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O potencial evocado auditivo de tronco cerebral e as emissdes otoacusticas tém
sido utilizado na investigagdo da integridade das vias auditivas até o coliculo inferior no
mesencéfalo. Logo, para patologias que acometam relés auditivos acima dos coliculos, o
potencial evocado auditivo de média laténcia (MLAEP), por ser gerado no cortex auditivo
primario, poderia complementar esta investigacdo. Com este objetivo, a magnitude
quadratica da coeréncia (MSC), técnica de detecg¢do objetiva no dominio da freqiiéncia,
foi aplicada ao Eletroencefalograma durante estimulagdo a diferentes niveis de pressdo
sonora, em trecho correspondente ao MLAEP, com vistas a investigar a banda espectral
de maxima resposta. Para tal, foram coletados sinais EEG das derivagdes ipsi [Cz-Mi] e
contralateral [Cz-Mc] de 10 voluntarios adultos normais estimulados, na orelha esquerda,
por clique de 100 ps a taxa de 9 Hz. O niimero de estimulos (M) variou de 450 a 2000
com a diminui¢do do nivel de pressao sonora de 85 dBnyr a 2 dB abaixo do limiar psico-
acustico (L) individual. Os resultados apontaram a banda gama precoce, nas raias de 36,
45 e 54 Hz, em particular na derivagdo contralateral, como a de maxima resposta, com
base na rejeicdo da hipotese nula de auséncia de resposta (MSC(f) > MSC.,; sendo
a=0,01). Em pelo menos uma destas raias houve deteccio em 100% dos sujeitos
estimulados entre 85 a [L+15] dBnur, sendo de 90% com [L+10] dBnur. A MSC também
evidenciou uma banda gama tardia de 80 a 100 Hz, na qual a deteccio méxima foi de
70% dos sujeitos estimulados com o nivel de pressdo sonora de [L+8] dBxmr. Tais
achados sugerem que o limiar neurofisiologico de 90% dos sujeitos investigados seria

igual ou superior em 10 dB o limiar psico-acustico individual.
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The brainstem auditory evoked potential and the otoacoustic emissions have been
used to assess structural integrity of the auditory pathway up to the inferior coliculus in
the midbrain. However, this technique is not helpful for diagnosing pathologies that
involve auditory relays above the coliculus. Since the Middle Latency Auditory Evoked
Potential is generated in the primary auditory cortex, it could be useful as an auxiliary
tool for investigation. This work aims at investigating the frequency bands that better
characterize the evoked response using the Magnitude-Squared Coherence (MSC). EEG
signals were recorded from ipsilateral mastoid [Cz-Mi] and contralateral [Cz-Mc]
derivations from 10 normal adult volunteers stimulated, on the left ear, at 100 us clicks at
a rate of 9 Hz and different sound pressure levels. The number of stimuli varied from 450
to 2000, with the decrease in the pressure level from 85°dBnyyr to 2 dB under the
individual psychoacoustic threshold (L). The null hypothesis of no response was rejected
for MSC-values greater than the 1%-critical values. Based on this, the best detection rate
occurred within the early gamma band (36, 45 and 54°Hz) in [Cz-Mc]. Thus, responses
from all subjects stimulated between 85 and [L+15]°dBnyr have been detected at least in
one of these frequencies. In addition, reducing the pressure level to [L+10]°dByr,
resulted in 90% detection. By applying the MSC, a late gamma band from 80 to 100°Hz
was also detected in 70% of the subjects stimulated with [L+8]°dBnyr. Such findings
suggest that for 90% of the subjects the neurophysiologic threshold would be equal or

superior in 10°dB the individual psychoacoustic threshold.
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NOMENCLATURA

AABR Automated Auditory Brainstem Response
Protocolo de deteccao automatica de resposta no dominio do tempo, utilizado em certos
equipamentos de potencial evocado (ALGO 3, Natus Medical Co.), que utiliza a

correlagdo cruzada com um padrao de onda pré-definido (template).

BAEP Brainstem Auditory Evoked Response
O mesmo que ABR.

BERA Brainstem Evoked Response Audiometry
Denominagdo do exame audiométrico que determina o limiar auditivo por meio do ABR.
Em muitos textos, os termos ABR e BERA sdo utilizados para referenciar o conjunto de

ondas (I a VII) da resposta evocada do tronco cerebral.

CSM Component Syncrony Measure

Técnica ORD que utiliza o sincronismo de fase entre a estimulagdo e a resposta.

EEG Eletroencefalograma
Sinais elétricos da atividade cerebral medidos na superficie do escalpo por meio de

eletrodos.

Hjy Hipodtese Nula de auséncia de de resposta.

MLAEP Middle Latency Evoked Potential
Resposta evocada auditiva compreendida entre aproximadamente 10 e 50 ms apos a

estimulagao.

MSC Magnitude Squared Coherence
Técnica ORD que utiliza tanto as informagdes de magnitude quanto de sincronismo de

fase na deteccao da resposta.



ORD Obyjective Response Detection

Técnicas que utilizam critérios estatisticos na detec¢do objetiva da resposta.

PC - Phase Coherence

Este parametro de teste ¢ 0 mesmo que o quadrado da coeréncia de fase (CSM).
SNR -Relagao sinal-ruido

Definida como a razdo entre a poténcia do sinal (informagdo de interesse) e o ruido

(informagdo nao-relevante).
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Capitulo 1

Introducao

O EEG durante estimulagdo sensorial ¢ um paradigma experimental importante
nos estudos e diagnosticos neurofisioldgicos mais especificos das vias sensoriais e suas
areas associadas. Contudo, sua interpretacdo depende muito da experiéncia do
especialista, pela subjetividade na sua interpretacdo clinica, razdo pela qual o
desenvolvimento de técnicas de processamento de sinais bioldgicos e novas
metodologias para tornar a interpretacdo objetiva sdo tao importantes.

A integridade auditiva nos primeiros anos de vida de um individuo ¢ essencial
para o desenvolvimento adequado de sua fala e linguagem. Portanto, a triagem auditiva
visando a identificacdo e intervencdo precoce tem extrema importancia por reduzir os
danos neurocognitivos da perda auditiva. O emprego dos potenciais evocados auditivos
de tronco cerebral (BAEP) revolucionou a identificagdo precoce de perda auditiva em
recém-nascidos (RN) nas décadas de 1970 e 1980 (ZAEYEN et al, 2004). Para tal,
utiliza-se o Potencial Evocado Auditivo (PEA) de Tronco Cerebral (BAEP), o qual,
embora tenha sido descrito pela primeira vez em 1961 (KIANG, 1961), somente foi
aplicado clinicamente anos depois por HECOX e GALAMBOS (1974). Porém,
determinadas patologias podem acometer relés auditivos acima dos coliculos inferiores e,
portanto, o comprometimento destas estruturas nao seria detectado nos testes atualmente
utilizados e baseados na audiometria pelo potencial evocado auditivo de curta laténcia
(BERA), conforme apontado por RAPIN e GRAVEL (2003) e SHAPIRO (2003).

O BAEP avalia a integridade das vias auditivas desde as células ciliadas internas
(CCI) na coclea até o coliculo inferior no mesencéfalo (tronco cerebral). O BERA, o qual
tem uma boa correlacdo com a audiometria tonal, indica a menor intensidade de estimulo
capaz de gerar resposta (onda V) (CHIAPPA, 1997). Em ambos, o critério de detecg¢ao
usualmente empregado baseia-se na morfologia da resposta evocada, a qual esta bem
definida na literatura, desta forma bastante dependente da experiéncia do especialista. O
método de Emissdes Otoactisticas (EOA) também tem sido empregado, porém para
avaliar a integridade do sistema de bioamplificacdo auditiva nas células ciliares externas
(CCE) na coclea. Métodos automaticos de BERA (AABR) também tém sido utilizados e,

recentemente, o potencial evocado auditivo em regime permanente (SSAEP) tem sido



investigado, que segundo JOHN e PICTON (2000) permitiria investigar parte do tronco
cerebral e parte do cortex auditivo central.

O Joint Committed of Infant Hearing (JCIH, 2000) reporta haver dois grupos
distintos de RN, um de alto risco para perda auditiva e outro de baixo risco, cujos sitios
de comprometimento das vias auditivas sdo distintos. Entretanto, ainda nao existe um
consenso quanto a metodologia a ser empregada na avaliacdo destes grupos. Alguns
programas de triagem auditiva utilizam somente as EOA, independente do RN ser de alto
ou baixo risco. Por outro lado, outros programas empregam, além da EOA, as técnicas
BAEP e/ou BERA, ou AABR (STEIN, 1999; NORTON et al., 2000). Para um RN
pertencente ao grupo de alto risco que tenha presenca de EOA e auséncia ou
comprometimento severo do BAEP e/ou do BERA, o diagndstico ¢ de neuropatia
auditiva (NA), também denominada dessincronizac¢ao auditiva (STEIN, 1999, ZAEYEN
et al., 2004). Epidemiologicamente, ainda ndo se conhece a populagdo de alto risco para
esta disfuncdo auditiva, em particular em unidades de tratamento intensivo (UTI)
neonatal. Assim, tem sido questionado se as EOA devem ser empregadas como
ferramentas de triagem auditiva em RN internado em UTI neonatal (STEIN, 1999).

De acordo com o Grupo de Apoio a Triagem Auditiva Neonatal Universal
(GATANU - http://gatanu.org/paginas_adicionais/programas/brasil.htm), a deficiéncia
auditiva apresenta maior prevaléncia no periodo neonatal (30/10.000) que outras
patologias tais como hipertireoidismo (2,5/10.000). Nao obstante, no Brasil, ainda ndo
existe a obrigatoriedade da triagem auditiva neonatal, nem mesmo para as maternidades
do Sistema Unico de Satide (SUS). Embora o GATANU tenha cadastrado 221 locais, em
21 estados brasileiros, que possuam programas de triagem auditiva em recém-nascidos
(RN), a maioria destes ocorre em maternidades particulares. Além disso, ndo existe,
consenso em relagdo ao protocolo de exame e a técnica a ser empregada.

Em varias unidades hospitalares, por facilidade técnica e operacional, a EOA tem
sido aplicada a todos os RN; em outras, utiliza-se o BERA no RN internado em UTI
neonatal e em outras situagdes consideradas de alto risco, sendo a EOA utilizada somente
em RN sem os fatores de risco para perda auditiva (ZAEYEN et al., 2002; 2004; 2005).
Recentemente o Comité Britdnico para Perdas Auditivas tem sugerido este ultimo
protocolo. O diagndstico de NA ndo especifica o sitio de acometimento da surdez nem
seus aspectos neuropatolégicos (RAPIN e GRAVEL, 2003). Determinadas patologias,
tais como a hiperbilirrubinemia e a prematuridade, podem também acometer relés

auditivos acima dos coliculos inferiores e, portanto, o comprometimento destas estruturas
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ndo seria detectado nos testes atualmente utilizados na triagem auditiva (RAPIN e
GRAVEL, 2003, SHAPIRO e NAKAMURA, 2001).

O potencial evocado auditivo de Média Laténcia (MLAEP) se relaciona com a
atividade do cértex auditivo primario (LIEGOIS-CHAVEL et al., 1994). Logo, este sinal
poderia refletir determinadas patologias, tais como hiperbilirrubinemia e a encefalopatia
hipdxico isquémica, bem como fornecer evidéncias quanto ao limiar auditivo
neurofisioldgico. Entretanto, a interpretacdo deste sinal e proprio diagndstico
neurofisioldgico, para ser menos dependente da experiéncia do especialista, necessita do
desenvolvimento de técnicas de processamento de sinais bioldgicos e novas
metodologias para tornar a interpretacao mais objetiva.

Técnicas ORD no dominio da freqiiéncia tém sido apontadas como de melhor
desempenho na identificagdo da resposta evocada auditiva, em especial aquelas que
utilizam a poténcia e a fase espectrais da resposta (PICTON et al., 2001). Este ¢ o caso
da Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC - Magnitude Squared Coherence) cujo
desempenho ¢ superior ao da componente da medida de sincronismo (CSM - Component
Synchrony Measure), que utiliza somente a fase espectral (CHAMPLIN, 1992; DOBIE e
WILSON, 1996; RAMOS et al., 2000), ¢ do teste F espectral (SFT — Spectral F Test),
que se baseia somente na diferenca entre as potencias do espectro (RAMOS et al., 2000).
Todas estas sdo técnicas estatisticas, que, quando aplicados a sinais EEG, fornecem um
valor-p (nivel de significancia) que permite avaliar o efeito da estimulagcdo intermitente

sobre o sinal.

1.1. Objetivo

Neste trabalho, a MSC sera aplicada ao EEG durante estimulacdo auditiva por
cliques, a distintos niveis de pressdo sonora, inclusive o limiar psico-acustico de sujeitos
adultos normais, com vistas a determinar as freqiiéncias que melhor caracterizam a
resposta evocada auditiva de média laténcia. A casuistica refere-se a adultos, devido ao

fato do protocolo experimental ser de longa duragao.

1.2. Estrutura do trabalho

A anatomia e fisiologia da audigdo, descrita no Capitulo 2, visa o entendimento

do processamento da informacao auditiva, ou seja, a captura do som pela orelha externa,



a transmissao e amplificagdo na orelha média, seguida da codificacdo em freqiiéncias
(tonotopia) e bioamplificacdo pela orelha interna, a transducdo de energia mecanica em
energia elétrica no nervo auditivo, e a via auditiva desde a coclea (ganglio espiral) até o
cortex auditivo primario. No capitulo seguinte, discorre-se sobre a aquisicdo EEG
durante estimulagao auditiva, enfatizando o protocolo experimental, a relacdo sinal-ruido
na estimacgdo resposta auditiva e a aplicacdo da média coerente como técnica que objetiva
conformar esta resposta no dominio do tempo. Finalmente, discorre-se sobre o efeito da
variagao do nivel de pressdo sonora sobre a resposta auditiva.

O capitulo 4 ¢ dedicado a andlise do potencial evocado auditivo (PEA) no
dominio da freqiiéncia, com énfase na andlise espectral ¢ em uma das técnicas de
deteccdo objetiva, a Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC). O proximo capitulo
descreve a casuistica e o procedimento do exame, para a seguir reliazar a analise
espectral, inicialmente do EEG durante estimulacdo e, posteriormente, do potencial
evocado auditivo de média laténcia (MLAEP), ambos a diferentes niveis de pressao
sonora. No capitulo 6, a MSC ¢ aplicada ao EEG durante estimulacdo com os distintos
niveis de pressao, inclusive o do limiar psico-acustico individual, para entdo estabelecer
as bandas de maxima resposta do MLAEP e, a seguir, discutir os achados assim obtidos
com a literatura. Finalmente, no capitulo seguinte, sdo feitas consideracdes sobre tais

achados, bem como sdo apontadas propostas de trabalho futuras.



Capitulo 2
Anatomia e Fisiologia da Orelha ao Cortex Auditivo

Primario

2.1. Introducdo

A audicdo comecga quando a coclea, o 6rgao receptor situado na orelha interna,
transduz a energia sonora (mecanica) em sinais elétricos que seguem pelo tronco cerebral
até o cérebro. A coéclea, entretanto, ndo funciona apenas como um transdutor passivo,
sendo a responsavel pelo primeiro estdgio na analise das freqiiéncias. A habilidade no
reconhecimento de pequenas diferengas sonoras, tanto em intensidade quanto em
caracterizagdo em freqiiéncias, informa sobre tons e amplitudes devido a presenca de
amplificadores celulares que aumentam a sensibilidade auditiva. No que se refere a
localizagdo da fonte sonora e supressdo de efeitos de eco, a orelha externa e os
componentes do tronco cerebral sdo essenciais.

Ambas as cocleas contém perto de 30.000 receptores celulares denominados de
células ciliadas que respondem pela transdugdo auditiva. Estas células sdo capazes de
responder a movimentos de dimensdes atdmicas, transduzindo estimulos que variam
desde 20 Hz até freqiiéncias de 20 kHz. A informag¢ado auditiva segue da cdclea para os
nucleos cocleares, ascendendo pelo tronco cerebral por meio de uma série de relés
nucleares intercomunicados entre si até as regides auditivas do cortex, onde se da a

andlise e decomposicdo em padrdes sonoros complexos, tais como os da fala humana

(HUDSPETH, 2000).

2.2. Anatomia Funcional da Orelha

O som consiste na propagacdo de uma onda mecanica que se alterna de
condensac¢do a rarefacdo através de um meio elastico, o ar. A energia se propaga no ar a
uma velocidade de 340 m/s. Portanto, para que se ouga, as orelhas devem capturar e
energia mecanica do som e transmiti-la ao 6rgado receptivo da audi¢do, onde entdo, sera

transduzida em estimulos elétricos, para que possa ser conduzida e analisada no sistema



nervoso central. Estas trés tarefas sdo funcdes da orelha externa, média e interna,

respectivamente. (Figura.2.1).

Crrelha Crelha Orelha
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F T
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Figura 2.1: Estruturas da orelha externa, média e interna.

(Adaptado de BEAR et al., 1996).

Orelha Externa

A orelha externa ¢ formada pelo pavilhdo auricular, meato acustico externo e
por¢ao externa da membrana timpanica. O pavilhdo ¢ composto por uma membrana
cartilaginosa envolvida por pele e, analogamente como uma antena parabolica
capturando radiacdes eletromagnéticas, funciona como um receptor de ondas sonoras, de
forma a foca-las ao interior do meato acustico externo. Este, por sua vez, termina em um
fino diafragma, que em adultos mede cerca de 9 mm de didmetro, denominado de
membrana timpanica.

A superficie de orelha externa apresenta dobras, que facilitam a captura de sons

de diferentes freqii€ncias, estando a eficicia dependente da origem da fonte sonora em



relagdo a posi¢do da cabeca. A capacidade em localizar uma fonte sonora no espago,
principalmente no eixo vertical, depende fundamentalmente do pavilhdo auricular.
Experimentos psico-acusticos estabelecem uma relagao de 1:10 entre a percepcao
e a amplitude do estimulo sonoro (HUDSPETH, 2000).. Para representar uma escala de
intensidade sonora, que tenha correspondéncia com a percepcao, utiliza-se uma escala
logaritmica, o decibel (dB). Assim, o nivel (L) de qualquer som pode ser expresso em

unidades de pressdo sonora (sound pressure level), ou dBspr, (Equacdo 2.1)

L =20.log (P/Pref), (2.1)

onde P ¢ a magnitude do estimulo, dado pela raiz quadrada da média do quadrado (RMS)
da pressdo sonora em Pascal (Pa) e Pref o nivel de referéncia desta escala (0 dBgpr), que
¢ de 20 pPa. Salienta-se que tal intensidade corresponde ao limiar aproximado do ouvido
humano na freqiiéncia de sua maior sensibilidade (4 kHz). Para um estimulo senoidal, o
pico de amplitude ¢ o valor RMS dividido por V2 (i.e., ~0,7).

A maior intensidade sonora toleravel para o ouvido humano (120 dB spr) altera a
pressdo atmosférica (cerca de 10° Pa) em menos de 0,1%. Esta mudanga exerce uma
forca oscilatoria de + 28 Pa na membrana timpanica, que, para uma janela de 1 mx I m
equivale a uma forca de cerca de 30 kg. Um tom de baixo nivel de pressao, porém,
claramente audivel a 10 dB gpr, produz uma pressio de + 90 pPa dentro do canal
auditivo, sendo a mudanga na pressio atmosférica local menor que 10 Pa. Mesmo
assim, ¢ capaz de induzir um movimento alternante (push and pull a membrana

timpanica), movendo o martelo (fixo na porcao interna desta membrana).

Orelha Média

A orelha média ¢ uma pequena bolsa preenchida com ar que se conecta com a
orelha externa, através da por¢ao interna da membrana timpanica; com a orelha interna,
através da janela oval; e com a faringe, esta Ultima através da trompa de Eustaquio
(Figura 2.1). A energia mecanica derivada de uma fonte sonora, de origem aérea,
progride através da orelha média pela movimentacao de trés ossiculos: martelo, bigorna e
estribo. Os ossiculos s3o fixos uns aos outros por ligamentos. A base do martelo ¢ fixa na
porcao interna da membrana timpanica e, na outra extremidade, a bigorna; este por sua
vez se fixa de forma similar ao estribo. A base achatada do estribo se insere na abertura

da janela oval da coclea (orelha interna).



O movimento dos trés ossiculos ¢ complexo e depende da freqiiéncia e da
intensidade do som. O funcionamento deste conjunto ¢ analogo ao de um pistdo aplicado
sobre a janela oval, que ao empurré-la e puxa-la de forma ciclica, causa um movimento
no fluido da escala vestibular. A Tabela 2.1 mostra a variacdo da pressdo exercida na

membrana timpanica em relacao a intensidade do estimulo em dBgpy.

TABELA 2.1: Relacdo entre dBgpr € pressao em Pascal (HUDSPETH, 2000)

dBspr uPa

10 90

20 2.85x 100

30 903

40 2.8571 x 1000

60 2.8571 x 10000

80 2.8571 x 100000
100 2.8571 x 1000000
120 2.8571 x 10000000

Orelha Interna

A céclea, do grego cochlos (significa lesma devido a sua semelhanga com o
formato de concha desta). Em humanos, consiste de 2,5 a 2,7 espirais que vao
diminuindo de didmetro, empilhadas em uma estrutura em forma de cone, com um
comprimento total de cerca de 9 mm em adultos. Além de ser coberta por uma fina
camada de osso laminar, a coclea € envolta pela densa estrutura do osso temporal. As
superficies interna e externa Ossea da coclea sdo recobertas por uma camada fina de
tecido conectivo, o enddsteo e o periosteo.

A secdo transversal da coclea tem trés dutos (compartimentos) preenchidos por
liquido (Figura 2.2). O superior, denominado de escala vestibular, tem como base a
janela oval, a qual ¢ selada pela por¢ao achatada do estribo. O compartimento inferior é
denominado de escala timpanica, que também apresenta uma abertura basal, denominada

de janela redonda, que ¢ fechada por uma membrana eléastica. O compartimento do meio,



denominado de escala média ou ducto coclear, separa os outros dois compartimentos ao
longo de quase a totalidade de sua extensao.

As escalas vestibular e timpanica se comunicam entre si no helicotrema, uma
interrup¢do do ducto coclear no apice da coclea. A escala média é delimitada por duas
membranas elasticas, a fina membrana vestibular (membrana de Reissner) que separa a
escala média da escala vestibular, e a membrana basilar, que divide a escala média da
escala timpanica, sendo esta Ultima, uma estrutura complexa (Orgdo de Corti), na qual

ocorre a transdugao auditiva.
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caclea

escala
westibular

menkbrana
tectorial

cElula
ciliar
externa

ganglio espiral

cElula
ciliar —
interna =

menbrana
basilar

célula ciliar

interna .
célula

menb_rana e i e ciliar
tectarial

-cel. pilar —menbrana — celula
hasilar falangeana

Figura 2.2: Coclea com suas trés escalas: vestibular, média e timpanica. No detalhe, o

o6rgao de Corti (adaptado de HUDSPETH, 2000).



A agdo do estribo sobre a janela oval produz mudancas de pressao que se

o~

propagam pelo fluido da escala vestibular. Como este fluido, (perilinfa aquosa)
praticamente incompressivel, o efeito primario da movimentacdo do estribo ¢ o
deslocamento do fluido nesta escala em dire¢ao a parti¢ao elastica da céclea. Quando o
fluido deflete esta parti¢ao para baixo, este movimento aumenta a pressao sobre a escala
timpanica, deslocando entdo um volume de fluido que resulta em um arqueamento
externo da janela redonda. (Figura. 2.3). Assim, cada ciclo de um estimulo sonoro resulta
em um ciclo completo de movimento para cima e para baixo de um mindsculo volume de
fluido em cada uma das trés camaras da orelha interna, implicando em deflexdo na

membrana basilar.
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Figura 2.3: Movimentagcdo da membrana basilar. d), e), f) exemplificam a posi¢cdo

tonotdpica de uma onda viajante (adaptado de HUDSPETH, 2000).
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A membrana basilar como analisador mecanico da freqiiéncia sonora

As propriedades mecéanicas da membrana basilar, com seus 33 mm de
comprimento, ¢ a caracteristica principal do funcionamento coclear, sendo que estas
propriedades variam continuamente ao longo de toda extensdo. Na medida em que os
compartimentos cocleares se tornam progressivamente mais largos do épice em direcdo a
base, a membrana basilar diminui sua largura, ou seja, o dpice da membrana basilar ¢
5 vezes mais larga do que sua base. Além disso, a membrana basilar ¢ relativamente mais
fina e flexivel no seu apice e mais espessa e tencionada em dire¢do a base. Devido a estas
propriedades ao longo de sua extensao, a membrana basilar ndo funciona simplesmente
como uma corda de um instrumento musical, mas como um conjunto compacto de cordas
que variam desde o tom grave de um violoncelo até o mais agudo de um violino.

Devido a esta variacdo, a estimulagdo com um tom puro provoca um movimento
complexo da membrana. A qualquer instante, a particdo mostra um movimento
oscilatorio ao longo de sua extensdo, com uma amplitude maior em uma determinada
posicdo. Apos um ciclo completo de som, cada segmento ao longo da membrana basilar
também apresentard um ciclo Unico de vibragdo. Entretanto, as varias partes da
membrana ndo vibram em fase uma com as outras e, como conseqiiéncia, enquanto umas
estdo se movimentando para cima, outras terdo movimento oposto, como demonstrado
pela primeira vez por Georg von Békésy, utilizando luz estroboscopica. Cada onda
alcanga um pico de amplitude maxima em uma posi¢do determinada pela freqliéncia de
estimulagdo e, entdo, rapidamente declina de amplitude ao avangar para as regides
apicais da coclea. A regido apical da coclea, responde melhor a freqiiéncias em torno de
20 Hz, e a base responde a altas freqiiéncias de cerca de 20 kHz (Figura 2.3e).

Denomina-se mapa tonotdpico o arranjo da vibragdo de freqiiéncia e respectiva
posi¢do na membrana. Esta associacdo varia de forma suave e monotdnica, mas nao-
linear. O logaritmo da freqiiéncia caracteristica ¢ aproximadamente proporcional a
distancia do a&pice coclear. Assim, as freqiiéncias de 20 a 200 Hz , 200 a 2000 Hz e
2000 Hz a 20 kHz divide em tergos a extensdo da membrana basilar (Figura 2.4).

A membrana basilar age como um analisador mecanico de freqiiéncias, com a
energia do estimulo para as células ciliadas distribuida ao longo de toda a extensdo, de
acordo com os varios tons puros que formam o som. Logo, o padrdo de movimentagdo da
membrana basilar é o inicio da formagao do cédigo de freqiiéncias e de intensidade do

Som.

11



Alta freqliéncia Baixa freqiiéncia
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e flexivel

& 1 kHz
Membrana - & &
basilar -~ & 2kHz
% &7 :

Freqiiéncia que
produz maxima
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Figura 2.4: Resposta a freqiiéncia sonora da membrana basilar. A céclea esta
representada da forma “desenrolada”. (a) Alta freqiiéncia produzindo onda viajante que
se dissipa proximo a base estreita e rigida da membrana basilar. (b) A onda produzida por
sons de baixas freqiiéncias se propaga até o apice da membrana. (c) Representaciao do
mapa tonotopico da membrana basilar, indicando as freqiiéncias que produzem maior

deflexdo (adaptado de BEAR et al., 1996).

O orgao de corti: sitio do transdutor mecanoelétrico da coclea

Denomina-se 6rgao de Corti, o 6rgao receptor da orelha interna, que contém as
células ciliadas, além de uma variedade de outras células, inclusive as de sustentagado.
Tem uma aparéncia de crista epitelial que se estende ao longo da membrana basilar
(Figura 2.2 e 2.5). O 6rgdo contém, cerca de 16.000 células ciliadas dispostas em quatro
camadas, sendo uma interna ¢ trés externas, inervadas por cerca de 30.000 fibras
nervosas aferentes tonotopicamente organizadas, que comporao o nervo auditivo (Figura
2.4).

Este 6rgdo apresenta uma variedade enorme de tipos celulares, muitas de fung¢do
ainda desconhecida. Dentre os tipos celulares, destacam-se: (i) células ciliadas internas
(CCI), que se alinham em uma unica fileira com aproximadamente 3500 células; (ii)
células ciliadas externas (CCE) (Figura 2.2 e 2.5), compostas por trés e as vezes quatro
fileiras somando um total de 12.000 células, tendo sua base sustentada pelas (iii) células
falangeanas ou de Deiter’s. O espago entre as células ciliadas internas e externas, sdo
delimitados e sustentados mecanicamente pelas (iv) células em pilares (Figura 2.2).

Uma segunda crista epitelial adjacente e interna repousa sobre o 6rgao de Corti, como
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uma prateleira gelatinosa suspensa, denominada de membrana tectorial (Figura 2.2) que
se afunila em sua parte distal formando uma conexao fragil com o 6rgdo de Corti. Esta
membrana se ancora em sua base pelas (v) células interdentais, também responsaveis

em parte da formagdo de sua estrutura.

Figura 2.5: Microscopia eletronica do 6rgao de Corti apds remocao da membrana

tectorial (adaptado de HUDSPETH, 2000).

Quando a membrana basilar vibra em resposta ao som, o 6rgdo de Corti ¢ a
membrana tectorial acompanham o seu movimento. Entretanto, devido ao fato destas
duas membranas apresentarem diferentes pontos de inser¢do, seu deslocamento
oscilatério implica em um movimento de ida e vinda entre a superficie superior e a
superficie inferior da membrana tectorial, produzindo uma deflexdo de ida e volta das

células ciliadas externas (Figura 2.6).
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Figura 2.6: Estimulacdo da célula ciliada externa. (adaptado de HUDSPETH, 2000).

A esta deflexdo mecanica do feixe das células ciliadas externas, segue-se uma
excitacdo destas células. Esta deflexdo ¢ gera uma corrente idnica, que nas células
ciliadas internas resulta em potencial de at¢ 25 mV. Baseados em dados teoricos,
HUDSPETH (2000) sugere que os movimentos direcionados para cima provocariam
despolarizacao celular e que os movimentos para baixo, hiperpolarizacao (Figura 2.6).

Como resultado do arranjo tonotopico da membrana basilar, cada célula ciliada ¢é
mais sensivel a estimulagdo a uma determinada freqii€ncia (caracteristica), embora
também respondam a uma banda estreita de freqiiéncias, em torno da freqiiéncia
caracteristica (Figura 2.7). Uma onda viajante produzida por um tom puro propaga-se

pela membrana basilar, estimulando pelo menos uma célula ciliada, em particular aquela
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com freqiiéncia caracteristica igual a do tom puro, que entdo movimenta o sitio desta
célula. Assim, a sensibilidade por freqiiéncia das células na cdclea pode ser vista através
de uma curva de sintonia. Na construgdo desta curva, uma célula é estimulada
repetidamente por um tom puro em diversas freqiiéncias em torno da freqiiéncia
caracteristica, e variando a intensidade até que resulte em um nivel capaz de produzir
uma resposta de 1 mV pico a pico, conforme exemplificado na Figura 2.7 (grafico da
intensidade sonora em dBgpL x freqiiéncia de estimulacdo, no qual o vale indica a
freqiiéncia que necessita de menor intensidade sonora de estimulagdo, ou seja, a

freqiiéncia caracteristica).

alta = =  heaixa
freguéncia fregiigéncia
A B C D
_ ——
d_$u_4— ——
*,
coclea ‘menbrana
basilar
0o
= &0
B
=]
ot
-i; B0 =
&
a 40
|
ﬂ ——
2l
8 A
'J [ 1.1 1 L il i
) il
Frequéncia (kHz)

Figura 2.7: Curva de sintonia das células ciliares externas.

(Adaptado de HUDSPETH, 2000).
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2.3. Processamento Neural da Informacdo Auditiva

Inervacao das células ciliadas da coclea

A ativacdo das CCE ¢ o principal contribuinte para a amplificagdo coclear,
permitindo que niveis sonoros leves e moderados aumentem a amplitude e seletividade
de freqiiéncia das CCI. O amplificador coclear ¢ responsavel pela grande sensibilidade,
resolu¢do e variacdo dinamica das freqiiéncias na orelha normal.

O VIII par craniano ¢ um nervo misto formado por trés grupos distintos de
axonios, os axonios cocleares aferentes dos neurdnios do ganglio espiral (Figura 2.8), os
axonios vestibulares aferentes, ambos direcionados para os relés dos nucleos sensoriais
no tronco cerebral, e os axonios eferentes do feixe olivo-coclear nos quais andam em
conjunto com a divisdo vestibular até alcangcar a cdclea e que sdo na sua maioria

direcionadas para as CCE.

Células Ganglionares:

Cerca de 30.000 a 35.000 células ganglionares inervam as células ciliadas da
coclea, e, por acompanharem a forma em caracol desta, assumem uma morfologia
semelhante e, entdo, formam o ganglio espiral. A transmissdo entre as células ciliadas
internas e os respectivos neurdnios se faz por neurotransmissores excitatorios,
particularmente o glutamato.

As células ganglionares apresentam dois tipos de neurdénios. A maior parte, as
células espiral Tipo I representam cerca de 90% destas; sdo células largas (12 a 20 um de
diametro), bipolares, mielinizadas e conectam-se com as células ciliadas internas. As
células do Tipo II (10% restante) apresentam um diametro menor (8 a 12 pm), ndo sdo
mielinizadas e conectam-se com as células ciliadas externas.

Cada CCI recebe apenas um axonio nas células do Tipo I, porém direciona sua
saida em média para 10 fibras nervosas (Figura 2.8). Esta disposi¢ao anatdomica,
apresenta trés funcdes importantes. A primeira, a informacao neural (aferéncia), a qual
origina a audi¢do, ¢ dominada quase que completamente pelas células ciliadas internas. A
segunda, ¢ a amostragem da informacdo auditiva, freqliéncia e intensidade sonora, de
forma independente, pelas células ganglionares e, entdo, cada célula utiliza vias paralelas
para conduzir informagdo para regides cerebrais distintas. A terceira fun¢ao diz respeito

as caracteristicas tonotdpicas observadas na membrana basilar, que serdo mantidas nas
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células ganglionares. Portanto, a organizacao tonotdpica da via auditiva neural se inicia
imediatamente apds a transmissdo sinaptica da célula ciliar interna.

Ainda ndo esta estabelecido o significado das células ganglionares do Tipo II que
inervam as células ciliares externas, parecendo exercer efeito inibitério sobres estas
células a partir do feixe olivo-coclear (HUDSPETH, 2000).

Ambas, as CCI e CCE recebem inervacdo eferente. As internas recebem poucas
fibras eferentes, apresentando extensa rede sindptica entre as vias aferentes e eferentes.
Em contrapartida, as CCE recebem uma extensa conexdo com nervos eferentes em sua

superficie basolateral (Figura 2.8).

Célula Ciliar Externa

Celula Ciliar Interna

Células do Ganglio

espiral

Aferente
ao n. coclear /'f

Eferente

do Coplexo Olivas Superior (COS)

Figura 2.8: Inervacdo do 6rgdo de corti, com representacdo esquematicas das vias

aferentes e eferentes cocleares (adaptado de HUDSPETH, 2000).

Codificacdo da intensidade e da freqiiéncia do estimulo pelas fibras do nervo
coclear
A informacdo da intensidade do estimulo ¢ codificada de duas maneiras inter-

relacionadas: a taxa de disparo de potenciais de acao e o numero de neuronios ativados.
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Com o aumento do nivel de pressao sonora, a membrana basilar passa a vibrar com maior
amplitude aumentando a ativagdo das células ciliadas. Este aumento de ativacdo celular,
faz com que os neurdnios (com os quais faz sinapse) disparem maior numero de
potenciais de acdo por segundo (Figura 2.9) para a mesma freqiiéncia sonora quando a
intensidade ¢ aumentada. Além deste mecanismo, uma estimulacdo sonora com nivel
mais elevado provoca movimento da membrana basilar por uma extensdo maior
(Figura 2.10), produzindo ativagdo de um maior numero de células ciliadas. Em um
unico neurdnio, isto implica resposta em uma banda de freqiiéncia. Logo, o numero de
neurdénios ¢ o aumento na taxa de disparo, segundo BEAR et al. (1996), seria a

codifica¢ao da intensidade sonora.

Frequéncia
Caracteritica

elevado nivel sonoro
2 TR T T R
| Respostaa
| baixo nivel sonoro

150 |

100

Numero de disparos por segundo

500 1000 1500 2000 2500 3000
Frequéncia (Hz)

Figura 2.9: Resposta (taxa de disparo por segundo) de uma determinada fibra do nervo
auditivo com freqii€ncia caracteristica em torno de 1500 Hz a diferentes niveis de pressao

sonora (adaptado de BEAR et al., 1996).
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Figura 2.10 Influéncia do nivel de pressao sonora a resposta da membrana basilar. Para
som da mesma freqiiéncia, ocorre deslocamento maximo em direcdo ao dpice (adaptado

de BEAR et al., 1996).

A mesma sensibilidade acustica das células ciliares internas da membrana basilar
¢ observada para as células ganglionares e também ocorre no nervo coclear. Cada axonio
¢ mais responsivo a estimulacdo a uma dada freqiiéncia sonora, ou seja, a freqiliéncia
caracteristica. Estimulos em torno desta freqiiéncia também evocam resposta, mas
somente a intensidades elevadas, i.e., também pode-se descrever esta caracteristica por
uma curva de sintonia em forma de V, similar ao descrito para a membrana basilar

(Figura 2.11).
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Figura 2.11: Mapa tonotopico da membrana basilar e do nucleo coclear. (Adaptado de

BEAR et al., 1996).
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Para um estimulo periddico, tal como um tom puro, o padrdo de descarga do
nervo auditivo codifica a informagdo sobre a periodicidade deste estimulo. No caso de
um tom de intensidade moderada (ou baixa) e freqiiéncia inferior a cerca de 4 kHz, o
neuronio responde a cada ciclo de estimulacao (Figura 2.12a), ou a multiplos inteiros do
numero de ciclos (Figura 2.12b), sendo, entdo, este comportamento denominado phase-
locked, ou seja, resposta sincrona (em fase) com a freqiiéncia de estimulacdo (BEAR
et al., 1996). Por ndo haver neuronios com freqiliéncia caracteristica abaixo de 200 Hz, o
sitio de méxima resposta para um tom de 50 Hz pode ser o mesmo que o de um tom de
200 Hz, o que parece justificar a codificacdo a freqiiéncia pelo sincronismo da resposta.
A fase de disparo ¢ também estereotipada, ocorrendo durante a fase de compressao do
estimulo. Para freqiiéncias de estimulacdo elevadas, i.e., superiores a 4 kHz, o neurénio
responde a um dado numero de ciclos do estimulo, porém ndo multiplo inteiro da
freqliéncia de estimulagdo, e, portanto, ndo ha mais sincronismo (Figura 2.12c¢). Logo,
tem-se que o sistema nervoso central recebe informagdo sobre a freqliéncia de
estimulacdo por (i) codificagdo da localizacdo espacial das células ciliares internas
(tonotopia) para a banda de 200 Hz a 20 kHz ou por (ii) codificagdo da freqiiéncia de
estimulo (phase-locked) para a banda de 20 a 4000 Hz.

Onda sonora de baixa frequencia

Reiposta com
sincronismo de
fase a cada cicle
' Resposia com
A < sincronismo de

3 = faseacada §

Al ciclos

Onda sonora de alte frequéncia

: el o ek 3 Resp-:;sta em
' ) —————  sincronismo de
(e) T— Py F g r e fase

Figura 2.12: Resposta a estimulagdo no nervo auditivo. a) Sons de baixa freqiiéncia

produzem resposta em fase a cada ciclo. b). Resposta u a diferentes ciclos ou fra¢des
Sons de alta freqiiéncia (c) ndo apresentam uma relagao fixa de fase com o estimulo

(adaptado de BEAR et al. 1996).
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2.4. Vias Aferentes Periféricas e Centrais

2.4.1. Nucleo Coclear

O nucleo coclear € o primeiro relé da via auditiva ascendente, sendo que todos os
neurénios do ganglio espiral sdo aferentes a este (HUDSPETH, 2000). Este nucleo
encontra-se na jungdo bulbo-pontina, medial ao pedunculo cerebelar inferior
(Figura 2.13), no lado dorso lateral do tronco cerebral (sendo ainda subdividido em 3
nucleos principais). A cocleotopia também estd presente no nucleo coclear. Os neuroénios
de freqiiéncia caracteristica baixa se projetam para a regido ventral e os de freqliéncia

elevada, para a regido dorsal.

2.4.2. Complexo Olivar Superior (COS)

O COS ¢ um conjunto de trés nucleos localizados no tronco cerebral, estando
proximo ao corpo trapezdide e entre os nucleos do leminisco lateral e o facial, sendo
limitado medialmente pelo leminisco medial e lateralmente pela via cortico-espinhal
lateral (Figura 2.13). Os nucleos do COS, (i) olivar lateral superior (NOLS), (ii) olivar
médio superior (NOMS) e (iii) medial do corpo do trapézio (NMCT), sdo envolvidos por
neurénios que formam os nucleos peri-olivares. Similarmente as estruturas citadas
anteriormente, o COS apresenta organizagdo tonotopica, estando as células de freqiiéncia
caracteristica elevada lateralmente dispostas enquanto que as de freqiiéncias baixa estdo

localizadas medialmente.

2.4.3. Coliculo Inferior

As projecoes auditivas no nucleo principal do coliculo inferior (Figura 2.13)
mantém a mesma organizagao tonotopica dos estagios iniciais da via auditiva. Portanto,
neurdnios com a mesma caracteristica em freqiiéncia estdo arranjados nas mesmas
camadas (l&minas). Assim, o nucleo consiste em uma sucessao de ldminas neuronais que

representam freqiiéncias sucessivas.
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2.4.4. Talamo

Nucleo Geniculado Medial (NGM)

O NGM, o rel¢ talamico do sistema auditivo (HUDSPETH, 2000), pode ser
subdividido em trés partes, sendo a parte ventral ou lateral a principal e melhor
compreendida. Neurdnios do nticleo central do coliculo inferior se projetam para o
nucleo principal do corpo geniculado medial. Os demais componentes do NGM sdo

multimodais, isto €, recebem aferéncia visual e somatossensitiva, além da auditiva.
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Figura 2.13:Via auditiva central do ntcleo coclear ao cortex auditivo primario.

(Adaptado de HUDSPETH, 2000).

2.4.5. Cortex Auditivo Cerebral

As vias auditivas ascendem para o cortex cerebral, mais especificamente para a

superficie dorsal do lobo temporal, onde existem varias areas auditivas distintas. A
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projecao mais proeminente do NGM projeta-se no girus transverso de Heschl
(Figura 2.14), sobre o cortex auditivo primario (Area Al ou area 41 e 42 de Brodmann),
preferencialmente na IV camada celular. Esta regido do coértex, apresenta uma
citoarquitetura distinta, porém mantendo a tonotopia, sendo que 0s neurdnios
sintonizados nas baixas freqiiéncias encontram-se nas regides mais rostrais, enquanto que

aqueles para freqiiéncias mais elevadas encontram-se nas regides caudais.

Cortex Auditivo Primario A

Cortex Auditivo Secundario B

Figura 2.14: Cortex auditivo primario (A) e secundario (B), em destaque a representagao
tonototdpica do cortex auditivo primario, estando as baixas freqiiéncias mais rostrais

(adaptado de BEAR et al. 1996).

Apesar da maioria dos neurdnios do cortex cerebral exibir resposta a estimulagdo
auditiva de ambas as orelhas, a sensibilidade destes ndo ¢ idéntica (BEAR et al., 1996). O
cortex auditivo primario ¢ dividido em duas zonas que se alternam. Em uma delas,
denominada “colunas de somagdo”, os neurdnios sdo excitados por ambas as orelhas
(células EE, moderadamente excitadas por sons apresentados em uma ou outra das
orelhas, porém com resposta maxima quando em ambas, conforme mostrado na
Figura 2.15a para o coliculo), sendo a contribui¢do contralateral usualmente maior que a

ipslateral. A outra zona, “colunas de supressdo”, contém neur6énios que sdo excitados
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pela estimulacao ipslateral e inibidos pela estimulacdo contralateral (células EI, podem
ser sensiveis a diferengas em intensidade do nivel de pressao sonora aplicado as orelhas,
vide Figura 2.15b). Devido ao fato destas colunas de somagdo e inibi¢do se estenderem
em angulo reto pelo eixo do mapa tonotopico do cortex auditivo primario, este, ¢
subdividido em colunas que respondem a todas as freqiiéncias nas duas orelhas com
interagdo bi-aural (Figura 2.16).

Neuronios do cortex auditivo primdrio projetam-se para areas auditivas
secundarias, com fungdes distintas quanto ao processamento da informacdo. Segundo
HUDSPETH (2000), o mapeamento por area e fungdo ainda ndo estd suficientemente
esclarecido em humanos, para o qual o aspecto mais importante na audicdo seria o

processamento da linguagem.

Orelha
Contralateral

Taxa de Disparo
Taxa de Disparo

Orelha
| Ipsilateral

Orelha
Ipslateral =

Nivel de Intensidade Nivel de Intensidade
(a)} Meurdnio Tipo EE (b) Neurénio Tipo El

Figura 2.15: Resposta Biaural na Oliva Superior. a) Com sons de qualquer intensidade,
o neuronio EE apresenta resposta mais acentuada a estimulagdo bilateral, sendo maior
que quando se estimula somente a uma das orelhas. b) A resposta do neurénio EI
aumenta com o nivel de pressdo sonora para a orelha contralateral e diminui para a
ipsilateral. Quando a estimulagdo ¢ bilateral, a resposta ¢ menor que a contralateral para

qualquer intensidade (adaptado de BEAR et al. 1996).
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Tipos de interacio biaural Frequéncia caracteristica (kHz)

Camadas [V

Costicais

Rostral

Caudal

Figura 2.16: Modelo em cubos de gelo hipotético do cortex auditivo. Neste modelo, as
freqii€éncias caracteristicas aumentam no sentido rostro-caudal, com as bandas alternantes

de células EE e EI se dispondo no sentido médio-lateral (adaptado de BEAR et al. 1996).
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Capitulo 3
Potencial Evocado Auditivo - PEA

3.1. Introducdo

O potencial evocado (PE) ¢ uma manifestagao bioelétrica da recep¢do do sistema
nervoso central em resposta a estimulos sensoriais ou motores externos. Neste trabalho,
apenas a resposta bioelétrica a estimulos auditivos (PEA — Figura 3.1), que consiste em
uma seqiiéncia de ondas de laténcias, amplitudes e polaridades com reprodutibilidade
especifica, serd abordada. Esta resposta ¢ subdividida, tendo como referéncia o instante
de estimulagdo, em curta (BAEP- Brainstem auditory evoked potential), média (MLAEP-
Midle Latency auditory evoked potential) e longa laténcia (LLAEP- Long Latency
auditory evoked potential), cada uma da quais com especificidade e interpretacao
distinta. As diferentes modalidades de PEA de curta e média laténcia sdo apresentadas na
Tabela 3.1.

O PEA também pode ser classificado em transitério e em regime permanente
(steady-state). O PEA transitorio, também denominado transiente, ¢ aquele no qual a
resposta ocorre integralmente durante o intervalo de estimulacdo, diferentemente do
potencial em regime permanente. O PEA steady-state pode ser obtido por aumento da
freqliéncia de estimulacdo ou por um tempo de duracdo do estimulo que se iguale ou

supere o tempo de durag¢do da resposta.
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Figura 3.1: Resposta evocada auditiva (PEA) a uma estimulagao por cliques de
rarefacdo, representando as principais ondas e indicando as diferentes faixas de laténcia.

Escala de tempo logaritmica (adaptado de DURRANT E FERRARO, 1999).

Tabela 3.1: Tipos de potenciais evocados auditivos

PEA de curta laténcia (até 10 ms).

PEA transiente

Potencial evocado auditivo de tronco cerebral — BAEP

Audiometria de tronco cerebral — BERA ou ABR

The Slow Brainstem AEP

Steady-State de curta laténcia: Frequency Following Potential — FFP
2. PEA de Média Laténcia (10 — 50 ms)

Potencial transiente - MLAEP
Steady- State de média laténcia: Potencial evocado auditivo de 40 Hz

PEA de Longa laténcia ( acima de 50 ms)

Potencial transiente de 100 a 200 ms
Potencial transiente de laténcia acima de 200 ms (P300, N400, MMN)

Eletrococleograma

Potencial de agédo do nervo acustico
Microfonia coclear

Potencial de somacéo

PEA Sonomotor

Pds-auricular
Pescoco e escalpo

O BAEP ocorre nos primeiros 10 ms com amplitude em torno de 0,2 uV e ¢
gerado no tronco cerebral (CHIAPPA, 1997), enquanto que o MLAEP ocorre entre 10 e
50 ms, com amplitude em torno de 1 uV e, provavelmente, representa uma excitacao
cortical precoce (MISULIS, 1994). Segundo CHIAPPA (1997), o LLAEP teria seu inicio
entre 50 e 70 ms com picos de amplitude variando de 1 a 10 uV e representaria a
excitacdo cortical tardia (este potencial ¢ também denominado de potencial endégeno ou
cognitivo, podendo ser obtido apos estimulagdo visual ou somatica).

O PEA tém sido estudado em pacientes com doengas neuroldgicas desde os anos
50, embora o primeiro registro do BAEP somente tenha sido realizado em 1961 por
KIANG (Figura 3.2). Entretanto, o uso do PEA na pratica clinica somente se deu a partir

do inicio da década de 70. Isto se deveu, em parte, a limitacao tecnologica dos sistemas
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de aquisicao da época, que resultavam em sinais EEG com elevado nivel de ruido. Tal
aspecto limitava a localizacdo anatomica dos processos patoldgicos e, portanto

dificultava a identifica¢cdo de disfun¢do subclinica, entre outros.

2,000  cliques de condensaglo  mais 2,000 cliques de rarefacio ' 10/s

Figura 3.2: Primeiro registro de potencial evocado no homem

(modificado de CHIAPPA, 1997)

3.2. Protocolo de Estimulacdo

O estimulo auditivo pode ser aplicado de dois modos distintos. O primeiro e mais
utilizado, do tipo fone de ouvido, ¢ externo ao pavilhao auricular. O segundo, utiliza um

fone de insercdo, sendo portanto interno ao canal auditivo ¢ é o mais utilizado para

monitorizardo intraoperatoria.

3.2.1. Intensidade de estimulacdo

A intensidade do estimulo pode ser descrita utilizando-se quatro escalas de
referéncia, ou seja, dB pespr, dB ur, dB nu € dB g1, todas relacionadas com a intensidade
de pressdo sonora dB gpy.
dBgp;, (nivel de pressdo sonora): ¢ a escala “padrao®, definida pela raiz quadrada da
média dos quadrados da pressdo sonora relativa a menor pressdo que possa ser ouvida
pela orelha mais sensivel. Em termos absolutos, equivale a 20 pPa, sendo o pico do SPL
definido como o do nivel de intensidade sonora maxima.
dBpespr, (nivel de pressdo sonora pico equivalente): ¢ utilizado para sons de longa
duragdo, que possui a mesma amplitude de um pico de SPL de um som de curta duragao.
A intensidade ¢ determinada utilizando um medidor de nivel sonoro e comparando-a a

uma referéncia. A intensidade maxima em que se pode estimular uma orelha sem
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prejudica-la ¢ de cerce de 110 a 120 dB Pegp,. Na pratica clinica pode-se utilizar sons de
até 130 dB Pegpr por curtos intervalos de tempo para fins diagnodsticos.

dByyr, ou dBnyy (nivel de audigdo normal): esta escala se baseia em uma média de limiar
auditivo de um grupo de pessoas com audi¢do normal, ou seja, 30 dB Pegpr. O limiar
deste grupo ¢ portanto de 0 dBy;.

dBgy, (nivel de percepcdo): nesta escala, o limiar auditivo para clique ¢ especifico para a
orelha em estudo e para um determinado fone de ouvido, ou seja, 0 dBsy. Assim, por
exemplo, caso o limiar seja de 30 dB sp.. € a intensidade do estimulo aplicada durante o

teste de 90 dB spr, tem-se 60 dBgs;. como limiar daquela orelha.

Tipos de estimulacgio:

Para que o nervo auditivo seja estimulado e gere resposta bem definida no PEA ¢
fundamental que a excitagdo sonora seja subita. Assim, estimulos que apresentam uma
transi¢ao abrupta, tais como clique ou fone pip, resultam em respostas mais consistentes
(CHIAPPA, 1997). O estimulo clique provoca uma resposta de maior amplitude e
laténcia mais curta no MLAEP (em 7,5ms ) se comparada ao do fone pip de mesma
intensidade, segundo BORGMANN et al. (2001). Além do clique e fone pip, dois outros
estimulos de transi¢ao abrupta serao abordados nesta sessao (Figura 3.3).

Clique: estimulo usualmente empregado para obter o BAEP, sendo gerado
eletronicamente como um pulso retangular de pequena duracdo temporal, que ao excitar a
membrana do fone de ouvido provoca sua deflexdo. Esta deflexdo ¢ denominada
condensagdo se ocorre no sentido da orelha do paciente, gerando um pulso de pressao
positivo, ou rarefacdo, caso ocorra no sentido contrario, quando gera uma diferenca de
pressdo negativa na membrana timpanica. A estimulacdo alternante aplica cliques de
condensagdo e rarefacdo de forma sucessiva. Por ser de curta duragdo temporal
(usualmente cerca de 100 ps), este estimulo apresenta um espectro de freqiiéncia amplo
(banda larga), que ativa os neuroénios da membrana basilar. (CHIAPPA, 1997) aponta que
a ativagdo sonora de maior intensidade ocorre na faixa de 500 a 4000 Hz, enquanto
MISULIS (1994) indica a faixa de 2000 a 4000 Hz. Segundo PICTON (1990), em
pacientes com perda auditiva, o limiar para respostas evocadas por clique apresenta
melhor correlacdo com o limiar audiométrico entre 2-4 kHz.

Tone Pip: ao contrario do clique de banda larga, o fone pip caracteriza-se por apresentar
a energia sonora concentrada em torno da freqiiéncia do tom puro. Para tal, o tone pip é

produzido pela modulacdo de amplitude sobre um tom puro, determinando assim as
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duragdes dos tempos de subida, do platd e da descida. As fases de subida e descida sdo
simétricas e usualmente contem dois ciclos enquanto que o platd tem um ciclo de
duracdo. Devido a pequena janela de modulagdo (poucos ciclos da sendide) do tone pip,
ocorre espalhamento da energia em torno da freqiiéncia central, deteriorando a
seletividade em torno da freqiiéncia de estimulagdo. Quanto mais longa for a duragdo do
tom (platd) e do tempo de subida e descida, menor serd o espalhamento de energia nas
suas bordas. Assim, deve se atentar para este aspecto quando da interpretacdo do limiar,
uma vez que a resposta pode estar sendo evocada nas bandas laterais, em regides tonais
da coclea com limiares inferiores. Como a resposta transiente € evocada no primeiro ou
segundo milisegundo da apresentagao do estimulo, um tone pip com um tempo rapido de
subida ndo sera mais especifico em freqliéncia do que um fone pip mais curto com o
mesmo tempo de subida. Devido a dindmica da onda viajante (travelling wave), as
respostas de alta freqiiéncia ocorrem mais cedo e sdo mais sincronizadas do que as
respostas de baixa freqiiéncia. A energia de alta freqiiéncia da banda lateral de um tone
pip de freqliéncia baixa pode evocar uma resposta mais ampla do que a freqiiéncia
nominal do tom, principalmente para intensidades mais altas. Para melhorar a
especificidade da freqiiéncia de estimulacdo duas abordagens tém sido propostas: (i)
utilizar uma envoltoria sobre o tom que produza a menor banda lateral possivel; (ii)
utilizar um ruido em fenda para mascarar qualquer resposta das bandas laterais
(PICTON, 1990). Das possiveis envoltorias aplicadas ao tom puro, a Logon (MISULIS,
1994), (formato de uma Gaussiana) ¢ a que produz o menor espalhamento de energia
para as freqiiéncias laterais. Entretanto, a seletividade em freqiiéncia desta modalidade de
estimulacdo ainda assim ndo tem tido utilidade clinica bem definida (CHIAPPA, 1997).
Tone burst: ¢ também formado por um tom puro modulado por uma envoltoria, porém
apresenta duragdo bem maior do que o tom pip, geralmente com um tempo de subida e
descida de pelo menos 5 ms de duracdo e platd ndo inferior a 30 ms. Com estas
caracteristicas morfologicas, o tom burst pode ser utilizado apenas nos potenciais de
longa laténcia, ndo devendo ser empregado no estudo de PEA transientes de curta
laténcia como ¢ o caso do BAEP.

Clique filtrado: O clique filtrado pode ser gerado ao se utilizar uma onda retangular
(clique de banda larga) na entrada de um filtro passa-banda estreito e, portanto, na saida
obtém-se um sinal que enfatiza a freqiiéncia central da banda deste filtro. Usualmente, o

tempo de subida e de descida tem duragdo de dois ciclos e o tempo de platdo um ciclo.
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Esta modalidade de estimulagdo, similarmente ao Logon, ainda ndo tem sua utilidade

clinica estabelecida.

Clique de banda GATED
larga

Clique filtrado

i :

TONE BURST

Figura 3.3: Tipos de estimulos (modificado de MISULIS, 1994).

3.2.2. Fregqiiéncia ou Taxa de estimulagdo

Para o PEA, as taxas de estimulacdo podem variar de 1 at¢ 70 Hz (CHIAPPA,
1997; MISULIS, 1994) ou at¢ 90 Hz (PICTON, 1990). O aumento na taxa de
estimulacdo resulta em atraso na laténcia e diminuicdo da amplitude das ondas (Figura
3.4), sendo que, segundo CHIAPPA (1997), as ondas do BAEP comegam a tornar-se de
dificil identificacdo a taxas de estimulagao superiores a 10 Hz. Tal constatagao ¢ também
feita por PICTON (1990), que, entretanto, sugere taxas entre 10 a 20 Hz como mais
adequadas, por considerar a morfologia do BAEP como ainda estavel nesta faixa.

Investigando a influéncia do aumento da taxa de estimulagdo sobre a morfologia
do MLAEP, MISULIS (1994) aponta haver uma redu¢do relevante de amplitude para
taxa de estimulacdo proxima de 15 Hz. Tal evidéncia talvez explique ser a faixa de
freqliéncia de estimulagdo de 1 a 10 Hz como a usualmente empregada para a obtencao

do MLAEP (PICTON, 1990; KRAUS et al., 1994, TUCKER et al., 2002).
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Figura 3.4: Efeito da taxa de estimulacdo sobre o BAEP estimulado por clique de 100 ps
fase negativa, filtragem passa-faixa (100-2000 Hz) e derivagao [Cz-Oi], em recém
nascido a termo com exame neurofisiologico normal e limiar de 30 dBya. Os registros
estdo replicados, formando quatro pares, sendo os dois superiores, (17-18) e (19-20) na
intensidade sonora de 85 dBnyy. e taxas de 20 Hz (17-18) e 40 Hz (19-20), ¢ os dois
inferiores (21-22) e (23-24) estimulados a 60 dByyr, com taxa de 20 Hz (21-22) e 40 Hz
(23-24).

3.3. Procedimento do Exame

3.3.1. Posicionamento dos Eletrodos e Derivacoes EEG

A resposta evocada auditiva cortical resulta da somacdo espaco-temporal de
potenciais poOs-sinapticos excitatorios e inibitorios gerados em resposta ao estimulo
auditivo (Figura 3.5). A atividade bioelétrica observada no couro cabeludo, apos
estimulacdo por clique, ¢ gerada pelo VIII par craniano, desde os neurénio do ganglio
espiral, passando pela ponte, pelo mesencéfalo, nicleos subtaldmicos até chegar ao
cortex auditivo central. O campo do potencial elétrico se espalha através do meio
condutor no cérebro, meninges, liquido cérebro raquidiano, calota craniana, gordura e
pele do couro cabeludo, a uma velocidade proxima a da luz (CHIAPPA, 1997), podendo

entdo ser registrado no escalpo como uma diferenga de potencial entre diferentes areas.
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Portanto, apesar da distancia entre os sitios geradores e o sitio de registro (far-field), nao

ha nenhum atraso de tempo significativo.

Figura 3.5: Grafico mostrando as linhas de isopotencial. Em cima: BAEP registrado de
cada eletrodo determinado, referenciado ao nariz. Em baixo: As linhas de isopotencial,

indicando zonas de amplitudes similares ao maior pico (modificado de MISULIS, 1994).

Dois tipos de eletrodos podem ser utilizados na aquisi¢do do sinal EEG, o de
superficie e o de inser¢dao subcutanea por agulha, sendo o primeiro o mais utilizado. Os
eletrodos de superficie podem ser de prata/cloreto de prata (Ag/AgCl) ou de ouro, sendo
o didmetro de 5 a 10 mm. Estes sdo aplicados na superficie da pele, apds leve abrasao
para retirar o extrato coérneo e uso de pasta condutora para que a impedancia seja menor
que 5 kQ.

A localizagdo dos eletrodos para aquisi¢do do EEG deve ser tal que permita a
identificacdo adequada e de modo consistente do PEA, o qual deve ser pouco
contaminado por ruido miogénico. O eletrodo ativo para atividade bioelétrica de interesse
(PEA) tem sua localizagdo estabelecida por STOCKARD et al. (1978) e CHIAPPA
(1997), podendo ser no lébulo da orelha (O) ou na mastéide (M).
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Segundo MISULIS (1994), eletrodos colocados em regides nao cefélicas
apresentam maior ruido miogénico do que se posicionados sobre regides cefalicas.
Portanto, este autor recomenda posicionar o eletrodo de referéncia no vértice (Cz,
sistema 10-20 internacional de EEG) tanto para o BAEP quanto para o MLAEP. Um
terceiro eletrodo (terra) ¢ colocado usualmente na regiao de Fpz.

Assim, a montagem bipolar comumente empregada na aquisicdo do BAEP tem
sido o lobulo da orelha (O) referenciado ao vértice (Cz), sendo a derivacao [Cz-Oi], ou
seja , o lobulo auricular ipsilateral (Oi1) ao estimulo referenciado a Cz, considerada como
suficiente para a interpretacao clinica (CHIAPPA, 1997; MISULIS, 1994; KRAUS et al.,
1994; ZAEYEN et al, 2002) Outras duas derivagdes, [Cz-Oc] (lobulo auricular
contralateral a orelha estimulada referenciado a Cz) e [Oi-Oc], tém sido sugeridas com
vistas a auxiliar na identificagcdo de caracteristicas de interesse no BAEP. Cada derivacao
apresenta vantagens especificas quanto a identificagdo de determinadas ondas. Por
exemplo, com [Cz-Oc] ndo se observam as duas primeiras ondas, havendo também um
atraso na ocorréncia das duas ultimas ondas do BAEP (CHIAPPA, 1997). Por outro lado,
com [0Oi-Oc] as duas pimeiras ondas seriam mais proeminentes e as Ultimas estariam
pouco ou nada presentes (CHIAPPA, 1997).

Para 0 MLAEP, MISULIS (1994) e LIEGOIS-CHAVEL et al., (1994) também
recomendam o uso de [Cz-Oi], em particular por considerarem ndo haver diferenca na

morfologia do MLAEP entre esta derivagao e [Cz-Oc].

3.3.2. Mascaramento contralateral

O clique, além de estimular a orelha ipsilateral ao estimulo na intensidade
empregada, estimula a orelha contralateral, porém com intensidade de 40 a 50 dB menor.
Este efeito deve-se a transmissdo aérea e Ossea. Assim, ao se investigar uma orelha nao
funcionante (surda) com intensidades elevadas, as vias auditivas da orelha contralateral,
se normais, poderdo ser estimuladas (estimulacdo cruzada) gerando resposta cruzada
falsa. O mascaramento com ruido branco contralateral a uma intensidade de 30 a 40 dB
inferior ao lado estimulado, inibe esta resposta cruzada. Devido a este fendmeno,
recomenda-se 0 mascaramento contralateral, abrindo-se exce¢do quando do estudo de
recém-nascidos pela extrema dificuldade técnica em se estimular simultaneamente ambas
as orelhas (CHIAPPA, 1997). Quando ambas as orelhas sdo normais, a estimulagao

cruzada nao € relevante devido a influéncia inibitéria, ao nivel do nucleo coclear, aos
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impulsos contralaterais, ¢ com isto, o registro ipsilateral ao estimulo teria maior

amplitude e menor laténcia.

3.4. Estimacdo do PEA

A resposta evocada auditiva ¢ um sinal de muito baixa amplitude (0,2 puV -
BAEP; 1 uV-MLAEP e entre 1 a 10 uV no LLAEP) em comparagdo a atividade
espontdnea (EEG de fundo) da ordem 10 a 50 pV que contamina o sinal observado no
escalpo. Para a determinacdo do PEA, a técnica de processamento de sinais empregada ¢

a promediacao ou média coerente, tendo como ponto fiducial o instante de estimulagao.

3.4.1. Relagdo Sinal-Ruido (SNR)

Além do EEG de fundo, existem outros ruidos e artefatos que podem estar
presentes no sinal observado, o que se constitui em contaminagdo da resposta evocada.
Neste caso, incluem-se a atividade elétrica miogénica, eletrocardiograma e ruido
ambiental de fontes elétricas e magnéticas.

Em situacdo clinica de rotina, o ruido miogénico no BAEP ¢ gerado
predominantemente pela musculatura posterior do pescoco (esternocleido-
ociptomastoideu). No MLAEP, este ruido ¢ gerado pela musculatura auricular posterior
(PAM), principalmente ao se utilizar intensidades elevadas de estimulagdo. Para se evitar
esta contaminacao, o paciente deve ser acomodado de forma a relaxar estas musculaturas.

A contaminagdo do EEG pela rede elétrica de 60 Hz deve-se a filtragem
insuficiente das fontes de alimentagdo dos equipamentos utilizados na aquisi¢do, em
especial o pré-amplificador, mesmo quando sdo usados os filtros de corrente. O
desbalanceamento das impedancias entre os eletrodos, faz com que parte da tensdo
induzida de 60 Hz seja vista como modo diferencial pelos amplificadores de
instrumentagdo. Esta situacdo ¢ responsavel pela maior parte dos ruidos de 60 Hz e, na
pratica, ¢ causada pela preparacdo inadequada da pele quando da fixacdo dos eletrodos. O
ruido de 60 Hz pode ser reduzido com um bom aterramento.

A presenga de ruidos aditivos altera a morfologia do sinal de interesse. A razao
entre a amplitude deste sinal e a do ruido, denominada relagdo sinal-ruido (SNR), deve

ser tal que permita a identificacdo das caracteristicas do sinal, como, por exemplo, em
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uma SNR de 10:1, embora em exames clinicos de potencial evocado esta relagdao varie
desde 1:1 até 1:100 (CHIAPPA, 1997).

O estimulo gera, por indugdo eletromagnética da bobina do fone de ouvido sobre
os eletrodos de captacdo, um sinal denominado artefato do estimulo, e portanto
sincronizado a este. Assim, este artefato encontra-se presente no PEA, ocorrendo
imediatamente apds o estimulo, durante o primeiro milisegundo, em particular para
intensidades de estimulacao mais elevadas (MISULIS, 1994; CHIAPPA, 1997).

A sociedade americana de eletroencefalografia (AEEG — American Electro-
encephalographic Society, 1984) indica que a banda de freqiiéncia de interesse do BAEP
para exames clinicos ¢ de 100 Hz a 3 kHz. Entretanto, a banda de 15 Hz a 2 kHz tem sido
a indicada por diversos autores (CHIAPPA, 1997; PICTON, 1990; NAGARAIJ et al.,
2000; AZEVEDO et al., 2002; RAMOS et al., 2000). Na analise morfologica do BAEP,
a presenca do artefato do estimulo ndo constitui problema para a identificagdo das
caracteristicas de interesse. Entretanto, no dominio da freqiiéncia, em particular nas altas
freqiiéncias, este artefato pode comprometer a andlise do BAEP (DOBIE e WILSON,
1995).

Para 0o MLAEP, PICTON (1990) e KRAUS et al. (1994) apontam que a energia
espectral encontra-se abaixo de 100 Hz. Além disso, MISULIS (1994) constatou que a
aplicacdo ao EEG de filtros passa-baixas com freqiiéncia de corte (fc) superior de cerca
de 150 Hz ndo altera a morfologia do MLAEP. Esta filtragem passa-baixas contribui para
a atenuacao substancial do artefato do estimulo (PICTON, 1990).

Ainda para o MLAEP, a filtragem passa-altas do EEG com fc variando entre 10 e
25 Hz tem sido recomendada por diversos autores tais como PICTON (1990), KRAUS et
al. (1994) e MISULIS (1994). Ainda, segundo estes autores, a utilizagcdo de tais filtros
ndo resultaria em distor¢cao da morfologia do MLAEP.

Do acima exposto, tem-se que quando o interesse ¢ se adquirir o PEA de curta e
média laténcias, filtragem passa-faixa com freqiiéncias de corte inferior de 10 a 25 Hz e
superior de 2 a 3 kHz deve ser empregada. Esta filtragem, embora preserve as
caracteristicas de interesse do PEA, ndo resulta em melhoria da SNR, pois esta operagao
linear ndo se constitui solugdo quando o sinal de interesse e o ruido tem banda de

freqiiéncia de interesse parcial ou completamente superpostas.
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3.4.2. Meédia Coerente do EEG durante estimula¢do auditiva

A i-ésima época (trecho) do sinal coletado durante estimulagdo, mais
especificamente, como resultado da aplicagdao do i-ésimo estimulo, pode ser denotada
como:
x,[n]= s[n]+r,[n], (3.1)
onde s[n] corresponde a resposta evocada pelo estimulo (deterministica por assun¢do) e
r[n], o ruido aditivo, a atividade cerebral espontanea (aleatéria com relagdo ao estimulo —
evento de sincronismo ou ponto fiducial).

Assumindo-se que o EEG de fundo possui distribui¢do gaussiana de média nula e

varidncia ¢, a média coerente de M épocas do sinal coletado pode ser expressa por:

M M

T =3 5l =Y s+ ) (32)

i=l =)
M M
. 1 1 , :
Assim, sabendo que —Zs[n] =s[n] e que —Zrl.[n] resultara em um sinal
i=1 i=1
também aleatorio em relacdo ao ponto fiducial com média nula e varidncia inversamente
proporcional a M (variancia do sinal promediado é de o> /M ), entdo, quando M —> o
tem-se que s[n] — s[n].
Logo, ao diminuir a variancia do ruido por um fator igual a M, a aplicagdo da

técnica da média coerente aumenta a relacdo sinal-ruido com JM . Em geral, na
determinagdo do PEA utiliza-se M de 500 a 1500. A aplicacdo da média coerente ao sinal
de EEG durante estimulagao auditiva ¢ ilustrado na Figura 3.6, na qual fica evidenciada
que o EEG espontaneo, considerado como ruido aditivo, ¢ reduzido substancialmente
pela promediagdo. O aumento da SNR com M, quando da aplicagdo desta técnica ao EEG
durante estimulacdo, ¢ ilustrado na Figura 3.7. Nesta, nota-se que aumentando-se M as
caracteristicas morfologicas do PEA tornam-se mais evidentes. Ainda nesta Figura ¢

mostrado que aumentando-se M a promediacdo do EEG espontaneo tende a zero.
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Figura 3.6: Exemplo de aplicacdo da média coerente ao EEG durante estimulagdo
auditiva com clique de 17 Hz e intensidade de estimulacao de 85 dBnuy (parte superior).
Os trechos EEG (parte inferior) evidenciam a presenca da atividade de fundo que
mascara a resposta evocada. O sinal promediado permite a identificagdo das ondas que

caracterizam o PEA.
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Figura 3.7: Ilustracdo do resultado da aplicagdo da média coerente para diferentes M. A
esquerda, resultado da promediacdo do EEG durante estimulagdo auditiva com clique de
17 Hz e intensidade de estimulagdo de 85 dBnyr. A direita, da promediacao do EEG

espontaneo, anterior ao inicio da estimulagdo.

3.5. Interpretacao das Caracteristicas Morfologicas do PEA

O PEA transiente reflete a resposta das varias estruturas neuronais da via auditiva
envolvidas na transmissdao e processamento do estimulo. No BAEP, as primeiras seis
ondas positivas ao vértex, marcadas em algarismo romano, ocorrem nos primeiros 10 ms,
que representam relés especificos na via auditiva do tronco cerebral (CHIAPPA, 1997).
No MLAEP, a resposta ocorre no intervalo de 10 a 90 ms (KRAUS et al., 1994), sendo
constituida por trés ondas negativas e trés positivas, todas ocorrendo no cortex auditivo
(Figura 3.1).

A replicacdo do PEA, com subseqiiente comparacdo por superposi¢do das ondas,
aumenta a confiabilidade e consisténcia da analise visual, facilitando o discernimento

entre o sinal e um possivel artefato.
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3.5.1. Potencial Evocado Auditivo de Curta Laténcia: BAEP

Na Figura 3.1 pode-se identificar as principais ondas do BAEP, quais sejam:
Onda I: ocorre a partir de 1,4 ms apds o estimulo em adultos normais (CHIAPPA,
1997). Algumas vezes, esta onda pode ser confundida com a microfonia de céclea, mas,
diferente desta, ao se inverter a polaridade do clique, a onda I mantém sua polaridade
enquanto que com a microfonia coclear ocorre inversdo. A onda I pode, muitas vezes,
aparecer fundida com a ondall devido ao pequeno intervalo de tempo entre estes
eventos.
Onda V: ¢ usualmente a onda mais proeminente ocorrendo apods 5,5 ms (adultos) e
6,5 ms em recém-nascidos em relacdo ao instante do estimulo. A Figura 3.8 ilustra o
BAEP normal de um RN e mostra o instante de ocorréncia da onda V. Com a diminuigao
progressiva da intensidade de estimulagdo, esta onda ¢ a ultima a desaparecer, sendo que
sua identificacdo esta correlacionada com o limiar auditivo pela audiometria (CHIAPPA,
1997) Muitas vezes a onda IV encontra-se fundida a onda V, alterando a morfologia do
BAEP a ponto deste apresentar o formato de um tridngulo isosceles posicionado acima da
linha de base. Tanto a utilizagdo do segundo canal [Cz-Oc], quanto a diminui¢do da
intensidade de estimulagdo, auxiliam a distingdo entre as ondas IV e V. Ambas as
técnicas sdo faceis e rdpidas de serem empregadas, sendo que a diminui¢do da
intensidade do estimulo permite separar as ondas IV e V com facilidade.
Onda III: ocorre entre as ondas I e V, sendo aproximadamente eqiiidistante destas. A
onda III pode apresentar um ou dois picos (bifida). Neste ultimo caso, a laténcia ¢
assumida como o instante intermediario.
Ondas II, IV e VI: ndo s3o valorizados nas interpretagdes clinicas por serem
inconsistentes. Além disso, sdo as primeiras ondas a desaparecerem com a diminui¢do da
intensidade de estimulacgao.

Os parametros usualmente estimados no exame clinico do BAEP sdo:
Laténcias absolutas das ondas, principalmente das ondas [, Il e V;
Laténcias inter-picos (IPL), I-I11I, I1I-V e I-V (Figura 3.9);
Diferenca das IPL inter-orelhas;

Curva intensidade x laténcia da onda V.

Os valores de amplitude absoluta dos picos das ondas do BAEP apresentam
grande variabilidade inter-individual e, mesmo, inter-orelhas para um mesmo sujeito.

Assim, no exame clinico, a razdo entre estes diferentes valores de amplitude do BAEP
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tem sido empregada. As razdes mais utilizadas sdo as I:V e I:IV-V (o maior pico do
complexo IV-V). Quando da interpretacdo clinica, deve-se atentar para o fato destas

relacdes poderem ser afetadas pela intensidade de estimulacdo, em particular em

pacientes com perda auditiva.
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Figura 3.8: Exemplo BAEP ¢ BERA. Obtido em recém- nascido prematuro de 32
semanas normal durante exame de rastreamento de perda auditiva em recém-nascido de
risco para perda auditiva. As ondas estdo identificadas por nlimeros romanos de [ a V,

nas intensidades de 85, 60, 40 e 30 dBnyr de cima para baixo respectivamente
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Figura 3.9: Intervalos inter-picos (IPL) no BAEP (extraido de CHIAPPA, 1997).
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3.5.1.1. Geradores Fisiologicos do BAEP

As ondas do BAEP refletem a atividade sincrona de populacdes celulares
auditivas apds aplicacdo de um estimulo sonoro transiente de curta duracdo temporal
(clique). Com base na descricao dos elementos neurais da via auditiva (Capitulo 2, sessdo
2.3), tem-se que o trem de impulsos resultante de uma dada estimulacdo sonora ¢
transmitido via nervo auditivo (VIII par craniano), ascendendo tanto ipsilateral quanto
contralateralmente ao estimulo, e apds passar por outras estruturas atinge o coliculo
inferior no mesencéfalo. Logo, o BAEP se conforma a partir da atividade bioelétrica que
ocorreria ao longo destas duas estruturas, sendo que a distancia percorrida varia entre 2,5
a 4,0 cm em adultos. Desde a primeira descrigdo do BAEP em humanos (KIANG, 1961),
muito tem sido escrito sobre a origem das ondas do BAEP.

Onda I

A onda I do BAEP ¢ uma onda negativa ipsilateral ao estimulo, que representa a descarga
de potencial de acdo do VIII par craniano, no segmento proximo a cédclea, em reposta a
estimulacao por clique. MOLLER et al. (1994a), através do registro direto deste nervo
durante cirurgia, determinou a velocidade de condugao como sendo de 15 a 22 m/s.
Onda II

CHIAPPA (1997) cita que HASHIMOTO et al. (1981) e MOLLER et al. (1981, 1982b)
ao registrarem durante cirurgia a atividade bioéletrica do VIII par da por¢ao intracraniana
(proxima ao tronco cerebral) notaram haver onda cuja laténcia era préxima a observada
na onda II em registros ndo-invasivos. Segundo os autores, este atraso no surgimento da
descarga do potencial de a¢do devia-se ao tempo de conducao da atividade desde a coclea
até a porc¢do intracraniana do nervo, ou seja, considerando a distancia de 1 a 1,5cm e
velocidade de condugdo de 10 a 20 m/s, o tempo de percurso seria de 1 a 2 ms. Assim,
MOLLER e JANNETTA (1983) interpretaram a atividade registrada como onda II no
couro cabeludo como sendo a mesma atividade registrada na por¢do intracraniana do
VIII par invasivamente, concluindo desta forma ser a onda II gerada nesta estrutura.

Outras evidéncias foram encontradas por diversos autores. STOCKARD et al.,
em 1980, e GOLDIE et al, em 1981, notaram que alguns pacientes com morte
encefalica, ainda assim, preservavam as ondas I e II. GARG et al. (1980), registrando o
BAEP em um grupo de pacientes com neuropatia sensitiva — motora tipo I, observaram
IPL I-II prolongado e IPL III-V normal. Atualmente, consideram-se como evidéncias

mais relevantes:
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e [PL I-II prolongado ocorre em doengas que afetam apenas os nervos periféricos;
e AsondasI e II podem estar ocasionalmente preservadas em pacientes com morte
encefalica;
e Apenas as ondas I e II estdo preservadas nas leucodistrofias (doenga que acomete
exclusivamente o sistema nervoso central), implicando na hipotese de que a
onda II seria gerada na porg¢ao intracraniana, extra medular do VIII par craniano.
Onda 111
MOLLER et al. (1981), encontraram em registro durante cirurgia, em um sitio sobre o
complexo olivar superior, uma onda de grande amplitude a qual associaram a onda III do
BAEP. Relatando o caso de um paciente com obliteragdo pontina e mesencefalica devido
a um disgerminoma ¢ hematoma, STARR e HAMILTON (1976) relataram que somente
as ondas I e II eram preservadas, havendo a auséncia das demais ondas. Em um paciente
com hemorragia pontina alta (preserva as por¢cdes médias e inferiores da ponte),
CHIAPPA (1982) observou, entretanto, apenas as ondas I e III. Estas associagdes
sustentam a hipotese da origem da onda III ser no complexo olivar superior. Além disso,
a presenca do nucleo medial no corpo trapezdide sugere que parte da onda III seria
gerada neste nucleo (RICHTER et al., 1983).
OndalVeV
Durante procedimento cirurgico, usando eletrodos posicionados no coliculo inferior,
HASHIMOTO (1982), observou a existéncia de uma onda positiva com maximo de
amplitude ligeiramente atrasado em comparagdo com o pico da onda V do BAEP, bem
como um grande pico negativo entre 10 e 11 ms. Com base nesta evidéncia, o autor
postulou que ambas as ondas, positiva e negativa, eram geradas no coliculo inferior.
Utilizando procedimento experimental similar, MOLLER e JANNETTA (1982a, 1993)
obtiveram estas mesmas ondas, entretanto interpretaram de modo diverso: a positividade
que ocorre proxima dos 7 ms seria gerada nas fibras do trato do leminisco lateral,
enquanto que a atividade negativa subsequente seria gerada no coliculo inferior. Além
disso, sugeriram que o coliculo inferior ndo seria o gerador neural de componentes do
BAEP, pois estes tém laténcias mais curtas do que os potenciais observados
invasivamente nos coliculos. Desta forma, concluiram que a onda V seria gerada
primariamente no leminisco lateral.

Baseado no registro da atividade bioelétrica da linha média do assoalho do quarto
ventriculo, MOLLER et al. (1994b) também sugerem que o pico da onda V seria gerado
pelas terminagdes do leminisco lateral no coliculo inferior. CURIO e OPPEL (1988),
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através de registros com eletrodos implantados esteriotaxicamente ao longo da via
pontomesencefilica, concluiram que a onda V ¢ gerada em sitios contralaterais entre a
ponte alta e o mesencéfalo. Tomando por base as evidéncias da literatura e a sua propria
experiéncia, PICTON et al. (1981) indicaram ser a onda V independente do coliculo
inferior.

Portanto, existe ainda controvérsia quanto a estrutura anatoOmica geradora da
onda V do BAEP em humanos. As evidéncias sugerem ser esta onda gerada na parte
superior da ponte ou na parte inferior do mesencéfalo (leminisco lateral ou coliculo
inferior). Entretanto, considerando estarem estas estruturas bastante proximas, na
interpretacao clinica em diagndsticos topograficos nao ¢ relevante determinar qual destas
estruturas ¢ a geradora.

Ondas VI e VII

No que concerne as ondas VI e VII especula-se se estas sdo geradas no corpo geniculado
medial e radiacdes auditivas, respectivamente. O pico lento negativo, que surge
aproximadamente entre 9 a 10 ms, parece se originar no mesencéfalo, podendo
representar uma atividade pos-sindptica do coliculo inferior (HASCHIMOTO, 1982)
Embora varios estudos venham sendo conduzidos usando eletrodos intratalamicos
profundos (CHIAPPA, 1982; HASCHIMOTO, 1982), nenhum resultado consistente foi
até o momento obtido. Isto explica a ndo utilizacdo destas ondas na pratica clinica.

O detalhamento das bases celulares dos geradores do BAEP encontra-se descrito
em ZAEYEN et al. (2002). Utilizando-se a Figura 3.10, a geragdo das ondas do BAEP
pode ser sumarizada como se segue:

Onda I: Distal ao VIII par craniano;

Onda II: Proximal ao VIII par ou no nucleo coclear;

Onda III: Parte inferior da ponte (possivelmente no complexo olivar superior);

Onda IV: Parte média ou superior da ponte (possivelmente no tracto do leminisco lateral
ou no nucleo);

Onda V: Parte superior da ponte ou no coliculo inferior (talvez contralateral ao

estimulo).
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Figura 3.10: Ilustragdo da via auditiva com indicacdo da origem das ondas do BAEP

(adaptado de HUDSPETH, 2000).

3.5.2. Potencial Evocado Auditivo de Média Laténcia: MLAEP

As ondas do MLAEP sdo denotadas por N (negativa, deflexdo para baixo da linha
de base) ou P (positiva, deflexdo para cima) e com um indice seqiiencial pela ordem de
ocorréncia, mais especificamente “zero”, “a” e “b”. Cada uma das deflexdes apresenta
polaridade e laténcia especificas, ou seja, Ny ocorre 8 ms apos o estimulo, Py, 12 ms, Na,

18 ms, Pa, 30 ms, Nb, 40 ms, e Pb, 50 ms (Figura 3.1) (MISULIS, 1994). A morfologia
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do MLAEP apresenta boa replicabilidade, sendo as ondas Na, Pa, Nb e Pb as mais
consistentes por estarem menos sujeitas ao mascaramento provocado pelo ruido da PAM,
que, quando presente, coincide temporalmente com as ondas Ny e Py (KRAUS et al.,

1994).

3.5.2.1. Geradores Fisioldgicos

Estudos baseados na atividade bioelétrica adquirida diretamente no cortex
auditivo em humanos (LIEGEOIS-CHAUVEL er al, 1993), e confirmados
posteriormente por Magnetoencefalografia, (PANTEV et al.,, 1995; ONITSUKA et al.,
2000, BORGMANN et al., 2001) apontam como sitio gerador da resposta no cortex
auditivo primario a parte postero-medial do primeiro girus transverso (Girus de Heschl’s)
(Capitulo 2, sessdo 2.3.4). Estes autores indicam existir uma seqiiéncia de ativa¢ao na
dire¢do antero-lateral do girus de Heschl, de tal forma que a onda Pb ¢ gerada mais
anterior e lateralmente que Pa e Nb. Estudos em ratos, apontam que a ativagdo do cortex
auditivo primario ocorre por estimulacdo ascendente dos nucleos taldmicos auditivos,
especialmente do nucleo posterior-inferior laminar (PIL), na quarta camada laminar

cortical.

3.6. Efeito da polaridade e intensidade de estimulagdo no PEA

Quando a intensidade de estimulagdo (clique de rarefacao) ¢ igual ou superior a
75 dBnmi, 0 espectro do BAEP apresenta concentragcdo de energia em trés bandas, 800 a
1000 Hz; em torno de 500 Hz e proximo a 100 Hz (PICTON, 1990; AZEVEDO et al.,
2002). Segundo PICTON (1990), com a diminui¢do da intensidade, as freqiiéncias mais
baixas, em torno de 100 Hz, sdo evidenciadas e, para identificagdo da onda V, recomenda
o uso de filtro passa-alta com freqiiéncia de corte de 30 Hz.

A diminui¢do da intensidade de estimulagdo exerce também forte atraso,
aproximadamente 0,03 ms/dB, nas laténcias absolutas das ondas do BAEP (Figura 3.11),
enquanto que as laténcias inter-picos apresentam-se pouco dependentes da intensidade de
estimulacdo (CHIAPPA, 1997).

Se comparado com clique de condensacao, o clique de rarefacio no BAEP resulta
em uma onda I com menor laténcia, laténcia inter-picos I-III menor e melhor defini¢ao

entre as ondas IV e V (PICTON, 1990; SCHWARTZ et al., 1990, e CHIAPPA, 1997).
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Segundo STOCKARD (1978), a rarefacao nao produz diminui¢do nas laténcias absolutas
das ondas, e sim diminui¢do apenas no IPL I-V, enquanto que ORNITZ ¢ WALTER
(1975) e ORNITZ et al. (1980) apontam que o estimulo clique de rarefagdo, estd
associado a laténcias absolutas menores das ondas I e V. Ainda ndo est4 esclarecido se
esta variagao de laténcia provocada pela mudanca de fase do clique representa alguma
anormalidade ou simplesmente uma variacdo da normalidade. As alteragdes no MLAEP
provocadas pela alteracdo da fase do clique, ndo sdo descritas na literatura, sendo o
estimulo por clique de rarefagdo usualmente utilizado pela maioria dos autores.

O efeito da variacdo da intensidade de estimulagdo sobre o MLAEP foi estudado
por BORGMANN et al. (2001) e por TUCKER et al., (2001) que apontam ser este maior
na amplitude, a qual se mantém estavel para intensidades superiores a 60 dBNgp
(saturagdo) e diminui gradativamente para intensidades menores que este valor. Além
disso, ao diminuir a intensidade de estimulagdo do clique de 80 dBs; para 40 dBgp,
verificaram que as laténcia das ondas Pa e Nb ndo se modificavam, Pb atrasava apenas

0,12 ms e o maior atraso ocorria com Na, que atrasava 1 ms.

el

1

SRR T )

Figura 3.11: Efeito da intensidade do estimulo em dB (eixo horizontal) nos valores das
laténcias em ms (eixo vertical) dos picos LIII e V nos intervalos interpicos(IPL) I-III e
II1-V. Note que as curvas das laténcias absolutas das ondas I, IIl e V, sdo razoavelmente
paralelas, e as curvas dos IPL I-III e III-V apresentam poucas variagdes. Estes resultados

foram obtidos de um pool de adultos normais (modificado de CHIAPPA, 1997).
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3.6.1. Audiometria de Tronco Cerebral (BERA)

A audiometria de tronco cerebral (BERA — brainstem evoked response
audiometry) utiliza o BAEP e tem como finalidade a determinagdo do limiar auditivo
(Figura 3.8). Enquanto o BAEP atem-se a questdes anatomicas (tempo de condugdo
nervosa), o BERA refere-se ao limiar auditivo na banda de freqiiéncias de 1 a 4 kHz,
pois, segundo CHIAPPA (1997).

O procedimento do BERA consiste em inicialmente se determinar o BAEP e
identificar as ondas, em particular a V, usando-se estimulacdo de intensidade sonora na
faixa de 75 a 85 dBnpr. Entdo, inicia-se nova estimulagdo cerca de 20 dB abaixo e, assim
sucessivamente, até que se determine a menor intensidade sonora capaz de gerar a
ondaV; a esta intensidade denomina-se limiar neurofisioldgico. A maioria dos
laboratorios cliinicos interrompe este exame quando a onda V ¢ identificada a 20 dBnpr,
por considerar este valor como de audicdo normal (MISULIS, 1994). Caso ndo se
obtenha identificacdo desta onda com intensidade de 85 dBnpr, esta ¢ aumentada
gradativamente, em passos de cerca de 10 dBnpyr, até aproximadamente 110 dBnyr. O
grafico da variacdo da laténcia da ondaV em funcdo da intensidade sonora de
estimulacdo (Figura 3.11), juntamente com as laténcias absolutas e os intervalos inter-

picos, ¢ a base para o diagndstico do sistema auditivo.

3.6.2. Aplicagdo Clinica do PEA

O PEA tem sido utilizado na clinica para se investigar a integridade das vias
auditivas, tanto em seus aspectos neuroldgicos quanto audiométricos. Assim, tem-se
como possiveis aplicacdes na avaliagdo do limiar auditivo, diagndstico de neuropatia

auditiva, monitorizagao cirirgica, entre outros.

Avaliacio do limiar auditivo por clique.

O BERA por clique ¢ considerado como o padrido ouro para o estudo do limiar
auditivo em pacientes ndo-colaborativos, sendo utilizado amplamente para deteccio e
classificagdo de perdas auditivas, com vistas a confirmagao diagnostica e planejamento
terap€utico. Este exame tem sido recomendado como método de triagem auditiva de RN

internados nas UTIs neonatais devido a ocorréncia de fatores de risco para “neuropatia
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auditiva” (RAPIN e GRAVEL, 2003, ZAEYEN et al., 2004, 2005). Excecdo se faz,
quando se avalia o limiar auditivo em pacientes com implante de coclea, para os quais a
avaliacdao do limiar pelo MLAEP ¢ considerada superior, devido a menor contaminagao
gerada por artefatos do implante (KRAUS et al., 1994).

O BAEP por clique ¢ o que melhor indica o limiar eletrofisiologico que se
aproxima do limiar psico-actstico (L) do individuo, variando entre L e [L+5]dB
(CHIAPPA, 1997) ou entre L e [L+10] dB, segundo MISULIS (1994). Para 0o MLAEP, o
limiar eletrofisiologico varia entre L e [L+15] dB (SMITH et al., 1989) ou entre L e
[L+20] dB (MISULIS, 1994).

Avaliac¢ao de limiar auditivo freqiiéncia especifica

Na investigacdo das respostas auditiva em freqiiéncias que se aproximam da
audiometria tonal (limiar para cada freqiiéncia), tanto o BAEP quanto o MLAEP tem
sido estudados com diversos tipos de estimulos. Entretanto, segundo diversos autores
(CHIAPPA, 1997, MISULIS, 1994; PICTON, 1990; KRAUS et al., 1994), para o BAEP
os resultados sdo conflitantes e pouco confidveis.

No MLAEDP, a resposta freqliéncia-especifica tem sido realizada com tone pip ou
tone burst, de alta e baixa freqiiéncia com tempo de subida lento (25 ms), mesmo
sabendo-se que o limiar obtido neste caso costuma ser mais elevado se comparado com o
obtido por clique (MISULIS, 1994, BORGMANN et al., 2001). Desta forma, tem-se
empregado preferencialmente tone burst com tempo de subida rapido (5 ms), por ser

mais eficaz e consistente (PICTON, 1990; MISULIS, 1994; KRAUS et al., 1994).
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Capitulo 4
O PEA no Dominio da Freqiiéncia: Revisao da

Literatura

4.1. Introducdo

O procedimento habitual da analise do PEA tem sido a inspecdo visual da
morfologia de seu registro, e portanto extremamente dependente da experiéncia do
especialista. Com o objetivo de tornar esta analise menos dependente do julgamento
humano, técnicas de detec¢do objetiva de resposta (ORD — Objective Responde
Detection) tém sido propostas. Por serem métodos estatisticos, as técnicas ORD utilizam
medidas de desempenho, tais como sensibilidade e especificidade, reduzindo, assim, a
subjetividade da analise visual.

Técnicas ORD no dominio da freqiiéncia tém sido apontadas como de melhor
desempenho na identificagdo da resposta evocada auditiva, em especial aquelas que
utilizam a poténcia e a fase espectrais da resposta (PICTON et al., 2001). Este ¢ o caso
da Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC - Magnitude Squared Coherence) cujo
desempenho ¢ superior ao da componente da medida de sincronismo (CSM - Component
Synchrony Measure), que utiliza somente a fase espectral (CHAMPLIN, 1992; DOBIE e
WILSON, 1996; RAMOS et al., 2000), e do teste F espectral (SFT — Spectral F Test),
que se baseia somente na poténcia do espectro (CAGY, 1999).

Neste capitulo, além das consideragdes tedricas sobre analise espectral e sobre
técnicas ORD, em particular a MSC, a aplicacdo destas técnicas ao PEA também serd
abordada. A énfase na MSC deve-se, além de seu desempenho superior, a simplicidade
de implementagdo bem como por permitir testar a hipotese nula de auséncia de resposta

no sinal de EEG (RAMOS et al.,2000).

4.2. Densidade Espectral de Poténcia

Um dos métodos de andlise espectral mais comuns ¢ a Densidade Espectral de
Poténcia (DEP), que pode ser obtida diretamente a partir da Transformada de Fourier de

x[n] como (CAGY, 1999):
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T ﬁ: x[n]exp(—j2anT)

n=—N

. 1
P.(f)= JIVIE;E{W

}, 4.1)

onde o operador E{...} denota expectancia, x[n] representa o sinal discreto com (2N + 1)
amostras, 7 representa o periodo de amostragem e P,,, a densidade espectral de poténcia.

Para x[n] com duragao finita de N amostras, a estimativa da DTFT (Transformada
de Fourier de Tempo Discreto) ¢ efetuada através da Transformada Discreta de Fourier
(DFT). Nesta, assume-se que o segmento de sinal disponivel corresponde a um periodo
de um sinal periddico X[n]. Logo, a transformada de Fourier de x[n] corresponde a
expansao por série de Fourier do sinal X[n]:
a, = L D %[n].exp(~jk(2z/ N)n). 4.2)

n=<N>

Tomando-se o intervalo de N amostras no qual x[n]=x[n], tem-se:

1 V-

a, = N;x[n].exp(— JjkQz/ N)n), 4.3)
que é a propria definigio da DFT de x[n], usualmente denotada por X (k)= a,, para
k=0,1,...,N-1.

Como a freqiiéncia fundamental do sinal periddico X[n] € fy=1/(N.T), onde T ¢ o

periodo de amostragem, tem-se que:

N-1

X(f) == xin].exp(—j2k.fonT), (4.4)

1
N
onde f corresponde a £.fj.

Na estimativa da densidade espectral de poténcia via transformada de Fourier do
sinal, a utilizacdo das N amostras de x[#] no calculo da DFT resultaria num espectro com
maxima resolugdo (N valores entre 0 e a freqiiéncia de amostragem), porém com valores
de elevada variabilidade. A significancia estatistica desta estimativa pode ser aumentada
utilizando-se o periodograma de Bartlett (expressao 4.5), que consiste em subdividir x[#]
em S segmentos de D amostras, tal que DS<N. A DFT ¢, entdo, aplicada a cada segmento
e o resultado, promediado com vistas a reduzir o erro aleatério da estimativa. Embora
diminua a variancia da estimativa, este método tem como desvantagem uma menor
resolugdo espectral. Além disso, a segmentacao pode ser vista como a aplicagdo de varias
janelas retangulares ao sinal, resultando em estimativa espectral com vazamento

(leakage).
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P,(f) :EZ:(; - =Ox“)[n].exp(— j2x.fnd) , (4.5)

sendo x“'[n] o s-ésimo segmento de x[n]. A 4area sob 133 (f) representa a poténcia no

processo estocastico. A }33 (f) ¢ estritamente real e positiva, simétrica em relacdo ao
eixo da freqiiéncia e com unidade de poténcia por freqiiéncia (Amplitude® / Hz).

A analise espectral tem sido aplicada ao EEG sem ou durante estimulagdo. No
primeiro caso, ¢ usual a andlise das poténcias absoluta ou relativa, contidas nas bandas
dos ritmos do EEG (delta, teta, alfa, beta e gama). No segundo, além da anélise de
bandas, pode-se investigar o comportamento dos harmoénicos da freqiiéncia de

estimulagdo onde se espera que estejam as respostas do sistema.

4.3. Técnicas ORD e Magnitude Quadrdtica da Coeréncia — MSC

A funcdo de coeréncia, também denominada coeréncia complexa, entre dois

sinais y[#] e x[n] é definida por (MIRANDA DE SA et al., 2002):
P,.(f)
NERGNENG

onde P,.(f) é o espectro cruzado entre os dois sinais e P, (f) e Px(f) os auto-espectros

7. ()=

(4.6)

(equagdo 4.1). Esta fung¢do indica, no dominio da freqiiéncia, o quanto ha de dependéncia
linear entre os sinais.

A estimativa da Magnitude quadritica da coeréncia (também chamada
simplesmente de coeréncia) entre dois sinais aleatdrios de duracdo finita, discretos no
tempo, pode ser obtida subdividindo-se estes sinais em M segmentos (BENDAT e

PIERSOL, 2000):

f}é‘ )10)

i=

2O 2ol

2

7ol =

(4.7)

sk

onde “*” e (sobrescritos) denotam, respectivamente, estimativa e complexo

conjugado, X, (f) e Y;(f) sdo as DFT do i-ésimo segmento.
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Para o caso particular quando x[#] ¢ deterministico e periddico (como € o caso de
uma estimulagdo periddica), X,(f) € idéntico para cada época, sendo, entdo, denotado

por X(f) e implicando a seguinte simplificagio (MIRANDA de SA et al., 2002):

2 2 2

ZX*(f)Yi(f)

X

ZYi(f)

ZYi(f)

x[k]periodic

7o ()

M M - I =~ (4.8)
X2 mxan - ol MYy o

A equacdo 4.8 pode ser vista como a estimativa da coeréncia entre um sinal de

estimulacdo x[n], por exemplo uma seqiiéncia de cliques (aproximados a um trem de

impulsos), e o sinal EEG (y[n]). Para distinguir da expressdo genérica de ;?fv (f), a

coeréncia entre um sinal periédico e um sinal randomico sera denotada por MSC(Y).

Logo:
M 2
PRATH)
MSC(f)=—"—1— (4.9)
MY (NP
i=1

onde f corresponde as componentes espectrais do EEG que coincidem com os
harmoénicos da freqiiéncia de estimulagio.

Assumindo-se que o sinal y[n] tem distribuicdo gaussiana, MIRANDA de SA et
al. (2002) demonstram que MSC(f) esta relacionada a uma distribui¢do F de (2, 2M-2)

graus de liberdade, ou seja:

F
MSC - 2,2M -2 41
D=3 er (4.10)

Assim, para a hipotese nula de ndo haver resposta ao estimulo, o valor critico da
MSC (para um dado nivel de significAncia o) pode ser obtido usando-se (4.10). Esta
hipdtese pode, entdo, ser testada para qualquer MSC(f).

4.4. Anadlise Espectral e Detecgdo da Resposta Auditiva

Utilizando parametros espectrais do EEG sob estimulacdo auditiva, NAGARAJ
et al. (2000) apontaram as freqiiéncias dominantes como ocorrendo em 100, 500 e

1000 Hz para adultos normais, estando tais componentes ausentes em pacientes com
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surdez e/ou vertigem. Os parametros investigados foram a poténcia média, freqiiéncia
mediana, razdo entre a soma das poténcia das freqiiéncias dominantes e poténcia total
extraidos nos primeiros 10 ms apos o estimulo (BAEP). A estimulacdo foi realizada por
clique de 75 dBnyr de intensidade e taxa de 11 Hz.

A poténcia espectral também foi empregada por BRETT ¢ BARTH (1997),
porém para o estudo da neurogénese da oscilagao cortical de 40 Hz no cérebro de ratos.
A DEP foi estimada via FFT da atividade bioelétrica cortical durante estimulacao elétrica
subcortical (tdlamo acustico) por trem de corrente de pulso (2 Hz). Os resultados
indicaram componentes espectrais dominantes na faixa de 30 a 40 Hz, tendo sido a
energia maxima registrada nas bordas das areas corticais 41, 36 ¢ 20 (areas auditiva
primaria e secundaria). Os autores, entdo, concluiram que o PIL (Posterior Intralaminar
Lateral) e a regido lateral do tdlamo ventral acustico fornecem entradas anatomicas
distintas ao cortex auditivo, podendo exercer uma regra exclusiva e modalidade-
especifica na modulag¢ao da banda gama no sistema auditivo.

A short-time Fourier Transform, que se baseia na DFT, foi utilizada por
BROSCH et al. (2002) para se extrairem parametros espectrais do eletrocorticograma de
macacos, cujo cortex auditivo foi estimulado a 40 diferentes freqiiéncias de Tone Pip,
variando entre 70 Hz a 31.7 kHz, nas intensidades de 40 e 60 dBsp.. Estes autores
revelam que a freqiiéncia predominante nos primeiros 100 ms, correspondente a estrutura
temporal do MLAEP, encontra-se na faixa de 20-41 Hz, enquanto que entre 100 a 800 ms
apos o estimulo, as freqiiéncias predominantes estariam entre 41-102 Hz.

Mais recentemente, ARTIEDA et al. (2004) aplicaram analise tempo-freqiiéncia
(Transformada de Gabor) ao EEG de humanos. Com base na concentraciao de energia em
duas bandas distintas, os autores concluiram que a resposta entre 30 e 65 Hz teriam
origem cortical (30 a 35 ms apds o estimulo) e a resposta na banda 80-120 Hz seria,
provavelmente, de origem no tronco cerebral. Além disso, apontaram que a contribuigao
em energia em torno de 45 Hz seria a resposta Gama-Evocada. Por outro lado, SNYDER
e LARGE (2004) também aplicando anélise tempo-freqiiéncia (EEG durante estimulacao
auditiva por tons puros a 55 dBgspr) sugerem que a banda gama ocorre entre 0-75 ms apos
o estimulo.

Parametros espectrais também foram extraidos por SUKOV e BARTH (2001),
porém do magneto-encefalograma cortical (MEG) de ratos. Estes autores apontam haver
uma concentragdo de energia espectral em torno de 40 Hz nas bordas das areas auditiva

primaria e central, apds estimulagdo elétrica do nucleo talamico PIL. Além disso,
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indicam que a resposta evocada auditiva € caracterizada por uma ativacao esteriotipada
assincronica de populagdes celulares supra e infra-granulares e concluem que a intera¢do
do circuito neural que produz esta resposta ¢ o mesmo que gera a oscilagio gama
evocada ou induzida.

Ao realizar a analise espectral do MEG de humanos (estimulagdo auditiva por
tone burst de 1000 Hz), mediante a aplicacdo de wavelets gaussianas, BERTRAND e
TALLON-BAUDRY (2000) também concluiram que a oscilagdo gama ocorre em torno
de 40 Hz e nos primeiros 100ms ap6s o estimulo.

Aplicando andlise tempo-freqiiéncia (Transformada de Gabor) ao MEG de
humanos com estimulos auditivos a 60 dBg; com ‘“sons-de-fala-humana” e “sons-ndo-
fala-humana”, PALVA et al. (2002) indicam haver concentracdo de energia na banda
gama (25-45 Hz). Para a estimulag¢do por “sons-de-fala-humana”, ndo ha diferenca entre
os hemisférios, enquanto que para os “sons-nao-fala-humana”, a concentragdo de energia
¢ maior no hemisfério direito. Cerca de 40 a 60 ms apds o estimulo sonoro (portanto
durante 0 MLAEP) de “fala-humana”, a energia nesta banda se concentra primeiro no
hemisfério esquerdo. O inverso ocorre ao se estimular com “sons-ndo-fala-humana”.

Virias sdo as técnicas ORD no dominio da freqiiéncia que t€ém sido aplicadas a
potenciais evocados auditivos. Entre estas, temos aquelas que utilizam somente a
magnitude dos componentes espectrais, por exemplo a SFT, e outras que utilizam

somente a fase desses componentes, tais como a CSM e a PC (coeréncia de fase), sendo

que a primeira equivale ao quadrado da segunda. A técnica PC ¢ idéntica ao teste R de
Rayleigh proposto por MARDIA (1972), conforme apontado por AZEVEDO et al.
(2002). Além destas, uma técnica que utiliza ambas, a magnitude e a fase espectrais, a
MSC, tem sido usualmente empregada.

O desempenho da MSC, PC e de um método similar a SFT foi investigado por
CHAMPLIN (1992) utilizando o EEG de adultos normais estimulados com clique a uma
taxa de 39 Hz (logo, em estado permanente). Baseado somente na detec¢ao dos
harmdnicos da freqiiéncia de estimulagdo, este autor obteve sensibilidades de 100% para
as trés técnicas quando a intensidade de estimulagdo era de 20 dBg.. Para intensidade
menor, mais especificamente de 10 dBgs;, a MSC apresentou a maior sensibilidade (95%),
em compara¢do com a CSM (90%) e com o diagndstico de especialista (65%).

A superioridade da MSC foi confirmada por DOBIE e WILSON (1989). No caso

do ruido de fundo ser ndo-estacionario, a vantagem da MSC sobre a PC diminuia, porém

56



ao utilizar promediagdo ponderada, a MSC mantinha-se como de melhor desempenho. A
superioridade da MSC sobre a PC foi também confirmada por Stiirzebecker e Cebulla
(1997) ao estudar 14 adultos normais estimulados por clique a uma taxa de 59 Hz, com
intensidades proximas ao limiar auditivo.

Estudando PEA de 40 Hz evocado por tone burst de 500 Hz e intensidade de
pressdo sonora variando na faixa de 0-80 dBxmp. (em degraus de 10 dB), DOBIE e
WILSON (1994) compararam a MSC a PC quanto a capacidade de deteccdo de resposta
em regime permanente. A deteccdo (p=0,05) ocorreu com intensidades superiores a
30 dBnur, sendo mais consistente acima de 40 dBygr. Além de indicarem ndo haver
diferenga estatistica entre estas técnicas, apontaram que ambas, a MSC e a PC,
aumentavam de valor com o aumento da intensidade de estimulacgao.

PICTON et al. (2001) também utilizaram o PEA em regime permanente, porém
com tons modulados em amplitude a taxa de estimula¢do variando de 78 a 95 Hz.
Comparando a PC, PC ponderada, SFT e o teste t com ponderacdo de fase (que
similarmente a MSC utiliza magnitude e fase espectrais), estes autores concluiram ser
esta ultima técnica a de melhor desempenho na detec¢do de resposta a baixas
intensidades sonoras.

Mais recentemente, AZEVEDO et al. (2002) aplicaram a MSC ao EEG de
voluntarios sob estimulagdo por clique a 85 dByyr com taxa de estimulacdo de 1 Hz para
identificacdo das bandas de freqiiéncia que melhor caracterizavam o BAEP. A maior
percentagem de detec¢do de resposta ocorreu nas faixas de 180 a 220 Hz, de 750 a
950 Hz, e em torno de 500 Hz, resultado este similar ao obtido por NAGARAIJ et al.
(2000).

A MSC e a CSM foram também aplicadas ao EEG de lactentes durante BERA
com estimulagdo por clique na taxa de 20 Hz e intensidade de 85 dBnyr. Com este
protocolo, RAMOS et al. (2000) obtiveram sensibilidade de 93% e especificidade de
78% para a MSC e de 98% e 72% para a CSM, respectivamente. Considerando como
desejavel a identificagcdo de surdez, a MSC foi considerada mais adequada por ser a de
maior especificidade.

Do acima exposto, justifica-se o uso da MSC como técnica estatistica de detecgao
de resposta auditiva, bem como de investiga¢do do desempenho desta técnica ao EEG
durante estimulacdo a diferentes niveis de pressdo sonora, inclusiva no préprio limiar da

audicdo.
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Capitulo 5
Analise Espectral do MLAEP Durante Estimulacao

a Diferentes Niveis de Pressao Sonora

5.1. Introducdo

Inicialmente, descreve-se a casuistica e o procedimento do exame para aquisi¢ao
dos sinais EEG durante estimulagdo por clique a diferentes niveis de pressdo sonora.
Como a resposta auditiva ¢ contaminada pelo EEG, espontaneo, aplicou-se a técnica da
média coerente e, assim, obteve-se o PEA, em particular o MLAEP, para niveis de
pressdo variando de 85 dBnmr.(ou 60) até dois dB abaixo do limiar psico-acustico do
sujeito em estudo. Tanto para o EEG, quanto para o MLAEP, foi realizada a analise
espectral com vistas a melhor caracterizar a possivel existéncia de distingdo entre as

respostas a diferentes niveis de pressao sonora.

5.2. Protocolo Experimental

5.2.1. Casuistica

Os sinais EEG foram coletados de 10 sujeitos normais (Tabela 5.1), com idade
variando entre 21 e 57 anos (35,3+ 10,8 anos), na posicdo de decubito dorsal,
completamente relaxados e confortaveis em ambiente silencioso. Todos os voluntarios

assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

5.2.2. Procedimento do Exame

O exame de potencial evocado auditivo foi realizado usando-se o equipamento
Nihon Koden MEB 9102 (Japao), no qual os sinais EEG foram pré-amplificados,
digitalizados e filtrados digitalmente.
Montagem dos eletrodos

Eletrodos Ag/ AgCl foram posicionados sobre o escalpo, de acordo com o
sistema internacional 10-20, em Mi, Mc, Cz e Fpz (tomado como terra). Antes da

colocagdo dos eletrodos foi aplicada pasta abrasiva para se reduzir a impedancia da
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interface eletrodo-tecido (<5 kQ). Esta impedancia foi monitorada periodicamente, tendo
ficado sempre inferior a 2 k€. As derivagdes utilizadas foram [Cz-Mi] e [Cz-Mc].
Estimulaciao Auditiva

Cliques de rarefacdo com pulso de 100 ps de duracdo e taxa de estimulacido de
8,9678 Hz (nominal de 9 Hz, para evitar que multiplos da freqiiéncia de estimulagao)
foram utilizados. Os estimulos, com nivel de pressdo sonora referenciados em dBnur
(0 dBnpr = 30 dBgpr), foram aplicados via fone de ouvido Elega modelo DR-531B-14,
somente a orelha esquerda. A orelha direita foi mascarada com ruido branco a 40 dB
abaixo do nivel de pressdo sonora do estimulo.

Inicialmente, com o paciente relaxado na posi¢ao desejada, foi obtido o limiar de
percepcao auditiva para clique na orelha esquerda adotando procedimento de rotina em
que a pressdo sonora ¢ diminuida até que o voluntario deixe de perceber o estimulo,
sendo este o limiar (L em dBypr) sonoro. Para a casuistica em estudo (Tabela 5.1), este
limiar psico-acustico L variou de 0 a 11 dBnp (7 £ 3,2 dBnpr). Outros niveis de pressao
sonora foram empregados, com a seguinte ordenacgdo: 85, 60, [L+26], [L+18], [L+15],

[L+12], [L+10], [L+8], [L+5], L+2], [L] e [L-2].

Tabela 5.1: Idade e limiar psicoacustico da casuistica.

Sujeito | Idade Limiar psicoacustico
(dBnpp) - clique 100 ps
1 24 9
2 29 6
3 42 0
4 34 11
5 44 5
6 26 4
7 44 7
8 57 10
9 31 10
10 22 8
M¢édia 35,3 7,0
Desvio
Padrao 10,8 3,2

Duracao das sessdes de estimulacio
O numero de estimulos aplicados variou de 450 a 2000, dependendo do nivel de
pressdo sonora da estimulagdo. Os maiores valores foram empregados para estimulos de

menor intensidade, com vistas a aumentar a relagdo sinal/ruido (SNR). Apos a
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determinagdo do limiar, coletou-se 0 EEG sem estimulagdo por cerca de 2 minutos. Na
estimulacdo a 85 dBnpr foram aplicados 450 estimulos, seguidos de duas sessdes de
1000 estimulos nas pressdes sonoras de 60 e [L+26] dBnur, € de uma terceira sessdao de
1200 estimulos a [L+18] dBxgL. O EEG sem estimulacdo foi novamente coletado por
2 minutos, tendo a seguir sido realizadas duas sessdes de 1200 estimulos com [L+15] e
[L+12] dBnpr. Para as demais sessdes, de 2000 estimulos, variou-se a pressdo sonora
sempre referenciada ao limiar ([L+10], [L+8], [L+5], [L+2], [L] e [L-2] dBxmL). A
estimulacdo de 2 dBnpr abaixo do limiar foi aqui considerada como EEG sem
estimulagdo, i.e., ndo estimulagdo do sistema auditivo. Assim, a duragdo total do

procedimento foi de cerca 60 minutos.

5.3. Aquisicdo do EEG e Pré-Processamento

Os sinais EEG e o canal de estimulacio (trigger) foram digitalizados a 6 kHz
(conversor A/D - DAQPad 1200) utilizando-se software de aquisicdo desenvolvido em
ambiente LabVIEW (National Instruments, Austin, USA). Durante a aquisi¢do, os
primeiros 100 ms do potencial evocado foram monitorados na tela Nihon Koden MEB
9102. O esquema de interligagdo dos dispositivos, desde a captagdo dos sinais pelos
eletrodos até o armazenamento em um Notebook ¢ mostrado na Figura 5.1. Um
algoritmo de rejeicdo automdtica de artefatos foi empregado com vistas a eliminar

trechos de EEG, em €pocas, cuja amplitude fosse superior a 20 uV.

Saida EEG

@ Analogico Arquivo
S SCL
g DAQ
= Tri Notebook
25) rigger

Nihon Estimulacao

Koden

Headphone 4—/

Figura 5.1: Esquema geral de interligacdo dos dispositivos de estimulagdo e aquisi¢ao do

EEG dos voluntarios.
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Considerando tratar-se da aquisi¢ao do PEA de curta e média laténcia, utilizou-se
filtragem passa-faixa com freqiiéncias de corte inferior de 20 Hz e superior de 2 kHz,
além de um filtro notch de 60 Hz. Com vistas a evitar aliasing, utilizou-se freqiiéncia de
amostragem de 6 kHz (portanto, maior que duas vezes a freqliéncia maxima de 2 kHz). A
Figura 5.2 exemplifica um trecho de EEG espontaneo, apés filtragem, nas derivagdes
[Cz-Mi] e [Cz-Mc] do sujeito #2. Devido a freqiiéncia de corte inferior ser de 20 Hz , o
EEG ndo mostra os ritmos abaixo desta freqiiéncia, em particular o ritmo alfa, e enfatiza
os ritmos Beta2 e Gama, com amplitude (pico a pico) de cerca de 20 uV. Esta
constatacdo concorda com o apontado por NIEDERMAYER (1999), de que estes ritmos
tem amplitude variando de 10 a 50 pV.

oz MWWWMWWWWWWWMM

Gz-o MMMWWWW@WWWMWWM

Estimulagsn

I
0 0. o2 0.3 0.4 0.5 0.6 or 0.g 0.e 1
Tempo (5]

Figura 5.2: EEG das derivagdes [Cz-Mi] e [Cz-Mc] sem estimulacdo apds filtragem
passa-faixa (20-2000 Hz) para o sujeito # 2

Ao se estimular a niveis de pressdo sonora de [L+18]=24 dBnur, como
exemplificado na Figura 5.3b para o sujeito #2 com limiar auditivo de 6 dBxyr, ndo se
nota diferenca no sinal EEG durante estimulagdo quando comparado ao EEG espontaneo
da Figura 5.2. Mesmo para intensidades mais elevadas (60 dBnpr), tal observagdo ¢
também valida (Figura 5.3a). Como a resposta auditiva de curta laténcia, observada no
escalpo, tem amplitude inferior a cerca de 0,2 pV e a de média laténcia inferior a 1 pV
(CHIAPPA, 1997; MISULIS, 1994), esta ¢ mascarada pelo EEG de fundo. Assim, para
os exemplos da Figura 5.3, a SNR seria aproximadamente de 1:100 para a curta e 1:20

para a média laténcia, impossibilitando a observagdo da resposta auditiva.
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5.3.1. Andalise espectral do EEG durante estimulagdo a niveis distintos de pressdo
sonora
O espectro do EEG foi estimado utilizando-se o periodograma de Bartlett

(ISB (f), (expressdo 4.5), onde x[n] é o sinal EEG, x*'[n] o s-ésimo segmento de 110 ms

de duragdo e $=10. A estimativa 133 (f) foi calculada para o EEG espontaneo e durante
estimulagdo a diferentes niveis de pressao sonora.
A duracdo de x“'[n] teve como base o interesse deste trabalho ser a resposta

auditiva de média laténcia (10 a 90 ms, referenciado ao instante de aplicagdo do
estimulo), e a taxa de estimulagdo nominal ser de 9 Hz (ao segmento EEG original de
110 ms foram acrescentados zeros de modo a compatibilizar a duracgdo total com a taxa
de estimulagdo 8,9678 Hz e, portanto, obter este valor como resolugdo espectral). Com

vistas a se reduzir o vazamento espectral, uma janela Tukey (Figura 5.4, sendo b=10 ms)
foi aplicada a cada segmento x"’[n]. Para o EEG durante estimulagio, a janela adotada

permite reduzir a importancia relativa da resposta auditiva de curta laténcia (até 10 ms
pos-estimulo). Além disso, a andlise espectral foi limitada as freqiiéncias inferiores a

150 Hz, por incluir a banda de interesse da resposta auditiva de média laténcia.

a)
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Figura 5.3a: EEG das derivacdes [Cz-Mi] e [Cz-Mc] ap6s filtragem passa-faixa (20-

2000 Hz) para o sujeito # 2 estimulado a 60 dBnpr.
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Figura 5.3b: EEG das derivagoes [Cz-Mi] e [Cz-Mc] ap0s filtragem passa-faixa (20-
2000 Hz) para o sujeito # 2 ([L+18] = 24 dBnpy).
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Figura 5.4: Janela Tukey aplicada a cada segmento EEG de 110 ms de duragao
previamente a estimativa espectral (b = 10 ms e platau de 90 ms) ou a aplicagdo da

média coerente (b =2 ms).

Na densidade espectral de poténcia (DEP) do trecho de EEG espontaneo do
sujeito #2 (Figura 5.3a) nota-se, para ambas as derivacdes, como mostrado na Figura
5.5a, a concentracao de energia na banda de 18 a 54 Hz, bem como do efeito da filtragem
passa-altas (freqiiéncia de corte de 20 Hz) e notch (60 Hz) aplicada a este sinal ser
também evidente. O efeito da filtragem também ¢ evidente no EEG espontaneo do sujeito
#10 (Figura 5.5b), bem como para os dos demais voluntdrios. Por outro lado, para o
sujeito #10, a energia ¢ maior nas freqliéncias superiores a 63 Hz do que na banda [18-

54] Hz. Para os demais voluntarios, esta ultima banda de freqiiéncia foi mais consistente.
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Conforme ilustrado na Figura 5.6, a energia da DEP do EEG durante estimulagao
auditiva a 60, 32 e 6 dBnyr [L: limiar psico-actstico] do sujeito #2 se concentra na
mesma banda de freqiiéncia do EEG espontaneo. Observagdo similar pode ser feita para
o sujeito#10 estimulado a 85 e 34 dBnur (Figura 5.7), sendo que a estimulacdo a
L =8 dBnyr mostra somente concentracdo de energia na banda [18-54] Hz. Para os
demais voluntarios estudados, esta banda se mantém como a mais consistente também
para o EEG durante estimulacdo. A ndo distingdo entre a DEP do EEG durante
estimulacdo daquela do EEG espontineo (e entre as DEP a diferentes niveis de
intensidade) deve-se a baixa SNR do sinal observado no escalpo, que conforme apontado

na sessao anterior, seria da ordem de 1:20 para a resposta auditiva de média laténcia do

sujeito #2.
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Figura 5.5: Estimativa espectral calculada usando-se o periodograma de Bartlett com
S$=10 e segmentos de 110 ms de duracao do EEG espontaneo. Este sinal sofreu
previamente filtragem passa faixa (20-2000 Hz) e a cada segmento foi aplicada a janela
mostrada na Figura 5.4. Na parte superior tem-se a derivagdo [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-
Mc]. a) DEP do EEG do sujeito #2 cujo limiar psico-acustico ¢ de 6 dBxyr € b) DEP do
EEG do sujeito #10, [L] = 8 dBn.
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Figura 5.6: Estimativa espectral calculada usando-se o periodograma de Bartlett (S=10
segmentos de 110 ms de duragdo) do EEG do sujeito #2, estimulado por clique de
rarefacdo a taxa nominal de 9 Hz a diferentes niveis de pressao sonora. O EEG sofreu
previamente filtragem passa faixa (20-2000 Hz) e a cada segmento, foi aplicada a janela
mostrada na Figura 5.4. Na parte superior tem-se a derivagdo [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-
Mc]. a) DEP do EEG durante estimulagdo a pressao sonora de 60 dBxyy, b) idem,
pressdo de [L + 26 ]= 32 dBnuL e ¢) idem, pressdo de [L]=6 dBnur.
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a) 85 dBNHL b) [L+26] =34 dBNHL C) [L] =8 dBNHL
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Figura 5.7: Estimativa espectral calculada usando-se o periodograma de Bartlett (S=10
segmentos de 110 ms de duracdo) do EEG do sujeito #10, estimulado por clique de
rarefacdo a taxa nominal de 9 Hz a diferentes niveis de pressao sonora. O EEG sofreu
previamente filtragem passa faixa (20-2000 Hz) e, a cada segmento, foi aplicada a janela
mostrada na Figura 5.4. Na parte superior tem-se a deriva¢do [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-
Mc]. a) DEP do EEG durante estimulagdo a pressao sonora de 85 dBnyr, b) idem,
pressdo de [L + 26 ]= 34 dBnuL e ¢) idem, pressdo de [L] = 8 dBnpr.

5.4. Resultados da Andlise Espectral

5.4.1. MLAEP a Diferentes Niveis de Estimula¢do

O MLAEP foi obtido mediante a aplicacdo da média coerente (expressdao 3.2),
sendo x;[n] a i-é¢simo segmento EEG de 110 ms de duracdo pos-estimulo (por facilidade,
denominado de ¢época), ¢ M o numero de ¢€pocas, o qual variou com o nivel de
estimulagdo (sessao 5.2.2). Com vistas a atenuar o artefato de estimulo, a cada época foi

aplicada a janela Tukey (Figura 5.4, b =2 ms).
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Ao se estimular a niveis elevados de pressdao sonora (60 dBnpr), como ilustrado
na Figura 5.8 (tracado superior) para o sujeito #2 (limiar psico actstico de 6 dBnmr),
nota-se claramente a distingdo entre 0 MLAEP e a média coerente do EEG espontaneo
(M =2000, tragado inferior), sendo neste ultimo evidente a contaminagdo do sinal pelo
terceiro harménico de 60 Hz. Embora, para o MLAEP tenha-se usado M = 1000 épocas,
a derivacdo ipsilateral ao estimulo [Cz-Mi] parece estar mais contaminada pelo ruido e,
portanto, tal distingdo ¢ mais proeminente na derivagdo contra-lateral [Cz-Mc]. Mesmo
para niveis mais baixos, [L+8] = 14 dBnuy, tal observagdo continua sendo valida, ou seja,
a intensidade da resposta diminui com a redug@o do nivel de pressdo sonora. Para niveis
mais proximos do limiar, a distingdo ndo ¢ tdo evidente. Até [L+8] dBnyr, a diminuigao
do nivel de pressdo praticamente ndo altera as laténcias das ondas Na, Pa e Nb do
MLAEP (18 ms, 30 ms e 44 ms, respectivamente); para Pb nota-se alguma consisténcia
da laténcia em torno de 56 ms.

Outro aspecto a ser apontado (Figura 5.8) refere-se a onda V do BAEP, cuja
laténcia varia de cerca de 6 a 8 ms para as intensidades de 60 a [L+8] dBnmur,
respectivamente. Para os demais sujeitos observou-se este mesmo comportamento. Tal
achado concorda com CHIAPPA (1997), que aponta haver atraso de aproximadamente
0,03 ms/dB.

No que concerne as amplitudes das ondas do MLAEP, estas diminuem de
intensidade com a reducdo do nivel de pressdo sonora. Estes resultados, para niveis mais
elevados, concordam com os de BORGMANN et al. (2001), que, entretanto, somente
investigaram o efeito no MLAEP durante estimulagdo a niveis de até 40 dBgp
(equivalente a [L+40] dBxmr, que para o sujeito #2 seria 46 dBxmr). A constatacdo de que
as laténcias das ondas do MLAEP praticamente mantém-se inalteradas, também concorda
com este autor.

Para um outro sujeito (Figura 5.9, # 4), a inspecao visual do MLAEP a diferentes
niveis de pressdo sonora indica resultados similares aos descritos para a Figura 5.8,
exceto no que concerne a presenca (10 ms apos a estimulagdo) de artefato da musculatura
posterior da orelha (PAM) nas intensidades de 85 e 60 dBnyr, prejudicando a
identificacao das primeiras ondas do MLAEP. O PAM ocorreu em metade dos casos em

estudo, sempre para niveis de pressao elevados (60 e 85 dBnur).
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Figura 5.8: MLAEP (PEA até 110 ms) do sujeito # 2 (L=6 dBxpr) estimulado a 9 Hz
(orelha esquerda) a diferentes niveis de pressdo sonora (60 a [L-2] dBnp), com M
variando de 1000 a 2000 épocas. Os tragados inferiores ilustram a média coerente do
EEG espontaneo (replicado). a) MLAEP derivagao ipsilateral [Cz-Mi]. b) MLAEP

derivagao contralateral [Cz-Mc].
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Figura 5.9: MLAEP (PEA até 110 ms) do sujeito # 4 ([L=11] dBnmr) estimulado a 9 Hz

(orelha esquerda) a diferentes niveis de pressdo sonora (85 a [L-2] dBnpr), com M

variando de 450 a 2000 épocas. O tracado inferior ilustra a média coerente do EEG

espontaneo. Os MLAEP a 85 e 60 dBnur. mostram a presenga do PAM em torno de

10 ms. a) MLAEP derivacao ipsilateral [Cz-Mi]. b) MLAEP derivacao contralateral [Cz-

Mc].

5.4.2. Analise Espectral do MLAEP Durante Estimula¢do a Niveis Distintos de

Pressdo Sonora

A densidade espectral de poténcia do MLAEP foi estimada via DFT (expressao

4.4), tendo sido previamente aplicada uma janela Tukey (Figura 5.4, b=10 ms) de 110 ms

de duragdo a média coerente do EEG espontaneo e durante estimulagao.

Na densidade espectral de poténcia do MLAEP do sujeito #2 (L =6 dBnmr)

estimulado a niveis distintos de pressao sonora, nota-se, para ambas as derivagdes, como

mostrado na Figura 5.10, concentracdo de energia na banda de 27 a 54 Hz. Além disso,
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como esperado, fica ainda evidente o efeito da filtragem passa-altas (freqiiéncia de corte
de 20 Hz) e do filtro notch de 60 Hz. Mesmo com a diminui¢ao do nivel de estimulacao
para [L+26] e [L+18] dBnmr, esta banda continua concentrando a energia do sinal. Tal
constatagdo ¢ valida para a totalidade dos sujeitos deste estudo, como exemplificado na
(Figura 5.11) para o sujeito #10, embora neste caso, em particular quando da estimulacao
a 85 dBnmr, notam-se também picos espectrais em freqiiéncias mais elevadas (> 90 Hz).
Mesmo para o sujeito #4, cujo MLAEP resultante de estimulacdo a 85 dBxyr encontra-se
contaminado pelo PAM (Figura 5.9), a banda de 27 a 54 Hz ainda ¢ a mais pronunciada
(Figura 5.12), embora a contribuicdo relativa das freqiiéncias superiores a 72 Hz seja

também evidente.
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Figura 5.10: Densidade espectral de poténcia do MLAEP (estimativa via DFT de 110 ms
de duracao) do sujeito #2 (orelha esquerda, L = 6 dBnyr), estimulado por clique de
rarefacdo a 9 Hz. Para a obtengdo do MLAEP o EEG sofreu filtragem passa faixa (20-
2000 Hz), tendo sido a cada época aplicada a janela mostrada na Figura 5.3. Na parte
superior tem-se a derivacao [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-Mc]. a) DEP do MLAEP (M=450
épocas) durante estimulagdo a pressao sonora de 60 dBnyy; b) idem, pressao de
[L +26 ]= 32 dBnur € M=1000 épocas; ¢) idem, pressao de [L+18 ]=24 dBxuL €
M=1000 épocas.

70
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Figura 5.11: Densidade espectral de poténcia do MLAEP (estimativa via DFT de 110 ms
de duracao) do sujeito #10 (orelha esquerda, L = 8 dBxpy), estimulado por clique de
rarefacdo a 9 Hz. Para a obtengdo do MLAEP o EEG sofreu filtragem passa faixa (20-
2000 Hz), tendo sido a cada época aplicada a janela mostrada na Figura 5.3. Na parte
superior tem-se a derivacao [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-Mc]. a) DEP do MLAEP (M=450
épocas) durante estimulagao a pressao sonora de 85 dBnyyr; b) idem, pressao de
[L+26]=34 dBnur € M=1.200 épocas; ¢) idem, pressao de [L+8]=16 dBnur e M=1800

épocas.
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Figura 5.12: Densidade espectral de poténcia do MLAEP (estimativa via DFT de 110 ms
de duracdo) do sujeito #4 (orelha esquerda, L = 11 dBnuy), estimulado por clique de
rarefacdo a 9 Hz. Para a obtencdo do MLAEP o EEG sofreu filtragem passa faixa (20-
2000 Hz), tendo sido a cada época aplicada a janela mostrada na Figura 5.3. Na parte
superior tem-se a derivagdo [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-Mc]. a) DEP do MLAEP (M=450
épocas) durante estimulagdo a pressdo sonora de 85 dBnur; b) idem, pressdo de
[L+26]=34 dBnur € M=1.200 épocas; ¢) idem, pressao de [L+8]=16 dBnur € M=1800

épocas.

Para os niveis de pressdo sonora de [L+15], [L+12], [L+10] e [L+8] dBxmL
aplicados ao sujeito #2 (Figura 5.13), observa-se diminui¢do do pico espectral na banda
de 27 a 54 Hz com a diminui¢ao do nivel de estimulagdo, exceto quando se estimula com
[L+8] dBnur Ao se estimular a niveis mais proximos do limiar psico-acustico deste
sujeito (Figura 5.14, [L+5, [L] e [L-2]), a diminui¢do da poténcia relativa desta banda
ocorre progressivamente, estando a mesma presente, mesmo quando da estimulacdo de
2 dBnpr abaixo do limiar deste sujeito. A média coerente do EEG espontaneo resulta em
DEP praticamente nulo. Resultados similares foram obtidos para os demais sujeitos deste

estudo.
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A concentragdo de energia na banda de 27 a 54 Hz concorda com SUKOV e

BARTH (1998, 2001) que apontaram a banda gama em torno de 40 Hz como sendo a

mais representativa do MLAEP, embora tal observacao esteja baseada em experimentos

com ratos. Para o MLAEP de

humanos, ARTIEDA et al. (2004) também observaram

concentracdo de poténcia entre 30 e 65 Hz e sugeriram ser esta banda decorrente de

atividade de origem cortical. U

tilizando estimulacdo auditiva por tons puros a 55 dBspr

(equivalente a 25 dBxur), SNYDER e LARGE (2004) também sugere ser a banda de 30

a 65 Hz a mais representativa. A constatacdo de resposta na banda de 72 a 100 Hz,

observada em parte da casuistica deste trabalho, concorda parcialmente com ARTIEDA

et al. (2004) que reportam haver resposta entre 80 e 120 Hz, a qual interpretaram como,

provavelmente, de origem no tronco cerebral.
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Figura 5.13: Densidade espectr

al de poténcia do MLAEP (estimativa via DFT de 110 ms

de duracdo) do sujeito #2 (orelha esquerda, L = 6 dBxyy), estimulado por clique de

rarefacdo a 9 Hz. Para a obtengao do MLAEP o EEG sofreu filtragem passa faixa (20-

2000 Hz), tendo sido a cada ¢

poca aplicada a janela mostrada na Figura 5.3. Na parte

superior tem-se a derivacao [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-Mc]. a) DEP do MLAEP

(M=1000 épocas) durante estimulacdo a pressao sonora de [L+15]=21 dBnpr; b) idem,
pressdo de [L+12]=18 dBnur e M=1.200 épocas; ¢) idem, pressao de [L+10]=16 dBnyy €
M=1600 épocas; d) idem, pressao de [L+8]=14 dBxyr. € M=1800 épocas.
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Figura 5.14: Densidade espectral de poténcia do MLAEP (estimativa via DFT de 110 ms
de duracdo) do sujeito #2 (orelha esquerda, L = 6 dBxpr), estimulado por clique de
rarefacdo a 9 Hz. Para a obtencdo do MLAEP o EEG sofreu filtragem passa faixa (20-
2000 Hz), tendo sido a cada época aplicada a janela mostrada na Figura 5.3. Na parte
superior tem-se a derivagdo [Cz-Mi] e, na inferior, [Cz-Mc]. a) DEP do MLAEP
(M=1800 épocas) durante estimulacdo a pressao sonora de [[L+5]=11 dBxgr; b) idem,
pressdo de [L]=6 dBxuL € M=1.800 épocas; ¢) idem, pressao de [L-2]=4 dBnpur €
M=1800 épocas.
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Capitulo 6
A MSC Aplicada ao EEG Durante Estimulacao

Auditiva: Resultados e Discussao

6.1. Introducdio

Como apontado anteriormente, a resposta auditiva ao clique ndo pode ser
observada no EEG coletado devido a baixa SNR, mesmo para elevados niveis de pressao
sonora. Esta constata¢do ¢ valida tanto para o dominio do tempo quanto da freqiliéncia.
Assim, a técnica de média coerente foi aplicada com vistas a se aumentar a SNR,
resultando na conformag¢do do PEA, e em particular do MLAEP. Neste ultimo, as ondas
que o caracterizam podem ser observadas para estimulacdo de 85 a [L+8] dBnur, sendo
L o limiar psico-acustico do sujeito em estudo. Este resultado concorda com diversos
autores, tais como SMITH, (1989) e MISULIS, (1994). A analise espectral do MLAEP
mostra a banda de 27-54 Hz como consistente para a estimulagdo por clique, mesmo para
estimulacdo a niveis de pressdo proximos do limiar psico-acustico. Entretanto, a
contribui¢do relativa em poténcia nesta banda, bem como do espectro do MLAEP como
um todo, nao parece refletir o nivel de pressdo sonora aplicado. Assim, neste capitulo,
uma técnica estatistica de detec¢do objetiva, a MSC, foi aplicada ao EEG durante
estimulacdo a distintos niveis de pressdo sonora (mais especificamente aos segmentos
correspondentes ao MLAEP), com vistas a investigar o desempenho desta técnica na
deteccdo de resposta auditiva, em particular em intensidades proximas ou igual ao limiar

psico-acustico.

6.2. Deteccio da Resposta Auditiva Usando a MSC

A magnitude quadratica da coeréncia do MLAEP foi estimada usando-se (4.9),
onde Y;(f) ¢ a DFT (estimada com base na expressdo 4.1) da i-ésima época do sinal
EEG durante estimulagdo a 9 Hz, referenciada ao instante de aplicacao do estimulo, e M
¢ o numero de épocas de interesse. A cada época de 110 ms de duragdo, portanto
compativel com a duragdo do MLAEP, foi aplicada previamente uma janela Tukey

(Figura 5.4, b=10 ms), com vistas a atenuar a resposta auditiva de curta laténcia.
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A hipotese nula de auséncia de resposta ao estimulo foi testada comparando-se a
MSC(f) ao valor critico MSC,,;;, o qual foi calculado usando-se (4.10) para o =0,01 e
distribuicao F de (2, 2M-2) graus de liberdade, onde M variou com o nivel de pressao
sonora aplicado.

A deteccdo de resposta auditiva baseou-se na rejeicdo da hipdtese nula de
auséncia de resposta, ou seja, MSC(f) > MSC,,;;. Assim, por exemplo, como mostrado na
Figura 6.1 com a MSC(f) do sujeito #2 (limiar psico-acustico de L = 6 dBny;) estimulado
a taxa de 9 Hz na orelha esquerda, nota-se que a MSC(f) ¢ maior que o MSC,; = 0,0046
(M =1000 épocas e a. = 0,01) nas freqiiéncias de 36 e 54 Hz em ambas as derivagdes para
estimulacdo a 60 dBnyr (Figura 6.1a). Além disso, o efeito da filtragem passa-altas em
20 Hz e mesmo do notch em 60 Hz pode ser notado. Para o nivel de pressdo sonora de
26 dBnyr acima do limiar psico-acustico deste sujeito, ou seja 32 dBnyy, a detecgdo ainda
pode ser observada (Figura 6.1b) na banda [27 — 54] Hz, ficando também mais evidente a

deteccdo em 99 a 108 Hz na derivacdo contralateral, quando comparada a da

(Figura 6.1a).

a) 60 dBNHL b) [L+26] =32 dBNHL
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Figura 6.1: MSC(f) do sujeito #2 (L = 6 dBnpyr) estimulado a 9 Hz e niveis de pressao
sonora de (a) 60 dBnpur e (b) [L+26] dBxmr. A linha horizontal pontilhada refere-se ao
MSCl;i de 0,0046 para M = 1000 épocas e o = 0,01.
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De acordo com a expressao (4.10), MSC,,;, varia inversamente com o nimero de
épocas M, o qual determina os graus de liberdade da distribuicdo F. Logo, o desempenho
na deteccdo de resposta (MSC(f) > MSC..;) depende de M, conforme ilustrado na
Figura 6.2. Esta evidencia em quais freqii€éncias (raias espectrais) da MSC(f) ocorre a
detec¢do de resposta para sujeito #2 (L =6 dBnmr) estimulado a 9 Hz e niveis de pressdao
sonora de 60 e 32 dByyr. Em geral, para um mesmo M, o nimero de raias detectadas ¢
maior na derivagdo contralateral [Cz-Mc] do que na ipsilateral [Cz-Mi]. Além disso,
aumentando-se M, nota-se geralmente um aumento no nuimero de raias detectadas.
Entretanto, somente algumas poucas freqliéncias (36 e 45 Hz) podem ser observadas
mesmo para M baixo (por exemplo, M=50 para [Cz-Mc] durante estimulacdo a
32 dBnpr) e, de modo consistente, com o aumento de M. A deteccdo destas freqiiéncias
foi também consistente para os outros niveis de pressao sonora aplicados ao sujeito # 2,

sugerindo serem estas, as raias que melhor caracterizariam o MLAEP deste sujeito.
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Figura 6.2a: Raias espectrais nas quais se assume (o = 0,01) a deteccdo de resposta
(MSC(f) > MSC,,;) em fungao do niimero de €pocas M, para o sujeito #2 (L =6 dBnpr)

estimulado a 9 Hz e niveis de pressdo sonora de 60 dBnpr.
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Figura 6.2b: Raias espectrais nas quais se assume (o = 0,01) a detecg¢ao de resposta
(MSC(f) > MSC,,;) em fungdao do niimero de €pocas M, para o sujeito #2 (L =6 dBnpr)

estimulado a 9 Hz e niveis de pressdo sonora de [L+26] =32 dBnpur.

6.3. MSC do MLAEP a Diferentes Niveis de Pressao Sonora

A Figura 6.3 ilustra a variacdo do nivel de pressao sonora ([L+18], [L+15] e
[L+12] dBxmr) para do sujeito #2 (L =6 dByur) estimulado a taxa de 9 Hz na orelha
esquerda. Nesta, nota-se que MSC(f) é consistentemente maior que MSC,. ;= 0,0038
(M =1200 épocas e o =0,01) na banda de freqiiéncias de (36 - 54) Hz em ambas as
derivagdes, similarmente ao observado nas Figuras 6.1a e 6.2a (niveis de 60 dBnpy).
Outras raias espectrais, tais como 27 Hz, podem também ser detectadas, porém nao de
modo consistente com a variagao do nivel de estimulagdo ou com as derivagdes. Usando-
se niveis de pressdo sonora de [L+10], [L+8] e [L+5] dBxuL e considerando M =2000 e
a=0,01 (MSC,;;=0,0023), observa-se na Figura 6.4 que as freqliéncias de 36, 45 ¢
54 Hz permanecem sendo consistentemente detectadas. Também neste caso, outras raias,
em particular 27 Hz, podem ser detectadas, mas de modo inconsistente. Mesmo
aplicando-se o nivel de pressdo de 6 dBnpp, limiar psico-acustico deste sujeito, a

detec¢do de resposta (MSC..;=0,0023) ocorre para as freqiiéncias de 36 e 45 Hz
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(Figura 6.5). Reduzindo-se o nivel de pressdo sonora para [L-2] dBnyr, ndo ocorre
detec¢do de resposta em nenhuma das raias espectrais.

Mesmo quando o MLAEP encontra-se contaminado por intenso artefato muscular
(PAM), como no caso do sujeito #4 (L =11 dBnyr) estimulado com nivel de pressdo
sonora de 85 dBnpr (Figura 5.9), a MSC(f) indica que a hipotese nula de auséncia de
resposta pode ser rejeitada na banda de 36 a 54 Hz em ambas as derivacdes (Figura 6.6a).
Neste caso, praticamente todas as raias espectrais inferiores a 150 Hz resultaram em
MSC(f) > MSCqi; (0,0046 para M=450 e o =0,01). Quando o sujeito #4 ¢ stimulado a
[L+8] dBnur a deteccdo ainda ocorre na banda [36 — 54] Hz em ambas as derivagdes e as
raias de 90 a 107 Hz para a derivagdo ipslateral (Figura 6.6b). Embora ndo ocorra
deteccao quando da estimulacao com o nivel do limiar psico-acustico (Figura 6.6d), para
as raias espectrais de 36 e 90 Hz, a auséncia de resposta ¢ rejeitada para nivel de pressao
sonora de [L+2] dBnur (Figura 6.6c). Para outros sujeitos que também apresentaram

PAM, este parece ndo influenciar na detec¢do da banda [36 a 54] Hz.

a) [L+18]=24 dBnpL b) [L+15]=21 dBnuL ¢) [L+12]=18 dBnuL
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Figura 6.3: MSC(f) do sujeito #2 (L = 6 dBnpyr) estimulado a 9 Hz e niveis de pressao
sonora de (a) [L+18]=24 dBnpur, (b) [L+15]=21 dBnur € (¢) [L+12]=18 dBnyr A linha
horizontal pontilhada refere-se ao MSC,,;, de 0,0038 para M = 1200 épocas e o = 0,01.
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Figura 6.4: MSC(f) do sujeito #2 (L = 6 dBxnr) estimulado a 9 Hz e niveis de pressao

sonora de (a) [L+10]=16 dBnpr, (b) [L+8]=14 dBnpu € (¢) [L+5]=11 dBnpr. A linha

horizontal pontilhada refere-se ao MSC,,;; de 0,0023 para M = 2000 épocas e o = 0,01.
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Figura 6.5: MSC(f) do sujeito #2 estimulado a 9 Hz e niveis de pressao sonora de (a)
L= 6 dBnmL € (b) [L-2] = 4 dBnmr A linha horizontal pontilhada refere-se ao MSC,,;; de
0,0023 para M = 2000 épocas e o = 0,01.
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Figura 6.6: MSC(f) do sujeito #4 estimulado a 9 Hz e niveis de pressdo sonora de
(a) 85 dBpw, MSC,:~0,0046 e M = 450, (b) [L+8]=19 dBnur, MSC.;=0,0023 e
M = 2000, (¢) [L+2]=13 dBnpL, idem anterior, (d) [L]=11 dBxpr, idem anterior. A linha

horizontal pontilhada refere-se ao MSC,,;; para a = 0,01.

Para o sujeito #10 (limiar psicoacustico de 8 dBnmr), quando estimulado a
[L+26] dBnpw (Figura 6.7a) e [L+18] dBnur (Figura 6.7b), também hé detecgdo na banda
[36-54] Hz. Mesmo para niveis mais baixos de pressdo sonora [L+10] dBnur, a deteccao
ocorre, mas somente para uma das raias espectrais (36 Hz) nas duas derivagdes
(Figura 6.7¢). Diminuindo-se o nivel de pressdo de estimulagdo para [L+8] dBnur (Figura
6.7d), somente em 99 Hz e na derivacdo [Cz-Mi] a hipotese nula é rejeitada com
o =0,01. Este altimo resultado provavelmente ¢ um falso positivo, pois esta raia
espectral ndo havia sido ainda detectada neste sujeito estimulado a niveis mais elevados e
nem o foi para niveis inferiores a [L+8] dBxyr. Além disso, talvez devido a duragdo do
protocolo experimental ser pouco superior a 60 minutos, o EEG a partir deste nivel de
estimulacdo apresentou-se gradativamente cada vez mais contaminado por ruido de
outras fontes fisioldgicas, em particular a muscular. Para outros sujeitos deste estudo, em
especial o sujeito #1, ocorreu resultado similar ao encontrado com o sujeito #10 quando

estimulado a niveis de pressdao sonora proxima do limiar psico-acustico.
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Como ilustrado em Figura 6.2 para o sujeito #2 estimulado a 9 Hz e niveis de
pressdo sonora de 60 e [L+26]=32 dBnur, a hipdtese nula de auséncia de resposta foi
rejeitada na banda [36-45] Hz mesmo para M baixo e, de modo consistente, com o
aumento de M. Para niveis elevados de pressdo sonora, a detec¢do de algumas destas
freqiiéncias (36 e 45 Hz), ocorre até mesmo com M da ordem de 200 épocas, conforme
mostrado para a derivag¢do contralateral na Figura 6.8. Mesmo para niveis de estimulacao
de 18 até 8 dBnur acima do limiar psico-acustico de #2, estas raias espectrais sdo
detectadas em [Cz-Mc] com M inferior a 400 épocas, sendo que para a [Cz-Mi] isto
ocorre com M menor que 800 épocas. Para nivel mais proximo do limiar e no préprio,
ainda assim a auséncia de reposta em 36 e 45 Hz foi rejeitada com M inferior a 900
épocas, exceto para 36 Hz em [L+5] na derivagdo [Cz-Mi], que necessita de cerca de
1500 épocas. Tais consideragdes sdo também validas para o sujeito #1 (Figura 6.9),
porém sendo M em geral maior, sendo que a hipotese nula na raia de 54 Hz necessita de
cerca de 1800 épocas para ser rejeitada com [L+5] em [Cz-Mc] e com [L+8] em [Cz-Mi].
A detecg¢do desta banda de freqiiéncia de modo consistente, desde elevados niveis de
pressdo sonora até proximo do limiar psico-acustico, sugere serem estas raias espectrais

como caracteristicas do MLAEP destes sujeitos.
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Figura 6.7: MSC(f) do sujeito #10 (L = 8 dBxpur) estimulado a 9 Hz e niveis de pressdo sonora de
(a) [L+26]=34 dBnpuL, MSC,,;; de 0,0038 (M = 1200); (b) [L+18]=26 dBnpy, idem anterior; (c)
[L+10]=18 dBnuL, MSC.,; de 0,0023 (M = 2000); (d) [L+8]=16 dBxpr, idem anterior. A linha

horizontal pontilhada refere-se ao MSC,,;, para oo = 0,01.
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Figura 6.8: Numero de épocas (M) a partir da qual se detectam as raias espectrais da
banda [36-54] Hz para o sujeito #2 (L=6 dBnpr) estimulado a 9 Hz com diferentes niveis

de pressdo sonora.
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Figura 6.9: Numero de épocas (M) a partir da qual se detectam as raias espectrais da
banda [36-54] Hz para o sujeito #1 (L=9 dBnpr) estimulado a 9 Hz com diferentes niveis

de pressdo sonora.

6.4. Bandas de Mdaxima Resposta do MLAEP

Os resultados dos itens anteriores, em particular aqueles constatados para o
sujeito #2 estimulado a 9 Hz e niveis de pressdo sonora de 60 dBnyr até o limiar psico-
acustico (L=6 dBxpyr), evidenciaram que a hipdtese nula de auséncia de resposta foi, em
geral para ambas as derivagdes, rejeitada na banda [36-45] Hz. Outras freqiiéncias
também foram detectadas, embora de modo menos consistente, variando com a derivagao
investigada e dependendo do nivel de pressao aplicado. A Figura 6.10 mostra, além da
consisténcia da banda [36-54] Hz para o sujeito #2 (o qual nao foi estimulado em 85 e
[L+2] dBnmL), a deteccdo ocasional em raias espectrais entre 63 e 117 Hz, a qual parece
ser mais consistente para os niveis de pressdo sonora de 15, 12 e 10 dBnyr acima do
limiar psico-acUstisco deste voluntdrio. Para o sujeito #4, o qual apresentava PAM,
também se nota consisténcia na identificacdo da banda [36-54] Hz em ambas as
derivagdes, quando se varia o nivel de estimulagdo de 85 a [L+5] dBnur (Figura 6.11).
Este resultado sugere que este artefato ndo inviabiliza a detec¢do. Além disso, neste caso

no qual o sujeito foi estimulado a [L+2] dBxpr, houve detec¢do em 36 Hz neste nivel de
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estimulagdo. Similarmente ao que ocorre para o sujeito #2, freqiiéncias maiores que
63 Hz sdo também identificadas, porém para o sujeito #10 hd uma maior consisténcia, em

especial para niveis de pressdo sonora de superiores a [L+10] dBngr.
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Figura 6.10: Raias espectrais (freqiiéncia de estimulagdo de 9 Hz e seus harmonicos)
para as quais a hipdtese nula de auséncia de resposta foi rejeitada (oo = 0,01) para os
diferentes niveis de pressdo sonora em cada uma das derivagdes, contra- e ipsilateral, do

sujeito #2. L é o limiar psico-acustico desse sujeito.
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Figura 6.11: Raias espectrais (freqliéncia de estimulagdo de 9 Hz e seus harmonicos)
para as quais a hipdtese nula de auséncia de resposta foi rejeitada (o = 0,01) para os
diferentes niveis de pressdo sonora em cada uma das derivacdes, contra- e ipsilateral, do

sujeito #4. L € o limiar psico-actstico desse sujeito.

Considerando-se a casuistica em estudo, para a qual todos os 10 sujeitos foram
estimulados a 9 Hz e, em quase sua totalidade, a niveis de pressao sonora variando de 85
a [L-2] dBnur, sendo L o limiar psico-acustico individual, o maior percentual de detec¢ao
(superior ou igual a 40%) ocorre nas raias de 36, 45 e 54 Hz para os niveis de 85 a
[L+8] dBnyr na derivagdo contralateral (Figura 6.12). Mesmo para [L+5] dBnpr,
ocorrem 50% de deteccdo, porém em 36 e 45 Hz. Percentual de deteccdo inferior ou igual
a 30%, ocorre em outras raias para os diferentes niveis de pressdo utilizados. Para a
derivacdo ipsilateral (Figura 6.13), o percentual de deteccdo em 36 e 45 Hz ¢ superior a
50% para os niveis de 85 a [L+8] dBnur € de 30% em [L+5] dBnpr, sendo inferior ou

igual a 40% nas demais raias espectrais, exceto para estimulacao de 85 dBnpr.
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Figura 6.12: Percentual de sujeitos (estimulacdo a 9 Hz ) para os quais a hipotese nula de
auséncia de resposta foi rejeitada nos harmonicos da freqiiéncia de estimulacdo, na
derivagao [Cz-Mc] e a diferentes niveis de pressao sonora, sendo L o limiar psico-

acustico individual.

Pelo menos em uma das trés raias espectrais da banda [36-54] Hz houve rejei¢ao
da hipotese nula de auséncia de resposta, na derivagao contralateral, para a totalidade dos
sujeitos deste estudo estimulados a niveis de pressdo sonora de 85 a [L+15] dBnpur.
(Figura 6.14). Com nivel de estimulacdo de [L+10] dBnur a deteccdo ocorreu em 90%
dos sujeitos, decrescendo para 60% quando da estimulagdo a [L+5] dBnyr. O percentual
de deteccao na derivagao ipsilateral (Figura 6.15) foi sempre inferior ou igual ao de [Cz-
Mc], exceto para os niveis de pressdo sonora do limiar psico-actstisco individual, no qual
foi de 30% da casuistica. Detec¢do em [L-2] dBnpr ocorreu somente com o sujeito #1,
para o qual o EEG durante este nivel de estimulacdo mostrou-se excessivamente
contaminado por ruido muscular, talvez devido a duracao do protocolo experimental ser

entorno de 60 minutos.
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Figura 6.13: Percentual de sujeitos (estimulagdo a 9 Hz ) para os quais a hipotese nula de

auséncia de resposta foi rejeitada nos harmdnicos da freqiiéncia de estimulagdo, na

derivagao [Cz-Mi] e a diferentes niveis de pressao sonora, sendo L o limiar psico-

acustico individual.

88



Detecgéo entre 30 e BOHz - Cz-Mc

100

90

80

7o

B0

%

a0

40

30

20

10

85 B0 L+26LH18L+HISLH2LH0LH L+ L+2 L L-2 EEG

Mivel de Presséo Sonora (dB ., 1 - L=Limiar

Figura 6.14: Percentual de sujeitos (estimulagdo a 9 Hz) para os quais a hipdtese nula de
auséncia de resposta foi rejeitada em pelo menos uma das raias espectrais de 36, 45 e
54 Hz, na derivagdo [Cz-Mc], e a diferentes niveis de pressao sonora, sendo L o limiar

psico-acustico individual.
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Figura 6.15: Percentual de sujeitos (estimulagdo a 9 Hz) para os quais a hipdtese nula de
auséncia de resposta foi rejeitada em pelo menos uma das raias espectrais de 36, 45 e
54 Hz, na derivagao [Cz-Mi], e a diferentes niveis de pressdo sonora, sendo L o limiar

psico-acustico individual.
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Considerando a banda de 81 a 99 Hz, a hipotese nula de auséncia de resposta foi
rejeitada em pelo menos uma das raias espectrais na derivagdo contralateral, para 30% ou
mais dos sujeitos deste estudo estimulados a niveis de pressdo sonora de 85 a
[L+8] dBnyr e, mesmo para o limiar psico-acustico (Figura 6.16a), havendo cerca de
70% de detecgdo em [L+8] dBnxyr. Na derivacdo ipslateral, o percentual de deteccao
maximo, quase 60%, ocorreu em 85, [L+15] e [L+8] dBxpr (Figura 6.16b).
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Figura 6.16: Percentual de sujeitos (estimulacdo a 9 Hz) para os quais a hipdtese nula de
auséncia de resposta foi rejeitada em pelo menos uma das raias espectrais de 81, 90 e
99 Hz, a diferentes niveis de pressdo sonora (L o limiar psico-acustico individual). a)

derivagao contralateral e b) ipsilateral.
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6.5. Discussdo

A aplicacdo da MSC ao EEG durante estimulacdo a distintos niveis de pressao
sonora (mais especificamente aos segmentos correspondentes ao MLAEP), resultou na
identificacdo da banda de 36 a 54 Hz (banda gama precoce) como aquela na qual ocorre,
de modo consistente, a rejei¢do da hipotese nula de auséncia de resposta, mesmo para
estimulacdo de até [L+5] dBnm, sendo L o limiar psico-actstico individual. Esta
evidéncia foi ainda mais marcante para a derivacdo contralateral, sendo que a detec¢ao
também ocorre para estimulagdo a [L+2] dBnpyr.

Tais achados concordam com os de BRETT ¢ BARTH (1997), que embora
tenham pesquisado em ratos (estimulagdo elétrica em ntcleos talamicos), concluiram ser
a banda de 30 a 40 Hz como caracteristica da atividade bioelétrica no cortex auditivo
primario. Também concordam com SUKOV e BARTH (2001), que ao estimular
eletricamente o nucleo talamico PIL de ratos, apontaram haver maior concentracao de
energia em torno de 40 Hz nas bordas das areas auditiva primdria e central.

A identificacdo da banda gama precoce mesmo para diferentes niveis de pressao
sonora, também ¢ reportada por BROSCH et al. (2002), que constatou ser a resposta do
cortex auditivo primdrio de macacos estimulados com 7Tone Pip de 40 e 60 dBspp
(equivalente a 10 e 30 dBnpr) caracterizada por componentes espectrais na banda [20-
40] Hz nos primeiros 100 ms apds estimulagdo auditiva. PALVA et al. (2002), utilizando
estimulos auditivos a 60 dBg;. (equivalente a L+60 dBnyr) de “sons-de-fala-humana” e
“sons-nao-fala-humana”, também indicaram haver concentragcdo de energia na banda [25-
451 Hz cerca de 40 a 60 ms apds estimulo sonoro aplicado & humanos. Ainda em
humanos, SNYDER e LARGE (2004), investigando os segmentos EEG de 75 ms apds o
estimulo auditivo por tons puros a 55 dBspy (equivalente a 25 dBnyr), também sugeriram
a banda [30-65] Hz. Esta mesma banda foi ainda descrita por ARTIEDA et al. (2004), ao
estimular com Tone burst a 85 dBymr..

No presente trabalho, embora de modo ocasional, obteve-se também rejeigao da
hipdtese nula de auséncia de resposta para freqiiéncias de cerca de 70 a 120 Hz (aqui
referida como banda gama tardia), mesmo para niveis de pressao sonora mais proximos
do limiar individual. Para 85 dBnpr, a deteccdo nesta banda variou de 15 a cerca de 60%
dos sujeitos, em particular para aqueles que apresentaram contamina¢do por PAM neste

nivel de pressdo sonora. Estimulando humanos com Tone burst a 85 dBxyr, ARTIEDA
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et al. (2004) também descreveram haver resposta na banda gama tardia, porém de 80 a
120 Hz, a qual atribuiam origem no tronco cerebral.

Para a totalidade dos sujeitos aqui estudados (adultos normais), em pelo menos
uma das trés raias espectrais de 36, 45 e 54 Hz (banda gama precoce) houve rejeicao da
hipotese nula de auséncia de resposta (MSC(f) > MSC,,;;) na derivacao contralateral, para
a estimulacdo a niveis de pressdo sonora de 85 a [L+15] dBngL. Para nivel de
estimulacdo de [L+10] dBxur a detecgdo ocorreu em 90% dos sujeitos enquanto que para
[L+8] e [L+5] dBxmr foi de 70% e 60%, respectivamente. Também usando a MSC,
CHAMPLIN (1992) obteve detec¢ao de 100% ao estimular adultos normais com clique a
39,1 Hz (estado permanente) e 20 dBgsp (equivalente a [L+20] dBnpr). Para 10 dBgp
(equivalente a [L+10] dBnmr), este autor reporta deteccdo de 95%. DOBIE e WILSON
(1994), ao investigarem o PEA (sinal EEG filtrado, passa-faixa de 30 a 100 Hz, logo,
enfatizando o MLAEP) de 40 Hz evocado por fone burst de 500 Hz, reportam detecg¢ao
(MSCyit, a=0,01) com niveis de pressao superiores a 30 dBnyr, sendo esta mais
consistente acima de 40 dBnmr.

No presente trabalho, o percentual de deteccdo na banda gama tardia de 80 a
100 Hz foi de no maximo 70% na derivag¢ao contralateral, e de quase 60% na ipslateral,
para o nivel de pressao sonora de [L+8] dBnyr. Utilizando técnica similar a MSC, o teste
t com ponderacdo de fase, porém estimulando com tons modulados em amplitude a taxa
de 78 a 95 Hz, PICTON et al. (2000) detectou resposta na faixa de freqiiéncia de
estimulacao do PEA (EEG de adultos normais filtrado, passa-faixa de 1 a 300 Hz, logo,
incluido o MLAEP) com [L+21] dBnur, ndo indicando, entretanto, qual o percentual de
sujeitos para os quais ocorreu a detecgao.

A deteccdo mais evidente na derivagdo contralateral (hemisfério direito) ao
estimulo (orelha esquerda) talvez tenha explicagdo na citoarquitetura do cortex auditivo
primario, que apresenta sensibilidade distinta na estimulacao de ambas as orelhas. Assim,
em caso de estimulacdo monoaural, as denominadas colunas de somacdo, que apresentam
neurdénios do tipo EE, respondem mais acentuadamente a estimulos contralaterais
(secdo 2.4.4). Outra possivel explicagdo poderia ter como base o trabalho de PALVA et
al. (2002), que, utilizando MEG, constataram existir maior concentragao de energia no
hemisfério direito (na banda gama, 25-45 Hz) ao estimula com “sons-nao-fala-humana”,
como seria o caso do clique, do que com “sons-de-fala-humana”.

Além dos aspectos neurofisiolégicos citados anteriormente, cabe enfatizar

questoes relativas a pratica clinica. Embora a derivacdo contralateral ao estimulo tenha
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resultado em melhor deteccdo de resposta auditiva, na clinica, diversos autores
(CHIAPPA, 1997; MISULIS, 1994; KRAUS et al., 1994; CERANIC e LUXON, 2004)
tem apontado a derivacdo ipsilateral [Cz-Mi] como a de melhor detec¢do do limiar
auditivo utilizando o BERA. Além disso, na aplicacdo clinica do MLAEP, MISULIS
(1994), KRAUS et al. (1994), LIEGOIS-CHAVEL et al., (1994) e BAEZ-MARTIN e
CABRERA-ABREU (2003), apontam ndo haver diferenca na morfologia da resposta
entre as derivacdes ipsi- e contralateral, bem como recomendam a coleta do sinal apenas

na derivagao [Cz-Mi].
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Capitulo 7

Conclusao

No EEG durante estimulag¢do por clique de 9 Hz e a distintos niveis de pressao
sonora (orelha esquerda), como esperado, a resposta auditiva ndo pode ser observada
devido a baixa SNR, mesmo para elevados niveis de pressdao sonora, sendo tal
observacdo valida tanto no dominio do tempo quanto da freqiiéncia. A aplicacdo da
média coerente, que resulta na conformacdo do PEA, e em particular do MLAEP,
interesse deste trabalho, entretanto, evidencia as ondas que o caracterizam para
estimulagdo de 85 a [L+8] dBnur, sendo L o limiar psico-actstico individual. Esta
evidéncia constatada por inspecdo visual, quando da andlise espectral indica a banda de
27-54 Hz como consistente, mesmo para estimulagcdo a niveis de pressdo proximos do
limiar psico-acustico. Entretanto, a contribui¢do relativa em poténcia nesta banda, bem
como do espectro do MLAEP como um todo, ndo parece refletir o nivel de pressao
sonora aplicado.

Para a casuistica em estudo, a aplicagdo da magnitude quadratica da coeréncia
(MSC) ao EEG durante estimulacdo a distintos niveis de pressdo sonora variando de 85 a
[L-2] dBnmi, resultou na identificagdo das raias espectrais de 36, 45 ¢ 54 Hz (banda gama
precoce) como aquela na qual ocorre, de modo consistente, a rejeicao da hipdtese nula de
auséncia de resposta (MSC(f) > MSC,,;; sendo a = 0,01), mesmo para estimulacdo de até
[L+5] dBnur. Esta evidéncia foi ainda mais marcante para a derivagdo contralateral,
sendo que a detecgdo também ocorre para estimulagdo a [L+2] dByyr. Pelo menos em
uma das trés raias espectrais desta banda houve detec¢do, para a totalidade dos sujeitos
deste estudo estimulados a niveis de 85 a [L+15]dBnur, sendo de 90% com
[L+10] dBng € de 60% para [L+5] dBnur. Estes achados sugerem que o limiar
neurofisiologico de 90% dos sujeitos investigados seria igual ou superior em 10 dB o
limiar psico-acustico individual. O percentual de deteccdo na derivacdo ipsilateral foi
sempre inferior ou igual ao da contralateral, exceto em L.

A consisténcia da deteccdo na derivagdo contra-lateral (hemisfério direito) ao
estimulo (orelha esquerda), difere do observado na derivagdo ipsilateral para a casuistica

em estudo. Mais importante, ainda, ¢ que tal achado difere do usualmente empregado no
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exame de BERA (e, da aplicacdo do BAEP em geral), para o qual adota-se somente uma
das derivagdes, sendo a outra considerada de resposta similar. Este resultado necessita de
maior investigagdo com alteracdo do protocolo experimental (estimular separadamente e
em conjunto a orelha direita). Entretanto, possivel explicacdo eletrofisiologica seria o
fato das colunas de somagdo (células EE) também apresentarem resposta contralateral
mais acentuada. Alternativamente, poderia ser a maior concentragdo de energia no
hemisfério direito, quando o estimulo acustico ¢ de “sons-ndo-fala-humana” e, portanto,
tal como o clique.

A aplicacdo da MSC também permitiu evidenciar uma banda gama tardia de 80 a
100 Hz, na qual a detec¢do maxima foi de 70% dos sujeitos deste estudo, na deriva¢do
contralateral, e de quase 60%, na ipsilateral. Em ambos, isto ocorreu com o nivel de
pressdo sonora de [L+8] dBnpur.

A continuidade deste trabalho pode ser sumarizada, conforme se segue:

e iniciar a estimulagdo por niveis mais proximos do limiar, de modo a confirmar se
os artefatos e ruidos musculares, decorrentes da longa duragdo deste protocolo
(cerca de 60 minutos), contaminariam menos o EEG e, portanto, implicando em
maior relacdo sinal- ruido e, talvez, melhor desempenho da MSC.

e investigar o menor numero de épocas (M) que ainda permite , a rejeicdo da
hipdtese nula de auséncia de resposta (MSC(f) > MSC,,; sendo a=0,01). A
diminui¢ao de M implicaria em menor tempo de estimulacio.

e aplicacdo da metodologia proposta a adultos com deficiéncia auditiva, inclusive
com perda profunda de audicdo, permitira avaliar seu desempenho.

e aplicacdo da metodologia proposta a recém-nascidos (RN), inicialmente em RN a
termo e ouvinte por BERA e, posteriormente, para aqueles com maior risco de
comprometimento dos nucleos talamicos e areas corticais temporais, tais como os
que apresentaram hiperbilirrubinemia, encefalopatia hipoxico-isquémica ou os
prematuro extremos.

e comparar as respostas corticais ipsi- contra-lateral resultantes da estimulagdo das
orelhas direita e esquerda, separadamente e em conjunto, com vistas a investigar a
consisténcia dos resultados encontrados no presente trabalho, ou seja, melhor

detec¢do de resposta na derivagdo contra-lateral ao estimulo.
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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