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1. Einleitung

1.1 Intaktes Horvermdgen — die Basis sprachlicher, kognitiver und psychosozialer

Reifung

Erst Horen — dann Sprechen. Dieser scheinbar einfachen These liegen jahrzehnte-
lange Forschungsarbeiten zum Zusammenhang von sprachlicher und auditorischer
Entwicklung zugrunde. Sprache zu héren und auch zu verstehen ist keine
Selbstverstandlichkeit. Der korrekte Spracherwerb setzt die Funktionsfahigkeit wich-
tiger zentraler Strukturen voraus (Kroger et al., 2007). So scheint beispielsweise eine
Art ,sprachsensitiver auditorischer Cortex“ mal3gebend an der auditorischen Sprach-
wahrnehmung beteiligt zu sein (Samson et al., 2001). Nicht selten weisen Kleinkinder
mit Horbeeintrachtigung im Vergleich zu Gleichaltrigen Verzégerungen in Sprachver-
standnis und Sprachproduktion auf (Lieu et al., 2010; Moeller et al., 2007). Ein Grund
hierfar ist die unzureichende Sprachperzeption, welche durch die Horminderung de-
terminiert wird (Desjardin et al., 2009). Verstandnisprobleme konnen sich auf die
sprachliche und psychosoziale Entwicklung auswirken (Moeller et al., 2007; Wake et
al., 2004). Die These, eine frihe Diagnostik und Versorgung einer angeborenen Hor-
storung fuhre zu einer Verbesserung in Sprache und Kommunikation, liel3 sich in
vielen wissenschaftlichen Studien belegen (z.B. Nelson et al., 2008; Neumann et al.,
2006; Korver et al., 2010). Mit Hilfe von flachendeckenden Neugeborenen-
horscreenings wird versucht, der Entstehung von sprachlichen und sozialen Defiziten
entgegenzuwirken. Dabei hat sich die objektive Horprifung zu einer wichtigen Unter-

suchungsmethode in der Padaudiologie etabliert (Neumann et al., 2006).

1.1.1 Schwerhorigkeit im Sauglings- und Kleinkindalter

Etwa 1 von 1200 Neugeborenen in Deutschland ist von einem permanenten Hor-
schaden betroffen (Gross et al., 2000). Im Jahr 2000 wurde die Zahl von deutschen
Kindern und Jugendlichen mit einem Horverlust von mindestens 40 dB HL (auf dem
besser hérenden Ohr) auf 20000 bis 35000 geschatzt. Dabei scheint die Anzahl der
Kinder, deren Kommunikationsfahigkeit durch den Hérverlust beeintrachtigt ist, noch

viel groBer zu sein. In Deutschland werden schwergradige Horverluste im
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Durchschnitt im Alter von 2,5 Jahren, mittel- und geringgradige Hoérverluste durch-
schnittlich erst mit 4,4 beziehungsweise 6,2 Jahren erkannt. Ein profunder Horverlust
wird im Durchschnitt im Alter von 1,9 Jahren diagnostiziert (Finckh-Kramer et al.,
2000). Durch die Einfuhrung des Neugeborenenhdrscreenings liel3 sich eine
deutliche Verbesserung in Diagnostik und Therapie von Hoérstérungen erreichen. So
betrug 2005 das mittlere Diagnosealter fur eine Horstérung bei einem gescreenten
Kind 3,1 Monate, bei einem nichtgescreenten Kind waren es 17,8 Monate (Neumann
et al., 2006).

1.1.2 Neugeborenenhdorscreening

Neugeborene besitzen entwicklungsbedingt noch nicht die Fa&higkeit sich in
ausreichendem Male ihrer Umwelt mitzuteilen. Da sie nicht adaquat auf die
Darbietung spezifischer Tone reagieren kénnen, muss die Priufung des Horvermo-
gens mittels objektiver Messverfahren erfolgen. Die Anwendung sollte dabei
praktikabel und — angesichts der motorischen Unruhe des Kindes — von kurzer Dauer
sein. Nur so konnen Horstorungen frihzeitig und effizient erfasst werden. Das
Neugeborenenhdrscreening basiert auf der Registrierung von transitorisch evozierten
otoakustischen Emissionen (TEOAE) und auf der Registrierung von akustisch
evozierten Hirnstammpotentialen (BERA, Brainstem Evoked Response Audiometry).
Anhand der Messergebnisse lasst sich eine Aussage zur Innenohrfunktion und
zentralen auditiven  Reizverarbeitung des Neugeborenen treffen. Das
Neugeborenenhdrscreening nimmt im Allgemeinen sehr wenig Zeit in Anspruch. Die
Untersuchungen sind fur das Kind vollkommen stressfrei und kénnen auch im Schlaf
durchgefuhrt werden. Obwohl das Messergebnis keine detaillierten Informationen
Uber das kindliche Gehor liefert, tragt es maldgeblich zur Friherkennung und

Therapie von Horstérungen bei.



1.1.3 Gesetzliche Bestimmungen

Nach langjahriger Forderung hat das Neugeborenenhdrscreening im Juni 2008 seine
gesetzliche Verankerung in den Richtlinien tGber die Friherkennung von Krankheiten
bei Kindern bis zur Vollendung des sechsten Lebensjahres gefunden. Am
19.06.2008 erging der Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) Uber
eine Anderung der Kinderrichtlinien. Dem Beschluss zufolge haben Neugeborene ab
dem 01.01.2009 Anspruch auf ein erweitertes Neugeborenenscreening und
Anspruch auf eine Friherkennungsuntersuchung von Hoérstérungen. Das nach den
neuen Richtlinien durchzufiihrende Neugeborenenhérscreening soll priméar der
Erkennung beidseitiger Horstérungen ab einem Horverlust von 35 dB dienen. Solche
Horstorungen sollen bis zum Ende des dritten Lebensmonats diagnostiziert sein und
eine entsprechende Therapie bis Ende des sechsten Lebensmonats eingeleitet
werden. Eltern, beziehungsweise Personensorgeberechtigte, kénnen tber die Teil-
nahme des Kindes an der Untersuchung entscheiden. Bei Zustimmung soll die
Prufung des kindlichen Gehors mittels Registrierung von TEOAE und Hirnstamm-
potentialen (BERA) erfolgen (Hess, 2008; Bekanntmachung eines Beschlusses des
Gemeinsamen Bundesausschusses (ber eine Anderung der Kinder-Richtlinien:
Einfuhrung eines Neugeborenen-Hoérscreenings; Bundesministerium fir Gesundheit).
Wahrend die Teilnahme am Neugeborenenhdrscreening in Teilen Deutschlands der
freien Entscheidung der Eltern obliegt, gelten in einzelnen Bundeslandern, so auch in
Bayern, die in den Kinderrichtlinien geregelten Vorsorgeuntersuchungen nach
Artikel 14 des Gesundheitsdienst- und Verbraucherschutzgesetzes (GDVG) bereits
als Pflichtuntersuchungen (Landtag des Freistaates Bayern, 2003; Schutz der Ge-
sundheit von Kindern und Jugendlichen; Gesundheitsdienst- und Verbraucherschutz-

gesetz). Ein Angleichen dieser Rechtslage auf Bundesebene steht bislang noch aus.
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1.2 Grenzen der subjektiven Horschwellenbestimmung

1.2.1 Problematik subjektiver Hortestverfahren

Mit der Erfindung des Tonaudiometers Anfang des zwanzigsten Jahrhunderts gelang
es erstmals frequenzspezifische Untersuchungen des Gehors durchzufihren. Noch
heute gilt die konventionelle Tonaudiometrie als Goldstandard zur quantitativen und
gualitativen Erfassung von Horstérungen. Ein entscheidender Nachteil der tonaudio-
metrischen Untersuchung besteht jedoch in der Subjektivitat des Verfahrens.
Reagiert der Patient nicht adaquat auf die ausgegebenen Schallsignale, lassen sich
die Horschwellen nicht korrekt bestimmen. Zudem kodnnen sich Alter und
Konzentrationsvermogen negativ auf das Testergebnis auswirken. Die Problematik
der Subjektivitat wird auch bei aggravierenden oder simulierenden Patienten
deutlich, welche bewusst falsche Horschwellen angeben. Uber die Tonschwellen-
audiometrie hinaus gibt es eine Vielzahl von Hortestverfahren, bei welchen der
Untersucher auf korrekte Patientenangaben angewiesen ist, wie beispielsweise der
Stimmgabeltest nach Rinne oder der Lateralisierungstest nach Weber (Lehnhardt,
2009). Daneben kommen die uberschwelligen Tests zum Einsatz, z.B. der
Fowler-Test, der Luscher-Test oder der SISI-Test (Lehnhardt und Mrowinski, 2009).
Selbst die Hirnstammaudiometrie (BERA) lasst sich streng genommen nicht als rein
objektives Horprufungsverfahren bezeichnen. Das Testergebnis hangt hierbei
allerdings nicht vom Patienten, sondern von der Beurteilung und der Klinischen

Erfahrung des Untersuchers ab.

1.2.2 Tinnitus

Tinnituspatienten gehdren dem klassischen Patientengut einer jeden HNO-KIinik
oder HNO-Praxis an. Etwa 1-2% der westlichen Bevdlkerung fiihlen sich deutlich
durch den Tinnitus gestort (Rosanowski et al., 2001). Neben der subjektiven
Beeintrachtigung des Patienten kann Tinnitus zu einem Storfaktor in der Hor-
schwellenermittiung werden. Da Tinnitus oftmals einem Pfeifen gleicht, lasst er sich
nur schwer von den dargebotenen Ténen der konventionellen Tonaudiometrie unter-

scheiden. Aufgrund der Subjektivitat des Verfahrens kann in einem solchen Fall nicht
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beurteilt werden, ob es sich bei der ermittelten Horschwelle um eine durch Tinnitus
bedingte Verzerrung oder um die tatsachliche Horschwelle des Patienten handelt.
Ein rein objektives Messverfahren konnte der Problematik der Horschwellen-

bestimmung bei Tinnituspatienten Abhilfe verschaffen.

1.3 Distorsionsprodukte otoakustischer Emissionen (DPOAE)

1.3.1 Begriffserlauterung

Otoakustische Emissionen (OAE) sind Schallaussendungen des Innenohrs. Sie
kénnen spontan vorhanden sein oder mit akustischen Reizen evoziert werden.
Energiequelle dieser Arbeitsgerausche des Innenohrs bilden die &ul3eren Haarzellen
der Cochlea. Ihnen wird eine mechanische Verstarkerfunktion zugeschrieben, welche
die Sensitivitéat und Trennscharfe des Hororgans erhdht (Neely und Kim, 1983). 1978
gelang Kemp der messtechnische Nachweis der Motilitat der auf3eren Haarzellen
(Kemp, 1978). OAE eroffnen die Mdoglichkeit, nichtinvasiv Informationen Uber
Storungen der Schallverarbeitung auf Ebene der aul3eren Haarzellen zu gewinnen.
Distorsionsprodukte otoakustischer Emissionen (DPOAE) sind Ausdruck des nicht-
linearen Verstarkungsprozesses des Innenohrs. Sie lassen sich bei gleichzeitiger
Darbietung zweier Tone mit den Frequenzen f; und f, generieren. Das Verzerrungs-
produkt mit der Frequenz 2f;-f, liefert dabei die grof3te Amplitude. Das Phanomen der
DPOAE wurde erstmals von dem italienischen Violinisten Guiseppe Tartini
(1692-1770) beschrieben, der beim gleichzeitigen Spielen zweier Geigentdne einen
zusatzlichen virtuellen Ton vernahm. Mit der Entdeckung der OAE wurde offen-
sichtlich, dass die Entstehung jenes kubischen Differenztons auf den nichtlinearen
Verstarkermechanismus der dulReren Haarzellen zurtickzufuhren ist. DPOAE werden
retrograd in Form von Schwingungen uUber die Mittelohrstrukturen zum &aufReren
Gehoérgang weitergeleitet und kdnnen dort Gber ein hochempfindliches Ohrmikrofon

registriert werden.
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1.3.2 Entstehung der DPOAE

Die &auReren Haarzellen des Cortiorgans stellen empfindliche mechanische
Verstéarker dar, die in einem komplexen Zusammenspiel mit den Stutzzellen, der
Basilarmembran und der Tektorialmembran der Cochlea stehen. Durch ihre
Kontraktion wird die Tektorialmembran und mit ihr die inneren Haarzellen, die die
eigentlichen Horrezeptoren darstellen, in Schwingung versetzt. Werden dem Ohr
zwei benachbarte Primarténe der Frequenz f; und f, in einem bestimmten Frequenz-
verhdaltnis (f,/f;=1,2) dargeboten, erzeugen diese unabhangig voneinander eng
benachbarte Wanderwellen auf der Basilarmembran. Gemafl dem Ortsprinzip der
Wanderwelle (Abb. 1) bildet sich das Wellenmaximum beider Téne an dem fir die
jeweilige Frequenz spezifischen Bereich der Membran aus. Lediglich die auf3eren
Haarzellen im Uberlappungsbereich der Ausbauchungen werden mit beiden Primar-

tonen angesteuert.

Maximum der
Wellenamplitude

Scala vestibuli o 2 S
-

Stapes
Te
()]
I
I8
g
|
\
\
\
A
\
A

T
Helicotrema

membran =~
T~
\\
Scala tympani Huillkurve ANE
der Wellen

Laufrichtung der Wellen

Abb. 1 A,B: Schematische Darstellung einer cochledren Wanderwelle.

A: Wellenbilder zu verschiedenen Zeitpunkten und zugehdrige Hullkurve der Wellen.
B: Raumliche Darstellung einer Wanderwelle mit Ausbildung eines Wellenmaximums.
(Guski, 1996; S. 92).
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Infolge des aktiven nichtlinearen Ubertragungsverhaltens der Haarzellen wird eine
zusatzliche Schwingung mit der Frequenz 2f;-f, hervorgerufen, die sich retrograd
Uber die Innenohrflissigkeit der Cochlea, die Gehorkndchelchenkette und das
Trommelfell zum &ulReren Gehdrgang fortpflanzt. Spezifische Mikrofone registrieren
das emittierte Signal (Abb. 2). Eine Dysfunktion der Kontraktionsfahigkeit der
auRReren Haarzellen spiegelt sich in der Grol3e des DPOAE-Emissionspegels wider.
Aussagen uber die Funktionsfahigkeit der inneren Haarzellen kdnnen mit Hilfe der
DPOAE nicht getroffen werden (Janssen, 2009).

| L| TEOAE
L ! ik
>,#f
Ly | DPOAE | | Primértsne p| PC
P1 |
gl | 1 i
2f1-f, f; f5 f
primdre Wander- Amboss
DPOAE-Quelle wellen- — Hammer
Calirdtee umhiillende \ / Ohrsonde
Helikotrema DPOAE-Quelle BN Stapes et
= s ) | WA 1 Mic
P 3 /m ¥ V\ : _r%?;J
AAS f1/Klick |
- Al
- . 1
" B 1\ |
RN W N
PR AVAY s X
Basilarmembran Mv"‘ 1 i :fltl)mmel-\ Lautsprecher
A n “ rundes N3 )
/\ N~ e . Fenster
4 \\J'\"\/N'N’ Eustachi- Pauken- duRerer
Tube hohle Gehdrgang

Impulsantworten nach Klickreizung

Abb. 2: Schema zur Entstehung und Messung der DPOAE.

Zur Erzeugung der DPOAE werden die beiden Priméartonpegel L; und L, von computergesteuerten
Lautsprechern ausgegeben. Die Primarténe mit den Frequenzen f; und f, bilden zwei Wanderwellen
(blau und rot) aus, die sich in einem bestimmten Bereich auf der Basilarmembran Uberlappen. Der
Uberlappungsbereich beider Wanderwellen stellt die primare Quelle der DPOAE dar (dunkelgriiner
horizontaler Balken). Durch die Kontraktion der aul3eren Haarzellen entsteht ein zusatzlicher Ton mit
der Frequenz 2f;-f, — das Distorsionsprodukt otoakustischer Emissionen — welches im &auf3eren
Gehdrgang messbar ist. Das mit dem Mikrofon registrierte Schallsignal wird im Computer verarbeitet.
Es lasst sich bildlich als Spektrallinien (Priméartonpegel L, und L,, Stérpegel Ls, DPOAE-Pegel Lgp)
darstellen.

(Janssen, 2009; S. 116).
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1.3.3 Reizparadigma zur Generierung der DPOAE

Zur Generierung der DPOAE wird ein spezieller Reiz verwendet, der aus zwei Pri-
marténen mit den Frequenzen f; und f, und den zugehdrigen Priméartonpegeln L; und
L, besteht. Beide Primartone bilden je eine Wanderwelle aus, die sich in einem
kleinen Frequenzbereich der Cochlea uberlappen. Die GroRe des Uberlappungs-
bereichs beider Wanderwellen ist dabei vom Frequenzverhéltnis f,/f; und vom
Verhaltnis der Schalldruckpegel L,/L, der Primartdne abhéngig. Untersuchungen zu
Frequenz und Primartonpegel zeigten optimale Emissionen bei einem Frequenz-
verhaltnis von f,/f;=1,2 und einem Primartonpegelverhaltnis von L;=0,4L,+39 dB SPL
(Janssen et al., 1995a,b; Kummer et al., 2000). Das optimierte Pegelverhaltnis lasst
sich anhand der sogenannten ,Pegelschere® bildlich veranschaulichen (Abb. 3). Die
kontinuierliche Abnahme des Primartonpegels L, fihrt zu einer stetigen Zunahme der
Primartonpegeldifferenz Li-L,, symbolisch durch die beiden auseinanderklaffenden

Scherenfligel dargestellt.
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Mikrofonspektrum Basilarmembran
X1 X3
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Abb. 3: DPOAE: Mikrofonspektrum und Basilarmembranauslenkung (schematisch).

In der rechten Abbildung (Basilarmembran) stellen X; (blau) und X, (rot) die Werte maximaler Aus-
lenkung durch die Priméarténe mit den Frequenzen f; und f, dar. Um maximale Emissionspegel Ly, zu
erreichen, mussen die Priméartonpegel L; und L, gemaR der Pegelschere (unten) eingestellt werden.
Gleiche Priméartonpegel (L,=L,) wiirden aufgrund geringfiigigerer Uberlappungen im Bereich der
Basilarmembran (rote Linien, gestrichelt) zu kleineren Emissionspegeln fithren. Im linken Bildanteil
(Mikrofonspektrum) ist die Spektralfunktion des Schallpegels bei verschiedenen Primartonpegeln
dargestellt. Das Mikrofonspektrum enthalt die Spektrallinien der beiden Primarténe, der DPOAE sowie
des Stoérpegels.

(Janssen, 2009; S. 123; modifiziert).
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1.3.4 Messprinzipien zur Erfassung der DPOAE

DPOAE besitzen nur sehr niedrige Emissionspegel. Bei deutlich tberschwelligen
Reizpegeln kdnnen die Emissionspegel eine Variationsbreite von bis zu 20 dB SPL
einnehmen. Dariber hinaus enthélt das registrierte Signal neben der eigentlichen
Emission weitere Storgerausche, die von der Umgebung, Atmung, Bewegung des
Kopfes oder der Blutpulsation herriihren kdnnen. Zur Messung der DPOAE ist eine
spezielle Messsonde erforderlich. Sie ist mit zwei integrierten Miniaturlautsprechern
und einem Miniaturmikrofon ausgestattet. Die Messsonde erfillt zwei wichtige
Funktionen. Zum einen gibt sie die zur Generierung der DPOAE notwendigen
Primartone Uber die beiden Miniaturlautsprecher aus. Zum anderen empfangt ihr
Mikrofon die vom Innenohr generierten Distorsionsprodukte. Die Sonde ist zuséatzlich
mit einem Schaumstoffstbpsel versehen (Abb. 4). Bei korrekter Platzierung wird der
auRBere Gehoérgang komplett durch den Schaumstoff abgedichtet. Der exakte
Sondensitz ist eine wesentliche Voraussetzung fur die DPOAE-Messung. Er muss

vor jeder Messreihe Uberprift werden.

Abb. 4: Messsonde mit Ohrstopsel zur Registrierung der DPOAE.
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1.3.5 Wachstumsfunktion der DPOAE

DPOAE lassen sich graphisch als Wachstumsfunktionen in einem Input/Output-
Diagramm (I/O-Diagramm) darstellen (Abb. 5). Dabei werden die Emissionspegel Lqp
nicht gegen den Primartonpegel L;, sondern gegen den Primartonpegel L, aufgetra-
gen. Grund hierfur sind umfangreiche Untersuchungen zur Suppression von DPOAE,
in welchen die Primartonfrequenz f, als Hauptquelle der DPOAE bestatigt werden
konnte (Kummer et al., 1995). Um optimale Emissionspegel zu erzielen, missen die
Priméartonpegel gemald der Pegelschere (Janssen et al., 1995a,b; Kummer et al.,
2000) eingestellt werden. Die Funktion ,wachst* dabei mit ansteigendem Primarton-

pegel L, stetig an, was zur Bezeichnung ,Wachstumsfunktion® fuhrte.

Lgp [dB SPL] DPOAE-Kompression kg,=1/s

+20dB [
s=0,2dB/dB
Normal
: Innenohr-Horverlust
0dB : s=13dB/dB

- Mittelohr-Hérverlust
-20dB
-40 dB

Abb. 5: Schematische Darstellung unterschiedlicher DPOAE-Wachstumskurven.

Im Input/Output-Diagramm (I/O-Diagramm) ist die Wachstumskurve einer nomal hérenden Person
schematisch dargestellt (schwarz). Die darunter aufgefuhrten Kurven zeigen Veradnderungen der
Wachstumsfunktion bei Innenohrschwerhorigkeit (rot) und Mittelohrhérverlust (blau) an. Die ausge-
fullten Kreise stehen dabei fur die gultigen Messpunkte.

(aus OAE-Kurs Janssen, 2008; Folie 14).
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Die DPOAE-Wachstumsfunktion spiegelt sowohl Funktion als auch Dysfunktion des
Verstarkermechanismus der aufReren Haarzellen wider. Bei normaler Innenohr-
funktion zeigt sie einen nichtlinearen Kurvenanstieg. Der Emissionspegel Ly, wachst
dabei mit zunehmenden Primartonpegel L, stetig an. Ab einem Schalldruckpegel L,
von etwa 50 dB SPL tritt bei normaler Horfunktion eine Wachstumssattigung ein.
Emissionspegel und Steigung der Wachstumsfunktion sind wichtige Kenngréf3en zur
Prifung cochlearer Verstarkungsmechanismen (Janssen et al., 1998; Kummer et al.,
1998). Stoérungen im Bereich der kompressiven Schallverarbeitung der &uf3eren
Haarzellen machen sich in einer Linearisierung zwischen Emission und Reiz
bemerkbar. Die Haarzelle ist nicht weiter fahig, die hohe Sensitivitat und
Trennscharfe des Gehdrs aufrecht zu erhalten. Bei Schallleitungsschwerhérigkeit
hingegen ist lediglich mit niedrigeren Emissionspegeln bei sonst normalem halb-

logarithmischen Kurvenverlauf zu rechnen.

1.3.6 Horschwellenschéatzung mittels DPOAE-Wachstumsfunktionen

DPOAE ermoglichen neben der Funktionsprifung der &uf3eren Haarzellen eine
zuverlassige objektive Horschwellenschatzung bis zu Hoérverlusten von 50 dB HL
(Boege und Janssen, 2002). Bei Patienten mit normalem Horvermodgen kdnnen
DPOAE in einem Frequenzbereich zwischen 500 Hz und 8 kHz gemessen werden.
Beginnend mit einem Primartonpegel von 70 dB SPL wird unter abnehmenden
Pegelschritten von 5 dB SPL oder 10 dB SPL die Nachweisschwelle der DPOAE
erfasst. Wegen der Storsignale sind die DPOAE bei schwellennahen Reizpegeln oft
nicht zuverlassig messbar, so dass die Horschwelle geschétzt werden muss.
Aufgrund des logarithmischen Zusammenhangs zwischen dem Emissionspegel L,
und dem Priméartonpegel L, ist eine Extrapolation der DPOAE-Wachstumskurve
mittels linearer Regression moglich (Abb. 6a,b). Der Schnittpunkt der Regressions-
gerade mit der Primartonpegelachse L; liefert den geschatzten Horschwellenwert mit
dem Pegel Legpr. Der geschatzte Horschwellenwert lasst sich in ein konventionelles
Tonaudiogramm Ubertragen. Hierfur ist eine Umwandlung der Einheit SPL in die
gangige Wertigkeit HL notig. Die extrapolierte Horschwelle korreliert dabei signifikant

mit dem subjektiven Horverlust des Patienten (Boege und Janssen, 2002).
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Abb. 6 a,b: Beispiel einer DPOAE-Schwellenschatzung mithilfe Extrapolation der
DPOAE-I/O-Funktion.

a: Auftragung der DPOAE-Schallpegel Ly, gegen die zugehorigen Priméartonpegel L.

b: Darstellung des Zusammenhangs zwischen Schalldruck Pg, und Primértonpegel L,. Der
DPOAE-Schwellenwert mit dem Pegel Legy (estimated distortion product threshold level L, heller
vertikaler Balken) lasst sich anhand des Schnittpunkts der Regressionsgeraden (schwarze Gerade)
mit der Achse des Primartonpegels L, (primary level L,) ermitteln.

(Boege und Janssen, 2002; S. 1812).
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1.4 Auditory Steady-State Responses (ASSR)

1.4.1 Begriffserlauterung

Auditory Steady-State Responses (ASSR) gehoéren der Gruppe der akustisch
evozierten Hirnstammpotentiale an. Wie alle Hirnstammpotentiale lassen sich die
ASSR von der Schadeloberflache ableiten. ASSR sind stationare Potentiale, deren
einzelne Frequenzkomponenten Uber eine unbegrenzte Zeitdauer in Amplitude und
Phase konstant bleiben (Regan, 1982). Da sich die Potentiale wéhrend des ge-
samten Intervalls der Reizdarbietung ableiten lassen, ist eine allzeitige Beobachtung
von Potentialschwankungen mdglich. Galambos und Mitarbeiter (1981) lieferten den
Ansto3 zu intensiver Forschung auf dem Gebiet der akustischen Potential-
generierung, nachdem sie prominente Reizantworten bei Stimulusraten nahe 40 Hz
nachweisen konnten. Heute werden ASSR mit einem kontinuierlich dargebotenen
Sinuston evoziert, welcher in seiner Amplitude mittels einer Modulationsfrequenz
sinusférmig verandert wird. Die schmalbandige Reizung fiihrt zur Potentialentstehung
auf verschiedenen Ebenen der zentralen Horbahn und des auditorischen Cortex.
Zusammen mit dem Umgebungsrauschen wird die Reizantwort als Summenpotential
in ein Frequenzspektrum eingetragen. ASSR liefern wichtige Informationen uber
cochleare und retrocochleére Verarbeitungsprozesse. Aufgrund ihrer Frequenz-
spezifitdt kann eine objektive Horschwellenschatzung erfolgen.

1.4.2 Entstehung der ASSR

Der zur Generierung der ASSR verwendete Reiz besteht aus zwei Komponenten, der
Tragerfrequenz (Frequenz des Sinustons) und der Modulationsfrequenz. Durch das
nichtlineare Ubertragungsverhalten der Haarzellen entstehen neuronale Antworten
im Bereich der Tragerfrequenz als auch der Modulationsfrequenz. Der Reiz wird tber
die afferenten Hornervenfasern zu den zentralen Strukturen der Hoérbahn weiter-
geleitet. An der weiteren Reizverarbeitung sind mehrere neuronale Strukturen
beteiligt. So werden beispielsweise Neuronengruppen des Colliculus inferior far ihr
spezifisches Antwortverhalten beziglich der Trager- und Modulationsfrequenz ver-

antwortlich gemacht (Poon und Chiu, 2000). In vielen Studien konnten maximale
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Reizantworten bei Modulationsfrequenzen von 40 Hz und 80 Hz nachgewiesen
werden (z.B. Galambos et al., 1981; Lins et al., 1995a; Stapells et al., 1984).
Wahrend die Quellen der 40 Hz-ASSR sowohl im Hirnstamm als auch im
auditorischen Cortex liegen, lassen sich Potentiale hoherer Modulationsraten bevor-
zugt vom Hirnstamm ableiten (Herdman et al., 2002). Die 80 Hz-Potentiale werden in
der Literatur entsprechend als ,Brainstem Auditory Steady-State Responses® be-
zeichnet. Abb. 7 zeigt eine schematische Darstellung der neurologischen Quellen der
40 Hz- und 80 Hz-ASSR mit zugehorigem registrierten Signal in zeitlicher Auf-

schlisselung.
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Abb. 7: Zentrale Quellen der ASSR.

Die Graphik zeigt die Quellenanalyse der ASSR-Registrierung bei Stimulation der linken Ohrseite mit
88 Hz und 39 Hz. Die linke Seite der Abbildung demonstriert die Lokalisation und die Orientierung der
Quellen 1-6 in Form von Vektoren. Die Vektoren sind dabei in drei orthogonalen Ebenen ausgerichtet.
Rechts neben den Quellenaktivitditen sind die entsprechenden Reizantworten (88-Hz response,
39-Hz response) in zeitlicher Aufschlisselung (22,8 ms, 51,2 ms) sowie als Polar-Plot dargestellt. Die
Lange des Vektors entspricht dabei in etwa dem peak-to-peak-Abstand der Antwortamplitude. Die
Hauptgeneratoren der 39 Hz-Potentiale werden von den Quellen 3 und 4 sowie vom Hirnstamm ge-
bildet. Der Hirnstamm stellt die Hauptquelle fur die 88 Hz-Potentiale dar (1 und 2). Vereinzelt findet
sich Aktivitat in radialen kortikalen Regionen (5 und 6).

(modifiziert nach Picton et al., 2003a; S. 201).
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1.4.3 Reizparadigma zur Evozierung der ASSR

Der zur Evozierung der ASSR angewandte Stimulus enthalt spektrale Energie
sowohl im Bereich der Tragerfrequenz f; als auch bei zwei, in ihrem Abstand dem
Betrag der Modulationsfrequenz fyoq entsprechenden Frequenzen. Durch geeignete
Wahl von Tréagerfrequenz und Modulationsfrequenz lasst sich eine frequenz-
spezifische Aktivierung der Basilarmembran erzielen. Wahlt man beispielsweise
einen Trager von 2000 Hz und eine Modulationsfrequenz von 40 Hz, so wird die
Cochlea in einem Intervall zwischen 1960 Hz und 2040 Hz angeregt. Die
Modulationsfrequenz gibt dabei an, wie oft der Sinuston pro Sekunde in seiner Ampli-
tude verandert wird. Die Wahl der zu untersuchenden Frequenzen wird unter
anderem in Abhangigkeit vom Vigilanzgrad des Patienten getroffen. Die Applikation
des spezifischen Reizes erfolgt monaural oder binaural Uber Kopfhoérer oder Ohrson-
den, wobei jedem Ohr bis zu vier Frequenzen gleichzeitig dargeboten werden
kénnen. Bei binauraler Reizung ist so eine simultane Messung mit bis zu acht ver-
schiedenen Frequenzen mdglich. Bei dem auch als MASTER (John und Picton,
2000a) bezeichneten System muss stets auf einen ausreichenden Abstand der
Tragerfrequenzen geachtet werden, da Reiziberlagerungen auf der Basilarmembran

eine Suppression der ASSR zur Folge haben kénnen.

1.4.4 Messprinzipien zur Erfassung der ASSR

Die Erfassung der ASSR erfolgt mit Hilfe von Klebeelektroden, die an Kopf und
Nacken der Testperson angebracht werden. Der akustische Reiz wird von den
zentralen Strukturen in ein elektrisches Signal verwandelt, welches infolge von der
Schadeloberflache abgegriffen wird. Die Ableitung der ASSR kann Uber einen oder
mehrere Kanale (single- oder multichannel recording) erfolgen. Im Anschluss an die
Fourier-Transformation wird das Potential in Form eines Amplitudenspektrums oder
Zeigerdiagramms graphisch zur Darstellung gebracht (Abb. 8a,b). Bei der Beurtei-
lung des Amplitudenspektrums ist der Signal-Storabstand (Signal-to-Noise Ratio,
SNR) von Bedeutung. Die SNR ist ein Mal3 fur die technische Qualitat der Reiz-
antwort. Da die eigentliche Reizantwort eine Amplitude von nur wenigen Mikrovolt

besitzt, muss zur Optimierung des Signal-Stérabstands eine reizsynchrone Mittelung
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des Signals im Zeitbereich durchgefuhrt werden. Eine ASSR gilt als nachgewiesen,

wenn sich ihre Amplitude nach Mal3gabe statistischer Tests signifikant vom

umliegenden Umgebungsrauschen abgrenzen lasst.

140
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Abb. 8 a,b: Unterschiedliche Formen graphischer Darstellung der ASSR.
a: Amplitudenspektrum: Darstellung der ASSR-Antwortamplitude (grof3e schwarze Vertikale) im Ampli-
tudenspektrum mit umgebenden Restrauschen (graue Vertikalen). Aus den Vertikalen mit voller

Markierung wird die mittlere Rauschamplitude errechnet.
b: Vektorendiagramm: Darstellung der Reizanwort als Vektor in einem Koordinatensystem. Die Lange

des Vektors korreliert dabei mit der GréRRe der Antwortamplitude, die Phase ist durch das WinkelmaRd

reprasentiert.
(Pethe et.al., 2002; S. 1048).
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1.4.5 Horschwellenschatzung mittels ASSR

Bislang konnten sich mehrere Verfahren zur Horschwellenschatzung mittels ASSR
etablieren. Im Folgenden sollen zwei wesentliche Methoden der Schwellenschatzung
genauer erlautert werden. Die erste Methode wird als ,threshold bracketing“ be-
zeichnet (Picton et al., 2003a). Hierbei werden die einzelnen Antwortpotentiale
frequenzspezifisch bei unterschiedlichen Reizintensitaten registriert. Die Messreihe
beginnt mit einer Stimulusintensitat, die hoch genug ist, ein sicheres Potential aus-
zulésen. In Folge nimmt die Intensitat schrittweise ab, bis keine Antwort mehr
registriert werden kann. Als Hoérschwelle gilt das letzte statistisch signifikante
Potential, also das Signal, welches bei der Mittelung im Zeitbereich eine ausreichend
hohe SNR aufweist. Die zweite Methode beruht auf dem Prinzip der Extrapolation
mittels linearer Regressionsanalyse (Picton et al., 2003a). Ausgangspunkt der Extra-
polation sind Reizantworten bei Stimulusintensitaten, die ein Mehrfaches Uber den
Intensitaten der eigentlichen Horschwelle liegen. Die Hoérschwelle wird von der
Amplitude dieser Potentiale extrapoliert. Die Extrapolation kann auf normativen Da-
ten einer Messreihe oder auf Daten, die den Zusammenhang zwischen Messreihe
und zugehorigen Intensitaten beschreiben, basieren. Aufgrund der nichtlinearen
Beziehung zwischen Antwortamplitude und Reizintensitat erweist sich die Methode

der Extrapolation oftmals als schwierig (Picton et al., 2003a).

26



1.5 Ziel der Studie

DPOAE und ASSR stellen zwei voneinander vollkommen unabhangige Messgro3en
dar, mit deren Hilfe eine rein objektive Schatzung der Horschwelle ermdglicht wird.
DPOAE liefern als Distorsionsprodukte otoakustischer Emissionen Informationen
Uber die Funktionstichtigkeit der &ufReren Haarzellen und als solche direkte
Informationen Uber die Funktionstichtigkeit des Innenohrs. Die gesetzliche Ver-
ankerung der OAE in Form des bundesweiten Neugeborenenhférscreenings unter-
streicht ihre Bedeutung als sensitive Messgroél3e fur cochleares Horvermoégen. ASSR
gehoren der Gruppe von Hirnstammpotentialen an, deren Ursprung sowohl im Hirn-
stamm als auch im auditorischen Cortex liegt. Sie spiegeln die komplexen Verarbei-
tungsprozesse akustischer Signale auf cochlearer und zentraler Ebene wider. ASSR
sind vor allem bei Horverlusten gréRer 50 dB HL von grof3em Nutzen, da sich in
diesem Dynamikbereich keine DPOAE mehr registrieren lassen. Dartber hinaus
liefern sie wichtige Informationen zu Horstérungen im Tieftonbereich, wo eine Hor-
schwellenschéatzung mittels DPOAE aus technischen Grinden nicht mdglich ist. In
der vorliegenden Arbeit soll mit Hilfe der Kombination beider Messverfahren die
Mdoglichkeit einer rein objektiven Bestimmung der Horschwelle im gesamten
cochlearen Frequenz- und Dynamikbereich geprift werden. Bislang wurden nur
wenige Arbeiten veroffentlicht, in denen &hnliche Ansatze verwendet wurden
(Oswald et al., 2006; Purcell et al., 2003; Hatzopoulos et al., 2009). Die gemeinsame
Messung von DPOAE und ASSR macht eine Erfassung akustischer
Signalprozessierung auf zwei unterschiedlichen Abschnitten der Horbahn moglich:
auf cochlearer Ebene (DPOAE und ASSR) sowie zentraler Ebene (ASSR). Die Not-
wendigkeit der Kombination der Messtechniken ergibt sich nicht zuletzt aus der
Beriicksichtigung verfahrensspezifischer Starken und Schwachen. Gemall dem
Motto ,DPOAE wo moglich, ASSR wo nétig“ gilt es als Ziel der Studie zu Uberprifen,
ob eine signifikante objektive Horschwellennéaherung mit Hilfe der Kombination von
DPOAE- und ASSR-Registrierung maoglich ist.
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2. Material und Methodik

2.1 Patientenkollektiv

An der Studie nahmen 30 Patienten im Alter zwischen 22 Jahren und 68 Jahren teil.
Die Geschlechter waren zu 11 weiblich und zu 19 méannlich verteilt. Die Auswahl der
Patienten wurde anhand eines konventionellen Tonaudiogramms getroffen, dessen
Aufnahme mit Hilfe eines kommerziellen Tonaudiometers erfolgte. Als Aus-
wahlkriterium galt ein zumindest monauraler Horverlust 215 dB HL bei mindestens
zwei Testfrequenzen zwischen 2 kHz und 8 kHz. Der maximale Horverlust betrug
75 dB. Zum Ausschluss einer reinen Schallleitungsschwerhdérigkeit wurde bei jedem

Patienten zuséatzlich zur Luftleitung eine Prifung der Knochenleitung durchgefihrt.

2.2 Methodik

2.2.1 Messsystem

DPOAE und ASSR wurden mit einem Messgerat (,Otobox) registriert. Es handelt
sich dabei um eine Messplattform zur simultanen, binauralen und multifrequenten
Auslésung und Registrierung von DPOAE und ASSR, welche an der experimentellen
Audiologie der HNO-KIlinik Minchen im Rahmen eines DFG-Projekts in Kooperation
mit dem Lehrstuhl flr Realzeit-Computersysteme der Technischen Universitat
Minchen entwickelt wurde. Zur Messablaufsteuerung, Datenerfassung, Daten-
analyse und Ergebnisdarstellung wurde eine einheitliche Softwarearchitektur
entwickelt, die eine universelle Kommunikation zwischen Messplattform und
Steuerungssystem (Handheld- bzw. Standard-PC) erlaubt. Uber Bluetooth besteht
eine bidirektionale Verbindung zwischen PC und Messplattform. Die Intelligenz des
Gesamtsystems kann je nach Zeitanforderung auf die beiden Komponenten verteilt
werden. So erfolgt die Vorverarbeitung der Messdaten (z.B. Mittelung, adaptive
Signaldetektion) im DSP (Blackfin BF535) auf der Messplattform, die weitere
Datenverarbeitung im PC. Die Anfertigung der Steuersoftware erfolgte unter Linux
mit C/C++ unter Zuhilfenahme der graphischen Bibliothek Qt. Im Fokus dieser

apparativen Entwicklung steht die Fusion verschiedener Methoden audiometrischer
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Verfahren, wie sie auch in der vorliegenden Arbeit zur objektiven Horschwellen-

schatzung verwendet wurden.

2.2.2 Erstellung des Tonaudiogramms

Vor der Messung der DPOAE und ASSR wurde von jedem Patienten mit Hilfe der
,Otobox“ ein Horschwellenaudiogramm in der Einheit dB SPL erstellt. Die Registrie-
rung der Ruhehdrschwelle sollte zum einen dem Angleichen der Messeinheiten SPL
und HL, zum anderen der Uberpriifung und Kalibrierung der ,Otobox“ selbst dienen.
Wahrend der Aufnahme des Tonaudiogramms ruhte der Patient auf einer Liege in
einer schallisolierten Kabine. Neben zwei Ohrsonden, welche durch den Messleiter
appliziert wurden, erhielt die Testperson einen Audiometertaster, mit dessen Hilfe die
Lautstarkepegel der eingespielten Tone reguliert werden konnten. Der Taster stand
dabei mit dem steuernden Laptop auf3erhalb der Messkammer in Verbindung. Vor
Beginn der Schwellenregistrierung wurde die ,In-The-Ear“-Kalibrierung der Ohr-
sonden durchgefuhrt (Whitehead et al., 1995). Sie dient der Anpassung des Schall-
druckpegels am Trommelfell des Patienten. Im Anschluss an die Kalibrierung
wurden die Horschwellen mithilfe eines automatisierten Messprogramms bestimmit.
Hierzu wurde der Patient aufgefordert, den Signalknopf des Tasters so lange
gedrickt zu halten, bis kein Ton mehr vernommen werden konnte und ihn erst dann
erneut zu betatigen, wenn der Ton wieder horbar war. Dieser Vorgang wurde
maximal funfmal wiederholt, bis ein endgultiger Schwellenwert detektiert werden
konnte. Uber ein solch pendelndes Angleichen lieRen sich die Ruhehdrschwellen bei
den Frequenzen 250 Hz, 500 Hz, 750 Hz, 1 kHz, 1,5 kHz, 2 kHz, 3 kHz, 4 kHz, 6 kHz
und 8 kHz ermitteln.
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2.2.3 Messung der DPOAE

Im Anschluss an die Erstellung des Tonaudiogramms erfolgte die Registrierung der
DPOAE. Da otoakustische Emissionen sehr kleine Schallpegel zwischen etwa 20 dB
SPL und -30 dB SPL haben, blieb der Messcomputer zur Vermeidung von Stor-
gerauschen aulRerhalb der schallisolierten Kammer stationiert. Die Daten wurden per
Bluetooth Ubertragen. Wéhrend des gesamten Messvorgangs sollte der Patient
nach Mdoglichkeit ruhig auf einer Liege verweilen, da bereits kleinste Korper-
bewegungen zu einer Zunahme des Storrauschens und folglich zur erschwerten
Detektion der Emissionen fuihren konnen. Die Ohrsonden, die im &uf3eren Teil des
Gehorgangs platziert wurden, standen Uber Kabel mit der ,Otobox® in Verbindung.
Um einen anndhernd stabilen Sondensitz gewéhrleisten zu kénnen, wurden die Ohr-
sonden mit Hilfe eines Klettstirnbands am Kopf der Testperson fixiert. Die langen
Kabelverlaufe wurden dber eine Aufhangevorrichtung an der Decke der Mess-
kammer befestigt. Ohne direkten Zug auf die Kabel auszuiiben, wurden die Sonden
somit annahernd ,in Schwebe® gehalten. Durch diese spezielle Messvorrichtung
lieBen sich potentielle Storgerausche in Form von Kabelreiben auf der Koérperober-
flache des Patienten vermeiden. Im Anschluss an eine erneute Kalibrierung der
Sonden wurde mit der Registrierung der DPOAE begonnen. Entsprechend dem Ton-
audiogramm wurden DPOAE bei 250 Hz, 500 Hz, 750 Hz, 1 kHz, 1,5 kHz, 2 kHz,
3 kHz, 4 kHz, 6 kHz und 8 kHz gemessen. Fur die Wahl der Prim&tonpegel galt das
entsprechende Pegelverhaltnis L;=0,4L,+39 dB SPL. Beginnend mit einem Primar-
tonpegel L,=70 dB SPL wurde in absteigender Schrittweite von 10 dB SPL die
DPOAE-Schwelle genéhert. Lie3en sich bei einem definierten Schalldruckpegel
keine Emissionen mehr registrieren, erhohte sich der Schalldruckpegel L, auto-
matisch wieder um 5 dB SPL. Bei erneutem Ausbleiben der Emission stoppte der
Messvorgang, bei Detektion eines Signals wurde der Vorgang mit einer Pegelschritt-
weite von 5 dB SPL bis zum letzten detektierbaren Punkt weiter fortgesetzt. Da sich
optimale Emissionspegel nicht immer exakt bei der Frequenz f, registrieren lassen,
wurden zusétzlich DPOAE bei den benachbarten Frequenzen f,+50 Hz und

f,-50 Hz gemessen.
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2.2.4 Adaptive Messung der ASSR

Zur Registrierung der ASSR sollte der Patient weiterhin auf der Liege ruhen. Fir die
Registrierung der ASSR wurden Sondensitz und Messanordnung beibehalten. Die
Auswahl der adaptiv zu messenden ASSR-Frequenzen wurde vom Messleiter
getroffen. Von gesonderter Interesse waren dabei die Frequenzen, bei welchen sich
die DPOAE nicht oder erfahrungsgemald nur unzureichend messen lassen. Im
Folgenden wurden funf Elektroden an spezifischen Stellen an Schadel und Nacken
der Testperson angebracht. Zwei Elektroden wurden auf dem Vertex des Patienten
platziert, je eine weitere auf dem Mastoid hinter der linken und rechten Ohrmuschel.
Die funfte Elektrode diente der Referenz und konnte an einer beliebigen Stelle der
Stirn angebracht werden (Abb. 9). Zur Optimierung der Elektrodenhaftung wurden die
Klebestellen zuvor mit einer alkoholhaltigen Loésung (Kodan®-Spray oder
Sterilium®-LAsung) gesaubert. Zudem sorgte eine spezielle Elektrodenpaste fir
einen verbesserten Kontakt zwischen Elektrode und Kopfhaut, was der Verminde-
rung des Elektrodenwiderstands diente. Ein speziell konstruiertes Stirnband sollte
zusatzlich einen sicheren Elektrodensitz gewahrleisten. Die spezifische Anordnung
der Elektroden machte eine zweikanalige Ableitung der Potentiale, sprich eine
simultane Registrierung der ASSR von der ipsilateralen sowie der kontralateralen

Stimulationsseite mdglich.
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Abb. 9: Elektrodenanordnung bei binauraler multifrequenter Signalregistrierung.
Die Elektroden (rot) wurden an Stirn, Vertex (—) und Mastoid befestigt. Ein spezielles Stirnband (gelb)
sorgte fur zusatzliche Stabilisierung des Elektrodensitzes. Die rechte Mastoidelektrode wurde der

Ubersicht halber nicht in die Graphik eingetragen.

Nach dem Prinzip ,DPOAE wo moglich, ASSR wo ndétig® wurden ASSR dann
bestimmt, wenn keine DPOAE ermittelt werden konnten. Dabei wurden bei allen
Patienten 80 Hz-Potentiale registriert. Waren beide Ohren betroffen, so lieRen sich
mittels binauraler multifrequenter Stimulation bis zu acht verschiedene Frequenzen
— maximal vier pro Ohr — gleichzeitig registrieren. Die zugehérigen Modulations-
frequenzen wurden entsprechend der Tragerfrequenzen gewahlt. Ausgehend von
einem Schalldruckpegel von etwa 70 dB SPL konnten bei kontinuierlich absteigen-
den Schallpegeln mit einer Schrittweite von 10 dB SPL die Potentialschwellen nach
der Methode des ,threshold bracketing® ermittelt werden. Ein Beispiel fur eine
binaurale multifrequente ASSR-Messung mit entsprechender Zuordnung von Trager-

und Modulationsfrequenzen kann der Abb. 10 entnommen werden.
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~Settings linkes Ohr

Madulation [Hz] |78 | [s1 | [a4 | [s7 | [ settings... |
Trager[Hz]  |250 | [s00 |[10o0  ||z000 | [ settings... ]
Settings rechtes Ohr

Modulation [Hz] |90 | |93 | |96 | [103 | ([ settings... ]
Trager [Hz] |20 | [s00 |[1o00  |[z000 | [ Settinas... ]
Allgemeine Settings Reizpegel

binaural | AM-Hub [%] Start [dB 5PL]
4 Trager pro Ohr (V| FM-Hub [%] |20
= B sep 14557

Kopfhérer W | Timeout [fr]

P
AM-Qudarat StopdoobL]
Experte
21150 Abtastfrequenz Stimulusgenerator [Hz]
7050 Abtastfrequenz EEG-Aufnahme [Hz]
Filter & Verstarkung (Bandpass 25 - 300 Hz |v| [stufeII v

Abb. 10: Beispiel eines Messsettings fir binaurale mulitfrequente 80 Hz-Potentialregistrierung.

In dem hier dargestellten Messsetting sind die unterschiedlichen Modulationsfrequenzen (Modu-
lation [Hz]) und Tragerfrequenzen (Trager [Hz]) des linken und des rechten Ohrs eingetragen. Das
Messsetting beginnt mit einem Reizpegel von 60 dB SPL (Start [dB SPL]) auf beiden Ohren (binaural).
Die Schrittweite der Reizpegel betragt 10 dB SPL (Step [dB SPL]). Das Reizsignal kann per Kopfhorer
oder Sonde ausgegeben werden.

2.2.5 Horschwellenschéatzung mittels der Kombination von DPOAE und ASSR

Die Schéatzung des DPOAE-Schwellenwerts erfolgte in der vorliegenden Studie
anhand extrapolierter und nichtextrapolierter DPOAE-I/O-Funktionen (Boege und
Janssen, 2002). Um eine Extrapolation durchfiihren zu kénnen, mussten mindestens
drei Messpunkte einer Wachstumskurve vorhanden sein. Fir die ermittelte
Regressionsgerade galt ein Korrelationskoeffizient von r>0,7. Waren die Kriterien fur
eine valide DPOAE-Schwellenschatzung mittels Extrapolation nicht erfullt, wurde die
Horschwelle dem kleinsten Primartonpegel L, gleichgesetzt, bei dem noch eine

valide DPOAE messbar war. Dasselbe galt fur Schwellen, die zwar durch
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Extrapolation der I/O-Funktion ermittelt werden konnten, deren Schwellenwert jedoch
unter -10 dB SPL lag. Lie3en sich gar keine DPOAE messen, mussten die ASSR zur
Horschwellenschatzung herangezogen werden. Bei den ASSR erfolgte die
Schwellenschatzung konsequent nach der Methode des zuletzt detektierten Mess-

punkts.

2.3 Messablauf

Gemall dem Prinzip ,DPOAE wo mdglich, ASSR wo nétig® wurden nach oben
beschriebener Vorgehensweise die Hérschwellen von 250 Hz bis 8 kHz geschatzt.
Die extrapolierten DPOAE-Ho6rschwellen und ASSR-Potentialschwellen wurden
zusammen mit der subjektiven Horkurve in ein gemeinsames Horschwellenaudio-

gramm eingetragen.

34



3. Ergebnisse

3.1 Verteilungsfunktion der Schwellendifferenz und Korrelation von subjektiver und
objektiver Horschwelle

Abb. 11 zeigt die Verteilungsfunktion der Schwellendifferenzen als Histogramm. Die
Schwellendifferenzen von subjektiver zu objektiver Hoérschwelle sind dabei
annahernd gaul3verteilt. Insgesamt wurden 340 einzelne Schwellenwerte mittels dem
kombinierten DPOAE/ASSR-Verfahren bestimmt. Der Gipfel der Verteilungsfunktion
unterliegt dabei einer Rechtsverschiebung. Fur knapp 70 Einzelmessungen lag die
Schwellendifferenz zwischen subjektivem und objektivem Wert bei 4 dB SPL bis
8 dB SPL. Fur 55 Einzelmessungen betrug die Abweichung von subjektiver und
objektiver Schwelle zwischen 0 dB SPL und 4 dB SPL. Ein Schwellenunterschied von
Uber 30 dB SPL lie3 sich fur einen geringen Anteil von héchstens drei aller Einzel-
messungen errechnen. Bei Uber 40 Messungen lag der objektive Schwellenwert um
8 dB SPL uber dem subjektiven Wert. In drei Fallen wurde die subjektive Horschwelle
mittels DPOAE/ASSR-Registrierung um 28 dB SPL uberschatzt. Die Standard-
abweichung aller DPOAE-Werte zu den subjektiven Horschwellen betrug
10,15 dB SPL.

Verteilungsfunktion Schwellendifferenz

70;

60

50|

40|

Anzahl

30
20!

10|

% 40 30 20 10 0 10 20 30 40 50
Subjektiv - Objektiv [dB SPL]

Abb. 11: Verteilungsfunktion der Schwellendifferenz subjektive - objektive Horschwelle.
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In Abb. 12 sind die Schwellenwerte der DPOAE- und ASSR-Registrierungen gegen
die zugehorigen subjektiven Werte in einem Scatterplot aufgetragen. Anhand der
spezifischen Symbolik lassen sich die Abweichungen den verschiedenen Schwellen-
naherungsverfahren zuordnen. Die ASSR-Schwellen sind dabei als schwarze Sterne,
extrapolierte DPOAE als graue Rauten und nichtextrapolierte DPOAE als graue
Kastchen dargestellt. Im Gegensatz zu den DPOAE (Standardabweichung
10,15 dB SPL) weisen die ASSR eine deutlich gro3ere Streuung um die Re-
gressionsgerade auf. Ihre Standardabweichung betrug 13,2 dB SPL. Fir die Ge-
samtheit aller DPOAE- und ASSR-Messwerte lie3 sich eine Standardabweichung
von 10,36 dB SPL errechnen.

Vergleich: objektive Schwelle - subjektive Schwelie

80" i T T T

objektive Schwelle [dB SPL]

%0 0 20 40 80 80
subjektive Schwelle [dB SPL]

Abb. 12: Scatterplot: Objektive und subjektive Schwellen im Vergleich.

Im Scatterplott sind die objektiven und subjektiven Hérschwellen gegeneinander aufgetragen. Extra-
polierte DPOAE sind dabei als graue Rauten, nichtextrapolierte DPOAE als graue Kastchen darge-
stellt. Die geschatzten ASSR-Schwellen sind als schwarze Sterne markiert. Die Regressionsgerade ist

als schwarze Gerade in die Graphik eingetragen.
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Die geschatzten DPOAE-Schwellen Kkorrelieren signifikant mit den subjektiven
Schwellen (p<0,05). Bei einem Korrelationskoeffizienten von r=0,58 weichen die
extrapolierten und nicht extrapolierten DPOAE-Schwellen nur geringfligig von der
subjektiven Schwelle ab. Eine eindeutig schwéchere Korrelation zwischen objektiver
und subjektiver Schwelle zeigt sich hingegen fur die ASSR. Ihr Korrelationskoeffizient
betrug 0,3. Auffallend war eine ,Uberschatzung“ der subjektiven Schwellen bei
geringgradigen Horverlusten (um 15 dB SPL). Bei hdhergradigen Horverlusten
(um 30 dB SPL) hingegen wurden die Subjektivschwellen tendenziell unterschatzt.
Im Vergleich zur Tonschwellenaudiometrie lieferte die Horschwellenschatzung mittels
DPOAE und ASSR niedrigere Schwellenwerte.

3.2 Mittlere Abweichung der DPOAE/ASSR-HG6rschwelle von der subjektiven

Horschwelle

Fur die Gesamtheit aller DPOAE/ASSR-Messungen liel3 sich eine Standard-
abweichung von 10,36 dB SPL errechnen. Der zugehorige Korrelationskoeffizient
betrug 0,55. Die Berechnung des mittleren Fehlers lieferte einen Wert von 2,52 dB
SPL. Bei der frequenzspezifischen Auswertung (Tabelle 1) zeigten sich maximale
Abweichungen bei den Frequenzen 250 Hz, 500 Hz und 8 kHz. Die jeweiligen
Standardabweichungen betrugen 10,48 dB SPL (fur 250 Hz), 11,64 dB SPL (fur
500 Hz) und 12,91 dB SPL (fur 8 kHz). Dementsprechend lagen die zugehdrigen
Korrelationskoeffizienten bei 0,23, 0,11 und 0,27. Im Gegensatz dazu korrelierten die
Schwellen bei den Frequenzen 2 kHz, 4 kHz und 6 kHz sehr gut mit den Werten der
subjektiven Tonschwellenaudiometrie. Mit Korrelationskoeffizienten zwischen 0,59
und 0,74 konnte eine gute objektive Naherung der subjektiven Horschwellen
nachgewiesen werden. Die Standardabweichungen fur die Frequenzen 1 kHz, 2 kHz,
4 kHz und 6 kHz lagen mit 8,87 dB SPL, 8,63 dB SPL, 8,76 dB SPL und 9,26 dB SPL
unterhalb dem Wert der allgemeinen Standardabweichung von 10,36 dB SPL. Fur
die Frequenz 3 kHz liel3 sich eine Standardabweichung von 11,18 dB SPL ermitteln.
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Frequenz Mittelwert Standardabweichung Korrelationskoeffizient

[Hz] [dB SPL] [dB SPL] [r]
250 1,83 10,48 0,23
500 -2,05 11,64 0,11
1000 3,18 8,87 0,47
2000 0,50 8,63 0,59
3000 3,53 11,18 0,67
4000 5,11 8,76 0,74
6000 5,94 9,26 0,64
8000 3,94 12,91 0,27

Tabelle 1: Tabelle zur frequenzspezifischen Aufschliisselung von mittlerem Schéatzfehler, Standard-

abweichung und Korrelation der Gesamtheit aller DPOAE/ASSR-Messungen.

3.3 Fallbeispiel zur Korrelation zwischen DPOAE/ASSR-Ho6rschwelle und subjektiver
Horschwelle

Abb. 13a zeigt das Fallbeispiel zur Schéatzung der Horschwelle mit kombinierter
DPOAE/ASSR-Messung des rechten Ohrs des Patienten PID 46. Die DPOAE/ASSR-
Schwellen sind dabei in rot dargestellt. Zum Vergleich von subjektiven und objektiven
Schwellenwerten wurden die zugehérigen Tonschwellen (schwarz) mit in das Ton-
audiogramm eingetragen. Die Symbolik von DPOAE und ASSR entspricht jener des
Scatterplots aus Abb. 12.
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Abb. 13 a,b: Messbeispiel einer binauralen kombinierten DPOAE/ASSR-Registrierung.

a: Darstellung der subjektiven (schwarz) und objektiven (rot) Hérschwellenkurve der rechten Ohrseite
des Patienten PID 46.

b: Darstellung der subjektiven (schwarz) und objektiven (blau) Hérschwellenkurve der linken Ohrseite
des Patienten PID 46.

Anhand der Gegenuberstellung beider Kurvenverlaufe lasst sich eindricklich die
Rekonstruierbarkeit der subjektiven Horschwellenkurve mit Hilfe des kombinierten
DPOAE/ASSR-Verfahrens veranschaulichen. Zwei der insgesamt neun Schwellen-
werte des Tonaudiogramms wurden mithilfe von ASSR genéhert, sechs Schwellen
lieBen sich mittels DPOAE-I/O-Funktion bestimmen. Bei 1 kHz, 2 kHz, 4 kHz und
6 kHz betragt die Abweichung der DPOAE-Schwelle zum subjektiven Wert jeweils
5 dB SPL. Bei der Frequenz 3 kHz zeigen sich nahezu identische Schwellen.
Maximale Abweichungen von 10 dB SPL sind bei 250 Hz und 8 kHz zu beobachten.
Bei 500 Hz wurde die Horschwelle mittels ASSR um 5 dB ,Uberschatzt”. Im Vergleich
dazu ist die linke Ohrseite des Patienten PID 46 dargestellt (Abb. 13b). Das
Ergebnis der objektiven Schwellennaherung mittels DPOAE und ASSR ist dabei dem
der rechten Ohrseite vergleichbar. Die in blau dargestellte objektive Horschwellen-
kurve ahnelt in ihrem Verlauf evident der subjektiven Horkurve. Die im Bereich von

1 kHz bis 6 kHz mittels DPOAE genaherten Schwellen weisen Differenzen zwischen
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0 dB SPL und 15 dB SPL zu den subjektiven Tonschwellen auf. Bei 8 kHz konnten
aufgrund des grol3en Horverlusts des Patienten von 75 dB SPL keine DPOAE mehr
registriert werden. Ebenso ware eine ASSR-Registrierung nicht méglich gewesen, da
der hier benotigte hohe Schalldruckpegel nicht verzerrungsfrei hatte ausgegeben
werden koénnen. Die Tieftonfrequenzen 250 Hz und 500 Hz lieBen sich mittels
DPOAE nicht bestimmen und mussten im adaptiven Verfahren durch ASSR ermittelt
werden. Mit geringen Abweichungen von 0 dB SPL bzw. 5 dB SPL zeigen sie eine

sehr gute Korrelation zur subjektiven Tonschwelle.

3.4 Abweichung der DPOAE-HOrschwelle von der subjektiven Hérschwelle

3.4.1 Fallbeispiel

Soweit physiologische und messtechnische Gegebenheiten es zulieBen, wurde
versucht, eine Schatzung der Horschwelle mit DPOAE durchzufuhren. Nicht selten
waren reine DPOAE-Messungen fir die Horschwellenschéatzung ausreichend. Das in
Abb. 14 prasentierte Fallbeispiel zeigt die HoOrschwelle des linken Ohrs des
Patienten PID 166. Zum besseren Vergleich von subjektiver und objektiver Hor-
schwelle wurden DPOAE und subjektive Horkurve wieder in ein gemeinsames Dia-

gramm eingetragen.
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Abb. 14: Horschwellenschétzung mittels reiner DPOAE-Messung (blaue Rauten und Kastchen).

Eine direkte Ubereinstimmung zwischen objektiver und subjektiver Schwelle findet
sich bei 2 kHz. Bei 500 Hz, 1 kHz, 3 kHz und 6 kHz betragen die Abweichungen
jeweils 5 dB SPL. Die grof3te Differenz zwischen subjektiver und objektiver Schwelle
zeigt sich bei der Frequenz 4 kHz. Die Abweichung betragt hier 15 dB SPL. Uber den
gesamten Frequenzebereich betrachtet betragt der subjektive Horverlust des
Patienten weniger als 50 dB SPL. Maximale Horverluste von 40 dB SPL traten
lediglich bei 1,5 kHz und 8 kHz auf. Die &uf3eren Haarzellen wirken hier noch aktiv an
den Verarbeitungsprozessen des physiologischen HOrvorgangs mit, was eine
Schwellenndherung mittels alleiniger DPOAE-Messung im Frequenzbereich von
500 Hz bis 8 kHz ermdglichte und eine adaptive ASSR-Registrierung nicht mehr

notig machte.
3.4.2 Mittlere Abweichung der DPOAE-HGrschwelle von der subjektiven Hérschwelle

Fur die Gesamtheit der DPOAE-Messungen ergab sich ein Korrelationskoeffizient
von r=0,58. Die zugehdrige Standardabweichung betrug Uber alle 30 Patienten
gemittelt 10,15 dB SPL. Der mittlere Fehler, welcher sich aus der Differenz zwischen

subjektiver und objektiver Schwelle berechnet, lag bei 1,67 dB SPL. Zur korrekten
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Beurteilung der Streuung der DPOAE-HOrschwellen musste eine Aufteilung in extra-
polierte und nichtextrapolierte DPOAE-HGrschwellen vorgenommen werden. Fir die
extrapolierten DPOAE-HOrschwellen errechnete sich eine Standardabweichung von
10,04 dB SPL, fur die DPOAE-Ho6rschwellen ohne Extrapolation eine Standard-
abweichung von 10,47 dB SPL. Die zugehorigen mittleren Fehler wurden zu
0,59 dB SPL beziehungsweise -1,33 dB SPL berechnet.

3.5 Abweichung der ASSR-HOrschwelle von der subjektiven Horschwelle

3.5.1 Fallbeispiel

ASSR wurden dann registriert, wenn keine DPOAE mehr messbar waren. Die ASSR
prasentierten sich daher vornehmlich im Tieftonbereich bei 250 Hz und 500 Hz als
stabile Messparameter objektiver Schwellenermittlung, was am Fallbeispiel in
Abb. 15 veranschaulicht werden soll. Das Diagramm zeigt die Schwelle aus der
DPOAE/ASSR-Messung (blau) des linken Ohrs des Patienten PID 46 sowie die
zugehdorigen subjektiven Tonschwellen (schwarz). Fur die Tieftonfrequenzen 250 Hz
und 500 Hz lieRRen sich die Horschwellen mit Hilfe von ASSR-Registrierung nahern.
Eine entsprechende DPOAE-Registrierung war bei beiden Frequenzen nicht moglich.
Die ASSR korrelieren dabei sehr gut mit den subjektiven Schwellenwerten. Eine
direkte Ubereinstimmung der ASSR mit der subjektiven Schwelle zeigt sich bei
250 Hz. Bei 500 Hz weicht die ASSR-Schwelle um 5 dB SPL vom subjektiven
Schwellenwert ab. Bei 8 kHz war weder eine DPOAE- noch eine ASSR-Schwelle
nachweisbar, da ein Sondenschall von 80 dB SPL oder mehr nicht verzerrungsfrei
hatte wiedergegeben werden kdonnen. Das Ausbleiben der Reizantwort ist durch

einen Doppelpfeil bei 8 kHz gekennzeichnet.
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Abb. 15: Hérschwellenkurve mit adaptiv registrierten ASSR-Schwellen im Tieftonbereich (blaue

Sterne).

3.5.2 Mittlere Abweichung der ASSR-Ho6rschwelle von der subjektiven Horschwelle

Betrachtet man den Wert der mittleren Abweichung der ASSR-Schwelle von der
subjektiven Horschwelle, so fallt eine relativ niedrige Korrelation der Schwellenwerte
auf (Korrelationskoeffizient r=0,3). Die Standardabweichung der Gesamtheit aller
ASSR-Messungen betrug 13,2 dB SPL. Ihr Wert lag dabei deutlich Gber dem der
extrapolierten und nichtextrapolierten DPOAE-I/O-Funktionen. Der mittlere Fehler
errechnete sich zu -2,15 dB SPL. Der negative Wert des mittleren Fehlers zeigt eine
durchschnittliche Uberschatzung der subjektiven Horschwelle an, was bedeutet, dass

die objektive Schwelle im Durchschnitt gro3er als die subjektive geschatzt wurde.
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3.6 Einfache DPOAE-Messung und kombinierte DPOAE/ASSR-Messung im
Vergleich

Wie am Fallbeispiel des Abschnitts 3.4 gezeigt werden konnte, war die Notwendigkeit
einer adaptiven ASSR-Registrierung nicht zwingend bei jedem Patienten gegeben.
LieR3 sich jedoch mittels DPOAE keine Horschwelle ermitteln, war eine Registrierung
der ASSR unabdingbar. Im Folgenden soll ein Vergleich von einfacher
DPOAE-Messung und zugehdriger kombinierter DPOAE/ASSR-Messung die Bedeu-
tung der ASSR fur die objektive Schwellenschatzung noch einmal hervorheben. Als
Beispiel seien die Messungen der rechten Ohrseite des Patienten PID 46 ange-
fuhrt. Auf der linken Seite der Abbildung (Abb. 16a) ist das Ergebnis der einfachen
DPOAE-Messung dargestellt, auf der rechten Seite das Ergebnis der zugehorigen
DPOAE/ASSR-Messung (Abb. 16b). In Abb.16a liefern die DPOAE mit einem
Schwellenunterschied von 15 dB SPL bei 500 Hz kein zufriedenstellendes Mess-
ergebnis. Bei 250 Hz liel3en sich erst gar keine Emissionen messen. Mit Hilfe der
ASSR konnten jedoch beide Hoérschwellen im Tieftonbereich sehr gut geschéatzt
werden. Anhand des Beispiels wird nicht nur die Moglichkeit, sondern vielmehr die

Notwendigkeit der ASSR-Registrierung deutlich.
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Abb.16 a,b: Kombinierte DPOAE/ASSR-Hérkurve und zugehdriges DPOAE-Audiogramm im
Vergleich.

a: Horschwellenbestimmung anhand reiner DPOAE-Messungen (rote Rauten und Kastchen) der
rechten Ohrseite des Patienten PID 46.

b: Horschwellenschéatzung derselben Ohrseite mithilfe von DPOAE (rote Rauten und Kéastchen) und

adaptiver ASSR-Registrierung (rote Sterne).

3.7 Objektive Erfassung von Horvorgdngen oberhalb der subjektiven Hérschwelle bei

Tinnituspatienten

Bei einigen Patienten fielen groRe Diskrepanzen zwischen der ASSR-Schwelle und
der subjektiven Tonschwelle auf. Vornehmlich bei 8 kHz lieRen sich Schwellen-
differenzen zwischen subjektivem und objektivem Wert von bis zu 35 dB SPL
beobachten. Beispiele fur derartige Schwellenunterschiede sind in Abb. 17a und 17b
dargestellt. Abb. 17a zeigt das Tonaudiogramm des linken Ohrs von Patient
PID 144, Abb. 17b das des Patienten PID 155. Beide Patienten wiesen einen in etwa
ahnlichen Tonschwellenverlauf auf. Beim Vergleich der objektiven Horkurven (blau)
fallt eine deutliche Abweichung von objektiver zu subjektiver Schwelle bei der
Frequenz 8 kHz auf. In beiden Fallbeispielen wurde die subjektive Schwelle von der

objektiven ASSR-Schwelle unterschatzt. Die Abweichungen zum subjektiven Wert
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betrugen dabei 35 dB SPL und 30 dB SPL. Sowohl PID 144 als auch PID 155 gaben
auf Nachfrage an, an einem hochfrequenten Stérgerausch auf dem betroffenen Ohr

zu leiden.
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Abb. 17 a,b: Objektive Horschwellenschatzung mittels DPOAE und ASSR bei Tinnituspatienten.
a: Objektive Horschwellenkurve der linken Ohrseite des Tinnituspatienten PID 144 (blau).

b: Objektive Horschwellenkurve der linken Ohrseite des Tinnituspatienten PID 155 (blau).

Die hier angefihrten Fallbeispiele sollen die Problematik objektiver Schwellen-
bestimmung mittels ASSR bei Patienten mit Tinnitus demonstrieren. Untersuchungen
hinsichtlich eines potentiellen Einflusses von Tinnitus auf die ASSR-Messung ist in
der Literatur bislang noch nicht beschrieben worden. Die Ursache fir derartige
Diskrepanzen bleibt bis dato ungeklart.
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4. Diskussion

4.1 Vergleich beider Messverfahren

Ein wichtiger Nutzen von DPOAE und ASSR liegt in der objektiven Schatzung der
Horschwelle. Wenngleich beide Verfahren demselben Ziel nachgehen, basieren sie
auf vollkommen unterschiedlichen Prinzipien. Es gilt als erwiesen, dass Distorsions-
produkte otoakustischer Emissionen durch nichtlineare frequenzspezifische
Kompressionsmechanismen im Bereich der Basilarmembran (Robles und Ruggero,
2001), respektive der aul3eren Haarzellen entstehen (Neely und Kim, 1983). Auditory
Steady-State Responses werden vom auditorischen zentralen Nervensystem
generiert, wobei cortikale Regionen als Hauptquellen von Reizantworten niedrigerer
Modulationsfrequenzen gelten (Herdman et al., 2002). Die Tatsache, dass DPOAE
rein Aussagen zur Innenohrfunktion, jedoch nicht zur Funktion zentraler Strukturen
der Hoérbahn liefern, mag einer der wenigen Kritikpunkte an dem sonst etablierten
Messverfahren sein. Bedenkt man jedoch den geringen Zeitaufwand und die ein-
fache Anwendbarkeit des Verfahrens, sind die DPOAE den ASSR deutlich tber-
legen. Bei einem optimalen Primartonpegelverhaltnis von L;=0,4L,+39 dB SPL
(Janssen et al., 1995a,b; Kummer et al., 2000) und Frequenzverhaltnis von f,/f;=1,2
lie3 sich bei allen 30 Patienten ein einzelner DPOAE-Messpunkt durchschnittlich
nach bereits 6 Sekunden ermitteln. Fur die Detektion einer ASSR-Schwelle wurden
vergleichsweise durchschnittlich 2 Minuten bendtigt. Picton und Mitarbeiter (2003a)
stellten fest, dass die Genauigkeit der Reizdetektion von der GrbéRRe der Antwort-
amplitude, dem Ausmald des elektrischen Storgerauschs wahrend der Registrierung
und vor allem der Zeit, welche zur Reduktion des Stérgerduschs aufgebracht wird,
abhangt. Darlber hinaus hat eine simultane Reizregistrierung von acht Stimuli nicht
automatisch eine achtmal schnellere Horschwellenschatzung zur Folge (John et al.,
2002). Die scheinbar logische Folgerung, ASSR wirden also den Hauptanteil an der
Gesamtmessdauer der kombinierten DPOAE/ASSR-Registrierung ausmachen,
konnte allerdings nicht bestétigt werden. So wurden im Beispiel von Patient PID 46
bei einer Gesamtmessdauer von 57 Minuten 29 Minuten fur DPOAE, aber nur

28 Minuten zur Registrierung der ASSR verwendet.
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Verschiedene Aspekte des Horvorgangs lassen sich mittels akustisch evozierter
Potentiale prifen. Zum einen fungieren ASSR als eine Art Screeningtest, anhand
dessen die Entscheidung tber das Vorliegen eines Horverlusts getroffen wird. In der
nachsten Stufe wird mittels frequenzspezifischer Priufung des Gehdors ein Audio-
gramm erstellt. Als Letztes gilt es zu beurteilen, inwieweit der Patient fahig ist, ver-
schiedenste Tone zu diskriminieren. Die ersten beiden Stufen — das Screening und
die Horschwellenschatzung — hangen im Wesentlichen von der Beziehung zwischen
Reizantwort und Stimulusintensitdt ab (Picton et al.,, 2003a). Optimale
Stimulusbedingungen sind ein wichtiger Faktor im Hinblick auf den Nutzen von
DPOAE und ASSR in der klinischen Diagnostik. Der ASSR-Stimulus setzt sich aus
Trager- und Modulationsfrequenz zusammen, welche malRgebend an der Potential-
entstehung in den verschiedenen Regionen des auditorischen Cortex und Hirn-
stamms beteiligt sind (Herdman et al., 2002). Der DPOAE-Stimulus dagegen fuhrt
aufgrund des nichtlinearen Kompressionsverhaltens der auf3eren Haarzellen zur
Erzeugung eines zusatzlichen dritten Tons im Uberlappungsbereich beider frequenz-
spezifischer Wanderwellen. In der vorliegenden Arbeit wurden die
DPOAE-Ho6rschwellen grofdtenteils mittels extrapolierter DPOAE-I/O-Funktionen
geschatzt (Boege und Janssen, 2002). ASSR-Horschwellen hingegen wurden nach
dem Prinzip des ,threshold bracketing“ genéhert. Eine vergleichsweise einfache
Anwendung, wenn man bedenkt, dass es sich dabei um die Detektion des zuletzt
registrierten Messpunkts handelt und hierdurch keine Schéatzfehler entstehen
kdénnen, wie es bei einer Extrapolation aufgrund der nichtlinearen Beziehung
zwischen Antwortamplitude und Reizintensitat (Lins et al., 1995a) der Fall gewesen

ware.

48



4.2 Korrelation zwischen DPOAE-HOrschwelle und subjektiver Horschwelle

Mit Hilfe der Extrapolation von DPOAE-I/O-Funktionen werden DPOAE-HOrschwellen
ermittelt, welche mit dem cochledren Hérvermdgen des Patienten korrelieren. Die
enge Beziehung zwischen DPOAE und Hdérschwelle spiegelt sich in der signifikanten
Korrelation (p<0,05) zwischen der geschatzten DPOAE-HG6rschwelle und der
subjektiven Hoérschwelle wider. Die signifikante Korrelation stiitzt die Vermutung,
dass DPOAE die Funktion und Dysfunktion cochlearer Verarbeitungsprozesse
reflektieren. Wie in der vorliegenden Arbeit gezeigt werden konnte, erwiesen sich
DPOAE als effektive Parameter zur objektiven Hoérschwellenschatzung bei
Patienten mit leichtem bis mittlelgradigen Horverlust. Bei einem Korrelations-
koeffizienten von r=0,58 wichen die extrapolierten und nichtextrapolierten
DPOAE-HoOrschwellen nur geringfiigig von der subjektiven Schwelle ab. Die zuge-
horige Standardabweichung betrug Uber alle 30 Patienten gemittelt 10,15 dB SPL.
Ein erstaunlich geringflgiger mittlerer Fehler von 1,67 dB SPL konnte fur die vor-
liegende Messreihe gefunden werden.

Boege und Janssen (2002) fuhrten Hoérschwellenschatzungen mittels DPOAE durch,
indem sie versuchten, die Horschwelle direkt von der DPOAE-I/O-Funktion zu
extrapolieren. Mit einem mittleren Fehler und einer Standardabweichung von nur
2,5 dB SPL und 10,9 dB SPL konnten sie beim Vergleich von extrapolierten
DPOAE-Ho6rschwellen und subjektiven Horschwellen eine sehr gute Korrelation
zwischen subjektiven und objektiven Schwellenwerten nachweisen. Fiur die Gesamt-
heit der Daten wurde bei einer Standardabweichung von 12,7 dB SPL ein mittlerer
Schatzfehler von 2,2 dB SPL errechnet. Die enge Beziehung zwischen extrapolierten
DPOAE-Ho6rschwellen und subjektiver Horschwelle spiegelte sich in der Steigung der
Regressionsgeraden nahe 1 und dem Korrelationskoeffizienten r=0,65 (p<0,001)
wider. Vergleichsweise hierzu wurde in der vorliegenden Arbeit fur die extrapolierten
DPOAE-Ho6rschwellen ein mittlerer Fehler von 0,59 dB SPL berechnet. Die zuge-
horige Standardabweichung lag bei 10,04 dB SPL. Es gilt dabei anzumerken, dass,
anders als bei Boege und Janssen, das Patientenkollektiv keine Normalhtérenden
beinhaltete, was zu den Unterschieden in Standardabweichung und mittleren Fehler

gefuhrt haben kdnnte.
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Gorga und Mitarbeiter (2003) knlUpften an die Arbeit von Boege und Janssen an,
indem sie ebenfalls DPOAE-HOrschwellen  mittels  Extrapolation  der
DPOAE-I/O-Funktionen schatzten. Ahnlich zu den Ergebnissen von Boege und
Janssen konnten sie fur ihre Daten einen Korrelationskoeffizienten von r=0,7 nach-
weisen. Daruber hinaus befassten sie sich unter anderem mit der Auswirkung von
groReren Reizpegeln auf die DPOAE-Schwellenschatzung. Sie stellten fest, dass mit
ansteigendem Lautstarkepegel bis zu 85 dB SPL einerseits die Anzahl der
DPOAE-I/O-Funktionen zunahm, welche den Einschlusskriterien der Extrapolation
genugten, andererseits die Gesamtkorrelation zwischen DPOAE-HOrschwelle und
subjektiver Horschwelle anstieg. Die Grof3e des Reizpegels mag auch in der vor-
liegenden Arbeit auf den Korrelationskoeffizienten von r=0,58 Einfluss genommen
haben. Die Pegelgrenze von 70 dB SPL wurde jedoch bewusst gesetzt, da hohere
Reizpegel nicht verzerrungsfrei von der Messsonde hétten ausgegeben werden
koénnen.

Schmuziger und Mitarbeiter (2006) versuchten, ebenfalls auf der Basis der Ergeb-
nisse von Boege und Janssen (2002), automatisierte DPOAE-Schwellenschatzungen
anhand extrapolierter DPOAE-I/O-Funktionen durchzufiihren. Mit einem mittleren
Fehler von etwa 2 dB SPL zwischen subjektiver Hérschwelle und DPOAE-Schwelle
konnten sie gute Resultate nachweisen, mussten jedoch Schwachen ihres Ver-
fahrens einrdumen, da auch bei ihnen vereinzelt Falle mit Schwellenunterschieden
bis zu 40 dB SPL (Standardabweichung 10 dB SPL) auftraten. Hatzopoulos und Mit-
arbeiter (2009) fanden geringere Korrelationen fiur DPOAE-HOrschwellen und
subjektive Horschwellen fir Frequenzen im Hochtonbereich. Méglicherweise hat
diese Tatsache auch hier zu Abweichungen der DPOAE-Schwellenwerte von den

subjektiven Schwellenwerten gefuhrt.
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4.3 Korrelation zwischen ASSR-Ho6rschwelle und subjektiver Horschwelle

In den letzten Jahren konnte anhand vieler Studien gezeigt werden, dass sich ASSR
bei Modulationsfrequenzen von 75-100 Hz, respektive bei 80 Hz, zur Horschwellen-
schatzung heranziehen lassen (z.B. Lins et al., 1996; Picton et al. 1998; Herdman
und Stapells, 2003; Dimitrijevic et al.,, 2002). Fur gewohnlich lassen sich
80 Hz-Potentiale bis zu 15 dB oberhalb der subjektiven Horschwelle messen, und nur
bei einer von zwanzig Personen wird dabei die Horschwelle um mehr als 35 dB ber-
schéatzt (Picton et al.,, 2003a). Lins und Mitarbeiter (1996) konnten Standard-
abweichungen zwischen 8 dB SPL und 11 dB SPL bei Frequenzen von 500 Hz bis
4 kHz nachweisen. Picton und Mitarbeiter (1998) fanden bei Hoérgeratetragern
frequenzspezifische Standardabweichungen zwischen 7 dB SPL und 9 dB SPL.
Auch Herdman und Stapells (2003) errechneten anhand ihrer Ergebnisse Standard-
abweichung zwischen 9 dB SPL und 13 dB SPL. Es ist schwierig nhachzuvollziehen,
weshalb die 80 Hz-Potentialschwellen im Allgemeinen deutlich Gber den subjektiven
Horschwellen liegen. Auch in der hier vorliegenden Arbeit wurde fir die Gesamtheit
aller ASSR-Messungen eine Standardabweichung von 13,2 dB SPL berechnet. Der
mittlere Fehler von -2,15 dB SPL zeigt dabei die durchschnittliche Uberschatzung der
subjektiven Hoérschwelle an.

Picton und Mitarbeiter (2003a) fanden heraus, dass fur die Registrierung schwellen-
naher Potentiale Messzeiten von 10 Minuten oder sogar mehr notwendig sind.
Herdman und Stapells (2001) verwendeten Messzeiten von bis zu 13 Minuten pro
Stimulus, wenn sie bei normalhdérenden Personen Potentiale nahe der Horschwelle
registrierten. In manchen Studien wurden sogar 17 Minuten fir eine einzelne Reiz-
antwort aufgebracht (Dimitrijevic et al., 2002). Vergleichsweise wurden bei den
Patienten, die an der hiesigen Studie teilnahmen, eine ASSR-HoOrschwelle nach
durchschnittlich 2 Minuten bestimmt. In Anbetracht dieser Tatsache muss von
Schwellendifferenzen aufgrund reduzierter Messzeit ausgegangen werden. Es sei
jedoch betont, dass langere Messzeiten von den Patienten nicht toleriert worden
waren, was ausschlaggebend fur die Wahl der kirzeren Messdauer war.
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Wie auch in vielen anderen Studien wurde in der vorliegenden Arbeit gepruft, ob sich
multiple ASSR-Registrierungen zur Hérschwellenschatzung bei Personen mit Horver-
lust eignen. Hierbei liel sich ein nur méRiger Korrelationskoeffizient von r=0,3 fest-
stellen. Herdman und Stapells (2003) konnten bei monauraler multipler Stimulation
eine enge Beziehung zwischen ASSR-Horschwelle und subjektiver Hérschwelle von
0,75-0,89 fur die Frequenzen 500 Hz, 1 kHz, 2 kHz und 4 kHz nachweisen. Ahnliche
Werte lieferte die Arbeit von D'Haenens und Mitarbeiter (2009) mit Korrelations-
koeffizienten von 0,82-0,94 fur Frequenzen von 500 Hz bis 4 kHz. Picton und
Mitarbeiter (2009) veroffentlichten eine Studie, in der sie unter anderem den Einfluss
von binauraler multipler Stimulation auf die ASSR-Antwortamplitude untersuchten.
Sie fanden heraus, dass eine binaurale Stimulation mit hochfrequenter Modulation
zwar zu einem Amplitudenanstieg fihrte, mussten jedoch feststellen, dass gleich-
zeitig die Antwortamplitude niedrig modulierter ASSR abnahm. Dies konnte allerdings
nur fur Tragerfrequenzen <2 kHz und fir Modulationsfrequenzen <90 Hz beobachtet
werden. Aufgrund der Tatsache, dass in allen Studien Tragerfrequenzen von 500 Hz
bis 4 kHz verwendet wurden, lassen sich die Ergebnisse nur bedingt mit denen der
vorliegenden Arbeit vergleichen. Hier wurden zusatzlich ASSR-Schwellen bei 6 kHz
und 8 kHz registriert, welche fir den maRigen Korrelationskoeffizienten von r=0,3

mitverantwortlich gemacht werden mussen.

4.4 Horschwellenschatzung mittels DPOAE

DPOAE sind wegen der Mdglichkeit zur quantitativen und frequenzspezifischen
Erfassung des Horverlusts sehr gut zur Horschwellenschatzung geeignet. Boege
und Janssen (2002) fanden mit der Methode der Extrapolation der
DPOAE-I/O-Funktionen einen Weg, die Horschwellenschatzung anhand von DPOAE
entscheidend zu verbessern. Mit einem mittleren Fehler von 1,67 dB SPL sind die
DPOAE-Schwellenschatzungen der 30 Patienten sehr gut mit den Ergebnissen aus
gangiger Literatur vergleichbar (siehe Abschnitt 4.2). Dennoch weist das Verfahren
vereinzelt Schwachen in der Horschwellenschatzung auf. Ein entscheidendes tech-
nisches Problem ist die Kalibrierung der Sonden, welche vor jeder DPOAE-Messung
durchgefuhrt wurde. Kalibrierungsfehler verursachen unvorhersehbare Ver-

anderungen in Stimulus- und Emissionspegel (Rogers et al., 2010). Der Schalldruck,
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der mit dem Sondenmikrofon gemessen wird, variiert dabei von einer Messung zur
anderen. Grund hierfuir sind stehende Wellen (Siegel und Hirohata, 1994), die auf-
grund der unterschiedlichen Gehdrgangsgeometrie (Rogers et al., 2010) im aul3eren
Gehdrgang entstehen. Demnach ist vor allem bei hohen Frequenzen (8 kHz) Vorsicht
bei der Interpretation des Messergebnisses geboten (Rogers et al., 2010).

Ein weiterer limitierender Faktor der Horschwellenschatzung mittels DPOAE ist der
Storpegel, welcher wéhrend den DPOAE-Messungen auftritt. Im Bereich hoch-
gradiger Horverluste sind die Emissionspegel stark reduziert, so dass der Storpegel
keine valide DPOAE-Messung zulasst. Dieselbe Problematik wird bei schwellen-
nahen Primartonpegeln beobachtet. Gorga und Mitarbeiter (1993) fihrten eine Studie
durch, in welcher sie unter anderem die Validitat der DPOAE fur die Horschwellen-
schatzung bei Normalhérenden und Patienten mit Hoérverlust untersuchten. Sie
stellten fest, dass bei 500 Hz mittels DPOAE keine Differenzierung zwischen
Normalhdrigkeit und Schwerhdrigkeit getroffen werden kann. Zudem fanden sie
heraus, dass DPOAE aufgrund des Stérrauschens vor allem bei Frequenzen im Tief-
tonbereich in ihrer Aussagekraft eingeschrankt sind. Zur Reduzierung des Storpegels
muss folglich eine Mittelung im Zeitbereich mit anschlieender Fast Fourier
Transform (FFT) durchgefihrt werden. Eine vom Stdrpegel weitgehend un-
abhangige Methode der Horschwellenschatzung stellt die Extrapolation von
DPOAE-I/O-Funktionen dar (Boege und Janssen, 2002). Dennoch kann auch hier
eine Beeinflussung der DPOAE durch das Hintergrundrauschen nicht vollstandig
ausgeschlossen werden, was vor allem bei der Interpretation der Tonschwellen im
Tieftonbereich berlcksichtigt werden muss.

Einige der 30 Patienten wiesen im Tonaudiogramm hochgradige Horverluste von
50 dB SPL oder sogar mehr auf. Aufgrund Einschrankungen im Dynamikbereich der
aulReren Haarzellen lassen sich DPOAE jedoch nur bis zu einem Horverlust von
50 bis 60 dB SPL messen. Unter der Verwendung groéf3erer Reizpegel lieRen sich
maoglicherweise auch hoéhergradige Horverluste erfassen, die hohen Schallpegel
wirden jedoch zusatzliche Verzerrungen hervorrufen, welche das Messergebnis
beeinflussen konnten (Boege und Janssen, 2002). Die Interaktion zwischen den
eigentlichen DPOAE und solch zusatzlich generierten Verzerrungen bedarf weiterer

Untersuchungen.
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4.5 Horschwellenschatzung mittels ASSR

In der Literatur werden die 80 Hz-Potentiale als stabile Parameter zur Horschwellen-
schatzung beschrieben (siehe Abschnitt 4.3). ASSR, deren Stimuli mit Frequenzen
groBer 70 Hz moduliert werden, haben verschiedene Vorteile gegentber den
40 Hz-Potentialen. Zum einen werden sie weniger durch Schlaf beeinflusst (Cohen et
al., 1991). Zum anderen lassen sie sich gut bei Kindern registrieren (Rickards et al.,
1994; Lins et al., 1996). Ein weiterer Vorteil besteht darin, dass eine multiple simul-
tane Stimulation keinen wesentlichen Einfluss auf die Grol3e der Antwortamplitude zu
nehmen scheint (Lins et al., 1995b). Dennoch liel3 sich in der vorliegenden Arbeit nur
eine maRige Korrelation von subjektiven und objektiven Horschwellen nachweisen,
wobei unterschiedliche Faktoren moglicherweise eine Rolle gespielt haben.

Zur Evozierung der 80 Hz-Potentiale wurden multiple Stimuli mit Reizpegeln von
etwa 70 dB SPL verwendet. John und Mitarbeiter (1998) stellten fest, dass die
verschiedenen Stimuli umso mehr interagierten, je hoéher die Reizpegel gewahlt
wurden. Sie folgerten daraus, dass sich simultane ASSR am besten bei Reizpegeln
von 60 dB SPL oder weniger registrieren lassen. Es ist folglich plausibel, dass bei
dem hier gewahlten Reizpegel von 70 dB SPL Interaktionen zwischen den Stimuli
und somit Verzerrungen der Messergebnisse aufgetreten sind.

Bei einem Grofteil der 30 Patienten wurde eine simultane multifrequente
ASSR-Registrierung durchgefuhrt, far welche entsprechende Tréager- und
Modulationsfrequenzen gewahlt wurden. John und Mitarbeiter (2001) fanden heraus,
dass fur die 80 Hz-Potentiale grof3te Antwortamplituden bei Tragerfrequenzen im
mittleren Frequenzbereich (1 kHz-2 kHz) registriert werden kdnnen. Wéhrend die
Tragerfrequenzen bei multipler ASSR-Registrierung auch untereinander Wechsel-
wirkungen zeigen kénnen (John et al., 1998), variiert der Einfluss der Modulations-
frequenz auf die Reizantwort mit der Tragerfrequenz und mit dem Alter der Test-
person. Cohen und Mitarbeiter (1991) berichteten, dass bei schlafenden Personen
die GroRRe der Antwortamplituden sowohl von der Tragerfrequenz als auch der
Modulationsfrequenz abhéngig ist. Dieser Effekt soll jedoch bei Erwachsenen nicht
sehr ausgepragt sein. Rickards und Mitarbeiter (1994) konnten bei Neugeborenen
groRere Antwortamplituden bei der Kombination von niedrigen Tragerfrequenzen
(500 Hz, 1,5 kHz und 4 kHz) mit niedrigeren Modulationsfrequenzen (60 Hz bis
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100 Hz) nachweisen. John und Picton (2000b) hingegen fanden keine signifikanten
Veranderungen in der Latenz der ASSR bei multipler Stimulation mit verschiedenen
Tragerfrequenzen und Modulationsfrequenzen um 80 Hz. Aufgrund der unterschied-
lichen Studienergebnisse lasst sich die Frage nach einem mdglichen Einfluss von
Tragerfrequenz und Modulationsfrequenz auf die ASSR-Messungen der 30 Patienten
nicht eindeutig klaren.

Wahrend der Registrierung der ASSR wurde der Patient gebeten, bequem auf der
Liege zu ruhen oder zu schlafen. Aus vielen Studien ist bekannt, dass ASSR, die mit
Stimulusraten groR3er 70 Hz evoziert wurden, weniger vom Schlaf beeinflusst werden
als niederfrequent modulierte ASSR (z.B. Cohen et al., 1991; Levi et al., 1993; Picton
et al., 2003b). Cohen und Mitarbeiter (1991) untersuchten den Einfluss von Schlaf
bei Stimulusraten zwischen 20 Hz und 180 Hz. Sie fanden heraus, dass die Antwort-
amplituden bei niedrigeren Modulationsfrequenzen im Schlaf signifikant abnahmen.
Cohen und seine Mitarbeiter folgerten daraus, dass sich bei schlafenden Personen
optimale ASSR bei Modulationsfrequenzen gréR3er 70 Hz registrieren lassen. In der
hier vorliegenden Arbeit wurden stets Modulationsraten um 80 Hz verwendet.
Allerdings kdnnen keine exakten Angaben zum Vigilanzgrad der Patienten gemacht
werden, da dieser wahrend der Messung nicht separat Gberprift wurde. Ein negativer
Einfluss des Vigilanzgrads auf das Gesamtergebnis der ASSR-Messungen kann

somit nicht ausgeschlossen werden.

4.6 Horschwellenschatzung mittels kombinierten DPOAE/ASSR-Messverfahren

Als Ziel der Studie galt es zu untersuchen, ob eine valide Horschwellenschatzung
mittels DPOAE- und ASSR-Messung mdglich ist. ASSR wurden dabei adaptiv im
Anschluss an die DPOAE-Messung registriert. ASSR wurden nur dann gemessen,
wenn die Horschwelle mittels DPOAE nicht geschatzt werden konnte. Hierbei liel3
sich eine gute Korrelation von 0,55 aller DPOAE- und ASSR-Ho6rschwellen mit den
subjektiven Horschwellen nachweisen. Der mittlere Fehler lag bei 2,52 dB SPL, die
Standardabweichung wurde zu 10,36 dB SPL berechnet. Ein Vergleich der hier
prasentierten Ergebnisse mit anderen Studien ist schwierig, da bislang nur wenige
Arbeiten zur gemeinsamen Anwendung von DPOAE und ASSR beziehungsweise

Horschwellenschatzung mittels DPOAE und ASSR ver6ffentlicht wurden.
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Purcell und Mitarbeiter (2003) fuhrten Untersuchungen zur auditorischen Signal-
verarbeitung simultan prasentierter DPOAE- und ASSR-Stimuli durch, indem sie
unter Beriicksichtigung der spezifischen Reizparadigmen von DPOAE und ASSR bei
der Wahl der Frequenzen f; und f, verschiedene Kompromisse eingingen. Das Ziel
ihrer Studie war jedoch nicht, die Horschwelle mittels DPOAE und ASSR zu
schatzen, sondern vielmehr zu zeigen, dass eine parallele Messung von DPOAE und
ASSR moglich ist und dass eine Messung multipler simultaner Reizantworten fr
jedes der beiden Verfahren ohne signifikante Verluste in der Grol3e der Reiz-
antworten einhergeht. Oswald und Mitarbeiter (2006) konnten eine geringe Abnahme
der DPOAE-Pegel und ASSR-Amplituden von durchschnittlich 2,60 dB SPL und
1,83 dB SPL bei simultanen Messungen feststellen. Sie folgerten daraus, dass die
simultane DPOAE- und ASSR-Registrierung fur Frequenzen von 500 Hz bis 8 kHz
madglich ist, wenn ein DPOAE-Stimulus verwendet wird, bei dem der Primé&rton der
Frequenz f, amplitudenmoduliert wird.

Beide Studien liefern zwar Erkenntnisse zur simultanen, jedoch nicht zur adaptiven
Registrierung der ASSR, wie sie in der vorliegenden Arbeit angewandt wurde.
Zudem geben sie keine Auskunft dariber, ob sich mittels gemeinsamer
DPOAE/ASSR-Messung valide Horschwellen schétzen lassen.

Hatzopoulos und Mitarbeiter (2009) vero6ffentlichten eine Studie, deren Design
dem hier beschriebenen Messsetting am ehesten nahe kommt. Auch sie
fuhrten HOoOrschwellenschatzungen bei  Erwachsenen anhand extrapolierter
DPOAE-I/O-Funktionen und ASSR durch. Beide Messsysteme wurden jedoch sepa-
rat und nicht in Kombination verwendet. Beim gegenseitigen Vergleich von
DPOAE- und ASSR-Horschwelle konnten sie signifikante mittlere Abweichungen
Uber alle Testfrequenzen hinweg beobachten. Die frequenzspezifischen Korrela-
tionskoeffizienten fur die DPOAE-Messungen nahmen Werte zwischen 0,59 und 0,95
an, fur die ASSR wurden Korrelationskoeffizienten zwischen 0,41 und 0,88 berech-
net. Wahrend die DPOAE-HGrschwellen vor allem bei niedrigeren Frequenzen
(1,5 kHz und 2 kHz) gut mit den subjektiven Horschwellen tbereinstimmten, liel3 sich

fur die ASSR ein Korrelationsoptimum von 0,88 bei 4 kHz feststellen.
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In der vorliegenden Arbeit konnte mit einem Korrelationskoeffizienten von r=0,74
ebenfalls eine sehr gute Beziehung zwischen subjektiver und objektiver Horschwelle
bei 4 kHz nachgewiesen werden. Darlber hinaus zeigten hier die Frequenzen
zwischen 1 kHz und 6 kHz signifikante Beziehungen zu den subjektiven Ho6r-
schwellen (r zwischen 0,47 und 0,67). Bei der Gegeniberstellung beider Studien
muss jedoch unbedingt beachtet werden, dass sich die hier angeflhrten
Korrelationskoeffizienten auf die Gesamtheit der DPOAE/ASSR-Messungen be-
ziehen, wahrend die Korrelationskoeffizienten bei Hatzopoulos und Mitarbeiter fur die
DPOAE- und ASSR-Messungen separat bestimmt wurden. Dartber hinaus lassen
sich die Ergebnisse nur bedingt vergleichen, da in der vorliegenden Arbeit ASSR
adaptiv und nicht fix bei 1 kHz, 2 kHz und 4 kHz bei jedem Patienten registriert
wurden. Die ASSR-Ho6rschwellen wurden zudem mittels der Methode des ,threshold
bracketing®, bei Hatzopoulos und Mitarbeiter mittels Extrapolation bestimmt. Zu guter
Letzt wurden auch die Horschwellen fur 500 Hz und 8 kHz geschétzt, was bei der
Interpretation der Gesamtkorrelation der DPOAE/ASSR-HoOrschwellen mit den
subjektiven Horschwellen beachtet werden muss. Trotz der Unterschiede deutet
dennoch vieles darauf hin, dass sich ein kombiniertes DPOAE/ASSR-Messverfahren

zur Horschwellenschatzung eignet.

4.7 Diskrepanzen der ASSR bei Tinnituspatienten

Bei der Auswertung der Tonaudiogramme fiel auf, dass bei einigen der Patienten
die Horschwelle bei 8 kHz mittels ASSR deutlich Gberschéatzt wurde. Die Abweichung
der ASSR-Horschwelle zur subjektiven Horschwelle betrug dabei bis zu 35 dB SPL.
Bei 6 kHz konnte die Horschwelle hingegen noch gut mittels DPOAE oder ASSR be-
stimmt werden. Auf Nachfrage gaben die betroffenen Patienten an, an Tinnitus in
Form eines hochfrequenten Rauschens oder Pfeifens zu leiden. Die Kombination von
hochfrequentem Tinnitus und starker Abweichung der ASSR-Hd6rschwelle lasst einen
Zusammenhang zwischen Tinnitus und Reizantwort vermuten. Diese Annahme wird
unter anderem dadurch gestitzt, dass sich ASSR zur Aktivierung Tinnitus-
assoziierter Hirnregionen einsetzen lassen. Schlee und Mitarbeiter (2008) fuhrten
beispielsweise Untersuchungen an Tinnituspatienten durch, indem sie die neuronale

Aktivitat wahrend akustischer Reizdarbietung registrierten. Als akustischer Reiz
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wurden ASSR-Stimuli mit Modulationsfrequenzen von ca. 40 Hz verwendet. Dabei
konnten sie die Existenz eines globalen ,Tinnitusnetzwerks® nachweisen, welches
moglicherweise fur die Wahrnehmung von chronischem Tinnitus verantwortlich
gemacht werden kann. lhre Studienergebnisse lassen jedoch keinen Rickschluss
auf die Wechselbeziehung zwischen Tinnitus und ASSR-Antwortamplitude zu.

Diesch und Mitarbeiter (2010) fanden heraus, dass eine multiple ASSR-Registrierung
bei Normalhtérenden zu einer Abnahme der Reizantwort, bei Tinnituspatienten jedoch
zu einer Zunahme der Reizantwort fuhrt. Sie folgerten daraus, dass eine multiple
Stimulation zu einer Bahnung in der neuronalen Antwort bei Tinnituspatienten fihrt.
Inwieweit sich eine solche Bahnung auf die Horschwellenschatzung auswirkt, lasst
sich anhand der Studie allerdings nicht klaren. Diesch und Mitarbeiter konnten
jedoch zeigen, dass eine multiple ASSR-Registrierung bei Tinnituspatienten eine
Anderung im Antwortverhalten der ASSR zur Folge hat.

Einen interessanten Einblick in die Beziehung zwischen ASSR und Tinnitus lieferte
die Arbeit von Lorenz und Mitarbeiter (2010), in welcher Patienten mit chronischem
Tinnitus mittels repetitiver transkranieller Magnetstimulation behandelt wurden. Hier-
bei konnte eine signifikante Reduktion der 40 Hz-Potentiale nach Magnetstimulation
nachgewiesen werden. Entsprechend dazu nahm auch die Tinnituslautstarke ab. In
diesem Zusammenhang und unter Bertcksichtigung der Ergebnisse von Diesch und
Mitarbeiter (2010) muss von einer wechselseitigen Beziehung zwischen ASSR und
Tinnitus ausgegangen werden. Ob Tinnitus allein zu solch grof3en Horschwellenun-
terschieden, wie sie in der vorliegenden Arbeit auftraten, fihren kann, bleibt jedoch

ungeklart.

4.8 Klinische Relevanz des kombinierten DPOAE/ASSR-Messverfahrens

Der wohl grofdte Nutzen des kombinierten DPOAE/ASSR-Messverfahrens liegt in der
Horschwellenschatzung. Im klinischen Alltag gibt es viele Situationen, in denen der
Audiologe eine Hoérprifung bei einem Patienten durchfihren soll, bei dem eine
Horschwellenbestimmung mittels konventioneller Tonaudiometrie jedoch nicht mog-
lich ist. So sind es vor allem Sauglinge und Kleinkinder, aber auch verhaltensgestorte
oder geistig behinderte Personen sowie komatdse oder narkotisierte Patienten, die

hiervon betroffen sind. Auch Aggravanten und Simulanten tragen zu dieser
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Problematik bei. In solchen Féllen kann die Anwendung eines objektiven Verfahrens
zur Horschwellenschatzung von groflem Nutzen sein. Das kombinierte
DPOAE/ASSR-Verfahren bietet die Moglichkeit, die Horschwellen ohne Mitwirken
des Patienten zu bestimmen. Dabei sind vor allem die DPOAE zur raschen guantita-
tiven und frequenzspezifischen Bestimmung des Horverlusts geeignet. Ein wesent-
licher Vorteil der ASSR hingegen liegt darin, dort Hérschwellen schatzen zu kénnen,
wo DPOAE nicht mehr messbar sind, wie beispielsweise bei Frequenzen im Tiefton-
bereich (Gorga et al., 1993) oder bei Horverlusten grof3er 50 dB HL (Boege und
Janssen, 2002). Nicht zuletzt aufgrund ihrer relativ kurzen Messdauer sind
DPOAE besonders gut fur Kinder geeignet. Auch fir die ASSR liel3 sich in vielen
Studien eine zuverlassige Hoérschwellenschatzung bei Neugeborenen und Klein-
kindern nachweisen (z.B. Levi et al., 1995; Lins et al., 1996; Rickards et al., 1994).
Die 80 Hz-Potentiale bieten den Vorteil, dass ihre Reizamplitude im Gegensatz zu
den 40 Hz-Potentialen im Schlaf annédhernd gleich bleibt (Cohen et al., 1991). So
lassen sich ASSR zusammen mit den DPOAE sehr einfach und effizient bei schla-
fenden Neugeborenen registrieren. Ein entscheidender Nachteil des gemeinsamen
Verfahrens liegt in der relativ langen Messdauer, zu der vor allem die ASSR bei-
tragen. Auch ist bei der Beurteilung der Hérschwellen im Hoch- und Tieftonbereich
Vorsicht geboten, da hier DPOAE und ASSR oft noch keine valide Hoérschwellen-
schatzung zulassen. Die Technik bedarf weiterer Optimierung, bevor sie routine-
maRig in der Klinik angewendet werden kann. Nichtsdestotrotz liefert sie viel-
versprechende Ansatze auf Ebene der objektiven Horschwellenschatzung.

DPOAE und ASSR kdnnten ebenso hilfreich bei der Anpassung und Evaluierung von
Horgeraten sein, da sie eine quantitative frequenzspezifische Aussage Uber das
Ausmalfd cochlearer und retrocochlearer Horstérungen zulassen. DPOAE liefern
Informationen Uber die Funktion des cochlearen Verstarkungsmechanismus, was vor
allem bei der Horgerateanpassung bei Kindern von Nutzen sein kann. ASSR geben
Auskunft Gber die zentrale Verarbeitung akustischer Signale. Picton und Mitarbeiter
(1998) zeigten, dass sich ASSR als valide Parameter zur Horschwellenschatzung bei
Horgeratetragern eignen. DPOAE und ASSR kodnnten also dort Abhilfe verschaffen,
wo eine Horgerateversorgung aufgrund mangelnder Kooperation des Patienten nicht
maoglich ist. Vielmehr interessiert jedoch, ob die vom Horgerat Ubertragenen Tone

auch optimal diskriminiert werden konnen, und ob ihre Lautstdrke dabei als
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angenehm empfunden wird. Hier weisen die ASSR noch grof3e Licken auf, so dass
ihr Einsatz zur Beurteilung der Wortdiskrimination fraglich bleibt. Der grof3te Nutzen
von DPOAE und ASSR fur die Horgerateakustik scheint demnach in der validen Hor-
schwellenschatzung zu liegen.

Es ist durchaus denkbar, dass sich DPOAE und ASSR zur Uberwachung der Nar-
kosetiefe einsetzen lassen. Wahrend eines operativen Eingriffs wird die Narkosetiefe
meist anhand muskuléarer oder kardiovaskularer Parameter Uberprift. Eine weitere
Mdglichkeit bietet die Aufzeichnung elektrischer Hirnaktivitat, die allerdings physio-
logischen Schwankungen unterliegt. DPOAE und ASSR kdnnten moéglicherweise als
Indikatoren der Narkosetiefe fungieren, indem sie Aufschluss Uber die periphere und
zentrale Reizverarbeitung geben. In Tierstudien lieRen sich signifikante Ver-
anderungen der DPOAE-Emissionspegel abhangig vom eingesetzten Anésthetikum
beobachten (z.B. Drexl et al., 2004; Smith et al., 2008). Auch bei den ASSR konnte
ein signifikanter Zusammenhang zwischen Reizantwort und appliziertem Ané&sthe-
tikum nachgewiesen werden. Hierbei zeigten vor allem die 40 Hz-Potentiale deutliche
Abnahmen in der Antwortamplitude (z.B. Gilron et al., 1998; Plourde, 1996; Plourde
und Picton, 1990). Die Studienergebnisse stitzen die Vermutung, DPOAE und
ASSR wirden sich méglicherweise zum Monitoring in der Anasthesie eignen. Die
Erkenntnisse auf dem Gebiet der anasthesiologischen Anwendung sind dennoch
nach wie vor zu gering, um von einem validen Messsystem sprechen zu konnen.

Trotz moglicher Vorteile bedarf es auch hier weiterer intensiver Studien.

60



5. Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit konnte gezeigt werden, dass eine Horschwellenschatzung
mittels kombinierter DPOAE/ASSR-Messung mdoglich ist. Vor allem kleine Kinder
kénnten hiervon profitieren, da DPOAE und ASSR eine quantitative und frequenz-
spezifische Aussage Uber das Ausmald cochlearer und retrocochledrer Horstérungen
zulassen, ohne dabei auf die Kooperation des Patienten angewiesen zu sein. Die
Messungen bleiben dartber hinaus vom Schlaf unbeeinflusst, was ein entscheiden-
der Vorteil fir die Anwendung bei Neugeborenen ware. Allerdings ist bei der
Interpretation des Ergebnisses grof3e Vorsicht geboten, da das Messsystem noch
nicht vollstandig ausgereift ist und noch viele Fragen vornehmlich auf dem Gebiet der
ASSR offen stehen. Daruber hinaus gibt es nur wenige vergleichbare Studien, was
eine Beurteilung der gemeinsamen Messung von DPAOE und ASSR schwierig ge-
staltet. Inwieweit Tinnitus das Messergebnis der ASSR beeinflusst, lasst sich derzeit
nicht eindeutig klaren. Ebenso bleibt fraglich, ob sich eine kombinierte
DPOAE/ASSR-Messung kiinftig fur den Einsatz in der Horgerateakustik oder fur ein
anasthesiologisches Monitoring eignet. Angesichts der nach wie vor hohen Anzahl zu
spat diagnostizierter kindlicher Horstérungen sollte es dennoch weiterhin ein groRes
Anliegen sein, intensive Forschungsarbeit auf dem Gebiet der gemeinsamen

Verwendung von DPOAE und ASSR in der Hordiagnostik zu betreiben.
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