdlis szinkronizadcids elemzés sordn. Ez annyit tesz, hogy a spektralis adatokbdl becsiilt

alapvonalfiiggvényt kivonjuk az eredeti spektrumbdl.

Adatelemzés - Analizisek

A tovabbiakban részletezett elemzéseket mind a talamusz, mind a skalp szintjén is elvégeztiik.

HEP (heartbeat-evoked potential) analizis

Jelen tanulmanyban a HEP amplitidéjat vizsgaltuk az EKG R csucsat kdvetGen. Ehhez kisza-
mitottuk a prébak amplitiddjanak atlagit fazisonként. Ezeket az értékeket kiilon elemeztiik az
EEG-bdl, ANT-boI és EKG-bdl szarmazé adatokra vonatkozéan. Az EKG adatok elemzésére
azért keriilt sor, hogy megvizsgéljuk annak lehetGségét, hogy a HEP amplitidéban megfigyelt
eltérések az EKG-beli eltérésekbdl erednek-e. Amennyiben az EKG hulldimforma azonos lat-
encia idésdvban mutat eltérést, mint a HEP, gy nehéz kizarni azt az eshetséget, hogy a HEP

amplitidobeli kiilonbségek az EKG hatdsdbdl fakadnak.
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Idé6-frekvencia analizis (time-frequency analysis — TFA)

A jel jellemzGinek részletesebb feltdrdsa érdekében két dimenzié (az idS- és frekvenciatar-
tomdny) menti valtozdsait vizsgaltuk idG-frekvencia analizis éltal, tekintettel arra, hogy az
oszcillaciés komponensek gyakran mutatnak teljesitményvaltozast bizonyos eseményekre. Ku-
tatdsunkban multitaper FFT-t (fast fourier transform) hasznaltunk, mivel a multitaper modszere
elényos az alacsony elemszdmu mintdk elemzéséhez, illetve kiilondsen hasznos a spektrélis
becsléshez, mivel hatékonyan mérsékli a spektralis szivargast és csokkenti a varianciat anélkiil,
hogy jelentGsen novelné a torzitast, lehet6vé téve a pontosabb frekvenciafelbontédst. Ezt alkal-
mazva egy simdbb jelet kapunk, ami csak a kiemelkedd tevékenységeket 6rzi magaban, ahogy az
a3l dbran lathaté. Az FFT minden id§ és frekvencia parra Fourier-koefficienseket ad vissza —
komplex szdmokat, amiknek a valés €s képzetes részei a jel nagysdgat €s fazisat reprezentéljak

adott id6ben, ezekbdl jelen esetben csak a nagysdgat mutato értéket alkalmaztuk.

3. dbra.
A multitaper médszer osszehasonlitasa a STFFT-vel (short time fourier transform) (Cohen,

2020b)

How the multitaper method works

A) Time series data B) Tapers C) Data » tapers D) Power spectra E) Average spectra
Multitaper ~
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Megjegyzés: Ezen az dbran lathatd, ahogy a kezdeti id&soros adat két kiilonb6z8 médszerrel
feldolgolgozva milyen étlagolt spektrumma valik. Részei: A) Egy idGsoros adatsor B) Tobb
sulyfliggvény (taper), amelyeket az adatokra alkalmaznak a spektrélis szivargds csokkentése ér-
dekében C) Az adatsorok B)-bdl szarmaz6 sulyfiiggvényekkel konvolvdldsa D) C)-b6l szarmazé
teljesitményspektrumok E) Az 0sszes teljesitményspektrum atlaga
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A multitaper eljards egy csuisz6 idGablakot haszndl, amelyre a teljesitményt egy adott frek-
vencidra vonatkozdan szamitja ki, mi ezt 7-45 Hz (illetve 7 és 140 Hz) kozott vizsgaltuk 1 Hz-es
1épéskozzel, fix méretd (0,15 masodperc) Hanning ablakokkal. A Hanning ablakok alkalma-
zdsa minimalizélja a spektrélis szivargdst azdltal, hogy az id&ablak széleinél simdbb dtmenetet
alkalmaz, ami pontosabb frekvenciafelbontdst eredményez a spektrélis elemzésben.

Annak érdekében, hogy a pulzusbdl és szivverésbdl fakado artefaktokat kiszirjiik, Park
és munkatdrsai-hoz (2018) hasonléan sz{rtiik a jelet. Ezek az artefaktok altaldban 2 Hz-nél
alacsonyabb frekvencidn mutatkoznak, a magasabb rendd harmonikusaik pedig potencidlisan
a 2-4 Hz-es frekvenciasavban (Norcia és mtsai., [2015). Mi az alsé frekvenciahatart 7 Hz-
nél allapitottuk meg, mivel a hasznalt mozgé6-idGablakunkhoz (150 ms) ez volt a legkisebb
frekvencia érték, amibe egy hulldm belefért. Ha ett6] alacsonyabb Hz-re szerettiik volna az alsé
korlatot, akkor az idGablakot kellene hosszabb értékilinek valasztani, mivel ezzel a frekvenciabeli
felbontas né (az id6beli pedig csokken). Ez az Uncertainty Principle (bizonytalansagi elv) a id6-
frekvencia analizisben. Az Uncertainty Principle azt éllitja, hogy nem lehet egyszerre bizonyos
pontossdgon feliill meghatdrozni egy jel idGbeli és frekvencia-tartalmat, minél pontosabban
probéljuk meghatdrozni a jel id6beli viselkedését, anndl kevésbé lesziink képesek meghatirozni a
frekvencidjat, és forditva (Pinsky, |[2023). Szamunkra érdemes volt rovid id6ablakot alkalmazni,
mivel az lehetdvé teszi az idSben gyorsan véltoz6 jelenségek kovetését. Ha példaul a jel
gyorsan valtozik vagy tartalmaz gyorsan mozgé elemeket, akkor a rovidebb idGablakok jobban

alkalmasak lehetnek ezeknek a valtozasoknak a kovetésére.

Fazis koherencia (inter-trial coherence — ITC) analizis

Ezzel az elemzéssel a célunk annak a feltardsa volt, hogy adott idGpontban a prébdk sordn
mennyire konzisztensen €ri el a jel el ugyanazt a fazist.

Hasonl6an az el6z6 elemzéshez, itt is multitaper FFT-t haszndltunk, de a teljesitményen tul
€s a fazist is kiszamitottuk, 7-45 Hz (illetve 7 és 140 Hz) kozott 1 Hz-es 1épéskozzel, fix méretd
(0,15 masodperc) Hanning ablakokkal.

Ezen értékekbdl szamoltuk a probdk kozti faziskoherencia (inter-trial phase coherence —
ITPC) mérészamét minden frekvencia és idGértékre a Fieldtrip éltal adott algoritmussal. Ennek
értékkészlete 0 és 1 kozott mozog, ahol a nulldhoz kozeli értékek a fazisszogek nagyfoku
véltozékonysdgét (lasd: [al 4brdn), az egyhez kozeliek pedig a magas egyezést tiikkrozik a
prébak kozott (1asd: 4b] dbrén).
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Talamokortikalis szinkronizacio

Annak érdekében, hogy megvizsgaljuk a talamokortikélis hdl6zat aktivitdsdt a REM mikrodlla-
potokban, és hogy ellendrizziik, hogy a szivritmushoz kothetS talamokortikélis szinkronizdcié
novekszik-e a fazisos REM-ben a ténusos REM-hez képest, elemeztiik az ANT-b6l szarmazé és
az EEG-felvételek kozotti fazisszinkroniz4ciot.

Ekkor vettiik a paciensek adataiban rendelkezésre allé6 6sszes ANT és EEG csatornapér
komplex keresztspektrdlis strtiségét multitaper FFT-vel, minden frekvencia és 1d§ parra, 7-45
Hz koz6tt, 1 Hz felbontdssal, fix méretd, 0,15 médsodperces, Hanning ablakokkal.

A szinkronizaciét a ’phase locking value’ (PLV) szdmitdsdval vizsgaltuk, mivel ez az amplita-

d¢6 valtozasatol fliggetleniil szamszer(siti a két jel kozotti frekvenciaspecifikus faziskiilonbségek

konzisztencidjat (Simor, Szaldrdy és mtsai., 2021]).

Adatelemzés - Statisztikai elemzések

Osszehasonlitott fizisok, szegmensek

Az Osszes kordbban emlitett analizist az aldbbi mdédokon értékeltiik ki:

Osszehasonlitottuk a vizsgalt fazisokat (ébrenlét, fazisos REM, ténusos REM) paronként
az R-csucs utdni 350 ms és 650 ms kozotti idGablakban — az aldbbi cikk metodikdjat kovetve
(Simor, Bogdény és mtsai., 2021) —, atlagolva az adott személyhez tartoz6 prébakat.

Tovabba minden fazisban kiilon-kiilon teszteltiik az alapvonal és az azt kovets (aktivéldsi)
idGszak kozti kiilonbséget. Ebben az esetben nem haszndltuk az alapvonal korrekcids adatokat.
Ahhoz, hogy ezt az 0sszehasonlitdst permutécios teszttel végezziik, egyenld hosszusigu, nem
az alapvonal -125 - -50 ms szakasz volt, az aktivaldsi szakaszok pedig az R csics utdni 50

ms-mal kezd6dd, nem étfedd, alapvonallal megegyezd hosszisdgu szakaszok.

Alkalmazott statisztikak

Az 0sszehasonlitdsok sordn a kovetkezd statisztikdkat hasznaltuk:
Végeztiink 0sszehasonlitast klaszter- valamint nem klaszteralapd, nem parametrikus statisz-
tikdval, kétmintds kétoldali t-prébdkat hasznéltunk az 6sszes id6beli és térbeli/frekvenciabeli

adatpontpdrra, Monte-Carlo szimulaci6 segitségével.
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Alkalmaztunk tovabba egy enyhitett, klaszterkorrekciét nem haszndl6 statisztikdt is, mely
Riiger-teriileteket vesz figyelembe. Ezek konvenciondlisan szignifikdns (p < 0,05) eredmények
halmazaiként vannak meghatdrozva, amelyeket 0sszességében szignifikdnsnak fogadnak el vagy
utasitanak el a statisztikai tesztek egyedi eredményei helyett (Simor és mtsai., 2013). A meg-
valésitasa Abt, 1987, nyomén késziilt, Iényege, hogy a konvenciondlisan szignifikans (p < 0,05)
teriileteknek a defindldsa utdn vessziik a teriileten beliili szignifikdns eredmények szamat, és
megvizsgéljuk, hogy ezen eredmények legalabb fele kisebb-e, mint 0,025, és legaldbb egy-
harmada 0,0167 alatti-e. Ha mindkét feltétel teljesiil, akkor a teriilet egészét szignifikdnsnak

tekintjik.
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4. dbra.
Fazis koherencia analizist szemléltetd dabrdik (Schaworonkow, .

(a) Magas faziskonzisztencia a prébak kozott.

inter-trial coherence for changing temporal shift between trials
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(b) Alacsony faziskonzisztencia a probdk kozott.

inter-trial coherence for changing temporal shift between trials
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Megjegyzés: Az x tengelyen az idG, az y tengelyen a probédk és a diagrammon felvett értékek a
fazisok. Jobb oldalon a korben a fazisszogek vannak jelolve. Tokéletesen fazisillesztett jelek
esetén az ITC eléri maximdlis értékét, amely 1, és O lesz, amint a f4ziseloszlds egyenletessé
véilik. @al dbrdn l4thaté amikor magas egyezés van a prébdk kozottt adott idSben, igy kicsi
a fazisszogek valtozékonysaga; a jobb oldalon jelolt ITC érték is megfigyelhets, hogy egyhez
kozeli. 4b] dbran ldthat6 amikor el vannak csisztatva a prébak egymastol, igy nagy a fazisszogek
valtozékonysdga adott idSben; a jobb oldalon jelolt ITC érték is megfigyelhetd, hogy nulldhoz
kozeli.
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Eredmények

Osszesen 16100 préba volt elemezve.

Az | édbrdn a HEP elemzés eredménye lathat. Szignifikdns kiilonbségeket taldltunk a
fazisos €s tonus REM alvds, valamint a fizisos REM és ébrenlét HEP-je kozott. Az EKG-n nem
mutatkozott szignifikdns kiilonbség a megfigyelt dllapotok kozott. Lathaté adatainkon a ténusos
alvés fazisos és ébrenlét kozti karakterisztikdja a HEP amplitiddéban, valamint megfigyelhetd
ennek a szinuszoid jellegli hulldmvonala. A ténusos szakasz alatti HEP szignifikans eltérést
mutatott az fazisost61 450-620 ms kozt. Valamint a fazisos alvdsban szignifikdns eltérést taldltunk

az ébrenléttSl 470-480 ms kozott €s 550 ms-nal.

5. abra.
Alapvonal korrigalt HEP értékek az ANT-ban a vizsgalt allapotokban.

HEP analizis - ANT csatorna

4 T T
Fazisos
Toénusos
3F Ebrenlét | -

Amplitadé (uV)

*  Fazisos vs. Ténusos

*  Fazisos vs. Ebrenlét |
1 1 1 1 1 1 1

O = = -

0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8
1d6 (sec)

Megjegyzés: A szignifikdns kiilonbségek egyes dllapotok kozott pontokkal vannak jeldlve.
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Al6al dbran az id6-frekvencia analizis, a 6b. dbrdn az ITC analizisbdl szarmaztatott ITPC,
a 6¢. 4brdn a talamokortikdlis szinkronizdcié eredménye szerepel — elsd oszlopban a relativ
teljesitmény, mésodik €s harmadik oszlopban a klaszterkorrekci6 nélkiili statisztika eredményei,
negyedik oszlopban pedig a klaszterkorrigdlt p értékek figyelhet6k meg. Végiil a szigoribb

klaszterkorrekciot alkalmaztuk és a Riiger teriileteket nem haszndltuk.

A [6al abran lathat6, hogy szignifikdns eltérés mutatkozott a magas S és y frekvencia
tartomdnyon a fazisos és tonusos alvds kozott az R csdcs utdn 300 és 500 ms kozott, valamint a

fazisos alvas és €brenlét kozott 150 és 500 ms kozott.

A 6b. 4bran egy dltaldnos fazisszinkronizacio figyelhet6 meg a vizsgélt dllapotokban az o
tartomdnyon az R cstcs utdn 0,1 és 0,42 masodperc kozott. Fazisok kozott nem mutatkozott

szignifikans eltérés.

A fazisszinkronizadcioban (6¢. dbra) a vizsgdlt dllapotaink kozott nem mutatkozott szignifi-

kans eltérés.

Al6l dbran afizisos és ténusos REM és ébrenléti szakaszon beliili id§szakok sszehasonlitdsa
lathat6, oly médon, hogy az alapvonal (-125 - -50 ms) id&szakhoz hasonlitottuk, az R cstcsot
kovet§ — ugyanolyan hosszi — idGablakokat, a[6al dbrdn a TFA, a[6b] dbran az ITC analizis

és a[bc] dbran a talamokortikdlis szinkronizdci6 eredményein.

Az TFA (6a dbra) elemzés eredményein tobb szignifikdns klasztert taldltunk. A ténusos
REM-ben szignifikdns eltérés mutatkozott az R csucs el6tti iddszakhoz képest 0,12-0,16 mp
1dGsav kozott 32-42 Hz kozott. A fazisos REM-ben szignifikdns kiilonbséget taldltunk az
alapvonali allapothoz képest az R csucs utdni 0,32-0,44 mp id&sav kozott a fazisos REM-ben
20 és 45 Hz kozott, valamint 30-42 Hz kozott az 0,55-0,62 id§savban az alapvonali id6szakhoz

képest.

Hosszantart6 szignifikdns kiilonbség jelentkezett az R csics utdn 0,45 mp-ig, az ITC elemzés

eredményein a vizsgilatunk minden dllapotdban az « frekvenciatartomédnyon (6b] abra).

A talamokortikdlis szinkronizaciés elemzés sordn (bc| dbra) az alapvonali dllapottdl szigni-

fikdnsan eltért az R csucs utdni 0,2-0,26 idSsdv az a frekvenciatartomdnyon ébrenlétben.
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6. dbra.

A végzett analizisek eredménye, valamint a fdzisos és tonusos REM és

osszehasonlitasa egymassal

(a) TFA eredményein végzett elemzés
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(b) ITC analizis eredményein végzett elemzés
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(c) Talamokortikdlis szinkronizdcids analizis eredményein végzett elemzés
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Megjegyzés: Az els6 oszlopban lathatdak az alapvonal korrigalt értékek a vizsgalt dllapotokban,
masodik és harmadik oszlopban az egyes dllapotok kozti kiilonbségek T €s p értékei, valamint
a negyedik oszlopban a klaszterkorrekcids p értékek (ahol volt szignifikans klaszter).
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6. abra.

A fazisos és tonusos REM és ébrenléti allapotokon beliili iddszakaszok dsszehasonlitasa a végzett
analiziseinken

(a) TFA eredményein végzett elemzés.
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Megjegyzés: az alapvonal (R csicsot megel6zd: -125 - -50 ms) id&szakhoz hasonlitottuk, az R
csucsot kovetd — ugyanolyan hosszi — idGablakokat, az elemzéseink eredményein. Az elsG
oszlop a T értékeket, a masodik oszlop a p, a harmadik oszlop a klaszterkorrigdlt p értékeket
tartalmazza.
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Megvitatas, kovetkeztetések

A tanulmdny a REM-alvés heterogenitdsat mutatja be a szivveréssel kapcsolatos idegi valaszok
tekintetében az ANT szintjén. Eredményeink részben aldtdmasztjdk, részben kiegészitik a

korédbbi kutatdsok eredményeit.

Megfigyeltiik, hogy a szivjelekre adott idegi vdlaszok nem egységesek a REM mikrodlla-
potaiban. Példdul a HEP vizsgdlatban szignifikdns kiilonbségeket taldltunk az amplitidéban a
ténusos €s a fazisos REM kozott, valamint a fazisos REM €s az €brenlét kozott. Az édllapotok
kozotti kiilonbségeket hasonlo a latenciatartomédnyban azonositottuk, mint Simor, Bogdany €és
mtsai. (2021). A HEP-ek e késGi komponenseiben mutatkozé kiilonbségek nem kapcsoldd-
tak az EKG-artefaktokhoz, mivel az EKG-jelek kozott nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget.
Valamint a HEP szinuszoid jellegd hullimvonala tigy gondoljuk, hogy a pulzusi mtiterméknek

tudhaté be, amire szdmitottunk, hogy meg fog jelenni a jeliinkon.

Szignifikans kiilonbség jelentkezett a megfigyelt dllapotok kozott a magas S €s y frekvencia
tartomanyon: hipotézisiinkkel megegyezve a ténusos alvdsban relativ teljesitmény novekedés
volt jelen a magas B frekvenciasdvban a fazisos alvdshoz képest az R cstcs utdn 0,3 és 0,5
masodperc kozott; magas S és y sdvon pedig az ébrenléti szakaszban jelentkezett novekedés a

fazisos alvashoz képest az R cstcs utdn 0,15 és 0,5 méasodperc kozott @ abra).

Eredményeink Osszhangban vannak a kordbbi vizsgélatokkal, amelyek szerint a ténusos
REM a kiils6 informdcidfeldolgozas szempontjabdl a fazisos REM és az ébrenlét kozotti koztes
allapotnak ttint. Ezekkel az eredményekkel Osszhangban eredményeink arra utalnak, hogy
a szivciklushoz kapcsol6dé neurdlis aktivitds a tonusos REM-ben kozelebb dll a nyugalmi
ébrenléthez, mint a fizisos REM-ben. Tehat a jelen eredmények aldtdmasztjak azt a feltételezést,
miszerint a tonusos REM alvds kornyezetre nyitottabb allapot, és kiterjesztik ezt az elképzelést

az interoceptiv feldolgozas teriiletére.
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A 6b. és[6bl dbran a hipotézisiinkkel kapcsolatos dtfedés latszik, egy dltaldnos fazis-
szinkronizaci6 volt jellemzd a megfigyelésiink minden szakaszdban (REM alvds, ébrenlét) az «
tartomanyon az R csucs utdn 0,1 és 0,42 masodperc kozott. Habar ez a REM alvas mikrofdzisai
kozott kiilonbséget nem mutat, egy dltaldnosabb érvényd mechanizmust viszont felfed. Ered-
ménylink az ANT-b6l az insuldban mért (Park és mtsai., 2018) intrakranidlis jelekhez hasonld,
azzal az eltéréssel, hogy a mi adatainkndl jelentkezett egy relativ teljesitmény novekedés az
a frekvenciatartomanyon — habdr ez nem bizonyult szignifikdnsnak (1asd: 4bran). Igy
adatainkon is tiikkroz&dni latszik az a HEP-ek mogott 4ll6 mechanizmus amit az insuldban is
kimutattak, a phase-reset modell. Ez a mikodés akkor lehetséges, ha a fazisszinkronizacid
fennall spektrilis teljesitmény novekedése nélkiil (Park és mtsai., 2018]).

A talamokortikélis szinkronizdcidban, elvardsainkkal ellentétben nem jelentkezett szignifi-
kéns kiilonbség a fazisok kozott (6¢c. dbra), viszont kimutattunk az ébrenlétben egy a tartomdnyi

szinkronizacié névekedést az alapvonali dllapothoz képest (6¢| dbra).

Limitaciok

A jelen kutatds sordn alkalmazott médszertan €s a mintavétel jellegébSl adéddan tobb fontos
korlatozo tényezdt kell figyelembe venni, amelyek befolydsolhatjdk az eredmények értelmezését
és 4ltalanosithatdsagat.

1. Mintaméret és szelekcids torzitds: Az intrakranidlis elektrodds kutatdsok jellemzGen
kis mintaméretre korlatozédnak, amelyeket szigoru klinikai kritériumok alapjan vélasztanak
ki. Tipikusan kezelésre rezisztens epilepszids betegeken végzik ezeket a vizsgalatokat, ami
sziikségszertien korldtozza a résztvevok korét és csokkenti az eredmények altaldnosithatésagat.
Emellett, mivel a résztvevSk egy specifikus klinikai alpopuldciét képviselnek, a szelekcids
torzitds miatt az eredmények nem feltétleniil alkalmazhatok mds csoportokra vagy altaldnos
populdciora.

2. Mddszertani korlatok és adatgy(jtés: Az elektrodédk altal monitorozott agyteriiletek korla-
tozottsdga miatt nem biztositott a teljes agyi aktivitds dtfogd megértése. Az elektroddk helyzete
rogzitett, ami befolydsolhatja az adatok interpretalédsat, kiilondsen a nehezen hozzaférhets agyi
struktirdk esetében. Az elektrofiziol6giai adatokat tovabba befolydsolhatjdk kiilonbozd elekt-
romos zajok és artefaktok, mint példdul az elektromos berendezések zavara vagy a pdciens

mozgasa.
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3. Korlétozott longitudindlis kdvetés: A kutatds gyakran rovid tdvi megfigyelésekre korlé-
tozodik, ami nem teszi lehet6vé a hosszu tadvu hatdsok és védltozdsok megfigyelését. A longi-
tudindlis kovetés hidnya korldtozza a neuroldgiai valtozasok hosszabb tdvi monitorozdsat és a
kovetkeztetések hosszu tavi relevancidjét.

4. Meérési eszkozok és mddszerek pontossdga: A kutatds sordn hasznélt mérési eszkdzok
€s modszerek pontossaga alapvetGen befolydsolja az eredmények megbizhatésagat. Kiilonosen
a bioldgiai véltozok mérésénél fontos a mérdeszkozok pontos kalibrdldsa és a mérési hibdk
minimalizaldsa, hogy az adatok értelmezése pontos és megbizhat6 legyen.

A fent emlitett korlatok részletes ismerete €s megértése elengedhetetlen a kutatdsi eredmé-
nyek helyes értelmezéséhez és a jovSbeli kutatdsok tervezéséhez, hogy azok még pontosabb és

relevansabb informéacidkat szolgaltathassanak.

Kitekintés

Tovabbi vizsgalddasi szempont a NREM alvasra vonatkozo elemzések lebonyolitdsa ezen adato-
kon, annak érdekében, hogy egy atfogdbb képet kapjunk eddigi eredményeink jellegzetességérdl,
jelentGségérdl.

Az elemzéseket ki lehet még egésziteni spektralis meredekség (spectral slope) vizsgalataval,

mellyel tovabbi értékes aspektusait foghatjuk meg az adathalmazunknak.
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Mellékletek

2. tablazat.
A résztvevokhoz tartozé ANT csatorndk és EEG montdzsok

ID | ANT csatorna EEG montazs
1 EEG JTH9-JTH10, EEG JTH10-JTH11 KEA
2 EEG JTh3-G2 REF: EEG JTh4-G2 FSI
3 EEG JTh10-JThl11 KEA
4 | EEG BThO-BThl1, EEG BTh1-BTh2, EEG BTh2-BTh3 KB

5 EEG BThO-BTh1, EEG JTh9-JTh10, EEG JTh10-JTh11 KEA
6 EEG BTH1-BTH2, EEG BTH2-BTH3, EEG JTH10-JTH11 KEA
7 | EEG Th10-G2 REF: EEG Th11-G2 PiRi
8 EEG BTh1-BTh2, EEG BTh2-BTh3, EEG JTh10-JThl11 KEA
9 EEG BTh2-BTh3 KEA
10 | EEG Bth1-Bth2, EEG Bth2-Bth3, EEG Jth8-Jth9, EEG Jth9-Jth10 KEA
11 | EEG JTh10-JThl11 KEA
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3. tablazat.

Az EEG montdzsokhoz tartozo EEG csatornak

KEA | KB | FSI | PiRi
EEG C3-G2 igen | igen | igen -
EEG C4-G2 igen | igen | igen -
EEG Ft9-G2 igen - igen | igen
EEG Ft10-G2 igen | igen | igen | igen
EEG T3-G2 igen | igen | igen | igen
EEG T4-G2 igen | igen | igen | igen
EEG T5-G2 igen | igen | igen | igen
EEG T6-G2 igen | igen | igen | igen
EEG Tp9-G2 igen - igen | igen
EEG Tp10-G2 | igen | igen | igen | igen
EEG P3-G2 igen | igen | igen -
EEG P4-G2 igen | igen | igen -
EEG Pz-G2 igen - - igen
EEG P09-G2 igen | igen - igen
EEG Pol10-G2 | igen | igen - igen
EEG ZyG1-G2 | igen - igen -
EEG ZyG2-G2 | igen | igen | igen | igen
EEG 02-G2 igen | igen | igen | igen
EEG 0z-G2 igen | igen | igen | igen
EEG Fpl-G2 igen | igen | igen -
EEG Fp2-G2 igen | igen | igen | igen
EEG F3-G2 igen | igen | igen -
EEG F4-G2 igen | igen | igen -
EEG F7-G2 igen | igen - igen
EEG F8-G2 igen | igen - igen
EEG Fpz-G2 igen | igen - igen
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