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Az OTKA K68669 azonositéju,
Komplex haldézatok modularis szerkezete

cim palyazat szakmai beszamoloja

1. Bevezetés

Az utdébbi évtizedben a haldézati megkdzelités tobb fontos sikert hozott biolégiai, technoldgiai,
szociologiai és gazdasagi problémak vizsgalatanal, melynek eredményeként mara a komplex hal6zatok
témakore 6nallo, interdiszciplinaris tudomanyteriiletté fejlédott [1-2]. Egy kiemelten fontos témakort
képviselnek ezen a beliil a halézati csoportokkal (mas néven modulokkal, Kklaszterekkel,
csoportosulasokkal) kapcsolatos kutatasok [3]. A palyazat résztvev6i mar rendelkeztek korabbi
eredményekkel a hdalézati csoportosuldsok témakorében, melyek koziil legfontosabb egy klikk
perkolaciéon alapul6  csoportkeresési modszer kifejlesztése volt [4]. Ennélfogva a palyazathoz
kapcsolodo kutatasok egyrészt a klikk perkolacios modszer alkalmazasi korének bovitését, valamint
maganak a modszernek a tovabbfejlesztését tlizték ki célul. A halozati csoportok szervesen
kapcsolodnak a haldzati hierarchia témakoéréhez is, hiszen egy koztes szervezodési szintet képviselnek
az individualis csicsok és az egész halozat szintje kozott. A kutatasok masik célteriiletét igy a halozati
hierarchiahoz k&t6d6 kiilonb6z6 problémak vizsgalata tette ki. A kovetkezOkben a kutatomunka
eredményeit sziikebb témakdorokre bontva mutatjuk be.

2. A klikk perkolacios modszer alkalmazasai

A csoportok kdzponti szerepe miatt az utdbbi években szamos alternativ hal6zat klaszterez6 modszert
dolgoztak ki [3]. Ezek dontd tobbsége izolalt csoportokat keres, azaz egy csucs egyszerre csak egy
csoporthoz tartozhat. Ezzel szemben a valddi haldzatokban a csoportok gyakran atfednek egymassal,
(pl. mindannyian egyszerre vagyunk tagjai a csaladunknak, a barati koriinknek és a munka helyi
kozosségilinknek). Erre a problémara kinal megoldast a klikk perkolacios modszer [4], mely
természetes médon engedi meg a csoportok kozti atfedéseket. Ebben a megkozelitésben a csoportok k-
klikkek (k cstcsbol allé, teljesen 6sszekotott részgrafok) perkolacids klasztereinek felelnek meg, ahol
két k-klikket akkor mondunk szomszédosnak, ha k-1 csucsuk kozds. Egy kiilon érdekesség, hogy az
Erd6és-Rényi-féle véletlen grafban az élbekotési valoszinliség valtoztatasaval klikk perkolacios
atalakulasok figyelhet6k meg (minden egyes k értékhez tartozik egy kritikus élbekotési valdszintiség),
melyek a jol ismert él perkolacios atalakulas altalanositasanak felelnek meg [5].

2.1 Idofejlodo csoportok vizsgalata

A halozati csoportokkal foglalkozé korabbi kutatdsok szinte kivétel nélkiili ,,statikus”, azaz id6ben
allandé csoportokkal foglalkoztak. Ezzel szemben szamos valds halézatban a kapcsolatok id6vel
valtozhatnak, és ennek megfelel6en a csoportok is egy ,,dinamikus” képet mutatnak, azaz egy adott
csoport Osszetétele idor6l idére valtozhat, (elég hosszu id6 elteltével akar teljesen le is cserélédhet). A
palyazathoz kapcsol6dé kutatasok egyik célja volt a csoport id6fejlédés statisztikus tulajdonsagainak
vizsgalata nagymeéretii tarsaskapcsolat hal6zatokban [6-11].

A vizsgélt rendszerekben az egyes id6lépésekhez tartoz6 grafokat a klikk perkolaciés maédszerrel
klasztereztiik, igy el6allt egy-egy ,,pillant felvétel” sorozat a halézatokban talalhat6 csoportokrdl. Ezek
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Osszeflizése id6fejl6dé csoportokka egy nem trivialis feladat, hiszen a csoportok mérete 1épésrdl
lépésre néhet vagy csokkenhet, csoportok 0sszeolvadhatnak vagy széteshetnek tobb kisebb csoportra,
teljesen 1j csoportok jelenhetnek meg és régiek tlinhetnek el. Kidolgoztunk egy eljarast, mely lehetGvé
tette az id6fejlédé csoportok nyomon kovetését, a modszer részletei megtalalhatok a [6].
hivatkozasban.

Az id6fejl6d6 csoportok szdmos statisztikdjat vizsgaltuk, az egyik legérdekesebb jelenséget a
csoportok tag-autokorrelacios fiiggvénye mutatta, mely az id6ben atlagosan gyorsabban csengett le
nagyobb méreti csoportok esetén a kisebbekhez viszonyitva [6-11]. Ez azt jelenti, hogy a nagyobb
csoportok dinamikusabban valtoznak, benniik gyorsabban cserélddnek a tagok. Ennek jellemzésére
bevezettiilk a csoport stacionaritdas fogalmat is, mely a szomszédos id6lépések kozti tagkorrelacio
atlaga a csoport életutja soran. Az altalunk vizsgalt hal6zatok egy nagyon érdekes osszefiiggést
mutattak a stacionaritas, a csoportméret és a csoport varhato élettartama kozott. (Egy csoport
élettartama azon id6lépések szama, amig a csoport jelen van a rendszerben, ami tekinthetd egy fajta
Hfitnesz” értéknek is, hiszen a ,fitt” csoportok sokaig élnek, mig az alacsony fitnesszel rendelkezdk
hamar eltinnek). Kideriilt, hogy ha a csoportméret és a stacionaritas fiiggvényében abrazoljuk a
varhat6 élettartamot, akkor annak maximuma nagyobb stacionaritas értékeknél talalhaté kis csoportok
esetén, mig kisebb stacionaritasnal nagy csoportok esetén [6-11]. Ez azt jelenti, hogy a kis csoportok
esetén az az optimalis, ha tagdsszetételiik az id6ben nem, vagy csak keveset valtozik. Ezzel szemben a
nagyobb csoportoknak éllandéan meg kell tjulniuk a fennmaradashoz, a tagoknak folyamatosan
cserélédniiik kell ahhoz, hogy a csoport tovabb tudjon élni. Ezen feliil megmutattuk azt is, hogy
tagokhoz illetve a csoportokhoz tartozo kapcsolater6sségek segitségével meg lehet josolni a tagok

Ezekhez az eredményekhez szorosan kapcsolédnak a csoporthéaldzat idéfejlddésével kapcsolatos
korabbi kutatasok is [11-13]. (Ebben a hél6zatban a csticsok egy-egy csoportnak felelnek meg, melyek
akkor vannak odsszekdtve, ha van koztiik atfedés). Az eredmények szerint a csoporthalézat dinamikajat
is a preferencialis csatolas mechanizmusa vezérli, a csticsok haldzatahoz hasonldan.

2.2 Bioinformatikai halézatok vizsgalata

A klikk perkolacios mddszert alkalmaztuk bizonyos mikroRNS-ek és az altaluk gatolt mRNS-ek
halézatanak tanulmanyozdasara: azonositottuk a mikroRNS-ek funkcios csoportjait és javaslatot tettiink
kisérletekre [14]. Vizsgaltunk tovabba sejten beliili jelatviteli halézatokat. A specialisan erre a célra
inditott http://SignaLink.org weboldalon bemutatjuk a [15]-es cikk harom f6 eredményét: (i) egységes
kézi gyljtésii adatok, jol dokumentalt gy(jtési szabalyokkal, (ii) a jelatviteli ttvonalakban résztvevd
fehérjék és gyogyszer célpont fehérjék bioinformatikai elérejelzése, és (iii) az el6rejelzett titvonal
fehérjék koziil hat Notch fehérje kisérletes ellendrzése C. elegans-ban.

3. A klikk perkolaciéos modszer tovabb fejlesztése

3.1 A klikk perkolaciés madszer kiterjesztése iranyitott halézatokra

A palyazathoz kapcsolodo kutatasok egyik célja a klikk perkolacios modszer kiterjesztése volt
iranyitott halézatokra [16-18]. Ezekben a rendszerekben az élek aszimmetrikus kapcsolatot jeldlnek,
(pl. a haldzaton lezajlé terjedési folyamatok iranyat, vagy emberek kozti kapcsolatok halézataban ala-
folé rendeltséget, stb.). A mddszer iranyitott esetre torténd atiiltetésénél az eredeti iranyitatlan k-
klikkeket lecseréltiik olyan iranyitott k-klikkekre, melyekben az élek iranya csak néhany megengedett
konfiguraciot vehet fel [16]. Az iranyitott klikk perkolacios modszer segitségével nagyméretii biologiai,
szoasszociacios, e-mail és web haldzatokat vizsgaltunk. A kapott csoportokat ahol lehetett, a
csucsokhoz tarsithaté cimkék segitségével ellendriztiik. Az eredmények azt mutattdk, hogy a vizsgalt
halozatok két nagy osztalyba sorolhatdk az iranyitott csoportosulasok viselkedése alapjan [16].

Az iranyitott csoportosulasok atfedéseiben talalhat6 csucsok kiemelt kdzponti szerepét kiilén is



tanulmanyoztuk e-maileken, illetve kérd6iveken alapul6 tarsaskapcsolat hal6zatokban [17].
Eredményeink szerint a kiilon fajta centralitast jellemz6 mennyiségek (betweenness centrality,
closeness) érdekes eltéré viselkedést mutatnak a csoportok atfedéseiben talalhatdé csicsokon a két
halézat esetén. Ezen feliil megvizsgaltuk, hogy miként médosul az Erd6s-Rényi-féle véletlen grafban a
k-klikk perkolacios atalakulas kritikus pontja az iranyitott esetre torténd attéréskor [16,18].

3.2 A klikk perkolacios médszer kiterjesztése suilyozott halézatokra

A komplex héalézatok jelentds részénél a csicsokat 6sszekotd élekhez egyfajta suly vagy intenzitas is
tarsithatd, mely megadja, hogy mennyire szoros vagy gyenge a kapcsolat az €l két vége kozott. Ezen
élsulyok figyelembe vétele a halézat klaszterezésben egy tovabbi lehet6ség az eredmények
finomitasara, ezért céljaink kozt szerepelt a klikk perkolacios moddszer kiterjesztése sulyozott
halézatokra is [18-19]. Az alapétletet a hal6zati motivumok (néhany csuicsbél allo, fix konfiguracidju
iranyitott részgrafok) vizsgalatanal bevezetett motivum intenzitds fogalma adta, mely a motivum
élstilyainak mértani kdzepének felel meg. A sulyozott klikk perkolaciés modszernél ezt a mennyiséget
tiltettiik at a k-klikkekre: egy adott sulykiiszob érték mellett a figyelembe vett k-klikkek intenzitdsa nem
lehet kisebb mint a kiiszobérték. A sulyozott klikk perkolaciés modszerrel tarsszerzoségi és tdzsdei
halézatokat vizsgaltunk [18-19]. Az eredmények megmutattak, hogy az élsilyok kozti korrelaciok
jelentdsen eltérnek a vizsgalt valos hal6zatokban egy (azonos méretli és slirliségii) véletlenszer
halézathoz képest.

4. Cimkézett halozatok statisztikus tulajdonsagainak vizsgalata

Szamos valds halézat esetén a csucsokhoz cimkék (tulajdonsagok, attribitumok, annotaciok)
tarsithatok, melyek nagyon sokféle informaciot tartalmazhatnak a csicsokra vonatkozéan. Mint
korabban emlitettiik, ezek a cimkék egy alapvetd eszkozt nyujtanak a csoportfelbontas ellendrzésekor.
Emellett szorosan kapcsoldédnak a halozati hierarchia problémakoréhez is, ugyanis sok esetben maguk
is hierarchikusan szervezddnek, (egyes specialis cimkék részkategoriai lehetnek mas, altalanosabb
jelentésii cimkéknek). Ennélfogva a palyazathoz kapcsol6do kutatasok soran olyan cimkézett hal6zatok
alapvetd statisztikai tulajdonsagait vizsgaltuk melyeknél a cimkék egy (hierarchikus) iranyitott
aciklikus grafba rendezhet6k ala-félé rendeltség alapjan [20-21]. A cimkék és a halézati hierarchia
kozott tobb érdekes osszefliggést is talaltunk, melyek koziil legfontosabb a cimke indukalt részgrafokra
torténd lesziikités esetén tapasztalt dnhasonldsag volt. (Egy cimke indukalt részgraf az adott cimkét
hordozd csticsok altal kifeszitett részgrafnak felel meg.) A cimke indukalt részgrafok éleinek atlagos
szama hatvanyszertien valtozott tobb nagysagrenden keresztiil a részgraf méretének fiiggvényében [20].
Ezen viselkedés jellemzésére vezettiik be a cimke asszortativitasi exponenst, melynek nagysagabdl pl.
meg lehet allapitani, hogy az adott hal6zatban teljesiil-e az, hogy a hasonlé (az aciklikus grafban
egymashoz kozel talalhaté) cimkékkel rendelkezé csicsok nagyobb valdsziniiséggel kot6dnek
egymashoz (azaz a halézat cimke asszortativ). A cimke indukalt részgrafok atlagos klaszterezettségi
egyiitthatoja a részgraf méretének fiiggvényében csokken6 tendenciat mutatott, viszont a csokkenés
meértéke sokkal kisebb volt egy véletlen grafhoz viszonyitva [21].

5. Multifraktal véletlen graf generator kidolgozasa

A halézati hierarchia tanulmanyozasahoz kapcsolodoan kifejlesztettiink egy multifraktal élbekotési
mértéken alapuld Altaldnos véletlen graf generdlé médszert [22-23]. A nevezett mértéket egy
viszonylag egyszertl szerkezet(i, cellakra osztott general6 mértékbdl allitjuk el6, rekurzivan szorozgatva
a cellakat magaval a general6 meértékkel. Az iteracié el6rehaladtaval egy egyre osszetettebb,
hierarchikus struktura all eld, és a legyartani kivant héal6zat éleit ebbdl a multifraktalbdl szarmazo
valészinliségekkel kotjiik be. Megmutattuk, hogy ezzel a mddszerrel (megfelel6 generlalé mérték



valasztas mellett) nagyon sokféle eltéré véletlen halozat allithato eld, és egy adott tulajdonsaghoz (pl.
egy adott fokszameloszlashoz) tartozé generdlé mérték egy szimulaciés hékezelésen alapuld eljaras
keretében kénnyen visszakereshet6 [22].

A multifraktal graf generator segitségével el6allitott hal6zatokban egy érdekes csics izolacids
effektust tapasztaltunk extrém nagy graf méretek esetén, (a valés halézatok mérettartomanyaban ez
altaldaban elhanyagolhat6). Megmutattuk, hogy ennek hatterében az all, hogy a multifraktal
fokszameloszlast meghatarozo vetiilete egy kitiintetett iranyba esik [23]. Ez alapjan bevezettiink egy
apr6 modositast a konstrukciéban, mely a multifraktal elforgatasaval kikiiszoboli a tdlzott mértéki
csucs izolaciot.
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