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A aplicacdo da resposta auditiva em regime perman&8SR) na estimacéo de
limiares auditivos tem mostrado resultados promesso Contudo, os parametros
envolvidos nos testes ASSR ainda s&o estudadosyistas a atenuar inconvenientes
como 0 extenso periodo de tempo necessario panéfickr limiares auditivos com
especificidade em frequéncia, bem como aumentensilslidade e especificidade do
teste. O objetivo deste trabalho é investigar a RR®8ocada por tom modulado com
exponencial de ordem dois (AM2) em multiplas degbes de EEG, usando a
Magnitude Quadratica da Coeréncia Mudaltipla (MMSCOjons AM (amplitude
modulada) e AM2 foram aplicados em 23 individuoaliad, nas frequéncias
portadoras de 500, 1000, 2000, 4000 Hz, modulauas é7 e 106 Hz e intensidades de
60, 45 e 30 dB.. As ASSR foram registradas nas derivagbes CzCBzC4, F3, F4,
Pz e P3 com referéncia biauricular. O tom AM2 ®&igcimaiores amplitudes da ASSR
em comparacdo ao AM, e provocou incremento na texaeteccdo calculada com
MSC, de até 13% em 30 gB. Nesta intensidade, a MMSC com o0 conjunto de
eletrodos Cz/Fz obteve um incremento na taxa decc@b de até 20%. Em 45 e 60
dBsp;, 0 conjunto Cz/P3 apresentou a deteccdo maisa&@dASSR (em torno de 3
min). Os achados deste trabalho sugerem que asci@es Cz, Fz e P3, processadas

com a MMSC, melhoram o desempenho na deteccadoS8RA
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The application of auditory steady state respo#s®SR) in estimating hearing
thresholds has shown promising results. However,prameters involved in ASSR
tests are still being studied, in order to mitigdtawbacks such as the extended period
of time required to identify frequency-specific hag thresholds, and increase
sensitivity and specificity of the test. The aimtlus study is to investigate the ASSR
evoked by second order exponentially modulated (&ih2), using multiple channels
of EEG and Multiple Magnitude-Squared Coherence @O) detection. AM
(amplitude modulated) and AM2 tones were applie@3acadult subjects, with carrier
frequencies of 500, 1000, 2000 and 4000 Hz, moedlaetween 77 and 106 Hz, and
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calculated with MSC, up to 13% at 3048 At this intensity, the MMSC with Cz/Fz
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had the fastest detection of ASSR (approximatelyiB). The findings of this study
suggest that the Cz, Fz and P3 derivations, predesdgth the MMSC, improve

performance in the ASSR detection.
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1 INTRODUCAO

A organizagdo mundial da saude estima que 32 nsldéecriancas sejam afetadas
por perdas auditivas, sendo prejudicadas no desememto da linguagem e,
consequentemente, na sua qualidade de vida (ASBD%5; 2EWISet al, 2010; WHO,
2013). O diagnostico e a intervengao precoces,rioepo até o sexto més de vida,
favorecem o desenvolvimento adequado da funcadiadenquanto que o tratamento
tardio pode comprometer a funcionalidade do sistanditivo de forma irreversivel
(JCIH, 2007; MEHRAet al, 2009; LEWISet al, 2010; BRASIL MS, 2012).

Neste contexto, as politicas de saude auditivalasgntam a aplicacdo de
programas de triagem auditiva neonatal universANU), no Brasil, por meio da Lei
Federal (BRASIL, 2010). Estes programas tém palifiade a identificacdo precoce de
perda auditiva em recém-nascidos, com objetivo niearainha-los para acdes de
diagndstico, monitoramento, intervencao e (re)itabdo (BRASIL MS, 2012).

Na avaliagdo da audicdao em RN utilizam-se, pririgipate, os exames de Emissdes
Otoacusticas (EOA) — no diagndstico de perdas imadipré-neurais (audicao coclear)
— e o0 Potencial Evocado Auditivo de Tronco Encefa(PEATE) - na avaliacdo da via
auditiva nervosa do tronco cerebral (audi¢céo retiiear) - (ASHA, 2004; JCIH, 2007;
LEWIS et al, 2010). Estes exames podem ser aplicados tantgrmecsdimentos de

triagem quanto no diagnostico especializado.

Uma técnica recentemente introduzida na praticacelipara apoiar o diagnostico
da audicédo retrococlear é a Resposta Auditiva eginiePermanentdSSR — Auditory
Steady State Respoihsé& ASSR é uma resposta eletrofisioldgica geradasistema
auditivo apos a aplicacdo de tons modulados em tawen rapida o suficiente para
provocar sobreposicdo de respostas a estimuloseadin®s. As respostas sao
registradas por meio de eletroencefalografia (EEG)dentificadas por métodos

objetivos.

A ASSR é particularmente util por: avaliar os néveéa audicdo com especificidade
em frequéncia, permitindo analisar simultaneamaté®ito frequéncias (MASSR) pela



aplicacdo de estimulos mudltiplos (quatro para cac#ha); identificar as respostas
utilizando técnicas de detecc¢éo objetiva (ORDbjetive Response Detectjpas quais,
nao dependem da expertise de um profissional edpecio (STAPELLSet al, 1988;
RICKARDS et al, 1994; LINS e PICTON, 1995); permitir a avaliag@ficiente de
perdas auditivas retrococleares de graus sevenmfanpdo, bem como o estudo de
pacientes que possuem aparelhos auditivos. Idtbcppacidade de avaliar intensidades
de estimulacédo maiores as do PEATE (PICTON el1888; LUTS et al., 2006; HALL
e SWANEPOEL, 2009; CHOU et al., 2012); estimar éires auditivos em frequéncias
baixas (500 Hz), os quais, podem ser subestimadosngio do cligue PEATE. O
tone-burstPEATE também estima limiares com especificidadefrequéncia, porém,
com tempos de exame maiores (JOHN et al., 1998 TON et al.,, 1998; CONE-
WESSON et al., 2002a ; CHOU et al., 2012).

Na prética clinica, a ASSR é recomendada para @ngitar a bateria de testes
audiologicos no diagnéstico de perdas auditivas @stimacdo de limiares auditivos
com especificidade em frequéncia em recém-nascidnancas ou pessoas que
apresentam resultados pouco confidveis nos testepartamentais (PICTON et al.,
2003; LUTS et al., 2006; VAN MAANEN e STAPELLS, 200RIBEIRO et al., 2010;
PICCIOTTI et al, 2012; AUDIOLOGY, 2012; RODRIGUES LEWIS, 2014;
RESENDE et al., 2015; DE REZENDE, 2015). A ASSRoasiderada para reforcar os
resultados de diagndstico oferecidos por o PEATEalmente, quando as respostas
deste Ultimo sdo abnormais ou estdo ausentes (VANDERFF et al., 2002; CONE-
WESSON et al., 2002; LUTS et al., 2006; CHOU et 2012; SILVA et al., 2013).
Atualmente, a ASSR forma parte das ferramentasodigpis nos equipamentos para
testes audiolégicos, ademais, existem diretrizesaia para aplicacdo da ASSR em
recém-nascidos (STEVENS et al., 2013).

Por outro lado, recomenda-se que a ASSR nao ségadgp como um teste de
diagnostico Unico, mas em conjunto com o0s testeATEEde via aérea e 0ssea
(VANDER WERFF et al.,, 2002; CONE-WESSON et al.,, 200 RANCE, 2008;
STAPELLS, 2010). Em triagem auditiva, a ASSR en@ege em fase de pesquisa,
apresentado indices de especificidade e sensiigliden torno de 95% (MIJARES
NODARSE et al., 2011). Alguns protocolos de triagamditiva tém sido propostos em



diversos estudos (MIJARES NODARSE et al., 2011; $A8S, 2012; RESENDE et al.,
2015).

A limitacdo da aplicacdo extensiva da ASSR, deva4iseonvenientes na aplicacao
do teste, os quais, sdo objetivos de pesquisavdesds estudos. Dentre os mais comuns
estdo: a falta de consenso em relacao a limiaditvans que impede a padronizagéo do
exame e a reprodutibilidade das estimativas refdizao que dificulta generalizar o uso
da técnica (HALL e SWANEPOEL, 2009; SANTOS, 20R)DRIGUES e LEWIS,
2014); a escassez de bases de dados extensasesuittados de aplicagao do teste em
diversos grupos de recém-nascidos, e para divéEms de perda auditiva; a extensa
duracdo do exame para detectar limiares com eBpdade em
frequéncia - aproximadamente 45 min (LUTS et &Q6) - devido a dificuldade para
identificar as reduzidas amplitudes da ASSR (ordien®,05 uV) na proximidade do
limiar eletrofisiolégico, especialmente nas frequiés de avaliagdo de 500 Hz e 4000
Hz (VAN DER REIJDEN, 2005); a necessidade de queriasicas estejam relaxadas
por longos periodos de tempo ou, inclusive, podeetmecessario a sedacao, fator que
acrescenta complexidade pratica no teste; a lifotggara a identificagdo do local
anatomico da resposta; a subestimacdo de perdatvasideves e moderadas
(SANTOS, 2012; RESENDE et al., 2015) .

Neste contexto, faz-se necessario identificar ratéras para melhorar o processo
de identificagdo das ASSR, aumentando a sensitddigaa especificidade na estimagao
dos limiares de audicédo, reduzindo a variabiliddaoke resultados e diminuindo o tempo
do exame (RANCE, 2008; MIJARES NODAREEal, 2011).

A eficiente identificacdo das ASSR esta relacionaddipo de estimulo utilizado
para evocar as respostas e a técnica adotada e@etadlas. Diversos estudos tém
abordado o aprimoramento das estratégias de eatifmul (JOHNet al, 1998; LUTS e
WOUTERS, 2005; STURZEBECHERt al, 2006,) e das técnicas de deteccdo de
respostas (VAN DER REIJDEN, 2005; STURZEBECHE&Ral, 2006; VAN DUN et
al., 2008a; ZANOTELLI, 2011; RAHNEt al, 2013).

O tom padrao utilizado para evocar ASSR tem sida amplitude modulada (AM).

Contudo, diversos estudos sugerem o uso de outress dom vistas a melhorar a
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identificacdo das ASSR, alguns destes sao: tom ladolem amplitude por envelope
exponencial de ordem dois AM2 (JOH&t al, 2002); tom com modulacdo em
frequéncia (FM); tom de modulacdo mista (AM+FM) (@EN et al, 1991;
DIMITRIJEVIC et al, 2002; PICTONet al, 2003; DIMITRIJEVICet al, 2004); tom
de banda-lateral estendida (ES) (RANCE, 2008); noodulado por ruido (JOHBt al,
2003; JHONE DA SILVA, 2014); tomChirp (HEKIMOGLU et al, 2001;
ELBERLING et al, 2007).

Em relacdo as técnicas de detecgdo, as mais défizasdo o Teste Espectral F, a
Medida de Sincronismo de Fase e a Magnitude Quearda Coeréncia, aplicadas a
uma unica derivacdo. Estratégias utilizando masplerivacbes de EEG tém mostrado
melhor desempenho na identificacdo das ASSR, ate a técnica de Analise de
Componentes Independentes (VAN D@Nal, 2007b); Filtro de Wiener (VAN DUN
et al, 2007a); Magnitude Quadratica da Coeréncia Mat{gANOTELLI, 2011).

Na revisdo de literatura, ndo foram identificadetu@os que combinaram as
abordagens de estimulacdo eficiente por tom AMBtajmente com a andlise de
multiplas derivagbes de EEG. A hipbtese é que, emjuoto, ambas as técnicas
poderiam melhorar a deteccdo da ASSR, o que poderitibuir para a aplicacdo

extensiva deste exame no diagnadstico clinico deageauditivas.

1.1 OBJETIVOS

O objetivo deste estudo foi investigar o tom modaleom envelope exponencial de
ordem dois (AM2) e a magnitude quadratica da ca@éiMSC) de mdltiplas
derivacdes (MMSC) de EEG na identificacdo de mi@spASSR (MASSR).

Os objetivos especificos sao:

» Desenvolver um sistema para andlise das MASSR aiimudacdo multipla
binaural, aquisicdo de multiplas derivacbes de EEGeteccdo dn-lin€’ de
respostas;

 Comparar o desempenho na deteccdo das MASSR pam®AM2 e AM
utilizando MSC;



* Identificar um conjunto de derivacbes que produzaethor desempenho na

deteccdo das MASSR na MMSC e compara-lo com a MSC,;

1.2 ESTRUTURA DO TRABALHO

No Capitulo 1, foram apresentadas a introducao jetiebs do trabalho. No
Capitulo 2, é brevemente descrita a fisiologiaidtemsa auditivo, as técnicas utilizadas
na prética clinica para estimacao de limiares madite deteccédo de perda auditiva, os
fundamentos da ASSR e, finalmente, as técnicasetlecgho objetiva de respostas
adotadas neste estudo. O Capitulo 3 aborda o ddgenento e validacdo de um
sistema para o estudo da ASSR. No Capitulo 4, elesae a aplicacdo do sistema na
investigacdo das MASSR ao aplicar estimulacdo pialtbinaural modulada por
envelope exponencial de ordem 2 e andlise multidaéB&. Finalmente, no capitulo 5,

sao apresentadas as conclusdes do trabalho.



2 FUNDAMENTACAO TEORICA

Este capitulo descreve os componentes fisioldgaoslvidos na geracdo das
ASSR e as técnicas comumente aplicadas na avalkizcaoadicdo. Apresenta também
uma revisdo dos fundamentos da ASSR. Finalmemiscrevem-se as técnicas de

deteccao objetiva de ASSR aplicadas neste estudo.
2.1 FISIOLOGIA DO SISTEMA AUDITIVO

A audicdo humana é percebida pela transducéo dizgé@s de pressdo das ondas
sonoras captadas pela orelha em impulsos nervasosap reconhecidos no cérebro
como sons. O sistema auditivo humano responde quéneias do som entre 20 e
20.000 Hz com maior resposta acontecendo em ta20000 Hz (BEARet al, 2007).

A orelha externa capta e direciona a energia dorsopavilhdo auricular (auricula)
e a encaminha pelo meato acustico externo (MAERpat&mbrana timpéanica que se
encontra no comec¢o da orelha média (PUR\WESal, 2007; BEARet al, 2007;
MENEZES et al, 2004). Na orelha média, as ondas sonoras atirgenembrana
timpanica fazendo-a vibrar; esta, por sua vez, memia a cadeia de transmissao
ossicular onde o estribo transmite as vibracOes a#dela oval na orelha interna que
transformara a energia mecanica em informacdo sar(6ILVERTHORN e HILL,
2010; GUYTON e HALL, 2011).

A orelha interna conecta-se as vias nervosas weaslitcentrais, que levam a
informagéo da audicdo para os diferentes centroprdeessamento e controle no
cérebro (SILVERTHORN e HILL, 2010). Esta etapaigéora estrutura coclear (BEST
& TAYLOR’S, 2011; GUYTON e HALL, 2011), a qual, nseu interior, recebe as
vibracbes provocadas pela energia do som e faarvdbmembrana basilar no 6rgéo de
Corti (BEARet al, 2007; SILVERTHORN e HILL, 2010).

A movimentacdo da membrana provoca deslocamentesteseocilios nas células
ciliares, levando a despolarizacdo ou hiperpolaéiaadas células, que desencadeiam

processos de sinapses com as fibras do gangliaespssim, padrdoes de vibragdo na



orelha interna desencadeiam padrdes de potenaamc@io na via auditiva nervosa
(SILVERTHORN e HILL, 2010).

Os impulsos elétricos que se iniciaram nos gangigprais prosseguem para 0s
nucleos cocleares, localizados na parte supeributhm, onde os nervos se dividem em
dorsal e ventral. Nesta regido, se tem o primauaamento dos neurdnios onde fibras
nervosas de segunda ordem passam para o lado ajgogtoveniente chegando a oliva
superior. A partir de entdo, as fibras nervosa®msopelo lemnisco lateral passando
pelo culiculo inferior até o geniculado medial, enals fibras provenientes de uma
orelha se ramificam para o lado oposto, e, finatmea via prossegue por radiacao
auditiva até a area do coértex auditivo, no giragverso do I6bulo temporal (Figura 2.1)
(BEAR et al, 2007; SILVERTHORN e HILL, 2010).

"Cortex Auditivo {

Niicleo
Geniculado

Orelha Média

Coliculo
Inferior

Canal Auditivo
Externo

Nicleos
Cocleares

Figura 2.1: Vias auditivas centrais.
(modificado de DERETSKY (2006), dominio publico).

Codificacao da Frequéncia e Intensidade do Som

A codificacao da frequéncia do som é realizada amlonana basilar: a frequéncia
natural de maxima vibracdo diminui ao longo damsde coclear, devido a composicao
fisica da membrana (distribuicdo tonotépica) (MAMM®A e NOBILI, 1993; BEARet
al., 2007). Altas frequéncias provocam maior vibragddoase da membrana enquanto
gue as baixas frequéncias podem propagar-se gieeo(&UYTON e HALL, 2011).



A tonotopia é predominante desde a cOclea atétexg@ssim, neurdnios do ganglio
espiral, nucleos cocleares e até o cOrtex audsiomais responsivos em determinadas
frequéncias (Figura 2.2) (BEA& al, 2007).

Células ciliares

Membrana
Basilar

Base

Ganglio Nervo Nucleo
espiral Auditivo coclear

Figura 2.2 Tonotopia em diferentes estagios da via auditiva.

A capacidade de mapeamento de frequéncias pelaomaodiminui abaixo de
200 Hz; nessa faixa, os neurbnios sdo mais respng fase da onda sonora e
respondem em sincronia com a fase de um estimuslalisparos destes neurdnios em
resposta a estimulos periodicos mantém um padréoredalaridade temporal,

permitindo deteccao de frequéncias periodicas baixa

O sincronismo de fase atua no maximo até 2000 Hxafna qual atuaram
conjuntamente a sincronia de fase e a tonotopigAMBet al, 2007; GUYTON e
HALL, 2011). Esses neurbnios responsivos a baixequéncias encontram-se nos
varios estagios da via auditiva, desde as fibraseafes do nervo auditivo, nucleos
cocleares, nucleos centrais do coliculo inferintreeoutros (LINSet al, 1995). As suas

respostas sao dinamicas e dependem da intensidigdpiéncia do estimulo.

A intensidade do som é codificada pela taxa deng@e de acdo gerados nas fibras
ganglionares e o niumero de neurbnios ativos naharica da frequéncia caracteristica
da estimulacdo. Sons mais intensos provocam mivacao dos estereocilios na regiao
da frequéncia caracteristica e maior numero ddasttiliares afetadas (BEAEt al,
2007; GUYTON e HALL, 2011). As células ciliadas extas também contribuem com
a codificacéo da intensidade, uma vez que podentifab@psons de baixa intensidade
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por meio de mecanismo que amplifica 0 movimentmdaenbrana basilar (BEABt al,
2007).

2.2 TECNICAS DE DIAGNOSTICO DA AUDICAO

Na pratica clinica, diversas técnicas de diagndstéo utilizadas para identificar
patologias audiolégicas condutivas, sensoriaiseauais que podem decorrer em perdas
auditivas, bem como para identificar os limiaresaddicdo. A deficiéncia auditiva esta
relacionada as alteragbes no funcionamento e estrdb sistema auditivque geram
perda na capacidade de perceber sons (OBARIZAD 2006).

O diagnéstico adequado permite aplicar um tratamefitiente seja pela indicacao
de aparelhos auditivos para apoio a funcdo auddivgpor meio de procedimentos
cirurgicos (por exemplo, implante coclear). Enteeexames mais difundidos estdo a
imitanciometria, audiometria tonal liminar, emiss@aoacusticas (EOA) e potencial
evocado auditivo de tronco encefalico (PEATE) (FROR003; OBANDO et al,
2006).

A estimacao de limiares auditivos geralmente acenpela aplicacdo de estimulos
em intensidades variadas e a consequente aval@dgsiorespostas do sujeito aos
estimulos. A intensidade da estimulacdo aplicadéaaglscalas de medida em decibéis
(dB), as quais sao descritas no Anexo 1 (ZAEYENS52@BANDOet al, 2006).

AUDIOMETRIA TONAL LIMINAR

A Audiometria Tonal Liminar € um exame realizado ema cabine acustica para
identificacdo dos limiares minimos da audicdo, pejavia aérea, por meio de fones,
seja por via 0ssea, por meio de vibradores. Nes&tme, aplicam-se ao paciente tons
puros especialmente nas frequéncias de 250, 5@®D,120000, 3.000, 4.000, 6.000,
8.000 Hz e em uma intensidade inicial em torno4fbdBya. O limiar comportamental
é identificado com reducdes e acréscimos em pagesbsou 10 dBno nivel de presséo
sonora (dependendo do método de procura do lird@tado), até identificar a minima
intensidade do estimulo na qual existe respostgpatiente (pelo menos 50% das
respostas as apresentacfes dos estimulos). O iderdificado em cada frequéncia do
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estimulo é tracado em um grafico chamado de awig(FROTA, 2003; OBANDO
et al, 2006).

A audiometria ndo € recomendada para avaliacdoaderes que ndo podem
responder de forma confiavel com uma acdo compertitah (pacientes nao
colaborativos). Por exemplo, em recém nascidogncais muito jovens, pacientes
anestesiados ou pessoas com deficiéncia motoraitisagou emocional (OBAND @t
al., 2006).

A classificacdo das perdas auditivas é realizadd&se aos parametros ‘deau’
(intensidade da perda auditiva em dB}ipd (local ou regido afetados), e
‘configuracao’ €aracteristica em frequéncia). O grau varia nosigigte normal (0 —
20), leve (21 - 40), moderada (41 — 70), severa @9) e profunda (acima de 95 dB). O
tipo pode ser descrito como Neurossensorial (lesadodclea e/ou VIII par), Condutivo
(lesdo na orelha externa e/ou média), Mista (neermsorial + condutiva) e Central
(disturbios nas vias auditivas centrais superior@jonfiguracdo pode ser ascendente
para perdas proeminentes em baixas frequénciage@raou descendente quando a

perda ocorre nas frequéncias altas (agudas) (FRQUIUS).

EMISSOES OTOACUSTICAS

Este exame baseia-se na captacdo de ondas soeobasxd intensidade geradas
dentro da coéclea. Oscilacbes das células ciliadderraas provocam “ecos” ou
otoemissbes que podem ser espontaneas (EOAE),dasopar estimulacdo auditiva
transitéria (EOAT), ou por estimulacdo de produeodistor¢cdo (EOAPD) (FROTA,
2003; OBANDOet al, 2006). O teste aplica uma sonda que contém unofoie e

uma fonte sonora.

A EOA nao permite estimacéo de limiares auditivasde avalia a fungédo neural
associada a audicdo. E considerada menos efigiaragoopulacdes com indice de risco
de perda auditiva, nos quais existe maior incigédeipatologias neurais (LEWIS et al.,
2010; ASHA, 2004; JCIH, 2007; MIJARES NODAR&Eal, 2011).
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POTENCIAL EVOCADO AUDITIVO DE TRONCO ENCEFALICO (PRATE)

O potencial evocado auditivo (PEA) é uma respoklgtrodisiologica gerada nas
estruturas envolvidas no processo da audicdo ¢éoialierna, nervo auditivo, regides
subcorticais e cortex) e se manifesta no escalptaha como a somacéo das correntes
ibnicas geradas pelos potenciais pos-sinapticomedgonios cerebrais (CHIAPPA,
1997).

O PEA é utilizado como método objetivo e ndo invagle teste no diagndéstico de
alteracbes das vias sensorio-neurais auditivas.especialmente em aplicacdes
audiométricas, para determinacao do limiar de @odau perdas auditivas em recém-
nascidos e pacientes nao-colaborativos (CA&Yal, 2000; FROTA, 2003; HALL,
2007).

Os PEA's séo classificados pelo tipo de estimulzado e a laténcia da resposta.
Um PEA em regime transitério, geralmente, utiliséiraulos de curta duracéo - clicks
ou tone-burst -que permitem a ocorréncia integral da resposta cuervalos de
estimulacdo suficientes para evitar a sobreposiigioespostas consecutivas. Alguns
destes potenciais transitérios sdo o Eletrococingr PEA de tronco encefélico
(PEATE ou ABR -Auditory Brainsteam Respons®EA de Média Laténcia (AMLR -
Auditory Middle Latency Responsde Longa laténcia (ALRAuditory Late Responke
e P300 (CHIAPPA, 1997; HALL, 2007). A morfologiasies PEA’s por estimulos
curtos sdo apresentadas na Figura 2.3.

Curta Média Longa

Laténcia Laténcia Laténcia P300
ABR AMLR ALR
IZ ﬁ FO Pa'
-m' 1
Tz N /&
0.5
1 w
Estimulo Na Nb N
L 1 1 1 1 1 1 A 1
£ 10 30 SO 100 300 500

Tempo pos-estimulo (ms)
Figura 2.3: Morfologia e laténcia aproximadas das componetdeRBEA.
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O PEATE (ABR Auditory Brainsteam Responseu PEA de curta laténcia € um
teste neuroldgico da fungéo auditiva do tronco f&tice, utilizado como exame clinico
para avaliacdo auditiva com o nome de BERBra{nstem Evoked Response
Audiometry.

O PEATE é gravado por meio de EEG e analisadoosté2ms posteriores a
aplicacdo do estimulo (JEWETT e WILLISTON, 1971; IBAPA, 1997). A
metodologia de deteccdo baseia-se na promediac@éarids trechos de EEG que séo
adquiridos em sincronismo com os instantes de agdic dos estimulos ou cliques
(1000 ou mais) e, posteriormente, analisados viserae por um especialista que
compara o0 resultado com um padrdo de resposta @dohéMISULIS, 1994;
CHIAPPA, 1997).

O especialista avalia uma orelha por vez e analisamplitudes e laténcias das
ondas do PEATE para fornecer um diagnéstico daiiicizde da via auditiva ou para
estimacédo dos limiares da audicdo (geralmenteanitio a onda V) (CHIAPPA, 1997,
ZAEYEN, 2005; OBANDOet al, 2006). Estima-se que as duas orelhas podem ser
testadas em 45 minutos ou mefBECTONet al, 1994;STAPELLS e OATES, 1997).

Atualmente, o PEATE é amplamente utilizado na estén de limiares da audicéo
e eficiente na identificagdo de perdas auditivaioececleares em adultos e neonatos
(JCIH, 2007; LEWISet al, 2010), pacientes em estado de inconsciéncia ma,co
quadros de administracdo de drogas ototoxicas(@HIAPPA, 1997). Os resultados
do exame podem ser replicados consistentementegiabpente nas altas frequéncias
(2000 a 4000 Hz), fundamentais no reconhecimenttalda(GORGAet al, 2006). O
tone-burstPEATE é utilizado na estimacao de audiogramasreangas (JCIH, 2007),
possuindo protocolos de referéncia disponiveis p@tecacdo clinica (OIHP, 2008;
BCEHP, 2012).

No entanto, na aplicacdo do clique PEATE, sdo agast algumas desvantagens.
Uma delas € a limitacdo no diagndstico e estimaddolimiares auditivos com
especificidade em frequéncia (CONE-WESSéNal, 2002a), o que dificulta o ajuste
de dispositivos de assisténcia. Estimulos tgpee-burstou de mascaramento de ruido

sado utilizados no PEATE com especificidade em #egia; ndo obstante, o tempo
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necessario para avaliar as frequéncias audiom&taiganenta (uma orelha por vez) e a
faixa estimulada na membrana basilar pode variatonskependendo da intensidade do
estimulo e da frequéncia avaliada (VAN DER REIJDERQ5; VAN DUN et al.,
2008a).

Pela natureza dos estimulos utilizados, existddgabd na intensidade maxima que
pode ser aplicada ao paciente, restringindo-se péeaenciar perdas severas e
profundas. Por outra parte, por clique PEATE, aomparte de energia do estimulo
encontra-se em frequéncias em torno de 2000 HO@ K@, o que gera uma estimacao
deficiente dos limiares auditivos em frequéncias/gs e médias (em torno de 500 Hz)
(DURIEUX-SMITH et al, 1991; PICTONet al, 1994).

O tom tipoChirp tem sido apontado como promissor para gerar respasaiores,
melhorando as estimativas do limiar eletrofisiobdge, especialmente, nas frequéncias
de avaliacdo mais baixas (DAdf al, 2000; WEGNER e DAU, 2002; FOBEL e DAU,
2004; ELBERLING e DON, 2010). A aplicacédo destetge tom ainda € pesquisado
em populacgdes de neonatos (FERM et al., 2013; RGDEE e LEWIS, 2014).

Quando a estimulacdo acontece numa taxa rapideoganslo sobreposicdo de
respostas a estimulos consecutivos ou a durac@stioulo iguala ou supera o tempo
de duracéo da resposta, considera-se que as @Es@stio em regime permanente ou
estado estacionario (ASSRAuditory Steady State Response

2.3 RESPOSTA AUDITIVA EM REGIME PERMANENTE - ASSR

A ASSR é uma resposta eletrofisiolégica gerada istersa auditivo apds a
aplicacdo de tons modulados ou uma sucessao daukstiacusticos comimne-burst
click ou chirps aplicados de maneira continua e em uma taxa rapgldiciente para
provocar sobreposicdo de respostas a estimuloseadin®s. Os estimulos sao
geralmente compostos por um sinal de frequéncidavelugntre 500 até 4000 Hz
(sendide em frequéncia audivel, tom puro ou ruidojlulado em baixas frequéncias
(JOHNet al, 1998).

13



A resposta evocada ASSR é registrada por meio dd &Eua analise baseia-se em
técnicas de deteccao objetiva (ORDbjective Response Detectjayue trabalham no
dominio da frequéncia para determinar a existédeiaresposta evocada, a qual é
esperada na frequéncia de modulacdo do estimufmaréy desta reposta, € possivel
estimar o nivel de audi¢cdo na frequéncia portadoreespondente, e de essa forma
estimar limiares auditivos com especificidade eagdéncia (JOHNt al, 2002; VAN
DER REIJDEN, 2005). As técnicas ORD apoiam-se eltérios estatisticos e nao
dependem da resposta consciente do paciente newaliacdo subjetiva visual de um
profissional, como ocorre geralmente com o PEATENRE et al., 1995; PICTONt
al., 2003).

Um dos primeiros registros das ASSR foi obtido BG&LAMBOS et al. (1981),
que apos estimulacao utilizando tdnsst (entre 500Hz e 4000Hz) apresentados a uma
taxa de 40Hz, identificaram uma resposta em estadt@vel na frequéncia

correspondente a esta taxa de estimulacéo.

A ASSR possui varias designagbes, como a de respumtduzida pela
modulacdo em amplitude (AMFRamplitude modulation following respong&EVI et
al., 1993), potencial evocado em regime permanent&RSSsteady state evoked
potentia) (RANCE et al, 1998) ou resposta seguindo a envoltéria (EF#hvelope
following responsg(COHENet al, 1991; PURCELLet al, 2004).

2.3.1 Geradores

O estimulo modulado, ao atingir a membrana bagiayoca a ativacdo das
células ciliares numa regido tonotopicamente cpamgente a frequéncia da portadora.
Os potenciais gerados nas células ciliares e osnpels de acdo consequentes nas
células ganglionares do nervo auditivo sado pret@gaémente maiores na despolarizacao
celular e apresentam saturagcdo para grandes adeglifiLINS et al, 1995; LINS e
PICTON, 1995; JOHNet al, 1998). Assim, a transferéncia de informacdo nwlro
(ganglios e nucleos cocleares) pode ser vista cama versao retificada do tom
modulado acontecendo na taxa da frequéncia de agitu(Figura 2.4). A transmissao

da portadora também acontece, mas a capacidadiecdengsmo de fasepbase locked
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dos neurdnios do nervo auditivo diminui em altagj@éncias (~1000 Hz) (LIN& al,
1995).

E i Células Ciliares
Internas
E
E Células
wur Ganglionares

Nervo
= Auditivo

Figura 2.4: Transdugéo do envelope do tom modulado AM & efaosa auditiva.

A) sinal AM e espectro, atingindo os estereocilBjstransducéo da célula ciliar interna
com saturacéo para determinadas direcdes da adgpli) sinal retificado pelas células
ganglionares é passado para o nervo auditivo apiees® uma componente espectral na

frequéncia de modulagéo (LINS al. (1995) e BEAR et al. (2007)).

Os locais geradores das ASSR's, geralmente, samwiadss a frequéncia de
modulacao do estimuld.j), com regides individuas mais responsivas parerchiadas
faixas de frequéncia de modulacao (LINS e PICTAGM51 RANCE, 2008). Parfa em
torno de 40 Hz, as respostas sao relacionadasnmeite a geradores corticais, assim,
sdo afetadas por estados de sono ou sedacdo. Bonder80 Hz, as respostas sao
consideradas como de gerador no tronco encefa@gaguais, ndo evidenciam reducao
significativa de amplitude relacionada ao estadoatigta (COHENet al, 1991;
AOYAGI et al, 1993).

Paraf,, menores que 20Hz, sugere-se uma resposta preduernmente de areas
corticais; entre 20 e 60 Hz na regido do meserwéfbmos e cortex auditivo primario
(similares as respostas de média laténcia - AMIk&ypostas park, acima de 60 Hz
sdo, em sua maioria, geradas no tronco encef&@icparaf, em torno de 90 Hz,
exclusivamente no tronco encefalico (JOHNS&MNI, 1988; CONE-WESSON et al.,
2002b; PICTONet al, 2003; HERDMANEet al, 2002 ). Um modelo do comportamento
da amplitude das ASSR em relacdo a frequéncia ddulangfio € apresentado por
PICTON et al. (2003) (Figura 2.5).
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Figura 2.5: Estimativa das amplitudes das ASSR em relac&qai&éncia de modulacéo.
Proposto por PICTON et al. (2003). As respostaa fraguéncias de modulacdo em torno
de 40 Hz séo relacionadas a geradores corticajsaato que as de 90 Hz séo relacionadas a

geradores no tronco encefélico.

HERDMAN et al. (2002), sugerem que pafgaem torno de 88 Hz, o gerador no
tronco encefalico esta orientado verticalmente @epser considerado maior do que
outras fontes geradoras de ASSR, 0 que estaric@iaetalo com as maiores amplitudes
da ASSR na regido central. Aléem disso, nesta frecjag€ as regides temporais no
escalpo ndo apresentaram as maiores amplitude spesta ASSR, o0 que também

aponta pouca influencia de um gerador cortical.

A escolha dd,, dependera dos fatores de experimentacdo, bem ooestado de
alerta da pessoa no momento do teste, faixa etageio da via auditiva que se deseja
avaliar, entre outros (CONE-WESSO# al, 2002). Por exemplo, baixds foram
apontadas como nao responsivas em neonatos (DINEENRC et al, 2004;
STAPELLS et al, 1988) provavelmente pela maturidade das suast@sts corticais.
Apesar de possuir amplitude menor, respostas fagaraaiores sao relatadas como
facilmente reproduziveis tanto em recém nascidesitguem adultos, independente do
estado de alerta (RICKARDS al, 1994; RANCE et al., 1995; LINS e PICTON, 1995;
JOHNet al, 1998).
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2.3.2 Estimulacéao

Ainda que a aplicacéo repetida de tons curtbek( burstou chirp) numa taxa que
permita sobreposicdo de respostas possa gerar ABS&stimulos mais amplamente
utilizados na geragao de ASSR sao os tons modul&dtzsn modulado utiliza um sinal
(geralmente uma sendide) com frequéncia dentro aikea fde frequéncia audivel
(portadora) e um sinal de baixa frequéncia (mode)anAssim, a frequéncia da
portadora estabelece a regido da membrana basitrserd estimulada, variando
geralmente entre 500 e 4000 Hz (frequéncia de am&i clinica), e a frequéncia de
modulacao é utilizada como um “identificador” gpesteriormente, sera detectado no
EEG.

2.3.2.1 Tons modulados

Na geracdo da ASSR, varios tipos de tons modult&ssido aplicados visando
aumentar a amplitude das respostas evocadas eeqoemsemente, aprimorar o
processo de deteccgdo e avaliagdo da ASSR. O mgitesie amplamente utilizado é o
tom puro de amplitude modulada (AM). No entantmsteom caracteristica espectral
diferenciada como o tom de frequéncia modulada (P@HN et al, 2002), amplitude
modulada com envelope exponencial (AMN) (JOENal, 2002; PURCELLet al,
2002), modulacdo em frequéncia (FM); modulacdo amigMM ou AM/FM)
(DIMITRIJEVIC et al, 2002; DIMITRIJEVICet al, 2004; PICTONet al, 2003) €;
modulacdo AM com portadora de ruido ou simplesmerttéulacdo de ruido (JOH&t

al., 2003) também tém sido aplicados com bons resdtad

Um tom AM é composto basicamente pela multiplicag@oduas sendides, uma
portadora &,) de amplituded,, e frequéncig;,, € uma modulantes{,) de amplituded,,

e frequéncig,, (Equacbes 1 e 2).

S,(t) = A, - sen (2rf,t + 6,,) (1)
Sm(t) = Ay, - sen 2nfy, + 61) (2)

Ao multiplicar as equacdes 1 e 2, € obtida a equdgdom AM (4 ):
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Tam(t) = [Ap + A sen 2rfi,t + Gm)] - sen (27rfpt + Hp) (3)

Com indice de modulacém = AM/Ap e amplituded,, = A obtém-se:
Tam(t) = (1 + m = sen 2nfpt + 6,,)) - A-sen (2nf,t + 6,) (4)

A energia do tom esta distribuida em 3 componeespectrais, a maior rfg e
outras dois afastadas lateralmente pgj, £Figura 2.6) (JOHNet al, 1998; JOHNet
al., 2002).

0.4

0.2

O l
-1

0 0.01 002 5 300 400 500 600 700 Hz
a) b)

0

Figura 2.6: Tom AM (dupla banda lateral).
(AM-DSB), f, = 500 Hz ef,,, = 81 Hz, a) Sinal temporal. b) Amplitude do Espectro.

O tom de AM com Envelope Exponencial (AMN) apliaa expoente de ordem N
ao sinal modulador. O aumento da ordem do enveley® a um espalhamento no
espectro do estimulo, gerando mais componentesittfastadas dg em um fator da
frequéncia de modulacédo. Tons AMN para valores dé Bté N=4 (AM1 até AM4)
foram avaliados por (JOHRt al, 2002). A equacédo 5, permitem a correcdo do sinal
modulador e o calculo de um tom AMN genérico, repn¢ado na Figura 2.7.

(1 + sen 2mfit (5)

N
) — O.SD * A sen 27Tfpt

(TAMN) = (1 + 2m *

2
1 0.4
0 0.2
-1 I L 0]
0 0.01 002 s 300 400 500 600 700 Hz
a) b)

Figura 2.7: Tom AMN com envelope exponencial de ordem 2 (N=2).

f, = 500 ef,, = 81. a) Sinal Temporal, b) Espectro.
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Outro estimulo amplamente aplicado é o da freqaémxidulada, no qual o sinal
portador modifica a sua frequéncia instantanea enorsa com o valor do sinal
modulante (VAN DUN et al., 2008a). Por outro ladagombinacédo de AM e FM gera
um tom de Modulacdo Mista (MM), na qual, as compbee de AM e FM geram
respostas independentes que se somam para forldA&@S& registrada (JOHN e
PICTON, 2000; JOHNet al, 2001). Geralmente, a MM utiliza modulacdo em
amplitude de 100% e modulagcdo em frequéncia de(ZZ9HENet al, 1991). Quando
comparado com AM e FM aplicados separadamente, atdtivl apresentado maior
amplitude ASSR (COHENNt al, 1991).

Outra modalidade utilizada é o tom de amplitude uhanth de ruido (PINT@t al,
2012), que provoca respostas maiores as do tom JXHN et al, 1998; PICTONet
al., 2003). Este tom é recomendado para testes queegéerem alta especificidade,
por exemplo, a triagem auditiva (PICTQdtl al, 2003). Finalmente o tom tipBhirp,
gue compensa o0 atraso da onda viajante nha membaailar, tem sido utilizado para
evocar ASSR com resultados promissores (xAdl, 2000; ELBERLINGet al, 2007;
RODRIGUES e LEWIS, 2014).

2.3.2.2 Estimulag&o mdltipla

A ASSR é considerada eficiente na avaliacdo deatisi auditivos de forma
simultanea, isto significa que, em um mesmo tomoésipel modular-se varias
portadoras diferentes em diferentes frequéncianadulacéo, e avaliar cada resposta
de forma independente. Esta modalidade € conhewmitlao multiplas respostas
auditivas em regime permanente (MASSRlultiple Auditory Steady State Respgnse
(LINS e PICTON, 1995; JOHMt al, 1998). Assim, podem ser estimuladas as duas
orelhas simultaneamente com tons multiplos qudaawahté 8 frequéncias (4 em cada
orelha). As frequéncias portadoras devem estataa@s pelo menos uma oitava, e as

frequéncias das modulantes por no minimo 1,3 HHNI€X al, 1998).

A amplitude das MASSR com estimulagdo multipla agmesentam fortes reducgdes
em comparacdo a estimulacdo por somente um tom ladmdUSMF - Single

Modulation-Frequencye, geralmente, encontram-se na faixa de 20n\8@& (LINS
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e PICTON, 1995; JOHMNt al, 1998, PURCELLet al, 2002; PICTONet al, 2003).

Amplitudes maiores podem ser evocadas ao aumeirttarsidade do estimulo.

De modo geral, respostas maiores sao associadaquercias portadoras na faixa
de 1.000 até 3.000 Hz, independente do estimulicaglol, enquanto que respostas
menores sao identificadas especialmente nas fremseme 500 e 4000 Hz. As
frequéncias com menores respostas fazem com cerapotnecessario para detectar o

conjunto das respostas aumente (PURCEL&l, 2002).

Ainda que os tons mdltiplos apresentem vantagem fatuzir o tempo do exame
de ASSR devido a avaliacdo de varias frequénciasil§ineas, a vantagem néo €
proporcional ao numero de estimulos apresenta@ns, & estimulos simultaneos por
orelha, o tempo de deteccdo reduz em um fator ds du trés vezes (JOH&t al,
2002; PICTONet al, 2003).

2.3.3 Registro e Analise multicanal de ASSR

As pesquisas e aplicacdes clinicas da ASSR témautd, de forma geral, o registro
de uma Unica derivacdo de EEG com um eletrodo &tiycomumente posicionado no
veértex(Cz) ou na regido fronto-central (Fpz), o eletraldoreferéncia (-) posicionado
seja no inion, pesco¢o ou no mastoide, e o eletaelderra pode ter diversas
localizagGes, como a testa (LINS e PICTON, 1995\MBER REIJDENEet al, 2004,
LUTS e WOUTERS, 2005). VAN DER REIJDESL al. (2001) e HERDMANEet al.
(2002) sugerem o locabvertex(Cz) com referéncia no inion como melhor opcéo para

registro da ASSR por canal simples.

A escolha do local no escalpo para gravacdo da ABfBRnciara na detecgdo da
resposta, uma vez que derivacdes com maior rekagabruido Signal Noise Relation -
SNR)estédo associadas com melhor desempenho das &esiedisticas de deteccéo e
com uma reducdo do tempo necessario para deteacA8$SR (VAN DER REIJDEN,
2005).

Ainda que a utilizacdo de uma Unica derivacédo sge difundida, o registro e a

andlise de ASSR utilizando mdultiplas derivagbes t&ido abordados na é&rea de
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pesquisa, seja para identificar os locais geradiassASSR (HERDMANMNet al, 2002),
permitindo a gravacao de respostas com maior SNAN(WER REIJDENet al,
2004), seja para melhorar a deteccdo das resposiagprocessamento de multiplos
canais de EEG (VAN DUN et al., 2008a; ZANOTELLI,120.

VAN DER REIJDENet al. (2004) mapearam a SNR de ASSR gravadas em 55
derivagbes de EEG, identificando as derivagcdesnjninastoide direito (M_D) e
mastoide esquerdo (M_E) e Pz, com referéncia no cGmo as de maior SNR.
HERDMAN et al. (2002) relataram maiores ASSR na regido fronto-central com

referéncia na parte posterior do pescoa@f,, de 88 Hz.

VAN DUN et al. (2007b) analisaram por meio de téasimultivariadas sinais de 7
eletrodos ativos referenciados em Fpz. ZANOTELIQ1(P) utilizou eletrodos de coleta
localizados em Cz, PZ, FZ, F3, F4, C3 com refegémms auriculares [A1+A2]/2
(Figura 2.8). Estes autores encontraram uma meltotaxa de detecgcédo das respostas

e um menor tempo de deteccao.

EE ATIVOS
REFERENCIA

iNloN

oz
L2

NECK

Figura 2.8: Locais de gravacéao utilizados em analises coniptag derivacoes EEG.

A utilizados por VAN DUN et al. (2008a#, utilizados por ZANOTELLI (2011).
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2.4 TECNICAS DE DETECCAO OBJETIVA DE RESPOSTA UNI E
MULTIVARIADA

Potenciais evocados de regime permanente deca@rageestimulacido visual,
auditiva ou somatossensorial podem ser detectadosEBG aplicando técnicas
estatisticas de deteccdo objetiva (ORDbjetive Response Detect)ofEIMPSON et
al., 2000; BARBOSAet al, 2012).

De forma geral, as técnicas ORD utilizam o testehigitese estatistico como
critério de avaliagdo. Assim, estabelece-se umatése nula HO de auséncia de
resposta no sinal analisado. A partir do conhecionda distribuicdo de probabilidade
de um parametro do sinal e de um nivel de sigmigdou nivel de falsos positivos
permitidos, é calculado um valor critico. Este vapmde ser comparado com a
estimativa do parametro e, deste modo, a hipotelseHD podera ser rejeitada (KAY,
1998).

Na deteccdo da ASSR as ORD sao amplamente utdizaolameio de sistemas
automatizados e podem fornecer respostas confi@veisjetivas (LINS e PICTON,
1995). As técnicas comumente aplicadas sdo o Eesgtectral F (TFE), a Medida de
Sincronismo de Fase (MSF) e a Magnitude Quadréa Coeréncia (MSC) (DOBIE
e WILSON, 1993; DOBIE e WILSON, 1996; PICTG#tlal, 2001).

Contudo, a magnitude quadratica da coeréncia (MS®lagnitude-Squared
Coherencgtem apresentado desempenho superior a outrasag@@RD como o teste
espectral F ou o Sincronismo de fase (LE¥lal, 1993; DOBIE e WILSON, 1994;
DOBIE e WILSON, 1996; SIMPSONet al, 2000; TIERRA-CRIOLLO, 2001;
PICTONet al, 2001; ROMAO, 2009; ZANOTELLI, 2011; SANTOS, 2012)

2.4.1 Magnitude Quadratica da coeréncia simples (MSC)

A coeréncia permite quantificar o grau de dependélireear entre dois sinais, de
forma analoga ao coeficiente de correlacdo, matondnio da frequéncia. A medida da

MSC (yzxy(f)) estabelece a coeréncia entre um sinal de estaAwlX[k] e uma
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derivacdo simples EEG Y[k], onde X(f) e Y(f) sdoasutransformadas de Fourier.
Assim, a coeréncia é calculada (MIRANDA DE SA et 2002) como:

J1im 2 00 v 1| '
y2, () = — ==l -
Y70 lim SE [1X()12] Jim ZE [1X(F)I7] 6)

Se o sinal for considerado um sinal ergodigo, segmade em um nimero de janelas
M, e Xi(f) e Yi(f) sdo as transformadas de Fourier das i-ésimasagnentdo, a

coeréncia utilizando o periodograma de Bartleth skada por:

IS4, 1% () YO’ |
G AGIE 7

ROE

Para um sinal de estimulacao X[k] deterministiquedddico, e se todas as janelas
estiverem sincronizadas com os estimukagf) sera sempre iguak{(f) = X(f) V i)
resultando em (DOBIE; WILSON, 1994):

2
DA !
M L Iv(H? 8)

K%, (f) =

Ondel?f € a estimativa da magnitude quadratica da coexé&MBSC) e indica a
correlacao linear entre os componentes harménigestimulos e do sinal evocado no
EEG (MIRANDA DE SA et al., 2002). O valor da estiima tende para zero na
auséncia de resposta evocada e tende para 1 nguagodas a¥i(f) apresentem a
mesma resposta. Assumindo o sinal de EEG Y[k] carfdp gaussiano demonstrou-se
que a MSC esta relacionada com a distribuicdo dbapilidade Beta Nao Central,
onde, para o caso de auséncia de resposta ao lestko, I?f sera 0 (MIRANDA DE
SA et al., 2002). Ent&o:

K?,(f)no ~ ncbeta (1,M — 1,0) )

Para um nivel de significanaia o valor critico para HO € obtido da forma

23



R?,. =1— a3 (10)

2.4.2 Magnitude quadratica da coeréncia multipla (MMSC)
A estimativa da coeréncia multipla entre um estinpériddico e um conjunto de

sinais EEG de N eletrodos;(k], j = 1,2,3...N) para um sistema linear multivariado

(Figura 2.9) pode ser calculado utilizando a Eqodda

VDSV )

MMSC(f) =

Sendo:

VE(f) =

M M M
Zni(f) Zm(f) ZYM(f)

(12)

[ y1y1 (f) S‘ylyz (f) ylyN (f)]

I 2y1 (f) §y2y2 (f) yZyN (f) |

[ o (13)
yNyl(f) SyNyZ(f) yNyN(f)

n, k]

ASSR, yilk]

() | ’*D -
n;[k]

ASSR, valk]

1

—_— % | H(D)
\ nylk]

I:”NU) KL ynl [%]

Figura 2.9: Modelo de sistema linear multivariado.

x[k] € um sinal de estimulac&o periddico, influencipdias fungdes de transferéncia
H;(f) para fornecer a ASSR ¢hésimaderivacgéo. N sinais de EE®;[k],j = 1,2,..N

possuem informagdo da ASSR somada ao EEG de fyfkd (MIRANDA DE SA e FELIX,
2002).
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Onde “" eH correspondem a estimativa e o operador Hermifjammplexo conjugado
transposto) da matriz, respectivamerike.é o nimero de trechos (janelag)(f) a
transformada de Fourier deésimo trecho do sinal do canaparai,j = 1,2,3..N, e
Sypyq(f) @ estimativa da densidade espectral de poténcizada dos sinais nos

eletrodo eq, (p, 9 = 1,...N) (MIRANDA DE Séket al, 2004), dada por:

M
Sypya(f) = Z Vi () Yo () (14)

Para a hipétese nula de auséncia de respostagHy)SC segue uma distribuicdo

beta com N e M-N graus de liberdade (Equacéo 15).
MMSC(f)"',B(N,M—N) (15)

A deteccao de resposta pode ser realizada commaaarestimativas da MMSC com

um valor critico para um nivel de significanciaaalf dado por (Equacédo 16):

MMSC.rit = Peric(a, N,M — N) (16)
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3 SISTEMA DE ESTIMULACAO MULTIPLA E
DETECCAO DE ASSR

Sistemas para aquisicdo e avaliagdo das ASSR #idadds tanto no diagnostico
clinico quanto na area de pesquisa e, geralmefep®jetados baseando-se em duas
abordagens muito difundidas: a estimulacdo multiM®ASTER” (Multiple Auditory
Steady State Respons@OHN et al, 1998), e a estimulagdo simples monoaural
(Audera-technique) (COHERMt al, 1991), cada uma com estratégias de estimulacdo e

deteccao diferenciadas.

Os sistemas comerciais de ASSR mais difundidososAadix (neuronicsa.com
Audera yiasyshealthcare.coonM-A-S-T-E-R (nastersystem.gaSmartEP ifisys.com
e Eclipse ifiteracoustics.cojn Alguns sistemas podem ser custosos e, geralresiéo
orientados para uso clinico. Nesse sentido, po@emestritos em relacdo aos niveis de
estimulacdo que podem ser aplicados, & geracacstdeuds personalizados e ao
namero de derivacbes de EEG que podem ser gradadasma simultanea.

Algumas outras propostas de plataformas persodakzgue permitem estudar a
ASSR com flexibilidade foram relatadas por VAN DU& al. (2008b) com a
plataforma denominada “SOMA”, baseada no sisteme&SIVEER mas com capacidade
de aquisicdo de EEG multicanal de eletrodos. Gsistema de estimulacdo binaural e
aquisicao de multiplas derivacdes EEG foi prop@sto VAN DER REIJDEN (2005).
ROMAO (2009) desenvolveu o sistema de estimulacdo mdltipla “68tm” com
aquisicao de canal simples de EEG e diversidadengepara estimulagao.

No Brasil, existem poucas pesquisas em relacdo esengolvimento de
equipamentos para avaliagdo das ASSR’s. O presstido desenvolveu um sistema

flexivel que permite estudar e aplicar as ASSR ppogar na avaliagdo da audicao.
Este capitulo descreve o desenvolvimento do sistemalentifica algumas

caracteristicas que podem ser aprimoradas comalhimblfuturo. O sistema foi

desenvolvido em colaboragcdo com os colegas do hta de Processamento de

26



Sinais e Imagens Médicas (LAPIS/PEB/UFRJ), e o dice Estudos e Pesquisa em
Engenharia Biomédica (NEPEB) da Universidade FéderMinas Gerais (UFMG).

Na secédo 3.1, € descrita a metodologia utilizada pgrojeto da estrutura funcional
do sistema no nivel de hardware e software, e osedimentos de teste. Em 3.2,
apresentam-se as caracteristicas funcionais doétipmt as diretrizes de configuragéo
para uso do sistema e os resultados dos procedisnel® teste. Finalmente, sdo
propostas melhoras no sistema para sua futuraag@bcna estimacao de limiares

auditivos por meio da ASSR.

3.1 MATERIAIS E METODOS

3.1.1 Organizacéo funcional do prototipo

As caracteristicas funcionais do sistema foram bestaidas considerando os
parametros minimos num protocolo de aquisicdo @ewdlo as ASSR. O sistema
adotou a metodologia MASTER (JOHN e PICTON, 200@yapa geracéo de
estimulacdo multipla binaural e a aquisicado e aadalie multiplas derivacbes de EEG
com base no “AudioStim” (ROMAO, 2009), bem comacassideracdes propostas nos
desenhos de VAN DER REIJDEN (2005) e VAN DUN et(2008a).

As caracteristicas funcionais estabelecidas staléis a seguir:

» Estimulag&o auditiva multipla binaural de tons madas em amplitude ou
frequéncia;

» Agquisicdo das respostas eletrofisiolégicas ASSR peio de multiplas
derivacoes de EEG, gravadas em sincronia com rosti

» Apresentacdo em computador dos sinais EEG adgsijrtdato no dominio
do tempo quanto no dominio da frequéncia,

* Processamento de sinais on-line para deteccao %8R %

* Gravagado em disco dos dados de EEG para processanfieime.

A implementacdo adotou uma solucdo de arquitetuodutar, composta de 4

elementos com componentes de hardware e software:
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e Modulo de interface com o usuario GW@raphical User Interface(M_Gui) -
contém as interfaces de usuario necessarias pantaoleo das funcbes do
estimulador auditivo, aquisicao de sinais EEG ecggsamento de sinais por

meio das técnicas objetivas de deteccao de resposta

* Modulo de estimulacdo auditivaM( Estim) — recebe informacdo digital de
audio e gera os sinais elétricos analogicos quecsagertidos em pressao
sonora pelos transdutores (fones de ouvido). Estduln configura a saida de
audio de acordo as especificacdes definidas nddneedo usuario no M_Gui.

* Modulo de aquisicdo EEG de multiplas derivac@dsAq) - encarregado da
aquisicao dos sinais analogicos de EEG, e suaaapagsio na tela por meio da

interface do usuario no M_Gui.

e Mobdulo de controle e comunicacéo interva Com) - sistema de hardware que

permite a comunicagao entre os modulos.

O esquema funcional do sistema é apresentado neaR3gl. O usuario do sistema,
por meio doM_Gui configura os parametros necessarios para a alisigs sinais

EEG e para a geracao de estimulos auditivos.

O M_Gui comunica-se com dM_Com, o qual, depois de pré-processar as
informacdes, encaminha os dados, seja para coafiguhardware de reproducdo de
audio e transmitir os dados digitais de audio aduttdM_Estim, seja para configurar
a aquisicao ou receber os dados de EEG do mddiukay. A funcionalidade detalhada

de cada modulo é descrita a sequir.
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Armazenamento @
Frocessamento dos Sinais

Interface de Usudrnio 5 A
= Calibracio
Interface Processamento Controle & Comunicagdo
(FFT, ORD, Detecgio ASSR) M Com

_________ reo oo oo ey r-—————-

| Interface Estimulador | Gerencia dados audio j‘>i Estimulagdo Auditiva
L

(Célculo, Transmisso) M_Estim

Gerencia dados EEG . i ;
Interface Visualizagao EEG 1 (Config. Aquisigio : j;l> Aquisicdo Multicanal
(Pré-pracessaments) Transmissao) : : M_Aq

Figura 3.1 Estrutura funcional do sistema de aquisi¢cdo éssnde ASSR.
A interface de usuéario M_Gui estabelece os par@setp protocolo de estimulagédo e da
aquisicao de sinais EEG. Os dados da estimulagaensdados através do M_Com para serem
reproduzidos no M_Estim, e posteriormente ajustadossistema de calibragdo. O M_Aq
adquire os sinais eletrofisiolégicos de multiplasieh¢des EEG e, por meio do M_Com, envia
os dados digitais para o0 M_Gui no computador, @etl&o processados pela interface de

Processamento.

3.1.1.1 Mdbdulo de Interface de Usuéario - M_Gui

M_Gui foi implementado como uma aplicativo de cotapor utilizando o software
Labview (http://www.ni.com/), composta de trés sydticacdes (interfaces de usuario)
com controles especificos para estabelecer os padsrde um protocolo de aquisi¢cao
de multiplas ASSR (MASSR) (Figura 3.1).

Uma primeira interface gerenciaestimulador auditivo e configura o hardware do
mobdulo M_Estim. Assim, define os parametros doquuib de estimulagdo (amplitude,

frequéncia, fase, indice de modulacéo, tempo de@sicao).
Uma segunda interface gerencia aguisicdo dos sinais EEG permitindo

configuracdo do hardware de M_Ag e o0 monitoramelo® sinais EEG registrados. A

configuracdo define os parametros operacionais atdware EEG ADS1299Téxas
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Instrumen} e 0 monitoramento permite visualizar 8 sinais EEBé-processar o0s sinais

pela aplicacdo de filtros digitais.

Uma ultima interface dprocessamento de sinais e deteccdo das AS&hica os
algoritmos de deteccdo objetiva das MASSR, espaaifente, a magnitude quadratica
da coeréncia simples (MSC) e a multipla (MMSC).

3.1.1.2 Mddulo de Controle e Comunicacdo - M_Com

Implementado no microcontrolador DSPidital Signal ProcessQr STM32F407
(32 bits) por meio da plataform8TM32F4Discovery(STMicroeletronics) O DSP
possui ARM cortex - M4, velocidade de 168MHz, pssaenento em ponto flutuante e
suporte para periféricos 12S, 12C e Ethernet. Asciionalidades deste modulo sao
previamente programadas em firmware utilizando eafdrma de softwar€ooCox
COIDE na linguagem de programacdo C++, e o0 compilad®r-Link/v2
(http://www.st.com)

Este mddulo realiza o processamento digital decaadgerencia a comunicacao
entre os diversos modulos do sistema. Inicializaofigura o hardware dos médulos
M_Aq e M_Estim, calcula e aloca em buffers de dwdidons que serdo passados para
M_Estim, e gera um sinal periddico em sincronia @astimulo que sera uma entrada
GPIO General Purpose Input/Outputo M_Aq (Figura 3.2).

M Com Configuracio M_Estim
; -
Recebe configuracéo para o

Estimulador e Aguisicic desde M_Gui FUNGOES
AUDIO

128 —
Dados de Audic M_Estim

|::>
DSP
L g eperenon
<:|

Transmite dados EEG digitalizados e FUNGOES

Configuracdo M_Aq
sinal de sincronismo para M_Gui AQUISIGAO

SPI

Dados digitalizados

Figura 3.2 Diagrama funcional do Mddulo de Controle e Coragéo - M_Com.

A comunicacao bidirecional com M_Gui utiliza umaenface ethernet (UDP) por
meio da plataforma STM32F4DIS-BB d&rI'Microeletronics Na comunicagdo com
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M_Estim, M_com transmite os comandos de configuaggd meio de uma interface
I2C e os dados do audio digital por uma interfa&{Integrated Interchip Sound

Para comunicar com M_Aqg é utilizada uma interfadel ®idirecional, seja
configurando os registros do hardware de aquisigsinais EEG, seja recebendo os
dados digitalizados (ADC) correspondentes aos ssimdetrofisiolégicos, os quais,

posteriormente sdo encaminhados até o M_Gui.

3.1.1.3 Mddulo de estimulagdo auditiva - M_Estim

Este médulo (Figura 3.3) estd composto por um asovaligital-analdgico (DAC —
Digital-to-Analog Converter de audio estéreo com amplificador integrado C323L
(cirrus.com) embarcado na plataforma STM32F4Discovefyww.st.com), com

caracteristicas:

» Amplificador de fone de ouvido com GND centralizaataixa dinamica de
96 dB (A-wdt). Poténcia de saida 2 x 44 mW (es)épaca 16Q e 2,5V

» Conversor digital analdgico (DAC) de até 24 bitsueas de transmisséo de
audio de 4000 Hz até 96000 Hz.

 Maquina de processamento digital de sinais (detetagpicos e limitador

programaveis).

Saida Monoaural 1

A O

— VOL DAC HP/Line

L
el

Recebe dados digitais Audio
desde o M_com

Saida Monoaural 2

12C
desde 0 M_com CONTROLE
:ﬁz M_Estim

Figura 3.3 Estrutura funcional do Médulo de Estimulagéo -Bdtim.

Recebe configuragio DA T T

A configuracdo do médulo M_Estim é estabelecidapieacéo de usuario (M_Api) e
recebida através do M_Com. Um protocolo 12C éaatilo para configuracao (pardmetros de
ganho, volume, bits do DAC, etc) enquanto que praresmissao dos dados de audio utiliza-se

um protocolo de comunicagéo 12S.
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Neste modulo, sédo configurados (em nivel de hamwanimero de canais de saida
(mono ou estéreo), a velocidade de transmissdaidie,&lém disso, converte o audio

digital em sinais analdgicos e os amplifica.

O modulo possui duas saidas monopolares indepersdgmé permitem estimulacao
binaural em niveis de pressdo sonora de até 96,d8m resolucdo de 0,5 gB. A
configuracdo da tensdo de saida maxima dependardm gnalogico interno aplicado
(G= 10,3959, saida de 1 volt).

3.1.1.4 Mddulo de aquisicdo multicanal EEG - M_Aq

Este mdédulo adquire sinais eletrofisiologicos (EBfaseado nas configuracdes
estabelecida na interface de usuario no M_Gui.eiBese em um hardware conversor
analdgico-digital (ADC -Analog-to-Digital Converterde alta resolucéo e um sistema
interno de amplificacdo, fornecidos pelo ADS1299E@@Gp://www.ti.com)por meio
da plataforma EEG ADS1299EEG-FE Texas Instruments.

Permite aquisicdo de 8 derivacdes (bipolares owpulares) para aplicacdes EEG,
ADC de 24 bits, ganho analégico (2 até 24), capaidde medicdo da impedancia
eletrodo-pele, capacidade para aquisicdo de calgitsis (GPIO) e hardware para

testes por meio de sinais de referéncia.

Este modulo recebe dados encaminhados desde o Mp@umeio do M_Com)
para configurar o seu hardware; por exemplo, defene tipo de entrada (monopolar ou
bipolar) e a frequéncia de amostragem. Apés a gor#Cao, pode ser iniciada uma
aquisicao de sinais de até 8 derivacdes de EEGrdmfsimultanea. Os sinais EEG sao

amplificados, digitalizados e posteriormente traitisios para o M_Gui (Figura 3.4).
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Transmite dados EEG ]
digitalizados para M_Api MAQUINA DE 2 +
(atraves do M_Com) CONTROLE —
M Canai
()1 P Mono / Bipolar u anais
F Amostragem X EEG
Ganho Analog .
Recebe configuragbes para GPIO Z ——
ADS1299 desde o M_Api <
(atraves do M_Com)
M_Aq

Figura 3.4: Diagrama funcional do Médulo de Aquisicao — M_Aq.
A configuracdo do médulo M_Ag é estabelecida nerfate de usuéario (M_Gui) e recebida
através do M_Com. Os dados eletrofisioldgicos sdgpliicados (A1-A8) e digitalizados
(ADC1-ADCS8) em 16 bits. Utiliza-se comunicagéo PRita transmissdo e recepgdo com este
moddulo (Modificado de EEG ADS1299EEG-FEexas Instrumenfs

3.1.2 Procedimento de testes

Foram propostos testes para verificar a funcioadkdde cada modulo do sistema.
Assim, um teste avaliou a funcionalidade do esttait auditivo, outro, o sistema de
aquisicao de sinais e, finalmente, a etapa de gpsaogento de sinais e deteccédo de
ASSR.

O teste do estimulador auditivovisa constatar a concordancia entre os parametros
de amplitude e frequéncia do estimulo especificguile usuario e os efetivamente
gerados pelo médulo de estimulacdo M_Estim. Umistéegia de 1Q (simulando a
impedancia oferecida por um fone) foi conectadasa@la de audio do M_Estim
juntamente com um osciloscopiM$O 2024B -Tektronix)Os seguintes tons foram
estabelecidos.

1. Tom puro senoidal de 1000 Hz em 50% da amplitud@ém@selecionada.

2. Tom AM binaural de 100% de amplitude do valor dédaamaximo com
portadoraf,= 1000 Hz e modulacdo na orelha direita de 40 Hmerelha
esquerda de 80 Hz.

3. Tom AM com envelope exponencial de ordem 2 binacmh valores de

amplitude e frequéncia iguais aos aplicados paoancAM.
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Os sinais do osciloscépio foram gravados em disgmsteriormente, foi calculada
a Transformada Discreta de Fourier (DFT) e o ind&e€istorgdo harmdnica.

O teste do sistema de aquisicdo de sinais EB@rificou a concordancia entre os
parametros de configuracdo selecionados pelo wseans aplicados pelo modulo de
aquisicao (M_Aq) no registro de sinais. Os sinalguaidos foram verificados por
inspecado visual nos tracados da interface do ws@asimultaneamente gravado em
disco. A andlise dos dados foi realizada utilizasdoo software Matldb Os

procedimentos sao descritos a seguir:

Sinal de amplitude baixaquisicdo de sinais senoidais produzidos por uradmar
AFG3102C darektronixem frequéncias de 10, 30, 100 e 250 Hz. A saidgedador
foi estabelecida em 100 mVpp e reduzida em um tak000 utilizando um divisor de
tensdo (r1=5,6 IR, r2=5,6 KQ), para se obter uma amplitude de 100 pV.

Sinal de Eletroencefalografia (EEGjoi realizada uma aquisicdo de EEG em um
voluntario por derivacdo monopolar localizada em($&gundo o sistema 10-20), com
referéncia nos lobulos auriculares e o terra em Rpgte teste, foi também adquirido o

sinal em sincronia com o estimulo, o qual € gepao médulo M_Com.

O teste do processamento e deteccdo ASSArificou os resultados do pré-
processamento (filtragem, ganho, rejeicdo de ao®fse, da deteccdo da modulante
pela MSC apresentados pela interface de usuarra. iB@, foi aplicada estimulacéo
maltipla binaural, na intensidade de 60sgBem frequéncias de 500, 1000, 2000,
4000 Hz e modulantes entre 75 e 110 Hz.

3.2 CARACTERISTICAS FUNCIONAIS DO SISTEMA

Os componentes fisicos do sistema de estimulagdiivaue aquisicdo multicanal
EEG sao apresentados na Figura 3.5.
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Figura 3.5 Sistema de Estimulacdo Auditiva e Aquisicdo Mualtial para estudo da ASSR.

As funcionalidades do sistema sdo acessadas peldace de usuario no

M_Api, as mais importantes sédo descritas a seguir:

» Agquisicdo de até 8 canais de eletroencefalogrdfiBG) em resolucéo
minima de 11nV 04,5 / 22*) /ganho;
» Capacidade de medicdo da impedancia eletrodo-p@ia medicdo da
gualidade do contato dos eletrodos;
» Interface de calibrag&o e ajuste do sistema desig§oi
* Frequéncia de amostragem da aquisicdo EEG de 25§H56000 Hz;
* Aquisi¢ao de sinais digitais GPIO para tarefasidersnismo;
* Geracao de tons puros e tons multiplos moduladosubais. Os seguintes
tipos de estimulos podem ser definidos:
o Tom puro de frequéncia entre 20 Hz até 16000 Hz
o Tom multiplo AM ou FM de até 4 portadoras na fada 20 até
16000 Hz e frequéncias de modulacado entre 20 &&20
o0 Ajuste de envelope exponencial (AMN) separadamepte
portadora, com envelope de grau N de 1 até 10.
* Intensidade Sonora na faixa de 0 até 96-dBm passo de 0,5 dR;
» Estabelecimento de duracéo do trecho de estimdithau(até 1,024s);
» Controle de repeticbes consecutivas do trechotitaws (até 2000);
* Geracao de estimulos personalizados desde arquivo;
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» Pré-processamento dos sinais EEG por filtros plaasda enotch
e Caélculo on-line da MSC e MMSC com capacidade dstejdo niumero da
janela temporal a processar, tamanho do treche] di significancia do

teste estatistico e deteccdo de respostas nagfiegs de estimulacao.

Em uma operacdo comum do sistema, primeiramenig@io deve estabelecer
os parametros de frequéncia de amostragem, gam@gao, tipo de entrada (mono ou
bipolar), canais digitais GPIO por meio da integfate aquisicdo de sinais no botao
“ADS1299” (Anexo 2.1).

A interface de ajuste no botdo “Ajuste” deve sdizatla previamente a aquisicéo
do EEG, de modo a configurar os niveisoffsete ganho que serao utilizados em cada
derivacdo para retirar a componente DC e reprasergmal digital adquirido em sua
escala de tenséo “volts” (Anexo 2.2). Os valoregjdste sao salvos em arquivo digital.

Adicionalmente, foi projetada uma interface paraimes a impedancia
eletrodo-pele. Esta interface auxilia ao usuériwzieaalizacdo de cada canal com a sua
impedancia representada por meio de um codigo oes erde=Bom — abaixo de
5kQ, Amarelo=Aceitavel — entre 5¢k e 10K2, Vermelho=Inaceitavel - acima de
10k2). O usuario escolhe as derivacbes de gravacdentsisl0-20) e os parametros do
estimulo de corrente utilizado para obter a impeidaAnexo 2.3). Os intervalos

correspondentes com cada cor podem ser modifigaosisuario.

A interface do modulo de aquisicdo EEG € mostradAmexo 2.4, a interface do
modulo de estimulagdo M_Estim no Anexo 2.5, e ariate do modulo de
processamento de sinais é mostrada no Anexo 2d%a Niima, dispbe-se de controles
para definir a nimero de amostras utilizadas ema t@&tho processado, a quantidade
de trechos utilizados no célculo acumulado dasicasnMSC e MMSC, o nivel de
significancia do teste estatistico (alfa) aplicadogcritério utilizado para definir a
deteccdo de uma ASSR (“sinal presente”) em umatgiaae de trechos identificados

consecutivamente.
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O usuério escolhe a derivacao que sera analisaa®SC e também o conjunto
de derivagOes utilizadas na MMSC. Os resultadosagfiesentados no decorrer do

registro dos sinais EE@1{-line).

O usuério pode utilizar um filtro personalizado gpar etapa de processamento,
dependendo da faixa de andlise. As técnicas OR&saptam por meio de barras suas
estimativas para a faixa espectral de 65 até 12%frdguéncia de modulacédo). Se a
estimativa ultrapassa o limiar estatistico em umemd de trechos estabelecido no

critério de deteccdo, um indicador é ativado paaiecar a detecgéo de resposta.

3.2.1 Resultados dos testes do sistema

As medicOes realizadas mstimulador auditivo sdo apresentadas na Figura 3.6.
Observa-se concordancia entre a amplitude do §ihalvolts) e a sua componente
espectral (na frequéncia do estimulo) em relacaestabelecido. O indice de distor¢céo
harménica THD Total Harmonic Distortiol em 20 harmdnicos foi calculado em
0,26%. Verificou-se que as caracteristicas espsaréemporais dos tons AM e AM2

estdo de acordo com os valores estabelecidos negineento de teste (Figura 3.6).

O espectro do tom AM possui uma componente espeatng;,= 1000 Hz de
amplitude 0,5 V e as suas bandas laterais estatadés 1f,, de acordo com o valor de
modulacao de cada orelha, com amplitudes em tarh2ab V. O tom AM2 apresentou
uma componente eifj de amplitude 0,375 V, bandas laterais eify, £om amplitude
de 0,25 V e em 2f,, com amplitudes em torno de 0,062 V. Estes valestdo de
acordo os valores tedricos das componentes esigeatnaons modulados (JOHN et al.,
2002).
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Figura 3.6: Estimulos auditivos gerados pelo sistema utilizammma resisténcia X0.
a) tom purof, = 1000 Hz, £ 0,5 v. b) tom AM, +1 ¥, =1000 Hz f,, = 40 Hz para a
orelha esquerdaf,= 80 Hz para orelha direita. c) tom AM2, +1fy, = 1000 Hz f,,,= 40Hz

para orelha esquerda e 80 Hz para orelha direstas Temporais da orelha esquerda ilustram a
diferenca entre AM e AM2.

Os registros realizados com sistema de aquisicdo de sinais EEG sao
apresentados na Figura 3.7. Na Figura 3.7a apeesenim sinal senoidal de 30 Hz
obtido do gerador de fungdes. As amplitudes dol giravado correspondem ao valor
especificado no teste, tanto no dominio do tem@miguno espectro de frequéncia. Em
todas as frequéncias testadas, ndo foram ident#scaliferencas entre os valores

configurados e os valores medidos.
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Figura 3.7: Medicdo de sinais realizadas com o sistema disiaga.
a) Tom purof = 30 Hz, amplitude = 0,989 x 10/. b) Sinal de EEG medido na derivacio
Cz com referéncia em Fpz e terra em A1+A2. O simaronismo (bordas de subida) gerado

pelo estimulador auditivo permite a segmentacasirbl EEG.

O sinal de EEG (Figura 3.7b), ap6s aplicacdo deadiém digital notch em
frequéncia de 60 Hz e 120 Hz e aplicacao de f#magassa-banda entre 0,5 e 60 Hz,
apresentou amplitudes em torno de = 20 pV, comgatom amplitude de um sinal de
EEG. Também é apresentada a medicdo do sinal de@sismo, a qual acontece em
intervalos de 1,024 s. O sinal mantém periodicidagedera ser utilizado para deteccao
de potenciais evocados no sinal de EEG.

Finalmente, as medicdes na interfac@ueessamento de sinais e deteccdo ASSR
sdo apresentadas na Figura 3.8. Observa-se quedayefetivamente foi aplicado o
estimulo auditivo, as estimativas das técnicasedecddo ultrapassam o valor critico
(linha horizontal) em todas as frequéncias de nagda esperadas (entre 77 e 105 Hz).
Isto é identificado como uma deteccao de respostarsequentemente, os indicadores
ao lado de cada frequéncia de avaliacédo (frequ€mmeadoras dos estimulos) seréo

ativados para visualiza¢do do usuério do sistema.
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Figura 3.8 Deteccao das MASSR por meio da interface de psareento.
Estimulagdo com tons mdltiplos binaurais em 6@-gR deteccdo apds registro de 400
trechos do sinal EEG, utilizando MSC(esqueda) maatghio Cz e MMSC(direita) nas 8

derivag6es. O valor critico € tracado horizontali@en

3.3 DESENVOLVIMENTOS FUTUROS

A estrutura modular adotada € favoravel para agiat@o das novas
funcionalidades apontadas como desenvolvimentourdgit no entanto, as
caracteristicas fornecidas pelo hardware do moédidocontrole podem requerer
acréscimos na capacidade de memdria estatica Adeepara alocar diversos buffers

de audio simultaneos.

O estimulador auditivo, com capacidade de estigiaale até 96 3, permitira
0 estudo das ASSR em estimacgéo de limiares ausliteon diversos graus de perda
auditiva. Porém, ndo se recomenda sua utilizac@maadesta faixa de intensidade,
devido a que a caracteristica de qualidade (d&tohg@rmonica) do estimulo gerado
pelo modulo de estimulacdo sera afetada, isto @Eodedear variabilidade nas repostas
evocadas devido ao sistema de estimulacdo. Mociifesa a0 projeto devem ser
realizado para gerar maiores intensidades. O radtkilaquisicdo mostrou-se eficiente
na gravacado de sinais de EEG por meio do ADC derakolucdo. A resolucédo do
hardware de aquisicdo (na ordem dos nV) permiti& apos processamento as baixas

amplitudes ASSR sejam identificadas.
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Sistemas de deteccam-line sdo uma ferramenta para avaliar os protocolos de
aquisicao e identificar com antecedéncia a necadside ‘retestes' reduzindo o tempo
de exame (lbraim F. 2012). As caracteristicas dtersia apresentadas neste capitulo
correspondem a uma primeira etapa no desenvolvimgaium sistema para deteccéo
automatica de limiares auditivos com ASSR. Assioramh identificadas diversas
oportunidades de melhoria nas caracteristicas tpoge, bem como funcionalidades
nado projetadas que poderiam ser acrescentadas gaimorar a ferramenta

desenvolvida.

A seguir listam-se algumas caracteristicas que modentribuir para trabalhos

futuros em relacédo ao desenvolvimento do sistema.

* Medicédo do ruido e a SNR no decorrer da coleta, wistas a estabelecer
um critério de nivel de ruido que deve ser atinguites de detectar as
MASSR,;

» Algoritmos de rejeicdo de artefatos-line sob critérios estabelecidos pelo
usuario;

» [Estimacdo automatica de limiares auditivos com MRSS$r meio de
alteracdo automética da intensidade do estimulo;

» Interface grafica tipo “audiograma” para represgdba dos limiares
eletrofisiologicos;

» Estimulagdo com controle de intensidade indepeerdemtqual permita
reduzir a intensidade unicamente em uma das freqagggue compdem um
tom multiplo bem como o tipo de tom aplicado emeciatiensidade.

* Monitor de impedancia eletrodo-pele no decorrecalata.

» Estimulagéo por tons tipo ruidchirp etone-burst

» Ajuste e calibracdo das intensidades sonoras casilpldade de gravacao
em disco dos fatores de ajuste.
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4 DETECCAO DA RESPOSTA AUDITIVA EM REGIME
PERMANENTE A TOM COM MODULANTE
EXPONENCIAL UTILIZANDO MULTIPLAS
DERIVACOES DE EEG

O sistema de estimulacdo e aquisicdo das ASSRitdescrcapitulo 3 sera aplicado
neste experimento. A interface de monitoramentacd®e3.1.1) foi utilizada para
verificacdo da qualidade do EEG registrado e phsemwvar os resultados de deteccao
“on-line”. Nao entanto, os dados apresentados esepte capitulo referem-se a andlise
off-line dos sinais do EEG.

4.1 METODOLOGIA

Casuistica

Foram registrados sinais de EEG de 29 voluntarigs roulheres) —sendo 23
selecionados para elaboracéo dos resultados— demefi@ria entre 18 e 30 anos, sem
histérico de patologias neuroldgicas ou auditivasficadas por anamnese audioldgica.
Os sinais de EEG de 6 voluntarios foram consideramom alta contaminacdo de
artefatos (mais do 30% do sinal). Os voluntarisarfoselecionados dentre a populacéo
universitaria da Universidade Federal do Rio deeilan(UFRJ). Os experimentos
tiveram aprovacdo do comité de ética em pesquisal ICEP) do Hospital
Universitario Clementino Fraga Filho (HUCFF), CAAB844414.3.0000.5257, e todos

os voluntarios assinaram um termo de consentimeméoe esclarecido (TCLE).
Critérios de Incluséo

Os voluntarios realizaram os procedimentos de: arae otologica, otoscopia e
audiometria tonal liminar no Laboratério de Exam&omplementares de
Fonoaudiologia da Universidade Federal do Rio deeida (UFRJ) no Hospital

Universitario Clemente Fraga Filho .

A anamnese obteve informacdes de idade, géneropsdadbre a audigao,
antecedentes familiares de problemas otolégicossaom otolégico e uso de
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medicamentos ototéxicos. Foram incluidos na amastraujeitos que apresentassem
respostas negativas na anamnese. A otoscopia @ietegtar e excluir da amostra os
voluntarios portadores de corpos estranhos e raleazra no Meato Acustico Externo
(MAE), e de perfuracdo da membrana timpanica. fibzado o otoscopio da marca

Welch Allyn

A Audiometria Tonal Liminar foi realizada em cabia&ustica com niveis de
presséo sonora em cada frequéncia de acordo cavelaméximo permissivel de ruido
ambiental (norma ANSI S3.-1991). O método paratardenacdo dos limiares tonais
aéreos foi descendente (FROTA, 2003) nas frequ&nei&50, 500, 1000, 2000, 3000,
4000, 6000 e 8000 Hz. Foram excluidos da amostradigiduos cujos limiares de
audibilidade excederam 20 @dBpara frequéncias entre 500 a 8000 Hz. Utilizourse
audidmetro da marca Interacoustic, modelo CE 1050aANSI-69 e fone TDH-39.
Um registro de avaliacdo audiolégica de cada véhimtfoi preenchido. Os limiares
obtidos em dBa por meio da audiometria tonal estdo relacionados a escala de
dBsp. de acordo com a norma ISO 389-2:1994 para fon@ssdecédo, com correcdes de

+6, +0, +3 e +6 dB para as frequéncias de 500,,120D e 4000 Hz, respectivamente.

Os sujeitos enquadrados no critério de normalidagditiva foram incluidos na
amostra do estudo e encaminhados para pesquis8®R.ACaso contrario, o voluntario
foi encaminhado para avaliacdo médica, no Hospltaversitario Clementino Fraga
Filho. O tempo dos exames audioldgicos foi em torno daibbitos.

4.1.1 Protocolo experimental da ASSR

O registro da ASSR foi realizado numa sala com antbisilencioso no Laboratorio
de Processamento de Sinais (LAPIS) do Programa dgertharia Biomédica
PEB/COPPE/UFRJ. Os sujeitos foram orientados a gegoerem reclinados em uma

cadeira confortavel, relaxados e podendo dormimtera coleta.
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Estimulos AM e AM2

Aplicou-se um tom AM, o qual é considerado come@n&fcia de comparacao do
estudo, e um tom de amplitude modulada com envetp®nencial de ordem 2

(AM2), ambos gerados de acordo com a Equacao 8qse8.2).

O estimulo aplicado em cada orelha é um tom maltipbmposto de uma
combinacéo linear de quatro tons modulados comuémejas portadorasf, nos
valores de 500, 1000, 2000 e 4000 Hz (afastadasipar oitava). As frequéncias de
modulacao f(,) associadas a cada portadora foram selecionades &h e 106 Hz
(afastadas por mais de 1,3 Hz) segundo o critéidQHNet al. (1998).

Todas as frequéncias de modulagdo foram corrigifiag para que trechos de
1,024 segundos contivessem um numero inteiro déoscia fim de evitar o
espalhamento espectral (LINS e PICTON, 1995; J@Hal.,1998; RANCE, 2008). Os

valores sao indicados na Tabela 4.1.

Tabela 4.1:Frequéncia de estimulagéo para cada orelha (Hz).

Orelha Esquerda (OE) Orelha Direita (OD)
fo 500 1000 2000 4000 500 1000 2000 4000
fm 81 89 97 105 77 85 93 101
fnc| 81,05 8887 96,68 10547 | 77,15 8496 92,77 100,56

Utilizou-se um indice de modulac@&o= 1 (100%), o exponentd = 1 para o tom
AM, e N = 2 para o tom AM2 (Equacéo 5). A representacao tenhgoespectral dos
tons multiplos é apresentada na (Figura 4.1). Cesperado, observa-se a componente

central enf, e as2N componentes laterais nas frequéngias Nf,,.
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Figura 4.1: Tons multiplos AM e AM2.
Estimulo multiplo com portadorg, = 500, 1000, 2000 e 4000 Hz e modulantes de §1, 89
97, 105 Hz ,respectivamente. a) Tom AM, b) Tom AM2.

Os dois tipos de tons (AM e AM2) foram aplicadosagdriamente na sequéncia de
60, 45 e 3Q@Bgsp. com duracdo de 8 minutos em cada intensidAdeintensidades
foram escolhidas com vistas a estudar o tempo necessario para detec¢do de respostas e a
comparagdo de diferentes abordagens de processamento, € ndo para estimacdo de
limiares auditivos. A calibragdao da intensidade sonora foi realizada em cada frequéncia
utilizando a orelha artificial 4153 e o analisador de frequéncias 2250 ambos da
Briiel&Kjaer (Figura 4.2) nas intensidades 60, 45 e 30 dBgsp.. Os estimulos foram
aplicados com fones de inser¢io E-A-RTONE™ 3A-10.

Figura 4.2: Orelha artificial 4153 e o analisador de freqié@2250 da BRUEL&KJI/ER.

Registro do sinal de EEG

Sinais de EEG de oito derivacfes — limitadas pélmero maximo de entradas

disponivel do sistema de aquisicdo — foram regiesanas posicoes Fz, F3, F4, Cz, C3,

C4, Pz, P4 conforme o sistema 10-20, com refer@riaiaricular (inked earlob& e o
eletrodo de terra em Fpz (Figura 4.3). Utilizarenedetrodos de prata/cloreto de
prata(Ag/AgCl), e a impedancia eletrodo-pele massy abaixo de $k Os eletrodos

foram posicionados utilizando uma touca e gel ctordiscoso.
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Figura 4.3: PosicOes dos eletrodos utilizadas nos experiraento

Os locais de registro foram escolhidos de acordn as recomendacfes descritas
em 2.3.4, especialmente na regido central, posaptar maiores respostas para ASSR
na faixa de 70-110 Hz. Diferentes locais para erégicia tém sido aplicados em outros
estudos (CONE-WESSOet al, 2002b; CHOLlkt al, 2012; LUIZet al, 2014).

4.1.2 Pré-processamento dos sinais de EEG

Os sinais de EEG foram adquiridos com frequénciardestragem de 2000 Hz e
janelados em trechosefochy de 1,024 s. O médulo de aquisicdo de sinaisapiica
filtros analdgicos de entrada; assim, os sinaisteglos sdo limitados unicamente por
um filtro do préprio hardware ADS1299 com frequé@nde corte correspondente a
500 Hz. Foi aplicada filtragem digital passa-fagxdre 65 e 125 Hz e filtragemdtch”
nas frequéncias de 60 e 120 Hz para eliminar mrdarede elétrica. O sistema de
aquisicao foi configurado em resolucdo de 0,022%jiYganho G=12 para 24 bits de
dados).

Ruido e Rejeicdo de Artefatos
No sinal de EEG, a influéncia de processos fisioligy de origem n&o-cerebral

(movimentos, degluticdo, piscada de olho, niveligdia) e processos extrafisiologicos

(ambiente, equipamento, eletrodos) que produzedo relétrico, dificultam a deteccao
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da ASSR. Neste estudo foi aplicado um critério deigdo de trechos ruidosos,
considerados quando 1% das amostras do trechpadsau um limiar de rejeicdo de
+15uV e, consequentemente, este foi retirado disand identificacdo de um trecho
ruidoso em uma derivacao levou a rejeicdo do meseuto temporal em todos os
canais gravados. Limiares entre £10 puV e £50uV s@&to utilizados em outros estudos
(VAN DUN et al, 2007a; SANTOS, 2012; JOHN e PICTON, 2000).

Os trechos do sinal de EEG sincronizados com amekii auditivo foram
organizados em varredurasweepp formadas por um conjunto dE trechos. As
varreduras foram transformadas para o dominio demuéncia utilizando a

Transformada Discreta de Fourief{D-Discrete Fourier Transforin

4.1.3 Parametros de analise das MASSR

O desempenho do tom AM2 e a andlise de multiplavai®es de EEG com a
MMSC na identificacdo da ASSR foi avaliado por difges parametros. Utilizou-se a
amplitude das repostas MASSR, a taxa de detecddoo(lsensibilidade), a Taxa de
Falsas Deteccbes (TFD), a area sob a curva RR&Cefver Operating Characteris}ic

ou AUC (Area Under the Curyee o tempo de deteccdo das respostas.

A amplitude das MASSR foi obtida formando varreduwla 16,384s (T= 16 trechos
de sinal de EEG) e obtendo-se a DFT da média deerdsato oferece uma resolugéo
espectral de 0,06 Hz a qual pode garantir que @paoentes das respostas, ndo sejam

fortemente influenciadas pelas componentes viziflRANCE, 2008).

No calculo da MSC e MMSC, a varredura foi compatgal = 5 trechos (5,12 s).
Esta configuracédo de varredura foi aplicada emosutstudos de deteccdo ASSR com
MSC (ROMAO, 2009; ZANOTELLI, 2011). A cada varredya MSC e MMSC foram
estimadas com o numero total de varreduras e o gdio atualizado para o nivel de

significancia dex = 5%.

Considerou-se como “resposta presente” o instaatejual o valor da MSC e
MMSC — em cada frequéncia de modulacdo — ultrapassosalor critico por 3

varreduras consecutivas. Este nimero de varredoirasiotado com vistas a garantir
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uma taxa de falsos positivos abaixo de 5% (VAN DétNal, 2007b; RANCE, 2008;
ZANOTELLI, 2011).

A taxa de deteccao (TD) foi determinada pelas ag@resentes no conjunto das
respostas esperadas (8 componentes das frequélecrasdulacdo). Uma vez que 0s
voluntarios apresentaram audiometria com limiares\pprtamentais menores a 20
dBna, pressupde-se que as MASSR deveriam ser idedifscam todas as intensidades

utilizadas no presente trabalho (estimulacdo miriBg = 30 dBsp. - 6dBMcorrecao

FoneMéxima-

Numero de Respostas Detectadas nos bins do espectro com estimulagao
B 8

A taxa de falsa deteccao (TFD), considerada coma estimativa dos falsos
positivos na deteccdo, calcula o desempenho datdetpara identificar apenas as
respostas esperadas. Foi calculada nas 249 conipsnespectrais onde nao houve

estimulacao (respostas ndo esperada) na faixgodotes entre 65 a 115 Hz.

Numero de Respostas Detectadas nos bins do espectro sem estimulacdo
249

TFD =

A Curva ROC Receiver operating caracteristicdoi utilizada para medir o
desempenho do detector através da TD e TFD, sexiddada ao fazer variar um valor
critico de deteccao entre 0 e 1 (KAY, 1998). Aa&eb a curva ROC (AUC) foi obtida
por integragdo numérica utilizando a regra dosezegs (HANLEY e MCNEIL, 1982),
este parametro, foi adotado unicamente para a gagfzado desempenho dos tons AM
e AM2 com a MSC.

Caso, nos 8 min de estimulagcdo em cada intensidadeseja identificada resposta,
considerou-se como “resposta ausente”. Este crigéeadotado em diversos protocolos
experimentais (LUTS e WOUTERS, 2004; STURZEBECH&Ral, 2006; RANCE,
2008; RODRIGUES e LEWIS, 2014). Em todos os caadsxa de falsas deteccbes
(TFD) foi monitorada.
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O tempo de deteccéo foi calculado utilizando uneateé 0s casos nos quais existiu
ocorréncia de detecgdo tanto para AM quanto para.AMdram calculados dois valores
de tempo, o tempo médio para deteccdo de uma tasp8SR (médias dos tempos de
todas as respostas), e o tempo de deteccdo da UiBposta detectada (estimativa do

tempo de duracéo do teste em cada intensidade).

4.1.4 Procedimento de analise

Primeiramente, comparou-se o desempenho do tom éfl2elacdo ao tom AM,
por meio dos parametros de amplitudes das MASSRlesempenho da MSC. Com
base no resultado destes parametros, realizou-s& amtlenacdo (ranking) das

derivacoes a serem utilizadas na MMSC.

Em uma segunda etapa, considerando unicamente cAMB) comparou-se o

desempenho da MMSC utilizando trés estratégiagldedo de derivacdes:

(@) geraram-se 7 conjuntos de derivacdes com numesceaste de eletrodos (2
até 8 derivacdes) com base no ranking determinadaapa anterior;

(b)  considerando os resultados da primeira estratéd@aram-se estratégias de
selegcéo de canais que consideraram que a estindatiMMSC pressupde o
EEG espontaneo (ruido de fundo) como sendo indep¢mdentre as
derivacoes, caracteristica que poderia ndo estalossatisfeita na primeira
estratégia. Assim, formou-se grupos de 2 ou 3 debes, sendo uma delas a
de melhor desempenho e a(s) outra(s), seja aféstataprimeira de modo a
reduzir a correlacdo do EEG espontaneo inter-elefrseja por um

desempenho inferior no ranking de canais;

(c) utilizando as duas derivagbes com melhor desempeeablivou-se um
deslocamento circular de uma varredura (5 treceimspyma das derivagoes,
conforme mostra a Figura 4.4. Este deslocamentoupaodescorrelacionar
as varreduras temporais inter-canal prévio ao psaseento pela MMSC.

Uma vez que, ‘“idealmente”, todas as varreduras saptam uma
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contribuicdo semelhante para a deteccdo da resPp88R, o deslocamento

€ considerado como uma reorganizagao nas varreduras

DERIVACAOD 1

Varredura 1 Varredura2 | 2= = = = = = = = Varredura N-1 Varredura N \
| TECNICA DE

PROCESSAMENTO
MMSC

Varredura N Varredura 1 | =+ * = = = & Varredura N-1

DERIVAGAO 2
Figura 4.4: Estratégia de deslocamento de uma varredurat()spéra processamento pela
MMSC.

A comparacdo entre as diferentes estratégias deasede canais considerou um
fator de desempenho temporal, calculado como aardaiarea sob a curva da TD
(TDmi) obtida desde 12 até 80 varreduras (1 até 6,4. @injhicio da analise em 12
varreduras foi adotado com o objetivo de faciliéarcomparagcdo, uma vez que, a
estratégia que utilizou 8 canais na MMSC, somepotmetera resposta apos 11

varreduras avaliadas (8 da técnica de processameéhtio critério de deteccédo)

4.1.4.1 Analise Estatistica

As amplitudes das MASSR obtidas pelos tons AM e ABt2am comparadas por
meio do teste pareado ndo parameétrico de Wilcoeoiguanto que os tempos de
deteccao, utilizando o teste t para amostras pase&dk testes foram escolhidos apos
aplicacdo do teste de normalidade de Kolmogorow®mi A analise destes
parametros considerou os dados das oito frequédeiasodulagéo, separadamente por

derivacéo e intensidade de estimulacéo.

A diferenca estatistica entre as amplitudes dasRAG& 8 derivacdes foi inferida
com o teste de Friedman. Caso o teste acuse digesggnificativa (p<0,05), realizou-se
a comparacdo multipla com a correcdo de Tukey-Kramecedimento similar foi
aplicado para a comparacao das curvas da taxaetzée temporal entre as estratégias

de selecao de derivacdes para a MMSC.

Todos os testes utilizaram um nivel de significamg 5%.
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4.2 RESULTADOS

Na etapa de pré-processamento dos sinais de EEfbuese a remogao dos trechos
ruidosos ou com influéncia de artefatos. A Figutaapresenta 4 trechos consecutivos
de sinal pré-processado$« 2048 amostras). Neste exemplo, um trecho do sinal foi
identificado como artefato dado que ultrapassoimalt estabelecido em mais de 1%

das amostras, e, posteriormente, foi retirado wia.9D trecho seguinte foi concatenado

no seu lugar.
1074
B EEG, passabanda 1-200 Hz i
OMAASMt AN S mmn A e N M“'\A\/‘/’W\’V A 8)
A ‘h‘l
1072

EEG, passabanda 65-125 Hz 1

f i e WWNWWW docsrpspmn b

N Limiar de Rejeigio

1072

1 Eliminagdo de

& i b I' ‘ Trecho Ruidoso W"m“ ""“‘H"“" i ! C)

0.5 3,5 4

o

Amplitude (V)

(=]

Figura 4.5: Exemplo de pré-processamento do sinal EEG.
a) 4 trechos de EEG apos filtragaotche passa-faixa entre 1-200 Hz; b) filtragem paabeaf
modificada para a faixa de interesse MASSR 65-128 himiar de rejeicao; c) eliminacdo de

trecho ruidoso; d) concatenacado dos trechos Uteis.

A taxa de rejeicdo de trechos média foi calculadaa pcada intensidade de
estimulacdo, considerando a duragéo total da cdeetd@ min (469 trechos). A maior
média de taxa de rejeicdo foi de 13% na intensidizd60 dBp, (Tabela 4.2). Foram
excluidos da analise os dados dos voluntarios presentaram taxa de rejeicdo maior

gue 30%. Restando para analise dados de 23 vaasitar

Tabela 4.2:Taxa de rejeicdo média.
30 dBsp. | 45 dBspL| 60 dBspr
AM 5,6% 4,9% 10,6%
AM2 | 6,1% 7,2% 13,0%
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4.2.1 Amplitude das MASSR

Na Figura 4.6, apresenta-se um exemplo do espéeteonplitude nas 8 derivagdes
de EEG de um voluntario. As respostas em Pz e R3@ptam as menores amplitudes,
enquanto que maiores amplitudes aparecem nas ¢fEewa&z, Fz, F4 e C4, para este

caso particular.

F4

Figura 4.6: Espectro de amplitude de um voluntario em todadesivacoes.
Estimulacdo AM2, 60 d&,, 64 varreduras (janelas) de EEG de 16,384s.

A média das amplitudes MASSR foi calculada porsigade de estimulacéo e tipo
de tom aplicado, utilizando as primeiras 64 varraslwo sinal. A Figura 4.7 apresenta
0s espectros meédios de todos os voluntarios neagéid Cz. Os valores de amplitude
para todas as derivacdes sdo apresentadas na #ahelbserva-se que as amplitudes
evocadas pelo tom AM2 sao significativamente maiagnee as do AM. Esta diferenca
foi maior nas intensidades de 45 e 60;giBNa intensidade de 30 ¢B, pequenos
acréscimos na amplitude da resposta foram obsesvaddiferencas significativas nao

foram identificadas em todas as derivacoes.
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Figura 4.7: Média do espectro de amplitude no grupo de ané?8 voluntarios).

Derivacdo Cz, 64 varreduras do sinal.

Tabela 4.3: Amplitudes médias das MASSR (nV) por derivagéo.

* Diferenca significativa p<0.05 para o teste digcdkon.

30 dB SPL 45 dB SPL 60 dB SPL
Derivacao AM AM2 AM AM2 AM AM2
Cz 19,0 20,7* 34,3 40,6* 51,8 59,7*
Fz 19,0 20,3 33,7 40,0* 51,6 59,9*
F3 18,9 20,1 31,6 37,4* 49,1 55,9*
F4 18,8 19,7 32,2 38,6* 49,3 57,3*
c3 17,2 19,8* 30,6 36,4* 47,9 53,3*
Cc4 17,7 19,5% 31,2 36,8* 46,7 54,0*
Pz 15,6 17,3* 27,5 32,2* 41,9 47,8*
P3 14,6 16,3* 25,2 29,4* 39,5 44,4*

Incrementos percentuais nas amplitudes MASSR pmatoeflo tom AM2, e para

cada intensidade de estimulagdo, sao apresentadbgyumra 4.8. Observa-se que, de

forma geral, o tom AM2 gerou um incremento na atugé das respostas evocadas de
17%, 19% e 9% para 60, 45 e 30sgBespectivamente.
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Figura 4.8: Incrementos percentuais na amplitude das MASSRfaito do tom AM2.
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Uma analise comparativa das amplitudes MASSR nagagées — independente do

tipo de tom — por meio do Teste de Friedman ideotif diferenca significativa

(p < 0,05) entre as amplitudes nas diferentes ddiesade EEG. A Figura 4.9 apresenta

a comparacdo multipla dos ranks resultantes de testriedman utilizando a correcéao

de Tukey-Kramer. As derivacdes Cz e Fz apresentteredcas significativas quando

comparadas a Pz e P3. As derivacdes F3, F4, CHaG4apresentaram diferencas

significativas entre elas e somente F4 pode sesiderada estatisticamente diferente de

Pz e P3.
«f JEIG S
Fel e ]
F3| _._e_ J
ca L —-—e— g
P3} — o .
20 2I5 3‘0 3I5 AIO 45 (Ranks)

Figura 4.9: Ranks correspondentes as amplitudes MASSR nas\@ciges de EEG.

4.2.2 Detecgcao com MSC

As estimativas da MSC foram calculadas nas oitavagdes de EEG. A

Figura 4.10 apresenta uma comparacao entre asaésimmda MSC de um voluntario
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para AM e AM2, em 80 varreduras de sinal de EE@ydgio Cz e intensidades de 45

e 30 dBp.. Também apresenta-se o valor critico correspoadeB0 varreduras.

v F3 1 Fz v F4
R I 1
S L 4 v m
vy T ) k. 4
I v { v
| gl
TE U PSR Ricinsbnrdedsaabiis liws A P ISR UG, T S P B PP Dt
L 4 Yv -
T L 4 C3 . 4 Cz | v 1 c4
v = - - Y
L 4 L f - L 4 T I ¥ i
-4 PRSI, WP TUT PPN [WPWTI T 1Y " e N T e LA
04
P3 1 Pz
03 17 Ty
02
iy Y ¥ v — 171 a)
L 4 4
4
ghhhl-.l-L} aalie ) 8l T [y Bl b
77 81 85 89 93 97 101105
F3 Fz L 4 F4
i [ v
1 { T .1 I } Iy 1 f 1]
Y TN PTG e
L 4
c3 Cz C4
@ 1 1 1
v w :
v - T L 4
- A 4 v
vllle . EEA
IRURTES TN W W (TR R TRV RTINS T P R 1 W N T I T TR, W T WY 1 1 I
03
PZ
P3
02 1
b)
01
0

77 81 85 89 93 97 101105

Figura 4.10 Estimativa da MSC para AM2) e AM (0O) para 80 varreduras processadas.

a) 45 dBp. b) 30 dBp. O valor critico para=5% € tracado horizontalmente.

Na Figura 4.10a (45 d§3,), podem-se observar altos valores da MSC em @laga
valor critico na maioria das frequéncias de modidaf;), 0 que leva a uma deteccao
eficaz das MASSR para os dois tipos de tons. Nanémt nas,ys de 77 (500 Hz OD) e
81 Hz (500 Hz OE) para AM, as respostas séo de@stsomente em algumas
derivacdes, enquanto que, para AM2, a deteccapditiva em todas as derivagoes.
Também observou-se que, de modo geral, as estangiara AM2 foram maiores as de
AM.
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Na Figura 4.10b (30 df)), pode-se observar que, de modo geral, os maiores
valores das estimativas em relacéo ao limiar origstdo nas modulantes de 85, 89, 93,
97 Hz, correspondentes as portadoras de 1000 HX@ Bz nas duas orelhas. As
modulantes de 77 e 81 HE & 500 Hz) sdo escassamente detectadas para ®das a
derivacdes, independente do tipo de tom utilizadguanto que as modulantes de 101 e
105 Hz {, = 4000 Hz) sdo, em sua maioria, detectadas com, Ad3trando vantagem

sobre AM, neste caso.

A taxa de deteccdo média (sensibilidade - TD) parab% obtida com a MSC, na
totalidade de trechos uteis em cada voluntario,peesentada na Figura 4.11 por
intensidade de estimulacdo e frequéncia portadBstes dados correspondem a
derivacdo Cz, que apresentou as maiores amplidalBASSR.

% 60 dBSPL 45 dBSPL 30 dB SPL
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AM2 AM2
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4000Hz OE

= Bhow: oe
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Figura 4.11 Sensibilidade média no final da gravacao paraeAMM2 parao = 5%.

Na intensidade de 30 dR foi obtida uma sensibilidade média de 74% para &M
79% para AM2; esta melhora de aproximadamente 5%témmase em todas as
derivacbes. Os maiores acréscimos aconteceram awuéficia de 500 Hz com
aproximadamente 13%. Para 60 e 4%Bfoi encontrada uma sensibilidade de 98%,
sem maiores diferencas entre AM e AM2. Em 45gBobservou-se uma pequena
reducdo na TD na frequéncia de 4000 Hz para AM &equéncia de 500 Hz para
AM2. As maiores taxas de deteccao acontecem masgées Cz e Fz.

Na Figura 4.12, apresenta-se ao longo do tempo a @Daxa de falsas deteccbes
(TFD) médias (todos os voluntarios), conforme sdioianadas varreduras a estimativa
da MSC. Foram utilizadas como exemplo as derivag0ese Fz. Para as duas

derivagbes, observaram-se incrementos significeitiva TD no decorrer da coleta,
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principalmente em 30 e 45 gB. Na intensidade de 60 gB, ndo foram identificadas

melhoras na deteccao das ASSR entre AM e AM2.

Observou-se que, no decorrer da coleta, a TFD wense em torno de 5% quando
utilizado o limiar critico da Equacdo 10. Um pequerréscimo da TFD foi observado

para a intensidade de 604gtBnas varreduras finais.
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Figura 4.12 TD (%) e TFD(%) com MSC ao longo de tempo pare &M e AM2

80 varreduras ou 6,8 min,= 5%. a) Derivacdo Cz b) Derivacéo Fz.

A Figura 4.13 apresenta o célculo da AUC médiafarame as varreduras sdo
acrescentadas na estimativa da MSC. Para 6p,d8 AUC nao apresenta diferenca
entre os dois tons. Na intensidade de 45-dBbserva-se que o valor da AUC no tom
AM2 é superior ao da AM, e especialmente nos primseminutos de gravacdo. Na
intensidade de 30 @B, observa-se que a AUC utilizando o tom AM2 é maiobtida

com tom AM em todo o trecho avaliado.

57



1 I
60 dBSPL

0.9

0.8~

AUC média

0.5+~

0.4

min

Figura 4.13 AUC nas primeiras 80 varreduras de sinal de EEG.

O indicador para comparar as diferentes AUC’s mamgiras 80 varreduras de
gravacao foi adotado como sendo a AUC média terhgAkdC.); por meio deste
fator, identificaram-se os melhores canais paracgéb das MASSR. A tabela 4.4
apresenta a AUg para os dois tons, juntamente com ranks assoceadada canal.

Tabela 4.4:AUC,; de 1 até 80 varreduras
O indice no lado superior direito correspondeaank associado a derivagao (rank maior

corresponde a maior AUC média)

30dBsp, 45dBsp, 60dBsp,
AM AM2 AM AM2 AM AM2
Cz 0,72 ¢ 0,78 ° 0,88 ° 0,91 ® 0,93 0,94 ®
Fz 0,70 ’ 0,76 ’ 0,87 ’ 0,90 ’ 0,93 ’ 0,93 ’
F3 0,66 * 0,71 ° 0,82 2 0,86 ° 0,89 * 0,90 *
F4 0,66 ° 0,72 ° 0,83 ° 0,86 * 0,90 ° 0,90 *
c3 0,69 ° 0,73 ° 0,83 * 0,85 ! 0,91 ° 0,90 °
ca 0,67 ° 0,70 2 0,84 ° 0,87 ° 0,89 * 0,89 !
Pz 0,66 ° 0,72 * 0,84 ° 0,88 °© 0,89 * 0,91 °©
P3 0,66 ' 0,70 ! 0,81 * 0,86 ° 0,88 ! 0,90 *

Utilizando o teste de Friedman e, considerandostedantensidades de estimulacao

e os dois tons, verificou-se que a AkJ@presenta valores significativamente maiores
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nas derivacbes Cz e Fz, sendo que as derivacdes apresentaram valores

significativamente menores foram F3 e P3.

af —e—
Fz | —9——

Bl —e—

F4 —_—s
c3t —e
car ——
Pz —_—s
P3—-s—
10 1|5 2|U 2‘5 3|0 3|5 AIO déi 50 Ranks

Figura 4.14: Comparac¢do multipla (correcdo de Tukey-Kramer) U&A nas 8 derivactes

de EEG.

O tempo médio de deteccdo de uma resposta ASS® opatois tons aplicados e
em todas as intensidades de estimulacéo, foi caupartilizando o teste de Wilcoxon
e os resultados apresentados na Tabela 4.5. Resiggéiccativa (p<0,05) no tempo de
deteccdo com tom AM2 foi verificada principalmemas intensidades de 45 e 30
dBsp, exceto para C4 e F4. Em 60 @B nao foram identificadas reducdes
significativas do tempo. Observa-se que conforméntansidade de estimulacdo
aumenta, o tempo de deteccao diminui, como espe@altempos apresentados foram

utilizados para contribuir com o “ranking” das dexgdes.

Tabela 4.5:Tempo de deteccéo (Uatmin) de uma resposta ASSR.
* Diferenca significativa p<0.05 para o teste t
30dBsp, 45dBsp. 60dBsp,
AM AM2 AM AM2 AM AM2
Cz| 28 .04 | 25 :05 | 19403 | 1.6 w02 | 15401 | 1.5 102
Fz | 28 4502 | 23 104 | 21 504 | *L7 503 | 151010 | 1.5 103
F3 | 30 407 | *26 s05 | 24 504 | 20 103 | 1.9 503 | 1.8 403
FA4 | 29 43 2,5 105 | 23 104 | L9 w03 | 19 103 | 1.7 103
C3| 29403 | ™24 s03 | 23 103 | "1.8 w03 | 1.8 103 | 2.0 403
C4 | 29 405 2,6 103 | 2.0 104 2,0 102 | 20 403 | 1.8 403
Pz | 33 407 | 25 104 | 23 102 | 19 w02 | 1.9 103 | 1.7 103
P3| 33 106 | *27 205 | 23 03 | 1.9 103 | 20 4504 | 1.9 403
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Ademais, o tempo médio de deteccdo da ultima respletectada, por intensidade
de estimulacdo e derivacdo registrada, € apresemtadTabela 4.6. Observam-se
tempos menores com o tom AM2 nas intensidades @e306dBp;, porém a diferencia
nao apresentou significancia estatistica na comfarpelo teste de Wilcoxon. Em 60

dBsp, Nd0 foram observadas maiores diferencas de tempo.

Tabela 4.6Tempo estimado (us} para deteccdo das MASSR (min).

* Diferenca significativa p<0.05 para o teste t

30dBspL 45dBsp, 60dBsp,
AM AM2 AM AM2 AM AM2
Cz| 48 47 4,6 119 42 46 35 114 30 41 3,2 419
Fz | 50 47 46 119 44 118 3,7 116 30 114 33 118
F3 | 50 119 47 116 47 117 42 14 3,7 w18 34 n7
FA | 52 114 46 119 47 116 39 10 38 117 3,7 01
C3| 47 ugs 43 116 44 118 40 120 36 113 36 122
C4 | 50 g 47 120 42 118 42 119 41 119 34 119
Pz | 52 ugs 42 40 4,8 119 41 116 39 116 36 118
P3| 52 116 44 119 44 118 38 115 42 118 3,8 119

Um “ranking” total de desempenho das derivagbetido somando os “ranks”
das diferentes etapas de avaliacdo (Tabela 4.7)eAgacdes Cz e Fz apresentaram o
maior “rank”, 23 e 22, respectivamente, e P3 fdeamenor “rank” (3). Este resultado

foi utilizado na selecéo das derivacdes para ada@dMSC.

Tabela 4.7 “Rank” associados as derivagdes EEG nas etapagatiacéo e o “rank” total

Media AUC| Amplitude MASSR| Tempo Detecgap  Total
Cz 8 8 7 23> Maior
Fz 7 7 8 22
F3 2 5 2 9
F4 4 6 3 13
C3 6 3 6 15
C4 3 4 5 12
Pz 5 2 4 11
P3 1 1 1 3 > Menor
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4.2.3 Deteccdo com MMSC

Dado que o tom AM2 apresentou melhor desempenlaodseccdo das MASSR, e
particularmente na derivacdo Cz, este foi seledor@mo referéncia de comparacao
na analise com MMSC. A Figura 4.15 apresenta sidteglos de deteccdo com MMSC
por meio da primeira estratégia de escolha de agigs, baseada no “ranking” de
canais. A TD média (todos os voluntarios) foi ckda conforme as varreduras séo
acrescentadas na estimativa da MMSC. Uma vez qudedsacdes com maior
“ranking” foram Cz e Fz, elas compf6em a base dashowmcdes de canais utilizados,

acrescentando uma nova derivagdo em cada novo.grupo

100

90+ .

80 Y

70+

60 |

TD(%)

50+
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30 dB SPL

TFD (%)

20 40 60 80 varreduras
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Figura 4.15 Superior: TD da MMSC (%), estratégia de canaiguaados, tom AM2.
Tracado azul (grosso) é a referéncia, MSC, Cz AMR. Inferior: Taxa de Falsas
Deteccdes(TFD).
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Os graficos mostram que, de modo geral, o desempéo$ varios conjuntos de
canais, foram similares em 45 g3 e ligeiramente inferiores em 30 g3 ao da MSC
na derivacdo Cz. Nestas mesmas intensidades, a fBRa de deteccao temporal D
e 0 tempo de deteccao da ultima respogtd onfirmaram que ndo houve melhora do

desempenho na deteccéo (Tabela 4.8).

Tabela 4.8:TDmt € thegpara MMSC, estratégia de canais ranqueados, toi AM

As células cinza indicam desempenho superior esg&ela referencia (MSC em Cz).

30 45 60
Derlvagﬁes TDmt tmed TDmt tmed TDmt tmed
MSC (referéncia) Cz 0,58 4,63| 0,86 3,51| 0,889 3,16

Cz/Fz 054 4,78 0,85 3,80| 0,886 3,18

Cz/Fz/C3 0,54 5,09 0,84 3,88 0,893 3,11
Cz/Fz/C3/F4 0,52 4,93 0,84 3,90 0,894 3,04
Cz/Fz/C3/F4/CH054 4,82 0,84 4,00 0,906 2,68

MMSC

Cz/Fz/C3/F4/C4/Pz/K0,53 4,93 0,84 3,57/ 0,907 2,72
Cz/Fz/C3/F4/C4/Pz/F3/P®,51 4,95 0,84 3,68| 0,907 2,58

Em 60 dBp, a TD com MMSC apresentou aumento ao longo do demp
especialmente na configuragdo de 6 derivagbes (Ez / C3 / F4 | C4 | Pz),
apresentando o maior desempenho ng: 0,915 (Tabela 4.8). Nas configuracdes de
6 e 8 derivacdes, foram observados os menores sefpg, com 2,63 e 2,58 min,
respectivamente (Tabela 4.8). O tracado da TFDu(&ig.15) evidencia a estabilidade
do valor de 5% estabelecido no teste estatistica tpalos 0os conjuntos de canais. Na
maior intensidade de estimulacéo, nota-se uma pegtendéncia de incremento na
TFD.

Na segunda estratégia de selecdo de canais (piE@anais com menor correlagéo
do EEG espontaneo), foi utilizada uma das derivagfgemaior “ranking”, Cz ou Fz,
para formar parte dos conjuntos de derivacdesp jooin Pz e P3. Estas ultimas foram
selecionadas por estar entre as de menor “rankiagiSC, pelo que poderiam estar

menos correlacionados com Cz ou Fz.
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Em 60 dBp. (Figura 4.16, Tabela 4.9), obteve-se maior desahlmpecom o
conjunto Cz/P3 com TR = 0,92 e teq= 2,56 min, que € superior ao melhor conjunto
(Cz/Fz/C3/F4/C4/Pz) da estratégia ante@omesmo conjunto obteve o melhor
desempenho para 45 ggigcom TDy: = 0,89 e heqg= 3,14 min.

Finalmente, em 30 di3,, ndo se observaram maiores diferenca entre antas a
estratégias. Adicionalmente, conjuntos formados gletrodos sem ser os de maior e
menor “ranking”, C3/C4 e F3/F4, mostraram pior degenho. A TFD também
manteve-se em torno do 5%, com uma pequena tead@é@@umento na intensidade de
estimulacao de 60 @B, .

100
90t
80
701
R 60r Cz/Pz/P3
0 Fz/Pz/P3
= 80F Cz/Pz |
Cz/P3
40r Fz/Pz i
Fz/P3
30} ——F3F4
—C3/C4
20§ -
45 dB SPL 60 dB SPL

20 40 60 80 varreduras
2 4 6 min

Figura 4.16: TD da MMSC, canais descorrelacionados, tom AM2.
A referéncia € a TD da MSC simples, Cz, tom AM2ellior: taxa de falsas detecgbes
(TFD).
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Tabela 4.9:TDmnt € thegpara MMSC, estratégia de canais descorrelacionsmusAM?2
As células cinza indicam desempenho superior emgdela referéncia (Cz).

30 45 60
TDmt tmed TDmt tmed TDmt tmed
MSC Cz 0,58 4,63 0,86 3,51 0,89 3,16
Cz/Pz/P3 0,54 4,61 0,88 3,66 0,92 2,32
Fz/Pz/P3 0,54 4,85 0,86 3,74 091 2,96

Cz/Pz 055 454 | 08 370 | 091 290
9 | Cz/P3 056 491 089 314 092 256 :
2 | Fz/Pz | 057 446 | 086 366 090 3,07 |
Fz/P3 056 463 | 087 339 | 09 3,00
F3/F4 049 559 077 399 08 324
C3/C4 057 456 | 081  365| 085 3,69

Na terceira estratégia (“shift”), utilizaram-se dsias derivacbes de melhor
“ranking”, formando o conjunto Cz/Fz, sendo que, lemfoi aplicado o deslocamento
circular de uma varredura. Na intensidade de 6@pdB1do foram observadas
diferencas na TD quando comparada a derivagdo &lze(@ 4.10 e Figura 4.17). Nas
intensidades menores (30 e 454l obtiveram-se maiores taxas de detecgao e menor
tempo de deteccdo. No entanto, observaram-se moodssaca TFD no decorrer da
coleta; estes acréscimos sdo menores nas inteesidaais baixas. No final das 80
varreduras, a TFD final foi de 7 %, 8,7 % e 9,4%ap&0, 45 e 60 d&,,
respectivamente. Na obtencdo da TFD foi utilizadccribério das 3 varreduras

consecutivas na deteccdo, com vistas a diminuiedadaxa.

Tabela 4.10:TDmt€ theqpara MMSC com estratégia “Shift”. Conjunto Cz/B¥|2

As células cinza indicam TJsuperior ou t.eqinferior a referéncia MSC, Cz, AM2.

30 dBpL 45 dBspL 60 dBspL
Derivacbes TDmt tmed TDmt tmed TDmt tmed
MSC Cz 058 463 086 351| 0,89 3,16
MMSC | Cz/Fz(Shify | 067 426| 090 316| 090 292 :
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Figura 4.17: TD da MMSC, conjunto Cz/Fz com estratégia “Shifttitn AM2.

A referéncia € a MSC simples de Cz. TFD com oruitdas 3 varredura consecutivas.

4.2.4 Comparacao das abordagens propostas

A Figura 4.18 e a Tabela 4.11 resumem os melhemsdtados para cada estratégia
de identificagcdo das MASSR. O tom AM2 apresentaugeral, melhor desempenho do
gue o tom AM. Na intensidade de 30 @B o conjunto Cz/Fz com tom AM2 e
deslocamento circular da ultima varredura apreseatmelhor desempenho com taxa
de deteccdo final (TD final) de 85,9 % e tempo méhli detecgcdofty de resposta de
4,26 min. Em 45 dB,, as configuragbes Cz/Fz e Cz/P3 apresentaram melho
desempenho, com TD final de 98,4%.&tle 3,1 min. Finalmente, para 6044B todas
as configuracdes com AM2 apresentaram resultadd® similares com TD final em

torno de 98,5% emtq minimo de 2,56 min (Tabela 4.11). A reducdo deptem
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conseguida com os canais Cz, Fz e P3 é de aproaimaade 16% em relacdo ao Cz

com tom AM.
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Figura 4.18 TD e TFD temporal das configuragdes identificaca®o de melhor

desempenho.

Tabela 4.11 TDmt, TDsinal (%) € ted (Min) para os configuracdes de melhor desempenho.

30 dBspL 45 dBspL 60 dBsp
TDmt| TDfinal | tmed | TDmt| TDfinat | tmed | TDmt [ TDfinal | tmed
) Cz AM | 0,50 745 |4,8| 0,81 97,8 | 4,2 0,89 97, 3D
g Cz AM2 0,58 78,8 | 4,6 0,86 96,7 | 3,5 0,89 98,373,2
Cz / Fz (Shift) |AM2|0,67| 85,9 (4,26 0,90 98,4 |3,16( 0,90 | 98,91|2,92
é Cz/P3 AM2 | 0,56 81,0 |4,91]0,89| 98,9 |3,14| 0,92 | 98,37|2,56
= Cz/Fz/C3/F4/C4/PEAM2 | 0,53 76,1 | 4,5(0,86| 98,9 | 3,650,915 98,91|2,63

A Tabela 4.12 apresenta os resultados por freqa&weciestimulagcdo com estimulo

de 30dBp. A estratégia “Shift” apresentou o melhor desernpepara todas as

frequéncias, exceto para 1000 Hz da orelha esquerct@mentos em relacdo a MSC
por AM de 21,7 %, 4,3%, 6,54% e 13% foram obtida® @s frequéncias de 500, 1000,
2000 e 4000 Hz, respectivamente.
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Tabela 4.12:TDyina (%) por frequéncia portadora avaliada.
(Porcentagem de incremento relativo a MSC com AM)
MSC MMSC
Cz/FzIC3/... '
AM1 AM?2 Cz/P3 Cz/Fz “Shift”
fp F4/C4/Pz
500 | 56,5 | 60,9 (43 | 522 (4.3) 69,6 (13,0) 69,6 (13,0)
1000| 73,9 87,0 (13,0 91,3 (17.4) 87,0 (13,0 913 (17,9

2000| 95,7 | 100,0 (4,3 95,7 (0,0) 100,0 (4,3) 100,0 @4,3)

Orelha
Direita

4000| 78,3 82,6 (4,3) 87,0 (8,7) 82,6 (4,3) 91,3 (13,0

500 | 47,8 | 69,6 (21,7) | 435 (-4.3) 56,5 (8,7) 78,3 (30,4)

g=_f5 g 1000| 87,0 73,9 (13,00 | 78,3 (-8,7) 78,3 (-8,7) 78,3 (-8,7)
>

s 2000|870 | 9133 | 87.000) 87,0 (0.0) 95,7 (8.7)

4000 | 69,6 65,2 (-4,3) 73,9 (4.3) 87,0 (17,4 82,6 (13,0

A proposta de melhor desempenho na deteccdo daSRAS com MMSC e tom
AM2 (quando comparados com MSC / Cz / AM): em 3@gBcom o conjunto Cz/Fz e
estratégia ‘shift’, obteve-se incremento médio §derando todas as frequéncias) de
11% na TRha. Nas frequéncias de 500 e 4000 Hz, o incrementdligy foi de até
21% com TFD de 7%; para 45 e 60sdB o conjunto Cz/P3 apresentou maiorsfd)
em torno de 98,5% e TFD em 5%.

Finalmente, a Figura 4.19 exemplifica as estimatidas estratégias de melhor
desempenho na deteccdo das MASSR aplicadas emaloigarios, estimulados com
tom AM2 e na intensidade de 3043 Observa-se que a MSC aplicada separadamente
nas derivacbes Cz e Fz (Figuras 4.19.1 e 4.191®sapta estimativas inferiores ao
valor critico em pelo menos 3 frequéncias de ma@ddd,’s) em cada voluntario. Nas
fn's de 93 e 101 Hz (2000 e 4000 Hz da orelha d);eitaSC de cada derivagao foi
maior que o valor critico unicamente em uma ded$taquéncias. Entretanto, as
estimativas das estratégias Shift-Cz/Fz e Cz/P3 $@Multrapassaram o valor critico
em todas a#,'s para o voluntario 1 (Figura 4.19.a3 e a4). Ravaluntario 2, a maior
quantidade de estimativas nigs acima do valor critico (5) foram conseguidas com
Shift-Cz/Fz (Figura 4.19.b4).

67



MSC para AM2, Cz.
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Figura 4.19: Exemplo das estimativas de coeréncia em dois téios (a e b) pelas
diversas estratégias estudadas, 3§dB

MarcadorV¥ para AM2 €O para AM nas frequéncias de modulacdo
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4.3 DISCUSSAO

Estimulo modulado por envelope exponencial de ordedois — AM2.

O tom AM2 evocou ASSR com maiores amplitudes quevbe, particularmente
em 60 dBp(incremento do 17%) e 45 gR (incremento do 19%). JOHN et al. (2002)
utilizando o mesmo tom obtiveram incrementos dplande de 21% e 29% para 55 e
35 dBsp, respectivamente, porém com amplitudes das ASSiomes (36nV e 21nV,
respectivamente) as do presente estudo (60 e 40pad 60 e 45 d&,
respectivamente). Estudos aplicando tom com modalagista (MM) também
apresentaram acréscimos de amplitude ao redorddg QOHENet al, 1991; JOHNet
al., 2004).

AM2 obteve taxas de deteccdo mais altas, partibglare na intensidade de
30 dBsp. € na frequéncia de estimulacdo de 500 Hz (Tah&®).40s incrementos da
amplitude das MASSR observados em 30sglB mesmo sendo pequenos, séo
suficientes para melhorar o desempenho na detesmp@ioa MSC. O incremento da
TDsina €m 500 Hz é considerado particularmente Util, dqak, nesta frequéncia, tem
sido relatada dificuldade na deteccao das respGEIA$N et al., 2002).

Em 45 e 60 dB, a TDina ndo apresentou diferenca entre AM2 e AM
(Figura 4.12). Assim, nestas intensidades, os mmen¢os na amplitude com AM2
parecem nao influenciar a TD da MSC ap0és aproximadée 6 min, provavelmente
pelas altas ASSR em adultos com audicdo normal, apadam sendo detectadas
independentes do tom aplicado. Contudo, os increasede amplitudes descritos
podem contribuir na deteccdo das MASSR para casopedda auditiva leve ou

moderada, contribuicdo que podera ser investigadaabalhos futuros.
A TD temporal (TR, com AM2 foi superior a obtida por AM (Figura 4)12as

intensidades de 30 e 45 g8 0 que pode se relacionar com a maior rapidez de

deteccado associada ao tom AM2 (Tabela 4.5).
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Deve-se ressaltar que as amplitudes das MASSRrieacko Cz, com a referéncia
biauricular utilizada no presente estudo, mostrasammaiores que as obtidas por
JOHN et al. (2002) em condi¢cBes experimentais similares, ppm referéncia no
pescoco. Assim, em sujeitos adultos, consideratse @ registro das ASSR com

referéncia biauricular ndo reduz a amplitude dsgastas.

As maiores MASSR foram observadas em Cz e Fz. HERBDMt al. (2002) e
ZANOTELLI (2011), apontaram a regido central, egezsalmente o local do eletrodo
Cz, como sendo a que permitem registros de maiqlitaiche (maior SNR). Assim,
ressalta-se a importancia da derivacdo Cz no regikis ASSR tanto em pesquisa

quanto na pratica clinica (JOH al, 1998).

Andlise com Multiplas derivagfes de EEG

A MMSC por “ranking” de canais apresentou desempesuperior a MSC em Cz
unicamente em 60 dB. (Tabela 4.7), com os conjuntos de 5, 6, 7 e 8isana
ZANOTELLI (2011), com estratégia similar, mas cosfieréncia no pescoc¢o, sugeriu o
conjunto Cz/Fz/F3/F4/C3 como de desempenho supasiole derivacao simples (MSC
em Cz) para 40 e 60 dR. Entretanto, a AUC de Cz apresentada por este @titura
4.6 e 4.7 de ZANOTELLI (2011)), exibe um desempeimferior a do presente estudo
(Figura 4.13). Isto poderia explicar a dificuldatle MMSC para melhorar a TD obtida
por canal simples nesta primeira estratégia. Ademamna possivel influéncia da

referéncia utilizada no desempenho da MMSC devestadada.

A estratégia de procura de derivacdes menos coioakdas, obteve desempenho
superior a de “ranking” com o conjunto Cz/P3, patirmente em 45 e 60 ¢B. Estes
resultados apoiam a presuncdo de que o desempdahoMMSC poderia ser
influenciado por atividade correlacionada do EE@oaetineo entre os eletrodos, fator
gue nao é considerado na modelagem estatisticaMBAVIMIRANDA DE SAet al,
2004). Estudos futuros podem analisar a influédegta correlagédo no desempenho da
técnica MMSC.

A estratégia nomeada de “shift” utilizando os relébs de maior ranking Cz/Fz,

obteve uma TD maior que a de MSC em Cz, particiaten na intensidade de
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30 dBspi. NO entanto, o artificio para descorrelacionar dws canais compromete a
taxa de falsas detec¢Oes (TFD), particularmentemeassidades de 45 e 60 ¢4 Este

incremento pode ser devido a componentes do espditérentes das frequéncias de
modulacdo que podem estar sob a influéncia de pacaitvidade sincronizada com o
estimulo, inclusive alguma influéncia da proprianeslacéo, a qual é evidenciada nesta
estratégia. Esta hipétese pode ser apoiada palodfatque a TFD, mesmo sem a
estratégia “shift”, apresentou uma tendéncia de eaton nas intensidades de

estimulacdo maiores.

Em 30 dBpi, 0 incremento de aproximadamente 2% na TFD podeosesiderado
um valor pequeno em comparacao ao beneficio ngyl Neste sentido, um incremento
no numero de varreduras consecutivas utilizadasritério de “resposta presente”
(maior que 3) (RANCE, 2008) poderia reduzir a TEBa vez que reduz a chance de
realizar detec¢Bes espurias e, consequentemedigziree os falsos positivos (VAN
DUN et al, 2007b). Contudo, mais pesquisas devem ser rdaBzao futuro em relacéo

a reducédo da TFD com esta estratégia.

A aplicacao sequencial da MSC ou MMSC, conformaaremento de varreduras
do sinal de EEG, é associada a uma reducéo daabiidiade do teste estatistico pelo
aumento da TFD (SANKOIdt al, 1997; RANCE, 2008). Sendo que corre¢cdes do valor
p tém sido propostas para garantir a TFD (SANK@Hl, 1997; LUTSet al, 2007;
STURZEBECHEREet al, 2005). Neste estudo, a TFD monitorada em torn®%e
permitiu verificar a validade do valor critico uttdo (Equacao 10 e 16) para garantir o

nivel de significancia do teste.

Tempo de detecgédo das MASSR

O menor tempo médio para deteccédo da ultima ASef é@m 45 dBp. e 60 dBp.
(Tabela 4.11) do presente estudo, considera-sebomastimativa da duracéo real do
teste nestas intensidades, devido a que @alBsta em torno de 98%. Contudo,
30 dBspy, ou intensidades de estimulacao inferiores, dé@fnrealmente a duracdo do
exame, isto, devido a que quando uma resposta rdeiectada apos o final de um

registro (8 minutos neste estudo), geralmentecéssario “retestar” a intensidade. Por
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exemplo, SANTOS, (2012) apontou a necessidadealeste” em pelo menos 74% da

sua amostra ao estimar limiares auditivos em casng

Em 30 dBp,, 0 theq Obtido com AM2 tanto pela MSC (4,6 min) ou pelaraggia
“Shift” com MMSC (4,26 min) ndo apresentou redugdgnificante. Entretanto, os
incrementos na T, apresentados por estas propostas (Tabela 4.libenexa
vantagem de reduzir a chance de retestes. Isto ggdeonsiderado promissor para a

reducao do tempo de um exame ASSR e o incremergerdbilidade do teste.

Os tempos apresentados neste estudo, principalmeastentensidades de 45 e 60
dBsp, S0 comparaveis aos obtidos por: SANTOS (2018),fqgram de 5,8, 7,4 min
para 50, 40 d&, respectivamente, ao utilizar MSC em Cz, tom AMrierio de
estimacéo de tempo similar (detecgéo ultima reappadANOTELLI (2011), com 5,42
e 1,75min em 40 e 60 dR, respectivamente, ao utilizar MMSC aplicada a 5
derivacbes e AM. Este autor estima o tempo com besaleteccdo da primeira
frequéncia (“tempo minimo”) o que levaria a umaneativa otimista do tempo de
deteccdo; LUTS e WOUTERS (200%)ataram tempos de registros de 7,5 min com o
sistema MASTER, ao utilizar o Teste Espectral FR)T& tom AM/FM .

O tempo para a estimacdo completa dos limiarediwaglicom especificidade em
frequéncia é relatado entre 20 min e 1 hora e 20 (RIBEIROet al, 2010; PEREZ-
ABALO et al.,, 2001; MUHLERet al, 2012; RODRIGUES e LEWIS, 2014), e,
geralmente, depende do estimulo aplicado. Tondtdeespecificidade em frequéncia
apresentam, geralmente, tempos maiores (em tordd dan (LUTS et al., 2006)) que

tons com baixa especificidade.

Estratégias multicanais também foram estudadasvVpdt DUN et al. (2008a)
aplicando a técnica da analise de componentes endeptes (ICA -Independent
Component Analysisomo filtro espacial e o teste-F para deteccém educao de até
22% no tempo de deteccdo para um conjunto de Sagées. Por outro lado,
ZANOTELLI (2011) utilizando a MMSC identificou madinas de em torno de 25% no

tempo de deteccdo quando aplicadas 5 derivacdeE@e
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Aplicacgao pratica

Ainda que a aquisicdo de multiplas derivacdes d& Fiossa contribuir com
informac&o importante para deteccdo das MASSR raiica clinica ainda nédo se faz
uso deste método, especialmente em recém-naststiosdeve-se ao fato de que os
equipamentos atuais de multi-eletrodos podem calessconforto, especialmente em
recém-nascidos (FADEM, 2004). Além disso, variostredos podem aumentam a

chance de erro no teste.

Nesse sentido, abordagens de sistemas de aquicSinais de EEG estdo sendo
desenvolvidas visando mitigar estes inconvenierées. exemplo, FADEM (2004)
propde um sistema ergondmico de aquisicdo de rudtigletrodos de EEG e
estimulacdo auditiva, que permite colocagado efieietios eletrodos nos locais de
gravacdo. LOFHEDE al. (2012) sugere eletrodos de tecido para dimindmmacto
na pele da crianca, favorecendo coletas mais lomgaom menor desconforto.
MYLLYMAA et al. (2013) projetaram bandas que faciitam a montagesnetetrodos
nos locais de registro. A proposta do presentalestugere aplicar 3 eletrodos, o que
considera-se que poderia ser implemetado sem rsaiomeplicagdes practicas.
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5 CONCLUSOES

Os achados deste trabalho confirmaram que o tom A&lk2a maiores amplitudes
das multiplas respostas auditivas em regime pemmar(®ASSR) e consegue maior
taxa de deteccdo do que o tom AM, particularmemeantéensidades baixas. Também
se confirmou que, na derivacéo Cz, se registraasres MASSR e que as amplitudes
de resposta registradas com referéncia biauridaleam similares as relatadas na

literatura com referéncia no pescoco.

O incremento na amplitude das MASSR nao € propaatiao incremento na taxa
de deteccdo (TD) em individuos com audi¢do noriBal. intensidades proximas do
limiar auditivo, ligeiros acréscimos na amplituda tesposta conseguem melhoras

significativas na TD.

A MMSC com AM2 teve melhor desempenho na deteagéd@ue com a MSC em
Cz, com os conjuntos de eletrodos Cz/Fz (estratépiét” de Fz) e Cz/P3. A taxa de
falsas deteccbes (TFD), monitorada no decorreobia; manteve-se em torno de 5%,
exceto para Cz/Fz “shift”. O tempo médio de detedd Ultima respostas em 454B
foi de 3,14 min e uma taxa de detecgédo de 98% coonmnto Cz/P3. Em protocolos
de passa-falha (triagem auditiva), tem sido sugesidiso de intensidades em torno de

50 dBspi; assim, sugere-se a avaliacao de Cz/P3 nestexpiad.

Em trabalhos futuros, sugere-se: estudar a apbadig@mica de diferentes tipos de
estimulos com menor especificidade de frequéncig., (euido de banda estreita),
conforme a intensidade de teste se aproxima aarliauditivo; a aplicagdo da MMSC
com as derivagcbes Cz, Fz e P3 na estimacédo dedsrsaiditivos; avaliar o conjunto de
derivacbes Cz/P3 com MMSC em protocolos de padsa-fdriagem auditiva);
investigar técnicas como a da analise de componémiependentes (ICA), analise de
componentes principais (PCA) e filtragem Wienerge gquossam complementar a
proposta atual com vistas a melhorar o processtetiecdo das MASSR, bem como
para analisar os possiveis efeitos de correlacéer-etetrodo no desempenho da
MMSC.
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Finalmente, o Sistema de Estimulagdo Mdultipla eePgio de ASSR desenvolvido
neste estudo atendeu as necessidades basicasealarrprotocolos de ASSR. No
entanto, ainda existem diversas funcionalidadesistema que podem ser aprimoradas
(secdo 3.3), com vistas a facilitar a aplicacadedte ASSR, melhorar a identificacéo

das ASSR e reduzir o tempo efetivo do exame.
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ANEXOS

Anexo 1 — Escalas da intensidade sonora utilizadasn audiologia

dBnps (dBspL). Intensidade fisica ou nivel de pressdo sonooan@ preassure
leve)), utilizada como referéncia ou escala padrao. dEjuivale a 26,

dBna (dBuL ou dBnui). Nivel de audicédo @aring leve), se refere a média do limiar
auditivo de um grupo de pessoas com audi¢cdo nofha, é um zero relativo para
poder realizar medi¢cdes homogéneas e ndo forne@sma pressao sonora em todas as
frequéncias devido a sensibilidade variavel dagiadiOs equipamentos ajustam seus

niveis por frequéncias no momento da sua calibracéo

dBns (dBsy). Escala de nivel de sensacden@ation leve| refere-se ao limiar
individual do individuo examinado independente deehda sua audi¢cdo. Assim, 30

dBsiindica 30 dB acima do limiar do paciente.

dBpespL Escala de nivel de pressdo sonora pico equival&ste. escala esta em
torno de 30 a 40 dB acima da esadiay e é geralmente utilizada para quantificar a
intensidade de estimulos curtos “clicks”, pudeneloaplicada uma intensidade maxima

de 110 a 120@ByespiSem danificar a audigdo humana.

85



Anexo 2 — Interfaces de usuario do sistema de estudas ASSR

A2.1 Interfaces de Configuracdo do Mdodulo de AquisEo (M_AQ)

CONFIGURAGAO REGISTRADORES

ID/BIAS/GPIO/MISCx | CONFIG x | LOFFx | cHxseT | SALVAR E SAIR
Resgistardor apenas de leitura
REVID3  REVIDZ  REVUDL &4 DEVIDZ  DEVIDL  NUCHZ  NUGHL
o o ¢l 9 ] ¢ L] 2
BIAS_SENSP
P8 P7 P6 PS5 P4 P3 P2 P1
BIAS_SENSN
NE N7 N6 N3 N4 N3 N2 N1
GPIO DIR GPIO STATE
C4 C3 C2 C D4 D3 D2 D1 Off - output
-] o a o i o ¢ F On - input
Entrada de referencia comum a SRB1 Off - desativa
todos eletrodos 1 On - ativa

CONFIGURAGAO REGISTRADORES
ID/BIAS/GPIO/MISC_x | CONFIG x I LOFFx | cHseT | [SALVARE salR
CONFIGL
DAISY_EN CLCEN DR

:jio-uaimhain oj|o-CLK disable  ©)|3-FMOD/512-2K

CONFIGZ

INT_CAL (CAL_AMPO CAL_FREQ

o|1-Testesignals  ¢}|1-2x(VREFP-VREFN)/2.4mV oJ|1-Pulse Felk/2*20

CONFIG3
PD_REFBUF _BIAS_MEAS
1y 4
-Jll-]ntemal :}]U-Open

_BIASREF_INT
}|1-BIASREF signal (AVDD-AVSS)/2 generated interally

_BIAS_LOFF_SENS _BIAS_STAT _PD_BIAS

+}|0-BIAS sense is disabled  ¢}|0-BIAS is connected

CONFIG4
SINGLE_SHOT
E}EG—CG ntinuos

_PD_LOFF_COMP
"r_le-Lead— off

©J|1-BIAS buffer is enabled
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CONFIGURAGAO REGISTRADORES

ID/BIAS/GPIO/MISC x | CONFIGx | LOFFx | CHxSET ]g;:.l',',-;pEs;:JR-
ALL@®
- PD GAIN o
+J|0-Normal o)|5-12 /| 0-Normal
PO GAIN MUX
| )| o-Normal oj|5-12 _ +}|0-Normal
PD TGAIN SRB2 WMUX -
oj|s12 +}|0-Normal
: GAIN MUX
+Jjo-Normal t5-12 )| o-Normal
[ PD GAIN _ MUX
+Jl0-Normal ')i 5-12 :‘::fﬂ-Open {off) ') 0-MNormal
GAIN 'SRB2 MUX
512 tjjo-Open(af)  tj|o-Normal
: GAIN ~ SRB2 MUX -
*Jjo-Normal o)j5-12 +J|0-Open (o) )| o-Normal
PD GAIN SRB2 MUK
| +Jo-Norma 512 +jo-Openiom  £}o-Normal

A2.2 Interface de usuario para ajuste do ganho e fsket por canal

2 Amostras | 10000 CANAL g SAIR
Ads.Config. [ OK| aquisicie —— AMP [

.qumgao . Ok N L
Carrega Config. | OK ] MAX g

Salvar Config, OK |

+i@e |

Amplitude

Ajustar OK MIN

Reinicar ' OK ] Tims @ L%

0

4000-

2000~

D -
-2000-

-4000 -, i [ | [ | I | 0 [ [l
0 005 01 015 02 025 03 035 04 045 05
Time
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A2.3 Interface deUsuério para medi¢do da impedancia eletrodo-pele

Selecdo Canais EEG

:

PO 1|+
: = Estimulacio
= Corrente Zideal
z 3-24uA 3000
0Oz ¥ Frequencia Zmax__
G - 11-AC7.8 Hz 120000
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A2.4 Interface de monitoramento de sinais EEG

OSALVAR  [m0 B

89



A2.5 Interface de Usuéario do Estimulador Auditivo

102 32000 [ EAR tone - 10 ohms (100m-rm) (=]
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A2.6 Interface de Usuario para deteccdo da ASSR
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