Vergleich der klinischen Wertigkeit von frithen akustisch evozierten
Potentialen durch Low-Chirp-Stimulation und
Notched-Noise-Stimulation bei Patienten
mit cochleirer Tieftonschwerhorigkeit

Inaugural-Dissertation
zur Erlangung des Doktorgrades
der Hohen Medizinischen Fakultit
der Rheinischen Friedrich-Wilhelms-Universitit

Bonn

Laura Miihlenberg
aus Wuppertal

2012



Angefertigt mit Genehmigung der

Medizinischen Fakultit der Universitiat Bonn

1. Gutachter: Herr Prof. Dr. med. Gotz Schade
2. Gutachter: Herr PD Dr. med. Markus Biicheler

Tag der Miindlichen Priifung: 18.01.2012

Aus der Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde/Chirurgie,
Universitdtsklinikum Bonn

Direktor: Prof. Dr. med. Dr. h.c. Friedrich Bootz



Inhaltsverzeichnis
ADKUIZUNZSVETZEICHIIIS .....eiitiiiiiie ettt ettt ettt et e et e et e et e e sabbeesabbeesabeeesaneeenns 5
1 EINIEITUNZ ...ttt ettt e st e st eesbae e e 7
1.1  Einleitung und Fragestellung ..........cccceiiiiiiiiiiiiiiieiieeeite et 7
1.2 Anatomische und physiologische Grundlagen des Ohrs ..........ccceeeviieeiiieiniieniieenieeee, 9
12,1 Das UBEIE ORT....coouiiiiiiiiiiiiieee ettt sttt s ens 9
1.2.2 Das MIttElONT .....ooiiiiiiiiiice et 9
1.2.3 Das INNENONT ......coiiiiiiiiiiee ettt e 11
1.2.4  SchalltranSAUKLION. .......c.eeiiiiiiiieiiie ettt 13
1.2.5 Reiziibertragung und Schallverarbeitung im ZINS ...........cccoovieiiiiiiiiieeieeeieeeeeene 16
1.3 HOrschwellendia@nosStiK.........ocvieeiiieiiiieeiiiecie ettt e e e eree e s 19
1.4 SChWEIrNOTIZKEIT ..ccueeeiiiiiiiiiee ettt 22
1.4.1  SchallleitungssSChWerhOrigKeit. ........cccueeriiiiiiiiiiiiiiieiieeee e 22
1.4.2  SchallempfindungsSChwerhOTigKeit ..........ccvuvieriiiieeiiieiie et 23
1.5  Akustisch evozierte POtentiale...........coooueiuiiiiiiiiiiiiiicieeeeeee e 27
L51  Grundla@eni......cocueeiiiiiiiiieiiee ettt st 27
1.5.2  Einteilung und Terminologie der AEP..........ccccooiiiiiiiiiniieeeee 28
1.5.3  Friihe akustisch evozierte Potentiale (FAEP) .........coooiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeee, 29
2 Material und MethOden............oouiiiiiiiiiiiiicee e 34
2.1 Grundlagen der UnterSUChUNZEN .........cccoiiieiiiieeiiieeiieeeieeertee et eree e e eieeesreeesaee e 34
2.1. 1 TYMPANOIMELIIE ....eeiuiiieeiiieeeiieeeite ettt ettt e et e et e e et esbtee st e e sabeeesabeeesabeeenns 34
2.1.2  ReiNtONAUAIOMEIIIE ....eevueieeeiiieeiieeeiteeeieeeeieeeeteeesteeesiteeesibeesiaeesbreessaeesnseeesnneeenns 37
2.1.3  BERA ettt eeas 40
2.2 Ort und Zeitraum der UntersuChUnZen .............ccovuiiiiiiiiiiiiiiieeiieeeeeeeee et 52
2.3 Gerite und Ablauf der Untersuchungen ...........ccocceeeiiiiiiiiiiiiieiiieeeeeeeeeeeeeeeee e 52
2.4 Auswahlkriterien fiir Patienten- und KontrollkolleKtiv ..........ccooovieriiiiniiieniiieniieee. 54
2.5 Auswertung der ErgebniSse ........cccoveiiiiiiiiiiiiieeiiecie et 55
2.5.1  Beispiel von UntersuchungsergebniSsen........ccocueeevieiriiieeiiieeniiieniieeniiee e esieeens 56
2.5.2  Statistische Auswertung der Ergebnisse .........cccveeviieiiiieiiieeniiienieeeieeeieeeieeee 63

3 oS 0] 1§ SRR 65



3.1

3.2

33

34

3.5

3.6

3.7

3.8

3.9

3.10

3.11
3.12

7

Allgemeine Daten PatientenkolleKtiv ..........coooiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiceceecceece e 65
Allgemeine Daten KontrollKOIEKtiv.........cceiiiiiiiiiiiiiiiiiiieieccccecceee e 65
Ergebnisse der Reintonaudiometrie, Low-Chirp- und NN-500-Hz-BERA im
PatientenKOIEKLIV ......cooiuiiiiiiiiie et e et e e e e e e e e e enaaeeeenes 66
Ergebnisse der Reintonaudiometrie, Low-Chirp- , NN-500-Hz- und NN-1000-Hz-
BERA im KontrollKOIEKEIV .....cc..eiiiiiiiiiiiiieeeeee e 67

Vergleich von Low-Chirp-BERA und der psychoakustisch ermittelten

Luftleitungsschwelle Mittelwert (250—750 HZ) ....c.oooviveeiiienieeeieeeceeceeeeeee e 69
Vergleich von Low-Chirp-BERA und der psychoakustisch ermittelten Horschwelle

DE1 500 HZ ..o 75
Vergleich von NN-500-Hz-BERA und der psychoakustisch ermittelten
Luftleitungsschwelle Mittelwert (250—750 HZ) ....c.coovviveeiiienieeeeeeeceeeeeee e 80
Vergleich von NN-500-Hz-BERA und psychoakustisch ermittelter Horschwelle

DE1 500 HZ ... 85
Vergleich von Low-Chirp-BERA und NN-500-Hz-BERA .........ccccooiiiiiiiiniiiieee, 90
Vergleich von Low-Chirp-BERA und NN-1000-Hz-BERA ...........cccccoininiiiiniiene. 94
AQUIVAIENZIESIUNE.........evoveeeveceeveeeve ettt seeaes 98
ErgebniszusammentasSung .........cooueiiiiiiiiiiiiiieeiieeeie et 100
DISKUSSION .....eiiiiiiieiiiteeee ettt ettt et e et e st e sbae e s e e 102
ZUSAMMENTASSUNG . ....ceeviiiiiiieeiieeeieeeeteeertee ettt eeeteeesteeeeteeesaseesssseeessseeensneesnsseesnseeennnes 113
ANNANG ...ttt ettt e et e e et e e eabeesaaeesabeeeennes 114
LiteraturverZeiChnis ..........coocoiiiiiiiiiiiiiiiii 120



Abkurzungsverzeichnis

Abb.
AEP
Ag
AgCl
AMFR
ASSR
bds.
BERA
CERA
daPa
dB

dB (HL)
dB (SPL)
EEG
ERA
FAEP
Hz
kHz
KL

kQ

LL
MAEP

Ncl.
Nell.
SAP
SES
SFAEP
SLS

Abbildung

akustisch evozierte Potentiale

Silber

Silberchlorid

amplitude modulation following response
auditory steady state response
beidseits

brainstem evoked response audiometry
cortical evoked response audiometry
Dekapascal

Dezibel

Dezibel (Hearing level)

Dezibel (sound pressure level)
Elektroencephalographie

elektrische Reaktionsaudiometrie
frithe akustisch evozierte Potentiale
Hertz

Kilohertz

Knochenleitung

Kiloohm

Luftleitung

mittlere akustisch evozierte Potentiale
Millisekunde

Nervus

Nucleus

Nuclei

Summenaktionspotential
Schallempfindungsschwerhorigkeit
sehr frithe akustisch evozierte Potentiale

Schallleitungsschwerhorigkeit



Tab.
VS.

ZNS
us

Tabelle

Versus

Zentrales Nervensystem
Mikrosekunde
Mikrovolt



1 Einleitung
1.1 Einleitung und Fragestellung

Die Ableitung frither akustisch evozierter Potentiale (FAEP) mittels “brainstem evoked response
audiometry (BERA) ist seit mehreren Jahrzehnten eine klinisch sehr hiufig angewandte
Methode zur objektiven Einschitzung des Horvermogens. Insbesondere in der frithkindlichen
Hordiagnostik, aber auch in der Horschwellendiagnostik von nicht- kooperativen Patienten, bzw.
bei Simulation und Aggravation, zur Beurteilung der Horbahnreifung, sowie in der
Unterscheidung zwischen cochledrer und retrocochledrer Schwerhorigkeit wird dieses Verfahren
auf Grund seiner Vigilanzunabhingigkeit und der Nachweisbarkeit in Schwellennéhe zur
audiologischen Diagnostik eingesetzt. Seit vielen Jahren werden vor allem die Click-evozierten
akustisch evozierten Potentiale (AEP) zur Horschwellenbestimmung im Rahmen der BERA
angewendet, da diese eine gute Ubereinstimmung von Potentialschwelle und Horschwelle
zwischen 1 und 5 kHz mit einem Maximum bei 2 bis 4 kHz aufweisen (Lehnhardt, 2001). Eine
besondere Herausforderung stellt die Ableitung frequenzspezifischer AEP dar, die vor allem fiir
die kindliche Horgeridteanpassung erforderlich ist. In der Vergangenheit wurden verschiedene
Stimuli und Maskierungsverfahren entwickelt, in der Hoffnung das Problem der mangelnden
Frequenzspezifitit der generierten Hirnstammpotentiale zu I6sen. Aufgrund methodisch-
systembedingter Schwierigkeiten sind viele dieser Verfahren jedoch nicht in der Lage im
tieffrequenten Bereich unter 1000 Hz schwellennahe Potentiale nachzuweisen.

Von Dau et al. wurde im Jahr 2000 auf der Basis des linearen Cochlea- Modells von de Boer
(1980) ein Chirp-Stimulus entwickelt, der durch seine zeitliche und spektrale Struktur die
frequenzabhiingigen Laufzeitunterschiede der Wanderwelle auf der Basilarmembran ausgleicht,
so dass alle Frequenzbereiche zeitgleich angeregt werden. Der sog. Low-Chirp mit einer
Stimulationsfrequenz von 100 bis 850 Hz und zusitzlichem Hochpassrauschen scheint nach
ersten Versuchen ein geeigneter Stimulus zu sein, eine zufriedenstellende objektive Abschidtzung
der Horschwelle im tieffrequenten Bereich zu ermdglichen. Erste Messungen mit diesem
Stimulus versprechen im Vergleich zu anderen tieffrequenten Stimuli eine hohe Effektivitit
(Plotz et al., 2006; Wegner et al., 2000). Die Evaluation dieses Verfahrens im Bezug auf die
Diagnostik von cochleirer Tieftonschwerhorigkeit ist Gegenstand dieser Arbeit. Dazu wurden an

einem Kollektiv von 17 cochledr Tieftonschwerhorigen und 15 Normalhdrenden BERAs



durchgefiihrt und die erhobenen Potentialschwellen der Low-Chirp-BERA mit den Schwellen aus
Notched-Noise-500-Hz- und Notched-Noise-1000-Hz-BERA, sowie mit den subjektiven Hor-
schwellen der Reintonaudiometrie verglichen, um die Abschitzung der Horschwelle im

Tieftonbereich durch die Low-Chirp-BERA zu bewerten.



1.2 Anatomische und physiologische Grundlagen des Ohrs

1.2.1 Das auBere Ohr

Das duflere Ohr besteht aus Ohrmuschel und duerem Gehorgang und dient der Schallaufnahme
und —weiterleitung zum Mittelohr. Die Ohrmuschel ist eine von Haut iiberzogene Platte aus
elastischem Knorpel. Sie bildet einen Schalltrichter, der den aufgefangenen Schall in den duf3eren
Gehorgang leitet und hat Bedeutung fiir das Richtungshoren (Hick und Hick, 2000). Abhingig
vom Ort der Schallquelle werden bereits bestimmte Frequenzkomponenten an der Ohrmuschel
verstirkt oder abgeschwiicht (Schmidt und Thews, 1995). Der dullere Gehorgang, der in der Pars
squamosa und Pars tympanica des Os temporale liegt, ist etwa 3 - 4 cm lang. Er setzt sich aus
einem dulleren, knorpeligen und einem inneren, knochernen Anteil zusammen und ist mit Haut
ausgekleidet, die Harre, Talgdriisen und die apokrinen Glandulae ceruminosae aufweist.

Er leitet den Schall praktisch dimpfungsfrei bis zum Trommelfell (Frick et al., 1992a; Lippert,
2003). Die Resonanzfrequenz des duleren Gehorgangs liegt bei ca. 3 kHz; entsprechend findet
sich das Maximum der Ubertragungsfunktion im Frequenzbereich von 1 - 4 kHz — dem Haupt-
sprachbereich des Menschens (Biesalski et al., 1994). Aullerdem bewirkt die
Gehorgangsresonanz eine Schallpegelerhdhung von bis zu 20 dB am Trommelfell gegeniiber des
urspriinglich am dufleren Ohr auftreffenden Schalls (Bohme und Welzl-Miiller, 1988). Durch das

Trommelfell wird der dulere Gehorgang gegen das Mittelohr abgegrenzt.

1.2.2 Das Mittelohr

Das Mittelohr umfasst Trommelfell, Paukenhohle, die pneumatischen Ridume sowie die
Ohrtrompete. Das Trommelfell schlieBt als eine diinne Membran den duBleren Gehdrgang gegen
die luftgefiillte Paukenhohle ab. Uber die Ohrtrompete steht die Paukenhohle mit dem
Nasopharynx in Verbindung. Die Aufgabe der Ohrtrompete besteht in der Beliiftung und im
Druckausgleich der Paukenhohle. Das Trommelfell verlduft im dueren Gehorgang schridg von
hinten- oben- au3en nach vorne- unten- innen, ist trichterformig nach innen aufgespannt und iiber
einen Faserknorpelring im Knochen verankert. Am Trommelfellnabel inseriert von der

Paukenhohle aus der Hammergriff der Gehorknochelchenkette. Als weitere Bestandteile der
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Gehorknochelchenkette befinden sich neben dem Hammer auch Amboss und Steigbiigel in der
Paukenhohle. Diese drei kleinen Knochen sind gelenkig miteinander verbunden. SchlieBlich ist
die Steigbiigelplatte mit dem Ringband beweglich im ovalen Fenster aufgehingt. Hier findet die
Ubertragung der Schallenergie aus dem Mittelohr auf das fliissigkeitsgefiillte Innenohr statt.

Der Musculus stapedius und Musculus tensor tympani stehen mit den Gehorknochelchen in
Beziehung und spielen eine wichtige Rolle beim Lautheitsausgleich, indem durch reflektorische
Kontraktion der Muskeln bei hohen Lautstirkepegeln die Steifigkeit der Kette verstirkt und die
Schalliibertragung auf das Innenohr hiermit abgeschwicht wird (Frick et al., 1992b; Lippert,
2003). Zudem didmpfen die beiden Muskeln die Schwingungen der Gehorknochelchenkette,
wodurch ein ldngeres Nachschwingen vermieden wird, welches fiir die Schalliibertragung
nachteilig wire (Schmidt und Thews, 1995).

Trifft Schall auf das Trommelfell wird dieses in Schwingung versetzt. Durch die Beschaffenheit
des Trommelfells wird vor allem im mittleren Frequenzbereich fast die gesamte
Schwingungsenergie der Luft aufgenommen. Die Trommelfellimpedanz ist klein, wodurch eine
Schallreflexion weitgehend vermieden wird (Boenninghaus und Lenarz, 2007). Die
Schwingungsenergie wird von dort weiter iiber die Kette der Gehorknochelchen auf das ovale
Fenster und damit auf das Innenohr tibertragen.

Das Trommelfell und die Gehorknochelchenkette dienen im Prozess der Schallleitung als
Schallverstédrker und als Impedanzwandler. Durch die Hebelwirkung der Gehdrknochelchenkette
und durch die Flichenkorrelation von Trommelfell zu ovalem Fenster, die 17: 1 betrdgt, wird die
am Trommelfell auftreffende Schallamplitude um den Faktor 22 zum ovalen Fenster hin
verstiarkt. Weiterhin wird durch die beschriebene Flicheniibersetzung eine Impedanzanpassung
beim Ubergang der Schallwellen von Luft im Mittelohr auf Fliissigkeit im Innenohr erreicht. Eine
Reflexion der Schallenergie, die bei Ubertragung des Schalls von Luft auf Fliissigkeit aufgrund
der Impedanzunterschiede der verschiedenen Medien normalerweise auftritt, wird durch die
Anatomie des Mittelohrs moglichst klein gehalten und entspricht - je nach Frequenz des Schalls -

einem Horgewinn von 10 bis 20 dB (Hick und Hick, 2000; Klinke, 2003).
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1.2.3 Das Innenohr

In der Pars petrosa des Os temporale liegt das Innenohr, das sich aus dem Hororgan und dem
Gleichgewichtsorgan zusammensetzt. Die Aufgabe des Gleichgewichtsorgans besteht in der
Messung und Meldung von Translationsbewegungen und Winkelbeschleunigungen, so dass dem
Gehirn Informationen iiber die Lage des Korpers im Raum iibermittelt werden (Hick und Hick,
2000).

Die Cochlea ist ein schneckenformiges Hohlraumsystem, in dem das sensorische Hororgan liegt.
Hier wird die mechanische Energie des Schalls in elektrische Energie umgewandelt, die dann
iiber Nervenfasern zum Gehirn geleitet wird.

Gebildet wird die Cochlea von drei iibereinanderliegenden Kandlen, die sich in zweieinhalb
Windungen um die Schneckenachse zur Cochleaspitze aufwinden. Weiterhin werden im Innenohr
ein hiutiges Labyrinth und ein dieses als Kapsel umgebendes knochernes Labyrinth
unterschieden. Das héutige Labyrinth - der Ductus cochlearis - wird von den beiden knochernen
Kanilen - der Scala vestibuli und der Scala tympani - umgeben, die wiederum an der
Schneckenspitze iiber das sog. Helicotrema miteinander in Verbindung stehen.

Der Ductus cochlearis endet dagegen blind an der Schneckenspitze. Die Scala vestibuli steht
basal mit dem Vorhof des Innenohrs in Verbindung, in den auch das oben erwihnte ovale Fenster
einmiindet. Die Scala tympani grenzt an die mediale Paukenhohle und bildet den Abschluss zum
Mittelohr iiber die Membran des runden Fensters (Lippert, 2003).

Essentiell fiir die physiologischen Vorginge im Innenohr ist, dass der Ductus cochlearis mit
kaliumreicher, natriumarmer Endolymphe gefiillt ist, die von der den Ductus cochlearis lateral
begrenzenden Stria vascularis produziert wird. Durch sie wird im Ductus cochlearis ein
elektrisches Potential von +80 mV aufgebaut und aufrechterhalten. Scala vestibuli und Scala
tympani sind dagegen mit kaliumarmer, natriumreicher Perilymphe gefiillt (Hick und Hick,
2000).

Von der oben erwihnten Schneckenachse, um die die Kanile verlaufen, ragt eine Knochenleiste
(Lamina spiralis ossea) in den Schneckenkanal hinein. Diese geht iiber in die Basilarmembran,
die mit der lateralen Wand des kndchernen Schneckenkanals verbunden ist. Sie trennt den Ductus
cochlearis von der darunter verlaufenden Scala tympani (Boenninghaus und Lenarz, 2007). Die

Basilarmembran ist eine biegungsfeste Platte, die sich vom ovalen Fenster bis zum Helicotrema
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hinauf verbreitert und der das Corti-Organ aufsitzt. Eine weitere Membran, die Reissner‘sche

Membran, trennt den Ductus cochlearis von der dariiber liegenden Scala vestibuli ab.

DC

Perilymphe

Abb.1: Anatomische Darstellung eines Querschnitts durch die Cochlea (SV: Scala vestibuli,
DC: Ductus cochlearis, ST: Scala tympani, RM: Reissner‘sche Membran, BM:
Basilarmembran, CO: Corti-Organ) (Lehnhardt, 2001)

Der sensorische Apparat der Cochlea ist das Corti-Organ. Es sitzt auf der Basilarmembran und
wird von der sog. Tektorialmembran bedeckt. Das Corti-Organ triagt neben diversen Stiitzzellen
auch zwei verschiedene Rezeptorzellarten: die inneren- und dufleren Haarzellen. Die inneren
Haarzellen sind entlang der Cochlea in einer, die dufleren in drei Reihen angeordnet. Die
Haarzellen weisen an ihrer freien Oberfliche unterschiedlich lange Stereovilli auf, die
untereinander durch feine Eiweifiden, die sog. ,tip-links®, verbunden sind. Dort, wo die ,,tip-
links* an den Stereovilli inserieren liegen Ionenkandle, so dass an dieser Stelle des Hororgans die
mechano-elektrische Transduktion stattfindet.

Die iiber dem Corti-Organ liegende Tektorialmembran ist an den ldngsten Stereovilli der du3eren
Haarzellen angeheftet und spielt so eine wichtige Rolle im Prozess der Schalltransduktion. Die

inneren Haarzellen enden frei im Subtektorialraum.
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Ein weiterer Unterschied zwischen den beiden Haarzelltypen liegt darin, dass in der Zellmembran
der duBleren Haarzellen ein kontraktionsfdhiges Protein, Prestin, eingebaut ist. Hierdurch sind
diese Zellen in der Lage, sich aktiv zu kontrahieren und ihre Linge zu veridndern (Klinke, 2003).
An der Basis der Haarzellen bestehen synapsenartige Kontakte zu den zugehorigen Nervenfasern.
Die afferente Versorgung geht von den Bipolarzellen des Ganglion spirale aus.

90 % der Afferenzen ziehen als myelinisierte Fasern zu den ca. 3000 inneren Haarzellen, wobei
jede Faser eine Haarzelle innerviert. Die restlichen 10 % der Fortsitze der Bipolarzellen des
Ganglion innervieren die mit 12000 Zellen stark iiberzdhligen du3eren Haarzellen, so dass ca. 20
dullere Haarzellen von einer Faser versorgt werden (Spoendlin, 1972).

Auch efferente Nervenfasern aus dem Nervus cochlearis ziehen zu den Haarzellen. Die
Bedeutung dieser efferenten Innervation wird in der Erhohung der Sensitivitit bzw. der

Verbesserung des Horens in verrauschter Umgebung vermutet (Kim, 1986).

1.2.4 Schalltransduktion

Der Prozess der Schalltransduktion im Innenohr besteht aus 3 Teilschritten:

1. Ausbildung einer Wanderwelle auf der Basilarmembran.

2. aktive Verstirkung der Wanderwelle im Bereich ihres Schwingungsmaximums durch die
duleren Haarzellen.

3. Erregung der inneren Haarzellen und Generierung eines Nervenaktionspotentials.

Die Schwingungen des durch das Mittelohr zum ovalen Fenster geleiteten Schalls werden iiber
die Steigbiigelplatte auf die inkompressible Perilymphe im knéchernen Kanal des Innenohrs und
dariiber auf die Membranen der Cochlea iibertragen. Dadurch entsteht eine von Békésy 1928
beschriebene Wellenbewegung entlang der Basilarmembran, die als passive Wanderwelle
bezeichnet wird. Die Wanderwelle lduft in der Cochlea von basal nach apikal. Sie beginnt basal
mit sehr kleiner Amplitude und nimmt im Verlauf der Basilarmembran bis zu einem Maximum
zu, um danach abrupt abzunehmen. Der Ort des Maximums der Schwingungsamplitude auf der
Basilarmembran ist dabei abhingig von der Frequenz.

Dass fiir jede Anregungsfrequenz ein ortsspezifisches Schwingungsmaximum auf der

Basilarmembran abgebildet werden kann, liegt daran, dass die Basilarmembran im Verlauf nach
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apikal an Elastizitit und an Breite zunimmt. Dadurch ergibt sich fiir jede Stelle der Membran ein
anderer ortsspezifischer Widerstand. An diesem Ort ist die Schwingungsfihigkeit der
Basilarmembran fiir eine bestimmte Anregungsfrequenz optimal. Die Schallfrequenz kodiert
demnach den Ort der maximalen Amplitude der Wanderwelle auf der Basilarmembran. Hohe
Frequenzen liefern dabei ein Maximum nahe dem Stapes, also in der basalen Cochlea, tiefe
Frequenzen bilden das Amplitudenmaximum apikal, nahe des Helikotremas aus. Auf diese Weise
findet auf der Basilarmembran eine Frequenz- Orts- Transformation statt, die als
Frequenzdispersion bezeichnet wird (Boenninghaus und Lenarz, 2007; Klinke, 2003; Probst,

2004).

Durch die Wellenbewegungen in der Cochlea kommt es zwischen Basilarmembran und
Tektorialmembran zu einer Scherbewegung, die im oben beschriebenen Auslenkungsmaximum
der Membranen besonders grof ist. Da die duferen Haarzellen des Corti-Organs mit ihren
Stereovilli von unten in die Tektorialmembran inserieren, werden die Stereovilli bei dieser
Scherbewegung gebogen. Bei einer Aufwirtsbewegung der Basilarmembran werden die bereits
erwihnten ,tip-links* an den Stereovilli gedehnt, wodurch Ionenkanile gedffnet werden (Pickles
et al., 1984). Zwischen den #duBeren Haarzellen, die ein Membranpotential von —70 mV
aufweisen, und der den apikalen Pol der Haarzellen umspiilenden Endolymphe besteht eine
Potentialdifferenz von 150 mV. Bei geoffneten Ionenkanilen in den Stereovilli flieBen dann
Kaliumionen entlang des Potentialgefilles in die dufleren Haarzellen hinein und depolarisieren
diese.

Bei Abwirtsbewegung der Basilarmembran werden die ,.tip-links* entdehnt, die Ionenkanile
schlieBen sich und die Zelle wird durch Offnung spannungsabhiingiger, weiter basal gelegener
Kaliumkanile und den darauf folgendem Kaliumionenausstrom in das kaliumarme Corti-Organ
repolarisiert. Die Schwingungen der Membranen fithren also zu oszillierenden
Potentialdnderungen in den dufleren Haarzellen.

Das bereits oben erwidhnte Prestin, das die dulleren Haarzellen enthalten, ist ein
spannungsabhingiges Protein. Je nach aktuellem Membranpotential dndert es seine Konfiguration
und fiihrt so zu einer mit dem Potential oszillierenden Kontraktion und aktiven Léngenénderung
der @uBeren Haarzellen. Dadurch, dass sich die dueren Haarzellen verkiirzen und verlidngern,
wird zusitzliche Schwingungsenergie erzeugt und die Amplitude der Wanderwelle am Ort des

Maximums verstdarkt bzw. an benachbarten Orten auf der Basilarmembran abgeschwicht. Dies
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erhort die Frequenzselektivitit der Cochlea in hohem Mafle (Klinke, 2003). Die Fihigkeit zur
aktiven Bewegung der dufleren Haarzellen wurde in diversen Studien experimentell belegt
(Ashmor, 1987; Zenner, 1988).

Die @uBeren Haarzellen oszillieren in der gleichen Frequenz, den der auslésende Schallreiz
aufweist. Durch die Verstirkung der Schwingungsenergie im Bereich des Amplitudenmaximums
auf der Basilarmembran stoBen nun auch die inneren Haarzellen periodisch gegen die
Tektorialmembran, wodurch auch hier ,.tip-links* gedehnt und entdehnt werden. Ionenkanile in
den Stereovilli der inneren Haarzellen 6ffnen und schlieBen sich. Bei Offnung der Ionenkanile
kommt es auch hier durch die Potentialdifferenz zwischen Zelle und Endolymphe zur
Depolarisation. Die Depolarisation der inneren Haarzellen fiihrt zu einem Calciumioneneinstrom
aus der Corti-Lymphe, der Lymphe innerhalb des Corti-Organs, die in ihrer Zusammensetzung
der Perilymphe &dhnelt. Der Calciumioneneinstrom ist wiederum das Signal fiir die Trans-
mitterausschiittung (Glutamat) am basalen Pol der inneren Haarzellen (Eybalin und Pujol, 1989).
Die Transmitterausschiittung erregt die afferenten Nervenfasern, die die inneren Haarzellen
innervieren. Daraufhin werden reizsynchrone Aktionspotentiale nach dem Alles-oder-Nichts-

Prinzip ausgelost (Boenninghaus und Lenarz, 2007; Klinke, 2003).

Die Frequenzzusammensetzung des Schalls wird dem Gehirn durch zwei verschiedene
Mechanismen iibermittelt: Zum einen dadurch, dass aufgrund der Frequenz-Orts-Transformation
je nach Frequenz nur bestimmte Nervenfasern erregt werden und zum anderen dadurch, dass die
entstehenden Aktionspotentiale eine phasengekoppelte Entladung aufweisen. Das bedeutet, dass
sie an die =zeitliche Struktur der Schwingungen gekoppelt sind. Durch diese Orts- und
Periodizitdtsanalyse kann das Gehirn die Ausgangsfrequenz des Schalls berechnen.

Die Lautstirke wird dadurch kodiert, dass zum einen bei erhohten Schallpegeln der
Schwingungsbereich auf der Basilarmembran ausgedehnt wird, so dass die Anzahl der erregten
inneren Haarzellen zunimmt und zum anderen die Hiufigkeit der Aktionspotentiale mit

wachsendem Lautstirkepegel zunimmt (Galambos und Davis, 1943).
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1.2.5 Reiziibertragung und Schallverarbeitung im ZNS

Das erste Neuron des afferenten Systems liegt im Ganglion spirale in der Schneckenachse. Es ist
eine bipolare Nervenzelle. Von den inneren Haarzellen kommen die dendritischen Fortsitze.
Zentral des Ganglions biindeln sich die Axone der Neurone zum Nervus cochlearis, wobei jede
Nervenfaser, wie oben beschrieben, von einem bestimmten Ort der Cochlea kommt und damit
durch eine charakteristische Schallfrequenz erregt wird. Dies wird als Tonotopie bezeichnet
(Hick und Hick, 2000).

Der N. cochlearis tritt zusammen mit dem N. vestibuaris aus dem Gleichgewichtsorgan in den
inneren Gehorgang ein und verldsst diesen wieder als N. vestibulocochlearis im Meatus acusticus
internus, wobei die Fasern fiir Hor- und Gleichgewichtsorgan weiterhin aufgetrennt voneinander
verlaufen (Probst, 2004). Im Kleinhirnbriickenwinkel tritt der N. vestibulocochlearis in den
Hirnstamm ein. Die cochledren Fasern des Nerven enden im Pons in den Ncll. cochleares, wo sie
auf das zweite Neuron umgeschaltet werden. Vom Ncl. cochlearis ant. ziehen einige wenige
Nervenfasern auf ipsilateraler Seite nach oben. Der Grof3teil der Fasern kreuzt aber als Corpus
trapezoidem zur Gegenseite. Innerhalb dieses Faserbiindels werden die meisten Nervenfasern im
Ncl. olivaris superior oder im Ncl. corporis trapezoideum zum zweiten Mal umgeschaltet. Die
Verschaltung im Ncl. olivaris superior hat Bedeutung fiir das Richtungshoren. Die auf der
kontralateralen Seite angekommenen Fasern steigen als Lemniscus laterais zu den Colliculi
inferiores der Vierhiigelplatte auf. Manche werden in den Ncll. lemnisci lateralis weiter
verschaltet und ein Teil davon zieht wieder auf die ipsilaterale Seite, um dort mit den vorher nicht
gekreuzten Fasern zur Vierhiigelplatte, bzw. zu den ipsilateralen Colliculi inferiores zu gelangen.
Die Colliculi inferiores beider Seiten geben einige Fasern zur jeweiligen Gegenseite ab, die
tibrigen ziehen zum Corpus geniculatum mediale im Thalamus. Hier werden die Nervenfasern
erneut verschaltet, um dann als Horstrahlung zur primédren Horrinde zu ziehen.

Die Tonotopie der Horbahn wird im Verlauf von der Cochlea zur Horrinde durchgingig
beibehalten, um die spitere Frequenzanalyse gewihrleisten zu konnen.

Durch die Kreuzungen diverser Fasern auf die Gegenseite erhilt die primédre Horrinde
Informationen aus beiden Ohren, was mallgeblich zum Richtungshoren beitrdgt und bei
einseitigen Schéaden innerhalb des Verlaufs der Horbahn nicht zur vollstindigen Ertaubung des

betroffenen Ohrs fiihrt.
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Abb.2: schematische Darstellung der zentralen Horbahn (1: Cochlea, 2: Ncll. cochleares,
3: Corpus trapezoideum, 4: Ncll. olivares superiores und Ncll. corporis trapezoidei,
5: Lemniscus lateralis, 6: Ncll. lemnisci laterales, 7: Colliculus inferior, 8: Corpus

geniculatum mediale, 9: Horstrahlung, 10: primdre Horrinde) (Trepel, 2004)

Die primdre Horrinde liegt im Temporallappen des GroBhirns, bzw. im Gyrus temporalis
transversus, auch Heschl-Querwindung genannt. Hier enden tonotopisch die Afferenzen aus der
Horbahn. Die Funktion der primédren Horrinde liegt in der interpretationsfreien Bewusstwerdung
der auditorischen Ereignisse. Erst in der sekunddren Horrinde, die lateral der Heschl-
Querwindung liegt, werden Worter, Melodien und Gerédusche erkannt. Zudem erfolgt hier die

interpretative Verarbeitung des Gehorten. Uber Afferenzen ist die sekundire Horrinde mit dem
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Gyrus angularis verbunden, wodurch eine Verkniipfung zwischen Gesehenem und Gehortem
stattfindet (Trepel, 2004).

Die Aufgabe des =zentralen auditiven Systems liegt in der Analyse der eingehenden
Informationen. Zum einen erfolgt aufgrund der tonotopen Organisation der primédren Horrinde
sowie der Periodizititsanalyse die Frequenzanalyse der Schalls. Zum anderen fiihrt die
Differenzierung von interauralen Zeit- und Intensititsunterschieden zur rdumlichen Einordnung
der Schallquelle, wobei eine Abweichung ab 3° von der Mittellinie wahrgenommen werden kann.
AuBerdem ist das ZNS in der Lage, Hintergrundldrm zu unterdriicken und dadurch interessante
Signale, wie z.B. Gesprochenes, hervorzuheben (Schmidt und Thews, 1995).

Durch die Verbindungen zu anderen kognitiven GroBhirnarealen kann im ZNS die
Schallbilderkennung bewerkstelligt werden und Horen, sowie auch Sprechen, als ein bewusster

Vorgang ablaufen (Probst, 2004).
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1.3 Hérschwellendiagnostik

Die Horschwellenbestimmung ist fiir viele Fragestellungen, vor allem im Bereich der Diagnostik
von Hor-, Sprech-, Sprach- und Gleichgewichtsstorungen von essentieller Bedeutung.

Die Horschwelle wird ermittelt, indem einem Probanden ein akustischer Reiz in
unterschiedlichen Lautstdarkepegeln dargeboten wird. Unterschwellige Reize nimmt der Proband
nicht wahr und es erfolgt keine Reaktion. Uberschwellige Reize erzeugen dagegen eine Reaktion,
die je nach Horschwellen-Test unterschiedlich ausfillt. Als Horschwelle gilt der kleinste
Lautstirkepegel, bei dem ein Reiz konstant gehort wird (Lehnhardt, 2001).

In der Klinik werden verschiedene Methoden der Horschwellendiagnostik eingesetzt, wobei sich
diese in der Art des akustischen Reizes und in der Reaktion des Individuums auf den Reiz
voneinander unterscheiden. H. Feldmann (1979) unterscheidet Reize mit geringem
Informationsgehalt, wie Klicks, reine Tone, Kldnge oder Gerdusche, auf die der Untersuchte mit
,Ja, Reiz vorhanden‘ oder ,,Nein, Reiz nicht vorhanden* zu reagieren hat, und Reize mit hohem
Informationsgehalt, = wie  Silben, = Worter oder  Sidtze, die eine  komplexere
Signalerkennungsaufgabe darstellen und voraussetzen, dass der Untersuchte diese
Signalstrukturen bereits erlernt hat. Als verschiedene Reaktionsarten auf einen iiberschwelligen
akustischen Reiz kommen vom Untersuchten bewusst ausgefiihrte Reaktionen wie Kopfnicken
oder Knopfdriicken, reflexartige Reaktionen oder rein akustisch- physikalische Reaktionen des
Trommelfells, wie sie im Rahmen der Impedanzaudiometrie gemessen werden, sowie
elektrophysiologische Reaktionen der aufsteigenden Horbahn in Betracht. Messmethoden, die die
aktive Mitarbeit des Untersuchten im Sinne einer gezielten Reaktion bei Wahrnehmung des
akustischen Reizes erfordern, werden als subjektive oder auch psychoakustische Audiometrie
bezeichnet, wohingegen Impedanz-, Reflex- und Afferenzaudiometrie als objektive

Horpriifverfahren bezeichnet werden (Feldmann, 1979).

Routinemifig erfolgt die Bestimmung der Horschwelle beim Erwachsenen mittels eines sog.
Reintonaudiogramms. Hier wird die Horschwelle einzeln fiir jedes Ohr und fiir einzelne
Priiffrequenzen (125, 250, 500 und 750 Hz sowie 1, 1,5, 2, 3, 4, 6 und 8 kHz) sowohl gesondert
fiir die Luftleitung als auch fiir die Knochenleitung bestimmt. Durch den Vergleich der beiden

Horschwellenkurven kann in den meisten Fillen zwischen einer Schalleitungs- und einer



20

Schallempfindungsschwerhorigkeit unterschieden werden (Bohme, 1993). Auf die genaue
Methodik der Reintonaudiometrie wird in Kapitel 2.1.2 eingegangen.

Fiir Horschwellenbestimmung bis zu Frequenzen von 20 kHz wird die von Dieroff 1976 erstmals
erprobte Hochtonaudiometrie angewendet. Dieses Verfahren wird heute noch nicht
standardmiBig eingesetzt, jedoch in der Fritherkennung von ototoxischen Schiden, Horschiaden
nach Léadrmexposition und entziindlichen Ohrerkrankungen in der Kindheit, die in der

konventionellen Hordiagnostik noch nicht symptomatisch sind (Lehnhardt, 2001).

Mittels der Horweitenpriifung wird das Verstdndnis fiir Umgangssprache und fiir Fliistersprache
aus verschiedenen Entfernungen iiberpriift. Hierfiir werden dem Patienten getrennt fiir beide
Ohren zweistellige, viersilbige Zahlworter aus unterschiedlichen Entfernungen angeboten. Die
Horweite ist der Abstand in Metern, aus dem der Patient die Zahlen noch verstehen und

nachsprechen kann (Béhme, 1993).

In der Sprachaudiometrie, die zur Quantifizierung des Horverlusts speziell im Bezug auf Sprache
genutzt wird, stehen verschiedene Verfahren, wie der Freiburger Sprachtest, der Marburger

Satztest und der Reimtest von Sotscheck zur Verfiigung (Bohme, 1993).

Fiir die Horschwellendiagnostik von Kindern und Neugeborenen wurden zusitzlich spezielle
Verfahren entwickelt, da die Tonaudiometrie und die Horweitenpriifung erst ab einem Alter von
ca. 4 Jahren anzuwenden sind. Da die Hortests fiir Kleinkinder allerdings nur als orientierende
Verfahren angesehen werden konnen, ist eine exakte Bestimmung der Horschwelle damit nicht
moglich. Die Auswahl des richtigen Verfahrens richtet sich dabei nach der Fragestellung, dem
Lebens-, bzw. Entwicklungsalter des Kindes, nach der Mitarbeit des Kindes, der Art der
darzubietenden Reize, sowie nach dem Verhiltnis von Reizstirke zu erwarteter Horschwelle des
Kindes (Lowe, 1985; Radii, 1985).

Bis zum 2. Lebensjahr kann die sog. Reflexaudiometrie angewendet werden. Bei Darbietung
eines akustischen Reizes kommt es beim Kleinkind normalerweise zum Lidschlagreflex, zum
Moro-Reflex, zum Atmungsreflex oder zum Uberraschungsreflex. Bleiben diese Reaktionen auf
einen iiber 70 dB (HL) Reiz aus, wird dies als ein Hinweis auf eine bestehende Horstorung

gewertet (Bohme, 1993).
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Die Verhaltensaudiometrie, die auf der Beobachtung des Verhaltens des Kindes auf einen
akustischen Reiz beruht, kann ab dem 6. Lebensmonat bis zu einem Alter von ca. 2,5 Jahren
angewendet werden. Hier wird aus der Reaktion des Kindes auf einen Reiz, wie z.B. der Kopf-,
bzw. Blickwendung zur Schallquelle hin auf das Horvermogen des Kindes geschlossen. Nach
erfolgter Reaktion des Kindes ist diese durch soziale Zuwendung oder einen visuellen Reiz aus
derselben Richtung zu belohnen (Bamford, 1988; McCormicks, 1988).

Zwischen dem 2. und 4. Lebensjahr erfolgt die Horschwellenbestimmung durch
Spielaudiometrie. Wenn das Kind den dargebotenen Ton hort, darf es ein altersentsprechendes
Spiel weiterfithren (Ewing und Ewing, 1971).

Im Rahmen der Kindersprachaudiometrie kommen der Basler Kindersprachtest, der Kleinkinder-
Satzsprachaudiometrie-Test, der Mainzer-Kindersprachtest oder der Gottinger Kindersprach-

verstandnistest zur Anwendung (Bohme, 1993).

Ton-, Sprach-, Verhaltens- und Spielaudiometrie zdhlen zu den subjektiven, psychoakustischen
Horschwellentests. Neben der Reflexaudiometrie, die aber nur bis zu einem Alter von 2 Jahren
Anwendung finden soll, ist die sog. ,.electric response audiometry* (ERA) (deutsch: elektrische
Reaktionsaudiometrie), ein objektives Verfahren zur Ermittlung der Horschwelle. Die ERA
basiert auf der Ableitung akustisch evozierter Potentiale. Dieses Verfahren ist bei Patienten jeder
Altersstufe anwendbar. Zwar weist die ERA im Rahmen der Horschwellendiagnostik auch
Nachteile auf, doch ist sie zum Zeitpunkt augenblicklicher Forschung ein essentieller Bestandteil
beim Horscreening und der Horschwellenbestimmung von Neugeborenen und Kleinkindern, fiir
Horschwellenbestimmungen bei Aggravation und Simulation im Rahmen von Gutachten und
psychogenen Horstorungen, zur Beurteilung der Horbahnreifung, sowie in der Topodiagnostik
von Schwerhorigkeiten und zur Differenzierung cochleidrer vs. retrocochledrer Schwerhorigkeit

(Boenninghaus und Lenarz, 2007).
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1.4 Schwerhérigkeit

Ein Verlust des Horvermogens von mehr als 20 dB (HL) auf einem oder beiden Ohren wird
allgemein als Schwerhérigkeit beschrieben. Die Atiologie der Schwerhorigkeiten ist vielgestaltig.
Daher ist es sinnvoll die verschiedenen Formen der Schwerhorigkeit zunidchst nach dem Ort der
Pathologie einzuteilen. Es wird zwischen Schallempfindungs-, Schallleitungs- und kombinierter
Schwerhorigkeit unterschieden. Schallleitungsschwerhorigkeit (SLS) ist zuriickzufiihren auf
Pathologien von d@uBlerem und/ oder Mittelohr. Die Schallempfindungsschwerhorigkeit (SES), die
cochledre und retrocochledre Schwerhorigkeit einschlieBt, geht auf die fehlerhafte oder gar
fehlende Umwandlung des Schalls in elektrische Signale im Innenohr und/oder eine
pathologische Reizweiterleitung zur Horrinde zuriick. Die Schallleitung bis zum Innenohr ist

hierbei nicht gestort, sondern nur die Schallempfindung.

Weiterhin erfolgt die Einteilung der Schwerhorigkeiten nach dem Grad des Horverlusts, wobei
das besser horende Ohr den Grad vorgibt. Bisher gibt es allerdings keine einheitlich geltende
Einteilung, bzw. verschiedene Studien arbeiten mit uneinheitlichen Grenzwerten (Das, 1996;

Finckh-Kriamer et al., 2000; Smith, 2001).

1.4.1 Schallleitungssschwerhorigkeit

Ca. 95 % der Horstorungen im Kindesalter sind SLS, wie Schonweiler (1992) in einer
Untersuchung an sprachgestorten Kindern herausfand.

Die SLS zeichnet sich wie oben bereits beschrieben durch eine pathologische Schalliibertragung
zum Innenohr aus. Die Schalleitung ist durch Blockierung, Dampfung oder Versteifungen im
Bereich des duBleren Ohres oder des Mittelohres beeintrédchtigt. Als Ursache fiir Pathologien des
duBeren Ohres, die zu einer SLS fiithren, kommen angeborene und erworbene Missbildungen oder
ein Gehorgangsverschluss durch Cerumen, Fremdkorper oder Tumoren in Frage.
Schalleitungsstorungen im Bereich des Mittelohrs sind hidufig bedingt durch Trommelfell-
pathologien, Tubenbeliiftungsstorungen und Entziindungen oder Versteifungen der Gehor-

knochelchenkette, wie z.B. bei Otosklerose.
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Bei der SLS wird der Luftschall auf dem Weg zum Innenohr abgeschwicht. Folge ist eine
verminderte Horschwelle im Audiogramm fiir die Luftleitung, wohingegen die Knochen-
leitungsschwelle normal ist, da das Innenohr bei der SLS nicht beeintridchtigt ist und der Schall,
der dem Innenohr iiber den Knochen zugeleitet wird normal verarbeitet werden kann (Keller,
1996). Charakteristisch fiir die SLS ist also eine Knochen- Luftleitungsdifferenz im
Audiogramm, wobei erst eine Differenz von mehr als 20 dB (HL) zwischen den beiden Kurven

auf einen sicheren Schaden des Mittelohrs hinweist (Brinkmann und Richter, 1983).
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Abb. 3: Beispielaudiogramm einer Schallleitungsschwerhorigkeit mit einer Knochen-
Luftleitungsdifferenz von bis zu 50 dB bei 1 kHz (linkes  Ohr) (gepunktet Linie:

Knochenleitungshorschwelle; durchgehende Linie: Luftleitungshorschwelle)

1.4.2 Schallempfindungsschwerhorigkeit

Die Schallempfindungsschwerhorigkeit (SES) zeichnet sich im Audiogramm durch verminderte
Horschwellenwerte ohne Knochen- Luftleitungsdifferenz aus. Solange noch nicht mittels weiterer

hordiagnostischer Untersuchungen der genaue Ort der Pathologie bei einer SES gefunden ist,
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wird die SES auch als sensorineurale Schwerhorigkeit bezeichnet. D.h. es kann sich bei einer

SES um eine cochleidre oder retrocochleidre Horstorung handeln.
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Abb. 4: Beispielaudiogramm einer Schallempfindungsschwerhorigkeit von bis zu 70 dB (linkes
Ohr) (gepunktet Linie: Knochenleitungshorschwelle; durchgehende Linie: Luftleitungshor-

schwelle)

1.4.2.1 Cochleire Schwerhorigkeit

Die cochledre Schwerhorigkeit ist durch einen Funktionsverlust der Sinneshaarzellen im Innenohr
bedingt. Der Schall, der dem Innenohr sowohl iiber die Luft- als auch iiber die Knochenleitung
ibermittelt wird, kann vom Innenohr nicht richtig verarbeitet werden. Audiometrisch resultiert
eine Horschwellenminderung der Luft- und Knochenleitung von gleichem Ausmal. Verschiedene
Krankheiten und exogene Faktoren konnen zu dieser Art der Schwerhorigkeit fithren. Eine grobe
Einteilung erfolgt in genetisch hereditire sowie erworbene cochledre Schwerhorigkeiten.

Die hereditdaren Innenohrschwerhorigkeiten, die autosomal-rezessiv, -dominant, x-chromosomal

oder mitochondrial vererbt werden konnen, werden nochmals in monosymptomatische, d.h. dass
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nur das Gehor betroffen ist, und in polysymptomatische Erkrankungen eingeteilt. Beispiele fiir
die polysymptomatisch angeborene Innenohrschwerhorigkeit sind das Alport-Syndrom,

Waardenburg-Syndrom, Usher-Syndrom oder Pendred-Syndrom (Huizing, 1980b).

Erworbene cochledre Schwerhorigkeiten konnen durch pré-, peri- oder postnatale Schidigungen
entstehen. Ursachen fiir pranatale Schidigung sind Infektionen der Mutter z.B. mit Toxo-
plasmose, Ringelroteln, Roteln oder Lues wihrend der Schwangerschaft sowie auch der Konsum
toxischer Substanzen, beispielsweise Alkohol, Chinin oder Aminoglykosid- Antibiotika. Perinatal
konnen Komplikationen wie Asphyxie, Kernikterus oder Prédmaturitit zu cochledrer Schwer-
horigkeit fithren. Zu den Ursachen fiir eine postnatale Schidigung zdhlen u.a. Meningitis,
Labyrinthitis, Otitis media, Herpes zoster-Infektion und Traumata (Huizing, 1980a).

Die Ursachen einer im Erwachsenenalter auftretenden cochledren Schwerhorigkeit sind hiufig
unbekannt. Die Altersschwerhorigkeit (Presbyakusis), der Horsturz oder die chronisch-
progressive, ideopathische Innenohrschwerhorigkeit, sind hédufige Diagnosen bei SES, deren
Atiologien bis heute jedoch nicht eindeutig geklirt werden konnten. Erkrankungen mit bekannter
Atiologie sind die SES bei Morbus Meniére, Perilymphfistel oder die Schwerhorigkeit nach
einem akustischen Trauma.

Weiterhin konnen Traumata, beispielsweise Felsenbeinquerfrakturen oder Barotraumata,
Medikamente, z.B. bestimmte Zytostatika (Cisplatin, Cyclophosphamid) oder die bereits
erwihnten Aminoglykoside, andere toxische Stoffe, wie Aminobenzole, Quecksilber und Blei,
sowie Suchtmittel (Alkohol, Heroin und Cocain) zu cochleidrer SES fiihren.

Zu erwihnen sind auBerdem immunassoziierte Innenohrschidigungen bei Wegener-
Granulomatose oder Cogan-Syndrom, weiterhin cochledre Horstorungen im Rahmen meta-

bolischer Erkrankungen, z.B. bei Hyperlipiddamie oder Urdmie (Probst et al., 2004).

Lehnhardt (2001) nimmt dariiber hinaus eine Einteilung der Innenohrschwerhorigkeiten nach
dem Frequenzbereich vor, in welchem der Horverlust liegt. Hochtonschwerhorigkeiten treten
bevorzugt nach akuter oder chronischer Larmexposition, Schéadeltraumata, nach dem Gebrauch
ototoxischer Medikamente oder im Rahmen angeborener Schwerhorigkeiten auf. Auch bei der
Presbyakusis zeigt sich primir ein Abfall der Horschwelle im Hochtonbereich.

Mitteltonschwerhorigkeiten resultieren im Allgemeinen aus familidr-hereditdren oder friih-

kindlich erworbenen cochledren Horstorungen.
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Die Tieftonschwerhorigkeit, die sich in einer Horminderung der Frequenzen unterhalb von
1000 Hz duBert, tritt hauptsidchlich im Anfangsstadium des Morbus Meniere oder beim Horsturz
auf. Im zeitlichen Verlauf ist der Ubergang von einer anfinglichen Tiefton- in eine spitere

pantonale Schwerhorigkeit hiufig zu beobachten (Lehnhardt, 2001).

1.4.2.2 Retrocochleire Schwerhorigkeit

Horstorungen deren Ort der Pathologie dem Innenohr nachgeschaltet sind, werden als
retrocochledre Horstorungen bezeichnet. Die Schalltransduktion im Innenohr funktioniert noch
regelrecht, doch die Weiterleitung der Nervenimpulse zur primidren Horrinde ist gestort. Dadurch
ist die Wahrnehmung des Schalls sowohl iiber die Luft- als auch iiber die Knochenleitung gestort.
Die hiufigsten Ursachen sind Tumoren im Verlauf des VIII. Hirnnervs oder im Bereich des
Kleinhirnbriickenwinkels, wie das Akustikusneurinom, entziindliche Veridnderungen des Hor-
nervs, z.B. im Rahmen einer Mutiplen Sklerose oder eine Kompression des Nervs durch
GefiBschlingen (Probst et al., 2004). Eine retrocochleédre Horstorung dulert sich hidufig durch ein
sehr schlechtes Sprachverstindnis und/oder durch einen unregelmifigen Verlauf der Hor-

schwellenkurven im Audiogramm (Lehnhardt, 2001).
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1.5 Akustisch evozierte Potentiale

1.5.1 Grundlagen

Evozierte Potentiale entstehen durch addquate Reizung von Sinnesorganen und die dadurch
entstehenden Generatorpotentiale in den Sinneszellen, die dann weiter als Nervenaktions-
potentiale entlang der Nervenfasern in die entsprechenden sensorischen Rindenfelder geleitet
werden.

Bei Einwirken eines akustischen Reizes auf das auditorische System laufen diese
elektrophysiologischen Vorginge, wie in Kapitel 1.2.4 und 1.2.5 beschrieben, in der Cochlea,
dem Hornerv, der zentralen Horbahn und der Horrinde ab. Die auf einen akustischen Reiz
entstehenden postsynaptischen Entladungen kénnen als Nah- oder Fernpotentiale von bestimmten
Stellen des Innenohrs und von der Schideloberfliche als sog. akustisch evozierte Potentiale
(AEP) abgeleitet werden. Es handelt sich bei den AEP um Synchronisationspotentiale, d.h. die
Messung der Nervenaktivitit an der Kopfhaut setzt eine hohe Synchronisation der Entladungen
voraus. Je mehr Nervenfasern sich synchron zum Reiz entladen desto groBer ist das gemessene
reizkorrelierte Signal an der Kopfhaut (Dau, 2001). Trotzdem muss bei der Messung eine
Mittelung (,,Averaging®) der Potentiale erfolgen, da die AEP im Vergleich zum Hinter-
grundrauschen des EEGs relativ kleine Amplituden haben und ohne Summation nicht aus der im
EEG gemessenen Gesamtaktivitit des ZNS erkannt werden konnen (Stohr, 1996). Beim
»Averaging* werden die auf einen vielfach wiederholten, gleichformigen Reiz hin entstehenden
EEG-Segmente, die sich aufgrund des immer gleichen Reizes im Potentialmuster @hneln,
elektrisch summiert. Dadurch werden die AEP vergrofert und gleichzeitig die nicht mit dem Reiz
korrelierte Hintergrundaktivitit des Gehirn im EEG verkleinert. Da diese Hintergrundaktivitit
aus positiven und negativen Potentialen besteht, heben sich die Potentiale bei Addition
gegenseitig nahezu auf. So konnen die Potentiale dargestellt werden, die dem akustischen Signal
zeitlich als AEP zugeordnet werden konnen (Probst et al., 2004).

Als elektrische Reaktionsaudiometrie, bzw. ,.electric response audiometry” (ERA) wird die

Messmethode  bezeichnet, die zur Registrierung der AEP angewendet wird.
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1.5.2 Einteilung und Terminologie der AEP

Entsprechend ihrem zeitlich verspiteten Auftreten relativ zum akustischen Stimulus, der sog.

Latenz, werden die AEP in friihe, mittlere und spite Komponenten eingeteilt (Picton et al., 1974).

Bezeichnung (Abkiirzung)

Latenz (ms)

Sehr friihe akustisch
evozierte Potentiale

(SFAEP)

0 bis 5

Diese Potentiale werden mittels der

Elektrocochleografie abgeleitet. Sie untergliedern
sich in das ,,cochlear microphonics* Potential (CM)
aus dem Innenohr, das Summenationspotential (SP)
(SAP) des

und das Summenaktionspotential

Hornervens (Lehnhardt, 2001).

Friihe akustisch evozierte | 1,5 bis 10 Diese folgen zeitlich auf die SFAEP, wobei das erste

Potentiale (FAEP) Potential dem SAP entspricht. Sie spiegeln die
Aktivitit aus dem Hornerv und dem Hirnstamm
wider. Thre Ableitmethode wird deshalb auch als
,brainstem electric response audiometry” (BERA)
bezeichnet (Lehnhardt, 2001).

Mittlere akustisch 10 bis 60 Diese Potentiale stammen aus dem Lemniscus

evozierte Potentiale lateralis und mit ihren spéteren Anteilen aus den

(MAEP) auditorischen Feldern des Thalamus und der priméren
Horrinde. Weiterhin sind in den MAEP aber auch
myogene Antworten aus der Nacken- und
Kaumuskulatur enthalten (Lehnhardt, 2001).

Spite akustisch evozierte | 60 bis 100 Sie entstammen vor allem der primédren und

Potentiale (SAEP) sekundédren Horrinde (Lehnhardt, 2001).

Sehr spiite akustisch 200 ms bis | Diese Potentiale reprisentieren die Verarbeitung des

evozierte Potentiale mehrere Reizes auf Ebene der bewussten Horwahrnehmung

(SSAEP) Sekunden und andere Horrindenfunktionen hoherer Ordnung

(Lehnhardt, 2001).

Tab. 1: Einteilung und Terminologie von akustisch evozierten Potentialen
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1.5.3 Fruhe akustisch evozierte Potentiale (FAEP)

FAEP konnen bei akustischer Stimulation des Gehors iiber Oberflidchenelektroden, die am Vertex
(positiv), am ipsilateralen Mastoid (negativ) und an der Stirn (Massenelektrode) aufgebracht
werden, nicht-invasiv abgeleitet werden. Das Verfahren hierzu wird ,,brainstem evoked response
audiometry* (BERA) genannt.

Erstmals gelang es Jewett und Williston 1971 beim Menschen nach akustischer Stimulation eine
Potentialkurve abzuleiten, die sieben Gipfel aufweist. Diese FAEP treten innerhalb von 10 ms
nach Reizdarbietung auf und werden nach ihren Erstbeschreibern mit den romischen Ziffern I bis
VII oder J1 bis J7 betitelt. Bei der Benennung werden nur vertexpositive, also nach oben
gerichtete Potentiale beriicksichtigt.

Die Welle I entspricht dem SAP der sehr frithen akustisch evozierten Potentiale.

- (S)FAEP . MAEP SAEP
SAP | i -

wof z

osf i ., 5 P2

Amplitude [pV]
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o
.
‘ | -y
%
D> &

_0'5.
e | ; N2
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,_5'0 P P :- " ;l 3 L 1
1 2 5 10 20 50 100 200 SO0
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Abb. 5: Latenzen (Abszisse), Amplituden (Ordinate) und Nomenklatur (J1, J3, J5, usw.)
der click-evozierten akustisch evozierten Potentiale (nach Picton, 1974) ((S)FAEP =
(sehr) friithe akustisch evozierte Potentiale; MAEP = mittlere akustisch evozierte

Potentiale; SAEP = spdte akustisch evozierte Potentiale)
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Frither wurde angenommen, dass die einzelnen Potentiale eindeutig in einzelnen anatomischen

Strukturen der Horbahn generiert werden und sich diesen zuordnen lassen (Maurer et al., 1979).

Diese Annahme wurde jedoch durch die Untersuchungen von Scherg (1991) in Frage gestellt, so

dass heute die einzelnen Potentiale als das Ergebnis einer komplexen Uberlagerung verschiedener

Generatoraktivitdten verstanden werden (Scherg, 1991). Die Wellen I bis V werden heute im

Allgemeinen folgenden Regionen der Horbahn zugeordnet:

Potentialwelle vermuteter Entstehungsort

1 Peripherer Anteil des N. cochlearis (Buchwald und Huang, 1975,
Maurer et al., 1979)

II zentraler Anteil des N. cochlearis und Ncl. cochlearis
(Hashimoto et al., 1980, Maurer et al.,1979)

I Ncl. cochlearis und Ncl. olivaris superior (Maurer et al., 1979;
Scherg und von Cramon, 1985)

v Lemniscus lateralis (Maurer et al., 1979)

\% Colliculus inferior (Maurer et al., 1979)

Tab. 2: mogliche Entstehungsorte der einzelnen Potentialwellen der friihen akustisch evozierten

Potentiale

Die spidteren Wellen VI und VII entstehen moglicherweise im Zwischenhirn und im priméren

auditorischen Cortex (Hoth und Lenarz, 1994).
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Area 41, Gyri temporales
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Abb. 6: Darstellung der Horbahn mit anatomischer Zuordnung der einzelnen Wellen (I, 11, 111,
1V, V, VI und VII) der akustischen click-evozierten Potentiale (nach Maurer und Eckert, 1999)

In der klinischen Diagnostik sind allerdings nur die Wellen I, IIT und V von Bedeutung. Die
Wellen II, IV und besonders VI und VII sind nicht immer zu erkennen und somit unsicher

(Lehnhardt, 2001).

Die Beurteilung und Auswertung der FEAP erfolgt anhand ihrer Latenzen, Latenzdifferenzen und
Amplituden. Als Latenz ist die Zeit definiert, die zwischen dem Beginn des akustischen Reizes

und dem Auftreten des jeweiligen Potentials liegt. Bei den Latenzdifferenzen sind vor allem die
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sog. I-III- und I-V-Laufzeit von klinischer Bedeutung, die sich aus der Differenz der Latenz von
Welle I und Welle III, bzw. Welle V ergibt.

Als Amplitude gilt die Differenz zwischen Minimal- und Maximalwert des Potentials. Die
Amplituden der Potentiale weisen groBe interindividuelle Schwankungen auf, die einen Faktor
von 10 erreichen konnen. So findet in der Praxis nur die Auswertung der relativen Amplituden-
verldufe, sowie intraindividuelle Amplitudenvergleiche Anwendung.

Die Latenzen und Latenzdifferenzen sind bei nicht horgeschiddigten Personen ab einem Alter von
ca. 3 Jahren interindividuell konstant (Gorga et al., 1989; Tarantino et al., 1988). Folgende
Tabelle gibt Normwerte fiir die Welle I, IIl und V der FAEP an:

Potentialwelle | 111 A\
Mittelwert (ms) 1,60 3,83 5,70
Standardabweichung (ms) 0,12 0,20 0,22

Tab. 3: Mittelwerte und Standardabweichung in ms der Latenzen der friihen akustisch evozierten

Potentialwellen I, Il und V (Maurer et al., 1990)

Bei Séduglingen und Kleinkindern findet man aufgrund der Reifungsverzogerung der Horbahn
und Horrinde eine Latenzverzogerung der Wellen III und V und eine verldngerte I-V-Laufzeit.
Mit einem Alter von 3 Jahren haben sich die Werte von normalhorenden Kindern an die Norm-

werte Erwachsener angeglichen.

Die FAEP lassen sich fiir Lautstdarkpegel bis in den Bereich der Horschwelle nachweisen. Die
Welle V hat dabei die groBte Konstanz aller Wellen, d.h. sie ist auch bei schwellennahen
Lautstdrkepegeln noch sicher nachweisbar, wohingegen die tibrigen Wellen schwellennah nicht

mehr sicher erkannt werden konnen (Lehnhardt, 2001).

Durch natiirlichen Schlaf, Sedierung oder klinisch iibliche Narkosen werden die Amplituden und

Latenzen der FAEP nicht beeinflusst (Osterhammel et al., 1985; Stockardt et al., 1977).

Die Ableitung der FAEP mittels BERA wird heute klinisch genutzt, um objektive Erregungs-
schwellen zu bestimmen, den Ort einer Horschiadigung nédher einzugrenzen (Topodiagnostik),

eine Beurteilung des funktionellen Reifungszustandes der Horbahn vorzunehmen und zentral-
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auditive Verarbeitungsstorungen zu objektivieren. Vor allem in der Pddaudiologie findet dieses
Verfahren zur Horschwellenbestimmung bei Sduglingen und Kleinkindern Anwendung.
In der Regel wird als akustischer Reiz ein Click-Stimulus genutzt. Die Vor- und Nachteile dieses

Stimulus werden im Kapitel 2.1.3.1 erortert und Alternativen aufgezeigt.
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2 Material und Methoden

2.1 Grundlagen der Untersuchungen

2.1.1 Tympanometrie

Die Tympanometrie ist ein objektives Messverfahren, das im Rahmen der Impedanzaudiometrie
des Mittelohrs eingesetzt wird. Die Impedanzmessung dient der Diagnostik von SLS, wobei die
statistische Impedanz und die Impedanzidnderungen des Mittelohrs gemessen werden konnen.

Als Grundlage dieser Messungen gilt die elektro-akustische Messbriicke nach Terkildsen und
Scott-Nielsen (1959).

Die Tympanometrie dient als indirekte Methode der Uberpriifung der Tubenfunktion. Durch
Pathologien der Tube idndert sich der Druck in der Paukenhohle, was zu einer abnormen
Impedanzinderung von Trommelfell und Gehorknochelchenapparat fiihrt. Im Rahmen der
Tympanometrie wird der vom Trommelfell reflektierte Schall bei unterschiedlichen Druck-
verhiltnissen im &duBleren Gehorgang gemessen. Bei intakter Tubenfunktion ist davon
auszugehen, dass die Druckdifferenz zwischen duflerem Gehorgang und Paukenhohle gleich Null
und der Druck im Mittelohr dem atmosphérischen Druck entspricht.

Einer korrekten Messung vorauszusetzen sind der luftdichte Abschluss des dufleren Gehorgangs,

sowie ein intaktes Trommelfell.

Der Gehorgang wird mit einer Messsonde abgedichtet, in die drei Schlauchleitungen eingebracht
sind. Durch eine wird der Sondenton mit einer Frequenz von 220 Hz und einem Lautstirkepegel
von 65/55 dB (HL) in den Gehorgang geleitet. Die zweite Leitung enthilt ein Mikrophon, das den
vom Trommelfell reflektierten Schall misst. Uber die dritte Leitung werden im #ufBeren
Gehorgang mittels einer Pumpe verschiedene Driicke erzeugt. Wihrend der Druckinderung wird
die Compliance des Trommelfells gemessen und in einem Diagramm gegen den Druck auf-
getragen.

Zunichst wird bei abgeschlossenem Gehorgang der Druck in Selbigem auf +300 daPa erhoht und
die vom Trommelfell reflektierte Schallenergie des Sondentons gemessen. Diese ist abhingig

vom akustischen Widerstand des Mittelohrs (Impedanz) und von der Nachgiebigkeit des



35

Trommelfell-Gehorknochelchenapparats (Compliance). Der Uberdruck von +300 daPa bewirkt
eine minimale Compliance des Trommelfell-Gehdrknochelchenapparats. Der Druck wird nun
unter standiger Messung der Schallreflexion stetig bis auf —300 daPa gesenkt. Bei erhaltener
Tubenfunktion ergibt sich dabei beim Nulldurchgang des Drucks die maximale
Trommelfellcompliance, um danach wieder bis zu einem Minimum bei —300 daPa abzufallen.

Die Compliance des Trommelfell-Gehorknochelchenapparats lidsst sich als Kurve in Ab-
hingigkeit vom Druck auftragen, die im Normalfall einen spitzen Gipfel im Nulldurchgang

aufweist und zu den Seiten mittelsteil abfallt.

Vol.L. 1,75 P : A
—— Rechts
— Links 1,00
0,50
-300 -200 -100 0 100 [daPa] 200

Abb. 7: Beispiel eines Normbefundes eines Tympanogramms (rechts und links)

Unterdruck in der Paukenhohle, z.B. resultierend aus einer verschlossenen Tube, fithrt zum
Maximum der Compliance, wenn auch im Gehorgang ein Unterdruck herrscht. D.h. das
Maximum der tympanometrisch aufgenommen Kurve ist nach links, in den Unterdruckbereich

verschoben.
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Abb. 8: Beispiel eines Unterdruck-Tympanogramms beidseits

Eine abgeflachte Kurve im Tympanogramm resultiert, wenn die Schwingungsfdhigkeit des
Trommelfell-Gehorkndchelchenapparats gedampft ist. Dies kann bei Paukenergiissen oder

narbigen Verdnderungen des Trommelfells der Fall sein.

Vol.R. 0,76 IRt %, o mi]
Vol.L. 0,91 I S A R SR
— Rechts SRR iEe )y
—— Links ‘ i : . L -
0,50
-300 -200 -100 0 100 [daPa] 200

Abb. 9: Beispiel eines flachen Tympanogramms beidseits (z.B. bei Paukenergruss)
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Eine iiberhohte Compliance sieht man bei narbig schlaffem oder abnorm beweglichem

Trommelfell, z.B. im Rahmen einer Gehorknochelchenluxation (Lehnhardt, 2001).

¢ ’ ‘i""'kx“ 5,0
Vol.R. 2,36 LA AT VAT 2= o g [ml]
Vol.L. 5,67 » B P S SR
— Rechts el gt
— Links 333
- 1,67
-300 -200 -100 0 100 [daPa] 200

Abb. 10: Beispiel eines iiberhohten Tympanogramms rechts (z.B. bei schlaffem Trommelfell)

Uberdriicke im Mittelohr sind ein #uBert seltener Befund. Das Tympanogramm zeigt hier dann

die maximale Compliance bei positiven Driicken.

2.1.2 Reintonaudiometrie

In der Reintonaudiometrie, als ein subjektives, psychoakustisches Verfahren zur Horschwellen-
bestimmung, werden mittels elektrischer Wechselstrome oberwellenfreie Tone erzeugt, die dem
Probanden iiber Kopthorer im Luftschall, bzw. iiber einen Knochenleitungshorer im Knochen-
schall dargeboten werden. Dabei werden routineméfig folgende Frequenzen genutzt:

128 Hz, 256 Hz, 512 Hz, 768 Hz, 1024 Hz, 1536 Hz, 2048 Hz 3072 Hz, 4096 Hz, 6144 Hz und
8192 Hz. (In der grafischen Darstellung des Reintonaudiogramms und auch im Folgenden

werden die Zahlenwerte abgerundet auf 125 Hz, 250 Hz, 500 Hz, usw.)
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Der Lautstirkepegel wird dabei fiir jede Frequenz vom unhorbar Leisen in mittlerer
Geschwindigkeit so weit gesteigert, bis der Proband angibt, den Ton gerade eben horen zu
konnen. Die Erhorung der Lautstirke darf dabei nicht zu schnell erfolgen, da ein schwellennaher
Ton mindestens 0,2 Sekunden andauern muss, um iiberhaupt wahrgenommen werden zu kénnen.
Ein zu schnelles Hochregulieren der Lautstirke wiirde so zu falsch hohen Horschwellenwerten
fithren (Lehnhardt, 2001).

Allgemein gilt, dass die dargebotenen Tone eine Dauer zwischen 0,5 und 3 Sekunden haben
sollten (Bohme, 1993).

Der Lautstirkepegel, der zum Erreichen der Horschwelle bendtigt wird, wird entweder als
absolute Horschwelle in dB (SPL), meist jedoch in dB (HL) als relative Horschwelle, d.h. als
Horschwelle im Bezug auf ein normalhorendes Probandenkollektiv, angegeben.

Als Horschwelle gilt die Lautstérke, bei der ein Ton gerade eben konstant gehort wird. Sie wird

im Audiogramm der Frequenz zugeordnet eingezeichnet.

Die Messung der Luftleitungsschwelle erfolgt mit moglichst dicht abschlieenden, dem Ohr eng
anliegenden Kopthorern, bei dem die Schallaustrittsoffnung iiber dem Gehorgangsausgang
angebracht werden sollte, so dass moglichst konstante Schalldruckverhiltnisse am Trommelfell
gewihrleistet sind, kaum Storschall aufgenommen wird und das kontralaterale Ohr nicht mithort.
Der richtige Sitz der Kopfhorer ist dabei durch Verstellen des Kopfhorerbiigels zu iiberpriifen.

Am besten eignen sich hierfiir grole Kopfhorer mit flacher Gummimuffe.

Die Messung der Knochenleitungsschwelle erfolgt mittels eines schwingenden Vibrators als
Knochenleitungshorer, der auf das Planum mastoideum aufgesetzt wird und so die Schall-
iibertragung iiber Weichteile und Knochen zum Innenohr gewihrleistet. Der Horer muss dabei so
beschaffen sein, dass der entstehende Luftschall moglichst klein ist, damit ein Horen des Tons
iber die Luftleitung ausgeschlossen ist.

Schwierigkeiten bereitet die Messung der Knochenleitungsschwelle bei tiefen Frequenzen, da das
Erzeugen eines Tons unter 1000 Hz bei Lautstirkepegeln iiber 40 dB (HL) zu Vibrationen des
Kopfhorers fiihrt, die als sensibler Sinneseindruck noch vor dem akustischen wahrgenommen
werden und der Proband den Ton ,.fiihlt*, noch bevor er ihn hort.

Die Schwellen fiir Knochen- und Luftleitung werden im Audiogramm eingetragen, wobei die

Frequenz auf der Abszisse und der Lautstirkepegel in dB (HL) auf der Ordinate abgebildet ist.
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Der Wert des Horverlustes in dB (HL) wird nach unten hin aufgetragen. Nach DIN 45627
entspricht 1 cm auf der Abszisse einer Frequenzédnderung von einer Oktave, bzw. 20 dB (HL) auf
der Ordinate. In der Audiometrie werden die Schwellenwerte fiir die Knochenleitung in
Deutschland standardmiBig als ,,>“ (rechtes Ohr), bzw. ,,<* (linkes Ohr) verbunden durch eine
gestrichelte Linie, die der Luftleitung als ,,0° (rechtes Ohr), bzw. ,x* (linkes Ohr) verbunden

durch eine durchgezogene Linie dargestellt (Lehnhardt, 2001).
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Abb. 11: Beispielaudiogramm eines Patienten mit Normakusis (linkes Ohr) (gepunktet Linie:

Knochenleitungshorschwelle; durchgehende Linie: Luftleitungshorschwelle)

Anhand des Vergleichs zwischen Knochen- und Luftleitungskurve, bzw. deren Schwellen-
differenzen lassen sich SLS von SES unterscheiden, wie es bereits in Kapitel 1.3 dargestellt

wurde.
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2.1.3 BERA

Die BERA ist ein objektives audiometrisches Verfahren zur Ermittlung der Horschwelle, sowie

zur Topodiagnostik von Horstorungen mittels der Registrierung von FAEP.

Durch einen Reizgenerator und einen nachgeschalteten akustischen Wandler konnen je nach
Fragestellung unterschiedliche akustische Reize generiert werden. Die Stimuli sind iiblicherweise
sehr kurz, haben eine steile Anstiegsamplitude und werden mehrfach hintereinander mit einer
bestimmten Reizrate wiederholt. Die akustischen Reize werden dem Probanden im Druck, im
Sog oder alternierend, sowie in unterschiedlichen Lautstirkepegeln, nach Kalibrierung des
Messgerits, in dB (HL) iiber einen Kopthorer dargeboten. Die Kabel des Kopfhorers sollten ge-
schirmt sein, um elektromagnetische Einstreuungen in den Ableitweg zu vermeiden. Bei hohen
Lautstirkepegeln ist das Gegenohr durch ein Rauschen zu vertiuben, um ein Uberhoren des
Reizes zu vermeiden.

Uber vier Hautelektroden, die zuvor auf der Stirn (Massenelektrode), am Vertex (positiv) und an
beiden Mastoiden (negativ) aufgeklebt wurden und deren Ubergangswiderstand < 5 kQ betragen
soll, wird wihrend der akustischen Stimulation das EEG abgeleitet und einem EEG-Verstirker
zugefiihrt. Es erfolgt eine Filterung von storenden EEG-Anteilen und die Zufiihrung zu einem
Analog-Digital-Wandler eines PCs. Hier erfolgt das ,,Averaging®. In einem spontanen EEG
konnen die AEP nicht erkannt werden, da ihre Amplitude wesentlich kleiner ist als die der
Gesamtaktivitit des Gehirns. Der ,,Averager” addiert nach jedem Reiz die kurzen EEG-
Abschnitte (,,Sweeps®), in dem die FAEP zu erwarten sind auf und teilt sie hinterher durch die
Anzahl der ,Sweeps®. Durch das ,,Averaging* von bis zu 2000 ,,Sweeps* werden die FEAP-
Antworten (Signal) aus der Hintergrundaktivitit des EEGs (Rauschen) herausgehoben bzw. das
Hintergrundrauschen minimiert. Dabei kann das Signal-Rausch-Verhiltnis im EEG durch hohere
»dweep“-Anzahlen nicht unbegrenzt verbessert werden, da die Unterdriickung des Rauschens mit
Vn Mittelungen (anstatt mit n Mittelungen) erfolgt. So hat sich die Mittelung von ca. 2000
»oweeps“ als guter Kompromiss zwischen Zeitaufwand und resultierendem Signal-Rausch-
Verhiltnis herausgestellt. Um die Reproduzierbarkeit der Messung besser abschitzen zu konnen,
werden die ,,Sweeps® immer abwechselnd in zwei verschiedene Buffer gemittelt. Diese beiden

Buffer, die dann jeweils 1000 Sweeps enthalten, konnen spiter miteinander verglichen werden.
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Die Bewertung der Reproduzierbarkeit bezieht sich auf anndhernd deckungsgleiche
Kurvenverldufe in beiden Buffern.

Weiterhin kann die Qualitit des FEAP-Signals durch Artefaktunterdriickung wihrend der
Messung verbessert werden. Artefakte entstehen z.B. durch elektrische Storfelder, Blinzeln,
Schlucken oder andere korperliche Bewegungen mit bis zu 1000fach groerer Amplitude als das
zu messende Signal. Sie sollen nicht in die Messung eingehen, da sie das Signal-Rausch-
Verhiltnis erheblich verschlechtern wiirden. Zu Beginn der Messung wird deshalb eine
Artefaktamplitudenschwelle bestimmt. EEG-Potentiale, die diese Schwelle iibersteigen, gehen
nicht ins ,,Averaging® ein, sondern werden verworfen. Bei sehr unruhigen Patienten mit vielen
Artefakten verldngert sich so die Untersuchungszeit, da pro Zeiteinheit weniger ,,Sweeps* in die

Messung einberechnet werden.

I
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Abb. 12: vereinfachte schematische Darstellung eines Hirnstammaudiometrie-Messplatzes,
bestehend aus Reizgeber, aufgesetzten Kopfhorern, Vorverstirker (L = links;, R = rechts), Filter

und Computer (Zentraleinheit)

Die BERA sollte in einem akustisch und elektromagnetisch weitgehend abgeschirmten Raum
erfolgen, da durch elektromagnetische Einstreuungen Artefakte entstehen konnen. Die akustische

Abschirmung ist fiir die Horschwellenmessung obligat.
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Die Untersuchung erfolgt im Liegen, um die Muskelaktivitdt von Nacken und Schultergiirtel
moglichst gering zu halten und erfordert vom Probanden eine entspannte und ruhige
Korperhaltung bei geschlossenen Augen und entspanntem Unterkiefer, um Artefakte moglichst
Zu minimieren.

Eine Potentialkurve setzt sich, wie oben beschrieben, aus einer Mittelung von bis zu 2000
»oweeps‘ zusammen. Bei sehr ruhigen Patienten kann die Messung auch vor dem Erreichen von
2000 Mittelungen abgebrochen werden, wenn die zu erwartenden Potentiale schon bei einer
kleineren ,,.Sweep““-Anzahl eindeutig zu erkennen sind. Dies ist allerdings nur bei weit iiber-
schwelligen Lautstirkepegeln der Fall. Bei schwellennahen Messungen sollten immer 2000
»oweeps in die Messung eingehen und auch iiberschwellig sollten mindestens 1000 Mittelungen
erfolgen, bevor der Messvorgang beendet wird.

Die Messung erfolgt immer bei monoauraler Stimulation. Die Potentiale werde dabei sowohl auf
der Reizseite (ipsilateral), als auch von der kontralateralen Seite abgeleitet. Es wird mit hohen
Lautstirkepegeln begonnen (60 — 80 dB (HL)) und die Lautstédrke dann jeweils in 10 dB Schritten
reduziert. Schwellennah miissen pro Lautstirkepegel mehrere Messungen erfolgen, um die
Potentiale eindeutig erkennen zu konnen, bzw. deren Reproduzierbarkeit {iberpriifen zu konnen,
da die Amplitude der Potentiale mit abnehmender Lautstirke kleiner wird und so das Signal nicht

immer eindeutig identifizierbar und von Artefakten unterscheidbar ist

Wie bereits in Kapitel 1.4.3 beschrieben setzten sich die FAEP aus 7 Potentialen zusammen. Die
Wellen I und II sind nur in den Potentialkurven der ipsilateralen Seite zu erkennen.

Die Wellen III bis V konnen auch kontralateral abgeleitet werden, da hinter dem Ncl. cochlearis
eine Kreuzung der Nervenbahnen zur Gegenseite stattfindet. Die Latenz dieser kontralateral
registrierten Potentiale ist geringfiigig grofler als die der entsprechenden ipsilateralen Potentiale.
Die Ableitung der 7 Wellen gelingt optimal mit einem Click-Reiz in Lautstirkepegeln um

80 dB (HL). Mit abnehmendem Lautstirkepegel des Reizes werden die Latenzen der Wellen
groBer und die Amplituden kleiner. Die Wellen I bis IV sind meist nur bei weit iiberschwelligen

Lautstirken zu erkennen.
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Abb. 13: Beispielauswertung einer Click-Hirnstammaudiometrie von rechtem und linkem Ohr

eines 10jihrigen Jungens mit einer Potentialschwelle von 20 Dezibel (Hearing level) beidseits

(Abszisse: Latenz in ms; Ordinate: Lautstdrke in Dezibel (Hearing level), Markierungen im

Diagramm: registrierte Potentialwellen)

Die Latenzen nehmen im Allgemeinen mit Erhohung der Reizrate zu (Stockard et al., 1978). Bei

einer Reizrate unter 30 Hz konnen die Latenzen aber als konstant betrachtet werden

(Gerull et al., 1972). Weiterhin hat das Geschlecht des Probanden Einfluss auf die Grofe der

Latenzen. Bei weiblichen Probanden sind die gemessenen Latenzen signifikant kiirzer als bei

mannlichen Probanden (Chiarenza et al., 1988; Stiirzebecher und Werbs, 1987). Das Alter des

Probanden spielt insofern eine Rolle, als dass bei Kindern die Horbahnreifung noch nicht

abgeschlossen ist und sich daraus eine Latenzverzogerung der Wellen III bis V und auch der

Interpeaklatenzen ergibt. Die Latenz der Welle V und somit auch das I-V-Intervall nimmt bis

zum 3. Lebensjahr kontinuierlich ab. Beim Friihgeborenen konnen die I-V-Intervalle bis zu 7 ms

betragen, beim Neugeborenen bis zu 5 ms und beim 3jdhrigen misst die durchschnittliche I-V-

Laufzeit 4,1 ms. Die Latenz der Welle V nimmt von 7,1 ms beim Neugeborenen bis 5,8 ms beim
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3jdhrigen ab. Dagegen ist die Latenzabnahme der Welle I schon in etwa beim 12 Monate alten
Kind abgeschlossen (Gorga et al., 1989; Hecox und Galambos, 1974; Starr et al., 1977, Tarantino
et al., 1988).

Um die Horschwelle mittels BERA zu bestimmen, ist auf das Vorhandensein der Welle V zu
achten, da diese die grofite Konstanz aller Wellen aufweist. Der Lautstirkepegel, durch den
gerade eben noch eine Welle V generiert wird, gilt als Reaktionsschwelle und steht in engem
Zusammenhang mit der zu ermittelnden Horschwelle.

Allgemein gilt, dass ein evoziertes Potential dann sicher als ein solches gewertet werden darf,
wenn seine Amplitude doppelt so groB ist, wie die Schwankungen im Rest der Kurve (Hyde ML,
1985).

In dieser Arbeit ist weiterhin die I-V-Laufzeit von Bedeutung, die bei Vorhandensein einer
retrocochledren Horstorung verliangert ist. Der Normbereich liegt zwischen 3,8 und 4,2 ms und zu
achten ist hierbei insbesondere auf eine Seitendifferenz. Bei einer Seitendifferenz der I-V-
Laufzeit von mehr als 0,3 ms ist der Verdacht auf eine retrocochledre Horstorung zu stellen.
Weiterhin konnen in der BERA die Potentiale nach absoluten Latenzen und Amplituden bewertet
werden. Fiir die Horschwellendiagnostik spielen diese Werte allerdings keine Rolle (Lehnhardt,

2001).

Als akustische Reize kommen verschiedene Stimuli zur Anwendung, wie z.B. Clicks, Tonpips,
Tonbursts oder Chirps, die im Vergleich untereinander verschiedenste Vor- und Nachteile
aufweisen. Ein sehr groBer Nachteil vieler akustischer Stimuli ergibt sich aus der fehlenden
Frequenzspezifitit, welche aber fiir eine optimale Diagnostik von Horstorungen zu fordern ist.
Die Generierung frequenzspezifischer FAEP durch unterschiedliche Stimuli war in den letzten
Jahren Gegenstand vieler wissenschaftlicher Arbeiten, wie die Arbeiten von Gorga et al. (1988)
und Hayes und Jerger (1982) iiber Tonbursts. Picton et al. (1979) sowie Stapells und Picton
(1981) beschiftigten sich mit Notched-Noise gefilterte Tonpips. Beattie et al. (1992) und Abdala
und Folsom (1995) untersuchten Notched-Noise gefilterte Clicks. Teas et al. (1962) und
Eggermont und Don (1982) verdffentlichten Arbeiten iiber Clicks in Kombination mit Hoch-
passrauschen.

Wenig zufriedenstellende Ergebnisse des Vergleichs zwischen AEP-Schwelle und
psychoakustischer Schwelle sind insbesondere bei tieffrequenten Stimuli zu beobachten: Die

Differenz zwischen subjektiver Horschwelle und AEP-Schwelle bei tieffrequenter Tonburst-
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Stimulation ist groBer und hat eine groBere Varianz als die Differenz der Schwellen bei
Stimulation mit hochfrequenten Tonbursts (Gorga et al., 1988).

Im Folgenden wird auf einige dieser Stimuli ndher eingegangen.

2.1.3.1 Click-BERA

Der Click-Impuls wird durch einen ein- oder zweiphasigen elektrischen Rechteckimpuls mit
steiler Anstiegsamplitude und einer Plateaudauern von ca. 100 ps generiert. Der Click weist ein
breites Frequenzspektrum auf; man nennt dies auch breitbandig. Die Ableitung der FAEP, die
durch einen Click-Stimulus generiert werden, ist daher nicht frequenzspezifisch (Don und
Eggermont, 1978; Folsom, 1984; Hoke et al., 1984).

Der elektrische Verlauf des Clicks wird im akustischen Wandler des BERA-Gerits insofern
verfilscht, als dass vor allem im Beginn des Stimulus hauptsichlich Hochfrequenzanteile
enthalten sind. Das spektrale Maximum des Impulses liegt daher zwischen 2 und 4 kHz. Um
frequenzspezifische Aussagen speziell iiber tieffrequente Anteile der Cochlea, treffen zu konnen
ist die Click-BERA nicht geeignet (Hoth und Lenart, 1994).

Die FAEP aus der Click-BERA spiegeln insbesondere die Entladungsaktivitét basal- und medial-
cochledrer Anteile wieder. Durch das Bereitbandsignal des Clicks werden alle im Stimulus
enthaltenden Frequenzen physikalisch zeitgleich dargeboten. Da die Geschwindigkeit der
Wanderwelle auf der Basilarmembran aber exponentiell von der Basis bis zum Apex abnimmt,
werden die basalen Anteile der Cochlea friiher erregt. Die neuronale Synchronisation aus basalen
und medialen Cochleaabschnitten ist daher wesentlich groBer als apikal (Dau, 2001). Tief-
frequente Anteile der Cochlea tragen aufgrund der Laufzeitverzogerung der Wanderwelle auf der
Basilarmembran kaum zu den click-evozierten FAEP bei.

Die Click-BERA ist gut geeignet fiir die Topodiagnostik von Horstorungen sowie auch zur
Abschitzung des Horvermogens im Hauptsprachbereich des Menschens.

Laut Coats und Martin (1977) korrelieren die Potentialschwellen der Click-BERA am besten mit
psychoakustisch ermittelten Horschwellen zwischen 2 und 4 kHz. Eine Aussage iiber die
Frequenzabhingigkeit der Horschwelle ist mit der Click-BERA somit nicht moglich (Lehnhardt,
2001). Speziell fiir die Diagnostik im Tieftonbereich muss daher ein Stimulus verwendet werden,

der primir die apikalen Bereiche der Cochlea anregt.
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Da sich die Fragestellung der vorliegenden Arbeit auf die Aussagekraft der Low-Chirp-BERA bei
Patienten mit cochledrer Schwerhorigkeit bezieht, wurde die Click-BERA hier sowohl
angewendet, um bei Patienten und Kontrollpersonen eine retrocochledre Horstorung

auszuschliefen als auch um die subjektiven Angaben zu verifizieren.

2.1.3.2 (Low-)Chirp-BERA

Die Generierung eines tieffrequenten Stimulus gestaltete sich lange als schwierig, da bei iiber-
schwelliger tieffrequenter Stimulation z.B. mittels Tonbursts immer auch basale Bereiche der
Cochlea miterregt werden (,,basal spread of excitation*). Dies stellt z.B. eine Studie von Gorga et
al. (1988) heraus, in der die psychoakustisch ermittelten Horschwellen nicht gut mit den
tieffrequenten AEP-Schwellen, die mittels Tonburst-Stimulation abgeleitet wurden, iiberein-
stimmen und eine grole Varianz aufzeigen.

Dau et al. entwickelten 2000 auf Grundlage des linearen Cochlea-Modells nach de Boer (1980)
einen sog. Chirp-Stimulus (,,chirp* engl. = Zwitschern), der eine ansteigende Momentanfrequenz
aufweist und die Laufzeitunterschiede der Wanderwelle auf der Basilarmembran ausgleicht. Um
eine zeitsynchrone Anregung der gesamten Basilarmembran mit einer maximal hohen Anzahl
von Nervenfasern zu gewihrleisten, sind in diesem Breitband-Chirp, mit einem Frequenzgehalt
von 100 Hz bis 10 kHz, die hochfrequenten Signalanteile gegeniiber den tieffrequenten um einen
bestimmten Zeitraum verzogert. Somit gestattet der Breitband-Chirp eine zeitsynchrone
Anregung aller cochledren Frequenzbereiche. Dau et al. (2000) zogen zur Bestimmung der
zeitlichen Verzogerung Arbeiten von Greenwood (1990) und de Boer (1980) heran. Bei der
Ableitung der FAEP, die durch einen Chirp generiert werden, zeigen sich im Vergleich zum
click-evozierten Potential bei gleichem Pegel signifikant groere Potentialamplituden mit
steilerem Abfall, was auf den Ausgleich der frequenzabhingigen Laufzeitunterschiede auf der
Basilarmembran und die dadurch resultierende groftmogliche zeitliche Synchronisation der
Nervenfasererregung zuriickzufithren ist. Dies gilt allerdings nur fiir mittlere bis niedrige
Lautstirkepegel (Dau et al., 2000). So lassen sich durch den Chirp-Reiz auch schwellennah noch
deutliche Potentiale auslosen (Dau, 2001). Hohe Pegel im Bereich von 50 bis 60 dB (HL) fiihren
durch ,basal spread of excitation* wiederum zu einer geringer ausgepragten Potentialamplitude
als bei entsprechendem click-evozierten FAEP (Dau et al., 2000). Bell et al. (2002) stellten den

Zusammenhang zwischen zunehmendem Lautstirkepegel und zunehmender Amplitude, sowie
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zwischen zunehmender Lautstirke und abnehmenden Latenzen der chirp-evozierten Potentiale

dar.
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Abb. 14: Schematische Darstellung von Click- und Chirp-Stimulus (oben), sowie
die zugehorigen neuronalen cochledren Reprisentationen (mitte) mit grofierer
Synchronisation durch den Chirp im Vergleich zum Click und den zugehorigen

Potentialkurvenverldufen in absteigender Lautstdirke (unten) (Dau, 2001)

Um frequenzspezifische FAEP im Tieffrequenzbereich unterhalb von 1000 Hz ableiten zu
konnen, kann der oben beschriebene Chirp-Stimulus modifiziert werden, in dem die

Eckfrequenzen des Reizes auf 100 und 850 Hz festgelegt werden und zusitzlich ein
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Hochpassrauschen hinzugefiigt wird. Durch das Hochpassrauschen wird ,basal spread of
excitation® weitgehend vermieden. Dieser Stimulus wird als sog. Low-Chirp bezeichnet und
beinhaltet einen Frequenzbereich von 100 bis 850 Hz, wobei auch hier die hoherfrequenten
Signalanteile gegeniiber den tieffrequenten zeitlich verzogert sind (Wegner und Dau, 2002). Die
Verwendung von Hochpassrauschen wird von verschiedenen Autoren im Vergleich zu anderen
Maskierungsverfahren bei der Messung tiefer Frequenzen bevorzugt, da dieses nicht auf apikale
Cochleaabschnitte einwirkt und hierdurch die Effektivitit tieffrequenter Stimuli nicht reduziert
wird (Beattie et al., 1994; Gorga und Thornton, 1989; Picton et al. 1979).

Wegner und Dau (2002) verglichen den Low-Chirp mit einem 250 Hz Tonpuls und stellten auch
hier fest, dass der Low-Chirp bei mittleren und niedrigen Pegeln eine grolere Amplitude der
Welle V auslost als der Tonpuls. Weiterhin ist die Latenz der Welle V beim Chirp im Gegensatz
zu der durch den Tonpuls generierten Welle V um 5,1 ms verspitet.

Bell et al. (2002) arbeiteten u.a. mit einem Low-Chirp der Eckfrequenzen 375 und 750 Hz. Sie
stellten heraus, dass die Amplitude von chirp-evozierten Potentialen mit dieser tieffrequenten
Chirp-Stimulation (375 — 750 Hz) wesentlich kleiner ist, als die Potentialamplitude von click-
evozierten Potentialen: Die Amplitude bei 50 dB (SL) in der Low-Chirp-BERA betrug 0,35 puV,
bei click-evozierten Potentialen betrug diese 0,6 V. Im Vergleich zum unmaskierten Tonburst
schnitt der Low-Chirp in ihrer Studie im Bezug auf die Differenz zwischen AEP- und
psychoakustischer Schwelle besser ab.

Zwar nimmt die Amplitude der Potentiale mit abnehmender Stimulusbandbreite ab, d.h. der Low-
Chirp generiert im Gegensatz zum Breitbandchirp kleinere Potentiale, doch ldsst sich mittels der
Low-Chip-BERA im Gegensatz zu anderen tieffrequenten Stimuli eine grolere FAEP-Amplitude
generieren (Wegner und Dau, 2002).

In einer 2004 an der Universitidt Oldenburg verdffentlichten Diplomarbeit (Baljic, 2004) wurde
erstmals der Low-Chirp-Stimulus an einem Kollektiv schwerhoriger Probanden untersucht. Es
konnte bestitigt werden, dass sich mittels der Low-Chirp-BERA auch bei Horgeschéadigten gut
reproduzierbare Potentiale ableiten lassen. Allerdings konnte aufgrund einer zu kleinen
Stichprobe, sowie Inhomogenititen im Horverlustmuster der Probenden keine Aussage zur
frequenzspezifischen Ableitung der FAEP mittels Low-Chirp-BERA gemacht werden.

2006 veroffentlichten Plotz et al. eine Arbeit, in der an acht schwerhorigen Probanden eine gute

Nachweisbarkeit von frequenzspezifischen FAEP durch die Low-Chirp-BERA belegt werden



49

konnte. In dieser Studie erfolgte bei den Probanden allerdings keine Differenzierung in Bezug auf
Art und Pathologie der Schwerhorigkeiten.

Die Frage, ob die Abschidtzung der Horschwelle bei Patienten mit cochledrer Tiefton-
schwerhorigkeit unter Zuhilfenahme der Low-Chirp-BERA exakt erfolgen kann, ist Gegenstand
dieser Arbeit.

2.1.3.3 Notched-Noise-BERA

1979 wurde von Picton et al. das sog. Notched-Noise (NN) Verfahren entwickelt, das ebenfalls
eine Verbesserung der frequenzspezifischen Ableitung von FEAP erlaubt. Hierbei wird der
Stimulus mit einem Rauschen kombiniert, welches im zu messenden Frequenzbereich eine Liicke
(,,Notch*) aufweist, wodurch die Seitenbdnder des Stimulus maskiert werden. So tragen zur Aus-
bildung der FAEP hauptsichlich die cochledren Anteile bei, die durch die im ,,Notch* liegende

Frequenz angeregt werden. Die iibrigen Anteile werden durch das Rauschen vertiubt.

fol Notch ik
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Abb. 15: schematische Darstellung eines Tonbursts (links) und des durch Notched-
Noise-Maskierung (= Tiefpass- und  Hochpass-Rauschen)  generierten

Frequenzspektrums (dunkelgrau)

Da Tone tiefer Frequenz bekanntlich auf apikalen Cochleaabschnitten abgebildet werden und
demnach auch iiber die weiter basal gelegenen Abschnitte der Cochlea wandern, bevor sie ihren

Ort der maximalen Auslenkung erreichen, werden vor allem bei der Ableitung tieffrequenter AEP
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bei hohen Stimuluspegeln basale Anteile der Cochlea mitaktiviert. Die Frequenzspezifitit der
AEP tiefer Tone ist somit nicht gegeben (Bekesy, 1949). Das NN-Rauschen maskiert genau diese
Frequenzen, die auBlerhalb der Frequenz liegen, die explizit gemessen werden soll (Beattie und
Spence, 1991; Laukli, 1983), wodurch die Frequenzspezifitit der AEP verbessert wird (Picton et
al., 1979).

Als Stimulus fiir die NN-BERA kann ein Click oder ein Tonpuls verwendet werden. Die
Verwendung des Clicks in Kombination mit dem NN-Rauschen ist heute weitgehend verlassen
worden, da diese FAEP schlechtere Korrelationen zu der psychoakustisch ermittelten
Horschwelle im gemessenen Frequenzbereich aufweisen, als Tonpulse. Heute werden daher
hauptsédchlich Tonpulse mit Tragerfrequenzen von 500 Hz, sowie 1, 2 und 4 kHz verwendet, die
mit NN maskiert werden (Beattie et al., 1992; Pratt et al., 1984). Der Pegel des NN-Rauschen
sollte laut Picton et al. (1979) bei normal Horenden 25 dB (SPL), bzw. bei Vorliegen von
Horstorungen 15 dB (SPL) unterhalb des Tonpuls-Pegels liegen. Durch Erhéhung des NN-
Rauschpegels um 15 dB wird die Potentialamplitude um ca. die Hilfte reduziert, wodurch das
Erkennen der FAEP deutlich erschwert wird (Schonweiler und Raab, 2007).

Die Latenzen der FAEP sind abhingig von der Priiffrequenz und vom Lautstiarkepegel. Die
kiirzesten Latenzen konnen bei der 4000-Hz-NN-BERA gemessen werden. Hier bildet sich die
Welle V bei 60 dB (HL) nach ca. 7ms. Mit abnehmender Priiffrequenz werden die Latenzen
groBer, so dass bei der 500-Hz-NN-BERA bei 60 dB (HL) Welle V-Latenzen von ca. 10 ms
gemessen werden. Weiterhin sind die Amplituden bei den verschiedenen Priiffrequenzen
unterschiedlich grof. Bei 4000 Hz sind kleinere Amplituden zu erwarten als bei 500 Hz. Wie
auch bei den anderen BERA-Verfahren fiihrt eine Abnahme des Lautstirkepegels auch zur
Abnahme der Amplitude der AEP (Schonweiler und Raap, 2007).

Die NN-BERA ist ein gut untersuchtes Verfahren, das eine zufriedenstellende
Schwellenabschitzung fiir die verschiedenen Priiffrequenzen moglich macht.

Laut Stiirzebecher et al. (1993) betrigt die Differenz zwischen der in der NN-BERA gemessenen
Potentialschwelle und der psychoakustischen Horschwelle bei 90 % der Versuchspersonen
weniger als 10 dB. Man findet eine hohe Korrelation zwischen subjektiv ermittelter Horschwelle
und NN-Potentialschwelle, wobei die Korrelation beider Schwellen fiir die NN-500-Hz-BERA
am schlechtesten ist (Schonweiler et al., 1995; Stapells et al., 1995), bzw. die Differenz zwischen
psychoakustisch ermittelter Horschwelle und NN-Potentialschwelle mit abnehmender Frequenz

zunimmt (Beattie et al., 1996).
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Die Nachteile der NN-BERA sind zum einen die Schwierigkeit, die Potentiale bei geringen
Lautstirkepegeln zu erkennen, was vor allem bei tiefen Frequenzen (500 Hz) der Fall ist (Walger
und von Wedel, 2001), zum anderen wird durch das NN-Rauschen im Vergleich zu Messungen
ohne NN die Potentialamplitude des FAEP - insbesondere bei hohen Pegeln - reduziert
(Schonweiler und Raap, 2007).

Die Korrelation zwischen NN-500-Hz-BERA, bzw. NN-1000-Hz-BERA und subjektiver
Horschwelle soll auch im Rahmen dieser Arbeit noch einmal untersucht werden, sowie zusitzlich
die Korrelation zwischen tieffrequenter NN-BERA und Low-Chirp-BERA, da hierzu bis dato

keine Daten vorliegen.
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2.2 Ort und Zeitraum der Untersuchungen

Alle Messungen wurden im Zeitraum vom 02.08.2007 bis zum 20.06.2008 in der audiologischen
Diagnostikabteilung der Klinik und Poliklinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde der
Universitidt Bonn durchgefiihrt. Alle Probanden nahmen freiwillig an der Untersuchung teil und
erhielten keine Aufwandsentschidigung. Zuvor war ein positives Votum der Ethikkommission

der Universitit Bonn eingeholt worden.

2.3 Geréte und Ablauf der Untersuchungen

Die Probanden wurden zundchst {iber den Sinn und den Ablauf der Untersuchungen,
entsprechend der revidierten Deklaration von Helsinki des Weltidrztebundes (1983) aufgeklirt
und eine Anamnese bzgl. der Horstorung erhoben. Sie wurden iiber die gesetzlichen Grundlagen
und die Datenschutzbestimmungen informiert und unterschrieben einen Einverstindnis- und

Aufkldrungsbogen (s. Anhang).

Bei allen folgenden Untersuchungen mussten die Probanden, falls vorhanden, Horhilfen ablegen.

Zuerst wurden durch die audiologischen Assistentinnen der Diagnostikabteilung der HNO-
Universititsklinik Bonn ein Tympanogramm und ein Reintonaudiogramm iiber die Frequenzen
von 125, 250, 500, 1000, 1500, 2000, 3000, 4000, 6000 und 8000 Hz erstellt.

Beide Untersuchungen wurden in nach ISO 8253 akustisch abgeschirmten Rdumen an den
Audiometern ,,Siemens Auritec AT 330, bzw. bei Messungen, die nach April 2008 stattfanden,
an Audiometern ,,Siemens Auritec AT 900“ (beide nach ISO 226, DIN ISO 389, 389-A1l, 38,
DIN ISO 7566 und DIN ISO 8798 kalibriert) durchgefiihrt.

Fiir die Tympanometrie wurde der Gehorgang der Probanden mit individuell verschieden grof3en
Gummistopseln abgedichtet, um die Exaktheit der Messung zu gewdhrleisten.

Die audiometrische Untersuchung erfolgte mittels Kopfthorer mit flacher Gummimuffe, wobei der
Kopfhorer eng am Ohr anliegen und die Schallaustrittséffnung genau iiber dem dufBleren
Gehorgang liegen sollte, bzw. Knochenleitungshorer, der ohne die Ohrmuschel zu beriihren auf

das Mastoid aufgesetzt wurde. Zunichst erfolgte die Messung der Luftleitung, anschlieend die
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der Knochenleitung, jeweils fiir beide Ohren getrennt. Begonnen werden sollte mit dem nach
Patientenangaben schlechter horenden Ohr. Die Horschwelle wurde anhand der sog. auf-
steigenden Methode gewonnen, bei der der Lautstirkepegel bei 0 dB (HL) angefangen langsam
gesteigert wird, bis der Proband angibt den Ton zu horen. Die Schwelle wird durch einen zweiten
und dritten identischen Vorgang bestitigt oder ggf. korrigiert. (Durchfithrung nach ISO 7029,
ISO 6189 und ISO 8253)

Die daran anschlieBenden BERA-Untersuchungen fanden in einem akustisch und elektrisch ab-
geschirmten Raum statt. Alle BERA-Messungen wurden mit dem ERA-Diagnostiksystem
»evoselect der Firma Pilot Blankenfelde, Softwareversion 5.0.14 durchgefiihrt.

Nach Reinigung der entsprechenden Hautstellen mit Hautreinigungspaste wurde auf die Ag-
AgCl-Oberflichenelektroden ein Elektrodengel zur Senkung des Hautwiderstands aufgebracht
und diese an den vorgesehen Stellen (Vertex, Stirn und Planum mastoideum bds.) befestigt. Die
Mastoidelektroden wurden, um ein spiteres Verrutschen unter den Kopfhorern zu vermeiden
zusitzlich mit weilem Klebepflaster befestigt.

Es folgte die Messung der Ubergangswiderstiinde. Lag einer der Widerstiinde iiber 2 kQ oder war
die Differenz der Widerstinde zwischen zwei Elektroden groBer als 1 kQ, wurde der
Reinigungsprozess wiederholt, bis die genannten Werte unterschritten werden konnten.

Die Probanden lagen riicklings auf einer Liege, wobei die Beine ausgestreckt und die Arme
neben dem Korper abgelegt wurden. Die Probanden wurden angehalten sich wéhrend der
Messung zu entspannen, die Augen geschlossen zu halten, Bewegungen weitgehend zu
vermeiden und wenn moglich zu schlafen. Den Probanden wurde der Kopfhorer (Beyerdynamic

DT 48 5Q) aufgesetzt und der Raum wurde abgedunkelt.

Als erstes wurde bei allen Probanden eine Click-BERA bei 80 dB (HL) durchgefiihrt, um eine
retrocochledre Horstorung auszuschlieBen. Der Reiz wurde alternierend mit einem Reizpegel von
19,19 Hz appliziert. Die Artefaktgrenzen wurden auf + 20 uV eingestellt.

Daran anschlieend wurde die Low-Chirp-BERA gemessen. Der Stimulus wurde als Sogreiz mit
einer Reizrate von 19,19 Hz dargeboten. Als Rauschmaske wurde ein Hochpassrauschen
ausgewihlt. Auch hier wurden Artefaktgrenzen von +20 uV gewihlt.

Angefangen bei 60 dB (HL) wurden die Lautstirkepegel um jeweils 10 dB (HL) reduziert. Bei

weit liberschwelligen Pegeln konnten Messungen schon mit weniger als 2000 ,,Sweeps‘ beendet



54

werden, wenn das gesuchte Potential bei ,,Sweep*“-Zahlen groBer 1000 schon deutlich erkennbar
war. Bei schwellennahen Pegeln wurden immer 2000 ,,Sweeps® gemessen. Die Messung der
Pegel, bei denen kein Potential mehr erkennbar war, sowie der Pegel, bei der gerade noch ein
Potential erkennbar war, wurden 2 bis 3 mal wiederholt, um die Reproduzierbarkeit der Wellen
iberpriifen zu konnen und die genaue Potentialschwelle festlegen zu konnen.

Bei Patienten, die nach Abschluss der Low-Chirp-BERA noch ruhig und entspannt liegen
konnten, wurde nachfolgend eine NN-BERA bei 500 Hz und wenn méglich auch eine NN-1000-
Hz-BERA durchgefiihrt. Letztere Messung war allerdings nicht bei allen Probanden moglich, da
die meisten Probanden nach der Dauer der vorherigen Messungen nicht mehr entspannt auf dem
Riicken liegen konnten.

Die NN-BERA wurde ebenfalls im Sog bei einer Reizrate von 19,19 Hz ohne Hochpassrauschen

und einer Artefaktgrenze von + 20 uV durchgefiihrt.

2.4 Auswahlkriterien fiir Patienten- und Kontrollkollektiv

Eine Datenbank der HNO-Klinik der Universitit Bonn, in der alle zwischen 01/2004 und 01/2007
in der Diagnostikabteilung erstellten Audiogramme verzeichnet waren, wurde durchsucht.
Einschlusskriterium fiir Patienten in das Patientenkollektiv war zunichst das Vorliegen einer SES
im Tieftonbereich unter 1000 Hz auf mindestens einem Ohr, sowie der Ausschluss einer SLS.
Patienten, bei denen in der Vorgeschichte eine Operation am Ohr vorgenommen worden war,
wurden nicht einbezogen.

Zum Zeitpunkt der Untersuchung im Rahmen der Studie musste die SES im tieftonalen
Frequenzbereich 250 bis 750 Hz im Durchschnitt mindestens 15 dB (HL) betragen. Es wurde
dabei nicht selektiert zwischen isolierter Tiefton- und pantonaler Schwerhorigkeit.

Eine KL-LL-Differenz durfte nicht vorliegen

Fiir Kontrollpersonen wurde die Grenze im Frequenzbereich von 250 bis 750 Hz auf eine
durchschnittliche Horschwelle von weniger als 15 dB (HL) auf beiden Ohren festgelegt, um ins
Kollektiv aufgenommen werden zu konnen. Es durfte weder eine SLS noch eine SES vorliegen

oder eine Operation am Ohr vorausgegangen sein.
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Bei allen Patienten, die teilnahmen, wurde ein Tympanogramm erstellt, L. und KL-Schwellen
erhoben und auf oben genannte Kriterien iiberpriift. Weiterhin wurde anamnestisch nach einer
Ohroperation gefragt. Durch die Click-BERA musste eine retrocochledre Horstorung

ausgeschlossen werden.

2.5 Auswertung der Ergebnisse

Alle Messergebnisse wurden direkt im Anschluss an die Datenerhebung ausgewertet.
Das Tympanogramm musste ein deutliches Compliancemaximum im Bereich zwischen —100 und
+100 daPa aufweisen, damit die Ergebnisse der nachfolgenden Untersuchungen in die statistische

Auswertung einbezogen werden konnten.

In der Click-BERA wurden die Latenzen der Wellen I bis V, sowie die I-V-Laufzeit bestimmt
und im Seitenvergleich bewertet, um retrocochleidre Horstorungen auszuschlieBen.

Eine I-V-Laufzeit von mehr als 4,2 ms oder eine Seitendifferenz von mehr als 0,3 ms wurden
hierbei als Hinweis auf o.g. Horstorung gewertet. Ein Patient musste auf Grund der
Uberschreitung der Grenzwerte und damit wegen des Verdachts einer retrocochleiren Horstorung

von der Studie ausgeschlossen werden.

Bei der Low-Chirp-BERA wurden die aufgenommenen AEP-Kurven analysiert und die jeweilige
Potentialschwelle eruiert. Dafiir wurden bei schwellennahen Pegel die Potentialverldufe, die bei
gleichen Lautstirkepegel aufgenommen wurden, auf Reproduzierbarkeit iiberpriift und der Pegel,
bei dem noch deutlich ein Potential erkennbar war, wurde als Potentialschwelle festgelegt. War in
der Kurve der Potentialschwelle eine grole Amplitude der Welle V mit steilem Abfall vorhanden,
bei den 10 dB (HL) leiseren Kurven in einigen Messungen ein fragliches Potential, das aber nicht
eindeutig reproduzierbar war, wurde die Schwelle auf 5 dB (HL) unter der Potentialschwelle

festgelegt.

Die NN-BERA wurde ebenfalls in Bezug auf die Potentialschwelle und deren Reproduzierbarkeit
ausgewertet. Hier wurde bei der Festlegung der Schwelle bzgl. der Amplitude genauso verfahren,

wie bei der Low-Chirp-BERA.
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2.5.1 Beispiel von Untersuchungsergebnissen

Um die Auswertung der Ergebnisse und damit die Erhebung der statistischen Daten zu veran-
schaulichen, werden im Folgenden beispielhaft die Untersuchungen, bestehend aus
Tympanometrie, Reintonaudiometrie, Click-BERA, Low-Chirp-BERA, NN-500-Hz-BERA und
NN-1000-Hz-BERA, einer Patientin (Alter 31 Jahre) aufgefiihrt und erldutert.
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1. Tympanometrie:
Es zeigt sich sowohl fiir das rechte, als auch fiir das linke Ohr ein Compliance-Maximum

zwischen O und -30 daPa.
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Abb. 16: Tympanogramm einer Beispielpatientin (oben: rechtes Ohr, unten: linkes Ohr)
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2. Reintonaudiometrie:

Rechtsseitig wurden folgende reintonaudiometrische Horschwellen im Tieftonbereich er-
hoben: 22 dB bei 250 Hz, 39 dB bei 500 Hz und 42 dB bei 750 Hz. Hieraus ergibt sich ein
Mittelwert LL (250-750 Hz) von 34,33 dB. Linksseitig war bei 250 Hz eine Horschwelle von
30 dB, bei 500 Hz von 40 dB und bei 750 Hz von 46 dB messbar. Der Mittelwert LL (250-
750 Hz) betrédgt somit 38,67 dB.

Die folgende Abbildung zeigt das Audiogramm der Beispielpatientin.
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Abb. 17: Audiogramm der Beispielpatientin (links-unten: rechtes Ohr, rechts-unten: linkes Ohr)
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1. Click-BERA:
Die in diesem Beispiel gemessenen Potentialkurven der Click-BERA bei 80 dB und die hier
normwertigen Latenzen der Wellen konnen aus den in der Abb.18 unten aufgefiihrten

Tabellen entnommen werden. Beidseits zeigt sich eine regelrechte und im Seitenvergleich

unauffillige I-V-Laufzeit (rechts: 3,73 Ms; links: 3,70 Ms).

Univ.-Kiinik for Hals-Nasen-Ohrenheilkunde/Chirurgie Bonn, Direktor: Prof.Dr.med. F. Bootz

Latenzauswertung Klick Alternierend === J’
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Abb. 18: Potentialkurven und —latenzen der Click-Hirnstammaudiometrie einer Beispiel-
patientin bei 80 dB (Mitte-links: Potentialkurve mit markierten —wellen (rechtes Ohr); Mitte-

rechts: Potentialkurve mit —wellen (linkes Ohr); unten: Latenzen der Potentialwellen (ms))
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2. Low-Chirp-BERA:

In Abb.19 sind die Low-Chirp-Potentialkurven und -Latenzen bei Reizung des rechten und
des linken Ohres dargestellt. Sowohl rechts als auch links sind bei 60, 50 und 40 dB deutliche
Welle-V-Potentiale ausgelost und registriert worden. Bei 30 dB war beidseits keine eindeu-
tige Welle V mehr erkennbar, so dass hier bds. die Low-Chirp-Potentialschwelle auf 35 dB
festgelegt wurde.

* Univ.~Kiinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde/Chirurgie Bonn, Direktor: Prof.Dr.med. F. Bootz
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Abb. 19: Potentialkurven und —latenzen der Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie einer Beispiel-
patientin (Mitte: Potentialkurven in absteigender Lautstirke (Ordinate) mit jeweils markierte

Potentialwelle (links: rechtes Ohr; rechts: linkes Ohr); unten: Latenzen der Potentialwelle in ms)
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3. NN-BERA:

Die Potentialkurven der NN-500-Hz- und NN-1000-Hz-BERA fiir das rechte Ohr sind in
Abb.20 und entsprechend fiir das linke Ohr in Abb. 21 dargestellt. Rechts wurde die
Potentialschwelle sowohl fiir die NN-500-Hz- als auch fiir die NN-1000-Hz-BERA auf 35 dB

festgelegt, da bis zu 40 dB deutliche Potentialwellen zu erkennen sind. Auch links wurde in

beiden Messungen eine Schwelle von 35 dB erhoben.

Univ.-Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde/Chirurgie Bonn, Direktor: Prof.Dr.med. F. Bootz
Schwellenauswertung NN-BERA Rechts
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Abb. 20: Potentialkurven und markierte —wellen der Notched-Noise-500-Hz- (unten-links) und

Notched-Noise-1000-Hz-Hirnstammaudiometrie (unten-rechts) einer Beispielpatientin und

Befund (oben-rechts) (rechtes Ohr)
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Abb. 21: Potentialkurven und markierte -wellen der Notched-Noise-500-Hz- (unten-links) und

Notched-Noise-1000-Hz-Hirnstammaudiometrie

Befund (oben-rechts) (linkes Ohr)

(unten-rechts) einer Beispielpatientin und
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2.5.2 Statistische Auswertung der Ergebnisse

Die statistische Auswertung der erhobenen Messergebnisse erfolgte mit dem Programm

Microsoft Excel 2007, ergiinzt mit der Statistik-Software Winstat 2007.1.

Als Grundlage der in Kapitel 3 aufgefithrten Tabellen und Ergebnisse dienten folgende
statistische Methoden:

1. Deskriptive Statistik, beinhaltend den arithmetischen Mittelwert, die Standardabweichung,
Minimum und Maximum, sowie das 90 %-, bzw. 95 %-Konfidenzintervall der Stichproben. Die
Ergebnisse wurden auf ganze Zahlen auf-, bzw. abgerundet.

2. Kolmogorov-Smirnov-Test, als Test auf Normalverteilung der Stichproben.

3. Spearman’scher Rangkorrelationskoeffizient, der den Grad des Zusammenhangs zweier
Variablen beschreibt, wobei ein Wert von 0 vollkommene Unabhingigkeit der Variablen, ein
Wert von 1 vollige Abhiingigkeit und ein Wert von —1 gegensinnige Abhingigkeit bedeutet.

4. Wilcoxon-Test, als Test auf Verschiedenheit zweier abhingiger Variablen, wobei als Priifgrof3e
die kleinere der beiden gebildeten Rangsummen dient, mit Hilfe derer ein Z-Wert errechnet wird.
Die Grofle des Z-Wertes entscheidet iiber die Ablehnung oder Annahme der Nullhypothese,
welche bei diesem Test lautet: HO: 7 =T,

Die Signifikanz p des Tests gibt die Wahrscheinlichkeit an, dass der beobachtete Unterschied der
Rangsummen durch Zufall zustande kommt. Bei zweiseitiger Fragestellung weist ein

p-Wert < 0,05 auf die Ablehnung der Nullhypothese, bzw. ein p-Wert > 0,05 auf die Annahme
der Nullhypothese auf einem Signifikanzniveau von o= 5 % hin (Weil3, 2008).

(Im Rahmen der vorliegenden Studie ist die Testentscheidung dieses Tests im Vergleich zu dem
unten aufgefithrten Aquivalenztest von untergeordneter Bedeutung, da diese Studie vorrangig die
Gleichheit der Methoden der Horschwellenbestimmung untersucht.)

5. Regressionsanalyse zur grafischen Beschreibung des statistischen Zusammenhangs zweier
Variablen.

6. Bland-Altman-Analyse, bzw. —Plot, welcher die Ubereinstimmung der Messwerte zweier
verschiedener diagnostischen Verfahren grafisch beschreibt (Bland und Altman, 1986, 2003). Er
beinhaltet den ,,Bias* als Mittelwert der Differenzen, der unter optimalen Bedingungen den Wert
,0“ annimmt, und die 1,96fache Standardabweichung als Grenze der Ubereinstimmung der

beiden Messverfahren.
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7. Aquivalenztest, welcher priift, ob das 90 %-Konfidenzintervall der Differenzen der Schwellen
zweier Messmethoden innerhalb einer festgelegten Akzeptanzgrenze liegt, wobei die Alternativ-
hypothese Gleichheit im Bezug auf die Horschwellen beider Methoden postuliert. Ein
Aquivalenztest zum Signifikanzniveau o = 5 % entscheidet fiir die Alternativhypothese, wenn die
Realisierung des 90 %-Konfidenzintervalls vollstindig innerhalb der Grenzen des durch [-x ; x]
festgelegten Aquivalenzbereichs enthalten ist. In diesem Fall wird kein Unterschied zwischen den
beiden verglichenen Methoden angenommen und sie konnen auf einem Signifikanzniveau von

o =35 % als dquivalent angesehen werden (Schwarzer und Schumacher, 2003).
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3 Ergebnisse
3.1 Allgemeine Daten Patientenkollektiv

Die Untersuchungen wurden an einem Kollektiv von 17 Patienten, davon 7 Frauen und 10
Minner, durchgefiihrt, die die in Kapitel 2.4 genannten Kriterien fiir die Patientengruppe er-
fiillten. Das Alter des Patentenkollektivs betrug 14 bis 77 Jahre; durchschnittlich 54 Jahre.

Bei 15 Patienten stellte sich im Reintonaudiogramm eine beidseitige Tieftonschwerhorigkeit dar,
so dass bei diesen die Messungen an beiden Ohren durchgefiihrt werden konnten. Zwei Patienten
zeigten eine einseitige Tieftonschwerhorigkeit. Da bei allen ins Patientenkollektiv aufge-
nommenen Personen eine Reintonaudiometrie sowie die Low-Chirp-BERA erhoben wurde,
ergibt sich ein Stichprobenumfang fiir diese beiden Messungen von n= 32.

Wie bereits oben beschrieben, wurde zunichst eine Click-BERA und im Anschluss daran die
Low-Chirp-BERA erhoben. Bei einem durchschnittlichen Zeitbedarf von 35 Minuten pro Ohr fiir
diese beiden Messungen, war fiir einige Patienten ein lidngeres Stilliegen und somit die Messung
der NN-500-Hz- und NN-1000-Hz-BERA nicht mehr moglich. Die NN-500-Hz-BERA konnte
noch mit n= 17 durchgefiihrt werden. Die NN-1000-Hz-BERA mit n= 3.

3.2 Allgemeine Daten Kontrollkollektiv

Das Kontrollkollektiv schlieft 15 Probanden ein, davon 10 Frauen und 5 Minner, die keine
Schwerhorigkeit aufwiesen. Das Alter der Kontrollpersonen lag zwischen 21 und 65 Jahren; im
Durchschnitt 29 Jahre.

Bei 13 von 15 Kontrollpersonen konnte beidseits die Low-Chirp-BERA erhoben werden, bei 2
von 15 nur einseitig, womit sich ein Stichprobenumfang von n= 28 ergibt.

Die NN-500-Hz-BERA konnte fiir n= 22 und die NN-1000-Hz-BERA fiir n= 18 durchgefiihrt

werden.
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3.3 Ergebnisse der Reintonaudiometrie, Low-Chirp- und NN-500-Hz-
BERA im Patientenkollektiv

Die Reintonaudiometrie wurde bei allen teilnehmenden Patienten fiir die Frequenzen 125, 250
500, 750, 1000, 1500, 2000, 3000, 4000, 6000 und 8000 Hz erhoben. Um die Horschwelle der
Reintonaudiometrie mit der Schwelle der Low-Chirp-BERA, die eine Stimulusfrequenz von 100
bis 850 Hz aufweist, vergleichen zu konnen, wurde der Mittelwert der LL-Schwellen iiber die
Frequenzen von 250, 500 und 750 Hz ermittelt und dieser mit der Low-Chirp-Potentialschwelle

verglichen.

Im Patientenkollektiv ergab sich fiir den gemittelten Wert der Frequenzen 250, 500 und 750 Hz
(im Folgenden ,Mittelwert LL (250-750 Hz)*“ genannt) bei 32 Messungen ein statistischer
Mittelwert von 34,03 £ 15,70 dB (HL) (in den folgenden Kapiteln 3.3 bis 4.2 ,,dB* genannt) und
ein 95 %-Konfidenzintervall von [28,58; 39,48] dB.

Der niedrigste Mittelwert LL (250-750 Hz) betrug 15,67 dB, der hochste 83,88 dB.

Im Folgenden wird auch der Wert der psychoakustisch ermittelten Luftleitungshorschwelle bei
500 Hz mit den mittels Low-Chirp- und NN-BERA erhobenen Potentialschwellen verglichen. Im
Durchschnitt lag die Luftleitungsschwelle im Reintonaudiogramm bei 500 Hz bei 34,75 dB. Die
Standardabweichung betrug 16,21 dB.

Mittels der Low-Chirp-BERA wurden Potentialschwellen von 5 bis 80 dB ermittelt. Der arith-
metische Mittelwert der Schwellen der Low-Chirp-BERA liegt bei 32,5 £ 15,19 dB.

Die NN-BERA mit einem Stimulus von 1000 Hz konnte nur bei drei Patienten durchgefiihrt
werden, so dass hier keine statistische Datenanalyse vorgenommen wurde.

Fiir die NN-500-Hz-BERA ergibt sich ein Mittelwert von 37,06 dB und eine Standard-
abweichung von 10,91 dB bei einem Stichprobenumfang von n=17.

Zur Ubersicht sind der arithmetische Mittelwert, die Standardabweichung und das 95 %-
Konfidenzintervall der Schwellen des Mittelwerts LL (250-750 Hz), der LL 500 Hz, der Low-
Chirp- und der NN-500-Hz-BERA in folgender Tabelle aufgelistet:



67

Mittelwert Reintonaudio-
‘ ‘ _ _ Notched-Noise- o
Reintonaudiometrie | Low-Chirp metrie bei
500-Hz
(250-750 Hz) (n=32) 500 Hz
(n=17)
(n=32) (n=32)
Mittelwert
34,03 32,5 37,06 34,75
(dB)
Standardabweichung
15,70 15,19 10,91 16,21
(dB)
95 %-Konfidenzintervall
dB) [28,58; 39,48] [27,24; 37,76] | [32,87; 42,25] |[29,13; 40,37]

Tab. 4: Mittelwert, Standardabweichung und 95 %-Konfidenzintervall der psychoakustisch
ermittelten Horschwellen und der Potentialschwellen der Low-Chirp- und Notched-Noise-500-

Hz-Hirnstammaudiometrie im Patientenkollektiv

Durch den Kolmogorov-Smirnow-Test wurden die Daten auf Normalverteilung iiberpriift. Da
eine Normalverteilung nicht fiir alle Datenreihen nachgewiesen werden konnte, wurde fiir die

statistische Analyse der Daten auf nicht-parametrische Testverfahren zuriickgegriffen.

3.4 Ergebnisse der Reintonaudiometrie, Low-Chirp- , NN-500-Hz- und
NN-1000-Hz- BERA im Kontrollkollektiv

Die Low-Chirp-BERA sowie auch die Reintonaudiometrie konnten in der Gruppe der
Kontrollpersonen an 28 Ohren durchgefiihrt werden.

Auch hier wurde der Mittelwert der Luftleitungsschwellen iiber die Frequenzen 250, 500 und
750 Hz gebildet und dieser mit der Low-Chirp-Potentialschwelle verglichen. Der arithmetische
Mittelwert des Mittelwerts LL liegt bei 6,90 £ 2,81 dB. Fiir die Luftleitungsschwelle bei 500 Hz

ergibt sich ein Mittelwert von 6,96 dB mit einer Standardabweichung von 3,18 dB.

Dagegen errechnet sich fiir die Potentialschwelle der Low-Chirp-BERA ein Mittelwert von 9,46

+ 4,38 dB. Das Messintervall des Mittelwerts LL erstreckt sich von minimal 5 dB, bei insgesamt
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12 der 28 Kontrollmessungen, bis maximal 15 dB bei zwei der Messungen. Die Low-Chirp-
BERA lieferte ebenfalls Messwerte von 5 bis 15 dB. Eine Schwelle von 5 dB wurde dabei bei 12

Ohren, eine Schwelle von 15 dB bei neun Ohren gemessen.

Die Messungen der NN-500-Hz-BERA wurden im Kontrollkollektiv an einem Stich-
probenumfang von n= 22 erhoben. Die NN-1000-Hz-BERA konnte im Gegensatz zum
Patientenkollektiv, wo die Erhebung dieser Daten nur bei drei Ohren moglich war und daher
nicht in die Auswertung einbezogen wird, bei n= 18 Ohren durchgefiihrt und eine
Potentialschwelle ermittelt werden. Die Schwellen der NN-BERA mit einem Stimulus von

500 Hz reichen von 5 bis maximal 40 dB. Hier liegt der arithmetische Mittelwert

bei 15,91 =+ 7,01 dB. Bei der NN-1000-Hz-BERA ist die Spannweite der Messergebnisse etwas

geringer; sie reicht von minimal 5 dB bis maximal 25 dB; im Durchschnitt 13,61 = 5,89 dB.

Mittelwert
Reinton-
Reintonaudio- Notched- Notched-Noise-
Low-Chirp |audiometrie
metrie Noise-500-Hz 1000-Hz
(n=28) bei 500 Hz
(250-750 Hz) (n=22) (n=18)
(n=28)
(n=28)
Mittelwert
6,91 9,46 6,96 15,91 13,61
(dB)
Standardabweichung
2,81 4,38 3,18 7,01 5,89
(dB)
95 %-Konfidenzintervall
(B) [5,86;7,95] |[7,84;11,08]|[5,78;8,14]|[12,98; 18,84] | [10,89; 17,33]

Tab. 6: Mittelwert, Standardabweichung und 95 %-Konfidenzintervall der psychoakustisch er-
mittelten Horschwellen und der Potentialschwellen der Low-Chirp- und Notched-Noise-500-Hz-,

sowie Notched-Noise-1000-Hz-Hirnstammaudiometrie im Kontrollkollektiv

Fir die Analyse der Daten des Kontrollkollektivs wurden im Folgenden ebenso nicht-
parametrischen statistische Testverfahren verwendet, da der Kolmogorov-Smirnow-Test nicht fiir

alle Datenreihen eine Normalverteilung nachwies.
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3.5 Vergleich von Low-Chirp-BERA und der psychoakustisch
ermittelten Luftleitungsschwelle Mittelwert (250-750 Hz)

In Abbildung 22 (Patientenkollektiv) und Abb. 23 (Kontrollkollektiv) wurden die erhobenen
Horschwellen des Mittelwerts der Luftleitung (250-750 Hz) den durch die Low-Chirp-BERA

ermittelten Potentialschwellen gegeniibergestellt.

Schwellen (Mittelwert LL : LChirp) Patientengruppe

100
5 OMittelwert Luftleitung (250Hz - 750 Hz)  BLChirp
Tz 80
m
T 60 |
2
E 40 -
8 20+

0 a
1T 3 5 7 9 1M 13 15 17 19 21 23 25 27 29 31
n

Abb. 22: Gegeniiberstellung der Horschwelle des Mittelwerts der Luftleitung (250-750 Hz)
(= Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) ermittelten

Potentialschwellen (n= 32) im Patientenkollektiv

Der arithmetische Mittelwert der psychoakustischen Horschwellenbestimmung fiir den Mittelwert
der Frequenzen 250, 500 und 750 Hz betrdgt im Patientenkollektiv 34,03 = 15,07 dB. Die
Messwerte bewegen sich in einem Intervall von 15,67 bis 83,33 dB.

Die Werte der Low-Chirp-Potentialschwellen reichen von minimal 5 dB bis maximal 80 dB. Der
arithmetische Mittelwert der Low-Chirp-Potentialschwelle bei den Patienten betrdgt 32,5 dB mit
einer Standardabweichung von 15,19 dB.

Der Wilcoxon-Test ergibt eine Priifgrofle von z= -0,22 mit p= 0,82246. Demnach unterscheiden
sich die beiden Messmethoden im Bezug auf die Horschwellenbestimmung nicht signifikant

voneinander und die Nullhypothese wird angenommen.
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Im Kontrollkollektiv liegt der Maximalwert der gemessenen Luftleitungsschwelle (250-750 Hz)
auf Grund der Ausschlusskriterien bei 15 dB. Die niedrigste Schwelle wurde mit 5 dB bei 12 der
28 Kontrollpersonen (43 %) gemessen. Es ergibt sich ein arithmetischer Mittelwert von 6,90 dB
mit einer Standardabweichung von 2,81 dB, wobei 93 % (26 von 28 Personen) eine Horschwelle
von < 10 dB aufweisen.

Auch in der Low-Chirp-BERA wurden im Kontrollkollektiv Potentialschwellen zwischen 5 und
15 dB ermittelt. Der Mittelwert betrdgt 9,46 + 4,38 dB.

Der Test auf Verschiedenheit beider Gruppen ergibt mit p= 0,02640 (z-Wert: -2,22) einen

signifikantes Unterschied im Bezug auf die Horschwellenbestimmung, womit die Nullhypothese

abgelehnt wird.
Schwellen (Mittelwert LL : LChirp) Kontrollgruppe
? ig OMittelwert Luftleitung (250Hz - 750 Hz)  BLChirp
g 30
2 20
e
§ 0-
1234567 8 910111213141516171819202122232425262728
n

Abb. 23: Gegeniiberstellung der Horschwelle des Mittelwerts der Luftleitung (250-750 Hz)
(= Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) gemessenen

Potentialschwelle im Kontrollkollektiv (n= 28)

Im Patientenkollektiv war die mittels Low-Chirp-BERA ermittelte Potentialschwelle in 56 %,
entsprechend 18 von 32 Patienten, hoher als die psychoakustisch ermittelte Horschwelle.
Dementsprechend ergab sich in 44 % (14/32) eine geringere Schwelle der Low-Chirp-BERA als
der psychoakustischen Luftleitungsschwelle.

Es zeigt sich, dass in 20 Fillen (63 %) die Differenz beider Schwellen < 5 dB ist.

Bei 81 % (26/32) der Messpaare liegt der Unterschied beider Schwellen bei weniger als 10 dB.
Zwei Messungen (6 %) zeigten eine Abweichung der beiden Schwellen von mehr als 15 dB. Eine

Differenz von mehr als 20 dB wurde nicht beobachtet. Die geringste Abweichung beider
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Messwerte betridgt 0,33 dB; die stirkste Differenz beider Schwellen ist 19 dB, wobei in der Low-
Chirp-BERA eine Potentialschwelle von 5 dB ermittelt wurde und der Mittelwert der
Luftleitungshorschwelle einen Wert von 24 dB ergab. Eine vollkommene Ubereinstimmung
beider verglichenen Schwellen konnte in keiner (0 %) der durchgefiihrten Messungen beobachtet

werden.

Differenz (LChirp - Mittelwert LL) Patientengruppe

dB (HL)
[en]

~H
oW
-

Abb. 24: Differenz der mittleren psychoakustischen Horschwelle (250-750 Hz) (= Mittelwert LL)
und der Low-Chirp-Potentialschwelle (= LChirp) fiir das Patientenkollektiv (n= 32)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: -1,53 +/- 7,68 dB

(positive Werte: gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher als die beim gleichen
Patienten ermittelte psychoakustische Horschwelle (250-750 Hz); negative Werte: die psycho-
akustisch ermittelte Horschwelle ist hoher, als die beim gleichen Patienten in der Low-Chirp-

Hirnstammaudiometrie gemessene Potentialschwelle)

In der Kontrollgruppe waren die Messwerte der Low-Chirp-Potentialschwelle und der mittels
Reintonaudiometrie gemessenen Horschwelle bei 5 der 28 Messungen (18 %) identisch. In 54 %
der Messungen (15 von 28) wurde durch die Low-Chirp-BERA eine hohere Schwelle ermittelt
als durch die Reintonaudiometrie, wohingegen bei 28 % (8 von 28) die Horschwelle der
Reintonaudiometrie hoher war als die durch die Low-Chirp-Potentialschwelle. Die Differenzen
zwischen beiden Messungen bei den Normalhorenden betrugen nie mehr als 10 dB. Eine

Differenz <5 dB konnte in 68 % der Messpaare (19/28) nachgewiesen werden, dementsprechend
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lag der Unterschied zwischen Low-Chirp-Potentialschwelle und psychoakustisch ermittelter

Horschwelle bei 9 Kontrollpersonen zwischen 5 und 10 dB.

Differenzen (LChrip - Mittelwert LL) Kontroligruppe

-10
-15

Abb. 25: Differenz der mittleren psychoakustischen Horschwelle (250-750 Hz) (=Mittelwert LL)
und der Low-Chirp-Potentialschwelle (= LChirp) fiir das Kontrollkollektiv (n= 28)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 2,55 +/- 5,46 dB

(positive Werte: gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher als die beim gleichen
Patienten ermittelte psychoakustische Horschwelle (250-750 Hz); negative Werte: die
psychoakustisch ermittelte Horschwelle ist hoher, als die beim gleichen Patienten in der Low-

Chirp-Hirnstammaudiometrie gemessene Potentialschwelle)

Um den Zusammenhang zwischen der Low-Chirp-BERA und dem Mittelwert LL (250-750 Hz)
grafisch darzustellen, wurden in Abb. 26 die Horschwellenwerte der Reintonaudiometrie (250-
750 Hz) gegen die der Low-Chirp-BERA aufgetragen, sowie die Regressionsgerade berechnet
und eingetragen.

Im Patientenkollektiv ist der Spearman’sche Korrelationskoeffizient r; = 0,87 (p= 0,00000).
Weiterhin wurde in Abb. 27 eine Bland-Altman-Analyse durchgefiihrt. Hierfir wird die
Differenz der einzelnen Schwellen beider Messverfahren (entsprechend ,Mittelwert LL -
LChirp* ) gebildet und gegen den Mittelwert zweier korrespondierender Schwellen (entsprechend
~(Mittelwert LL + LChirp) / 2%) aufgetragen. Zu berechnen und in das Diagramm als
Referenzlinien einzutragen sind zudem der Mittelwert der Differenzen, sowie dessen 1,96fache
Standardabweichung, als Grenzwerte der Ubereinstimmung.

Im Patientenkollektiv liegen zwei Messpaare auBerhalb der Grenzen der Ubereinstimmung.
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Korrelation (Mittelwert LL : LChirp) Patientengruppe
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Abb. 26: Korrelation zwischen dem Mittelwert der psychoakustisch ermittelten Luft-
leitungsschwelle von 250750 Hz (= Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-Hirnstammaudio-

metrie ermittelten Potentialschwelle (= LChirp) im Patientenkollektiv (n=32) (Gleichung der

Regressionsgeraden y= 0,85x + 3,64)
Spearman’scher Rangkorrelationskoeffizient rs= 0,87 (p= 0,00000)

o Bland-Altman-Plot (Mittelwert LL : LChirp) Patientengruppe
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Abb. 27: Bland-Altman-Plot zur Darstellung der Ubereinstimmung der psychoakustisch
ermittelten Luftleitungsschwelle (250-750 Hz) (= Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-

Hirnstammaudiometrie —ermittelten Potentialschwelle (= LChirp) im Patientenkollektiv
(gepunktete Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache

Standardabweichung des Mittelwerts der Differenzen)

Fiir das Kontrollkollektiv ergibt sich die in Abb. 28 dargestellte Korrelation mit einem
Spearman’schen Rangkorrelationskoeffizienten rs von —0,06 (p= 0,38452).
Der zugehorige Bland-Altman-Plot ist in Abb. 29 dargestellt.
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Korrelation (Mittelwert LL : LChirp) Kontrollgruppe
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Abb. 28: Korrelation zwischen dem Mittelwert der psychoakustisch — ermittelten
Luftleitungsschwelle von 250-750 Hz (= Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-Hirnstamm-

audiometrie ermittelten Potentialschwelle (= LChirp) im Kontrollkollektiv (n= 28) (Gleichung

der Regressionsgeraden y= -0,18x + 10,70)
Spearman’scher Rangkorrelationskoeffizient ri=-0,06 (p= 0,38452)

Bland-Altmann-Plot (Mittelwert LL : LChirp) Kontrollgruppe
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Abb. 29: Bland-Altman-Plot zur Darstellung der Ubereinstimmung der psychoakustisch
ermittelten Luftleitungsschwelle (250-750 Hz) (=Mittelwert LL) und der mittels Low-Chirp-

Hirnstammaudiometrie ermittelten Potentialschwelle (= LChirp) im Kontrollkollektiv (gepunktete

Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des

Mittelwerts der Differenzen)
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3.6 Vergleich von Low-Chirp-BERA und der psychoakustisch

ermittelten Horschwelle bei 500 Hz

Fiir die Gegeniiberstellung der mittels Low-Chirp-BERA erhobenen Potentialschwelle und der
Luftleitungsschwelle bei 500 Hz ergibt sich ein dhnliches Bild, wie im Vergleich von Low-Chirp-
BERA und dem Mittelwert der Luftleitung (250-750 Hz).

Schwellen (LL 500 Hz : LChirp) Patientengruppe
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Abb. 30: Gegeniiberstellung der psychoakustisch ermittelten Horschwelle bei 500 Hz
(= LL 500 Hz) und der mittels Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) ermittelten

Horschwelle (n=32) im Patientenkollektiv

In der Patientengruppe reicht die Spannweite der Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz von 13 bis
87 dB; der Mittelwert liegt bei 34,75 £ 16,21 dB.

Mit p= 0,17185 (z= -1,37) liefert der Wilcoxon-Test ein nicht-signifikantes Ergebnis im Test auf
Verschiedenheit beider Messmethoden.

In 4 von 32 Messungen (13 %) wurden durch beide Verfahren identische Schwellen gemessen.
Siebzehnmal (53 %) war die Potentialschwelle der Low-Chirp-BERA kleiner als die Horschwelle
bei 500 Hz; dementsprechend wurde in 11 Fillen (34 %) eine hohere Low-Chirp-BERA-
Schwelle ermittelt. Verdeutlicht wird dies in Abb. 31.
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Differenz (LChirp - LL 500 Hz) Patientengruppe
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Abb. 31: Differenzen der Low-Chirp-Potentialschwellen (=  LChirp) und der
Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) im Patientenkollektiv (n= 32)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: -2,25 +/- 7,67 dB

(positive Werte: gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher als die beim gleichen
Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz; negative Werte: die psychoakustisch
ermittelte Horschwelle bei 500 Hz ist hoher, als die beim gleichen Patienten gemessen Low-

Chirp-Potentialschwelle)

Der Spearman’sche Rangkorrelationskoeffizient der Korrelation von Low-Chirp-BERA und
Luftleitung 500 Hz ist mit rs= 0,88 (p= 0,00000) positiv. Die Steigung der Regressionsgeraden
verlduft geringfiigig flacher, als im Vergleich von Low-Chirp-BERA und Mittelwert LL (250-
750 Hz).

Korrelation (LL 500 Hz : LChirp) Patientengruppe
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Abb. 32: Korrelation und Spearman’scher Rangkorrelationskoeffizient ry = 0,88 (p= 0,00000)
zwischen Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) und Low-Chirp-Potentialschwelle

(= LChirp) im Patientenkollektiv (Gleichung der Regressionsgeraden y= 0,83x + 3,76)
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Abb. 33: Bland-Altman-Plot der Ubereinstimmung von Low-Chirp-Potentialschwelle (= LChirp)
und psychoakustischer Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) im Patientenkollektiv (gepunktete

Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des

Mittelwerts der Differenzen)

Alle Datenpunkte des Patientenkollektivs kommen im Bland- Altman- Plot innerhalb der

Ubereinstimmunsgrenzen zu liegen.

Die Horschwellen der LL 500 Hz der Kontrollgruppe sind in Abb. 34 den Schwellen der Low-
Chirp-BERA gegeniibergestellt. Eine Ubereinstimmung beider Schwellen findet sich in 6 von 28
Messungen (21 %). Dass die Low-Chirp-BERA hohere Schwellen liefert, als die
Reintonaudiometrie bei 500 Hz ist in 54 % (15 von 28 Messungen) der Fall; dementsprechend ist
die Low-Chirp-Schwelle in 25 % (7 von 28) kleiner als die psychoakustisch ermittelte
Horschwelle bei 500 Hz. Der arithmetische Mittelwert der LL bei 500 Hz in der Kontrollgruppe
liegt bei 6,96 + 3,18 dB, der der Low-Chirp-BERA bei 9,46 + 4,38 dB.

Es berechnet sich ein Spearman’scher Rangkorrelationskoeffizient rg von — 0,02 (p= 0,45192) im
Kontrollkollektiv. Grafisch ist die hier negative Korrelation der Schwelle der psychoakustisch

ermittelten Luftleitungsschwelle 500 Hz zur Low-Chirp-Potentialschwelle in Abb. 36 dargestellt.

Der Wilcoxon- Test zeigt im Kontrollkollektiv eine signifikante Verschiedenheit (p= 0,02842;
z=-2,19) zwischen der Schwellenbestimmung mittels Reintonaudiometrie bei 500 Hz und Low-

Chirp-BERA.
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Schwellen (LL 500 Hz : LChirp) Kontrollgruppe
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Abb. 34: Gegeniiberstellung der psychoakustisch ermittelten Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500
Hz) und der mittels Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) ermittelten Horschwelle

(n= 28) im Kontrollkollektiv

Differenz (LChirp - LL 500 Hz) Kontrollgruppe
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Abb.  35: Differenzen der  Low-Chirp-Potentialschwelle (=  LChirp) und der
Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) im Kontrollkollektiv (n= 28)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 2,50 +/- 5,74 dB

(positive Werte: gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher als die beim gleichen

Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz; negative Werte: die psychoakustisch

ermittelte Horschwelle bei 500 Hz ist hoher, als die beim gleichen Patienten gemessene Low-

Chirp-Potentialschwelle)
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Korrelation (LL 500 Hz : LChirp) Kontrollgruppe
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Abb. 36: Korrelation im Kontrollkollektiv zwischen den reintonaudiometrischen Horschwellen

bei 500 Hz (= LL 500 Hz) und den Low-Chirp-Potentialschwellen (= LChirp)
(Gleichung der Regressionsgeraden y=-0,19x + 10,75)

Im Bland- Altman- Plot kommt ein Wert auBerhalb der Grenzwerte der Ubereinstimung zu

liegen.
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Abb. 37: Bland-Altman-Plot von Low-Chirp-Potentialschwelle (=LChirp) und psychoakustischer
Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) des Kontrollkollektivs (gepunktete Linie = Mittelwert der

Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des Mittelwerts der
Differenzen)
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3.7 Vergleich von NN-500-Hz-BERA und der psychoakustisch
ermittelten Luftleitungsschwelle Mittelwert (250-750 Hz)

Die Potentialschwellen der NN-500-Hz-BERA konnten im Patientenkollektiv an 17 Ohren und in
der Kotrollgruppe an 22 Ohren erhoben werden.

Der Mittelwert und die Standardabweichung beider Gruppen finden sich in Tab. 4 und Tab. 5.

Im Patientenkollektiv wurde in 6 von 17 Fillen (35 %) in der NN-500-Hz-BERA eine kleinere
Schwelle gemessen, als in der Reintonaudiometrie (250-750 Hz) (s. Abb. 39). Die Unterschiede
der beiden Messverfahren liegen hier zwischen minimal 0,67 dB und maximal 19 dB, wobei
keinmal (0 %) identische Schwellen ermittelt wurden. Eine gro3ere Abweichung als 10 dB wurde

in 29 % (5 von 17) beobachtet; weniger als 5 dB Differenz in 47 % (8 von 17).

Im Kontrollkollektiv zeigten nur 2 von 22 Messungen (9 %) eine kleinere Schwelle der NN-500-
Hz-BERA als der Reintonaudiometrie (250-750 Hz). Eine Messung ergab gleiche Potential-
schwellen. In 19 Fillen (86 %) war das Ergebnis der NN-500-Hz-BERA hoher als das der
Reintonaudiometrie. Der groBte Unterschied zwischen beiden Schwellen wurde bei einer
Messung erreicht, bei der die NN-500-Hz-BERA eine um 32 dB hohere Schwelle ermittelte, als
der Mittelwert LL (250-750 Hz) (s. Abb. 40). In 14 der Messungen (64 %) betrigt die Differenz
beider Schwellen = 10 dB. Nur 27 % (6/22) zeigen eine Abweichung von <5 dB.

Der arithmetische Mittelwert der Differenzen beider Methoden betrdgt im Patientenkollektiv

2,67 £ 9,29 dB und im Kontrollkollektiv 8,82 + 7,90 dB.

In der Patientengruppe fillt der Wilcoxon-Test bei einem p-Wert von 0,24614 (z= -1,16) nicht
signifikant aus, d.h. Hyp wird beibehalten, wohingegen Hy im Kontrollkollektiv mit einem

signifikanten Ergebnis (p= 0,00034; z= -3,58) abgelehnt wird.
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Abb. 38: Gegeniiberstellung des Mittelwerts der psychoakustischen Horschwelle von 250-750 Hz
(= Mittelwert LL) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im

Patientenkollektiv (n= 17)
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Abb. 39: Differenz der mittleren psychoakustischen Horschwelle von 250-750 Hz (= Mittelwert
LL) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) fiir das Patientenkollektiv
(n=17)

Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 2,67 +/- 9,29 dB

(positive Werte: gemessene Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle ist hoher als die beim
gleichen Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle von 250 bis 750 Hz; negative Werte: die
psychoakustisch ermittelte Horschwelle ist hoher, als die beim gleichen Patienten in der

Notched-Noise-500-Hz-BERA gemessene Potentialschwelle)
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Schwellen (Mittelwert LL : NN 500 Hz) Kontrollgruppe
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Abb. 40: Gegeniiberstellung des Mittelwerts der psychoakustischen Horschwelle von 250-750 Hz
(= Mittelwert LL) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im
Kontrollkollektiv (n= 22)
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Abb. 41: Differenz der mittleren psychoakustischen Horschwelle von 250-750 Hz (= Mittelwert
LL) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) fiir das_Kontrollkollektiv
(n=22)

Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 8,82 +/- 7,90 dB

(positive Werte: gemessene Notched-Noise-Potentialschwelle ist hoher als die beim gleichen
Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle von 250 bis 750 Hz; negative Werte: die
psychoakustisch ermittelte Horschwelle ist hoher, als die beim gleichen Patienten gemessene

Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle)

Die  grafische  Darstellung  der  Korrelation = zwischen  reintonaudiometrischer
Horschwellenbestimmung (250-750 Hz) und Schwellenbestimmung durch die NN-500-Hz-
BERA finden sich in Abb. 42 (Patientengruppe), bzw. Abb. 43 (Kontrollgruppe). Im

Patientenkollektiv findet sich eine signifikant positive Korrelation mit einem Spearman’schen
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Korrelationskoeffizienten ry von 0,67 (p= 0,00152); wohingegen sich die Korrelation im
Kontrollkollektiv negativ verhilt bei einem Spearman’schen Korrelationskoeffizienten rg von

0,02 (p=0,4791).
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Abb. 42: Korrelation im Patientenkollektiv zwischen der mittleren psychoakustischen

Horschwelle von 250-750 Hz (= Mittelwert LL) und der Notched-Noise-500-Hz-

Potentialschwelle (= NN 500 Hz) (n= 17)
(Gleichung der Regressionsgeraden y= 0,59x + 16,92)
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Abb. 43: Korrelation im Kontrollkollektiv zwischen der mittleren psychoakustischen Horschwelle

von 250-750 Hz (= Mittelwert LL) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500
Hz) (n=22) (Gleichung der Regressionsgeraden y= -0,23x + 17,53)
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Bland- Altman- Plot (Mittelwert LL : NN 500 Hz) Patientengruppe
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Abb. 44: Bland-Altman-Plot von Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und
psychoakustischer Horschwelle 250 bis 750 Hz (= Mittelwert LL) des Patientenkollektivs

(gepunktete Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache

Standardabweichung des Mittelwerts der Differenzen)
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Abb. 45: Bland-Altman-Plot von Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und
psychoakustischer Horschwelle 250 bis 750 Hz (= Mittelwert LL) des Kontrollkollektivs

(gepunktete Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache

Standardabweichung des Mittelwerts der Differenzen)

Der Vergleich der Messwerte im Patientenkollektiv zeigt, dass alle innerhalb der Grenzen der
Ubereinstimmung liegen. In der Kontrollgruppe kommen allerdings zwei Messpaare auBerhalb zu
liegen. In diesen Fille wurde in der Reintonaudiometrie ein Mittelwert (250-750 Hz) von 15 dB
und in der NN-500-Hz-BERA eine Potentialschwelle von 5 dB, bzw. 8 dB reintonaudiometrisch
(250-750 Hz ) und 40 dB in der NN-BERA gemessen.
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Der Mittelwert der Differenzen liegt in der Kontrollgruppe bei —8,82 dB, im Gegensatz zu einem

Mittelwert der Differenzen von —2,67 dB in der Patientengruppe.

3.8 Vergleich von NN-500-Hz-BERA und psychoakustisch ermittelter
Hérschwelle bei 500 Hz

Der Vergleich der Potentialschwellen aus der NN-500-Hz-BERA mit der psychoakustisch
ermittelten Horschwelle bei 500 Hz findet im Patientenkollektiv fiir n=17 und im

Kontrollkollektiv fiir n= 22 Ohren statt.
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Abb. 46: Gegeniiberstellung der psychoakustisch ermittelten Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500
Hz) und der mittels Notched-Noise-500-Hz-BERA (= NN 500 Hz) ermittelten Horschwelle

(n= 17) im Patientenkollektiv
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Abb. 47: Differenzen der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und der
Horschwelle der Luftleitung bei 500 Hz (= LL 500 Hz) im Patientenkollektiv (n= 17)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 1,76 +/- 9,79 dB

(positive Werte: gemessene Notched-Noise-500-Hz-Schwelle ist hoher als die beim gleichen
Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz; negative Werte: die psychoakustisch
ermittelte Horschwelle bei 500 Hz ist hoher als die Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle)

In der Patientengruppe wurden einmal identische Schwellen in beiden Verfahren gemessen. Der
maximale Unterschied liegt bei 22 dB. Neunmal (53 %) ergab die NN-500-Hz-BERA eine
geringe Schwelle, als die Reintonaudiometrie; entsprechend siebenmal (41 %) eine hohere. Der
Mittelwert der Unterschiede beider Messverfahren liegt bei 1,76 + 9,79 dB.

Der Vergleich beider Methoden zur Bestimmung der Horschwelle féllt im Test auf

Verschiedenheit fiir das Patientenkollektiv nicht signifikant aus (p= 0,51805, z= -0,65).

In der Kontrollgruppe wurde nur zweimal eine geringere NN-500-Hz-BERA-Schwelle gemessen,
als die reintonaudiometrische Schwelle 500 Hz; in 86 % wurde in der NN-BERA eine hohere
Schwelle ermittelt. Die grofte Differenz zwischen beiden Verfahren ist 32 dB. Eine Differenz
von > 10 dB findet sich in 27 % (6/22); entsprechend 73 % zeigen eine Abweichung von < 10 dB.
Mit p=0,00042 (z= -3,53) besteht ein statistisch signifikanter Unterschied im Vergleich der

Horschwellenbestimmung durch diese beiden Verfahren.
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Schwellen (LL 500 Hz : NN 500 Hz) Kontrollkollektiv
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Abb. 48: Gegeniiberstellung der psychoakustisch ermittelten Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500
Hz) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im Kontrollkollektiv
(n=22)
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Abb. 49: Differenzen der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und der
Horschwelle der Luftleitung bei 500 Hz (= LL 500 Hz) im Kontrollkollektiv (n= 22)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: 8,73 +/- 8,07 dB

(positive Werte: gemessene Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle ist hoher als die beim

gleichen Patienten ermittelte Luftleitungshorschwelle bei 500 Hz;, negative Werte: die
psychoakustisch ermittelte Horschwelle bei 500 Hz ist hoher, als die beim gleichen Patienten

gemessene Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle)
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Bland- Altman- Plot ( LL 500 Hz: NN 500 Hz) Patientengruppe
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Abb. 50: Bland-Altman-Plot von Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und
psychoakustischer Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) des Patientenkollektivs (gepunktete

Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des

Mittelwerts der Differenzen)
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Abb. 51: Bland-Altman-Plot von Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) und
psychoakustischer Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz) des Kontrollkollektivs (gepunktete

Linie = Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des

Mittelwerts der Differenzen)

Ahnlich wie in Kapitel 3.7 stellten sich die Bland-Altman-Analyse beim Vergleich zwischen der
LL 500 Hz und der NN-500-Hz-BERA dar: Im Kontrollkollektiv liegen zwei Messpaare und im

Patientenkollektiv keines auBerhalb der Grenzen der Ubereinstimmung.

Die Spearman’schen Korrelationskoeffizienten betragen re= 0,66 im Patientenkollektiv

(p=0,00186), bzw. rs= 0,05 in der Kontrollgruppe (p= 0,41084).
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Korrelation (LL 500 Hz : NN 500 Hz) Patientengruppe
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Abb. 52: Korrelation zwischen der psychoakustischen Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz)
und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im Patientenkollektiv

(Gleichung der Regressionsgeraden y= 0,55x + 17,50)
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Abb. 53: Korrelation zwischen der psychoakustischen Horschwelle bei 500 Hz (= LL 500 Hz)
und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im Kontrollkollektiv

(Gleichung der Regressionsgeraden y=-0,18x + 17,17)
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3.9 Vergleich von Low-Chirp-BERA und NN-500-Hz-BERA

In 5 von 17 Fillen (29 %) sind im Patientenkollektiv die Potentialschwellen der Low-Chirp- und
der NN-500-Hz-BERA identisch. Auffillig ist, dass falls ein Unterschied gemessen wurde,
immer die NN-500-Hz-BERA die hohere Potentialschwelle lieferte. Die maximale Differenz
zwischen Low-Chirp- und NN-500-Hz-BERA liegt in 3 Fillen bei 15 dB. 59 % (10 von 17) der

Messpaare zeigen eine Differenz von < 5 dB.
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Abb. 54: Gegeniiberstellung von Low-Chirp- (= LChirp) und Notched-Noise-500-Hz-
Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im Patientenkollektiv (n= 17)
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Abb. 55: Differenz der Potentialschwelle der Low-Chirp- (= LChirp) und der Notched-Noise-
500-Hz-Hirnstammaudiometrie (= NN 500 Hz) im Patientenkollektiv (n= 17)

Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: -6,47 +/- 5,52 dB HL
(negative Werte: die Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle ist hoher, als die beim gleichen

Patienten gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle)
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Auch in der Kontrollgruppe waren die Schwellen, die durch die NN-500-Hz-BERA gemessen
wurden im Grofteil hoher als die der Low-Chirp-BERA. Nur einmal ergab die Messung mittels
Low-Chirp-BERA eine Schwelle von 10 dB und 5 dB in der NN-500-Hz-BERA.

19 von 22 Differenzen (86 %) der beiden Methoden sind < 10 dB; viermal wurden identische
Schwellen ermittelt.

Sowohl in der Patienten-, als auch in der Kontrollgruppe unterscheiden sich die beiden
Messmethoden i1m Bezug auf die Schwellenbestimmung signifikant voneinander

(Patientenkollektiv: p=0,00222, z= -3,06; Kontrollkollektiv: p= 0,00039, z= -3,55).
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Abb. 56: Gegeniiberstellung von Low-Chirp- (= LChirp) und Notched-Noise-500-Hz-
Potentialschwelle (= NN 500 Hz) im Kontrollkollektiv (n= 22)
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Abb. 57: Differenz der Low-Chirp- (= LChirp) und der Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle
(= NN 500 Hz) im Kontrollkollektiv (n= 22)
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: -7,50 +/- 7,20 dB (positive Werte: die Low-Chirp-

Potentialschwelle ist hoher, als die beim gleichen Patienten ermittelte Notched-Noise-500-Hz-
Potentialschwelle; negative Werte: die Notched-Noise-500-Hz-Potentialschwelle ist hoher, als

die beim gleichen Patienten gemessene Low-Chirp-Potentialschwelle)
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Die Regressionsanalyse ergibt die in Abb. 58 und Abb. 60 dargestellten Grafiken. Mit einem
Spearman’schen Korrelationskoeffizienten von re= 0,80 (p= 0,00000) in der Patientengruppe,
bzw. ;= 0,29 (p= 0,09748) in der Kontrollgruppe ergeben sich fiir beide Kollektive eine positive
Korrelation.

Die Bland-Altman-Plots zeigen, dass die Messungen im Patientenkollektiv alle innerhalb der
Grenzen der Ubereinstimmung liegen.

Im Kontrollkollektiv kommt einzig die Messung, welche in der NN-500-Hz-BERA eine Schwelle
von 40 dB und in der Low-Chirp-BERA eine Schwelle von 10 dB ergab, auflerhalb der

Ubereinstimmungsgrenzen zu liegen.
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Abb. 58: Korrelation zwischen der Notched-Noise-500-Hz- (= NN 500 Hz) und der Low-Chirp-
Potentialschwelle (= LChirp) im Patientenkollektiv (Gleichung der Regressionsgeraden
y=1,16x—12,34)
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Abb. 59: Bland-Altman-Plot der Potentialschwellen von Notched-Noise-500-Hz- (= NN 500 Hz)

und Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) des Patientenkollektivs (gepunktete Linie =

Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des Mittelwerts

der Differenzen
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Korrelation (NN 500 Hz : LChirp) Kontrollgruppe
5 25
I 20
% 15 - - f & -
E‘ 10 » » - _L »
g 5 + + 4 +
O 0 . T T T T
-
0 5 10 15 20 25 a0 35 40 45
NN 500 Hz (dB(HL))

Abb. 60: Korrelation zwischen der Low-Chirp-Potentialschwelle (= LChirp) und der mittels
Notched-Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie (= NN 500 Hz) ermittelten Potentialschwelle im

Kontrollkollektiv (Gleichung der Regressionsgeraden y= 0,13x + 6,38)
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Abb.61: Bland-Altman-Plot der Potentialschwellen von Low-Chirp- (= LChirp) und Notched-
Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie (= NN 500 Hz) des Kontrollkollektivs (gepunktete Linie =

Mittelwert der Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des Mittelwerts
der Differenzen)



94

3.10 Vergleich von Low-Chirp-BERA und NN-1000-Hz-BERA

Die NN-BERA mit einem Frequenzstimulus von 1000 Hz konnte im Patientenkollektiv lediglich
dreimal durchgefiihrt werden. Die Schwellen dieser Messungen sind vollstdndigkeitshalber im
Vergleich mit den Potentialschwellen der Low-Chirp-BERA, sowie deren Differenzen unten
aufgefiihrt. Auf die statistische Auswertung der Daten wurde auf Grund des kleinen

Stichprobenumfangs verzichtet.
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Abb. 62: Gegeniiberstellung der Low-Chirp- (= LChirp) und der Notched-Noise-1000-Hz-
Potentialschwellen (= NN 1000 Hz) im Patientenkollektiv (n= 3)

Differenz (LChirp - NN 1000 Hz) Patientengruppe
5 -
|

1 2 3

dB (HL)

-10

Abb. 63: Differenzen der Potentialschwellen der Notched-Noise-1000-Hz- (= NN 1000 Hz) und

der Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) im Patientenkollektiv (positive Werte: die

Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher, als die bei der gleichen Person gemessene Notched-

Noise-1000-Hz- Potentialschwelle)

Im Kontrollkollektiv konnte an 18 Ohren eine NN-1000-Hz-BERA gemessen werden, so dass

sowohl der Vergleich als auch eine statistische Auswertung vorgenommen wurde.
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Die Messungen der NN-BERA mit einem 1000 Hz Stimulus bewegen sich in einem Intervall von
5 bis 25 dB. Der Mittelwert betrédgt 13,61 £ 5,89 dB. Die korrespondierenden Low-Chirp-BERA-
Messwerte sind in vier Fillen (22 %) identisch zu den Werten der NN-1000-Hz-BERA. Achtmal
(44 %) betrug die Differenz beider Schwellen 5 dB, fiinfmal (28 %)10 dB und einmal (6 %)15
dB. Lediglich bei zwei Messungen ergab sich eine hohere Low-Chirp- als NN-1000-Hz-
Potentialschwelle. Auch hier besteht mit p= 0,00632 (z= -2,73) ein signifikanter Unterschied

beziiglich der Schwellen beider Methoden zueinander.
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Abb. 64: Gegeniiberstellung der Potentialschwellen der Low-Chirp- (= LChirp) und der
Notched-Noise-1000-Hz-Hirnstammaudiometrie (= NN 1000 Hz) im Kontrollkollektiv (n= 18)
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Differenz (LChirp - NN 1000 Hz) Kontrollgruppe
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Abb. 65: Differenzen der Potentialschwellen der Notched-Noise-1000-Hz- (= NN 1000 Hz) und
der Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie (= LChirp) im Kontrollkollektiv
Arithmetischer Mittelwert der Differenzen: -4,72 +/- 5,55 dB

(positive Werte: die Low-Chirp-Potentialschwelle ist hoher, als die bei der gleichen Person

gemessene Notched-Noise-1000-Hz- Potentialschwelle; negative Werte: die Low-Chirp
Potentialschwelle ist kleiner, als die bei der gleichen Person gemessene Notched-Noise-1000-Hz-

Potentialschwelle)

Die Korrelation der beiden Messverfahren ist positiv. mit einem Spearman’schen

Rangkorrelationskoeffizienten r= 0,38 (p= 0,05834).
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Abb. 66: Korrelation zwischen der Low-Chirp- (= LChirp) und der mittels Notched-Noise-1000-
Hz-Potentialschwelle (= NN 1000 Hz) im Kontrollkollektiv (Gleichung der Regressionsgeraden
y= 0,60x + 8,26)
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In der Bland-Altman-Analyse kommen alle Messungen (100 %) innerhalb der Grenzen der

Ubereinstimmung, welche ein Intervall von —6,16 bis 15,60 dB einnehmen, zu liegen.
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Abb. 67: Bland-Altman-Plot der Notched-Noise-1000-Hz- (= NN 1000 Hz) und Low-Chirp-
Potentialschwellen (= LChirp) des Kontrollkollektivs (gepunktete Linie = Mittelwert der

Differenzen; gestrichelte Linie = 1,96fache Standardabweichung des Mittelwerts der
Differenzen)
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3.11 Aquivalenztestung

Alle oben aufgefiihrten paarweisen Messmethodenvergleiche wurden einer Aquivalenztestung

unterzogen.

Es wurde ein a priori festgelegtes Aquivalenzintervall von +5 dB (HL) definiert und die 90 %-
Konfidenzintervallgrenzen damit in Beziehung gesetzt. Dies entsprecht einem zweiseitigen
Aquivalenztest auf einem Signifikanzniveau o= 5 %.

Die Hypothesen lauten damit: Ho: | W - W2 | >5. H;: | W - W2 | <5

In Tab. 7 und Tab. 8 sind die Ergebnisse der Aquivalenztestung fiir die einzelnen Methoden-
vergleiche aufgefiihrt.

Im Patientenkollektiv kann die Nullhypothese fiir den Vergleich von Low-Chirp-BERA und
Reintonaudiometrie sowohl fiir den Mittelwert LL (250-750 Hz), als auch fiir die Luftleitung bei
500 Hz, auf einem Signifikanzniveau von o= 5 % abgelehnt werden. Die Methoden sind somit
als signifikant dquivalent anzusehen.

Fiir den Vergleich der Schwellenbestimmung mittels Low-Chirp-BERA und mittels NN-500-Hz-
BERA, sowie der Vergleich von NN-500-Hz-BERA mit der Reintonaudiometrie bei 500 Hz und
dem Mittelwert LL (250-750 Hz ) kann Hy auf einem Signifikanzniveau von o= 5 % nicht

abgelehnt werden.

90 Y-

Konfidenzintervall Aquivalenz

Testvergleich

Mittelwert Reintonaudiometrie (250 — 750 Hz) und Tests dquivalent auf u.g.

[- 0,70; 3,76] dB

Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie Niveau
Reintonaudiometrie bei 500 Hz und 0.02: 4.431 dB Tests Aquivalent auf u.g.
Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie [0,02; 4,48] Niveau

Mittelwert Reintonaudiometrie (250 — 750 Hz) und
Notched-Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie

[-6,38; 1,94] dB Tests nicht dquivalent

Reintonaudiometrie bei 500 Hz und
Notched-Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie

[-5,67; 2,15] dB Test nicht Aquivalent

Noched-Noise-500-Hz- und . .
Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie [4,27; 8,67] dB Tests nicht dquivalent

Tab. 7: Ergebnisse des zweiseitigen Aquivalenztests auf einem Signifikanzniveau von =5 % mit

einem Aquivalenzintervall von [-5; +5 dB] des Patientenkollektivs
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In der Kontrollgruppe sind ebenso die Low-Chirp-BERA und die Reintonaudiometrie (Mittelwert
LL und LL 500 Hz) auf einem Signifikanzniveau von o= 5 % als dquivalent zu werten. Die
tibrigen Testmethodenvergleiche, insbesondere auch der Vergleich von Low-Chirp- und NN-

1000-Hz-BERA, ergab kein signifikantes Testergebnis.

90 %-

Konfidenzintervall Aquivalenz

Testvergleich

Mittelwert Reintonaudiometrie (250 — 750 Hz) und Tests dquivalent auf u.g.

[-4,19;-0,77] dB

Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie Niveau
Reintonaudiometrie bei 500 Hz und 429 -0.56] dB Tests dquivalent auf u.g.
Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie [-4.22; - 0,56] Niveau

Mittelwert Reintonaudiometrie (250 — 750 Hz) und
Notched-Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie
Reintonaudiometrie bei 500 Hz und
Notched-Noise-500-Hz-Hirnstammaudiometrie [- 11,59; -5,59] dB
Noched-Noise-500-Hz- und
Low-Chirp-Hirnstammaudiometrie

Tab. 8: Ergebnisse des zweiseitigen Aquivalenztests auf einem Signifikanzniveau von a= 5 % mit

[-11,82;-5,82] dB Tests nicht dquivalent

Tests nicht dquivalent

[4,98; 10,02] dB Tests nicht dquivalent

einem Aquivalenzintervall von [-5; +5 dB] des Kontrollkollektivs
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3.12 Ergebniszusammenfassung

Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie (250-750 Hz) zeigen in der statistischen Auswertung
der vorliegenden Studie zusammenfassend eine ,signifikante* Ubereinstimmung in den jeweils
erhobenen Horschwellen.

Zwar liegt im Patientenkollektiv die maximale Abweichung beider Messergebnisse bei 18 dB, im
Durchschnitt ist aber nur eine Abweichung von 1,53 dB gemessen worden, wobei die Low-Chirp-
BERA tendenziell eher hohere Schwellen misst, als die Reintonaudiometrie. Eine mittlere
Abweichung der Horschwelle der Low-Chirp-BERA von der Horschwelle in der
Reintonaudiometrie von 1,53 dB bei einer durchschnittlichen Horschwelle von 34,02 dB
entspricht 4,5 %.

In 81 % der Messungen liegt die Abweichung beider Horschellen unter 10 dB.

Fiir den Aquivalenztest werden die Mittelwerte der Horschwellendifferenzen zweier Methoden
verglichen. In diesem Fall belegt er die diagnostische Gleichwertigkeit von Reintonaudiometrie
und Low-Chirp-BERA zur Ermittlung der Horschwelle im tieffrequenten Tonbereich.

Auffillig ist, dass die vier hochsten Differenzen bei ,,nur* 2 Probanden gemessen wurden. D.h. es
ist zu diskutieren, ob bei diesen beiden Probanden die Reintonaudiometrie die tatsichliche

Horschwelle gemessen hat, oder ob hier eine Fehlbestimmung vorliegt.

In Fillen von Normakusis, wie sie im Kontrollkollektiv dargestellt sind, weist die Low-Chirp-
BERA ebenfalls eine zufriedenstellende Ubereinstimmung mit der Reintonaudiometrie auf. Im
Mittel unterscheiden sich beide Verfahren hier um 2,55 dB bei einer mittleren Horschelle von
6,91 dB.

Das tolerierbare Intervall der Schwellendifferenzen, in dem von einer Gleichwertigkeit beider
Methoden gesprochen werden kann, wurde im Aquivalenztest der vorliegenden Studie a priori
auf ein 90 %-Konfidenzintervall von +5 dB festgelegt. Unter dieser Voraussetzung konnen Low-

Chirp-BERA und Reintonaudiometrie bei Normakusis als dquivalent gewertet werden.

Kleinere Differenzen beider Schwellen werden beim Vergleich der Low-Chirp-BERA mit dem
Mittelwert der Luftleitung (250-750 Hz), als alleine mit der Luftleitungsschwelle bei 500 Hz

gefunden.
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Die hochste Korrelation zeigt der Vergleich von Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie bei
500 Hz mit einem Spearman’schen Korrelationskoeffizienten von 0,88. Einen nur wenig
kleineren Korrelationskoeffizient von 0,87 weist der Vergleich von Low-Chirp-BERA und
Reintonaudiometrie (250-750 Hz) auf.

Der Vergleich von Reintonaudiometrie und NN-500-Hz-BERA zeigt, dass weder bei
Tieftonschwerhorigkeit noch bei Normakusis dquivalente Schwellen erhoben werden konnen.

Die NN-500-Hz-BERA misst im Durchschnitt 2,67 dB (Patientenkollektiv), bzw. 8,82 dB
(Kontrollkollektiv) hoéhere Schwellen als die Reintonaudiometrie (250-750 Hz). Das 90 %-
Konfidenzintervall dieser Differenzen iibersteigt das Aquivalenzintervall von + 5 dB, d.h. die
NN-500-Hz-BERA  generiert  nicht-signifikant  iibereinstimmende  Horschwellen  zur
Reintonaudiometrie im Tieftonbereich.

Mittels der NN-BERA werden zum Grofiteil (in 65 % (Patienten), bzw. 86 % (Kontrolle) der
Messungen) hohere Schwellen gemessen als in der Reintonaudiometrie (250-750 Hz). (Zur
Erinnerung: Die Low-Chirp-BERA zeigte ca. gleich hdufig hohere (in 56 %, bzw. 54 %) wie
niedrigere (in 44 %, bzw. 25 %) Schwellen.)

71 % der Messwertpaare (NN-500-Hz-BERA — Reintonaudiometrie (250-750 Hz)) zeigte eine
kleinere Differenz als 10 dB auf. (Zur Erinnerung: die Low-Chirp-BERA misst in 81 % bis zu

10 dB genau zur Reintonaudiometrie.)

Der Korrelationskoeffizient von NN-500-Hz-BERA und Reintonaudiometrie (250-750 Hz) im
Patientenkollektiv liegt bei 0,67.

Die Schwellen der NN-500-Hz-BERA liegen im Durchschnitt ndher an den Schwellen der

LL 500 Hz als an den Schwellen der Reintonaudiometrie (250-750 Hz).

Vergleicht man die Horschwellenbestimmung von Low-Chirp-BERA und NN-500-Hz-BERA
miteinander, fillt auf, dass insgesamt nur einmal (in der Kontrollgruppe) durch die Low-Chirp-
BERA eine hohere Schwelle generiert wurde, als durch die NN-500-Hz-BERA. Beide
Messverfahren sind untereinander bei einem Aquivalenzintervall von +5 dB nicht als #quivalent

Zu werten.
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4 Diskussion

Die Fragestellung der vorliegenden Arbeit bezieht sich auf die Eignung der Low-Chirp-BERA
zur Diagnostik von cochleiren Tieftonschwerhorigkeiten bei Erwachsenen und die Uber- oder
Unterlegenheit dieses akustischen Stimulus im Vergleich zu wissenschaftlich gut untersuchten
Verfahren, speziell der NN-BERA.

Der von Dau et al.(2000) und Wegner und Dau (2002) entwickelte Chirp-, bzw. der modifizierte
Low-Chirp-Stimulus wird aktuell nur in wenigen Zentren im Rahmen der Hordiagnostik
eingesetzt, da die Studienlage im Bezug auf die Evaluation der Low-Chirp-BERA in der
klinischen Diagnostik von Horstorungen derzeit nicht ausreichend ist und Vergleichsdaten zum
Thema kaum vorliegen. Zum Thema der diagnostischen Wertigkeit der Low-Chirp-BERA wurde
bis dato lediglich eine wissenschaftliche Studie von Plotz et al. (2006) an einem kleinen Kollektiv
mit horgeschidigten Probanden publiziert.

Die im Rahmen dieser Dissertation erhobenen Daten und Ergebnisse wurden daher im Bezug auf
die Fragestellung u.a. im Gegensatz zu anderen akustischen Stimuli der BERA und

diagnostischen Verfahren im Tieftonbereich diskutiert.

Der am besten untersuchte und daher auch am héaufigsten eingesetzte Stimulus bei der
Durchfiihrung einer BERA ist heute immer noch der Click-Reiz. Diverse Studie haben die
Vorziige dieses Stimulus hervorgehoben, wie z.B. eine hohe neuronale Synchronisationsfihigkeit
und die dadurch bedingte gute schwellennahe Nachweisbarkeit der Potentiale

(Klein und Teas, 1978; Mitchell und Clemis, 1977). Ein wesentlicher Nachteil der click-
evozierten Potentiale liegt aber in der fehlenden Frequenzspezifitit. Durch den Click-Reiz
werden hauptsidchlich Frequenzbereiche zwischen 2 und 4 kHz stimuliert (Bellman et al.,1984;
Coats und Martin, 1977; Gorga et al., 1985; Gorga et al., 2006; Jerger und Mauldin, 1978;
Kileny, 1981; van der Drift et al., 1987). Eine Aussage beziiglich der apikalen Cochleaabschnitte
konnen durch die Click-BERA nicht getroffen werden und Horverluste im Tieftonbereich,
insbesondere < 1000 Hz, konnen nicht ausreichend bestimmt werden.

Auch andere Versuche frequenzspezifische AEP zu generieren, wie z.B. durch Tonbursts,
GauBreize oder Tonpips sind v.a. im Tieffrequenzbereich unzureichend (Fjermedal und Laukli,
1989; Laukli et al., 1988; Kilney, 1984; Stapells et al., 1994, Picton, 1979), da bei der

Generierung der Tonreize technisch bedingt immer spektrale Seitenbidnder entstehen. Da die
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Breite des Spektrums umgekehrt proportional zur Grundfrequenz ist, ergeben sich insbesondere
bei tieffrequenten Reizen breite Frequenzspektren, die die Frequenzspezifitit der AEP mindern
(Schonweiler und Ptok, 1995). Z. B. stellte sich der Einsatz von Tonpips als nicht so erfolgreich
heraus, wie zunédchst angenommen. Er fiithrt nicht zu einer ausgeprédgten und fiir den klinischen
Einsatz geeigneten frequenzspezifischen Antwort (Kilney, 1981).

Da lange angenommen wurde, dass hauptsichlich die zeitlich initialen Anteile eines akustischen
Stimulus zur Generierung der AEP beitragen, galten solche mit kurzer Dauer, schneller
Anstiegssteilheit und schmalem akustischem Spektrum fiir die Ableitung frequenzspezifischer
AEP als ideal (Davis, 1976; Debruyne, 1982; Hecox et al, 1976; Kodera et al., 1977; Schonweiler
und Raab, 1995). Dies konnte durch Dau et al. (2000) mit der Entwicklung des Chirp-Reizes
wiederlegt werden. Im Vergleich zum Click generiert der Chirp im Bereich mittlerer und
niedriger Stimuluspegel signifikant (p < 0,05) hohere Potentialamplituden der Welle V, als
Ausdruck der neuronalen Synchronisation, obwohl die Dauer des Chirp-Reizes 125mal ldnger ist,
als die des Click-Reizes und somit o.g. Kriterien nicht entspricht. So konnte gezeigt werden, dass
die AEP nicht nur durch die zeitliche, sondern auch durch die spektrale Struktur des akustischen
Reizes beeinflusst werden (Dau et al., 2000) und dass ein wichtiger Faktor zur Generierung hoher
Amplituden der Welle V ein hoher Synchronisationsgrad in den entsprechenden
Cochleaabschnitten ist (Junius und Dau, 2005). Der Chirp ist mit seiner ansteigenden
Momentanfrequenz demnach ein geeigneter Stimulus, der die durch andere Stimuli
hervorgerufenen Laufzeitunterschiede auf der Basilarmembran kompensiert und somit eine
optimale Synchronisation der Nervenfasern hervorruft. Durch Auswahl und Einstellung der
Eckfrequenzen des Chirps, im Falle des hier verwendeten Low-Chirps 100 Hz als untere
Grenzfrequenz und 850 Hz als obere Grenzfrequenz, ist die Moglichkeit gegeben, Potentiale
abzuleiten, die stark selektiv die Aktivitit des gewihlten Frequenzbereichs widerspiegeln.

Baljic (2004) konnte in einer Einzelfalldarstellung im Rahmen seiner Diplomarbeit auf die
Ubereinstimmung von Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie hinweisen. Eine Patientin mit
einer subjektiven Horschwelle von 50 dB im Tieftonbereich (250-750 Hz) erreichte in der Low-
Chirp-BERA eine Potentialschwelle zwischen 40 und 50 dB. Weiterhin untersuchte er noch einen
Patienten mit einem Hochtonhorverlust bei subjektiv normwertiger Tieftonhdrschwelle. In
diesem Fall war eine sichere Beurteilung der Low-Chirp-Potentialschwellen unterhalb von 60 dB

nicht moglich. Auf Grund der kleinen Fallzahl war es nicht moglich eine Aussage beziiglich der
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Evozierung frequenzspezifischer AEP bei horgeschidigten Personen durch die Low-Chirp-BERA
zu treffen (Baljic, 2004).

Wie bereits beschrieben finden heutzutage in der Klinik hauptsichlich Tonreize im Rahmen der
BERA Anwendung. Um die Frequenzspezifitit bei Stimulation durch Tonreize zu optimieren,
haben sich Verfahren durchgesetzt, die durch den Einsatz von Tonreizen in Kombination mit
selektiver Maskierung (Hochpassrauschen oder Notched-Noise) die neuronale Aktivitit der nicht
zu priifenden Frequenzbereiche unterdriicken. Diese Verfahren wurden in vielen wissen-
schaftlichen Arbeiten untersucht und die Verbesserung der Frequenzspezifitit bestitigt

(Munnerly et al., 1991; Picton et al., 1979; Stiirzebecher et al., 1993).

In der vorliegenden Arbeit wurden die Low-Chirp- und NN-500-Hz-BERA-Schwellen jeweils
mit der subjektiven Horschwelle bei 500 Hz, als auch mit einer gemittelten subjektiven
Horschwelle iiber die Frequenzen 250, 500 und 750 Hz verglichen. Zur Beurteilung der
diagnostischen Wertigkeit der BERA wurden die durchschnittlichen Schwellendifferenzen,
Korrelationsanalysen und Aquivalenztests zum Nachweis der Gleichheit zweier diagnostischer
Methoden hinzugezogen. Beziiglich der Aquivalenztestung erschien die Wahl eines
Aquivalenzbereichs von %5 dB sinnvoll, da die Messapparatur ,,evoselect” der Firma Blankenfeld
keine kleinere Lautstirkepegelregulation erlaubt. D.h. die durch die Lautstirkeabstufungen nicht
erfassbaren Schwankungen der Potentialschwellen der BERAs bewegen sich sowieso innerhalb
eines Bereichs von 5 dB zur festgelegten Potentialschwelle. Desweiteren erscheint eine
Abweichung der Potentialschwelle von £5 dB zur psychoakustischen Horschwelle als annehmbar
im Hinblick auf die Verwendungszwecke der BERA-Ergebnisse, wie z.B. fiir eine Horgerite-

versorgung.

Die Low-Chirp-BERA, deren akustischer Stimulus einen Frequenzbereich von 100 bis 850 Hz
abdeckt, korreliert sowohl stark mit dem Mittelwert LL (250-750 Hz) (rs= 0,87 in der
Patientengruppe), als auch mit der LL bei 500 Hz (r;= 0,88 in der Patientengruppe). Anhand der
hohen Korrelation, insbesondere beider Messmethodenvergleiche, kann auf eine gute
Frequenzspezifitit der Low-Chirp-BERA 1im Tieftonbereich bei cochledr-schwerhorigen
Patienten geschlossen werden. Ein signifikanter Unterschied zwischen den Schwellen der Low-

Chirp-BERA und der Reintonaudiometrie besteht in der Patientengruppe nicht. Dies spiegelt sich
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im Bland-Altman-Plot, v.a. beim Vergleich von Low-Chirp-BERA und psychoakustischer
Horschwelle (250-750 Hz), wo die Konzentration der Wertepaare um die mittlere Abweichung
sehr stark ist, wieder. Insgesamt kommen nur 2 Messwertpaare au3erhalb des Intervalls von

+ 2 Standardabweichungen zu liegen.

Die mittleren Differenzen von 1,53 £ 7,68 dB, bzw. 2,25 + 7,67 dB (Patienten) und

2,56 £ 5,46 dB, bzw. 2,50 + 5,74 dB (Kontrolle) sind vergleichbar mit den von Plotz et al. (2006)
veroffentlichen Ergebnissen. Sie weisen auf eine sehr gute Abschidtzung der Horschwelle im
Tieftonbereich durch die Low-Chirp-BERA hin. Bestitigt wird dies durch die Aquivalenzanalyse,
welche fiir beide Kollektive die Aquivalenz von Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie auf
einem Signifikanzniveau von 0,05 % nachweist. In der Patientengruppe konnten sogar
durchschnittlich mit der Low-Chirp-BERA bessere Schwellen gemessen werden, als mit der
Reintonaudiometrie.

Auffillig sind die negativen Korrelationskoeffizienten von -0,06, bzw. -0,02 zwischen subjektiver
Horschwelle und Low-Chirp-BERA-Potentialschwelle im Kontrollkollektiv. Dies wird darauf
zuriickgefiihrt, dass sich ein Unterschied von 5 dB, der schon auf Grund der Lautstirkeregulation
der Messapparatur nicht unvermeidbar ist, starkere Auswirkungen in der Regressionsanalyse der
Kontroll- als in der Patientengruppe zeigt, da die relativen Differenzen in der Kontrollgruppe
wesentlich groler sind. (Eine psychoakustische Schwelle von 5 dB und eine korrespondierende
BERA-Potentialschwelle von 10 dB machen relativ einen Unterschied von 100 % aus, im
Gegensatz zu einem relativen Unterschied von 11 % bei einer psychoakustischen Schwelle von
45 dB und einer BERA-Schwelle von 50 dB, wobei die absolute Differenz in beiden Féllen aber
gleich ist.) Der Vergleich des Mittelwerts der Differenzen zeigt aber kaum Unterschiede
zwischen Kontroll- und Patientengruppe und auch die Bland-Altman-Plots der
Messmethodenvergleiche im Kontrollkollektiv weisen mit jeweils einem aulerhalb der Grenzen

liegenden Wertepaar auf eine gute Uberweinstimmung der Messmethoden hin.

Bei den Methodenvergleichen der NN-BERA und Reintonaudiometrie fillt zunichst ein relativ
groer Unterschied zwischen den Mittelwerten der Differenzen von Patienten- und
Kontrollgruppe auf. Im Patientenkollektiv liegt die mittlere Differenz bei 2,67 dB (NN-500-Hz -
Mittelwert LL (250-750 Hz)), bzw. 1,76 dB (NN-500-Hz - LL 500 Hz); im Kontrollkollektiv bei
8,82 dB (NN-500-Hz - Mittelwert LL (250-750 Hz)), bzw. 8,73 dB (NN-500-Hz — LL 500 Hz).
Dies wird auch in der Arbeit von Plotz et al. (2006) beobachtet. Ursédchlich mag dafiir die schon
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in anderen Studien beschriebene schwierige Erkennbarkeit der NN-Potentialschwellen bei
niedrigen Stimulationspegeln sein (Hoppe et al., 2001). Der Effekt der kleinen Amplitude bei
abnehmender Lautstdrke tritt zwar auch bei Stimulation mit dem Low-Chirp auf, trotzdem
generiert der Chirp im Vergleich zu anderen Reizen eine relativ groBere Amplitude und
erleichtert damit die Erkennbarkeit der Potentiale auch bei geringen Lautstirkepegeln (Wegner
und Dau, 2002), wodurch sich u.a. auch ein Vorteil fiir den Einsatz der Low-Chirp-BERA im
Gegensatz zur NN-BERA ergibt.

Die Regressionsanalyse der Daten des Patientenkollektivs ergibt sowohl fiir den Vergleich der
NN-500-Hz-BERA mit dem Mittelwert LL (250-750 Hz), als auch mit der LL bei 500 Hz eine
mifBige Korrelation mit r= 0,67, bzw. ri= 0,66. Bei Patienten mit cochledrer Tieftonschwer-
horigkeit korreliert die Low-Chirp-BERA demnach besser mit der Reintonaudiometrie im
Tieftonbereich, als die NN-500-Hz-BERA. Zwar sind die mittleren Differenzen der Messungen
mit der NN-500-Hz-BERA mit 2,67 und 1,76 dB dhnlich klein, wie die der Messungen mit der
Low-Chirp-BERA (1,53 und 2,25 dB), doch sind die Standardabweichungen mit 9,29 dB und
9,79 dB bei der NN-BERA grofler. Wie aus Abbildung 39 und 47 zu entnehmen ist, zeigen bei
den Messungen mit der NN-500-Hz-BERA jeweils 30 % der Wertepaare eine Abweichung von
mehr als 10 dB. Bei der Low-Chirp-BERA liegen in beiden Vergleichen nur 19 % der
Differenzen iiber 10 dB. In der Kontrollgruppe weicht bei den Low-Chirp-Messungen sogar
insgesamt nur eine Messung (= 2 %) mehr als 10 dB von der Reintonaudiometrie ab. In der
Kontrollgruppe der NN-Messungen sind dies insgesamt 10 (= 23 %) der Werte.

Zwar weisen die Mittelwerte der Differenzen auch fiir die Vergleiche von NN-500-Hz-BERA
und der Reintonaudiometrie auf eine gute Ubereinstimmung beider Verfahren hin und auch der
Test auf Verschiedenheit ergibt zumindest im Patientenkollektiv ein nicht-signifikantes Ergebnis.
Unter Hinzuziehung der Streuungen, Standardabweichungen und Korrelationskoeffizienten zeigt
sich, dass im Vergleich die Low-Chirp-BERA wesentlich bessere Ergebnisse mit geringerer
Streuung und besserer Korrelation ergibt. Veranschaulicht wird dies auch in den Bland-Altman-
Plots. Die Konzentration der Werte um den Bias ist in den Messungen mit Low-Chirp-BERA
stirker ausgeprigt als in den NN-Messungen. Verifiziert wird dies durch die Aquivalenzanalyse,
die keine signifikante Aquivalenz fiir den klinischen Einsatz von NN-500-Hz-BERA und

Reintonaudiometrie ergibt.
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In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit konnten auch Plotz et al.
(2006) eine bessere Annidherung der Low-Chirp-BERA-Potentialschwelle an die psychoakustisch
ermittelten Horschwellen im Tieftonbereich herausstellen, als es durch die NN-500-Hz-BERA
moglich war. Die Differenz zwischen Reintonaudiogramm (100-850 Hz) und Low-Chirp-BERA
sind bei Plotz et al. (2006) mit 1,09 dB (Patientengruppe), bzw. 2,14 dB (Kontrollgruppe) in etwa
identisch mit den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit. Allerdings waren die Differenzen
zwischen NN-500-Hz-BERA und der Reintonaudiometrie bei Plotz et al. (2006) mit 21,41 dB
(NN-500-Hz - Reintonaudiometrie (100-850 Hz)), bzw. 15,63 dB (NN-500-Hz -
Reintonaudiometrie 500 Hz) im Patientenkollektiv und 28,17 dB, bzw. 29,13 dB im
Kontrollkollektiv weitaus grofer als in dieser Studie.

Bei Sichtung der Literatur beziiglich Studien zum Vergleich zwischen NN-BERA im
Tieftonbereich und Reintonaudiometrie wurden verschiedene Arbeiten gefunden, deren
Ergebnisse im Bezug auf die mittlere Schwellenabweichungen von NN-500-Hz-BERA und
Reintonaudiometrie bei 500 Hz zwischen O und 29 dB und deren Standardabweichungen
zwischen 2 und 16 dB schwanken (Munnerly et al.,1991; Plotz et al., 2006; Schonweiler et
al.,1995; Stapells et al., 1990; Stapells et al., 1995; Stiirzebecher et al., 1993). In den meisten
dieser Studien waren, wie auch in dieser Arbeit, die NN-500-Hz-Schwellen im Mittel hoher, als
die psychoakustisch ermittelten Horschwellen. Stapells et al. (1995) untersuchten hauptsédchlich
Kinder unter 4 Jahren und stellten fiir eine Stimulusfrequenz von 500 Hz Schwellendifferenzen
von 6,8 + 11,5 dB bei normalhérenden Kindern, bzw. 9,6 £ 13,4 dB bei innenohrschwerhorigen
Kindern heraus. In dieser Studie wurde auch eine Regressionsanalyse fiir die einzelnen
Frequenzen durchgefiihrt und zeigt, allerdings fiir beide Kollektive zusammen, eine Korrelation
von 1= 0,91 bei 500 Hz. Ein signifikanter Unterschied zwischen den Schwellendifferenzen der
Normalhorenden und der schwerhorigen Kinder wurde nicht gefunden. Im Bezug auf das
Kontrollkollektiv sind die Werte der vorliegenden Studie den Ergebnissen des normalhdrenden
Kollektives bei Stapells et al. (1995) dhnlich. Die Schwellendifferenzen in der Gruppe der
Innenohrschwerhorigen waren in unserer Studie allerdings wesentlich kleiner und bestétigen in
etwa die Ergebnisse von Munnerly et al. (1991), die allerdings nach Empfehlungen von Don und
Eggermont (1978), Laukli (1983) und Jacobson (1983) mit einem hochpass- maskierten 500 Hz
Tonburst anstatt mit NN-gefiltertem Stimulus arbeiteten. Im Gegensatz zu Stapells et al. (1995),
aber in Einklang mit Stapells et al. (1990) sind die Schwellenabweichungen von NN-500-Hz-

BERA und Reintonaudiometrie (500 Hz) im Patientenkollektiv signifikant kleiner, als im
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Kontrollkollektiv. In keiner der o.g. Arbeiten wurden Aquivalenzanalysen oder Bland-Altman-
Analysen durchgefiihrt. Einige der o.g. Arbeiten kommen zu dem Schluss, dass mittels der NN-
BERA eine gute Schwellenabschidtzung der subjektiven Horschwelle vorgenommen werden
kann. Nach vorliegender Studie kann die NN-500-Hz-BERA gegeniiber der Reintonaudiometrie
im Tieftonbereich aber wie bereits beschrieben nicht als dquivalent gewertet werden.

In der vorliegenden Arbeit wurde die NN-BERA mit einer Stimulusrate von 19,19 Hz
durchgefiihrt. Verschiedene Autoren empfehlen die Stimulation mit eine Rate von ca. 40 Hz, da
sich bei dieser Reizrate eine Uberlagerung der frithen- und mittellatenten Komponenten der AEP
ergeben (Galambos et al., 1981, Schonweiler et al., 2005) und durch Erh6hung der Amplituden
die Erkennung der Potentiale erleichtert wird (Suzuki et al., 1986). Ob durch die Erhohung der
Stimulationsrate eine bessere Annidherung der NN-Schwellen an die Reintonaudiometrie erzielt

werden kann ist durch diese Arbeit nicht zu beantworten.

Der direkte Vergleich von NN-500-Hz- und Low-Chirp-BERA zeigt eindeutig, dass in beiden
Kollektiven mit der NN-BERA signifikant hohere Schwellen gemessen werden, als mit der Low-
Chirp-BERA, was die Ergebnisse von Plotz et al. (2006) bestitigt. Zwar liegt die Korrelation von
NN-500-Hz- und Low-Chirp-BERA in der Patientengruppe bei r.= 0,80, in der Kontrollgruppe
bei rg= 0,29, doch ist im Bland-Altman-Plot eine recht groe Streuung um den Bias erkennbar
und die Aquivalenzanalyse zeigt, dass beide Methoden im klinischen Einsatz nicht #quivalent
angewendet werden konnen.

Gleiches gilt fiir den Vergleich von Low-Chirp-BERA und NN-1000-Hz-BERA, wobei die
statistische Analyse auf Grund des kleinen Stichprobenumfangs im Patientenkollektiv nur fiir das
Kontrollkollektiv durchgefiihrt wurde. Auch hier werden durch die NN-BERA im Durchschnitt
signifikant hohere Potentialschwellen gemessen. Die Korrelation ist, wie auch schon die
Stimulusfrequenzen vermuten lassen, mit re= 0,38 miBig und auch die Bland-Altman-Analyse
zeigt zwar, dass alle Wertepaare innerhalb der Grenzen der Ubereinstimmung liegen, doch ist
deren Streuung um den Mittelwert recht groB. In der Aquivalenzanalyse kann keine signifikante
Aquivalenz nachgewiesen werden. Die Annahme einer guten Frequenzspezifitit der Low-Chirp-

BERA fiir den Tieffrequenzbereich unter 1000 Hz wird durch dieses Ergebnis verstérkt.

Wie auch bei der NN-BERA scheint bei den Chirp- Reizen die Ubereinstimmung zwischen

Chirp-Potentialschwelle und psychoakustischer Horschwelle vom hochfrequenten zum
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tieffrequenten Bereich hin abzunehmen. Beim Vergleich der Schwellen eines ,high-frequency*
Chirps (3000-6000 Hz) und eines ,,Jlow-frequency‘ Chirps (375 — 750 Hz) mit psychoakustisch
ermittelten Horschwellen waren die Potentialschwellen des Chirps im Hochtonbereich im
Durchschnitt 16 dB hoher als die subjektiven Horschwellen. Im Tieftonbereich betrug die
Differenz 25 dB (Bell et al., 2002). Damit ergeben sich in der Studie von Bell et al. (2002) eine
weitaus hohere Differenz zwischen Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie im Tieftonbereich
als in der vorliegenden Studie, in der der Mittelwert der Differenzen bei —1,53 dB, bzw. 2,55 dB
liegt. Bell et al. (2002) bewerteten durch diese hohen Differenzen die Chirp-BERA als nachteilig
gegeniiber der NN-BERA, was durch die vorliegende Arbeit allerdings nicht bestitigt werden
kann. Im Gegenteil zeigt sich hier eine bessere Abschidtzung der Horschwelle durch die Low-
Chirp-BERA als durch die NN-BERA. Die Aquivalenzanalyse ergibt sogar, dass dir Low-Chirp-
BERA in beiden Kollektiven als signifikant dquivalent zur Reintonaudiometrie gesehen werden
kann, wohingegen die NN-500-Hz-BERA auf einem Signifikanzniveau von 5 % als nicht

dquivalent bewertet werden muss.

Ein Vergleich der Schwellendifferenzen zwischen Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie der
Patientengruppe, die in dieser Arbeit ermittelt wurden und den Schwellendifferenzen anderer
Autoren, die Tonburst- oder Tonpip-evozierte Potentiale (in Kombination mit NN- oder
Hochpass-Maskierung) mit der subjektiven Horschwelle bei Schwerhorigen verglichen, zeigt,
dass die Low-Chirp-BERA fiir die Abschidtzung der Horschwelle im Bereich von Frequenzen
unterhalb von 1000 Hz geeigneter zu sein scheint.

Die geringsten Differenzen zwischen subjektiver Audiometrie und einer 500 Hz Tonpip-
evozierten Potentialschwelle (mit Hochpassmaskierung) wurden von Munnerly et al. (1991) mit
-0,2 + 6,8 dB (nTL) bei tieftonschwerhorigen Patienten, bzw. 2,4 + 7.4 dB (nTL) bei pan-
cochledrer Schwerhorigkeit angegeben. Die mittlere Differenz zwischen Low-Chirp-BERA und
Reintonaudiometrie (250-750 Hz) der vorliegenden Arbeit von —1,53 + 7,68 dB (nHL) ist
vergleichbar gering. Die Korrelation zwischen beiden Verfahren wurde von Munnerly et al.
(1991) mit r= 0,90 angegeben und ist fast identisch mit der hier ermittelten Korrelation zwischen
Low-Chirp-BERA und Reintonaudiometrie von r= 0,87. Hohere Werte wurden von Stapells et
al. (1995) mit 9,6 = 13,4 dB und von Beattie et al. (1996) mit 27 *15 dB fiir die Differenz
zwischen einer 500-Hz-NN-BERA und der Reintonaudiometrie bei Patienten mit

Innenohrschwerhorigkeit angegeben.
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Die Low-Chirp-BERA generiert im Bereich mittlerer und niedriger Pegel signifikant groBere
Potentialwellen, als ein Tonreiz mit gleicher Dauer und vergleichbarem Frequenzspektrum
(Wegner und Dau, 2002), was die Nachweisbarkeit der Welle V und somit eine exakte
Schwellenbestimmung erleichtert. Aus eigenen Beobachtungen wird auch durch die NN-BERA
eine im Gegensatz zu Low-Chirp-BERA wesentlich weniger steile Amplituden generiert, was das
Erkennen der Potentialschwelle erschwert und so teilweise zu hoheren Schwellenwerten fiihrt. Da
durch die Notched-Noise-Maskierung unvermeidbar auch Nervenfasern desynchronisiert werden,
die nicht zu dem untersuchten Frequenzbereich gehoren, sind durch diese Maskierungstechnik in
einigen Fillen nur AEP im iiberschwelligen Bereich registrierbar. Zwar beschreiben Schonweiler
und Raab (2007), dass eine tieffrequente Stimulation mit 500 Hz eine gréfere Reizantwort-
amplitude generiert, als die Stimulation durch hoéhere Frequenzen, doch ergibt sich trotzdem auf
Grund der schlechteren Synchronisation bei tieffrequenter Stimulation kein Vorteil fiir die

Erkennung der durch NN-500-Hz-BERA generierten AEP (Schonweiler und Ptok, 2007).

Alternative Moglichkeiten frequenzspezifische AEP auch im Tieftonbereich zu generieren ist z.B.
die ASSR (auditory steady state response). In letzter Zeit findet insbesondere ein ASSR-
Verfahren, bei dem amplitudenmodulierte Reize (= AMFR) appliziert werden, besondere
Beachtung. Bei Sichtung der Literatur zum Thema AMFR finden sich einige Studien, die eine
gute Ubereinstimmung der subjektiven Horschwellen und AMPFR-Schwelle suggerieren
(Chambers und Mayer, 1993, Lins et al., 1996; Perez- Abalo et al., 2001). Es finden sich aber
auch Arbeiten zum Vergleich zwischen Click-, bzw. Tonburst-evozierter BERA und AMFR, die
eine hohere Korrelation zwischen BERA und Reintonaudiometrie, als zwischen AMFR und
Reintonaudiometrie darstellen (Cone-Wesson et al., 2002; Johnson und Brown, 2005; Lin et al.,
2009). Johnson und Brown (2005) verweisen auf eine geringere ,,spread of excitation® und damit
evtl. besser Vorhersagbarkeit der psychoakustischen Horschwelle mittels AMFR bei
Horgeschidigten. Auch bei der AMFR besteht, wie bei der Ableitung von Tonburst-stimulierten
AEP mittels BERA das Problem, dass die Korrelation von psychoakustisch ermittelter
Horschwelle und AMFR-Schwelle im tieffrequenten Bereich schlechter ist (Chambers und
Meyer, 1993; Dimitrijevic et al., 2002). Die AMFR bietet folgende Vorteile: Durch die spektrale
Struktur des Reizes (ein kontinuierlicher, amplitudenmodulierter Ton) ist eine hohe
Frequenzspezifitit sogar ohne Maskierungsverfahren gegeben (Pethe et al., 1996). Die Messdauer

ist insbesondere bei Anwendung der Multi-Reiz-Technik, bei der mehrere Frequenzen zeitgleich
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getestet werden, recht kurz. Es konnen beide Ohren zeitgleich getestet werden und die
Reizantworten werden objektiv-statistisch und damit nicht subjektiv-visuell, wie bei der BERA,
ausgewertet (Aoyagi et al., 1993; Liebler et al., 2008). Nachteilig wirken sich allerdings die
duBerst kleinen Amplituden der Reizantworten, die im Nanovolt-Bereich liegen, und ein dadurch
bedingtes geringes Signal-Rausch-Verhiltnis v.a. in Nihe der Horschwelle aus. Weiterhin wurde
eine grofle Streuung der Schwellennachweisbarkeit, sowie eine Reifungsabhingigkeit beobachtet
(Pethe at al., 2002).

Als weitere alternative Methode zur Ableitung frequenzspezifischer Potentiale wird die CERA
(cortical evoked response audiometry) angewendet, wobei hierbei spite akustisch evozierte
Potentiale (SAEP) abgeleitet werden. Sie hat sich zweifelsfrei als frequenzspezifisch
herausgestellt. Die Studienlage im Bezug auf die Korrelation zwischen CERA-Schwelle und
subjektiver Horschwelle ist allerdings nicht eindeutig. Bei Liebler et al. (2008) wurden mittels
CERA signifikant hohere Horschwellen gemessen als in der Reintonaudiometrie. Die Potential-
schwelle ist demnach nicht mit der Horschwelle identisch und nur mit einem bestimmten
Messfehler von dieser ableitbar. Auch van Maanen und Stapells (2005) berichten {iiber
Schwellendifferenzen von bis zu 20 dB bei 500, 1000 und 2000 Hz-Stimulation. Andere Autoren
postulieren dagegen eine hohe Korrelation und damit eine gute Abschidtzung der Horschwelle
mittels CERA auch im Tieftonbereich (r= 0,93 (500 Hz), r= 0,98 (1000 Hz)) (Hoth, 1993; Wong
et al., 2008). Allerdings ergaben sich auch bei dieser Methode eindeutige Nachteile, da die
Ableitung auf Grund der Vigilanzabhédngigkeit problematisch ist. Weiterhin ist eine Hor-
schwellenbestimmung bei Siduglingen und Kindern mittels CERA auf Grund der nicht
abgeschlossenen Horbahnreifung nicht anwendbar (Lins et al., 1996; Perez- Abalo et al., 2001).
Yeung und Wong (2007) stellten weiterhin in einer Arbeit eine bessere Abschitzung der
Horschwelle durch die CERA im Gegensatz zur AMFR heraus und auch Liebler et al. (2008)
beurteilen trotz einer vergleichbaren Genauigkeit der objektiven Horschwellenbestimmung
mittels AMFR und CERA bei 500 und 1000 Hz die Verwendung der AMFR fiir grundlegende

therapeutische Entscheidungen als unzureichend.

Zusammenfassend weisen die Ergebnisse der vorliegenden Studie auf eine gute Frequenz-
spezifitit der Low-Chirp-BERA im Tieftonbereich hin. Wir konnten eine hohe Korrelation
zwischen der Low-Chirp-BERA mit einer Eckfrequenz von 100 und 850 Hz und der
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Reintonaudiometrie im Tieftonbereich unterhalb von 1000 Hz, sowie eine statistisch signifikante
Aquivalenz beider diagnostischer Verfahren nachweisen.

Im Vergleich zur NN-BERA sind die gemessenen Schwellen der Low-Chirp-BERA signifikant
kleiner und korrelieren besser mit der Reintonaudiometrie. Fiir die NN-500-Hz-BERA konnte
keine signifikante Aquivalenz zur Reintonaudiometrie nachgewiesen werden.

Der Einsatz der Low-Chirp-BERA zur Diagnostik von cochleidrer Tieftonschwerhdrigkeit beim
Erwachsenen scheint demnach geeigneter zu sein, als die Generierung der AEP durch
tieffrequente Tonbursts in Kombination mit NN-Maskierung und sollte daher im klinischen
Alltag diesem Verfahren vorgezogen werden.

Ob der Einsatz der Low-Chirp-BERA fiir das Neugeborenenhorscreening geeignet ist, ist durch
diese Studie nicht zu kldren. Verschiedene Arbeiten weisen aber darauf hin, dass sich die
Unreitheit des auditorischen Systems von Siduglingen und Kleinkindern vor allem auf die
hochfrequenten Anteile bezieht (Abdala und Folsom, 1995; Eggermont et al, 1991). So zeigen
sich im Hochtonbereich (8000 Hz) bei 3 Monate alten Sduglingen im Vergleich zu Erwachsenen
unreife AEP, wohingegen diese im Tieftonbereich bei Sduglingen und Erwachsenen gleich sind.
(Folsom und Wynne, 1987). Klein (1984) konnte zeigen, dass die AEP-Schwellen von Kindern
und Erwachsenen im Tieftonbereich (500 Hz) gleich sind, wobei sie bei 4 kHz Stimulation
signifikant divergieren. Die Annahme, dass die Abschidtzung bzw. Ermittlung der Tiefton-
horschwelle durch die Low-Chirp-BERA im Rahmen des Neugeborenenhorscreenings und der
Horgeriateversorgung bei  Sduglingen und Kleinkindern mdoglich ist, ist daher nicht

unwahrscheinlich, sollte aber durch weitere Studien iiberpriift werden.
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5 Zusammenfassung

Die Ableitung frequenzspezifischer akustisch evozierter Potentiale - insbesondere im Tiefton-
bereich - gestaltete sich lange Zeit als schwierig.

Dau et al. (2000) und Wegner et al. (2000) entwickelten auf Grundlage des linearen
Cochleamodells von de Boer (1980) einen sog. Low-Chirp-Stimulus, welcher die Laufzeit-
unterschiede der Wanderwelle auf der Basilarmembran ausgleicht und so zu einer hohen
neuronalen Synchronisation fiihrt.

Ziel dieser Arbeit war die Evaluation der Low-Chirp-BERA im Bezug auf die Diagnostik von
cochledrer Tieftonschwerhorigkeit beim Erwachsenen.

Hierzu wurden an einem Kollektiv von 17 schwerhoriger Probenden, die im Tieftonbereich von
250 bis 750 Hz eine cochledre Schallempfindungsschwerhorigkeit von mindestens 15 dB (HL)
aufwiesen, sowie an einem Kollektiv von 15 normalhdérender Probanden, Low-Chirp- (in
Kombination mit Hochpassmaskierung), NN-500-Hz- und NN-1000-Hz-BERAs mit Hilfe der
Messapparatur ,.evoselect 5.0.14“ der Firma Pilot Blankenfelde durchgefiihrt. Die erhobenen
Potentialschwellen wurden untereinander sowie mit der konventionellen Reintonaudiometrie
verglichen und statistisch analysiert.

Es konnte eine hohe Korrelation zwischen der Low-Chirp-BERA und der Reintonaudiometrie im
tieftonalen Bereich unter 1000 Hz, sowie die signifikante Aquivalenz dieser beiden
diagnostischen Methoden im Bezug auf die Ermittlung von Horschwellen nachgewiesen werden.
Im Gegensatz dazu, zeigte sich keine Aquivalenz zwischen Reintonaudiometrie und NN-500-Hz-,
bzw. NN-1000-Hz-BERA und eine miBig hohe Korrelation zwischen diesen Verfahren. Der
Vergleich von Low-Chirp- und NN-500-Hz-BERA zeigte ebenfalls im Patientenkollektiv eine
hohe Korrelation; doch auch hier konnte keine Aquivalenz beider Verfahren nachgewiesen
werden. Durchschnittlich konnten durch die Low-Chirp-BERA signifikant geringere Hor-
schwellen ermittelt werden, als durch die NN-BERA.

Die Low-Chirp-BERA scheint demnach eine geeignete Methode zur Ableitung von tieftonalen
akustisch evozierten Potentialen, sowie zur Horschwellenabschitzung, bzw. —ermittlung bei
Patienten mit cochledrer Tieftonschwerhorigkeit zu sein. Im Vergleich stellte sich die NN-500-
Hz-BERA in dieser Arbeit hingegen als ungeeigneter im Bezug auf die Horschwellendiagnostik

bei 0.g. Patienten heraus.
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6 Anhang

Aufklirungsbogen — Wertigkeit der Low-Chirp-BERA im klinischen Einsatz
(Abteilung fiir Phoniatrie und Piddaudiologie der Univ.-HNO-Klinik Bonn)

Ansprechpartner:

Prof. Dr. med. G.Schade
Postanschrift: 53105 Bonn
Sitz: Sigmund-Freud-Str. 25
Ich, ,  wurde gebeten, an einer Tel.:0228/287-11280

. . . . Fax: 0228/287-11934
wissenschaftlichen Untersuchung teilzunehmen, mit der festgestellt werden G..i, schade@ukb uni-

BESCHREIBUNG UND ERKLLARUNG DER UNTERSUCHUNG:

bonn.de

soll, in wieweit die Messergebnisse einer Low-Chirp-BERA-Untersuchung mit -
www.hno.uniklinik-bonn.de

der tatsdchlichen Horschwelle iibereinstimmen. Die ausfiihrliche Aufklidrung s
onn,

von drztlicher Seite fiithrte Laura Miihlenberg durch.

Zur objektiven Messung der Horschwelle beim Menschen steht die elektrische
Reaktionsaudiometrie zur Verfiigung (ERA). Mit der sogenannten Click-BERA werden Click-
Impulse auf das Ohr gegeben, die den Frequenzbereich von 1500-4000Hz erregen. Mittels der
abgeleiteten Hirnpotentiale kann dann auf die Horschwelle riickgeschlossen werden. Mit einem
neuartigen Verfahren, der sogenannten Low-Chirp-BERA, wird ein Ton auf das Ohr gegeben,
der an ein Vogelzwitschern erinnert (chirp). Dieser hat tieferfrequente Anteile, mit denen sich
selektiv auch die Frequenzanteile von 100-850Hz erregen lassen. Da das Verfahren im klinischen
Alltag auch bei Babys angewendet werden soll, die natiirlich noch keine subjektiven Angaben zur
Ermittlung ihrer genauen Horschwelle geben konnen, mochten wir im Rahmen dieser Studie
noch einmal iiberpriifen, ob Schwerhorigkeiten in diesem Bereich mit der Low-Chirp-BERA
wirklich verlédsslich und objektiv erkannt werden konnen. Deshalb wird diese Studie bei
Erwachsenen durchgefiihrt, bei denen die Messergebnisse der Low-Chirp-BERA mit den iiber die
Reinton-Audiometrie ermittelten subjektiven Horschwellen ("Gold-Standart”) verglichen werden

konnen.

Die Untersuchungen werden in den Rdumen der HNO-Klinik im Universititsklinikum Bonn
vorgenommen. Die Untersuchung entspricht in etwa einer {iiblichen (péd-)audiologischen
Untersuchung. Hierbei wird bei mir zunichst mittels einer Reintonaudiometrie meine subjektive
Horschwelle bestimmt. Mir werden in diesem Zusammenhang sehr leise Tone verschiedener

Frequenzen iiber Kopthorer vorgespielt. Dieses Verfahren sei bei guter Mitarbeit von mir das
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sicherste Verfahren zur Feststellung meiner genauen Horschwelle. Dann wird eine
Mittelohrdruckpriifung (Tympanometrie) durchgefiihrt, bei der mein Gehodrgang mit einem
kleinen Gummistopsel abgedichtet wird. Im Anschluss erfolgt dann eine Low-Chirp-BERA
Untersuchung. Danach wird noch eine NN-BERA durchgefiihrt, bei der ein 500-Hz-Ton und ein
1000-Hz-Ton zur Anwendung kommt. Im Anschluss erfolgt noch eine weitere sogenannte Click-
BERA-Untersuchung (im Liegen). Bei allen 3 BERA-Untersuchungen werden mir vier
Elektroden am Kopf angeklebt und im Anschluss Chirp- oder Click-Tone abnehmender
Schalldruckpegel (80dB -10dB) iiber einen Kopfhorer angeboten. Danach werden die
Untersuchungen von der Doktorandin vorausgewertet und von Herrn Dr.-Ing. Reucher,

Audiologe der HNO-KIinik, und Herrn Prof. Schade endgiiltig bewertet.

Diese Untersuchungsverfahren beeintrichtigen mein Horvermogen nicht und verursachen auch

keine Schiden oder linger dauernden Beschwerden.

Ich wurde ebenso gebeten, Informationen zu meiner Gesundheit und meiner Vorgeschichte

anzugeben.

Fiir die Teilnahme an der Studie wird mir keine Aufwandsentschddigung erstattet.

RISIKEN UND BESCHWERDEN:

Die Entfernung der auf der Kopfhaut angebrachten Elektroden kann zu einer voriibergehenden
Hautreizung fithren. Ansonsten sind durch die Untersuchung keine Gesundheitsrisiken zu

befiirchten.

Sollten tatsdchlich irgendwelche Komplikationen auftreten, kann diesen sofort durch

bereitstchende Medikamente und weitere MaBBnahmen in der HNO-Klinik begegnet werden.

Im unwahrscheinlichen Falle einer teilnahmebedingten Schiddigung oder Verletzung ist eine

addquate medizinische Versorgung gewéhrleistet.

Ich wurde dariiber informiert, dass fiir mich als Teilnehmer der Studie keine besondere
Studienversicherung (Probandenversicherung) abgeschlossen wurde, da es sich nicht um eine
Studie zur Priifung eines neuen Arzneimittels oder Medizinproduktes bzw. eines neuen
Anwendungsgebietes handelt, fiir die allein der Gesetzgeber den Abschluss einer Studien-

versicherung (sog. Gefidhrdungshaftung) vorgesehen hat.
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Ich wurde darauf hingewiesen, dass Versicherungsschutz allein fiir schuldhaftes Handeln im
Rahmen der allgemeinen Versicherungsbedingungen fiir die Haftpflichtversicherung besteht (sog.

Verschuldenshaftung).

MOGLICHE VORTEILE:

Mit dieser Untersuchung sind fiir mich, als Probanden, keine gesundheitlichen oder direkten
anderen Vorteile verbunden. Jedoch wird von den die Studie durchfithrenden Wissenschaftlern
erwartet, dass die Untersuchungsergebnisse dieses Projektes moglicherweise zu wichtigen

Ergebnissen der objektiven Messung der Horschwelle auch bei Kindern fiithren konnen.

Fir mich, als Probanden, entstehen keine Kosten fiir irgendeine Leistung, die ich im

Zusammenhang mit dieser Studie erhalte (z.B. Horpriifung).

DATENSCHUTZ:

Mir ist bekannt, dass bei dieser klinischen Priifung personenbezogene Daten, insbesondere
medizinische Befunde, iiber mich erhoben, gespeichert und ausgewertet werden sollen. Die
Verwendung der Angaben iiber meine Gesundheit erfolgt nach gesetzlichen Bestimmungen und
setzt vor der Teilnahme an der klinischen Priifung folgende freiwillig abgegebene
Einwilligungserkldrung voraus, d.h. ohne die nachfolgende Einwilligung kann ich nicht an der

klinischen Priifung teilnehmen.

Einwilligungserkldrung zum Datenschutz:

1) Ich erkldre mich damit einverstanden, dass im Rahmen dieser klinischen Priifung erhobene
Daten, insbesondere Angaben iiber meine Gesundheit, in Papierform und auf elektronischen
Datentrdgern in der HNO- Universitétsklinik Bonn, aufgezeichnet werden. Soweit erforderlich,

diirfen die erhobenen Daten pseudonymisiert (verschliisselt) weitergegeben werden:

a) an den Sponsor oder eine von diesem beauftragte Stelle zum Zwecke der

wissenschaftlichen Auswertung.

b) im Falle eines Antrags auf Zulassung: an den Antragsteller und die fiir die

Zulassung zustindige Behorde (z.B. Bundesinstitut fiir Arzneimittel und
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Medizinprodukte)

c) im Falle unerwiinschter Ereignisse: an den Sponsor, an die jeweils zustindige Ethik-
Kommission und die zustindige Bundesoberbehorde, sowie von dieser an die

Europiische Datenbank.

2) AuBlerdem erklédre ich mich damit einverstanden, dass autorisierte und zur Verschwiegenheit
verpflichtete Beauftragte des Sponsors sowie die zustindigen inldndischen und ausldndischen
Uberwachungsbehdrden in meine beim Priifarzt vorhandenen personenbezogenen Daten,
insbesondere meine Gesundheitsdaten, Einsicht nehmen, soweit dies fiir die Uberpriifung der
ordnungsgemilen Durchfiihrung der Studie notwendig ist. Fiir diese Mallnahme entbinde ich

den Priifarzt von der drztlichen Schweigepflicht.

3) Die Einwilligung zur Erhebung und Verarbeitung meiner personenbezogenen Daten,
insbesondere der Angaben iiber meine Gesundheit, ist unwiderruflich. Ich bin bereits dariiber
aufgeklirt worden, dass ich jederzeit die Teilnahme an der klinischen Priifung beenden kann. Im
Fall eines solchen Widerrufs meiner Einwilligung, an der Studie teilzunehmen, erklidre ich mich
damit einverstanden, dass die bis zu diesem Zeitpunkt gespeicherten Daten ohne
Namensnennung weiterhin verwendet werden diirfen, soweit dies erforderlich ist, um

a) Wirkungen des zu priifenden Arzneimittels festzustellen,

b) sicherzustellen, dass meine schutzwiirdigen Interessen nicht beeintrichtigt

werden,

c) der Pflicht zur Vorlage vollstindiger Zulassungsunterlagen zu gentigen.

4) Ich erkldre mich damit einverstanden, dass meine Daten nach Beendigung oder Abbruch der
Priifung mindestens zehn Jahre aufbewahrt werden, wie es die Vorschriften iiber die klinische
Priifung von Arzneimitteln bestimmen. Danach werden meine personenbezogenen Daten
geloscht, soweit nicht gesetzliche, satzungsmifBige oder vertragliche Aufbewahrungsfristen
entgegenstehen.

5) Ich bin iiber folgende gesetzliche Regelung informiert: Falls ich meine Einwilligung, an der
Studie teilzunehmen, widerrufe, miissen alle Stellen, die meine personenbezogenen Daten,

insbesondere Gesundheitsdaten gespeichert haben, unverziiglich priifen, inwieweit die
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gespeicherten Daten fiir die in Nr. 3 a) bis c¢) genannten Zwecke noch erforderlich sind. Nicht

mehr bendtigte Daten sind unverziiglich zu 16schen.
Mir, als Probanden, wurde zugesagt, dass alle wihrend dieser Untersuchung(en) erhobenen Daten

streng vertraulich behandelt werden. Berichte oder Publikationen werden keine

personenbezogenen oder personenbeziehbaren Daten enthalten.

RUCKTRITTSRECHT:

Ich weiB, dass ich mein Einverstindnis zur Studienteilnahme jederzeit ohne Angabe von Griinden

und ohne Nachteile fiir meine weitere Behandlung zuriickziehen kann.

AUFWANDSENTSCHADIGUNG:

Ich werde keine Aufwandsentschidigung fiir die Teilnahme an dieser Untersuchung erhalten.

WEITERE FRAGEN:

Falls ich zu meiner Teilnahme, zu dieser Untersuchung oder zu diesem Projekt Fragen haben
sollte, ob jetzt oder auch in Zukunft, kann ich mich an die Doktorandin, Frau cand. med. Laura

Miihlenberg oder den Projektleiter Herrn Prof. Dr. G. Schade wenden (Tel. 0228-287-11280).

EINVERSTANDNIS:

Ich habe die obige Beschreibung dieser Untersuchung gelesen und habe sie verstanden. Ich wurde
durch die Medizinstudentin Frau Laura Miihlenberg sowohl miindlich als auch schriftlich tiber
Wesen, Bedeutung und Tragweite der Untersuchung, iiber die moglichen Vorteile und Risiken,
sowie iiber die Datenschutzerkldarung aufgeklirt. Alle meine Fragen sind zu meiner Zufriedenheit
beantwortet worden. Weiterhin ist mir versichert worden, dass zukiinftig auftretende Fragen

ebenfalls zu meiner Zufriedenheit beantwortet werden.
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Ich weiB}, dass ich mein Einverstindnis zur Studienteilnahme jederzeit ohne Angabe von Griinden

und ohne Nachteile fiir meine weitere Behandlung oder Ausbildung zuriickziehen kann.

Ich bin damit einverstanden, dass im Rahmen der wissenschaftlichen Untersuchung iiber mich
erhobenen Krankheitsdaten sowie meine sonstigen mit der Untersuchung zusammenhingenden
personenbezogenen Daten aufgezeichnet werden. Es wird gewihrleistet, dass meine
personenbezogenen Daten nicht an Dritte weitergegeben werden. Bei der Verdffentlichung in
einer wissenschaftlichen Zeitung wird aus den Daten nicht hervorgehen, wer an der

Untersuchung teilgenommen hat. Meine personlichen Daten unterliegen dem Datenschutzgesetz.
Eine Kopie der Einverstindniserkldrung wurde mir ausgehédndigt.

Ich willige hiermit der Teilnahme an der Untersuchung und der Datenschutzerkldrung ein.

Bonn, den Unterschrift des/r Teilnehmers/in
Bonn, den Unterschrift des aufkldrenden Arztes/Studentin
Projektleiter:

Prof. Dr. med. G6tz Schade

Phoniater & Péddaudiologe, HNO- Arzt

Leiter der Abteilung fiir Phoniatrie und Pddaudiologie

HNO- Klinik

Universitétsklinikum Bonn

Sigmund-Freud-Str. 25

53105 Bonn

Tel.: (0228)287-11280

Fax: (0228)287-11934

E-Mail: goetz.schade @ukb.uni-bonn.de
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