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概要

パーキンソン病のメカニズムは、 放射性トレーサを用いて解析されてきた。脳内のドーパミンの濃度
は、 放射性トレーサを用いることで観測が可能であり、 ドーパミンの動惣は、 コンパートメントモデルで
表現することが可能である. しかし、 ドーパミンの動態モデルは、厳密に解けるものの、 その解は、複数
の畳み込み積分を含んだ著しく複雑なものであった。 このような、解の複雑さのため、 求めるべき反応
定数は、様々な過程や近似の元で推定され、 また一部の定数が近似的に求められるだけであった。
本稿では、遮立微分方程式をラプラス変換することにより、 グレブナ基底が適用できる代数方程式に

して、 コンパートメントモデルを解析した。 これにより、反応定数に関する厳密な関係式を用いて、効率
的に、 かつ、近似を用いることなく、 定数を決定することが可能となった。

1 導入

パーキンソン病は、脳内でのドーパミンの代謝具常だと考えられており、 $PE\Gamma$-放射性トレーサによる診
断が可能な病気の一つである。 また、 診断に必要な反応定数は、 コンパートメントモデルにおかる定数と
して表現される。 ドーパミンの動態を測定するアプローチとして大きく二つの立場がある。一つは、脳内の
一組織における放射性トレーサ FDOPA の動態データと動脈血を採取したデータを組み合わせる (採血アブ
ローチ) 手法であり、 もう一っは、採血をしない (非採血アプローチ) 代りに、脳内の二つの組織における
FDOPA の動態データを組み合わせて用いる手法である。 どちらのアブローチにおいても、系は連常微分方
程式で表され、厳密に解くことができるのであるが、反応定数を推定するための式は、複雑な式の畳み込み
積分を何重にも含むという非常に複雑なものである。
このような、反応定数決定における解析的な困難を克服するために、 コンパートメントモデルでは、従来

から、 Patlak AnalySis ($PB85$ ;PBF83) と Logan AnalysiS (LFい 90) が用いられてきた。 両手法とも、様々な
近似と仮定が前提としているのに加えて、系が平衡に近づいたとき、定数のある組み合わせ (積分を含む)
の関係が直線になることを利用して、値を推定しようというものであった (これを GraphiCal analysiS とい
う) $(i_{}FV^{+}96;PB85)$。しかし、GraphiCal analySis には難点があった。例えば、採血アプローチの場合、 患者
への負担が大きいだけでなく、採血することにより PET測定との時間差やコンタミが避けられず、正確な測
定の障害となっていた。また、非採血アブローチの場合でも、導出される式が非常に複雑になるため、多く
の近似と仮定が必要であった。 このように、二つのアプローチの問には、 トレードオフの関係が存在した。
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図 1: 本稿での、放射性トレーサの動態を表すコンパートメントモデル。 Huang et al. $(HYB^{+}91)$ によって導
入された。 (a) A.tissue モデル (b) B-fissue モデル $\langle c$) 血漿中での FDOPA から 3-OMFD への代謝と血管外で
の動態を表すモデル (C-Blood モデル)

本稿では、代数的手法を用いることにより、非採血アブローチにおいても、 FDOPA動態に関する反応定
数を効率的に導出できることを示す。ポイントは、微分方程式が代数方程式に変換され、 また、 それによっ
てグレブナ基底計算が可能となっていることにある。 これにより、非採血で、 しかも近似や仮定なしに反応
定数を効率的に決定することに成功している。

2 モデルと手法
放射性トレーサの FDOPA とその代謝産物の動態を表すコンパートメントモデルを導入する。 さらに、

それに対応する微分方程式を記述し、それを記号計算に適した代数方程式に変換する。

2.1 コンパートメントモデル

コンパートメントモデル $(A)$
、

$(B)$ を FDOPA とその代謝産物である 3-OMFD の動態を表現するために図
l(a) と (b) で示されるように導入する。 簡単のために、 $A$-、B-fissues を図 $1\langle a$) と (b) で表すことが出来る
ような動態をもつ組織と定義する。実際の脳内では、 $A$-、 B-tissues は、 caudate と cerebral cortex に対応
している $\sigma IYB^{+}91;CG98$)。さらに、血漿中の FDOPA と 3-0MFD と血管外の 3-OMFD の関係 (動態) は、
図 l(c) で示されるようなコンパートメントモデル (C) で表されるとする。

2.2 動態方程式

図 1で示された動態モデルに従って、以下のような連立微分方程式を得る。
$Tlme$ (A-Tissue)

$\{\begin{array}{ll}dC_{1}/dt= K_{1}C_{fd}\langle t-\tau\mu r-\tau) -(k_{2}+k_{3})C_{1}dC_{2}/dt= hc_{1}-hC_{2}dC_{3}/dt= K,C_{mfd}\langle\iota-\tau)\alpha l-\tau) -hC_{3}\end{array}$

Time (B-Tissue)

$\{$

$dC_{1}\prime dt=$ $K_{p1}C_{l}\langle t-\tau$)$\alpha t-\tau$) $-k_{p2}C_{p1}$

$dC_{p2}/d\iota=$ $K,{}_{5}C_{\infty f^{d}}(t-\tau)\alpha\iota-\tau)-k_{p6}C_{p2}$

Tme (C-Blood (Plasma))

$\{\begin{array}{ll}dC_{onfd}/dt= h_{12}c_{fd}-h_{2}C_{onfd}+h_{3}C,dC_{I}/dt= h_{2}c_{anfd}rightarrow k_{b3}C_{X}\end{array}$
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ここで、 コンパートメントモデル (A),(B),(C) においては、初期時間 $t=0$ には、放射性トレーサ及び、そ
の代謝産物は存在しないと考えられるから、初期値は全て、ゼロと仮定できる。 しかし、観測される血液
\mbox{\boldmath $\tau$}ータ (C) と脳内の組織 (A) と (B) の間には、 そこの到達するまでの時間差 $\tau$ が存在する。 換言すると、 $\tau$

は、 $(A),(B)$ と (C) のスタート時間のずれを表している。 これらより、項 $C_{fd}(t-\tau)\theta(t-\tau)$ と $C_{omfd}(t-\tau)\theta\langle t-\tau)$

が生じる。 ここで、 $\theta(’)$ は単位ステップ関数であり、

$\alpha\iota)=\{\begin{array}{ll}0 (t<0)1 (t>0).\end{array}$

と定義される。
llIIe $A$-、 B-tissues と C-blood 動態モデルは、 ラプラス空間上では以下のように表される。
Laplace (A)

$\{\begin{array}{ll}suc_{1}]= K_{1}e^{-\pi}IjC_{fd}] -th*h)L[C_{1}]sl1C_{2}]= k_{3}L[C_{1}]-hlJC_{1}1sL[C_{3}]= K_{5}e^{-ar}L[C_{onfd}]-kL[C_{3}]\end{array}$

$\infty 1u\epsilon(B)$

$\{$

$sL[C_{1}]=$ $K_{1}e^{-\cdot r}L[C_{Ji}]-$ ち 2 $L[C_{1}1$

$sL[C_{p2}]=$ $K_{p},e^{-\pi}L[C_{o-fd}]-k,IJC_{p2}]$

Laplace $\langle C$)

$t_{sL[C_{X}]=}^{sL[C_{mfd}]=}$

$h_{2}L\mathfrak{l}C_{m\int d}$ ]
$-k_{b3}L[C_{x}]h_{12}L[C_{fd}]-k_{b2}IjC_{\alpha rfd}]+h_{3}L[C,]$ (6)

ここで、 $L$田は、$f$のラプラス変換を示している。このように、連立微分方程式はラプラス空間上では、代
数方程式で表される。

2.3 厳密解

非採血アプローチにおいては、PET測定で得られるデータは、組織中の全放射線量: $Cs(\iota)=C_{1}(t)+C_{2}(’)+$

$C_{3}(t)$ と $Cc(t)=C_{p1}(t)+C_{p2}(t)$ だけに限定される。 ここで、 $Cs(s)$ と $Cc(s)$ は、 それぞれ、 $Cs(t)$ と $Cc(t)$ の

ラプラス変換を表すとする。Laplace (A),(B),(C) を連立させて解くと、 $Cs(s)$ と $Cc(s)$ の厳密な関係式が以下
のように求まる。

$\frac{Cs(s)}{Cc(s)}=\frac{(s+k_{p2}Xs+k_{p6})}{\langle s+k_{2}+k_{3})(s+k_{4})(s+k_{6})}x\frac{K_{5}k_{b12}\langle s+k_{2}+k_{3})(s+h)\langle s+k_{b3})+sK_{1}(s+k_{3}+4Xs+h)\langle s+k_{b2}+k_{b3}.)}{K_{p5}k_{b12}\langle s+k_{b3})\langle s+k_{p2})+sK_{p1}(s+k_{b2}+k_{b3})(s+k_{p6})}$ .
(7)

$Cs\langle s$)$/Cc(s)$ は、 このように、 $s$ に関する有理関数であり、 グレブナ基底等の記号計算の手法を適用するこ
とができ、本稿では、厳密かつ効率的な定数決定に繋がっている。

2.4 反応定数を決定するための手続き

反応定数を決定するための手続きは、二つのパートから成っている。 一つは、放射線量の実測データ
の指数関数の和によるフィッティングとそのラブラス変換であり、もうーつは、式 (7) 中の反応定数の代数
的手法による決定である。

14.1 観測データのラプラス変換

本稿では、 ラプラス空間上で定数決定を行うため、実測データもラプラス変換する必要がある。 $Cso(t)$ と
$Cco(t)$ を、 それぞれ、 $A$-、 B-tissue で計測されたデータとする。非線形回帰にて、 $Cs\circ(t)$ と $Cco\langle t$) は、 次
のように指数関数の和とバックグランドとしてフィッティングできる (CT87):

$t_{Cco(\iota)=}^{Cso(l)=}$

$b_{1}\exp(-l_{1}\iota)+b_{2}\exp(-l_{2}t)-\langle b_{1}+b_{2}+bb$)
$\exp(-l_{3}t)+bba_{1}ex\aleph-m_{1}t)+a_{2}\exp(-m_{2}t)-(a_{1}+a_{2}+aa)\exp(-m_{3}t)+aa$

. (8)
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ここで、先述したのと同じ理由で、初期値はゼロと仮定できる、 即ち、 $Cso(O)=Cco(O)=0$ である。 しか
し、観測データの場合、観測上の精度またはノイズの影響で $Cs\circ(O)\neq 0$ もしくは、 $Cco(O)\neq 0$ となることが
あり $,$

$\ovalbox{\tt\small REJECT}\backslash \overline{\text{フ}}\nearrow-$ ク: $a_{l},b_{j},aa,bb,m_{j,}l_{t}k$フイ $\overline{\mathcal{T}}^{\backslash }$ノ $,(\nearrow^{\backslash }f\}_{\llcorner}^{\vee}$ A り $\Re \text{定^{}r}t$る“引 $E$み $\theta^{i}\ 1.\prime \text{る_{}}^{}$ と があ $\text{る_{}0}$れ
を避けるために、 $\grave{l}g$p\beta \emptyset パラメータ: $\eta$ を導入する。最初に、観測データを $Cso(t-\eta)$ と $Cco(t-\eta)$でフィッ
ティングし、 その後に、 $\eta$ をゼロで置き換える。 このようにして決定された $Cso(t)$ と $Cco(t)$ は、 次のよう
にラプラス変換できる:

$\{L[Cso(t)]=L[c_{C}\alpha t)]=\frac{\frac{a_{1}}{s+m_{1}b_{1}}}{s+l_{l}}+\frac{\frac{a_{2}}{s_{b_{2}^{+m_{2}}}}}{s+l_{2}}-\frac{-\frac{a_{1}+a_{2}+aa}{+b_{2}+b^{3}bs+m+}b_{1}}{s+l_{3}}\frac{bb}{s}++\frac{aa}{s}$

ここで、 $L$ はラプラス変換を示す。

14.2 代敷的手法

もし、 ノイズやエラーが全く無ければ、A-tissue における槻測データをラプラス変換したもの $L[Cso(t)](s)$
と、 B-tissue に対応するもの $L[Cc\circ(’)]$ は、 それぞれ $Cs(s)$ と $Cc(s)$ に一致する。 したがって、次のような
ラプラス空間上のパラメータ決定のための手続きが考えられる。

1. $L[Cso(t)]\prime L[Cc\circ(t)]$ は、 有理関数の形 $F(s)/G(s)$ に変換できる。 ここで、 $F(s)$ と $G\langle s$) は、 $s$ に関して
5次の多項式である。式 (7) の形より、 $-(k_{2}+k_{3}),$ $-h-k_{6}$ は、 $G\langle s$) の実根のどれか三っであることが
分かる。 同様に、 $-k_{p2}$ と -秘は、$F(s)$ の実根のどれか二つである。PEr計測において、 $F(s)$ と $G\langle s$)
は、 両方とも 5つの実根を持つことを証明できる $(YNAH07)$。

2. $-r_{/}(1\leq i\leq 5)$ と $-t_{i}\langle 1\leq i\leq 5$) を、それぞれ、 $F\langle s$) と $G(s)$の 5つの実根とする。 (1) から、 $k_{2}+k;,hk_{6}$

は、 $t_{i}$ のうちどれか三つ、例えば、 $t_{1},t_{2},t_{3}$ である。 同様に、 $k_{p2}$ と $k\mu$ は、例えば、 $r_{1}$ と $r_{2}$ である。以
下の (3),(4) では、 この割り当ての場合の手続きを示している。 パラメータ: $k_{2}+k_{3},h,k,k_{p2}$湾, を、
それぞれ $r_{l}$ と $t_{i}$ に割り当てる場合の数は、 $12\omega$ 通りである。 その場合の数だけ、 (3)$.\langle 4$) の手続きを
実行する。

3 残りの未決定のパラメータ $K$) $/K_{p1},$ $K_{5}k_{b12}/K_{p1},$ $K_{p5}k_{b12}/K_{p1},k_{2},$ $k_{3},k_{b2},$ $k_{b3}$ は、 次の連立方程式を解
くことにより決定できる。

$H\langle-r_{3})=H\langle-r_{4})=H\langle-r_{5})=J(-4)=J(-t_{5})=0,k_{2}+k_{3}=\iota_{1},K_{1}/K_{1}=HC(F(s))/HC\langle G(s))$ ,

ここで、 $H\langle s$) $=K,h_{I2}(s+k_{2}+k_{3})(s+h)(s+k_{b3})+sK_{1}\langle s+k_{3}+h)(s+k_{6}Xs+h_{2}+k_{b3}).T\langle s)=K_{\beta}h_{12}\langle s+h_{3})(s+$

$k_{p2})+sK_{p1}(s+h_{2}+k_{b3}\cross s+k_{\beta})$ , である、 $HC$ は、 主係数を示す。 この連立代数方程式を効率的に解くた
めに、 グレブナ基底を計算し、 Triangular form に変換する。 この操作により得られた $k_{b3}$ に関する消
去イデアルは、 $s$ の 3次多項式になる。 これを補足 A に掲げる。

4. $Cs(s)/Cc(s)$ の分子、分母は両方とも $s$ の 6次多項式なのに対して、 $F(s)$ と $G(s)$ は両方とも 5次多項式
であることから、 $Cs(s)/Cc(s)$ と $F(s)/G(s)$ の類似度として、 $Cs(s)/Cc(s)$ の分子、分母の実根のうち、
$F(s)$ の $G(s)$ の実根として現れていない (割り当てられていない) ものの差を採用することできる。 こ

のような、実根は、係数比較により、次の二つと計算できる: $k_{3}+h+k_{6}+h_{2}+k_{b3}+K_{5}h_{12}\prime K_{1}-(r_{3}+r_{4}+r’)$

$\ h+k_{b3}+k_{\beta}+K_{5}k_{b12}/K_{p1}-(t_{4}+t_{S})$. これら二つの実根の差を、dげとして記録する。

5. 以上のように決定されたパラメータのセットを、dげによって昇順に並べ替える。 さらに、経験的あ
るいは生理学的な規則に適合しないものは取り除いた。 本稿では、以下の規則を採用した。

$k_{p2}<k_{p6}\ k_{3}<1$ . (10)

一番目の不等式 $k_{p2}<k_{p6}$ は、 FDOPA と 3-OMFD の血液脳関門に対する透過率の違いであり {$HYB^{*}91$ ;
$DKGC97)$、 二番目の不等式 $k_{3}<1$ は経験則である。

6. 以上の手続きで求められたパラメータセットのうち、一番目 (dげが最小) のセットを結果とする。

この代数的手法を用いて、 PET 実験や生理学的知見と適合するような反応定数のセットを効率的に決定
することが出来た。
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表 1: 非線形回帰によって得られたパラメータ
$\overline{\ovalbox{\tt\small REJECT}_{-}^{a_{2}aam_{1}m_{2}m_{3}}A\cdot n\su\epsilon(CSO(t-))a_{1}ontro-}$

$\frac{PDpa\dot{u}\epsilon nt-0.10455-3.023260.058\S u10.2756610.01838070.0166495-1.49546}{\ovalbox{\tt\small REJECT}_{-}^{b_{2}bbl_{1}ll_{3}}\mathfrak{g}_{-ussue(cco(t-))b_{1}}ont\iota 0-}$

PD patient $-0.0928105$ -0.107709 0.0252521 2.05784 0.113904 0.0105398 -0.267787

3 結果
$A$-、 B-fissues の実測データとして、 Cumming and Gjedde (CG98, p.52. Pig. 4) 中のグラフよりサンプリン
グデータを抽出した。そこでは、 $A$-、 B-fissue は、 caudate と cerebral cortex にそれぞれ対応している。最
初に、健常者とパーキンソン病患者の A-, B-tissue における $1\epsilon_{F}$ の放射線データをを指数関数の和 $Cso\langle t-\eta$)
と $Cco(t-\eta)$ としてフィテッィングする。 こうして得られたパラーメータ $a_{i},b_{j},aa,bb,m_{i},$ $l_{j}$ を表 1に掲げる。
表 1中のパラメータを用いて、 \S 242で述べた代数的手法を用いて反応定数を決定した。 表 2から、過

去の研究 (CG98) と比べたとき、本稿の代数的手法により、健常者と息者の反応定数の大部分を導出するこ
とに成功していることが分かる。ゐは、パーキンソン病診断の一手法であり、過去の研究で導出された値
と、本稿で導出された値は、適合していた。 このことは、非採血アプローチの本代数的手法で、定数を決定
することに成功していることを示している。

4 議論
本稿では、 ラブラス空間上で表現された式 (7) を導出した。 このことによって、 FDOPAモデルにおいて、

反応定数を効率的に決定することが可能になった。対照的に、従来の方法では、系が平衡に近づいたときに
初めて適用することが可能であり、 しかも、定数を決定するためには、様々な近似や微小項の無視が必要で
あった (GGCOI). 例えば、 caudate (本稿では、A-fissue に対応) でさへ、 -っの組織のコンパートメント
してモデル化されている $(KKNS^{+}03)$。しかも、平均値での代替や微小項の無視が、 ’の空間では、非常に
&*fp式の $f_{-}bI^{-J\backslash \overline{\text{フ}}\text{メ}-}$ク $\Re$定で $|h_{l}A^{\backslash }$、$5$であ $\vee\supset f_{\llcorner}$

。
$X\hslash^{q)}tt$数$6i$手法 $\daggerh$

、

$\ovalbox{\tt\small REJECT}$-7$\ovalbox{\tt\small REJECT}$-\mbox{\boldmath $\lambda$}鑓鑛縮簾麗繍鞍魔熱駿勢醜観醜籍鰻 1摂瀧\breve \check よ
り、効率的なパラメータ決定が可能になっている (lntel(R) Xeon(R) CPU 233GHz にて約 10秒)。比較のた
め、式 (7) の $t$ 空間での表現を次に示す。

$Cs(t)$ $=$ $Cc(t)\otimes Y_{1}\langle t$) $\otimes Y_{2}(t)$. (11)

with $Y_{1}(t)$ $=$ $\frac{(k_{2}+k_{3}-k,^{2}Xh+k_{3}-k_{6})}{th+k,-hXh+k_{3}-h)}e^{-t4+\iota,\nu}-\frac{\langle h-k_{2})(h-k_{\beta})}{th+h-\text{ゐ}Xh-h)}e^{-4\prime}-\frac{(h-k_{2}Xh-k_{\beta})}{\langle h+k_{9}-h)(h-h)}e^{-4\prime}$ ,

$Y_{2}(t)$ $=$ 非常に複雑な形,

ここで、 $\Phi$ は、 畳み込み積分を示す。 $Y_{2}(t)$ 全体は、 URL:
http: $//\mathfrak{m}$ . math. kyushu-u. ac. jP/-phiroshi/pet/Y2.pdf.

にて閲覧可能である。重要な点は、微分方程式を解くこと及びパラメータ決定をラプラス空聞上で行ったこ
とである。 一般的に、 $t$ の空間上では、外力がある場合 (本稿では、 $C- B1\infty d$モデルの $c_{fd}$ に対応)、解には、
畳み込みが含まれる。一方、 ラブラス空間では、畳み込み積分は、単純な掛け算の形で表すことができて、
解は、多項式の形で表現でき、様々な記号計算の手法を用いることが出来る。
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5 結論

本稿では、記号計算の一つであるグレブナ基底計算を用いて、FDOPA 動態解析を厳密にかつ効率的に実
行する手法を提案した。 この手法を用いることにより、患者への負担が大きい動脈血採取を省くことが可能
となり、 しかも、 パラメータの大部分を迅速に決定することが可能となった。 さらに、 本手法は、近似や
仮定を前提としないので、パーキンソン病診断において従来必要とされる系の平衡を待つ必要がなく、診断
時間を数十分短縮できる可能性が大である。
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APpendix $A$ : the third-order polynomial in $k_{b3}$

\S 2.4.2において、 $k_{b3}$ に関する消去イデアルを計算した。 それは、 以下のように、 $k_{b3}$ に関する 3次多項
式で表される:

$14\prime l^{-i}514(r_{4}-4su43,244b’ 23pz\rho|’ 2S^{(\prime}b3^{*1}2)X\prime s^{-l,r_{45*3,2}}$

$t\mu\supset 5’ t49b1p2b’ 21)*l,(k*t_{2})Xl- 1,$ )) $-(,-\iota)3^{l(- k))-\not\in)*\cdot,\phi*l,- l))*}(l_{4}(-(4’ 4auz\mu$

4 $t\mu’\iota" Xz$ )$*\iota_{4}(\prime t*’ 1\prime^{z*l}3^{*}2\wedge\iota)X"-|))-(r$

$4’(\prec\prime_{4b’ 2\mu’*}\iota_{(\prime’-4Xl’-\iota,))-(1-\iota_{1}-4^{s}s^{-}4’ 1\iota*4*t,)-\prime}r\mu*,(’,-1)*’(\rho_{\phi*\iota)*\iota\iota_{\iota\hslash}}-’-4^{\iota}\rho*4:114’*l,-$

$l)*4^{\varphi*}2\prime\prime"’\prime\prime 4^{(\prec}$
$\iota_{bl}l,(4**l_{1}(4\iota_{bl})**\iota)*i’ t44^{\{}4’**- l)*’(4*tx4s*\iota_{p2}-\iota,)*4t\iota_{\prime},^{z}\iota*4_{ll}r_{4I}’(-\{\rho_{\phi}))-(9^{*}4r_{b},\iota_{2}$

$(’-\iota)*tb*1r^{2}\rangle*4^{t}r21-4)- l,1t4t4a\mu a\mu r^{2\prime}t_{4}’4s4’ x/,-\iota_{r^{2}}1\prec l$”

$\prime_{114*u,\prime})\mu_{z^{(,-)*l}t\prec}\rho_{4t4,\rho\rho p*1-|)*}*1))- 4_{3},at44’*\prime_{114}\cdot t\iota\cdot\iota-2)l$

$*6^{(l*l\phi*l)))))((-\iota,x*t_{b},)*4()*\iota_{1}(4- 4 4,s\iota)}\iota_{\beta\prime*lfl\hslash 4s}\star rg\prime\prime a_{6}*\iota_{b},)X\iota-\iota,.\iota_{b},14*1\cdot l$””

$\wedge,’-\iota_{*})\mu.*t)*\iota\iota\iota,\iota*44^{\iota_{*}\cdot\iota_{1}t4t4*\iota- 1)-43},$ ,
$4*bbll’ 2\mu\mu\alpha,\t)))*\prime_{1}’\iota,-\iota_{2}\iota,)\cdot 4\#,,t,1\iota,*\iota,))))))))-’$”

( $(\prime_{5}-\iota_{b3}x|-\iota_{pl})*\prime tqt\prec 4^{t,*}a^{-l*,l*l)X\iota- l)X\prec t\prime’-\iota x-*))- t*}\hslash\prime\prime’$ ’

$t_{3,2\wedge’ l\prime}l(arrow**)-\prime t\prec 4\alpha_{n\star 1-t))*\iota\iota*4,\prime_{1}}2\wedge 1tr))))^{\prime_{44*32b’ 2b’ 2*4^{\iota_{b’ 4}}\iota’\prime}}\hslash\nu a$

$(\cdot, )t’t4’*\iota_{p\rho*l,(\prec k^{\{}4,}2)s*,1(arrow)-’,*l$ -l )) $*At*(p_{4}x-\iota,)-4(\prec s4)*44^{s}$
$\prime_{t^{14,4t*\iota,}}*\iota_{b},)r_{2ts)*1\iota}l-\iota,\prime\prime_{St’ 2))-4^{l}\rho^{(}4b*\iota_{1}t4*43)\star 4^{k}\mu)tl’(44’ b*\iota_{J^{2}}-\iota,)\cdot\iota_{1}(4},.\iota_{l*})(4\cdot zp$ .

$44”\prime s)*l$
$414^{(}4-4)*44,-\cdot\downarrow t4-4*42b’ l$ ’

$”(44zs\iota’ a\mu*u_{b3^{*}t^{*}}r\iota)-l(1l*4,z\wedge 1^{(}4^{(\rho_{b}},*4,4^{l-\iota_{2}\iota)}\cdot$ ,
4 $\phi_{\beta}\iota,*\iota_{n}(t_{\beta}*\iota_{)))))))(-(\prime},*r_{4144’\prime}t_{4rs’ z}^{f_{(\prime’-*X-*)*(\prime}2}*4)4_{3^{1(\iota,-*)*}}t4a\prime pl\rho t|*\iota)))$

$*\prime^{2_{14t\prec 4^{\iota,}a)*\iota_{3}t4*t_{\beta}- t))*\iota_{b},\iota_{2}t- l,*l)xj_{I\iota’-4’ X*\iota_{3})\cdot 4t*r’\downarrow t4-4*4’ sa})*l}},,,,arrow\iota)*’)X’-\iota,)*4’ t444’*" t- t*4’)*4(- 4*4’\iota t4- 4*\iota_{3}))*$

$1^{(*l*}u4(**\iota))l,t/-|)*l.\{/z_{(4\alpha_{\iota^{-}4l)**(4-4 4’)\iota_{b},*\iota_{rl})*\iota_{b3^{l},a^{(}4\forall\iota’ 44}}}\iota_{u1}-\prime x\iota,-44^{\iota,*\ell}4^{t}r^{*\prime}\iota t414*4-\iota,)-\iota\iota*4^{\langle}4_{l^{l)))-\prime}}\cdot s^{\langle}44^{(}2^{lv}$

$l(|*1)\rangle*4ctua*4a"$
$*”(\ell(-)*l\iota_{S2}itt-4 4X4- 4,1-\iota_{l^{*}}))*l$

$\prime_{1}(4(arrow*\iota_{b},)*4^{(}4*u_{b},)))t_{\rho\mu**IX}()2’- k\iota’ k,X2,-\cdot$
$4\{4-\iota_{B}X4- u,)*4t44,- Ktu\prime\prime\prime’(l’*l’))))-4^{(-}b^{\psi_{l}\iota,*}$

$\iota(1*\iota))**\nu, 21l*\prime_{u}\alpha,*l)))*\prime_{1^{t4^{(}4\iota:n}}r_{*\iota’\mu a\mu}-ll-*,l))-(4-\iota_{bl})$
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$4(u_{b},- u\iota*|*l*))))t^{-}t4(’- 4’ 4^{(}at\rho$
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$x4n\mu\prime 4\prime sbl1’ 4^{l}a$ ’
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