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t♦ ✇♦r❦✱ ❛♥❞ t♦ ♥♦t ❢♦r❣❡t ♠② ♥❛t✐✈❡ ❧❛♥❣✉❛❣❡✦ ■✬♠ st✐❧❧ ✇❛✐t✐♥❣ ❢♦r t❤❡ ❋r✐❞❛②✬s t❡❛❝❤✐♥❣s
♦❢ tr❛s❤ ❝✉❧t✉r❡✱ s♦ ❞♦♥✬t t❤✐♥❦ ■✬❧❧ ❢♦r❣❡t ❛❜♦✉t t❤❛t✦

❆♥♦t❤❡r s♣❡❝✐❛❧ t❤❛♥❦s t♦ ❆❧❜❡rt♦✿ t❤❛♥❦ ②♦✉ ❢♦r ❜❡❛r✐♥❣ ✇✐t❤ ♠② ♠❡ss✱ ❜♦t❤ ❛t ❤♦♠❡
❛♥❞ ✐♥ ♠② tr❛✐♥ ♦❢ t❤♦✉❣❤ts✱ ❢♦r s❤❛r✐♥❣ t❤❡ ❤❛♣♣② ♠♦♠❡♥ts ❛♥❞ t❤❡ tr♦✉❜❧❡s ♦❢ t❤❡s❡ ❧❛st
❢❡✇ ②❡❛rs✱ ❛♥❞ ❢♦r t❛❦✐♥❣ ❣♦♦❞ ❝❛r❡ ♦❢ ♠❡✦

❋✐♥❛❧❧②✱ ❛ ❤✉❣❡ t❤❛♥❦s t♦ ♠② ❢❛♠✐❧②✱ t♦ ♠② ♠♦♠✱ ♠② ❣r❛♥❞♠♦t❤❡r✱ ♠② ✉♥❝❧❡✱ ♠② ❝♦✉s✐♥✱
❛♥❞ t♦ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡✐r ❜❡❧♦✈❡❞s✱ t❤❛t ❦❡♣t s✉♣♣♦rt✐♥❣ ♠❡ ✐♥ t❤❡s❡ ②❡❛rs✱ ❛s ②♦✉ ❛❧✇❛②s ❞✐❞✳
❚❤❛♥❦ ②♦✉ ❢♦r ❤❡❧♣✐♥❣ ♠❡ ❣❡t ♦♥ ♠② ❢❡❡t ✇❤❡♥ ■ ♥❡❡❞❡❞ ✐t✱ ❢♦r ❧❡tt✐♥❣ ♠❡ ❜❡ ❤❡r❡ ❞♦✐♥❣
✇❤❛t ■ ❞♦✱ ❛♥❞ ❢♦r ❜❡❛r✐♥❣ ✇✐t❤ ❤❛✈✐♥❣ ♠❡ ❢❛r ❛✇❛② ❢r♦♠ t❤❡ ♥❡st✳ ❍❛✈✐♥❣ ②♦✉ t❤❡r❡✱ ♥♦t
❥✉st ❢♦r ♠❡ ❜✉t ❛❧s♦ ❢♦r ❡❛❝❤ ♦t❤❡r✱ ❤❛s ❛❧✇❛②s ❜❡❡♥ ❛♥❞ ✐s ❛ ❣r❡❛t s♦✉r❝❡ ♦❢ ❝♦♠❢♦rt ❛♥❞
s❡r❡♥✐t②✳

▲❛st✱ ❜✉t ❞❡✜♥✐t❡❧② ♥♦t ❧❡❛st✱ t❤❛♥❦ ②♦✉ ▼❡r❡❧✳ ❚❤❛♥❦ ②♦✉ ❢♦r ❝❤❡❡r✐♥❣ ♠❡ ✉♣ ✇❤❡♥ ■
♥❡❡❞ ✐t ✭✇❤✐❝❤ ❤❛♣♣❡♥s ❛ ❧♦t✮✱ ❢♦r ❦❡❡♣✐♥❣ ✉♣ ✇✐t❤ t❤♦s❡ ♠♦♠❡♥ts ✐♥ ✇❤✐❝❤ ■✬♠ ✐♥ ♠② ❤❡❛❞
♠♦r❡ t❤❛♥ ❛♥②✇❤❡r❡ ❡❧s❡✱ ❛♥❞ ❢♦r s❤❛r✐♥❣ ✇✐t❤ ♠❡ t❤✐s ❧❛st ✜✈❡ ②❡❛rs✳ ■ ❝♦✉❧❞♥✬t ❛s❦ ❢♦r ❛
❜❡tt❡r ♣❡rs♦♥ t♦ ❤❛✈❡ ❛t ♠② s✐❞❡✱ ❛♥❞ ❢♦r t❤❛t✱ ✐❢ ✐t ✇❛s♥✬t ❝❧❡❛r✱ t❤✐s ✇♦r❦ ✐s ❞❡❞✐❝❛t❡❞ t♦
②♦✉✳



Abstract

❈❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r r❡❛❝t✐✈✐t② ✭❈❱❘✮ ✐s ❛ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ t❤❡ ❝❡r❡❜✲
r❛❧ ✈❡ss❡❧s t♦ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② ♦r ✈❛s♦❝♦♥str✐❝t✐✈❡ st✐♠✉❧✐✳ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ❝❛♥
❜❡ ♦❜t❛✐♥❡❞ ❜② ❡✈♦❦✐♥❣ ❛ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② r❡s♣♦♥s❡ ❞✉r✐♥❣ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ▼❛❣♥❡t✐❝
❘❡s♦♥❛♥❝❡ ■♠❛❣✐♥❣ ✭❢▼❘■✮ ✇✐t❤ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s r❡❝♦r❞✐♥❣ ♦❢ t❤❡ ♣r❡ss✉r❡ ♦❢
❡①♣✐r❡❞ ❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❞✉r✐♥❣ ❛ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ✭❇❍✮ t❛s❦✳ ❆♥♦t❤❡r ❛♣♣r♦❛❝❤
❢♦r ❛ss❡ss✐♥❣ ❈❱❘ ❝♦♥s✐sts ✐♥ ♠❡❛s✉r✐♥❣ t❤❡ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣✲
♥❛❧ ❞✉r✐♥❣ ❘❡st✐♥❣ ❙t❛t❡ ✭❘❙✮✳ ■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❤❛✈❡ ❛❧s♦ ❜❡❡♥
st✉❞✐❡❞ ✐♥ r❡❧❛t✐♦♥ ✇✐t❤ t❛s❦ ■♥❞✉❝❡❞ ❆❝t✐✈❛t✐♦♥s ✭t■❆✮✱ t❤✉s ❧❡❛❞✐♥❣ t♦ ❤②✲
♣♦t❤❡s✐s❡ ❛ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ t■❆✳ ❍❡♥❝❡✱ t❤❡ ❛✐♠ ♦❢ t❤✐s ✇♦r❦
✐s t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✐❢ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ❤♦❧❞s ❛ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✇✐t❤ ❘❙
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆✳

❲✐t❤ t❤❛t ❣♦❛❧ ✐♥ ♠✐♥❞✱ ❛ t❡♥ s✉❜❥❡❝ts✱ t❡♥ s❡ss✐♦♥s ♠✉❧t✐✲❡❝❤♦ ❢▼❘■
❞❛t❛s❡t ✇✐t❤ ❝♦♥❝✉rr❡♥t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s r❡❝♦r❞✐♥❣ ✇❛s ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ❢♦r
t❤✐s t❤❡s✐s✳ ❊❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ✇❛s ❝♦♠♣♦s❡❞ ❜② ❢♦✉r ❘❙✱ ❛ ❙✐♠♦♥✱ ❛ ▼♦t♦r✱ ❛
P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r✱ ❛♥❞ ❛ ❇❍ t❛s❦✳ ❚❤❡ r❡s✉❧t✐♥❣ ❡st✐♠❛t❡❞ ❈❱❘✱ ❘❙
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ♠❛♣s s❤♦✇❡❞ ❤✐❣❤ s❡♥s✐t✐✈✐t② ❛♥❞ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❡①❝❡❧❧❡♥t
r❡♣r♦❞✉❝✐❜✐❧✐t②✳

❚♦ ❜❡♥❡✜t ❢r♦♠ t❤✐s ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ❞❛t❛s❡t✱ ✈❛r✐♦✉s ♠❡t❤♦❞s ❤❛✈❡ ❛❧s♦
❜❡❡♥ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❣♦❛❧ ♦❢ ✐♠♣r♦✈✐♥❣ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳
❖♥ t❤❡ ♦♥❡ ❤❛♥❞✱ t❤❡r❡ ✐s ❛ r❡❣✐♦♥❛❧ s♣❡❝✐✜❝ t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡t ❜❡t✇❡❡♥ r❡✲
❝♦r❞❡❞ ❈❖✷ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❧♦❝❛❧ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡✱ ❞✉❡ t♦ ❜♦t❤ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t
❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❞❡❧❛②s✱ t❤❛t ♣r❡s❡♥ts ❧♦❝❛❧ ✈❛r✐❛t✐♦♥s✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❞✉r✐♥❣ ❇❍
♠♦✈❡♠❡♥t ❛♥❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣✲r❡❧❛t❡❞ ❛rt❡❢❛❝ts ❝❛✉s❡❞ ❜② t❤❡ t❛s❦ ❝❛♥ s✉❜st❛♥✲
t✐❛❧❧② ❤✐♥❞❡r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s ❞✉❡ t♦ t❤❡✐r ❤✐❣❤ t❡♠♣♦r❛❧ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ✇✐t❤
♥♦✐s❡✳ ❍❡♥❝❡✱ ❛ ❢r❛♠❡✇♦r❦ ❜❛s❡❞ ♦♥ ❛ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❢♦r t❛❦✐♥❣ ✐♥t♦
❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② r❡♠♦✈❡ t❤❡ ❡✛❡❝t
♦❢ ❝♦❧❧✐♥❡❛r ♠♦t✐♦♥✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡ ♦❢ ♠✉❧t✐♣❧❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♥❛✲
❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ ▼❊✲❢▼❘■ ❇❖▲❉ ❞❛t❛✱ ❛r❡ ❞✐s❝✉ss❡❞ ✐♥ t❤✐s ✇♦r❦✳
❚❤❡ ❝❤♦s❡♥ ❛♣♣r♦❛❝❤ ♣r♦✈✐❞❡❞ r♦❜✉st✱ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ♠❛♣s ♦❢ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝
❞❡❧❛② ❛♥❞ ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡s t❤❛♥ ♥♦♥✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s✱ ✇✐t❤
❝♦♥s✐st❡♥t r❡❣✐♦♥❛❧ ✈❛r✐❛t✐♦♥ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✱ ❛♥❞ ✐♠♣r♦✈❡❞ ❝♦♥tr❛st✲t♦✲♥♦✐s❡
r❛t✐♦ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ♠❡t❤♦❞s ✇❤❡r❡ ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✇❛s ✐❣♥♦r❡❞ ♦r ♣❡r❢♦r♠❡❞
s❡q✉❡♥t✐❛❧❧②✳

❖♥ t❤❡ ♦t❤❡r ❤❛♥❞✱ ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥t ❛♥❛❧②s✐s ❞❡✲
♥♦✐s✐♥❣ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧❧②✲❝♦♠❜✐♥❡❞ ▼❊✲❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ♦✛❡r❡❞ t❤❡
❧❛r❣❡st r❡❞✉❝t✐♦♥ ♦❢ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ✇❤✐❧❡ ②✐❡❧❞✐♥❣ r❡❧✐❛❜❧❡ ❈❱❘ ❛♠♣✲
❧✐t✉❞❡ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❛ ❝♦♥✈❡♥t✐♦♥❛❧ r❡❣r❡ss✐♦♥ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞
♦♥ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧❧②✲❝♦♠❜✐♥❡❞ ❞❛t❛ r❡s✉❧t❡❞ ✐♥ s✐♠✐❧❛r ❡st✐♠❛t❡s✳

❚♦ ✐♥s❡rt ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✐♥ ❛ ❜r♦❛❞❡r ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❝♦♥t❡①t✱ t❤✐s t❤❡s✐s
❛❧s♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡s t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♦♥ ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ❜② t❛❦✐♥❣
❛❞✈❛♥t❛❣❡ ♦❢ t❤❡ ♠✉❧t✐♣❧❡ ♣r❡❝✐s❡ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ✐♥ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t✳ ■t
✇❛s ❢♦✉♥❞ t❤❛t ▼❡❛♥ ❆rt❡r✐❛❧ ✭▼❆P✮ ❛♥❞ P✉❧s❡ Pr❡ss✉r❡ ✭PP✮ ❤❛❞ s♣❛t✐❛❧❧②
✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡❣✐♦♥❛❧ ✐♠♣❛❝ts ♦♥ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ❛s ❞✐❞ t❤❡ s❡①
♦❢ t❤❡ s✉❜❥❡❝t✳

❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ✇❛s ❛ss❡ss❡❞ ✉s✐♥❣
❛ s❡t ♦❢ ▲✐♥❡❛r ▼✐①❡❞ ❊✛❡❝t ♠♦❞❡❧s t♦ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠✉❧t✐♣❧❡
s❡ss✐♦♥s✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ❢♦❝❛❧✐s❡❞ r❡❣✐♦♥s ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘✱
❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞✱ ❛ ❣❡♥❡r❛❧ ❢❛✐❧✉r❡ t♦ ❣❡♥❡r❛❧✐s❡ ♣r❡✈✐♦✉s
r❡s✉❧ts ✇❛s ❛ss❡ss❡❞✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❛t t❤❡s❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣✱ ✐❢ ❡①✐st✐♥❣✱ ❡①❤✐❜✐t ❛
♠♦r❡ ❝♦♠♣❧❡① ❛♥❞ ✈❛r✐❛❜❧❡ ♥❛t✉r❡ t❤❛♥ ♣r❡✈✐♦✉s❧② ❞❡s❝r✐❜❡❞✳





RResumen

▲❛ r❡❛❝t✐✈✐❞❛❞ ❝❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r ✭❈❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r ❘❡❛❝t✐✈✐t②✱ ❈❱❘✮ ❡s ✉♥❛
r❡s♣✉❡st❛ ✜s✐♦❧ó❣✐❝❛ ❞❡ ❧♦s ✈❛s♦s s❛♥❣✉í♥❡♦s ❝❡r❡❜r❛❧❡s ❛ ❡stí♠✉❧♦s ✈❛s♦❞✐❧❛t✐✲
✈♦s ♦ ✈❛s♦❝♦♥str✐❝t♦r❡s ❞❡❜✐❞♦ ❛ ✉♥ ❝❛♠❜✐♦ ❡♥ ❡❧ ♣❍ ❞❡ s✉ ❝♦♥t❡♥✐❞♦✳ ❚❛❧ ❝❛♠❜✐♦
❡s ♥♦r♠❛❧♠❡♥t❡ ✐♥❞✉❝✐❞♦ ♣♦r ❛✉♠❡♥t♦s ② ❞✐s♠✐♥✉❝✐♦♥❡s ❞❡ ❝✐❡rt♦s ❣❛s❡s✱ ♣r✐♥✲
❝✐♣❛❧♠❡♥t❡ ❈❖✷ ✭▲✐✉✱ ❉❡ ❱✐s ✫ ▲✉✱ ✷✵✶✽✮✳ ❊♥ ❧♦s ú❧t✐♠♦s ❛ñ♦s✱ ❧❛ r❡s♦♥❛♥❝✐❛
♠❛❣♥ét✐❝❛ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ ✭❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ▼❛❣♥❡t✐❝ ❘❡s♦♥❛♥❝❡ ■♠❛❣✐♥❣✱ ❢▼❘■✮ ❜❛s❛❞❛
❡♥ ❡❧ ❝♦♥tr❛st❡ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡ ❞❡❧ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ♦①✐❣❡♥❛❝✐ó♥ s❛♥❣✉í♥❡❛ ✭❇❧♦♦❞ ❖①②✲
❣❡♥ ▲❡✈❡❧ ❉❡♣❡♥❞❡♥t✱ ❇❖▲❉✮ ❤❛ ❞❡♠♦str❛❞♦ s✉ ❡✜❝❛❝✐❛ ♣❛r❛ ❡✈❛❧✉❛r ❧❛ ❈❱❘
❞❡ ❢♦r♠❛ ♥♦ ✐♥✈❛s✐✈❛ ② r♦❜✉st❛✱ ♣❡r♠✐t✐❡♥❞♦ ✉♥❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘ ❝♦♥ ❛❧t❛
r❡s♦❧✉❝✐ó♥ ❡s♣❛❝✐❛❧✳

▲❛s ♠❡❞✐❝✐♦♥❡s ❞❡ ❈❱❘ s❡ ♣✉❡❞❡♥ ♦❜t❡♥❡r r❡❣✐str❛♥❞♦ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡
❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❞❡ ❈❖✷ ❛❧ ✜♥❛❧ ❞❡ ❧❛ ❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ✭❝♦♥♦❝✐❞♦ ❝♦♠♦ Pr❡ss✉r❡ ♦❢ ❡♥❞✲t✐❞❛❧
❈❖✷ ó P❊❚❈❖✷✮ ❞✉r❛♥t❡ ✉♥❛ t❛r❡❛ ❝♦♥ ✉♥ ❞❡s❛❢í♦ r❡s♣✐r❛t♦r✐♦✱ ♣♦r ❡❥❡♠♣❧♦
❝♦♥ ❛♣♥❡❛s ✈♦❧✉♥t❛r✐❛s ✭❇r❡❛t❤✲❍♦❧❞✱ ❇❍✮✳ ❊❧ ♣❛r❛❞✐❣♠❛ r❡❝♦♠❡♥❞❛❞♦ ❞❡ ❇❍
❝♦♥s✐st❡ ❡♥ ✈❛r✐♦s ❜❧♦q✉❡s ❝♦♥s❡❝✉t✐✈♦s✱ ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❡❧❧♦s ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❛❧ ✐♥✐❝✐♦
✈❛r✐♦s ❝✐❝❧♦s ❞❡ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ❣✉✐❛❞❛ ✭✐♥s♣✐r❛❝✐ó♥ ② ❡s♣✐r❛❝✐ó♥✮ ❝♦♥ ✉♥❛ ♣❡r✐♦✲
❞✐❝✐❞❛❞ ❞❡t❡r♠✐♥❛❞❛ ② t❡r♠✐♥❛♥❞♦ ❡♥ ❡s♣✐r❛❝✐ó♥✱ s❡❣✉✐❞❛ ♣♦r ✶✺✲✷✵ s❡❣✉♥❞♦s
❞❡ ❛♣♥❡❛ t❡r♠✐♥❛❞♦s ♣♦r ✉♥❛ ❡①❤❛❧❛❝✐ó♥✱ ② ✉♥ ♣❡rí♦❞♦ ✜♥❛❧ ❞❡ r❡❝✉♣❡r❛❝✐ó♥
❝♦♥ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ♥❛t✉r❛❧ ✭❘❛t♥❛t✉♥❣❛ ✫ ❆❞✐s❡s❤✐❛❤✱ ✶✾✾✵✮✳ ❈♦♥ ❡st❡ ♣❛r❛❞✐❣✲
♠❛✱ ❧❛ ✈❛r✐❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ ❧í♥❡❛ ❞❡ ❜❛s❡ ❈❖✷ s❡ ♠✐♥✐♠✐③❛ ② ❧❛ ❢♦r♠❛ ❞❡ r❡s♣✉❡st❛
P❊❚❈❖✷ ❡s s✐♠♣❧❡ ② ❝❡r❝❛ ❛ s✉ ❧í♠✐t❡ ✭P✐♥t♦✱ ❇r✐❣❤t✱ ❇✉❧t❡ ✫ ❋✐❣✉❡✐r❡❞♦✱ ✷✵✷✶✮✳
▲♦s ♣❛r❛❞✐❣♠❛s ❞❡ ❇❍ s❡ ♣✉❡❞❡♥ ✐♠♣❧❡♠❡♥t❛r ❝♦♥ é①✐t♦ ❡♥ ❡st✉❞✐♦s ❝♦♥ ♥✐✲
ñ♦s ♣❡q✉❡ñ♦s✱ ♣❡rs♦♥❛s ♠❛②♦r❡s ② ♦tr♦s ❣r✉♣♦s ❞❡ s✉❥❡t♦s ♠❡♥♦s ❝♦♦♣❡r❛t✐✈♦s
✭❍❛♥❞✇❡r❦❡r✱ ●❛③③❛❧❡②✱ ■♥❣❧✐s ✫ ❉✬❊s♣♦s✐t♦✱ ✷✵✵✼❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐✱ ▼♦t❡s✱ ❘②♣✲
♠❛ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✶✵❀ ❘❛✉t✱ ◆❛✐r✱ ❙❛tt✐♥ ✫ Pr❛❜❤❛❦❛r❛♥✱ ✷✵✶✻❀ ❘✐❡❝❦❡r ② ❝♦❧✳✱
✷✵✵✸❀ ❚❤♦♠❛s✱ ▲♦❣❛♥✱ ❉♦♥♥❡r ✫ ❙❤r♦✛✱ ✷✵✶✸❀ ❚❤♦♠❛s♦♥✱ ❇✉rr♦✇s✱ ●❛❜r✐❡❧✐ ✫
●❧♦✈❡r✱ ✷✵✵✺✮✱ ② ♦❢r❡❝❡♥ ♠❡❞✐❝✐♦♥❡s r♦❜✉st❛s ❞❡ ❈❱❘ ✐♥❝❧✉s♦ ❝✉❛♥❞♦ ❧♦s s✉❥❡t♦s
♥♦ s♦♥ ❝❛♣❛❝❡s ❞❡ r❡❛❧✐③❛r ❧❛ ❛♣♥❡❛✱ ❡s ❞❡❝✐r ♠❛♥t❡♥❡r ❧❛ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥✱ ❞✉r❛♥t❡ ❡❧
t✐❡♠♣♦ ✐♥❞✐❝❛❞♦ ✭❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❛✮✳ ❆❞❡♠ás✱ ❡st❛s ♠❡❞✐❞❛s ♣r♦❞✉❝❡♥
r❡s✉❧t❛❞♦s ✜❛❜❧❡s ❛ ❝♦rt♦ ② ❧❛r❣♦ ♣❧❛③♦ ✭P❡♥❣✱ ❨❛♥❣✱ ❈❤❡♥ ✫ ❙❤✐❤✱ ✷✵✶✾✮✱ t❛♥t♦
❡♥ tér♠✐♥♦s ❞❡ ✜❛❜✐❧✐❞❛❞ ❡s♣❛❝✐❛❧✱ ❡s ❞❡❝✐r ❝♦♠♣❛r❛♥❞♦ ❧❛ ✈❛r✐❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛s
♠❡❞✐❞❛s ❞❡ ❈❱❘ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ✈♦①❡❧ ❡♥ ✈❛r✐❛s s❡s✐♦♥❡s✱ ❝♦♠♦ ❞❡ ✜❛❜✐❧✐❞❛❞ ❣❡♥❡r❛❧
❡♥ ❡❧ ✈❛❧♦r ♠❡❞✐♦ ❞❡ ❈❱❘ ❡♥tr❡ s❡s✐♦♥❡s ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ s✉❥❡t♦s ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡s ✭▲✐♣♣✱
▼✉r♣❤②✱ ❈❛s❡r❛s ✫ ❲✐s❡✱ ✷✵✶✺❀ ▼❛❣♦♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✵✾✮✮✳

❚❛♠❜✐é♥ s❡ ❤❛ ❞❡♠♦str❛❞♦ q✉❡ ❧❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘ ❛ tr❛✈és ❞❡ ❧❛s ✢✉❝✲
t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡ P❊❚❈❖✷ ❡s s✐♠✐❧❛r ❛ ❧❛ ♠❡❞✐❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧
❞✉r❛♥t❡ ✉♥ ❡st❛❞♦ ❞❡ r❡♣♦s♦ ✭❘❡st✐♥❣ ❙t❛t❡✱ ❘❙✮ ❡♥ s✉❥❡t♦s s❛♥♦s ✭❉❡ ❱✐s✱
❇❤♦❣❛❧✱ ❍❡♥❞r✐❦s❡✱ P❡t❡rs❡♥ ✫ ❙✐❡r♦✱ ✷✵✶✽✮✳ ❊st❛ s✐♠✐❧✐t✉❞ s❡ ❤❛ ♦❜s❡r✈❛❞♦ ❡♥
♠étr✐❝❛s ❝♦♠♦ ❧❛ ❛♠♣❧✐t✉❞ ❞❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❡♥ ❡st❛❞♦ ❞❡ r❡♣♦s♦ ✭❘❙❋❆✮
❞❡✜♥✐❞❛ ❝♦♠♦ ❧❛ ❞❡s✈✐❛❝✐ó♥ ❡stá♥❞❛r ❞❡ ✉♥❛ ❜❛♥❞❛ ❞❡ ❢r❡❝✉❡♥❝✐❛ ❡s♣❡❝í✜❝❛ ❞❡
❧❛ s❡ñ❛❧ ❇❖▲❉ ✭❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐✱ ▼♦t❡s✱ ❇✐s✇❛❧ ✫
❘②♣♠❛✱ ✷✵✶✹❀ ❲❛♥❣ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ ♦ ❧❛ ❛♠♣❧✐t✉❞ ✭ó ♣♦t❡♥❝✐❛✮ ❞❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛✲
❝✐♦♥❡s ❞❡ ❜❛❥❛ ❢r❡❝✉❡♥❝✐❛ ✭❆▲❋❋✮✱ ② s✉ ❢r❛❝❝✐ó♥ ❝♦♥ ❧❛ ♣♦t❡♥❝✐❛ ❞❡❧ ❡s♣❡❝tr♦
❝♦♠♣❧❡t♦ ✭❢❆▲❋❋✮ ✭❉❡ ❱✐s ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ●♦❧❡st❛♥✐✱ ❲❡✐ ✫ ❈❤❡♥✱ ✷✵✶✻✮✳ ❈✉✲
r✐♦s❛♠❡♥t❡✱ t❛❧❡s ♠❡❞✐❞❛s t❛♠❜✐é♥ s❡ ❤❛♥ ✉t✐❧✐③❛❞♦ ♣r❡✈✐❛♠❡♥t❡ ♣❛r❛ r❡♣♦rt❛r
✉♥❛ ♣♦s✐❜❧❡ r❡❧❛❝✐ó♥ ❡♥tr❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ✐♥trí♥s❡❝❛s ❞❡❧ ❝❡r❡❜r♦ ❡♥ ❘❙ ❝♦♥ ❧❛
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❛❝t✐✈✐❞❛❞ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝❛ ✐♥❞✉❝✐❞❛ ♣♦r ❧❛ ❛❝t✐✈✐❞❛❞ ♥❡✉r♦♥❛❧ ❞✉r❛♥t❡ ❧❛ r❡❧✐③❛✲
❝✐ó♥ ❞❡ ✉♥❛ t❛r❡❛ ✭t❛s❦ ■♥❞✉❝❡❞ ❆❝t✐✈✐t②✱ t■❆✮✱ ♣♦r ❡❥❡♠♣❧♦ ❡♥ ♣❛r❛❞✐❣♠❛s ❞❡
♠❡♠♦r✐❛ ❞❡ tr❛❜❛❥♦ ✭❩♦✉ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✸✮ ② ♣❛r❛❞✐❣♠❛s ❞❡ ❢✉♥❝✐ó♥ ❡❥❡❝✉t✐✈❛ ❝♦♠♦
❧❛ t❛r❡❛ ❞❡ ❋❧❛♥❦❡r ✭▼❡♥♥❡s ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✶✮✳ P♦r ♦tr❛ ♣❛rt❡✱ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡
❘❙ s❡ ❤❛♥ ✉t✐❧✐③❛❞♦ ♣❛r❛ r❡❡s❝❛❧❛r ② ♥♦r♠❛❧✐③❛r ❧❛ ❛♠♣❧✐t✉❞ ❞❡ t■❆ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡
❡st✉❞✐♦s ❞❡ ❣r✉♣♦ ❝♦♥ ❡❧ ✜♥ ❞❡ t❡♥❡r ❡♥ ❝✉❡♥t❛ ❧❛s ❞✐❢❡r❡♥❝✐❛s ❛ ♥✐✈❡❧ ✈❛s❝✉❧❛r
❡♥tr❡ ❞✐❢❡r❡♥t❡s s✉❥❡t♦s ✭❑❛③❛♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳ ❊st♦s ❤❛❧❧❛③❣♦s✱ ❛sí ❝♦♠♦ ❡❧ ✐♠✲
♣❛❝t♦ q✉❡ ❧❛s s❡ñ❛❧❡s ✜s✐♦❧ó❣✐❝❛s ♣✉❡❞❡♥ t❡♥❡r s♦❜r❡ ❧❛ ❝♦♥❡❝t✐✈✐❞❛❞ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧
② ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡ ❘❙✱ ♣♦❞rí❛♥ ✐♥❞✐❝❛r q✉❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ✜s✐♦❧ó❣✐❝❛s ② ❧❛
❈❱❘ ❝♦♥st✐t✉②❡♥ ❧❛ ❜❛s❡✱ ♦ ♠♦❞❡❧❛♥ ❞❡ ❛❧❣✉♥❛ ♠❛♥❡r❛✱ ❧❛ r❡❧❛❝✐ó♥ ❡♥tr❡ ❘❙ ②
t■❆✱ ✐♥❞✐❝❛♥❞♦ q✉❡ ❛❧ ♠❡♥♦s ♣❛rt❡ ❞❡ ❧♦ q✉❡ s❡ ❤❛ ❛tr✐❜✉✐❞♦ ❛ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s
✐♥trí♥s❡❝❛s ❞❡❧ ❝❡r❡❜r♦ ♣♦❞rí❛ ❡①♣❧✐❝❛rs❡ r❡❛❧♠❡♥t❡ ♣♦r ❢❛❝t♦r❡s ✜s✐♦❧ó❣✐❝♦s ②
✈❛s❝✉❧❛r❡s ❡st❛❜❧❡s✱ ❝♦♠♦ ❧❛ ❈❱❘✳

❊st❛ t❡s✐s ❡stá ❞❡❞✐❝❛❞❛ ❛ ❡①♣❧♦r❛r ❞✐❝❤♦ ✐♠♣❛❝t♦ ② ❣❡♥❡r❛❧✐③❛r r❡s✉❧t❛❞♦s
♣r❡s❡♥t❛❞♦s r❡❝✐❡♥t❡♠❡♥t❡ ❡♥ ❧❛ ❧✐t❡r❛t✉r❛✱ ❡♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ❡❧ tr❛❜❛❥♦ ❞❡ ●♦❧❡st❛♥✐
② ❝♦❧✳ ✭✷✵✶✻✮✱ ▼❡♥♥❡s ② ❝♦❧✳ ✭✷✵✶✶✮✱ ❛♣r♦✈❡❝❤❛♥❞♦ ♥✉❡✈♦s ❞✐s❡ñ♦s ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛✲
❧❡s q✉❡ ❡♥❢❛t✐③❛♥ ❡❧ ❤❡❝❤♦ ❞❡ r❡❛❧✐③❛r ♠ú❧t✐♣❧❡s ♠❡❞✐❝✐♦♥❡s ❡♥ ❡❧ ♠✐s♠♦ s✉❥❡t♦
✭❝♦♥♦❝✐❞♦ ❝♦♠♦ ❉❡♥s❡ ▼❛♣♣✐♥❣✱ ❉▼✮✱ ② ✉t✐❧✐③❛♥❞♦ s❡❝✉❡♥❝✐❛s ❛✈❛♥③❛❞❛s ❞❡
❢▼❘■ q✉❡ ♣❡r♠✐t❡♥ r❡❞✉❝✐r ❡❧ ♥✐✈❡❧ ❞❡ r✉✐❞♦ ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧ ② ♠❡❥♦r❛r ❧❛ s❡♥s✐❜✐❧✐✲
❞❛❞ ❛❧ ❝♦♥tr❛st❡ ❇❖▲❉✱ ❝♦♠♦ ▼✉❧t✐✲❊❝❤♦ ✭▼❊✮ ❢▼❘■✳

Capítulo 2: Experimento y datos EuskalIBUR

❈♦♥ ❡❧ ✜♥ ❞❡ ❡st✉❞✐❛r ❧❛s r❡❧❛❝✐♦♥❡s ❡♥tr❡ ❧❛ ❈❱❘✱ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡ ❘❙ ②
❧❛ t■❆✱ ♣❛r❛ ❡st❛ t❡s✐s s❡ ❞✐s❡ñ♦ ✉♥ ❡①♣❡r✐♠❡♥t♦ ❞❡ ❉▼✱ ❞❡♥♦♠✐♥❛❞♦ ❊✉s❦❛❧■✲
❇❯❘✱ ❡♥ ❡❧ ❝✉❛❧ s❡ r❡❝♦♣✐❧ó ✉♥ ❝♦♥❥✉♥t♦ ❞❡ ❞❛t♦s ❞❡ ♥❡✉r♦✐♠❛❣❡♥✱ ✜s✐♦❧ó❣✐❝♦s ②
✈❛r✐❛❜❧❡s ❞❡ ❝♦♥❞✉❝t❛ ② ❡st❛❞♦ ❡♥ ✶✵ s✉❥❡t♦s q✉❡ ♣❛rt✐❝✐♣❛r♦♥ ❡♥ ✶✵ s❡s✐♦♥❡s ❞❡
▼❘■✳ ❈❛❞❛ s❡s✐ó♥ ❡st✉✈♦ ❝♦♠♣✉❡st❛ ♣♦r ✹ r❡❣✐str♦s ❞❡ ❢▼❘■ ♠✐❡♥tr❛s ❧♦s ♣❛r✲
t✐❝✐♣❛♥t❡s r❡❛❧✐③❛❜❛♥ ❧❛ t❛r❡❛ ❞❡ ❢✉♥❝✐ó♥ ❡❥❡❝✉t✐✈❛ ❞❡ ❙✐♠♦♥ ✭❙✐♠♦♥ ✫ ❘✉❞❡❧❧✱
✶✾✻✼✮✱ ✉♥❛ t❛r❡❛ ♠♦t♦r❛ ✭❇✉❝❦♥❡r✱ ❑r✐❡♥❡♥✱ ❈❛st❡❧❧❛♥♦s✱ ❉✐❛③ ✫ ❨❡♦✱ ✷✵✶✶✮ ②
✉♥ ❧♦❝❛❧✐③❛❞♦r ❞❡ ❞✐❢❡r❡♥t❡s ❛❜✐❧✐❞❛❞❡s ❝♦❣♥✐t✐✈❛s ✭❧❡❝t✉r❛✱ ♣r♦❝❡s❛♠✐❡♥t♦ ♠❛✲
t❡♠át✐❝♦✮ ② s❡♥s♦r✐❛❧❡s ✭❛✉❞✐❝✐ó♥✱ ✈✐s✉❛❧✱ ♠♦t♦r✮ ✭P✐♥❡❧ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✵✼✮ q✉❡ ❢✉❡r♦♥
✐♥t❡r❝❛❧❛❞❛s ❡♥tr❡ ✹ ❛❞q✉✐s✐❝✐♦♥❡s ❞❡ ❢▼❘■ ❡♥ ❘❙✱ ② ✜♥❛❧♠❡♥t❡ ✉♥❛ t❛r❡❛ ❞❡
❇❍✳ ❉✉r❛♥t❡ ❧❛s ❛❞q✉✐s✐❝✐♦♥❡s ❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡s s❡ r❡❣✐str❛r♦♥ s❡ñ❛❧❡s ✜s✐♦❧ó❣✐❝❛s ❞❡
♣✉❧s♦ ❝❛r❞í❛❝♦✱ ❡s❢✉❡r③♦ ❞❡ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ② ❈❖✷✳ ❆sí ♠✐s♠♦✱ ❝❛❞❛ s❡s✐ó♥ ✐♥❝❧✉②♦
❧❛ ❛❞q✉✐s✐❝✐ó♥ ❞❡ ✐♠á❣❡♥❡s ❛♥❛tó♠✐❝❛s ♣♦♥❞❡r❛❞❛s ❡♥ ❚✶ ✭▼P✷❘❆●❊✮ ② ❚✷
✭❚✉r❜♦ ❙♣✐♥ ❊❝❤♦✮✳ ❆❞❡♠ás✱ ❛♥t❡s ❞❡ ❡♠♣❡③❛r ❝❛❞❛ s❡s✐ó♥ ❞❡ ▼❘■ s❡ r❡❝♦❣✐❡✲
r♦♥ ❞❛t♦s ❞❡❧ ❡st❛❞♦ ❞❡ s❛❧✉❞ ② ❝♦♥❞✉❝t❛ ✭♣r❡s✐ó♥ s❛♥❣✉í♥❡❛✱ ❤♦r❛s ❞❡ s✉❡ñ♦✱
❤✐❞r❛t❛❝✐ó♥✱ ❝♦♥s✉♠♦ ❞❡ ❛❧❝♦❤♦❧ ② ❝❛❢❡✐♥❛✱ ❡t❝✱ ✈❡r ❆♣♣❡♥❞✐① ❆✮✳

▲♦s ❡①♣❡r✐♠❡♥t♦s ❉▼ ♣r❡s❡♥t❛♥ ♠✉❝❤❛s ✈❡♥t❛❥❛s ❡♥ ❝♦♠♣❛r❛❝✐ó♥ ❝♦♥ ❧❛
❛❞q✉✐s✐❝✐ó♥ ❞❡ ❞❛t♦s tr❛❞✐❝✐♦♥❛❧ ❜❛s❛❞❛ ❡♥ ❣r✉♣♦s✳ ❊♥tr❡ ♦tr❛s✱ s❡ s✐♠♣❧✐✜❝❛♥
❧♦s t✐❡♠♣♦s ❞❡ r❡❝❧✉t❛♠✐❡♥t♦ ② ❛❝❝❡s♦ ❛❧ ❡s❝á♥❡r ✭●♦r❞♦♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ r❡s✉❡❧✲
✈❡♥ ❡❧ ♣r♦❜❧❡♠❛ ❞❡ ❧♦s ❣r✉♣♦s ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧❡s ❞❡ t❛♠❛ñ♦ ✐♥s✉✜❝✐❡♥t❡ ✭◆❛s❡❧❛r✐s✱
❆❧❧❡♥ ✫ ❑❛②✱ ✷✵✷✶❀ P♦❧❞r❛❝❦✱ ✷✵✷✶✮✱ ♣❡r♠✐t❡♥ ✉♥❛ ♠❡❥♦r ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛ ❡s✲
t❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ ❛❝t✐✈❛❝✐ó♥ ♥❡✉r♦♥❛❧ ② ❧❛ ❝♦♥❡❝t✐✈✐❞❛❞✱ ❞✐♥á♠✐❝❛✱ ❡ ✐♥t❡r❛❝❝✐♦♥❡s
❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡s ✭●♦r❞♦♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ●r❛tt♦♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ▲❛✉♠❛♥♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✺❀
▲②♥❝❤ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ② ❝ó♠♦ ❡st❛ ❡st❛❜✐❧✐❞❛❞ s❡ r❡❧❛❝✐♦♥❛ ❝♦♥ ❡❧ ❝♦♠♣♦rt❛✲
♠✐❡♥t♦ ✭❙❡✐t③♠❛♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ❆❞❡♠ás✱ ❡st❡ ❞✐s❡ñ♦ ❞❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥t♦s ♣✉❡❞❡♥
❛❜r✐r ❧❛ ♣♦s✐❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❡st✉❞✐❛r ✈❛r✐❛❝✐♦♥❡s ❡♥ ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❝❡r❡❜r❛❧❡s ❛ ❧♦ ❧❛r❣♦
❞❡❧ t✐❡♠♣♦ ✭❙❤✐♥❡✱ ❑♦②❡❥♦ ✫ P♦❧❞r❛❝❦✱ ✷✵✶✻✮✱ ♣♦r ❡❥❡♠♣❧♦ ❞❡❜✐❞♦ ❛ ❧❛ r❡❝♦♥✲
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✜❣✉r❛❝✐ó♥ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ ✭❙❛❧❡❤✐✱ ❑❛r❜❛s✐✱ ❇❛rr♦♥✱ ❙❝❤❡✐♥♦st ✫ ❈♦♥st❛❜❧❡✱ ✷✵✷✵✮✱
♣❧❛st✐❝✐❞❛❞ ❝❡r❡❜r❛❧ ✭◆❡✇❜♦❧❞ ✫ ❉♦s❡♥❜❛❝❤✱ ✷✵✷✶❀ ◆❡✇❜♦❧❞ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ s♦r✲
♣r❡s❛ ② ♥♦✈❡❞❛❞ ✭❇❡t③❡❧✱ ❙❛tt❡rt❤✇❛✐t❡✱ ●♦❧❞ ✫ ❇❛ss❡tt✱ ✷✵✶✼✮✱ ♦ ❡❧ ❡❢❡❝t♦ ❞❡❧
s✐st❡♠❛ ❡♥❞♦❝r✐♥♦ ❞✉r❛♥t❡ ❡❧ ❝✐❝❧♦ ♠❡♥str✉❛❧ ✭❆ré❧✐♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❇❛rt❤ ② ❝♦❧✳✱
✷✵✶✻❀ Pr✐ts❝❤❡t ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✵❀ Pr✐ts❝❤❡t✱ ❚❛②❧♦r✱ ❙❛♥t❛♥❞❡r ✫ ❏❛❝♦❜s✱ ✷✵✷✶✮✳

❆❞❡♠ás✱ ❧♦s ❞❛t♦s ❞❡ ❢▼❘■ ❡♥ ❊✉s❦❛❧■❇❯❘ s❡ ♦❜t✉✈✐❡r♦♥ ✉s❛♥❞♦ s❡❝✉❡♥❝✐❛s
♠✉❧t✐✲❡❝♦ ✭▼❊✮ ❇❖▲❉ q✉❡ ♠✉❡str❡❛♥ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❢▼❘■ ♣♦♥❞❡r❛❞❛ ❡♥ ❡❧ ♣❛rá♠❡tr♦
T ∗

2
❡♥ ♠ú❧t✐♣❧❡s t✐❡♠♣♦s ❞❡ ❡❝♦ ✭❚❊✮ s✉❝❡s✐✈♦s✳ ❊st❛ té❝♥✐❝❛ ♣❡r♠✐t❡ ♠❡❥♦r❛r ❡❧

❝♦♥tr❛st❡ ❇❖▲❉✱ ♣♦r ❡❥❡♠♣❧♦ ♠❡❞✐❛♥t❡ ❡❧ ✉s♦ ❞❡ ✉♥❛ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐ó♥ ♣♦♥❞❡r❛❞❛
❞❡ ❧♦s ♠ú❧t✐♣❧❡s ✈♦❧ú♠❡♥❡s ❞❡ ❡❝♦ ✭P♦s❡r✱ ❱❡rs❧✉✐s✱ ❍♦♦❣❞✉✐♥ ✫ ◆♦rr✐s✱ ✷✵✵✻❀
P♦ss❡ ② ❝♦❧✳✱ ✶✾✾✾✮✳ ▲❛ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐ó♥ ó♣t✐♠❛ ❞❡ ♠ú❧t✐♣❧❡s ✈♦❧ú♠❡♥❡s ❞❡ ❡❝♦
t❛♠❜✐é♥ ♣✉❡❞❡ ♠❡❥♦r❛r ❧❛ s❡♥s✐❜✐❧✐❞❛❞✱ ❧❛ ❡s♣❡❝✐✜❝✐❞❛❞✱ ❧❛ r❡♣❡t✐❜✐❧✐❞❛❞ ② ❧❛
❝♦♥✜❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡❧ ♠❛♣❡♦ ❈❱❘ ✭❈♦❤❡♥ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱ ✷✵✶✾✮✳

❚r❛s ❡❧ ♣r❡♣r♦❝❡s❛♠✐❡♥t♦ ❞❡ ❧♦s ❞❛t♦s ❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡s ② ❛♥❛tó♠✐❝♦s✱ ❜❛s❛❞♦ ❡♥
❆❋◆■✱ ❋❙▲✱ ② ❆◆❚s✱ s❡ ❝❛❧❝✉❧❛r♦♥ ♠❡tr✐❝❛s ❞❡ ❡✈❛❧✉❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛s ✢✉❝t✉❛❝✐♦✲
♥❡s ❞❡ ❘❙ ✉t✐❧✐③❛♥❞♦ ❧❛s ❛❞q✉✐s✐❝✐♦♥❡s ❞❡ ❘❙✱ ② ❧❛ t■❆ ❢✉❡ ❡st✐♠❛❞❛ ❡♥ ❧❛s
❛❞q✉✐s✐❝✐♦♥❡s ❡♥ t❛r❡❛ ✉t✐❧✐③❛♥❞♦ ♠♦❞❡❧♦s ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ ❧✐♥❡❛❧ ✭●❡♥❡r❛❧ ▲✐♥❡❛r
▼♦❞❡❧s✱ ●▲▼✮✳ ❯♥❛ ✈❡③ ❝❛❧❝✉❧❛❞♦s ❧♦s ♠❛♣❛s ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ s✉❥❡t♦ ② s❡s✐ó♥✱ ❡❧ ❛♥á✲
❧✐s✐s ❡st❛❞íst✐❝♦ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ❣r✉♣♦ s❡ r❡❛❧✐③ó ♠❡❞✐❛♥t❡ ❡❧ ❝❛❧❝✉❧ó ❞❡❧ ❝♦❡✜❝✐❡♥t❡
❞❡ ❝♦rr❡❧❛❝✐ó♥ ✐♥tr❛❝❧❛s❡ ✭■❈❈✮ ♣❛r❛ ❝❛❞❛ ❝♦♥tr❛st❡ ❞❡ t❛r❡❛ ② ❧❛s ♠étr✐❝❛s ❞❡
✢✉❝t✉❛❝✐ó♥ ❘❙✳ ❚❛♠❜✐é♥ s❡ ❝❛❧❝✉❧ó ✉♥ ❛♥á❧✐s✐s ❞❡ ❣r✉♣♦ ❜❛s❛❞♦s ❡♥ ♠♦❞❡❧♦s
♠✐①t♦s ❞❡ ✈❛r✐❛♥③❛ ❡♥ ❡❧ s✉❥❡t♦ ② ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ❣r✉♣♦ ♣❛r❛ t♦❞♦s ❧♦s ❝♦♥tr❛st❡s ❞❡
t❛r❡❛s✳

▲❛s ♠❛♣❛s ❞❡ ❈❱❘✱ ❞❡ ✢✉❝t✉❛❝✐♦♥❡s ❞❡ ❘❙✱ ② ❞❡ t■❆ ♠♦str❛r♦♥ ❛❧t❛ s❡♥✲
s✐❜✐❧✐❞❛❞ ♣❛r❛ t♦❞❛s ❧❛s t❛r❡❛s ② ❧❛s r✉♥s✱ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡❧ s✉❥❡t♦ ❝♦♠♦ ❞❡❧ ❣r✉♣♦✱ ②
❡♥ ❧❛ ♠❛②♦rí❛ ❞❡ ❧♦s ❝❛s♦s✱ ✉♥❛ r❡♣r♦❞✉❝✐❜✐❧✐❞❛❞ ❡①❝❡❧❡♥t❡✳

Capítulo 3: Estimación de CVR con optimización temporal

❊♥ ❡❧ ♠♦❞❡❧❛❞♦ ② ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛ ❈❱❘ ✉s❛♥❞♦ ❢▼❘■ ❤❛② q✉❡ t❡♥❡r ❡♥ ❝✉❡♥✲
t❛ q✉❡ ❡①✐st❡ ✉♥ r❡t❛r❞♦ t❡♠♣♦r❛❧ q✉❡ ✈❛rí❛ ❡♥tr❡ r❡❣✐♦♥❡s ❞❡❧ ❝❡r❡❜r♦ ❡♥tr❡ ❧❛
P❊❚❈❖✷ ② ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ❧♦❝❛❧ ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❇❖▲❉✳ ❊st❡ r❡t❛r❞♦ s❡ ❞❡❜❡ t❛♥t♦ ❛ ✉♥
r❡t❛r❞♦ ❡♥ ❧❛ ♠❡❞✐❞❛ ❞❡❜✐❞♦ ❛ ❧❛ tr❛♥s♠✐s✐ó♥ ② r❡❣✐str♦ ❞❡ ❧♦s ❣❛s❡s✱ ❝♦♠♦ ❛ ✉♥
r❡t❛r❞♦ ✜s✐❧ó❣✐❝♦ ❛s♦❝✐❛❞♦ ❛ ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ✈❛s♦❞✐❧❛t❛❞♦r❛ ❞❡ ❈❱❘ ② ❧❛ ♣r♦♣❛❣❛✲
❝✐ó♥ ❞❡ ❣❛s❡s ❡♥ ❡❧ s✐st❡♠❛ r❡s♣✐r❛t♦r✐♦✳ ❙✐ ♥♦ s❡ t✐❡♥❡ ❡♥ ❝✉❡♥t❛ ❡st❡ r❡t❛r❞♦ ❡♥
❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ② s✉ ✈❛r✐❛❜✐❧✐❞❛❞ ♥♦ s❡ ❝♦♥s✐❞❡r❛ ❞❡ ❢♦r♠❛ ❛❞❡❝✉❛❞❛✱ ❧❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡
❈❱❘ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ✈♦①❡❧ ♣♦❞rí❛ s❡r ✐♠♣r❡❝✐s❛ ✭♣♦r ❡❥❡♠♣❧♦✱ ✈❡r ✭❇❧♦❝❦❧❡②✱ ❍❛r❦✐♥
✫ ❇✉❧t❡✱ ✷✵✶✼❀ ❉♦♥❛❤✉❡ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❙♦✉s❛✱ ❱✐❧❡❧❛ ✫ ❋✐❣✉❡✐r❡❞♦✱ ✷✵✶✹✮✮✳ P♦r
♦tr❛ ♣❛rt❡✱ ❞✉r❛♥t❡ ❧❛ t❛r❡❛ ❞❡ ❇❍✱ ❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦ ② ❧♦s ❛rt❡❢❛❝t♦s r❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦s
❛ ❧❛ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ❝❛✉s❛❞♦s ♣♦r ❧❛ t❛r❡❛ ♣✉❡❞❡♥ ❞❡t❡r✐♦r❛r ❧❛s ❡st✐♠❛❝✐♦♥❡s ❞❡
❈❱❘ s✉st❛♥❝✐❛❧♠❡♥t❡ ✭❇r✐❣❤t✱ ❇✉❧t❡✱ ❏❡③③❛r❞ ✫ ❉✉②♥✱ ✷✵✵✾✮✱ ❞❡❜✐❞♦ ❛ ❧❛ ❛❧t❛
❝♦❧✐♥❡❛r✐❞❛❞ t❡♠♣♦r❛❧ ❝♦♥ ❡❧ ❡❢❡❝t♦ ❞❡ ✐♥t❡rés✱ ❡s ❞❡❝✐r ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ❞❡ ❈❱❘
✭▲✐♥❞q✉✐st✱ ●❡✉t❡r✱ ❲❛❣❡r ✫ ❈❛✛♦✱ ✷✵✶✾✮✳ P♦r ❡st❡ ♠♦t✐✈♦✱ ❡♥ ❡st❡ ❝❛♣✐t✉❧♦
s❡ ❡st✉❞✐❛ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ♠ás ❛♣r♦♣✐❛❞♦ ❜❛s❛❞♦ ❡♥ ✉♥ ❡♥❢♦q✉❡ ❞❡ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ q✉❡
t❡♥❣❛ ❡♥ ❝✉❡♥t❛ ❡❧ r❡t❛r❞♦ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝♦ ❞❡ ❧❛ ❈❱❘ ② ❝♦♥s✐❞❡r❡ ❛❧ ♠✐s♠♦
t✐❡♠♣♦ ❧♦s ❡❢❡❝t♦s ❞❡ ❛rt❡❢❛❝t♦s ② s❡ñ❛❧❡s ❞❡ r✉✐❞♦ ❝♦❧✐♥❡❛✳

❊st❡ ♠♦❞❡❧♦ s❡ ❡✈❛❧✉ó ♣r✐♠❡r♦ ❡♥ ✉♥ ♣❡q✉❡ñ♦ s✉❜❝♦♥❥✉♥t♦ ❞❡ ❧♦s ❞❛t♦s
❊✉s❦❛❧■❇❯❘ ❝♦♠♣❛r❛♥❞♦❧♦ ❢r❡♥t❡ ❛ ✉♥❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘ s✐♥ ❝♦♥s✐❞❡r❛r ❡❧
r❡t❛r❞♦ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝♦✱ ❛sí ❝♦♠♦ ❢r❡♥t❡ ❛ ♠♦❞❡❧♦s ❡♥ ❧♦s q✉❡ ❧❛ r❡❣r❡s✐ó♥ ❞❡ ❧♦s
❛rt❡❢❛❝t♦s ❞❡ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦ ② s❡ñ❛❧❡s ❞❡ ❜❛❥❛ ❢r❡❝✉❡♥❝✐❛ s❡ r❡❛❧✐③❛ ❛♥t❡r✐♦r♠❡♥t❡
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❛❧ ♠♦❞❡❧♦ ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘✳ ❊s ❞❡❝✐r✱ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧
❞❡ ❢▼❘■ s❡ r❡❛❧✐③❛ s❡❝✉❡♥❝✐❛❧♠❡♥t❡ ② ♥♦ ❞❡ ❢♦r♠❛ s✐♠✉❧tá♥❡❛ ❝♦♠♦ s❡rí❛ ♠ás
❛♣r♦♣✐❛❞♦ ❞❡s❞❡ ✉♥ ♣✉♥t♦ ❞❡ ✈✐st❛ ❛♥❛❧ít✐❝♦ ② ❡stá❞✐st✐❝♦✳ ▲♦s r❡s✉❧t❛❞♦s ♦❜✲
t❡♥✐❞♦s ❞❡♠✉❡str❛♥ q✉❡ ✉♥♠♦❞❡❧♦ ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ s✐♠✉❧tá♥❡♦ ② ♦♣t✐♠✐③❛❞♦ ♣❛r❛
❡❧ r❡tr❛s♦ ♦❜t✐❡♥❡ ♠❛♣❛s ❞❡ ❈❱❘ ❝♦♥ ✉♥❛ ❛♠♣❧✐t✉❞ ♠ás ❛❧t❛ q✉❡ ❧❛s ❡st✐♠❛✲
❝✐♦♥❡s ❞❡ ❈❱❘ ♥♦ ♦♣t✐♠✐③❛❞❛s✳ ❊st♦s ♠❛♣❛s ♠♦str❛r♦♥ t❛♠❜✐é♥ ✉♥❛ ✈❛r✐❛❝✐ó♥
r❡❣✐♦♥❛❧ ❝♦♥s✐st❡♥t❡ ❡♥ t♦❞♦s ❧♦s s✉❥❡t♦s✱ ② ✉♥ r❛t✐♦ ❞❡ ❝♦♥tr❛st❡ ② r✉✐❞♦ ♠❡❥♦r
q✉❡ ❡♥ ❧♦s ♠❛♣❛s ♦❜t❡♥✐❞♦s ❝♦♥ ❧♦s ♦tr♦s ♠♦❞❡❧♦s✱ ❞❡♠♦str❛♥❞♦ ❧❛ r❡❧❡✈❛♥❝✐❛
❞❡ ❧♦s ♠♦❞❡❧♦s ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❡♥ ❧❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘✳

Capítulo 4: Mejora de la estimación de CVR con secuencias ME-
fMRI

P❛r❛ ❛❜♦r❞❛r ❡❧ ♣r♦❜❧❡♠❛ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛r ❡❧ ❡❢❡❝t♦ ❞❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦ ② ♦tr♦s ❛rt❡✲
❢❛❝t♦s ❞❡ ❢♦r♠❛ ❡❢❡❝t✐✈❛✱ ② ❛❧ ♠✐s♠♦ t✐❡♠♣♦ ❝♦♥s❡r✈❛r ❧❛ ♠❛②♦r ♣❛rt❡ ❞❡ ❧❛
r❡s♣✉❡st❛ ❞❡ ❈❱❘✱ s❡ ❡✈❛❧✉ó ❡❧ r❡♥❞✐♠✐❡♥t♦ ❞❡ ✈❛r✐❛s ❡str❛t❡❣✐❛s ❞❡ ♣r❡♣r♦✲
❝❡s❛❞♦ ② ❛♥á❧✐s✐s q✉❡ ❝♦♥s✐❞❡r❛♥ ❧❛s ❝❛r❛❝t❡ríst✐❝❛s ❞❡ ❧♦s ❞❛t♦s ❞❡ ▼❊✲❢▼❘■
❇❖▲❉✳ ❊♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r✱ ❝♦♠♦ ❧❛ s❡ñ❛❧ r❡❧❛❝✐♦♥❛❞❛ ❝♦♥ ❡❧ ❡❢❡❝t♦ ❇❖▲❉ s❡ ♣✉❡❞❡
❡①♣r❡s❛r ❡♥ ❢✉♥❝✐ó♥ ❞❡❧ ❚❊✱ ♠✐❡♥tr❛s q✉❡ ❧❛s ✈❛r✐❛❝✐♦♥❡s ❞❡❧ s❡ñ❛❧ r❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦s
❝♦♥ ❡❧ r✉✐❞♦ ❡♥ ❧❛ ♠❛❣♥❡t✐③❛❝✐ó♥ s♦♥ ✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡s ❞❡❧ ❚❊✱ s❡ ♣✉❡❞❡ ❛♣r♦✲
✈❡❝❤❛r ❞❡ ❧❛ ✐♥❢♦r♠❛❝✐ó♥ ❞✐s♣♦♥✐❜❧❡ ❡♥ ❧♦s ❡❝♦s ♠ú❧t✐♣❧❡s ❝♦♥ ❡❧ ♣r♦♣ós✐t♦ ❞❡
♠❡❥♦r❛r ❧❛ ❧✐♠♣✐❡③❛ ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❞❡ ❢▼❘■✳ P♦r ❡❥❡♠♣❧♦✱ ❡s ♣♦s✐❜❧❡ ❝❧❛s✐✜❝❛r ❡❧
r❡s✉❧t❛❞♦ ❞❡ ✉♥ ❛♥á❧✐s✐s ♠✉❧t✐✈❛r✐❛❞♦ ❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥t❡s ✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡s ✭■♥❞❡♣❡♥✲
❞❡♥t ❈♦♠♣♦♥❡♥t ❆♥❛❧②s✐s✱ ■❈❆✮ ❡♥ ❢✉❡♥t❡s ❞❡ s❡ñ❛❧ ❇❖▲❉ ♦ r✉✐❞♦ ② ❛rt❡❢❛❝t♦s
✭▼❊✲■❈❆✱ ❑✉♥❞✉ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ❑✉♥❞✉✱ ■♥❛t✐✱ ❊✈❛♥s✱ ▲✉❤ ✫ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ✷✵✶✷❀
❑✉♥❞✉ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ▼❊✲■❈❆ ♣❡r♠✐t❡ ♠❡❥♦r❛r ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❧❛ ❛❝t✐✈❛❝✐ó♥ ✐♥✲
❞✉❝✐❞❛ ♣♦r t❛r❡❛s ✭❆♠❡♠✐②❛✱ ❨❛♠❛s❤✐t❛✱ ❚❛❦❛♦ ✫ ❆❜❡✱ ✷✵✶✾❀ ❉✉Pr❡✱ ▲✉❤ ✫
❙♣r❡♥❣✱ ✷✵✶✻❀ ❊✈❛♥s✱ ❑✉♥❞✉✱ ❍♦r♦✈✐t③ ✫ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ✷✵✶✺❀ ●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦
② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲♦♠❜❛r❞♦ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ② ❧❛ r❡❞✉❝❝✐ó♥ ❞❡ r✉✐❞♦ ② ❛rt❡❢❛❝t♦s ❡♥ ❞❛✲
t♦s ❞❡ ❢▼❘■ ❡♥ ❡st❛❞♦ ❞❡ r❡♣♦s♦ ✭❉✐♣❛sq✉❛❧❡ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ▲②♥❝❤ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱
❧♦❣r❛♥❞♦ ✉♥❛ r❡♣r❡s❡♥t❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛ ❝♦♥❡❝t✐✈✐❞❛❞ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ ♠ás ❡✜❝✐❡♥t❡ ② ✜❛❜❧❡
❡♥ s✉❥❡t♦s ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡s ✭▲②♥❝❤ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✵✮ ② ❡♥ r❡❣✐♦♥❡s ❝❡r❡❜r❛❧❡s ❞♦♥❞❡ ❧❛s
❛❞q✉✐s✐❝✐♦♥❡s tr❛❞✐❝✐♦♥❛❧❡s ❝♦♥ ✉♥ s♦❧♦ ❡❝♦ ♦❢r❡❝❡♥ ✉♥❛ r❡❧❛❝✐ó♥ s❡ñ❛❧✲r✉✐❞♦ r❡✲
❞✉❝✐❞❛✱ ❝♦♠♦ ❡♥ ❡❧ ❝❡r❡❜r♦ ❜❛s❛❧ ✭▼❛r❦❡❧❧♦✱ ❙♣r❡♥❣✱ ▲✉❤✱ ❆♥❞❡rs♦♥ ✫ ❉❡ ❘♦s❛✱
✷✵✶✽✮✳

❙✐♥ ❡♠❜❛r❣♦✱ ❝ó♠♦ ✉s❛r ❧❛ ✐♥❢♦r♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❝❧❛s✐✜❝❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛s ❝♦♠♣♦♥❡♥t❡s
❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❞❡ ❢▼❘■ ♣r♦♣♦r❝✐♦♥❛❞❛ ♣♦r ▼❊✲■❈❆ ♣❛r❛ ♠❡❥♦r❛r ❧❛ ❧✐♠♣✐❡③❛ ❞❡
❧♦s ❞❛t♦s ❞❡ ❈❱❘ ♥♦ ❡s tr✐✈✐❛❧ ② r❡q✉✐❡r❡ ✉♥❛ ✐♥✈❡st✐❣❛❝✐ó♥ ❞❡t❛❧❧❛❞❛ ♣❛r❛ ❞❡✲
t❡r♠✐♥❛r ❝✉á❧ ❡s ❡❧ ❡q✉✐❧✐❜r✐♦ ❝♦rr❡❝t♦ ❡♥tr❡ ✉♥❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐ó♥ ❛❞❡❝✉❛❞❛ ❞❡ ❧♦s
❛rt❡❢❛❝t♦s ✭♠♦✈✐♠✐❡♥t♦✱ r❡s♣✐r❛❝✐ó♥✱ s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐❞❛❞✮ ② ❧❛ ♣r❡s❡r✈❛❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛ s❡✲
ñ❛❧ ❞❡ ❈❱❘ ❞❡ ✐♥t❡rés✳ ❘❡❛❧✐③❛r ❡st❡ ❡st✉❞✐♦ ❡s ❢✉♥❞❛♠❡♥t❛❧ t❡♥✐❡♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥t❛
❡s♣❡❝✐❛❧♠❡♥t❡ ❧❛ ❝♦❧✐♥❡❛r✐❞❛❞ ❡♥tr❡ ❧♦s r❡❣r❡s♦r❡s ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦ q✉❡ ❝❛r❛❝t❡r✐③❛ ❧❛s
t❛r❡❛s ❞❡ ❇❍✳ P♦r ❧♦ t❛♥t♦✱ ❡st❡ ❝❛♣ít✉❧♦ ❡st✉❞✐❛ ♠✉❧t✐♣❧❡s ♠♦❞❡❧♦s ❞❡ ❛♥á❧✐s✐s
❧❛❣❣❡❞✲●▲▼✿ ❞❡s❞❡ ♠♦❞❡❧♦s ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ ❝♦♥✈❡♥❝✐♦♥❛❧❡s ❡♥ ❧♦s q✉❡ ❧❛ ♠❛tr✐③ ❞❡
❞✐s❡ñ♦ ✐♥❝❧✉②❡ ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ❇❖▲❉ ❞❡ ✐♥t❡rés✱ r❡s✉❧t❛♥t❡ ❞❡ ❧❛ ❝♦♥✈♦❧✉❝✐ó♥ ❞❡ ❧❛
s❡ñ❛❧ P❊❚❈❖✷ ❝♦♥ ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝❛✱ ② ❝♦✈❛r✐❛❜❧❡s ❞❡ ♥♦ ✐♥t❡rés ❞❡✜✲
♥✐❞♦s ❛ ♣❛rt✐r ❞❡ ❧♦s ♣❛rá♠❡tr♦s ❞❡ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦ ② s❡ñ❛❧❡s ❞❡ ❜❛❥❛ ❢r❡❝✉❡♥❝✐❛ q✉❡
s❡ ❛♣❧✐❝❛ ❡♥ ❧♦s ❞❛t♦s ❞❡ ❡❝♦ ú♥✐❝♦ ✉ ❝♦♠❜✐♥❛❞♦s ❞❡ ❢♦r♠❛ ó♣t✐♠❛ ✭❖❈✮✱ ❤❛st❛
♠♦❞❡❧♦s ♠ás ❝♦♠♣❧❡❥♦s q✉❡ ❛❞❡♠ás ✐♥❝❧✉②❡♥ r❡❣r❡s♦r❡s ♦❜t❡♥✐❞♦s ❞❡ ▼❊✲■❈❆
❝♦♥ ❞✐❢❡r❡♥t❡s ❣r❛❞♦s ❞❡ ♦rt♦❣♦♥❛❧✐③❛❝✐ó♥ ♣❛r❛ ♣r❡s❡r✈❛r ❡❧ ❡❢❡❝t♦ ❞❡ ✐♥t❡rés✱ ❡s



R

xv

❞❡❝✐r ❧❛ ❈❱❘✳ ❊♥ ❡st❡ ❝❛s♦✱ s❡ ❡✈❛❧✉❛r♦♥ tr❡s t✐♣♦s ❞❡ ❛♥á❧✐s✐s✿ ✶✮ ✉♥ ♠♦❞❡❧♦
❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛❣r❡s✐✈♦ ❡♥ ❡❧ q✉❡ ❧❛s s❡ñ❛❧❡s t❡♠♣♦r❛❧❡s ❞❡ ❧♦s ❝♦♠♣♦♥❡♥t❡s ❞❡
■❈❆ ❝❧❛s✐✜❝❛❞♦s ❝♦♠♦ r✉✐❞♦ s❡ ❛ñ❛❞✐❡r♦♥ ❞✐r❡❝t❛♠❡♥t❡ ❝♦♠♦ r❡❣r❡s♦r❡s ❞❡ ♥♦
✐♥t❡rés ❡♥ ❧❛ ♠❛tr✐③ ❞❡ ❞✐s❡ñ♦❀ ✷✮ ✉♥ ♠♦❞❡❧♦ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ♠♦❞❡r❛❞♦✱ ❡♥ ❡❧ q✉❡
❧❛s s❡ñ❛❧❡s ❞❡ ■❈❆ ❞❡ r✉✐❞♦ ❢✉❡r♦♥ ♣r❡✈✐❛♠❡♥t❡ ♦rt♦❣♦♥❛❧✐③❛❞❛s ❝♦♥ r❡s♣❡❝t♦ ❛❧
r❡❣r❡s♦r ❞❡ ✐♥t❡rés ❞❡ ❈❱❘✱ ② ✸✮ ✉♥ ♠♦❞❡❧♦ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❝♦♥s❡r✈❛❞♦r✱ ❡♥ ❡❧ q✉❡
❧❛s s❡ñ❛❧❡s ❞❡ ■❈❆ ❞❡ r✉✐❞♦ t❛♠❜✐é♥ ❢✉❡r♦♥ ♦rt♦❣♦♥❛❧✐③❛❞❛s t❛♥t♦ ❝♦♥ r❡s♣❡❝t♦
❛ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❞❡ ❈❱❘ ❝♦♠♦ ❝♦♥ ❧♦s ♦tr♦s ❝♦♠♣♦♥❡♥t❡s ❞❡ ■❈❆ ❝❧❛s✐✜❝❛❞♦s ❝♦♠♦
s❡ñ❛❧ ❇❖▲❉ ② ♣♦r t❛♥t♦ ❤✐♣♦tét✐❝❛♠❡♥t❡ ❛s♦❝✐❛❞❛ ❝♦♥ ❧❛ ❛❝t✐✈✐❞❛❞ ♥❡✉r♦♥❛❧ ♦
❞❡ ❈❱❘✳

▲❛ ❡✈❛❧✉❛❝✐ó♥ ② ❝♦♠♣❛r❛❝✐ó♥ ❞❡ ❡st♦s ♠♦❞❡❧♦s ❞❡ ❛♥á❧✐s✐s s❡ r❡❛❧✐③ó ❡♥ ❢✉♥✲
❝✐ó♥ ❞❡ s✉ ❝❛♣❛❝✐❞❛❞ ♣❛r❛ ❤❛❝❡r q✉❡ ❧♦s ❝❛♠❜✐♦s ❞❡ ✐♥t❡♥s✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ s❡ñ❛❧ ❇❖▲❉
s❡❛♥ ✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡s ❞❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦✱ ❛sí ❝♦♠♦ s✉ ✜❛❜✐❧✐❞❛❞ ② r❡♣r♦❞✉❝✐❜✐❧✐❞❛❞
❞❡ ❧♦s ♠❛♣❛s ❞❡ ❈❱❘ ② r❡t❛r❞♦ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝♦ ❡♥ tér♠✐♥♦s ❞❡❧ ❝♦❡✜❝✐❡♥t❡ ❞❡
❝♦rr❡❧❛❝✐ó♥ ✐♥tr❛❝❧❛s❡ ✭■❈❈✮ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ✈♦①❡❧✳ ▲♦s r❡s✉❧t❛❞♦s r❡✈❡❧❛r♦♥ q✉❡ ✉♥
♠♦❞❡❧♦ ❞❡ ❛♥á❧✐s✐s ❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥t❡s ✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡ ❝♦♥s❡r✈❛❞♦r ❛♣❧✐❝❛❞♦ ❡♥ ❧❛
s❡ñ❛❧ ❞❡ ▼❊✲❢▼❘■ ❝♦♠❜✐♥❛❞❛ ❞❡ ♠❛♥❡r❛ ó♣t✐♠❛ ♦❢r❡❝❡ ❧❛ ♠❛②♦r r❡❞✉❝❝✐ó♥ ❞❡
❧♦s ❡❢❡❝t♦s r❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦s ❝♦♥ ❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥t♦ ❡♥ ❧❛ s❡ñ❛❧✱ ② ❝♦♥t❡♠♣♦rá♥❡❛♠❡♥t❡
♣r♦❞✉❝❡ ❡st✐♠❛❝✐♦♥❡s ♠❛s r❡♣r♦❞✉❝✐❜❧❡s ❞❡ ❛♠♣❧✐t✉❞ ❈❱❘ ② ❧❛❣✳ ❆sí ♠✐s♠♦✱
s❡ ♦❜s❡r✈ó q✉❡ ✉♥ ♠♦❞❡❧♦ ❞❡ r❡❣r❡s✐ó♥ ❝♦♥✈❡♥❝✐♦♥❛❧ ❛♣❧✐❝❛❞♦ ❡♥ ❧♦s ❞❛t♦s ❝♦♠✲
❜✐♥❛❞♦s ❞❡ ♠❛♥❡r❛ ó♣t✐♠❛ ♦❢r❡❝❡ ❡st✐♠❛❝✐♦♥❡s ❞❡ ❈❱❘ ② r❡t❛r❞♦ s✐♠✐❧❛r❡s s✐♥
❧❛ ♥❡❝❡s✐❞❛❞ ❞❡ r❡❛❧✐③❛r ❡❧ ♣r❡♣r♦❝❡s❛❞♦ ② ❝❧❛s✐✜❝❛❝✐ó♥ ❞❡ ▼❊✲■❈❆✳

Capítulo 5: CVR y presión arterial

P❛r❛ ❡♥❢♦❝❛r ❧❛ r❡❧❡✈❛♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛ ❈❱❘ ❞❡♥tr♦ ❞❡ ✉♥ ❝♦♥t❡①t♦ ♠❛s ❛♠♣❧✐♦ ❞❡
❧❛ ✜s✐♦❧♦❣í❛ ❞❡❧ ❝❡r❡❜r♦ ② ❞❡❧ ❝✉❡r♣♦ ❤✉♠❛♥♦✱ ❡♥ ❡st❛ t❡s✐s s❡ ❤❛ ❡st✉❞✐❛❞♦ ❡❧
❡❢❡❝t♦ ❞❡ ♦tr♦s ❢❛❝t♦r❡s ✜s✐♦❧ó❣✐❝♦s ② ❞❡ ❧❛s ❝❛r❛❝t❡ríst✐❝❛s ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡s ❞❡ ❧♦s
s✉❥❡t♦s s♦❜r❡ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❈❱❘✳

Pr❡✈✐♦s ❡st✉❞✐♦s ❤❛♥ ♠♦str❛❞♦ q✉❡ ❝❛♠❜✐♦s ❡♥ ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣♦❞rí❛♥
♣r♦❞✉❝✐r ❝❛♠❜✐♦s ❡♥ ❡❧ ♥✐✈❡❧ ❜❛s❛❧ ❞❡ ❈❖✷✱ ② ✈✐❝❡✈❡rs❛✱ ② ❛♠❜❛s ❛❧t❡r❛❝✐♦♥❡s
♣♦❞rí❛♥ ✐♥✢✉✐r ❡♥ ❧❛ r❡s✐st❡♥❝✐❛ ❝❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r ❆❛s❧✐❞✱ ▲✐♥❞❡❣❛❛r❞✱ ❙♦rt❡❜❡r❣
② ◆♦r♥❡s ✭✶✾✽✾✮✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛r❣♦✱ ❡st✉❞✐♦s r❡❝✐❡♥t❡s ♥♦ ❤❛♥ ♣♦❞✐❞♦ r❡♣❧✐❝❛r t❛❧❡s
♦❜s❡r✈❛❝✐♦♥❡s ✭❚❤r❛❧❧ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❊s ♣r♦❜❛❜❧❡ q✉❡ ❝♦♠♦ ❝❛♠❜✐♦s ❡♥ ❧❛ ♣r❡✲
s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ② ❡♥ ❡❧ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ❈❖✷ ❞❛♥ ♦r✐❣❡♥ ❛ ♠❡❝❛♥✐s♠♦s ❞❡ ✈❛s♦❞✐❧❛t❛❝✐ó♥✱
✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥t❡♠❡♥t❡ q✉❡ ❡sté♥ r❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦s ❝♦♥ ❧❛ ❛✉t♦r❡❣✉❧❛❝✐ó♥ ❝❡r❡❜r❛❧ ♦ ❧❛
❈❱❘ ✭❈❛rr✱ ❈❛❧❞✇❡❧❧ ✫ ❆✐♥s❧✐❡✱ ✷✵✷✶✮✱ ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣♦❞rí❛ ❛❝t✉❛r ❝♦✲
♠♦ ✉♥ ❢❛❝t♦r ❞❡ r✉✐❞♦ ❡♥ ❧❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘ ✭❍❡t③❡❧✱ ❇r❛✉♥❡✱ ●✉s❝❤❧❜❛✉❡r
✫ ❉♦❤♠s✱ ✶✾✾✾❀ P❡r✐❝♦t ◆✐❡r❣❛✱ ▼♦❧✐♥❛ ❈❛t❡r✐❛♥♦✱ ➪❧✈❛r❡③ ❙❛❜í♥ ✫ ❈♦❞✐♥❛
P✉✐❣❣rós✱ ✷✵✵✵❀ ❘❡❣❛♥✱ ❋✐s❤❡r ✫ ❉✉✣♥✱ ✷✵✶✹✮✳ ❆❞❡♠ás✱ s❡ ❤❛ ♦❜s❡r✈❛❞♦ q✉❡
❝❛♠❜✐♦s ❡♥ ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♠❡❞✐❛ ✭▼❡❛♥ ❆rt❡r✐❛❧ Pr❡ss✉r❡✱ ▼❆P✮ ❞✉r❛♥t❡
❧❛ ❤✐♣❡r❝❛♣♥✐❛ ♥♦ ❡stá♥ ❝♦rr❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦s ❝♦♥ ✐♥❝r❡♠❡♥t♦s ❡♥ ❡❧ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ❈❖✷

❛❧ ✜♥❛❧ ❞❡ ❧❛ ❡s♣✐r❛❝✐ó♥ ✭❊❚❈❖✷✮ ✭❙♠✐❡❧❡✇s❦✐✱ ❑✐r❦♣❛tr✐❝❦✱ ▼✐♥❤❛s✱ P✐❝❦❛r❞
✫ ❈③♦s♥②❦❛✱ ✶✾✾✺✮✳ ❚❛♠❜✐é♥ s❡ ❤❛ ❞❡♠♦♥str❛❞♦ q✉❡ ✉♥ ❡st❛❞♦ ❛♥♦r♠❛❧ ❞❡ ❧❛
♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣✉❡❞❡ ❛❧t❡r❛r ❧❛ r❡s♣✉❡st❛ ❝❡r❡❜r❛❧ ❛ ❧❛s ✈❛r✐❛❝✐♦♥❡s ❞❡❧ ♥✐✈❡❧ ❞❡
❈❖✷ ❡♥ ❧❛ s❛♥❣r❡✳ P♦r ❡❥❡♠♣❧♦✱ ❆rtr✉ ② ❈♦❧❧❡② ✭✶✾✽✹✮ ❞❡♠♦stró ❧❛ ❛✉s❡♥❝✐❛ ❞❡
❈❱❘ ❞✉r❛♥t❡ ❧❛ ❤✐♣♦❝❛♣♥✐❛ ❡♥ ❝❛s♦s ❞❡ ✉♥ ❤✐♣♦t❡♥s✐ó♥ ✐♥❞✉❝✐❞❛ ❡♥ ♣❡rr♦s✳ ❯♥❛
r❡❛❝t✐✈✐❞❛❞ ❛♥♦r♠❛❧ ❛ ❧♦s ❝❛♠❜✐♦s ❡♥ ❈❖✷ t❛♠❜✐é♥ s❡ ❤❛ r❡♣♦rt❛❞♦ ❡♥ ♣❛❝✐❡♥t❡s
❝♦♥ ❤✐♣❡rt❡♥s✐ó♥ ✭❉✉♠✈✐❧❧❡✱ P❛♥❡r❛✐✱ ▲❡♥♥❛r❞✱ ◆❛②❧♦r ✫ ❊✈❛♥s✱ ✶✾✾✽❀ ❋✐❝③❡r❡
② ❝♦❧✳✱ ✶✾✾✼❀ ▲❡♦♥✐ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ▲✐ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❙❡tt❛❦✐s✱ Pá❧❧ ② ❝♦❧✳✱ ✷✵✵✸✮✱ ❝♦♥
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✈í♥❝✉❧♦s ❛ ✉♥ ❡♠♣❡♦r❛♠✐❡♥t♦ ❡♥ ❧❛s ❢✉♥❝✐♦♥❡s ❡❥❡❝✉t✐✈❛s ✭❍❛❥❥❛r✱ ▼❛r♠❡r❡❧✐s✱
❙❤✐♥ ✫ ❈❤✉✐✱ ✷✵✶✹✮✳ ❊♥ r❡s✉♠❡♥✱ ❧❛ ✐♥✢✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ❝♦♠♦ ✉♥
❢❛❝t♦r ❡♥ ❧❛ ❡st✐♠❛❝✐ó♥ ❞❡ ❈❱❘ t♦❞❛✈í❛ ♥❡❝❡s✐t❛ ♠❛s ❡st✉❞✐♦s✳

▲❛s ❝❛r❛❝t❡ríst✐❝❛s ❞❡ ❉▼ ❞❡❧ ❡①♣❡r✐♠❡♥t♦ ❊✉s❦❛❧■❇❯❘ ② ❧♦s ❞❛t♦s r❡❝♦❣✐✲
❞♦s ♣❡r♠✐t❡♥ ❛rr♦❥❛r ♥✉❡✈♦s ❡✈✐❞❡♥❝✐❛s s♦❜r❡ ❧❛ ♣♦s✐❜❧❡ r❡❧❛❝✐ó♥ ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ② ❧❛
❈❱❘✳ ❊♥ ❡st❡ ❡st✉❞✐♦ s❡ ❡st✐♠ó ❧❛ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣r♦♠❡❞✐♦ ✭▼❆P✮ ② ❧❛ ♣r❡s✐ó♥
❞❡ ♣✉❧s♦ ✭PP✮ ❛ ♣❛rt✐r ❞❡ ❧❛s ♠❡❞✐❝✐♦♥❡s ❞❡ ♣r❡s✐ó♥ ❛rt❡r✐❛❧ ② ❡❧ ♣✉❧s♦ ❝❛r❞í❛❝♦
r❡❛❧✐③❛❞❛s ❡♥ ❝❛❞❛ s✉❥❡t♦ ❛♥t❡s ❞❡ ❝❛❞❛ s❡s✐ó♥ ❞❡ ▼❘■✳ ▲✉❡❣♦✱ s❡ ♣❧❛♥t❡ó ✉♥
♠♦❞❡❧♦ ❧✐♥❡❛❧ ❞❡ ❡❢❡❝t♦s ♠✐①t♦s ✭▲✐♥❡❛r ▼✐①❡❞ ❊✛❡❝ts✱ ▲▼❊✮ ♣❛r❛ ❡st✐♠❛r ❧❛
r❡❧❛❝✐ó♥ ❡♥tr❡ ❧❛s ♠❡❞✐❞❛s ❞❡ ❈❱❘ ② ❡❧ r❡t❛r❞♦ ❤❡♠♦❞✐♥á♠✐❝♦ ❝♦♥ ❧❛ ▼❆P✱ PP✱
♦ ♣✉❧s♦ ❝❛r❞í❛❝♦✱ ❛sí ❝♦♠♦ ♣♦s✐❜❧❡s ✐♥t❡r❛❝❝✐♦♥❡s ❞❡ ❡st❛s ✈❛r✐❛❜❧❡s ❝♦♥ ❡❧ s❡①♦
❞❡❧ s✉❥❡t♦✳ ❊st❡ ❛♥á❧✐s✐s s❡ r❡❛❧✐③ó t❛♥t♦ ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ✈♦①❡❧ ❝♦♠♦ ❝♦♥s✐❞❡r❛♥❞♦ ❡♥
❡❧ ✈❛❧♦r ♠❡❞✐♦ ❞❡ ❈❱❘ ② r❡t❛r❞♦ ❡♥ ❧❛ ♠❛t❡r✐❛ ❣r✐s ✭●r❡② ▼❛tt❡r✱ ●▼✮✳

❚❡♥✐❡♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥t❛ ❧♦s ✈❛❧♦r❡s ♠❡❞✐♦s ❞❡ ●▼✱ s♦❧♦ s❡ ❡♥❝♦♥tró ✉♥ ❡❢❡❝t♦ ❧❡✈❡
② ♥❡❣❛t✐✈♦ ❞❡❧ ♣✉❧s♦ ❝❛r❞í❛❝♦ s♦❜r❡ ❡❧ r❡t❛r❞♦✱ ❧♦ q✉❡ ✐♥❞✐❝❛ q✉❡ ✉♥ ❛✉♠❡♥t♦ ❡♥
❡❧ ♣✉❧s♦ ❝❛r❞í❛❝♦ ♣r♦❞✉❝❡ r❡t❛r❞♦s ♠❛s ❝♦rt♦s ❞❡ ❈❱❘✳ ▲♦s ❛♥á❧✐s✐s ❛ ♥✐✈❡❧ ❞❡
✈♦①❡❧ ❞❡♠♦str❛r♦♥ q✉❡ ▼❆P ② PP ♣r❡s❡♥t❛ ✉♥❛ r❡❧❛❝✐ó♥ s✐❣♥✐✜❝❛t✐✈❛ ❝♦♥ ❈❱❘
❡♥ ♠✉❧t✐♣❧❡s r❡❣✐♦♥❡s ❝❡r❡❜r❛❧❡s✱ t❛♥t♦ ❛ ♥✐✈❡❧ ❝♦rt✐❝❛❧ ❝♦♠♦ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧✱ ❛❧ ✐❣✉❛❧
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1. Introduction

1.1 Brief history of Magnetic Resonance Imaging

■♥ r❡❝❡♥t ②❡❛rs✱ ▼❛❣♥❡t✐❝ ❘❡s♦♥❛♥❝❡ ■♠❛❣✐♥❣ ✭▼❘■✮ ❤❛s ❜❡❝♦♠❡ ❛ ❝♦r♥❡rst♦♥❡ ♦❢ ♥❡✉r♦s✲
❝✐❡♥❝❡ r❡s❡❛r❝❤ ❛♥❞ ❝❧✐♥✐❝❛❧ ♣r❛❝t✐❝❡✳ ▼❘■ ✐s ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡ ♣r✐♥❝✐♣❧❡s ♦❢ ◆✉❝❧❡❛r ▼❛❣♥❡t✐❝
❘❡s♦♥❛♥❝❡ ✭◆▼❘✮✱ ❛ ♣❤❡♥♦♠❡♥♦♥ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❢♦r t❤❡ ✜rst t✐♠❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❡♥❞ ♦❢ t❤❡
✶✾✸✵s ❛♥❞ t❤❡ ❜❡❣✐♥♥✐♥❣ ♦❢ t❤❡ ✶✾✹✵s ✭❇❧♦❝❤✱ ✶✾✹✻❀ ●♦rt❡r ✫ ❇r♦❡r✱ ✶✾✹✷❀ P✉r❝❡❧❧✱ ❚♦rr❡②
✫ P♦✉♥❞✱ ✶✾✹✺❀ ❘❛❜✐✱ ✶✾✸✼✮✳ ◆▼❘ ❝♦♥s✐sts ✐♥ ❛♥ ❡❧❡❝tr♦♠❛❣♥❡t✐❝ s✐❣♥❛❧ t❤❛t ♥✉❝❧❡✐ ✐♥ ❛
str♦♥❣ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ ❡♠✐ts ✇❤❡♥ ❛ ✇❡❛❦❡r✱ ♦s❝✐❧❧❛t✐♥❣ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ ♣❡rt✉r❜s t❤❡♠ ✇✐t❤
❛ s♣❡❝✐✜❝ ❢r❡q✉❡♥❝②✱ t❤❡ s♦ ❝❛❧❧❡❞ ▲❛r♠♦r ❢r❡q✉❡♥❝②✳ ❚❤❡ ▲❛r♠♦r ❢r❡q✉❡♥❝② ✐s t❤❡ ❛♥❣✉❧❛r
❢r❡q✉❡♥❝② ✇✐t❤ ✇❤✐❝❤ t❤❡ s♣✐♥ ♦❢ t❤❡ ♥✉❝❧❡✐ ♣r❡❝❡ss❡s ❛r♦✉♥❞ t❤❡ str♦♥❣ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞✳ ■t
❞❡♣❡♥❞s ♦♥ t❤❡ str❡♥❣t❤ ♦❢ s✉❝❤ ✜❡❧❞ ❛♥❞ ♦♥ t❤❡ ♠❛❣♥❡t✐❝ ♣r♦♣❡rt✐❡s ♦❢ t❤❡ ♥✉❝❧❡✐ ✐ts❡❧❢✱ ❛♥❞
❛s s✉❝❤ ✐t ✐s ✐♥tr✐♥s✐❝ t♦ t❤❡ ♥✉❝❧❡✐✳ ❲❤❡♥ t❤❡ ✇❡❛❦❡r ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ ♠❛t❝❤❡s t❤❡ ▲❛r♠♦r
❢r❡q✉❡♥❝②✱ t❤❡ ♥✉❝❧❡✐ r❡s♦♥❛t❡✱ ❛♥❞ ❡♠✐t ❡♥❡r❣② ✐♥ t❤❡ ❢♦r♠ ♦❢ ❛♥ ❡❧❡❝tr♦♠❛❣♥❡t✐❝ s✐❣♥❛❧
t❤❛t ❝❛♥ ❜❡ r❡❝♦r❞❡❞ ❜② ❛ r❡❝❡✐✈✐♥❣ ❝♦✐❧ ✐♥ t❤❡ ♥❡❛r❜② s♣❛❝❡✳

■♥ t❤❡ ❧❛t❡ ✶✾✼✵s ❉❛♠❛❞✐❛♥ ✭✶✾✼✶✮✱ ▲❛✉t❡r❜✉r ✭✶✾✼✸✮✱ ❛♥❞ ▼❛♥s✜❡❧❞ ❛♥❞ ●r❛♥♥❡❧❧
✭✶✾✼✸✮ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ ❤♦✇ t♦ ✉s❡ ◆▼❘ t♦ ✐♠❛❣❡ ✭❧✐✈✐♥❣✮ ♦❜❥❡❝ts✳ ❲❤✐❧❡
▲❛✉t❡r❜✉r ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ t❤❡ ♠❛t❤❡♠❛t✐❝❛❧ ♣r✐♥❝✐♣❧❡s t♦ ♦❜t❛✐♥ ❛ ✷❉ ❜❛❝❦✲♣r♦❥❡❝t✐♦♥ ♦❢ r❡❝♦r✲
❞❡❞ ◆▼❘ s✐❣♥❛❧ ✭▲❛✉t❡r❜✉r✱ ✶✾✼✸✮✱ ▼❛♥s✜❡❧❞ s❤♦✇❡❞ ❤♦✇ t♦ ✉s❡ ❛ ❧✐♥❡❛r ✜❡❧❞ ❣r❛❞✐❡♥t t♦
❧♦❝❛❧✐s❡ ❞✐✛❡r❡♥t ✧s❧✐❝❡s✧ ♦❢ ♠❛t❡r✐❛❧ ✭✐✳❡✳ s❧✐❝❡ s❡❧❡❝t✐♦♥✮ ❛♥❞ ❛❧s♦ ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ t❤❡ ♣r✐♥❝✐♣❧❡s
♦❢ t❤❡ ❊❝❤♦ P❧❛♥❛r ■♠❛❣✐♥❣ ✭❊P■✮ s❡q✉❡♥❝❡ ✭▼❛♥s✜❡❧❞ ✫ ●r❛♥♥❡❧❧✱ ✶✾✼✸✮✳ ❆t t❤❡ s❛♠❡
t✐♠❡✱ ❉❛♠❛❞✐❛♥ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t ♣❛t❤♦❧♦❣✐❝❛❧ t✐ss✉❡s ✐♥ t❤❡ ❤✉♠❛♥ ❜♦❞② ♣r♦❞✉❝❡❞ ❛
❞✐✛❡r❡♥t s✐❣♥❛❧ ❢r♦♠ ❤❡❛❧t❤② t✐ss✉❡ ✭❉❛♠❛❞✐❛♥✱ ✶✾✼✶✮ ❛♥❞ ❜✉✐❧t ❛ s❝❛♥♥❡r t♦ ✐♠❛❣❡ t❤❡
❤✉♠❛♥ ❜♦❞②✳ ❙❤♦rt❧② ❛❢t❡r✱ ❈❧♦✇ ❛♥❞ ❨♦✉♥❣ ♣r♦❞✉❝❡❞ t❤❡ ✜rst ❜r❛✐♥ ✐♠❛❣❡ ✭❝❢✳ ▼❝❘♦❜❜✐❡✱
▼♦♦r❡✱ ●r❛✈❡s ✫ Pr✐♥❝❡✱ ✷✵✶✼✮✳
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2 Chapter 1. Introduction

❋✐❣✉r❡ ✶✳✶✿ ❙❝❤❡♠❛ ♦❢ ❇❖▲❉ ❡✛❡❝t✳ ❉✉r✐♥❣ ♥❡✉r♦♥❛❧ ❛❝t✐✈✐t②✱ ❍❜❖ ✐♥❝r❡❛s❡s ❛♥❞ ♣❡rt✉r❜s
t❤❡ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞✳

1.2 Functional Magnetic Resonance Imaging and Blood Oxygen Level De-
pendent signal: task Induced Activity and Resting State

■t t♦♦❦ ❛❜♦✉t ✜❢t❡❡♥ ②❡❛rs ♠♦r❡ ❢♦r t❤❡ ❜✐rt❤ ♦❢ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ▼❘■ ✭❢▼❘■✮✳ ■♥ ✶✾✾✵ ❛♥❞ ✶✾✾✷
❖❣❛✇❛ ❛♥❞ ❝♦❧❧❡❛❣✉❡s s❤♦✇❡❞ t❤❛t ❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥ ❜♦♥❞❡❞ ✇✐t❤ ♦①②❣❡♥ ✭♦①②❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥✱
❍❜❖✮ ❤❛❞ ❛ ❞✐✛❡r❡♥t s✐❣♥❛❧ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ✉♥❜♦✉♥❞❡❞ ❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥ ✭❞❡♦①②❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥✮ ❞✉❡
t♦ t❤❡✐r ♠❛❣♥❡t✐❝ ♣r♦♣❡rt✐❡s ✭❞✐❛♠❛❣♥❡t✐❝ ❛♥❞ ♣❛r❛♠❛❣♥❡t✐❝✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✱ ❛♥❞ t❤❛t t❤✐s
❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❝♦✉❧❞ ❜❡ ✉s❡❞ ❛s ❛♥ ✐♥tr✐♥s✐❝✱ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡ ❝♦♥tr❛st ♠❡❝❤❛♥✐s♠ t♦ ✐♠❛❣❡ ❜r❛✐♥
❢✉♥❝t✐♦♥ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✶✳✶✮✳ ❚❤✐s ❝♦♥tr❛st ♠❡❝❤❛♥✐s♠ ✇❛s t❡r♠❡❞ ❛s t❤❡ ❇❧♦♦❞ ❖①②❣❡♥ ▲❡✈❡❧
❉❡♣❡♥❞❡♥t ✭❇❖▲❉✮ ❡✛❡❝t✱ ❛♥❞ ✉s❡❞ t♦ ♠❛♣ ❝❡r❡❜r❛❧ r❡s♣♦♥s❡s t♦ ✇❛t❝❤✐♥❣ ❛ ✢✐❝❦❡r✐♥❣
❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞ ✭❖❣❛✇❛ ✫ ▲❡❡✱ ✶✾✾✵❀ ❖❣❛✇❛ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✷✮✳ ❚♦❣❡t❤❡r ✇✐t❤ t❤❡ ✐♠❛❣❡s ♦❢
❇❡❧❧✐✈❡❛✉ ❡t ❛❧✳ ✭✶✾✾✶✮✱ t❤❡s❡ ✇❡r❡ t❤❡ ✜rst t❛s❦✲✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈✐t② ✭t■❆✮ ❢▼❘■ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts✱
❛♥❞ t❤❡ ✜rst ❝♦♥✜r♠❛t✐♦♥s t❤❛t ❜❧♦♦❞ ❝♦✉❧❞ ❜❡ ✉s❡❞ t♦ ✐♥❞✐❝❛t❡ ❛ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥
❜❡❤❛✈✐♦✉r ✭♦r ❝♦❣♥✐t✐♦♥✮ ❛♥❞ ❜r❛✐♥ ❛❝t✐✈✐t② ❛❢t❡r t❤❡ t❤❡♦r✐s❛t✐♦♥s ♦❢ ▼♦ss♦ ✭✶✽✽✸✮✳ ❚❤r❡❡
②❡❛rs ❧❛t❡r✱ ❇✐s✇❛❧✱ ❨❡t❦✐♥✱ ❍❛✉❣❤t♦♥ ❛♥❞ ❍②❞❡ ✭✶✾✾✺✮ s❤♦✇❡❞ t❤❛t ♣❛tt❡r♥s s✐♠✐❧❛r t♦ t❤❡
♦♥❡s ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t■❆✲❢▼❘■ st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❜❡ s❡❡♥ ✐♥ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❛t r❡st✿ ❝♦rr❡❧❛t❡❞ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥
✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ✐♥ ❛✉❞✐t♦r②✱ ✈✐s✉❛❧✱ ❛♥❞ s♦♠❛t♦♠♦t♦r ❛r❡❛s ✐♥ s✉❜❥❡❝ts
❧❛②✐♥❣ ❞♦✇♥ ✐♥ t❤❡ s❝❛♥♥❡r✱ ✐♥ ❛ ✏❘❡st✐♥❣ ❙t❛t❡✑ ✭❘❙✮✳ ❙t✐❧❧ t♦❞❛②✱ t■❆✲ ❛♥❞ ❘❙✲❢▼❘■ ❛r❡
t❤❡ ♠♦st ❛❞♦♣t❡❞ ❞❡s✐❣♥s ❛♥❞ ❢r❛♠❡✇♦r❦s t♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ ❜r❛✐♥ ♣r♦♣❡rt✐❡s ✇✐t❤ ❇❖▲❉ ❢▼❘■✳

■t ✐s ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ♥♦t❡ t❤❛t t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✐s ♥♦t ❛ ❞✐r❡❝t ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ ♦❢ ♥❡✉r❛❧ ❡✈❡♥ts
❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ ❜❡❤❛✈✐♦✉r✱ s❡♥s♦r② st✐♠✉❧✐✱ ❛♥❞ ♦t❤❡r ❝♦❣♥✐t✐✈❡ t❛s❦s✳ ■♥ ❢❛❝t✱ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧
♠❡❛s✉r❡s ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥ t❤❛t ❛r❡ t❤❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ r❡s♣♦♥s❡ t♦ ♥❡✉r❛❧ ❛❝t✐✈✐t②✱
✐✳❡✳ t❤❡ ♥❡✉r♦✲✈❛s❝✉❧❛r ❝♦✉♣❧✐♥❣ ✭❍✐❧❧♠❛♥✱ ✷✵✶✹✮✱ r❛t❤❡r t❤❛♥ ♠❡❛s✉r✐♥❣ t❤❡ ♠✐❝r♦❝✉rr❡♥ts
❣❡♥❡r❛t❡❞ ❜② ❛❝t✐♦♥ ♣♦t❡♥t✐❛❧s ♦r t❤❡✐r r❡❧❛t❡❞ ❝❤❡♠✐❝❛❧ s❤✐❢ts ✭❡✳❣✳ s♦❞✐✉♠✴♣♦t❛ss✐✉♠ ♦r
❝❛❧❝✐✉♠✮✳ ❚❤❡ r❡❛s♦♥ ❜❡❤✐♥❞ t❤✐s ✐♥t❡r♣r❡t❛t✐♦♥ ✐s ♠❛✐♥❧② r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❛❝t✐♦♥ ♦❢ ❛str♦❝②t❡s
❛♥❞ ♣❡r②❝✐t❡s ❛♥❞ t❤❡✐r ✐♠♣❛❝t ♦♥ t❤❡ ❜❧♦♦❞ ✈❡ss❡❧s ✭❍✐❧❧♠❛♥✱ ✷✵✶✹❀ P❛rr✐ ✫ ❈r✉♥❡❧❧✐✱ ✷✵✵✸✮✳
■♥ ♣r❛❝t✐❝❡✱ ✇❤❡♥ t❤❡r❡ ✐s ❛ s②♥❛♣t✐❝ ❡✈❡♥t✱ t❤❡ ❛str♦❝②t❡ ❛r♦✉♥❞ t❤❡ s②♥❛♣s❡s s❡♥s❡ s✉❝❤
❛❝t✐✈✐t② ❛♥❞ st✐♠✉❧❛t❡ t❤❡ ✇❛❧❧s ♦❢ t❤❡ ♠✐❝r♦✈❡ss❡❧s ❢♦r t❤❡♠ t♦ ✈❛s♦❞✐❧❛t❡ ✭❩♦♥t❛ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✵✸✮✳ ■♥ t❤✐s ✇❛②✱ t❤❡r❡ ✐s ❛ ❧♦❝❛❧ s✉r❣❡ ♦❢ ❍❜❖ ♠❡❛♥t t♦ s✉♣♣♦rt t❤❡ s✉st❛✐♥❡❞ ♠❡t❛❜♦❧✐❝
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❋✐❣✉r❡ ✶✳✷✿ ❚❤❡ ❝❛♥♦♥✐❝❛❧ ❍❘❋✳ ❚❤❡ ❢✉♥❝t✐♦♥ st❛rts ✇✐t❤ ❛♥ ❛❧♠♦st ✉♥❞❡t❡❝t❛❜❧❡ ♥❡❣❛t✐✈❡
tr♦✉❣❤✱ t❤❡ ✐♥✐t✐❛❧ ✉♥❞❡rs❤♦♦t✱ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ t♦ ❛ ♠♦♠❡♥t ♦❢ ♦①②❣❡♥ ❝♦♥s✉♠♣t✐♦♥✳ ❆t
❛r♦✉♥❞ ✺✲✻ s❡❝♦♥❞s✱ ✐t s✇✐t❝❤❡s ♣♦❧❛r✐t② ❛♥❞ r❡❛❝❤ ❛ str♦♥❣ ♣♦s✐t✐✈❡ ♣❡❛❦✱ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ t❤❡
✈❛s♦❞✐❧❛t✐♦♥ ❛♥❞ s✉❜s❡q✉❡♥t s✉r❣❡ ✐♥ ❍❜❖✳ ❆❢t❡r ❛❜♦✉t ✶✵✲✶✺ s❡❝♦♥❞s✱ ✐t s✇✐t❝❤❡s ❛❣❛✐♥
♣♦❧❛r✐t② ❢♦r ❛ ♣r♦❧♦♥❣❡❞ ♣❡r✐♦❞ ♦❢ t✐♠❡ ✭t❤❡ ♣♦st✲st✐♠✉❧✉s ✉♥❞❡rs❤♦♦t✱ ❛❜♦✉t ✶✵ s❡❝♦♥❞s✮
❜❡❢♦r❡ r❡t✉r♥✐♥❣ t♦ ❤♦♠♦❡♦st❛s✐s✳

❛❝t✐✈✐t② ♦❢ ❛❝t✐✈❡ ♥❡✉r♦♥s✳ ■❢ t❤❡ ❛❝t✐✈✐t② ❝❡❛s❡s✱ t❤❡ ❧❡✈❡❧ ♦❢ ❍❜❖ s❧♦✇❧② ❞❡❝r❡❛s❡s✱ r❡❛❝❤✐♥❣
❛ ❧❛❝❦ ♦❢ ❧♦❝❛❧ ❍❜❖✱ ♦t❤❡r✇✐s❡ ✐t st❛❜✐❧✐s❡s ❢♦r t❤❡ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝♦♥t✐♥✉♦✉s ❛❝t✐✈✐t② ❜❡❢♦r❡
s✉❝❤ ❞❡❝r❡❛s❡✳ ❚❤✐s ♣r♦❝❡ss ✐s ❦♥♦✇♥ ❛s t❤❡ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ r❡s♣♦♥s❡✱ ❛♥❞ ❛❧t❤♦✉❣❤ ✐t ✈❛r✐❡s
✇✐t❤✐♥ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❛♥❞ ✇✐t❤ ❛❣✐♥❣ ✭❆r✐❝❤✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷❀ P♦♣♣❡✱ ❲✐❧❧❡rs ▼♦♦r❡ ✫ ❆r✐❝❤✐✱ ✷✵✷✶✮✱
✐t ✐s ❝❛♥♦♥✐❝❛❧❧② ♠♦❞❡❧❧❡❞ ♠❛t❤❡♠❛t✐❝❛❧❧② ❛s ❛ ❞♦✉❜❧❡✲❣❛♠♠❛ ❢✉♥❝t✐♦♥ ✭❍❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝
❘❡s♣♦♥s❡ ❋✉♥❝t✐♦♥✱ ❍❘❋✱ s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✶✳✷✮✳

❚❤❡ ❍❘❋ ♣❧❛②s ❛♥ ✐♠♣♦rt❛♥t r♦❧❡ ✐♥ ❞❡t❡❝t✐♥❣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t■❆✲❢▼❘■✳ ■♥❞❡❡❞✱ t❤❡
❞❡s✐❣♥ ♦❢ t❤❡ t❛s❦s ✐s t②♣✐❝❛❧❧② ❝♦♥✈♦❧✈❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❍❘❋✱ ❛♥❞ t❤❡ r❡s✉❧t ✐s ✉s❡❞ ❛s ❛ r❡❣r❡ss♦r
✐♥ ❛ ●❡♥❡r❛❧ ▲✐♥❡❛r ▼♦❞❡❧ ✭●▲▼✮ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ✜t ✐t ✇✐t❤ t❤❡ r❡❝♦r❞❡❞ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✭❋r✐st♦♥✱
❍♦❧♠❡s ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺❀ ▼♦♥t✐✱ ✷✵✶✶❀ P♦❧✐♥❡ ✫ ❇r❡tt✱ ✷✵✶✷✮✳ ❆s ❢♦r t❤❡ t❛s❦ ❞❡s✐❣♥ ✐ts❡❧❢✱ t❤❡r❡
❡①✐st ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ♣❛r❛❞✐❣♠s✳ ❖❣❛✇❛✬s ♦r✐❣✐♥❛❧ ❡①♣❡r✐♠❡♥t ✇❛s ❜❛s❡❞ ♦♥
❛ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥ ✭❖❣❛✇❛ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✷✮✱ ♥♦r♠❛❧❧② ❝♦♥s✐st✐♥❣ ✐♥ st✐♠✉❧✐ ♦❢ ❛♥ ❡①t❡♥❞❡❞ ♣❡r✐♦❞
♦❢ t✐♠❡ ✭❡✳❣✳ ✶✵✲✶✺ s❡❝♦♥❞s✮ ❛❧t❡r♥❛t❡❞ ✇✐t❤ ♣❡r✐♦❞s ♦❢ r❡st✳ ❇❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥s ❡❧✐❝✐t str♦♥❣✱
❡❛s✐❧② ✐❞❡♥t✐✜❛❜❧❡ r❡s♣♦♥s❡s ✇✐t❤ ❤✐❣❤ s✐❣♥❛❧ t♦ ❝♦♥tr❛st r❛t✐♦✱ t❤✉s ♠♦r❡ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ ❢♦r
❧♦❝❛❧✐③❛t✐♦♥ ♣✉r♣♦s❡s ❛♥❞ ❞❡t❡❝t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ t❤❡② ❛r❡ ❧❡ss ♣r♦♥❡
t♦ ♠✉❧t✐❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ♦❢ ❞✐✛❡r❡♥t t❛s❦ st✐♠✉❧✐ ✭❙❛❝❝♦✱ ✷✵✶✷✱ ♣✳ ✶✹✶✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥s
❛r❡ ♥♦t s✉✐t❡❞ ❢♦r s♦♠❡ t②♣❡s ♦❢ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ✭❡✳❣✳ ✐♥✈♦❧✈✐♥❣ ❤✐❣❤❡r ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❢✉♥❝t✐♦♥s
♦r r❛♣✐❞ tr❛♥s✐t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ♣r♦❝❡ss❡s✮ ✭▼❝❘♦❜❜✐❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✱ ♣♣✳ ✸✷✵✲✸✷✶✮✱
❛♥❞ t❤❡② ❝❛♥ ❜❡❝♦♠❡ ❝♦❧❧✐♥❡❛r t♦ ♠♦t✐♦♥ ✭❇✐r♥✱ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ❈♦① ✫ ❙❤❛❦❡r✱ ✶✾✾✾✮ ❛♥❞
s♣✉r✐♦✉s ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳ ❆❧t❡r♥❛t✐✈❡❧②✱ ❛♥ ❡✈❡♥t✲r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥ ✐♥✈♦❧✈❡s s❤♦rt✱ tr❛♥s✐❡♥t st✐♠✉❧✐
✐♥t❡rs♣❡rs❡❞ ✐♥ ✈❛r✐❛❜❧❡ ♣❡r✐♦❞s ♦❢ r❡st✳ ❊✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥s ❡❧✐❝✐t r❡s♣♦♥s❡s t❤❛t ❛r❡
❧❡ss ❡❛s② t♦ ❞❡t❡❝t ❛♥❞ t❤❡② ❛r❡ st❛t✐st✐❝❛❧❧② ❧❡ss ❡✣❝✐❡♥t ✭❙❛❝❝♦✱ ✷✵✶✷✱ ♣✳ ✶✹✷✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱
❡✈❡♥t✲r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥s ❛r❡ ♠♦r❡ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ t♦ ❝❤❛r❛❝t❡r✐③❡ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ♣❛tt❡r♥ ♦❢ t❤❡
❤❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ r❡s♣♦♥s❡✱ ♠✐❣❤t ❜❡ ❧❡ss ❛✛❡❝t❡❞ ❜② ♠♦t✐♦♥ ✭❇✐r♥ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾✮✱ ❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥t
st✐♠✉❧✐ ❝❛♥ ❜❡ r❛♥❞♦♠✐s❡❞ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ r❡❞✉❝❡ ♠✉❧t✐❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ✭❙❛❝❝♦✱ ✷✵✶✷✱ ♣✳ ✶✹✷✮✳

❘❙✲❢▼❘■ ❞❛t❛ ✐s ❝♦♠♠♦♥❧② ✉s❡❞ t♦ ❛ss❡ss ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❜② ♠❡❛s✉r✐♥❣ s✐❣♥❛❧
❝♦rr❡❧❛t✐♦♥s ❢r♦♠ ❞✐✛❡r❡♥t ❛r❡❛s✳ ❚❤✐s ❝❛♥ ❜❡ ❛❝❤✐❡✈❡❞ ❜② s✐♠♣❧② ❝♦rr❡❧❛t✐♥❣ t❤❡ ♠❡❛♥ s✐❣♥❛❧
♦❢ r❡❣✐♦♥s ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭❘❖■✮✱ ✉s✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢ ❛ ❘❖■ ❛s ❛ ♣r❡❞✐❝t♦r ❢♦r t❤❡ r❡st ♦❢ t❤❡
❜r❛✐♥ ✭s❡❡❞ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥✱ s❡❡ ❇✐s✇❛❧ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺✮✱ ♦❜s❡r✈✐♥❣ t❤❡ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ♦❢ ♥❡✐❣❤❜♦✉r✐♥❣
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4 Chapter 1. Introduction

❛r❡❛s ✭❩❛♥❣✱ ❏✐❛♥❣✱ ▲✉✱ ❍❡ ✫ ❚✐❛♥✱ ✷✵✵✹✮ ♦r ❞❡❝♦♠♣♦s✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ❛♥❞ ✐ts ❞✐✛❡r❡♥t
s♦✉r❝❡s ✇✐t❤ ❞❛t❛✲❞r✐✈❡♥ ♠❡t❤♦❞s ✭❇❡❝❦♠❛♥♥ ✫ ❙♠✐t❤✱ ✷✵✵✹❀ ▲✐✉✱ ❈❤❛♥❣ ✫ ❉✉②♥✱ ✷✵✶✸❀
▲✐✉ ✫ ❉✉②♥✱ ✷✵✶✸❀ ▲✐✉✱ ❩❤❛♥❣✱ ❈❤❛♥❣ ✫ ❉✉②♥✱ ✷✵✶✽❀ ▼❝❦❡♦✇♥ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✽❀ ❚❛❣❧✐❛③✉❝❝❤✐✱
❇❛❧❡♥③✉❡❧❛✱ ❋r❛✐♠❛♥ ✫ ❈❤✐❛❧✈♦✱ ✷✵✶✶✮✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ✇✐t❤ s♣❛t✐❛❧ ■♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❈♦♠♣♦♥❡♥t
❆♥❛❧②s✐s ✭■❈❆✮ ✐t ✐s ♣♦ss✐❜❧❡ t♦ ♠♦❞❡❧ ✈❛r✐♦✉s ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ♥❡t✇♦r❦s✱ ✐✳❡✳ ❞✐✛❡r❡♥t ♣❛tt❡r♥s
♦❢ s♣♦♥t❛♥❡♦✉s ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t②✱ t❤❛t ❛r❡ s♣❛t✐❛❧❧② s✐♠✐❧❛r t♦ t■❆ ✭❇✉❝❦♥❡r✱ ❆♥❞r❡✇s✲❍❛♥♥❛ ✫
❙❝❤❛❝t❡r✱ ✷✵✵✽❀ ❋♦① ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✺✮ ❆❧t❡r♥❛t✐✈❡❧②✱ ✈❛r✐♦✉s t②♣❡s ♦❢ ❝❧✉st❡r✐♥❣ ❝❛♥ ❜❡ ❛♣♣❧✐❡❞
♦♥ ❛ s✉❜s❡t ♦❢ t❡♠♣♦r❛❧ ✈♦❧✉♠❡s✱ ✇❤✐❝❤ s❡❧❡❝t✐♦♥ ✐s ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡ ❡①tr❡♠❡ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦❢ ❛
❘❖■ s✐❣♥❛❧✳ ❚❤✐s t❡❝❤♥✐q✉❡✱ ❝❛❧❧❡❞ ❈♦✲❆❝t✐✈❛t✐♦♥ P❛tt❡r♥ ❛♥❛❧②s✐s✱ s❤♦✇s s✐♠✐❧❛r ♣❛tt❡r♥s
t♦ s❡❡❞ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❛♥❛❧②s✐s ✭▲✐✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ▲✐✉ ✫ ❉✉②♥✱ ✷✵✶✸❀ ▲✐✉✱ ❩❤❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳

❖t❤❡r✇✐s❡✱ ❘❙✲❢▼❘■ ❝❛♥ ❜❡ ❛❧s♦ ✉s❡❞ t♦ ❛ss❡ss ❞✐✛❡r❡♥t ♣r♦♣❡rt✐❡s ♦❢ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ❛t r❡st
❜② ♦❜s❡r✈✐♥❣ t❤❡ s♣❡❝tr❛❧ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝s ♦❢ ✐ts ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳ ❚✇♦ ❜r♦❛❞❧② ❛❞♦♣t❡❞ ♠❡❛s✉r❡s
❢♦r t❤✐s s❝♦♣❡ ❛r❡ t❤❡ ✭❢r❛❝t✐♦♥❛❧✮ ❆♠♣❧✐t✉❞❡ ♦❢ ▲♦✇ ❋r❡q✉❡♥❝② ❋❧✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❢✴❆▲❋❋✱ ❩❛♥❣
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼❀ ❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✽✮ ❛♥❞ t❤❡ ❘❡st✐♥❣ ❙t❛t❡ P❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❋❧✉❝t✉❛t✐♦♥ ❆♠♣❧✐t✉❞❡
✭❘❙❋❆✱ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽✮✳ ❆▲❋❋ ✇❛s ✐♥✐t✐❛❧❧② ♣r♦♣♦s❡❞ ❛s t❤❡ ♣♦✇❡r ♦❢ t❤❡ ❧♦✇
❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞ ♦❢ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✭✵✳✵✶✲✵✳✵✽ ❍③✮ ✭❩❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✱ ❛♥❞ s✉❝❝❡ss✐✈❡❧② ❢♦r♠✉❧❛t❡❞
❢♦r ❢❆▲▲❋ ❛s t❤❡ r❛t✐♦ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ♣♦✇❡r ♦❢ t❤❡ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞ ❛♥❞ t❤❛t ♦❢ t❤❡ ❡♥t✐r❡
r❛♥❣❡ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❜❡ ❧❡ss s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❢❛❝t♦rs ✭❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✽✮✳ ■♥st❡❛❞✱
❘❙❋❆ ❤❛s ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞ ❛s t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝②
❜❛♥❞✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❛ s✐♠✐❧❛r ❝♦♥❝❡♣t t♦ ●▲▼ ❛♥❛❧②s✐s ❝❛♥ ❜❡ ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ ❘❙✲❢▼❘■✳ ■♥ t❤✐s ❝❛s❡✱
r❛t❤❡r t❤❛♥ ❝♦♥✈♦❧✈✐♥❣ ❛ ❤②♣♦t❤❡s✐③❡❞ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ♦❢ ♥❡✉r♦♥❛❧ ❛❝t✐✈✐t② ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡ ❡①✲
♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❞❡s✐❣♥ ✇✐t❤ t❤❡ ❍❘❋ ❛♥❞ ✜t t❤❡ r❡s✉❧t t♦ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧✱ t❤❡ ❧❛tt❡r ✐s ❞❡✲
❝♦♥✈♦❧✈❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❍❘❋✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ r❡❝♦✈❡r t❤❡ ❛❝t✐✈✐t② s✐❣♥❛❧ ✉♥❞❡r❧②✐♥❣ t❤❡ ❘❙ ✢✉❝t✉✲
❛t✐♦♥s ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s✱ ❑❛r❛❤❛♥♦✞❣❧✉✱ ▲❛③❡②r❛s ✫ ❱❛♥ ❉❡ ❱✐❧❧❡✱ ✷✵✶✷❀ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s✱
▼♦✐❛✱ P❛♥✇❛r✱ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐ ✫ ●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦✱ ✷✵✶✾❀ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❑❛r❛✲
❤❛♥♦✞❣❧✉✱ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s✱ ▲❛③❡②r❛s ✫ ❱❛♥ ❉❡ ❱✐❧❧❡✱ ✷✵✶✸✮✳

1.3 "Noise" in fMRI

1.3.1 Motion and other sources of artefacts

■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥ t♦ ♥❡✉r♦♥❛❧✲r❡❧❛t❡❞ ❛❝t✐✈✐t②✱ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ♣r❡s❡♥ts ♠✉❧t✐♣❧❡ s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡
r❡❧❛t❡❞ t♦ ❤❛r❞✇❛r❡✲r❡❧❛t❡❞ ❛rt❡❢❛❝ts ❛♥❞ ❞r✐❢ts✱ ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥✱ ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❇✐❛♥❝✐❛r❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❏♦r❣❡✱ ❋✐❣✉❡✐r❡❞♦✱ ✈❛♥ ❞❡r ❩✇❛❛❣ ✫ ▼❛rq✉❡s✱ ✷✵✶✸✮
❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♠❛❣❡ ❞✐st♦rt✐♦♥s r❡❧❛t❡❞ t♦ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ t❤❛t s❤♦✉❧❞ ❜❡ ❛❝❝♦✉♥t❡❞ ❢♦r ❛♥❞
❝♦rr❡❝t❡❞ ❞✉r✐♥❣ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ t❤❡ ✐♠❛❣❡s ❝♦✉❧❞ ♣r❡s❡♥t ❣❡♦♠❡tr✐❝
❞✐st♦rt✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ♣❤❛s❡ ❞✐r❡❝t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ t❤❛t ❝❛♥ ❜❡ r❡♠♦✈❡❞ ❜② ♠❡❛♥s ♦❢
♠❛♣♣✐♥❣ ✜❡❧❞ ❞✐st♦rs✐♦♥s✱ ❡✐t❤❡r ✉s✐♥❣ ✜❡❧❞ ♠❛♣s ♦r ✉s✐♥❣ t✇♦ ✐♠❛❣❡s ❛❝q✉✐r❡❞ ✐♥ ♦♣♣♦s✐t❡
♣❤❛s❡✲❡♥❝♦❞✐♥❣ ❞✐r❡❝t✐♦♥s✱ ❛♥❞ t❤❡♥ ✇✐t❤ ❛ ♥♦♥✲❧✐♥❡❛r tr❛♥s❢♦r♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❢▼❘■ ✈♦❧✉♠❡s
✭❡✳❣✳ ❚❖P❯P✱ ❆♥❞❡rss♦♥✱ ❙❦❛r❡ ✫ ❆s❤❜✉r♥❡r✱ ✷✵✵✸❀ ●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳ ❆❧s♦✱ ❢▼❘■
✐♠❛❣❡s ❛r❡ t②♣✐❝❛❧❧② ❛❝q✉✐r❡❞ s❧✐❝❡ ❜② s❧✐❝❡ ❛♥❞ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ t❤❡✐r t✐♠❡ ♦❢ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥
❝❛♥ ❜❡ ❝♦♠♣❡♥s❛t❡❞ ✈✐❛ s❧✐❝❡ t✐♠✐♠❣ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ✭P❛r❦❡r ✫ ❘❛③❧✐❣❤✐✱ ✷✵✶✾✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤✐s
st❡♣ ❝❛♥ ❛❧s♦ ✐♥tr♦❞✉❝❡ ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❡✛❡❝ts ✐♥ t❤❡ ❞❛t❛ ❞✉❡ t♦ s✐❣♥❛❧ ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♦♥ ✭P❛r❦❡r ✫
❘❛③❧✐❣❤✐✱ ✷✵✶✾✮✳ ▼♦r❡ ❣❡♥❡r❛❧❧②✱ r❡❛❧✐❣♥✐♥❣ ❛❧❧ ❢▼❘■ ✈♦❧✉♠❡ t♦ ❛ r❡❢❡r❡♥❝❡ ✐♠❛❣❡ ❝❛♥ ❞❡❛❧
✇✐t❤ ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ❛rt❡❢❛❝ts ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ ❜② ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ ✭❋r✐st♦♥✱ ❆s❤❜✉r♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺✮✳
❍♦✇❡✈❡r✱ t❤✐s st❡♣ ❞♦❡s ♥♦t r❡♠♦✈❡ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❝♦♠♣❧❡t❡❧② ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ✫
❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼✮✳

❚❤❡ ♠♦st str❛✐❣❤t✲❢♦r✇❛r❞ ✇❛② t♦ ❞❡❛❧ ✇✐t❤ s✐❣♥❛❧ ❛rt❡❢❛❝ts ✐s t♦ ♠♦❞❡❧ t❤❡♠ ❛s r❡✲
❣r❡ss♦rs ♦❢ ♥♦♥✲✐♥t❡r❡st ❛❧♦♥❣ ✇✐t❤ t❤❡ t❛s❦ r❡❣r❡ss♦rs ✭✐♥ t■❆✲❢▼❘■✮ ♦r t♦ ♣r♦❥❡❝t t❤❡♠
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♦✉t ♦❢ t❤❡ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✐❢ t❤❡r❡ ✐s ♥♦ t❛s❦ ♣❛r❛❞✐❣♠ ✭❘❙✲❢▼❘■✮✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞
❡✛❡❝ts ❝❛♥ ❜❡ ❡①♣r❡ss❡❞ ❛s ❛ s❡t ♦❢ t❤❡ r❡❧❛t✐✈❡ tr❛♥s❧❛t✐♦♥s ❛♥❞ r♦t❛t✐♦♥ ♦❜t❛✐♥❡❞ ❞✉r✐♥❣
r❡❛❧✐❣♥♠❡♥t✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡✐r ✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡ ❛♥❞ t❤❡✐r sq✉❛r❡❞ tr❛♥s❢♦r♠❛t✐♦♥ ❢♦r ✉♣ t♦
✷✹ r❡❣r❡ss♦rs ❢♦r ❛ ❜❡tt❡r ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✭❋r✐st♦♥✱ ❍♦❧♠❡s ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺✮✳ ❙✐♠✐❧❛r❧②✱ ✈❡r② ❧♦✇ ❢r❡✲
q✉❡♥❝② tr❡♥❞s ❞✉❡ t♦ s❝❛♥♥❡r ✐♥❡st❛❜✐❧✐t✐❡s ❝❛♥ ❜❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞ ❛s ❛ s❡t ♦❢ ❜❛s✐s ❢✉♥❝t✐♦♥s ✭❡✳❣✳
▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s✱ ❞✐s❝r❡t❡ ❝♦s✐♥❡ ❢✉♥❝t✐♦♥s✮✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❧❛r❣❡ ❞❡✈✐❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✭❡✳❣✳ s♣✐❦❡s✮ ❝❛✉s❡❞ ❜② ♠♦t✐♦♥ ❥❡r❦s
❛♥❞ s❝❛♥♥❡r ♥♦✐s❡ ❝❛♥ ❜❡ r❡♠♦✈❡❞ t❤r♦✉❣❤ s❝r✉❜❜✐♥❣ ♦r ❝❡♥s♦r✐♥❣ ✭P♦✇❡r✱ ❇❛r♥❡s✱ ❙♥②❞❡r✱
❙❝❤❧❛❣❣❛r ✫ P❡t❡rs❡♥✱ ✷✵✶✷✮✳ ❚❤✐s ♣r♦❝❡ss ❝♦♥s✐sts ✐♥ ✐❞❡♥t✐❢②✐♥❣ t❤♦s❡ ❢▼❘■ ✈♦❧✉♠❡s ❝❤❛r✲
❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ❛❜r✉♣t ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❛♥❞ r❡♠♦✈✐♥❣ ♦r ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♥❣ t❤❡♠✳ ❚❤❡
✐❞❡♥t✐✜❝❛t✐♦♥ ❝❛♥ ❜❡ ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❜② ✉s✐♥❣ s✉♠♠❛r② ♠❡tr✐❝s ♦❢ ♠♦t✐♦♥✱ ❧✐❦❡ ❋r❛♠❡✇✐s❡ ❉✐s✲
♣❧❛❝❡♠❡♥t ✭P♦✇❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✱ ♦r ❜② ♦❜s❡r✈✐♥❣ tr❛♥s✐❡♥t ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✭❉❱❆❘❙✱
P♦✇❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷❀ ❙♠②s❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✵✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ✐t ✐s ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ♥♦t✐❝❡ t❤❛t✱ ✐❢ ❝♦r✲
r❡❝t❧② ❛❝❝♦✉♥t❡❞ ❢♦r✱ s❝r✉❜❜✐♥❣ ❝♦✉❧❞ r❡❞✉❝❡ t❤❡ ❞❡❣r❡❡s ♦❢ ❢r❡❡❞♦♠ ✐♥ st❛t✐st✐❝❛❧ ❛♥❛❧②s✐s
✭▼❛s❝❛❧✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ ❧❡❛❞✐♥❣ t♦ ❜✐❛s❡s ✐♥ s❡❝♦♥❞✲❧❡✈❡❧ ❛♥❛❧②s✐s ❜❡t✇❡❡♥ s✉❜❥❡❝ts t❤❛t
♠♦✈❡ t♦♦ ♠✉❝❤ ❛♥❞ ♦t❤❡rs✱ ♦r ✐♥tr♦❞✉❝❡ ❞✐s❝♦♥t✐♥✉✐t② ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✐ts❡❧❢✱ ❧✐♠✐t✐♥❣ t❤❡
✉s❡ ♦❢ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ❛♥❛❧②s❡s ❞❡♣❡♥❞❡♥t ♦♥ s✐❣♥❛❧ ❝♦♥t✐♥✉✐t② ✭❡✳❣✳ ■❈❆✱ s❡❡ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s
✫ ❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼✮✱ ❛♥❞ ❜✐❛s✐♥❣ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ✭▼❛s❝❛❧✐ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✶✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ❝♦✉❧❞ ✐♥tr♦❞✉❝❡ s♣✉r✐♦✉s ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧✳

❆♥♦t❤❡r ❝♦♠♠♦♥ ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ r❡♠♦✈❡ ♥♦t ♦♥❧② ♠♦t✐♦♥✱ ❜✉t ❛❧s♦ ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡✱
✐s ❜❛s❡❞ ♦♥ ❞❛t❛ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ t❡❝❤♥✐q✉❡s✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ■❈❆ ❝❛♥ ❜❡ ❧❡✈❡r❛❣❡❞ t♦ ♠♦❞❡❧✱
✐❞❡♥t✐❢② ❛♥❞ r❡♠♦✈❡ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ❛s ✇❡❧❧ ❛s ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡ ✭❇❡❤③❛❞✐✱ ❘❡st♦♠✱
▲✐❛✉ ✫ ▲✐✉✱ ✷✵✵✼❀ ●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ▼✉s❝❤❡❧❧✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ Pr✉✐♠✱ ▼❡♥♥❡s✱ ❇✉✐t❡❧❛❛r ✫
❇❡❝❦♠❛♥♥✱ ✷✵✶✺❀ Pr✉✐♠✱ ▼❡♥♥❡s✱ ❘♦♦✐❥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❙❛❧✐♠✐✲❑❤♦rs❤✐❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ■❞❡❛❧❧②✱
t❤❡ ❜❡st ❝❛♥❞✐❞❛t❡ t♦ ✐❞❡♥t✐❢② ♥♦✐s② t✐♠❡s❡r✐❡s ✇♦✉❧❞ ❜❡ t❡♠♣♦r❛❧ ■❈❆✱ ✐✳❡✳ ❛ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥
✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ✐s ❢♦r❝❡❞ ✐♥ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❞♦♠❛✐♥ ✭●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ❙♠✐t❤
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ s✉❝❤ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✐s ♥♦t ❢❡❛s✐❜❧❡ ✐♥ ❛ ♥♦r♠❛❧ ❢▼❘■ ❝♦♥t❡①t s✐♥❝❡ ✐t
✇♦✉❧❞ r❡q✉✐r❡ t❤❡ s❛♠♣❧❡s ✐♥ t✐♠❡ t♦ ❜❡ ♠✉❝❤ ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤❡ s❛♠♣❧❡s ✐♥ s♣❛❝❡ ✭❙♠✐t❤
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✳ ❍❡♥❝❡✱ s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ ✐s t❤❡ ♠♦st ❝♦♠♠♦♥ ❛♣♣❧✐❝❛t✐♦♥ ❢♦r ❢▼❘■ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥✱
❛❧t❤♦✉❣❤ t❤✐s ♠✐❣❤t ❧❡❛❞ t♦ ❞❡t❡❝t s♣✉r✐♦✉s ❝♦♠♣♦♥❡♥ts t❤❛t ❝♦♥t❛✐♥ ❜♦t❤ tr✉❡ ❇❖▲❉ s✐❣✲
♥❛❧ ❛♥❞ ♥♦✐s❡ ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ✫ ❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼✮✳ ❆❧t❡r♥❛t✐✈❡❧②✱ s❡✈❡r❛❧ ❢▼❘■ s❡ss✐♦♥s
❝♦✉❧❞ ❜❡ ❝♦♥❝❛t❡♥❛t❡❞ t♦ ❛♣♣❧② t❡♠♣♦r❛❧ ■❈❆✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇♦✉❧❞ ❧❡❛❞ t♦ t❤❡
✐♠♣♦ss✐❜✐❧✐t② ♦❢ r❡♠♦✈✐♥❣ s❡ss✐♦♥✲s♣❡❝✐✜❝ ♥♦✐s❡✳ ❚❤❡ ❝❤❛❧❧❡♥❣✐♥❣ ❢❛❝t♦r ✐♥ ❛❞♦♣t✐♥❣ ■❈❆ ❢♦r
❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✐s t❤❡ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥ts✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ♠❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛✲
t✐♦♥ ✐s st✐❧❧ t❤❡ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇✐t❤ t❤❡ ❜❡st ♦✉t❝♦♠❡ ✭●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ ✐t ✐s t✐♠❡ ❝♦♥s✉♠✐♥❣✱
✐t r❡q✉✐r❡s tr❛✐♥❡❞ r❡s❡❛r❝❤❡rs✱ ❛♥❞ t❤❡ r❡s✉❧t ✐s ❞❡♣❡♥❞❡♥t ♦♥ t❤❡ ♦❜s❡r✈❡r✳ ❋♦r t❤✐s r❡❛s♦♥✱
❞✐✛❡r❡♥t ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❢♦r ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ ■❈❆ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞
✐♥ t✐♠❡✱ ❢r♦♠ ❢✉❧❧ ❝❧❛ss✐✜❡rs ✭❋■❳✱ ❙❛❧✐♠✐✲❑❤♦rs❤✐❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮ t♦ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s s♣❡❝✐✜❝❛❧❧②
t❛r❣❡t✐♥❣ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ✭■❈❆✲❆❘❖▼❆✱ Pr✉✐♠✱ ▼❡♥♥❡s✱ ❇✉✐t❡❧❛❛r ✫ ❇❡❝❦♠❛♥♥✱ ✷✵✶✺❀
Pr✉✐♠✱ ▼❡♥♥❡s✱ ❘♦♦✐❥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳

❆❧t❡r♥❛t✐✈❡❧②✱ ❞❡❝♦♠♣♦s✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r ✭❲▼✮ ❛♥❞ ❝❡r❡❜r♦s♣✐♥❛❧ ✢✉✐❞
✭❈❙❋✮ ✐♥t♦ ♣r✐♥❝✐♣❛❧ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❛♥❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ✜rst ❢❡✇ ✭❛ t❡❝❤♥✐q✉❡ ❝❛❧❧❡❞ ❛♥❛✲
t♦♠✐❝❛❧ ❈♦♠♣❈♦r✱ s❡❡ ❇❡❤③❛❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮ ❝❛♥ ❤❡❧♣ r❡tr✐❡✈✐♥❣ ♣r♦①✐❡s ♦❢ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞
❛rt❡❢❛❝ts ❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❇❡❤③❛❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼❀ ▼✉s❝❤❡❧❧✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ■♥
❢❛❝t✱ ✐t ❤❛s ❜❡❡♥ s❤♦✇♥ t❤❛t ❈♦♠♣❈♦r ❝❛♥ ❜❡ ♠♦r❡ ❡✛❡❝t✐✈❡ ✐♥ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts
t❤❛♥ ■❈❆ ❜❛s❡❞ t❡❝❤♥✐q✉❡s ❛♥❞ ❝❡♥s♦r✐♥❣ ✭▼❛s❝❛❧✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳

◆♦✐s❡ ✐♥ ❢▼❘■ ❝❛♥ ❛❧s♦ ❜❡ r❡❞✉❝❡❞ ❜② ✉s✐♥❣ ▼✉❧t✐✲❊❝❤♦ ✭▼❊✮ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s t❤❛t s❛♠♣❧❡
t❤❡ ❞❛t❛ ❛t ♠✉❧t✐♣❧❡ s✉❝❝❡ss✐✈❡ ❡❝❤♦ t✐♠❡s ✭❚❊✮✳ ❆ ✇❡✐❣❤t❡❞ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♠✉❧t✐♣❧❡
❡❝❤♦❡s ❜❛s❡❞ ♦♥ ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧✬s T ∗

2
✈❛❧✉❡ ✭P♦ss❡ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾✮ ♦r t❡♠♣♦r❛❧ s✐❣♥❛❧✲t♦✲♥♦✐s❡
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r❛t✐♦ ✭P♦s❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮ ❝❛♥ s♠❡❛r ♦✉t r❛♥❞♦♠ ♥♦✐s❡ ❛♥❞ ❡♥❤❛♥❝❡ t❤❡ s❡♥s✐t✐✈✐t② t♦ t❤❡
❇❖▲❉ ❝♦♥tr❛st✳ ■♥ ❢❛❝t✱ ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛✱ t❤✐s ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ❝❛♥
✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ♦❢ ♥❡✉r♦♥❛❧ ❛❝t✐✈✐t② ❛t ✸ ❚❡s❧❛ ✭❋❡r♥❛♥❞❡③✱ ▲❡✉❝❤s✱ ❙ä♠❛♥♥✱ ❈③✐s❝❤
✫ ❙♣♦♦r♠❛❦❡r✱ ✷✵✶✼✮ ❛♥❞ ✼❚ ✭P✉❝❦❡tt ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✱ ✇✐t❤ r❡s✉❧ts ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ t♦ ♦t❤❡r
♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ t❡❝❤♥✐q✉❡s r❡q✉✐r✐♥❣ ❡①tr❛ ❞❛t❛ s✉❝❤ ❛s ❘❊❚❘❖■❈❖❘ ✭❆t✇✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳
❖♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ♠✉❧t✐♣❧❡ ❡❝❤♦ ✈♦❧✉♠❡s ❝❛♥ ❛❧s♦ ✐♠♣r♦✈❡ s❡♥s✐t✐✈✐t②✱ s♣❡❝✐✜❝✐t②✱
r❡♣❡❛t❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❢▼❘■ ♠❛♣♣✐♥❣ ✭❈♦❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱ ✷✵✶✾✮✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❛ss✉♠✐♥❣ ❛ ♠♦♥♦❡①♣♦♥❡♥t✐❛❧ ❞❡❝❛②✱ t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ S ❛❝q✉✐r❡❞
❛t ❛ ❣✐✈❡♥ ❡❝❤♦ t✐♠❡ TE ❝❛♥ ❜❡ ❡①♣r❡ss❡❞ ✐♥ s✐❣♥❛❧ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❝❤❛♥❣❡ ❛s✿

S − S

S
= ∆ρ− TE ·∆R⋆

2 + n, ✭✶✳✶✮

✇❤❡r❡ ∆ρ r❡♣r❡s❡♥ts ♥♦♥✲❇❖▲❉ r❡❧❛t❡❞ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ♥❡t ♠❛❣♥❡t✐s❛t✐♦♥✱ ∆R⋆
2
r❡♣r❡s❡♥ts

❇❖▲❉✲r❡❧❛t❡❞ s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐t② ❝❤❛♥❣❡s ✭❛♥❞ ✐s t❤❡ ✐♥✈❡rs❡ ♦❢ ∆T ⋆
2
✮✱ ❛♥❞ n ❞❡♥♦t❡s r❛♥❞♦♠

♥♦✐s❡ ✭❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✳ ❆s t❤❡ ❇❖▲❉✲r❡❧❛t❡❞ s✐❣♥❛❧ ❝❛♥ ❜❡ ❡①♣r❡ss❡❞
❛s ❛ ❢✉♥❝t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❚❊✱ ✇❤❡r❡❛s ♥♦✐s❡✲r❡❧❛t❡❞ ♥♦♥✲❇❖▲❉ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ♥❡t ♠❛❣♥❡t✐③❛t✐♦♥
❛r❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ♦❢ ❚❊✱ t❤❡ ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ♠✉❧t✐♣❧❡ ❡❝❤♦❡s ❝❛♥ ❜❡ ❧❡✈❡r❛❣❡❞ ❢♦r
t❤❡ ♣✉r♣♦s❡ ♦❢ ❞❡♥♦✐s✐♥❣✳ ❋♦r ❡①❛♠♣❧❡✱ ✐♥ ❛ ❞✉❛❧✲❡❝❤♦ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ✇❤❡r❡ t❤❡ ✜rst ❚❊ ✐s
s✉✣❝✐❡♥t❧② s❤♦rt✱ t❤❡ ✜rst ❡❝❤♦ s✐❣♥❛❧ ♠❛✐♥❧② ❝❛♣t✉r❡s ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ∆ρ r❛t❤❡r t❤❛♥ ✐♥ ∆R⋆

2
✳

■t ✐s t❤❡♥ ♣♦ss✐❜❧❡ t♦ r❡♠♦✈❡ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ ❡✛❡❝ts✱ t❤r♦✉❣❤ ✈♦①❡❧✇✐s❡ r❡❣r❡ss✐♦♥✱ ❢r♦♠ t❤❡
s❡❝♦♥❞ ❡❝❤♦ s✐❣♥❛❧ ❛❝q✉✐r❡❞ ❛t ❛ ❧♦♥❣❡r ❚❊ ✇✐t❤ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ ❇❖▲❉ ❝♦♥tr❛st ✭❇r✐❣❤t ✫
▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❜✮✳

❈♦❧❧❡❝t✐♥❣ ♠♦r❡ ❡❝❤♦❡s ♦♣❡♥s ✉♣ t❤❡ ♣♦ss✐❜✐❧✐t② t♦ ❧❡✈❡r❛❣❡ ■❈❆ ❛♥❞ ❛✉t♦♠❛t✐❝❛❧❧②
❝❧❛ss✐❢②✐♥❣ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ✐♥t♦ ❇❖▲❉✲r❡❧❛t❡❞ ✭✐✳❡✳ ❞❡s❝r✐❜✐♥❣ ∆R⋆

2
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s

✇✐t❤ ❛ ❧✐♥❡❛r ❚❊✲❞❡♣❡♥❞❡♥❝②✮ ♦r ♥♦✐s❡ ✭✐✳❡✳ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ♦❢ ❚❊✱ r❡❧❛t❡❞ t♦ ♥♦♥✲❇❖▲❉ ✢✉❝✲
t✉❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ♥❡t ♠❛❣♥❡t✐③❛t✐♦♥ ∆ρ✮✱ ❛♥ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❦♥♦✇♥ ❛s ▼❊ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥t
❛♥❛❧②s✐s ✭▼❊✲■❈❆✱ ❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷❀ ❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❈♦♠♣❛r❡❞
t♦ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛ ❞❡♥♦✐s✐♥❣✱ ▼❊✲■❈❆ ❝❛♥ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ♦❢ t❛s❦✲✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
✭❉✉Pr❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲♦♠❜❛r❞♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❢♦r ❡①❛♠♣❧❡ ✐♥
❝❤❛❧❧❡♥❣✐♥❣ ♣❛r❛❞✐❣♠s ✇✐t❤ s❧♦✇✲✈❛r②✐♥❣ st✐♠✉❧✐ ✭❊✈❛♥s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮ ♦r ❧❛♥❣✉❛❣❡ ♠❛♣♣✐♥❣
❛♥❞ ❧❛t❡r❛❧✐t② ✭❆♠❡♠✐②❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ■t ❛❧s♦ ♦✉t♣❡r❢♦r♠s s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣
♦❢ r❡st✐♥❣✲st❛t❡ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✭❉✐♣❛sq✉❛❧❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ❛♥❞ ♣r♦✈✐❞❡ ♠♦r❡
❡✣❝✐❡♥t ❛♥❞ r❡❧✐❛❜❧❡ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ♠❛♣♣✐♥❣ ✐♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ s✉❜❥❡❝ts ✭▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✵✮ ❛♥❞ ✐♥ ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥s ✇❤❡r❡ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s ♦✛❡r r❡❞✉❝❡❞ s✐❣♥❛❧✲
t♦✲♥♦✐s❡ r❛t✐♦✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡ ❜❛s❛❧ ❢♦r❡❜r❛✐♥ ✭▼❛r❦❡❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ ▼❊✲■❈❆ ❛❧s♦
❡♥❤❛♥❝❡s t❤❡ ❞❡❝♦♥✈♦❧✉t✐♦♥ ♦❢ ♥❡✉r♦♥❛❧✲r❡❧❛t❡❞ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡s ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✾✮✳

1.3.2 Physiological noise

❲❤❡♥ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ✐s ✉s❡❞ ❛s ❛♥ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❝♦♥tr❛st ❛♥❞ t❤❡ ✐♥t❡r❡st ✐s ✐♥ t❤❡ ♥❡✉r❛❧ ❝♦rr❡❧✲
❛t❡s✱ t❤❡ ♥❡✉r♦✈❛s❝✉❧❛r ❝♦✉♣❧✐♥❣ s❤♦✉❧❞ ♣♦ss✐❜❧② ❜❡ ✉♥❝♦✉♣❧❡❞✳ ❚♦ t❤✐s ♣✉r♣♦s❡✱ ♣❤②s✐♦❧♦✲
❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧s ❜❡❝♦♠❡ ♥♦✐s❡✱ ❛♥❞ ✐t ✐s ♥❡❝❡ss❛r② t♦ ♠♦❞❡❧ t❤❡♠ s♦ t❤❛t t❤❡✐r ❛ss♦❝✐❛t❡❞
✈❛r✐❛♥❝❡ ✐♥ t❤❡ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✐s ❛❝❝♦✉♥t❡❞ ❢♦r ❛♥❞ ♠✐♥✐♠✐③❡❞ ❞✉r✐♥❣ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ ♦r ❞❛t❛
❛♥❛❧②s❡s ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ✫ ❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼❀ ▲✐✉✱ ✷✵✶✻✮✳ ❚❤❡ ♣r✐♥❝✐♣❛❧ ❢r❡q✉❡♥❝✐❡s ❝❤❛r✲
❛❝t❡r✐s✐♥❣ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧s ❧✐❦❡ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ❛r❡ ✐♥ ❛ ❞✐✛❡r❡♥t ❜❛♥❞
❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤♦s❡ ♦❢ t❤❡ ♥❡✉r❛❧✲r❡❧❛t❡❞ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧✿ ♥❛♠❡❧②✱ t❤❡ ♣r✐♠❛r② ❝♦♠♣♦♥❡♥t ♦❢
❝❛r❞✐❛❝ r❡❧❛t❡❞ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛r❡ ❛r♦✉♥❞ ✶ ❍③✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ r❡s♣✐r❛t♦r② r❡❧❛t❡❞ ♦♥❡s ❛r❡ ❛r♦✉♥❞
✵✳✸ ❍③✳ ❚❤✉s✱ ✐❢ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ s❛♠♣❧✐♥❣ ✐s ❤✐❣❤ ❡♥♦✉❣❤✱ ❛ s✐♠♣❧❡ ❜❛♥❞✲♣❛ss ✜❧t❡r ❝♦✉❧❞ ❡❛s✐❧②
r❡♠♦✈❡ t❤❡✐r ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❡✛❡❝ts ✭❇✐s✇❛❧ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺❀ ❈❤✉❛♥❣ ✫ ❈❤❡♥✱ ✷✵✵✶❀ ▲♦✇❡✱ ▼♦❝❦ ✫
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1.3 "Noise" in fMRI 7

❙♦r❡♥s♦♥✱ ✶✾✾✽✮✳ ❚❤❡ ❞♦✇♥s✐❞❡ ✐s t❤❛t t❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇✐❧❧ r❡♠♦✈❡ t❤❡ ❇❖▲❉✲r❡❧❛t❡❞ s✐❣♥❛❧
❢r❡q✉❡♥❝✐❡s ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ r❛♥❣❡ ❛s ✇❡❧❧✱ ❛♥❞ ✐t ✇✐❧❧ ♥♦t r❡♠♦✈❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧
❢r❡q✉❡♥❝✐❡s ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ r❛♥❣❡ ❛s t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ✫ ❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼✮✳
❚❤✐s ✐s ❡s♣❡❝✐❛❧❧② tr✉❡ ✐❢ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ s❛♠♣❧✐♥❣ ✐s ❧♦✇ ❛♥❞ t❤❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧ ✐s ❛❧✐❛s❡❞
✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉✲r❡❧❛t❡❞ ❢r❡q✉❡♥❝② r❛♥❣❡✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧✱ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ✐♥
♣❛rt✐❝✉❧❛r✱ ❤❛s ❛♥ ✐♠♣❛❝t ♦♥ ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡✱ ❧✐❦❡ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ ♣❡rt✉r❜❛t✐♦♥ ✭❘❛❥✱
❆♥❞❡rs♦♥ ✫ ●♦r❡✱ ✷✵✵✶✮✱ ❛♥❞ ♠♦t✐♦♥ ✭❋❛✐r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ P❛✐s✲❘♦❧❞á♥✱ ❇✐s✇❛❧✱ ❙❝❤❡✤❡r
✫ ❨✉✱ ✷✵✶✽❀ P♦✇❡r✱ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮ t❤❛t s❤♦✉❧❞ ❜❡ t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❛♥❞ r❡♠♦✈❡❞
✭●r❛tt♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳

❆♥ ❡❛s② ✇❛② t♦ r❡♠♦✈❡ s✉❝❤ ♣❡rt✉r❜❛t✐♦♥s ✐s t♦ r❡♠♦✈❡ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❜r❛✐♥ s✐❣♥❛❧ ✭❛❧s♦
❝❛❧❧❡❞ ❣❧♦❜❛❧ s✐❣♥❛❧✮✱ s✐♥❝❡ ✐t ✐s ♦❢t❡♥ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❛s ❛ ♣r♦①② ♦❢ t❤❡ ❝♦♠❜✐♥❡❞ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❞✐❢✲
❢❡r❡♥t s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② r❡❧❛t❡❞ t♦ ♠♦✈❡♠❡♥t ♦r ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✐♥ ♥❛t✉r❡✳ ❍♦✇❡✈❡r✱
✐ts r❡♠♦✈❛❧ ✐s ❝♦♥tr♦✈❡rs✐❛❧✱ s✐♥❝❡ ✐t ❝❛♥ ❤❡❛✈✐❧② ❛❧t❡r t❤❡ ✐♥t❡r♣r❡t❛t✐♦♥ ♦❢ ❇❖▲❉ ❢▼❘■
✭P♦✇❡r✱ P❧✐tt✱ ▲❛✉♠❛♥♥ ✫ ▼❛rt✐♥✱ ✷✵✶✼✮✳ ❋♦r t❤✐s r❡❛s♦♥✱ P♦✇❡r ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✽✮ ♣r♦♣♦s❡❞ t♦
❞❡❝♦♠♣♦s❡ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✐♥ ❧♦✇ ❛♥❞ ❤✐❣❤ r❛♥❦ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts✱ ❛♥❞ t♦ ❝♦♥s✐❞❡r t❤❡ ✜rst ❢❡✇ ❧♦✇
r❛♥❦ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts t✐♠❡s❡r✐❡s ❛s ♥♦✐s❡✳ ❚❤✐s t❡❝❤♥✐q✉❡✱ ❝❛❧❧❡❞ ●❖❉❊❈✱ s❤♦✇❡❞ ✐♠♣r♦✈❡❞
❞❡♥♦✐s✐♥❣ ♦❢ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ❛❢t❡r ▼❊✲■❈❆ ✭P♦✇❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ❩❤♦✉ ✫ ❚❛♦✱ ✷✵✶✶✮✳

❆s ❛ s❧✐❣❤t❧② ♠♦r❡ ❛❞✈❛♥❝❡❞ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡✱ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ s✐❣♥❛❧ ✐♥ t❤❡ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r ✭❲▼✮
❛♥❞ ❝❡r❡❜r♦s♣✐♥❛❧ ✢✉✐❞ ✭❈❙❋✮ ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ ❛s ❛ ♣r♦①② ♦❢ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♥♦✐s❡✱ s✐♥❝❡ ♥♦
♥❡✉r❛❧✲r❡❧❛t❡❞ s✐❣♥❛❧ ✐s ♣r❡s❡♥t ✐♥ t❤❡s❡ t✐ss✉❡s✱ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥✈❡rs❡❧② ❞♦♠✐♥❛t❡❞ ❜② ❝❛r❞✐❛❝
♣✉❧s❛t✐❧✐t② ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ✭❆♥❞❡rs♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❏♦✱ ❙❛❛❞✱ ❙✐♠♠♦♥s✱ ▼✐❧❜✉r② ✫ ❈♦①✱
✷✵✶✵✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ♠♦r❡ r❡❝❡♥t❧② ❆tt❛r♣♦✉r✱ ❲❛r❞ ❛♥❞ ❈❤❡♥ ✭✷✵✷✶✮ s❤♦✇❡❞ t❤❛t t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡
❈❙❋ ❞♦❡s ♥♦t r❡♣r❡s❡♥t ❝❛r❞✐❛❝ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♣r♦♣❡r❧②✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❞❡❝♦♠♣♦s✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧
♦❢ t❤❡s❡ t✇♦ t✐ss✉❡s ✐♥t♦ ♣r✐♥❝✐♣❛❧ ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✇✐t❤ ❈♦♠♣❈♦r ❝❛♥ r❡tr✐❡✈❡ ♠♦r❡ ❛❝❝✉r❛t❡
♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♣r♦①✐❡s ✭❇❡❤③❛❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✳ ❙✐♠✐❧❛r❧②✱ ■❈❆ ❜❛s❡❞ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ ❝❛♥ ❜❡ s♣❡✲
❝✐✜❝❛❧❧② s❡t ✉♣ t♦ r❡tr✐❡✈❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧✲r❡❧❛t❡❞ s✐❣♥❛❧s✱ ❜♦t❤ ✐♥ s♣❛❝❡ ✭❈❖❘❙■❈❆✱ P❡r❧❜❛r❣
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮ ❛♥❞ ✐♥ t✐♠❡ ✭P❊❙❚■❈❆✱ ❇❡❛❧❧ ✫ ▲♦✇❡✱ ✷✵✵✼✮✳

❆♥ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❞❛t❛✲❞r✐✈❡♥ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❝♦♥s✐sts ✐♥ ❛❝q✉✐r✐♥❣ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧s s✉❝❤
❛s ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ❡✛♦rt ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ✐♠❛❣✐♥❣ s❡ss✐♦♥✱ ♦♣❡♥✐♥❣ ✉♣ t❤❡ ♣♦ss✐❜✐❧✐t②
t♦ ❛❞♦♣t ♠♦r❡ ♠♦❞❡❧✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s t♦ ❞❡❛❧ ✇✐t❤ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♥♦✐s❡✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ✐t ✐s
♣♦ss✐❜❧❡ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ ❢r❡q✉❡♥❝✐❡s ♦❢ t❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❡♥✈❡❧♦♣❡ ♦❢ ❝❛r❞✐❛❝ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t♦r②
s✐❣♥❛❧s✱ ❛♥❞ t❤❡♥ s❡❧❡❝t✐✈❡❧② ✜❧t❡r t❤❡♠ ❢r♦♠ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✭❇✐s✇❛❧✱ ❉❡❨♦❡ ✫ ❍②❞❡✱ ✶✾✾✻✮✳
❆❧t❡r♥❛t✐✈❡❧②✱ ✐t ✐s ♣♦ss✐❜❧❡ t♦ ✉s❡ t❤❡ ♠❡❛s✉r❡❞ ❝❛r❞✐❛❝ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t♦r② s✐❣♥❛❧s t♦ ♠♦❞❡❧
t❤❡✐r ♣❡r✐♦❞✐❝ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥✳ ❈❛r❞✐❛❝ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t♦r② ♣❤❛s❡s ❝❛♥ ❜❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❢r♦♠ s✐❣♥❛❧
r❡❝♦r❞✐♥❣s✱ t❤❡♥ t❤❡✐r ❋♦✉r✐❡r ❡①♣❛♥s✐♦♥ ❝❛♥ ❜❡ r❡♠♦✈❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ❞❛t❛ ✐♥ ❛ s❧✐❝❡✲❞❡♣❡♥❞❡♥t
♠❛♥♥❡r ❛t t❤❡ ❜❡❣✐♥♥✐♥❣ ♦❢ t❤❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ ✭❘❊❚❘❖■❈❖❘✱ ●❧♦✈❡r✱ ▲✐ ✫ ❘❡ss✱ ✷✵✵✵✮✳
❍♦✇❡✈❡r✱ ❘❊❚❘❖■❈❖❘ ❞♦❡s ♥♦t r❡♠♦✈❡ ❝♦♠♣❧❡t❡❧② t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧ ❢r♦♠
t❤❡ ❞❛t❛✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② r❡❣✐♦♥❛❧ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝② ❡✛❡❝ts t❤❛t ✈❛r② ❜❡t✇❡❡♥ ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥s ✭❇✐r♥✱
❉✐❛♠♦♥❞✱ ❙♠✐t❤ ✫ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ✷✵✵✻❀ ❈❤❛♥❣✱ ❈✉♥♥✐♥❣❤❛♠ ✫ ●❧♦✈❡r✱ ✷✵✵✾❀ ❙❤♠✉❡❧✐ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✵✼✮✳

◆♦t✐❝❡❛❜❧②✱ ✈❛r✐❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❤❡❛rt r❛t❡ ✭❍❘✱ ❙❤♠✉❡❧✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮ ❛♥❞ t❤❡ r❡s♣✐r❛t✐♦♥
✈♦❧✉♠❡ ♣❡r t✐♠❡ ✭❘❱❚✱ ❇✐r♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮ ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❛♣♣❧✐❡❞ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② t♦ ❞❡♥♦✐s❡ ❇❖▲❉
s✐❣♥❛❧ ❢r♦♠ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛❢t❡r ❘❊❚❘❖■❈❖❘✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ✇❤❡♥ ❝♦♥✈♦❧✈❡❞ ✇✐t❤ ❛
♠♦❞❡❧❧❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ❢✉♥❝t✐♦♥✱ ❝❛r❞✐❛❝ ✭❈❤❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮ ♦r r❡s♣✐r❛t♦r② ✭❇✐r♥✱ ❙♠✐t❤✱ ❏♦♥❡s
✫ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ✷✵✵✽✮✳ ❱❛r✐♦✉s ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡s t♦ ❘❱❚ t♦ ✐♠♣r♦✈❡ ❜r❡❛t❤✐♥❣✲r❡❧❛t❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣
❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞✱ ❡✐t❤❡r t♦ s✐♠♣❧✐❢② t❤❡✐r ❝❛❧❝✉❧❛t✐♦♥✱ t❤❛t ✐s ♥♦r♠❛❧❧② ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡
♣❡❛❦ ❞❡t❡❝t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ r❡s♣✐r❛t♦r② s✐❣♥❛❧✱ ♦r t♦ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ❞❡t❡❝t✐♦♥ ♦❢ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ❝❤❛♥❣❡s
✐♥ t❤❡ r❡s♣✐r❛t♦r② s✐❣♥❛❧✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ❈❤❛♥❣ ❛♥❞ ●❧♦✈❡r ✭✷✵✵✾✮ ♣r♦♣♦s❡❞ t♦ s✐♠♣❧② ✉s❡
t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ r❡s♣✐r❛t♦r② s✐❣♥❛❧✱ ❛✈♦✐❞✐♥❣ t❤❡ ♣❡❛❦ ❞❡t❡❝t✐♦♥✳ P♦✇❡r ❡t ❛❧✳
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✭✷✵✶✽✮ s✉❣❣❡st❡❞ t♦ ❝♦♠♣✉t❡ t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ r❡s♣✐r❛t♦r② ❡♥✈❡❧♦♣❡ ✐♥ s♠❛❧❧
✇✐♥❞♦✇s t♦ ❜❡ ♠♦r❡ s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❝❤❛♥❣❡s✳ ▼♦r❡ r❡❝❡♥t❧②✱ ❍❛rr✐s♦♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✷✶✮
s❤♦✇❡❞ t❤❛t ❛♣♣❧②✐♥❣ ❛♥ ❍✐❧❜❡rt tr❛♥s❢♦r♠ t♦ ❝♦♠♣✉t❡ ❘❱❚ ✐♠♣r♦✈❡s t❤❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❛t✐♦♥s
♦❢ ❜r❡❛t❤✐♥❣ r❤②t❤♠s ❛♥❞ t❤❡ ❞❡t❡❝t✐♦♥ ♦❢ ❞❡❡♣ ❜r❡❛t❤s✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ r❡❣✐♦♥s ✐♠♣❛❝t❡❞
❜② s❧♦✇ ✈❛r✐❛t✐♦♥s ✐♥ ❝❛r❞✐❛❝ r❛t❡ ❛♥❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ♣❛tt❡r♥s ❢r❡q✉❡♥t❧② ♦✈❡r❧❛♣ ✭❈❤❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✵✾❀ ❑❛ss✐♥♦♣♦✉❧♦s ✫ ▼✐ts✐s✱ ✷✵✶✾✮✱ ❍❘ ❛♥❞ ❘❱❚ r❡❣r❡ss♦r ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ t♦❣❡t❤❡r ❢♦r
❜❡tt❡r ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡ ✭❈❤❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮✳

❆♥♦t❤❡r ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❝♦♥❢♦✉♥❞ r❡❧❛t❡❞ t♦ ❘❱❚ ❝♦♥s✐sts ✐♥ s♣♦♥t❛♥❡♦✉s ❈❖✷ ✢✉❝t✉✲
❛t✐♦♥s✱ ❝❛❧❧❡❞ ♣♦✐❦✐❧♦❝❛♣♥✐❛✳ ❚❤❡s❡ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ t❤❛t ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❝♦rr♦❜♦r❛t❡❞ ✇✐t❤ ❚r❛♥s✲
❝r❛♥✐❛❧ ❉♦♣♣❧❡r ✉❧tr❛s♦✉♥❞ ✭❚❈❉✮✱ ❛r❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝② ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉
s✐❣♥❛❧✱ ❛♥❞ ✐❢ ♥♦t ❛❝❝♦✉♥t❡❞ ❢♦r t❤❡② ❝❛♥ ✐♥❞✉❝❡ ❛ ❜✐❛s ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✐♥ ✉♣ t♦
❛ ✜❢t❤ ♦❢ t❤❡ ❝♦rt❡① ✭❲✐s❡✱ ■❞❡✱ P♦✉❧✐♥ ✫ ❚r❛❝❡②✱ ✷✵✵✹✮✳ ❚❤❡ ♣❛tt❡r♥ ♦❢ ❜✐❛s❡s ✐♥❞✉❝❡❞
❜② ♣♦✐❦✐❧♦❝❛♣♥✐❛ ❤❛s ❜❡❡♥ ❢♦✉♥❞ ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ t♦ t❤❛t ♦❢ ❘❱❚ ✭❈❤❛♥❣ ✫ ●❧♦✈❡r✱ ✷✵✵✾✮✱
❛❧t❤♦✉❣❤ ❛❝❝♦✉♥t✐♥❣ ❢♦r t❤❡ ❧❛tt❡r ✐s ♥♦t s✉✣❝✐❡♥t t♦ ❡①♣❧❛✐♥ ❛❧❧ t❤❡ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥❞✉❝❡❞
❜② t❤❡ ❢♦r♠❡r ✭●♦❧❡st❛♥✐✱ ❈❤❛♥❣✱ ❑✇✐♥t❛✱ ❑❤❛t❛♠✐❛♥ ✫ ❏❡❛♥ ❈❤❡♥✱ ✷✵✶✺✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡
❢❛❝t t❤❛t ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✐s s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦ ❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❝❛♥ ❜❡ ❝♦♥✈❡rs❡❧② s❡❡♥ ❛s ❛♥
❛❞✈❛♥t❛❣❡✱ ❛♥❞ ✉s❡❞ t♦ ✐♠❛❣❡ ❝❡r❡❜r❛❧ ♣❤②s✐♦❧♦❣②✳

1.4 Cerebrovascular Reactivity Mapping

❚❤❡ ❢❛❝t t❤❛t ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✐s s✉❜st❛♥t✐❛❧❧② ❛ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t✱ s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦
❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❜❧♦♦❞ ✈❡ss❡❧s✱ ♦♣❡♥s ✉♣ t❤❡ ♣♦ss✐❜✐❧✐t② ♦❢ ✉s✐♥❣ ✐t t♦ ✐♠❛❣❡ ✈❛s❝✉❧❛r ♠❡❝❤❛♥✲
✐s♠s✳ ❖♥❡ ♦❢ s✉❝❤ ♠❡❝❤❛♥✐s♠s ✐s t❤❡ ❛❜✐❧✐t② t♦ r❡❛❝t t♦ ✈❛s♦❛❝t✐✈❡ st✐♠✉❧✐✱ t❤❡ s♦ ❝❛❧❧❡❞
❈❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r ❘❡❛❝t✐✈✐t② ✭❈❱❘✮✳ ■♥ ♣r❛❝t✐❝❡✱ ✇❤❡♥ t❤❡r❡ ✐s ❛ ❞❡❝♦♠♣❡♥s❛t✐♦♥ ♦❢ ❝❡rt❛✐♥
❡❧❡♠❡♥ts ✐♥ t❤❡ ❜❧♦♦❞ str❡❛♠✱ s✉❝❤ ❛s ❈❖✷✱ t❤❡ ♣❍ ❝❤❛♥❣❡s✳ ❚❤✐s ✇✐❧❧ ❛❝t✐✈❛t❡ ❝❤❡♠✐❝❛❧
r❡❝❡♣t♦rs ✐♥ t❤❡ ✇❛❧❧s ♦❢ t❤❡ ✈❡ss❡❧s t❤❛t ✇✐❧❧ ✐♥ t✉r♥ r❡❧❛① ♦r ❝♦♥str✐❝t t❤❡ ✈❛s❝✉❧❛r s♠♦♦t❤
♠✉s❝❧❡s✳ ❙✉❝❤ ❝❤❛♥❣❡ ✇✐❧❧ ❛❞❛♣t t❤❡ ✐♥t❡r♥❛❧ ❝❛❧✐❜r❡ ♦❢ t❤❡ ✈❡ss❡❧✱ ❝❤❛♥❣✐♥❣ ❝❡r❡❜r❛❧ ❜❧♦♦❞
✢♦✇ t♦ ♠❛✐♥t❛✐♥ t❤❡ ❤♦♠♦❡♦st❛s✐s ♦❢ ❖✷✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ❛ ❤✐❣❤ ❧❡✈❡❧ ♦❢ ❈❖✷✱ ❝❛❧❧❡❞ ❤②♣❡r✲
❝❛♣♥✐❛✱ ✇✐❧❧ r❡s✉❧ts ✐♥ ❛ ❞❡❝r❡❛s❡ ✐♥ ♣❍ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❞✐ss♦❝✐❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❖✷ ❛♥❞ ❍✷❖ ✐♥t♦ ♣r♦t♦♥s
❛♥❞ ✐♦♥s ♦❢ ❜✐❝❛r❜♦♥❛t❡ ✭❍✰ ❛♥❞ ❍❈❖✸

✲✮✱ ❜❡❝♦♠✐♥❣ ❛ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② st✐♠✉❧✉s✳ ❚❤❡ ✈❛s❝✉❧❛r
♠✉s❝❧❡s ✇✐❧❧ r❡❧❛① ❛s ❛ r❡s♣♦♥s❡✱ ✐♥❝r❡❛s✐♥❣ ❝❡r❡❜r❛❧ ❜❧♦♦❞ ✢♦✇ t♦ ♣r♦✈✐❞❡ s✉✣❝✐❡♥t ❖✷ t♦
t❤❡ s✉rr♦✉♥❞✐♥❣ t✐ss✉❡s ✭▲✐✉✱ ❉❡ ❱✐s ✫ ▲✉✱ ✷✵✶✽✮ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✶✳✸✮✳ ❚❤✐s ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ ❍❜❖
r❡s✉❧ts ✐♥ ❛ ❣❧♦❜❛❧ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❛s ✇❡❧❧✳

❚❤✐s ♠❡❝❤❛♥✐s♠ ❝❛♥ ❜❡ ❧❡✈❡r❛❣❡❞ t♦ ♠❡❛s✉r❡ ❈❱❘ ✐♥ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❛♥❞ ❝❧✐♥✐❝❛❧ s❡t✲
t✐♥❣s✳ ■♥ ❢❛❝t✱ t❤❡ ♣♦t❡♥t✐❛❧ ♦❢ ❇❖▲❉✲❢▼❘■ ❜❛s❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛s ❛ ❞✐❛❣♥♦st✐❝ ♠❡❛s✉r❡
❤❛s ❜❡❡♥ ❛s❝❡rt❛✐♥❡❞ ✐♥ ❞✐✛❡r❡♥t ❞✐s❡❛s❡s✱ s♣❛♥♥✐♥❣ ❢r♦♠ ✈❛s❝✉❧❛r ❞✐s❡❛s❡s ✭❡✳❣✳ ❍❛rt❦❛♠♣✱
❇♦❦❦❡rs✱ ✈❛♥ ❖s❝❤✱ ❞❡ ❇♦rst ✫ ❍❡♥❞r✐❦s❡✱ ✷✵✶✼❀ ▼❛r❦✉s ✫ ❈✉❧❧✐♥❛♥❡✱ ✷✵✵✶❀ ❲❡❜st❡r ❡t ❛❧✳✱
✶✾✾✺❀ ❩✐②❡❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✺✮✱ t♦ str♦❦❡ ❛♥❞ ❛♣❤❛s✐❛ ✭❡✳❣✳ ❑r❛✐♥✐❦✱ ❍✉♥❞✲●❡♦r❣✐❛❞✐s✱ ❩②ss❡t ✫
❱♦♥ ❈r❛♠♦♥✱ ✷✵✵✺❀ ❱❛♥ ❖❡rs ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✱ ❜r❛✐♥ t✉♠♦✉rs ✭❡✳❣✳ ❋✐❡rstr❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ❩❛❝à✱
❏♦✈✐❝✐❝❤✱ ◆❛❞❛r✱ ❱♦②✈♦❞✐❝ ✫ P✐❧❧❛✐✱ ✷✵✶✹✮✱ ♥❡✉r♦❞❡❣❡♥❡r❛t✐✈❡ ❞✐s❡❛s❡s ✭❡✳❣✳ ❈❛♠❛r❣♦ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✺❀ ●❧♦❞③✐❦✱ ❘❛♥❞❛❧❧✱ ❘✉s✐♥❡❦ ✫ ❞❡ ▲❡♦♥✱ ✷✵✶✸❀ ▼❛rs❤❛❧❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✱ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥
✭❡✳❣✳ ■❛❞❡❝♦❧❛ ✫ ❉❛✈✐ss♦♥✱ ✷✵✵✽❀ ▲❡♦♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❚❝❤✐st✐❛❦♦✈❛✱ ❆♥❞❡rs♦♥✱ ●r❡❡♥✇♦♦❞ ✫
▼❛❝✐♥t♦s❤✱ ✷✵✶✹✮✱ ❧✐❢❡st②❧❡ ❤❛❜✐ts ✭❡✳❣✳ ❋r✐❡❞♠❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✽❀ ●♦♥③❛❧❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✱ s❧❡❡♣
❛♣♥♦❡❛ ✭❡✳❣✳ ❇✉t❡r❜❛✉❣❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ Pr✐❧✐♣❦♦✱ ❍✉②♥❤✱ ❚❤♦♠❛s♦♥✱ ❑✉s❤✐❞❛ ✫ ●✉✐❧❧❡♠✐♥✲
❛✉❧t✱ ✷✵✶✹✮✱ ❛♥❞ tr❛✉♠❛t✐❝ ❜r❛✐♥ ✐♥❥✉r② ♦r ❝♦♥❝✉ss✐♦♥s ✭❡✳❣✳ ❈❤✉r❝❤✐❧❧✱ ❍✉t❝❤✐s♦♥✱ ●r❛❤❛♠
✫ ❙❝❤✇❡✐③❡r✱ ✷✵✷✵❀ ▼❛r❦✉s ✫ ❈✉❧❧✐♥❛♥❡✱ ✷✵✵✶✮✳

❖♥❡ ✇❛② t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❈❱❘ ❞✉r✐♥❣ ❇❖▲❉✲❢▼❘■ ✐s ❜② ✐♥❥❡❝t✐♦♥ ♦❢ ❛❝❡t❛③♦❧❛♠✐❞❡✱ ❛
❝❤❡♠✐❝❛❧ ❝♦♠♣♦✉♥❞ t❤❛t ❞❡❝r❡❛s❡s t❤❡ ♣❍ ✐♥ t❤❡ ✈❡ss❡❧s ❛♥❞ ❡❧✐❝✐ts ❛ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② r❡s♣♦♥s❡
✉s✐♥❣ ✐♥ ❛ s✐♠✐❧❛r ✇❛② t♦ ❤②♣❡r❝❛♣♥✐❛ ✭❙❡tt❛❦✐s✱ ▼♦❧♥ár ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸❀ ❱♦rstr✉♣✱ ❇r✉♥ ✫
▲❛ss❡♥✱ ✶✾✽✻✮✳ ❆❝❡t❛③♦❧❛♠✐❞❡ ✐♥❥❡❝t✐♦♥ ❝❛♥ ❜❡ ❡❛s✐❧② ♣❡r❢♦r♠❡❞✱ ❡✈❡♥ ✇✐t❤ ♥♦♥✲❝♦♦♣❡r❛t✐♥❣
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❋✐❣✉r❡ ✶✳✸✿ ❘❡♣r❡s❡♥t❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡s✳ ❲❤❡♥ t❤❡ ❧❡✈❡❧s ♦❢ ❈❖✷ ✐♥ t❤❡ ❜❧♦♦❞str❡❛♠
✐♥❝r❡❛s❡✱ ❛♥❞ t❤❡ ❈❖✷ ❛♥❞ ❍✷❖ ❞✐ss♦❝✐❛t❡ ✐♥t♦ ♣r♦t♦♥s ❛♥❞ ✐♦♥s ♦❢ ❜✐❝❛r❜♦♥❛t❡ ✭❍✰ ❛♥❞
❍❈❖✸

✲✮✱ t❤❡ ✈❡ss❡❧s ❞✐❧❛t❡ t♦ ♣r♦✈✐❞❡ ♠♦r❡ ♦①②❣❡♥ t♦ t❤❡ s✉rr♦✉♥❞✐♥❣ t✐ss✉❡s✳ ◆♦t❡ t❤❛t
t❤❡ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐♦♥ ✐s ❛ s✐♠♣❧✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝♦♥t❡♥t ♦❢ t❤❡ ❜❧♦♦❞ str❡❛♠ ❛♥❞ t❤❡ st❛t❡ ♦❢
✇❛t❡r ❛♥❞ ❣❛s ♠♦❧❡❝✉❧❡s ✭t❤❛t ❛r❡ ❜♦t❤ ❢r❡❡ ❛♥❞ ❜♦✉♥❞ t♦ ❤❛❡♠♦❣❧♦❜✐♥✮✳

s✉❜❥❡❝ts✱ ❛♥❞ ✐t ✐s ❛ s❛❢❡ ♣r♦❝❡❞✉r❡ ✭❋✐❡rstr❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡ ❤✐❣❤ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t
r❡s♣♦♥s❡ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② t❤❛t r❡❞✉❝❡s ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t r❡♣r♦❞✉❝✐❜✐❧✐t②✱ ✐ts s✐❞❡ ❡✛❡❝ts✱ ❛❧❜❡✐t ♠✐❧❞✱
❛♥❞ ♦✈❡r❛❧❧ ✐ts ✐♥✈❛s✐✈❡♥❡ss ❧✐♠✐t ✐ts ✇✐❞❡s♣r❡❛❞ ✉s❡ ❛s ❛ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② st✐♠✉❧✉s✱ ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧②
✐♥ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ✇✐t❤ ❤❡❛❧t❤② s✉❜❥❡❝ts ✭❋✐❡rstr❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳

❆♥♦t❤❡r ♦♣t✐♦♥ ✐s t♦ ❛s❦ s✉❜❥❡❝ts t♦ ✉♥❞❡r❣♦ ❛ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡✱ ✐✳❡✳ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❛✐r ✇✐t❤ ❛
❤✐❣❤❡r ❝♦♥❝❡♥tr❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❖✷ t❤❛♥ ♥♦r♠❛❧ r♦♦♠ ❡♥✈✐r♦♥♠❡♥t ❛t r❡❣✉❧❛r ✐♥t❡r✈❛❧s✱ ❞✉r✐♥❣
✇❤✐❝❤ t❤❡ s✉❜❥❡❝t ✐s ✐♥❞✉❝❡❞ ✐♥t♦ t❡♠♣♦r❛r② ❤②♣❡r❝❛♣♥✐❛✳ ❚❤❡ ❣❛s ✢♦✇ ♦❢ t❤❡ ✐♥s♣✐r❡❞
❛✐r ❝❛♥ ❜❡ ❝♦♥tr♦❧❧❡❞ ♠❛♥✉❛❧❧② ❜② ❛♥ ♦♣❡r❛t♦r ♦r ♠❡❝❤❛♥✐❝❛❧❧② ❜② ❛ ❝♦♠♣✉t❡r✐s❡❞ s②st❡♠✱
✇❤✐❧❡ t❤❡ ♣r❡ss✉r❡ ♦❢ ❣❛ss❡s ✐♥ t❤❡ ❡①♣✐r❡❞ ❛✐r ❝❛♥ ❜❡ r❡❝♦r❞❡❞ ✉s✐♥❣ ❛ ❝❛♣♥♦❣r❛♣❤ ♠♦♥✐t♦r✱
♦❜t❛✐♥✐♥❣ ❛ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ♦❢ t❤❡ ♣r❡ss✉r❡ ♦❢ t❤❡ ✭❡①♣✐r❡❞✮ ❡♥❞✲t✐❞❛❧ ❈❖✷ ✭P❊❚❈❖✷✱ ▲✐✉✱
❉❡ ❱✐s ✫ ▲✉✱ ✷✵✶✽✮✳ P❊❚❈❖✷ ✐s ❛ ❝❧♦s❡ ❛♣♣r♦①✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♣r❡ss✉r❡ ♦❢ t❤❡ ❛❧✈❡♦❧❛r
❈❖✷ ✭▼❝❙✇❛✐♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✵❀ P❡❡❜❧❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼❀ ❙✉❧❧✐✈❛♥✱ ❑✐ss♦♦♥ ✫ ●♦♦❞✇✐♥✱ ✷✵✵✺✮✱ t❤❡
r❡❛❧ ✈❛s♦❛❝t✐✈❡ st✐♠✉❧✉s✱ ❛♥❞ ❞❡s♣✐t❡ ❜❡✐♥❣ ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❡ ❧❛tt❡r✱ ✐t ✐s ❛❧s♦ ❛ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡
♠❡❛s✉r❡♠❡♥t✱ ♠❛❦✐♥❣ ✐t ♠♦r❡ s✉✐t❛❜❧❡ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❈❱❘ ✐♥ ❝❧✐♥✐❝❛❧ ❛♥❞ r❡s❡❛r❝❤ s❡tt✐♥❣s✳
❍❡♥❝❡✱ ❜② ❝♦♠♣❛r✐♥❣ t❤❡ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ P❊❚❈❖✷ t♦ t❤❡ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧✱ ✐t ✐s
♣♦ss✐❜❧❡ t♦ ♦❜t❛✐♥ ❛ q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡✱ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡✱ ✇❤♦❧❡✲❜r❛✐♥ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ♦❢ ❈❱❘ t❤❛t ✐s
❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ t♦ ❛❝❡t❛③♦❧❛♠✐❞❡ ✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ✭●♦♦s❦❡♥s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸❀ ▼❛r❦✉s ✫ ❍❛rr✐s♦♥✱
✶✾✾✷❀ ❘✐♥❣❡❧st❡✐♥✱ ❱❛♥ ❊②❝❦ ✫ ▼❡rt❡♥s✱ ✶✾✾✷✮✳

❲❤✐❧❡ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ t❤❡ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡ ❣♦❧❞❡♥ st❛♥❞❛r❞ ❢♦r ❈❱❘ ❛ss❡ss✲
♠❡♥t✱ t❤❡ ♥❡❡❞ ♦❢ s♣❡❝✐✜❝ ♠❛t❡r✐❛❧s ❛♥❞ s❡tt✐♥❣s ♠❛❦❡s ✐t ♠♦r❡ ❞✐✣❝✉❧t t♦ ❜❡ ❜r♦❛❞❧②
❛❞❛♣t❡❞ ✭P✐♥t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ s♦♠❡ s✉❜❥❡❝ts ♠✐❣❤t ♣r❡s❡♥t ❧♦✇❡r t♦❧❡r❛♥❝❡ t♦ t❤❡
❛♣♣❛r❛t✉s ✭❡✳❣✳ ❢❛❝❡ ♠❛s❦s✮ ♦r t♦ t❤❡ ❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ✐ts❡❧❢✱ ♣♦t❡♥t✐❛❧❧② ❡①♣❡r✐❡♥❝✐♥❣ ❛♥①✐❡t② ♦r
❞✐③③✐♥❡ss ❛♥❞ t❤✉s ❜✐❛s✐♥❣ t❤❡ ❈❱❘ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ✭❯r❜❛❝❦✱ ▼❛❝■♥t♦s❤ ✫ ●♦❧❞st❡✐♥✱ ✷✵✶✼✮✳
❆ ❝❧♦s❡ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❛r❡ r❡s♣✐r❛t♦r② ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s s✉❝❤ ❛s ❝✉❡❞ ❞❡❡♣ ❜r❡❛t❤✐♥❣
✭❈❉❇✮ ❛♥❞ ❇r❡❛t❤✲❍♦❧❞✐♥❣ ✭❇❍✮✳ ❚❤❡s❡ ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❝♦♥s✐st ✐♥ ✐♥❞✉❝✐♥❣ t❤❡ s✉❜❥❡❝t ✐♥t♦
♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ♣❛tt❡r♥s✱ ❝❛✉s✐♥❣ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ ❈❖✷ ♣r❡s❡♥t ✐♥ t❤❡ ❜❧♦♦❞✳

❆ ❇❍ ♣❛r❛❞✐❣♠ ♠❛✐♥❧② ❝♦♥s✐sts ✐♥ ❛ ♣❡r✐♦❞ ♦❢ ❛♣♥♦❡❛ ❝♦♥❝❧✉❞❡❞ ❜② ❡✐t❤❡r ❛♥ ✐♥s♣✐r❛t✐♦♥
♦r ❛♥ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ❛ ♣❡r✐♦❞ ♦❢ ♥♦r♠❛❧ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ✭❘❛t♥❛t✉♥❣❛ ✫ ❆❞✐s❡s❤✐❛❤✱
✶✾✾✵✮✳ ■t ✐s ♣♦ss✐❜❧❡ t♦ ❛❞❞ ♦♥❡ ♦r ♠♦r❡ ❝②❝❧❡s ♦❢ ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ❛s
✇❡❧❧✳ ❉✉❡ t♦ t❤❡ ❜r♦❛❞ ❛❞♦♣t✐♦♥ ♦❢ ❇❍✱ ❞✐✛❡r❡♥t ♣❛r❛❞✐❣♠s ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞✱ ♠❛✐♥❧②
✈❛r②✐♥❣ ❢♦r t❤❡ ❧❡♥❣t❤ ♦❢ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛✱ t❤❡ ♣r❡s❡♥❝❡ ♦❢ ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ❛♥❞
t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ❜❡✐♥❣ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ❛♥ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥ ♦r ❛♥ ✐♥❤❛❧❛t✐♦♥✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡ r❡❝♦♠♠❡♥❞❡❞
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♣❛r❛❞✐❣♠ ❢♦r ❝♦♠♣❧✐❛♥t s✉❜❥❡❝ts s❡❡♠s t♦ ❝♦♥s✐st ♦❢ ❛ ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣✱ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ✶✺✲✷✵
s❡❝♦♥❞s ♦❢ ❛♣♥♦❡❛ ❡♥❞❡❞ ❜② ❛♥ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❛ ✜♥❛❧ ♣❡r✐♦❞ ♦❢ s❡❧❢✲♣❛❝❡❞ r❡❝♦✈❡r②✳ ❲✐t❤
t❤✐s ♣❛r❛❞✐❣♠✱ t❤❡ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❜❛s❡❧✐♥❡ ❈❖✷ ✐s ♠✐♥✐♠✐s❡❞ ❛♥❞ t❤❡ P❊❚❈❖✷ r❡s♣♦♥s❡
s❤❛♣❡ ✐s s✐♠♣❧❡ ❛♥❞ ❝❧♦s❡ t♦ r❡❛❝❤ ✐ts ❧✐♠✐t ✭P✐♥t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❇❍ ♣❛r❛❞✐❣♠s ❝❛♥ ❜❡
s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞ ✐♥ st✉❞✐❡s t❤❛t ✐♥❝❧✉❞❡ ②♦✉♥❣ ❝❤✐❧❞r❡♥✱ ❡❧❞❡r❧② ♣❡♦♣❧❡ ❛♥❞ ♦t❤❡r
❣r♦✉♣s ♦❢ ❧❡ss ❝♦♦♣❡r❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝ts ✭❍❛♥❞✇❡r❦❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✵❀ ❘❛✉t
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❘✐❡❝❦❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸❀ ❚❤♦♠❛s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ❚❤♦♠❛s♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✺✮✱ ❛♥❞ t❤❡②
♦✛❡r r♦❜✉st ❈❱❘ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ❡✈❡♥ ✇❤❡♥ s✉❜❥❡❝ts ❛r❡ ♥♦t ❛❜❧❡ t♦ ❤♦❧❞ t❤❡✐r ❜r❡❛t❤ ❢♦r ❛s
❧♦♥❣ ❛s ✐♥str✉❝t❡❞ ✭❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❛✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡② ♣r♦✈✐❞❡ r❡❧✐❛❜❧❡ r❡s✉❧ts ✐♥ t❤❡
s❤♦rt ❛♥❞ ❧♦♥❣ t❡r♠ ✭P❡♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ ❜♦t❤ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ s♣❛t✐❛❧ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭✐✳❡✳ ❝♦♠♣❛r✐♥❣
✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ✈♦①❡❧s ❛❝r♦ss ♠✉❧t✐♣❧❡ s❡ss✐♦♥s ✐♥ ♦♥❡ s✉❜❥❡❝t✮ ❛♥❞ ❣❡♥❡r❛❧ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭✐✳❡✳
❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡ ❛❝r♦ss s❡ss✐♦♥s ❛♥❞ ✇✐t❤✐♥ s✉❜❥❡❝ts✮ ✭▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ▼❛❣♦♥ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✵✾✮✮✱ ✐♥ ❛ ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ ✇❛② t♦ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ✭❉❡♥❣❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ❊✈❛♥♦✛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀
▲❡✉♥❣✱ ❑✐♠ ✫ ❑❛ss♥❡r✱ ✷✵✶✻✮✳

❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ ❈❉❇ ♣❛r❛❞✐❣♠s ❝♦♥s✐sts ✐♥ s✉❝❝❡ss✐✈❡ ❝✉❡❞ ❞❡❡♣ ❜r❡❛t❤s ✭t②♣✐❝❛❧❧② t✇♦✮✱
❧❛st✐♥❣ ❛♣♣r♦①✐♠❛t❡❧② ✹ s❡❝♦♥❞s ❡❛❝❤✱ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ❛ ❢❡✇ s❡❝♦♥❞s ♦❢ ♥♦r♠❛❧ ❜r❡❛t❤✐♥❣✳ ❚❤✐s
✐s ❛ ✈❡r② ❡❛s② t❛s❦ ❢♦r s✉❜❥❡❝ts t❤❛t ❝❛✉s❡s ❛ ♠✐❧❞ ❛♥❞ tr❛♥s✐❡♥t st❛t❡ ♦❢ ❤②♣♦❝❛♣♥✐❛✱ ❛
❞r♦♣ ✐♥ ❈❖✷✱ t❤❛t ❞❡s♣✐t❡ ❜❡✐♥❣ t❤❡ ♦♣♣♦s✐t❡ ♠❡❝❤❛♥✐s♠ t♦ ❇❍✱ ♣r♦❞✉❝❡s s✐♠✐❧❛r❧② r❡❧✐❛❜❧❡
❛♥❞ ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s t♦ ❇❍ ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❙t✐❝❦❧❛♥❞
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳

■♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ❢r♦♠ t❤❡ ♣❛r❛❞✐❣♠✱ ✐t ❤❛s ❜❡❡♥ r❡♣❡❛t❡❞❧② s❤♦✇♥ t❤❛t ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘
❡st✐♠❛t❡s ❛r❡ s✐♠✐❧❛r t♦ ❈❖✷ ❜❛s❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s ✭❇✐s✇❛❧✱ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❘②♣♠❛✱ ✷✵✵✼❀
❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽❀ ❑❛str✉♣✱ ❑rü❣❡r✱ ◆❡✉♠❛♥♥✲❍❛❡❢❡❧✐♥ ✫
▼♦s❡❧❡②✱ ✷✵✵✶❀ ❚❛♥❝r❡❞✐ ✫ ❍♦❣❡✱ ✷✵✶✸✮✳ ❙✐♥❝❡ t❤❡② r❡q✉✐r❡ ❛ ❧❡ss ❝♦♠♣❧❡① ✭✐❢ ❛♥②✮ s❡t✲✉♣
t❤❛♥ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s✱ ❛♥❞ ❝❛✉s❡ ❧❡ss ❞✐s❝♦♠❢♦rt ✐♥ s✉❜❥❡❝ts✱ r❡s♣✐r❛t♦r② ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❝❛♥ ❜❡
❡❛s✐❧② ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞ ✐♥ r❡s❡❛r❝❤ ❛♥❞ ❝❧✐♥✐❝❛❧ r♦✉t✐♥❡s✱ ♦✛❡r✐♥❣ ❛ ✈❛❧✐❞ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❈❖✷

❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❯r❜❛❝❦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳
❆♥ ❡✈❡♥ ❧❡ss ✐♥✈❛s✐✈❡ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❝♦♥s✐sts ✐♥ ♠❡❛s✉r✐♥❣ ♣♦✐❦✐❧♦❝❛♣♥✐❛

❞✉r✐♥❣ ❛ ❘❙ s❝❛♥✳ ■❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷ ✐s r❡❝♦r❞❡❞✱ ❛♥❞ t❤❡r❡ ✐s s✉✣❝✐❡♥t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧✱
✐t ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ t♦ ♦❜t❛✐♥ ❛ ♠❛♣ ♦❢ ❈❱❘ ✭❈❤❛♥❣ ✫ ●❧♦✈❡r✱ ✷✵✵✾❀ ❲✐s❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✹✮ ✐♥ ❛
s✐♠✐❧❛r ♠❛♥♥❡r t♦ r❡s♣✐r❛t♦r② ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ❧❛tt❡r ❢❛♠✐❧② ♦❢ t❡❝❤♥✐q✉❡s r❡s✉❧ts
✐♥ ♠♦r❡ r❡❧✐❛❜❧❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ✭▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳ ■❢ ✐t ✐s ♥♦t ♣♦ss✐❜❧❡ t♦ r❡❝♦r❞ t❤❡
P❊❚❈❖✷✱ ❛ q✉❛❧✐t❛t✐✈❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❝❛♥ st✐❧❧ ❜❡ ❛tt❡♠♣t❡❞✱ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢
s♣❡❝✐✜❝ ❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞s ✭▲✐✉✱ ▲✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮ ♦r ♦❢ s♣❡❝✐✜❝ t✐ss✉❡s ✭❡✳❣✳ t❤❡ ❝❡r❡❜r♦s♣✐♥❛❧
✢✉✐❞✱ s❡❡ ❏❛❤❛♥✐❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❚❤❡ ❛❞✈❛♥t❛❣❡ ♦❢ t❤✐s ❧❛tt❡r ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❜❡s✐❞❡s ✐ts ❡❛s②
✐♠♣❧❡♠❡♥t❛t✐♦♥✱ ❝♦♥s✐sts ✐♥ t❤❡ ❢❛❝t t❤❛t ✇❤✐❧❡ t❤❡ s❛♠♣❧✐♥❣ r❛t❡ ♦❢ P❊❚❈❖✷ ✐s ❞❡ ❢❛❝t♦
❧✐♠✐t❡❞ ❜② t❤❡ ❜r❡❛t❤✐♥❣ r❛t❡✱ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ t♦ t❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❡♥✈❡❧♦♣❡ ♦❢ t❤❡ ❈❖✷ s✐❣♥❛❧✱
t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✇✐❧❧ ❛❧✇❛②s ❜❡ s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦ ❢❛st❡r ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✉♣ t♦ t❤❡ s❛♠♣❧✐♥❣
r❛t❡ ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✐ts❡❧❢ ✭▲✐✉✱ ▲✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ✐t ✐s ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ♥♦t✐❝❡ t❤❛t
✇❤✐❧❡ t❤❡ t✇♦ t❡❝❤♥✐q✉❡s ♣r♦❞✉❝❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥s t❤❛t ❛r❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❝♦rr❡❧❛t❡❞✱ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡
s✐❣♥❛❧ ✐s st✐❧❧ ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ♥❡✉r❛❧ ❝♦♠♣♦♥❡♥t t❤❛t ❝❛♥♥♦t ❜❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❛♥❞ tr❡❛t❡❞ ❛s
♥♦✐s❡✱ ❛♥❞ ♥♦t ✉s✐♥❣ P❊❚❈❖✷ ✇✐❧❧ ♥♦t ❛❧❧♦✇ ❛ q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ✐t
✇✐❧❧ ♥♦t ❛❧❧♦✇ ❛ ♣r❡❝✐s❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ♦❢ ❈❱❘✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ♣r❡♣❡♥❞✐♥❣
❢❡✇ ♠✐♥✉t❡s ♦❢ r❡s♣✐r❛t♦r② ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s t♦ ❛ ❘❙ s❝❛♥ ❝❛♥ ✐♥tr♦❞✉❝❡ ❡♥♦✉❣❤ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② t♦
✐♠♣r♦✈❡ s✉❝❤ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✭❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳

❚❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘ t❤r♦✉❣❤ P❊❚❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❤❛s ❜❡❡♥ ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ s✐♠✐❧❛r
t♦ ❜♦t❤ ❘❙❋❆ ✭❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❲❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮
❛♥❞ ❢✴❆▲❋❋ ✭❉❡ ❱✐s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❛t ❧❡❛st ✐♥ ❤❡❛❧t❤② s✉❜❥❡❝ts ✭❉❡
❱✐s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳ ■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❤❛✈❡ ❛❧s♦ ❜❡❡♥ ♣r❡✈✐♦✉s❧② ✉s❡❞ t♦ ❛ss❡ss
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✐♥tr✐♥s✐❝ ❜r❛✐♥ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s t❤❛t ♠❛t❝❤❡❞ t■❆✱ ❢♦r ✐♥st❛♥❝❡ ♠❛t❝❤✐♥❣ ✇♦r❦✐♥❣ ♠❡♠♦r② ✭❩♦✉
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮ ❛♥❞ ❡①❡❝✉t✐✈❡ ❢✉♥❝t✐♦♥s ✭❋❧❛♥❦❡r t❛s❦✱ s❡❡ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❘❙
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ✉s❡❞ t♦ r❡s❝❛❧❡ t❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ♦❢ t■❆ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r ✈❛s❝✉❧❛r
❡✛❡❝ts ✭❑❛③❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳ ❚❤❡s❡ ✜♥❞✐♥❣s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ✐♠♣❛❝t t❤❛t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧s
❝❛♥ ❤❛✈❡ ♦♥ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ♠✐❣❤t ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ❝♦✉❧❞ ❛❝t✉❛❧❧② ❝♦♥st✐t✉t❡ t❤❡ ❜❛s✐s ♦r ♦t❤❡r✇✐s❡ ♠♦❞❡❧ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥✲
s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ❛♥❞ t■❆✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❛t ❛t ❧❡❛st ♣❛rt ♦❢ ✇❤❛t ❤❛s ❜❡❡♥ ❛ttr✐❜✉t❡❞ t♦
✐♥tr✐♥s✐❝ ❜r❛✐♥ ♣❛tt❡r♥s ❝♦✉❧❞ ❛❝t✉❛❧❧② ❜❡ ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ❜② st❛❜❧❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❛♥❞ ✈❛s❝✉❧❛r
❢❛❝t♦rs✱ s✉❝❤ ❛s ❈❱❘✳
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❋♦r t❤✐s r❡❛s♦♥✱ t❤❡ ❛✐♠ ♦❢ t❤✐s ✇♦r❦ ✐s ♥♦t ♦♥❧② t♦ ✐♠♣r♦✈❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ❜✉t ❛❧s♦ t♦
✉♥❞❡rst❛♥❞ ❤♦✇ ❝❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r r❡❛❝t✐✈✐t② ❝❛♥ ✐♠♣❛❝t t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ❛♥❞
t■❆✳ ■♥ t❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❝❤❛♣t❡r✱ ■ ✇✐❧❧ ✐♥tr♦❞✉❝❡ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❜✉✐❧t t♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ s✉❝❤ ✐♠♣❛❝t✳
❋♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ♦❢ ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ❞❛t❛s❡ts✱ t❤✐s ❞❛t❛s❡t✱ ♥❛♠❡❞ ❊✉s❦❛❧■❇❯❘✱ ❢❡❛t✉r❡s
t❡♥ s✉❜❥❡❝ts ✉♥❞❡r❣♦✐♥❣ t❡♥ s❡ss✐♦♥s ♦❢ ❇❖▲❉✲❢▼❘■ r❡❝♦r❞✐♥❣s✱ ✇❤✐❧❡ ♣❡r❢♦r♠✐♥❣ ❛ ♠♦t♦r
t❛s❦✱ ❛ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✱ ❛ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦✱ ❛♥❞ ❛ ❇❍ ❝❤❛❧❧❡♥❣❡✱ ♦r ❜❡✐♥❣ ✐♥ ❛ st❛t❡
♦❢ r❡st✳ ❇❡s✐❞❡s ❡①♣❧❛✐♥✐♥❣ t❤❡ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ♣❡r sé ❛♥❞ t❤❡ ♠❡t❤♦❞s ♦❢ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘
♠❛♣s✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ t❛s❦ r❡s♣♦♥s❡s✱ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❛❧❧ t■❆ ❝♦♥tr❛sts ❛♥❞ ❘❙ ✇✐❧❧
❜❡ t❡st❡❞✱ ❛♥❞ t❤❡ ❣r♦✉♣✲❧❡✈❡❧ r❡s♣♦♥s❡s ❢♦r ❡❛❝❤ t❛s❦✱ ❜❡s✐❞❡s t❤❡ ❇❍✱ ✇✐❧❧ ❜❡ ❡st✐♠❛t❡❞✳

❙✐♥❝❡ ❈❱❘ ❞♦❡s ♥♦t ❤❛♣♣❡♥ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② ❛❝r♦ss t❤❡ ❜r❛✐♥✱ t❛❦✐♥❣ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❧♦❝❛❧
✈❛r✐❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❞❡❧❛② ♦❢ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ❝❛♥ ❜❡ ❛ ❣r❡❛t ❛❞✈❛♥t❛❣❡ ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳
❈❤❛♣t❡r ✸ ✇✐❧❧ ❢❡❛t✉r❡ ❛ t❡❝❤♥✐q✉❡ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡ ♠❛♣s ♦❢ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞
❈❱❘ ❜② t❛❦✐♥❣ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ✐ts ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ✇✐❧❧ s❤♦✇ ❤♦✇ t❤✐s t❡❝❤♥✐q✉❡ ♦✉t✲
♣❡r❢♦r♠s ❈❱❘ ♠❛♣s t❤❛t ❛r❡ ♥♦t ♦♣t✐♠✐s❡❞ ❢♦r s♣❛t✐❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ❞❡❧❛②✳
■ ✇✐❧❧ ❛❧s♦ s❤♦✇ ❤♦✇ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② ❡st✐♠❛t✐♥❣ ❜♦t❤ ❈❱❘ ❛♥❞ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❝❛♥
✐♠♣r♦✈❡ ❈❱❘ ✐♠❛❣✐♥❣ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❛ s❡q✉❡♥t✐❛❧ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇❤❡r❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥
✭❛♥❞ ♦t❤❡r ♥✉✐s❛♥❝❡s✮ ✐s r❡♠♦✈❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❜❡❢♦r❡❤❛♥❞✳

❚❤❡♥✱ t♦ ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧♦r❡ ♠❡t❤♦❞s ❢♦r ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ❞❡♥♦✐s✐♥❣✱ ■ ✇✐❧❧ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t
t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ▼❊✲❢▼❘■ ❛♥❞ ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ♦♥ ❈❱❘ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✹✳ ❚❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥
♦❢ ▼❊✲❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✇✐❧❧ ❜❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✭♥❛♠❡❧②✱ ❙❊✲❢▼❘■✮ ✐♥ t❡r♠s
♦❢ ♠♦t✐♦♥ r❡♠♦✈❛❧ ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳ ❱❛r✐♦✉s ❞❡♥♦✐s✐♥❣ t❡❝❤♥✐q✉❡s ❜❛s❡❞ ♦♥ ▼❊✲■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣
✇✐❧❧ ❛❧s♦ ❜❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ t♦ ✜♥❞ ✇❤❛t ✐s t❤❡ ❜❡st ❜❛❧❛♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ❛❣❣r❡ss✐✈✐t② ✐♥ r❡♠♦✈✐♥❣
t❤❡ ♥♦✐s❡ ❛♥❞ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈✐t② ✐♥ ♠❛✐♥t❛✐♥✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢ ✐♥t❡r❡st✳

■♥ ♦r❞❡r t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✇❤✐❝❤ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ❡✛❡❝ts ❝❛♥ ✐♥tr♦❞✉❝❡ s♣❛t✐❛❧ ❜✐❛s❡s ✐♥ ❈❱❘
♠❛♣♣✐♥❣✱ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ✇✐❧❧ ❜❡ st✉❞✐❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✺✱ ✐♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r t❤❡ ❡✛❡❝t
♦❢ ♠❡❛♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ♣✉❧s❡ ♣r❡ss✉r❡ ♦✈❡r ❈❱❘ ❛♥❞ ✐ts ❧❛❣✳ ❆ ▲✐♥❡❛r ▼✐①❡❞ ❊✛❡❝t
♠♦❞❡❧ ✇✐❧❧ ❜❡ ✉s❡❞ t♦ st✉❞② t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❡❛♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣r❡ss✉r❡✱ ♣✉❧s❡ ♣r❡ss✉r❡✱
❛♥❞ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡✳ ❙✐♥❝❡ ♣r❡✈✐♦✉s ❧✐t❡r❛t✉r❡ r❡♣♦rts ❛♥ ❡✛❡❝t ♦❢ s❡①✱ t❤✐s ✈❛r✐❛❜❧❡ ✇✐❧❧ ❜❡
t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ✐♥ t❤❡ ♠♦❞❡❧✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐ts ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ ♦t❤❡r ✈❛r✐❛❜❧❡s✳ ❚❤✐s
r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✇✐❧❧ ❜❡ st✉❞✐❡❞ ❛t t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❣r❡② ♠❛tt❡r ❧❡✈❡❧✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❛t t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡
❧❡✈❡❧✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✐❢ ❞✐✛❡r❡♥t ❝❡r❡❜r❛❧ r❡❣✐♦♥s r❡s♣♦♥❞ t♦ ❝❤❛♥❣❡s ♦❢ ♣r❡ss✉r❡
❛♥❞ ♣✉❧s❡ ✐♥ ❞✐✛❡r❡♥t ✇❛②s✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❈❤❛♣t❡r ✻ ✇✐❧❧ ❜❡ ❞❡❞✐❝❛t❡❞ t♦ st✉❞② t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞
✈❛r✐♦✉s t■❆ ♠❛♣s✳ ❋✐rst✱ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❡❛❝❤ ♠❡tr✐❝ ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s
✭❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✮ ✇✐❧❧ ❜❡ ❛♥❛❧②s❡❞ ❜♦t❤ ❛t t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❣r❡② ♠❛tt❡r ❧❡✈❡❧✱ ❛s ✇❡❧❧
❛s ✈♦①❡❧✇✐s❡✳ ❚❤❡♥✱ t❤❡ t■❆ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ❛♥❞ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✇✐❧❧ ❜❡ t❛❦❡♥
✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❝♦♠♣❛r❡ ❛ ❤✐❣❤❡r ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧ t❛s❦ ❛♥❞ ❛ s✐♠♣❧❡r t❛s❦✳
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■♥ ✷✵✶✷✱ P♦❧❞r❛❝❦ ❛♥❞ ❝♦❧❧❡❛❣✉❡s✱ ✐♥s♣✐r❡❞ ❜② t❤❡ ◗✉❛♥t✐✜❡❞ ❙❡❧❢ ♠♦✈❡♠❡♥t ❛♥❞ ❜② t❤❡
❢r✉✐t❢✉❧ ❛♣♣❧✐❝❛t✐♦♥ ♦❢ ❛ s✐♠✐❧❛r ❛♣♣r♦❛❝❤ ✐♥ ♦t❤❡r ✜❡❧❞s ♦❢ s❝✐❡♥❝❡ ✭s✉❝❤ ❛s ❣❡♥♦♠✐❝s✱ s❡❡
❈❤❡♥✱ ▼✐❛s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✱ st❛rt❡❞ ❛❝q✉✐r✐♥❣ ❞❛t❛ ❢r♦♠ ♦♥❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ✭❤✐♠s❡❧❢✮ t✇✐❝❡ ❛ ✇❡❡❦
❢♦r ♦✈❡r ❛ ②❡❛r ❛♥❞ ❛ ❤❛❧❢ ✭P♦❧❞r❛❝❦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳ ◆♦t t♦♦ ♠✉❝❤ t✐♠❡ ❛❢t❡r✱ ●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳
✭✷✵✶✼✮ ❝r❡❛t❡❞ t❤❡ ▼✐❞♥✐❣❤t ❙❝❛♥ ❈❧✉❜✱ ❛ ❞❛t❛s❡t ♦❢ t❡♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s ✉♥❞❡r❣♦✐♥❣ t✇❡❧✈❡
s❡ss✐♦♥s ♦❢ ▼❘■ ❝♦♠♣♦s❡❞ ❜② ✸✵ ♠✐♥✉t❡s ♦❢ ❘❙ ❛♥❞ ❛ ♠♦t♦r✱ ❛♥ ✐♥❝✐❞❡♥t❛❧ ♠❡♠♦r②✱ ❛
s♣❛t✐❛❧ ❝♦❤❡r❡♥❝❡ ❞✐s❝r✐♠✐♥❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❛ s❡♠❛♥t✐❝ ❞✐s❝r✐♠✐♥❛t✐♦♥ t❛s❦s✳ ❆r♦✉♥❞ t❤❡ s❛♠❡
t✐♠❡ ❇r❛❣❛ ❛♥❞ ❇✉❝❦♥❡r ✭✷✵✶✼✮ st❛rt❡❞ ❛ s✐♠✐❧❛r ❝♦❧❧❡❝t✐♦♥ ♦❢ ♠♦r❡ t❤❛♥ ✸✵ s❡ss✐♦♥s ♦❢ ❘❙✱
◆✲❜❛❝❦ ✇♦r❦✐♥❣ ♠❡♠♦r②✱ ❛♥❞ ✈✐s✉♦♠♦t♦r t❛s❦s ♦♥ t✇♦ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s✳ ❈❤❛❧❧❡♥❣✐♥❣ t❤❡ ❝♦♠✲
♠♦♥ ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ ▼❘■ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ❜② ❤❛✈✐♥❣ ❢❡✇ s✉❜❥❡❝ts ✉♥❞❡r❣♦ ♠❛♥② s❝❛♥ ❤♦✉rs✱
t❤❡s❡ ❞❛t❛s❡ts st❛rt❡❞ ❛ ♣❛r❛❞✐❣♠ s❤✐❢t ✐♥ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ♥❡✉r♦s❝✐❡♥❝❡✳ ■♥ ❢❛❝t✱ t❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤✱
❝❛❧❧❡❞ ♣r❡❝✐s✐♦♥ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ♠❛♣♣✐♥❣ ♦r ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ✭❉▼✮✱ st❛rt❡❞ s❤✐❢t✐♥❣ t❤❡ ♦❜❥❡❝t
♦❢ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ♥❡✉r♦s❝✐❡♥❝❡✬s ❡①♣❧❛♥❛t♦r② ❢♦❝✉s✱ ❢r♦♠ ❛♥② ❜r❛✐♥ t♦ ❛♥② ♦♥❡ ❜r❛✐♥ ✭◆❛s❡❧❛r✐s
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮ ✐♥ ❣r❡❛t ❞❡t❛✐❧✳

❉▼ ♣r❡s❡♥ts ♠❛♥② ❛❞✈❛♥t❛❣❡s ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ ❣r♦✉♣✲❜❛s❡❞ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✳
❖♥ t❤❡ ♦♥❡ ❤❛♥❞✱ ✐t ♠❛❦❡s s✉❜❥❡❝t r❡❝r✉✐t♠❡♥t ❡❛s✐❡r ❛♥❞ ♠♦r❡ ❛❞❛♣t❛❜❧❡ t♦ ♣❛rt✐❝✉❧❛r
s❝❛♥♥❡r ❛❝❝❡ss t✐♠❡s ✭●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❖♥ t❤❡ ♦t❤❡r ❤❛♥❞✱ ✐t s♦❧✈❡s t❤❡ ♣r♦❜❧❡♠ ♦❢
✉♥❞❡rs✐③❡❞ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❣r♦✉♣s s✐♥❝❡ t❤❡ t♦t❛❧ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ❤♦✉rs ♦❢ ❞❛t❛ ✐s ❤✐❣❤❡r t❤❛♥
t❤❡ ❝♦♠♠♦♥ ♥✉♠❜❡r ♦❢ ❤♦✉rs ✐♥ ❛ s✐♥❣❧❡ s❡ss✐♦♥ st✉❞② ✭◆❛s❡❧❛r✐s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ P♦❧❞r❛❝❦✱
✷✵✷✶✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❉▼ ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥ ❛s ❛♥ ❡①t❡♥s✐♦♥ ♦❢ r❡♣❡❛t❡❞ ♠❡❛s✉r❡s ✭♦r t❡st✲r❡t❡st✮
❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s✱ ❛❧❧♦✇✐♥❣ ✐♠♣r♦✈❡❞ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ st❛❜✐❧✐t② ♦❢ ♥❡✉r❛❧ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❛♥❞ ❢✉♥❝✲
t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ✭▲❛✉♠❛♥♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ♥❡t✇♦r❦ ❞②♥❛♠✐❝s
✭●r❛tt♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮ ❛♥❞ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s ✭●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✱ ❛♥❞ ❤♦✇ t❤✐s st❛❜✐❧✐t② ✐s r❡✲
❧❛t❡❞ t♦ ❜❡❤❛✈✐♦✉r ✭❙❡✐t③♠❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ■t ❛❧s♦ s❡r✈❡s ❛s ❛ ♣❡r❢❡❝t ✉s❡✲❝❛s❡ t♦ ✈❛❧✐❞❛t❡ t❤❡
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❛♥❛❧②s✐s ♠❡t❤♦❞s ❛♥❞ ♣✐♣❡❧✐♥❡s ✭❋❡❞♦r❡♥❦♦✱ ✷✵✷✶✮✱ ❢♦r ✐♥st❛♥❝❡ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥
♦❢ ❝❛r❞✐❛❝ s✐❣♥❛❧ ❢r♦♠ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✭❆s❧❛♥✱ ❍♦❝❦❡✱ ❙❝❤✇❛r③ ✫ ❋r❡❞❡r✐❝❦✱ ✷✵✶✾✮✱ ❛♥❞ ♠❛❝❤✐♥❡
❧❡❛r♥✐♥❣ t❡❝❤♥✐q✉❡s ✭❍✐♥r✐❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ❍✉❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ ✐t ❝❛♥ ♦♣❡♥ t❤❡
♣♦ss✐❜✐❧✐t② ♦❢ st✉❞②✐♥❣ ✈❛r✐❛t✐♦♥s ✐♥ ❜r❛✐♥ ♣❛tt❡r♥s ♦✈❡r t✐♠❡ ✭❙❤✐♥❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❢♦r ✐♥✲
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st❛♥❝❡ ❞✉❡ t♦ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ r❡❝♦♥✜❣✉r❛t✐♦♥ ✭❙❛❧❡❤✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ❜r❛✐♥ ♣❧❛st✐❝✐t② ✭◆❡✇❜♦❧❞ ✫
❉♦s❡♥❜❛❝❤✱ ✷✵✷✶❀ ◆❡✇❜♦❧❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ s✉r♣r✐s❡ ❛♥❞ ♥♦✈❡❧t② ✭❇❡t③❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ ♦r t❤❡
❡✛❡❝t ♦❢ t❤❡ ❡♥❞♦❝r✐♥❡ s②st❡♠ ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ✭❆ré❧✐♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❇❛rt❤ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✻❀ Pr✐ts❝❤❡t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ Pr✐ts❝❤❡t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ■♥ t❤❡ ♣❛st✱ ❉▼ ❛❧s♦ ❤❡❧♣❡❞ ❡st❛❜❧✐s❤
t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢♦♦❞ ❛♥❞ ❝❛✛❡✐♥❡ ✐♥t❛❦❡ ♦♥ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ✭P♦❧❞r❛❝❦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✱
❛♥❞ ♦♥ ✈❛s❝✉❧❛t✉r❡✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ✐♥ ❘❙ ✭❨❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳

▼♦st ♦❢ ❛❧❧✱ ❉▼ ✐s t❤❡ ♣❡r❢❡❝t ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ t♦ ❡①♣❧♦r❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ✐❞✐♦s②♥❝r❛s✐❡s✱ ❛❧✲
❜❡✐t t❤❡ st✉❞② ♦❢ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ tr❛✐ts ❤❛s ❜❡❡♥ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ❝❛rr✐❡❞ ♦✉t ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✳ ❋♦r
❡①❛♠♣❧❡✱ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❍✉♠❛♥ ❈♦♥♥❡❝t♦♠❡ Pr♦❥❡❝t ✭●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❋✐♥♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✺✮
❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❤❛s ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝s t❤❛t ❛r❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞✲
❡♥t ❢r♦♠ t❤❡ t②♣❡ ♦❢ t❛s❦ t❤❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ✐s ❝❛rr②✐♥❣ ♦✉t✱ ❛♥❞ ❝❛♥ ❜❡ ❞✐s❝❡r♥❡❞ ❢r♦♠ ♦t❤❡r
s✉❜❥❡❝ts ❙❡❡ ❛❧s♦✱ ❋✐♥♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✼✮✳ ❯s✐♥❣ t❤❡ s❛♠❡ ❞❛t❛s❡t✱ ❇♦❧t♦♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✷✵✮ s❤♦✇❡❞
t❤❛t s♦♠❡ s✉❜❥❡❝ts ❞❡♠♦♥str❛t❡ ✐❞✐♦s②♥❝r❛t✐❝ ♠♦t✐♦♥ ❜❡❤❛✈✐♦✉r ❧✐♥❦❡❞ t♦ ❜❡❤❛✈✐♦✉r❛❧ ❛♥❞
❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝s ♦❢ t❤❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧✳ ❉❡s♣✐t❡ t❤❡s❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧✲s♣❡❝✐✜❝ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s
♦❜t❛✐♥❡❞ ❢r♦♠ ❧❛r❣❡ ♣♦♣✉❧❛t✐♦♥s ❞❛t❛s❡ts✱ ❉▼ s♣❡❝✐✜❝❛❧❧② ❛❧❧♦✇s t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✇❤❡t❤❡r
t❤❡ ❦♥♦✇❧❡❞❣❡ ❣❛t❤❡r❡❞ ❢r♦♠ ❣r♦✉♣ ❛♥❛❧②s❡s tr✉❧② st❛♥❞s ❛t t❤❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ❧❡✈❡❧✱ ♦r ✐❢ t❤❡
❧❛tt❡r ❝❛♥ ♣r♦✈✐❞❡ ❢✉rt❤❡r ✐♥s✐❣❤ts ✐♥t♦ t❤❡ ❜r❛✐♥ str✉❝t✉r❡ ❛♥❞ ❢✉♥❝t✐♦♥ ✭❋❡❞♦r❡♥❦♦✱ ✷✵✷✶✮✳
❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ❇r❛❣❛ ❛♥❞ ❝♦❧❧❡❛❣✉❡s s❤♦✇❡❞ ❤♦✇ t❤❡ ❞❡❢❛✉❧t ♠♦❞❡ ♥❡t✇♦r❦ ✭❉▼◆✮✱ ❢r❡✲
q✉❡♥t❧② r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ ❣r♦✉♣ ❛♥❛❧②s✐s✱ ✐s ❛❝t✉❛❧❧② s❡♣❛r❛t❡❞ ✐♥t♦ t✇♦ ❞✐st✐♥❝t✱ ❛❞❥❛❝❡♥t ❜✉t
♥♦t ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ ♥❡t✇♦r❦s ✭❇r❛❣❛ ✫ ❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✶✼✮✱ ❝♦♥✜r♠✐♥❣ t❤✐s ❞✐s❝♦✈❡r② ✇✐t❤ ♠✉❧t✐♣❧❡
❞❛t❛ ❛♥❛❧②s❡s ✭❇r❛❣❛✱ ❱❛♥ ❉✐❥❦✱ P♦❧✐♠❡♥✐✱ ❊❧❞❛✐❡❢ ✫ ❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✶✾✮✱ tr❛❝✐♥❣ ❛ ❧✐♥❦ ✇✐t❤
❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❝♦♥str✉❝ts ✭s✉❝❤ ❛s t❤❡ t❤❡♦r② ♦❢ ♠✐♥❞ ❉✐◆✐❝♦❧❛✱ ❇r❛❣❛ ✫ ❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✷✵✮✱ ❛♥❞
♣r♦♣♦s✐♥❣ ✐♥t❡rs♣❡❝✐❡s s✐♠✐❧❛r✐t✐❡s ✭❇r❛❣❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾❀ ❇✉❝❦♥❡r ✫ ❉✐◆✐❝♦❧❛✱ ✷✵✶✾✮✳ ❉▼◆
s✉❜✲♥❡t✇♦r❦s ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❝♦♥✜r♠❡❞ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧②✱ ✜♥❞✐♥❣ ✉♣ t♦ ✾ s✉❜✲♥❡t✇♦r❦s ✐♥t❡r❛❝t✲
✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t❧② ✇✐t❤ ♦t❤❡r ♥❡t✇♦r❦s ✭●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ❚❤❡ s✉❜✲♥❡t✇♦r❦ ♦r❣❛♥✐s❛t✐♦♥
❡①♣❛♥❞s t♦ ♦t❤❡r ♥❡t✇♦r❦s✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡ ♠♦t♦r ♦♥❡✱ t❤❛t ✇❛s ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ ♠✉❧t✐♣❧❡ ♥❡st❡❞
♥❡t✇♦r❦s t❤❛t ♠❛t❝❤ ✇✐t❤ t❤❡ ♠♦t♦r ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ♦r❣❛♥✐s❛t✐♦♥ ❢r♦♠ ♦t❤❡r s♣❡❝✐❡s ✭❉✉ ✫
❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✷✶✮✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❉▼ ❛❧❧♦✇❡❞ t♦ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ❞✐st✐♥❝t✐♦♥ ♦❢ ♥❡t✇♦r❦ ✈❛r✐❛♥ts
✭●✐❧♠♦r❡✱ ◆❡❧s♦♥ ✫ ▼❝❉❡r♠♦tt✱ ✷✵✷✶✮ ❛♥❞ t❤❡ ❧♦❝❛t✐♦♥ ♦❢ ♥❡t✇♦r❦s ❛♥❞ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧✐t② ✐♥
❛r❡❛s ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ❤✐❣❤ ✐♥t❡rs✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭▼❛r❡❦ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✽❀ ❳✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮ ❛♥❞ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ❧♦❜❡ ✭▼❛r❡❦ ✫ ❉♦s❡♥❜❛❝❤✱ ✷✵✶✽❀ ❙♠✐t❤✱ P❡r❡③✱
P♦rt❡r✱ ❉✇♦r❡ts❦② ✫ ●r❛tt♦♥✱ ✷✵✷✶✮✱ ❧❡❛❞✐♥❣ t♦ ♥❡✇ ❡✈♦❧✉t✐♦♥❛r② ♠♦❞❡❧s ✭❉✐◆✐❝♦❧❛ ✫
❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✷✶✮✳

❉▼ ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ ❢♦r ❝❧✐♥✐❝❛❧ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛t✐♦♥ ❛s ✇❡❧❧✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ✐♥ ❝♦❤♦rt ♦❢ ♣❛t✐❡♥ts
t❤❛t ❛r❡ ✉♥❞❡r ❝♦♥t✐♥✉♦✉s ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ❧♦♥❣✐t✉❞✐♥❛❧ st✉❞✐❡s ❛r❡ ✇❡❧❧ ❦♥♦✇♥ ✐♥ t❤❡
❝❧✐♥✐❝❛❧ ♣r❛❝t✐❝❡✱ ❉▼ ❝❛♥ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ♦♥ ♣❛t❤♦❧♦❣✐❝❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦✈❡r t✐♠❡
✭▲②♥❝❤✱ ❊❧❜❛✉ ✫ ▲✐st♦♥✱ ✷✵✷✶❀ P♦❧❞r❛❝❦✱ ✷✵✷✶✮✱ ❛♥❞ ❛❧❧♦✇s ♣❡rs♦♥❛❧✐s❡❞ tr❡❛t♠❡♥t ❛♥❞ t❤❡
❞❡✈❡❧♦♣♠❡♥t ♦❢ ♣❡rs♦♥❛❧✐s❡❞ ♠❡❞✐❝✐♥❡ ✭❈❤❡♥✱ ▼✐❛s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷❀ ❈❤❡♥ ✫ ❙♥②❞❡r✱ ✷✵✶✷✮✳
❚❤❡ ❞❡♠♦♥str❛t✐♦♥ t❤❛t ❛❞✈❛♥❝❡❞ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ t❡❝❤♥✐q✉❡s✱ s✉❝❤ ❛s ▼❊✲❢▼❘■✱ ❝❛♥ ❜❡
✉s❡❞ t♦ ❧♦✇❡r t❤❡ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ♥❡❝❡ss❛r② t✐♠❡ t♦ ♦❜t❛✐♥ r❡❧✐❛❜❧❡ ❉▼ ❞❛t❛s❡ts ✭▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✵✮ ❢✉rt❤❡r ✐♥❝r❡❛s❡s ❉▼ ❜❡♥❡✜ts t♦ st✉❞② ♣s②❝❤✐❛tr✐❝ ❛♥❞ ♥❡✉r♦❧♦❣✐❝❛❧ ✐♥✈❡st✐❣❛t✐♦♥
❛♥❞ ❝❧✐♥✐❝❛❧ ❛♣♣❧✐❝❛t✐♦♥s ✭●r❛tt♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ ❍❛♠♣❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ P❛❞❜❡r❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳
❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❝♦♠❜✐♥✐♥❣ ❉▼ ✇✐t❤ ▼❊✲❢▼❘■ ♥♦t ♦♥❧② ❡♥s✉r❡s ❤✐❣❤❡r s❡♥s✐t✐✈✐t②✱ s♣❡❝✐✜❝✐t②✱
r❡♣❡❛t❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❢▼❘■ ♠❛♣♣✐♥❣ ✭❈♦❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱ ✷✵✶✾✮
❡♥❛❜❧❡s t♦ ✐♥❝r❡❛s❡ ❛❞♦♣t ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s s✉❝❤ ❛s ▼❊✲■❈❆ ✭❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ ❑✉♥❞✉
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷❀ ❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮ t❤❛t ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ♦❢ t❛s❦✲✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
✭❆♠❡♠✐②❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾❀ ❉✉Pr❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❊✈❛♥s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✻❀ ▲♦♠❜❛r❞♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮ ❛♥❞ ✐♠♣r♦✈❡s s✐❣♥❛❧✲t♦✲♥♦✐s❡ r❛t✐♦ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦
❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s ✭▼❛r❦❡❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳
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❋♦r t❤❡s❡ r❡❛s♦♥✱ ✇❡ ❞❡❝✐❞❡❞ t♦ ❝♦❧❧❡❝t ❛ ▼❊✲❢▼❘■ ❜❛s❡❞ ❉▼ ❞❛t❛s❡t t♦ st✉❞② t❤❡
q✉❡st✐♦♥s ♦♣❡♥❡❞ ✐♥ t❤❡ ♣r❡✈✐♦✉s ❝❤❛♣t❡r✳ ❊❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ✐♥❝❧✉❞❡s ❛ ❇❍ t❛s❦ ❛♥❞ ✈❛r✐♦✉s ❘❙
r✉♥s t♦ ❛❞❞r❡ss t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦♥ t■❆✱ ✐♥❝❧✉❞✐♥❣ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧
r❡❝♦r❞✐♥❣s t♦ q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡❧② ❛ss❡ss ❈❱❘✳ ■♥ ♦r❞❡r t♦ ❣❡♥❡r❛❧✐s❡ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ♦♥ t❤❡
✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦♥ t■❆ ✭❡✳❣✳ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✱ t✇♦ ❞✐✛❡r❡♥t
t②♣❡s ♦❢ t❛s❦ ✇✐t❤ ❞✐✛❡r❡♥t ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❞❡s✐❣♥s ❛♥❞ ✐♥✈♦❧✈✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❞♦♠❛✐♥s
✇❡r❡ ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞✿ ❛ ❧♦✇❡r ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧✱ s❡♥s♦r②✱ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥❡❞ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭❇✉❝❦♥❡r
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮ ❛♥❞ ❛ ❤✐❣❤❡r ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧✱ ❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ r❛♥❞♦♠ ■❙■ ❞❡s✐❣♥❡❞ ❙✐♠♦♥
t❛s❦ ✭❙✐♠♦♥ ✫ ❘✉❞❡❧❧✱ ✶✾✻✼✮✳ ❚❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧ ❛♥❞ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❞❡s✐❣♥ ♦❢ t❤❡
t❛s❦ s❤♦✉❧❞ ❤❡❧♣ r✉❧✐♥❣ ♦✉t ❡✈❡♥t✉❛❧ ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❢❛❝t♦rs r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♦❢ t❤❡ t❛s❦
♦r t❤❡ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❞♦♠❛✐♥ ❛♥❞ ❡✛♦rt ✐♥✈♦❧✈❡❞ ✐♥ ❡❛❝❤ t❛s❦✳

◆♦t❡ t❤❛t ❛ t❤✐r❞ t②♣❡ ♦❢ t❛s❦ ✇❛s ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ❢♦r t❤✐s ❞❛t❛s❡t✿ ❛♥ ❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ ✜①❡❞
■❙■ ❞❡s✐❣♥❡❞ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✭P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✱ ❡❧✐❝✐t✐♥❣ ✈❛r✐♦✉s ❝♦❣♥✐t✐✈❡
❞♦♠❛✐♥s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡ ♣✉r♣♦s❡s ♦❢ ✐ts ❝♦❧❧❡❝t✐♦♥ ❛♥❞ ✉s❡ ❛r❡ ♥♦t ✐♥ t❤❡ s❝♦♣❡s ♦❢ t❤✐s t❤❡s✐s✳
❍❡♥❝❡✱ ✐ts r❡s✉❧ts ✇✐❧❧ ❜❡ ♣r❡s❡♥t❡❞ ✐♥ t❤✐s ❝❤❛♣t❡r✱ ❜✉t ♥♦t ✐♥ ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s✳

❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ✇✐❧❧ ✐♥tr♦❞✉❝❡ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❛❞♦♣t❡❞ ✐♥ ❛❧❧ ❢✉rt❤❡r ❝❤❛♣t❡rs✱ ❢♦❝✉s✐♥❣ ♦♥
❞✐s❝✉ss✐♥❣ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ t❤r❡❡ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ t❛s❦s ❛♥❞ t❤❡ ❢♦✉r ❘❙ s❡ss✐♦♥s✱ ❛♥❞ ❛♥❛❧②s✐♥❣
t❤❡ ❣r♦✉♣ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ ✐♥t❡r❡st ❢♦r ❡❛❝❤ t❛s❦✳ ❚❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞
❧❛❣ ♠❛♣s ✇✐❧❧ ❜❡ ❞✐s❝✉ss❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✹✳

2.1 Methods

2.1.1 Participants

❚❡♥ ❤❡❛❧t❤② s✉❜❥❡❝ts ✇✐t❤ ♥♦ r❡❝♦r❞ ♦❢ ♣s②❝❤✐❛tr✐❝ ♦r ♥❡✉r♦❧♦❣✐❝❛❧ ❞✐s♦r❞❡rs ✭✺❋✱ ❛❣❡ r❛♥❣❡
✷✹✲✹✵ ②❡❛rs ❛t t❤❡ st❛rt ♦❢ t❤❡ st✉❞②✮ ✉♥❞❡r✇❡♥t t❡♥ ▼❘■ s❡ss✐♦♥s ✐♥ ❛ ✸❚ ❙✐❡♠❡♥s Pr✐s✲
♠❛❋✐t s❝❛♥♥❡r ✇✐t❤ ❛ ✻✹✲❝❤❛♥♥❡❧ ❤❡❛❞ ❝♦✐❧✳ ❊❛❝❤ s❡ss✐♦♥ t♦♦❦ ♣❧❛❝❡ ♦♥❡ ✇❡❡❦ ❛♣❛rt✱ ♦♥
t❤❡ s❛♠❡ ❞❛② ♦❢ t❤❡ ✇❡❡❦ ❛♥❞ ❛t t❤❡ s❛♠❡ t✐♠❡ ♦❢ t❤❡ ❞❛② t♦ ♠✐♥✐♠✐s❡ ❡✛❡❝ts r❡❧❛t❡❞ t♦
❝✐r❝❛❞✐❛♥ r❤②t❤♠s ✭s❡❡ ❡✳❣✳ ❙❤❛♥♥♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳

❆❧❧ ♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts ❤❛❞ t♦ ♠❡❡t s❡✈❡r❛❧ ❢✉rt❤❡r r❡q✉✐r❡♠❡♥ts✱ ✐✳❡✳ ❜❡✐♥❣ ♥♦♥✲s♠♦❦❡rs ❛♥❞
r❡❢r❛✐♥ ❢r♦♠ s♠♦❦✐♥❣ ❢♦r t❤❡ ✇❤♦❧❡ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥t✱ ❛♥❞ ♥♦t s✉✛❡r✐♥❣ ❢r♦♠
r❡s♣✐r❛t♦r② ♦r ❝❛r❞✐❛❝ ❤❡❛❧t❤ ✐ss✉❡s✳ ❚❤❡② ✇❡r❡ ❛❧s♦ ✐♥str✉❝t❡❞ t♦ r❡❢r❛✐♥ ❢r♦♠ ❝♦♥s✉♠✐♥❣
❝❛✛❡✐♥❛t❡❞ ❞r✐♥❦s ❢♦r t✇♦ ❤♦✉rs ❜❡❢♦r❡ t❤❡ s❡ss✐♦♥✳ ■♥❢♦r♠❡❞ ❝♦♥s❡♥t ✇❛s ♦❜t❛✐♥❡❞ ❜❡❢♦r❡
❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥✱ ❛♥❞ t❤❡ st✉❞② ✇❛s ❛♣♣r♦✈❡❞ ❜② t❤❡ ❧♦❝❛❧ ❡t❤✐❝s ❝♦♠♠✐tt❡❡✳

2.1.2 Biometrics

❇❡❢♦r❡ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✱ s✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ✐♥str✉❝t❡❞ t♦ ❧❛② ✐♥ ❛ s✉♣✐♥❡ ♣♦s✐t✐♦♥ ♦♥ ❛ ❝♦t ❛♥❞
r❡❧❛①✳ ❆❢t❡r ❛♣♣r♦①✐♠❛t❡❧② ✺ ♠✐♥✉t❡s✱ ❜❧♦♦❞ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ ♣r❡ss✉r❡ ✇❡r❡ ♠❡❛s✉r❡❞ ♦♥❝❡ ♦♥
t❤❡ r✐❣❤t ❛r♠ ❛♥❞ ♦♥❝❡ ♦♥ t❤❡ ❧❡❢t ❛r♠✱ ✉s✐♥❣ ❛♥ ❖▼❘❖◆ ▼✼ ■♥t❡❧❧✐ ■❚ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡
♠♦♥✐t♦r✳ ❚❤❡♥✱ ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ✜❧❧❡❞ ✐♥ ❛ q✉❡st✐♦♥♥❛✐r❡ ♦♥ s❧❡❡♣ ❛♥❞ ❡①❡r❝✐s❡ ❤❛❜✐ts✱ ♠♦t✐✈❛t✐♦♥✱
❤②❞r❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❝♦♥s✉♠♣t✐♦♥ ♦❢ ❛❧❝♦❤♦❧✱ ❝♦✛❡❡✱ ❛♥❞ ❧✐q✉✐❞s✱ ❛❞❛♣t❡❞ ❢r♦♠ ●♦r❣♦❧❡✇s❦✐ ❡t ❛❧✳
✭✷✵✶✺✮✳

❚❤❡ ♦r✐❣✐♥❛❧ q✉❡st✐♦♥♥❛✐r❡ ✭✐♥ ❙♣❛♥✐s❤✮ ❝❛♥ ❜❡ ❢♦✉♥❞ ❛s ❆♣♣❡♥❞✐① ❆

2.1.3 MRI data

❚❛s❦ ✐♥str✉❝t✐♦♥s ✇❡r❡ ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ✜rst s❡ss✐♦♥✱ ❛♥❞ t❤❡♥ ❜r✐❡✢② r❡♠✐♥❞❡❞ ✐❢
r❡q✉✐r❡❞ ❜❡❢♦r❡ ❡❛❝❤ r✉♥ t♦♦❦ ♣❧❛❝❡ ✐♥ ❡✈❡r② s✉❜s❡q✉❡♥t s❡ss✐♦♥✳ ❆❧❧ st✐♠✉❧✐ ❛♥❞ ✐♥✲t❛s❦
✐♥str✉❝t✐♦♥s ✇❡r❡ ♣r♦✈✐❞❡❞ t❡①t✉❛❧❧② t❤r♦✉❣❤♦✉t t❤❡ t❛s❦s t❤r♦✉❣❤ ❛ ♠✐rr♦r s❝r❡❡♥ ❧♦❝❛t❡❞
✐♥ t❤❡ ❤❡❛❞ ❝♦✐❧✳ ❆❧❧ t❛s❦s ✇❡r❡ ♣❛❞❞❡❞ ✇✐t❤ ❛ ✶✺ s❡❝♦♥❞s r❡st✐♥❣ ♣❡r✐♦❞ t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r
♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧ ❛❧✐❣♥♠❡♥t ❛♥❞✴♦r s❤✐❢t ❞✉r✐♥❣ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✿ ❚②♣✐❝❛❧ ▼❘■ s❡ss✐♦♥

❆❧❧ ▼❘■ s❡ss✐♦♥s ❝♦♥s✐st❡❞ ♦❢ ❢♦✉r r❡st✐♥❣ st❛t❡ ✭❘❙✮ r✉♥s✱ ❛ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭❇✉❝❦♥❡r ❡t
❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✱ ❛ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✭❙✐♠♦♥ ✫ ❘✉❞❡❧❧✱ ✶✾✻✼✮✱ ❛ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✭P✐♥❡❧
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✱ ❛ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ✭❇❍✮ ❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ✭❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❛✮✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t✇♦
❛♥❛t♦♠✐❝❛❧ ✐♠❛❣❡s✱ ❛ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❚✉r❜♦ ❙♣✐♥ ❊❝❤♦ ✭❍❡♥♥✐❣✱ ◆❛✉❡rt❤ ✫ ❋r✐❡❞❜✉r❣✱ ✶✾✽✻✮
❛♥❞ ❛ ❚✶✲✇❡✐❣❤t❡❞ ▼P✷❘❆●❊ ✭▼❛rq✉❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮ ✐♠❛❣❡ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✮✳ ❊❛❝❤ ▼❘■
s❡ss✐♦♥ ❜❡❣❛♥ ✇✐t❤ t❤❡ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❚✉r❜♦ ❙♣✐♥ ❊❝❤♦ ✐♠❛❣❡✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡
s✉❜❥❡❝ts ✜①❛t❡❞ ❛ ❝r♦ss ♦♥ t❤❡ s❝r❡❡♥ ♦r r❡st❡❞ ✇✐t❤ t❤❡✐r ❡②❡s ❝❧♦s❡❞✳ ◆❡①t✱ ❛❧❧ ❢▼❘■ r✉♥s
t♦♦❦ ♣❧❛❝❡✱ ❛❧✇❛②s st❛rt✐♥❣ ✇✐t❤ ❛ ❘❙ r✉♥ ❛♥❞ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② t❤❡ ❢♦✉r t❛s❦s✱ ✇❤✐❝❤ ✇❡r❡
✐♥t❡r❧❡❛✈❡❞ ❜② t❤❡ t❤r❡❡ ♦t❤❡r r✉♥s ♦❢ ❘❙✳ ◆♦t❡ t❤❛t ✇❤✐❧❡ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❛❧✇❛②s t♦♦❦ ♣❧❛❝❡
❧❛st✱ t❤❡ ♦r❞❡r ♦❢ t❤❡ ♦t❤❡r t❤r❡❡ t❛s❦s ✐s ❝♦✉♥t❡r❜❛❧❛♥❝❡❞ ❜❡t✇❡❡♥ s❡ss✐♦♥s✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡
❚✶✲✇❡✐❣❤t❡❞ ▼P✷❘❆●❊ ✐♠❛❣❡ ✇❛s ❛❝q✉✐r❡❞ ❛t t❤❡ ❡♥❞ ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥✳

Resting State

❉✉r✐♥❣ ❡❛❝❤ ❘❙ r✉♥ s✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ✐♥str✉❝t❡❞ t♦ ✜①❛t❡ ❛ ✇❤✐t❡ ❝r♦ss ✐♥ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ ♦❢ ❛
❜❧❛❝❦ s❝r❡❡♥✱ ♠❛✐♥t❛✐♥✐♥❣ t❤❡ ❡②❡s ♦♣❡♥ ❛♥❞ st❛②✐♥❣ ❛s st✐❧❧ ❛s ♣♦ss✐❜❧❡✳ ❊❛❝❤ ❘❙ r✉♥ ❧❛st❡❞
✶✵ ♠✐♥✉t❡s ✭✹✵✵ s❝❛♥s✮✳

Motor task

❚❤❡ ▼♦t♦r t❛s❦ ✇❛s ❛❞❛♣t❡❞ ❢r♦♠ ❇✉❝❦♥❡r ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮✳ ❚❤❡ t❛s❦ ❝♦♥s✐st❡❞ ✐♥ ✜✈❡ r❡♣❡✲
t✐t✐♦♥s ♦❢ ❛ tr✐❛❧ ♠♦❞✉❧❡✱ ✐♥❝❧✉❞✐♥❣ s✐① ❜❧♦❝❦s ♦❢ ✶✺ s❡❝♦♥❞s ❡❛❝❤✳ ❊❛❝❤ ❜❧♦❝❦ st❛rt❡❞ ✇✐t❤
t❤r❡❡ s❡❝♦♥❞s ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ t②♣❡ ♦❢ ♠♦✈❡♠❡♥t t♦ ♣❡r❢♦r♠ ✇❛s s❤♦✇♥ ❛s ❛♥ ✐♠❛❣❡✱ ❢♦❧❧♦✇❡❞
❜② ✶✷ s❡❝♦♥❞s ♦❢ t❤❡ ♠♦✈❡♠❡♥t ✐ts❡❧❢✳ ❚❤❡ s✐① ❜❧♦❝❦s ❝♦♥s✐st❡❞ ✐♥✿ ✭✶✮♠♦✈✐♥❣ t❤❡ t♦♥❣✉❡ ✐♥
t❤❡ ♠♦✉t❤❀ ✭✷✮ t♦✉❝❤✐♥❣ ❡❛❝❤ ✜♥❣❡r ✇✐t❤ t❤❡ t❤✉♠❜ ✐♥ r❛♣✐❞ s✉❝❝❡ss✐♦♥ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ❤❛♥❞❀
❛♥❞ ✭✸✮ ❧❡❢t ❤❛♥❞❀ ✭✹✮♠♦✈✐♥❣ t❤❡ t♦❡s ♦❢ t❤❡ ❧❡❢t ❢♦♦t✱ ❛♥❞ ✭✺✮ r✐❣❤t ❢♦♦t✱ ♦r ✭✻✮ ✜①❛t✐♥❣ ❛
st❛r ✭✏s❤❛♠✑ ❝♦♥❞✐t✐♦♥✮✳ ❚❤❡✐r ♦r❞❡r ✇❛s r❛♥❞♦♠❧② s❡t ❛t ❡❛❝❤ r❡♣❡t✐t✐♦♥ ❛♥❞ s❡ss✐♦♥ ✭s❡❡
❋✐❣✉r❡ ✷✳✷✮✳ ❚❤❡ t♦t❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ r✉♥ ✇❛s ✽✳✺ ♠✐♥✉t❡s ✭✸✹✵ s❝❛♥s✮✳

Simon task

❚❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✇❛s ❛❞❛♣t❡❞ ❢r♦♠ ❙✐♠♦♥ ❛♥❞ ❘✉❞❡❧❧ ✭✶✾✻✼✮ ✭❝❢r✳ ❍♦♠♠❡❧✱ ✷✵✶✶✮ ❛♥❞ ❢r♦♠
t❤❡ ❋❧❛♥❦❡r t❛s❦ ✐♥ ▼❡♥♥❡s✱ ❑❡❧❧②✱ ❈♦❧❝♦♠❜❡✱ ❳❛✈✐❡r ❈❛st❡❧❧❛♥♦s ❛♥❞ ▼✐❧❤❛♠ ✭✷✵✶✸✮✳ ■t
❝♦♥s✐st❡❞ ♦❢ ❛♥ ❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥ ♦❢ ✾✻ st✐♠✉❧✐ ✭❛✈❡r❛❣❡ ■❙■ ❂ ✺s✱ ♠✐♥ ■❙■ ❂ ✸s✱ ♠❛① ■❙■ ❂
✾s✱ t♦t❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥ ❂ ✽✳✺ ♠✐♥✉t❡s✴✸✹✵ s❝❛♥s✮✳ ❊❛❝❤ st✐♠✉❧✉s ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❡✐t❤❡r ❛ ❣r❡❡♥ ♦r ❛ r❡❞
sq✉❛r❡ ❛♣♣❡❛r✐♥❣ ♦♥ t❤❡ ❧❡❢t ♦r ♦♥ t❤❡ r✐❣❤t ♦❢ t❤❡ s❝r❡❡♥✳ ❙✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ✐♥str✉❝t❡❞ t♦ ♣r❡ss
❛ ❜✉tt♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ r✐❣❤t ❤❛♥❞ ✇❤❡♥ t❤❡ r❡❞ sq✉❛r❡ ✇❛s ♣r❡s❡♥t❡❞✱ ❛♥❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❧❡❢t ❤❛♥❞
✇❤❡♥ t❤❡ ❣r❡❡♥ sq✉❛r❡ ✇❛s ♣r❡s❡♥t❡❞✱ ❛s ❢❛st ❛♥❞ ❡①❛❝t❧② ❛s t❤❡② ❝♦✉❧❞ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✷✮✳
✹✽ st✐♠✉❧✐ ✇❡r❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t ✭r❡❞ ❛♣♣❡❛r✐♥❣ ♦♥ t❤❡ r✐❣❤t ♦r ❣r❡❡♥ ❛♣♣❡❛r✐♥❣ ♦♥ t❤❡ ❧❡❢t✮ ❛♥❞
✹✽ ✇❡r❡ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t ✭r❡❞ ❛♣♣❡❛r✐♥❣ ♦♥ t❤❡ ❧❡❢t ♦r ❣r❡❡♥ ❛♣♣❡❛r✐♥❣ ♦♥ t❤❡ r✐❣❤t✮✳ ❊❛❝❤
r❡s♣♦♥s❡ ✇❛s r❡❝♦r❞❡❞✱ t❛❦✐♥❣ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ✐❢ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ✇❛s ❝♦rr❡❝t ♦r ✐♥❝♦rr❡❝t✳

Pinel functional localiser task

❆ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✇❛s ❛❞❛♣t❡❞ ❢r♦♠ P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✵✼✮ ❝♦♥s✐st✐♥❣ ♦❢ ❛ r❛♣✐❞
❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ t❛s❦ ✇✐t❤ ✸✵ ❛✉❞✐t♦r② st✐♠✉❧✐ ❛♥❞ ✸✵ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ✭■❙■ ❂ ✸s✱ ♠✐♥ st✐♠✉❧✉s
❞✉r❛t✐♦♥ ❂ ✶✳✺s✱ ♠❛① st✐♠✉❧✉s ❞✉r❛t✐♦♥ ❂ ✷✳✺s✱ t♦t❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥ ❂ ✽✳✺ ♠✐♥✉t❡s✴✸✹✵ s❝❛♥s✮✳
❊❛❝❤ ❣r♦✉♣ ♦❢ st✐♠✉❧✐ ✇❛s ❝♦♠♣♦s❡❞ ♦❢ ✶✵ s❤♦rt s❡♥t❡♥❝❡s✱ ✶✵ s✉❜tr❛❝t✐♦♥s✱ ❛♥❞ ✶✵ ♠♦t♦r
✐♥str✉❝t✐♦♥s ✭♣r❡ss ❛ ❜✉tt♦♥ t❤r❡❡ t✐♠❡s ❡✐t❤❡r ✇✐t❤ t❤❡ ❧❡❢t ♦r t❤❡ r✐❣❤t ❤❛♥❞✮✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱



2.1 Methods 17

❋✐❣✉r❡ ✷✳✷✿ ▲❡❢t✿ st✐♠✉❧✐ ♦❢ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✳ ❘✐❣❤t✿ st✐♠✉❧✐ ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦

❋✐❣✉r❡ ✷✳✸✿ ❙t✐♠✉❧✐ ♦❢ t❤❡ P✐♥❡❧ t❛s❦ ✭❛❞❛♣t❡❞ ❢r♦♠ P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✵✼✮✮

t❤❡r❡ ✇❡r❡ ✷✵ st✐♠✉❧✐ ❝♦♥s✐st✐♥❣ ♦❢ ✢❛s❤✐♥❣ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s✱ ♦r✐❡♥t❡❞ ❡✐t❤❡r ✈❡rt✐❝❛❧❧② ♦r
❤♦r✐③♦♥t❛❧❧② ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✸✮✳

Breath-Hold task

❚❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❢♦❧❧♦✇❡❞ t❤❡ ♣❛r❛❞✐❣♠ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❜② ❇r✐❣❤t ❛♥❞ ▼✉r♣❤② ✭✷✵✶✸❛✮✳ ■t ❝♦♥s✐st❡❞
♦❢ ❡✐❣❤t r❡♣❡t✐t✐♦♥s ♦❢ ❛ ❇❍ tr✐❛❧ ❝♦♠♣♦s❡❞ ♦❢ ❢♦✉r ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❝②❝❧❡s ♦❢ ✻ s❡❝♦♥❞s
❡❛❝❤✱ ❛♥ ❛♣♥♦❡❛ ✭❇❍✮ ♣❡r✐♦❞ ♦❢ ✷✵ s❡❝♦♥❞s✱ ❛♥ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥ ♦❢ ✸ s❡❝♦♥❞s✱ ❛♥❞ ✶✶ s❡❝♦♥❞s ♦❢
✏r❡❝♦✈❡r②✑ ✭✉♥♣❛❝❡❞✮ ❜r❡❛t❤✐♥❣✱ ❢♦r ❛ t♦t❛❧ tr✐❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ ✺✽ s❡❝♦♥❞s ✭❋✐❣✉r❡ ✷✳✹✮✳ ❚❤❡
t♦t❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ✇❛s ✽✳✺ ♠✐♥✉t❡s ✭✸✹✵ s❝❛♥s✮✳

❙✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ✐♥str✉❝t❡❞ ♣r✐♦r t♦ s❝❛♥♥✐♥❣ ❛❜♦✉t t❤❡ ✐♠♣♦rt❛♥❝❡ ♦❢ t❤❡ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥s
♣r❡❝❡❞✐♥❣ ❛♥❞ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ✭P✐♥t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❲✐t❤♦✉t t❤❡s❡ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥s ♣r♦✈✐❞✲
✐♥❣ ❈❖✷ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✱ t❤❡ ❝❤❛♥❣❡ ✐♥ s②st❡♠✐❝ ❈❖✷ ❧❡✈❡❧s ❛❝❤✐❡✈❡❞ ❜② ❡❛❝❤ ❇❍ ❝❛♥♥♦t
❜❡ r♦❜✉st❧② ❡st✐♠❛t❡❞ ❛♥❞ t❤❡ ❈❱❘ ✭✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣ ❈❖✷ ❝❤❛♥❣❡✮ ❝❛♥♥♦t ❜❡ ❡st✐♠❛t❡❞
q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡❧②✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✹✿ ❙❝❤❡♠❛t✐❝ ♦❢ ❇r❡❛t❤✲❍♦❧❞ tr✐❛❧✳ ❆♣♥♦❡❛ ✇❛s ♣r❡❝❡❞❡❞ ❛♥❞ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ❡①❤❛❧❛✲
t✐♦♥s✳

2.1.4 MRI data parameters

❆❧❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ▼❘■ ❞❛t❛ ✇❛s ❛❝q✉✐r❡❞ ✇✐t❤ ❛ ❚✷✯✲✇❡✐❣❤t❡❞ ▼❊✲❢▼❘■ ❞❛t❛ ✇✐t❤ t❤❡ s✐♠✉❧✲
t❛♥❡♦✉s ♠✉❧t✐s❧✐❝❡ ✭❛✳❦✳❛✳ ♠✉❧t✐❜❛♥❞✱ ▼❇✮ ❣r❛❞✐❡♥t✲❡❝❤♦ ♣❧❛♥❛r ✐♠❛❣✐♥❣ s❡q✉❡♥❝❡ ♣r♦✈✐❞❡❞
❜② t❤❡ ❈❡♥t❡r ❢♦r ▼❛❣♥❡t✐❝ ❘❡s♦♥❛♥❝❡ ❘❡s❡❛r❝❤ ✭❈▼❘❘✱ ▼✐♥♥❡s♦t❛✮ ✭▼♦❡❧❧❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✵❀
❙❡ts♦♠♣♦♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✳ ❲❤✐❧❡ t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ s❝❛♥s ❢♦r ❡❛❝❤ r✉♥ ✇❛s ❛❞❛♣t❡❞ ❛❝❝♦r❞✐♥❣
t♦ t❤❡ ❞✉r❛t✐♦♥ ♦❢ ❡❛❝❤ t❛s❦✱ t❤❡ r❡st ♦❢ s❡q✉❡♥❝❡ ♣❛r❛♠❡t❡rs ✇❡r❡ ✐❞❡♥t✐❝❛❧✿ ❚❘ ❂ ✶✳✺
s✱ ❚❊s ❂ ✶✵✳✻✴✷✽✳✻✾✴✹✻✳✼✽✴✻✹✳✽✼✴✽✷✳✾✻ ♠s✱ ✢✐♣ ❛♥❣❧❡ ❂ ✼✵➦✱ ▼❇ ❛❝❝❡❧❡r❛t✐♦♥ ❢❛❝t♦r ❂ ✹✱
●❘❆PP❆ ❂ ✷ ✇✐t❤ ●r❛❞✐❡♥t✲❡❝❤♦ r❡❢❡r❡♥❝❡ s❝❛♥✱ ✺✷ s❧✐❝❡s ✇✐t❤ ✐♥t❡r❧❡❛✈❡❞ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✱
P❛rt✐❛❧✲❋♦✉r✐❡r ❂ ✻✴✽✱ ❋♦❱ ❂ ✷✶✶①✷✶✶ ♠♠➨✱ ✈♦①❡❧ s✐③❡ ❂ ✷✳✹①✷✳✹①✸ ♠♠➩✱ P❤❛s❡ ❊♥❝♦❞✐♥❣
❂ ❆P✱ ❜❛♥❞✇✐❞t❤❂✷✹✼✵ ❍③✴♣①✱ ▲❡❛❦❇❧♦❝❦ ❦❡r♥❡❧ r❡❝♦♥str✉❝t✐♦♥ ✭❈❛✉❧❡②✱ P♦❧✐♠❡♥✐✱ ❇❤❛t✱
❲❛❧❞ ✫ ❙❡ts♦♠♣♦♣✱ ✷✵✶✹✮ ❛♥❞ ❙❊◆❙❊ ❝♦✐❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ✭❙♦t✐r♦♣♦✉❧♦s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳ ❙✐♥❣❧❡✲
❜❛♥❞ r❡❢❡r❡♥❝❡ ✭❙❇❘❡❢✮ ✐♠❛❣❡s ✇❡r❡ ❛❧s♦ ❛❝q✉✐r❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ ❚❊✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ❛ ♣❛✐r ♦❢ ❙♣✐♥
❊❝❤♦ ❡❝❤♦ ♣❧❛♥❛r ✐♠❛❣❡s ✭❊P■✮ ✇✐t❤ ♦♣♣♦s✐t❡ ♣❤❛s❡✲❡♥❝♦❞✐♥❣ ✭❆P ♦r P❆✮ ❞✐r❡❝t✐♦♥s ❛♥❞
✐❞❡♥t✐❝❛❧ ✈♦❧✉♠❡ ❧❛②♦✉t ✭❚❘ ❂ ✷✾✷✵ ♠s✱ ❚❊ ❂ ✷✽✳✻ ♠s✱ ✢✐♣ ❛♥❣❧❡ ❂ ✼✵➦✮ ✇❡r❡ ❝♦❧❧❡❝t❡❞
❜❡❢♦r❡ ❡❛❝❤ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ r✉♥ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❜❡ ❛❜❧❡ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ✜❡❧❞ ❞✐st♦rt✐♦♥s✱ ❛s s✉❣❣❡st❡❞ ✐♥
t❤❡ ❍✉♠❛♥ ❈♦♥♥❡❝t♦♠❡ Pr♦❥❡❝t ♣r♦t♦❝♦❧ ✭●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳

❚❤❡ ❚✶✲✇❡✐❣❤t❡❞ ▼P✷❘❆●❊ ✐♠❛❣❡ ❤❛❞ t❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ♣❛r❛♠❡t❡rs✿ ❚❘ ❂ ✺ s✱ ❚❊ ❂
✷✳✾✽ ♠s✱ ❚■✶ ❂ ✼✵✵ ♠s✱ ❚■✷ ❂ ✷✳✺ s✒ ✢✐♣ ❛♥❣❧❡ ✶ ❂ ✹➦✱ ✢✐♣ ❛♥❣❧❡ ✷ ❂ ✺➦✱ ●❘❆PP❆ ❂ ✸✱ ✶✼✻
s❧✐❝❡s✱ ❋♦❱ r❡❛❞ ❂ ✷✺✻ ♠♠✱ ✈♦①❡❧ s✐③❡ ❂ ✶①✶①✶ ♠♠➩✱ ❚❆ ❂ ✻✻✷ s✳ ❚❤❡ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❚✉r❜♦
❙♣✐♥ ❊❝❤♦ ✐♠❛❣❡ ❤❛❞ t❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ♣❛r❛♠❡t❡rs✿ ❚❘ ❂ ✸✳✸✾ s✱ ❚❊ ❂ ✸✽✾ ♠s✱ ●❘❆PP❆ ❂
✷✱ ✶✼✻ s❧✐❝❡s✱ ❋♦❱ r❡❛❞ ❂ ✷✺✻ ♠♠✱ ✈♦①❡❧ s✐③❡ ❂ ✶①✶①✶ ♠♠➩✱ ❚❆ ❂ ✸✵✵ s✳

❆❧❧ ❉■❈❖▼ ✜❧❡s ♦❢ t❤❡ ▼❘■ ❞❛t❛ ✇❡r❡ tr❛♥s❢♦r♠❡❞ ✐♥t♦ ♥✐❢t✐ ✜❧❡s ✇✐t❤ ❞❝♠✷♥✐✐ ✭▲✐✱
▼♦r❣❛♥✱ ❆s❤❜✉r♥❡r✱ ❙♠✐t❤ ✫ ❘♦r❞❡♥✱ ✷✵✶✻✮ ❛♥❞ ❢♦r♠❛tt❡❞ ✐♥t♦ ❇r❛✐♥ ■♠❛❣✐♥❣ ❉❛t❛ ❙tr✉❝✲
t✉r❡ ✭❇■❉❙✱ ●♦r❣♦❧❡✇s❦✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮ ✇✐t❤ ❤❡✉❞✐❝♦♥✈ ✭❍❛❧❝❤❡♥❦♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳

2.1.5 Physiological parameters

❉✉r✐♥❣ t❤❡ ❢▼❘■ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ r✉♥s ❡①❤❛❧❡❞ ❈❖✷ ❛♥❞ ❖✷ ❧❡✈❡❧s ✇❡r❡ ♠♦♥✐t♦r❡❞ ❛♥❞ r❡❝♦r❞❡❞
✉s✐♥❣ ❛ ♥❛s❛❧ ❝❛♥♥✉❧❛ ✭■♥t❡rs✉r❣✐❝❛❧✮ ❝♦♥♥❡❝t❡❞ t♦ ❛♥ ❆❉■♥str✉♠❡♥ts ▼▲✷✵✻ ❣❛s ❛♥❛❧②s❡r
✉♥✐t ❛♥❞ tr❛♥s❢❡rr❡❞ t♦ ❛ ❇■❖P❆❈ ▼P✶✺✵ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♠♦♥✐t♦r✐♥❣ s②st❡♠ ✇❤❡r❡ s❝❛♥ tr✐❣✲
❣❡rs ✇❡r❡ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② r❡❝♦r❞❡❞✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ❞❛t❛ ✉s✐♥❣ ❛ ♣❤♦t♦♣❧❡t❤②s♠♦✲
❣r❛♠ ✭PP●✱ ❚❙❉✷✵✵ tr❛♥s❞✉❝❡r ✇✐t❤ ❛♥ PP●✶✵✵❈✲▼❘■ ❛♠♣❧✐✜❡r✮✱ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ❡✛♦rt
❞❛t❛ ✭✉s✐♥❣ ❡✐t❤❡r ❛ ❚❙❉✷✷✶✲▼❘■ ♦r ❚❙❉✶✶✵✲▼❘■ ✇✐t❤ ❛ ❉❆✶✵✵❈ ♠♦❞✉❧❡✱ ♦r ❛ ❚❙❉✷✵✶
tr❛♥s❞✉❝❡r ✇✐t❤ ❛♥ ❘❙P✶✵✵❈ ❛♠♣❧✐✜❡r✮✳ ❆❧❧ s✐❣♥❛❧s ✇❡r❡ s❛♠♣❧❡❞ ❛t ✶✵ ❦❍③✳ ❚❤❡ ♣❤②s✐♦❧♦✲
❣✐❝❛❧ r❡❝♦r❞✐♥❣s st❛rt❡❞ ❜❡❢♦r❡ ❛♥❞ ❧❛st❡❞ ❧♦♥❣❡r t❤❛♥ t❤❡ ▼❊✲❢▼❘■ ❞❛t❛ r❡❝♦r❞✐♥❣ t♦
❡♥❛❜❧❡ t❤❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ r❡❣r❡ss♦rs t♦ ❜❡ s❤✐❢t❡❞✱ ✐❢ ♥❡❝❡ss❛r②✳

❚❤❡ ✜❧❡s ❡①♣♦rt❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ❆❝q❑♥♦✇❧❡❞❣❡ s♦❢t✇❛r❡ ✇❡r❡ tr❛♥s❢♦r♠❡❞ ❛♥❞ ❢♦r♠❛tt❡❞
✐♥t♦ ❇■❉❙ ✇✐t❤ ♣❤②s✷❜✐❞s ✭♣❤②s✷❜✐❞s ❞❡✈❡❧♦♣❡rs ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳
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2.1.6 Data preprocessing

❆❧❧ ▼❘■ ❞❛t❛ ✇❡r❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss❡❞ ✇✐t❤ ❝✉st♦♠ s❝r✐♣ts ❜❛s❡❞ ♠❛✐♥❧② ✐♥ ❋❙▲ ✭❏❡♥❦✐♥s♦♥✱
❇❡❝❦♠❛♥♥✱ ❇❡❤r❡♥s✱ ❲♦♦❧r✐❝❤ ✫ ❙♠✐t❤✱ ✷✵✶✷✮✱ ❆❋◆■ ✭❈♦①✱ ✶✾✾✻✮✱ ❛♥❞ ❆◆❚s ✭❚✉st✐s♦♥
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ■♥ ❜r✐❡❢✱ t❤❡ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ✐♠❛❣❡ ✇❛s s❦✉❧❧✲str✐♣♣❡❞ ❛♥❞ ❝♦✲r❡❣✐st❡r❡❞ t♦ t❤❡
▼P✷❘❆●❊ ✐♠❛❣❡ ❛❧♦♥❣ ✇✐t❤ t❤❡ ❜r❛✐♥ ♠❛s❦✳ ❚❤❡ ❧❛tt❡r ✇❛s ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ t❤❡ ▼P✷❘❆●❊ ✐♠✲
❛❣❡✱ t❤❛t ✇❛s t❤❡♥ s❡❣♠❡♥t❡❞ ✐♥t♦ ❣r❡② ♠❛tt❡r ✭●▼✮✱ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r ✭❲▼✮ ❛♥❞ ❝❡r❡❜r♦s♣✐♥❛❧
✢✉✐❞ t✐ss✉❡s ✉s✐♥❣ ❆tr♦♣♦s ✭❆✈❛♥ts✱ ❚✉st✐s♦♥✱ ❲✉✱ ❈♦♦❦ ✫ ●❡❡✱ ✷✵✶✶✮✳ ❚❤❡ ▼P✷❘❆●❊
✐♠❛❣❡ ✇❛s ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ t♦ ❛♥ ❛s②♠♠❡tr✐❝ ✈❡rs✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ ✻t❤ ❣❡♥❡r❛t✐♦♥ t❡♠♣❧❛t❡ ❛t
✶ ♠♠ r❡s♦❧✉t✐♦♥ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ✈♦❧✉♠❡ ✇❛s ❝♦✲r❡❣✐st❡r❡❞ t♦
t❤❡ s❦✉❧❧✲str✐♣♣❡❞ ❙❇❘❡❢ ♦❢ t❤❡ ✜rst ❡❝❤♦✳ ❚❤❡ ✜rst ✶✵ ✈♦❧✉♠❡s ♦❢ t❤❡ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❞❛t❛ ✇❡r❡
❞✐s❝❛r❞❡❞ t♦ ❛❧❧♦✇ t❤❡ s✐❣♥❛❧ t♦ ❛❝❤✐❡✈❡ ❛ st❡❛❞② st❛t❡ ♠❛❣♥❡t✐s❛t✐♦♥✳ ■♠❛❣❡ r❡❛❧✐❣♥♠❡♥t t♦
t❤❡ ❙❇❘❡❢ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ✉s✐♥❣ t❤❡ ✜rst ❡❝❤♦ ✇✐t❤ ▼❈❋▲■❘❚ ✭❏❡♥❦✐♥s♦♥ ✫ ❙♠✐t❤✱ ✷✵✵✶✮✱
❛♥❞ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡❞ r✐❣✐❞✲❜♦❞② s♣❛t✐❛❧ tr❛♥s❢♦r♠❛t✐♦♥ ✇❛s ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ ❛❧❧ ♦t❤❡r ❡❝❤♦❡s✳ ❆
❜r❛✐♥ ♠❛s❦ ❢r♦♠ t❤❡ ❙❇❘❡❢ ✈♦❧✉♠❡ ✇❛s ♦❜t❛✐♥❡❞ ❛♥❞ ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ ❛❧❧ ❡❝❤♦❡s✳ ❚❤❡ ❞✐✛❡r✲
❡♥t ❡❝❤♦ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇❡r❡ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞ ✭❖❈✮ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❜② ✇❡✐❣❤t✐♥❣ ❡❛❝❤ t✐♠❡s❡r✐❡s
❝♦♥tr✐❜✉t✐♦♥ ❜② ✐ts T ⋆

2
✈❛❧✉❡ ✭P♦ss❡ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾✮ ❛♥❞ ❛ ▼❊✲❜❛s❡❞ ■♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❈♦♠♣♦♥❡♥t

❆♥❛❧②s✐s ✭■❈❆✮ ✇❛s r✉♥ ✇✐t❤ t❡❞❛♥❛ ✭❉✉Pr❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ❆ ❞✐st♦rt✐♦♥ ✜❡❧❞ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ✇❛s
t❤❡♥ ♣❡r❢♦r♠❡❞ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ✈♦❧✉♠❡ ✇✐t❤ ❚♦♣✉♣ ✭❆♥❞❡rss♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸✮✱ ✉s✐♥❣ t❤❡ ♣❛✐r
♦❢ s♣✐♥✲❡❝❤♦ ❊P■ ✐♠❛❣❡s ✇✐t❤ r❡✈❡rs❡❞ ♣❤❛s❡ ❡♥❝♦❞✐♥❣ ❛❝q✉✐r❡❞ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ▼❊✲❊P■ ❛❝✲
q✉✐s✐t✐♦♥ ✭●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳ ❆❧❧ ❢▼❘■ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇❡r❡ s♠♦♦t❤❡❞ ✇✐t❤ ❛ ❣❛✉ss✐❛♥ ❦❡r♥❡❧
♦❢ ✺♠♠ ❛t ❋❲❍▼✱ ❡①❝❡♣t ❢♦r t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❞❛t❛✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ ❢▼❘■ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇❡r❡
tr❛♥s❢♦r♠❡❞ ✐♥ s✐❣♥❛❧ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❝❤❛♥❣❡ ✭❙P❈✮✳

2.1.7 Data analysis of Motor, Simon and Pinel functional localiser tasks

■♥ ♦r❞❡r t♦ ❛♥❛❧②s❡ t❤❡ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❞❛t❛ ♦❢ t❤❡ ▼♦t♦r✱ ❙✐♠♦♥ ❛♥❞ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r
t❛s❦s✱ ❛ ❣❡♥❡r❛❧ ❧✐♥❡❛r ♠♦❞❡❧ ✭●▲▼✮ ✇❛s ❞❡✜♥❡❞ ✉s✐♥❣ ✸❞❉❡❝♦♥✈♦❧✈❡ ✇❤❡r❡ t❤❡ ❞❡s✐❣♥
♠❛tr✐① ❝♦♥s✐st❡❞ ♦❢ ❛❧❧ t❛s❦ st✐♠✉❧✐✱ t❤❡ s✐① ❞❡♠❡❛♥❡❞ r❡❛❧✐❣♥♠❡♥ts ♣❛r❛♠❡t❡rs ❛♥❞ t❤❡✐r
✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡s✱ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ✉♣ t♦ t❤❡ ❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r✱ ❛♥❞ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡
✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❧❛❜❡❧❧❡❞ ❛s ♥♦✐s❡ ❜② ▼❊✲■❈❆ ✭✐✳❡✳ r❡❥❡❝t❡❞ ■❈s✮✱ ❛❢t❡r ♦rt❤♦❣♦♥✲
❛❧✐s❛t✐♦♥ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡ ■❈s ❧❛❜❡❧❧❡❞ ❛s s✐❣♥❛❧ ✭✐✳❡✳ ❣♦♦❞ ■❈s✮✳ ❚❤❡
●▲▼ ✇❛s t❤❡♥ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s ❛♥❞ s♦❧✈❡❞ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❘❡str✐❝t❡❞ ▼❛①✐♠✉♠
▲✐❦❡❧✐❤♦♦❞ ✭❘❡▼▲✮ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♠❡t❤♦❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛♥ ❛✉t♦r❡❣r❡ss✐✈❡ ♠♦✈✐♥❣ ❛✈❡r❛❣❡ ✇✐t❤
♦r❞❡r ✶ ✭✐✳❡✳ ❆❘▼❆✭✶✱✶✮✮ ♠♦❞❡❧ ♦❢ t❤❡ r❡s✐❞✉❛❧s t♦ ✜♥❞ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ s❡t ♦❢ ✇❡✐❣❤ts ❢♦r ❡❛❝❤
r❡❣r❡ss♦r ✐♥ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐①✳

❚✇♦ ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ ●▲▼ ❛♥❛❧②s✐s ✇❡r❡ ♣❡r❢♦r♠❡❞✿ ❡✐t❤❡r ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥
✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ✭✐✳❡✳ s❡ss✐♦♥✲s♣❡❝✐✜❝✮✱ ❛♥❞ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s ♦❢ t❤❡ s❛♠❡ s✉❜❥❡❝t t♦❣❡t❤❡r ❛❢t❡r t❡♠✲
♣♦r❛❧ ❝♦♥❝❛t❡♥❛t✐♦♥ ✭✐✳❡✳ s✉❜❥❡❝t✲s♣❡❝✐✜❝✮✳ ❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ st❛t✐st✐❝❛❧ ♣❛r❛♠❡tr✐❝ ♠❛♣s
♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭❞❡s❝r✐❜❡❞ ❜❡❧♦✇✮ ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✺ ❛❢t❡r ❝♦rr❡❝t✐♦♥
❢♦r ♠✉❧t✐♣❧❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s ✇✐t❤ t❤❡ ❋❛❧s❡ ❉✐s❝♦✈❡r② ❘❛t❡ ✭❋❉❘✮ ♣r♦❝❡❞✉r❡ ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞ ✐♥
❆❋◆■ ✭❇❡♥❥❛♠✐♥✐✱ ❑r✐❡❣❡r ✫ ❨❡❦✉t✐❡❧✐✱ ✷✵✵✻✮✳

Motor task

❚❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❝♦♥tr❛sts ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞✿

❼ t♦♥❣✉❡ ✈s s❤❛♠

❼ r✐❣❤t ✜♥❣❡r ✈s s❤❛♠

❼ ❧❡❢t ✜♥❣❡r ✈s s❤❛♠

❼ r✐❣❤t t♦❡s ✈s s❤❛♠
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❼ ❧❡❢t t♦❡s ✈s s❤❛♠

Simon task

❚❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❝♦♥tr❛sts ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♦♥❧② t❤❡ ❝♦rr❡❝t r❡s♣♦♥s❡s✿

❼ ❛❧❧ ❝♦♥❣r✉❡♥t st✐♠✉❧✐

❼ ❛❧❧ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t st✐♠✉❧✐

❼ ❝♦♥❣r✉❡♥t ✈s ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t st✐♠✉❧✐

❼ ❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t st✐♠✉❧✐

■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ t❤❡ ✐♥❝♦rr❡❝t r❡s♣♦♥s❡s ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞ s❡♣❛r❛t❡❧② ❢r♦♠ t❤❡ r✐❣❤t ♦♥❡s ❛s r❡✲
❣r❡ss♦rs ♦❢ ♥♦♥✲✐♥t❡r❡st✳

Pinel functional localiser task

❚❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❝♦♥tr❛sts ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞✿

❼ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐

❼ ❛✉❞✐t♦r② st✐♠✉❧✐

❼ ♠♦t♦r st✐♠✉❧✐

❼ s❡♥t❡♥❝❡s st✐♠✉❧✐

❼ ❝❛❧❝✉❧✉s st✐♠✉❧✐

❼ ♠♦t♦r ✈s s❡♥t❡♥❝❡s st✐♠✉❧✐

❼ ❝❛❧❝✉❧✉s ✈s s❡♥t❡♥❝❡s st✐♠✉❧✐

❼ ✈❡rt✐❝❛❧ ✈s ❤♦r✐③♦♥t❛❧ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s

❼ ❝❛❧❝✉❧✉s ✈s ♥♦♥✲❝❛❧❝✉❧✉s✱ ❛✉❞✐t♦r② st✐♠✉❧✐

❼ ❝❛❧❝✉❧✉s ✈s ♥♦♥✲❝❛❧❝✉❧✉s✱ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐

❼ ❛✉❞✐t♦r② st✐♠✉❧✐ ✈s ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐

❼ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ✈s ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s

❼ r✐❣❤t ♠♦t♦r ✈s ❧❡❢t ♠♦t♦r

2.1.8 Resting State data analysis

❚❤❡ ❘❙ ✈♦❧✉♠❡s ✇❡r❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❜② ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s✐♥❣ t❤❡♠ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ s✐① ❞❡♠❡❛♥❡❞
♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs✱ t❤❡✐r ✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡✱ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ✉♣ t♦ t❤❡ ❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r✱
❛♥❞ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡ r❡❥❡❝t❡❞ ■❈s ✭❛❢t❡r ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❛t✐♦♥ ✇✳r✳t✳ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡
❣♦♦❞ ■❈s✮ ✉s✐♥❣ ✸❞❚♣r♦❥❡❝t✳ ❚❤❡♥✱ ❆▲❋❋ ✭❩❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✱ t❤❡ t❤❡ ♣♦✇❡r ♦❢ ❛ s♣❡❝✐✜❝
❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞✱ s❡❡✮✱ ❢❆▲❋❋ ✭❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✽✱ t❤❡ ❆▲❋❋ ❞✐✈✐❞❡❞ ❜② t❤❡ ♣♦✇❡r ♦❢ t❤❡
❢✉❧❧ s♣❡❝tr✉♠✱ s❡❡✮✱ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ✭❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽✱ t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ♦❢ ❛
s♣❡❝✐✜❝ ❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞ ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧✱ s❡❡✮ ✇❡r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞ ✉s✐♥❣ ✸❞❘❙❋❈ ♦♥ ❡❛❝❤
r✉♥ ♦❢ ❘❙ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ✐♥ t❤❡ ✵✳✵✶✲✵✳✶ ❍③ ❢r❡q✉❡♥❝② ❜❛♥❞✿
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RSFA = σtx ✭✷✳✶✮

ALFF = 2

∫

0.1

0.01

Sxx(f) df ✭✷✳✷✮

fALFF =

∫

0.1

0.01
Sxx(f) df

∫ fmax

0
Sxx(f) df

✭✷✳✸✮

✇❤❡r❡ tx ✐s t❤❡ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s✱ fmax ✐s t❤❡ ♠❛①✐♠✉♠ ❢r❡q✉❡♥❝② ♦❢ t❤❡ ❞❛t❛✱ ❛♥❞ Sxx ✐s
t❤❡ ♣♦✇❡r s♣❡❝tr❛❧ ❞❡♥s✐t② ♦❢ t❤❡ ❜❛♥❞ t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t✳

2.1.9 Breath-Hold task, CO2 trace processing and CVR estimation

❚❤❡ ❈❖✷ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ✇❛s ♣r♦❝❡ss❡❞ ✉s✐♥❣ ❝✉st♦♠ s❝r✐♣ts ✐♥ P②t❤♦♥ ✸✳✻✳✼✳ ❇r✐❡✢②✱ t❤❡ ❈❖✷

t✐♠❡❝♦✉rs❡ ✇❛s ❞♦✇♥s❛♠♣❧❡❞ t♦ ✹✵ ❍③ t♦ r❡❞✉❝❡ ❝♦♠♣✉t❛t✐♦♥❛❧ ❝♦sts✱ t❤❡♥ t❤❡ ❡♥❞✲t✐❞❛❧
♣❡❛❦s ✇❡r❡ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛t❡❞ ❛✉t♦♠❛t✐❝❛❧❧② ❛♥❞ ♠❛♥✉❛❧❧②✳ ❚❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❡♥✈❡❧♦♣❡ ✇❛s ♦❜t❛✐♥❡❞
❜② ❧✐♥❡❛r❧② ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♥❣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❡♥❞✲t✐❞❛❧ ♣❡❛❦s✱ t❤❡♥ ✐t ✇❛s ❞❡♠❡❛♥❡❞ ❛♥❞ ❝♦♥✈♦❧✈❡❞
✇✐t❤ ❛ t✇♦ ❣❛♠♠❛✲✈❛r✐❛t❡ ❙P▼ ❝❛♥♦♥✐❝❛❧ ❍❘❋ t♦ ♦❜t❛✐♥ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡✳ ■♥ ♦r❞❡r
t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ❞❡❧❛②✱ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ✇❛s s❤✐❢t❡❞ t♦ ♠❛①✐♠✐s❡ t❤❡
❝r♦ss✲❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❢▼❘■ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ♦❢ ❛♥ ❡r♦❞❡❞ ✈❡rs✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ●▼ ♠❛s❦
✭❜✉❧❦ s❤✐❢t✱ s❡❡ ❨❡③❤✉✈❛t❤✱ ▲❡✇✐s✲❆♠❡③❝✉❛✱ ❱❛r❣❤❡s❡✱ ❳✐❛♦ ✫ ▲✉✱ ✷✵✵✾✮✳ ❆ ❧❛❣❣❡❞ ❣❡♥❡r❛❧
❧✐♥❡❛r ♠♦❞❡❧ ✭●▲▼✮ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇❛s ❛❞♦♣t❡❞ ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ♠♦❞❡❧ t❡♠♣♦r❛❧
♦✛s❡ts ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ r❡❝♦r❞✐♥❣ ❛♥❞ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❛❝r♦ss ✈♦①❡❧s t❤❛t ♦❝❝✉r
❞✉❡ t♦ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❞❡❧❛②s ✭❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ●❡r❛♥♠❛②❡❤✱ ❲✐s❡✱
▲❡❡❝❤ ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✺❀ ▼✉r♣❤②✱ ❍❛rr✐s ✫ ❲✐s❡✱ ✷✵✶✶❀ ❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❚♦♥❣✱ ❇❡r❣❡t❤♦♥
✫ ❋r❡❞❡r✐❝❦✱ ✷✵✶✶✮✳ ❙✐①t② s❤✐❢t❡❞ ✈❡rs✐♦♥s ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ✇❡r❡ ❝r❡❛t❡❞✱ r❛♥❣✐♥❣
❜❡t✇❡❡♥ ➧✾ s❡❝♦♥❞s ❢r♦♠ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t✱ ✇✐t❤ ❛ s❤✐❢t ✐♥❝r❡♠❡♥t ♦❢ ✵✳✸ s ✭✜♥❡ s❤✐❢t✮✳ ❚❤✐s
t❡♠♣♦r❛❧ r❛♥❣❡ ✇❛s ❜❛s❡❞ ♦♥ ♣r❡✈✐♦✉s ❧✐t❡r❛t✉r❡✱ ✇❤✐❝❤ r❛r❡❧② r❡♣♦rts ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣s
♦✈❡r ➧✽ s ✐♥ ❤❡❛❧t❤② ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✹✮✳

❋♦r ❡❛❝❤ s❤✐❢t✱ ❛ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ✇❛s ❞❡✜♥❡❞ ✇✐t❤ ❛ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ❝♦♠♣r✐s❡❞ ♦❢ t❤❡ s❤✐❢t❡❞
P❊❚❈❖✷❤r❢ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ❛s t❤❡ r❡❣r❡ss♦r ♦❢ ✐♥t❡r❡st✱ t❤❡ ❞❡♠❡❛♥❡❞ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs ❛♥❞
t❤❡✐r ✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡✱ ❛♥❞ t❤❡ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ✉♣ t♦ t❤❡ ❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r✳ ❚❤❡ r❛t✐♦♥❛❧❡
❛♥❞ ❛❞❡q✉❛❝② ♦❢ t❤✐s s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ♠♦❞❡❧ ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✐s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥
❈❤❛♣t❡r ✸✳ ❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ✇❛s ✜tt❡❞ ✈✐❛ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧ ❧❡❛st sq✉❛r❡s ✉s✐♥❣
❆❋◆■✳ ❚❤❡♥✱ t❤❡ ❜❡t❛ ❝♦❡✣❝✐❡♥t ✭✐✳❡✳ ✇❡✐❣❤t✮ ♦❢ t❤❡ ❜❡st ✜♥❡✲s❤✐❢t❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ✇❡r❡
s❡❧❡❝t❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧✱ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ t♦ t❤❡ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ♠♦❞❡❧ ✇✐t❤ ♠❛①✐♠✉♠ ❝♦❡✣❝✐❡♥t
♦❢ ❞❡t❡r♠✐♥❛t✐♦♥ ✭❘➨✮✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ ❜❡t❛ ❝♦❡✣❝✐❡♥ts ❡①♣r❡ss❡❞ ✐♥ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡
❝❤❛♥❣❡ ♦✈❡r ❱♦❧ts ✭❇❖▲❉❙P❈✴❱✮ ✇❡r❡ r❡s❝❛❧❡❞ t♦ ❜❡ ❡①♣r❡ss❡❞ ✐♥ ❇❖▲❉ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦✈❡r
♠✐❧❧✐♠❡tr❡s ♦❢ ♠❡r❝✉r② ✭✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣✮ ❛s ✐♥❞✐❝❛t❡❞ ❜② t❤❡ ❣❛s ❛♥❛❧②s❡r ♠❛♥✉❢❛❝t✉r❡r✶✱
✉s✐♥❣ t❤❡ ❢♦r♠✉❧❛✿

CO2[mmHg] = (Patm − Pvap)[mmHg] · 10 · CO2[V ]/100[V ], ✭✷✳✹✮

✇❤❡r❡ CO2[V ] ✐s t❤❡ ♦r✐❣✐♥❛❧ ❈❖✷ t✐♠❡s❡r✐❡s✱ Patm ✐s t❤❡ ❛t♠♦s♣❤❡r✐❝ ♣r❡ss✉r❡ ✐♥ t❤❡
❧❛❜♦r❛t♦r② ❛t t❤❡ ♠♦♠❡♥t ♦❢ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✱ ❛♥❞ Pvap ✐s t❤❡ ✇❛t❡r ✈❛♣♦✉r ♣r❡ss✉r❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞
✇✐t❤ ❡①♣✐r❡❞ ❛✐r✳ ❚❤❡ ✈❛❧✉❡s ♦❢ Patm = 759 ❛♥❞ Pvap = 47 ✇❡r❡ ✉s❡❞ ❢♦r ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s✳

■♥ t❤✐s ✇❛②✱ ❛ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣ ❛♥❞ ❛ t✲✈❛❧✉❡ ♠❛♣ ✇❡r❡ ♦❜t❛✐♥❡❞✱ t♦❣❡t❤❡r
✇✐t❤ t❤❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ❧❛❣ ♠❛♣ r❡♣r❡s❡♥t✐♥❣ t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❞❡❧❛② ❢r♦♠ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t✱ ❢♦r ❡❛❝❤

✶❤tt♣s✿✴✴✇✇✇✳❛❞✐♥str✉♠❡♥ts✳❝♦♠✴s✉♣♣♦rt✴❦♥♦✇❧❡❞❣❡✲❜❛s❡✴✐t✲♣♦ss✐❜❧❡✲♠❡❛s✉r❡✲❡①♣✐r❡❞✲❣❛ss❡s✲♣❛rt✐❛❧✲
♣r❡ss✉r❡✲♠♠❤❣✲r❛t❤❡r✲♣❡r❝❡♥t❛❣❡



22 Chapter 2. Data acquisition: EuskalIBUR dataset

❛♥❛❧②s✐s ♣✐♣❡❧✐♥❡✳ ❚❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✺ ❛❞❥✉st❡❞ ✇✐t❤
t❤❡ ➆✐❞á❦ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ✭❇r✐❣❤t✱ ❚❡♥❝❤ ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✼❀ ➆✐❞á❦✱ ✶✾✻✼✮ t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r s✐①t②
❝♦♠♣❛r✐s♦♥s ❝♦♠♣✉t❡❞ ✐♥ t❤❡ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✭♦♥❡ ♣❡r r❡❣r❡ss♦r✮✱ ❛♥❞ t❤❡ ✈♦①❡❧s
t❤❛t ✇❡r❡ ♥♦t st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✇❡r❡ ❡①❝❧✉❞❡❞✳ ❚❤❡ ♠❛♣s ✇❡r❡ ❢✉rt❤❡r t❤r❡s❤♦❧❞❡❞
♦♥ t❤❡ ❜❛s✐s ♦❢ t❤❡ ❧❛❣✿ t❤♦s❡ ✈♦①❡❧s ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❧❛❣ ✇❛s ❛t ♦r ❛❞❥❛❝❡♥t t♦ t❤❡
❜♦✉♥❞❛r② ✭✐✳❡✳ ➧✽✳✼s✮ ✇❡r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♥♦t tr✉❧② ♦♣t✐♠✐s❡❞ ❛♥❞ ♥♦t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧❧② ♣❧❛✉s✐❜❧❡
✐♥ ❤❡❛❧t❤② s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ t❤❡r❡❢♦r❡ ♠❛s❦❡❞ ✐♥ ❛❧❧ ♠❛♣s✳

2.1.10 Group data analysis

One-sample test

■♥ ♦r❞❡r t♦ ❛ss❡ss t❤❡ st❛t✐st✐❝❛❧ s✐❣♥✐✜❝❛♥❝❡ ♦❢ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ♠❛♣s ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ ❛❧❧
s✉❜❥❡❝t✲s♣❡❝✐✜❝ ♠❛♣s ♦❢ r❡❣r❡ss✐♦♥ ❝♦❡✣❝✐❡♥ts✱ ♦r ❣❡♥❡r❛❧ ❧✐♥❡❛r ❝♦♥tr❛sts ❛♠♦♥❣ t❤❡♠✱
❛♥❞ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t✲st❛t✐st✐❝s ❝♦♠♣✉t❡❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s ♦❢ t❤❡ s❛♠❡ s✉❜❥❡❝t ✇❡r❡ ♥♦r✲
♠❛❧✐s❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺ ♠♠ ✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥✮✱
✇✐t❤ ❛ ♥❡❛r❡st ♥❡✐❣❤❜♦✉r ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♦♥ ✉s✐♥❣ ❆◆❚s✳ ❚❤❡♥✱ ❛ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ♠✐①❡❞ ❡✛❡❝t ♠❡t❛✲
❛♥❛❧②s✐s ✉s✐♥❣ ✸❞▼❊▼❆ ✭❈❤❡♥✱ ❙❛❛❞✱ ◆❛t❤✱ ❇❡❛✉❝❤❛♠♣ ✫ ❈♦①✱ ✷✵✶✷✮✱ t❤❛t ♠♦❞❡❧s ❜♦t❤
✇✐t❤✐♥✲ ❛♥❞ ❛❝r♦ss✲ s✉❜❥❡❝ts ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ ❝♦♥tr❛st ♦❢ ✐♥t❡r❡st✳ ❆❧❧
r❡s✉❧ts ✇❡r❡ t❤❡♥ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✺ ❝♦rr❡❝t❡❞ ❢♦r ❋❉❘ ✭❇❡♥❥❛♠✐♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮ ❛♥❞
❢♦✉♥❞ ❛❧❧ ❝❧✉st❡rs ✇✐t❤ ❛ ♠✐♥✐♠✉♠ s✐③❡ ♦❢ ✷✵ ✈♦①❡❧s ✭✷✼✻✳✹✽ ♠♠➩✮✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛ ♥❡✐❣❤✲
❜♦✉r❤♦♦❞ ♦❢ ✷✻ ✈♦①❡❧s✳ ❚❤❡ s❛♠❡ ✸❞▼❊▼❆ ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❛❧s♦ ❛♣♣❧✐❡❞ ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱
♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ♦♥❧② t❤❡ ✇✐t❤✐♥✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❝♦♠♣❛r❡ s✉❝❤ r❡s✉❧ts ✇✐t❤ t❤❡
❣r♦✉♣ r❡s✉❧ts✳

Session reliability

■♥ ♦r❞❡r t♦ t❡st t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ r❡s✉❧ts✱ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥✲s♣❡❝✐✜❝ ❝♦♥tr❛st✱ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡
r❡st✐♥❣ st❛t❡ ♠❡tr✐❝s✱ ❈❱❘✱ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t✲st❛t✐st✐❝s ♠❛♣s ✭✐❢
❛♥②✮ ✇❡r❡ ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺♠♠ ✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧
r❡s♦❧✉t✐♦♥✮✱ ❛♥❞ t❤❡② ✇❡r❡ ✉s❡❞ t♦ ❝♦♠♣✉t❡ t❤❡ ✐♥tr❛❝❧❛ss ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❝♦❡✣❝✐❡♥t ✭■❈❈✮✳ ■❈❈
✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ✉s✐♥❣ ❛ r❡❣✉❧❛r✐③❡❞ ♠✉❧t✐❧❡✈❡❧ ♠✐①❡❞ ❡✛❡❝t ♠♦❞❡❧ ✐♥ ✸❞■❈❈ ✭❆❋◆■✮
✐♥ ♦r❞❡r t♦ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ st❛♥❞❛r❞ ❡rr♦r ♦❢ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡ ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛st✱
❈❱❘✱ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ❢♦r ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ❛♥❞ r✉♥ ✐♥ t❤❡ ■❈❈ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✭❈❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✳
■❈❈ ❛ss❡ss❡s t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❛ ♠❡tr✐❝ ❜② ❝♦♠♣❛r✐♥❣ t❤❡ ✐♥t❡rs✉❜❥❡❝t✱ ✐♥tr❛s✉❜❥❡❝t✱ ❛♥❞
t♦t❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❛t ♠❡tr✐❝✱ ✇❤✐❝❤ ✐s ❡q✉✐✈❛❧❡♥t t♦✿

ICC(2, 1) ≃ ρ̂2 =
MSsubj −MSn

k
n
(MSsess −MSn) +MSsubj + (k − 1)MSn

✭✷✳✺✮

✇❤❡r❡ MSsubj ✱ MSsess✱ ❛♥❞ MSn ❛r❡ t❤❡ ♠❡❛♥ sq✉❛r❡s ♦❢ t❤❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ s✉❜❥❡❝ts✱ s❡ss✐♦♥s✱
❛♥❞ r❡s✐❞✉❛❧s r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✱ k ✐s t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ s❡ss✐♦♥s ❛♥❞ n t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ s✉❜❥❡❝ts ✭❈❤❡♥
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ▼❝❣r❛✇ ✫ ❲♦♥❣✱ ✶✾✾✻❀ ❙❤r♦✉t ✫ ❋❧❡✐ss✱ ✶✾✼✾✮✳ ■❈❈✭✷✱✶✮ ✇❛s ❝❤♦s❡♥ s✐♥❝❡
❜♦t❤ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s ✇❡r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ r❛♥❞♦♠ ❡✛❡❝ts✳ ❍✐❣❤ ■❈❈ s❝♦r❡s ✐♥❞✐❝❛t❡ ❤✐❣❤
r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇❤❡r❡ t❤❡ ✐♥tr❛s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❡ ✐♥t❡rs✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ❛♥❞
❢♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❣✐✈❡♥ ❜② ❈✐❝❝❤❡tt✐ ✭✷✵✵✶✮✱ ❛♥ ■❈❈ s❝♦r❡ ❛❜♦✈❡ ✵✳✼✺ ✐s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞
❡①❝❡❧❧❡♥t✱ ❜❡t✇❡❡♥ ✵✳✼✺ ❛♥❞ ✵✳✻ ❣♦♦❞✱ ❜❡t✇❡❡♥ ✵✳✻ ❛♥❞ ✵✳✹ ❢❛✐r✱ ❛♥❞ ❜❡❧♦✇ ✵✳✹ ♣♦♦r✳

❙✐♥❝❡ ✸❞■❈❈ ✉s❡s t❤❡ t✲st❛t✐st✐❝ ♠❛♣ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❜❡t❛ ❝♦❡❢✲
✜❝✐❡♥ts ❛♥❞ t❤❡ ❈❱❘✱ ❜❡t❛ ♠❛♣s ✇❡r❡ ♥♦t t❤r❡s❤♦❧❞❡❞✱ ✇❤✐❧❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✉s❡❞ ✐♥
t❤✐s ❝♦♠♣✉t❛t✐♦♥ ✇❡r❡ ♦♥❧② t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ♦♥ t❤❡ ❜❛s✐s ♦❢ t❤❡ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ♥♦t ♦♥ t❤❡ ❜❛s✐s ♦❢ t❤❡
t✲st❛t✐st✐❝✳ ◆♦t❡ t❤❛t ❢❆▲❋❋ ❞♦❡s ♥♦t ❤❛✈❡ ❛♥ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t✲st❛t✐st✐❝ ♠❛♣✱ s♦ ♥♦ ❡rr♦r ✇❛s
t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✺✿ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ❢♦r ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s✳ ❘❡❥❡❝t❡❞ s❡ss✐♦♥s ❛r❡ ♣❧♦tt❡❞
✐♥ r❡❞✳ ❘❡❥❡❝t✐♦♥ ✇❛s ❜❛s❡❞ ♦♥ ❤❛✈✐♥❣ ❧❡ss t❤❛♥ t❤r❡❡ ♣r♦♣❡r P❊❚❈❖✷❤r❢ ✐♥❝r❡❛s❡s ❛❢t❡r
❜r❡❛t❤❤♦❧❞s ♦r ❤❛✈✐♥❣ ♠♦r❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ ❞❡❝r❡❛s❡s t❤❛♥ ✐♥❝r❡❛s❡s ❛❢t❡r ❜r❡❛t❤❤♦❧❞s✳ ◆♦t❡
t❤❛t t❤❡ ✜rst s❡ss✐♦♥ ♦❢ s✉❜❥❡❝t ✶✵ ✇❛s ❧♦st ❞✉❡ t♦ ❛ s♦❢t✇❛r❡ ♠❛❧❢✉♥❝t✐♦♥ ❞✉r✐♥❣ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✳

2.2 Results

❆s ✐t ❝❛♥ ❜❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✺✱ ♦✉t ♦❢ t❤❡ t❡♥ s✉❜❥❡❝ts✱ s✉❜❥❡❝ts ✵✵✺ ✭♠❛❧❡✮✱
✵✵✻ ✭❢❡♠❛❧❡✮ ❛♥❞ ✵✶✵ ✭♠❛❧❡✮ ❞✐❞ ♥♦t ♣❡r❢♦r♠ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❝♦rr❡❝t❧② ✐♥ ♦♥❡ ♦r ♠♦r❡ s❡s✲
s✐♦♥s✳ ❚❤❡r❡❢♦r❡✱ t❤❡s❡ t❤r❡❡ s✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ❡①❝❧✉❞❡❞ ❢r♦♠ ❢✉rt❤❡r ❛♥❛❧②s❡s ❢♦r t❤❡ s❛❦❡ ♦❢
❝♦♥s✐st❡♥❝② ❛❝r♦ss t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t st✉❞✐❡s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ t❤✐s t❤❡s✐s✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ ♦♥❡
s❡ss✐♦♥ ♦❢ s✉❜❥❡❝t ✶✵✱ t❤❛t ✇❛s ✐♥❝❧✉❞❡❞ ✐♥ t❤❡ ❛♥❛❧②s✐s ♦❢ ❈❤❛♣t❡r ✸

❆❧❧ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s✱ ❛♥❞ r❡❧❛t❡❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠❛♣s✱ ❛r❡ ❞✐s❝✉ss❡❞ ✐♥ ♠♦r❡ ❞❡t❛✐❧ ✐♥
❈❤❛♣t❡r ✹✳

2.2.1 Motor task

❋✐❣✉r❡ ✷✳✻ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ▼❊▼❆ t❡st ❢♦r ❛❧❧ ♠♦t♦r t❛s❦ ❝♦♥tr❛sts✱
✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡s ❇✳✶✱ ❇✳✸✱ ❇✳✺✱ ❇✳✼✱ ❛♥❞ ❇✳✾ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❝❧✉st❡rs
❛♥❞ ❚❛❜❧❡s ❇✳✷✱ ❇✳✹✱ ❇✳✻✱ ❇✳✽✱ ❛♥❞ ❇✳✶✵ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
❝❧✉st❡rs✱ ❛♥❞ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✽ s❤♦✇s t❤❡ ■❈❈ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② s❝♦r❡ ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳

❚❤❡ ❝♦♥tr❛sts r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ t♦♥❣✉❡ ♠♦✈❡♠❡♥t ❛♥❞ t♦ ❜♦t❤ ✜♥❣❡r t❛♣♣✐♥❣s r❡♣♦rt ♣♦s✲
✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ ❛r❡❛s ❝♦rr❡s♣♦♥❞❡♥t t♦ t❤❡ ❡①♣❡❝t❡❞ ❧♦❝❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ♠♦t♦r ❤♦♠✉♥❝✉❧✉s
♣r♦❥❡❝t✐♦♥ ♦♥ t❤❡ ❝♦rt❡①✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❛ str♦♥❣ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ ❛r❡❛s✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡②
❢❡❛t✉r❡ r❡❧✐❛❜❧❡ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧❛r ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s t❤❛t ❛r❡ ❜✐❧❛t❡r❛❧ ✭✐♥ t❤❡ ❝❛s❡ ♦❢ t❤❡
t♦♥❣✉❡✮ ♦r ✐♣s✐❧❛t❡r❛❧ t♦ t❤❡ s✐❞❡ ♦❢ t❤❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✳ ❚❤❡ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❝❧✉st❡rs ✐♥ t❤❡ ♦r❜✐t♦❢r♦♥t❛❧
❝♦rt❡① ❛♥❞ ♦♥ t❤❡ ❡❞❣❡s ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥ ✐♥ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ♦❢ t♦♥❣✉❡ ✈s s❤❛♠ ♠✐❣❤t ❜❡ r❡❧❛t❡❞
t♦ s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐t② ❛♥❞ ❤❡❛❞ ♠♦✈❡♠❡♥t ❛rt❡❢❛❝ts ✐♥❞✉❝❡❞ ❜② t❤❡ t❛s❦✳

■♥ ❜♦t❤ t♦❡s ♠♦✈❡♠❡♥ts✱ t❤❡r❡ s❡❡♠s t♦ ❜❡ ❛ s♠❛❧❧✱ ②❡t r❡❧✐❛❜❧❡✱ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡
❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♣s✐❧❛t❡r❛❧ t♦ t❤❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✳ ❉❡s♣✐t❡ ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✈❛❧✉❡s ✐♥ t❤❡ ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡
♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t♦❡ ♠♦✈❡♠❡♥ts✱ t❤❛t ❛❧s♦ ❡①t❡♥❞s t♦ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♣♦rt✐♦♥ ♦❢ t❤❡
❝♦rt❡①✱ t❤❡r❡ s❡❡♠s t♦ ❜❡ ♥♦ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ▼❊▼❆ ♠❛♣s ✐♥ t❤♦s❡ ❛r❡❛s✳

❋♦r ❝♦♠♣❛r✐s♦♥✱ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✼ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱
❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ❙✐♠✐❧❛r ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s t♦ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡
❡①♣❡❝t❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ t♦❡s ♠♦✈❡♠❡♥t ✐♥ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❛♣♣❡❛r✳
❍♦✇❡✈❡r✱ ✇❤❡♥ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ♦t❤❡r s✉❜❥❡❝ts ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ❇✳✶ t♦ ❇✳✻ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇✮✱ ✐t
❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥ ❤♦✇ t❤❡ ❛r❡❛s t❤❛t s❤♦✇ ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✻✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢
t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

❣r♦✉♣ ▼❊▼❆ ♣r❡s❡♥t ❤✐❣❤ s♣❛t✐❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ❜❡t✇❡❡♥ s✉❜❥❡❝ts✳

2.2.2 Simon task

❋✐❣✉r❡ ✷✳✾ ♣❧♦ts t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ▼❊▼❆ t❡st ❢♦r ❛❧❧ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ❝♦♥tr❛sts✱
✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡s ❇✳✶✶✱ ❇✳✶✸✱ ❛♥❞ ❇✳✶✺ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❝❧✉st❡rs ❛♥❞
❚❛❜❧❡s ❇✳✶✷✱ ❇✳✶✹✱ ❇✳✶✻✱ ❛♥❞ ❇✳✶✼ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❝❧✉st❡rs✱
❛♥❞ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✶ s❤♦✇s t❤❡ ■❈❈ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② s❝♦r❡ ♦❢ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳

❇♦t❤ ❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡❛❝t✐♦♥s ❡❧✐❝✐t❡❞ ❛ ✇✐❞❡s♣r❡❛❞ ❛♥❞ r❡❧✐❛❜❧❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
❛❝r♦ss t❤❡ ✇❤♦❧❡ ●▼ ❛♥❞ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♥❝❧✉❞✐♥❣✱ ❜✉t ♥♦t ❧✐♠✐t❡❞ t♦✱ ♦❝❝✐♣✐t❛❧✱ ♣❛r✐❡t❛❧✱
t❡♠♣♦r❛❧✱ ❛♥❞ ❝❡♥tr❛❧ ❧♦❜❡s ❛♥❞ t❤❡ ❝❡♥tr❛❧ ❝♦r❡✱ ✐♥t❡r❡st✐♥❣ ❛s ✇❡❧❧ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡
✭♣r❡♠♦t♦r ❝♦rt❡①✮ ❛♥❞ ♠❡❞✐❛❧ ❢r♦♥t❛❧ ❝♦rt❡①✳ ▼♦st ♦❢ t❤❡ ●▼✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ t❤❡
t❡♠♣♦r❛❧ ♣♦❧❡s ❛♥❞ t❤❡ ♦r❜✐t♦❢r♦♥t❛❧ ❝♦rt❡①✱ s❤♦✇❡❞ ❛t ❧❡❛st ❢❛✐r r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇✐t❤ ♣❡❛❦s ♦❢
❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ ❛♥❣✉❧❛r ❣②r✉s✱ ❝❡♥tr❛❧ ♣♦❧❡✱ ❛♥❞ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱
❛♥❞ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✳

❋♦r ❝♦♠♣❛r✐s♦♥✱ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✵ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱
❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ❙✐♠✐❧❛r r❡s✉❧ts t♦ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ♠✐♥♦r
❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❜❡t✇❡❡♥ ❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡❛❝t✐♦♥s ❝❛♥ ❜❡ ♥♦t✐❝❡❞✱ t❤❡ ❧✐♠✐t❡❞ ❛♠♦✉♥t
♦❢ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ♠✐❣❤t ❡①♣❧❛✐♥ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t ✈s ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t
❝♦♥tr❛st✳ ❚❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦t❤❡r s✉❜❥❡❝ts ❛r❡ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ❇✳✼
t♦ ❇✳✶✷✮✳

2.2.3 Pinel functional localiser task

❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✷ ❞❡♣✐❝ts t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ▼❊▼❆ t❡st ❢♦r ❛❧❧ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ❝♦♥tr❛sts✱
✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡s ❇✳✶✽✱ ❇✳✷✵✱ ❇✳✷✷✱ ❇✳✷✹✱ ❇✳✷✻✱ ❇✳✷✽✱ ❇✳✸✵✱ ❇✳✸✷✱ ❇✳✸✹✱ ❇✳✸✻✱ ❇✳✸✽✱ ❛♥❞ ❇✳✹✵ ✐♥
❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❝❧✉st❡rs ❛♥❞ ❚❛❜❧❡s ❇✳✶✾✱ ❇✳✷✶✱ ❇✳✷✸✱ ❇✳✷✺✱ ❇✳✷✼✱
❇✳✷✾✱ ❇✳✸✶✱ ❇✳✸✸✱ ❇✳✸✺✱ ❇✳✸✼✱ ❇✳✸✾✱ ❛♥❞ ❇✳✹✶ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❇ r❡♣♦rt ❛❧❧ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✼✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t
✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✼✮✱ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

❋✐❣✉r❡ ✷✳✽✿ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♦❢ ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦✳ ▼❛♣s ❛r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ✵✳✹✱ s✐♥❝❡
✈❛❧✉❡s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✾✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♦♥❡✲s❛♠♣❧❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢
t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✵✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t
✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✼✮✱ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✶✿ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♦❢ ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ s✐♠♦♥ t❛s❦✳ ▼❛♣s ❛r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ✵✳✹✱ s✐♥❝❡
✈❛❧✉❡s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳

❝❧✉st❡rs✱ ❛♥❞ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✹ s❤♦✇s t❤❡ ■❈❈ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② s❝♦r❡ ♦❢ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳
❱✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ♣r❡s❡♥t❡❞ ❛ r❡❧✐❛❜❧❡ ❜✐❧❛t❡r❛❧ ❝♦✲❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❧♦❜❡✱

❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❛♥❞ t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ✭♣r❡♠♦t♦r ❝♦rt❡①✮✳ ❚❤❡② ❛❧s♦
♣r❡s❡♥t❡❞ ❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ ❧❛t❡r❛❧ ♣❛r✐❡t❛❧ ❝♦rt❡①✱ ❛♥❞ ✉♥r❡❧✐❛❜❧❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ♦❢ s✉❜✲
❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s s✉❝❤ ❛s t❤❡ ♣✉t❛♠❡♥ ❛♥❞ t❤❡ ♣❛❧❧✐❞✉♠✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝✉❧✉♠
✭❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✮✳ ❆✉❞✐t♦r② st✐♠✉❧✐ ♣r❡s❡♥t❡❞ r❡❧✐❛❜❧❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❍❡s❝❤❧✬s ❣②r✉s✱ ❛s ✇❡❧❧
❛s ✐♥ t❤❡ ♣❧❛♥✐ ♣♦❧❛r❡ ❛♥❞ t❡♠♣♦r❛❧❡✳ ■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ ❛r❡❛s t②♣✐❝❛❧❧② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ ❧❛♥❣✉❛❣❡
✭✐✳❡✳ ❧❡❢t ❇r♦❝❛✬s ❛♥❞ ❲❡r♥✐❝❦❡✬s ❛r❡❛s✮ s❤♦✇❡❞ ❛ r❡❧✐❛❜❧❡✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ♥♦♥ s✐❣♥✐✜❝❛♥t✱ ❛❝t✐✈✲
❛t✐♦♥✳ ▼♦t♦r st✐♠✉❧✐ ❡❧✐❝✐t❡❞ ❛ r❡❧✐❛❜❧❡ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ t❤❡ ♠♦t♦r ❝♦rt✐❝❡s ✭❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✮ ❛♥❞ ✐♥
t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡✳ ❲❤✐❧❡ ❜♦t❤ ❧❛t❡r❛❧ ♣❛r✐❡t❛❧ ❝♦rt✐❝❡s ♣r❡s❡♥t❡❞ ❛ ❢❛✐r❧② r❡❧✐❛❜❧❡
r❡s♣♦♥s❡✱ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡s♣♦♥s❡✱ ❛❧❜❡✐t ✉♥r❡❧✐❛❜❧❡✱ ✇❛s ❛❧s♦ ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♥ t❤❡
s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ✈✐s✉❛❧ ❛♥❞ ❛✉❞✐t♦r② ❛r❡❛s✳ ❲❤❡♥ ♠♦❞❡❧❧❡❞ t♦❣❡t❤❡r✱
❛❧❧ s❡♥t❡♥❝❡ st✐♠✉❧✐ ❛♥❞ ❛❧❧ ❝❛❧❝✉❧✉s st✐♠✉❧✐ ✭❜♦t❤ ✈✐s✉❛❧ ❛♥❞ ❛✉❞✐t♦r②✮ ♣r❡s❡♥t❡❞ r❡❧✐❛❜❧❡
❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ♠❛✐♥❧② ✐♥ t❤❡ ❍❡s❝❤❧✬s ❣②r✉s ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ♣❧❛♥✐ ♣♦❧❛r❡ ❛♥❞ t❡♠♣♦r❛❧❡✳ ❙✐♠✐❧❛r❧② t♦
❛✉❞✐t♦r② r❡s♣♦♥s❡s✱ t❤❡ ❧❡❢t ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝♦❧✐ ❛♥❞ t❤❡ ♣♦st❡r✐♦r ♣❛rt ♦❢ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r t❡♠♣♦r❛❧
❣②r✉s ♣r❡s❡♥t❡❞ r❡❧✐❛❜❧❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳ ❚❤❡ ♠❛✐♥ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ s❡♥t❡♥❝❡s ❛♥❞ ❝❛❧❝✉❧✉s
r❡s♣♦♥s❡s ✐s t❤❛t t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥❞✉❝❡❞ ❜② t❤❡ ❧❛tt❡r ✇❛s ❛❧s♦ ♣r❡s❡♥t ✐♥ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s
❛♥❞ s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ❛♥❞ t❤❛t t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❝❛❧❝✉❧✉s r❡s♣♦♥s❡s ✇❛s ♠♦r❡ ❜✐❧❛t❡r❛❧
t❤❛♥ t❤❛t ♦❢ s❡♥t❡♥❝❡s✳ ❚❤❡✐r ❝♦♥tr❛st ♣r❡s❡♥t❡❞ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❤✐❣❤❡r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ r❡✈❡❛❧❡❞
♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ ♠♦st s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s ❛♥❞ s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡
s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧ ♣❛r✐❡t❛❧ ❝♦rt❡①✱ ✐♥ t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡✱ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧
❝♦rt❡① ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱ ❛♥❞ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ❛❝r♦ss t❤❡ ♣❧❛♥✉♠ t❡♠♣♦r❛❧❡ ❛♥❞ ❢r♦♥t❛❧ ♣♦❧❡
❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t t❡♠♣♦r❛❧ ♣♦❧❡✳

❈♦♠♣❛r✐♥❣ ✈❡rt✐❝❛❧ ✈s ❤♦r✐③♦♥t❛❧ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s ❞✐❞ ♥♦t ♣r♦✈✐❞❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡s✉❧ts ❛t
t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❛ ❣♦♦❞ t♦ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ✈✐s✉❛❧ ❝♦rt❡①
✭♦❝❝✐♣✐t❛❧ ♣♦❧❡✮✳ ❈♦♠♣❛r✐♥❣ ♠♦t♦r ✈s s❡♥t❡♥❝❡ st✐♠✉❧✐ ♣r♦✈✐❞❡❞ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ♥♦t
♦♥❧② ✐♥ t❤❡ ❛r❡❛s ❛❝t✐✈❛t❡❞ ❜② t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ ❣♦♦❞ ♣❛rt ♦❢ t❤❡
t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ ❜✉t ❛❧s♦ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ❛❝r♦ss ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ ❝❡♥tr❛❧ ❝♦r❡✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧
♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡① ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♥ t❤❡ ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✱ ✐♥ t❤❡
♣r❡❝✉♥❡♦✉s✱ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ s✉♣r❛♠❛r❣✐♥❛❧ ❣②r✉s✳ ❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ♥♦t
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❢♦✉♥❞ ✐♥ ❛r❡❛s ❛❝t✐✈❛t❡❞ ❜② t❤❡ s❡♥t❡♥❝❡ st✐♠✉❧✐✱ ❜✉t ♠❛✐♥❧② ✐♥ t❤❡ ♣❧❛♥✉♠ ♣♦❧❛r❡✱ ✐♥ t❤❡
❛♠②❣❞❛❧❛❡ ❛♥❞ ❤✐♣♣♦❝❛♠♣✐✱ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ s✉❜❝❛❧❧♦s❛❧ ❝♦rt❡①✳ ▼♦st ♦❢ t❤❡ ●▼ s❤♦✇❡❞ ❢❛✐r
r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇✐t❤ ♣❡❛❦s ♦❢ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠❛✐♥❧② ✐♥ t❤❡ ♣r❡❝❡♥tr❛❧ ❛♥❞ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✐✱
❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t t❡♠♣♦r❛❧ ♣♦❧❡✱ ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝♦❧✐ ❛♥❞ s✉♣❡r✐♦r ♣❛r✐❡t❛❧ ❣②r✐✳

❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ❛✉❞✐t♦r② ❛♥❞ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐✱ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡
❢♦✉♥❞ ✇✐t❤✐♥ t❤❡ ♣❧❛♥✐ t❡♠♣♦r❛❧❡ ❛♥❞ ♣♦❧❛r❡✱ t❤❡ ❍❡s❝❤❧✬s ❣②r✉s ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱ ❛♥❞ t❤❡ ✐♥tr❛✲
❝❛❧❝❛r✐♥❡ s✉❧❝✉s ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱ ❛♥❞ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ✇✐t❤✐♥ t❤❡ ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧
❝♦rt❡① ❛♥❞ t❤❡ ❧❛t❡r❛❧ s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱■✮✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✱
✐♥ ❧✐♥❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ❢♦✉♥❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❡❛❝❤ st✐♠✉❧✉s t②♣❡ ♦♥ ✐ts ♦✇♥✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱
❛❧❧ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ t✇♦ t②♣❡s ♦❢ st✐♠✉❧✐ ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ❤❛✈✐♥❣ ❣♦♦❞ t♦ ❡①❝❡❧❧❡♥t
r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳ ■♥ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ❛♥❞ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s✱ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈✐t② ✇❛s
❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ❛❝r♦ss t❤❡ ❝❡♥tr❛❧ ❝♦r❡✱ ✐♥ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝♦❧✐✱ ❛♥❞ ✐♥
t❤❡ ❧❛t❡r❛❧ ♣r❡❝❡♥tr❛❧ ❛♥❞ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✐ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡✱ ✇❤✐❧❡
♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ♠❛✐♥❧② ✐♥ t❤❡ ❧✐♥❣✉❛❧ ❣②r✐ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ❢r♦♥t♦♠❡❞✐❛❧ ❝♦rt❡①✱
❛s ✇❡❧❧ ❛s ✐♥ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♣♦❧❡✳ ▼♦st ♦❢ ●▼ ✇❛s ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ ❢❛✐r❧② r❡❧✐❛❜❧❡✱
✇✐t❤ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ♦❝❝✐♣✐t❛❧✱ ♣❛r✐❡t❛❧✱ ❛♥❞ ❝❡♥tr❛❧ ❧♦❜❡s✳

❚❤❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❝❛❧❝✉❧✉s ❛♥❞ ♥♦♥✲❝❛❧❝✉❧✉s st✐♠✉❧✐✱ ❢♦r ❛✉❞✐t♦r② ♣r❡s❡♥t❛t✐♦♥s✱
r❡✈❡❛❧❡❞ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ❍❡s❝❤❧✬s ❣②r✉s ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ♣❧❛♥✉♠ t❡♠♣♦r❛❧❡✱ ❛s ✇❡❧❧
❛s ✐♥ t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱✮ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✳ ❱✐s✉❛❧ ♣r❡s❡♥t❛t✐♦♥s ❢❡❛t✉r❡❞ t❤❡
s❛♠❡ ❛r❡❛s ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✱ ✇✐t❤ ❛ str♦♥❣❡r ❛♠♣❧✐t✉❞❡✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ♠♦r❡ ♥❡❣❛t✐✈❡
❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✉s ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱ ❛♥❞
✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✳ P❛r✐❡t❛❧✱ ❝❡♥tr❛❧✱ ❛♥❞ ♣♦st❡r✐♦r ❢r♦♥t❛❧ ❧♦❜❡s
♣r❡s❡♥t❡❞ ❢❛✐r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇✐t❤ ♣❡❛❦s ♦❢ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ s✉♣r❛♠❛r❣✐♥❛❧ ❣②r✉s✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ✐♥ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ r✐❣❤t ❛♥❞ ❧❡❢t ♠♦t♦r st✐♠✉❧✐✱ ✇❤✐❧❡ ♠♦st ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥
♣r❡s❡♥t❡❞ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✱ ✇✐t❤ ❛ ♣❡❛❦ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❛♥❞ ❧❡❢t ❛♥t❡r✐♦r
s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭■✲■❱✮✱ ♣♦s✐t✐✈❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❛♥❞ ✐♥
t❤❡ r✐❣❤t ❛♥t❡r✐♦r s✉♣❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭■✲■❱✮✳ ❚❤❡s❡ ♣❡❛❦s ♦❢ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ♣r❡s❡♥t❡❞ ❣♦♦❞ t♦
❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❛s ✇❡❧❧✳

❋♦r ❝♦♠♣❛r✐s♦♥✱ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✸ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱
❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ❙✐♠✐❧❛r r❡s✉❧ts t♦ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ s♠❛❧❧
❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ✈✐s✉❛❧ ❝♦rt❡① ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥ ✐♥ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ♦❢ ✈❡rt✐❝❛❧ ✈s ❤♦r✐③♦♥t❛❧ ❝❤❡q✉❡r✲
❜♦❛r❞s✱ t❤❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ♦❢ t❤✐s s✉❜❥❡❝t ✇✐t❤ ❛❧❧ ♦t❤❡rs ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ❇✳✶✸ t♦ ❇✳✶✽ ✐♥ ❆♣✲
♣❡♥❞✐① ❇✮ r❡✈❡❛❧s ❤✐❣❤ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ t❤❛t ❝♦✉❧❞ ❡①♣❧❛✐♥ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ r❡s✉❧ts ✐♥
t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ ❣r✉♣ ❧❡✈❡❧✳

2.2.4 Resting state

❋✐❣✉r❡s ✷✳✶✺ t♦ ✷✳✶✼ s❤♦✇s t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❢❆▲❋❋✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ♠❛♣s r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②
❢♦r ❡❛❝❤ r❡st✐♥❣ st❛t❡ r✉♥✳ ❚❤❡ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ■❈❈ ♠❛♣s s❤♦✇ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②
❛❝r♦ss ♠♦st ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥✱ ✇✐t❤ ❢❡✇ ❡①❝❡♣t✐♦♥s ✐♥ t❤❡ ✈❡♥tr❛❧ ♣♦rt✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❛♥❞ ✐♥
t❤❡ ❞❡❡♣ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r✳ ❙♦♠❡ ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡ ●▼ s❤♦✇ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✐♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r t❤❡
s✉❜❝❛❧❧♦s❛❧ ❝♦rt❡① ❛♥❞ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♣♦❧❡✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✐✱ t❤❡ ❛♥❣✉❧❛r ❣②r✐✱
t❤❡ ♣r❡❝✉♥❡♦✉s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❡❞❣❡s✳ ❲❤✐❧❡ ❛r❡❛s ♦❢ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t② s❡❡♠ t♦ r❡♠❛✐♥
st❛❜❧❡ ❛❝r♦ss r✉♥s✱ t❤❡r❡ ❛♣♣❡❛rs t♦ ❜❡ ❛ r❡❞✉❝t✐♦♥ ♦❢ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ ♦t❤❡r ❛r❡❛s ❢r♦♠ t❤❡
✜rst t♦ t❤❡ ❧❛st r✉♥✱ t♦ t❤❡ ♣♦✐♥t t❤❛t ✐♥ t❤❡ ❧❛st r✉♥ ❛r❡❛s s✉❝❤ ❛s t❤❡ ♣❛❧❧✐❞✉♠ ❛♥❞ ♦t❤❡r
s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ str✉❝t✉r❡s ❤❛✈❡ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳ ❚❤❡ ❢❆▲❋❋ ♠❛♣s s❤♦✇ ❣❡♥❡r❛❧ ❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②
❛❝r♦ss ❛❧❧ ❜r❛✐♥✱ ❛♥❞ ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧② ✐♥ t❤❡ ●▼✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❛ ✈❡r② ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❝❝✉rs ✐♥ t❤❡
s✉❜❝❛❧❧♦s❛❧ ❝♦rt❡①✱ ❢r♦♥t❛❧ ♣♦❧❡✱ ❛♥❞ ❜r❛✐♥ ❡❞❣❡s✳ ◆♦t✐❝❡❛❜❧②✱ t❤❡s❡ ❧❛tt❡r ❛r❡❛s ♣r❡s❡♥t ❛
♥❡❛t s❡♣❛r❛t✐♦♥✱ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇✐t❤ t❤❡ r❡st ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥✳
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❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✸✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▼❊▼❆ t❡st ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t
✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✼✮✱ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ P✐♥❡❧ t❛s❦ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳
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✈❛❧✉❡s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳
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❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✺✿ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♦❢ ❛❧❧ ❢❆▲❋❋ ♠❛♣s✳ ▼❛♣s ❛r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ✵✳✹✱ s✐♥❝❡ ✈❛❧✉❡s ❧♦✇❡r
t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳

❋✐❣✉r❡ ✷✳✶✻✿ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♦❢ ❛❧❧ ❆▲❋❋ ♠❛♣s✳ ▼❛♣s ❛r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ✵✳✹✱ s✐♥❝❡ ✈❛❧✉❡s ❧♦✇❡r
t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳
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t❤❛♥ t❤❛t ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✳

2.3 Discussion

❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❛ ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ t♦ st✉❞② t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❛♥❞
❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ t■❆ ❛❝r♦ss ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❞❡s✐❣♥s ❛♥❞ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❞♦♠❛✐♥s✿
❛ ❧♦✇❡r ❧❡✈❡❧✱ s❡♥s♦r②✱ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥❡❞ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭❇✉❝❦♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✱ ❛ ❤✐❣❤❡r ❧❡✈❡❧✱
❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ r❛♥❞♦♠ ■❙■ ❞❡s✐❣♥❡❞ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✭❙✐♠♦♥ ✫ ❘✉❞❡❧❧✱ ✶✾✻✼✮✱ ❛♥❞ ❛ ♠✐①❡❞✱
❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ ✜①❡❞ ■❙■ ❞❡s✐❣♥❡❞ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✭P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✳

❚❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ♣r❡s❡♥t❡❞ ✜✈❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♠♦✈❡♠❡♥t tr✐❛❧s✱ ✐✳❡✳ t♦♥❣✉❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✱ ❧❛t❡r❛❧
✜♥❣❡rt❛♣♣✐♥❣✱ ❛♥❞ ❧❛t❡r❛❧ t♦❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✳ ❚❤❡ ❝♦♥tr❛st ♦❢ ❡❛❝❤ tr✐❛❧ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ❛❣❛✐♥st
❛ s❤❛♠ ❝♦♥❞✐t✐♦♥✱ s✐♠✐❧❛r t♦ t✐♠❡ ♦❢ r❡st✱ ❝♦♥s✐st✐♥❣ ✐♥ ✜①❛t✐♥❣ ❛ st❛r ✐♥ t❤❡ s❝r❡❡♥ ✐♥
♦r❞❡r t♦ r❡❞✉❝❡ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ t❤❡ ✈✐s✉❛❧ ❝✉❡ ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r ❛❝t✐♦♥✳ ❋♦r t❤❡ t♦♥❣✉❡ ♠♦✈❡♠❡♥t
❛♥❞ ✜♥❣❡r t❛♣♣✐♥❣ tr✐❛❧s✱ r❡❧✐❛❜❧❡ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❡①♣❡❝t❡❞ ❛r❡❛s ♦❢
t❤❡ ❤♦♠✉♥❝✉❧✉s ♣r♦❥❡❝t✐♦♥ ♦♥ t❤❡ ♣r✐♠❛r② ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ✭❇✉❝❦♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✱ ❛s ✇❡❧❧
s✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② ♠♦t♦r ❛r❡❛s ❛♥❞ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s ✭s❡❡ ❡✳❣✳ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳
◆❡✈❡rt❤❡❧❡ss✱ ♥♦ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ❢♦r t❤❡ t♦❡ ♠♦✈❡✲
♠❡♥ts ❛t t❤❡ s❡❧❡❝t❡❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥❝❡ t❤r❡s❤♦❧❞ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳ ❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ t❤❡s❡
♠❛♣s ❞✐❞ ❡①❤✐❜✐t r♦❜✉st ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t❤❡ t♦❡ ♠♦✈❡✲
♠❡♥ts✱ ♠❛✐♥❧② t❤❡ ✐♣s✐❧❛t❡r❛❧ ♣✉t❛♠❡♥ ❛♥❞ ♣❛❧❧✐❞✉♠✳ ❉❡s♣✐t❡ t❤✐s✱ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♠♦t♦r ❝♦rt❡①
♣r❡s❡♥t❡❞ ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t❤❡ t♦❡ ♠♦✈❡♠❡♥t tr✐❛❧s✱ s✉❣❣❡st✐♥❣ ❤✐❣❤❧② s✉❜❥❡❝t✲
s♣❡❝✐✜❝ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳ ❚❤❡ s♠❛❧❧❡r s✐③❡ ♦❢ t❤❡ t♦❡s ❛♥❞ ❢♦♦t ♠♦t♦r ❝♦rt✐❝❡s✱ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡
r❡st ♦❢ t❤❡ ❤♦♠✉♥❝✉❧✉s✱ ♠✐❣❤t ❧❡❛❞ t♦ ✐♥❝r❡❛s❡❞ s♣❛t✐❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ❚❤✐s
♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ ✐s s✉♣♣♦rt❡❞ ❜② t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ ❛❣r❡❡♠❡♥t ❜❡t✇❡❡♥ s✉❜❥❡❝ts✱ t❤❛t ✐♥❞✐❝❛t❡s ❤✐❣❤❧②
s✉❜❥❡❝t✲s♣❡❝✐✜❝ ❧♦❝❛❧✐③❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s r❡❧❛t❡❞ t♦ t♦❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✳

■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ r❡❧✐❛❜❧❡ ❛♥❞ ✇❡❧❧ ❧♦❝❛❧✐s❡❞ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠
❢♦r ❛❧❧ t②♣❡s ♦❢ ♠♦✈❡♠❡♥ts✱ ❝♦❤❡r❡♥t❧② ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s r❡♣♦rts ✭❡✳❣✳ ❇✉❝❦♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✱
❞❡♠♦♥str❛t✐♥❣ t❤❡ ❛❞✈❛♥t❛❣❡s ♦❢ ❝♦❧❧❡❝t✐♥❣ ❛ ❉▼ ❞❛t❛s❡t ❛❧♦♥❣ ✇✐t❤ ❛ ▼❊ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥
✭●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✿ t❤❡ ❤✐❣❤❡r ❛♠♦✉♥t ♦❢ ❞❛t❛ ❛♥❞ ✐♥❝r❡❛s❡❞
❇❖▲❉ s❡♥s✐t✐✈✐t② ❡♥❤❛♥❝❡s t❤❡ ♣♦✇❡r ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛sts✱ ❣✐✈✐♥❣ t❤❡ ♣♦ss✐❜✐❧✐t②
♦❢ ♠❛♣♣✐♥❣ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✐♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ s✉❜❥❡❝ts ✭▼❛r❡❦ ✫ ❉♦s❡♥❜❛❝❤✱ ✷✵✶✽✮✳

❚❤❡ s❛♠❡ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ s❡♥s✐t✐✈✐t② ❝❛♥ ❜❡ ♥♦t✐❝❡❞ ❢♦r t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✳ ❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣
❣r♦✉♣ ❛♥❞ ■❈❈ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠❛♣s ❞❡♣✐❝t ♥♦t ♦♥❧② t❤❡ ❛r❡❛s tr❛❞✐t✐♦♥❛❧❧② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤
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t❤❡ t❛s❦ ✭P❡t❡rs♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✷✮✱ ❜✉t ❛❧s♦ ♦t❤❡r ❛r❡❛s ✐♥✈♦❧✈❡❞ ✐♥ ♣r♦❝❡ss✐♥❣ t❤❡ t❛s❦✳ ❋♦r
✐♥st❛♥❝❡✱ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ r❡❣✐♦♥s ♥♦r♠❛❧❧② ❛❝t✐✈❛t❡❞ ❜② ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ✭❡✳❣✳ P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮ ❛r❡
✐♥✈♦❧✈❡❞ ✐♥ s❡❡✐♥❣ t❤❡ t❛s❦ st✐♠✉❧✉s✳ ▼♦t♦r✱ ♣r❡♠♦t♦r ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧❛r r❡❣✐♦♥s✱ ♥♦r♠❛❧❧②
❛❝t✐✈❛t❡❞ ❜② ♠♦t♦r t❛s❦s ✭❡✳❣✳ ❇✉❝❦♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾❀ P✐♥❡❧
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮ ✱ ❛r❡ ✐♥✈♦❧✈❡❞ ✐♥ ♣r❡ss✐♥❣ t❤❡ ❜✉tt♦♥s✱ ❛♥❞ ♣r❡♠♦t♦r r❡❣✐♦♥s ❛♥❞ ♣❛r✐❡t❛❧
❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❛❧s♦ r❡❧❛t❡❞ t♦ s♣❛t✐❛❧ ❧♦❝❛t✐♦♥ ❛♥❞ ❞✐r❡❝t✐♦♥ ♣r♦❝❡ss✐♥❣ ✭P❡t❡rs♦♥ ❡t
❛❧✳✱ ✷✵✵✷✮ t❤❛t ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡ t❤✐s t❛s❦ ✭■✈❛♥♦✛ ✫ P❡t❡rs✱ ✷✵✵✵✮✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❛❝t✐✈✐t②
♠✐❣❤t ❜❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❝♦♥t✐♥✉♦✉s ♣r❛❝t✐❝❡ t❤❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝ts ✉♥❞❡r✇❡♥t ❞✉r✐♥❣ t❤❡ t❡♥
s❡ss✐♦♥s✱ ❛s ✐t ❤❛s ❜❡❡♥ ♣r❡✈✐♦✉s❧② ❢♦✉♥❞ ❜♦t❤ ✐♥ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ✭P❡t❡rs♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✷✮
❛♥❞ ✐♥ ♦t❤❡r t❛s❦s ✭❚r❛❝② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✶✮✳

❆❧❧ t❤❡s❡ r❡❣✐♦♥s ♣r❡s❡♥t ❤✐❣❤❧② r❡❧✐❛❜❧❡ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ t❤✐s ✇✐❞❡s♣r❡❛❞ r❡s♣♦♥s❡
✐s ❧✐❦❡❧② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ ❛♥ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ s❡♥s✐t✐✈✐t②✱ ❞✉❡ t♦ ❜♦t❤ t❤❡ ❤✐❣❤ ♥✉♠❜❡r ♦❢ tr✐❛❧s ✭✾✻✵
tr✐❛❧s✱ ♦❢ ✇❤✐❝❤ ❤❛❧❢ ❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ❤❛❧❢ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t✮ ❛♥❞ t❤❡ ✉s❡ ♦❢ ▼❊ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ✇✐t❤
♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❡❝❤♦❡s ✭●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ❚❤✐s
❝♦✉❧❞ ❛❧s♦ ❡①♣❧❛✐♥ t❤❡ ❛❧♠♦st ❝♦♠♣❧❡t❡ ♦✈❡r❧❛♣ ♦❢ t❤❡ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s✱
t❤❛t r❡s✉❧t❡❞ ✐♥ ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t ✈❡rs✉s ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t ❝♦♥tr❛st✳

❆s ❢♦r t❤❡ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✭P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✱ ❛❧♠♦st ❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts s❤♦✇❡❞
✈❡r② ❤✐❣❤ s❡♥s✐t✐✈✐t② ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ✐♥ ❛r❡❛s ♣❡rt✐♥❡♥t t♦ t❤❡ t②♣❡ ♦❢ st✐♠✉❧✉s ✉♥❞❡r
♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ ✭P✐♥❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✼✮✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ❜♦t❤ ❛r❡❛s ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜②
s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ❛♥❞ ♥♦t✳ ❚❤❡ ♦♥❧② ❡①❝❡♣t✐♦♥ ✇❛s t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ✈❡rt✐❝❛❧ ❛♥❞
❤♦r✐③♦♥t❛❧ ✢✐❝❦❡r✐♥❣ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s✱ t❤❛t s❤♦✇❡❞ ♥♦ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ ♣r♦❜❛❜❧② ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❡ t♦t❛❧ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥❞✉❝❡❞ ❜②
❤♦r✐③♦♥t❛❧ ❛♥❞ ✈❡rt✐❝❛❧ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s✱ ♣♦ss✐❜❧② r❡❧❛t❡❞✱ ♦♥❝❡ ❛❣❛✐♥✱ t♦ t❤❡ ❤✐❣❤ s❡♥s✐t✐✈✐t②
♦❢ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❝♦❧❧❡❝t✐♦♥✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ♠♦st ❝♦♥tr❛sts s❤♦✇❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ♣❡rt✐♥❡♥t t♦ ♦t❤❡r
t②♣❡s ♦❢ st✐♠✉❧✐✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❛t t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ s♣❛rs✐t② ♦❢ t❤❡ tr✐❛❧s ✇❛s ♥♦t s✉✣❝✐❡♥t t♦
♣r♦♣❡r❧② ❞✐st✐♥❣✉✐s❤ ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ st✐♠✉❧✐ ❢r♦♠ ❡❛❝❤ ♦t❤❡rs✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ♠❛♣s ♣r❡s❡♥t❡❞ ❢❛✐r t♦ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ❜✉t ❛ ❞❡❝r❡❛s❡ ✐♥
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❢r♦♠ t❤❡ ✜rst t♦ t❤❡ ❧❛st r✉♥✳ ❲❤✐❧❡ ❢✉rt❤❡r ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ❛♥❞ t❡sts ❛r❡ r❡q✉✐r❡❞
t♦ ❡①♣❧❛✐♥ t❤❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ❞❡❝r❡❛s❡✱ ❛ ♣♦ss✐❜❧❡ ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥ ♠✐❣❤t ❜❡ t❤❡ t✐♠❡ s♣❡♥t ✐♥ t❤❡
s❝❛♥♥❡r✱ ❛♥❞ t❤❡ ❢❛t✐❣✉❡ ♦r ❜♦r❡❞♦♠ ♦❢ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts ❛s t❤❡ s❡ss✐♦♥ ♣r♦❣r❡ss❡s✳ ❢❆▲❋❋ ♠❛♣s
♣r❡s❡♥t❡❞ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ♠♦r❡ st❛❜❧❡ ❛❝r♦ss r✉♥s✳ ❚❤❡② ❛❧s♦ s❤♦✇❡❞ ❡①❝❡❧❧❡♥t
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ t❤❡ s✉❜❝❛❧❧♦s❛❧ ❝♦rt❡①✱ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♣♦❧❡ ❛♥❞ ❜r❛✐♥ ❡❞❣❡s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤✐s ❤✐❣❤
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠✐❣❤t ❜❡ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ ❛♥❞ ✐♥❞✐❝❛t❡ ❛ ❢❛✐❧✉r❡ ✐♥ r❡❝♦✈❡r✐♥❣ s✉✣❝✐❡♥t ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥
♦♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢ t❤❡s❡ ❛r❡❛s✱ ❛t ❧❡❛st ❢♦r s♦♠❡ s✉❜❥❡❝ts✳

2.4 Conclusion

❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ❞❡s❝r✐❜❡s t❤❡ ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ✭❉▼✮ ❞❛t❛s❡t t❤❛t ✇✐❧❧ ❜❡ ✉s❡❞ t❤r♦✉❣❤♦✉t
t❤✐s t❤❡s✐s✳ ❚❤❡ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭✐♥ t❡r♠s ♦❢ ■❈❈✮ ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ r❡❧❡✈❛♥t
❝♦♥tr❛sts ♦❢ ❛ ▼♦t♦r✱ ❛ ❙✐♠♦♥✱ ❛♥❞ ❛ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦ ✇❡r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞✳ ❖✈❡r❛❧❧✱
❧❡✈❡r❛❣✐♥❣ ▼❊✲❢▼❘■ ✐♥ ❛ ❉▼ ❞❛t❛s❡t r❡s✉❧t❡❞ ✐♥ ❤✐❣❤❧② ✐♥❝r❡❛s❡❞ s❡♥s✐t✐✈✐t②✳ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱
❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ♦❢ t❤❡ ❢♦✉r r✉♥s ♦❢ ❘❙ ❛♥❞ t❤❡✐r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠❛♣s ✇❡r❡ ❛❧s♦ ❝♦♠♣✉t❡❞✳ ❆❧♠♦st
❛❧❧ ❝♦♥tr❛sts ✐♥ t❤❡ t❤r❡❡ t❛s❦s s❤♦✇❡❞ ❤✐❣❤ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ❛s ❞✐❞ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ♦❢
t❤❡ ❢♦✉r r✉♥s✳ ❚❤❡ ❝♦♥tr❛sts ✐♥ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❝♦♥tr❛st ✐♥❞✉❝✐♥❣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥
✐♥ ❧❛r❣❡ ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r ❝♦rt❡① ✐♥ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ❛♥❞ ♠♦st ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛sts ✐♥ t❤❡
P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r✱ s❤♦✇❡❞ ❤✐❣❤ s❡♥s✐t✐✈✐t② ✐♥ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❛♥❛❧②s✐s✳ ❚❤❡ ❝♦♥tr❛sts
✐♥❞✉❝✐♥❣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✐♥ s♠❛❧❧❡r ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r ❝♦rt❡①✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥
❞✐✛❡r❡♥t❧② ♦r✐❡♥t❡❞ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s ✐♥ t❤❡ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r✱ s❤♦✇❡❞ s♠❛❧❧ t♦ ♥♦
❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ ❤❡t❡r♦❣❡♥❡♦✉s✱ ❛❧❜❡✐t st❛❜❧❡✱ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ❜❡t✇❡❡♥ s✉❜❥❡❝ts✳
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3. Voxelwise optimisation of haemo-
dynamic lags to improve regional
Cerebrovascular Reactivity estimates in
breath-hold fMRI

❇r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts r❡q✉✐r❡ ♠✐♥✐♠❛❧ ❛❞❞✐t✐♦♥❛❧ ❡q✉✐♣♠❡♥t ❛♥❞ ❛r❡ ❧❡ss
♣r♦♥❡ t♦ ❝♦♠♣❧✐❛♥❝❡ ✐ss✉❡s ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ✐♥✈♦❧✈✐♥❣ ❣❛s ✐♥❤❛❧❛t✐♦♥✱ ♠❛❦✐♥❣
t❤❡♠ ❛♥ ❛ttr❛❝t✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❢♦r ❝❧✐♥✐❝❛❧ ❛♥❞ r❡s❡❛r❝❤ s❡tt✐♥❣s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ s✉❜❥❡❝ts t❡♥❞ t♦
t❛❦❡ ❞❡❡♣ r❡❝♦✈❡r② ❜r❡❛t❤s ❛❢t❡r t❤❡ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞✱ ✇❤✐❝❤ ❝❛♥ ❧❡❛❞ t♦ s❡✈❡r❡ t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞
❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮ ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t♦r②✲r❡❧❛t❡❞ s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐t② ❛rt❡❢❛❝ts t❤❛t ❝❛♥
❝♦♥s✐❞❡r❛❜❧② ❝♦rr✉♣t t❤❡ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✭s❡❡ ✜❣✉r❡ ❋✐❣✉r❡ ✸✳✶✮✳

■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ✐♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ✇✐t❤ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ♦♥❡ ♠✉st ❛❧s♦ ❝♦♥✲
s✐❞❡r t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡t ❜❡t✇❡❡♥ ❛♥② r❡❝♦r❞❡❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ tr❛❝❡ ✭P❊❚❈❖✷ ♦r r❡s♣✐r❛t♦r②
❡✛♦rt ❛❧✐❦❡✮ ❛♥❞ t❤❡ ❧♦❝❛❧ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡✳ ❚❤✐s ♦✛s❡t r❡s✉❧ts ❢r♦♠ t❤❡ ✐♥t❡r♣❧❛② ♦❢ ❞✐❢✲
❢❡r❡♥t ❢❛❝t♦rs✿ ❛♥ ✐♥❤❡r❡♥t ❞❡❧❛② ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛✐r ❡①❤❛❧❛t✐♦♥ ✐♥s✐❞❡ t❤❡ s❝❛♥♥❡r ❛♥❞ t❤❡
s❛♠♣❧✐♥❣ ♦❢ ❈❖✷ ✭❛♥❞ ❖✷✮ ✐♥ t❤❡ ❣❛s ❛♥❛❧②s❡r ✭♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ❞❡❧❛②✮✱ s②st❡♠✐❝ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥
❜❧♦♦❞ ❣❛s❡s t❤❛t tr❛✈❡❧ ✇✐t❤ ❜❧♦♦❞ t♦ ❛rr✐✈❡ ❛t ❧♦❝❛❧ ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥s ✭✈❛s❝✉❧❛r tr❛♥s✐t ❞❡❧❛②✮✱
❛♥❞ ❧♦❝❛❧ ❛rt❡r✐♦❧❡s r❡s♣♦♥❞✐♥❣ t♦ ❜❧♦♦❞ ❣❛s ❧❡✈❡❧s ❞✐✛❡r❡♥t❧② ✭✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② ❞②♥❛♠✐❝s✮ ✭s❡❡
✜❣✉r❡ ❋✐❣✉r❡ ✸✳✷✮✳ ❈♦rr❡❝t✐♥❣ ❢♦r t❤✐s t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡t ❝❛♥ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘
❛♠♣❧✐t✉❞❡✳

❚❤❡ ❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ♦❢ ❛❝❝♦✉♥t✐♥❣ ❢♦r t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡ts ✐♥ ❈❱❘ st✉❞✐❡s ❤❛s ❜❡❡♥ ♣r❡✈✐♦✉s❧②
❛❞❞r❡ss❡❞ ✐♥ ♠✉❧t✐♣❧❡ ✇❛②s ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ s✐♠♣❧❡ ❛✈❡r❛❣✐♥❣ ♦❢ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞
❞❛t❛ ✇❛s ✉s❡❞ t♦ ♠❛♣ ❈❱❘ t✐♠❡✲t♦✲♣❡❛❦ ✐♥ ❤❡❛❧t❤② s✉❜❥❡❝ts ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮✱ r❡✈❡❛❧✐♥❣
❝♦♥s✐st❡♥t r❡❣✐♦♥❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ❈❱❘ ❧❛❣s✳ ■♥ ❈❖✷ ✐♥❤❛❧❛t✐♦♥ st✉❞✐❡s✱ ✈❛r✐♦✉s ❛♣♣r♦❛❝❤❡s
❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ❧❛❣✳ ❆s ❛♥ ❡①❛♠♣❧❡✱ ❉✉✣♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✺✮
✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞ ❛ ❚r❛♥s❢❡r ❋✉♥❝t✐♦♥ ❆♥❛❧②s✐s ✇✐t❤ ❛ ❲❡❧❝❤ ❛❧❣♦r✐t❤♠ t♦ ♠❡❛s✉r❡ t❤❡ ♣❤❛s❡
♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❢r❡q✉❡♥❝② ♦❢ ✵✳✵✶ ❍③✳ ▲✐✉✱ ❲❡❧❝❤ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✼✮ ✉s❡❞
❛♥ ✐t❡r❛t✐✈❡ ❧✐♥❡❛r r❡❣r❡ss✐♦♥ t♦ ✜rst ♠❛t❝❤ ❛ r❡❢❡r❡♥❝❡ s✐❣♥❛❧ ✭✐✳❡✳ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢
❛ ❘❖■✱ ❡✳❣✳ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✮ t♦ ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧ ✐♥ t❤❡ ❜r❛✐♥✱ ❛♥❞ t❤❡♥ t♦ ♠❛t❝❤ t❤❡ P❊❚❈❖✷ t♦
t❤❡ r❡❢❡r❡♥❝❡ s✐❣♥❛❧✱ ♦❜t❛✐♥✐♥❣ ♠✉❧t✐✲♣❛r❛♠❡tr✐❝ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥ ✐♥❝❧✉❞✐♥❣ t❤❡
❜♦❧✉s ❛rr✐✈❛❧ t✐♠❡✳ ❚❤✐s ♠❡t❤♦❞ ♣r♦✈✐❞❡❞ s✐♠✐❧❛r ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ r❡❣r❡ss✐♥❣ t❤❡
❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ✇✐t❤ ❛ ❣r♦✉♣ ♦❢ s✐♥❡s ❛♥❞ ❝♦s✐♥❡s ✉s❡❞ t♦ ♠♦❞❡❧ ❛ s✐♥✉s♦✐❞❛❧ ❈❖✷ ♣❛r❛❞✐❣♠
✭❇❧♦❝❦❧❡② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳
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❋✐❣✉r❡ ✸✳✶✿ ❚❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ✐♥ t❤❡ ❣r❡② ♠❛tt❡r s❤♦✇s ❤✐❣❤ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ♥♦t ♦♥❧②
✇✐t❤ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ s✐❣♥❛❧✱ ❜✉t ❛❧s♦ ✇✐t❤ ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ ✭❡①♣r❡ss❡❞ ❤❡r❡ ❛s ❋r❛♠❡✇✐s❡
❉✐s♣❧❛❝❡♠❡♥t✮

❆♥♦t❤❡r ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ ❝♦♥s✐sts ✐♥ ❘❛♣✐❞t✐❞❡✱ ❛♥ ❛❧❣♦r✐t❤♠ t❤❛t ✉s❡s ❛ r❡❝✉rs✐✈❡ ❝r♦ss✲
❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ♠❡t❤♦❞ t♦ ❛s❝❡rt❛✐♥ ❧❛❣s ❜❡t✇❡❡♥ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ❛♥❞ ❛ r❡❢❡r❡♥❝❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ✭❋r❡✲
❞❡r✐❝❦✱ ❙❛❧♦ ✫ ❉r✉❝❦❡r✱ ✷✵✷✵✮✳ ❇r✐❡✢②✱ ❛t ❡❛❝❤ ❝②❝❧❡ t❤✐s ❛❧❣♦r✐t❤♠ ❝♦♠♣✉t❡s ❛ ✈♦①❡❧✇✐s❡
❝r♦ss✲❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ✇✐t❤ ❛ r❡❢❡r❡♥❝❡✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ ❛ ❘❖■ ♦r ❛ r❡❣r❡ss♦r
♦❢ ✐♥t❡r❡st✱ ❛♥❞ ❝r❡❛t❡s ❛ s❤✐❢t❡❞ r❡❢❡r❡♥❝❡ ❢♦r ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧ ❛❝❝♦r❞✐♥❣ t♦ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❧❛❣✳
❚❤❡♥✱ ✐t ✉♣❞❛t❡s t❤❡ r❡❢❡r❡♥❝❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ❜② ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ✜rst ❡✐❣❡♥✈❡❝t♦r ♦❢ ❛ ♣r✐♥❝✐♣❛❧
❝♦♠♣♦♥❡♥t ❛♥❛❧②s✐s ♦r t❤❡ ✇❡✐❣❤t❡❞ ❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ t❤❡ ♦❜t❛✐♥❡❞ s❤✐❢t❡❞ r❡❣r❡ss♦rs✱ r❡♣❡❛t✐♥❣
t❤✐s ❝②❝❧❡ ✉♥t✐❧ ❛ ❞❡✜♥❡❞ ❝♦♥✈❡r❣❡♥❝❡ ♦r ❢♦r ❛ s❡t ♥✉♠❜❡r ♦❢ t✐♠❡s✳ ■♥ ❣❛s ✐♥❤❛❧❛t✐♦♥ st✉❞✐❡s
✇❤❡r❡ P❊❚❈❖✷ ❛❝t❡❞ ❛s t❤❡ r❡❢❡r❡♥❝❡✱ t❤✐s ❛❧❣♦r✐t❤♠ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ♠❛♣♣❡❞ ❈❱❘ ❧❛t❡♥❝② ✐♥
❝♦♥tr♦❧ ❛♥❞ ❝❧✐♥✐❝❛❧ ♣♦♣✉❧❛t✐♦♥s✱ ❤✐❣❤❧✐❣❤t✐♥❣ t❤❛t ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✐s ❛ s❡♥s✐t✐✈❡ ♠❡❛s✉r❡
♦❢ r❡❣✐♦♥❛❧ ♣❛t❤♦❧♦❣② ✭❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳ ❘❛♣✐❞t✐❞❡ ❝❛♥ ❛❧s♦ ❡st✐♠❛t❡ s②st❡♠✐❝ ✈❛s❝✉❧❛r
♣r♦❝❡ss❡s ❜② ✉s✐♥❣ t❤❡ ❣❧♦❜❛❧ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✐♥ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❞❛t❛ ❛s t❤❡ r❡❢❡r❡♥❝❡✱ ❛♥❞ ❡①tr❛❝t
s✐♠✐❧❛r ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ♠❛♣s ✭❚♦♥❣ ✫ ❋r❡❞❡r✐❝❦✱ ✷✵✶✹✮✳ ◆❡✈❡rt❤❡❧❡ss✱ t❤❡ ❣❧♦❜❛❧ ❢▼❘■
s✐❣♥❛❧ ♠✐❣❤t ✐♥❝❧✉❞❡ s❡✈❡r❡ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❝♦♥❢♦✉♥❞s ❛♥❞ ✐rr❡❧❡✈❛♥t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♣r♦❝❡ss❡s
t❤❛t ❝❛♥ ❞❡❣r❛❞❡ t❤❡ q✉❛❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s✱ ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧② ✐♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞
❈❱❘ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts✳

■♥ ♦r❞❡r t♦ ❝♦rr❡❝t ❢♦r t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ♦♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥s✱ ❙♦✉s❛ ❡t
❛❧✳ ✭✷✵✶✹✮ ♣r♦♣♦s❡❞ t♦ ✉s❡ ❛ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ t❤❛t ✐♥t❡❣r❛t❡❞ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs
❛s ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs✳ ❚❤❡ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ✇❛s ♣r❡❝❡❞❡❞ ❜② t❤❡ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐③❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡
r❡❢❡r❡♥❝❡ P❊❚❈❖✷ s✐❣♥❛❧ t♦ t❤❡ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs✱ ❛♥❞ t❤❡ ❧❛❣s ✇❡r❡ s❡❧❡❝t❡❞ ❜❛s❡❞ ♦♥
t❤❡ ❤✐❣❤❡st ❩ s❝♦r❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t❤❡ P❊❚❈❖✷ r❡❣r❡ss♦r✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ t❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤ s❤♦✇❡❞
r❡♣r♦❞✉❝✐❜❧❡ ♠❡❛s✉r❡s ♦❢ ❇❖▲❉ ❈❱❘✱ ♠♦❞✐❢②✐♥❣ t❤❡ P❊❚❈❖✷ s✐❣♥❛❧ ❝❛♥ ♣♦t❡♥t✐❛❧❧② ❧✐♠✐t
q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ r❡♠♦✈❛❧ ♦❢ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ✭s❡❡
❈❤❛♣t❡r ✹ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❞❡t❛✐❧s✮✳

❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ♣r♦♣♦s❡s ❛ ❢r❛♠❡✇♦r❦ s✐♠✐❧❛r❧② ❜❛s❡❞ ♦♥ ❛ ❧❛❣❣❡❞ ●▲▼ ❛♥❛❧②s✐s t❤❛t
❡st✐♠❛t❡s t❤❡ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✐♥ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✇❤✐❧❡ ♣r❡s❡r✈✐♥❣ s❡♠✐✲
q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡ ♠❡❛s✉r❡s ♦❢ ❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡✳ ■♥ ♦r❞❡r t♦ ♣r♦♣❡r❧② t❛❦❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❝♦❧❧✐♥❡❛r
♠♦t✐♦♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t✱ ❡❛❝❤ ●▲▼ ✐s ❞❡✜♥❡❞ ✐♥❝❧✉❞✐♥❣ ♥✉✐s❛♥❝❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧ t❡r♠s ❛♥❞ ♠♦t✐♦♥
♣❛r❛♠❡t❡rs✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❛ s❤✐❢t❡❞ ✈❛r✐❛♥t ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ r❡❣r❡ss♦r ✇✐t❤♦✉t ♣r✐♦r ♦rt❤♦✲
❣♦♥❛❧✐③❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ t❡♠♣♦r❛❧ s❤✐❢t ✐s ✐❞❡♥t✐✜❡❞ ❜② ♠❛①✐♠✐s✐♥❣ t❤❡ ✜t ♦❢ t❤❡ ❢✉❧❧
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❋✐❣✉r❡ ✸✳✷✿ ❆♥ ✐❧❧✉str❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ r❡❝♦r❞❡❞ ❈❖✷ ♦✛s❡t ♣r♦❜❧❡♠✳ ❲❤✐❧❡ ❛ ♣❡rs♦♥ ❜r❡❛t❤❡s✱
t❤❡ ❛✐r ❤❛s t♦ tr❛✈❡rs❡ t❤❡ ❡①t❡♥t ♦❢ t❤❡ ❝❛♥♥✉❧❛ t♦ ❜❡ s❛♠♣❧❡❞✱ ✐♥tr♦❞✉❝✐♥❣ ❛ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t
❞❡❧❛②✳ ❚❤✐s t✐♠❡ ❧❛♣s❡ ❤❛s t♦ ❜❡ s✉♠♠❡❞ t♦ t❤❡ t✐♠❡ t❤❛t ✐s ♥❡❝❡ss❛r② ❢♦r t❤❡ t❤❡ ❣❛s
♣❛rt✐❝❧❡s t♦ ♠♦✈❡ ❢r♦♠ t❤❡ ❜r❛✐♥ t♦ t❤❡ ❧✉♥❣s ✭❜✉❧❦ s❤✐❢t✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❡❛❝❤ ❞✐✛❡r❡♥t ❛r❡❛
♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥ s❤♦✇s ❛ ❞✐✛❡r❡♥t ❞❡❧❛② t❤❛t s❤♦✉❧❞ ❜❡ t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r ❛ ♣r❡❝✐s❡ ❈❱❘
❡st✐♠❛t✐♦♥✳
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♠♦❞❡❧ ✇✐t❤✐♥ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❝♦♥str❛✐♥ts✳ ❲❤✐❧❡ ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ ♣r✐♦r t♦ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥
✐s ❛ t②♣✐❝❛❧ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ st❡♣✱ ❤❛✈✐♥❣ s❡q✉❡♥t✐❛❧ st❡♣s ❢♦r ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ❛s
❞♦♥❡ ✐♥ ❝r♦ss✲❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ ♠✐❣❤t ❧❡❛❞ t♦ ❜✐❛s❡❞ ❡st✐♠❛t❡s ♦r t❤❡ r❡✐♥tr♦❞✉❝t✐♦♥
♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❡✛❡❝ts ✐❢ t❤❡ ❧❛tt❡r ✐s ♥♦t ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❛❞❡q✉❛t❡❧② ✭✐✳❡✳ t❤❡ ✈❛r✐❛♥❝❡ r❡♠♦✈❡❞ ❞✉r✐♥❣
t❤❡ ✐♥✐t✐❛❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ st❡♣ ✐s ♥♦t r❡♠♦✈❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ r❡❣r❡ss♦rs ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✉s❡❞ ✐♥ t❤❡ ❛♥❛❧②s✐s
❛s ✇❡❧❧ ▲✐♥❞q✉✐st ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ❉✉❡ t♦ t❤❡ ✉♥❦♥♦✇♥ t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡t ❜❡t✇❡❡♥ ✐♥st❛♥t❛♥❡♦✉s
❧♦❝❛❧ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❢▼❘■ ❛rt❡❢❛❝ts ❛♥❞ ❞❡❧❛②❡❞ r❡s♣♦♥s❡s t♦ P❊❚❈❖✷❤r❢ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛
s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ✜t ❝❛♥ ❛❞❞r❡ss ♣♦t❡♥t✐❛❧ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t✐❡s ❜❡t✇❡❡♥ r❡❣r❡ss♦rs ♠♦r❡ ❛❝❝✉r❛t❡❧②
✭▲✐♥❞q✉✐st ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ❚❤✐s ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ♣r♦❝❡❞✉r❡ ✐s r❡❢❡rr❡❞ t♦ ❛s s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ♠♦✲
t✐♦♥ ✜tt✐♥❣ ✭❙✐♠▼♦t✮✳ ❚❤❡ ♣r♦♣♦s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✐s ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ ♦t❤❡r ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥
str❛t❡❣✐❡s ✐♥❝♦r♣♦r❛t✐♥❣ ♠♦t✐♦♥ ❝♦rr❡❝t✐♦♥✱ ❛♥❞ ✐s ❡✈❛❧✉❛t❡❞ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ r❡❣✐♦♥❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②
✐♥ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✱ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ✇✐t❤✐♥ ❧❛❣ ♠❛♣s✱ ❛♥❞ ❤♦✇ ❛❝❝♦✉♥t✐♥❣
❢♦r ❧❛❣ ✐♠♣❛❝ts r❡❣✐♦♥❛❧ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s✳

3.1 Methods

❚❤✐s st✉❞② ❡♠♣❧♦②s t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❢▼❘■ ❞❛t❛✱ t❤❡ ❈❖✷ tr❛❝❡s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧ ✐♠❛❣❡s
❢r♦♠ ♦♥❡ s❡ss✐♦♥ ♦❢ ❡✐❣❤t s✉❜❥❡❝ts ♦❢ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ t❤❡ ♣r❡✈✐♦✉s ❈❤❛♣t❡r ✷✳ ❚❤❡
▼❘■ ❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❞❛t❛ ✇❛s ❛♥❛❧②s❡❞ ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝t✐♦♥ ✷✳✶✳✾✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛ r❛♥❣❡
♦❢ ➧✾ s❡❝♦♥❞s ❛r♦✉♥❞ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ✇✐t❤ ❛ st❡♣ ♦❢ ✵✳✸ s❡❝♦♥❞s ❢♦r ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳

3.1.1 Comparison of different Lag Optimization models

❚❤❡ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ✭❙✐♠▼♦t✮ ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ ♦t❤❡r t❤r❡❡ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳ ❖♥❡ ❛♣✲
♣r♦❛❝❤ ❞✐❞ ♥♦t ❝♦♥s✐❞❡r ❛ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ♦t❤❡r t✇♦ ✈❛r✐❡❞ ❜❛s❡❞ ♦♥
t❤❡ ✇❛② t❤❡ ♠♦t♦r r❡❣r❡ss♦rs ✇❡r❡ tr❡❛t❡❞ ✐♥ t❤❡ ❛♥❛❧②s✐s✳ ■♥ t♦t❛❧✱ t❤❡ ❢♦✉r ❝♦♥s✐❞❡r❡❞
♠♦❞❡❧s ✇❡r❡✿

✶✳ ❆♥ ♥♦♥✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ●▲▼ ♠♦❞❡❧ ✇❤❡r❡ ♦♥❧② ♦♥❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ r❡❣r❡ss♦r ✇❛s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞
❢♦r ❛❧❧ ✈♦①❡❧s✱ t♦ st✉❞② t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥✳ ❚❤❡ r❡❣r❡ss♦r ✇❛s
s❤✐❢t❡❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ✭◆♦♥ ❖♣t✮✿

Y = PETCO2hrf bulk + n ✭✸✳✶✮

✷✳ ❚❤❡ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ●▲▼ ✇❤❡r❡ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ✐♥❝❧✉❞❡❞ t❤❡ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs
❛♥❞ t❤❡✐r t❡♠♣♦r❛❧ ❞❡r✐✈❛t✐✈❡s ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s Mot✮✱ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ♦❢ ✉♣ t♦ t❤❡
❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s Poly✮✱ t♦❣❡t❤❡r ✇✐t❤ ❛ ✈♦①❡❧✇✐s❡ s❤✐❢t❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡
✭❙✐♠▼♦t✮✿

Y = PETCO2hrfvx +Mot+ Poly + n ✭✸✳✷✮

✸✳ ❆ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ●▲▼ ✇✐t❤ ♥♦ ♣r❡✈✐♦✉s ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ t♦ ❛ss❡ss t❤❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ♦❢
♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ◆♦▼♦t✿

Y = PETCO2hrfvx + n ✭✸✳✸✮

✹✳ ❆ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ●▲▼ t❤❛t ✐♥❝❧✉❞❡❞ ♦♥❧② s❤✐❢t❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ r❡❣r❡ss♦rs ✐♥ t❤❡ ●▲▼
❜✉t r❡❣r❡ss❡❞ ♦✉t ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs ❛♥❞ ▲❡❣❡♥❞r❡ P♦❧②♥♦♠✐❛❧s ❜❡❢♦r❡❤❛♥❞ ✭✐✳❡✳ ❛
s❡q✉❡♥t✐❛❧ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❙❡q▼♦t✮✿

[Y ⊥ (Mot, Poly)] = PETCO2hrfvx ✭✸✳✹✮

■♥ t❤❡ ♠♦❞❡❧s ❛❜♦✈❡✱ Y r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s✱ PETCO2hrf bulk ❛♥❞ PETCO2hrfvx

r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ♥♦♥✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❛♥❞ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡✱ ❛♥❞ n ❞❡♥♦t❡s t❤❡ r❛♥✲
❞♦♠ ♥♦✐s❡✳
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3.1.2 Group maps and summary statistics

■♥ ♦r❞❡r t♦ ♦❜t❛✐♥ ❣r♦✉♣✲❧❡✈❡❧ r❡s✉❧ts ❛♥❞ s✉♠♠❛r② st❛t✐st✐❝s✱ t❤❡ ❈❱❘✱ t✲st❛t✐st✐❝s✱ ❛♥❞ ❧❛❣
♠❛♣s ✇❡r❡ ✇❛r♣❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺ ♠♠ ✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧
r❡s♦❧✉t✐♦♥✮ ✉s✐♥❣ ♥❡❛r❡st ♥❡✐❣❤❜♦✉r ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❛✈❡r❛❣❡❞ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ◆♦t❡ t❤❛t
❣r♦✉♣ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ♠❛♣s ❞♦ ♥♦t ✐♥❝❧✉❞❡ ✈♦①❡❧s ❢r♦♠ s✉❜❥❡❝ts ✇❤❡r❡ t❤❡ ❧❛❣ ✇❛s ❞❡❡♠❡❞
✐♠♣❧❛✉s✐❜❧❡✱ ♦r ✇❤❡r❡ t❤❡ ❈❱❘ ✜t ✇❛s ♥♦t ❞❡❡♠❡❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥t✳ ❚❤❡♥✱ t❤❡ ◆♦♥❖♣t ❈❱❘
♠❛♣s ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t t❃✶✳✻✺ ✭♣❁✵✳✵✺✱ ✸✶✸ ❉♦❋✮✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s
✭❙✐♠▼♦t✱ ◆♦▼♦t✱ ❛♥❞ ❙❡q▼♦t✮ ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t t ❃✸✳✶✻✹ ✭♣ ❁✵✳✵✺✱ ✸✶✸ ❉♦❋✮ ❛❢t❡r
❛❞❥✉st♠❡♥t ✇✐t❤ ➆✐❞á❦ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ✭➆✐❞á❦✱ ✶✾✻✼✮ ❢♦r t❤❡ t❡st✐♥❣ ❛t ♠✉❧t✐♣❧❡ ❧❛❣s✳

❚♦ ❛ss❡ss t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s ❛t t❤❡ r❡❣✐♦♥❛❧ ❧❡✈❡❧✱ ❢♦✉r r❡❣✐♦♥s ♦❢
✐♥t❡r❡st ✭❘❖■s✮ ✇❡r❡ ❞❡✜♥❡❞ ❜② s❡❣♠❡♥t✐♥❣ t❤❡ ▼◆■ t❡♠♣❧❛t❡ ✐♥t♦ ●▼ ❛♥❞ ❲▼ ✭❡r♦❞❡❞
✇✐t❤ ❛ ✹ ♠♠ ●❛✉ss ❦❡r♥❡❧ t♦ ❛✈♦✐❞ ♣❛rt✐❛❧ ✈♦❧✉♠❡ ❡✛❡❝ts✮✱ ❛♥❞ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛ ♠❛s❦ ♦❢
t❤❡ ♣✉t❛♠❡♥ ✭❍❛r✈❛r❞✲❖①❢♦r❞ ❙✉❜❝♦rt✐❝❛❧ str✉❝t✉r❛❧ ❛t❧❛s✮ ❛♥❞ ❛ ♠❛s❦ ♦❢ ❝❡r❡❜❡❧❧❛r ●▼
✭❈❡r❡❜❡❧❧❛r ▼◆■ ❛t❧❛s✮✱ ❜♦t❤ s✉❜tr❛❝t❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ●▼ ♠❛s❦ t♦ ❛✈♦✐❞ ♦✈❡r❧❛♣s ❜❡t✇❡❡♥
❘❖■s✳ P✉t❛♠❡♥ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ❘❖■s ✇❡r❡ ❝❤♦s❡♥ ❞✉❡ t♦ t❤❡✐r ♣r❡✈✐♦✉s❧② r❡♣♦rt❡❞ ❡❛r❧✐❡r
❛♥❞ ❧❛t❡r ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣s✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧② ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮✳ ❋♦r ❡❛❝❤ ❘❖■✱ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡
❈❱❘ ✈❛❧✉❡ ♦❢ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t ✇❛s ❡①tr❛❝t❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s ❛♥❞ ◆♦♥❖♣t
❈❱❘ ♠❛♣s✱ ❛♥❞ ♣❛✐r❡❞ t✲t❡sts ✇❡r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞ t♦ ❛ss❡ss st❛t✐st✐❝❛❧ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❜❡t✇❡❡♥
♠♦❞❡❧s✳ ❋♦r ❡❛❝❤ ❧❛❣✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ♠♦❞❡❧✱ t♦ ❛ss❡s ❤♦✇ ❞✐✛❡r❡♥t t❤❡ ❧❛❣ ✐♥ ❡❛❝❤ ❘❖■ ✇❛s ❢r♦♠
t❤❛t ♦❢ t❤❡ ●▼✱ t❤❡ ❈♦♥tr❛st t♦ ◆♦✐s❡ ❘❛t✐♦ ✭❈◆❘✮ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❧❛❣ ♦❢ t❤❡ ●▼
❛♥❞ ❡❛❝❤ ♦t❤❡r ❘❖■ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ❛s✿

CNR =
|LagROI1 − LagROI2 |

√

σ2

1

n1
+

σ2

2

n2

✭✸✳✺✮

✇❤❡r❡✱ ❢♦r t❤❡ ith ❘❖■✱ LagROIi ✐s t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❧❛❣✱ σ
2

i ✐s t❤❡ ✈❛r✐❛♥❝❡✱ ❛♥❞ ni ✐s t❤❡ ♥✉♠❜❡r
♦❢ ✈♦①❡❧s✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ t❤r❡❡ ❈◆❘ ✇❡r❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ ❜❡t✇❡❡♥ ♠♦❞❡❧s ✉s✐♥❣ ❛ t✲t❡st✳

3.2 Results

❋✐❣✉r❡ ✸✳✹ s❤♦✇s ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ ◆♦♥❖♣t ❛♥❞ ❙✐♠▼♦t ♠♦❞❡❧s ❢♦r ❛♥ ❡①❛♠♣❧❡
s✉❜❥❡❝t ❛♥❞ ❣r♦✉♣ ❛✈❡r❛❣❡s✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ❤✐st♦❣r❛♠s ❢♦r t❤❡ ❘❖■ ✈♦①❡❧s ❛r❡ ❞❡♣✐❝t❡❞ ✐♥ ❋✐❣✲
✉r❡ ✸✳✸ ❛♥❞ t❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱r ✈❛❧✉❡s ❛r❡ r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ t❤❡ ✜rst t✇♦ ❝♦❧✉♠♥s ♦❢
❚❛❜❧❡ ✸✳✶✳ ❚❤❡ r❡s✉❧ts ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t ❲▼ ✈♦①❡❧s ❡①❤✐❜✐t ❛ ❧❛t❡r ❧❛❣ ✭✐✳❡✳ ❞❡❧❛②❡❞ ❈❱❘ r❡✲
s♣♦♥s❡✮ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ●▼ ✈♦①❡❧s✱ ✇❤❡r❡❛s t❤❡ ♣✉t❛♠❡♥ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ❞❡♠♦♥str❛t❡ ♠✉❝❤
❡❛r❧✐❡r ❛♥❞ ❧❛t❡r r❡s♣♦♥s❡s✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✱ ✐♥ ❛❣r❡❡♠❡♥t ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ❧✐t❡r❛t✉r❡ ✭❡✳❣✳ ❇r✐❣❤t ❡t
❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ✐♥❝r❡❛s❡s ❛❢t❡r ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ✭♣❁✵✳✵✵✵✶✮✳
❚❤✉s✱ ✜♥❡ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ❢♦r ❧❛❣ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♠♣r♦✈❡s ❧♦❝❛❧ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s t❤❛t ✇♦✉❧❞ ♦t❤❡r✇✐s❡
❜❡ ✉♥❞❡r❡st✐♠❛t❡❞✳

❋✐❣✉r❡ ✸✳✺ ❛♥❞ ❚❛❜❧❡s ✸✳✶ ❛♥❞ ✸✳✷ ❝♦♠♣❛r❡s ❧❛❣ ❛♥❞ ♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s ❛❝r♦ss t❤❡
❙✐♠▼♦t✱ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t ♠❡t❤♦❞s✱ ✇✐t❤ ❛❝❝♦♠♣❛♥②✐♥❣ ❈◆❘ ❡st✐♠❛t❡s ✐♥ ❚❛❜❧❡ ✸✳✸✳
❆✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡s ❛r❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❧♦✇❡r ✐♥ ❙✐♠▼♦t ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❜♦t❤ ❙❡q▼♦t ❛♥❞
◆♦▼♦t ❢♦r ●▼ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ❛♥❞ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ◆♦▼♦t ❢♦r ♣✉t❛♠❡♥✳ ❚❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘
✈❛❧✉❡ ❢♦r t❤❡ ♣✉t❛♠❡♥ ✇❛s ❢♦✉♥❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❧♦✇❡r ✐♥ ❙❡q▼♦t ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ◆♦▼♦t ❛s ✇❡❧❧
✭s❡❡ ❚❛❜❧❡ ✸✳✶✮✳ ❆✈❡r❛❣❡ ▲❛❣ ✈❛❧✉❡s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❧♦✇❡r ❢♦r ●▼✱ ♣✉t❛♠❡♥✱
❛♥❞ ❲▼ ✐♥ ❙✐♠▼♦t ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❜♦t❤ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t✳ ❚❤❡② ✇❡r❡ ❛❧s♦ ❢♦✉♥❞ ❤✐❣❤❡r
❢♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✐♥ ❙✐♠▼♦t ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❜♦t❤ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ♥♦t s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧②
✭s❡❡ ❚❛❜❧❡ ✸✳✷✮✳ ❚❤❡r❡ ✇❛s ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ❛✈❡r❛❣❡ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡s ✐♥ ❙❡q▼♦t
❛♥❞ ◆♦▼♦t ✭♣❃✵✳✶✮✳ ▲❛❣ ❈◆❘ ✐♥❝r❡❛s❡s ✉s✐♥❣ t❤❡ ❙✐♠▼♦t ♠❡t❤♦❞✱ ❤♦✇❡✈❡r ♦♥❧② t❤❡
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❚❛❜❧❡ ✸✳✶✿ ❆✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡s ♦❢ ❛❧❧ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❘❖■ ❢r♦♠ ❡❛❝❤ ♣✐♣❡❧✐♥❡✳ ❘❡♣♦rt❡❞ ✈❛❧✲
✉❡s ❛r❡ ♠❡❛♥ ➧ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❜❡t✇❡❡♥
◆♦♥ ❖♣t ❛♥❞ t❤❡ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✇❛s ♥♦t ♣❡r❢♦r♠❡❞✳ ✯ ❙✐♠▼♦t ✲ ◆♦♥
❖♣t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✵✵✵✶✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳ ✯✯ ❙✐♠▼♦t✲❙❡q▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲
t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✵✺✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳ ‡ ❙✐♠▼♦t✲◆♦▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✵✶✱
t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳ ⋄ ❙✐♠▼♦t✲◆♦▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✶✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳ ⋄⋄ ❙❡q▼♦t✲
◆♦▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✶✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳
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❚❛❜❧❡ ✸✳✷✿ ❆✈❡r❛❣❡ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡s ♦❢ ❛❧❧ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❘❖■ ❢r♦♠ ❡❛❝❤ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ♣✐♣❡❧✐♥❡✳
❘❡♣♦rt❡❞ ✈❛❧✉❡s ❛r❡ ♠❡❛♥ ➧ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ◆♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡
✇❛s ❢♦✉♥❞ ❜❡t✇❡❡♥ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t ✭❉♦❋❂✼✱ ♣❃✵✳✶✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✮✳ ✯ ❙✐♠▼♦t✲❙❡q▼♦t ♦r
❙✐♠▼♦t✲◆♦▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✶✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳ ✯✯ ❙✐♠▼♦t✲❙❡q▼♦t✿ s✐❣♥✐✜❝✲
❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✵✺✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳

❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ❝♦rt✐❝❛❧ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧❛r ●▼ r❡❛❝❤❡s s✐❣♥✐✜❝❛♥❝❡✱ s❤♦✇✐♥❣ ❛♥ ❛✈❡r❛❣❡ ✶✽✳✽✪
✐♥❝r❡❛s❡✳

3.3 Discussion

❚❤✐s st✉❞② ❞❡♠♦♥str❛t❡s t❤❛t ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ❝❛♥ ❜❡ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ♠❛♣♣❡❞ ✇✐t❤ ❇❖▲❉
❢▼❘■ ✐♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts✳ ❚❤❡ ♣r♦♣♦s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② ✜ts ❢♦r ❈❖✷

❈❱❘ ❡✛❡❝ts✱ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝② tr❡♥❞s ❛♥❞ ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ t♦ r❡❞✉❝❡ t❤❡ ❜✐❛s ♦❢ t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞
♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ✐♥ t❤❡ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳ ❆❢t❡r ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥✱ ✐♥❝r❡❛s❡s ✐♥ ❈❱❘ ❛r❡ ♦❜✲
s❡r✈❡❞ ✐♥ ❛❧❧ ❘❖■s✱ ❞❡♠♦♥str❛t✐♥❣ t❤❛t t❤✐s ✐s ❛♥ ✐♠♣♦rt❛♥t st❡♣ t♦ ❡♥s✉r❡ ❛❝❝✉r❛t❡ r❡❣✐♦♥❛❧
❈❱❘ ✈❛❧✉❡s ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ✸✳✸ ❛♥❞ ✸✳✹✮✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ t❤❡ ❧❛❣ ♠❛♣s ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❙✐♠▼♦t ♠♦❞❡❧ ❛r❡ s♣❛t✐❛❧❧② ❝♦♥s✐st❡♥t
✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ✜♥❞✐♥❣s ✉s✐♥❣ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❛♥❞ ❤②♣❡r❝❛♣♥✐❝ st✐♠✉❧✐ ✭❡✳❣✳ ❇❧♦❝❦❧❡②✱
❉r✐✈❡r✱ ❋r❛♥❝✐s✱ ❋✐s❤❡r ✫ ●♦✇❧❛♥❞✱ ✷✵✶✶❀ ❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❧❛❣
♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ♠❡t❤♦❞s ✭❙✐♠▼♦t✱ ❙❡q▼♦t ❛♥❞ ◆♦▼♦t✮ s❤♦✇ s✉❜t❧❡ ✈❛r✐❛t✐♦♥s✱ ❧❛❣ ❈◆❘
✇❛s ❢♦✉♥❞ ❛❧✇❛②s ❤✐❣❤❡r ✉s✐♥❣ t❤❡ ♣r♦♣♦s❡❞ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ✜tt✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤✳ ❚❤✐s ✇❛s ♠♦st
♥♦t❛❜❧② ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ❛ r❡❣✐♦♥ t❤❛t ✐s ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧② ♣r♦♥❡ t♦ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts✳

❲❤✐❧❡ t❤❡r❡ ✇❡r❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❙✐♠▼♦t ❛♣♣r♦❛❝❤ ❛♥❞ ❛❧❧
♦t❤❡r ♠❡t❤♦❞s✱ t❤❡ ♦♥❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ◆♦▼♦t ❛♥❞ ❙❡q▼♦t ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥
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❋✐❣✉r❡ ✸✳✸✿ ✭❆✮ ❉✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ ❣r♦✉♣ ♠❡❛♥ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡s ✐♥ ❡❛❝❤ ❘❖■✳ ❲▼ r❡s♣♦♥s❡ ✐s ❧❛t❡r
t❤❛♥ ●▼✳ ❘❡❧❛t✐✈❡ t♦ t❤❡ r❡st ♦❢ t❤❡ ●▼✱ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ t❤❡ P✉t❛♠❡♥ ❤❛♣♣❡♥s ❡❛r❧✐❡r ❛♥❞
t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧❛r ●▼ ❤❛♣♣❡♥s ♠✉❝❤ ❧❛t❡r✳ ✭❇✮ ❉✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ ❣r♦✉♣ ♠❡❛♥ ❈❱❘
✈❛❧✉❡s ✇✐t❤ ✭❧✐❣❤t ❝♦❧♦✉rs✱ ❙✐♠▼♦t✮ ❛♥❞ ✇✐t❤♦✉t ✭❞❛r❦ ❝♦❧♦✉rs✱ ◆♦♥ ❖♣t✮ ✐♥❝♦r♣♦r❛t✐♥❣
t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❧❛❣✳ ◆♦t❡ t❤❡ ❣❡♥❡r❛❧ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡s ✐♥ ❙✐♠▼♦t

❋✐❣✉r❡ ✸✳✹✿ ▼❛♣s ♦❢ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✭❝❧✐♣♣❡❞ ❛t ➧✽✳✹ s✮ ❛♥❞ ❈❱❘✱ ❜❡❢♦r❡ ❛♥❞ ❛❢t❡r
♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ s❤✐❢t ✇✐t❤ t❤❡ ♣r♦♣♦s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✭❙✐♠▼♦t✮✱ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t✲
❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ❛♥❞ ❣r♦✉♣ ❛✈❡r❛❣❡✳ ◆♦t❡ t❤❡ ✐♥❝r❡❛s❡❞ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ❲▼ ❛♥❞ ●▼ ❛❢t❡r
♦♣t✐♠❛❧ s❤✐❢t✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ ❛♥ ✉♥❞❡r❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘ ✐♥ ♠♦st ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥s✳
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❋✐❣✉r❡ ✸✳✺✿ ●r♦✉♣ ❛✈❡r❛❣❡ ♠❛♣s ♦❢ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✭s❡❝♦♥❞ r♦✇✮ ❛♥❞ ❈❱❘ ✭t❤✐r❞ r♦✇✮
❛❢t❡r ♦♣t✐♠❛❧ s❤✐❢t ❢♦r s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✭❙✐♠▼♦t✮✱ s❡q✉❡♥t✐❛❧ ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡s✲
s✐♦♥ ✭❙❡q▼♦t✮ ❛♥❞ ♥♦ ♠♦t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✭◆♦▼♦t✮✳ ❚❤❡ ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ ✜rst r♦✇ ❞❡♣✐❝t t❤❡
♥✉♠❜❡r ♦❢ s✉❜❥❡❝ts ❝♦♥tr✐❜✉t✐♥❣ t♦ ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❡st✐♠❛t❡ ♦❢ ❧❛❣ ❛♥❞ ❈❱❘ ❛❢t❡r ❜♦✉♥❞❛r②
❝♦♥❞✐t✐♦♥s ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✱ s❤♦✇✐♥❣ ♠♦r❡ s✉❜❥❡❝ts ❝♦♥s✐st❡♥t❧② ❛t t❤❡ ❜♦✉♥❞❛r② ❝♦♥❞✐t✐♦♥
❛t t❤❡ ❡❞❣❡s ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❛♥❞ ❲▼✳ ❙✐♠▼♦t r❡s✉❧ts ✐♥ ✐♠♣r♦✈❡❞ r❡❣✐♦♥❛❧ ❝♦♥tr❛st ✐♥ t❤❡
❧❛❣ ♠❛♣s ❛s q✉❛♥t✐✜❡❞ ✐♥ ❚❛❜❧❡ ✸✳✸✳
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❘❖■ ✶ ✲ ❘❖■ ✷
❈◆❘

❙✐♠▼♦t ❙❡q▼♦t ◆♦▼♦t

●▼✲❲▼ ✵✳✺✷ ✰ ✵✳✷✶ ✵✳✹✻ ✰ ✵✳✷✻ ✵✳✹✾ ✰ ✵✳✷✺
●▼✲P✉t❛♠❡♥ ✵✳✹✼ ✰ ✵✳✷✷ ✵✳✹✹ ✰ ✵✳✷✶ ✵✳✹✹ ✰ ✵✳✷✶
●▼✲❈❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✵✳✽✷ ✰ ✵✳✶✺ ✵✳✻✾ ✰ ✵✳✶✼ ✯ ✵✳✻✾ ✰ ✵✳✶✻ ✯

❚❛❜❧❡ ✸✳✸✿ ▲❛❣ ❈◆❘ ❝♦♠♣❛r❡❞ ❜❡t✇❡❡♥ ❞✐✛❡r❡♥t ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❡❞ ♠❡t❤♦❞s✳ ❘❡♣♦rt❡❞ ✈❛❧✉❡s
❛r❡ ♠❡❛♥ ➧ st❛♥❞❛r❞ ❞❡✈✐❛t✐♦♥ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ✯ ❙✐♠▼♦t✲❙❡q▼♦t ♦r ❙✐♠▼♦t✲◆♦▼♦t✿
s✐❣♥✐✜❝❛♥t t✲t❡st✱ ❉♦❋❂✼✱ ♣❁✵✳✵✺✱ t✇♦✲t❛✐❧❡❞✳

t❤❡ P✉t❛♠❡♥ ✭s❡❡ ❚❛❜❧❡ ✸✳✶✮✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ♥♦ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡
❧❛tt❡r t✇♦ ♠♦❞❡❧s✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡r❡ ✇❛s ❛ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡♠ ❛♥❞ t❤❡ ❙✐♠▼♦t
❛♣♣r♦❛❝❤ ✐♥ t❤❡ ●▼ ❛♥❞ P✉t❛♠❡♥✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❛ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❤✐❣❤❡r ❈◆❘ ❜❡t✇❡❡♥ ●▼ ❛♥❞
❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✳ ❚❤❡s❡ r❡s✉❧ts✱ t❛❦❡♥ ❛❧❧ t♦❣❡t❤❡r✱ ❝♦✉❧❞ ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡ ❙✐♠▼♦t ♠♦❞❡❧ t❛❦❡s
✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ❜❡tt❡r t❤❛♥ t❤❡ ♦t❤❡rs✱ ❛♥❞ ♠❛② s✉❣❣❡st t❤❛t t❤❡ ❤✐❣❤❡r
❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ✐♥ t❤❡ ◆♦▼♦t ❛♥❞ ❙❡q▼♦t ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✐s ❛♥ ❛rt✐✜❝✐❛❧ ✐♥❝r❡❛s❡
❞✉❡ t♦ ✉♥r❡s♦❧✈❡❞ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t✐❡s ✇✐t❤ t❛s❦✲r❡❧❛t❡❞ ♠♦t✐♦♥ ❡✛❡❝ts✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❢✉t✉r❡ st✉❞✐❡s
❛r❡ ♥❡❝❡ss❛r② t♦ ❝♦♠♣❛r❡ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ t❤r❡❡ ❞✐✛❡r❡♥t
❛♣♣r♦❛❝❤❡s t♦ t❤♦s❡ ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ ❛ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥t✳

❚❤❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❡❞ ❛♥❞ ♥♦♥✲♦♣t✐♠✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s ❝❧❡❛r❧② ✐❧❧✉s✲
tr❛t❡s t❤❛t ❛❝❝✉r❛t❡ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ♦❢ ❈❱❘ ✐♥ ❛ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ r❡❣✐♦♥ ✉s✐♥❣ tr❛♥s✐❡♥t P❊❚❈❖✷

♠❛♥✐♣✉❧❛t✐♦♥s ♠✉st ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r t❤❡ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② ❧❛❣ ❜❡✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❢r♦♠ ❝♦rt✐❝❛❧ ●▼✳
❚❤✐s ✐s ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧② r❡❧❡✈❛♥t ❢♦r ❝❧✐♥✐❝❛❧ ❛♣♣❧✐❝❛t✐♦♥s✿ ❢♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ♦♥❡ q✉❛rt❡r ♦❢ ❛❧❧ ✜rst
✐s❝❤❛❡♠✐❝ ✐♥❢❛r❝ts ❛r❡ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧✱ ❛♥❞ ♠❡❛s✉r✐♥❣ ❈❱❘ ✐♥ t❤❡s❡ r❡❣✐♦♥s ♠❛② ❜❡ ♣❛rt✐❝✉❧❛r❧②
✐♠♣♦rt❛♥t ✭❍❛rt❦❛♠♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ■♥ ❧✐♥❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✱ t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❧❛❣ ✇❛s s❡❛r❝❤❡❞
✇✐t❤✐♥ ❛ r❛♥❣❡ ♦❢ ➧✾ s❡❝♦♥❞s r❡❧❛t✐✈❡ t♦ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t✳ ❚❤✐s r❛♥❣❡ s❤♦✉❧❞ ❜❡ ❛❞❥✉st❡❞ ✐♥
❝❧✐♥✐❝❛❧ ♦r ❤❡❛❧t❤② ❛❣❡✐♥❣ st✉❞✐❡s t♦ ❛❞❡q✉❛t❡❧② ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡ ❡①♣❡❝t❡❞ ♣❛t❤♦❧♦❣✐❝❛❧ tr❛♥s✐ts
✭❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ♠❛①✐♠✉♠ s❤✐❢t s❤♦✉❧❞ ♥♦t ❜❡
❧♦♥❣❡r t❤❛♥ ❤❛❧❢ ❛ ❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ♣❡r✐♦❞✱ ❛s t❤✐s ♠❛② ❧❡❛❞ t♦ s♣✉r✐♦✉s ♥❡❣❛t✐✈❡ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥s
❜❡t✇❡❡♥ P❊❚❈❖✷❤r❢ ❛♥❞ ❢▼❘■✳ ❲❤✐❧❡ t❤❡ ❛♣♣❧✐❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤✐s ♠❡t❤♦❞ s❤♦✇❡❞ ✐♥t❡r❡st✐♥❣
r❡s✉❧ts ✐♥ ❛ s✐♥❣❧❡✲❝❛s❡ st✉❞② ♦❢ ❛ s✉❜❥❡❝t ✇✐t❤ ▼♦②❛♠♦②❛ ❞✐s❡❛s❡ ✭❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱
❢✉rt❤❡r ❡✈❛❧✉❛t✐♥❣ t❤❡ ❢❡❛s✐❜✐❧✐t② ❛♥❞ ✉t✐❧✐t② ♦❢ t❤✐s ♠❡t❤♦❞ ✐♥ ❝❧✐♥✐❝❛❧ ♣♦♣✉❧❛t✐♦♥s ✇✐❧❧ ❜❡
❛♥ ✐♥t❡r❡st✐♥❣ ✈❡♥✉❡ ❢♦r ❢✉t✉r❡ ✇♦r❦✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡ ❧❛t❡♥❝② ♦❢ t❤❡s❡ ❡✛❡❝ts ♠✐❣❤t ❢❛❝✐❧✐t❛t❡
t❤❡ ❞✐s❝r✐♠✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ♥❡✉r♦✈❛s❝✉❧❛r ✈❡rs✉s ♣✉r❡❧② ✈❛s❝✉❧❛r s✐❣♥❛❧s ✐♥ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✭❇r✐❣❤t ✫
▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❛❀ ❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮

■♥ t❤✐s st✉❞②✱ t❤❡ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡s ✇❡r❡ ♥♦t t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ✐♥ ♦r❞❡r t♦ s✐♠♣❧✐❢②
t❤❡ ❘❖■ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s✳ ❚❤✐s ❝❤♦✐❝❡ ❝♦✉❧❞ ❤❛✈❡ ❧❡❞ t♦ ♠✐ss
♣♦ss✐❜❧❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ ❛r❡❛s ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ♥❡❣❛t✐✈❡ ❈❱❘ ✈❛❧✉❡s✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡
❲▼✱ ❛♥❞ ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s s❤♦✉❧❞ t❛❦❡ t❤✐s ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t✳

3.4 Conclusion

❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ ❛ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ t❤❛t ❛❝❝♦✉♥ts ❢♦r t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❝♦♥❢♦✉♥❞✲
✐♥❣ ❢❛❝t♦rs✱ s✉❝❤ ❛s ♠♦t✐♦♥✱ ✇❤✐❧❡ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② ❡st✐♠❛t✐♥❣ ❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❛♥❞ ❧❛❣✳ ❚❤✐s
❛♣♣r♦❛❝❤ ♣❡r❢♦r♠❡❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② ❜❡tt❡r t❤❛♥ ❛ ❧❛❝❦ ♦❢ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ s❤♦✇❡❞ ❧❡ss
r❡s✐❞✉❛❧ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ t❤❛♥ ♠❡t❤♦❞s t❤❛t ❞✐❞ ♥♦t ❝♦rr❡❝t ❢♦r ♠♦t✐♦♥ ♦r t❤❛t ❝♦rr❡❝t❡❞
❢♦r ✐t ✐♥ ❛ s❡q✉❡♥t✐❛❧ ♠❛♥♥❡r✳ ■♥ t❤❡ ♥❡①t ❝❤❛♣t❡r✱ t❤✐s ♠❡t❤♦❞ ✇✐❧❧ ❜❡ ❢✉rt❤❡r ❡①♣❛♥❞❡❞ t♦
❛❧s♦ ❝♦♥s✐❞❡r ♦t❤❡r s♦✉r❝❡ ♦❢ ♥♦✐s❡ t❤❛♥ ♠♦t✐♦♥ ✉s✐♥❣ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ t❡❝❤♥✐q✉❡s ❜❛s❡❞ ♦♥ ■❈❆✱
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❛♥❞ t❤❡ r✐❣❤t r❛♣♣♦rt ❜❡t✇❡❡♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♥❞ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ s✐❣♥❛❧ ♣r❡s❡r✈❛t✐♦♥✳
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4. ICA-based Denoising Strategies in
Breath-Hold Induced Cerebrovascular Re-
activity Mapping with Multi Echo BOLD fMRI

❆ ✈❛❧✐❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❈❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r r❡❛❝t✐✈✐t② ✭❈❱❘✮ ✐s t❤❡ ❡♠♣❧♦②♠❡♥t ♦❢
❜r❡❛t❤✲❤♦❧❞ ✭❇❍✮ t❛s❦s ❞✉r✐♥❣ ❛ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ s❡ss✐♦♥ ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾❀ ❑❛str✉♣✱ ▲✐✱
❚❛❦❛❤❛s❤✐✱ ●❧♦✈❡r ✫ ▼♦s❡❧❡②✱ ✶✾✾✽❀ P✐♥t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ ✐s ❛ ♣❛rt✐❝✲
✉❧❛r❧② ♣r♦❜❧❡♠❛t✐❝ s♦✉r❝❡ ♦❢ ♥♦✐s❡ ✐♥ ❇❍ ❜❛s❡❞ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ❛♥❞ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ t❛s❦s ❢♦r t❤r❡❡
♠❛✐♥ r❡❛s♦♥s✳ ❋✐rst✱ t❤❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ❞❡s✐❣♥ ✐s s✐♠✐❧❛r t♦ t❤❛t ♦❢ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥s✱ t❤❛t ❛r❡ ❧❡ss
r♦❜✉st t♦ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ✭❏♦❤♥st♦♥❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮ t❤❛♥ ❡✈❡♥t✲r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥s ✭❇✐r♥ ❡t ❛❧✳✱
✶✾✾✾❀ ❇✐r♥✱ ❈♦① ✫ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐✱ ✷✵✵✹✮✳ ❙❡❝♦♥❞✱ t❤❡ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ ♣❛❝❡❞
❜r❡❛t❤✐♥❣✱ ❞❡❡♣ ❜r❡❛t❤s✱ ♦r ✏r❡❝♦✈❡r②✑ ❜r❡❛t❤s ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❛ ❇❍ t❛s❦ ❝❛♥ ❜❡ ✈❡r② ♣r♦♠✐♥❡♥t
❛♥❞ ❝♦♥❝✉r ✇✐t❤ t❤❡ ♣❛tt❡r♥ ♦❢ t❤❡ t❛s❦✱ s✐♠✐❧❛r❧② t♦ ♦✈❡rt s♣❡❡❝❤ ♣r♦❞✉❝t✐♦♥ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts
✭❇❛r❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾❀ ❙♦❧t②s✐❦ ✫ ❍②❞❡✱ ✷✵✵✻❀ ❳✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ❚❤✐r❞✱ r❡s♣✐r❛t✐♦♥ ❝❛♥ ♣❡rt✉r❜
t❤❡ ❇✵ ✜❡❧❞ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❝❤❛♥❣❡ ♦❢ ❛✐r ✐♥ t❤❡ ❧✉♥❣s ✭❘❛❥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✶✮ ❛♥❞ ✐♥tr♦❞✉❝❡ ❛❧✐❛s✐♥❣
❛rt❡❢❛❝ts ♦r ♣s❡✉❞♦✲♠♦✈❡♠❡♥t ❡✛❡❝ts ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✭●r❛tt♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ P❛✐s✲❘♦❧❞á♥ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✽❀ P♦✇❡r✱ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳

❆ ✜rst ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ ❝♦rr❡❝t ❢♦r ♠♦t✐♦♥ ❡✛❡❝ts ✇❛s ❞✐s❝✉ss❡❞ ✐♥ t❤❡ ♣r❡✈✐♦✉s ❝❤❛♣t❡r✳
❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ✇✐❧❧ ❡①♣❛♥❞ t❤✐s ❞✐s❝✉ss✐♦♥ ❜② ✐♥tr♦❞✉❝✐♥❣ ♦t❤❡r ❛♣♣r♦❛❝❤❡s t♦ ❞❡♥♦✐s✐♥❣✱ ✐✳❡✳
▼❊✲❢▼❘■ ❛♥❞ ■❈❆ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❡①♣❛♥❞✐♥❣ ♣♦ss✐❜❧❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ t♦ ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s✱ ♥♦t
♦♥❧② ♠♦t✐♦♥✳

■t ❤❛s ❜❡❡♥ s❤♦✇♥ t❤❛t ▼❊ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s✱ ❛♥❞ ✐♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥
✭❖❈✮ ♦❢ ♠✉❧t✐♣❧❡ ❡❝❤♦ ✈♦❧✉♠❡s ❝❛♥ ✐♠♣r♦✈❡ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ s❡♥s✐t✐✈✐t②✱ s♣❡✲
❝✐✜❝✐t②✱ r❡♣❡❛t❛❜✐❧✐t② ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❈♦❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱ ✷✵✶✾✮✳ ❋✉rt❤❡r✲
♠♦r❡✱ ▼❊✲■❈❆ ❝❛♥ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ♦❢ t❛s❦✲✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ r❡❞✉❝✐♥❣ s♦✉r❝❡s ♦❢
♥♦✐s❡ ✭❆♠❡♠✐②❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾❀ ❉✉Pr❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❊✈❛♥s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲♦♠❜❛r❞♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ♦✉t♣❡r❢♦r♠✐♥❣ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ♦❢
r❡st✐♥❣✲st❛t❡ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ✭❉✐♣❛sq✉❛❧❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳

❍♦✇❡✈❡r✱ ✉♣ t♦ ♥♦✇✱ t❤❡ ♦♣❡r❛t✐♦♥ ♦❢ ▼❊✲■❈❆ ❤❛s ♥♦t ❜❡❡♥ ❡✈❛❧✉❛t❡❞ t❤♦r♦✉❣❤❧② ✐♥
❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ♣❛r❛❞✐❣♠s ✇✐t❤ ✉♥❛✈♦✐❞❛❜❧❡ t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞ ❛rt❡❢❛❝ts✳ ❯♥❞❡r s✉❝❤ s❝❡♥❛r✐♦s✱
❤♦✇ t♦ ♦❜t❛✐♥ t❤❡ r✐❣❤t tr❛❞❡✲♦✛ ❜❡t✇❡❡♥ r❡♠♦✈✐♥❣ ❛s ♠✉❝❤ ♥♦✐s❡ ❛s ♣♦ss✐❜❧❡ ✇❤✐❧❡ s❛✈✲
✐♥❣ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ♦❢ ✐♥t❡r❡st r❡♠❛✐♥s ❛s ❛♥ ♦♣❡♥ q✉❡st✐♦♥ ✭❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✺❀ ●r✐✛❛♥t✐
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❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ❚❤✐s ❝❤❛♣t❡r ✐♥✈❡st✐❣❛t❡s t❤❡ ❡✣❝✐❡♥❝② ♦❢ ❞✐✛❡r❡♥t r❡❣r❡ss✐♦♥ ♠♦❞❡❧s t♦ r❡✲
♠♦✈❡ ❛rt❡❢❛❝ts t❤❛t ❛r❡ ❤✐❣❤❧② ❝♦rr❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st✱ ✐✳❡✳ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡✱
✇❤✐❧❡ ❛❧s♦ ❦❡❡♣✐♥❣ t❤❡ ❧❛tt❡r✳ ■♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r✱ t❤❡ ♠♦❞❡❧s ✉♥❞❡r ✐♥✈❡st✐❣❛t✐♦♥ ✐♥❝❧✉❞❡ tr❛✲
❞✐t✐♦♥❛❧ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss✐♦♥ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ s✐♥❣❧❡✲ ♦r ♠✉❧t✐✲❡❝❤♦ ❞❛t❛✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s
t❤r❡❡ ❞✐✛❡r❡♥t ▼❊✲■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s r❛♥❣✐♥❣ ❢r♦♠ ❛♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ t♦ ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡
❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❢♦r♠✉❧❛t✐♦♥✳ ❚❤❡s❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s ✐s ❡✈❛❧✉❛t❡❞ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ t❤❡ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥
♦❢ t❤❡ ❝❧❡❛♥❡❞ s✐❣♥❛❧ ✇✐t❤ ♠❡❛s✉r❡s ♦❢ ♠♦t✐♦♥✱ ❛♥❞ t❤❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✐♥t❡r♣r❡t❛❜✐❧✐t② ❛♥❞
✐♥t❡r✲s❡ss✐♦♥ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❛♥❞ ❧❛❣✳

4.1 Materials and methods

4.1.1 Dataset

❚❤✐s st✉❞② ❡♠♣❧♦②s t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❢▼❘■ ❞❛t❛✱ t❤❡ ❈❖✷ tr❛❝❡s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧ ✐♠❛❣❡s
❢r♦♠ t❡♥ s❡ss✐♦♥s ♦❢ s❡✈❡♥ s✉❜❥❡❝ts ♦❢ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✳ ❚❤❡ ▼❘■ ❛♥❞
♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❞❛t❛ ✇❛s ❛♥❛❧②s❡❞ ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝t✐♦♥ ✷✳✶✳✾✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛ r❛♥❣❡ ♦❢ ➧✾
s❡❝♦♥❞s ❛r♦✉♥❞ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ✇✐t❤ ❛ st❡♣ ♦❢ ✵✳✸ s❡❝♦♥❞s ❢♦r ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳

4.1.2 MRI data preprocessing

❚❤❡ ❇❍ t❛s❦ ✇❛s ♣r❡♣r♦❝❡ss❡❞ ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝t✐♦♥ ✷✳✶✳✾✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ✇❡ ♣❡r❢♦r♠❡❞
▼❊✲■❈❆ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ✈♦❧✉♠❡ ✇✐t❤ t❡❞❛♥❛ ✭❉✉Pr❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮ ✉s✐♥❣ t❤❡
♠✐♥✐♠✉♠ ❞❡s❝r✐♣t✐♦♥ ❧❡♥❣t❤ ❝r✐t❡r✐♦♥ ❢♦r ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ✭▲✐✱
❆❞❛❧✐ ✫ ❈❛❧❤♦✉♥✱ ✷✵✵✼❀ ❘✐ss❛♥❡♥✱ ✶✾✼✽✮✱ ❜❡❢♦r❡ ❝♦rr❡❝t✐♥❣ ❢♦r ✜❡❧❞ ❞✐st♦rt✐♦♥s✳ ◆♦t❡ t❤❛t
❡❛❝❤ r✉♥ ✇❛s tr❡❛t❡❞ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ❢r♦♠ t❤❡ ♦t❤❡rs✳

❙✐♥❝❡ t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❜❛s❡❞ ♦♥ t❡❞❛♥❛ ❞✐❞ ♥♦t ❝❧❛ss✐❢② t❤❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts
❝♦rr❡❝t❧② ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ✹✳✷ ❛♥❞ ✹✳✸ ❛♥❞ t❤❡ ❘❡s✉❧ts s❡❝t✐♦♥✮✱ t❤❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥ts
✭■❈s✮ ✇❡r❡ t❤❡♥ ♠❛♥✉❛❧❧② ❝❧❛ss✐✜❡❞ ❜② ❙▼ ❛♥❞ ❈❈● ✐♥t♦ t✇♦ ❝❛t❡❣♦r✐❡s ✭r❡❥❡❝t❡❞ ♦r ❛❝✲
❝❡♣t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts✮ ❜❛s❡❞ ♦♥ t❡♠♣♦r❛❧✱ s♣❛t✐❛❧✱ s♣❡❝tr❛❧ ❛♥❞ ❚❊✲❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ❢❡❛t✉r❡s ♦❢
❡❛❝❤ ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✭●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❚❤❡ ♠❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥s ❛r❡ ❛❧s♦ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ t❤❡
❞❛t❛ r❡♣♦s✐t♦r②✳

❋♦r ❝♦♠♣❛r✐s♦♥✱ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❛❝q✉✐r❡❞ ❛t t❤❡ s❡❝♦♥❞ ❡❝❤♦ t✐♠❡ ✭TE2 ❂ ✷✽✳✻ ♠s✮ ✇❛s
✉s❡❞ ❛s ❛ s✉rr♦❣❛t❡ ❢♦r st❛♥❞❛r❞ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ✭❙❊✮ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s✳ ❚❤✐s ✈♦❧✉♠❡ ❢♦❧❧♦✇❡❞ t❤❡
s❛♠❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ st❡♣s ❛s t❤❡ ❖❈ ✈♦❧✉♠❡✱ ❡①❝❡♣t ❢♦r t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ❛♥❞ t❤❡
■❈❆ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥✳

4.1.3 CO2 trace processing and CVR estimation

❚❤❡ ❈❖✷ s✐❣♥❛❧ ✇❛s ♣r❡♣r♦❝❡ss❡❞ ❛♥❞ ❛♥❛❧②s❡❞ ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝t✐♦♥ ✷✳✶✳✾ t♦ ♦❜t❛✐♥ t❤❡
P❊❚❈❖✷❤r❢ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ❢♦r ❡❛❝❤ r✉♥✳ ❈❤❛♣t❡r ✸ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❡ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡♥❡ss ♦❢ ❧❛❣
♦♣t✐♠✐③❛t✐♦♥ ❛♥❞ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ♥✉✐s❛♥❝❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳ ❍❡♥❝❡✱ t❤❡ ❇❍
❢▼❘■ ❞❛t❛ ✇❛s ❛♥❛❧②s❡❞ ✉s✐♥❣ t❤❡ s❛♠❡ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇❤❡r❡ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐①
❝♦♠♣r✐s❡s ❛ t✐♠❡✲s❤✐❢t❡❞ ✈❡rs✐♦♥ ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ t✐♠❡❝♦✉rs❡ ❛s t❤❡ r❡❣r❡ss♦r ♦❢ ✐♥t❡r❡st
❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥t ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥s ♦❢ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ✭s❡❡ ❜❡❧♦✇✮ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❡①❛♠✐♥❡ t❤❡✐r
❡✣❝✐❡♥❝② ✐♥ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ s✐❣♥❛❧s ♦❢ t❤❡ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s t❤❛t ♠✐❣❤t ❞❡❣r❛❞❡ ❈❱❘
❡st✐♠❛t❡s✳ ❚❤✐s ❧❡❞ ✉s t♦ ❡✈❛❧✉❛t❡ ✜✈❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✱ ✈❛r②✐♥❣ t❤❡ ✐♥♣✉t ❞❛t❛
❛s ✇❡❧❧ ❛s ✇❤✐❝❤ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ✇❡r❡ ✐♥❝❧✉❞❡❞ ✐♥ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ♦r ❤♦✇ t❤❡② ✇❡r❡
❞❡r✐✈❡❞ ❢r♦♠ ▼❊✲■❈❆✿

✶✳ ❆ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ♠♦❞❡❧ ♦♥ t❤❡ ❙❊ ❞❛t❛ ✇❤❡r❡ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ✐♥❝❧✉❞❡s t❤❡ ♠♦t✐♦♥
♣❛r❛♠❡t❡rs ❛♥❞ t❤❡✐r t❡♠♣♦r❛❧ ❞❡r✐✈❛t✐✈❡s ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s Mot✮✱ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s
♦❢ ✉♣ t♦ t❤❡ ❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s Poly✮✱ t♦❣❡t❤❡r ✇✐t❤ t❤❡ s❤✐❢t❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢
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tr❛❝❡ ✭❙❊✲▼P❘✮✿

YSE = PETCO2hrf +Mot+ Poly + n ✭✹✳✶✮

✷✳ ❚❤❡ s❛♠❡ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ❞❛t❛ ✭❖❈✲▼P❘✮✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤✐s ♠♦❞❡❧ ✐s t❤❡
s❛♠❡ ❛s ♣r❡s❡♥t❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✸ ❛s ❙✐♠▼♦t✿

YOC = PETCO2hrf +Mot+ Poly + n ✭✹✳✷✮

✸✳ ❆♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ❞❛t❛ ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ❛❧s♦ ✐♥❝❧✉❞❡s
t❤❡ t✐♠❡❝♦✉rs❡s ♦❢ t❤❡ ▼❊✲■❈❆ r❡❥❡❝t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s ICrej ✮✱ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✲
✐s❡❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs✱ t❤❡✐r t❡♠♣♦r❛❧ ❞❡r✐✈❛t✐✈❡s✱ ❛♥❞ ▲❡❣❡♥❞r❡
♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ♦❢ ✉♣ t♦ t❤❡ ❢♦✉rt❤ ♦r❞❡r✳ ❚❤✐s ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❛t✐♦♥ st❡♣ ✭❞❡♥♦t❡❞ ❛s A ⊥ B✱
✇❤❡r❡ A ✐s ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ B✮ ✇❛s ♣❡r❢♦r♠❡❞ t♦ ♠❛✐♥t❛✐♥ ❛ ❧♦✇ ❱❛r✐✲
❛♥❝❡ ■♥✢❛t✐♦♥ ❋❛❝t♦r ✐♥ t❤✐s ♠♦❞❡❧✱ ❛♥❞ t❤✉s ♥♦t ❜✐❛s t❤❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ✇✐t❤♦✉t
❛❧t❡r✐♥❣ t❤❡ r❡❧❛t✐✈❡ ✈❛r✐❛♥❝❡ ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ❜② t❤❡ ♦r✐❣✐♥❛❧ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ❛♥❞ t❤❡
r❡❣r❡ss♦r ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭▼✉♠❢♦r❞✱ P♦❧✐♥❡ ✫ P♦❧❞r❛❝❦✱ ✷✵✶✺✮ ✭▼❊✲❆●●✮✿

YOC = PETCO2hrf +Mot+ Poly + [ICrej ⊥ (Mot, Poly)] + n ✭✹✳✸✮

✹✳ ❆ ♠♦❞❡r❛t❡ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ❞❛t❛ ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ t✐♠❡❝♦✉rs❡s ♦❢ t❤❡ ▼❊✲■❈❆
r❡❥❡❝t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❛r❡ ❛❧s♦ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡✱
✐✳❡✳ t❤❡ r❡❣r❡ss♦r ♦❢ ✐♥t❡r❡st ❞❡s❝r✐❜✐♥❣ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ✭▼❊✲▼❖❉✮✿

YOC = PETCO2hrf +Mot+ Poly+ [ICrej ⊥ (PETCO2hrf,Mot, Poly)] + n ✭✹✳✹✮

✺✳ ❆ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ♠♦❞❡❧ ❛♣♣❧✐❡❞ ♦♥ t❤❡ ❖❈ ❞❛t❛ ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡ ▼❊✲■❈❆
r❡❥❡❝t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❛r❡ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ❛♥❞
t❤❡ ▼❊✲■❈❆ ❛❝❝❡♣t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❞❡♥♦t❡❞ ❛s ICacc ✭▼❊✲❈❖◆✮✿

YOC = PETCO2hrf +Mot+ Poly + [ICrej ⊥ (PETCO2hrf, ICacc,Mot, Poly)] + n
✭✹✳✺✮

■♥ t❤❡ ♠♦❞❡❧s ❛❜♦✈❡✱ YSE ❛♥❞ YOC ❛r❡ t❤❡ ❙❊ ❛♥❞ ❖❈ ✈♦①❡❧ t✐♠❡s❡r✐❡s r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✱
❛♥❞ n ❞❡♥♦t❡s t❤❡ r❛♥❞♦♠ ♥♦✐s❡✳

❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ✇❛s ✜tt❡❞ ✈✐❛ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧ ❧❡❛st sq✉❛r❡s ✉s✐♥❣ ❆❋◆■ ❢♦r
❡❛❝❤ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣② ❛♥❞ ❡❛❝❤ ♦❢ t❤❡ s✐①t② s❤✐❢t❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡s✳ ❲❡ t❤❡♥ ❢✉rt❤❡r
♣r♦❝❡ss❡❞ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝t✐♦♥ ✷✳✶✳✾✱ ✐✳❡✳ ❝❧✐♣♣✐♥❣ t❤❡ ♠❛♣s ❜❛s❡❞
♦♥ t❤❡ ✈♦①❡❧ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡ ❛♥❞ t❤r❡s❤♦❧❞✐♥❣ t❤❡♠ ❢♦r st❛t✐st✐❝❛❧ s✐❣♥✐✜❝❛♥❝❡✳

4.1.4 Evaluation of motion removal across denoising strategies

❚♦ ❛ss❡ss t❤❡ ❡✣❝✐❡♥❝② ♦❢ ❡❛❝❤ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣② t♦ ❝❛♣t✉r❡ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts✱ t❤❡
✹✲❉ ✈♦❧✉♠❡s r❡♣r❡s❡♥t✐♥❣ t❤❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞ ♥♦✐s❡ ✈❛r✐❛♥❝❡ ❢♦r ❡❛❝❤ t②♣❡ ♦❢ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♥❛❧②s✐s
✇❛s r❡❝♦♥str✉❝t❡❞ ❜② ♠✉❧t✐♣❧②✐♥❣ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❝♦❡✣❝✐❡♥t ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs
❜② t❤❡✐r ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ t✐♠❡s❡r✐❡s ✉s✐♥❣ ✸❞❙②♥t❤❡s✐③❡ ✐♥ ❆❋◆■✳ ❚❤❡♥✱ t❤❡ ♦❜t❛✐♥❡❞ ✹❉
✈♦❧✉♠❡s ✇❡r❡ s✉❜tr❛❝t❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ❖❈ ♦r t❤❡ ❙❊ ❞❛t❛ t♦ ♦❜t❛✐♥ ✜✈❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❞❡♥♦✐s❡❞
❞❛t❛s❡ts✳ ❆❢t❡r✇❛r❞s✱ t❤❡ r♦♦t ♦❢ t❤❡ s♣❛t✐❛❧ ♠❡❛♥ sq✉❛r❡ ♦❢ t❤❡ ✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡ ♦❢ t❤❡
s✐❣♥❛❧ ✭❛✳❦✳❛✳ ❉❱❆❘❙✮ ✭❙♠②s❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✵✮ ✇❛s ❝❛❧❝✉❧❛t❡❞ ♦♥ ❡❛❝❤ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❞❛t❛s❡t ❛s✿

DV ARSt =
√

〈[It(x)− It−1(x)]2〉, ✭✹✳✻✮
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✇❤❡r❡ It(x) ✐s t❤❡ ✐♠❛❣❡ ✐♥t❡♥s✐t② ♦❢ ✈♦①❡❧ x ❛♥❞ ❛t t✐♠❡ t ❛♥❞ 〈· · · 〉 ✐♥❞✐❝❛t❡s t❤❡ s♣❛✲
t✐❛❧ ❛✈❡r❛❣❡ ♦✈❡r t❤❡ ✇❤♦❧❡ ❜r❛✐♥✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ❋r❛♠❡✇✐s❡ ❉✐s♣❧❛❝❡♠❡♥t ✭❋❉✮ t✐♠❡s❡r✐❡s
✭P♦✇❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮ ✇❡r❡ ❛❧s♦ ❝♦♠♣✉t❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ r✉♥ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ r❡❛❧✐❣♥♠❡♥t
♣❛r❛♠❡t❡rs ❡st✐♠❛t❡❞ ❞✉r✐♥❣ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❢s❧❴♠♦t✐♦♥❴♦✉t❧✐❡rs t♦♦❧ ❛s✿

FDt = |∆dx|+ |∆dy|+ |∆dz|+ |∆α|+ |∆β|+ |∆γ| ✭✹✳✼✮

✇❤❡r❡ t ❞❡♥♦t❡s t❤❡ t✐♠❡✱ dx ✱ dy ✱ dz ❛r❡ t❤❡ tr❛♥s❧❛t✐♦♥❛❧ ❞✐s♣❧❛❝❡♠❡♥ts ❛❧♦♥❣ t❤❡ t❤r❡❡
❛①❡s✱ α ✱ β ✱ γ ❛r❡ t❤❡ r♦t❛t✐♦♥❛❧ ❞✐s♣❧❛❝❡♠❡♥ts ♦❢ ♣✐t❝❤✱ ②❛✇✱ ❛♥❞ r♦❧❧✱ ❛♥❞ ∆dx = dx,t−1−
dx,t ✭❛♥❞ s✐♠✐❧❛r❧② ❢♦r t❤❡ ♦t❤❡r ♣❛r❛♠❡t❡rs✮✳ ❉❱❆❘❙ ✇❛s ❛❧s♦ ❝♦♠♣✉t❡❞ ♦♥ t❤❡ ❙❊ ✈♦❧✉♠❡
❜❡❢♦r❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss✐♥❣ ✭❙❊✲P❘❊✮ t♦ s❡r✈❡ ❛s ❛ r❡❢❡r❡♥❝❡✱ ❛s ✐ts r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✇✐t❤ ❋❉ s❤♦✉❧❞
❜❡ ❛t ✐ts ♠❛①✐♠✉♠ ♣r✐♦r t♦ t❤❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❜❡✐♥❣ r❡♠♦✈❡❞✳

◆❡①t✱ ❛ ▲✐♥❡❛r ▼✐①❡❞ ❊✛❡❝ts ✭▲▼❊✮ ♠♦❞❡❧ ❛♥❛❧②s✐s ✇❛s ❝❛rr✐❡❞ ♦✉t ✇✐t❤ t❤❡ ❉❱❆❘❙
❛♥❞ ❋❉ t✐♠❡❝♦✉rs❡s ✐♥ ♦r❞❡r t♦ t❡st t❤❡ ♠♦❞❡r❛t✐♥❣ ❡✛❡❝t ♦❢ ❡❛❝❤ ❛♥❛❧②s✐s ♦♥ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥✲
s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❋❉✱ ✉s✐♥❣ t❤❡ ❧♠❡✹ ❛♥❞ ❧♠❡r ♣❛❝❦❛❣❡s ✭❇❛t❡s✱ ▼ä❝❤❧❡r✱ ❇♦❧❦❡r
✫ ❲❛❧❦❡r✱ ✷✵✶✺❀ ❑✉③♥❡ts♦✈❛✱ ❇r♦❝❦❤♦✛ ✫ ❈❤r✐st❡♥s❡♥✱ ✷✵✶✼✮ ✐♥ ❘ ✭❘ ❈♦r❡ ❚❡❛♠✱ ✷✵✷✵✮✱
❛❝❝♦✉♥t✐♥❣ ❢♦r t❤❡ r❛♥❞♦♠ ❡✛❡❝t ♦❢ s✉❜❥❡❝t ❛♥❞ s❡ss✐♦♥ ❛♥❞ ❝♦♠♣✉t✐♥❣ t❤❡ st❛t✐st✐❝❛❧ s✐❣♥✐✲
✜❝❛♥❝❡ ✭✐✳❡✳ p ✈❛❧✉❡✮ ✇✐t❤ ❙❛tt❡rt❤✇❛✐t❡✬s ♠❡t❤♦❞ ✭❙❛tt❡rt❤✇❛✐t❡✱ ✶✾✹✻✮✳ ❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣
❡q✉❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ✐♥ ❘ ♥♦t❛t✐♦♥ ✐s ❛s ❢♦❧❧♦✇s✿

DV ARS ∼ FD ∗model + (1|subject) + (1|session) ✭✹✳✽✮

❚❤❡ s❛♠❡ ♠♦❞❡❧ ✇❛s ✉s❡❞ t♦ ❛ss❡ss ♣❛✐r✇✐s❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ ♠♦t✐♦♥ r❡♠♦✈❛❧ ❜❡t✇❡❡♥ ❞❡♥♦✐s✲
✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✳ ❚❤❡ r❡s✉❧ts ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t p ≤ 0.05 ❝♦rr❡❝t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ➆✐❞á❦ ❝♦rr❡❝t✐♦♥
✭➆✐❞á❦✱ ✶✾✻✼✮✳

■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇✐t❤✐♥ ●▼ ✇❛s ❡①tr❛❝t❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ ❞❛t❛s❡t ✭✐✳❡✳
❙❊✲▼P❘✱ ❖❈✲▼P❘✱ ▼❊✲❆●●✱ ▼❊✲▼❖❉✱ ▼❊✲❈❖◆✮✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❢r♦♠ ❙❊✲P❘❊✱ ✐♥ ♦r❞❡r
t♦ ✈✐s✉❛❧✐s❡ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡s t♦ ❛ ❇❍ tr✐❛❧✳ ❚❤❡s❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇❡r❡ t❤❡♥ tr❛♥s❢♦r♠❡❞ t♦
❇❖▲❉ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡✳ ■♥ ❛ s✐♠✐❧❛r ♠❛♥♥❡r✱ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡s t♦ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ❇❍ tr✐❛❧s
❢r♦♠ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ✇❡r❡ ❡①tr❛❝t❡❞ ✉s✐♥❣ t❤❡ t✐♠✐♥❣ ♦❢ t❤❡ t❤✐r❞ ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ❝②❝❧❡ ❛s ❛
r❡❢❡r❡♥❝❡ ♦♥s❡t✱ ❛♥❞ ❛✈❡r❛❣❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t✳ ❚❤❡ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❋❉ t✐♠❡s❡r✐❡s ✉♥❞❡r✇❡♥t
t❤❡ s❛♠❡ ♣r♦❝❡ss✱ ❡①❝❡♣t t❤❛t t❤❡ ❋❉ t✐♠❡s❡r✐❡s ✇❡r❡ ♥♦t ❡①♣r❡ss❡❞ ✐♥ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❝❤❛♥❣❡s✳

❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ❇❍ tr✐❛❧s ♥❡❝❡ss❛r② t♦ ❝♦♥✈❡r❣❡ t♦ ❛ r♦❜✉st ❡st✐♠❛t❡ ♦❢ t❤❡ ❇❍
r❡s♣♦♥s❡ ✇❛s ❛❧s♦ ❡①❛♠✐♥❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❜② ❝♦♠♣✉t✐♥❣ t❤❡ ▼❛♥❤❛tt❛♥
❞✐st❛♥❝❡ ❢r♦♠ ❛ ♣♦♦❧ ♦❢ ❛ ❣r❛❞✉❛❧❧② ✐♥❝r❡❛s✐♥❣ ♥✉♠❜❡r ♦❢ tr✐❛❧s t♦ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❇❖▲❉
r❡s♣♦♥s❡ ♦✈❡r ❛❧❧ ❇❍ tr✐❛❧s ✭✐✳❡✳✱ ✽✵ tr✐❛❧s ✐♥ t♦t❛❧ ❛❝r♦ss t❤❡ t❡♥ s❡ss✐♦♥s t❤❛t ✇❛s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞
❛s t❤❡ tr✉❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡✮ ❢♦r ❡❛❝❤ ❛♥❛❧②s✐s ♠♦❞❡❧ ❛♥❞ s✉❜❥❡❝t✳

4.1.5 Comparison of CVR and lag estimation and reliability across denoising strategies

❚❤❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✐♥ t❤❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s
t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡s ❛❝r♦ss s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✐♥ ●▼ ❛♥❞ ❲▼ ✇❡r❡ ❝❛❧❝✉❧❛t❡❞
❢♦r ❡❛❝❤ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣② ❢♦r ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳

■♥ ♦r❞❡r t♦ ❡✈❛❧✉❛t❡ ❛♥❞ ❝♦♠♣❛r❡ t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s ❛t t❤❡
❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ t❤❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣✱ t❤❡ ❧❛❣ ♠❛♣ ❛♥❞ t✲st❛t✐st✐❝❛❧ ♠❛♣ ♦❢ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥
✇❡r❡ ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺ ♠♠ ✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧
r❡s♦❧✉t✐♦♥✮ ✇✐t❤ ❛ ♥❡❛r❡st ♥❡✐❣❤❜♦✉r ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♦♥✳ ❆ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ✈♦①❡❧✇✐s❡
✉s✐♥❣ ✸❞▲▼❊r ✭❈❤❡♥✱ ❙❛❛❞✱ ❇r✐tt♦♥✱ P✐♥❡ ✫ ❈♦①✱ ✷✵✶✸✮ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ s✉❜❥❡❝ts
❛♥❞ s❡ss✐♦♥s ❛s r❛♥❞♦♠ ❡✛❡❝ts✳ ❚❤❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❢♦r♠✉❧❛t❡❞ ❛s t❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❘ ❡q✉❛t✐♦♥
♥♦t❛t✐♦♥✿

X ∼ model + (1|subject) + (1|session), ✭✹✳✾✮
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✶✿ ✭❆✮ ❇✉❧❦ s❤✐❢t ♦❢ t❤❡ ❛❧✐❣♥♠❡♥t ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷ tr❛❝❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼
t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡ ❖♣t✐♠❛❧❧② ❈♦♠❜✐♥❡❞ ✭❖❈✮ ✈s ❙❡❝♦♥❞ ❊❝❤♦ ✭❙❊✮✳ ✭❇✮ ❇✉❧❦ s❤✐❢t ❞✐✛❡r❡♥❝❡
♦❢ t❤❡ ❛❧✐❣♥♠❡♥t ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷ tr❛❝❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ t✐♠❡s❡r✐❡s ♦❢ t❤❡ ❖♣t✐♠❛❧❧②
❈♦♠❜✐♥❡❞ ✭❖❈✮ ✈s ❙❡❝♦♥❞ ❊❝❤♦ ✭❙❊✮✳ ✭❈✮ ❇✉❧❦ s❤✐❢t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥✳

✇❤❡r❡ X r❡♣r❡s❡♥ts ❡✐t❤❡r t❤❡ ❈❱❘ ♦r t❤❡ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡ ♦❢ ❡❛❝❤ ✈♦①❡❧✳ ❚❤❡ s❛♠❡ ♠♦❞❡❧ ✇❛s
✉s❡❞ t♦ ♣❡r❢♦r♠ ♣❛✐r✇✐s❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t str❛t❡❣✐❡s✳

■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ t❤❡ ✐♥tr❛❝❧❛ss ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❝♦❡✣❝✐❡♥t ✭■❈❈✮ ✇❛s ❝♦♠♣✉t❡❞ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ✉s✐♥❣
❛ r❡❣✉❧❛r✐s❡❞ ♠✉❧t✐❧❡✈❡❧ ♠✐①❡❞ ❡✛❡❝t ♠♦❞❡❧ ✐♥ ✸❞■❈❈ ✭❆❋◆■✮ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t
t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❡rr♦r ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❢♦r ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ■❈❈ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✭❈❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✽✮✳ ◆♦t❡ t❤❛t✱ s✐♥❝❡ ✸❞■❈❈ ✉s❡s t❤❡ t✲st❛t✐st✐❝ ♠❛♣ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢
t❤❡ ❈❱❘✱ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✉s❡❞ ✐♥ t❤✐s ❝♦♠♣✉t❛t✐♦♥ ✇❡r❡ ♦♥❧② ❝❧✐♣♣❡❞ ♦♥ t❤❡ ❜❛s✐s ♦❢
t❤❡ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ♥♦t t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ♦♥ t❤❡ ❜❛s✐s ♦❢ t❤❡ t✲st❛t✐st✐❝✳

4.2 Results

❆s r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✱ t❤r❡❡ s✉❜❥❡❝ts ✇❡r❡ ❡①❝❧✉❞❡❞ ❞✉❡ ♣♦♦r ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡ ♦❢ t❤❡ ❇❍
t❛s❦ ✐♥ ♣❛rt ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥s✱ ♠❛✐♥❧② ❞✉❡ t♦ ✐♥❛❞❡q✉❛t❡ ❡①❡❝✉t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❡①❤❛❧❛t✐♦♥s ♣r❡❝❡❞✲
✐♥❣ ❛♥❞ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ✇❤✐❝❤ ♣r❡✈❡♥t❡❞ ❛❝❝✉r❛t❡ ❞❡t❡r♠✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢
tr❛❝❡s✳ ❚❤❡s❡ tr❛❝❡s ❛r❡ s❤♦✇♥ ✐♥ r❡❞ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✺ t❤❛t ♣❧♦ts t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ❢♦r ❛❧❧
s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳ ❍❡♥❝❡✱ ♦♥❧② t❤❡ s❡✈❡♥ s✉❜❥❡❝ts t❤❛t ❤❛❞ ❛❧❧ t❡♥ s❡ss✐♦♥ ✇❡r❡ ✉s❡❞ ❢♦r
s✉❜s❡q✉❡♥t ❛♥❛❧②s❡s ✭✹❋✱ ❛❣❡ ✷✺✲✹✵②✮✳

❋✐❣✉r❡ ✹✳✶ ❞❡♣✐❝ts t❤❡ ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥
❢♦r ❖❈ ❛♥❞ ❙❊ ❞❛t❛✳ ❆s ✐t ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥ ✐♥ ♣❛♥❡❧ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✶❆✱ t❤❡ t✇♦ ❜✉❧❦ s❤✐❢ts ❛r❡ ❤✐❣❤❧②
❝♦rr❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ ♥❡❣❧✐❣✐❜❧❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ✭r❂✶✱ ♣❁✵✳✵✵✶✮✳ ❚❤❡
❛✈❡r❛❣❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❛❝r♦ss ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s ✇❛s ✵✳✵✽ ➧ ✵✳✶✼✱ ❛♥❞ t❤❡✐r
❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✇❛s ♥♦t st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✭r❡♣❡❛t❡❞ ♠❡❛s✉r❡s ♣❛✐r❡❞ t✲t❡st✱ ♥❂✼✱ t ❂ ✶✳✷✷✱
♣❃✵✳✶✮✳ ❇❡s✐❞❡s✱ t❤❡s❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❛r❡ ♥❡❣❧✐❣✐❜❧❡ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ ❚❘ ♦❢ t❤❡ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥
✭✶✳✺ s✮ ❛♥❞ s❤✐❢t st❡♣ ✉s❡❞ ❢♦r t❤❡ ❧❛❣ ♦♣t✐♠✐s❛t✐♦♥ ✭✵✳✸ s✮✳ ❍❡♥❝❡✱ t❤✐s ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ ❝♦♥✜r♠s
t❤❛t ❛♥② r❡♣♦rt❡❞ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ♦♥ t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❙❊ ❛♥❞ ❖❈ ✈♦❧✉♠❡s ❝❛♥♥♦t
❜❡ ❞✉❡ t♦ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ❡st✐♠❛t❡❞ ✇✐t❤ ❜♦t❤ ✈♦❧✉♠❡s✳

❋✐❣✉r❡ ✹✳✷ s❤♦✇s ❢♦✉r r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ ■❈s t❤❛t ✇❡r❡ ♠✐s❝❧❛ss✐✜❡❞ ❜② t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❛❧✲
❣♦r✐t❤♠ ✐♥ t❡❞❛♥❛✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✷❆ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t t❤❛t ❢♦❧❧♦✇s t❤❡ ❣❧♦❜❛❧ ❇❖▲❉ ♦s❝✐❧❧❛✲
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✷✿ ❋♦✉r r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ ■❈s t❤❛t ✇❡r❡ ♠✐s❝❧❛ss✐✜❡❞ ❜② t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥
❛❧❣♦r✐t❤♠ ✐♥ t❡❞❛♥❛✳ ❊❛❝❤ ♣❛♥❡❧ ✐s ❝♦♠♣♦s❡❞ ❜② t❤r❡❡ ♣❛rts r❡♣r❡s❡♥t✐♥❣ ❛ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝
♦❢ t❤❡ ■❈✿ ♦♥ t❤❡ t♦♣✱ ✐ts t✐♠❡s❡r✐❡s❀ ✐♥ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡✱ ✐ts s♣❛t✐❛❧ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥✱ ♦♥ t❤❡ ❜♦tt♦♠✱
✐ts ♣♦✇❡r s♣❡❝tr❛✳ ❆ r❡❞ t✐♠❡s❡r✐❡s ✐♥❞✐❝❛t❡s ❛✉t♦♠❛t✐❝ r❡❥❡❝t✐♦♥ ❛s ✏♥♦✐s❡✑✱ ✇❤✐❧❡ ❛ ❣r❡❡♥
t✐♠❡s❡r✐❡s ✐♥❞✐❝❛t❡s ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❛❝❝❡♣t❛♥❝❡ ❛s ✏❣♦♦❞ s✐❣♥❛❧✑✳
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✸✿ ❋♦✉r r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ ■❈s t❤❛t ✇❡r❡ ❝❧❛ss✐✜❡❞ ❝♦rr❡❝t❧② ❜② t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✲
✜❝❛t✐♦♥ ❛❧❣♦r✐t❤♠ ✐♥ t❡❞❛♥❛✳ ❚❤❡ ❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ ♦❢ ❡❛❝❤ ♣❛♥❡❧ ❛♥❞ t❤❡ ❝♦❧♦r ❝♦❞✐♥❣ ❛r❡ t❤❡
s❛♠❡ ❛s ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✷✳
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t✐♦♥s r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❇❍ t❛s❦✱ ✐ts ❝❤❛r❛❝t❡r✐s✐♥❣ ❢r❡q✉❡♥❝② ✐s t❤❛t ♦❢ t❤❡ t❛s❦✱ ❛♥❞ ✐t s❡❡♠s
t♦ ❜❡ s♣r❡❛❞ ❣❧♦❜❛❧❧② ✐♥ t❤❡ ●▼✳ ❚❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ♠✐s❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❛s ✏♥♦✐s❡✑ ✇❛s ♣r♦❜❛❜❧②
r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❣❧♦❜❛❧ ✐♥❝r❡❛s❡ ♣r♦t♦♥ ❞❡♥s✐t②✱ t❤❛t r❡✢❡❝ts ✐♥ ❛ ❤✐❣❤❡r∆ρ✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✷❇ s❤♦✇s
❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t ♦❢ ✇❤✐❝❤ t✐♠❡s❡r✐❡s ✐s t❤❡ ♦♣♣♦s✐t❡ ♦❢ t❤❡ t❛s❦✳ ❉✉❡ t♦ t❤❡ ♣r♦①✐♠✐t② ♦❢ t❤❡
❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ ❝❡♥tr❛❧ ❝♦r❡✱ s✉❣❣❡st✐♥❣ ❛ ♣♦ss✐❜❧❡ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ♦❢ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s✱ ❛♥❞
t❤❡ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ✇✐t❤ t❤❡ t❛s❦✱ ✇❡ ❞❡❝✐❞❡❞ t♦ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡❧② ❝❧❛ss✐❢② ✐t ❛s ❛ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧❧②
♣❧❛✉s✐❜❧❡ s♦✉r❝❡ ❛♥❞ t♦ ❝❧❛ss✐❢② ✐t ❛s ❛ ✏❣♦♦❞✑ ❝♦♠♣♦♥❡♥t✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✷❈ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t
t❤❛t s❡❡♠s t♦ ❤❛✈❡ t❤❡ s❛♠❡ ❝②❝❧✐❝ ♣❛tt❡r♥ ♦❢ t❤❡ ❇❍ t❛s❦✱ ❜✉t ❞✉❡ t♦ ✐ts ♠✉❧t✐♣❧❡ ♠❛✐♥
❢r❡q✉❡♥❝✐❡s t❤❛t ❛r❡ ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤❛t ♦❢ t❤❡ t❛s❦✱ ❛♥❞ ✐ts ❣❧♦❜❛❧ ❲▼ ❧♦❝❛❧✐s❛t✐♦♥✱ ✐t ✇❛s
❝❧❛ss✐✜❡❞ ❛s ✏♥♦✐s❡✑✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✷❉ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t t❤❛t ❞❡s♣✐t❡ ❤❛✈✐♥❣ t❤❡ r✐❣❤t ❝❤❛r❛❝✲
t❡r✐s✐♥❣ ❢r❡q✉❡♥❝② ✐s ❛ ✏♥♦✐s❡✑ ❝♦♠♣♦♥❡♥t✱ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ♥♦✐s❡ ✐♥ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s ❛♥❞ ✐ts s♣❛t✐❛❧
♣❛tt❡r♥✳ ■t ✐s ♣r♦❜❛❜❧② r❡❧❛t❡❞ t♦ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ✜❡❧❞ ❞✉❡ t♦ ♠♦t✐♦♥✳ ❚❤❡s❡ ♠✐s❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥
s✉❣❣❡st❡❞ t❤❡ ♥❡❝❡ss✐t② ♦❢ ❛ ♠❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts✳

❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✸ s❤♦✇s ❢♦✉r r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ ■❈s t❤❛t ✇❡r❡ ❝♦rr❡❝t❧② ❝❧❛ss✐✜❡❞ ❜②
t❡❞❛♥❛✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✸❆ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✇✐t❤ ❛ str✐♣❡ s♣❛t✐❛❧ ♣❛tt❡r♥✳ ❚❤✐s ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✐s
♠♦st ♣r♦❜❛❜❧② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ t❤❡ ♠✉❧t✐✲❜❛♥❞ ✐♥❞✉❝❡❞ ❛rt❡❢❛❝ts✱ ❢r❡q✉❡♥t❧② r❡♠♦✈❡❞ ❛✉t♦✲
♠❛t✐❝❛❧❧② ❜② t❡❞❛♥❛ ✭❖❧❛❢ss♦♥✱ ❑✉♥❞✉✱ ❲♦♥❣✱ ❇❛♥❞❡tt✐♥✐ ✫ ▲✐✉✱ ✷✵✶✺✮✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✸❇ s❤♦✇s
❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✇✐t❤ ❛ ✈❡r② ✐rr❡❣✉❧❛r s♣❛t✐❛❧ ♣❛tt❡r♥✱ ❛♥❞ ❛ t✐♠❡s❡r✐❡s ✭❛♥❞ ♠❛✐♥ ❢r❡q✉❡♥✲
❝✐❡s✮ t❤❛t ✐s s②♥❝❤r♦♥♦✉s t♦ t❤❡ ♣❛❝❡❞ ❜r❡❛t❤✐♥❣s ❜❡❢♦r❡ ❡❛❝❤ ❇❍✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ t✐♠❡s❡r✐❡s
♠✐❣❤t ✐♥❞✐❝❛t❡ ❛ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✇✐t❤ t❤❡ t❛s❦✱ t❤❡ s♣❛t✐❛❧ ♣❛tt❡r♥ s✉❣❣❡sts ❛ s♦✉r❝❡ ♦❢ ❛rt❡✲
❢❛❝t✉❛❧ ♥❛t✉r❡✱ ♠♦st ♣r♦❜❛❜❧② r❡❧❛t❡❞ t♦ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ✜❡❧❞ ✐♥❞✉❝❡❞ ❜② t❤❡ r❡s♣✐r❛t✐♦♥✳
❋✐❣✉r❡ ✹✳✸❈ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥t tr❛❞✐t✐♦♥❛❧❧② ❝❧❛ss✐✜❡❞ ❛s ❉❡❢❛✉❧t ▼♦❞❡ ◆❡t✇♦r❦✳ ❍❡♥❝❡✱
t❤✐s ❝♦♠♣♦♥❡♥t ✐s ♠♦st ♣r♦❜❛❜❧② ♥❡✉r❛❧ ✐♥ ♥❛t✉r❡✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ❛✐♠ ♦❢ t❤✐s st✉❞② r❡❧✐❡s
✐♥ ❈❱❘✱ t❤✉s ♠❛❦✐♥❣ ♥❡✉r❛❧ ❡✈❡♥ts ❛ s♦✉r❝❡ ♦❢ ✏♥♦✐s❡✑✱ ✇❡ ❝❤♦s❡ t♦ ❦❡❡♣ t❤✐s ❝♦♠♣♦♥❡♥t
❞✉❡ t♦ t❤❡ ❞✐✣❝✉❧t② ✐♥ ❞✐s❡♥t❛♥❣❧✐♥❣ ♥❡✉r❛❧ ❛♥❞ ✈❛s❝✉❧❛r ❡✈❡♥ts✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✸❉ s❤♦✇s ❛ ❝♦♠✲
♣♦♥❡♥t t❤❛t ❛♣♣❡❛rs t♦ ❜❡ s✐♠✐❧❛r❧② ❞✐str✐❜✉t❡❞ ✐♥ s♣❛❝❡ t♦ t❤❡ ♣r❡✈✐♦✉s ♦♥❡✱ ❜✉t t❤❡ ♠❛✐♥
❢r❡q✉❡♥❝② ✐♥❞✐❝❛t❡s ❛ ❇❍✲r❡❧❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡✱ ❤❡♥❝❡ ❛ ♣r♦♣❡r ❈❱❘ ❝♦♠♣♦♥❡♥t✳

4.2.1 Evaluation of motion removal across denoising strategies

❋✐❣✉r❡ ✹✳✹❆ ✐❧❧✉str❛t❡s t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❋❉ ❛♥❞ ❉❱❆❘❙ ✐♥ t❤❡ r❛✇ ❞❛t❛ ✭❙❊✲
P❘❊✮ ❛♥❞ ❛❢t❡r r❡♠♦✈✐♥❣ t❤❡ r❡❝♦♥str✉❝t❡❞ ♥♦✐s❡ ♦❢ ❡❛❝❤ ❛♥❛❧②s✐s ♠♦❞❡❧ ❢r♦♠ t❤❡ ❙❊ ♦r
❖❈ ✈♦❧✉♠❡ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✱ ❡❛❝❤ ♣♦✐♥t r❡♣r❡s❡♥ts ❛ t✐♠❡♣♦✐♥t ❛♥❞ ❡❛❝❤ ❧✐♥❡
r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ❧✐♥❡❛r r❡❣r❡ss✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❜♦t❤ t✐♠❡s❡r✐❡s ✐♥ ♦♥❡ s❡ss✐♦♥✳ ❚❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣
✜❣✉r❡s ❢♦r t❤❡ r❡♠❛✐♥✐♥❣ s✉❜❥❡❝ts ❛r❡ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❈ ✭❋✐❣✉r❡s ❈✳✶ t♦ ❈✳✸✮✳ ❋✐❣✲
✉r❡ ✹✳✹❇ s❤♦✇s t❤❡ s❛♠❡ ♣❧♦t ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛❧❧ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳ ❚❤❡ ♠♦❞✉❧❛t✐♥❣
❡✛❡❝t ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ♦♥ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❋❉ ✇❛s t❡st❡❞
✇✐t❤ ❛ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ t❤❛t ✇❛s ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✭❋✭✻✱✶✻✶✶✽✶✮❂✸✹✺✾✼✱ ♣❁✵✳✵✵✶✮✳ ❚♦
❢✉rt❤❡r ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ t❤❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❜❡t✇❡❡♥ ❛♥❛❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s✱ ❚❛❜❧❡ ✹✳✶ r❡♣♦rts
t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ s❛♠❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♣❛✐r✇✐s❡ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥s ♦❢ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ ❞❡✲
♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳ ❋r♦♠ ❜♦t❤ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹ ❛♥❞ ❚❛❜❧❡ ✹✳✶✱ ✐t ❝❛♥ ❜❡ s❡❡♥ t❤❛t t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧
❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ✭❖❈✲▼P❘✮ ♦❢ ▼❊ ❞❛t❛ r❡❞✉❝❡s ❉❱❆❘❙ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ✭❙❊✲▼P❘✮✳
❆❧t❤♦✉❣❤ ❛ s✐♠✐❧❛r r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✐s ♦❜s❡r✈❡❞ ❜❡t✇❡❡♥ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❋❉ ✐♥ ❜♦t❤ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱
❖❈✲▼P❘ s✐❣♥✐✜❝❛♥t❧② r❡❞✉❝❡s t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❋❉ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❙❊✲▼P❘ ✭β❂✼✶✺✳✶✵✱ ❈■✾✺
❬✼✶✵✳✶✼✱ ✼✷✵✳✵✹❪✱ ♣❁✵✳✵✵✶✮✳ ❚❤✐s r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✐s ❡✈❡♥ ♠♦r❡ ♠✐t✐❣❛t❡❞ ✐♥ t❤❡ ♠♦❞❡r❛t❡ ✭▼❊✲
▼❖❉✮ ✭β❂✶✹✺✳✹✵✱ ❈■✾✺ ❬✶✹✶✳✾✷✱ ✶✹✽✳✽✽❪✱ ♣❁✵✳✵✵✶✮ ❛♥❞ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ✭▼❊✲❈❖◆✮ ✭β❂✶✹✻✳✻✾✱
❈■✾✺ ❬✶✹✸✳✵✺✱ ✶✺✵✳✸✸❪✱ ♣❁✵✳✵✵✶✮ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ ✇❤✐❝❤ s❤♦✇ s✐♠✐❧❛r ♠♦❞✉❧❛t♦r② ❡❢✲
❢❡❝ts ♦♥ ✐t✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤✐s s✐♠✐❧❛r✐t② ✐s ❝♦♠♠♦♥✱ ❜✉t ♥♦t t❤❡ s❛♠❡ ❢♦r ❛❧❧ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts✳ ❋♦r
✐♥st❛♥❝❡✱ ▼❊✲▼❖❉ s❤♦✇❡❞ ❧❛r❣❡r r❡❞✉❝t✐♦♥ ♦❢ ♠♦t✐♦♥ r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts t❤❛♥ ▼❊✲❈❖◆ ❢♦r
t✇♦ s✉❜❥❡❝ts ✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✸ ❛♥❞ ✵✵✼✱ ❋✐❣✉r❡s ❈✳✶ ❛♥❞ ❈✳✷ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ♦♣♣♦s✲
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✐t❡ ♣❛tt❡r♥ ✇❛s ❝❧❡❛r❧② ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t✇♦ ♦t❤❡r s✉❜❥❡❝ts ✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✹ ❛♥❞ ✵✵✾✱ ❋✐❣✉r❡s ❈✳✷
❛♥❞ ❈✳✸ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✱ ❛♥❞ t❤❡r❡ ✇❛s ♥♦ ❛♣♣❛r❡♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ t❤❡ r❡♠❛✐♥✐♥❣ s✉❜❥❡❝ts✳
❍♦✇❡✈❡r✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s t♦❣❡t❤❡r✱ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡s❡
t❤❡ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✐s st❛t✐st✐❝❛❧❧② ♥♦t s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✭ β❂✶✳✷✾✱ ❈■✾✺ ❬✲✵✳✼✵✱
✸✳✷✼❪✱ ♣❃✵✳✺✮✳ ❈♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❖❈✲▼P❘✱ ❜♦t❤ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ r❡❞✉❝❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t
♦❢ ❋❉ ♦♥ ❉❱❆❘❙ ✭β❂✶✸✵✳✽✹✱ ❈■✾✺ ❬✶✷✼✳✽✾✱ ✶✸✸✳✼✾❪✱ ♣❁✵✳✵✵✶ ❛♥❞ β❂✶✸✷✳✶✸✱ ❈■✾✺ ❬✶✷✽✳✾✾✱
✶✸✺✳✷✼❪✱ ♣❁✵✳✵✵✶ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮ ❚❤❡ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ str❛t❡❣② ✭▼❊✲❆●●✮ ✐s t❤❡ ♠♦st s✉❝❝❡ss❢✉❧
✐♥ r❡❞✉❝✐♥❣ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❜② ❋❉ ♦♥ ❉❱❆❘❙ ♦❢ ❛❧❧ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳

❋✐❣✉r❡ ✹✳✺❆ ♣❧♦ts t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❉❱❆❘❙ ✭❧❡❢t ❝♦❧✉♠♥✮ ❛♥❞ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ♣❡r✲
❝❡♥t❛❣❡ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ✭❝❡♥tr❛❧ ❝♦❧✉♠♥✮ ♦❢ ❛❧❧ t❤❡ ❇❍ tr✐❛❧s ❛❝r♦ss ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥s ♦❢
❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ❚❤❡ ❋❉ tr❛❝❡ ❢❡❛t✉r❡s ❛ ❝❧❡❛r ♣❡❛❦ r✐❣❤t ❛❢t❡r t❤❡ ❡♥❞ ♦❢ t❤❡
❛♣♥♦❡❛ ✭❤✐❣❤❧✐❣❤t❡❞ ✐♥ ❣r❡②✮✱ ❧✐❦❡❧② ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ ❧❛r❣❡ ❤❡❛❞ ♠♦✈❡♠❡♥t ❛rt❡❢❛❝ts ❝❛✉s❡❞
❜② t❤❡ r❡❝♦✈❡r② ❜r❡❛t❤s ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ♣❡r✐♦❞✳ ❚❤❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❉❱❆❘❙ ❝✉r✈❡s ♦❢
t❤❡ ❙❊✲P❘❊✱ ❙❊✲▼P❘ ❛♥❞ ❖❈✲▼P❘ ❞❡♥♦✐s❡❞ t✐♠❡s❡r✐❡s r❡✢❡❝t t❤✐s ♣❡❛❦ ✐♥ ❋❉✱ ✇❤✐❝❤ ✐s
❛❜s❡♥t ✐♥ t❤❡ ▼❊✲■❈❆ ❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ t✐♠❡s❡r✐❡s✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ ❛ str♦♥❣ ✐♥✢✉❡♥❝❡ ♦❢ ♠♦✈❡✲
♠❡♥t ♦♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧ ✐♥t❡♥s✐t② ❝❤❛♥❣❡s✳ ❆❧❧ ❉❱❆❘❙ ❝✉r✈❡s ♣r❡s❡♥t ❛ ♣❡❛❦ ❛t ❛ ❧❛t❡r t✐♠❡
✭❜❡t✇❡❡♥ t✐♠❡♣♦✐♥ts ✷✺ ❛♥❞ ✸✵✮ t❤❛t✱ ❛s ❉❱❆❘❙ ✐s ❛❦✐♥ t♦ t❤❡ ✜rst ❞❡r✐✈❛t✐✈❡ ♦❢ t❤❡ ❇❖▲❉
s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡s✱ ♠❛② ❛❣r❡❡ ✇✐t❤ t❤❡ r❡t✉r♥ t♦ t❤❡ ❜❛s❡❧✐♥❡ s❡❡♥ ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡✳ ❚❤❡
♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡ ❝✉r✈❡s ❢❡❛t✉r❡ ❛ ❞❡❧❛②❡❞ ♣❡❛❦ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ❋❉ tr❛❝❡✱
r❡✢❡❝t✐♥❣ ❛ ❞❡❧❛②❡❞ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ✐♥st❛♥t❛♥❡♦✉s ❤❡❛❞ ♠♦✈❡♠❡♥ts ❛ss♦❝✐❛t❡❞
✇✐t❤ r❡s♣✐r❛t✐♦♥✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡② ❛❧s♦ ❢❡❛t✉r❡ ❛ ♠♦❞✉❧❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡ ✐♥
❝♦rr❡s♣♦♥❞❡♥❝❡ ✇✐t❤ t❤❡ ♣❡❛❦ ✐♥ t❤❡ ❋❉ tr❛❝❡✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲
❆●●✳ ❚❤❡ ✢❛tt❡♥❡❞ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡s s❡❡♥ ❢♦r ▼❊✲❆●● ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡
✐♥❝❧✉s✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ▼❊✲■❈❆ r❡❥❡❝t❡❞ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts s✉❜st❛♥t✐❛❧❧② r❡♠♦✈❡s ♣❛rt ♦❢ t❤❡ tr✉❡ ❈❱❘
r❡s♣♦♥s❡✱ ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❖❈✲▼P❘ t✐♠❡ ❝♦✉rs❡s✳ ❚❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞
♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ t❤❡ ♦t❤❡r s✉❜❥❡❝ts ❝❛♥ ❜❡ ❢♦✉♥❞ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❈ ✭❋✐❣✉r❡s ❈✳✹
t♦ ❈✳✻✮✳

❋✐❣✉r❡ ✹✳✺❇ ♣❧♦ts t❤❡ ▼❛♥❤❛tt❛♥ ❞✐st❛♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ ◆ tr✐❛❧s ❛♥❞ t❤❡
❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ ❛❧❧ ✽✵ ❇❍ tr✐❛❧s ❛s ◆ ✐♥❝r❡❛s❡s ❢r♦♠ ✶ t♦ ✽✵✳ ▼❊✲❆●● t❡♥❞s t♦ ❜❡ ♠♦r❡ s✐♠✐❧❛r t♦
t❤❡ t♦t❛❧ ❛✈❡r❛❣❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❛❧❧ t❤❡ ♦t❤❡r t✐♠❡s❡r✐❡s✳ ❋♦r ♠♦st ♦❢ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts✱ ❙❊✲▼P❘✱
❖❈✲▼P❘ ❛♥❞ ▼❊✲▼❖❉ ❤❛✈❡ ❛ s✐♠✐❧❛r ❜❡❤❛✈✐♦✉r ❛♥❞ ♥❡❡❞ ♠♦r❡ tr✐❛❧s t❤❛♥ ❙❊✲P❘❊✱
▼❊✲❈❖◆ ❛♥❞ ▼❊✲❆●● t♦ ❝♦♥✈❡r❣❡ t♦ t❤❡ t♦t❛❧ ❛✈❡r❛❣❡✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡ ❝♦♥✈❡r❣❡♥❝❡ t♦ t❤❡
❛♥❛❧②s✐s✲s♣❡❝✐✜❝ ❵❣r♦✉♥❞ tr✉t❤✬ ❇❍ r❡s♣♦♥s❡ ✐s ♥♦t ♠♦♥♦t♦♥✐❝ ❛♥❞ ✢✉❝t✉❛t❡s ❛❝r♦ss tr✐❛❧s ♦❢
t❤❡ s❛♠❡ s❡ss✐♦♥ ❛♥❞ ❛❝r♦ss s❡ss✐♦♥s✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❛t t❤❡ ❝♦♥✈❡r❣❡♥❝❡ ❞♦❡s ♥♦t ❞❡♣❡♥❞ ♦♥❧②
♦♥ t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ ❇❍ tr✐❛❧s✱ ❜✉t ❛❧s♦ ♦♥ t❤❡✐r q✉❛❧✐t② ❛♥❞ ♣♦ss✐❜❧❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②
✐♥ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❛❝r♦ss tr✐❛❧s ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✹✿ ✭❆✮ ❘❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❉❱❆❘❙ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❞❛t❛ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❛♥❛✲
❧②s✐s ♣✐♣❡❧✐♥❡s ❛♥❞ ❋❉ ❢♦r ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✷✮✳ ❊❛❝❤ ♣♦✐♥t r❡♣r❡s❡♥ts
❛ t✐♠❡♣♦✐♥t✱ ❡❛❝❤ ❧✐♥❡ r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ❧✐♥❡❛r r❡❣r❡ss✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❜♦t❤ t✐♠❡s❡r✐❡s ✐♥ ❛ s❡s✲
s✐♦♥✳ ■♥ ❣❡♥❡r❛❧✱ ❖❈✲▼P❘ s❤♦✇s ❧♦✇❡r ❉❱❆❘❙ t❤❛♥ ❙❊✲▼P❘✱ ❜✉t s✐♠✐❧❛r ♠♦❞✉❧❛t✐♦♥ ♦❢
t❤❡ ❉❱❆❘❙✲❋❉ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣✳ ❆❧❧ t❤❡ ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ s♦❧✉t✐♦♥s ♣❡r❢♦r♠s ❜❡tt❡r ✐♥ r❡❞✉❝✐♥❣
♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❜② ❋❉ ♦♥ ❉❱❆❘❙✳ ❇❡t✇❡❡♥ t❤❡ ■❈❆ s♦❧✉t✐♦♥s✱ ▼❊✲❆●●
♣❡r❢♦r♠s t❤❡ ❜❡st ✐♥ r❡❞✉❝✐♥❣ t❤✐s r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣✱ ✇❤✐❧❡ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ s❡❡♠ t♦ ❜❡
❡q✉✐✈❛❧❡♥t✳ ✭❇✮ ❉❱❆❘❙ ✈s✳ ❋❉ ❢♦r ❛❧❧ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts✳ ❊❛❝❤ tr❛♥s♣❛r❡♥t ❧✐♥❡ r❡♣r❡s❡♥ts ❛ s❡s✲
s✐♦♥✱ t❤❡ s♦❧✐❞ ❧✐♥❡ r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳ ❙✐♠✐❧❛r ♣❛tt❡r♥s t♦
t❤❡ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ❛r❡ s❤♦✇♥✳ ❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛❀ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿
♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✺✿ ✭❆✮ ❆✈❡r❛❣❡ ●▼ ✪❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ✪❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ ❛❧❧ ❇❍ tr✐❛❧s ❛❝r♦ss t❡♥ s❡ss✐♦♥s ❢♦r t❤❡ s❛♠❡ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ✭s✉❜❥❡❝t
✵✵✷✮✳ ❚❤❡ ❛♣♥♦❡❛ ♣❡r✐♦❞ ✐s ❤✐❣❤❧✐❣❤t❡❞ ✐♥ ❣r❡②✳ ❊❛❝❤ tr❛♥s♣❛r❡♥t ❧✐♥❡ ✐s ❛ tr✐❛❧✱ t❤❡ s♦❧✐❞ ❧✐♥❡ ✐s t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❛❝r♦ss ❛❧❧ t❤❡ tr✐❛❧s✳ ✭❇✮ ▼❛♥❤❛tt❛♥
❞✐st❛♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ ◆ tr✐❛❧s ❛♥❞ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ ❛❧❧ ✽✵ ❇❍ tr✐❛❧s ❛s ◆ ✐♥❝r❡❛s❡s ❢r♦♠ ✶ t♦ ✽✵ ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t✳ ❊❛❝❤ ✈❡rt✐❝❛❧ ❧✐♥❡
❞✐✈✐❞❡s t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ tr✐❛❧s ✐♥ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥✳ ❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛❀ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀
▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳



4

56 Chapter 4. ME-ICA based CVR denoising

4.2.2 Cerebrovascular reactivity and lag maps

❋✐❣✉r❡ ✹✳✻ s❤♦✇s ❈❱❘ ✭t♦♣✮ ❛♥❞ ❧❛❣ ✭❜♦tt♦♠✮ ♠❛♣s ❢♦r ❛❧❧ ❛♥❛❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s ❛♥❞ ❛❧❧
s❡ss✐♦♥s ♦❢ ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✷✮✳ ❚❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ♦❢ ♦t❤❡r s✉❜❥❡❝ts
❛r❡ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❈ ✭❋✐❣✉r❡s ❈✳✼ t♦ ❈✳✶✷✮✳ ❚❤❡ ❈❱❘ ♠❛♣s ✇❡r❡ ♠❛s❦❡❞ t♦ ❡①❝❧✉❞❡
t❤❡ ✈♦①❡❧s t❤❛t ✇❡r❡ ♥♦t st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ♦r ✇❤♦s❡ ❧❛❣ ✐s ❛t t❤❡ ❜♦✉♥❞❛r② ♦❢ t❤❡
❡①♣❧♦r❡❞ r❛♥❣❡ ❛♥❞ ♠✐❣❤t ♥♦t ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ tr✉❧② ♦♣t✐♠✐s❡❞ ♦r ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧❧② ♣❧❛✉s✐❜❧❡✳ ❆❝r♦ss
❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts✱ ❙❊✲▼P❘ ❢❡❛t✉r❡s ♠♦r❡ s♣❛t✐❛❧ ✈❛r✐❛t✐♦♥ ❛♥❞ s♣❡❝❦❧❡❞ ♥♦✐s❡ ✐♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣
❡st✐♠❛t❡s ♦❢ ✈♦①❡❧s ✇✐t❤✐♥ t❤❡ s❛♠❡ ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ▼❊ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❧✐❦❡ ❖❈✲
▼P❘ ♦r ▼❊✲❈❖◆✳ ■♥ ❣❡♥❡r❛❧✱ t❤❡ ▼❊✲❆●● ❛♥❞ ▼❊✲▼❖❉ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❞♦ ♥♦t ②✐❡❧❞ ❈❱❘
♠❛♣s ✇✐t❤ ❛s ♠✉❝❤ ❝❧❡❛r ❞✐st✐♥❝t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❜r❛✐♥ t✐ss✉❡s ♦r ❞❡❧✐♥❡❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝♦rt✐❝❛❧
❢♦❧❞✐♥❣ ❛♥❞ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ str✉❝t✉r❡s ✭❡✳❣✳ s❡❡ ♣✉t❛♠❡♥ ❛♥❞ ❝❛✉❞❛t❡ ♥✉❝❧❡✉s✮ ❛s ♦❜t❛✐♥❡❞
✇✐t❤ t❤❡ ❖❈✲▼P❘ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ ♠♦❞❡❧s✳ ❆♠♦♥❣ t❤❡ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ t❤❡ ❛❞♦♣t✐♦♥
♦❢ ❛♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ✭▼❊✲❆●●✮ ♦r ♠♦❞❡r❛t❡ ✭▼❊✲▼❖❉✮ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣② r❡s✉❧ts ✐♥ ❧❛❣
♠❛♣s ✇✐t❤♦✉t ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧❧② ❞❡✜♥❡❞ ♣❛tt❡r♥s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❛ ❤✐❣❤❡r r❛t❡ ♦❢ ✈♦①❡❧s ✇✐t❤ ❛ ❧❛❣
❡st✐♠❛t✐♦♥ t❤❛t ✐s ♥♦t ✇✐t❤✐♥ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧❧② ♣❧❛✉s✐❜❧❡ r❛♥❣❡✱ ❛♥❞ ✐♥ ❈❱❘ ♠❛♣s ✇✐t❤ ❧♦✇❡r
r❡s♣♦♥s❡s ❛♥❞ ❢❡✇❡r s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s✳ ▼❊✲❆●● ❛❧s♦ ♣r♦❞✉❝❡s ❈❱❘ ♠❛♣s ✇✐t❤ ❛ ❤✐❣❤❡r
♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✈❛❧✉❡s t❤❛♥ ❛♥② ♦t❤❡r ❛♥❛❧②s✐s ♠♦❞❡❧✱ ❛♥❞ ❛ r❡❞✉❝❡❞ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡
✐♥ ✈♦①❡❧s ♥❡❛r t❤❡ ♣♦st❡r✐♦r ♣❛rt ♦❢ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r s❛❣✐tt❛❧ ❛♥❞ tr❛♥s✈❡rs❡ s✐♥✉s❡s✳

❋✐❣✉r❡ ✹✳✼ s❤♦✇s t❤❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡s ♦❢ ❈❱❘✱ ❧❛❣✱ ❛♥❞ t❤❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡
♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ❢♦r ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✱ ❛♥❞ ❛❝r♦ss ❛❧❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s ❛❢t❡r
t❤r❡s❤♦❧❞✐♥❣✳ ❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ s✉♠♠❛r✐❡s ✇✐t❤✐♥ ●▼✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❙❊✲▼P❘ s❤♦✇s ❤✐❣❤❡r ❛✈❡r✲
❛❣❡ ❈❱❘ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ♦t❤❡r ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ ✐t ❛❧s♦ ❢❡❛t✉r❡s ❧♦✇❡r ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t
✈♦①❡❧s ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❖❈✲▼P❘✱ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆✳ ▼❊✲❆●● s❤♦✇s t❤❡ ❧♦✇❡st ❈❱❘
✈❛❧✉❡ ♦❢ ❛❧❧ str❛t❡❣✐❡s✱ t❤❡ ♠♦st ✈❛r✐❛❜❧❡ ❛✈❡r❛❣❡ ♦❢ ❧❛❣ ✈❛❧✉❡s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❧♦✇❡st ♣❡r❝❡♥t✲
❛❣❡ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s✳ ▼❊✲▼❖❉ ❢❡❛t✉r❡s ❛ ❧♦✇❡r ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s t❤❛♥
❙❊✲▼P❘✱ ❖❈✲▼P❘✱ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆✳ ❚❤❡ s❛♠❡ ❝♦♥s✐❞❡r❛t✐♦♥s ❝❛♥ ❜❡ ❡①t❡♥❞❡❞ t♦ t❤❡ ❲▼✳
❚❛❜❧❡ ✹✳✷ r❡♣♦rts t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘✱ ❧❛❣✱ ❛♥❞ t❤❡ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s
❛❝r♦ss ❛❧❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s ❛❢t❡r t❤r❡s❤♦❧❞✐♥❣ ❢♦r ●▼ ♦♥❧②✳ ❋♦r ❛❧❧ ♠♦❞❡❧s✱ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡
❈❱❘ ✐♥ t❤❡ ●▼ ✐♥ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❛♥❞ ✐♥ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝ts ❛r❡ ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ ♦r ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤❡
r❡♣♦rt❡❞ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ✭✐♥ ✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣✮ ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s ❧✐t❡r❛t✉r❡ ✭❇r✐❣❤t✱ ❉♦♥❛❤✉❡✱
❉✉②♥✱ ❏❡③③❛r❞ ✫ ❇✉❧t❡✱ ✷✵✶✶❀ ❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✶✸❛❀ ▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ P✐♥t♦✱ ❏♦r❣❡✱
❙♦✉s❛✱ ❱✐❧❡❧❛ ✫ ❋✐❣✉❡✐r❡❞♦✱ ✷✵✶✻✮✳ ❚❛❜❧❡ ✹✳✸ r❡♣♦rts t❤❡ s❛♠❡ ✈❛❧✉❡s ❢♦r ❲▼✳

4.2.3 Comparison of CVR and lag estimation and reliability across denoising strategies

❋✐❣✉r❡ ✹✳✽ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ ❝♦♠♣❛r✐♥❣ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ❛❝r♦ss ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣
str❛t❡❣✐❡s✳ ❚❤❡ t♦♣ r♦✇ s❤♦✇s t❤❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ χ s❝♦r❡ ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥ ❙❊✲▼P❘ ❛♥❞
❛❧❧ ♦t❤❡r ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ♦t❤❡r ♠❛♣s ❞❡♣✐❝t t❤❡ ♣❛✐r✇✐s❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❜❡t✇❡❡♥
❛❧❧ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✳ ❆♠♦♥❣ t❤❡ ♠♦st ✐♥t❡r❡st✐♥❣ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s✱ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ str❛t❡❣✐❡s
❜❛s❡❞ ♦♥ ▼❊ ❤❛✈❡ ❧♦✇❡r ❈❱❘ ❛♥❞ ❛♥ ❛♥t✐❝✐♣❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ ❛r❡❛s ✈❛s❝✉❧❛r✐s❡❞ ❜② ❜✐❣
✈❡ss❡❧s ✭✐♥❞✐❝❛t❡❞ ❜② ❛♥ ❛rr♦✇ ✐♥ t❤❡ ✜❣✉r❡✮✱ ✇❤❡r❡ t❤❡ ❜❧♦♦❞ tr❛♥s✐t t✐♠❡ ✐s ✉s✉❛❧❧② ❢❛st❡r
❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ r❡st ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥✳ ❚❤✐s ❝♦✉❧❞ ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ s❤♦✇♥ ✐♥ ❙❊✲▼P❘
❝♦✉❧❞ ❜❡ ♦✈❡r❡st✐♠❛t❡❞ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ♠✐s❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ✐ts ❧❛❣✳ ❈♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❙❊✲▼P❘✱ ▼❊✲
▼❖❉ s❤♦✇s ❧♦✇❡r ❈❱❘ ❛♥❞ ❛ ❞❡❧❛②❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ s✉❜❝♦rt✐❝❛❧ ❛r❡❛s✱ ✇❤✐❧❡ ❖❈✲▼P❘ ❛♥❞
▼❊✲❈❖◆ s❤♦✇ ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ ❛♥❞ ❛♥ ❛♥t✐❝✐♣❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ t❤❡ ✐♥s✉❧❛✱ ❢r♦♥t❛❧✱ ❛♥❞ ♣❛r✐❡t❛❧
❛r❡❛s✳ ❖❈✲▼P❘ s❤♦✇s ♥♦ st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✇✐t❤ ▼❊✲❈❖◆✱ ❜✉t ❛ ❣❡♥❡r❛❧
❤✐❣❤❡r ❈❱❘ ❛♥❞ ❛♥ ❛♥t✐❝✐♣❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❆●●✱ ✇✐t❤ t❤❡
❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✇❤❡r❡ ✐t s❤♦✇s ❛ ❞❡❧❛②❡❞ r❡s♣♦♥s❡✳ ❚❤✐s ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❝♦✉❧❞ ❜❡
r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❧♦❝❛❧ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ♦♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✳
❇❡t✇❡❡♥ t❤❡ t❤r❡❡ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❜❛s❡❞ ♦♥ ▼❊✲■❈❆✱ ▼❊✲❆●● ❢❡❛t✉r❡s ❣❡♥❡r❛❧❧② ❧♦✇❡r ❈❱❘
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❙❊✲▼P❘ ❖❈✲▼P❘ ▼❊✲❈❖◆ ▼❊✲▼❖❉ ▼❊✲❆●●

β ❂✺✶✷✳✻✺✯✱
❈■✾✺ ❬✺✵✻✳✽✽✱

✺✶✽✳✹✷❪

β ❂✺✷✼✳✷✶✯✱
❈■✾✺ ❬✺✷✶✳✼✹✱

✺✸✷✳✻✽❪

β ❂✻✺✾✳✸✹✯✱
❈■✾✺ ❬✻✺✹✳✷✼✱

✻✻✹✳✹✶❪

β ❂✻✺✽✳✵✺✯✱
❈■✾✺ ❬✻✺✸✳✵✾✱

✻✻✸✳✵✶❪

β ❂✼✶✺✳✶✵✯✱
❈■✾✺ ❬✼✶✵✳✶✼✱

✼✷✵✳✵✹❪
❙❊✲P❘❊

β ❂✼✶✺✳✶✵✯✱
❈■✾✺ ❬✼✶✵✳✶✼✱

✼✷✵✳✵✹❪

β ❂✶✹✻✳✻✾✯✱
❈■✾✺ ❬✶✹✸✳✵✺✱

✶✺✵✳✸✸❪

β ❂✶✹✺✳✹✵✯✱
❈■✾✺ ❬✶✹✶✳✾✷✱

✶✹✽✳✽✽❪

β ❂✷✵✷✳✹✺✯✱
❈■✾✺ ❬✶✾✾✳✵✷✱

✷✵✺✳✽✽❪
❙❊✲▼P❘

β ❂✶✸✷✳✶✸✯✱
❈■✾✺ ❬✶✷✽✳✾✾✱

✶✸✺✳✷✼❪

β ❂✶✸✵✳✽✹✯✱
❈■✾✺ ❬✶✷✼✳✽✾✱

✶✸✸✳✼✾❪

β ❂✶✽✼✳✾✵✯✱
❈■✾✺ ❬✶✽✺✳✵✶✱

✶✾✵✳✼✽❪
❖❈✲▼P❘

β ❂✶✳✷✾✱
❈■✾✺ ❬✲✵✳✼✵✱

✸✳✷✼❪

β ❂✺✺✳✼✼✯✱
❈■✾✺ ❬✺✸✳✾✶✱

✺✼✳✻✸❪
▼❊✲❈❖◆

β ❂✺✼✳✵✺✯✱
❈■✾✺ ❬✺✺✳✺✾✱

✺✽✳✺✷❪
▼❊✲▼❖❉

❚❛❜❧❡ ✹✳✶✿ ❈♦♠♣❛r✐s♦♥s ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ✐♥ ✐♠❛❣❡ ✐♥t❡♥s✐t② ❛♥❞ ❣❡♥❡r❛❧ ♥♦✐s❡ ❜❡t✇❡❡♥
❞✐✛❡r❡♥t ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳ ✯ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❢♦r ♣❁✵✳✵✵✶✱ ❛❧❧ ♣ ✈❛❧✉❡s ❛r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞ ✇✐t❤
❙❛tt❡rt❤✇❛✐t❡✬s ♠❡t❤♦❞✱ ❛♥❞ t❤❡② ❛r❡ t❤❡ ❡q✉✐✈❛❧❡♥t ♦❢ t❤❡ ♣ ✈❛❧✉❡ ❛❢t❡r ➆✐❞á❦ ❝♦rr❡❝t✐♦♥
❢♦r ♠✉❧t✐♣❧❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s✳ ❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛✱ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦✱ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧②
❝♦♠❜✐♥❡❞✱ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡✱ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡✱ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✻✿ ❚♦♣✿ ❚❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣ ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♥❛✲
❧②s✐s ❢♦r ❛❧❧ t❤❡ s❡ss✐♦♥s ♦❢ ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t ✭s✉❜❥❡❝t ✵✵✷✮✳ ◆♦t❡ t❤❡ ❧♦✇ ❈❱❘
r❡s♣♦♥s❡ ✐♥ ▼❊✲❆●●✱ ❞❡♣✐❝t✐♥❣ ♥✉♠❡r♦✉s ✈♦①❡❧s ✇✐t❤ ❛ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✈❛❧✉❡s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡
✐♥❝r❡❛s❡❞ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ♠❛s❦❡❞ ✈♦①❡❧s ✐♥ ❙❊✲▼P❘✱ ▼❊✲❆●● ❛♥❞ ▼❊✲▼❖❉✳ ❇♦tt♦♠✿ ❯♥✲
t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❧❛❣ ♠❛♣ ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♥❛❧②s✐s✱ ❢♦r ❛❧❧ t❤❡ s❡ss✐♦♥s
♦❢ t❤❡ s❛♠❡ s✉❜❥❡❝t✳ ❚❤❡s❡ ❧❛❣ ♠❛♣s r❡♣r❡s❡♥t t❤❡ ❞❡❧❛② ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❜❡st s❤✐❢t❡❞ ✈❡rs✐♦♥
♦❢ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ❛♥❞ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ✭✐✳❡✳ t❤❡ ❜❡st ♠❛t❝❤ ❜❡t✇❡❡♥ ❛✈❡r❛❣❡ ❣r❡②
♠❛tt❡r s✐❣♥❛❧ ❛♥❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡✮✳ ❚❤❡ s❝❛❧❡ ❢r♦♠ ✲✺ t♦ ✰✺ r❡♣r❡s❡♥ts ❡❛r❧✐❡r t♦ ❧❛t❡r
❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ r❡s♣♦♥s❡s✳ ◆♦t❡ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧❧② ✐♥❢♦r♠❛t✐✈❡ ♣❛tt❡r♥s ✐♥ ▼❊✲▼❖❉
❛♥❞ ▼❊✲❆●●✳ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✲
✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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❙✉❜❥❡❝t ❆✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡ ❙❊✲▼P❘ ❖❈✲▼P❘ ▼❊✲❆●● ▼❊✲▼❖❉ ▼❊✲❈❖◆

✵✵✶
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✺✹ ✵✳✺ ✵✳✸✼ ✵✳✹✸ ✵✳✹✾
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✺✹ ✲✵✳✹✾ ✵✳✹ ✲✵✳✶✶ ✲✵✳✹
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✾✳✼✾ ✶✵✳✹✹ ✸✳✸✸ ✽✳✶ ✶✵✳✼✺

✵✵✷
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✸✽ ✵✳✸✺ ✵✳✷✹ ✵✳✸ ✵✳✸✺
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✸✽ ✲✵✳✹✸ ✵✳✺✽ ✵ ✲✵✳✹✷
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✶✵✳✻✼ ✶✶✳✻✺ ✸✳✷✾ ✽✳✻✶ ✶✶✳✾✷

✵✵✸
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✹ ✵✳✸✹ ✵✳✶✽ ✵✳✸✶ ✵✳✸✸
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✹ ✲✵✳✷✽ ✲✵✳✼✸ ✲✵✳✼✹ ✲✵✳✷✻
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✼✳✹✷ ✽✳✵✹ ✸✳✻✷ ✻✳✺✺ ✽✳✷✽

✵✵✹
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✹✹ ✵✳✸✽ ✵✳✵✽ ✵✳✸✷ ✵✳✸✼
▲❛❣ ❬s❪ ✲✶ ✲✶✳✶✷ ✲✵✳✺✼ ✲✵✳✽✼ ✲✶✳✶
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✽✳✹✻ ✾✳✷✼ ✷✳✽✼ ✻✳✺✼ ✾✳✺✻

✵✵✼
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✸✸ ✵✳✷✾ ✵✳✶✼ ✵✳✷✽ ✵✳✷✾
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✼ ✲✵✳✻✶ ✵✳✾✺ ✲✵✳✶ ✲✵✳✺✸
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✼✳✾✽ ✾✳✶✾ ✷✳✻ ✻✳✸✶ ✾✳✹✹

✵✵✽
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✸✹ ✵✳✶✹ ✲✵✳✵✸ ✵✳✷✻ ✵✳✶✹
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✾✽ ✲✶✳✶✾ ✲✵✳✷✽ ✲✵✳✻ ✲✶✳✶✽
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✻✳✸✹ ✻✳✽✾ ✶✳✺ ✹✳✾ ✼✳✶✾

✵✵✾
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✹✹ ✵✳✸✽ ✲✵✳✶✽ ✵✳✸✶ ✵✳✸✼
▲❛❣ ❬s❪ ✲✶✳✼✺ ✲✶✳✼✺ ✵✳✾✶ ✲✵✳✶✶ ✲✶✳✻✾
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✼✳✺✷ ✾✳✶✻ ✷✳✷✺ ✻✳✹✷ ✾✳✺✺

❚♦t❛❧
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✹✶ ✵✳✸✹ ✵✳✶✷ ✵✳✸✷ ✵✳✸✸
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✽✷ ✲✵✳✽✹ ✵✳✶✽ ✲✵✳✸✻ ✲✵✳✽✵
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✽✳✸✶ ✾✳✷✸ ✷✳✼✽ ✻✳✼✽ ✾✳✺✸

❚❛❜❧❡ ✹✳✷✿ ❙✉❜❥❡❝t ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘✱ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ st❛t✐st✐❝❛❧ ✈♦①❡❧s ✐♥ t❤❡ ❣r❡② ♠❛tt❡r
❛❝r♦ss str❛t❡❣✐❡s✳ ❚❤❡ ❧❛st t❤r❡❡ ❧✐♥❡s ❛r❡ t❤❡ ❣r♦✉♣ ❛✈❡r❛❣❡✳ ❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛✱ ❙❊✲▼P❘✿
s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦✱ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞✱ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡✱ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡✱
▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳ ❚❤❡ s❛♠❡ t❛❜❧❡ ❢♦r t❤❡ ❲▼ ✈♦①❡❧s ✐s ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ❚❛❜❧❡ ✹✳✸✳
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❙✉❜❥❡❝t ❆✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡ ❙❊✲▼P❘ ❖❈✲▼P❘ ▼❊✲❆●● ▼❊✲▼❖❉ ▼❊✲❈❖◆

✵✵✶
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✷✻ ✵✳✷✺ ✵✳✶ ✵✳✷✷ ✵✳✷✹
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✼✹ ✲✵✳✻ ✲✵✳✸✶ ✲✵✳✸✾ ✲✵✳✺
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✹✳✹✶ ✺✳✷✻ ✵✳✾✺ ✸✳✽✸ ✺✳✸✾

✵✵✷
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✶✼ ✵✳✶✼ ✵✳✵✼ ✵✳✶✺ ✵✳✶✼
▲❛❣ ❬s❪ ✵✳✶✸ ✵✳✸ ✵✳✶✾ ✵✳✵✼ ✵✳✷✽
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✺✳✼✻ ✼✳✵✽ ✶✳✵✹ ✹✳✼✾ ✼✳✶✽

✵✵✸
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✶✾ ✵✳✶✼ ✵✳✶✶ ✵✳✶✻ ✵✳✶✼
▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✷✸ ✵✳✵✶ ✲✵✳✽ ✲✵✳✺ ✵✳✵✹
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✹✳✼✺ ✻✳✵✶ ✶✳✼✶ ✹✳✹✺ ✻✳✶✼

✵✵✹
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✷✶ ✵✳✷ ✵✳✵✼ ✵✳✶✼ ✵✳✷
▲❛❣ ❬s❪ ✲✶✳✸✶ ✲✶✳✸ ✲✵✳✾✽ ✲✵✳✾✽ ✲✶✳✷✺
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✸✳✼✾ ✹✳✼✼ ✵✳✾✷ ✸✳✷✹ ✹✳✽✾

✵✵✼
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✶✻ ✵✳✶✹ ✵✳✵✽ ✵✳✶✸ ✵✳✶✹
▲❛❣ ❬s❪ ✲✶✳✵✸ ✲✵✳✽✸ ✵✳✷✽ ✲✵✳✺ ✲✵✳✼✺
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✸✳✻✺ ✹✳✾ ✵✳✾✹ ✸✳✵✽ ✺

✵✵✽
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✶✽ ✵✳✶✼ ✵✳✵✸ ✵✳✶✹ ✵✳✶✻
▲❛❣ ❬s❪ ✲✶✳✶ ✲✶✳✶✹ ✲✵✳✸✻ ✲✵✳✺✷ ✲✶✳✵✽
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✹✳✹✸ ✺✳✺ ✵✳✼✾ ✸✳✼✶ ✺✳✻✾

✵✵✾
❈❱❘ ❬✪❇❖▲❉✴♠♠❍❣❪ ✵✳✷ ✵✳✶✾ ✲✵✳✵✷ ✵✳✶✻ ✵✳✶✽
▲❛❣ ❬s❪ ✲✷✳✶✻ ✲✷✳✶ ✵✳✻✹ ✲✵✳✺✻ ✲✷✳✵✼
✪ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✷✳✹✽ ✸✳✺✸ ✵✳✺✾ ✷✳✸✽ ✸✳✻✹

❚♦t❛❧
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▲❛❣ ❬s❪ ✲✵✳✾✷ ✲✵✳✽✶ ✲✵✳✶✾ ✲✵✳✹✽ ✲✵✳✼✻
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❚❛❜❧❡ ✹✳✸✿ ❙✉❜❥❡❝t ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘✱ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ st❛t✐st✐❝❛❧ ✈♦①❡❧s ✐♥ t❤❡ ✇❤✐t❡
♠❛tt❡r ❛❝r♦ss str❛t❡❣✐❡s✳ ❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛❀ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧②
❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✼✿ ❆✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡s ♦❢ ❈❱❘✱ ❧❛❣✱ ❛♥❞ ♣❡r❝❡♥t❛❣❡ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s✱ ❢♦r ✈♦①❡❧s ✐♥ t❤❡
❣r❡② ❛♥❞ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r t✐ss✉❡s s❡♣❛r❛t❡❧②✱ ❢♦r ❛❧❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✳ ❚❤❡ ❞♦ts ❝♦rr❡s♣♦♥❞
t♦ ❛ s✐♥❣✉❧❛r s❡ss✐♦♥ ♦❢ ❛ s✐♥❣✉❧❛r s✉❜❥❡❝t ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❛♥ ♦✉t❧✐❡r ✐♥ t❤❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥✳ ◆♦t❡
t❤❛t ❛❧❧ ♠❛♣s ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❜❡❢♦r❡ ♣❧♦tt✐♥❣✳ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧②
❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳

❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ♦t❤❡r t✇♦✱ ❛♥❞ ❛ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❛♥t✐❝✐♣❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ▼❊✲▼❖❉
❛♥❞ ❛ ❞❡❧❛②❡❞ r❡s♣♦♥s❡ t♦ ▼❊✲❈❖◆✳

■♥ ♦r❞❡r t♦ ❛ss❡ss t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❡❛❝❤ ♠♦❞❡❧✱ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♠❛♣s ✇❡r❡ ❛❧s♦
❝♦♠♣✉t❡❞ ❢♦r ❜♦t❤ ❈❱❘ ❛♥❞ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣✳ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✾ ❞❡♣✐❝ts t❤❡ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♠❛♣s ❢♦r
❛❧❧ ❛♥❛❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s ❢♦r ❜♦t❤ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡✐r ❞✐str✐❜✉t✐♦♥s✳ ❍✐❣❤ ■❈❈
s❝♦r❡s ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡ ✐♥tr❛✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❡ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱
❤❡♥❝❡ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ♦❢ ❈❱❘ ♦r ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ❝❛♥ ❜❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❝♦♥s✐st❡♥t ❛❝r♦ss
s❡ss✐♦♥s✳ ❈♦♥✈❡rs❡❧②✱ ❧♦✇ ■❈❈ s❝♦r❡s ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐s ❧♦✇ ❝♦♠✲
♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ✐♥tr❛✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ❤❡♥❝❡ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝
❧❛❣ ❝❛♥♥♦t ❜❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❝♦♥s✐st❡♥t ❛❝r♦ss s❡ss✐♦♥s✳ ❋♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❣✐✈❡♥ ❜②
✭❈✐❝❝❤❡tt✐✱ ✷✵✵✶✮✱ ❛♥ ■❈❈ s❝♦r❡ ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✵✳✹ ✐s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r✱ ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✵✳✻ ❢❛✐r✱ ❧♦✇❡r
t❤❛♥ ✵✳✼✺ ❣♦♦❞✱ ❛♥❞ ❡q✉❛❧ ♦r ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ ✵✳✼✺ ❡①❝❡❧❧❡♥t✳

■♥ t❡r♠s ♦❢ ✇❤♦❧❡ ❜r❛✐♥ ❈❱❘ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ t❤❡ ▼❊✲❈❖◆ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ ❡①❝❡❧❧❡♥t r❡❧✐❛❜✐❧✐t②
✭s♣❛t✐❛❧ ❛✈❡r❛❣❡ ❛❝r♦ss t❤❡ ✇❤♦❧❡ ❜r❛✐♥ ♦❢ ✵✳✽✻ ➧ ✵✳✶✻✮ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❤✐❣❤❡st ■❈❈ ✈❛❧✉❡s
❛♠♦♥❣ ❛❧❧ ♠❡t❤♦❞s t❡st❡❞✱ ❝❧♦s❡❧② ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② t❤❡ ❖❈✲▼P❘ ✭❡①❝❡❧❧❡♥t✱ ✵✳✽✺ ➧ ✵✳✶✻✮✱ ❙❊✲
▼P❘ ✭❡①❝❡❧❧❡♥t✱ ✵✳✽✶ ➧ ✵✳✶✾✮✱ ❛♥❞ ▼❊✲▼❖❉ ✭❡①❝❡❧❧❡♥t✱ ✵✳✼✾ ➧ ✵✳✶✾✮✱ ✇❤✐❧❡ ▼❊✲❆●●
❤❛❞ ❛ ❢❛✐r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭✵✳✹✻ ➧ ✵✳✷✷✮✳ ■❢ ♦♥❧② ✈♦①❡❧s ✐♥ ●▼ ❛r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✱ t❤❡ ■❈❈ ♦❢ ❛❧❧
❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✐♥❝r❡❛s❡s s❧✐❣❤t❧② ✭✵✳✽✽ ➧ ✵✳✶✹✱ ✵✳✽✼ ➧ ✵✳✶✺✱ ✵✳✽✺ ➧ ✵✳✶✼✱ ✵✳✽✷ ➧ ✵✳✶✼✱ ❛♥❞
✵✳✹✾ ➧ ✵✳✷✷ ❢♦r ▼❊✲❈❖◆✱ ❖❈✲▼P❘✱ ❙❊✲▼P❘✱ ▼❊✲▼❖❉✱ ❛♥❞ ▼❊✲❆●● r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✳
❉❡s♣✐t❡ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❢❛✐r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❜s❡r✈❡❞ ❢♦r ▼❊✲❆●●✱ ✐t ❝❛♥ ❜❡ ♦❜s❡r✈❡❞ t❤❛t t❤✐s
❛♣♣r♦❛❝❤ ❡①❤✐❜✐ts ❛ ❝♦♥s✐❞❡r❛❜❧❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ ✈♦①❡❧s ✇✐t❤ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭■❈❈ ❜❡❧♦✇ ✵✳✹✮✳
❚❤❡s❡ ✈♦①❡❧s ❛r❡ ♠♦st❧② ❧♦❝❛t❡❞ ✐♥ ✇❤✐t❡ ♠❛tt❡r✱ ✇❤✐❝❤ ❛❧s♦ ❡①❤✐❜✐t ❧♦✇❡r ■❈❈ ✈❛❧✉❡s ✐♥
t❤❡ ♦t❤❡r ❛♥❛❧②s❡s✳ ■♥ t❡r♠s ♦❢ ✇❤♦❧❡✲❜r❛✐♥ ❧❛❣ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ❖❈✲▼P❘ ♣❡r❢♦r♠❡❞ t❤❡ ❜❡st
✭❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✵✳✻✼ ➧ ✵✳✷✶✮✱ ❝❧♦s❡❧② ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ▼❊✲❈❖◆ ✭❣♦♦❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ ✵✳✻✻ ➧ ✵✳✷✶✮✳
❙❊✲▼P❘✱ ▼❊✲▼❖❉✱ ❛♥❞ ▼❊✲❆●● ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ ❢❛✐r ❧❛❣ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭✵✳✻ ➧ ✵✳✷✷ ❛♥❞ ✵✳✹✷
➧ ✵✳✶✾✱ ✵✳✹✶ ➧ ✵✳✷✵✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✳ ❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♦♥❧② ●▼ ✈♦①❡❧s✱ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❛❧❧ t❤❡
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✽✿ ❚♦♣ r♦✇✿ ❚❤r❡s❤♦❧❞❡❞ χ ✈❛❧✉❡ ♦❢ t❤❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ✉s❡❞ ❢♦r t❤❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥
♦❢ ❈❱❘ ✭❧❡❢t✮ ❛♥❞ ❧❛❣ ✭r✐❣❤t✮ ♠❛♣s ❛❝r♦ss ❛❧❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✳ ❖t❤❡r r♦✇s✿ P❛✐r✇✐s❡
❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✳ ❆rr♦✇s ✐♥❞✐❝❛t❡ ❛r❡❛s ✈❛s❝✉❧❛r✐s❡❞ ❜② ❜✐❣ ✈❡ss❡❧s✳
❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿
♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✐♥❝r❡❛s❡s ♠✐♥✐♠❛❧❧② ✭✵✳✻✽ ➧ ✵✳✷✶✱ ✵✳✻✼ ➧ ✵✳✷✶✱ ✵✳✻✶ ➧ ✵✳✷✶✱ ✵✳✹✸ ➧ ✵✳✶✾✱ ✵✳✹✷
➧ ✵✳✷✵✱ ❢♦r ❖❈✲▼P❘✱ ▼❊✲❈❖◆✱ ❙❊✲▼P❘✱ ▼❊✲▼❖❉✱ ❛♥❞ ▼❊✲❆●● r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮✳ ❚❤❡
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❈❱❘ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s ✇❛s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❛t ♦❢ ❈❱❘ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❡st✐♠❛t❡s✱ ❡✈❡♥
t❤♦✉❣❤ ❝❡rt❛✐♥ ❝♦rt✐❝❛❧ r❡❣✐♦♥s✱ s✉❝❤ ❛s t❤❡ ✈✐s✉❛❧ ❛♥❞ ♠♦t♦r ❝♦rt✐❝❡s✱ ❛❧s♦ s❤♦✇ ❡①❝❡❧❧❡♥t
■❈❈ ✈❛❧✉❡s ❢♦r t❤❡ ❖❈✲▼P❘ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳ ■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ ✐t ❝❛♥ ❜❡
♦❜s❡r✈❡❞ t❤❛t ▼❊✲▼❖❉ ♦✛❡rs ❡①❝❡❧❧❡♥t ■❈❈ ✈❛❧✉❡s ❢♦r t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ✐♥
❣r❡② ♠❛tt❡r ✈♦①❡❧s✱ ✇❤❡r❡❛s t❤❡② ❛r❡ ♣♦♦r ❢♦r t❤❡ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢
❖❈✲▼P❘ ❈❱❘ ♠❛♣s ✐s ❣❡♥❡r❛❧❧② ❤✐❣❤❡r✱ ❛t ❧❡❛st ✐♥ t❤❡ ●▼✱ t❤❛♥ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❘❙❋❆✱
❆▲❋❋✱ ♦r ❢❆▲❋❋ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ✷✳✶✺ t♦ ✷✳✶✼ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✮

4.3 Discussion

❚❤✐s st✉❞② ❝♦♠♣❛r❡❞ ✜✈❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❛♥❛❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s ❜❛s❡❞ ♦♥ ❛ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ♠♦❞❡❧ ✭▼♦✐❛
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮ t♦ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② r❡♠♦✈❡ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ❛♥❞ ♥♦♥✲❇❖▲❉ ❛rt❡❢❛❝ts ✐♥
t❤❡ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ✇❤✐❧❡ ❡st✐♠❛t✐♥❣ ❈❱❘ ❛♥❞ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ✐❞❡♥t✐❢②
t❤❡ ❜❡st ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❢♦r ❇❍ ♣❛r❛❞✐❣♠s ✐♥ ✇❤✐❝❤ ♣r♦♠✐♥❡♥t t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞ ❛rt❡✲
❢❛❝ts ❝♦❡①✐st ✇✐t❤ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st✳ ❚❤❡ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ♠♦❞❡❧ ❛❞♦♣t❡❞ ✐♥ t❤✐s st✉❞② ✐s
s✐♠✐❧❛r t♦ ♦t❤❡r ♠♦❞❡❧s ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ t❤❛t t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❧♦❝❛❧ ✈❛r✐❛t✐♦♥s ✐♥ t❤❡
❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✭❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ●❡r❛♥♠❛②❡❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ▼✉r♣❤② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀
❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❚♦♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✳ ❚❤❡ ♠❛✐♥ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✇✐t❤ s✉❝❤ ♠♦❞❡❧s ✐s t❤❛t✱ ✐♥ t❤✐s
❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❛❢t❡r ❛ ✜rst ❜✉❧❦ s❤✐❢t t❤❛t ♠❛t❝❤❡s t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ r❡s♣♦♥s❡ ✇✐t❤
t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ r❡❣r❡ss♦r✱ t❤❡ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♥❞ t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ♦♣t✐♠✐s❡❞ r❡s♣♦♥s❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥
t❛❦❡ ♣❧❛❝❡ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧②✳ ❚❤✐s ❡♥s✉r❡s t❤❛t t❤❡ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ r❡❣r❡ss♦rs ✐s ♣r♦♣❡r❧②
t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❛♥❞ t❤❛t t❤❡ ❞❡❣r❡❡s ♦❢ ❢r❡❡❞♦♠ ♦❢ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ❛r❡ ♣r♦♣❡r❧② ❛❝❝♦✉♥t❡❞
❢♦r ✐♥ st❛t✐st✐❝❛❧ ✐♥❢❡r❡♥❝❡✳

❆♠♦♥❣ ❛❧❧ ♣♦ss✐❜❧❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✱ t❤❡ ✜✈❡ ♣r❡s❡♥t❡❞ ❤❡r❡ ✇❡r❡ ✐♥❝❧✉❞❡❞ ✐♥ ♦✉r
❛♥❛❧②s✐s ❢♦r ❞✐✛❡r❡♥t r❡❛s♦♥s✳ ❚❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ▼❊✲❢▼❘■ ❞❛t❛✱ ✇✐t❤ s✉❜s❡q✉❡♥t
♠♦t✐♦♥ ❛♥❞ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✭▼P❘✮✱ ✇❛s ❡①♣❡❝t❡❞ t♦ r❡♠♦✈❡ ♠♦r❡ ♥♦✐s❡
❛♥❞ ✐♠♣r♦✈❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❞✉❡ t♦ ✐ts ✐♥❝r❡❛s❡❞ ❇❖▲❉ s❡♥s✐t✐✈✐t② ❝♦♠✲
♣❛r❡❞ t♦ ▼P❘ ♦♥ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛✱ ✇❤✐❝❤ ✐s t❤❡ st❛♥❞❛r❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❢♦r ❇❍ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥
✭❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱ ✷✵✶✾✮✳ ❲❤✐❧❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ▼❊ ✈♦❧✉♠❡s ❛❧♦♥❡ ❝❛♥ ♣❛rt✐❛❧❧② r❡✲
❞✉❝❡ t❤❡ r❛♥❞♦♠ ♥♦✐s❡ ♣r❡s❡♥t ✐♥ t❤❡ ❞❛t❛✱ ✐t st✐❧❧ ❝❛♥♥♦t r❡♠♦✈❡ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ s✐❣♥❛❧s✱ s✉❝❤
❛s ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts✱ ❛s ✐❧❧✉str❛t❡❞ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹ ✐♥ ✇❤✐❝❤ ❙❊✲▼P❘ ❛♥❞ ❖❈✲▼P❘ ❡①✲
❤✐❜✐t t❤❡ s❛♠❡ ❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ♦❢ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡s ✭❉❱❆❘❙✮ ✇✐t❤ ♠♦t✐♦♥ ✭❋❉✮✳ ❋♦r t❤✐s r❡❛s♦♥✱
✇❡ ❢✉rt❤❡r ❛❞♦♣t❡❞ t❤r❡❡ ❞✐✛❡r❡♥t ▼❊✲■❈❆ ❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ r❛♥❣✐♥❣ ❢r♦♠ ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡
t♦ ❛♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ♠♦t✐♦♥ r❡♠♦✈❛❧✳ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ❛r❡ ❦♥♦✇♥ t♦ ♦✉t♣❡r❢♦r♠ tr❛❞✐✲
t✐♦♥❛❧ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss✐♦♥✱ s✉❝❤ ❛s ▼P❘✱ ✐♥ t②♣✐❝❛❧ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❢▼❘■ ❞❛t❛✱ ♣♦ss✐❜❧② ❜❡❝❛✉s❡
t❤❡② ❝❛♥ ✐❞❡♥t✐❢② ❛♥❞ s❡♣❛r❛t❡ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ s♦✉r❝❡s ✐♥ t❤❡ ❞❛t❛ ✐♥ ❛ ❞❛t❛✲❞r✐✈❡♥ ❛♥❞ ♥♦♥✲
❧✐♥❡❛r ♠❛♥♥❡r ✭●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ Pr✉✐♠✱ ▼❡♥♥❡s✱ ❇✉✐t❡❧❛❛r ✫ ❇❡❝❦♠❛♥♥✱ ✷✵✶✺❀ Pr✉✐♠✱
▼❡♥♥❡s✱ ❘♦♦✐❥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❙❛❧✐♠✐✲❑❤♦rs❤✐❞✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ■♥ t❤❡ ❝✉rr❡♥t st✉❞②✱ ■❈❆ ✇❛s
♥♦t ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛ ❜❡❝❛✉s❡ ✐t ❤❛s ❛❧r❡❛❞② ❜❡❡♥ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t ■❈❆✲❜❛s❡❞
❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ ❖❈ ❞❛t❛ ♦✉t♣❡r❢♦r♠s ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣❧✐❡❞ t♦ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛ ✭❉✐✲
♣❛sq✉❛❧❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮ ❛♥❞ t❤❡ ■❈s ❡st✐♠❛t❡❞ ❢r♦♠ ❖❈ ❞❛t❛ ♠✐❣❤t ♥♦t ❤❛✈❡ ♠❛t❝❤❡❞ t❤❡
■❈s ♦❜t❛✐♥❡❞ ❢r♦♠ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛✱ ♠❛❦✐♥❣ s✉❝❤ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥ ❧❡ss str❛✐❣❤t ❢♦r✇❛r❞ t❤❛♥ t❤❡
♦♥❡ ❜❛s❡❞ ♦♥ ▼P❘✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ ❞❡❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ ✇❛s ❛♣♣❧✐❡❞ r❛t❤❡r t❤❛♥ t❡♠♣♦r❛❧ ■❈❆ ❞❡✲
❝♦♠♣♦s✐t✐♦♥ ❜❡❝❛✉s❡ t❤❡ ❧❛tt❡r r❡q✉✐r❡s ♠❛♥② ♠♦r❡ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s t❤❛♥ ♥♦r♠❛❧❧② ❛✈❛✐❧❛❜❧❡✳
❍❛✈✐♥❣ ♠❛♥② s❡ss✐♦♥s ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t✱ t❡♠♣♦r❛❧ ■❈❆ ❝♦✉❧❞ ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❧❡✈❡r❛❣❡❞ ✐♥ t❤✐s
st✉❞② ✇❤✐❝❤ ❝♦✉❧❞ ❜❡ ♠♦r❡ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ t❤❛♥ s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❛ ♣r♦♣❡r ❞❡❝♦♠♣♦s✐✲
t✐♦♥ ♦❢ t✐♠❡s❡r✐❡s s♦✉r❝❡s ✭❙♠✐t❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✱ ✐♠♣r♦✈✐♥❣ t❤❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ♦❢ t❡♠♣♦r❛❧ ♥♦✐s❡
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❋✐❣✉r❡ ✹✳✾✿ ■❈❈✭✷✱✶✮ ♠❛♣s ♦❢ ❈❱❘ ✭❧❡❢t✮ ❛♥❞ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ✭r✐❣❤t✮ ❢♦r ❡❛❝❤ ❛♥❛❧②s✐s
♣✐♣❡❧✐♥❡✳ ❚❤❡ ♠❛♣s ❛r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ✵✳✹ s✐♥❝❡ s❝♦r❡s ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✐t ✐♥❞✐❝❛t❡ ♣♦♦r r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳
❆ ❤✐❣❤ ■❈❈ s❝♦r❡ ✐♥❞✐❝❛t❡s t❤❛t t❤❡ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐s ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤❡ ✐♥tr❛✲s❡ss✐♦♥
✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ✇❤✐❧❡ ❛ ❧♦✇ ■❈❈ s❝♦r❡ s✉❣❣❡st t❤❛t t❤❡ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ❛❝r♦ss s❡ss✐♦♥s ✐s t❤❡ s❛♠❡
❛s t❤❡ ♦♥❡ ❛❝r♦ss s✉❜❥❡❝ts✳ ❋♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❣✐✈❡♥ ❜② ❈✐❝❝❤❡tt✐ ✭✷✵✵✶✮✱ ❛♥ ■❈❈
s❝♦r❡ ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✵✳✹ ✐s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ♣♦♦r✱ ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✵✳✻ ❢❛✐r✱ ❧♦✇❡r t❤❛♥ ✵✳✼✺ ❣♦♦❞✱ ❛♥❞
❡q✉❛❧ ♦r ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ ✵✳✼✺ ❡①❝❡❧❧❡♥t✳ ❚❤❡ ❜♦tt♦♠ r♦✇s ❞❡♣✐❝t t❤❡ ✇❤♦❧❡ ❜r❛✐♥ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥
♦❢ ■❈❈ s❝♦r❡s ❛❝r♦ss ✈♦①❡❧s✳ ◆♦t❡ ❤♦✇ ❖❈✲▼P❘ ❛♥❞ ▼❊✲❈❖◆ ❤❛✈❡ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❤✐❣❤❡r ■❈❈
s❝♦r❡s t❤❛♥ t❤❡ ♦t❤❡r ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ ❛♥❞ ❛r❡ ✈❡r② s✐♠✐❧❛r t♦ ❡❛❝❤ ♦t❤❡r✱ ✇❤✐❧❡ ▼❊✲❆●●
❤❛s t❤❡ ❧♦✇❡st ■❈❈ s❝♦r❡s ❢♦r ❜♦t❤ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s✳ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿
♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
❚❤❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ ■❈❈ s❝♦r❡s ❛❝r♦ss ❣r❡② ♠❛tt❡r ✈♦①❡❧s ♦♥❧② ✐s ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✶✵

❋✐❣✉r❡ ✹✳✶✵✿ ●r❡② ♠❛tt❡r ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ ■❈❈ s❝♦r❡s ❛❝r♦ss ✈♦①❡❧s ❢♦r ❛❧❧ t❤❡ ♣✐♣❡❧✐♥❡s✳
❙❊✲P❘❊✿ r❛✇ ❞❛t❛❀ ❙❊✲▼P❘✿ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦❀ ❖❈✲▼P❘✿ ♦♣t✐♠❛❧❧② ❝♦♠❜✐♥❡❞❀ ▼❊✲❆●●✿ ❛❣✲
❣r❡ss✐✈❡❀ ▼❊✲▼❖❉✿ ♠♦❞❡r❛t❡❀ ▼❊✲❈❖◆✿ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡✳
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✭●❧❛ss❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮ ❛♥❞ ♣♦t❡♥t✐❛❧❧② ❧❡❛❞✐♥❣ t♦ ❜❡tt❡r ❞✐s❡♥t❛♥❣❧❡♠❡♥t ♦❢ ♥♦✐s❡ ❢r♦♠ ❈❱❘
❡✛❡❝ts✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ ✇❛s ❝❤♦s❡♥ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ♠❛✐♥t❛✐♥ t❤❡ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ♦❢ ❡❛❝❤ s❡s✲
s✐♦♥✱ ❜♦t❤ t♦ s✐♠✉❧❛t❡ ❛ ♠♦r❡ ❝♦♠♠♦♥ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ ❢▼❘■ ❞❛t❛✱ ❛♥❞ t♦ ❜❡ ❛❜❧❡ t♦
❝❛♣t✉r❡ s❡ss✐♦♥✲s♣❡❝✐✜❝ ♥♦✐s❡ ❝♦♥tr✐❜✉t✐♦♥s t❤❛t ❝♦✉❧❞ ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♠✐ss❡❞ ♦t❤❡r✇✐s❡✳ ❋✉rt❤❡r
st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❝♦♠♣❛r❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❛♥❞ s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❢♦r ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ✇❤❡♥ ♠❛♥②
t❡♠♣♦r❛❧ s❛♠♣❧❡s ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ s❡ss✐♦♥✱ ❢♦r ✐♥st❛♥❝❡ r❡❞✉❝✐♥❣ t❤❡ ❚❘
❜② ❛❝q✉✐r✐♥❣ ❢❡✇❡r ❡❝❤♦❡s✳ ❍❡r❡✱ ✐♥st❡❛❞ ♦❢ ❝♦♥✈❡♥t✐♦♥❛❧ ♠✉❧t✐✲❡❝❤♦ ♣r♦t♦❝♦❧s ✇✐t❤ t❤r❡❡
♦r ❢♦✉r ❡❝❤♦❡s✱ ✜✈❡ ❡❝❤♦❡s ✇❡r❡ ❛❝q✉✐r❡❞ t♦ ❢❛❝✐❧✐t❛t❡ ❛♥❞ ✐♠♣r♦✈❡ t❤❡ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡
■❈s ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡✐r ❚❊✲❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ✭❑✉♥❞✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳

❚❤❡ ❝❤♦✐❝❡ ♦❢ ❝♦♠♣❛r✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❧❡✈❡❧s ♦❢ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❛t✐♦♥ ♦❢ ♦♥❧② t❤❡ ■❈❆✲❜❛s❡❞
♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ r❡❣r❡ss♦rs ♦❢ ✐♥t❡r❡st ♠✐❣❤t s❡❡♠ ✐♥ ❝♦♥tr❛st ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s
❧✐t❡r❛t✉r❡ s✉❣❣❡st✐♥❣ t❤❛t ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❛t✐♦♥ ♦❢ ❝♦❧❧✐♥❡❛r ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❢❛❝t♦rs ❝♦✉❧❞ ❧❡❛❞ t♦
♠✐s✐♥t❡r♣r❡t❡❞ r❡s✉❧ts ✭▼✉♠❢♦r❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳ ❖✉r r❡s✉❧ts ❝❧❡❛r❧② ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t ✉s✐♥❣
t❤❡ ♦r✐❣✐♥❛❧ ✭❡✳❣✳✱ ♥♦♥ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞✮ r❡❥❡❝t❡❞ ■❈s ❛s ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ✐♥ t❤❡ ❛♥❛❧②s✐s
✭▼❊✲❆●●✮ r❡♠♦✈❡s t❤❡ ❈❱❘ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡s ✹✳✻✱ ✹✳✼✱ ✹✳✾✱ ❛♥❞ ✹✳✶✵✮✳ ❚♦
❞❡❝✐❞❡ ✇❤✐❝❤ r❡❣r❡ss♦rs s❤♦✉❧❞ ❜❡ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞✱ ❛♥❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ ✇❤❛t✱ ✇❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞
t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♦r✐❣✐♥ ♦❢ t❤❡ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs✳ ❲❤✐❧❡ ▲❡❣❡♥❞r❡ ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧s ❛♥❞ ♠♦t✐♦♥
♣❛r❛♠❡t❡rs ❝❛♥ ❜❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❛❞❡q✉❛t❡ ♠♦❞❡❧s ♦❢ ♥♦✐s❡ s♦✉r❝❡s ✐♥ t❤❡ ❞❛t❛✱ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❞❛t❛✲
❞r✐✈❡♥ r❡❣r❡ss♦rs ♠❛② ✇❡❧❧ ❝♦♥t❛✐♥ ✈❛r✐❛♥❝❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ❛s
s♣❛t✐❛❧ ■❈❆ ✇❛s ❛❞♦♣t❡❞ ❛♥❞ ❜❡❝❛✉s❡ ♦❢ t❤❡ ❤✐❣❤ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢✱
♠♦t✐♦♥✱ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❛❞❛♣t❛t✐♦♥s t♦ ✈❛s❝✉❧❛r ❞✐❧❛t✐♦♥ ✭❡✳❣✳ ❝❡r❡❜r♦s♣✐♥❛❧ ✢✉✐❞ ✢♦✇s✮✱ ♦r
❝❤❛♥❣❡s ✐♥ t❤❡ ♠❛❣♥❡t✐s❛t✐♦♥ r❡❧❛t❡❞ t♦ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ✭❘❛❥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✶✮✳ ■♥ t❤❡s❡ s❝❡♥❛r✐♦s✱ ✐t
❜❡❝♦♠❡s ♠♦r❡ ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ❤♦✇ t♦ ♣r♦♣❡r❧② ✐♠♣❧❡♠❡♥t ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✐♥ ♦r❞❡r
t♦ ♣r❡s❡r✈❡ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st✳ ❋♦r t❤❡s❡ r❡❛s♦♥s✱ t❤r❡❡ ❞✐✛❡r❡♥t ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s
✇❡r❡ s❡❧❡❝t❡❞✱ ❢r♦♠ ❛♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ str❛t❡❣② t♦ ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ t♦ ❛ss❡ss ✐❢ t❤❡②
♣r❡s❡r✈❡❞ t❤❡ ❇❖▲❉ ❡✛❡❝ts r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❤❛♣♣❡♥✐♥❣ ❛t ❞✐✛❡r❡♥t ❧❛❣s✳

❆s ❤②♣♦t❤❡s✐s❡❞✱ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ ▼❊✲❜❛s❡❞ s♦❧✉t✐♦♥s ♦✉t♣❡r❢♦r♠❡❞ t❤❡ ❙❊✲▼P❘ ♠♦❞❡❧ ✐♥
t❤❡✐r ❛❜✐❧✐t② t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥✱ s✉♠♠❛r✐③❡❞ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ ❋❉✱ ♦♥ t❤❡ ❢▼❘■
s✐❣♥❛❧ ✐♥t❡♥s✐t② ❝❤❛♥❣❡s✱ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ ❉❱❆❘❙ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹✮✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❛❧❧ ♦❢
t❤❡ ■❈❆✲❜❛s❡❞ str❛t❡❣✐❡s ♦✉t♣❡r❢♦r♠❡❞ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ ▼P❘✱ ❛♥❞ ✇✐t❤✐♥ ■❈❆✲❜❛s❡❞ str❛t❡❣✐❡s✱
t❤❡ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ♦♥❡ ✭▼❊✲❆●●✮ s❤♦✇❡❞ t❤❡ ❜❡st ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡ t♦ r❡♠♦✈❡ t❤❡s❡ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞
❡✛❡❝ts ✐♥ t❤❡ s✐❣♥❛❧✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ♦❜s❡r✈✐♥❣ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ t✐♠❡✲
❝♦✉rs❡s ✭❋✐❣✉r❡ ✹✳✺✮ ❛♥❞ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✭❋✐❣✉r❡ ✹✳✻✮ ✐t ❜❡❝♦♠❡s ❡✈✐❞❡♥t ❤♦✇
❛❣❣r❡ss✐✈❡ ❛♥❞ ♠♦❞❡r❛t❡ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s r❡s✉❧t ✐♥ ♣♦♦r ❡st✐♠❛t❡s ♦❢ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡s✱ ❡✈❡♥ ❝♦♠✲
♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ❙❊✲▼P❘ ❛♣♣r♦❛❝❤✳ ❙✐♠✐❧❛r❧②✱ t❤❡s❡ t✇♦ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s r❡s✉❧t ✐♥ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡❞
❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ❤✐tt✐♥❣ t❤❡ ❜♦✉♥❞❛r✐❡s ♦❢ ❛ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧❧② ♣❧❛✉s✐❜❧❡ ❧❛❣ r❛♥❣❡ ✐♥ ❤❡❛❧t❤②
❛❞✉❧ts✳ ❚❤❡ s✉❜st❛♥t✐❛❧ r❡❞✉❝t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s ✐♥ t❤❡ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✭❋✐❣✲
✉r❡s ✹✳✺ ❛♥❞ ✹✳✻✮ ♦❝❝✉rs ❜❡❝❛✉s❡ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st ❝❛♥ ❛❧s♦ ❜❡ ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ❛s ❛ ❧✐♥❡❛r
❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ t✐♠❡❝♦✉rs❡s ♦❢ r❡❥❡❝t❡❞ ■❈s r❡❧❛t❡❞ t♦ ♠♦t✐♦♥✱ ✈❛s❝✉❧❛r ❡✛❡❝ts ♦r ❧❛r❣❡
s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐t② ❝❤❛♥❣❡s ❞✉❡ t♦ ❝❤❡st ❡①♣❛♥s✐♦♥s ❛♥❞ ❝♦♥tr❛❝t✐♦♥s ✇❤✐❧❡ ♣❡r❢♦r♠✐♥❣ t❤❡ ❇❍
t❛s❦ ✭❈❛❜❛❧❧❡r♦✲●❛✉❞❡s ✫ ❘❡②♥♦❧❞s✱ ✷✵✶✼❀ ●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ❆s ❢♦r t❤❡ ♠♦❞❡r❛t❡ ❛♣✲
♣r♦❛❝❤✱ t❤❡ ❧♦✇❡r ❡st✐♠❛t❡s ♦❢ ❈❱❘ ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❜❡❝❛✉s❡ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s✐♥❣ ❞❛t❛✲❞r✐✈❡♥ ♥✉✐s❛♥❝❡
r❡❣r❡ss♦rs ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ♣❡r sé ✐s ♥♦t s✉✣❝✐❡♥t t♦ s❛✈❡ ❛❧❧ t❤❡
✈❛r✐❛♥❝❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ r❡❛❧ ❈❱❘✳ ❚❤❡ P❊❚❈❖✷ tr❛❝❡ ❝❛♥ ♦♥❧② ❜❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❞✉r✐♥❣ ❡①❤❛❧✲
❛t✐♦♥s✱ ❤❡♥❝❡ ✐t ✐s ✉♥❛❜❧❡ t♦ ❝❛♣t✉r❡ ❧♦❝❛❧ ❞②♥❛♠✐❝ s✐❣♥❛❧ ❝❤❛♥❣❡s t❤❛t ❛r❡ ❝❛♣t✉r❡❞ ❜②
■❈s t✐♠❡s❡r✐❡s✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❈❱❘ ❤❛s ❛ s✐❣♠♦✐❞❛❧ ♥♦♥✲❧✐♥❡❛r r❡❧❛t✐♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢
tr❛❝❡ ✭❇❤♦❣❛❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✱ ❛♥❞ t❤❡ ❧♦❝❛❧ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ❤❛s ❛ ❝♦♠♣❧❡① s❤❛♣❡✱
✐♥ t❡r♠s ♦❢ r❡s♣♦♥s❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❛♥❞ t❡♠♣♦r❛❧ ❞❡❧❛②s✱ ❞✉❡ t♦ ♠✉❧t✐♣❧❡ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❢❛❝t♦rs
✭▼❛❣♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✾✮ t❤❛t ♠✉st ❜❡ ❛❝❝♦✉♥t❡❞ ❢♦r ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ✐♠♣r♦✈❡ ✐ts ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛♥❞
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❝❤❛r❛❝t❡r✐③❛t✐♦♥✳ ❚❤❡s❡ r❡s✉❧ts ✐❧❧✉str❛t❡ t❤❛t t❤❡s❡ ❧♦❝❛❧ ❝♦♠♣❧❡①✐t✐❡s ♠✐❣❤t ❜❡ ❛❞❡q✉❛t❡❧②
❝❛♣t✉r❡❞ ❜② t❤❡ ❛❝❝❡♣t❡❞ ■❈s t✐♠❡❝♦✉rs❡s✳ ❍❡♥❝❡✱ ♥♦t r❡♠♦✈✐♥❣ t❤✐s ❈❱❘✲r❡❧❛t❡❞ ✈❛r✐❛♥❝❡
❢r♦♠ t❤❡ r❡❥❡❝t❡❞ ■❈s ♣r✐♦r t♦ t❤❡✐r ✐♥❝❧✉s✐♦♥ ❛s ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ✐♥ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ✐s ❞❡t✲
r✐♠❡♥t❛❧ ❛s ✐t ✐s ♦❜s❡r✈❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ▼❊✲▼❖❉ ❛♥❞ ▼❊✲❆●● ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✳ ■♥ ♦t❤❡r ✇♦r❞s✱
♦♥❧② ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✭▼❊✲❈❖◆✮ t❤❛t ♣r❡s❡r✈❡s t❤❡ ❇❖▲❉ ✈❛r✐❛♥❝❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞
✇✐t❤ ❧♦❝❛❧ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡s ♣❡r❢♦r♠s ✇❡❧❧✱ ✇❤✐❧❡ ❛❧s♦ r❡❞✉❝✐♥❣ ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ♠♦r❡
t❤❛♥ ❝♦♥✈❡♥t✐♦♥❛❧ ▼P❘ ♠♦❞❡❧s✳

❚♦ ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧♦r❡ t❤❡ ❜❡♥❡✜t ♦❢ ❞✐✛❡r❡♥t ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s✱ t❤❡ ✐♥tr❛❝❧❛ss ❝♦❡✣❝✐❡♥t
❝♦❡✣❝✐❡♥t ■❈❈✭✷✱✶✮ ✇❛s ✉s❡❞ t♦ ❛ss❡ss t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ r❡s✉❧t✐♥❣ ❈❱❘ ❛♥❞ ❤❛❡♠♦❞②✲
♥❛♠✐❝ ❧❛❣ ♠❛♣s ♦✈❡r t❤❡ ❝♦✉rs❡ ♦❢ t✇♦ ❛♥❞ ❛ ❤❛❧❢ ♠♦♥t❤s ✭t❡♥ s❡ss✐♦♥s✮✳ ❚❤✐s ✇❛s t❤❡ ✜rst
t✐♠❡ t❤❛t ❈❱❘ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇❛s t❡st❡❞ ♦✈❡r t❤❡ ❝♦✉rs❡ ♦❢ t❡♥ s❡ss✐♦♥s ✐♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ s✉❜❥❡❝ts✱
❛♥❞ t❤❡ ✜rst t✐♠❡ t❤❛t ✐♥t❡rs❡ss✐♦♥ ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇❛s t❡st❡❞✳ ❚❤❡ ▼❊✲❈❖◆
❛♥❞ ❖❈✲▼P❘ str❛t❡❣✐❡s ❢❡❛t✉r❡❞ t❤❡ ❣r❡❛t❡st r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❢♦r ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ✇❤✐❧❡
t❤❡ ▼❊✲❆●● ❛♥❞ ▼❊✲▼❖❉ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ♣r♦❞✉❝❡❞ ❧♦✇❡r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✈❛❧✉❡s t❤❛♥ ❡✈❡♥ t❤❡
s✐♠♣❧❡ ❙❊✲▼P❘ ♠♦❞❡❧✳

❚❤❡ ❧❛❣ ♠❛♣s ❛r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞ ❛s t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ♦✛s❡t r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t✱ ✇❤✐❝❤ ✐s
♦❜t❛✐♥❡❞ ❜② ❛❧✐❣♥✐♥❣ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ✇✐t❤ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡✳ ■❢ t❤❡
❜✉❧❦ s❤✐❢t ❝♦♠♣✉t❛t✐♦♥ ✐s ♠✐s❡st✐♠❛t❡❞ t❤✐s ✇♦✉❧❞ ❝r❡❛t❡ ❛ s②st❡♠❛t✐❝ ❜✐❛s ✐♥ t❤❡ ❡st✐♠✲
❛t❡❞ ❧❛❣ ♠❛♣s✱ ♣♦t❡♥t✐❛❧❧② r❡❞✉❝✐♥❣ t❤❡ ❛♣♣❛r❡♥t ✐♥t❡rs❡ss✐♦♥ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳ ❲❤✐❧❡ t❤❡ ❈❱❘
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② s❤♦✉❧❞ ♥♦t ❜❡ ❛✛❡❝t❡❞ ❜② t❤✐s ✐ss✉❡✱ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ✉s❡ ♦❢ ❛ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤
t❤❛t ❝❛♥ ♦✈❡r❝♦♠❡ ❜✉❧❦ s❤✐❢t ♠✐s❡st✐♠❛t✐♦♥ ✭s❡❡ s❡ss✐♦♥ ✹ ♦❢ s✉❜❥❡❝t ✵✵✼ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ❈✳✶✵✮✱
t❤❡ tr✉❡ ❧❛❣ ♠❛♣ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠✐❣❤t ❜❡ ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ r❡♣♦rt❡❞ ❤❡r❡✳

❘❡❣❛r❞✐♥❣ ❈❱❘ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✱ t❤❡ ✇❤♦❧❡✲❜r❛✐♥ ❛✈❡r❛❣❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❙❊✲▼P❘ ✇❛s ❝♦♠✲
♣❛r❛❜❧❡ t♦ ❧♦♥❣✲t❡r♠ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✭❞❛②s ♦r ✇❡❡❦s ❛♣❛rt✮ ❢♦✉♥❞ ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ♦❢ ❈❱❘
✐♥❞✉❝❡❞ ❜② ❇❍ ✭P❡♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ ❜② ♣❛❝❡❞ ❞❡❡♣ ❜r❡❛t❤✐♥❣ ✭❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✱ ♦r ❜②
❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ✭▲❡✉♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❛♥❞ ❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤❛t r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ ♦t❤❡r st✉❞✐❡s ♦♥ ❇❍
✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡❞ ✇✐t❤ ❛ ♥♦♥✲❧❛❣❣❡❞ ♦♣t✐♠✐③❡❞ P❊❚❈❖✷❤r❢ tr❛❝❡ ✭▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮
♦r ✇✐t❤ ❋♦✉r✐❡r ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ✭P✐♥t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❛♥❞ ❜② ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ✭❉❡♥❣❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀
❊✈❛♥♦✛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ❈♦♥s❡q✉❡♥t❧②✱ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s ♦❜t❛✐♥❡❞ ✇✐t❤ t❤❡
♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ❞❛t❛s❡t ❛♥❞ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ▼❊✲■❈❆ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞
❤✐❣❤❡r t❤❛♥ t❤♦s❡ ♣r❡✈✐♦✉s❧② r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❛❧❧ str❛t❡❣✐❡s ♣r♦❞✉❝❡❞ ❛
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② t❤❛t ✇❛s ❧♦✇❡r t❤❛♥ t❤❡ s❤♦rt✲t❡r♠ ✭✇✐t❤✐♥✲s❡ss✐♦♥✮ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ ❇❍
✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ✭P❡♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❜❛s❡❞ ❈❱❘ ✭▲✐✉✱ ▲✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ ❛♥❞ ❣❛s
❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ✭▲❡✉♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❧♦✇❡r ✐♥t❡rs❡ss✐♦♥ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ❣❛s
❝❤❛❧❧❡♥❣❡s ❤❛s ❛❧s♦ ❜❡❡♥ r❡♣♦rt❡❞ ✭❉❡♥❣❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ❊✈❛♥♦✛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡
r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t❤✐s st✉❞② s❡❡♠s t♦ ❜❡ ❣❧♦❜❛❧❧② ❤✐❣❤❡r ❛♥❞ s♣❛t✐❛❧❧② ❧❡ss ✈❛r✐❛❜❧❡
t❤❛♥ t❤❛t r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ✭▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱
❞✐s❝r❡♣❛♥❝✐❡s ✐♥ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ♠✐❣❤t ❜❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♠❡t❤♦❞s
✉s❡❞ t♦ ❝♦♠♣✉t❡ t❤❡ ❈❱❘ ♠❛♣s ❛♥❞ t❤❡ ■❈❈ s❝♦r❡ ✐ts❡❧❢✳

❯s✐♥❣ ■❈❈ t♦ t❡st r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❤❛s t❤❡ ❞r❛✇❜❛❝❦ t❤❛t ❤✐❣❤❡r s❝♦r❡s ♠✐❣❤t ❜❡ r❡❧❛t❡❞ t♦
t❤❡ ♣r❡s❡♥❝❡ ♦❢ r❡s✐❞✉❛❧ t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞ ♠♦t✐♦♥ ❡✛❡❝ts t❤❛t ❛rt✐✜❝✐❛❧❧② st❛❜✐❧✐s❡ t❤❡ ❈❱❘
❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛♥❞ r❡❞✉❝❡ ✐♥tr❛s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ✐♥t❡rs✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✳ ■♥ ❢❛❝t✱
r❡❝❡♥t st✉❞✐❡s ❤❛✈❡ s❤♦✇♥ t❤❛t ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s ❤❛✈❡ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ♠♦✈❡♠❡♥t ♣❛tt❡r♥s ❞✉r✐♥❣ ❢▼❘■
s❡ss✐♦♥s t❤❛t ♠❛② ❜❡ ❛ st❛❜❧❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝ ♦❢ ❛ ♣❡rs♦♥ ✭❇♦❧t♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮ r❡❧❛t❡❞ t♦
st❛❜❧❡ ♣❤②s✐❝❛❧ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝s✱ s✉❝❤ ❛s ❜♦❞② ♠❛ss ✐♥❞❡① ✭❊❦❤t✐❛r✐✱ ❑✉♣❧✐❝❦✐✱ ✇❡♥ ❨❡❤ ✫
P❛✉❧✉s✱ ✷✵✶✾✮ ❛♥❞ ❝♦✉❧❞ ❡✈❡♥ ❜❡ ❛ ❤❡r✐t❛❜❧❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝ ✭❈♦✉✈②✲❉✉❝❤❡s♥❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀
❍♦❞❣s♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✳ ■❢ s✉❜❥❡❝ts ❤❛✈❡ s✐♠✐❧❛r ♠♦t✐♦♥ ♣❛tt❡r♥s ❛❝r♦ss t❤❡ ✶✵ r❡♣❡❛t❡❞
s❡ss✐♦♥s✱ ❢▼❘■ r❡s♣♦♥s❡s ♠✐❣❤t ❛♣♣❡❛r ♠♦r❡ s✐♠✐❧❛r t❤❛♥ t❤❡② tr✉❧② ❛r❡✱ ❛♥❞ t❤❡ ■❈❈
♠✐❣❤t ❜❡ ✐♥✢❛t❡❞ ❜② s✉❝❤ ❡✛❡❝ts✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❤✐❣❤❡r s♣❛t✐❛❧ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❞♦❡s ♥♦t ♥❡❝❡ss❛r✐❧②
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♠❡❛♥ ❤✐❣❤❡r ❛❝❝✉r❛❝②✿ ❛ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣② ♠✐❣❤t ❜❡ s②st❡♠❛t✐❝❛❧❧② ♠✐s❡st✐♠❛t✐♥❣ ❈❱❘
♦r ❤❛❡♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❧❛❣✳ ❚❤❡ ❢❛❝t t❤❛t ❜♦t❤ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ✇✐t❤ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ ♥✉✐s❛♥❝❡
r❡❣r❡ss✐♦♥ ❛♥❞ t❤❡ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ▼❊✲■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s r❡s✉❧t❡❞ ✐♥ s✐♠✐❧❛r ❈❱❘ ❛♥❞
❧❛❣ s♣❛t✐❛❧ ♣❛tt❡r♥s ❛♥❞ ❡①❤✐❜✐t❡❞ ❤✐❣❤❡r r❡❧✐❛❜✐❧✐t② t❤❛♥ t❤❡ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ♠♦❞❡❧✱ ✇❤✐❧❡ ❛t
t❤❡ s❛♠❡ t✐♠❡ r❡❞✉❝❡❞ t❤❡ ❛♣♣❛r❡♥t ❡✛❡❝t ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ♦♥ t❤❡ ❞❛t❛ ✈❛r✐❛♥❝❡✱ s✉❣❣❡sts t❤❛t
s✉❝❤ ❞r❛✇❜❛❝❦s ❛r❡ ♠✐t✐❣❛t❡❞ ✐♥ ♦✉r ❞❛t❛✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❝♦♠♣❛r❡ ❞✐✛❡r❡♥t
❇❍ ❛♥❛❧②s✐s str❛t❡❣✐❡s ✇✐t❤ ❛ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❜❛s❡❞ ♦♥ ❛♥ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣✉t❡r✐s❡❞ ❣❛s
❞❡❧✐✈❡r② ♣r♦t♦❝♦❧✳

❆♥♦t❤❡r ♣♦ss✐❜✐❧✐t② ✇♦✉❧❞ ❜❡ t♦ ❛ss❡ss ❈❱❘ ✐♥ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❢▼❘■✱ ❡✐t❤❡r ♠❡❛s✉r✐♥❣
r❡st✐♥❣ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✐♥ ❡①❤❛❧❡❞ ❈❖✷ ❧❡✈❡❧s ✭●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✱ ♦r ❜②
✉s✐♥❣ ❛ ❜❛♥❞ ♦❢ t❤❡ ♣♦✇❡r s♣❡❝tr✉♠ ♦❢ t❤❡ ❣❧♦❜❛❧ s✐❣♥❛❧ ❛s ❛ r❡❣r❡ss♦r ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭▲✐✉✱ ▲✐
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ▲✐✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ❙✉❝❤ ♠❡t❤♦❞ ♠✐❣❤t ❜❡ ♠♦r❡ r♦❜✉st t♦ ♠♦t✐♦♥ ❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t②✱ ❛s
t❤❡ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ♠♦✈❡♠❡♥t ✐♥ ❡❛❝❤ ❜r❡❛t❤ ✐s ❧❡ss ♣r♦♥♦✉♥❝❡❞ ❛♥❞ ♥♦t ❝♦♥s✐st❡♥t❧② t✐♠❡✲❧♦❝❦❡❞
t♦ t❤❡ ♣❛r❛❞✐❣♠ ❝✉❡s✳ ❆t t❤❡ s❛♠❡ t✐♠❡✱ t❤❡ ❧♦✇❡r ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ♦❢ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s
r❡❧❛t✐✈❡ t♦ ❇❍ ❈❖✷ ❝❤❛♥❣❡ ♠✐❣❤t ❛❧s♦ ♠❛❦❡ t❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤ ♠♦r❡ s✉s❝❡♣t✐❜❧❡ t♦ ❣❡♥❡r❛❧
♠♦t✐♦♥ ❡✛❡❝ts ❛♥❞ ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s ♦❢ ✈❛r✐❛♥❝❡ ✭❡✳❣✳ ♥❡✉r❛❧ ♦r ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧✮ ✉♥r❡❧❛t❡❞ t♦ ❈❖✷✳
▼♦r❡♦✈❡r✱ ♣r❡✈✐♦✉s ✇♦r❦ ❤❛s s❤♦✇♥ t❤❛t t❤❡ ♦♣t✐♠❛❧ t❡♠♣♦r❛❧ s❤✐❢t ❜❡t✇❡❡♥ ❇❖▲❉ ❛♥❞
P❊❚❈❖✷ ✐s ❤❛r❞ t♦ r❡❧✐❛❜❧② ✐❞❡♥t✐❢② ✐♥ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❞❛t❛ ❛❧♦♥❡✱ ✐♥ ❝♦♥tr❛st t♦ ❇❍ ❞❛t❛s❡ts
✇❤❡r❡ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ s❤✐❢t ❝❛♥ ❜❡ r❡❧✐❛❜❧② ✐❞❡♥t✐✜❡❞ ✭❇r✐❣❤t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀ ❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✶✮✳ ❈✉rr❡♥t r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❢▼❘■ ♠❡t❤♦❞s ❢♦r ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ♠❛② t❤❡r❡❢♦r❡ ❜❡ ✐♥❛♣♣r♦♣r✐✲
❛t❡ t♦ ✉s❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❧❛❣❣❡❞✲●▲▼ ❛♣♣r♦❛❝❤ t❤❛t ✇❛s ❛♣♣❧✐❡❞ ❤❡r❡✳ ❊✐t❤❡r ✇❛②✱ t❤❡ ❛♥❛❧②s❡s
♣r❡s❡♥t❡❞ ✐♥ t❤✐s st✉❞② ❝❛♥ ❜❡ ❡❛s✐❧② ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞ ✐♥ ♦t❤❡r ❈❱❘ ❛ss❡ss♠❡♥t ♣✐♣❡❧✐♥❡s t♦
♠✐t✐❣❛t❡ t❤❡ ❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ♦❢ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ♦♥ ♠♦t✐♦♥✳ ❇❡②♦♥❞ ❇❍✲❜❛s❡❞ ❈❱❘ st✉❞✐❡s✱ s✐♠✲
✐❧❛r ❝♦♥❝❧✉s✐♦♥s ♠✐❣❤t ❜❡ ❛♣♣❧✐❝❛❜❧❡ t♦ ♦t❤❡r ❡①♣❡r✐♠❡♥t❛❧ ♣❛r❛❞✐❣♠s t❤❛t ♣r❡s❡♥t ❤✐❣❤
❝♦❧❧✐♥❡❛r✐t② ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❡①♣❡❝t❡❞ t❛s❦ ✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈✐t② ❛♥❞ ❛rt❡❢❛❝t✉❛❧ s♦✉r❝❡s✱ s✉❝❤ ❛s
✐♥ ♦✈❡rt s♣❡❡❝❤ ♣r♦❞✉❝t✐♦♥ ✇✐t❤ ❧♦♥❣ tr✐❛❧ ❞✉r❛t✐♦♥s ✭❇✐r♥ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾❀ ❇✐r♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✹❀
●r❛❝❝♦✱ ❚r❡♠❜❧❛② ✫ P✐❦❡✱ ✷✵✵✺✮✱ t❤❛t ❛✐♠ t♦ ✉s❡ ✭▼❊✲✮■❈❆✲❜❛s❡❞ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs ❛s
♣❛rt ♦❢ t❤❡ ♠♦❞❡❧✳

◆♦t❡ t❤❛t ▼P❘ ❛♥❞ ■❈❆ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛r❡ ♥♦t t❤❡ ♦♥❧② ✈✐❛❜❧❡ ♦♣t✐♦♥s t♦ r❡❞✉❝❡ ♠♦t✐♦♥
❡✛❡❝ts ♦♥ ❢▼❘■ ❛♥❞ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ✐♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r✱ ❛♥❞ ❛❞✈❛♥❝❡❞ s❡t✉♣s ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ t♦
r❡❞✉❝❡ ♠♦t✐♦♥ ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ✐ts❡❧❢✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ s✉❜❥❡❝t s♣❡❝✐✜❝ ♠♦✉❧❞❡❞ ❤❡❛❞
❝❛sts ❝❛♥ ❜❡ ✉s❡❞ t♦ r❡❞✉❝❡ ❤❡❛❞ ♠♦t✐♦♥ ✭P♦✇❡r✱ ❙✐❧✈❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ▼♦✉♥t✐♥❣ ❛♥ ▼❘■
❝♦♠♣❛t✐❜❧❡ ❝❛♠❡r❛ ♦r tr❛❝❦❡r ✐♥ t❤❡ s❝❛♥♥❡r ❡♥❛❜❧❡s ♣r♦s♣❡❝t✐✈❡ ♠♦t✐♦♥ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ t❡❝❤✲
♥✐q✉❡s ✭❋❛r❛❥✐✲❉❛♥❛✱ ❚❛♠✱ ❈❤❡♥ ✫ ●r❛❤❛♠✱ ✷✵✶✻❀ ▼❛③✐❡r♦✱ ❘♦♥❞✐♥♦♥✐✱ ▼❛r✐♥s✱ ❙t❡♥❣❡r
✫ ❊r♥st✱ ✷✵✷✵❀ P❛r❦❡s✱ ❋✉❧❝❤❡r✱ ❨ü❝❡❧ ✫ ❋♦r♥✐t♦✱ ✷✵✶✽❀ ❙❝❤✉❧③ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❩❛✐ts❡✈✱ ❆❦✐♥✱
▲❡❱❛♥ ✫ ❑♥♦✇❧❡s✱ ✷✵✶✼✮ ♦r ❝♦♥❝✉rr❡♥t ✜❡❧❞ ♠♦♥✐t♦r✐♥❣ ❡♥❛❜❧❡s t❤❡ ❞②♥❛♠✐❝ ❝♦rr❡❝t✐♦♥
♦❢ ✜❡❧❞ ❞✐st♦rt✐♦♥s ❞②♥❛♠✐❝❛❧❧② ✭❱❛♥♥❡s❥♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❲✐❧♠ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❡❢✲
❢❡❝t✐✈❡❧② r❡❞✉❝❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❛♥❞ ♠❛❣♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ s✉s❝❡♣t✐❜✐❧✐t② ❝❤❛♥❣❡s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ s✉❝❤
❛❞✈❛♥❝❡❞ s❡t✉♣s ❛r❡ ❛✈❛✐❧❛❜❧❡ ✐♥ t②♣✐❝❛❧ ▼❘■ ❧❛❜♦r❛t♦r✐❡s✳

❆ ❧✐♠✐t❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♣r❡s❡♥t st✉❞② ✐s t❤❛t t❤❡ r❡s✉❧ts ❛r❡ ✐♥✢✉❡♥❝❡❞ ❜② t❤❡ ♠❛♥✉❛❧ ■❈❆
❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥✳ ❉❡s♣✐t❡ ❜❡✐♥❣ ❜❛s❡❞ ♦♥ t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♠❛❞❡ ❜② t❡❞❛♥❛✱ ❛ ♠❛♥✉❛❧
❛♣♣r♦❛❝❤ ✇❛s ❛❞♦♣t❡❞ ❜❡❝❛✉s❡ ♦❢t❡♥ ♠✉❧t✐♣❧❡ ■❈s ❝❧❡❛r❧② ❡①❤✐❜✐t✐♥❣ ❈❱❘✲r❡❧❛t❡❞ t✐♠❡s❡r✐❡s
❛♥❞ s♣❛t✐❛❧ ♠❛♣s ✇❡r❡ ♠✐s❝❧❛ss✐✜❡❞ ❛s ♥♦✐s❡✳ ❚❤✐s ♠❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ✇❛s ♠❛❞❡ ✇✐t❤ ❛
❝❛✉t✐♦✉s ❛♣♣r♦❛❝❤✿ ✐❢ ❛♥ ■❈ s❡❡♠❡❞ t♦ ❜❡ t❡♠♣♦r❛❧❧② ❛♥❞ s♣❛t✐❛❧❧② r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❈❱❘
r❡s♣♦♥s❡✱ ✐t ✇❛s ❛❝❝❡♣t❡❞✳ ▼❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ✐s st✐❧❧ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ t❤❡ ❣♦❧❞ st❛♥❞❛r❞ ❢♦r t❤❡
❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ ■❈❆ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ✇❤❡♥ ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❜② ❡①♣❡rts✱ ❞❡s♣✐t❡ t❤❡ ✐♥tr♦❞✉❝t✐♦♥ ♦❢
❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ❛❧❣♦r✐t❤♠s ✭●r✐✛❛♥t✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ ❝❛❧❧✐♥❣ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ✐♠♣r♦✈❡♠❡♥ts
✐♥ t❤❡ ❛✉t♦♠❛t✐❝ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥ ♦❢ ✭▼❊✲✮■❈❆ ❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❢♦r ❇❍ t❛s❦s✳

❆♥♦t❤❡r ❧✐♠✐t❛t✐♦♥ ✐s t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ ❛ ❈❖✷ ❛✉t♦♠❛t❡❞ ❞❡❧✐✈❡r② ♣r♦t♦❝♦❧✳ ❚❤❡ ❝❤♦✐❝❡ ♥♦t t♦
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✐♥❝❧✉❞❡ ♦♥❡ ✇❛s ❞r✐✈❡♥ ❜② t❤❡ ♥❡❝❡ss✐t② t♦ r❡❞✉❝❡ t❤❡ ❞✐s❝♦♠❢♦rt ♦❢ t❤❡ ♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts ❞✉r✐♥❣
t❤❡ ✐♠❛❣✐♥❣ s❡ss✐♦♥s✱ ❛♥❞ ❜❡❝❛✉s❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts ✇✐t❤ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s r❡q✉✐r❡ ❞❡❞✐❝❛t❡❞ s❡t✉♣s
t❤❛t ❛r❡ ♥♦t t②♣✐❝❛❧❧② ❛✈❛✐❧❛❜❧❡✳ ◆❡✈❡rt❤❡❧❡ss✱ ❢✉t✉r❡ st✉❞✐❡s s❤♦✉❧❞ ❝♦♠♣❛r❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❈❱❘
♠❛♣s t♦ ❛ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❜❛s❡❞ ♦♥ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣✉t❡r✐s❡❞ ❣❛s ❞❡❧✐✈❡r② ♣r♦t♦❝♦❧s✳ ❚❤✐s
✇♦✉❧❞ ❛❧s♦ ❤❡❧♣ ❡st✐♠❛t✐♥❣ t❤❡ ❛❝❝✉r❛❝② ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ r❡s✉❧ts ♦♥ t♦♣ ♦❢ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②
❛♥❛❧②s✐s ❢❡❛t✉r❡❞ ✐♥ t❤❡ ♣r❡s❡♥t st✉❞②✳

▼♦r❡♦✈❡r✱ ❞❡s♣✐t❡ t❤❡ ❢❛❝t t❤❛t ❛ ❇❍ t❛s❦ ❝❛♥ ❜❡ ❛ ✈❛❧✐❞ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❣❛s ❞❡❧✐✈❡r②
♣r♦t♦❝♦❧s ❢♦r ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛♥❞ ✐ts ❡❛s② ✐♠♣❧❡♠❡♥t❛t✐♦♥✱ ♥♦t ❛❧❧ t❤❡ s✉❜❥❡❝ts ✐♥ t❤✐s
st✉❞② ❝♦✉❧❞ ♣❡r❢♦r♠ t❤❡ t❛s❦ ❞✉r✐♥❣ ❛❧❧ ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥s✳ ■♥ t♦t❛❧✱ ✽✻✪ ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥s ✇❡r❡
❝♦♠♣❧❡t❡❞ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ❜② t❤❡ s✉❜❥❡❝ts✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤r❡❡ s✉❜❥❡❝ts ❤❛❞ t♦ ❜❡ ❡①❝❧✉❞❡❞ ❞✉❡ t♦
♣♦♦r ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡ ♦r ♥♦♥✲❝♦♠♣❧✐❛♥❝❡ t♦ t❤❡ t❛s❦ ✐♥ ❛ s✉❜s❡t ♦❢ t❤❡ s❡ss✐♦♥s ✭❢♦✉r ✐♥ t✇♦
s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s✐① ✐♥ t❤❡ t❤✐r❞✱ s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✷✳✺✮✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ✐t ✐s ✇♦rt❤ ♥♦t✐❝✐♥❣ t❤❛t t❤❡ ❛❞♦♣t✐♦♥ ♦❢ ▼❊ ✐♠❛❣✐♥❣ r❡q✉✐r❡s ❛♥ ✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥
❚❘ ♦r ❛ ❞❡❝r❡❛s❡ ✐♥ t❤❡ s♣❛t✐❛❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥✳ ❆ ✇❛② t♦ ❝♦♣❡ ❢♦r t❤✐s ✐ss✉❡ ✐s t❤❡ ❛❞♦♣t✐♦♥ ♦❢
s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ♠✉❧t✐✲s❧✐❝❡ ✭❛✳❦✳❛✳ ♠✉❧t✐❜❛♥❞✮ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✱ ❛♥❞ ❞❡s♣✐t❡ t❤❡ ❢❛❝t t❤❛t t❤✐s ❝❤♦✐❝❡
♠✐❣❤t ✐♥tr♦❞✉❝❡ ❛❞❞✐t✐♦♥❛❧ s❧✐❝❡✲❧❡❛❦✐♥❣ ❛rt❡❢❛❝ts✱ ❛ ▼❊✲■❈❆ ❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ❛♣♣r♦❛❝❤ ❝❛♥
s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ❞❡❛❧ ✇✐t❤ t❤❡✐r r❡♠♦✈❛❧ ✭❖❧❛❢ss♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❚❤✐s st✉❞② ❛❞♦♣t❡❞ ♦♥❡ ♦❢ t❤❡ ❡❝❤♦ ✈♦❧✉♠❡s ❛s ❛♥ ❛♣♣r♦①✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❛
s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✳ ❋✉rt❤❡r st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❡✈❛❧✉❛t❡ ✐❢ t❤✐s s♦❧✉t✐♦♥ ✐♠♣r♦✈❡s t❤❡ ❡st✐♠✲
❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❙❊ ✐♠❛❣✐♥❣ ✇✐t❤ ❤✐❣❤❡r s♣❛t✐❛❧ ♦r t❡♠♣♦r❛❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥✳

4.4 Conclusion

❇r❡❛t❤ ❍♦❧❞✐♥❣ ✭❇❍✮ ✐s ❛ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡✱ r♦❜✉st ✇❛② t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❝❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r r❡❛❝t✐✈✐t②
✭❈❱❘✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❞✉❡ t♦ t❤❡ t❛s❦✲❝♦rr❡❧❛t❡❞ ♠♦✈❡♠❡♥t ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ ❜② t❤❡ ❇❍ t❛s❦✱ ❛tt❡♥✲
t✐♦♥ ❤❛s t♦ ❜❡ ♣❛✐❞ ✇❤❡♥ ❝❤♦♦s✐♥❣ ❛♥ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ str❛t❡❣② t♦ r❡♠♦✈❡ ♠♦✈❡♠❡♥t✲
r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ✇❤✐❧❡ ♣r❡s❡r✈✐♥❣ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ✐♥t❡r❡st ✭P❊❚❈❖✷❤r❢ ✮✳ ❲❡ ❝♦♠♣❛r❡❞ ❞✐✛❡r❡♥t
♠✉❧t✐✲❡❝❤♦ ✭▼❊✮ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ❝♦♠♣♦♥❡♥t ❛♥❛❧②s✐s ✭■❈❆✮ ❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ str❛t❡❣✐❡s t♦ t❤❡
st❛♥❞❛r❞ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ❛♥❞ ❛♥❛❧②s✐s ♣r♦❝❡❞✉r❡✱ ✐✳❡✳ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs r❡❣r❡s✲
s✐♦♥✳ ❲❡ ❢♦✉♥❞ t❤❛t ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❜✉t ♥♦t ❛♥ ❛❣❣r❡ss✐✈❡ ♦r ♠♦❞❡r❛t❡
■❈❆ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❜❡st r❡♠♦✈❡s ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ✇❤✐❧❡ ♦❜t❛✐♥✐♥❣ r❡❧✐❛❜❧❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣
r❡s♣♦♥s❡s✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❛ s✐♠♣❧❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ▼❊ ❞❛t❛ ✇✐t❤ ♠♦t✐♦♥ ♣❛r❛♠❡t❡rs
r❡❣r❡ss✐♦♥ ♣r♦✈✐❞❡s s✐♠✐❧❛r ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ ❜♦t❤ ▼❊✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s ♦✛❡r
✐♠♣r♦✈❡♠❡♥ts ✐♥ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ s✐♥❣❧❡✲❡❝❤♦ ❞❛t❛ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✳
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5. Cerebrovascular Reactivity and blood
pressure

❈❤❛♥❣❡s ✐♥ ❜❧♦♦❞ ❛❝✐❞✐t② ✐♥❞✉❝❡❞ ❜② ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❈❖✷ ♦r ❛❝❡t❛③♦❧❛♠✐❞❡ ✐♥❥❡❝t✐♦♥ ❛r❡ ♥♦t t❤❡
♦♥❧② tr✐❣❣❡rs ❢♦r ❈❱❘✳ ❉✉❡ t♦ ✐ts ♥❛t✉r❡ ❛s ❤♦♠❡♦st❛t✐❝ ♣r♦❝❡ss✱ ❧✐❦❡ ❝❡r❡❜r❛❧ ❛✉t♦r❡❣✉❧❛✲
t✐♦♥ ❛♥❞ ❝❡r❡❜r❛❧ ❜❧♦♦❞ ✢♦✇ ❈❱❘ ❝❛♥ ❛❧s♦ ❜❡ tr✐❣❣❡r❡❞ ❞✉r✐♥❣ s②st❡♠✐❝ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❜❧♦♦❞
♣r❡ss✉r❡ ✭❋✐❡rstr❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸❀ P❛♥❡r❛✐✱ ✶✾✾✽✮✳ ❚❡❝❤♥✐q✉❡s s✉❝❤ ❛s t❤✐❣❤ ❝✉✛s r❡❧❡❛s❡ ✭s❡❡
❆❛s❧✐❞ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✽✾❀ ▼❛❤♦♥②✱ P❛♥❡r❛✐✱ ❉❡✈❡rs♦♥✱ ❍❛②❡s ✫ ❊✈❛♥s✱ ✷✵✵✵✮ ♦r ❧♦✇❡r ❜♦❞② ♥❡❣❛t✲
✐✈❡ ♣r❡ss✉r❡ ✭▲❇◆P✱ s❡❡ ❚❛♥✱ ✷✵✶✷❀ ❚❤r❛❧❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮ ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ s✉❝❝❡ss❢✉❧❧② ✐♠♣❧❡♠❡♥t❡❞
t♦ ♠❡❛s✉r❡ ❝❡r❡❜r❛❧ ❛✉t♦r❡❣✉❧❛t✐♦♥ ❛♥❞ ❜❧♦♦❞ ✢♦✇ ✇✐t❤ ❚r❛♥s❝r❛♥✐❛❧ ❉♦♣♣❧❡r ✉❧tr❛s♦✉♥❞
✭❚❈❉✮✳ ❯s✐♥❣ t❤❡ t❤✐❣❤ ❝✉✛s r❡❧❡❛s❡ ❛♣♣r♦❛❝❤✱ ❆❛s❧✐❞ ❡t ❛❧✳ ✭✶✾✽✾✮ s❤♦✇❡❞ t❤❛t ❝❤❛♥❣❡s ✐♥
❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❈❖✷ ♠✐❣❤t ♠♦❞✉❧❛t❡ ❡❛❝❤ ♦t❤❡r✬s ❡✛❡❝t ♦♥ ❝❡r❡❜r♦✈❛s❝✉❧❛r r❡s✐st❛♥❝❡✱
❛❧t❤♦✉❣❤ s✉❝❤ ✜♥❞✐♥❣s ✇❡r❡ ♥♦t r❡♣❧✐❝❛t❡❞ ✇✐t❤ ▲❇◆P ✭❚❤r❛❧❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ✐t
✐s ♣❧❛✉s✐❜❧❡ t❤❛t s✐♥❝❡ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② ♠❡❝❤❛♥✐s♠s ❛r❡ ❡q✉❛❧❧② ✐♥✐t✐❛t❡❞ ❜② ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❈❖✷

✈❛r✐❛t✐♦♥s✱ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ♦❢ ✇❤❡t❤❡r t❤❡② ❛r❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ ❝❡r❡❜r❛❧ ❛✉t♦r❡❣✉❧❛t✐♦♥ ♦r ❈❱❘
✭❈❛rr ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♠❛② ❛❝t ❛s ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❢❛❝t♦rs ✇❤❡♥ ♠❡❛s✉r✲
✐♥❣ ❈❱❘ ✭❍❡t③❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾❀ P❡r✐❝♦t ◆✐❡r❣❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✵❀ ❘❡❣❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✱ s✐♥❝❡ ❝❤❛♥❣❡s
✐♥ ▼❡❛♥ ❆rt❡r✐❛❧ Pr❡ss✉r❡ ✭▼❆P✮ ❞✉r✐♥❣ ❤②♣❡r❝❛♣♥✐❛ ♠✐❣❤t ♥♦t ❜❡ ❝♦rr❡❧❛t❡❞ ✇✐t❤ t❤❡
✐♥❝r❡❛s❡ ✐♥ ❈❖✷ ✭❙♠✐❡❧❡✇s❦✐ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✺✮✳

❚❤✐s ✐s ♠♦r❡ ❡✈✐❞❡♥t ✐♥ ♣❛t❤♦❧♦❣②✱ s✐♥❝❡ ❛❜♥♦r♠❛❧ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ st❛t❡s ❝❛♥ ❛❧t❡r t❤❡
r❡s♣♦♥s❡ t♦ ❈❖✷ ✈❛r✐❛t✐♦♥s✳ ❆rtr✉ ❛♥❞ ❈♦❧❧❡② ✭✶✾✽✹✮ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ ❈❱❘ t♦
❤②♣♦❝❛♣♥✐❛ ❞✉r✐♥❣ ✐♥❞✉❝❡❞ ❤②♣♦t❡♥s✐♦♥ ✐♥ ❞♦❣s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❛❜s❡♥❝❡ ♦❢ ❛✉t♦r❡❣✉❧❛t✐♦♥ ✇❛s
❡q✉❛❧❧② ❢♦✉♥❞ ✐♥ ❤②♣❡rt❡♥s✐✈❡ ❞♦❣s ✭❍❛r♣❡r✱ ✶✾✻✺✮✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ✈❛s♦r❡❛❝t✐✈✐t② t♦ ❛❝❡t❛③♦❧✲
❛♠✐❞❡ ✇❛s ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ ❤✐❣❤❡r ❞✉r✐♥❣ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥ ✐♥ ❤✉♠❛♥s ✭❋✐❝③❡r❡ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✼✮✱ t❤❡r❡
❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♠✉❧t✐♣❧❡ r❡♣♦rts ♦❢ r❡❞✉❝❡❞ r❡❛❝t✐✈✐t② t♦ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❈❖✷✱ ❜♦t❤ ✐♥ ❤②♣❡rt❡♥s✐✈❡
r❛ts ✭▲❡♦♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ▲✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮ ❛♥❞ ✐♥ ❤②♣❡rt❡♥s✐✈❡ ❤✉♠❛♥s ✭❉✉♠✈✐❧❧❡ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✽❀
❙❡tt❛❦✐s✱ Pá❧❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸✮✱ ❢♦r ✇❤✐❝❤ s✉❝❤ r❡❞✉❝❡❞ r❡❛❝t✐✈✐t② ✇❛s ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ ✇♦rs❡
❡①❡❝✉t✐✈❡ ❢✉♥❝t✐♦♥s ✭❍❛❥❥❛r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹✮✳

▼♦r❡♦✈❡r✱ ✐t ❤❛s ❜❡❡♥ s❤♦✇♥ t❤❛t ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ✐♥✢✉❡♥❝❡s ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✱
s✐♥❝❡ ❇❖▲❉ ✐s s❡♥s✐t✐✈❡ t♦ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ▼❆P ✭❲❤✐tt❛❦❡r✱ ❉r✐✈❡r✱ ❱❡♥③✐✱ ❇r✐❣❤t ✫ ▼✉r♣❤②✱
✷✵✶✾✮✳ ❍❡♥❝❡✱ t❤❡ r♦❧❡ ♦❢ ♣r❡ss✉r❡ ❛s ❛ ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❢❛❝t♦r ✐♥ ❈❱❘ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ♠✐❣❤t
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❜❡ ❡✈❡♥ ♠♦r❡ ✐♠♣♦rt❛♥t ✇❤❡♥ t❤❡ ❧❛tt❡r ✐s ❡st✐♠❛t❡❞ ✇✐t❤ ❇❖▲❉✲❢▼❘■✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t♦ ♦✉r
❦♥♦✇❧❡❞❣❡✱ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♣r❡ss✉r❡ ♦♥ ❧♦❝❛❧ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s ✐♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s ❤❛s ♥♦t ❜❡❡♥
st✉❞✐❡❞ ②❡t✳ ❆s ❛ ❝♦♥s❡q✉❡♥❝❡✱ t❤❡ ❛✐♠ ♦❢ t❤✐s st✉❞② ✐s t♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣
❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡s ❛♥❞ ❧❛❣ ✇✐t❤ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✳

5.1 Material and Methods

5.1.1 Dataset

❚❤✐s st✉❞② ✉s❡s t❤❡ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣ t♦ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❛♥❞ t❤❡ ❝♦rr❡s♣♦♥❞✐♥❣
❈❖✷ tr❛❝❡s ❢r♦♠ ❛❧❧ t❤❡ s❡ss✐♦♥s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧ ❚✶✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❛♥❞ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞
✐♠❛❣❡s ❢r♦♠ t❤❡ ✜rst s❡ss✐♦♥✱ ♦❢ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❝❤❛♣t❡r ❈❤❛♣t❡r ✷✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ✐t
❛❧s♦ ✉s❡s ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ❜✐♦♠❡tr✐❝s ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ✐♥ ❡❛❝❤ ♣❛rt✐❝✐♣❛♥t ❜❡❢♦r❡ ❡❛❝❤ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✱ ✐♥
♣❛rt✐❝✉❧❛r t❤❡ ♣✉❧s❡✱ t❤❡ s②st♦❧✐❝ ❛♥❞ ❞✐❛st♦❧✐❝ ♣r❡ss✉r❡✳

5.1.2 Data analysis

❇❍ ❞❛t❛ ✇❡r❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss❡❞ ❛♥❞ ❛♥❛❧②s❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ ❖❈✲▼P❘ ♠♦❞❡❧ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❙❡❝✲
t✐♦♥ ✷✳✶✳✾ s♦ ❛s t♦ ♦❜t❛✐♥ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ❢♦r ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s✳ ❚❤❡ ❈❱❘
❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✇❡r❡ t❤❡♥ ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺ ♠♠
✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥✮✱ s♣❛t✐❛❧❧② s♠♦♦t❤❡❞ ✇✐t❤ ❛ ●❛✉ss✐❛♥ ❦❡r♥❡❧ ✇✐t❤ ✺ ♠♠ ❋❲❍▼
✇✐t❤✐♥ ❛ ❞✐❧❛t❡❞ ●▼ ♠❛s❦ ✭❞✐❧❛t✐♦♥ ♦❢ ✶ ✈♦①❡❧✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♦♥❧② ❢❛❝❡ ♥❡✐❣❤❜♦✉rs✮✱ ❛♥❞ ❛❧❧
✈♦❧✉♠❡s ✇❡r❡ ♠❛s❦❡❞ ✇✐t❤ t❤❡ s❛♠❡ ♠❛s❦✳

❚❤❡ t✇♦ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ✭♦♥❝❡ ♣❡r ❛r♠✮ ♦❢ s②st♦❧✐❝ ❛♥❞ ❞✐❛st♦❧✐❝ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❝❛r❞✐❛❝
♣✉❧s❡ ✇❡r❡ ❛✈❡r❛❣❡❞ t♦ ♣r♦✈✐❞❡ ♦♥❡ ✈❛❧✉❡ ♣❡r s❡ss✐♦♥✳ ❚❤❡♥✱ P✉❧s❡ Pr❡ss✉r❡ ✭PP✮ ❛♥❞ ▼❆P
✇❡r❡ ❝♦♠♣✉t❡❞✱ ❛s✿

PP = SP −DP

MAP = DP + 1/3PP
✭✺✳✶✮

❚❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ▼❆P✱ PP✱ ❛♥❞ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ♦♥ t❤❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ♠❛♣s ✇❛s ❡✈❛❧✉❛t❡❞ ✇✐t❤
❛ ▲✐♥❡❛r ▼✐①❡❞ ❊✛❡❝t ✭▲▼❊✮ ♠♦❞❡❧ ✉s✐♥❣ ✸❞▲▼❊r ✭❈❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✳ ❙✐♥❝❡ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡
r❡♣♦rts ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ✐♥ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s ❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s ✭s❡❡ ❇❛r♥❡s ✫ ❈❤❛r❦♦✉❞✐❛♥✱ ✷✵✷✵❀
❈❛rr ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ ❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ♦❢ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ♦♥ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s
❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s ✭❙❛❜r❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ t❤❡ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ s❡① ♦❢ ❡❛❝❤ ♣❛rt✐❝✐♣❛♥t ❛♥❞
t❤❡ ♦t❤❡r ✈❛r✐❛❜❧❡s ✇❡r❡ ❛❞❞❡❞ t♦ t❤❡ ♠♦❞❡❧✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ r❛♥❞♦♠ ❡✛❡❝ts ♦❢ s❡ss✐♦♥ ❛♥❞
s✉❜❥❡❝t ❛♥❞ t❤❡ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s ♦❢ s✉❜❥❡❝t ✇✐t❤ ❛❧❧ ♦t❤❡r ✈❛r✐❛❜❧❡s ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞✳ ■♥ s✉♠✱ t❤❡
r❡s✉❧t✐♥❣ ♠♦❞❡❧ ✐♥ ❘ ♥♦t❛t✐♦♥ ✐s ❣✐✈❡♥ ❜②✿

CV R ∼ sex · (MAP + PP + pulse) + (1|ses) + ((MAP + PP + pulse)|subj) ✭✺✳✷✮

❚❤✐s ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❡✈❛❧✉❛t❡❞ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❛♥❞ ♦♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡ ♦❢ ❈❱❘ ♦r ❧❛❣ ❛❝r♦ss
❛❧❧ t❤❡ ✈♦①❡❧s ✇✐t❤✐♥ t❤❡ ❞✐❧❛t❡❞ ●▼ ♠❛s❦ ✉s❡❞ ❢♦r s♠♦♦t❤✐♥❣✳ ❚♦ ❛ss❡ss t❤❡ st❛t✐st✐❝❛❧
s✐❣♥✐✜❝❛♥❝❡✱ t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ r❡s✉❧ts ✇❡r❡ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✺ ❛❢t❡r ❝♦♥tr♦❧❧✐♥❣ ❢♦r ❢❛❧s❡
❞✐s❝♦✈❡r② r❛t❡ ✭❇❡♥❥❛♠✐♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ❝❧✉st❡rs ✇✐t❤ ❛ ♠✐♥✐♠✉♠ s✐③❡ ♦❢ ✷✵
✈♦①❡❧s ✭✸✶✷✳✺ ♠♠➩✮ ✇✐t❤ ❛ ♥❡✐❣❤❜♦✉r❤♦♦❞ ♦❢ ✷✻ ✈♦①❡❧s ❛r❡ r❡♣♦rt❡❞✳

5.2 Results

5.2.1 Average GM analysis

❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ✈❛❧✉❡✱ t❤❡ ♦♥❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❡✛❡❝t ✇❛s t❤❡ ♠✐❧❞ ❛♥❞ ♥❡❣❛t✐✈❡
❡✛❡❝t ♦❢ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ♦♥ ❧❛❣ ✭β = −0.0369✱ z = −1.986✱ s❡❡ ❚❛❜❧❡ ✺✳✶✮✱ ✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ ❛
r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❤✐❣❤❡r ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ ❛♥ ❛✈❡r❛❣❡ ❡❛r❧✐❡r ❈❱❘ ♦♥s❡t ✐♥ t❤❡ ●▼✳



5

5.2 Results 71

❈❱❘ ✭β✮ ▲❛❣ ✭β✮

▼❆P ✵✳✶✺✹ ✵✳✵✹✾
PP ✵✳✸✸✻ ✵✳✵✷✸
P✉❧s❡ ✵✳✵✼✼ ✲✵✳✵✸✼⋄
❙❡① ✲✶✵✳✻✸✵ ✲✵✳✾✵✸

▼❆P ✯ ❙❡① ✲✵✳✶✼✽ ✵✳✵✼✾
PP ✯ ❙❡① ✲✵✳✽✵✹ ✵✳✵✸✶
P✉❧s❡ ✯ ❙❡① ✲✵✳✶✸✺ ✲✵✳✵✵✷

▼❆P ✯ ▼ ✵✳✵✻✺ ✵✳✵✽✾
PP ✯ ▼ ✲✵✳✵✻✻ ✵✳✵✸✾
P✉❧s❡ ✯ ▼ ✵✳✵✵✾ ✲✵✳✵✸✽

▼❆P ✯ ❋ ✵✳✷✹✷ ✵✳✵✶✵
PP ✯ ❋ ✵✳✼✸✽ ✵✳✵✵✽
P✉❧s❡ ✯ ❋ ✵✳✶✹✹ ✲✵✳✵✸✻

❚❛❜❧❡ ✺✳✶✿ ❘❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼✳ ⋄ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣✱
♣❁✵✳✵✺✳

5.2.2 Voxelwise analysis

❚❤❡ ✜rst t❤r❡❡ r♦✇s ♦❢ ❋✐❣✉r❡ ✺✳✷ ❞❡♣✐❝t t❤❡ ♠❛♣s ♦❢ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ ▼❆P ✭t♦♣✮✱ PP
✭s❡❝♦♥❞✮✱ ❛♥❞ s❡① ✭t❤✐r❞✮ ♦♥ ❈❱❘ ✐♥ ♦✉r ❤❡❛❧t❤② ❝♦❤♦rt✳ ❆s ✐t ❝❛♥ ❜❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t❤❡ t♦♣
♣❛♥❡❧✱ ♠✉❧t✐♣❧❡ ●▼ r❡❣✐♦♥s s♣r❡❛❞✐♥❣ ❛❝r♦ss t❤❡ ❡♥t✐r❡ ❝♦rt❡① ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠
❡①❤✐❜✐t ❛ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ♣♦s✐t✐✈❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ▼❆P ✐♥ ❈❱❘✱ t❤❛t ✐♥✈♦❧✈❡s ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧✲
❧✉♠✱ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✱ t❤❡ ♣❛r✐❡t❛❧ ♦♣❡r❝✉❧❛r ❝♦rt❡①✱ t❤❡ t❡♠♣♦r♦♦❝❝✐♣✐t❛❧ ♣❛rt
♦❢ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ t❤❡ ♣♦st❡r✐♦r ✐♥s✉❧❛r ❝♦rt❡①✱
t❤❡ ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✱ t❤❡ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞ t❤❡ ♣r❡❝✉♥❡♦✉s ❝♦rt❡① ✭s❡❡ ❚❛❜❧❡ ❉✳✶ ✐♥
❆♣♣❡♥❞✐① ❉✮✳ ❚❤❡ ♠❛♣s s❤♦✇♥ ✐♥ t❤❡ s❡❝♦♥❞ ♣❛♥❡❧ ✐❧❧✉str❛t❡ t❤❛t t❤❡ ♣♦s✐t✐✈❡ ❡✛❡❝ts ♦❢
PP ♦♥ ❈❱❘ ❡①❤✐❜✐t ❛ r❡❞✉❝❡❞ ❡①t❡♥t t❤❛♥ t❤❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ ▼❆P✱ ♠❛✐♥❧② ✐♥✈♦❧✈✐♥❣ ❝❧✉st❡rs
✐♥ r❡❣✐♦♥s ♦❢ t❤❡ ❧❡❢t ✐♥s✉❧❛✱ t❤❡ r✐❣❤t ❛✉❞✐t♦r② ❝♦rt❡①✱ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞
t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ s✉♣❡r✐♦r ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s ✭s❡❡ ❚❛❜❧❡ ❉✳✷ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❉✮✳ ◆♦ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡
✐♠♣❛❝t ♦❢ ▼❆P ♦r PP ♦♥ ❈❱❘ ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✇✐t❤ s✉✣❝✐❡♥t s✐③❡✳ ❚❤❡ ❜♦tt♦♠ r♦✇
♦❢ ❋✐❣✉r❡ ✺✳✷ s❤♦✇s t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ▼❆P ✭r❡❞✮✱ PP ✭❣r❡❡♥✮✱ ❛♥❞ t❤❡ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡
t✇♦ ✭②❡❧❧♦✇✮✳ ■♥t❡r❡st✐♥❣❧②✱ t❤❡ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ t✇♦ ✐s ✈❡r② ❧✐♠✐t❡❞✱ ✐♥✈♦❧✈✐♥❣ ♠❛✐♥❧②
♦♥❧② ❛ s♠❛❧❧ ♣♦rt✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱■✱ ❜✐❧❛t❡r❛❧✮✱ t❤❡ r✐❣❤t ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s ❛♥❞ t❡♠✲
♣♦r♦♦❝❝✐♣✐t❛❧ ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❧❡❢t ♣♦st❡r✐♦r ✐♥s✉❧❛r ❝♦rt❡① ❛♥❞
s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✳ ❚❤✐s ❢❛❝t ✐♥❞✐❝❛t❡s s♣❛t✐❛❧ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥❝② ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ✐♠✲
♣❛❝t ♦❢ ▼❆P ❛♥❞ PP ♦♥ ❈❱❘✱ ❛♥❞ s✉❣❣❡sts t❤❡ ✐♠♣♦rt❛♥❝❡ ♦❢ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❜♦t❤ PP ❛♥❞
▼❆P ✇❤❡♥ ❛ss❡ss✐♥❣ t❤❡ ❡✛❡❝ts ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♦♥ ❈❱❘✳

❚❤❡ ❜♦tt♦♠ ♣❛♥❡❧ ♦❢ ❋✐❣✉r❡ ✺✳✷ ❞❡♣✐❝ts t❤❡ ♠❛♣ ♦❢ ❡✛❡❝ts ♦❢ s❡① ♦♥ ❈❱❘✱ ✇❤❡r❡
♣♦s✐t✐✈❡ ❡✛❡❝ts ✐♥❞✐❝❛t❡ ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ ✐♥ ♠❛❧❡s ✈❡rs✉s ❢❡♠❛❧❡s✱ ❛♥❞ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❡✛❡❝ts ✐♥❞✐❝❛t❡
t❤❡ r❡✈❡rs❡✳ ❆t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ ❢❡♠❛❧❡s ❧❛r❣❡❧② s❤♦✇❡❞ ❛ ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ r❡s♣♦♥s❡ ❝♦♠♣❛r❡❞
t♦ ♠❛❧❡s ❛❝r♦ss ♠♦st ♦❢ t❤❡ ●▼✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♦r❜✐t♦❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✳
❚❛❜❧❡ ❉✳✸ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❉ r❡♣♦rts t❤❡ ❡①t❡♥t ❛♥❞ ❧♦❝❛t✐♦♥ ♦❢ ❡❛❝❤ ❝❧✉st❡r ✇✐t❤ ❛ ♣♦s✐t✐✈❡
❡✛❡❝t ✭✐✳❡✳ ♠❛❧❡s s❤♦✇❡❞ ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ t❤❛♥ ❢❡♠❛❧❡s✮✱ ✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡ ❉✳✹ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❉ r❡♣♦rts
t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❡✛❡❝ts ✭✐✳❡✳ ♠❛❧❡s s❤♦✇❡❞ ❧♦✇❡r ❈❱❘ t❤❛♥ ❢❡♠❛❧❡s✮✳

❆ str✐❝t❡r st❛t✐st✐❝❛❧ t❤r❡s❤♦❧❞ ✇❛s ❛❞♦♣t❡❞ t♦ ✐❞❡♥t✐❢② ❜❡tt❡r t❤❡ ❝❧✉st❡r ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡
❡✛❡❝ts ♦❢ s❡① ♦✈❡r ❈❱❘✳ ❍❡♥❝❡✱ ❚❛❜❧❡ ❉✳✺ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❉ r❡♣♦rts t❤❡ ❝❧✉st❡r ♦❢ ♥❡❣❛t✲
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❋✐❣✉r❡ ✺✳✶✿ ❚♦♣ t❤r❡❡ r♦✇s✿ ▲♦❝❛❧ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ▼❆P✱ PP✱ ❛♥❞ s❡① ♦♥ ❈❱❘✳ ❆❧❧ r❡s✉❧ts ❛r❡
❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞ ❛♥❞ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✺✳ ❇♦tt♦♠ r♦✇✿ ❖✈❡r❧❛♣ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ✈♦①❡❧s ✭♣
❁✵✳✵✺✮ ♦❢ t❤❡ ▼❆P ❛♥❞ PP ✐♠♣❛❝t ♦♥ ❈❱❘✳ ❱❡r② ❢❡✇ ✈♦①❡❧s ✭✷✼✶✮ s❤♦✇ ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ ❡✛❡❝ts✱
✐♥❞✐❝❛t✐♥❣ t❤❛t t❤❡ ✐♠♣❛❝ts ♦❢ ▼❆P ❛♥❞ PP ❛r❡ ❛❧♠♦st s♣❛t✐❛❧❧② ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t✳
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✐✈❡ ❡✛❡❝ts ❢♦r ♣ ❁✵✳✵✵✺✱ ❛❢t❡r ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t✐♦♥✱ r❡✈❡❛❧✐♥❣ ❝❧✉st❡rs ❛❝r♦ss t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱
t❤❡ ✐♥❢❡r✐♦r ❛♥❞ ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❧♦❜❡✱ t❤❡ ♠❡❞✐❛❧ ♣❛r✐❡t❛❧ ❧♦❜❡✱ t❤❡ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✉s✱ t❤❡
❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❛♥❞ ♣❛r❛❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✐✱ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✱ t❤❡ ✐♥s✉❧❛✱ ❛♥❞ t❤❡ ♣✉t❛♠❡♥
❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✱ ❛❝r♦ss t❤❡ t❡♠♣♦r♦♦❝❝✐♣✐t❛❧ ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s ❛♥❞ t❤❡ s✉♣❡r✲
✐♦r t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ❤❡♠✐s♣❤❡r❡✱ ❛♥❞ ❛❝r♦ss t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ♣❛r✐❡t❛❧ ❧♦❜✉❧❡✱ t❤❡
♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ t❤❡ ❝❡♥tr❛❧ ♦♣❡r❝✉❧❛r ❝♦rt❡①✱ t❤❡ ❏✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ▲♦❜✉❧❡ ❈♦rt❡①✱
t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❛♠✐❣❞❛❧❛ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ❤❡♠✐s♣❤❡r❡✳

❋✐❣✉r❡ ✺✳✷✿ ▲♦❝❛❧ ✐♠♣❛❝t ♦❢ s❡① ♦♥ ❈❱❘✱ t❤r❡s❤♦❧❞❡❞ ❛t ♣ ❁✵✳✵✵✺ ✭❋❉❘ ❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

◆♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❡✛❡❝ts ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ❢♦r ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ♦r t❤❡ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s ♦❢ t❤❡ ✈❛r✐❛❜❧❡s✳
◆♦t❛❜❧②✱ ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❡✛❡❝ts ♦♥ t❤❡ ❧❛❣ ✇❡r❡ ❢♦✉♥❞ ❢♦r ❛♥② ✈❛r✐❛❜❧❡ ✭▼❆P✱ PP✱ ❝❛r❞✐❛❝
♣✉❧s❡✱ ♦r s❡①✮✱ ♥♦r ❢♦r t❤❡✐r ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s✳

5.3 Discussion

❚❤✐s st✉❞② ❞❡♠♦♥str❛t❡s t❤❛t t✇♦ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✱ ♥❛♠❡❧② ▼❆P ❛♥❞ PP✱ ❛s
♠❡❛s✉r❡❞ ✐♠♠❡❞✐❛t❡❧② ♣r✐♦r t♦ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✱ s❤♦✇ ❛ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✇✐t❤ ❇❖▲❉
❢▼❘■✲❜❛s❡❞ ❈❱❘ ❞✉r✐♥❣ ❇❍✱ ❛♥❞ t❤✐s r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✈❛r✐❡s ❛❝r♦ss ❜r❛✐♥ r❡❣✐♦♥s✳ ❚❤✐s ✐s ✐♥
❧✐♥❡ ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ✜♥❞✐♥❣s t❤❛t r❡♣♦rt❡❞ ❛♥ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❈❱❘✱
❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ♣♦❧❛r✐t② ♦❢ t❤❡ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥ ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ ♦✉r ❞❛t❛ ✐s ♦♣♣♦s✐t❡ t♦ t❤❛t r❡♣♦rt❡❞
❜② ❉✉♠✈✐❧❧❡ ❡t ❛❧✳ ✭✶✾✾✽✮✱ ❘❡❣❛♥ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✹✮✱ ✇❤♦ s❤♦✇ ❛ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❡✛❡❝t ♦❢ ▼❆P ♦♥ ❈❱❘✱
❡st✐♠❛t❡❞ ✇✐t❤ ❚❈❉✱ ❜❡t✇❡❡♥ s✉❜❥❡❝ts✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❛ ✇✐❞❡s♣r❡❛❞ ❡✛❡❝t ♦❢ s❡① ♦♥ ❈❱❘ ✇❛s ❢♦✉♥❞✱ ✇✐t❤ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❤✐❣❤❡r ❈❱❘
✐♥ ❢❡♠❛❧❡s ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ♠❛❧❡s✳ ❚❤❡s❡ r❡s✉❧ts ❛r❡ ✐♥ ❧✐♥❡ ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ❡✈✐❞❡♥❝❡ ♦❜s❡r✈❡❞
✇✐t❤ ❚❈❉✲❞❡r✐✈❡❞ ❈❱❘ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✱ ✇❤❡r❡ ❈❱❘ ✇❛s ❢♦✉♥❞ t♦ ❜❡ ❤✐❣❤❡r ✐♥ ❢❡♠❛❧❡s
❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ♠❛❧❡s ✭❑❛str✉♣✱ ❉✐❝❤❣❛♥s✱ ◆✐❡♠❡✐❡r ✫ ❙❝❤❛❜❡t✱ ✶✾✾✽❀ ❑❛str✉♣✱ ❚❤♦♠❛s✱
❍❛rt♠❛♥♥ ✫ ❙❝❤❛❜❡t✱ ✶✾✾✼❀ ❚❛❧❧♦♥✱ ❇❛r❦❡r✱ ◆♦✇❛❦✲❋❧ü❝❦✱ ❆✐♥s❧✐❡ ✫ ▼❝▼❛♥✉s✱ ✷✵✷✵✮✱
❛❧t❤♦✉❣❤ ❝❛r❡ ♠✉st ❜❡ t❛❦❡♥ ✇❤❡♥ ❝♦♠♣❛r✐♥❣ ❈❱❘ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ❞❡r✐✈❡❞ ❢r♦♠ ❚❈❉ ❛♥❞
❇❖▲❉✲❢▼❘■ ✭❇✉r❧❡② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ♦✉r r❡s✉❧ts ❛r❡ ✐♥ ❝♦♥tr❛st ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s r❡♣♦rts
t❤❛t ♠❡❛s✉r❡ ❈❱❘ ✇✐t❤ ❇❖▲❉ ❢▼❘■✱ ✇❤✐❝❤ r❡♣♦rt ❤✐❣❤❡r ●▼ ❈❱❘ ✐♥ ♠❛❧❡s ✭❑❛ss♥❡r✱
❲✐♥t❡r✱ P♦✉❜❧❛♥❝✱ ▼✐❦✉❧✐s ✫ ❈r❛✇❧❡②✱ ✷✵✶✵✮ ♦r ♥♦ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❛t ❛❧❧ ✭❈❤❡♥✱ ❨❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✶❀ ❏✐♠é♥❡③ ❈❛❜❛❧❧❡r♦ ✫ ❙❡❣✉r❛ ▼❛rtí♥✱ ✷✵✵✻✮✱ ❛❧❜❡✐t t❤❡s❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s ✇❡r❡ ❝♦♥❞✉❝t❡❞
♦♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ❈❱❘ ♦♥❧②✳

❆ ♣♦ss✐❜❧❡ r❡❛s♦♥ ❢♦r t❤✐s ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ♠✐❣❤t ❜❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ♣❤❛s❡ ♦❢ t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧
❝②❝❧❡ ✐♥ ✇❤✐❝❤ ♦✉r ❢❡♠❛❧❡ ♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts ✇❡r❡ ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥s✳ ❲❤❡r❡❛s ❑❛ss♥❡r
❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✵✮ ❞✐❞ ♥♦t t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ♣❤❛s❡ ♦❢ t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ♦❢ t❤❡✐r ❢❡♠❛❧❡
♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts✱ ♦✉r ❞❛t❛ ✇❡r❡ ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ❡❛❝❤ ✇❡❡❦ ♦✈❡r ❛ t✇♦ ❛♥❞ ❛ ❤❛❧❢ ♠♦♥t❤s ♣❡r✐♦❞ ♦❢
t✐♠❡✱ ❛♥❞ t❤❡r❡❢♦r❡ ♠✐❣❤t r❡s✉❧t ✐♥ ❛ ♠♦r❡ ❤♦♠♦❣❡♥❡♦✉s s❛♠♣❧❡ ♦❢ ❞✐✛❡r❡♥t ♠❡♥str✉❛❧
❝②❝❧❡ ♣❤❛s❡s ✭❝❢r✳ ❈❛rr ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳ ■♥ t❤❛t s❡♥s❡✱ ♦✉r st✉❞② ✇❛s ♥♦t ❛❜❧❡ t♦ ❝♦♥tr♦❧
❢♦r t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t st❛❣❡s ✐♥ t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ s✉✣❝✐❡♥t ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s
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✐♥ t❤❡ ✜♥❛❧ ❝♦❤♦rt ♦❢ ❢❡♠❛❧❡ s✉❜❥❡❝ts✳ ●✐✈❡♥ t❤❡ ✐♠♣♦rt❛♥❝❡ ♦❢ t❤❡ r♦❧❡ ♦❢ t❤❡ ❡♥❞♦❝r✐♥❡
s②st❡♠ ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ ❇❖▲❉ ❢▼❘■ ❜❛s❡❞ st✉❞✐❡s ✭❆ré❧✐♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ❇❛rt❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀
Pr✐ts❝❤❡t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ Pr✐ts❝❤❡t ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ t❤✐s ♠✐❣❤t ❡①♣❧❛✐♥ t❤❡ ❝♦♥tr❛st✐♥❣ r❡♣♦rts
♦❢ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s ❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s ❡♠❡r❣✐♥❣ ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧②
❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♣r❡✈✐♦✉s ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ♦❢ t❤❡ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❈❱❘ ❞✉r✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ♣❤❛s❡s ♦❢ t❤❡
♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ✭❑r❡❥③❛✱ ❘✉❞③✐♥s❦✐✱ ❆r❦✉s③❡✇s❦✐✱ ❖♥✉♦❤❛ ✫ ▼❡❧❤❡♠✱ ✷✵✶✸✮✳ ❆❧❧ ✐♥ ❛❧❧✱
❢✉rt❤❡r ✐♥✲❞❡♣t❤ st✉❞✐❡s ♦♥ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ ❈❱❘ ❛❝r♦ss t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ❛♥❞ ♦♥ t❤❡
r♦❧❡ t❤❛t ❤♦r♠♦♥❡s ♣❧❛② ✐♥ t❤✐s ❝♦♥t❡①t ❛r❡ ♥❡❡❞❡❞✳

❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ❤✐❣❤ s♣❛t✐❛❧ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥❝❡ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ♦❢ PP ❛♥❞
t❤❛t ♦❢ ▼❆P✳ ❲❤✐❧❡ ▼❆P ❤❛s ❜❡❡♥ ✈❛st❧② ✉s❡❞ ❛s ❛♥ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞
❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ❈❱❘ ❛♥❞ ❇❖▲❉ ❢▼❘■✱ PP ❤❛s ❜❡❡♥ ♦✈❡r❧♦♦❦❡❞ ✐♥ t❤✐s ❝♦♥t❡①t✳ ■♥st❡❛❞✱ ♦✉r
♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t ♥♦t t❛❦✐♥❣ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t PP ❝♦✉❧❞ ❧❡❛❞ t♦ ♠✐ss✐♥❣ ✐♠♣♦rt❛♥t
❧♦❝❛❧ ❡✛❡❝ts ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡✳

❖✉r ❞❛t❛ ❞✐❞ ♥♦t s❤♦✇ ❛♥② r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ♦❢ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ ❈❱❘✱ ♥♦r ❛♥ ✐♥t❡r❛❝t✐♦♥
❜❡t✇❡❡♥ s❡① ❛♥❞ PP ♦r ▼❆P✳ ❚❤❡s❡ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ❝♦♥tr❛st ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ❡✈✐❞❡♥❝❡ ♦❢ ❛
r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❝❛r❞✐♦✈❛s❝✉❧❛r ♣✉❧s❡ ❛♥❞ ❈❱❘✱ ❛s ♠❡❛s✉r❡❞ ❜② ♠❛❣♥❡t✐❝ r❡s♦♥❛♥❝❡
❡♥❝❡♣❤❛❧♦❣r❛♣❤② ✭❘❛✐t❛♠❛❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✱ ❛♥❞ ♦❢ t❤❡ ♠♦❞✉❧❛t♦r② ❡✛❡❝t ♦❢ t❤❡ s❡① ♦❢ ❛
s✉❜❥❡❝t ♦♥ t❤✐s r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ✭❙❛❜r❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ t❤❛t ♠✐❣❤t ❜❡ ♠❛✐♥❧② ❞r✐✈❡♥ ❜② t❤❡ ❡✛❡❝t
♦❢ ♦❡str♦❣❡♥ ♦♥ t❤❡ t♦♥❡ ❛♥❞ r❡❛❝t✐✈✐t② ♦❢ t❤❡ ❜❧♦♦❞ ✈❡ss❡❧s ✭❇❛r♥❡s ✫ ❈❤❛r❦♦✉❞✐❛♥✱ ✷✵✷✵❀
❚❛❧❧♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳ ▼✉❧t✐♣❧❡ ♠❡t❤♦❞♦❧♦❣✐❝❛❧ ❢❛❝t♦rs ♠✐❣❤t ❤❛✈❡ ♣❧❛②❡❞ ❛ r♦❧❡ ♦♥ t❤✐s
❞✐✛❡r❡♥❝❡✱ s✐♥❝❡ ❙❛❜r❛ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✷✵✮ ✉s❡❞ ❛rt❡r✐❛❧ s♣✐♥ ❧❛❜❡❧❧✐♥❣ ✇✐t❤ ❛ ❣❛s ❝❤❛❧❧❡♥❣❡ ✐♥st❡❛❞
♦❢ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❇❖▲❉ ❢▼❘■✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❣✐✈❡♥ t❤❡ ❡✈✐❞❡♥❝❡ ♦❢ ❝❤❛♥❣❡s ✐♥ ❈❱❘ r❡❧❛t❡❞ t♦
❛❣❡ ✭❇✉r❧❡② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ ❛♥❞ t❤❡ ❝♦♠♣❧❡① r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘✱ s❡① ❛♥❞ ❛❣❡ ♦❢ t❤❡
♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts ✭❇❛r♥❡s✱ ✷✵✶✼✮✱ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❛❣❡ ♦❢ t❤❡ t✇♦ ❝♦❤♦rts ✭❡❧❞❡r❧② ♣❛rt✐❝✐♣❛♥ts ✈s
❛❞✉❧ts✮ ♠✐❣❤t ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ❛♥♦t❤❡r ✐♠♣♦rt❛♥t ❝❛✉s❡✳ ❋✉t✉r❡ st✉❞✐❡s s❤♦✉❧❞ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ t❤❡
❡✛❡❝t ♦❢ ❛❣❡ ♦♥ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ♦❢ ♣✉❧s❡ ❛♥❞ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ❈❱❘✳

❉❡s♣✐t❡ t❤❡ ❢❛❝t t❤❛t ♦✉r ❝♦❤♦rt ✐s ❝♦♠♣♦s❡❞ ❜② ❤❡❛❧t❤② ✈♦❧✉♥t❡❡rs✱ ♦✉r r❡s✉❧ts ♠✐❣❤t
♣r♦✈✐❞❡ ❢✉rt❤❡r ✐♥s✐❣❤t ✐♥t♦ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥ ♦♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❛ss❡ss❡❞ ✇✐t❤
❇❖▲❉ ❢▼❘■✳ Pr❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ❡♠♣❧♦②✐♥❣ ❚❈❉ ✭❉✉♠✈✐❧❧❡ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✽❀ ❍❛❥❥❛r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀
❙❡tt❛❦✐s✱ Pá❧❧ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✸✮✱ ♦r ✉s✐♥❣ ❛♥✐♠❛❧ ♠♦❞❡❧s ✭r❛t✮ ✭▲❡♦♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ▲✐ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✶✮✱ r❡♣♦rt❡❞ ✐♠♣❛✐r❡❞ ❈❱❘ ❝❛✉s❡❞ ❜② s②st❡♠✐❝ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥✳ ■♥ ❛♣♣❛r❡♥t ❝♦♥tr❛st✱
♦✉r r❡s✉❧ts ✇❡r❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ❧♦❝❛❧ ♣♦s✐t✐✈❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s ❜❡t✇❡❡♥ ▼❆P ❛♥❞ PP ❛♥❞
❈❱❘✳ ❚♦❣❡t❤❡r ✇✐t❤ t❤❡ st✉❞✐❡s ♦❢ ▲✐ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✷✶✮ ❛♥❞ ❙❡tt❛❦✐s✱ Pá❧❧ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✵✸✮✱ ✇❤✐❝❤
s❤♦✇❡❞ ❝♦♠♣❧❡①✱ ❛❧♠♦st ❜✐♣❤❛s✐❝ ❡✛❡❝ts t❤❛t ❞✐✛❡r❡♥t st❛❣❡s ♦❢ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥ ❤❛✈❡ ♦♥ ❈❱❘✱
♦✉r ✜♥❞✐♥❣s ♠✐❣❤t s✉❣❣❡st ❛♥ ✏❡①❤❛✉st✐♦♥✑ s❝❡♥❛r✐♦✿ t❡♠♣♦r❛r② ✐♥❝r❡❛s❡❞ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡
✐♥ ♦t❤❡r✇✐s❡ ❤❡❛❧t❤② ❝♦♥❞✐t✐♦♥s ✐♥❝r❡❛s❡s ❈❱❘✱ ❜✉t ✐❢ t❤❡ ❤✐❣❤ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ❜❡❝♦♠❡s
s②st❡♠✐❝✱ ✐t ♠✐❣❤t ❝♦♠♣r♦♠✐s❡ t❤❡ ✈❛s♦❞✐❧❛t♦r② ♣r♦♣❡rt✐❡s ♦❢ t❤❡ ✈❡ss❡❧s✱ r❡s✉❧t✐♥❣ ✐♥ ❧♦✇❡r
r❡❣✉❧❛t♦r② ❝❛♣❛❝✐t✐❡s ❛♥❞ ✐♠♣❛✐r❡❞ ❈❱❘✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ❡✛❡❝ts ♦❢ PP ❛♥❞ ▼❆P
♦♥ ❈❱❘ ❛❧s♦ s✉❣❣❡st t❤❛t ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥✱ s✉❝❤ ❛s ✐s♦❧❛t❡❞ ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥✱
s❤♦✉❧❞ ❜❡ t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❛♥❞ st✉❞✐❡❞ s❡♣❛r❛t❡❧② ❢r♦♠ ♣r✐♠❛r② ❤②♣❡rt❡♥s✐♦♥✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❛ ❧✐♠✐t❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❝✉rr❡♥t st✉❞② ✐s t❤❛t ♣r❡ss✉r❡ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts ✇❡r❡ t❛❦❡♥ ♦♥❧②
❜❡❢♦r❡ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✳ ❋✉t✉r❡ ✇♦r❦ ❝♦✉❧❞ ❡①❛♠✐♥❡ ❤♦✇ ❞②♥❛♠✐❝ ❝❤❛♥❣❡s ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡
✭❡✳❣✳ ✈✐❛ ❝✉✤❡ss ❝♦♥t✐♥✉♦✉s ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✮✱ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s❧② r❡❝♦r❞❡❞ t♦ ❡①♣✐r❡❞✲❛✐r ❈❖✷

❝♦♥❝❡♥tr❛t✐♦♥s✱ ❝♦✉❧❞ ✐♥✢✉❡♥❝❡ t❤❡ ❞②♥❛♠✐❝s ♦❢ ❈❱❘✱ ❡✐t❤❡r ♠❡❛s✉r❡❞ ✇✐t❤ ❇❖▲❉ ❢▼❘■✱
❆❙▲ ▼❘■✱ ♦r ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t❡❝❤♥✐q✉❡s s✉❝❤ ❛s ❚❈❉ ✭❆rtr✉ ✫ ❈♦❧❧❡②✱ ✶✾✽✹❀ ❉✉♠✈✐❧❧❡ ❡t ❛❧✳✱
✶✾✾✽❀ ❍❡t③❡❧ ❡t ❛❧✳✱ ✶✾✾✾✮ ❛♥❞ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ♥❡❛r ✐♥❢r❛r❡❞ s♣❡❝tr♦s❝♦♣② ✭❙♠✐❡❧❡✇s❦✐ ❡t ❛❧✳✱
✶✾✾✺✮✳
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5.4 Conclusion

❚❤✐s st✉❞② ❞❡♠♦♥str❛t❡s t❤❛t ❤✐❣❤❡r ▼❆P ❛♥❞ PP✱ ❛s ♠❡❛s✉r❡❞ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✱
❛r❡ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ ✇✐t❤ ❞✐st✐♥❝t r❡❣✐♦♥❛❧ ✐♥❝r❡❛s❡s ✐♥ ❈❱❘✳ ❚❤✐s ❡✈✐❞❡♥❝❡ s✉❣❣❡sts t❤❛t ♥♦t
♠❡❛s✉r✐♥❣ ▼❆P ❛♥❞ PP ♠✐❣❤t ♣r♦❞✉❝❡ ❜✐❛s❡s ✐♥ st✉❞✐❡s ❝♦♠♣❛r✐♥❣ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ ❝♦❤♦rts
♦r ❛❝r♦ss t✐♠❡♣♦✐♥ts✱ ❛♥❞ t❤❛t ❜♦t❤ ▼❆P ❛♥❞ PP s❤♦✉❧❞ ❜❡ ♠❡❛s✉r❡❞ ❛♥❞ ♠♦❞❡❧❡❞✳
▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡s❡ r❡s✉❧ts✱ ✐♥ ❝♦♥❥✉♥❝t✐♦♥ ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s✱ s✉❣❣❡st ❛ ♣♦ss✐❜❧❡ ❞✐st✐♥❝t✐♦♥
❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❡✛❡❝t ♦❢ t❡♠♣♦r❛r② ❛♥❞ ❝❤r♦♥✐❝ ❡❧❡✈❛t✐♦♥s ✐♥ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ t❤❡ r❡s✉❧ts
s❤♦✇❡❞ t❤❛t ❢❡♠❛❧❡s ♣r❡s❡♥ts ❤✐❣❤❡r ❈❱❘ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ ♠❛❧❡s✱ ✇✐t❤ ♠✐①❡❞ ❛❣r❡❡♠❡♥t ✇✐t❤
t❤❡ ❡①✐st✐♥❣ ❧✐t❡r❛t✉r❡✱ ❝❛❧❧✐♥❣ ❢♦r ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s ♦♥ s❡① ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ♦❢ ❈❱❘✳





6. Impact of Cerebrovascular reactivity on
Resting State and task Induced Activity

■♥ t❤❡ ❧❛st ✷✵ ②❡❛rs t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦r ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❛♥❞
❜❡❤❛✈✐♦✉r ❣❛t❤❡r❡❞ ❝♦♥s✐❞❡r❛❜❧❡ ❛tt❡♥t✐♦♥ ❛♠♦♥❣ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ♥❡✉r♦s❝✐❡♥t✐sts✳ ❙❡✈❡r❛❧ st✉❞✐❡s
❣❛✈❡ ❡✈✐❞❡♥❝❡ ♦❢ ❛ ❧✐♥❦ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ✐♥tr✐♥s✐❝✱ s♣♦♥t❛♥❡♦✉s ❜r❛✐♥ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥
r❡st✐♥❣ st❛t❡ ✭❘❙✮ ❢▼❘■ ❞❛t❛ ❛♥❞ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ✇✐t❤ ✈❛r✐♦✉s tr❛✐ts ♦❢ ❝♦❣♥✐t✐♦♥s
✭❙❡❡ ✈❛♥ ❞❡♥ ❍❡✉✈❡❧ ✫ ❍✉❧s❤♦✛ P♦❧✱ ✷✵✶✵✱ ❢♦r ❛ ❝♦♠♣❧❡t❡ r❡✈✐❡✇✮✱ ❢♦❧❧♦✇❡❞ ❜② ✈❛r✐♦✉s
❛tt❡♠♣ts ♦❢ ❧✐♥❦✐♥❣ t❤❡♠ ✇✐t❤ ❜❡❤❛✈✐♦✉r❛❧ ♦✉t❝♦♠❡s ❛♥❞ s❝♦r❡s ✐♥ ❞♦♠❛✐♥s s✉❝❤ ❛s ❧❛♥❣✉❛❣❡
❞❡✈❡❧♦♣♠❡♥t ❛♥❞ ♣r♦❞✉❝t✐♦♥ ✭❡✳❣✳ ●✐❧❜❡rt ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ◗✐✱ ❙❝❤❛❛❞t ✫ ❋r✐❡❞❡r✐❝✐✱ ✷✵✷✶❀ ❳✐❛♦✱
❋r✐❡❞❡r✐❝✐✱ ▼❛r❣✉❧✐❡s ✫ ❇r❛✉❡r✱ ✷✵✶✻✮✳ ❇❡s✐❞❡ ✜♥❞✐♥❣ ❧✐♥❦s ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❛♥❞ t❤❡
str❡♥❣t❤ ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t②✱ ❛ ❢❡✇ st✉❞✐❡s tr✐❡❞ t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞
t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t❛s❦ ■♥❞✉❝❡❞ ❆❝t✐✈✐t② ✭t■❆✮✱ ✇❤✐❝❤ ✇✐❧❧ ❜❡
t❤❡ ❢♦❝✉s ♦❢ t❤✐s ❝❤❛♣t❡r✳

❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮ s❤♦✇❡❞ t❤❛t t❤❡ ❢❆▲❋❋ s❝♦r❡s ❡st✐♠❛t❡❞ ❞✉r✐♥❣ ❘❙
✇❛s r❡❧❛t❡❞ t♦ ❡st✐♠❛t❡❞ r❡s♣♦♥s❡s ♦❢ ❛ ❋❧❛♥❦❡r t❛s❦✱ ❧✐♥❦✐♥❣ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s t♦ ❡①❡❝✉t✐✈❡
❢✉♥❝t✐♦♥ ♦✉t❝♦♠❡s✳ ❙✐♠✐❧❛r❧②✱ ❩♦✉ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✸✮ r❡♣♦rt❡❞ ❞✐r❡❝t ❧✐♥❦s ❜❡t✇❡❡♥ t■❆ ♦❢ ❛
✇♦r❦✐♥❣ ♠❡♠♦r② t❛s❦ ❛♥❞ t❤❡ ❢❆▲❋❋ ♦❢ ❛ ♣r❡❝❡❞✐♥❣ ❘❙ s❝❛♥✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ❘❙ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧
❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❤❛s ❜❡❡♥ s✐♠✐❧❛r❧② ❧✐♥❦❡❞ t♦ t❛s❦ ❜❛s❡❞ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ✭❋✐♥♥ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✼❀ ❋✐♥♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✱ ♣r♦♣♦rt✐♦♥❛❧❧② t♦ ❜❡❤❛✈✐♦✉r❛❧ ♦✉t❝♦♠❡ ✭❙❛❧❛✲▲❧♦♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✱ ✐♥
❛ r❡❧✐❛❜❧❡ ♠❛♥♥❡r ✭●r❛tt♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽✮✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ✇❤❡♥ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ✐ts ❧❛t❡♥t ❝♦✉♥t❡r♣❛rt
✭▼❝❈♦r♠✐❝❦✱ ❆r♥❡♠❛♥♥✱ ■t♦✱ ❍❛♥s♦♥ ✫ ❈♦❧❡✱ ✷✵✷✶✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ♣r❡✈✐♦✉s r❡s✉❧ts r❡♣♦rt❡❞ ❛
❝❧♦s❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ t■❆ ❛♥❞ ❘❙ t❤❛t ✇❛s ❝♦♠♣❡t✐t✐✈❡ ✭❍❡✱ ✷✵✶✸❀ ■t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ✐✳❡✳
t❤❛t t■❆ r❡❞✉❝❡❞ s✐❣♥❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ❘❙✱ ❛♥❞ t❤❛t ✐♥❝r❡❛s❡❞ st✐♠✉❧✉s r❡s♣♦♥s❡ r❡s✉❧t❡❞ ✐♥
❧♦✇❡r ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛t ❛ ❧❛t❡r t✐♠❡✱ ❛♥❞ t❤❛t t❤✐s ❝♦♠♣❡t✐t✐✈❡♥❡ss ✇❛s ♥♦t ❧✐♠✐t❡❞ t♦ ❢▼❘■
✐♠❛❣✐♥❣✱ ❜✉t ❡①t❡♥❞❡❞ t♦ ♥❡✉r❛❧ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✐♥ ❛♥✐♠❛❧ ♠♦❞❡❧s ✭■t♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✳

❙✐♠✐❧❛r❧②✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❤❛✈❡ ❛❧s♦ ❜❡❡♥ ✉s❡❞ t♦ r❡s❝❛❧❡ t❤❡ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ♦❢ t■❆ ✐♥ ♦r❞❡r
t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r ✈❛s❝✉❧❛r ❡✛❡❝ts ✭❑❛③❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✱ ♣r♦✈✐❞✐♥❣ s✐♠✐❧❛r r❡s✉❧ts t♦ ❝♦rr❡❝t✐♦♥s
✐♥❞✉❝❡❞ ❜② ✉s✐♥❣ ❇❍ ❞❛t❛ ✭▼✉r♣❤② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ t❤❡② ❤❛✈❡ ❜❡❡♥ ♣r♦♣♦s❡❞
❛s ❛♥ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ t♦ ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ✇✐t❤ ❘❙✲❢▼❘■ ❛♥❞ ♥♦ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ✭❉❡
❱✐s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ❡t ❛❧✳✱
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✷✵✶✹❀ ❲❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ✇❛s
♥♦t ❛❧✇❛②s ❢♦✉♥❞ ♦♣t✐♠❛❧ ✭●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✳ ❚❤❡s❡ ✜♥❞✐♥❣s✱ ❛s
✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ✐♠♣❛❝t t❤❛t ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ s✐❣♥❛❧s ❛♥❞ ✈❛s❝✉❧❛r s♦✉r❝❡s ❝❛♥ ❤❛✈❡ ♦♥ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧
❝♦♥♥❡❝t✐✈✐t② ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❇r✐❣❤t✱ ❲❤✐tt❛❦❡r✱ ❉r✐✈❡r ✫ ▼✉r♣❤②✱ ✷✵✷✵❀ ❈❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱
✷✵✷✵✮✱ ♠✐❣❤t ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡s❡ ❢❛❝t♦rs ❝♦✉❧❞ ❛❝t✉❛❧❧② ❡①♣❧❛✐♥ ❛ ❝♦♥s✐❞❡r❛❜❧❡ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②
t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙✱ t■❆ ❛♥❞ ❜❡❤❛✈✐♦✉r✳

❚❤❡ st✉❞② ♣r❡s❡♥t❡❞ ✐♥ t❤✐s ❝❤❛♣t❡r ✐♥✈❡st✐❣❛t❡s t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞
❈❱❘ ❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥t ♠❡tr✐❝s ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✮ t❤❛t ❤❛✈❡ ❜❡❡♥
♣r♦♣♦s❡❞ ❛s ❝♦✉♥t❡r♣❛rts t♦ ❈❱❘✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t■❆ ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ ❛ s✐♠♣❧❡ ▼♦t♦r t❛s❦ ❛♥❞ ❛♥
❡✈❡♥t✲r❡❧❛t❡❞✱ ❤✐❣❤✲❧❡✈❡❧ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ t❛s❦ ✭❙✐♠♦♥✮✳ ■♥ t❤❛t s❡♥s❡✱ ✐t ❛❧s♦ ❛✐♠s t♦ ❣❡♥❡r❛❧✐s❡
t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮ ❛♥❞ t❤♦s❡ ♦❢ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✻✮✱ ❛♥❞ ♦❜s❡r✈❡ ✐❢ ❈❱❘
❤❛s ❞✐r❡❝t ❝❛✉s❛t✐♦♥ ♦♥ t■❆✳

6.1 Material and Methods

6.1.1 Dataset

■♥ t❤✐s st✉❞② t❤❡ ♠♦t♦r✱ ❙✐♠♦♥✱ ❛♥❞ ❇❍ t❛s❦✱ t❤❡ ✜rst ❘❙ r✉♥ ♦❢ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥✱ t❤❡ ❈❖✷

tr❛❝❡s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❚✶✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❛♥❞ ❚✷✲✇❡✐❣❤t❡❞ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧ ✐♠❛❣❡s ❢r♦♠ t❤❡ ✜rst s❡ss✐♦♥ ♦❢
t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷ ✇❡r❡ ✉s❡❞✳

6.1.2 Data analysis

❆❧❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ✈♦❧✉♠❡s ✇❡r❡ ♣r❡♣r♦❝❡ss❡❞ ❛♥❞ ❛♥❛❧②s❡❞ ❛s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✳ ❋♦r t❤❡
♠♦t♦r t❛s❦✱ t❤❡ ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ ❝♦♥tr❛sts ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ✜✈❡ ♠♦t♦r ❝♦♥❞✐t✐♦♥s ❛♥❞ t❤❡ s❤❛♠
❝♦♥❞✐t✐♦♥ ✇❡r❡ ❛✈❡r❛❣❡❞ t♦ ♦❜t❛✐♥ ♦♥❡ ♠❛♣ r❡♣r❡s❡♥t✐♥❣ ❛❧❧ ♠♦t♦r ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s✳ ❋♦r t❤❡
❙✐♠♦♥ t❛s❦✱ t❤r❡❡ ❝♦♥tr❛sts ✇❡r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✿ ❛❧❧ t❤❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s✱ ❛❧❧ t❤❡ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t
r❡s♣♦♥s❡s✱ ❛♥❞ ❛❧❧ t❤❡ r❡s♣♦♥s❡s t♦❣❡t❤❡r✳ ❆s ♥♦t❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✱ ♦♥❧② t❤❡ ❝♦rr❡❝t r❡s♣♦♥s❡s
✇❡r❡ t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t ❢♦r t❤❡s❡ ❝♦♥tr❛sts✱ ✇❤❡r❡❛s t❤❡ ✇r♦♥❣ r❡s♣♦♥s❡s ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞ ✐♥
t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♠❛tr✐① ✇✐t❤ r❡❣r❡ss♦rs ♦❢ ♥♦♥✲✐♥t❡r❡st✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r
t❛s❦ s❤♦✇♥ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷ ✇❛s ♥♦t ✉s❡❞ ✐♥ t❤✐s ❛♥❛❧②s✐s✱ ❛s ✐ts ❝♦❧❧❡❝t✐♦♥ s❡r✈❡❞ ♦t❤❡r ♣✉r♣♦s❡s
♦✉ts✐❞❡ ♦❢ t❤❡ s❝♦♣❡ ♦❢ t❤✐s st✉❞②✳

❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ✇❡r❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ❢r♦♠ t❤❡ ✜rst ❘❙ r✉♥ ✇✐t❤ ✸❞❘❙❋❈✱ ✐♥ t❤❡
✵✳✵✶✲✵✳✶ ❍③ ❜❛♥❞✱ ❛s ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷ ✭s❡❡ ❊q✉❛t✐♦♥ ✭✷✳✶✮✮✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❛❧❧ ♠❛♣s ✇❡r❡ ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ t♦ t❤❡ ▼◆■✶✺✷ t❡♠♣❧❛t❡ ✭●r❛❜♥❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✱ ✷✳✺ ♠♠
✐s♦tr♦♣✐❝ ✈♦①❡❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥✮ ✇✐t❤ ❛ ♥❡❛r❡st ♥❡✐❣❤❜♦✉rs ✐♥t❡r♣♦❧❛t✐♦♥✳ ❙✐♥❝❡ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ❢▼❘■
✈♦❧✉♠❡s ✇❡r❡ ♥♦t s♠♦♦t❤❡❞ ❜❡❢♦r❡ t❤❡ ●▲▼ ❝♦♠♣✉t❛t✐♦♥ ✐♥ ♦r❞❡r ♥♦t t♦ ❜✐❛s t❤❡ ❛❞♦♣t❡❞
❧❛❣❣❡❞✲●▲♠ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♠❡t❤♦❞✱ t❤❡ ♥♦r♠❛❧✐s❡❞ ❈❱❘ ♠❛♣s ✇❡r❡ s♠♦♦t❤❡❞ ✇✐t❤✐♥ t❤❡
s❛♠❡ ❞✐❧❛t❡❞ ●▼ ♠❛s❦ ✉s❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✺ ✭✶ ✈♦①❡❧ ❞✐❧❛t✐♦♥✮✱ ✇✐t❤ ❛ ✺♠♠ ❋❲❍▼ ❣❛✉ss✐❛♥
✜❧t❡r✳

❚❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ❈❱❘✱ ❆▲❋❋✱ ❘❙❋❆✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ●▼ ✈❛❧✉❡ ✇❛s ❡①tr❛❝t❡❞ ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t
❛♥❞ s❡ss✐♦♥ ✉s✐♥❣ t❤❡ s❛♠❡ ❞✐❧❛t❡❞ ●▼ ♠❛s❦✱ ❛♥❞ t❤❡ ♦❜t❛✐♥❡❞ ✈❛❧✉❡s ✇❡r❡ ✉s❡❞ t♦ ❝r❡❛t❡
t❤r❡❡ s❝❛tt❡r♣❧♦ts ❝♦♠♣❛r✐♥❣ ❈❱❘ ❛♥❞ ❡❛❝❤ ♦❢ t❤❡ t❤r❡❡ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♠❡❛s✉r❡s✳

❚❤❡♥✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ t❤❡ r♦❧❡ t❤❛t ❈❱❘ ♣❧❛②s ✐♥ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥
✐♥tr✐♥s✐❝ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ✭▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮✱ t❤❡ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣
t❤r❡❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧s ✇❡r❡ ♠♦❞❡❧❧❡❞ ✉s✐♥❣ ✸❞▲▼❊r ✭❈❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✮ t♦ ♦❜t❛✐♥ ❛ ✈♦①❡❧✇✐s❡
♠❛♣ ♦❢ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❡❛❝❤ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ✈❛r✐❛❜❧❡ ♦♥ ❡❛❝❤ ❞❡♣❡♥❞❡♥t ♦♥❡✿

✶✳ ❆ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✿

RSFL ∼ 1 + cvr + (cvr|ses) + (cvr|subj), ✭✻✳✶✮
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❘❙❋❆ ❆▲❋❋ ❢❆▲❋❋

❈❱❘
β ❂ ✷✷✳✹✸✽✱

❈■✾✺ ❬✶✼✳✹✽✻✱ ✷✼✳✸✾✵❪
β ❂ ✹✹✽✵✳✼✷✶✱

❈■✾✺ ❬✸✻✷✵✳✾✶✸✱ ✺✸✹✵✳✺✷✾❪
β ❂ ✵✳✵✷✾✱

❈■✾✺ ❬✵✳✵✶✽✱ ✵✳✵✹✵✶❪

❚❛❜❧❡ ✻✳✶✿ ■♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛♥ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ✈❛❧✉❡✳ ◆♦ ✐♠♣❛❝t
✇❛s ❢♦✉♥❞ s✐❣♥✐✜❝❛♥t✳

✇❤❡r❡ RSFL ❞❡♥♦t❡s ❡✐t❤❡r t❤❡ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ♦r ❢❆▲❋❋ ♠❛♣✳ ❚❤✐s ♠♦❞❡❧ ✇❛s ❛❧s♦
❛❞♦♣t❡❞ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣
t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ✈❛❧✉❡ ♦❢ t❤❡ ❛❢♦r❡♠❡♥t✐♦♥❡❞ ❞✐❧❛t❡❞ ●▼ ♠❛s❦✳

✷✳ ❆ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ♦♥ t■❆✿

tIA ∼ 1 +RSFL+ (RSFL|ses) + (RSFL|subj), ✭✻✳✷✮

✇❤❡r❡ tIA ✐s ❡✐t❤❡r t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡❞ ❝♦♥tr❛st ♠❛♣ ♦❢ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦✱ ♦r ♦♥❡ ♦❢ t❤❡
❝♦♥tr❛st ♠❛♣s ♦❢ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✳

✸✳ ❆ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ t♦ ❡st✐♠❛t❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ t■❆✿

tIA ∼ 1 + cvr + (cvr|ses) + (cvr|subj), ✭✻✳✸✮

❙✐♥❝❡ ♥♦ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡s✉❧ts ✇❡r❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ✉s✐♥❣ ❛ t❤r❡s❤♦❧❞ ♦❢ p ≤ 0.05 ❛❢t❡r ❝♦♥tr♦❧❧✐♥❣
❢♦r ♠✉❧t✐♣❧❡ ❝♦♠♣❛r✐s♦♥s ✇✐t❤ t❤❡ ❋❉❘ ♣r♦❝❡❞✉r❡ ✭❇❡♥❥❛♠✐♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✻✮✱ t❤❡ r❡s✉❧ts ❛t
❛♥ ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞ t❤r❡s❤♦❧❞ ♦❢ p ≤ 0.01 ❛r❡ r❡♣♦rt❡❞✳ ■♥ ❛❞❞✐t✐♦♥✱ ♦♥❧② ❝❧✉st❡rs ♦❢ ❛t ❧❡❛st ✷✵
✈♦①❡❧s ✭✸✶✷✳✺ ♠♠➩✮ ✇✐t❤ ❛ ♥❡✐❣❤❜♦✉r❤♦♦❞ ♦❢ ✷✻ ✈♦①❡❧s ✇❡r❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✳

6.2 Results

6.2.1 Relationship between CVR and RS fluctuations

❋✐❣✉r❡ ✻✳✶ s❤♦✇s t❤❡ ❈❱❘✱ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ♠❛♣s ♦❢ ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s❡ss✐♦♥ ♦❢ ❛
r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ◆♦t❡ t❤❛t ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♠❡tr✐❝s ❛❞♦♣t ❞✐✛❡r❡♥t s❝❛❧❡s ❛♥❞
r❛♥❣❡s✱ ❛♥❞ t❤❡✐r ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ✇❛s ♥♦t r❡s❝❛❧❡❞ ♦r ♥♦r♠❛❧✐s❡❞✱ t❤❡ ❛❞♦♣t❡❞ ❞✐s♣❧❛② r❛♥❣❡s
❛r❡ t❤❡ s❛♠❡ r❡❧❛t✐✈❡❧② t♦ ❡❛❝❤ ♠❡tr✐❝ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥✳ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ♠❛♣s
❛r❡ ❡q✉✐✈❛❧❡♥t✱ ❛♥❞ s❡❡♠ t♦ ❜❡ s✐♠✐❧❛r t♦ t❤❡ ❈❱❘ ♠❛♣✱ ✐♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ❢♦r t❤❡ ♣❡❛❦s ♦❢
❛♠♣❧✐t✉❞❡✳ ❚❤❡ ❢❆▲❋❋ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ❛♣♣❡❛rs ♠✉❝❤ ♠♦r❡ s❦❡✇❡❞ t♦✇❛r❞ ❤✐❣❤❡r
✈❛❧✉❡s✱ ❜✉t ✇✐t❤ ❛ s✐♠✐❧❛r s♣❛t✐❛❧ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ❝♦♠♣❛r❡❞ t♦ t❤❡ ♦t❤❡r t❤r❡❡✳

❚❛❜❧❡ ✻✳✶ ❛♥❞ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✷ s❤♦✇ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ✭✻✳✷❆✱ ✻✳✷❉✮✱
❘❙❋❆ ✭✻✳✷❇✱ ✻✳✷❊✮✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ✭✻✳✷❈✱ ✻✳✷❋✮✳ ❚❤❡ t♦♣ ❧✐♥❡s s❤♦✇s t❤❡ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣
❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧②✱ ❛♥❞ t❤❡ ❜♦tt♦♠ ❧✐♥❡
❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s ❛♥❞ s✉❜❥❡❝ts t♦❣❡t❤❡r✳ ❲❤✐❧❡ t❤❡r❡ s❡❡♠s t♦ ❜❡ ❛ ❣♦♦❞ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣
❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✇❤❡♥ ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s ❛r❡ ♣♦♦❧❡❞ t♦❣❡t❤❡r✱
❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② s❤♦✇s ❛ ♠✉❝❤ ❤✐❣❤❡r ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t ❛♥❞ ✐♥t❡r✲s❡ss✐♦♥
✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✳

❋✐❣✉r❡ ✻✳✸ ❞❡♣✐❝ts t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ✐♥ ❊q✉❛t✐♦♥ ✭✻✳✶✮ ❢♦r ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞
❢❆▲❋❋✱ ✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡s ❊✳✶ t♦ ❊✳✸ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rt t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢
❈❱❘ ♦♥ t❤❡ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳ ◆♦t❡ t❤❛t ♥♦ ❝❧✉st❡r ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ s✉✣❝✐❡♥t s✐③❡ ✇❛s
❢♦✉♥❞✳ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✹ s❤♦✇s t❤❡ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t ♠❛♣s✳ ❲❤✐❧❡ t❤❡r❡ ✐s ❛ ❧❛r❣❡
❛❣r❡❡♠❡♥t ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛r❡❛s ♦❢ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦✈❡r ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆✱ ❢❡✇❡r ✈♦①❡❧s s❤♦✇
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❋✐❣✉r❡ ✻✳✶✿ ❈❱❘✱ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋ ♠❛♣s ♦❢ ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s❡ss✐♦♥ ♦❢ ❛ r❡♣✲
r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳ ◆♦t❡ t❤❛t t❤❡ ❞✐s♣❧❛② r❛♥❣❡ ✐s ❞✐✛❡r❡♥t ❢♦r ❡❛❝❤ ♠❛♣✱ ❜✉t t❤❡ ✉♣♣❡r
❧✐♠✐t ✐s ❝♦♥s✐st❡♥t❧② t❤❡ ✾✾t❤ ♣❡r❝❡♥t✐❧❡ ♦❢ ❡❛❝❤ ❛♠♣❧✐t✉❞❡ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♣♦s✐t✐✈❡✱
♥♦♥✲③❡r♦ ✈♦①❡❧s ♦♥❧②✳

❋✐❣✉r❡ ✻✳✷✿ ❙❝❛tt❡r♣❧♦ts ♦❢ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ✈❛❧✉❡ ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞
❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✳ ❚❤❡ t♦♣ ❧✐♥❡ r❡♣♦rts t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ♦❢ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t ✐♥❞❡♣❡♥❞✲
❡♥t❧②✱ t❤❡ ❜♦tt♦♠ ❧✐♥❡ ♦❢ ❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ ❛❧❧ s❡ss✐♦♥s t♦❣❡t❤❡r✳ ■♥ t❤❡ t♦♣ ❧✐♥❡✱ t❤❡ ❣r❡② ❧✐♥❡
r❡♣r❡s❡♥ts t❤❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ ❝♦❡✣❝✐❡♥t✳
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❋✐❣✉r❡ ✻✳✸✿ ▲♦❝❛❧ ❡✛❡❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭p ≤ 0.01 ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

❋✐❣✉r❡ ✻✳✹✿ ❖✈❡r❧❛♣ ♦❢ t❤❡ ♣♦s✐t✐✈❡ ✈❛❧✉❡s ♦❢ t❤❡ ♠❛♣s s❤♦✇♥ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✸✳

❛♥ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❛r❡❛s r❡❧❛t❡❞ t♦ ❆▲❋❋✱ ❢❆▲❋❋✱ ❛♥❞ ❘❙❋❆✱ ❛♥❞ ❡✈❡♥ ❧❡ss ❜❡t✇❡❡♥
❆▲❋❋ ♦r ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✳

❚❤❡ ❧❛r❣❡st ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❆▲❋❋ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t
❝r✉s ✭■✮ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ ✈❡r♠✐s ✭❱■✮✳ P♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ✇❛s ❛❧s♦ ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧
❣②r✉s✱ t❡♠♣♦r❛❧ ♣♦❧❡✱ ❛♥❞ ♣❧❛♥✉♠ t❡♠♣♦r❛❧❡✱ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t s✉♣❡r✐♦r ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t
s✉♣❡r✐♦r ❢r♦♥t♦♠❡❞✐❛❧ ❛♥❞ ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝✉❧✉♠ ❝♦rt✐❝❡s✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣r❛♠❛r❣✐♥❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞
❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ✐♥ t❤❡ ♣♦st❡r✐♦r ❛♥❞ ❛♥t❡r✐♦r ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✳ ❚❤❡ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦♥ ❘❙❋❆ ✇❛s
❛❧♠♦st ❝♦♠♣❧❡t❡❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ t♦ t❤❛t ♦❢ ❆▲❋❋✱ ❡①❝❡♣t ❢♦r t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s
❛♥❞ t❤❡ ❢r♦♥t❛❧ ♦♣❡r❝✉❧✉♠ ❝♦rt❡①✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦♥ ❢❆▲❋❋ ✇❛s ❧♦❝❛❧✐s❡❞ ❛t t❤❡ ❡❞❣❡s ♦❢
t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ❛♥t❡r✐♦r s✉♣r❛♠❛r❣✐♥❛❧ ❣②r✉s✱ ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ❢r♦♥t♦♠❡❞✐❛❧
❣②r✉s ✭❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✮✳

6.2.2 Relationship between RS fluctuations, CVR, and the motor task

❋✐❣✉r❡ ✻✳✺ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ✐♥ ❊q✉❛t✐♦♥s ✭✻✳✷✮ ❛♥❞ ✭✻✳✸✮ ❢♦r t❤❡ ♠♦t♦r
t❛s❦ ❝♦♥tr❛st✱ ✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡ ❊✳✹ r❡♣♦rts t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘✱ ❚❛❜❧❡ ❊✳✺
✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rts t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘✱ ❚❛❜❧❡s ❊✳✻ ❛♥❞ ❊✳✽ ✐♥
❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rts t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ ❚❛❜❧❡s ❊✳✼✱ ❊✳✾✱
❛♥❞ ❊✳✶✵ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rts t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳ ◆♦
st❛t✐st✐❝❛❧❧② s✐❣♥✐✜❝❛♥t ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢❆▲❋❋ ✇❛s ❢♦✉♥❞✳

❚❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ♦♥ t❤❡ ♠♦t♦r ✈s s❤❛♠ ❝♦♥tr❛st ✇❛s ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ❛
♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♠❛✐♥❧② ❛❝r♦ss t❤❡ ❝❛✉❞❛❧ ❤❛❧❢ ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥✱ ❢r♦♠ t❤❡ ❧❡❢t ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧
❝♦rt❡① t♦ t❤❡ ❧❡❢t ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✱ ❡①t❡♥❞✐♥❣ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② t♦ t❤❡ ♣r❡❝❡♥tr❛❧ ❛♥❞ ♣♦st❝❡♥tr❛❧
❣②r✐✱ t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ❝♦rt❡① ✭s✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② ♠♦t♦r ❝♦rt❡①✮ ❛♥❞ t❤❡ ♣♦st❡r✐♦r
✐♥s✉❧❛r ❝♦rt✐❝❡s✳ ❚❤❡ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢❆▲❋❋ ✇❛s ❧♦❝❛❧✐s❡❞ s✐♠✐❧❛r❧② t♦ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢
❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆✱ ✇✐t❤ t❤❡ ❡①❝❡♣t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ♣r❡❝❡♥tr❛❧ ❛♥❞ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✐ ❛♥❞
t❤❡ ❜✐❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❛♥❞ ✐♥s✉❧❛r ❝♦rt✐❝❡s✱ ❛♥❞ t❤❡ ❛❞❞✐t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ♣r❡❝✉♥❡♦✉s✱ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✳
❆ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ❛r♦✉♥❞ t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ❤♦r♥ ♦❢ t❤❡ r✐❣❤t
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❋✐❣✉r❡ ✻✳✺✿ ▲♦❝❛❧ ❡✛❡❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ♦♥ t❤❡ ♠♦t♦r t❛s❦ ✭p ≤ 0.01 ✉♥❝♦r✲
r❡❝t❡❞✮✳

❧❛t❡r❛❧ ✈❡♥tr✐❝❧❡✳
❚❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ✇❛s ♠❛✐♥❧② ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ❛♥t❡r✐♦r ✐♥❢❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱■■■❛✮✱

❧❡❢t ✐♥❢❡r✐♦r ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✱ ❧❡❢t ♣♦st❡r✐♦r s✉♣r❛♠❛r❣✐♥❛❧ ❣②r✉s ❛♥❞ s✉♣❡r✐♦r ♣❛r✐❡t❛❧ ❧♦❜✉❧❡✱
✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ✐♥❢❡r✐♦r t❡♠♣♦r❛❧ ❣②r✉s✱ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♣❛r✐❡t❛❧ ♦♣❡r❝✉❧✉♠ ❝♦rt❡①✱ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♣♦s✲
t❡r✐♦r ✐♥❢❡r✐♦r ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱■ ❛♥❞ ❱■■❜✮✱ ❛♥❞ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ✐♥ t❤❡ s✉♣❡r✐♦r ❛♥❞ ✐♥❢❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧
♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✳ ◆❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ✐♥ t❤❡ ♠✐❞❞❧❡ t❡♠♣♦r❛❧
❣②r✉s ❛♥❞ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♣❛r❛❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✉s✳

6.2.3 Relationship between RS fluctuations, CVR, and the Simon task

❋✐❣✉r❡s ✻✳✻ t♦ ✻✳✽ s❤♦✇s t❤❡ r❡s✉❧ts ♦❢ t❤❡ ♠♦❞❡❧ ✐♥ ❊q✉❛t✐♦♥s ✭✻✳✷✮ ❛♥❞ ✭✻✳✸✮ ❢♦r ❛❧❧ ❝♦♥✲
s✐❞❡r❡❞ ❝♦♥tr❛sts ♦❢ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✱ ✇❤✐❧❡ ❚❛❜❧❡s ❊✳✶✶✱ ❊✳✶✺✱ ❛♥❞ ❊✳✶✼ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rt
t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘✱ ❚❛❜❧❡s ❊✳✶✷✱ ❊✳✶✸✱ ❊✳✶✽✱ ❛♥❞ ❊✳✶✾ ✐♥ ❆♣♣❡♥❞✐① ❊
r❡♣♦rt t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆✱ ❛♥❞ ❚❛❜❧❡s ❊✳✶✹ ❛♥❞ ❊✳✶✻ ✐♥
❆♣♣❡♥❞✐① ❊ r❡♣♦rt t❤❡ ❝❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢❆▲❋❋✳ ◆♦t❡ t❤❛t ♥♦ ❝❧✉st❡r ♦❢ ♥❡❣✲
❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘✱ ❆▲❋❋ ♦r ❘❙❋❆ ♦❢ s✉✣❝✐❡♥t s✐③❡✱ ♦r ❛♥② ❝❧✉st❡r ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t
♦❢ ❢❆▲❋❋✱ ✇❛s ❢♦✉♥❞✳

❋♦r t❤❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s ❝♦♥❞✐t✐♦♥✱ ❛ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ✇❛s ❢♦✉♥❞
✐♥ t❤❡ r✐❣❤t s✉♣❡r✐♦r ♣❛r✐❡t❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ❛♥❞ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❝r✉s ■■✮✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧
♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✱ ❛♥❞ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ✐♥ t❤❡ ❥✉①t❛♣♦s✐t✐♦♥❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ❝♦rt❡① ✭s✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② ♠♦t♦r
❝♦rt❡①✮✳ P♦s✐t✐✈❡ ❘❙❋❆ ✐♠♣❛❝t ✇❛s ❢♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ♣❛r✐❡t❛❧ ❧♦❜✉❧❡ ❛s ✇❡❧❧✳ ❚❤❡
♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢❆▲❋❋ ✇❛s ❧♦❝❛❧✐s❡❞ ✐♥ t❤❡ ❛♥t❡r✐♦r ❝✐♥❣✉❧❛t❡ ❣②r✐ ✭❜✐❧❛t❡r❛❧❧②✮✳ ❚❤❡
✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ t❤❡ s❛♠❡ ❝♦♥❞✐t✐♦♥ ✇❛s ♣♦s✐t✐✈❡ ❛♥❞ ❧♦❝❛t❡❞ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ❛♥❞
♠✐❞❞❧❡ ❢r♦♥t❛❧ ❣②r✉s✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t s✉♣❡r✐♦r ❧❛t❡r❛❧ ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❝♦rt❡①✱ ✐♥ t❤❡ ❧❡❢t ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❱■✮✱
✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♣✉t❛♠❡♥✱ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♦❝❝✐♣✐t❛❧ ❢✉s✐❢♦r♠ ❣②r✉s✱ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭❝r✉s
■✮✱ ❛♥❞ ❜✐❧❛t❡r❛❧❧② ✐♥ t❤❡ ♣r❡❝✉♥❡♦✉s ❝♦rt❡①✳ ❆s ❢♦r t❤❡ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s ❝♦♥❞✐t✐♦♥✱
t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ✇❛s ❢♦✉♥❞ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♥ t❤❡ r✐❣❤t ♣r❡❝❡♥tr❛❧ ❛♥❞ ♣♦st❝❡♥tr❛❧ ❣②r✐✱ ❛♥❞ ✐♥
t❤❡ ❧❡❢t ♠✐❞❞❧❡ ❢r♦♥t❛❧ ❛♥❞ ❛♥❣✉❧❛r ❣②r✐✳ ❲❡ ❛❧s♦ ❢♦✉♥❞ ❛ ♥❡❣❛t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❢❆▲❋❋ ✐♥ t❤❡
❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ✭✈❡r♠✐s ❱■■■❛✮✱ ❜✉t ♥♦ ❡✛❡❝t ♦❢ ❆▲❋❋ ♦r ❘❙❋❆✳ ❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❜♦t❤ ❝♦♥❣r✉❡♥t
❛♥❞ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s t♦❣❡t❤❡r s❤♦✇❡❞ s✐♠✐❧❛r ♣❛tt❡r♥s ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❆▲❋❋
❛♥❞ ❘❙❋❆ ✇❤❡♥ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♦♥❧② t❤❡ ❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s✱ ❛♥❞ ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘
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❋✐❣✉r❡ ✻✳✻✿ ▲♦❝❛❧ ❡✛❡❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ♦♥ ❛❧❧ ❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s ❝♦♥tr❛st
✭p ≤ 0.01 ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

✇❤❡♥ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ♦♥❧② t❤❡ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s✳

6.3 Discussion

❚❤✐s st✉❞② ❡✈❛❧✉❛t❡❞ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛s ♠❡❛s✲
✉r❡❞ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ ❘❙❋❆✱ ❆▲❋❋ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡s❡ ♠❡tr✐❝s ❛♥❞ t❛s❦
✐♥❞✉❝❡❞ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✭t■❆✮✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t✇♦ ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ t❛s❦✿ ❛ ❜❧♦❝❦ ❞❡s✐❣♥✱ ❧♦✇ ❝♦❣✲
♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧✱ ♠♦t♦r t❛s❦ ❛♥❞ ❛♥ ❡✈❡♥t r❡❧❛t❡❞✱ ❤✐❣❤ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❧❡✈❡❧✱ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✳ ▲❡✈❡r❛❣✐♥❣
t❤❡ ✼✵ s❡ss✐♦♥s ♦❢ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ♣r❡s❡♥t❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✱ ❛♥❞ ✉s✐♥❣ ❛ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ▲▼❊ ♠♦❞❡❧ t♦
t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t r❡♣❡❛t❡❞ ♠❡❛s✉r❡s ❢♦r ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t✱ t❤❡ r❡s✉❧ts r❡✈❡❛❧❡❞ t❤❛t t❤❡ ✐♠♣❛❝t
♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ♦♥ t■❆✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦♥ t■❆✱ ✐s ❧♦❝❛❧✐s❡❞
♦♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r ❛r❡❛s t❤❛t ❞♦ ♥♦t ♦✈❡r❧❛♣ ✇✐t❤ t❤♦s❡ ❛❝t✐✈❛t❡❞ ❜② t❤❡ t❛s❦ ✭s❡❡ ❈❤❛♣t❡r ✷✮✳
❆❧❜❡✐t ♥♦t ❝♦♠♣❧❡t❡❧②✱ ❛ ❧❛r❣❡ ❝♦♥❝♦r❞❛♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ❛❧❧ r❡s✉❧ts r❡❣❛r❞✐♥❣ ❆▲❋❋ ♦r ❘❙❋❆
✇❛s ♦❜s❡r✈❡❞ ❢♦r ❛❧❧ ▲▼❊ ❛♥❛❧②s❡s✱ ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ♦❢ ✇❤❡t❤❡r t❤❡② ✇❡r❡ tr❡❛t❡❞ ❛s ❞❡♣❡♥❞✲
❡♥t ♦r ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t ✈❛r✐❛❜❧❡s ✐♥ t❤❡ ♠♦❞❡❧✳ ❚❤✐s ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❡①♣❧❛✐♥❡❞ ❜② t❤❡ ♠❛♣s ♣❧♦tt❡❞
✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✶✱ t❤❛t s❤♦✇ ❛ ❝♦♠♣❧❡t❡ ♦✈❡r❧❛♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ♠❛♣s✱ ❜✉t ♥♦t ✇✐t❤
❢❆▲❋❋✱ ✐♥ ❛ r❡♣r❡s❡♥t❛t✐✈❡ s✉❜❥❡❝t✳

❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘✱ ❢❡✇ ❛r❡❛s ♦❢ ✐♠♣❛❝t
♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ✇❡r❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✸✱ ♠❛✐♥❧② ✐♥ t❤❡ ❝❡r❡❜❡❧❧✉♠ ❛♥❞
✐♥ s♠❛❧❧ ♣♦rt✐♦♥s ♦❢ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❛♥❞ ❢r♦♥t❛❧ ❧♦❜❡s✳ ❚❤✐s ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ s❡❡♠s t♦ ❝♦♥tr❛❞✐❝t
♣r❡✈✐♦✉s r❡s✉❧ts s❤♦✇♥ ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s t❤❡ ♠❛♣s ♣❧♦tt❡❞ ✐♥ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✶✳ ❋♦r
✐♥st❛♥❝❡✱ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✻✮ r❡♣♦rt❡❞ ❤✐❣❤❡r ❣r♦✉♣ s♣❛t✐❛❧ ❛❣r❡❡♠❡♥t ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙❋❆
✭❛♥❞ ❆▲❋❋✮ ❛♥❞ ❈❱❘ ❛❝r♦ss t❤❡ ✇❤♦❧❡ ●▼✳ ■♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧②✱ ▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✺✮ s❤♦✇❡❞
❡✈❡♥ ❤✐❣❤❡r ❣r♦✉♣ ❛❣r❡❡♠❡♥t ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘✳

❆ ♣♦ss✐❜❧❡ r❡❛s♦♥ ❢♦r t❤❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s ❝♦✉❧❞ ❜❡ t❤❡ ✈♦①❡❧✇✐s❡ ❛♥❛❧②s✐s ✉s❡❞ ✐♥
t❤❡ ❝✉rr❡♥t st✉❞② ✈❡rs✉s t❤❡ ❛✈❡r❛❣❡❞✲●▼ ❛♥❛❧②s✐s ❡①❛♠✐♥❡❞ ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s✳ ❇❡②♦♥❞
t❤✐s✱ ♦✉r ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣ ❞❛t❛s❡t ❡♥❛❜❧❡s ✉s t♦ ❢♦r♠✉❧❛t❡ ❛♥♦t❤❡r ♣♦ss✐❜❧❡ ❝❛✉s❡✱ t❤❛t ✐s t❤❡
❤✐❣❤ ❜❡t✇❡❡♥✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ♦❜s❡r✈❡❞ ✐♥ t❤❡s❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ✭s❡❡
●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮✳ ❙✐♥❝❡ t❤❡ ❝✉rr❡♥t ❞❛t❛s❡t ✐♥❝❧✉❞❡s ✼ s✉❜❥❡❝ts✱ ❡❛❝❤ ✇✐t❤ ✶✵ s❡ss✐♦♥s✱
❛♥❞ t❤❡ ❡st✐♠❛t❡❞ ♠❛♣s ❤❛✈❡ ❤✐❣❤ r❡♣❡❛t❛❜✐❧✐t② ♦✈❡r t✐♠❡ ✭s❡❡ ❈❤❛♣t❡r ✷✮✱ ✐t ✐s ♣♦ss✐❜❧❡
t❤❛t ♦✉r ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ♦♥❧② ❢❛❧❧ ✇✐t❤✐♥ ❛ s♠❛❧❧ r❛♥❣❡ ♦❢ t❤❡ tr✉❡ ❧✐♥❦ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙



84 Chapter 6. Impact of CVR on RS and tIA

❋✐❣✉r❡ ✻✳✼✿ ▲♦❝❛❧ ❡✛❡❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ♦♥ ❛❧❧ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t r❡s♣♦♥s❡s ❝♦♥tr❛st
✭p ≤ 0.01 ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞✮✳

❋✐❣✉r❡ ✻✳✽✿ ▲♦❝❛❧ ❡✛❡❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ♦♥ ❛❧❧ ❝♦♥❣r✉❡♥t ❛♥❞ ✐♥❝♦♥❣r✉❡♥t
r❡s♣♦♥s❡s ❝♦♥tr❛st ✭p ≤ 0.01 ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞✮✳
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✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ t❤❡r❡❜② ❜✐❛s✐♥❣ t♦✇❛r❞ ❛ ✇❡❛❦❡r r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙❋❆ ✭♦r
❆▲❋❋✮✳

❋♦r t❤❡s❡ r❡❛s♦♥s✱ ✇❡ ♣❧♦tt❡❞ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❛✈❡r❛❣❡ ●▼ ✈❛❧✉❡ ♦❢ ❈❱❘
❛♥❞ ❆▲❋❋✱ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❢❆▲❋❋✭s❡❡ ❋✐❣✉r❡ ✻✳✷✮✳ ❚❤❡ ❧❛tt❡r ✜❣✉r❡ r❡✈❡❛❧❡❞ t❤❛t ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣
❛❧❧ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ s❡ss✐♦♥s t♦❣❡t❤❡r s❡❡♠ t♦ ✐♥✢❛t❡ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙
✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❡❛❝❤ s✉❜❥❡❝t ✐♥❞❡♣❡♥❞❡♥t❧② ❢r♦♠ t❤❡ ♦t❤❡rs r❡✈❡❛❧❡❞ ♥♦t
♦♥❧② ❛ ❤✐❣❤ ❜❡t✇❡❡♥✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ❜✉t ❛❧s♦ ❛♥ ✐♥t❡r❛❝t✐♥❣ ❡✛❡❝t ♦❢ ❞✐✛❡r❡♥t ✇✐t❤✐♥✲
s✉❜❥❡❝t ✭❛❝r♦ss s❡ss✐♦♥s✮ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ t❤❛t ❝♦✉❧❞ ❝♦♥✜r♠ ❛ ❣❡♥❡r❛❧❧② ❧♦✇ r❡♣r♦❞✉❝✐❜✐❧✐t②✱ ♦r
s❛♠♣❧❡ s♣❡❝✐✜❝✐t②✱ ♦❢ ♣r❡✈✐♦✉s r❡s✉❧ts r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡✳

❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❢❆▲❋❋ ❛♥❞ t■❆✱ ♦✉r r❡s✉❧ts ❞✐❞ ♥♦t r❡♣❧✐❝❛t❡ ❛♥❞
❣❡♥❡r❛❧✐③❡ t❤❡ ✜♥❞✐♥❣s ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❜② ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮✱ t❤❛t r❡♣♦rt❡❞ ❣r❡❛t❡r s♣❛t✐❛❧
r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s ❜❡t✇❡❡♥ ❢❆▲❋❋ ❛♥❞ t❛s❦✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ✐♥ ♠♦t♦r ❛r❡❛s✳ ❆ ♣♦ss✐❜❧❡ r❡❛s♦♥ ♠✐❣❤t
❜❡ r❡❧❛t❡❞ t♦ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t t❛s❦s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✿ ❛❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ❋❧❛♥❦❡r ❛♥❞ t❤❡ ❙✐♠♦♥ t❛s❦s
❛❝t✐✈❛t❡ ✈❡r② s✐♠✐❧❛r ♥❡✉r❛❧ ❝♦rr❡❧❛t❡s ❛♥❞ tr✐❣❣❡r t❤❡ s❛♠❡ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❞♦♠❛✐♥s✱ t❤❡② ❛r❡
♥♦t ❝♦♠♣❧❡t❡❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ ✭s❡❡ ❑❛✇❛✐✱ ❑✉❜♦✲❑❛✇❛✐✱ ❑✉❜♦✱ ❚❡r❛③❛✇❛ ✫ ▼❛s❛t❛❦❛✱ ✷✵✶✷❀
❑❡②❡✱ ❲✐❧❤❡❧♠✱ ❖❜❡r❛✉❡r ✫ ✈❛♥ ❘❛✈❡♥③✇❛❛✐❥✱ ✷✵✵✾❀ ❲❛❣❡r ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✵✺✱ ❢♦r ❝♦♠♠♦♥❛❧✐t✐❡s
❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥❝❡s✮✳ ❚❤✐s ❢❛❝t ♠✐❣❤t ❤❛✈❡ ♣❧❛✐❞ ❛ r♦❧❡ ✐♥ t❤❡ ❢❛✐❧❡❞ ❣❡♥❡r❛❧✐s❛t✐♦♥✳

❆♥♦t❤❡r ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ t✇♦ s❡t✉♣s ❝♦♥s✐sts ✐♥ t❤❡ ❞✐st❛♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❘❙ r✉♥
❛♥❞ t❤❡ t❛s❦ r✉♥✿ ✇❤✐❧❡ ✐♥ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮ t❤❡ ❘❙ t♦♦❦ ♣❧❛❝❡ r✐❣❤t ❜❡❢♦r❡ ♦r ❛❢t❡r
t❤❡ ❋❧❛♥❦❡r t❛s❦✱ ♦✉r ❛♥❛❧②s❡s ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ t❤❡ ✐♥✐t✐❛❧ ❘❙ r✉♥ ♦❢ ❡❛❝❤ s❡ss✐♦♥ ✐♥ ♦r❞❡r ♥♦t
t♦ ✐♥❞✉❝❡ ❛♥② ❜✐❛s ❞✉❡ t♦ s✉❜s❡q✉❡♥t t❛s❦s ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ▼❘■ s❡ss✐♦♥✳ ❚❤❡r❡❢♦r❡✱
❜♦t❤ ❘❙ ❛♥❞ ❡❛❝❤ ♦❢ t❛s❦ r✉♥s✱ ✇❤✐❝❤ t❤❡ t■❆ ♠❛♣ ✇❛s ❡st✐♠❛t❡❞ ❢r♦♠✱ ♠✐❣❤t ❜❡ s♣❛❝❡❞
❜② t❤❡ ♦t❤❡r t❛s❦s ❛♥❞ ❛❞❞✐t✐♦♥❛❧ ❘❙ r✉♥s✱ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❝♦✉♥t❡r❜❛❧❛♥❝✐♥❣ ♦❢ t❤❡ t❛s❦s ✐♥ t❤❡
t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❞❡s✐❣♥✳ ❚❤✐s ❝♦✉❧❞ ✐♥❞✐❝❛t❡ t❤❛t t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞
t■❆ ✐s ❛ tr❛♥s✐❡♥t ♣❤❡♥♦♠❡♥♦♥ ✇✐t❤ ❧✐♠✐t❡❞ ❞✉r❛t✐♦♥✱ ♦r ✐♥t❡r❢❡r❡❞ ❜② ♦t❤❡r t❛s❦s✳ ❋✉t✉r❡
❛♥❛❧②s❡s ✇✐❧❧ ❛❞❞r❡ss t❤✐s ♣♦✐♥t ❛♥❞ ❞✐✛❡r❡♥t✐❛t❡ t❤❡ ❘❙ r✉♥✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡✐r r❡❧❛t✐✈❡
♣♦s✐t✐♦♥ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ t❛s❦s✳

❚❤❡ ♦❜s❡r✈❡❞ ❞✐s❝r❡♣❛♥❝② ♠✐❣❤t ❛❧s♦ ❜❡ ❞✉❡ t♦ t❤❡ s♠❛❧❧ s✉❜❥❡❝t s❛♠♣❧❡ s✐③❡✳ ■❢ t❤❡
❜❡t✇❡❡♥✲s✉❜❥❡❝t ✈❛r✐❛♥❝❡ ♦❢ t❤❡ ❡✛❡❝ts ✉♥❞❡r st✉❞② ✐s ♥♦t ♥❡❣❧✐❣✐❜❧❡✱ t❤✐s ❞❡♥s❡ ♠❛♣♣✐♥❣
❞❛t❛s❡t ♠✐❣❤t ❤❛✈❡ ❢❛✐❧❡❞ t♦ s❛♠♣❧❡ ✐t✱ ❝❛❧❧✐♥❣ ❢♦r ❛ ❧❛r❣❡r ❣r♦✉♣ ♦❢ s✉❜❥❡❝ts ✇✐t❤ ❛❝❝❡♣t❛❜❧❡
❈❖✷ r❡❝♦r❞✐♥❣s ❛♥❞ t❛s❦ ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❈❤❡♥✱ P✐♥❡ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✷✶✮ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞
t❤❛t ✐♥❝r❡❛s✐♥❣ t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ s❡ss✐♦♥s s❤♦✉❧❞ ❜❡ ❝♦♠♣❛r❛❜❧❡ t♦ ❛ ❜✐❣❣❡r s❛♠♣❧❡ s✐③❡✱
s✉❣❣❡st✐♥❣ t❤❛t t❤❡s❡ ❡✛❡❝ts s❤♦✉❧❞ ❜❡ ❡✈✐❞❡♥t ❡✈❡♥ ✇✐t❤ t❤✐s s♠❛❧❧ s❛♠♣❧❡ s✐③❡✳ P❡r❢♦r♠✐♥❣
❛ ♣♦✇❡r ❛♥❛❧②s✐s ✐♥ t❡r♠s ♦❢ t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢ s✉❜❥❡❝ts ❛♥❞ t❤r❡s❤♦❧❞s ✇❤✐❧❡ ♣❧❛♥♥✐♥❣ t❤❡
❡①♣❡r✐♠❡♥t ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❜❡♥❡✜❝✐❛❧✳ ❙✉❝❤ ♣♦✇❡r ❛♥❛❧②s✐s ✇❛s ♥♦t ❝❛rr✐❡❞ ♦✉t ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❞✐✣❝✉❧t②
♦❢ ❞❡t❡r♠✐♥✐♥❣ ♣r♦♣❡r ✈❛❧✉❡s ❢♦r t❤❡ ♠✉❧t✐♣❧❡ ❡✛❡❝t s✐③❡s ❛♥❞ s♦✉r❝❡s ♦❢ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✭✇✐t❤✐♥✲
❛♥❞ ❜❡t✇❡❡♥✲s✉❜❥❡❝t✮ ❢♦r t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t t❛s❦s ❛♥❞ t❤✐s t②♣❡ ♦❢ ❞❛t❛ ❛♥❛❧②s✐s ❛♥❞ t❤❡ ❛❜s❡♥❝❡
♦❢ s✉✣❝✐❡♥t ❡①❛♠♣❧❡s ❛♥❞✴♦r ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥ ✐♥ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s✳ ❖✉r ❝❤♦✐❝❡ ❢♦r t❤❡ ♥✉♠❜❡r ♦❢
s❡ss✐♦♥s ❛♥❞ s✉❜❥❡❝ts ✇❛s ❜❛s❡❞ ✐♥st❡❛❞ ♦♥ t❤❡ s✐③❡ ♦❢ ♣r❡✈✐♦✉s ❉▼ ❞❛t❛s❡ts ✭✶✵ s✉❜❥❡❝ts
❛♥❞ ✶✵ s❡ss✐♦♥s✱ s❡❡ ●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼✮✱ ❛❧t❤♦✉❣❤ ✇❡ ❞✐s❝❛r❞❡❞ t❤r❡❡ s✉❜❥❡❝t ❞✉❡ t♦ ❜❛❞
❝♦♠♣❧✐❛♥❝❡ ✇✐t❤ t❤❡ ❇❍ t❛s❦ ✭s❡❡ r❡s✉❧ts ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✷✳ ❈♦♥s❡q✉❡♥t❧②✱ ✇❡ ❝♦♥❥❡❝t✉r❡ t❤❛t
✇❤✐❧❡ t❤❡ s❛♠♣❧❡ s✐③❡ ♦❢ t❤✐s ❞❛t❛s❡t ✐s ♥♦r♠❛❧❧② ❡♥♦✉❣❤✱ ✐t ♠✐❣❤t ♥♦t ❜❡ s✉✣❝✐❡♥t t♦ st✉❞②
♠♦r❡ ❝♦♠♣❧❡① r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s ❜❡t✇❡❡♥ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧✱ ✈❛s❝✉❧❛r ♠❡tr✐❝s✱ ❘❙ ❛♥❞ t■❆ ✉♥❞❡r
♦❜s❡r✈❛t✐♦♥ ✐♥ t❤✐s ❝❤❛♣t❡r✳ ■♥❞❡❡❞✱ ✇❤✐❧❡ ✐t ✐s ❣❡♥❡r❛❧❧② ❡①♣❡❝t❡❞ t❤❛t ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ❛t t❤❡
❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❛r❡ r❡♣❧✐❝❛❜❧❡ ❛t t❤❡ s✉❜❥❡❝t ❧❡✈❡❧✱ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡ ♦❢ ❞❛t❛s❡t ♠✐❣❤t r❡✈❡❛❧
♣❛tt❡r♥s ♦❢ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣s t❤❛t ❞♦ ♥♦t ❤♦❧❞ ✇❤❡♥ ❛♥ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ✐s ❤✐❣❤❧② s❛♠♣❧❡❞✳

❯s✐♥❣ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡s ♦❜t❛✐♥❡❞ ❢r♦♠ ❈❖✷ r❡❝♦r❞✐♥❣ ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ❘❙ r✉♥s ♥❡❛r❜② t❤❡
t❛s❦s ✭●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻✮ ❝♦✉❧❞ ❜❡ ❛♥ ❛❧t❡r♥❛t✐✈❡ ❛♣♣r♦❛❝❤ t♦ ✉s✐♥❣ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘
❡st✐♠❛t❡s✳ ❚❤❡ ♠❛✐♥ r❡❛s♦♥ ❜❡❤✐♥❞ t❤❡ ❝✉rr❡♥t ❝❤♦✐❝❡ ✐s t❤❛t ❡st✐♠❛t✐♥❣ t❤❡ ✈❛s❝✉❧❛r ❧❛❣
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✐s ♠♦r❡ ❝❤❛❧❧❡♥❣✐♥❣ ✇✐t❤♦✉t t❤❡ ♣r❡s❡♥❝❡ ♦❢ ❛ ❈❱❘ ✐♥❞✉❝✐♥❣ t❛s❦ ✭❙t✐❝❦❧❛♥❞ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮
❜❡❝❛✉s❡ ✐t ✐s ♠♦r❡ ❞✐✣❝✉❧t t♦ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛t❡ tr✉❡ ♣❡❛❦s ✐♥ t❤❡ ❈❖✷ s✐❣♥❛❧ ❞✉r✐♥❣ ♥♦r♠❛❧
❜r❡❛t❤✐♥❣ ❛♥❞ t❤❡ ❢▼❘■ s✐❣♥❛❧ ❞✉r✐♥❣ s♣♦♥t❛♥❡♦✉s ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❡①❤✐❜✐ts ❧♦✇❡r ✈❛r✐❛❜✐❧✐t②
✭✐✳❡✳ ❝♦♥tr❛st✲t♦✲♥♦✐s❡ r❛t✐♦✮✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ▲✐♣♣ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✺✮ s❤♦✇❡❞ t❤❛t t❤❡ ❘❙❋❆ ❝♦♠♣✉t❡❞
❞✉r✐♥❣ ❛ ❇❍ t❛s❦ ✐s ♠♦r❡ s✐♠✐❧❛r t♦ ❛ ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ❛♥❞ t❤❛t s✐♠✐❧❛r❧② t❤❡
❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✐♥ ❘❙ ✐s ♠♦r❡ s✐♠✐❧❛r t♦ ❘❙❋❆ ♣❛tt❡r♥s✳ ❈♦♥s❡q✉❡♥t❧②✱ ❢✉t✉r❡
❛♥❛❧②s✐s ✇✐❧❧ ❝♦♥s✐❞❡r ❛❧❧ ❈❖✷ s✐❣♥❛❧s ❛♥❞ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥ ♠❡❛s✉r❡♠❡♥ts✳

6.4 Conclusion

❚❤✐s st✉❞② ✐♥✈❡st✐❣❛t❡❞ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ t❛s❦ ■♥❞✉❝❡❞
❆❝t✐✈❛t✐♦♥✱ ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ ❛ ♠♦t♦r t❛s❦ ❛♥❞ ❛ ❙✐♠♦♥ t❛s❦✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ r❡s✉❧ts ✇❡r❡ ♥♦t s✐❣♥✐✜❝✲
❛♥t ❛❢t❡r ❋❉❘ ❝♦rr❡❝t✐♦♥ ✭♣ ❁✵✳✵✺✮✱ ❛t ♣ ❁✵✳✵✶ ✉♥❝♦rr❡❝t❡❞ ✇❡ ❢♦✉♥❞ ❛♥ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘
♦♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆✱ ❛♥❞ ❛♥ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦♥ t■❆✳ ❚❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘
♦♥ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ✐s ✇✐❞❡❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣✱ ❛♥❞ ♣❛rt✐❛❧❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ ✇✐t❤ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦♥
❢❆▲❋❋ ❛s ✇❡❧❧✳ ❈♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t■❆✱ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ❈❱❘ ✐s ❧♦❝❛❧✐s❡❞ ✐♥
s♣❡❝✐✜❝ ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡ ●▼✱ ❛❧❜❡✐t ♥♦t t❤♦s❡ ✐♥✈♦❧✈❡❞ ✐♥ t❤❡ t❛s❦✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s
❛r❡ ♥❡❝❡ss❛r② t♦ ♣r♦♣❡r❧② ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘✱ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞
t■❆✱ ❜♦t❤ s❤♦rt ❛♥❞ ❧♦♥❣ t❡r♠✳
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7. Conclusions and future work

❚❤❡ r❡❝♦❣♥✐t✐♦♥ ♦❢ ❇❖▲❉ ❜❛s❡❞ ❢▼❘■ ❛s ❛ ❢✉♥❞❛♠❡♥t❛❧❧② ♠❡t❛❜♦❧✐❝ ❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧
♠❡❛s✉r❡♠❡♥t ✐s st✐❧❧ ✐❣♥♦r❡❞ ❜② t❤❡ ❧❛r❣❡st ♣❛rt ♦❢ t❤❡ ♥❡✉r♦✐♠❛❣✐♥❣ ❝♦♠♠✉♥✐t②✳ ❇❡ ✐t
❢♦r s✐♠♣❧✐❝✐t② ♦r ❝♦♥✈❡♥✐❡♥❝❡✱ ✐t ✐s ❢❛r ♠♦r❡ ❡❛s② t♦ s❦✐♣ ❛ st❡♣ ✐♥ t❤❡ ✐♥t❡r♣r❡t❛t✐♦♥ ♦❢
t❤❡ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧ ❛♥❞ ✐ts ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ♦❜s❡r✈❡ ♦♥❧② ✐ts ♠❡❛♥✐♥❣ ❛s ♥❡✉r❛❧ ♠❡❝❤❛♥✐s♠✱
r❡❧❛t❡❞ t♦ ♥❡✉r♦♥❛❧ ❛❝t✐✈✐t②✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡ ♣♦t❡♥t✐❛❧ ♦❢ ❢▼❘■ ❛s ❛ ♥♦♥✲✐♥✈❛s✐✈❡ ✐♠❛❣✐♥❣
t♦♦❧ t♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ ❝❡r❡❜r❛❧ ♣❤②s✐♦❧♦❣② ✐s ✐♥❞✐s♣✉t❛❜❧❡✱ ❛♥❞ ❞❡s❡r✈❡s ❢✉rt❤❡r ♠❡t❤♦❞♦❧♦❣✐❝❛❧
✐♠♣r♦✈❡♠❡♥t ❛♥❞ ❞❡❡♣❡r ✉♥❞❡rst❛♥❞✐♥❣ ♦❢ ✐ts ♥❛t✉r❡✳ ❊q✉❛❧❧②✱ ♠♦r❡ ❦♥♦✇❧❡❞❣❡ ✐s r❡q✉✐r❡❞
t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❢❛❝t♦rs ♦♥ t❤❡ ✐♥t❡r♣r❡t❛t✐♦♥ ♦❢ ❇❖▲❉ s✐❣♥❛❧
❛♥❞ t❤❡ ♥❡✉r❛❧ ♠❡❝❤❛♥✐❝s ✉♥❞❡r❧②✐♥❣ ✐t✳

❈♦♥s❡q✉❡♥t❧②✱ ❛ r✐❝❤ ❢▼❘■ ❞❛t❛s❡t ✇❛s ❝♦❧❧❡❝t❡❞ t♦ ♣✉rs✉❡ t❤✐s t❤❡s✐s ❝♦♠♣r✐s✐♥❣ ❛
✈❛r✐❡t② ♦❢ ❝♦❣♥✐t✐✈❡ ❛♥❞ s❡♥s♦r② t❛s❦s ✭♠♦t♦r t❛s❦✱ ❙✐♠♦♥ t❛s❦ ❛♥❞ t❤❡ P✐♥❡❧ ❢✉♥❝t✐♦♥❛❧
❧♦❝❛❧✐③❡r t❛s❦✮✱ ❢♦✉r ❘❙✱ ❛♥❞ ❛ ❇❍ t❛s❦ t♦ ❡st✐♠❛t❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ✐ts ❧❛❣✱ ❛❧♦♥❣ ✇✐t❤ ❛♥❛t♦♠✐❝❛❧
▼❘ ✐♠❛❣❡s ❛♥❞ ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ r❡❝♦r❞✐♥❣s ✭P❊❚❈❖✷✱ r❡s♣✐r❛t♦r② ❜❡❧t✱ ❛♥❞ ❝❛r❞✐❛❝ ♣✉❧s❡✮✳
❋♦❧❧♦✇✐♥❣ t❤❡ ❞❡s✐❣♥ ♦❢ ❉▼ ❞❛t❛s❡ts ✭❡✳❣✳ ❇r❛❣❛ ✫ ❇✉❝❦♥❡r✱ ✷✵✶✼❀ ●♦r❞♦♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✼❀
P♦❧❞r❛❝❦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺✮✱ t❤❡ s✉❜❥❡❝t s❛♠♣❧❡ s✐③❡ ✐s s♠❛❧❧ ✭n = 10✮✱ ❜✉t t❤❡ s❡ss✐♦♥ s❛♠♣❧❡
s✐③❡ ✐s ❤✐❣❤❡r ✭n = 10✮ t❤❛♥ tr❛❞✐t✐♦♥❛❧ ❞❛t❛s❡ts✱ t❤✉s ❜❡✐♥❣ ❛ss♦❝✐❛t❡❞ t♦ ❜✐❣❣❡r ❞❛t❛s❡ts
✐♥ t❡r♠s ♦❢ st❛t✐st✐❝❛❧ ♣♦✇❡r ✭❈❤❡♥✱ P✐♥❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✳

❈❤❛♣t❡r ✷ ❞❡s❝r✐❜❡❞ t❤❡ ❞❛t❛s❡t ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥✱ ❝♦♠♣✉t❡❞ ❣r♦✉♣ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥ ♠❛♣s✱ ❛♥❞
❝❤❡❝❦❡❞ t❤❡ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ t❤❡ t■❆ ♠❛♣s✱ ❛s ✇❡❧❧ ❛s ♦❢ t❤❡ ❢❆▲❋❋ ♦❢ t❤❡ ❘❙ r✉♥s✳ ❢❆▲❋❋
♠❛♣s r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇❛s ❣♦♦❞✱ ❛♥❞ t■❆ ❝♦♥tr❛sts r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ✇❛s ❡①❝❡❧❧❡♥t ✐♥ t❤❡ ❛r❡❛s ✐♥✈♦❧✈❡❞
✐♥ t❤❡ ♣r♦❝❡ss✐♥❣ ♦❢ t❤❡ ❞✐✛❡r❡♥t t❛s❦s✳ ▲❡✈❡r❛❣✐♥❣ ▼❊✲❢▼❘■ ❢♦r ❛ ❉▼ ❞❛t❛s❡t s❤♦✇❡❞
t♦ ✐♥❝r❡❛s❡ t❤❡ s❡♥s✐t✐✈✐t② ♦❢ ✈❛r✐♦✉s t❛s❦s ❛♥❞ ❝♦♥tr❛sts✱ ❛s s❤♦✇♥ ❜② ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s
✭●♦♥③❛❧❡③✲❈❛st✐❧❧♦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▲②♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵✮✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ❢♦r t❤❡ ❙✐♠♦♥ ❛♥❞ t❤❡ P✐♥❡❧
❢✉♥❝t✐♦♥❛❧ ❧♦❝❛❧✐s❡r t❛s❦✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ ♦✉r r❡s✉❧ts ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱ t❤❛t ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ❛♥ ✉♥❝♦♥✲
✈❡♥t✐♦♥❛❧ ♠✐①❡❞✲❡✛❡❝ts ❛♥❛❧②s✐s ✭✐✳❡✳ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❜♦t❤ ✇✐t❤✐♥✲ ❛♥❞ ❛❝r♦ss✲ s✉❜❥❡❝ts ✈❛r✐❛❜✐❧✲
✐t②✮✱ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t s♦♠❡ ❝♦♥tr❛sts✱ ❢♦r ✐♥st❛♥❝❡ t♦❡ ♠♦✈❡♠❡♥ts ♦r t❤❡ ❝♦♥tr❛st ❜❡t✇❡❡♥
✈❡rt✐❝❛❧ ❛♥❞ ❤♦r✐③♦♥t❛❧ ✈✐s✉❛❧ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s✱ ♠✐❣❤t ♥♦t ❜❡ ❞❡t❡❝t❛❜❧❡ ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✱
❤❛✈✐♥❣ ❤✐❣❤ s♣❛t✐❛❧ s✉❜❥❡❝t s♣❡❝✐✜❝✐t②✳ ❚❤✐s s♣❡❝✐✜❝✐t②✱ t♦❣❡t❤❡r ✇✐t❤ ✐♥t❡r✲s✉❜❥❡❝t s♣❛t✐❛❧
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✈❛r✐❛❜✐❧✐t②✱ ♠✐❣❤t ❜❡ t❤❡ ❝❛✉s❡ ♦❢ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ ❞❡t❡❝t✐♦♥ ♦❢ t❤❡s❡ ❝♦♥tr❛sts ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧✳
■♥❞❡❡❞✱ ♦♥❡ ♦❢ t❤❡ ♠❛✐♥ r❡❛s♦♥s t♦ ❝♦❧❧❡❝t ❛ ❉▼ ❞❛t❛s❡t ✐s t♦ ❢♦❝✉s ♦♥ s✉❜❥❡❝t s♣❡❝✐✜❝
s♣❛t✐❛❧ ♣❛tt❡r♥s ♦❢ ❜r❛✐♥ ❛❝t✐✈❛t✐♦♥s ✭❝❢r✳ ❋❡❞♦r❡♥❦♦✱ ✷✵✷✶✮✳ ◆❡✈❡rt❤❡❧❡ss✱ ❛♥♦t❤❡r ❝❛✉s❡ ♦❢
❧❛❝❦ ♦❢ r❡s✉❧ts ❛t t❤❡ ❣r♦✉♣ ❧❡✈❡❧ ❝♦✉❧❞ ❜❡ t❤❡ ♠❡t❤♦❞ ✉s❡❞ t♦ ♥♦r♠❛❧✐s❡ t❤❡ r❡s✉❧ts t♦ ❛
❝♦♠♠♦♥ s♣❛❝❡✱ ❛s ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s s❤♦✇❡❞ t❤❛t s✉r❢❛❝❡✲❜❛s❡❞ s♣❛t✐❛❧ r❡❣✐str❛t✐♦♥s ♠✐❣❤t
❜❡ ♠♦r❡ ❛♣♣r♦♣r✐❛t❡ ❢♦r ❣r♦✉♣ ❛♥❛❧②s❡s ✭❈♦❛❧s♦♥✱ ❱❛♥ ❊ss❡♥ ✫ ●❧❛ss❡r✱ ✷✵✶✽✮✳ ❍❡♥❝❡✱
✇❡ ♣❧❛♥ t♦ ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧♦r❡ t❤✐s ♣♦ss✐❜✐❧✐t② ❜② ❝♦♠♣❛r✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t t②♣❡s ♦❢ r❡❣✐str❛t✐♦♥s ✐♥
❢✉t✉r❡ st✉❞✐❡s✳

❚❤❡ ❝♦❧❧❡❝t✐♦♥ ♦❢ ❇❍ t❛s❦s ✐♥ t❤✐s ❞❛t❛s❡t ✇❛s ❞r✐✈❡♥ ❜② t❤❡ ✐❞❡❛ t❤❛t ✇❤✐❧❡ s♦♠❡
st✉❞✐❡s tr❛❝❡❞ ❛ ❧✐♥❦ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ✭❑❛③❛♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱
✷✵✶✶❀ ❩♦✉ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✸✱ ❡✳❣✳✮✱ ♦t❤❡r tr❛❝❡❞ ❛ ❧✐♥❦ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ✭❉❡ ❱✐s
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✽❀ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ✫ ❇✐s✇❛❧✱ ✷✵✵✽❀ ❑❛♥♥✉r♣❛tt✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀
❲❛♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✱ ✐♥tr♦❞✉❝✐♥❣ t❤❡ ♣♦ss✐❜✐❧✐t② t❤❛t ❈❱❘ ❝❛♥ ❜❡ ❛ ♠♦❞✉❧❛t✐♥❣ ❢❛❝t♦r ♦❢ t■❆✳
❍♦✇❡✈❡r✱ ✐♥ ♦r❞❡r t♦ ❝♦rr❡❝t❧② ❛ss❡ss ❛♥② r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❈❱❘✱ ❘❙ ❛♥❞ t■❆✱ ✇❡ ✜rst
❛✐♠❡❞ t♦ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡ ♥❡✇ ♠❡t❤♦❞s t♦ ✐♠♣r♦✈❡ ❈❱❘ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❛♥❞ ❝❤❛r❛❝t❡r✐③❛t✐♦♥ ✭s❡❡
❈❤❛♣t❡rs ✸ ❛♥❞ ✹✮✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ❧❡✈❡r❛❣✐♥❣ ▼❊✲❢▼❘■ ❞❛t❛✱ ❞✉❡ t♦ ✐ts ❝❛♣❛❜✐❧✐t② ♦❢ ✐♠♣r♦✈✐♥❣
♥♦t ♦♥❧② t■❆ ❛♥❞ ❘❙ ✐♠❛❣✐♥❣✱ ❜✉t ❛❧s♦ ❈❱❘ ♠❛♣♣✐♥❣ ✭❈♦❤❡♥ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶❀ ❈♦❤❡♥ ✫ ❲❛♥❣✱
✷✵✶✾✮✳

❚♦ ❜❡❣✐♥ ✇✐t❤✱ ❞✉❡ t♦ t❤❡ ✉♥❦♥♦✇♥ t✐♠❡ t❤❛t ❣❛ss❡s ♥❡❡❞ t♦ tr❛♥s✐t ❢r♦♠ t❤❡ ❜r❛✐♥
t♦ t❤❡ ❧✉♥❣s ❛♥❞ t❤❡♥ ❜❡ s❛♠♣❧❡❞✱ ✐t ✐s ♥❡❝❡ss❛r② t♦ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ❞❡❧❛② ✐♥ t❤❡
r❡s♣♦♥s❡✳ ■t ✐s ❛❧s♦ ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ t❛❦❡ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❛t ❞✐✛❡r❡♥t ❛r❡❛s ♦❢ t❤❡ ❜r❛✐♥ ❞♦ ♥♦t
❤❛✈❡ ❛♥ ✐♠♠❡❞✐❛t❡ ❛♥❞ s②♥❝❤r♦♥♦✉s r❡s♣♦♥s❡✱ ❤❡♥❝❡ t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❞❡❧❛② ♥❡❡❞s t♦ ❜❡
❧♦❝❛❧✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ r❡s♣✐r❛t♦r② ❝❤❛❧❧❡♥❣❡s✱ s✉❝❤ ❛s ❛ ❇❍ t❛s❦✱ ❛r❡ ❝❤❛r❛❝t❡r✐s❡❞ ❜② ❝♦♥s✐❞❡r❛❜❧❡
♠♦t✐♦♥✱ ❝♦❧❧✐♥❡❛r t♦ t❤❡ ❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦❢ ✐♥t❡r❡st✳

❈❤❛♣t❡r ✸ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ❛♥ ❛♣♣r♦❛❝❤ t❤❛t ❛❝❝♦✉♥ts ❢♦r ❧♦❝❛❧ ✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ❈❱❘ ❧❛❣ ❛♥❞
s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ♦❢ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss♦rs✳ ❚❤✐s ❛♣♣r♦❛❝❤ ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❜❡tt❡r t❤❛♥ ♥♦t
♦♣t✐♠✐s✐♥❣ ❢♦r t❤❡ r❡s♣♦♥s❡ ❞❡❧❛② ❛♥❞ r❡❞✉❝❡❞ ❝♦♥❢♦✉♥❞✐♥❣ ❡✛❡❝ts r❡s✉❧t✐♥❣ ❢r♦♠ ♥♦t ❛♣✲
♣❧②✐♥❣ ♥✉✐s❛♥❝❡ r❡❣r❡ss✐♦♥ ✭❡✳❣✳ ♠♦t✐♦♥✮ ♦r ❛♣♣❧②✐♥❣ ✐t s❡q✉❡♥t✐❛❧❧② t♦ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✭s❡❡
▲✐♥❞q✉✐st ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✾✮✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ ✐♥ ❝♦♥tr❛st ✇✐t❤ s❡q✉❡♥t✐❛❧ ❛♣♣r♦❛❝❤❡s✱ s✐♠✉❧t❛♥❡♦✉s
r❡❣r❡ss✐♦♥ ❡♥❛❜❧❡s t♦ ♠❛✐♥t❛✐♥ q✉❛♥t✐t❛t✐✈❡ ✐♥❢♦r♠❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t❡ ✐♥ t❡r♠s ♦❢
✪❇❖▲❉ ✴ ♠♠❍❣✳

❆❧t❤♦✉❣❤ t❤❡ ♠❡t❤♦❞ ❞❡s❝r✐❜❡❞ ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✸ ✇❛s t❡st❡❞ ✉s✐♥❣ ♦♥❧② ♦♥❡ s❡ss✐♦♥ ♦❢
❡✐❣❤t s✉❜❥❡❝ts✱ t❤❡ r✐❝❤ ❉▼ ❞❛t❛s❡t ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ❢♦r t❤✐s t❤❡s✐s ❝♦✉❧❞ s❡r✈❡ ❛s ❛ ❜❡♥❝❤♠❛r❦
t♦ ❡✈❛❧✉❛t❡ ♠❡t❤♦❞s ❢♦r ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ✐♥ ❢✉t✉r❡ st✉❞✐❡s✳ ■♥ ♣❛rt✐❝✉❧❛r✱ ✇❡
♣❧❛♥ t♦ ❝♦♠♣❛r❡ t❤❡ ♣r♦♣♦s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✇✐t❤ ♣r❡✈✐♦✉s ♠❡t❤♦❞s t❤❛t ❛❧s♦ ❝♦♥s✐❞❡r r❡❣✐♦♥❛❧
✈❛r✐❛❜✐❧✐t② ✐♥ ✈❛s❝✉❧❛r ❧❛❣s ✭❡✳❣✳ ❉♦♥❛❤✉❡ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ❋r❡❞❡r✐❝❦ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✵❀ ●❡r❛♥♠❛②❡❤
❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✺❀ ▼✉r♣❤② ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❙♦✉s❛ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✹❀ ❚♦♥❣ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ t❤❡
❛❝❝✉r❛❝② ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t② ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ ❡st✐♠❛t❡s✳

❚❤❡ t♦♣✐❝ ♦❢ ❈❱❘ ♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ❛♥❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✇❛s ❡❧❛❜♦r❛t❡❞ ❢✉rt❤❡r ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✹ ❜② t❛❦✲
✐♥❣ ✐♥t♦ ❛❝❝♦✉♥t t❤❡ ✉s❡ ♦❢ ▼❊✲❇❖▲❉ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ❛♥❞ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣✳ ❆ ▼❊ ❛❝q✉✐s✲
✐t✐♦♥ ❛❧♦♥❣ ✇✐t❤ t❛✐❧♦r❡❞ ▼❊✲❜❛s❡❞ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✭❡✳❣✳ ▼❊✲■❈❆✮ ❤❛❞ ❜❡❡♥ ♣r♦✈❡♥ s✉❝❝❡ss❢✉❧ ✐♥
r❡♠♦✈✐♥❣ ♠♦t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ❛♥❞ ♦t❤❡r s♦✉r❝❡s ♦❢ ♥♦✐s❡✱ s✉❝❤ ❛s ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥ ❛rt❡❢❛❝ts ♦r ♠❛❣✲
♥❡t✐❝ ✜❡❧❞ ❛rt❡❢❛❝ts ✐♥❞✉❝❡❞ ❜② r❡s♣✐r❛t✐♦♥✱ ✐♥ ♠✉❧t✐♣❧❡ t❛s❦ ❛♥❞ r❡st✐♥❣ st❛t❡ ❡①♣❡r✐♠❡♥ts✳
◆❡✈❡rt❤❡❧❡ss✱ t❤❡s❡ ♣♦t❡♥t✐❛❧ ❛❞✈❛♥t❛❣❡s ❤❛❞ ♥♦t ❜❡❡♥ ❡✈❛❧✉❛t❡❞ ❜❡❢♦r❡ ❢♦r ❇❍✲✐♥❞✉❝❡❞
❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✳ ❚❤✉s✱ t❤✐s st✉❞② ❡①❛♠✐♥❡❞ t❤❡✐r ❡✣❝❛❝② ✐♥ ✐♠♣r♦✈✐♥❣ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥
❝♦♠♣r❡❤❡♥s✐✈❡❧②✱ ✐♥ t❡r♠s ♦❢ ♠♦t✐♦♥ r❡♠♦✈❛❧✱ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ❛❝❝✉r❛❝② ❛♥❞ r❡❧✐❛❜✐❧✐t②✳

❖✉r r❡s✉❧ts r❡✈❡❛❧❡❞ t❤❛t ❛ ❝♦♥s❡r✈❛t✐✈❡ ■❈❆✲❜❛s❡❞ ❛♣♣r♦❛❝❤ ✐♥ ✇❤✐❝❤ t❤❡ ♥♦✐s② ■❈
❝♦♠♣♦♥❡♥ts ❛r❡ ♦rt❤♦❣♦♥❛❧✐s❡❞ ✇✐t❤ r❡s♣❡❝t t♦ t❤❡ P❊❚❈❖✷❤r❢ s✐❣♥❛❧ ❛♥❞ t❤❡ ❣♦♦❞ ■❈
❝♦♠♣♦♥❡♥ts r❡♠♦✈❡s ♠♦t✐♦♥✲r❡❧❛t❡❞ ❡✛❡❝ts ✇❤✐❧❡ ♦❜t❛✐♥✐♥❣ r❡❧✐❛❜❧❡ ❈❱❘ ❛♥❞ ❧❛❣ r❡s♣♦♥s❡s✳
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◆♦t❛❜❧②✱ ♦✉r ❛♥❛❧②s❡s ❛❧s♦ ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t s✐♠♣❧❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥ ♦❢ ▼❊ ❞❛t❛ ✇✐t❤
♠♦❞❡❧❧✐♥❣ ♦❢ ♠♦t✐♦♥ ❛♥❞ ❧♦✇ ❢r❡q✉❡♥❝② ♣♦❧②♥♦♠✐❛❧ r❡❣r❡ss♦rs ♣r♦✈✐❞❡s s✐♠✐❧❛r ❈❱❘ ❛♥❞
❧❛❣ ❡st✐♠❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ s❤♦✇s ❛ ❝❧❡❛r ✐♠♣r♦✈❡♠❡♥t ♦✈❡r ✉s✐♥❣ ❙❊ ❞❛t❛ ✇✐t❤ t❤❡ s❛♠❡ ♠♦❞❡❧✳

■♥ ❢✉t✉r❡ ✇♦r❦✱ ✇❡ ✐♥t❡♥❞ t♦ ❛ss❡ss t❤❡ ❣❡♥❡r❛❧✐③❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡s❡ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ✇✐t❤ ♦t❤❡r
t②♣❡ ♦❢ t❛s❦s ✭❡✳❣✳ s♣❡❡❝❤ ♣r♦❞✉❝t✐♦♥ t❛s❦s✱ ❜❧♦❝❦✲❞❡s✐❣♥ ♠♦t♦r t❛s❦s✱ s❧♦✇ ❛♥❞ r❛♣✐❞ ❡✈❡♥t✲
r❡❧❛t❡❞ ❞❡s✐❣♥s✮ ❛♥❞ ❘❙ ❛♥❛❧②s✐s✱ ❛✐♠✐♥❣ t♦ ❤❡❧♣ r❡s❡❛r❝❤❡rs ♠❛❦❡ ❛ ♠♦r❡ ✐♥❢♦r♠❡❞ ❞❡❝✐s✐♦♥
♦♥ t❤❡ ❜❡♥❡✜ts ♦❢ ▼❊✲■❈❆✳ ■♥❞❡❡❞✱ ✐t ✐s ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ✇❡✐❣❤t t❤❡ ♣♦ss✐❜❧❡ ✐♠♣r♦✈❡♠❡♥t
✐♥ ❞❛t❛ ❞❡♥♦✐s✐♥❣ ✐♥tr♦❞✉❝❡❞ ❜② ▼❊✲■❈❆ ❛♥❞ t❤❡ ❛❞❞✐t✐♦♥❛❧ ✇♦r❦ r❡q✉✐r❡❞ ❢♦r ✐ts ❝♦rr❡❝t
♦♣❡r❛t✐♦♥ ✭❡✳❣✳ ♠❛♥✉❛❧ ❝❧❛ss✐✜❝❛t✐♦♥✮ ❝♦♠♣❛r❡❞ ✇✐t❤ s✐♠♣❧❡ ♦♣t✐♠❛❧ ❝♦♠❜✐♥❛t✐♦♥✳

▼♦r❡♦✈❡r✱ ✐t ✐s ✐♠♣♦rt❛♥t t♦ ❤✐❣❤❧✐❣❤t t❤❛t ♦✉r st✉❞② ❞✐❞ ♥♦t ❝♦♠♣❛r❡ ▼❊ ❜❛s❡❞ ❛♣✲
♣r♦❛❝❤❡s ✇✐t❤ ♦♣t✐♠✐s❡❞ ❙❊ s❡q✉❡♥❝❡s ✭✐✳❡✳ ✇✐t❤ ❢❛st❡r ❚❘✮✳ ❋✉t✉r❡ st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❡✈❛❧✉❛t❡
✐❢ t❤❡ ❤✐❣❤❡r t❡♠♣♦r❛❧ r❡s♦❧✉t✐♦♥ ❛❝❤✐❡✈❛❜❧❡ ✐♥ ❙❊ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s ✐s ♠♦r❡ ❜❡♥❡✜❝✐❛❧ t♦ ❈❱❘
t❤❛♥ ▼❊ ❛❝q✉✐s✐t✐♦♥s✳

❍❛✈✐♥❣ ♦❜t❛✐♥❡❞ r❡❧✐❛❜❧❡ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥s✱ ✇❡ ♣r♦❣r❡ss❡❞ ✐♥ st✉❞②✐♥❣ t❤❡✐r r❡❧❛t✐♦♥
✇✐t❤ ✇✐t❤ ✈❛r✐❛t✐♦♥s ✐♥ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ♠❡tr✐❝s✱ s✉❝❤ ❛s ♠❡❛♥ ❛rt❡r✐❛❧ ♣r❡ss✉r❡ ✭▼❆P✮ ❛♥❞
♣✉❧s❡ ♣r❡ss✉r❡ ✭PP✮✱ ❛♥❞ ♦t❤❡r ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧ ❝❤❛r❛❝t❡r✐st✐❝s ✐♥ ❈❤❛♣t❡r ✺✳ ❚❤✐s ❛ss❡ss♠❡♥t
✇❛s ♣❡r❢♦r♠❡❞ ❜② ♠❡❛♥s ♦❢ ❛ ❧✐♥❡❛r ♠✐①❡❞ ❡✛❡❝ts ✭▲▼❊✮ ♠♦❞❡❧ t♦ ❛ss❡ss t❤❡ ✐♠♣❛❝t t❤❛t
s✉❜❥❡❝t✲s♣❡❝✐✜❝✱ r❡♣❡❛t❡❞ ♠❡❛s✉r❡s ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡ ❛♥❞ ♣✉❧s❡ ❤❛✈❡ ♦♥ ❈❱❘ ❛♥❞ ✐ts ❧❛❣✳

❖✉r r❡s✉❧ts ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t ❜♦t❤ ▼❆P ❛♥❞ PP ❝❛♥ ❤❛✈❡ r❡❣✐♦♥❛❧ ❡✛❡❝ts ♦♥ ❈❱❘
❛♥❞ t❤❡ s♣❛t✐❛❧ ❞✐str✐❜✉t✐♦♥ ♦❢ t❤❡✐r ✐♠♣❛❝t ✐s ❤✐❣❤❧② ❞✐✈❡r❣❡♥t✳ ❚❤✐s s♣❛t✐❛❧ ❞✐✈❡r❣❡♥❝❡ ✐s
♣❛rt✐❝✉❧❛r❧② ✐♥t❡r❡st✐♥❣✱ ❛♥❞ ❞❡s❡r✈❡s ❢✉rt❤❡r ❛tt❡♥t✐♦♥✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✐ts ♦r✐❣✐♥
❛♥❞ ✐ts ✐♠♣❧✐❝❛t✐♦♥ ✐♥ ♣❛t❤♦❧♦❣✐❡s t❤❛t ❛✛❡❝t ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ✐♥ ♦✉r ❞❛t❛s❡t✱
✇❡ ♦♥❧② ❝♦❧❧❡❝t❡❞ ❛ s✐♥❣❧❡ st❛t✐❝ ❛ss❡ss♠❡♥t ♦❢ ✈✐t❛❧ s✐❣♥❛❧s ❛t t❤❡ ❜❡❣✐♥♥✐♥❣ ♦❢ ❡❛❝❤ ▼❘
s❡ss✐♦♥✳ ❋✉t✉r❡ st✉❞✐❡s ❝♦✉❧❞ ❝♦♥s✐❞❡r ❤♦✇ ❞②♥❛♠✐❝ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦❢ ❜❧♦♦❞ ♣r❡ss✉r❡✱ ♣✉❧s❡✱
❛♥❞ ♦t❤❡r ❡♥❞♦❣❡♥♦✉s ♣❤②s✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ♠✐❣❤t ✐♠♣❛❝t t❤❡ ❡st✐♠❛t✐♦♥ ♦❢ ❈❱❘✱
❛♥❞✱ t♦ ❛ ❢✉rt❤❡r ❡①t❡♥t✱ t■❆ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✳

❖✉r r❡s✉❧ts ❛❧s♦ s❤♦✇❡❞ ❛ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s ❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s✱ ✇❤❡r❡ ❢❡♠❛❧❡s s❤♦✇❡❞
❤✐❣❤❡r ❈❱❘ t❤❛♥ ♠❛❧❡s✳ ❍♦✇❡✈❡r✱ t❤❡s❡ r❡s✉❧ts s❤♦✉❧❞ ❜❡ ✐♥t❡r♣r❡t❡❞ ✇✐t❤ ❝❛✉t✐♦♥✱ ♥♦t
♦♥❧② ❞✉❡ t♦ t❤❡ ❢❡✇ ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧s ✐♥ ❡❛❝❤ s❡① ❣r♦✉♣ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞ ✐♥ t❤❡ ❝✉rr❡♥t st✉❞②✱ ❜✉t
❛❧s♦ ❜❡❝❛✉s❡ ❛❧t❤♦✉❣❤ ❛ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ ❈❱❘ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s ❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s ❤❛s ❜❡❡♥ r❡♣♦rt❡❞
♣r❡✈✐♦✉s❧② ✭s❡❡ ❇❛r♥❡s ✫ ❈❤❛r❦♦✉❞✐❛♥✱ ✷✵✷✵❀ ❈❛rr ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✷✶✮✱ s✉❝❤ ❞✐✛❡r❡♥❝❡ ✐♥ ❈❱❘
❜❡t✇❡❡♥ s❡①❡s ✐s st✐❧❧ ✉♥❞❡r ❞❡❜❛t❡✳ ▼♦r❡ ♦❜s❡r✈❛t✐♦♥s ❛r❡ r❡q✉✐r❡❞ t♦ ✉♥❞❡rst❛♥❞ ✐❢ s✉❝❤
❞✐✛❡r❡♥❝❡ ❜❡t✇❡❡♥ ♠❛❧❡s ❛♥❞ ❢❡♠❛❧❡s ✐s ❝♦♥s✐st❡♥t✱ ❛♥❞ ✇❤❛t r♦❧❡ t❤❡ ♠❡♥str✉❛❧ ❝②❝❧❡ ♠✐❣❤t
♣❧❛② ✐♥ ✐t✱ ❡s♣❡❝✐❛❧❧② ❝♦♥s✐❞❡r✐♥❣ t❤❡ ❡✛❡❝t t❤❛t ❤♦r♠♦♥❡s ❤❛✈❡ ♦♥ ❜❧♦♦❞ ✈❡ss❡❧s ❛♥❞ t❤❡✐r
❢✉♥❝t✐♦♥✳

❋✐♥❛❧❧②✱ ❈❤❛♣t❡r ✻ ❛❞❞r❡ss❡❞ t❤❡ q✉❡st✐♦♥ ♦❢ ❤♦✇ ❈❱❘ ✐♠♣❛❝ts ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞
t■❆✱ ✇✐t❤ t❤❡ ✐♥t❡♥t✐♦♥ ♦❢ ❣❡♥❡r❛❧✐s✐♥❣ t❤❡ r❡s✉❧ts s❤♦✇♥ ❜② ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✻✮ ❛♥❞
▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✳ ❖✉r ❛♥❛❧②s❡s ❞❡♠♦♥str❛t❡❞ t❤❛t t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥
❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s✱ ❛♥❞ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ t■❆ ✐s ❤✐❣❤❧② s♣❛t✐❛❧❧②
❝♦♥✜♥❡❞✳ ▼♦r❡♦✈❡r✱ t❤❡ ✐♠♣❛❝t ♦❢ ❈❱❘ ♦♥ ❘❙❋❆ ❛♥❞ ❆▲❋❋ ✐s ❤✐❣❤❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣✱ ❛♥❞
♣❛rt✐❛❧❧② ♦✈❡r❧❛♣♣✐♥❣ ✇✐t❤ t❤❛t ♦❢ ❢❆▲❋❋ ❛s ✇❡❧❧✳ ❉❡s♣✐t❡ ❤❛✈✐♥❣ ❢❡✇ ❧♦❝❛❧✐s❛t✐♦♥s✱ t❤❡
✐♠♣❛❝t ♦❢ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ♦r ❈❱❘ ♦♥ t■❆ ❞♦❡s ♥♦t ✐♥✈♦❧✈❡ ❛r❡❛s ♥♦r♠❛❧❧② r❡❧❛t❡❞ t♦
t❤❡ t❛s❦s t❛❦❡♥ ✐♥t♦ ❡①❛♠✳ ❋✉rt❤❡r♠♦r❡✱ ♥♦ r❡s✉❧t ✇❛s s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❛❢t❡r ❛♣♣❧②✐♥❣ ❋❉❘
❝♦rr❡❝t✐♦♥✱ s♦ ❢✉rt❤❡r st✉❞✐❡s ❛r❡ ♥❡❡❞❡❞ t♦ ♣r♦♣❡r❧② ❛❞❞r❡ss t❤✐s q✉❡st✐♦♥ ❛♥❞ ✉♥❞❡rst❛♥❞
✐❢ t❤❡ ❧❛❝❦ ♦❢ s✐❣♥✐✜❝❛♥t r❡s✉❧ts ✐s ❞✉❡ t♦ ♣r❡✈✐♦✉s st✉❞✐❡s ♥♦t ❜❡✐♥❣ ❣❡♥❡r❛❧✐s❛❜❧❡✱ ♦r ❞✉❡
t♦ ❛ ❧❛❝❦ ♦❢ ♥❡❝❡ss❛r② ♣♦✇❡r✳ ❆❧t❤♦✉❣❤ ✇❡ ❞✐❞ ♥♦t ♠❛♥❛❣❡ t♦ ❣❡♥❡r❛❧✐s❡ ♣r❡✈✐♦✉s r❡s✉❧ts
r❡♣♦rt❡❞ ✐♥ t❤❡ ❧✐t❡r❛t✉r❡ ✭❡✳❣✳ ●♦❧❡st❛♥✐ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✻❀ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶✮✱ t❤✐s ❧❛❝❦ ♦❢
❣❡♥❡r❛❧✐s❛t✐♦♥ ❧❡❛✈❡s ♦♣❡♥ q✉❡st✐♦♥s✳ ❋♦r ✐♥st❛♥❝❡✱ t❤❡ ✐♠♣❧✐❝❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ t❡♠♣♦r❛❧ ❞❡❧❛②
❜❡t✇❡❡♥ ❞✐✛❡r❡♥t t❛s❦✱ r❡st✱ ❛♥❞ ❇❍ ✐s ❛ t♦♣✐❝ t❤❛t r❡q✉✐r❡s ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧♦r❛t✐♦♥✳ ■♥❞❡❡❞✱
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❛tt❡♥t✐♦♥ s❤♦✉❧❞ ❜❡ ♣❛✐❞ t♦ t❤❡ t✐♠❡ ❛♥❞ ♦r❞❡r ❜❡t✇❡❡♥ t❛s❦s✱ ❘❙✱ ❛♥❞ ❈❱❘ ❡st✐♠❛t✐♦♥✱ ✐♥
♦r❞❡r t♦ ❛ss❡ss ✐❢ t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ t❤r❡❡ ❤❛s ❛ tr❛♥s✐❡♥t ♥❛t✉r❡✱ ❛♥❞ ✐❢ t❤❛t ✐s t❤❡
❝❛s❡✱ t❤❡ ❛♠♦✉♥t ♦❢ ✐ts ❞✉r❛t✐♦♥✳ ❊q✉❛❧❧②✱ ❤♦✇ ❈❖✷ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❞✉r✐♥❣ t❤❡ ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡
♦❢ t❤❡ t❛s❦s ❛♥❞ ❘❙✱ r❡s♣❡❝t✐✈❡❧②✱ ♠✐❣❤t ✐♠♣❛❝t t❤❡ ♦❜s❡r✈❡❞ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ t■❆
❛♥❞ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❝♦✉❧❞ ❛❧s♦ ❜❡ ❝♦♥s✐❞❡r❡❞✳ ❋✐♥❛❧❧②✱ ✐♥ t❤✐s st✉❞② ✇❡ ❞✐❞ ♥♦t t❛❦❡ ✐♥t♦
❛❝❝♦✉♥t t❤❡ r❡❧❛t✐♦♥s❤✐♣ ❜❡t✇❡❡♥ ❘❙ ✢✉❝t✉❛t✐♦♥s ❛♥❞ ♣✉r❡ ❜❡❤❛✈✐♦✉r❛❧ ♣❡r❢♦r♠❛♥❝❡✱ ❛s
♦t❤❡r st✉❞✐❡s ❤❛✈❡ ✐♥✈❡st✐❣❛t❡❞ ❜❡❢♦r❡ ✭❡✳❣✳ ▼❡♥♥❡s ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✶❀ ❙❛❧❛✲▲❧♦♥❝❤ ❡t ❛❧✳✱ ✷✵✶✷✮✳
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A

A. Questionnaire on sleep, hydration, phys-
ical activity, and caffeine and alcohol in-
take habits



A

1.

2.

Esempio: 7 gennaio 2019

3.

4.

5.

6.

7.

8.

9.

10.

Cuestionario
Por favor, conteste a las siguientes preguntas

*Campo obbligatorio

Número de participante *

Fecha *

Tensión sistólica brazo derecho *

Tensión diastólica brazo derecho *

Pulso brazo derecho *

Tensión sistólica brazo izquierdo *

Tensión diastólica brazo izquierdo *

Pulso brazo izquierdo *

De media, ¿cuántas horas duermes cada noche?

De media, ¿cuántas horas has dormido por día en esta semana? *
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11.

12.

Contrassegna solo un ovale.

Extremamente cansado

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Perfectamente reposado

13.

Contrassegna solo un ovale.

He dormido muy mal

1 2 3 4 5 6 7 8 9

He dormido muy bien

14.

Contrassegna solo un ovale.

Poco motivado

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Muy motivado

15.

16.

17.

18.

¿Cuántas horas has dormido esta noche? *

En una escala de 1 a 9, ¿cuán cansado te sientes en este momento? *

¿Cómo has dormido esta noche? *

En una escala de 1 a 9, ¿cuán motivado te sientes en este momento? *

De media, ¿cuántas horas de ejercicio haces en una semana?

¿Que tipo de ejercicio haces?

¿Cuántas horas de ejercicio has hecho esta semana en total? *

¿Cuánto tiempo ha pasado desde el ultimo periodo de ejercicio? *



A

19.

Contrassegna solo un ovale.

Completamente deshidratado

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Perfectamente hidratado

20.

21.

22.

Contrassegna solo un ovale.

Muchos menos

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Muchos más

23.

24.

25.

Contrassegna solo un ovale.

Muchos más

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Muchos menos

En una escala de 1 a 9, ¿cuán hidratado te sientes en este momento? *

De media, ¿cuántos litros de agua (y otros líquidos sin alcohol o cafeína)

bebes cada día?

De media, ¿cuántos litros de agua (y otros líquidos sin alcohol o cafeína) has

bebido por día esta semana? *

En comparación con otros días, ¿has bebido más o menos líquidos hoy?

(5=igual) *

En media, ¿cuántos cafés (y otras bebidas con cafeína) bebes cada día?

En media, ¿cuántos cafés (y otras bebidas con cafeína) has bebido por día

esta semana? *

En comparación con otros días, ¿has bebido más o menos cafés (y otras

bebidas con cafeína) hoy? (5=igual) *



A

26.

Unidades

Una pinta = 1 ud;

Una caña = 0.5 ud;

Un vaso de sidra = 0.5 ud;

Un vaso de vino = 1 ud;

Otras bebidas alcohólicas = 1 ud.

27.

28.

Contrassegna solo un ovale.

Muchas menos

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Muchas más

29.

Contrassegna solo un ovale.

Si

No

30.

Esempio: 7 gennaio 2019

31.

Questi contenuti non sono creati né avallati da Google.

De media, ¿cuántas unidades de bebidas alcohólicas bebes cada semana en

total?

¿Cuántas unidades de bebidas alcohólicas has bebido esta semana en total? *

En comparación con otras semanas, ¿has bebido más o menos unidades de

bebidas alcohólicas en total? (5=igual) *

Si eres mujer, ¿estás en el periodo de menstruación?

Si eres mujer, ¿cuándo comenzó tu último periodo de menstruación?

¿Estás tomando medicinas? ¿Cuáles?
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 Moduli
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B. Tables of activation for the three tasks in
Chapter 2

B.1 Figures

B.1.1 Motor task
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B.1.2 Simon task
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B.1.3 Pinel functional localiser task
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B.2 Tables

B.2.1 Motor task
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B.2.2 Simon task
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❚❛❜❧❡ ❇✳✸✽✿ ❈❧✉st❡rs ♦❢ ♣♦s✐t✐✈❡ ❝♦♥tr❛sts ❜❡t✇❡❡♥ ✈✐s✉❛❧ ❝❛❧❝✉❧✉s ❛♥❞ ♥♦♥✲❝❛❧❝✉❧✉s tr✐❛❧s
♦❢ t❤❡ P✐♥❡❧ t❛s❦

❙✐③❡
✭✈♦①❡❧s✮

▼✐♥✐♠❛ ❈❡♥t❡r ♦❢ ●r❛✈✐t②
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❚❛❜❧❡ ❇✳✸✾✿ ❈❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❝♦♥tr❛sts ❜❡t✇❡❡♥ ✈✐s✉❛❧ ❝❛❧❝✉❧✉s ❛♥❞ ♥♦♥✲❝❛❧❝✉❧✉s tr✐❛❧s
♦❢ t❤❡ P✐♥❡❧ t❛s❦
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❙✐③❡
✭✈♦①❡❧s✮

▼❛①✐♠❛ ❈❡♥t❡r ♦❢ ●r❛✈✐t②
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♦❢ t❤❡ P✐♥❡❧ t❛s❦

❙✐③❡
✭✈♦①❡❧s✮

▼✐♥✐♠❛ ❈❡♥t❡r ♦❢ ●r❛✈✐t②
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❚❛❜❧❡ ❇✳✹✶✿ ❈❧✉st❡rs ♦❢ ♥❡❣❛t✐✈❡ ❝♦♥tr❛sts ❜❡t✇❡❡♥ ✈✐s✉❛❧ st✐♠✉❧✐ ❛♥❞ ❝❤❡q✉❡r❜♦❛r❞s tr✐❛❧s
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❋✐❣✉r❡ ❈✳✶✿ ❘❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❉❱❆❘❙ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❞❛t❛ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❛♥❛❧②s✐s
♣✐♣❡❧✐♥❡s ❛♥❞ ❋❉ ❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✶ ❛♥❞ ✵✵✸✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳
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❋✐❣✉r❡ ❈✳✷✿ ❘❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❉❱❆❘❙ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❞❛t❛ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❛♥❛❧②s✐s
♣✐♣❡❧✐♥❡s ❛♥❞ ❋❉ ❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✹ ❛♥❞ ✵✵✼✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳
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❋✐❣✉r❡ ❈✳✸✿ ❘❡❧❛t✐♦♥ ❜❡t✇❡❡♥ t❤❡ ❉❱❆❘❙ ♦❢ t❤❡ ❞❡♥♦✐s❡❞ ❞❛t❛ ❢♦❧❧♦✇✐♥❣ ❞✐✛❡r❡♥t ❛♥❛❧②s✐s
♣✐♣❡❧✐♥❡s ❛♥❞ ❋❉ ❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✽ ❛♥❞ ✵✵✾✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✹ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳



C

157

❋✐❣✉r❡ ❈✳✹✿ ❆✈❡r❛❣❡ ●▼✪❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ✪❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ ❛❧❧ ❇❍ tr✐❛❧s ❛❝r♦ss t❡♥ s❡ss✐♦♥s
❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✶ ❛♥❞ ✵✵✸✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✺ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳
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❋✐❣✉r❡ ❈✳✺✿ ❆✈❡r❛❣❡ ●▼✪❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ✪❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ ❛❧❧ ❇❍ tr✐❛❧s ❛❝r♦ss t❡♥ s❡ss✐♦♥s
❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✹ ❛♥❞ ✵✵✼✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✺ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳
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❋✐❣✉r❡ ❈✳✻✿ ❆✈❡r❛❣❡ ●▼✪❉❱❆❘❙ ❛♥❞ ✪❇❖▲❉ r❡s♣♦♥s❡ ♦❢ ❛❧❧ ❇❍ tr✐❛❧s ❛❝r♦ss t❡♥ s❡ss✐♦♥s
❢♦r s✉❜❥❡❝ts ✵✵✽ ❛♥❞ ✵✵✾✳ ❘❡❢❡r t♦ ❋✐❣✉r❡ ✹✳✺ ❢♦r ❢✉rt❤❡r ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥✳
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