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Abstract 

Functional changes in the brain motor network are responsible for the major clinical features of 

Parkinson’s disease (PD). Recent studies on investigation of the brain function show that there are 

spontaneous fluctuations between regions at rest as resting state network affected in various disorders. 

In this paper, we examine changes of functional dependency between brain regions of interest 

associated with known anatomical pathology in Parkinson Disease (PD) using copula theory on resting 

state fMRI. Five types of copulas were tested: Gaussian and t (Euclidean), Clayton, Gumbel and 

Frank (Archimedean). We used an efficient maximum likelihood procedure for estimating copula 

parameters. Goodness of fits was tested using root mean square error (RMSE) and kulback-leibler 

divergence between each copula function and joint empirical cumulative distribution. Control vs PD 

group comparison was also done on dependency parameter using parametric and nonparametric tests. 

The results show that functional dependency between cerebellum and basal ganglia is much stronger 

in PD than in control. In this paper, we proposed for the first time that joint distribution 

characteristics could potentially provide information on discriminative features for functional 

connectivity analysis between healthy and patients. 

Keywords: Functional Magnetic Resonance Imaging (fMRI), Functional Connectivity, Resting State, Parkinson 

Disease (PD), Copulas 
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 چکيده

مغز  تیّالفعّ یبر عهده دارد. بررس ینیدر بروز علائم بال ینقش اساس ینسونپارک یماریمغز در ب یحرکت یشبکه یعملکرد ییراتتغ

و  هاارتباط ،ایکه در حالت استراحت شبکه دهدنشان می (fMRI)ی عملکرد یسیمغناط یدتشد یربرداریاز دادگان تصوانسان با استفاده

 ،تحقیق ین. درگیرندیقرار م یرمختلف تحت تأث هاییماریدر ب مختلف مغز وجود دارد که یدر نواح یخودخودبه هاینوسان تیّالفعّ

تابع مفصل در دادگان حالت  یاز تئوراستفادهبا  ینسونپارک یماریدر ب یحرکت یکیآناتوم ینواح ینب یعملکرد یوابستگ ییراتتغ

زده  ینشباهت تخم یممماکز ینداز فرامفصل با استفاده ی. پارامتر مفصل در پنج تابع مختلف از خانوادهشد یبررس fMRIاستراحت 

-kulback یخطا و فاصله هایمجموع مربع یانگینجذر م یهاروش با یزده شده و مفصل تجرب ینمفصل تخم ینشباهت ب یزانم .دش

leibler و  یکرامترپا یآمار یهابا آزمون ینسونیپارک یمارانافراد سالم و ب ینزده شده ب ینتخم یپارامترها ییسهمحاسبه شد. مقا

 یناز افراد سالم است. در تریقو ،یماراندر گروه ب ایقاعده هایمخچه و هسته ینب یعملکرد یبستگکه هم دادنشان  یکناپارامتر

 یزآنال یبرا یعنوان روشه ب تواندیمختلف مغز م ینواح تیّالفعّ یزمان یمشترک سر یعکه توز شدهد یشنهابار پ یننخست یمقاله برا

 و افراد سالم باشد. یمارانب ینب کننده یزمتما هاییژگیو ی، حاو fMRIدر دادگان  یعملکردارتباطات 

 توابع مفصل ينسون،پارک يماریحالت استراحت، ب یشبکه ی،ارتباطات عملکرد ی،عملکرد يسیمغناط يدتشد يربرداریتصو ها:کليدواژه

 ستی مجله مهندسی پزشکی زی
 213-257، 3333 پاییز، 3، شماره 8دوره 

 ijbme.2014.13291/10.22041 شناسه دیجیتال:
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 مقدمه -1
ی حالت تصاویر تشدید مغناطیسی عملکرد ،های اخیردر سال

طیف وسیعی از مطالعات را روی  (Rs-fMRI)استراحت 

های از روشیکیاست. عملکرد مغز به خود اختصاص داده

از استفاده ،در حالت استراحت fMRIرایج برای آنالیز دادگان 

هرتز( در سیگنال  90/9 تر از)کم نوسانات فرکانس پایین

BOLD .ر شرایط غیبا وجود آنکه حالت استراحت  است

نشان  [3] کارانشو هم بیسوال  ا، امّ[4] استشدهتعریف 

نوسانات فرکانس سری در حالت استراحت یکدادند که 

در هرتز  4/9کمتر از  یدر محدوده خودیهپایین خودب

وجود دارد که دارای وابستگی در بین نواحی  BOLDسیگنال 

این الگوهای یکپارچه عملکردی در بین  .مختلف مغز است

ایجاد  (RSN)حالت استراحت  یاد مختلف، یک شبکهافر

. [0] مجزای مکانی است یکند که شامل چندین ناحیهمی

ساختارهای آناتومیکی شناخته شده که دارای هماهنگی در 

ارتباطات عملکردی  ی نوسانات فرکانس پایین باشند،دامنه

. ارتباطات [1] کنندمغز در حالت استراحت را تأیید می

ت عصبی الیّصورت وابستگی زمانی الگوهای فعّه ی بعملکرد

برای بررسی . [4] شودنواحی آناتومیکی جداگانه تعریف می

های مختلف آنالیز ارتباطات مغز، روش ارتباطات بین نواحی

 هایکنشبرهمیک ابزار قوی برای تعیین  عنوانه عملکردی ب

الیز آن ها،این روش یجملهاست. ازعصبی توسعه پیدا کرده

بستگی بین همآن است که در (CCA) بستگی متقابل نواحیهم

عنوان ه ب (ROIs)مورد نظر های زمانی مرجع در نواحی سری

ه گیری ارتباطات عملکردی در نظر گرفتبرای اندازه معیاری

ه نیاز است که الگوی نواحی شبکه ب ،ین روشد. درشومی

دلیل این  رس باشد و به همینفرض در دستعنوان یک پیش 

 .[0] روش وابسته به مدل است

از بستگی، استفادههم یترین روش برای محاسبهرایج

 تواند فقط نوعبستگی پیرسون میهم آزمون پیرسون است.

خاصی از ارتباط، یعنی ارتباطات خطی را به صورت کمی 

در صورتی بهینه است که ساختار ارتباطی دو متغیر  کند وبیان 

بستگی پیرسون ضرایب هم ،( باشد. بنابراینبیضوی )نرمال

اگر بخواهیم  به ارتباط خطی میان متغیرها است.محدود 

تری در مورد وابستگی بین دو یا چند متغیر اطلاعات کامل

کارهایی باشیم که بتواند وابستگی دنبال راهه پیدا کنیم، باید ب

د که ان کنای بیگونهه صورت پارامتریک به بین دو متغیر را ب

و ثانیاً فقط  های هریک از متغیرها وابسته نبودهاولاً به توزیع

 ی خطی بین دادگان نباشد.محدود به بیان رابطه

جهت یافتن  ی تابع مفصل،از ایدهدرین مقاله، استفاده

 fMRIهای زمانی ساختارهای مختلف وابستگی بین سری

متغیره  دتوابع مفصل توابعی چن. پیشنهاد شدبرای نخستین بار 

که یک  هستند [0,1]ی نواخت بر بازههای کناری یکبا توزیع

 دهند.ها پیوند میهای کناری آنتوزیع چند متغیره را به توزیع

از ، یکیهای مشترکهای کناری و توزیعدر ارتباط بین توزیع

های کارها آن است که ساختار وابستگی ثابت و توزیعراه

های کناری با توزیع ،در حالت دوم برعکس کناری تغییر کنند.

 یها تعریف شود. در ایدهتوزیع مشترک جدید برای آن ،ثابت

از آنجا که مفصل  شود.کار دوم استفاده میمفصل از راه

ای کناری ندارد، کمیتی که درین روش هبستگی به نوع توزیع

از ندازه وابستگی است که با استفادهشود، امی بررسی

 .[7] شودوابع مفصل در توزیع مشترک بیان میپارامترهای ت

های بستگیهای بالا و هممرتبهکنش ، برهمدر مفصل

توانند به صورت پارامتری نشان داده شوند. مزیت منفی نیز می

ای که تابع به گونه ،مدولار بودن آن است ،مهم روش مفصل

عی تواند با تابمفصل استفاده شده برای یک آنالیز به راحتی می

های مختلف از توابع مفصل گزین شود. خانوادهدیگر جای

توانند ویژگی متفاوتی از ساختار وجود دارد که هر کدام می

ر کل ساختا ،وابستگی میان متغیرها را بیان کنند. بنابراین

توان ین روش قابل تغییر است و به راحتی میوابستگی در

استخراج کرد.  توزیع را های متفاوت ارتباطی بین دوویژگی

ها را نسبت به تر وابستگیتر و دقیقدرنتیجه، امکان بیان جزئی

 کند.بستگی فراهم میمانند ضرایب هم های آماری قبلیروش

ابع مفصل استفاده ترین توپنج نوع از رایج ،ین مقالهدر

و گوسی، و توابع  tهای اقلیدسی با نام ی: توابع خانوادهشد

 .[0]های کلایتون، گامبل و فرانک با نامارشمیدسی  یخانواده

از ی، در علوم اعصاب شناختی استفادهاز نقطه نظر کاربرد

های اخیر مورد در سال EEGتابع مفصل در آنالیزهای مختلف 
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مبنای تابع کارانش برو هماونکن است. قرار گرفتهتوجه 

خواه را های کناری دلمتغیره از توزیع مفصل یک مدل چند

ت تعداد زیادی نورون الیّها در فعّشمارش تعداد اسپایکبرای 

از تابع مفصل استفادهسیروویچ و ساکردوت  .[4] ارائه دادند

را برای مدل کردن ارتباطات بین دو یا چند نورون پیشنهاد 

کارانش وابستگی بین رشته و همساکردوت . [49] دادند

ع مفصل از توابهای هر جفت نورون را با استفادهاسپایک

 .[44] تعیین کردند

زمانی بین کارانش همو هماینگارا  ،تشخیصی یدر حیطه

های آماری غیرگوسی و ویژگی را که EEGهای سیگنال

مدل کرده و مدل  ،، با توابع مفصلخطی داردهای غیروابستگی

زمانی را برای های آماری مشترک همراه با مقادیر همویژگی

 .[43] کار گرفتنده لزایمر بتشخیص زودهنگام بیماری آ

از تئوری مفصل برای بررسی ارتباطات عملکردی استفاده

 جدیدی است و هدف این مقاله، موضوع fMRIدر دادگان 

صل و بررسی توابع مختلف مف ساختار ارتباطی با استخراج

یک بیماری انحطاط مغزی تغییرات ارتباطات عملکردی در

ای نمونه ،پارکینسون بیماری. الت استراحت استخاص در ح

که در آن مسیرهای عصبی و ارتباطات است از بیماری 

 .گیردردی مغز تحت تأثیر قرار میعملک

 یماریمغز در ب یحرکت یشبکه یعملکرد راتییتغ

بر  یماریب نیدر ینیدر بروز علائم بال ینقش اساس نسونیپارک

ل اختلا نوعی( PD) پارکینسون ایدیوپاتیک بیماری عهده دارد.

 مانند ترمور، سفتی است که با علائم بالینی سیستم عصبی

  بروز پیدا  طبیعی حرکت و راه رفتن غیر عضلات، کندی

کاهش ترشح  ،. عامل اصلی این بیماری[41 ،40] کندمی

 .[44] جسم مخطط است یدوپامین در ناحیه

 مبنایپارکینسون فقط بر از آنجا که تشخیص بیماری

 های، روش[40]دقت دارد  %03نها تا ت کلینیکی معیارهای

 و PET ،SPECTجمله مختلف، از عصبی تصویربرداری

ه وضعیت مغز در این بیماران ب بررسی برای MRI خصوصاً

از از تحقیقات با استفادهاست. در برخیکار گرفته شده

، weighted-1Tو  DTIاطلاعات آناتومیکی در تصاویر 

 شده بررسیری پارکینسون مغز در بیما تغییرات آناتومیکی

ومیکی، نتایج تحقیقات با آنات هایعلاوه بر بررسی .[47] است

مختلف،  حرکتی هایتحریک مبنایبر fMRIاز دادگان استفاده

 4ایقاعده هایهسته یدر ناحیه BOLDکاهش سطح سیگنال 

ت را در کورتکس الیّو افزایش فعّ 3حرکتی مکمل یو ناحیه

 .[39-40] دهدنشان می 1خچهم و 0لیهاوّ موتوری

د بین نواحی مختلف نشان دا روابطروی  لعاتنتایج مطا

بین پوتامن خلفی و ارتباطات ه در بیماران پارکینسونی، ک

کند، درحالی که انه تحتانی کاهش پیدا میکورتکس آهی

 یابدپوتامن خلفی با بخش جلویی آن افزایش میارتباطات 

تغییرات ارتباطات عملکردی در  از، بخشی. علاوه بر این[34]

ترشح دوپامین نیز بستگی  یبیماران پارکینسونی به مرحله

خاموشی در بیماران، ارتباطات  یدارد. در حین دوره

حرکتی مکمل، کورتکس پیشانی عملکردی در نواحی 

عناداری کاهش پیدا خلفی چپ و پوتامن چپ به طور مجانبی/

حی مخچه چپ، کورتکس ارتباطات عملکردی در نوا کند.می

چپ و کورتکس پریتال چپ در مقایسه با  یحرکتی اولیه

گونه تحقیقات یابد. به طور کلی در اینافراد نرمال افزایش می

یک عمل خاص است، ارتباطات به عملکرد  یپایهکه بر

 .[33] حرکتی بیمار وابسته است

دلیل آنکه علائم بالینی در بیماری پارکینسون اختلال ه ب

بررسی تغییرات سیگنال به  محققاندر حرکت است، غالب 

BOLD از یک تحریک خاص در مقایسه با حالت ناشی

فعالیت مغز در حالت  به وضعیتاند و کنترلی روی آورده

حالی ، دراین است.تر پرداخته شدهین بیماری کماستراحت در

های بالینی پارکینسون مانند ترمور در حالت است که نشانه

دهد دهد. علاوه بر این، مطالعات نشان میراحت رخ میاست

های مختلف برای انجام یک تحریک خاص، که در بیماری

ای جبران عملکرد ناقص ت نواحی مختلف برالیّمعمولاً فعّ

آنالیز  ،بنابراین گیرد.نواحی آسیب دیده تحت تأثیر قرار می

تر تواند نگاشت ارتباطات کاملعملکردی حالت استراحت می

تری نسبت به آنالیز حالت تحریک فراهم کند و و دقیق

تر ها بهتر و دقیقهای آنفعالیت نواحی مختلف مغز و آسیب

                                                           
1 basal ganglia 
2 supplementary motor area 
3 primary motor cortex 
4 cerebellum 
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از دادگان . مزیت مهم دیگر استفاده[30]است قابل بررسی 

لحاظ ن است که این نوع تصویربرداری ازحالت استراحت آ

ه طراحی پیچیده اولاً نیاز ب تر است. زیرا،سازی آن آسانپیاده

ه سهولت مورد ندارد و ثانیاً از طرف بیماران پارکینسونی ب

دارای مشکلات  PD، چون بسیاری از بیماران پذیرش است

 حرکتی هستند.

های تکنیک یوسیلهه استراحت مغز ب یفعالیت شبکه

سان قابل قبولی را نشان مختلف در بین افراد سالم نتایج یک

های روانی گر آن است که بیماریبیان است. این دستاوردداده

های از ویژگیتوانند برخیهای انحطاط مغزی میو یا بیماری

حالت استراحت را تحت تأثیر قرار دهند. به همین  یشبکه

های در بیماری Rs-fMRIهای اخیر آنالیز دادگان سالدر ،دلیل

 جمله بیماریاست. ازمورد توجه محققان قرار گرفتهمختلف 

، اسکیزوفرنی، بیماری کاهش توجه MS ،رکینسونپا

(ADHD)توان نام برد را می افسردگی و  هنگام ، آلزایمر زود

ارتباطات عملکردی دهد که تحقیقات نشان می. این [33-04]

و ابزار قوی برای عنوان معیار ه تواند بمیحالت استراحت 

 ،تصور ینرد شود.ه کار گرفتهبررسی عملکرد نامناسب مغز ب

امکان تشخیص زودهنگام تغییرات پاتولوژیکی مغز نیز بهبود 

فراتر از معیارهای شباهت رایج مانند  ین مقاله،درکند. پیدا می

جانبه از ی مفصل، ساختاری کلی و همه ایده بستگی، باهم

ردی بیماری ها جهت آنالیز ارتباطات عملکوابستگی

 .ئه شداار  fMRIاز دادگان پارکینسون با استفاده
 

 دادگان یمجموعه -2
نفر بیمار  49حالت استراحت شامل  fMRIدادگان  یمجموعه

لحاظ سن و . افراد سالم ازاستنفر سالم  49پارکینسونی و 

د. در هنگام انجام آزمایش نبا افراد بیمار هماهنگی داشت جنس

 شدهها خواسته و از آن شتهت استراحت قرار داافراد در وضعیّ

بدون  ،خود را ببندند هایو چشم اشندآرامش ب که در حالت

در هنگام انجام آزمایش  ند. بیمارانشو هآنکه خواب آلود

ند. همه بیماران به لحاظ دوی معمول روزانه را مصرف کردار

 بندی رتبه 4هوهن و یاهر کلینیکی بررسی شده و مطابق معیار

 د.نشد
                                                           
5 Hoehn & Yahr 

 دريافت تصاوير -2-1

ه تسلا شرکت زیمنس در س MRIسیستم  با fMRIدادگان 

تصویر حالت  افراد ی. از همهیافت شددانشگاه آکسفورد در

 1T ساختاریرزولوشن بالای و هم تصویر  2Tاستراحت 

ورت دادگان چهار صه . تصاویر حالت استراحت بدریافت شد

 resolution=3mm×3mm, sliceهاد که در آنبعدی داده ش

thickness=3mm, TR=3000ms, TE=30ms, 120 volumes 
است که سه  439×49×01×01یک از تصاویر . ابعاد هراست

یک حجم کامل اسکن شده از مغز و بعد چهارم  ،بعد اول آن

 یبا زاویه . تصاویر ساختاردهدطول سری زمانی را نشان می

دریافت  403×340×403درجه و اندازه ماتریس  40انحراف 

 ند.ذخیره شد Niftiفرمت ه و ب شد
 

 پردازش تصاويرپيش -2-2

افزار از ابزارهای موجود در نرمپردازش تصاویر با استفادهپیش

FSL  گروهFMRIB [03] استدانشگاه آکسفورد انجام شده. 

سر حذف و در ابتدا در مورد همه تصاویر بخش جمجمه 

برای اطمینان از صحت عملکرد . قشر مغز استخراج شد

 FSLview تصویری گذاری، تصاویر مجدداً در محیط ماسک

بین بردن اثرات تصحیح شدند. سه فریم اولیه نیز جهت از

های مغناطیسی اسکنر حذف ناشی از عدم پایداری ممان

تصحیح زمان  ،ت تصاویرشدّ یاندازهکردن نرمالیزه  .ندشد

های ها و تصحیح حرکت سر نیز با منطبق کردن اسکناسکن

ام آنالیزهای ججهت ان .انجام شد FSLروی هم در  مختلف

 حالت عملکردی تصاویر ،طی دو مرحلهسطوح بالا نیز، در

رزولوشن بالای  درجه آزادی به تصاویر 7با  فرد هر استراحت

 43تصاویر رزولوشن بالا با  ،سپس انتقال داده شد.  ساختاری

-عصب یاستاندارد مؤسسه فضای اطلس آزادی به یدرجه

دادگان با  ،نهایتدر. دش( انتقال دادهMNIشناسی مونترآل )

 FWHM با گذر گوسی با فیلتر پایین spm8 افزاراز نرماستفاده

 (.http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) متر هموار شد میلی 0

 FSLبندی ابزار قطعه  ساختاری رزولوشن بالا باتصاویر 

(FAST:به سه قسمت ) بخش خاکستری (WMبخش سفید ،) 

(GM/و مایع مغزی )(نخاعیCSFقطعه ).بندی شدند 

بستگی پردازش در آنالیز همترین مراحل پیشاز مهمیکی
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حالت استراحت حذف اثرات و عوامل مزاحم است. بدین 

های زمانی هشت عامل تداخلی شامل میانگین سری ،منظور

کننده سری زمانی بیان 0 یعلاوهه ب CSFو  WMنواحی 

تخراج شده اس FSLدر  MCFLIRTحرکت سر با کمک ابزار 

 ند.های زمانی مرجع حذف شدروی سریها از و اثرات آن
 

 تابع مفصل -3

 تئوری تابع مفصل  -3-1

 به تصادفی میان متغیرهای از وابستگی مدلی ،توابع مفصل

 به. ددهارائه می نواختکناری یک هایزیعوتابعی از ت صورت

 به را واحد چندبعدی یک که تابعی است مفصل ،دیگر بیانی

لین اوّ توابع مفصل. کندمی [ نگاشت9 4فاصله ] در مقادیری

 چند به عنوان توابعی برای ساخت توزیعاسکالر بار توسط 

. این توابع [00]معرفی شد  کناری هایاساس توزیعبر متغیره

 وابستگی ساختار هستند که با ایجاد توزیع توأم ایگونه به

تابع   𝐹(𝑧̅)یدآورند. فرض کنه دست میمیان متغیرها را ب

𝑧( توأم متغیرهای CDFتوزیع تجمعی ) = [𝑍𝑖]𝑖=1
𝑁  و

𝐹1(𝑧1), 𝐹2(𝑧2), … , 𝐹𝑁(𝑧𝑁)  های کناری باشند، توزیع

z1z ,2… , ,برای مشاهده  Sklar یطبق نظریه ،ین صورتدر

nz  تابعی مانند مفصلی مانند  ]-∞,∞[درC(·) ه صورت ب

 د دارد:ذیل وجو
 

(4) 𝐹(𝑧)̅ = 𝐶(𝐹1(𝑧1), 𝐹2(𝑧2), … , 𝐹𝑁(𝑧𝑁)) 
 

صورت ه ب (·)Cاگر متغیرهای کناری پیوسته باشند، آنگاه 

𝑅𝑎𝑛(𝐹𝑧1) یکتایی بر مجموعه × 𝑅𝑎𝑛(𝐹𝑧2) × …× 𝑅𝑎𝑛(𝐹𝑧𝑁) 

مربوط  یگر محدودهبیان Ran(X)شود که در آن تعریف می

 (·)Cاست. عکس قضیه بالا هم برقرار است، یعنی اگر  Xه ب

,𝐹1(𝑧1)یک مفصل و  𝐹2(𝑧2), … , 𝐹𝑁(𝑧𝑁)  توابع توزیع

در  ̅𝐹(𝑧)توان گفت که تابع تجمعی کناری آن باشند می

ای کناری هقابل قبول با توزیع CDFمعادله بالا یک مقدار 

( عبارتی را بر حسب 4رابطه )ام -nمشتق مرتبه  است.داده

 دهد: تابع چگالی احتمال مشترک می
 

(3)     𝑓𝑐(𝑧̅) =
(∏ 𝑓𝑛(𝑧𝑛) 

𝑁
𝑛=1 )⏟        
𝑓𝑝(𝑧)

𝑐(𝐹1(𝑧1), 𝐹2(𝑧2), … , 𝐹𝑁(𝑧𝑁))  

 برای نمایش بیان مفصل بر cحرف  (3ی )در رابطه

ضرب از حاصل 𝑓𝑝(𝑧)است. تابع رفته ه کارها بPDFحسب 

های توزیع شود. چگالی مفصل وزنتوابع چگالی حاصل می

دهد که ساختار وابستگی ای تغییر میگونهه ضرب را بحاصل

-های مفصل میمدل ،آن وارد شود. بنابراینمتغیر در nبین 

ای تفکیک کنند که گونهه توانند یک توزیع مشترک را ب

اری جدا شود. های کنتوزیعضرب ساختار وابستگی از حاصل

-های مشترک با توابع کناری دلتوان توزیعمی به همین دلیل،

 خواه و ساختار وابستگی مورد نظر را ایجاد کرد.
 

  آناليز ارتباطات عملکردیجهت  تابع مفصل -3-2

یافتن میزان شباهت بین  برای در آنالیز ارتباطات عملکردی،

دیدگاه  .است هایوریترین تئاز قدیمیهای زمانی سری

مبنای محاسبه تر به آن پرداخته شده، برجدیدی که تاکنون کم

های زمانی جهت یافتن میزان وابستگی شرطی بین سری

از یکی ،به دو دلیلمفصل  یست. ایدها هاارتباطات بین آن

 برای محاسبه وابستگی عملکردی است.ها بهترین گزینه

 انگیزبحث از مواردکه یکیهای کناری آنکه به توزیع نخست

وابسته نیست و دوم آنکه در  ،است fMRIهای زمانی در سری

-بستگی با ویژگیمبحث مفصل توابع مختلفی برای بیان هم

 های مختلف وجود دارد.

های زمانی توزیع تجمعی مشترک بین سری یمحاسبه

های مغز سبب بالا رفتن حجم محاسبات و همه واکسل

 روشاین  سازیپیادهدر  درنتیجه، شود،میپیچیدگی نتایج 

شده و میانگین مشخص  (ROI)مورد نظر نواحی  سرییک

زمانی  عنوان سریه ب های زمانی موجود در هر ناحیهیسر

در مورد نواحی کوچک کنار  .[01]مرجع در نظر گرفته شد 

های سان واکسل، فعالیت یکدارندهم که مرز طولانی مشترک 

شود که سری زمانی دو ناحیه سبب می مجاور مرزها در

های حالی که واکسل، درهم نزدیک باشده میانگین مرزها ب

لاً متفاوتی در دو عملکرد کام ،ندمیانی که تعداد کمی بود

ممکن است فعالیت دو ناحیه  ،ین وضعیتناحیه داشتند. در

 شخیص داده شود.سان تبه اشتباه یک

حالت دو متغیره مشترک در  تابع توزیع درین مقاله،
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بستگی عملکردی بین هردو ناحیه محاسبه و هم فرض شد

ع مفصل را [ چند خانواده از تواب0] نلسن [ و04] جو. شد

ها پنج خانواده با توجه به شرایط آن مورد بررسی قرار دادند.

و مفصل گوسی و سه  t که دو خانواده اقلیدوسی شامل مفصل

گامبل و فرانک مورد ، شمیدسی شامل کلایتونخانواده ار

( نشان داده 4)ها در جدول استفاده قرار گرفت که تابع آن

ضریب  ρدو متغیر مورد نظر،  vو  u ین جدولاست. در

پارامتر مفصل  θتابع گاما و  Γدرجه آزادی،   ϑهمبستگی،

 است.

 خانواده توابع مفصل ارشمیدسی -(1جدول )

تابع 

 مفصل
 تعريف

 گوسی
1

√1 − 𝜌2
exp {

𝑢2 + 𝑣2

2
+
2𝑢𝑣𝜌 − 𝑢2 − 𝑣2

1 − 𝜌2
} 

𝜌 تی
−1

2

Γ (
𝜗+2

2
) Γ (

𝜗

2
)

Γ (
𝜗+1

2
)
2 (1 +

𝑢2 + 𝑣2 − 2𝜌𝑢𝑣

𝜗(1 − 𝜌2)
)

𝜗+2

−2

 

 کلايتون
1

)1(



 vu 

[ فرانک
1

)1)(1(
1ln[

1















 e

ee vu

 

 گامبل
}])ln()ln[(exp{

1

 vu  
 

گر کرنل تابع از تخمینی تحلیل دادگان با استفادهبرا

 نواخت شدند.توزیع یک [ برده و9 4]توزیع تجمعی به بازه 

 نماییحداکثر درست روش برآورد پارامتر برای  ،سپس

ورت ه صدر توابع مفصل ببرای مجموعه دادگان دو متغیره 

 استفاده شد. (4و ) (1)  بطهروا
 

(1)  ℒ(𝜃) = ∑ log (𝐶𝜃(ui, vi))
𝑁
𝑖=1 

(4)  �̂� = arg𝑚𝑎𝑥𝜃∈Θ ℒ(𝜃) 
 

. [ است9 4توابع توزیع کناری در فاصله ] ivو  iuدر آن 

تر و تابع مفصل نتایج حاصل از آنالیز مفصل شامل پارام

وابستگی برای کل نواحی از پارامتر زده شد. با استفادهتخمین

 آید.ست می( به د0رابطه )

(0 )

Y1 = θ11Y1 + θ12Y2 +⋯+ θ1nYn
⋮

Yi = θi1Y1 + θi2Y2 +⋯+ θinYn
⋮

Yn = θn1Y1 + θn2Y2 +⋯+ θnnYn

                 

 

iY  سری زمانی مرجع مربوط به ناحیهi ،1ام<i<n  و

n=8 است. θ11  دهنده اثر نشانY1 گر مفاهیم خودش و بیان بر

حاوی  0×0یک ماتریس  ی آن،نتیجهبستگی است. هم خود

از آنجا که در تابع مفصل . است( θ𝑖𝑗) پارامتر مفصلمقادیر 

 ( را داریم.7ها تأثیری ندارد، رابطه )مؤلفه جاییهجاب
 

(7)    C(Y𝑖, Yj)=C(Yj, Yi)  
 

مقدار  30( یعنی 0×7/)3بنابراین به ازای هر تابع مفصل 

بین برای آنالیزهای پارامتر تخمینی وجود خواهد داشت. 

با درجه آزادی ای دوطرفه دو نمونه student tگروهی آزمون 

2n-2 مقادیر و  انجام شده  بین دو گروهp  کوچکتر از سطح

کاملاً  پارامترهای مفصلنواحی با  (94/9)خطای نوع اول 

 . دهندرا نشان میو بیمار  متفاوت بین دو گروه سالم
 

(0  )                        𝑡 =
𝑋1̅̅ ̅̅ −𝑋2̅̅ ̅̅

𝑆𝑋1𝑋2 .√
2

𝑛

 

 

(4)        𝑆𝑋1𝑋2 =
√
𝑆𝑋1
2 +𝑆𝑋2

2

2
 

 

شده، بهترین تابع مفصل  از بین توابع مفصل بکار گرفته

ادگان برازنده شده باشد. . شود که بهتر به دبنحوی انتخاب می

شده زدهتابعی که دارای حداقل فاصله بین تابع مفصل تخمین

آن و تابع مفصل تجربی باشد، بهترین انتخاب است. مفصل 

تجربی برای اولین بار توسط دهیولز معرفی شده و برای 

 [.00] شودمحاسبه آن از فرمول زیر استفاده می
 

(49)   𝐶n(u, v) =
[kϵ{1,2,…,n}|xk<𝑢,yk<𝑣]

n
 

 

آزمون بهترین برازش با استفاده از تقریب مجموع 

Riemann :مجموع مربعات خطا( بصورت زیر است( 
 

(44) ℑ̃𝑛 = ∑ (𝐶n(ui, vi)) − 𝐶θ̂(ui, vi))
2N

i=1 
 

خراج وابستگی بلوک دیاگرام مراحل است (4)در شکل 

 است.بع مفصل نشان داده شدهاز تاعملکردی با استفاده
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در حالت استراحت برای  fMRIفرآیند آنالیز دادگان  -(1شکل )

 از تابع مفصلاسبه وابستگی عملکردی با استفادهمح
 

 انتخاب نواحی مورد نظر -3
در  ،[41] ویچمن توسط شده با توجه به مدل ارتباطی معرف

های حرکتی و هسته کلی یارکینسون دو ناحیهبیماری پ

 ROIهشت  دین روی،ب گیرند.میتحت تأثیر قرار ای قاعده

ر د .ماسک مربوط به هریک از نواحی استخراج شدو انتخاب 

نشان ها به همراه نام اختصاری آن یانتخاب نواحی (3)جدول 

کورتکس حرکتی با ترکیب نواحی  یناحیه است.شده داده

حرکتی و ناحیه حرکتی حرکتی اولیه، کورتکس پیشکوتکس 

ه سازی ماسک مربوط نواحی ب. مراحل آمادهساخته شدمکمل 

 است: صورت ذیل

  استخراج ماسک مربوط به هریک از نواحی با

 ؛FSLافزار های موجود در نرماز اطلساستفاده

 راست و  کرهمین در ،بخشها به دو تفکیک ماسک

در محیط  fslmathsدستورات  ازچپ مغز با استفاده
FSL؛ 

  آستانه شده با استخراج یهاماسکباینری کردن

49%. 

 

مورد نظر در استخراج ارتباطات عملکردی به  نواحی -(2) جدول

 همراه نام اختصاری

 نام اختصاری (ROI)ناحيه مورد نظر 

 THAL (Thalamus) تالاموس

 CAU (Caudate) کودیت

 PUT (Putamen) پوتامن

 PALL (Pallidum) پالیدوم

 HIPP (Hippocampus) هیپوکمپوس

 PFC (PreFrontal Cortex) کورتکس پیشانی

 CER (cerebellum) مخچه

 primary) (motor) کورتکس حرکتی

motor cortex+ Premotor cortex+ 

Supplementary motor area) cortex 

MC(M1+PMC

+SMA) 

 

 نتايج -4

 گذرمیان فیلتر ازیک fMRI دگاندا مفصل، آنالیز جهت

های با توجه به وجود پالس .شد داده عبور( هرتز 9094-9090)

، (CSF) نخاعیو مایع مغزی/ (WM) موجود در بخش سفید

 BOLDعنوان عوامل مزاحم در آنالیزها، میانگین سیگنال ه ب

علاوه پارامترهای حرکت سر، از ه ب WMو  CSFدر ناحیه 

[. پارامتر مفصل و تابع 47]شد  حذف fMRIسری زمانی 

نوع توابع مفصل یک از پنج مفصل به ازای هر توزیع تجمعی

 حاوی 0×0 ماتریس یک فرد هر ازای به .تخمین زده شد

با  .آمد دسته ب کرهمربوط به هر نیم پارامترهای وابستگی

توجه به ماتریس متقارن مقادیر وابستگی عملکردی، 

عملکردی تصاوير پردازش پيش  

  اولیه حجم سه کردن حذف •

  هااسکن زمان تصحیح •

  تصحیح حرکت سر •

انتقال به تصاویر ساختاری و سپس به اطلس  •

MNI  

  (FWHM 6 mm)هموارسازی مکانی •

 

 دادگان حالت استراحت تصحيح

 ال سیگن حذف اثرWM  وCSF  

 حذف اثر پارامترهای حرکت  

 فيلترينگ زمانی

 گذر زمانیفیلتر میان(0.08-0.01Hz)  

 

 آناليز مفصل

رنل تابع توزیع تجمعی برای گر کاز تخمیناستفاده •

 یکنواخت کردن توزیع دادگان

 حداکثر روش وابستگی با استفاده از پارامتر برآورد •

  درستنمایی

( و t-testآنالیزهای آماری )میانگین، آزمون پارامتریک ) •

روی   (Mann-Whitney) آزمون ناپارامتریک

 شده زده پارامترهای تخمی 

 اب بهترین تابع مفصلآزمون بهترین برازش برای انتخ •
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مفصل محاسبه شد  هر تابعی بر(( پارامتر تخمین7×0/)3=)30

 (.1و  0های ولجد)

شده بین افراد کمی پارامترهای استخراج یمقایسه برای

دوطرفه بین گروهی با تصحیح مقایسه  tسالم و بیمار آزمون 

ارتباطات معنادار  ( روی دادگان انجام شد.FDRچند گروهی )

در هر تابع مفصل در جداول  94/9تر از با سطح خطای کم

ی ارتباطی اند. شبکهبا رنگ قرمز مشخص شده (1)و  (0)

د ی بین گروهی معنادار بودناز اتصالاتی که در مقایسهحاصل

جهت  است.( نشان داده شده3)کره چپ در شکل در نیم

اطمینان از صحت نتایج و عدم وابستگی آنها به تعداد دادگان، 

 روی پارامترهای Mann-Whitneyآزمون ناپارامتریک 

 tمؤید نتایج آزمون  وهی انجام شد. نتایجوابستگی بین گر

ارتباطات  و فرانک tتوابع گوسی،  [.07] است پارامتری

)شکل سمت  ندی در مقایسه بین گروهی دارسانمعنادار یک

 ندسانی داشتچپ(. توابع کلایتون و گامبل نیز نتایج یک

رنگ خطوط اتصالی بین  ،هاین شکل)شکل سمت راست(. در

نتایج  نالیز بین گروهی است.در آ Tگر مقدار دو ناحیه بیان

( 0)شکل ( در1)جدول  کره راست با توجه بهمربوط به نیم

و فرانک در مقایسه بین  tتوابع گوسی،  مشخص است.

. توابع (A 4ارتباطات معنادار مشابه داشتند )شکلگروهی 

 شکل ند که به ترتیب دری دارنتایج متفاوت کلایتون و گامبل

(4 B  وCنشان داده شده ).است 

 

 کره چپ برای هر یک از توابع مفصل شده در نیمزده انگین پارامترهای مفصل تخمینمی -(3)جدول

numbers 
ROIs in Left 

hemisphere 

Mean of 

Dependency 

parameters using 

Gaussian copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using t copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using Clyton 

copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using Gumbel 

copula 

Mean of 

Dependency 

parameters using 

Frank copula 

NC PD NC PD NC PD NC PD NC PD 

1 L_CAU L_CER -0.164 -0.232 -0.178 -

0.253 
0.065 0.052 1.045 1.041 -0.975 -1.730 

2 L_CAU L_HIPP -0.027 0.069 -0.038 0.079 0.090 0.349 1.068 1.232 -0.202 0.3756 

3 L_CAU L_MC -0.127 -0.174 -0.147 -

0.186 
0.059 0.092 1.045 1.025 -0.948 -1.194 

4 L_CAU L_PALL -0.116 0.108 -0.129 0.124 0.103 0.345 1.095 1.217 -0.870 0.976 

5 L_CAU L_PFC -0.013 0.047 -0.018 0.055 0.078 0.147 1.055 1.081 -0.138 0.249 

6 L_CAU L_PUT 0.094 0.294 0.093 0.332 0.272 0.532 1.198 1.341 0.736 2.151 

7 L_CAU L_THAL -0.050 0.343 -0.082 0.370 0.111 0.985 1.099 1.688 -0.548 3.696 

8 L_CER L_HIPP -0.023 -0.286 -0.039 -

0.326 

0.155 0.014 1.100 1.013 -0.275 -2.149 

9 L_CER L_MC -0.089 0.077 -0.107 0.096 0.122 0.257 1.060 1.136 -0.592 0.431 

10 L_CER L_PALL 0.108 -0.289 0.115 -

0.325 

0.252 0.059 1.137 1.036 0.771 -2.095 

11 L_CER L_PFC -0.206 -0.097 -0.214 -
0.117 

0.078 0.146 1.067 1.076 -1.365 -0.668 

12 L_CER L_PUT 0.073 -0.359 0.079 -

0.403 
0.211 0.036 1.112 1.009 0.452 -2.794 

13 L_CER L_THAL -0.116 -0.244 -0.134 -
0.274 

0.056 0.024 1.027 1.024 -0.842 -1.730 

14 L_HIPP L_MC -0.095 -0.201 -0.093 -

0.219 
0.114 0.033 1.061 1.022 -0.686 -1.394 

15 L_HIPP L_PALL 0.042 0.198 0.023 0.220 0.309 0.413 1.195 1.220 0.425 1.384 

16 L_HIPP L_PFC -0.208 -0.073 -0.216 -

0.074 
0.074 0.053 1.042 1.037 -1.456 -0.405 

17 L_HIPP L_PUT 0.105 0.266 0.113 0.299 0.304 0.514 1.171 1.305 0.787 1.905 

18 L_HIPP L_THAL -0.021 0.116 -0.027 0.132 0.226 0.415 1.138 1.238 -0.134 0.739 

19 L_MC L_PALL -0.120 -0.143 -0.145 -

0.168 
0.057 0.081 1.020 1.036 -0.767 -1.051 

20 L_MC L_PFC 0.151 0.130 0.179 0.157 0.361 0.313 1.199 1.185 1.096 0.986 

21 L_MC L_PUT -0.087 -0.112 -0.102 -

0.138 
0.129 0.087 1.077 1.045 -0.569 -0.762 

22 L_MC L_THAL -0.149 -0.252 -0.187 -
0.288 

0.042 0.093 1.026 1.034 -1.104 -1.829 

23 L_PALL L_PFC -0.165 -0.111 -0.182 -
0.122 

0.066 0.103 1.052 1.051 -1.113 -1.158 

24 L_PALL L_PUT 0.658 0.716 0.691 0.757 1.719 1.805 2.191 2.201 6.860 6.897 

25 L_PALL L_THAL 0.528 0.496 0.569 0.536 1.113 1.413 1.787 2.002 4.579 5.518 

26 L_PFC L_PUT -0.222 -0.117 -0.248 -

0.146 
0.051 0.118 1.038 1.075 -1.473 -0.952 

27 L_PFC L_THAL -0.151 -0.102 -0.164 -

0.119 
0.023 0.025 1.005 1.006 -0.991 -0.676 

28 L_PUT L_THAL 0.422 0.451 0.454 0.504 0.790 0.970 1.554 1.630 3.3846 3.808 
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 و فرانک )سمت چپ( tکره چپ برای توابع گوسی، شبکه ارتباطات معنادار در آنالیز بین گروهی در نیم -(2شکل )

 (راست توابع کلایتون و گامبل )سمتو 

 

 یک از توابع مفصل کره راست برای هرشده در نیمزده انگین پارامترهای مفصل تخمینمی -(4) جدول

Numbers 
 

ROIs in Right 

hemisphere 

Mean of 

Dependency 

parameters using 

Gaussian copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using t copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using Clyton 

copula 

Mean of 

Dependency 

parameters 

using Gumbel 

copula 

Mean of 

Dependency 

parameters using 

Frank copula 

NC PD NC PD NC PD NC PD NC PD 

1 R_CAU R_CER -0.150 -0.231 -0.151 -0.252 0.045 0.020 1.041 1.001 -1.098 -1.636 

2 R_CAU R_HIPP -0.070 -0.052 -0.082 -0.071 0.101 0.241 1.039 1.126 -0.452 -0.396 

3 R_CAU R_MC -0.140 -0.238 -0.167 -0.262 0.071 0.053 1.056 1.028 -1.082 -1.902 

4 R_CAU R_PALL -0.137 0.153 -0.156 0.170 0.091 0.377 1.064 1.206 -0.962 1.106 

5 R_CAU R_PFC 0.057 0.078 0.075 0.098 0.170 0.212 1.081 1.140 0.470 0.387 

6 R_CAU R_PUT 0.146 0.224 0.154 0.257 0.298 0.412 1.178 1.214 0.970 1.562 

7 R_CAU R_THAL 0.013 0.305 0.015 0.344 0.180 0.575 1.130 1.352 -0.027 2.439 

8 R_CER R_HIPP 0.049 -0.129 0.050 -0.148 0.196 0.049 1.121 1.025 0.274 -0.903 

9 R_CER R_MC -0.099 0.125 -0.114 0.134 0.032 0.308 1.019 1.151 -0.751 0.877 

10 R_CER R_PALL 0.138 -0.223 0.158 -0.241 0.275 0.054 1.134 1.020 0.987 -1.752 

11 R_CER R_PFC -0.246 -0.268 -0.270 -0.298 0.029 0.025 1.006 1.019 -1.585 -2.026 

12 R_CER R_PUT 0.040 -0.242 0.049 -0.269 0.184 0.079 1.102 1.032 0.284 -1.757 

13 R_CER R_THAL -0.190 -0.289 -0.227 -0.333 0.023 0.051 1.011 1.013 -1.333 -2.055 

14 R_HIPP R_MC -0.102 -0.045 -0.106 -0.039 0.144 0.112 1.089 1.064 -0.825 -0.304 

15 R_HIPP R_PALL 0.063 0.162 0.054 0.184 0.257 0.383 1.144 1.239 0.383 1.119 

16 R_HIPP R_PFC -0.209 -0.123 -0.216 -0.134 0.033 0.103 1.032 1.054 -1.439 -0.974 

17 R_HIPP R_PUT 0.105 0.285 0.111 0.311 0.344 0.586 1.218 1.322 0.878 2.130 

18 R_HIPP R_THAL 0.051 0.153 0.054 -0.094 0.211 0.405 1.131 1.271 0.480 1.004 

19 R_MC R_PALL -0.184 -0.185 -0.207 0.167 0.021 0.049 1.008 1.027 -1.304 -1.382 

20 R_MC R_PFC 0.065 0.049 0.071 -0.205 0.255 0.188 1.135 1.128 0.292 0.281 

21 R_MC R_PUT -0.158 -0.079 -0.183 0.062 0.057 0.079 1.028 1.034 -1.187 -0.527 

22 R_MC R_THAL -0.227 -0.278 -0.264 -0.311 1 e-06 0.037 1.001 1.013 -1.633 -2.103 

23 R_PALL R_PFC -0.228 -0.065 -0.245 -0.067 0.010 0.155 1.006 1.077 -1.496 -0.474 

24 R_PALL R_PUT 0.595 0.643 0.628 0.681 1.393 1.479 1.877 2.081 5.326 6.068 

25 R_PALL R_THAL 0.510 0.523 0.550 0.562 0.949 1.326 1.621 1.923 3.910 5.125 

26 R_PFC R_PUT -0.287 -0.108 -0.316 -0.119 0.014 0.104 1.009 1.069 -2.155 -0.758 

27 R_PFC R_THAL -0.088 -0.113 -0.096 -0.130 0.065 0.106 1.047 1.063 -0.649 -0.851 

28 R_PUT R_THAL 0.365 0.419 0.395 0.473 0.698 0.886 1.444 1.586 2.921 3.505 
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 (،Aو فرانک ) tکره راست برای توابع گوسی، شبکه ارتباطات معنادار در آنالیز بین گروهی در نیم -(3شکل )

 (C( و گامبل )B) تابع کلایتون

 

ه کار ز بین توابع مفصل ببرای انتخاب بهترین تابع مفصل ا

شده و توزیع زده شد. از فواصل توزیع مفصل تخمین گرفته

( فواصل 4). جدول ربی هر جفت ناحیه استفاده شدمفصل تج

شده و توزیع مفصل تجربی را با دو زده توزیع مفصل تخمین

( و روش واگرایی RMSE) روش جذر میانگین توان دوم

Kullback-Leibler (KLبه تفکی ) ک توابع مفصل مختلف نشان

در  KLو  RMSEمقدار  ترینکم دهد. توابع خانواده اقلیدسیمی

در بین توابع خانواده ارشمیدسی  بین سایر توابع مفصل را دارند.

 (1)شکل مقدار فاصله را دارد. درترین تابع مفصل فرانک کم

شده در کل نواحی برای توابع زده میانگین توابع مفصل تخمین

لف به همراه میانگین تابع مفصل تجربی نشان داده شده مخت

 است.
 

توزیع و نتایج آزمون بهترین برازش بین ابع مفصل وت -(5) جدول

 و توزیع مفصل تجربی شده زدهنیمفصل تخم

 RMSE KL تابع مفصل
 0.005 0.0222 گوسی

T 0.0221 0.005 
 0.03 0.057 کلایتون
 0.015 0.041 گامبل 
 0.013 0.038 فرانک

 

 

 

1 2 3 4 5 6 7 8
1

2

3

4

5

6

7

8

-1.5

-1

-0.5

0

0.5

1

1.5

2

A

  a 

B 
C

  a 

© Copyright 2015 ISBME, http://www.ijbme.org

www.ijbme.org


 252  بیماری پارکینسون با استفاده از توابع مفصل حالت استراحت fMRIتشخیص ساختار وابستگی شبکه حرکتی مغز در دادگان : قاسمی

 

 

 
 شده در کل نواحی برای توابع مختلفزده میانگین توابع تخمین -(4شکل)

 

 گيریبحث و نتيجه -5

حالت استراحت  fMRIترین هدف این مقاله آنالیز دادگان مهم

برای یافتن ساختار وابستگی کمی بین نواحی مختلف در جهت 

ون است. زی در بیماری پارکینسارزیابی تغییرات ارتباطات مغ

های بیماری پارکینسون مربوط به رغم آنکه عمده آسیبعلی

حرکت است، اما آنالیزهای حالت استراحت قابلیت این را دارند 

 ،مین دلیله به تر نشان دهند.رصحیح مغز را دقیقکه عملکرد غی

حالت  fMRIبه بررسی دادگان  ،تعداد زیادی از تحقیقات

بستگی [. در آنالیز هم19-00] استاستراحت اختصاص یافته

نواحی  BOLDزمانی و هماهنگی در سیگنال عملکردی، هم

گر وجود ارتباطات عصبی در حالت استراحت ، بیانمختلف

اند توت حالت استراحت میالیّبستگی در فعّهم ،است. بنابراین

اران عملکردی افراد سالم و بیم دیدگاهی نسبت به اساس ساختار

-فراتر از معیارهای شباهت رایج مانند همله، ایجاد کند. درین مقا

جانبه از مفصل، ساختاری کلی و همه یاز ایدهبستگی، با استفاده

از لیز ارتباطات عملکردی با استفادهها را جهت آناوابستگی

 ارائه شد. fMRIدادگان 

های کناری مفصل یک توزیع احتمال مشترک با توزیع

های غیرخطی بین تگیکه قادر است وابس نواخت داردیک

روش  ،متغیرهای تصادفی غیرگوسی را استخراج کند. بنابراین

های ممکن کند تا همه وابستگیاین امکان را فراهم می ،مفصل

بین یک جفت سری زمانی تعیین شود. انواع مختلف توابع 

ز وابستگی های مختلفی اتوانند شکلمفصل وجود دارند که می

ها که امکان بیان دقیق و جزئی وابستگی را بیان کنند، به صورتی

 شود.های آماری قدیمی فراهم مینسبت به روش

ناحیه  0بیماری پارکینسون مبنای مدل پاتوفیزیولوژیک از بر

بین هر  و وابستگی شد شوند، انتخابین بیماری متأثر میکه در

مقادیر میانگین  (1و  0) های. در جدولجفت ناحیه محاسبه شد

در  است.بستگی در گروه سالم و بیمار نشان داده شدهواپارامتر 

تر از مقایسه بین گروهی ارتباطات معنادار با سطح خطای کم

اند. جهت اطمینان از صحت با رنگ قرمز مشخص شده 94/9

    ها به تعداد دادگان، آزمون ناپارامتریکنتایج و عدم وابستگی آن

Mann-Whitney  بین گروهی انجام روی پارامترهای وابستگی

پارامتری بوده است. با توجه  tشده و نتایج آن مؤید نتایج آزمون 

و با  (1و  0) هایولدیر آزمون آماری بین گروهی در جدبه مقا

کره در بیماری در نظر گرفتن تغییرات شبکه ارتباطی دو نیم

 شود:( نکات ذیل استنتاج می0و  3)های پارکینسون در شکل

کره چپ در گروه خچه و پوتامن در نیموابستگی بین م

این نتیجه در پارامترهای  تر از بیماران است.سالم بسیار بیش

شود. عملکرد اصلی پوتامن کنترل مفصل همه توابع مشاهده می

پوتامن  واع مختلف یادگیری است.حرکات و تأثیرگذاری بر ان

ل دلیه گیرد. بکار از ترشح دوپامین کمک می برای انجام این

0 20 40 60 80 100

0.2

0.25

0.3

0.35

0.4

time points

c
u

m
u

la
ti

v
e
 d

is
tr

ib
u

ti
o

n
 f

u
n

c
ti

o
n

 

 
t

Gaussian

Clayton

Gumbel

Frank

Empirical CDF

© Copyright 2015 ISBME, http://www.ijbme.org

www.ijbme.org


 3333، پاییز 3، شماره 8مجله مهندسی پزشکی زیستی، دوره  253

 

   

 

آنکه پوتامن نقش حیاتی در انجام حرکات دارد، با کاهش ترشح 

دوپامین در بیماران پارکینسونی ارتباطات آن با مخچه نیز کاهش 

دلیل نقش اساسی مخچه در کنترل حرکت و شناخت، ه ب یابد.می

ای های قاعدهموجود در هستهش ارتباطات مخچه با نواحی کاه

مشکلات بالینی در بیماران  تواند عاملی برای بسیاری ازمی

گر دلایل پارکینسونی باشد. این ارتباطات مخدوش شده نمایان

 [.14] عدم آمادگی بیماران برای حرکت است

 چپ با کرهافزایش وابستگی بین کودیت و تالاموس در نیم

کره این تغییرات در نیم توابع مفصل تشخیص داده شد. یههم

. شده جز گامبل تشخیص دادهب توابع مفصل یهمه اراست نیز ب

 حالت در مغز متعادل عملکرد در اختلال دهندهنشان نتیجه این

 در تأثیرگذار عوامل ازجمله تواندمی که است استراحت

 .شود محسوب ترمور مانند پارکینسونی بیماران بالینی مشکلات

کره چپ، کاهش وابستگی بین مخچه و پالیدوم فقط در نیم

 .و فرانک دیده شد t گوسی،در توابع 

ه کرافزایش وابستگی بین مخچه و کورتکس حرکتی در نیم

ی توابع مفصل تشخیص همه راست نسبت به گروه بیماران با

به طور کلی وابستگی بین مخچه و نواحی پالیدوم،  شد.داده

کند، پوتامن و هیپوکمپوس در بیماران پارکینسونی کاهش پیدا می

یابد. ماران افزایش میسه ناحیه در بی که وابستگی بین درحالی

کنند که تغییرات در نظم عملکردی مغز در ها بیان میاین یافته

حالت استراحت، ساختار نقل و انتقال اطلاعات بین نواحی 

عامل ایجاد  دهد. این مسألهمختلف مغز را تحت تأثیر قرار می

لا در با های عملکردی اولیه و هم اختلالات شناختی مراتبنقص

 بیماران پارکینسونی است.

تواند این تغییرات ارتباطات در بیماران پارکینسونی می

سبب مختل شدن تعادل دینامیکی حالت استراحت در مغز شود 

جام یک عمل و قابلیت آمادگی سیستم حرکتی مغز را برای ان

های حرکتی در بیماران شبکه خاص کاهش دهد. درنتیجه،

تری دارند. م یک حرکت سریع آمادگی کمپارکینسونی برای انجا

از عوامل مهمی است که در اختلالات حرکتی بیماران این یکی

 [.13] پارکینسونی مانند کندی حرکت نقش دارد

کارگیری توابع ه هی در بنتایج مقادیر معنادار در آنالیز گرو

و فرانک نتایج  tگوسی، دهد که توابع نشان می مفصل مختلف

 یله آن است که همهدلایل اصلی این مسأ . ازسان دارندیک

قادیر ممکن وابستگی را توانند کل طیف متوابع مفصل نمی

ا داشته باشد به اگر یک تابع مفصل این ویژگی ر پوشش دهند.

و فرانک فراگیر  tگویند. توابع گوسی، می 0آن تابع فراگیر

ابع گونه نیستند. توحالی که کلایتون و گامبل اینهستند، در

توانند نشان می   های مثبت را کلایتون و گامبل فقط وابستگی

گویند. دیدگاه دیگر در ها نیمه فراگیر به آن ،به همین دلیل .دهند

مبنای شده با مدلهای مختلف مفصل برهای بیانمورد وابستگی

توزیع نرمال  این تابع، شود.( بیان میCEF) تابع امید شرطی

(𝜀1 ای کهگونه هب ،خطی است دومتغیره = 𝜌𝜀1 𝐸(𝜀2/  در مورد

رس در دست CEFای برای توابع کلایتون و فرانک فرم بسته

دست ه سازی ببا شبیه ها را به طور مستقیمتوان آنا مینیست. امّ 

دهد که تابع فرانک متقارن سازی نشان میآورد. نتایج این شبیه

نتها صاف است. این آن در مرکز خطی و در دو ا CEFاست و 

ی رفتار کاملاً خطی دارد. این تابع برای مقادیر کوچک وابستگ

و  ع کلایتون و گامبل غیرمتقارن استحالی است که توابدر

 دهندتری در سمت چپ و یا راست نشان میوابستگی قوی

[10 .] 

از توابع مفصل ساختارهای وابستگی مشابهی را نشان برخی

بستگی ها به شدت با هم هممفصلی آندهند و پارامترهای می

توانند دو می، توابع فرانک و گوسی هربرای مثال دارند.

های زمان در دمهای هم مثبت هم منفی را به طور هموابستگی

ها چه بیان وابستگی در دمد. اگرتوزیع دادگان بیان کن و پایین بالا

. این [7] شودنشان داده میتر از گوسی تابع فرانک ضعیف با

های وابستگی ع کلایتون و گامبل به ترتیبتوابحالی است که در

ی دم پایین و بالا به ترتیب هاند. وابستگیدم پایین و بالا دار

کنندگی بین جفت دادگان از ویژگی مهارکنندگی و تحریکناشی

یک تابع در یک  شده باهای بیاناگر وابستگی[. 4] ورودی است

صورت قابل توجهی ه مختلف ب مجموعه برای جفت نواحی

چنین این ،(گونه که در مجموعه دادگان رخ داد )همان تغییر کند

در های پیچیده تابع مفصلی انعطاف لازم برای نمایش وابستگی

ین موارد غالباً از توابع مفصل بیضوی کل دادگان را ندارد. در

خاب نتایج انت ،. علاوه براین[7] شوداستفاده می tمانند گوسی و 

                                                           
6 comprehensive 
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زده اسبه فواصل توزیع مفصل تخمینبهترین تابع مفصل با مح

گر بیان KLو  RMSEشده و توزیع مفصل تجربی با دو روش 

های مختلف ویژگی ا کهآن است که برای مجموعه دادگان م

ی اقلیدسی ترجیح داده  ند، توابع مفصل خانوادهوابستگی دار

نیز تابع فرانک ارشمیدسی  یبین توابع خانوادهد. ازشونمی

 بهترین گزینه است.

ه از توابع مفصل بسازی با استفادهمدل ،اخیر یند دههدر چ

بستگی پیرسون غیرشرطی به کار کلی برای همعنوان یک راه

    یک ساختار وابستگی پارامتری با ور بیان دادگان درمنظ

، برای ین مقالهاست. درهای غیرگوسی توسعه پیدا کردهزیعتو

مفصل با استخراج  که روش شدین بار نشان دادهنخست

ت الیّپارامترهای ساختار ارتباطی مشترک بین سری زمانی فعّ

 ، قابلیت استخراجRs-fMRIنواحی مختلف مغز در دادگان 

بین  هایکنشهای عملکردی و برهماطلاعات درمورد سیستم

 ها را دارد.آن

یین در در تحقیقات گذشته دامنه نوسانات فرکانس پا

عنوان ویژگی متمایزکننده بیماران پارکینسونی ه نواحی مختلف ب

 [.11 ،04] استافراد سالم مورد توجه قرار گرفتهاز 

با توجه به آنکه در بیماری پارکینسون ارتباطات بین نواحی 

بستگی گیرد، پارامترهای هممختلف به شدت تحت تأثیر قرار می

، با پوشش فاده قرار گرفتعملکردی که درین مقاله مورد است

تری برای تمایز گسترده ارتباطات خطی و غیرخطی ابزار مقاوم

-نشان داد که روش مفصل می نتایج بیماران و افراد سالم است.

بیماران  تمایز برای را بالفعلی و واقعی هایحاوی شاخصتواند 

عنوان ابزار مهمی برای بررسی تغییرات ه و افراد سالم باشد و ب

کار گرفته ه ها بکردی در حالات مختلف مغز و یا بیماریعمل

 شود.
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