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1 Uvod

Odziv mozdanog debla (eng. Auditory Brainstem Response, ABR) je slusno evocirani
potencijal, kojim pratimo ziv€anu aktivnost slusnog puta uslijed ponavljajuée sekvence
zvucnog podrazaja reproduciranog ispitanicima u obliku ¢istog tona, pravokutnog signala,
sloga ili rijeci. Mjerenja na odzivu mozdanog debla se temelje na odredivanju amplituda i
latencija vrsnih vrijednosti izmjerenih evociranih potencijala.

Primijeceno je postojanje odredenih razlika u odzivu mozdanog debla na zvu¢ne podrazaje
u glazbenika i neglazbenika (Kalbfleisch, Mason, Kelly, & Mason, 2013; Skoe, Kraus,
Penhune, & Chen, 2013; Slater et al., 2015). Odziv mozdanog debla na zvucne podrazaje nije
rezultat glazbene izobrazbe (Bidelman, Gandour, & Krishnan, 2011; Lee, Skoe, Kraus, &
Ashley, 2009; Musacchia, Sams, Skoe, & Kraus, 2007; D. Strait & Kraus, 2011). Medutim,
glazbena izobrazba moze utjecati na latenciju vrsnih vrijednosti valova na druge slozene
zvukove ukljucujuéi govor i zvukove iz okruzja (Parbery-Clark, Skoe, & Kraus, 2009; D. L.
Strait, Kraus, Skoe, & Ashley, 2009; D. L. Strait, O’Connell, Parbery-Clark, & Kraus, 2014).
Glazbenici imaju manje latencije vr$nih vrijednosti valova odziva mozdanog debla na razli¢ite
zvuéne podrazaje 1 izrazenije amplitude posebno u podrucju visokih frekvencija spektralnog
odziva (Kraus & Chandrasekaran, 2010; Kraus, Strait, & Parbery-Clark, 2012; D. L. Strait &
Kraus, 2014). Primije¢eno je da glazbenici, u usporedbi s neglazbenicima, mogu imati
izmijenjen odziv mozdanog debla koji prati spektralne i valne karakteristike podrazaja.
Glazbenici s dugogodi$njom iskustvom mogu imati izraZeniju sinkronizaciju odzivnog
signala s osnovnom frekvencijom slozenih zvucnih podrazaja (glasova, slogova, rijeci)
(Parbery-clark, Strait, & Kraus, 2011).

1.1 Grada i funkcija ziv€éanih stanica
1.1.1 Neuron

Osnovna gradevna jedinica ziv€anog sustava je neuron koji omogucéava transmisiju i
primanje elektri¢nih impulsa koji su osnova prijenosa informacije. Osnovna struktura neurona
u svih zivih organizama je skoro pa identi¢na, a Ziv€ani sustav medu njima se razlikuje samo
u broju neurona i kompleksnosti meduneuronskih poveznica (sinapsi). Npr. jastog ima svega
nekoliko tisuéa neurona, dok ljudski mozak ima priblizno 10! neurona, od kojih je svaki

povezan s jo§ 10° drugih neurona, primjer ¢ega je vidljiv na slici 1.
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Slika 1. Djeli¢ zivéanog sustava u kojem se mogu vidjeti neke sinapse - kompleksnost sustava
(Cameron, Skofrornick, & Grant, 1999)

Osnovni dijelovi neurona su akson, tijelo (soma) i dendriti, a neki uvrStavaju i1 sinapsu kao
"dio™ neurona. U somi se nalazi jezgra s genetskom informacijom, koja direktno kontrolira
funkcijom neurona. Upravo oblik neurona direktno omogucuje i pospjesuje toliko efektivan
prijenos elektriénog signala. Dendriti su dio neurona koji sluzi kao "antena" stanice koja
prihvaca neurotransmitere iz sinapticke pukotine poslane od strane prethodnog neurona. Ti
neurotransmiteri poticu funkciju proteinskih kanala koji za posljedicu imaju promjenu
elektrokemijskog potencijala. Takav akcijski potencijal se Siri kroz somu do aksona — dugih
zivéanih vlakana koji provode potencijal dalje do idu¢eg neurona. Ovisno o funkciji
odredenog neurona, brzina Sirenja informacije tim neuronom varira. Vec¢a brzina prijenosa se
pospjeSuje mijelinizacijom aksona. Mijelin je bijela vlaknasta tvar koja omotava neuron, a
koja se sastoji od vise komponenata koje zajednicki pospjeSuju veéu brzinu prijenosa signala
neuronom. Neuron funkcionira unidirekcionalno, impulse se isklju¢ivo prima na dendritima,
Salje se prema aksonu i pobuduje idu¢i neuron preko aksonskih zavrSetaka (nozica).
Zanimljivo je da dendriti imaju odredeni prag vezan za ulazni signal - samo elektri¢ni signali
s amplitudom veCom od te granice se dalje prenosi neuronom. Aksoni u ljudskim Ziv€anim

stanicama imaju promjer = 10 — 20um, a mogu biti dugi = 1m. (Cameron et al., 1999).

1.1.2 Akcijski potencijal

Sve stanice u animalnim tkivima su elektri¢ki polarizirane - zadrzavaju razliku potencijala s
obje strane stanicne membrane, $to jo§ nazivamo 1 membranskim potencijalom. Ta razlika
potencijala proizlazi iz transporta iona razliitih naboja van, odnosno unutar stanicne
membrane kroz razne ionske pumpe i kanale.

Specifi¢no kod neurona, tipovi i raspored tih ionskih kanala varira, ovisno o dijelu neurona
na kojem se nalaze (dendriti, akson, soma...) dajuc¢i im razli¢ita elektri¢na svojstva, kao na
primjer, neki dijelovi neurona su podrazljivi (sposobni okidanja akcijskog potencijala), dok
drugi nisu.
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Opcenito, akcijski potencijal je pojava kod koje membranski potencijal lokalno naglo raste
te odjedanput pada uslijed depolarizacije dijelova stanice, tako igraju¢i vaznu ulogu u

medustanicnoj komunikaciji i1 prijenosu informacija.

lonski kanali su, prije okidanja akcijskog potencijala, zatvoreni, pri vrijednostima
membranskog potencijala u blizini tzv. potencijala mirovanja, ali se brzo otvaraju prelaskom
te naponske granice, time depolarizirajuéi transmembranski potencijal. Cim se kanali otvore,
pojavi se struja iona natrija prema unutra, mijenjajuci elektrokemijski gradijent i povecavajuéi
membranski potencijal. Shematski prikaz raspodijele iona unutar i van stanice u stanju
mirovanja je prikazan slikom 2. Kao posljedicu, promjena elektrokemijskog gradijenta, ima
otvaranje dodatnih kanala kojima prolazi natrij ¢ime se kona¢no ostvaruje inverzija polariteta
staniéne membrane, ¢ime postaje onemogucen transport natrija unutar stanice. U tom
trenutku, kalij poc¢inje napustati neuron repolarizirajuci ga i1 vra¢ajuci ga u stanje mirovanja.
Vremenska propagacija ovakvog akcijskog potencijala je pokazana na slici 3., dok se
prostorna propagacija odvija u skladu s shematskim prikazom na slici 4.
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Slika 2. Odnos koncentracija iona i potencijala s obje strane membrane (Khanna, 2019)
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Slika 3. Graf vremenske evolucije akcijskog potencijala (Khanna, 2019)
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Takav impuls putuje aksonom brzinom od = 0.6 — 100 m/s, a vodljivost ovisi samo o
membrani i njenim permeabilnostima za odredene ione.

External current flow

Nerwve MNerve

R

polansed m ,,‘I:::Ov::,”sed polorised Axon
B oG B B K e e e oaen i s S B B B K B A ok oA
- e = = e e o o o e = = = e = = = = = = —,)
- = = = = ¥ 4+ + ¥ = = = = = = = = = = = =
L e + + + + + + + + + + + H

Depolaris ation Repolarisation Membroné

Drrection  of  fransmisson

oW
Achon potential
(potentiol inside  with
/ respect to outsidel

Slika 4. Prostorna propagacija akcijskog potencijala (Khanna, 2019)

U proracunima brzine Sirenja akcijskog potencijala, pri opisu neurona, koristimo se
modelom kabla. Ovaj model akson i njegovu membranu aproksimira nizom otpora i
kondenzatora te za takav spoj prora¢unavamo promjenu napona po prostornoj i vremenskoj
Y av
ﬁ = TE +V

poznatu kao Telegrafska jednadzba, a njeno rjeSenje je oblika V « ci ’4Rd = Pokazuje se da

domeni. Dobijemo jednodimenzionalnu difuzijsku jednadzbu oblika A?

se ova brzina dodatno modulira prisustvom mijelinske ovojnice i tzv. Ranvierovih ¢vorova,

koji omogucuju dodatno okidanje i pojacavanje akcijskog potencijala na svakom od njih
(Cameron et al., 1999).

1.2 Neuroplasti¢nost

Novijim istrazivanjima pokazano je da kompleksni, odnosno kognitivno zahtjevniji, zvuéni
podrazaji, kao S§to su glazba i1 jezik uvelike izgraduju i1 oblikuju subkoritkalne senzorne
strukture koje zasebno sudjeluju u kumulativnom doprinosu kojeg mi nazivamo ABR
(Johnson, Nicol, Zecker, & Kraus, 2008). Druga pak istrazivanja pronalaze da se brzina
razvoja tih struktura uvelike ne razlikuje od opce populacije, ali je primijeena znacajna
razlika u latencijama vala V i visokofrekventnom phase — lockingu (Skoe, Kraus, Penhune, &
Chen, 2013). Bitno je naglasiti da ovakav nacin treninga nije vezan za dob ispitanika — svi ovi
efekti primije¢eni su kod svih dobnih skupina (Skoe, Chandrasekaran, Spitzer, Wong, &
Kraus, 2013). Cinjenica je da su djeca, koja su prolazila neku vrstu kontinuiranog glazbenog
treninga u trajanju od minimalno 2 godine, pokazala znacajne napretke u razumijevanju
govora u buci. ObjaSnjenje takvog efekta mozemo traziti u sviranju glazbe, koje mozemo
definirati kao preciznu percepciju i produkciju zvuka te razumijevanje odnosa izmedu
razli¢itih zvukova. Jednostavno receno, usporedimo li npr. ugadanje instrumenta u nekakvom

4
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orkestru ili razumijevanje govornika kojeg slusamo u buc¢noj sredini, opcenito gledano,
zahtjeva istu vjestinu od strane glazbenika, odnosno sugovornika, a to je ekstrakcija ciljanog
zvuka, koji zelimo ¢uti — bio on instrument kojeg ugadamo, ili govornik kojeg pokusavamo
razumjeti, iz nekog kompleksnog dolaznog signala (Kalbfleisch, Mason, Kelly, & Mason,
2013; Slater et al., 2015).

1.3 Mjerenje elektri¢nih signala i ABR-a

1.3.1 Opéenito o mjerenju elektri¢nih signala

Propagaciju akcijskih potencijala mozemo mjeriti na dva nacina: usadivanjem elektrode za
mjerenje u neposrednoj blizini senzornog ili motornog zivca (npr. EMG) ili promatranjem
razlike potencijala "iz sigurne udaljenosti" (EKG, EEG, ABR).

Promatrani impuls je odreden strujom I;, putuje brzinom v i ima amplitudu AV. Takav
impuls traje nekoliko milisekundi i ovisi 0 tzv. vremenskoj konstanti .

Taj potencijal na udaljenosti r ovisi o vodljivosti materijala o, (oc %) koji okruzuje vodi¢ i
struji, koja je opet proporcionalna vodljivosti vodica d;:

I

V) = €
I = o;ma? Z—Z. )

Napon mozemo pretpostaviti u obliku trokutnog pulsa te struju mozemo razloziti na dvije

__AVjojma

—AVjojma? . 2 . . . .
= I na nacin prikazan na slici 5.

[ =——I1
1 X1 2 X5

v

i

2 X
. Aviora
Xy

Slika 5. Prikaz uvedenih aproksimacija (Cameron et al., 1999)



Sandro Radan: Usporedba odziva mozdanog debla na zvuéne podrazaje u glazbenika i neglazbenika

Potencijal mjeren van aksona u nekoj tocki prostora P (slika 6.) moZzemo predstaviti preko

sume vise doprinosa i1 dan je izrazom:

V=2t (1_1_@7&_2)_ ®3)

1 To T2

41O

P

Y

+i| —(i, + ’2) +i2 X

Slika 6. Mjerenje potencijala van aksona (Cameron et al., 1999)

Uvrstavanjem gore navedene aproksimacije dobivamo izraz:

1 1 1 1

Avialoi [ %, X%, | %,
= B I e 3)
4 oo\ 1y T Ty

Eksperimentalno imamo da je % ~ 10,x; = 1 mm, ax, = 0.5 mm. Za akson polumjera
0

a = 2.5um i potencijal mirovanja AV; = 70 mV imamo:
1 3 2
V=109-10"° (— -—+ —) ®)
rn Ty T2
Vidimo da za velike udaljenosti (r; = ry = r,)V = 0 §to odgovara nasim ocekivanjima
(Cameron et al., 1999).

1.3.2 Evocirani potencijali

Evocirani potencijali (EP) su razlike potencijala zabiljezene uslijed neuralne aktivnosti
covjeka ili Zivotinje kao rezultat izlaganja istith nekom stimulansu (zvuénom,
somatosenzornom...). Amplitude ovakvih signala su jako male, u rasponu izmedu nekoliko
mikrovolti i / ili milivolti, ovisno o promatranom tkivu i njegovoj aktivnosti tokom primanja
podrazaja (Jewett & Williston, 1971). Ovakva biljezenja su u pocetcima ometali razni
bioloski signali i pozadinski Sum koji su onemogucavali izdvajanje bitnog signala iz "Sume"
zabiljezenih promjena potencijala uzrokovanih raznim drugim, u tom trenutku, nebitnim
procesima.
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Problem eliminacije slu¢ajnog Suma je rijeSen na dva razlicita nacina:

e ANC (Active Noise Control) metoda — polaritet ulaznog signala se invertira i zbraja
sa neinvertiranim ulaznim signalom koriStenjem diferencijalnog pojacala cineci

nama zanimljiv signal dvostruko pojacanim, a Sum ponisten svojom protufazom

e usrednjavanje signala - s obzirom da je Sum slucajan, njegovim usrednjavanjem se
dobije vrijednost jako bliska ili jednaka 0, $to je jednostavno na primjeru sinusoide
pokazano na slici 7. (Thesis, Milosevic, & Schaufelberger, 2005).

Slika 7. Pojednostavljeni shematski prikaz ANC metode (Thesis et al., 2005)

1.3.3 Mijerenje ABR-a

ABR predstavlja odziv mozdanog debla na zvucne podrazaje, tj. promjene razlika
potencijala na skupu ziv€anih stanica koji ukljuCuje neurone puznice i gornjeg dijela
mozdanog debla.

P2

=1 Pa

microVolts

P3

T L) v
2 4 L1

Latency (ms}

O -

Slika 8. Primjer snimke ABR-a s naznacenim karakteristicnim valovima (Powers, Widholm,
Lasky, & Schantz, 2006)

S obzirom da se radi o jako malo vrijednostima napona (reda veli¢ine mikrovolta), potrebno
je napraviti viSe od 500 zvu¢nih podrazaja kako bi se postupkom usrednjavanja minimizirao
pozadinski Sum uslijed neke druge elektri¢ne aktivnosti (Don & Tanaka, 2012).
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Postoje razli¢ite metodologije koje koriste razli¢ite vrste i oblike zvucnih podrazaja. Prvi
ABR su napravili Sohmer i Feinmesser 1967. ¢ime je prvi put pokazano koriStenje
neinvazivne metode pri vrSenju mjerenja. Samo nekoliko godina poslije utvrdeno je i

podrijetlo valnih oblika kao na slici 8. te interpretacija zna¢enja istih.
Zvucni sustav prema tome mozemo podijeliti na Cetiri odvojena dijela:

1. sve transformacije koje se vrSe nad akusti¢nim podrazajem kroz vanjsko i srednje uho,
finalno s vibracijom korijena stremena,

2. sprovodenje vibracija stremena do stanica receptora za sluh (eng. haircell) u
unutarnjem uhu na unutra$njim stijenkama puznice, te distribucija energije preko
bazilarne membrane, prikazano naslici 9.,

3. transdukcija mehanicke energije u promjene elektri¢nih potencijala na receptorima, §to
rezultira ispuStanjem odredenih kemijskih supstanci (NMDA i AMPA) u sinapticku
pukotinu (Oestreicher, Arnold, & Felix, 2002),

4. kodiranje i reprezentacija raznih parametara podrazaja u zvu¢nom Zzivcu i srediSnjem

Zivéanom sustavu.

Slika 9. Shematski prikaz zvucnog sustava i grade puznice (Purves et al., 2012)

Ovo je jako gruba podjela, no vazna je za razumijevanje i1 koriStenje zvucno evociranih
potencijala u klinickoj dijagnozi.

Za ovu temu najvaznije nam je razumijevanje Cetvrtog dijela - kodiranje i reprezentacija

podrazaja. Oko 95% zvuénih Ziv€anih vlakana sisavaca je povezano s unutarnjim stanicama
8
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receptorima, koji su "ugodeni" na naCin da primaju podrazaje u jako uskom dijelu
frekvencijskog spektra oko vlastite karakteristicne frekvencije (CF). Kvaliteta primanja
podrazaja ovisi o neuronskim vlaknima te intenzitetu istoga.

Kada se promatraju evocirani potencijali, moramo znati da se uvijek radi o kolektivnom
odzivu akcijskih potencijala ziv¢anih vlakana koje mjerimo vankohlearno. Veli¢ina i oblik

takvog akcijskog potencijala predodredeni su:
1. oblikom i veli¢inom doprinosa jednog vlakna na mjestu snimanja
2. broju aktivnih vlakana
3. vremenskom periodu aktivacije ziv€anih vlakana

Budu¢i da nas zanimaju samo akcijski potencijali odredenog dijela Ziv€anih stanica, jedan
dio moramo "zamaskirati" koriStenjem odredene vrste Suma (koja ima svojih prednosti i
mana).

Konaéno, svi ovi efekti rezultiraju stvaranju tzv. field potentials koji su lako mjerljivi i
interpretativni. Oni su rezultat doprinosa svakog pojedinog neuralnog elementa, njihovih
potencijala, njihovog prostornog rasporeda te vremenske sinkronizacije i njihovih aktivnosti.
Mijerenje tih potencijala predstavlja ABR.

Dugo se pretpostavljalo da su uzastopni valovi ABR-a generirani serijskom aktivno$céu
zvucnih Zivaca i nukleusa mozdanog debla i primozga vidljivih na shematskom prikazu na
slici 11.. U prilog tome su govorili radovi iz ranih 80 - ih prema kojima su mjesta za
generiranje ovakvih signala dendritski ili somatski potencijali. Danas se smatra kako je val I i
val Il generiran od strane sluSnog Zivca, odnosno, redom, perifernog i intrakranijalnog dijela.
Val 11l je generiran od kohlearnog nukleusa, valovi IV i V od SOC - a (eng. superior olive
complex) i lateralnog lemniskusa, $to je prikazano slikom 10.

colliculus
Lateral lemniscus

superior
olivary
complex

Cochlear
nucleus

R

Slika 10. Shematski prikaz mozdanog debla i primozga (““Les neurosciences de zéro,” 2019)
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Neki su uvjereni da su valovi VI i VII generirani dijelom od strane inferiornog kolikulusa.
Iako je ovakav prikaz aproksimacija serijske aktivnosti, moze se pretpostaviti da nijedan val
iznad vala II, nema svoj izvor isklju¢ivo na jednom mjestu, ve¢ je rezultat superpozicije vise
efekata (slika 11.).

Metodologija ovakvih mjerenja nije zahtjevna. Za snimanje se koriste srebro - srebro klorid
elektrode ili elektrode koje se koriste za EEG sa zlatnim plo¢icama. Elektrode se pri¢vr§éuju
na skalp ljepljivom pastom za elektrode, koja osigurava smanjenje otpora izmedu elektrode i
lubanje. Otpor bi pri mjerenjima na 1 kHz trebao biti manji od 5 kQ. Elektrode se postavljaju
izmedu tjemena (u literaturi oznacena s Cz), lijevog i desnog mastoida ili uha (oznacene s Ai i
Ac) koje sluze kao referentne. Posto je signal ABR-a jako malen u usporedbi sa signalom
EEG - a, pri mjerenjima se treba eliminirati $to vise signala EEG — a. To se radi s filtrima koji
propustaju sve signale ¢ija je frekvencija iznad 100 Hz i usrednjavanjem signala. Treba voditi
rauna i o latenciji vr$nih vrijednosti valova i razli¢itim intervalima izmedu valova koji su

prouzrokovani promjenama parametara na filtrima.

T
mm| kHz |m/s |ms
30105 14 66
1

25¢10 28 L2

18120 156 28

12140 113 20

Ny

15 35U 5.5 \jms

Slika 11. Tonotopska organizacija puznice u usporedbi s doprinosima odredenih dijelova
auditornog puta na ABR (Weerd; & Stegeman, n.d.)

Opisivanje snimki se rijetko bazira isklju¢ivo na valnim oblicima i njihovoj morfologiji
zato $to je teSko kvantificirati neSto analogno kasnjenju ili amplitudi. Razlog tomu su velike
razlike morfologije izmedu normalno ¢ujucih osoba jednake starosti, pa ¢ak 1 viSe mjerenja
istog ispitanika. Nasuprot tome, upravo kaSnjenja razlic¢itih valova i intervala izmedu
pojedina¢nih valova pri odredenim nivoima parametara su jako pouzdane i stabilne "mjerne

jedinice™ u opisu ovakvih snimanja.
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1.3.4 Klinicka uporaba ABR-a

Za uporabu rezultata ABR-a nuzno je poznavati njegov uzrok i njegove normalne
"vrijednosti". U odnosu na ,,normalne vrijednosti ABR-a, glavni pokazatelji abnormalnosti
Su:

1. nepostojanje svih ekstrema; nedostatak nekih od valova jasno ukazuje na odredenu
abnormalnost,

predug odreden period izmedu I 1 V te mala veli¢ina vala V u usporedbi sa valom I,
postojanje samo vala Il V,

isprekidan ABR,

a c w N

velike razlike izmedu ABR - ova dobivenih izloZenosti istom ,klik* signalu razli¢itih
polariteta,

6. opée abnormalnosti u morfologiji dobivene medukorelacijom ili usrednjavanjem sa
standardiziranim uzorkom.

Akusti¢ni neurom i CPA tumor

Za dijagnosticiranje ovakvih poremecaja potrebne su visoke razine stimulacije i nizak broj
ponavljanja kako bismo dobili jasan odgovor vala I. Ovakav test ima ekstremno nizak broj
laznih negativa te je kao takav jako pouzdan. Od samih pocetaka primjene ABR-a u detekciji
akusti¢nog neuroma Koristila se morfologija ABR-a, a poslije omjeri izmedu amplituda
valova, korelacija koeficijenata valnog oblika sa standardom te neke opcenite naznake
povezane s ponavljanjem valova. Ova kvantitativna metoda se najée$ce koristi pri biljezenju
apsolutne latencije vala V (oznafena s IT5) u usporedbi s normiranim setom podataka.
Upravo na ovom problemu je zapoceto koriStenje korelacije izmedu uha koje testiramo i
zdravog drugog uha iste osobe.

[ Brain / P () 3
| = | \

" 1V
A
N 4

RE e

N Avel

Slika 12. Akusticni neurom (“About Cancer,” n.d.)
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Nadalje, druga ekipa je u dijagnozi koristila kasnjenje izmedu vala I i V, Sto je opet
zahtjevalo prisutnost oba vala, stanje koje je vjerojatno u samo 50% slucajeva.

Najprakti¢nijom metodom se ispostavilo kombiniranje obiju gore navedenih metoda.

———

]
([P

[ rumoursreup = e 6

Slika 13. Usporedba dviju metoda analiziranja ABR-a pri dijagnozi akusticnog neuroma i
CPA tumora (Eggermont, Steller, & Sugarbaker, 1987)

U istrazivanju iz 1984. sa slike 13. pokazano je da je prvom metodom toc¢no
dijagnosticirano ¢ak 98.5% abnormalnosti, a drugom "svega" 89.5%. Pretpostavlja se da
uzrok takvoj razlici moze biti veli¢ina tumora, $to je poslije i dokazano - tumori manji od 0.5
cm u promjeru najceSce ostaju nezamjeceni ABR — om. Prikaz takvog akusti¢nog neuroma i

njegovog polozaja je vidljiv na slici 12.

Tumor moZdanog mosta

Pri dijagnozi ove vrste tumora, promatra se kasnjenje izmedu vala I 1 III, Sto ukazuje na
tumor u donjem dijelu moZdanog mosta. U slucaju da je period izmedu valova I 1 III
normalan, a postoji kasnjenje izmedu valova III i V, tumor je lociran u gornjem ili srednjem

dijelu mosta, s velikom vjerojatnos¢u Sirenja na srednji mozak.
Demijelinizirajuci poremecaji

Multipla skleroza (MS) moze uzrokovati sve gore navedene poremecaje na slici ABR-a,
iako je pokazano da ¢ak u 90% slu€ajeva uzrokuje redukciju vala V, te abnormalno dugo
kasnjenje odziva vala I, Sto ukazuje na perifernu demijelinizaciju. Pokazano je da se

abnormalnosti ucestalije pojavljuju pri povecanju frekvencije stimulacije te snizavanju

intenziteta podrazaja.

Intoksikacije

Kasnjenje izmedu vala I 1 V ponovno moze ukazati i na trovanje organizma, osobito u
obliku predoziranja barbituratima (lijekovima za uspavljivanje i anesteziju) te alkoholom.

12
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Koma i smrt mozga

ABR se moze koristiti 1 kao indikator lokacije ostecenja koje je prouzrokovalo komu.
Nedostatak jednog ili viSe valova ukazuje na oSte¢enje mozdanog debla, dok, ako je ABR
normalan, koma je vjerojatno uzrokovana nekom cerebralnom lezijom.

Pri smrti mozga, jo§ neko vrijeme su prisutni valovi ABR-a, koji postupno nestaju krenuvsi
od onog s najvec¢im brojem prema dolje. Potpuna smrt mozga je trenutak kada samo val I
ostane vidljiv. U slucaju da val I nedostaje, nije sigurno da li je to uzrokovano smréu mozga
ili otkazivanjem unutarnjeg uha.

Izostanak valova i povezane patologije

Izostanak valova IV/V 1 VI: uzrokovano odredenim stanjima mozdanog mosta, kao §to su,
na primjer, gliom, stenoza ili okluzija bazalne arterije te unutarnjim krvarenjima.

Izostanak valova 1l - VI: difuzna oSte¢enja mozdanog debla i CPA tumori

Izostanak valova Il - VI: Siroko rasprostranjena oSte¢enja mozdanog debla kao $to su
arahnoiditus, povecane ventrikule, hernacija mozdanih tonzila, CPA tumori, smrt mozga
uzrokovana dugotrajnom anoksijom...

Izostanak svih valova: povezan s edemima mozdanog debla, akusti¢nim neuromom koji je

u potpunosti sprijecila krvotok kroz puznicu te smrt mozga.
1.4 Cilj istraZivanja
IstraZivanje opisano i provedeno u ovoj studiji ima sljedeca dva cilja:
1. Opisati odziv mozdanog debla (ABR) na dva razli¢ita tipa podrazaja:
a) impulsni podrazaj,
b) glasovni podrazaj /a/;

2. Utvrditi da 1li postoje razlike u odzivu mozdanog debla (ABR) izmedu skupina
glazbenika i neglazbenika.

Metodoloski, postupak istrazivanja se temeljio na sljede¢em eksperimentalnom dizajnu
koji se sastojao od dva eksperimenta:

Eksperiment 1

Provedbom "klasi¢nog" ABR-a s impulsnim podrazajem:

e utvrditi vrijednosti za I, Il i V val za sve ispitanike (N = 9) te ih usporediti s
deklariranim vrijednosti prema literaturi;

13
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e ispitati da li postoji razlika vrijednosti za I, IIl i V val izmedu glazbenika i
neglazbenika;

Eksperiment 2

Provedbom ABR-a s glasom /a/ kao podrazajem utvrditi kako frekvencijski spektar
ovojnice signala odziva mozdanog debla odgovara fundamentalnoj frekvenciji (f,) glasovnog
podrazaja govornika.
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2 Ispitanici / postupci / metode

2.1 Ispitanici

Aktivno i1 kontinuirano bavljenje glazbom podrazumijeva, ne samo dugotrajnu izlozenost
glazbi, ve¢ 1 motoricku praksu na instrumentu. DugogodiSnja motori¢ka praksa stvara efekt
povratne sprege, koja, uz motorni korteks, stimulira i modulira slu$ne puteve. Oni su
modulirani prilagodavanjem na izloZzenost glazbi koju proizvode istom motorickom praksom
aktivacijom veceg broja ziv€anih vlakana pri procesuiranju iste u vidu intenzivnijeg i brzeg
provodenja signala do auditornog korteksa. Aktivitet ve€eg broja Ziv€anih vlakana utjece na

ABR na nacin da su mu modulirani amplituda i latencija vr$nih vrijednosti signala.

Sukladno prethodnom argumentu, ispitivanje je provedeno na 9 ispitanika podijeljenih u
dvije skupine:

e osobe koje se aktivno i kontinuirano bave jednom ili viSe vrsti glazbene umjetnosti na

period duzi od 7 godina s uklju¢enom glazbenom izobrazbom (nadalje ,,glazbenici*),

e 0sobe koje nemaju nikakvu vrstu glazbene naobrazbe niti se bave nekom vrstom
glazbene umjetnosti na period duzi od 2 godine (nadalje ,,neglazbenici*).

Skupina glazbenika sastoji se od 4 ispitanika, prosjeka godina 22,25+ 1,7, s11+ 1,6
godina provedenih baveci se glazbom. Skupina neglazbenika se sastoji od 5 ispitanika,
prosjeka godina 23,2 + 1,04, s 0,4 + 0,32 godina provedenih baveéi se glazbom. Pri izboru
ispitanika takoder pazilo na Cinjenicu relativno jednake raspodjele po spolovima, s 5 Zenskih
ispitanika (od toga 2 medu glazbenicima, a 3 medu neglazbenicima) 1 4 muska ispitanika (od

toga 2 medu glazbenicima, a 2 medu neglazbenicima).

2.2 Postupci

Svi ispitanici su bili upoznati sa ciljevima istraZzivanja, kao 1 S etickom suglasno$¢u
provedbe istraZivanja koju je odobrilo Eticko povjerenstvo Medicinskog fakulteta SveuciliSta
u Splitu (KI. 003-08/12-03/0002, ur.br. 2181-198-03-04/10-12-0005) za provedbu istrazivanja
sa sluSnim evociranim potencijalima u Laboratoriju za istraZivanje sluSanja i govora voditelja

doc.dr.sc. Damira Kovacica.

Svi ispitanici su obavili otoloski pregled kod ORL specijaliste u KBC ,,Split”. Pregledom je
utvrdeno kako svi ispitanici imaju uredan ORL nalaz s urednim sluhom te su mogli pristupiti
ispitivanju.

Ispitivanje se sastojalo od provedbe tonske audiometrije, te snimanja odziva mozdanog

debla na zvuéne podrazaje. Tonska audiometrija i snimanje ABR-a svih ispitanika provedeno

je u Laboratorijsko-audiometrijskoj komori Sveucilista u Splitu. Zbog specificnih zahtjeva
15
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ispitivanja evociranih mozdanih potencijala koja se provode u komori, ista je oklopljena
bakrenim plastem radi smanjenja utjecaja elektromagnetskih zracenja iz okolnog prostora na
rezultate mjerenja. Komora zadovoljava uvjete ISO 8253 standarda za provodenje testova
tonske i govorne audiometrije.

Donja granica zdravog sluha je 15 dB HL na ispitivanim frekvencijama. Ispitanici u ovom
istrazivanju imali su rezultate tonske audiometrije u granicama od -10 do 15 dB HL na svim
ispitivanim frekvencijama (125, Hz, 250 Hz, 500 Hz, 1000 Hz, 2000 Hz, 3000 Hz, 4000 Hz,
6000 Hz i 8000 Hz).

Priprema za ABR

Ispitaniku se usmenim putem opisao postupak ispitivanja. Ispitivanje se provodilo u komori
unutarnjih dimenzija 2,5 m x 2 m koja zbog svoje male veli¢ine moze stvoriti osjecaj
tjeskobe. Uz to, mogu¢ je dodatni osjecaj nelagode uslijed ponavljajucih audio sekvenci koje
se reproduciraju na razliitim intenzitetima. Stoga je ispitaniku ostavljena mogucnost da

podizanjem ruke signalizira ispitivacu prekid postupka uslijed snimanja.

U daljnjem postupku, a prije pocetka mjerenja bilo je potrebno pripremiti kozu za

postavljanje elektroda na ¢eonom i mastoidnom dijelu glave.

2.3 Metode
Snimanje ABR-a

Postavlja se 5 elektroda na ¢eonom (jedna na sredinu ¢ela i po jedna na svaku stranu) i po
jedna na svaku stranu na mastoidnom dijelu glave ispitanika. Za pripremu koze koristila se
posebna krema za odstranjivanje mrtvih stanica koze (Nuprep, Weaver and company) i
alkohol za ciS¢enje koZe. Dobra priprema koZe doprinosi vrijednosti otpora u prihvatljivim
granicama. Za smanjenje otpora koristio se i gel za elektrode. Korekcija postavljanja
elektroda vrSila se ukoliko nije postignuta zadovoljavaju¢a razina otpora. Vrijednost otpora
mogla se vidjeti unutar aplikacije preko koje se vrsila akvizicija podataka. One se mogu
kretati izmedu 10 Q1 10 kQ (Eccard & Weber, 1983), a za naSa mjerenja je izmjeren otpor
~ 5 kQ.

U Eksperimentu 1, snimanje ABR-a je provedeno sa sljede¢im parametrima zvuénog
podrazaja (slika 14.):

e razine signala 80, 90 dB SPL (tezinski faktor A; vremenski faktor brz),
e pravokutni signal trajanja 0.1 ms,

e razmak izmedu dva impulsa 33 ms,
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s pocetnom pozitivnom fazom ,

broj ponavljanja 2000 puta.

Pravokutni signal

0.8 T T

07 / —
06~ / \\. =)
05 / \ |
04 /f \ —

Amplituda [mV]
R

02 /' \ -

0.1 —// \ =

-0.1
0.5 1 15

Slika 14. Pravokutni signal koristen kao zvucni podrazaj u Eksperimentu 1, kalibriranog na

intenzit

et od 80 dB SPL

U Eksperimentu 2, koristili smo glasovni podrazaj sa sljede¢im svojstvima (slika 15.):

e razina signala 90 dB SPL (tezinski faktor A; vremenski faktor brz),
e glas /a/ muskog govornika osnovne fundamentalne frekvencije f, = 128,95 —
154,74 Hz, snimljen u Laboratorijsko - audiometrijskoj komori

e trajanje govornog podrazaja 300 ms,

e trajanje sekvence 350 ms,

e broj ponavljanja 150 puta.
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Slika 15. Valni oblik koristenog govornog podrazaja u trajanju od 300 ms
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U oba eksperimenta je koristen:
¢ Bijeli Sum (generiran u MATLAB - u)

Bijeli Sum se u svim eksperimentima koristio kao maska na suprotnom uhu kako bi se
sprijecio provod zvuka kostanom vodljivos¢u do uha na kojem se ne provodi ispitivanje.
Osnovno svojstvo koje karakterizira bijeli Sum je Sto je nastao kao produkt superpozicije
cijelog frekvencijskog spektra.

Prije samog snimanja ABR-a provedeno je kalibriranje slusalica ER — 2 za razine signala
80 1 90 dB SPL, kako bismo bili sigurni da je isporu¢eni zvuéni podrazaj to¢no odredene
razine te kako bi se rezultati mogli usporedivati s dobivenim rezultatima pri istoj razini
podrazaja koji su navedeni u literaturi (tablici 1.). Za svaku razinu i tip podrazaja (ton, glas)
odredena je vrijednost amplitude signala koji se koristio kod ispitivanja, a pri kojoj je
izmjerena razina zvucnog tlaka na izlazu slusalica ER — 2 bila 80 ili 90 dB SPL. Za mjerenje
zvucnog tlaka koristen je zvukomjer RadioShack 33-2055. Nacin kalibracije je specifican jer
se kalibracija provodi s Cistim tonom na frekvenciji od 1000 Hz. Iako je kao signal kod
ispitivanja koristen pravokutni signal kratkog trajanja (0.1 ms) koristeni RadioShack 33-2055
ne bi dao to¢an podatak koliku vrijednost zvucnog tlaka proizvodi takav impuls. Vrijeme
integracije zvukomjera je ve¢e od vremena trajanja impulsa pa kalibracija s impulsnim
signalom kratkog trajanja nije moguca. Kalibracija se radi s ¢istim tonom, a koristi se metoda

ekvivalentnog sinusnog signala. Postupak odredivanja ekvivalentne razine je sljedeci.
1. Ocita se vrijednost p — p pravokutnog signala (,,peak - to - peak* vrijednost)

2. Na zvukomjer se dovede sinusni signal od 1000 Hz s istom p — p vrijednos¢u kao i
pravokutni signal.

3. Ocita se vrijednost u dB SPL sa zvukomjera koja predstavlja p — p pe SPL (,,peak - to -
peak equivalent dB SPL)

Na ovaj nacin jednoznac¢no se povezala amplituda signala koji se generira s dB SPL skalom
na osnovu postavljene relacije napona (slika 16.).
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Slika 16. Shematski prikaz mjerenja ,, peak — to — peak* ekvivalenta zvucnog tlaka (Laukli &
Burkard, 2015)

Eksperiment 1 je proveden na nacin da se na jedno uho reproducira generirani zvukovni
podrazaj, a na drugo bijeli Sum kao maska na oba intenziteta. Potom se ista procedura ponovi

na suprotnim usima.

Eksperiment 2 je proveden na isti nacin kao i Eksperiment 1, pri ¢emu je jedina razlika

zvukovni podrazaj.

KoriStena oprema i programi

Klini¢ki audiometar InterAcoustics AC40 — s kojim je proveden test tonske audiometrije,
kalibriran u ozujku 2019.

BIOSEMI sustav — sustav za snimanje 128 kanalnog EMG — a koristi se isklju¢ivo u
istrazivacke svrhe 1 nije za klinicku primjenu. Taj sustav omoguc¢ava i provodenje ABR — a

koriStenjem posebnih elektroda i fizickim promjenama postavki uredaja. Sustav se sastoji od
(vidi sliku 17.):

e A/D pretvornika - koji analogni signal s elektroda pretvara u digitalni,

e 5 elektroda — dvije referentne elektrode koje se postavljaju na mastoide, elektroda CZ,
CMS — common mode sense elektroda i DRL - driven right leg elektroda. Razlika
izmedu klinicke primjene ABR tehnike 1 one koja se koristi u istrazivacke svrhe je u
nacinu postavljanja elektroda. U istrazivackoj primjeni se nasuprot centralne elektrode
CZ postavljaju dvije referentne elektrode na mastoide ili uSne resice. Umjesto
uzemljenja postavljaju se dvije elektrode CMS i DRL, koje obavljaju tu ulogu. CMS i
DRL elektrode se postavljaju otprilike na pola puta izmedu centralne 1 mastoidne
elektrode (Verhulst, Jagadeesh, Mauermann, & Ernst, 2016).

e USB prijemnika — prijemnik se s jedne strane spaja s A/D pretvornikom opti¢kim
kabelom, a s druge strane USB kabelom s racunalom na kojem se vrsi akvizicija

podataka koriStenjem aplikacije. Tre¢i ulaz sluzi za dovodenje signala trigger koji se
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utiskuje u podatke u poseban kanal (2 kanala za signal s elektroda, jedan kanal za
signal trigger)

e Baterija — napajanje A/D pretvornika je iskljucivo istosmjernom strujom radi
eliminacije moguceg utjecaja smetnji koje uzrokuje izmjeni¢na struja na jako osjetljiva

mjerenja.

e Za koriSteni sustav, frekvencija uzorkovanja je 16384 Hz. Signal ABR — a se nalazi
unutar frekvencijskog podrucja od 30 — 1500 Hz.

Flat- or pin- ctive electiodes

ype active ©
Msom 9& S, EMG)

% 4" -(common)

Flat- or pin-type active electodes
(for EOG, ECG, EMG)

\\
OPTIONAL *+, * _ZPOPTIONAL

OPTIONAL

Opticaly kolated
Analog Input Box

Slika 17. Prikaz BIOSEMI sustava (BioSemi, n.d.)

BIOSEMI ActiView aplikacija za akviziciju podataka — omogucava akviziciju podataka
s elektroda u datoteku formata ,,.bdf” (BIOSEMI Data File). Aplikacija ne pruza mogucnost
naknadne obrade signala ve¢ samo za vrijeme akvizicije. Aplikacija ima mogucénost filtriranja
signala prikazanog na ekranu za vrijeme akvizicije. Prikupljeni podaci pohranjuju se u bdf
format nefiltrirani.

MATLAB 2018b — zbog nemogu¢nosti naknadne obrade signala s BIOSEMI LabView
aplikacijom za prikupljanje podataka napravljena je posebna aplikacija u MATLAB-u s
kojom su se snimljene datoteke mogle analizirati, a rezultati graficki prikazati. Signali su
analizirani u vremenskoj i frekvencijskoj domeni koriStenjem FFT-a (Fast Fourier
Transform). Unutar aplikacije napravljen je i modul za generiranje i reprodukciju audio
signala koji pored generic¢kih oblika (pravokutni, chirp, gaussian,...) omogucéava kreiranje
audio podrazaja iz ve¢ definiranih audio datoteka. Ta moguénost se koristila za generiranje
sekvence s glasom /a/. Aplikacija pored generiranja audio signala generira i signal trigger koji
signalizira BIOSEMI modulu vrijeme kad je podrazaj isporucen na sluSalice ispitaniku.
Analiza podataka se radila na osnovu polozaja signala trigger u vremenskoj domeni. Nakon

20



Sandro Radan: Usporedba odziva mozdanog debla na zvuéne podrazaje u glazbenika i neglazbenika

isporucivanja audio podraZaja trebalo je utvrditi to¢no vrijeme kad je nastupio odziv. Modul
za analizu signala iz snimljenog uzorka ovisno o vremenu javljanja signala trigger stvara
vektor prosjecnih vrijednosti. Zbog fizioloSkog Suma u ABR signalu bilo je potrebno
usrednjavanje signala da se iskoristi "nasumicna" priroda fizioloSkog Suma i eliminira u $to
vec¢oj koli¢ini iz signala odziva. Signal se usrednjava unutar samostalno odredenih
vremenskih prozora. Veli¢ina vremenskog prozora od 7 ms je odredena na osnovu ocekivanih
vremena pojavljivanja signala ABR — a. Oc¢ekivano vrijeme u kojem se pojavljuje V val je
manje od 6 ms. U snimljeni signal odziva utisnut je i signal trigger na osnovu kojeg se moglo
tocno definirati od kojeg uzorka se uzimaju uzorci za usrednjavanje. Za 2000 ponavljajucih
audio sekvenci unutar snimljenog signala postoji 2000 triggera. Koristenjem MATLAB — a
signal iz jednoret¢ane matrice se pretvara u signal matrice s 2000 redaka (u odnosu na
poziciju signal trigger). Potom se trazila srednja vrijednost za svaki stupac matrice. Broj
stupaca matrice ovisio je o veli¢ini vremenskog prozora. Ukoliko je vremenski prozor 7 ms
unutar kojeg se promatra signal odziva s frekvencijom uzorkovanja 16384 Hz tada smo dobili
matricu 2000 x 115 na kojoj se radilo usrednjavanje. Osim usrednjavanja signala odziva bilo
je potrebno programski rijesiti i filtriranje podataka (napomena: BIOSEMI LabView sprema
podatke nefiltrirane).

Frekvencijska analiza

Za utvrdivanje frekvencijske sinkronizacije odziva mozdanog debla sa zvukovnim
podrazajem, skriptom u MATLAB - u su ekstrahirane ovojnice usrednjenog valnog oblika
ispitanika koje su dalje podvrgnute FFT - u, takoder unutar skripte u MATLAB - u. FFT je
algoritam koji provodi diskretne Fourierove transformacije nad sekvencom ¢ime se ulazni
signal iz originalne domene (u ovom istrazivanju vremenske domene) konvertira u
frekvencijsku domenu. Prikaz ovojnica u frekvencijskoj domeni je podrobniji pri analizi
rezultata frekvencijske sinkronizacije ovojnica valnih oblika odziva mozdanog debla naspram
fundamentalne frekvencije zvukovnog podrazaja.

Statisticka analiza

Za utvrdivanje prosjecnih vrijednosti za I, IIl 1 V val 1 njihovih odstupanja od referentnih
vrijednosti Kkoristili smo postupke deskriptivne statistike: mjere srednjih vrijednosti (SV),
standardna odstupanja od aritmeticke sredine (SD) i interval pouzdanosti rezultata uz 95%
sigurnost (C195%). Studentov t - test za jedan uzorak smo Kkoristili radi usporedbe
promatranog uzorka naspram referentnih vrijednosti. Za utvrdivanje znacajnosti razlika
izmedu glazbenika i neglazbenika za vrijednosti I, 11T i V vala Koristili smo postupak analize
varijance ANOVA.

Prihvaéena znacajnost dobivenih mjera (razlika) bila je na razini 95%. Prihvatljiva
vjerojatnost pogreske bila je manja od 5% (P<0.05). Statisticka analiza napravljena je
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koriStenjem programskog paketa SPSS verzija 19.0 (IBM, NY, SAD). U izradi slikovnih
prikaza koristen je MATLAB verzija R2018B 64-bit (MathWorks, SAD).

Slusalice ER — 2 — za provodenje ABR-a ne koriste se slusalice s elektromagnetskom
pretvorbom jer bi s obzirom na osjetljivost mjerenja i blizine slusalica elektrodama
prouzrokovale smetnje. One u svojoj blizini stvaraju elektromagnetsko polje koje se reflektira
na rezultate mjerenja. ER - 2 funkcioniraju tako §to zvuk u uho ispitanika dolazi kroz
plasticnu cjevcicu. S jedne strane je cjevCica spojena na pretvornik, koji elektri¢ni signal sa
zvucne kartice pretvaranja u odgovarajuci zvucni tlak, a s druge strane u uho ispitanika. S
obzirom na duzinu cjev¢ica zvuk dolazi u uho s kasnjenjem od 1 ms u odnosu na standardne
slusalice. O ovom pomaku je potrebno voditi ratuna jer se u analizi podataka vremenski
prozor mora pomaknuti za 1 ms u odnosu na vrijeme signala trigger da bi se ispravno
interpretirao rezultat.

RME - profesionalna visekanalna zvucna kartica — sluzi da bi se ispitaniku isporucio
zvucni podrazaj na oba uha i signal trigger prema BIOSEMI-u. Nuzno je koristiti zvu¢nu
karticu koja ima jako malo vrijeme kasnjenja i viSe od 2 audio izlaza. Malo vrijeme kasnjenja

postiglo se koriStenjem ASIO upravljackih programa za zvu¢nu karticu.

Shema spajanja:
e Audio izlaz zvu¢ne kartice broj 1 na desno uho
e Audio izlaz zvucne kartice broj 2 na lijevo uho

e Audio izlazi zvu¢ne kartice broj 3 i 4 — trigger signal prema BIOSEMI modulu
(spajanje preko LPT kabela).

Ovisno o tipu signala koji se koristio za ispitivanje na audio izlaze 1 i 2 reproducirao se

bijeli Sum.
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3 Rezultati

Eksperiment 1

Cilj provedenih mjerenja u Eksperimentu 1 je bio:

a) Utvrditi vrijednosti za I, IIl i V val odziva mozdanog debla (ABR) na pulsni podrazaj za
sve ispitanike (N = 9), te ih usporediti s deklariranim vrijednostima u literaturi
(Tablica 1.);

b) Utvrditi razliku vrijednosti za I, Il i V val izmedu glazbenika i neglazbenika.

Tablica 1. Vrijednosti klinickih normi valova I, I1I i V (Akotey, Amedofu, Anim-Sampong,
K.Hayford, & Offei, 2018).

Intenzitet Val | Val 111 Val V

[dB SPL] SV [ms] SD [ms] SV [ms] SD [ms] SV [ms] SD [ms]
90 1,75 0,2 3,82 0,27 5,75 0,22
80 1,98 0,15 4,03 0,27 5,93 0,28

Ispitivanje je provedeno na dvije razine audio signala, na oba uha pri ¢emu je na jedno uho
bio reproduciran zvukovni podrazaj, a na drugo bijeli Sum (tablica 2.). Prikazane su ocitane
vrijednosti vremena pojavljivanja valova 1, 111 V kori$tenjem posebno napravljenih skripti u
MATLAB - u za analizu signala. Rezultati su dani za obje razine signala, 80 i 90 dB SPL i za
oba uha, grupirani prema ispitivanim skupinama. Analizom signala je utvrdeno kako u
pojedinim snimkama ima signala smetnje izvan podrué¢ja u kojem bi taj signal trebao biti (30
— 1500 Hz). Koristenjem MATLAB — a signali su filtrirani visoko i nisko propusnim filtrima.
Na ovaj nacin dobiven je signal koji se mogao interpretirati.
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Tablica 2. O¢itani rezultati I, IIl i V vala ABR — a

Uho/

: Glazbenici Neglazbenici
Razina
| 1 V; | 1T V;
0 3,78 5,68 2,01 3,85
3 3,6 5,62 1,98 4,08
2 1,83 3,72 5,62 1,95 4,15 5,86
- 1,89 5,74 2,08 4,02
3,72 5,08
SV [ms] 1,86 3,70 5,67 1,08 3,96 5,92
SD [ms] 0,03 0,07 0,05 0,07 0,16 0,06
| 1 V; | T V;
0 1,95 4,09 5,08 6,05
= 2,01 3,79 2,01 3,01 5,08
3 1,95 4,03 6,05 4,21
4,03 6,04
SV [ms] 1,97 3,97 6,02 2,01 4,05 6,02
SD [ms] 0,03 0,13 0,03 0,00 0,12 0,03
| 1 V; | 1 V;
0 1,89 3,97 5,68 1,83 3,97 58
= 1,77 3,78 5,56
2 1,83 3,78 3,91 5,98
o 1,95
1,89 4,03
SV [ms] 1,83 3,84 5,62 1,89 3,97 5,89
SD [ms] 0,05 0,09 0,06 0,05 0,05 0,09
| 1 V; | 1 V;
o 2,01 4,09 1,83 3,97
3 1,95 3,97 5,68 1,89
= 3,85 5,98 219
- 2,01 6,1
4,27
SV [ms] 1,98 3,97 5,83 1,98 4,12 6,10
SD [ms] 0,03 0,10 0,15 0,14 0,15 0,00
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Na slici 18. prikazane su prosjeéne vrijednost filtriranih podataka za zvucni signal na
lijevom uhu, 90 dB SPL (N =9).

o Usrednjene vrijednosti ABR - a svih ispitanika
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Slika 18. Prosjecna vrijednost filtriranih podataka za sve ispitanike

Tablica 3. Znacajnosti razlika medu ispitanicima na 90 dB SPL

Interval
ABR val Znacajnost SV [ms] SD [ms] ORI
rezultata uz
95% sigurnost
I ,000** 1,93 117 1,855 - 2,022
Il ,000** 3,90 ,181 3,795 - 4,004
\/ ,000** 5,80 ,185 5,676 - 5,925

**P<0.001, *P<0.05

Postoji statisticki znacajna razlika izmedu I, III 1 V vala na razini ¢ujnosti 90 dB SPL za sve
ispitanike (N = 9) za oba uha.

Srednja vrijednost I vala iznosi 1,93 ms (SD =,117; 95%CI = 1,855 - 2,022).
Srednja vrijednost 111 vala iznosi 3,90 ms (SD =,181; 95%CI = 3,795 - 4,004).
Srednja vrijednost V vala iznosi 5.80 ms (SD =,185; 95%CI = 5,676 - 5,925).
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Tablica 4. Znacajnosti razlika medu ispitanicima na 80 dB SPL

interval
ABRval | Znadajnost = SV [ms] SD[ms] | Pouzdanosti
rezultata uz
95% sigurnost
I ,000** 1,95 ,097 1,893 - 2,016
11 ,000** 3,99 ,129 3,910 - 4,084
\% ,000** 5,93 147 5,802 - 6,074

**P<0.001, *P<0.05

Postoji statisticki znacajna razlika izmedu L, II1 1 V vala na razini ¢ujnosti 80 dB SPL za sve
ispitanike (N = 9) za oba uha.

Srednja vrijednost I vala iznosi 1,95 ms (SD =,097; 95%CI = 1,893 - 2,016).

Srednja vrijednost 111 vala iznosi 3,99 ms (SD =,129; 95%CI = 3,910 - 4,084).

Srednja vrijednost V vala iznosi 5,93 ms (SD =,147; 95%CI = 5,802 - 6,074).

Tablica 5. Znacajnosti razlika u grupi glazbenika i grupi neglazbenika na 90 dB SPL

ABR interval pouzdanosti
val t df | Znacajnost SV [ms] SD [ms] rezultata uz 95%
sigurnost
Glazbenici

I 82,049 4 ,000** 1,84 ,050 1,779 - 1,904
i 77,159 | 5 ,000** 3,77 ,119 3,646 - 3,897
V | 219,926 | 5 ,000** 5,65 ,062 5,584 - 5,716

Neglazbenici

I 65,171 | 4 ,000** 2,03 ,069 1,949 - 2,122
i 69,871 | 7 ,000** 3,99 ,161 3,861 - 4,131
V | 176,862 | 4 ,000** 5,98 ,075 5,888 - 6,075

**P<0.001, *P<0.05

Srednja vrijednost I vala za glazbenike iznosi 1,84 ms (SD = ,05; 95%CI = 1,779 - 1,904), a
za neglazbenike 2,03 ms (SD =,069; 95%CI = 1,949 - 2,122).

Srednja vrijednost 11l vala za glazbenike iznosi 3,77 ms (SD = ,119; 95%CI = 3,646 -
3,897), a za neglazbenike 3,99 ms (SD =,161; 95%CI = 3,861 - 4,131).
Srednja vrijednost V vala za glazbenike iznosi 5,65 ms (SD = ,062; 95%CI = 5,584 -

5,716), a za neglazbenike 5,98 ms (SD =,075; 95%CI = 5,888 - 6,075).
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Tablica 6. Znacajnosti razlika u grupi glazbenika i grupi neglazbenika na 80 dB SPL

ABR interval pouzdanosti
val t df | Znacajnost SV [ms] SD [ms] rezultata uz 95%
sigurnost
Glazbenici

I 134,314 | 4 ,000** 1,97 ,032 1,933-2,014
i 77,266 | 5 ,000** 3,97 ,125 3,837-4,102
\Y 71,788 | 3 ,000** 5,92 ,165 5,659-6,185

Neglazbenici

I 40,464 | 6 ,000** 1,94 ,126 1,824-2,058
i 64,041 4 ,000** 4,03 ,140 3,855-4,204
\Y 68,366 | 2 ,000** 5,96 ,151 5,584-6,335

**P<0.001, *P<0.05

Srednja vrijednost | vala za glazbenike iznosi 1,97 ms (SD =,032; 95%CI = 1,933 - 2,014),
a za neglazbenike 1,94 ms (SD =,126; 95%CI = 1,824 - 2,058).

Srednja vrijednost 11l vala za glazbenike iznosi 3,97 ms (SD = ,125; 95%CIl = 3,837 -
4,102), a za neglazbenike 4,03 ms (SD =,14; 95%CI = 3,855 - 4,204).
Srednja vrijednost V vala za glazbenike iznosi 5,92 ms (SD = ,165; 95%CI = 5,659 -
6,185), a za neglazbenike 5,96 ms (SD =,151; 95%CI = 5,584 - 6,335).
Tablica 7. Znacajnost razlika izmedu glazbenika i neglazbenika na 90 dB SPL
ANOVA
Suma kvadrata | df | Kvadrat srednje vrijednosti | F - faktor | Znacajnost
Izmedu grupa ,094 1 ,094 25,430 ,001**
| val Unutar grupa ,030 8 ,004
Ukupno ,124 9
Izmedu grupa ,173 1 173 8,142 ,015*
Il val Unutar grupa ,255 12 ,021
Ukupno ,428 13
Izmedu grupa ,301 1 ,301 63,390 ,000**
V val Unutar grupa ,043 9 ,005
Ukupno ,343 10

**P<0.001, *P<0.05

Postoji statisticki znacajna razlika u odzivu I, III 1 V vala na 90 dB SPL izmedu glazbenika

1 neglazbenika. Prosjecna vrijednost kvadrata odstupanja najveca je kod V vala (0,301) uz

najvecu znacajnost razlika P<0.001.
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Tablica 8. Znacajnost razlika izmedu glazbenika i neglazbenika na 80 dB SPL

ANOVA
Suma kvadrata | df | Kvadrat srednje vrijednosti | F - faktor | Znacajnost
Izmedu grupa ,003 1 ,003 ,306 592
| val Unutar grupa ,101 10 ,010
Ukupno ,104 11
Izmedu grupa ,010 1 ,010 ,558 AT74
Il val Unutar grupa ,158 9 ,018
Ukupno ,168 10
Izmedu grupa ,002 1 ,002 ,095 71
V val Unutar grupa ,127 5 ,025
Ukupno ,130 6

**P<0.001, *P<0.05

Ne postoji statisticki zna€ajna razlika u odzivu I, III 1 V vala na 80 dB SPL izmedu

glazbenika i neglazbenika (P>0.05). Prosje¢na vrijednost kvadrata odstupanja izmedu grupa

su vrlo niske te nije moguce razlikovati odziv L, III, V vala u grupi glazbenika i neglazbenika

na 80 dB SPL, §to znaci da ih na razini 80 dB SPL nije moguce promatrati kao odvojene

grupe.
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Eksperiment 2

U Eksperimentu 2 smo provodenjem ABR-a s glasom /a/ kao podrazajem, utvrdili kako
frekvencijski spektar ovojnice signala odziva mozdanog debla odgovara fundamentalnoj
frekvenciji (f,) govornika.

Kao i u prethodnom eksperimentu, za promatrano razdoblje su uzete prosjeéne vrijednosti u
vremenskom prozoru, ali s veli¢inom prozora od 350 ms jer je vrijeme podrazaja 300 ms, a

razlika izmedu dva podrazaja 350 ms.

Na slici 19. je prikazan prosjecni odziv za vremenski prozor od 350 ms jednog od ispitanika.

Prosjecni odziv mozdanog debla jedno od ispitanika na prozoru od 350 ms
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Slika 19. Usrednjeni valni oblik odziva jednog ispitanika

Na slici 20. je prikazana vremenska ovisnost fundamentalne frekvencije glasa /a/ muskog
govornika koriStenog za potrebe ispitivanja. Raspon vrijednosti za vrijeme trajanja glasa od
300 ms je 154.74 Hz do 128.95 Hz, s tim da je veci dio rasporeden unutar podruc¢ja od 150
Hz do 154.74 Hz.
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Slika 20. Vremenska ovisnost fundamentalne frekvencije glasovnog podrazaja /a/

Na slikama 21. i 22. su prikazane gornja i donja ovojnica usrednjenih signala odziva,
posebno za skupine glazbenika i neglazbenika. Slika 23. prikazuje frekvencijski spektar
odziva izmjerenog pomoc¢u FFT - a snimljenog u skupini glazbenika, a dok slika 24. prikazuje
spektar za skupinu neglazbenika. Ukupna energija signala je pronadena numerickom

integracijom grafova dobivenih FFT — om.

S obzirom na najveéu gusto¢u unutar frekvencijskog spektra i razlu¢ivost grafa, podrucje

integracije se nalazilo izmedu 148.44 Hz 1 171.3 Hz. Za to podrucje je dobiveno da je ukupna
energija signala kod glazbenika |P(f)|g = 0,1392, a kod neglazbenika |P(f)|peg1 = 0,1338.
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Slika 21. Gornja i donja ovojnica prosjecnog signala odziva za glazbenike
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Gornja i donja envelopa prosjec¢nog signala odziva za neglazbenike

Amplituda [mV]
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Slika 22. Gornja i donja ovojnica prosjecnog signala odziva za neglazbenike
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Frekvencijski spektar ovojnice ABR signala glazbenika
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Slika 23. Frekvencijski spektar ovojnice ABR signala glazbenika

Frekvencijski spektar ovojnice ABR signala neglazbenika
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Slika 24. Frekvencijski spektar ovojnice ABR signala neglazbenika

Problemi u provodenju ispitivanja

Analizom 1 prikazom signala u frekvencijskoj domeni utvrdeno je da u pojedinim
snimkama postoji veéi signal smetnje u odnosu na ostale snimke. Filtriranjem signala smetnja
je eliminirana. Na slici 25. je prikazan frekvencijski spektar signala sa Sumom, a na slici 26.

frekvencijski spektar signala nakon filtriranja.
Rezultat prosjecnih vrijednosti ABR — a iz kojih je vidljiv I, 1111 V val dan je za signal bez

filtriranja i sa filtriranjem na slikama 27. i 28.
32



Sandro Radan: Usporedba odziva mozdanog debla na zvuéne podrazaje u glazbenika i neglazbenika

Frekvencijski sprektar ABR - a prije filtriranja
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Slika 25. Frekvencijski spektar ABR — a prije filtriranja za ispitanika sa znacajnom razinom
Suma

Freknvencijski spektar ABR - a nakon filtriranja
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Slika 26. Frekvencijski spektar ABR — a nakon filtriranja za ispitanika sa znacajnom razinom
Suma
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Nefiltrirani rezultati jednog od ispitanika
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Slika 27. Prikaz ABR-a jednog od ispitanika prije filtriranja

06 Filtrirani rezultati jednog od ispitanika
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Slika 28. Prikaz ABR-a jednog od ispitanika nakon filtriranja
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4 Rasprava

Ovo istrazivanje je imalo za cilj opisati odziv mozdanog debla (ABR) na dva razlicita tipa
podrazaja, te utvrditi postoje li razlike u odzivu mozdanog debla (ABR) izmedu skupina
glazbenika i neglazbenika.

ABR signal predstavlja krivulja s pet do sedam vrsnih vrijednosti, koje ujedno nazivamo
valovima (prikazano na slici 11.). S obzirom na vrstu podrazaja i njegov intenzitet, mijenja se

nacin mjerenja i analize te morfologija ABR-a.

Jedna od razlika ABR signala pri impulsnom podrazaju i govornom podrazaju je ta §to se
snimke usrednjavaju na razli¢itim vremenskim intervalima. Razlog tomu je razlika trajanja
zvukovnog podrazaja, od kojih impulsni traje 0,1 ms, a govorni 330 ms. Morfoloski, razlikuju
se po valnom obliku i amplitudama vr$nih vrijednosti uslijed frekvencijske sinkronizacije
signala s zvukovnim podrazajem - govorni podrazaj ima jednu fundamentalnu frekvenciju,
dok se pravokutni signal moze predstaviti preko superpozicije n sinusnih signala razli¢itih
frekvencija.

Razlike koje se javljaju uslijed promjene intenziteta podrazaja su uzrokovane razli¢itim
brojem pobudenih ziv€anih vlakana pri transdukeciji signala. Pri ve¢im intenzitetima, pobuduje
se veci broj vlakana, §to kao posljedicu ima brzi prijenos informacija te vece vrijednosti
amplituda valova.

Eksperiment 1

Eksperimentom 1 provedena je usporedba ABR signala na dva razlicita intenziteta, 90 1 80
dB SPL na oba uha.

Usporedbom odziva mozdanog debla (ABR) na impulsne podrazaje na 80 i 90 dB SPL
utvrdeno je da ne postoji statisticki znacajna razlika u odzivu I, Il 1 V vala na 80 dB SPL
izmedu glazbenika 1 neglazbenika (P>0.05). Razlike izmedu glazbenika 1 neglazbenika
prisutne su u odzivu I, IIT 1 V vala na 90 dB SPL, ali ne i na nizoj razini (80 dB SPL).

Prosjecna vrijednost kvadrata odstupanja izmedu grupa glazbenika i neglazbenika na 80 dB
SPL su vrlo mala te nije moguce razlikovati odziv I, III, V vala. Glazbena izobrazba

ispitanika nije doprinijela razlikama u odzivu pri razini zvu¢nog podrazaja od 80 dB.

Uzrok takvih rezultata je aktivacija manjeg broja Ziv€anih vlakana pri nizim intenzitetima
zvucnog podraZaja, $to za posljedicu ima smanjenje amplituda i latencija vr$nih vrijednosti
ABR-a. Samim time smanjuje se i rezolucija signala pa te razlike pri nizim vrijednostima
postaju zanemarive. (Overbeck & Church, 1992)
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Postoji statisticki znacajna razlika u odzivu I, IIl i V vala na 90 dB SPL izmedu glazbenika
I neglazbenika. Prosjec¢na vrijednost kvadrata odstupanja najveca je kod V vala (0,301) uz

najvecu znacajnost razlika P<0.001.

Usporedba ABR signala, dobivenih istim tipom podraZaja, na jedno i drugo uho zasebno,
imaju klini¢ku primjenu u usporedbi kod pacijenta s jednostranim oste¢enjima sluha, kao $to
je na primjer tinitus. Binauralna mjerenja se ne bi trebala razlikovati u ispitanika s dobrim
sluhom, (Shim, An, Kim, Yoon, & Yoon, 2017). To je razlog da smo rezultate mjerenja
odziva ABR-a izvedenih sa stimulacijom na jednom uhu povezali s rezultatima mjerenja sa
stimulacijom na suprotnom uhu.

U glazbenika val I, sa znacajnosti (CI) od 95% na 90 dB SPL nastupa nakon 1,779 - 1,904
ms, dok u neglazbenika na 90 dB SPL nakon 1,949 - 2,122 ms. Jednako tako sa znac¢ajnos$¢u
(CI) od 95% vidimo da vr$na vrijednost vala Il u glazbenika na 90 dB SPL nastupa nakon
3,646 - 3,897 ms, a u neglazbenika na 90 dB SPL nakon 3,861 - 4,131 ms, i vala V u
glazbenika na 90 dB SPL nastupa nakon 5,584 - 5,716 ms, a u neglazbenika na 90 dB SPL
nakon 5,888 - 6,075 ms. Provedbom ANOVA testa za usporedbu ovih dviju skupina (tablica
7.) dobili smo da je znacajnost ovakvih rezultata za val I P=0,001, za val 111 P=0,015, a za val
V P=0,000, $to ukazuje na visok stupanj znacajnosti dobivenih razlika. .

Isti postupak je primijenjen za obje skupine - glazbenika i neglazbenika na intenzitetu 80
dB SPL. U glazbenika val I, sa znacajnosti (CI) od 95% pri 80 dB SPL nastupa nakon 1,933 -
2,014 ms, dok u neglazbenika na 80 dB SPL nakon 1,824 - 2,058 ms. Takoder, sa zna¢ajnosti
(CI) od 95% vidimo da vrsna vrijednost vala Ill u glazbenika na 80 dB SPL nastupa nakon
3,837 - 4,102 ms, a u neglazbenika na 80 dB SPL nakon 3,855 - 4,204 ms. V val u glazbenika
na 80 dB SPL nastupa nakon 5,659 - 6,185 ms, a u neglazbenika na 80 dB SPL nakon 5,584 -
6,335 ms. Usporedbom rezultata ovih ispitivanih skupina (Tablica 8.) nisu dobivene statisticki

znacajne razlike, P>0.05.

S impulsnim podrazajem na ispitanicima iz obje skupine(glazbenici i neglazbenici)
utvrdeno je da vrijednosti za I, III 1 V val ne odstupaju od vrijednosti klinickih normi valova I,
Il i V (Akotey, Amedofu, Anim-Sampong, K.Hayford, & Offei, 2018.), Tablica 1. Iz
rezultata je vidljivo da vrSne vrijednosti valova pri nizim intenzitetima nastupaju kasnije od
onih pri viSim.

Val 1, sa znacajnosti (CI) od 95% na 90 dB SPL nastupa nakon 1,855 - 2,022 ms, dok na 80
dB SPL nastupa nakon 1,893 - 2,016 ms. Vr$na vrijednost vala Ill na 90 dB SPL sa
znacajnosti (CI) od 95% nastupa nakon 3,795 - 4,004 ms, a na 80 dB SPL nakon 3,910 -
4,084 ms. Val V na 90 dB SPL nastupa nakon 5,676 - 5,925 ms, a na 80 dB SPL nakon 5,802
- 6,074 ms.
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Eksperiment 2

Nedavne spoznaje u podru¢ju kognitivne neuroznanosti su nam predstavljale motivaciju za
provedbu Eksperimenta 2 u kojem se pokuSala utvrditi razlika u odzivu ABR-a izmedu
glazbenika i neglazbenika. Poznato je da glazbenici imaju istaknutije valove s manjim
latencijama vrsnih vrijednosti (Bidelman et al., 2011). Pretpostavlja se da je jedan od mogucih
uzroka tomu dugotrajna motoricka praksa u glazbenika stvaraju¢i efekt povratne sprege, koja,
uz motorni korteks, stimulira i modulira slusne puteve. Autori te studije su opazene promjene
vrijednosti odziva mozdanog debla na zvu¢ne podrazaje u skupini glazbenika pripisali brzoj
sinkronizaciji odzivnog signala s podrazajem (Bidelman, Krishnan, & Gandour, 2011). Taj
fenomen koji se javlja uslijed dugogodisnje glazbene izobrazbe u glazbenika neki autori
pripisuju psiholoskom fenomenu habituacije auditornog puta i mozga (A. Johnson &
Yonovitz, 2007) dok drugi govore o iskustveno povezanoj neuroplasti¢nosti (Skoe, Kraus, et
al., 2013).

Provodenjem ABR — a s glasom /a/ kao podrazajem utvrdeno je da frekvencijski spektar
ovojnice signala odziva mozdanog debla priblizno odgovara fundamentalnoj frekvenciji (f;)
govornika. Amplituda i energija odziva za glazbenike je veca u odnosu na neglazbenike.

Glazbenici, u usporedbi s neglazbenicima, imaju pri viSim intenzitetima zvuénog podrazaja
moduliran odziv mozdanog debla prate¢i spektralne i1 valne karakteristike podrazaja.
Glazbenici s dugogodi$njom iskustvom imaju izraZzeniju sinkronizaciju odzivnog signala s

osnovnom frekvencijom podrazaja (Parbery-clark et al., 2011).

Za utvrdivanje sli¢nosti izmedu zvu¢nog podrazaja i dobivenog odziva mozdanog debla,
tzv. FFR, bilo je potrebno utvrditi fundamentalnu frekvenciju (f,) vokala /a/ sa snimke.
Raspon vrijednosti f, za vrijeme trajanja glasa od 300 ms bio je od 128.95 Hz do 154.74 Hz.
Slika 20. pokazuje vremensku ovisnost fundamentalne frekvencije koriStenog zvucnog

podraZaja.

Na slikama 21. i 22. su prikazane gornja i donja ovojnica usrednjenih signala odziva,
posebno za svaku skupinu ispitanika. Ukupna energija signala je izracunata numerickom
integracijom grafova dobivenih FFT — om (slike 23.-24.).

S obzirom na najveéu gustofu unutar frekvencijskog spektra i1 razlucivost grafa, kao
podrucje integracije je odredeno izmedu 148.44 Hz i 171.3 Hz. Za to podrucje dobivena je
ukupna energija signala u glazbenika [P(f)|g = 0,1392, a u neglazbenika |P(f)|neq =
0,1338. Dobiveni rezultati potvrduju da glazbenici s dugogodisnjim iskustvom imaju
izrazeniju sinkronizaciju odzivnog signala s fundamentalnom frekvencijom podrazaja u
odnosu na neglazbenike sto je u skladu sa studijom (Parbery-clark et al., 2011).
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5 Zakljudéak

U skladu s postavljenim ciljem istrazivanja, a na temelju dobivenih rezultata ispitivanja

mozemo izvesti sljedece zakljucke:

1.

Impulsnim podrazajem na ispitanicima iz obje skupine ispitanika (glazbenici i
neglazbenici) utvrdeno je da vrijednosti latencija vr$nih vrijednosti I, 111 i V vala ne
odstupaju od vrijednosti klinickih normi. VrSne vrijednosti valova pri nizim

intenzitetima nastupaju kasnije od onih pri visim.

Usporedbom odziva mozdanog debla (ABR) na zvucne podrazaje na 80 i 90 dB SPL
utvrdeno je da su prisutne razlike izmedu glazbenika i neglazbenika u vrijednostima
latencija vrsnih vrijednosti I, IIl i V vala pri vi§im razinama zvuénog podrazaja (90
dB SPL, P<0,001), ali ne i na nizoj razini (80 dB SPL, P> 0,05). Glazbena izobrazba i
glazbena praksa ispitanika nije doprinijela razlikama u odzivu pri razini zvuénog
podrazaja od 80 dB, ali se oCitovala u razlikama na 90 dB SPL. Glazbenici su imali

istaknutije valove s kra¢im latencijama vrsnih vrijednosti odziva.

Glazbenici s dugogodiSnjom iskustvom imaju izraZeniju sinkronizaciju odzivnog
signala s fundamentalnom frekvencijom podrazaja u odnosu na neglazbenike, Ukupna
energija signala u glazbenika je bila |P(f)|4 = 0,1392, a u neglazbenika

|P(f)|negl = 0,1338.

Dobivene rezultate usporedbe odziva mozdanog debla na zvu¢ne podraZzaja u glazbenika i

neglazbenika s odredenom sigurnoS¢u (P<0,05) mozemo interpretirati kao pokazatelje

prilagodavanja mozdanog debla na zvu¢ne podrazaje brzom sinkronizacijom odzivnog signala
s podrazajem $to bi se moglo pripisati psiholoskoj habituaciji auditornog puta ili iskustveno

povezanoj neuroplasti¢nosti.
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