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1. EINLEITUNG

1.1. Morbus Meniére

1972 erstellte das “Committee on Hearing and Equilibrium of the American Academy
of Ophthalmology and Otolaryngology “AAOO”) fiir den Morbus Meniére eine
Definition, die bis heute nicht an Giiltigkeit verloren hat: “A disease of the
membraneous inner ear characterized by deafness, vertigo and usually tinnitus, and has
as its pathologic correlate hydropic distension of the endolymphatic system. The
deafness and vertigo are characteristic. The DEAFNESS is sensorineural in type,
fluctuating, usually unilateral, and progressive... The VERTIGO occurs in well-defined
episodes. The definitive spell ist often prostrating, frequently accompanied by nausea

and sometimes vomiting, and persists for a prolonged period of time (20 min to not

more than 24h)” (Alford 1972)

Dem voraus ging ein Jahrhundert der Ursachenforschung.

Im Jahre 1861 beschrieb Prosper Meniére einen Symptomenkomplex, bestehend aus
kontinuierlichen oder intermittierenden Ohrgerduschen, begleitet von Horverlust und
rezidivierenden Schwindelattacken mit Ubelkeit und Erbrechen. Die Essenz der
Meniére’schen Hypothese war, daB das Zusammenkommen von auditiven und
vestibuldren Symptomen das Ohr als Ursprungsort vermuten lieB. Und nicht, wie bis
dahin geglaubt, das zentrale Nervensystem. Meniére beobachtete zudem, dafl sowohl
das dufere als auch das Mittelohr bei den Patienten unauffillig war.

1938 beschricben Yamakawa in Japan sowie Hallpike und Cairns in England
unabhiingig voneinander einen endolymphatischen Hydrops im Felsenbein bei
verstorbenen Patienten mit der Meniére’schen Symptomentrias. Hallpike und Cairns
betonten die augenscheinlich idiopatische Natur des Hydrops als Ursache der
Erkrankung. Auch autoimmunologische Prozesse werden diskutiert (Derebery 1991,
Brookes 1991, Dornhoffer 1993, Alleman 1997), bei denen zirkulierende
Immunkomplexe und IgG-Ablagerungen im endolymphatischen Sack eine Rolle
spielen.

Die Diagnose M.MENIERE ist primér nur aufgrund der klinischen Symptome moglich.
Das morphologische Korrelat, der endolymphatische Hydrops, bestehend in einer



Aufweitung des Ductus cochlearis, ist nur postmortal oder im Tierversuch darstellbar.
Daher gehen die wissenschaftlichen Bestrebungen dahin, objektive, atraumatische
Parameter zu finden, die eine Abgenzung dieses Krankheitsbildes von anderen
Innenohrpathologien erméglichen.

Der erste Vorschlag, die Tieftonmaskierung zur Diagnostik des endolymphatischen
Hydrops einzusetzen, stammt von Morizono und Sikora (1984). In Tierversuchen mit
experimentell erzeugtem endolymphatischem Hydrops hatten sie eine signifikant
geringere Modulation von Aktionspotential-Amplituden und -Latenzen des Nervus
cochlearis als im Normalkollektiv gesehen, was sie auf die druckbedingte Vorspannung
der hydropischen Basilarmembran zuriickfiihrten.

Diese Untersuchungen wurden durch Héhmann (1991, 1993) weitergefiihrt, der bei
tierexperimentell ~ gesetzten = Horschdden  (Kettenunterbrechung,  ototoxische
Innenohrschédigung mit Gentamycin, endolymphatischer Hydrops im Friihstadium) das
Modulationsverhalten = von  Summenaktions-(CAP),  Summations-(SP)  und
Mikrophonpotential (CM)  unter  Verwendung  eines  niederfrequenten
phasenverschobenen Maskers (low frequency biasing) ausgewertet hat. Die Horschiden
lieBen sich in ihrem unterschiedlichen Modulationsverhalten signifikant voneinander

unterscheiden.

Nach Abschlul der Untersuchungen blieb ein Fragenkomplex offen, den Hohmann
(1991) so formulierte:

Hinteressant werden Messungen nach Lirmtrauma sein, da auch unter diesen
Bedingungen Veridnderungen der mikromechanischen Moglichkeiten der Stereozilien
nach Verklumpungen und Fusionen beschrieben wurden und Haarzellverluste
dokumentiert sind. Uber die Auswirkungen eines Lirmtraumas auf den Biasingeffekt

kann zum gegenwirtigen Zeitpunkt nur spekuliert werden.“

Zur Beantwortung dieser Frage wurde in einer umfassenden Untersuchungsserie die
maskerabhingige Modulationsfihigkeit bei Meerschweinchen untersucht, die zuvor
durch weies Rauschen unterschiedlich stark (Miiller 1994, Baas 1996)
larmtraumatisiert worden waren.

Die hier vorgenommene Beschallung mit 122 dB iiber 1 Stunde stellt nun die schwerste



Larmtraumatisierung dieser Versuchsreihe dar, bei der von einem permanent threshold

shift (PTS = bleibende Horschwellenverschiebung) ausgegangen werden kann.

1.2. Endolymphatischer Hydrops - Tiermodell

Abzweigend vom Ductus utriculo-saccularis, der den dem Vestibularapparat
zugehdrigen Sacculus und Utriculus miteinander verbindet, zieht der Ductus
endolymphaticius zum Saccus endolymphaticus, einem Blindsack in Form einer
Duraduplikatur, gelegen im Epiduralraum an der hinteren Pyramidenfliche an der

Unterseite des Felsenbeins nahe dem Sinus sigmoideus.

{Saccus endoiymphaticus)

Ampulle des :-.':
horizontalen -
Bogenganges 5

Ovales Fenster Rundes
mit Steigbiigel Fenster

(Utriculus) (Ductus peniymphaticus)

Abb. 1: Schematische Ansicht des Innenohres ( Aus: H. Schaaf : Morbus Menigre, 1995)

Die Pathogenese des Hydrops ist ein Ungleichgewicht zwischen Sekretion und
Resorption von Endolymphe: Sekretion durch das Epitel der Macula utriculi und sacculi
und durch die Cristae ampullares, verminderte Resorption mit der Folge eines Anstieges
von Ionenkonzentrationen im Endolymphraum und passivem Einstrdmen von Wasser
entlang den elektrolyt-osmotischen Verhiltnissen (Morgenstern 1985). Als
Resorptionsort spielt dabei der Saccus endolymphaticus eine entscheidende Rolle,
proteinabbauende Enzyme weisen darauf hin (Ishii 1966, Silverstein 1966).

Im Gegensatz zum perilymphatischen System, das zum einen iiber kommunizierende

Interzelluldrspalten verfligt, zum anderen iiber den Ductus perilymphaticus mit dem



Subarachnoidalraum in Verbindung steht, handelt es sich beim mit Endolymphe
gefiillten hautigen Labyrinth um ein in sich geschlossenes Hohlraumsystem, das nur in

sehr begrenztem Mafle auf ein Fliissigkeitsungleichgewicht reagieren kann.

Einem Operationsansatz durch Kimura und Schuknecht (1965) folgend, konnte nach
Zerstérung des Saccus und einer kompletten mikrochirurgischen Obliteration des
Ductus endolymphaticus ein endolymphatischer Hydrops im Tiermodell zuverlissig
provoziert werden.(Suh 1974, Morgenstern 1979, Hshmann 1993, Badr-El-Dine 1997).

Entsprechend trifft man bei einigen M.Meniére-Patienten verkleinerte Saccus (Egami
1978) oder blockierte Ductus an (Schuknecht 1976), wobei eine komplette Verblockung
des Saccus bei Meniére-Patienten nur sehr selten gefunden wird (Arenberg 1980, Lim
1981). Beziiglich der auditiven Funktionseinbuflen wurde der dabei aufiretende
pathognomonische Horverlust fiir tiefe Frequenzen im frithen Stadium der Erkrankung
von Schuknecht und Richter (1980) damit erklért, da es nach Rupturierung der
ReiBner’schen Membran, die zuvor durch den Hydrops bis auf das Doppelte ihrer
normalen Linge in die Scala vestibuli vorgewdlbt sein kann (Shinosaki 1980), durch die
gesteigerten Endolymphverhiltnisse zu einem Austreten von Endolymphe in die Scala
vestibuli des Helikotremas und damit zu einer Schiddigung der dort befindlichen
tieftonrelevanten sensorineuralen Anteile kommt.

Tonndorf (1976) erklirt die hauptsichlichen Veréinderungen im Tieftonbereich mit dem
unterschiedlichen  Steifheitsgradienten = der  Basilarmembran. Durch  den
hydropsbedingten Druck kommt es aufgrund geringerer Steifigkeit vor allem in den
apicalen Windungen zu Beeintréchtigungen. In diesen besonders beanspruchten Arealen
lassen sich Verschiebungen oder Abkoppelungen von Tektorialmembran und
Stereozilienbiindel (Tonndorf 1980) und damit eine Funktionsbeeintrichtigung der
Sinneshédrchen finden.

Albers, der 1988 die ultrastrukturellen Verdnderungen am Corti’schen Organ von
Meerschweinchen nach operativer Erzeugung eines Hydrops untersuchte, fand nach
einem Beobachtungszeitraum von 1-3 Monaten eine initiale Verletzung und Verlust von
dulleren Haarzellen, im Endstadium dann auch eine Degeneration der inneren

Haarzellen - fiir beide Haarzellgruppen jeweils beginnend im apicalen Anteil der



Cochlea. Dabei wies in allen Fillen eine Ausbauchung der Reifiner’schen Membran auf
einen endolymphatischen Hydrops hin. Desweiteren wurden geschwollene Zellkrper,
mitochondriale Verdichtungen und Vacuolisierungen gesehen.

Schwindelattacken als typisches Erscheinungsbild des M. Meniére konnten im

Tiermodell nicht gefunden werden.

1.3. Low frequency acoustic biasing

Mit den synonym verwendeten Begriffen Biasington, Masker oder 52 Hz-Sinusdauerton
wird ein Verfahren beschrieben, das in der Untersuchung der cochletren Transduktion
und der Objektivierung des endolymphatischen Hydrops einen festen Platz
eingenommen hat (H6hmann 1989, 1990, 1991, 1993, Mrowinski 1996).

In tierexperimentellen Ansdtzen untersuchten Morizono und Sikora, die 1984 den
Begriff des ,,Jlow frequency acoustic biasing“ begriindeten, den modulierenden Einflufl
eines niederfrequenten Biastones auf einen héherfrequenten Testton.

Der 52-Hz-Bias-Ton als niederfrequenter Sinuston durchliuft als Wanderwelle bis zum
Ort seines spezifischen Erregungsmaximums am  apikalen Ende des
Endolymphschlauches die gesamte Cochlea. Auf dem Weg vom ovalen Fenster bis zum
Helikotrema werden auch die fir diesen Ton nicht spezifischen Regionen in
Schwingungen versetzt. Der nun in standardisierten Phasen zusitzlich angebotene
eigentliche Testton fillt in jeweils unterschiedliche Schwingungsmomente des
Sinustones ein. Da er mit Frequenzen zwischen 1 und 8 kHz deutlich hoherfrequent ist,
regt er wiederum andere, fiir seine Frequenzen spezifische Loci der Cochlea an. Die
Antworten der Cochlea zeigen sich aufgrund der gleichzeitigen Darbietung des
Sinustones in einer abge#énderten, ,,gebiasten” Form.

Mit der Ableitung und Auswertung von elektrophysiologischen Potentialen 1Bt sich das
Modulationsverhalten nachweisen (Mrowinski 1995, Kabudwand 1998).



2. GRUNDLAGEN DER SCHALLVERARBEITUNG

2.1. Anatomie und Physiologie des Ohres

Schallwellen werden durch das duBere Ohr wie durch einen Trichter zum Trommelfell
geleitet. Ab hier, der Pforte zum Mittelohr, erfolgt die Fortleitung nicht mehr als Schall
im Sinne von Dichteschwankungen, sondern es kommt zu selektiven Schwingungen des
Trommelfells und der Gehérknschelchen. Uber Hammer (Malleus), AmboB (Incus) und
Steigbiigel (Stapes) erfolgt eine selektive Ubertragung auf das ovale Fenster. Durch
diesen Schalltransfer ist gewihrleistet, daB das runde Fenster von der initialen
Bewegung ausgespart bleibt und es somit zur gegenliiufigen Auslenkung kommen kann
von Stapesfuf} / ovalem Fenster auf der einen Seite und rundem Fenster auf der anderen.
Dies ist die wesentliche Vorausstzung fiir die Hydromechanik der Cochlea sowie auch
fir die Moglichkeit der elektrophysiologischen Ableitung am runden Fenster (Arnold
1972).

2.1.1. Die Cochlea
Die Kochlea besteht aus drei iibereinanderliegenden membranésen Kanilen: der Scala
vestibuli, angrenzend an das ovale Fenster, der Scala media, und der Scala tympani,

ihrerseits angrenzend an das runde Fenster.
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Die in der Mitte liegende Scale media wird nach oben durch die Reissner’sche
Membran, nach unten durch die Basilarmembran begrenzt. In ihr, der Basalmembran

aufliegend, befindet sich das Cortische Organ mit den Haarzellen.

Sowohl die Scala vestibuli, als auch die Scala tympani sind mit natriumreicher,
extrazelluldrer Perilymphe gefiillt (Smith 1954, Smith 1978): Na* (150mmol/l), Ca **
(0,7mmol/l), CI" (131mmol/l) jedoch wenig K * (3mmol/l). Sie entsteht wahrscheinlich
als Ultrafiltrat des Blutes und entstammt zum Teil dem Liquor; resorbiert wird sie von
den Venen des Perilymphraumes. Die Perilymphen beider Skalen stehen iiber das
Helicotrema an der Schneckenspitze miteinander in Verbindung, sowie mit dem

Hirnliquor iiber den Aquaeductus cochleae.

Die Scala media hingegen enthilt Endolymphe, reich an K™ (140-155mmol/l) und
CI' (131mmol/l); Na* (lmmol/l) und Ca™ (0,025mmol/l) sind niedrig konzentriert.
Sie entsteht wahrscheinlich als Ultrafiltrat der Perilymphe (Klinke 1980) und wird im

Saccus endolymphaticus resorbiert.

Als dritter Raum ist das Zytoplasma zu nennen, das das Innere der Haarzelle ausfiillt.
Dieses enthdlt viel K* (130mmol/l) und relativ wenig Na" (Smmol/I), Ca™ (10 *
mmol/l) und CI' (40mmol/l) (Anniko 1986).

Die unterschiedliche Elektrolytkonzentration bedingt - entsprechend intrazelluliren
gegeniiber extrazelluldren Verhéltnissen - ein elektrisches Potential. Nimmt man das
Potential der Perilymphe als Bezugspotential und setzt dieses mit 0 mV an, so betriigt
das Ruhepotential des Endolymphraumes +85 mV (Tasaki 1959) und das Ruhepotential
des Zytoplasmas &uBerer Haarzellen ohne Schallexposition -70 mV (Gitter 1986).
Folglich liegt am in die Endolymphe hineinragenden apikalen Pol der #uBeren

Haarzellen eine Potentialdifferenz von 155mV an.



2.1.2. Corti-Organ und Haarzellen

Auf der Basilarmembran sind innerhalb des Cortiorgans drei Reihen #uBerer (ca.
15000) und eine Reihe innerer Haarzellen (ca. 5000) angeordnet, umgeben von Stiitz-
und Pfeilerzellen. Am oberen Pol der Haarzellen sind die Stereozilien angeordnet, an
den 4uBleren Haarzellen 100-120, an den inneren ca. 60 pro Zelle (Turato 1974, Kimura
1966). Die Stereozilien der &uBeren Haarzellen haben Kontakt zu der dariiberliegenden
Tektorialmembran, die der inneren nicht.

Die duBleren Haarzellen haben im Gegensatz zu den inneren Haarzellen #hnlich den
Muskelzellen ein aus Aktin und Myosin aufgebautes Zytoskelett. So erklirt sich die
Fahigkeit der dufleren Haarzellen zu aktiven Bewegungen (Zenner 1986, 1988, Lim u.
Mitarb. 1989, Arnold u. Anniko 1989).

Von den etwa 30.000 Nervenfasern ziehen ca. 95% afferent von den inneren Haarzellen
(IHC) zu den bipolaren Ganglienzellen und von dort zum Nucleus cochlearis der
gleichen und der Gegenseite. Dabei hat jede innere Haarzelle Kontakt zu bis zu zwanzig
Nervenfasern, die jeweils dick und myelinisiert sind (Spoendlin 1972).

Die wenigen Afferenzen der duleren Haarzellen (OHC) hingegen sind jeweils zu vielen
an eine Nervenfaser gekoppelt. Der Hauptteil der Innervation der OHC gehért jedoch
zum efferenten System, die Fasern kommen aus dem gekreuzten olivokochleidren
Biindel und enden direkt an der Sinneszelle (Zheng 1997).

Die inneren Haarzellen sind also itiberwiegend fiir die Informationsiibermittlung zum
ZNS verantwortlich, wihrend die duleren Haarzellen, vornehmlich gekreuzt, zentral
gesteuert werden (Spoendlin 1987, 1988).

2.1.3. Haarzellenfunktion

Gegenstand intensiver Forschung ist die Umsetzung des mechanischen Schallsignals in
Form der Wanderwelle der Basilarmembran in ein bioelektrisches Signal durch die
Haarzelle. Durch tierexperimentelle in-vitro Untersuchungen konnte gezeigt werden,
daB die Auslenkung des Haarbiindels in Richtung des lidngsten Stereoziliums, also in
Positivrichtung, zur Erregung der Haarsinneszelle fithrt (Crawford 1985, Ohmori 1985,
Kim 1986, Russell 1986, Hudspeth 1989, Preyer 1993). Die Auslenkung des

Haarbiindels entsteht beim Horvorgang als Folge der Wanderwelle wahrscheinlich



durch Scherbewegungen zwischen Tektorialmembran und Lamina reticularis. Die
duBeren Haarzellen, welche der Basilarmembran fest aufsitzen, werden durch die
Wanderwelle bei Aufwirtsbewegung der Basilarmembran gegen die Tektorialmembran
verschoben. Dabei werden die Stereozilien der duBeren Haarzellen, die in die Unterseite
der Tektorialmembran hineinragen, mechanisch ausgelenkt (Zenner 1987).

Mit Auslenkung der Stereozilien 6ffnen sich apical an den #uBeren Haarzellen
befindliche Ionenkandle, so daB endolymphatisches Kalium entlang der
Potentialdifferenz (Endolymphe Scala media: +85 mV, Zytoplasma Haarzelle -70 mV)
in die Zelle einstromen kann. Es kommt zur Depolarisation der Zelle.

Zur anschliefend erforderlichen Re- und Hyperpolarisation benutzt die Haarzelle zwei
Mechanismen. Zum einen werden die Stereozilien zuriickgelenkt und die apikalen
Ionenkanile werden geschlossen. Zum anderen besitzt die Haarzellle K™-Kanile in der
lateralen Zellmembran, die Kaliumkanalproteine werden unter dem EinfluB von Ca 2*
durch das Zellpotential gesteuert und lassen Kalium ausflieBen. Dieser laterale
Kaliumausstrom erlaubt die beim Horvorgang notwendigen schnellen Depolarisations-
und Hyperpolarisationsvorgénge (Ashmore und Meech 1986, Gitter et al.1986, Zenner
1990). Die notwendige Energie wird durch das elektrochemische Potential der
Endolymphe und durch die Stria vascularis erzeugt.

Depolarisation und damit verbundener transienter intrazelluliirer Calciumanstieg fiihrt
an inneren und duBeren Haarzellen zu unterschiedlichen Antworten:

An den inneren Haarzellen wird eine Aktivierung der Synapsen durch Freisetzung des
afferenten Transmitters induziert und damit der afferente Nervenimpuls ausgelost
(Hudspeth, 1983). Als beteiligter Neurotransmitter wird Glutamat vermutet (Klinke
1986, Eybalin u. Pujol 1989).

Die &uBleren Haarzellen reagieren auf die Depolarisation mit Haarzellbewegungen und
dienen somit der Verstirkung der Schalltransformation, indem sie den inneren
Haarzellen im jeweiligen Frequenzbereich mechanische Schwingungen zufiihren
(Ashmore 1987, Zenner 1988, Santos-Sacchi 1988). Uber die Versorgung der #uBeren
Haarzellen mit efferenten Fasern konnen die Kontraktionen, wahrscheinlich mit y-
Aminobuttersdure (GABA) und Azethylcholin (ACh) als Transmitter (Plinkert u.
Mitarb. 1989, Klinke 1986), aktiv gesteuert werden. GABA soll dabei Elongationen,

Acetylcholin hingegen Verkiirzungen der dufleren Haarzellen bewirken.



Dieser Nachweis der motilen Eigenschaften der #ufleren Haarzellen war méglich
aufgrund der Entwicklung eines mikrochirurgischen Dissektionsverfahren, das es
erlaubte, vitale duBere Haarzellen aus dem Verband des Corti-Organs zu isolieren, und
damit auBerhalb des komplexen Zellverbandes des Innenohres zu untersuchen (Zenner
1985).

2.1.4. Mikromechanik

Das Innenohr empfiingt das Schallsignal als Vibration der Stapesfullplatte am ovalen
Fenster. In der Schnecke verteilt sich die Energie nach den Gesetzen der
Hydrodynamik: Die Schwingungen des ovalen Fensters setzen sich innerhalb der
Fliissigkeit (Perilymphe) des Innenohres fort und pflanzen sich unter Ausbauchung der
Basilarmembran bis zum runden Fenster hin fort.

Nach den bahnbrechenden Untersuchungen von v. Békésy (1956, 1960, Ranke 1955)
breiten sich die Schwingungen in Form einer Wanderwelle aus. Dabei ist fiir jede
Frequenz eine bestimmte Region der Basilarmembran zustindig, an der die Membran
maximal schwingt. Hauptsichlich durch die unterschiedliche Elastizitit der
Basilarmembran, welche am basalen Ende der Schnecke schmal und steif, am apikalen
Ende hingegen breit und weich ist, kommt es zu passiven, anatomisch vorgegebenen
Resonanzeigenschaften des Cortischen Organs. So hat die Wanderwelle bei hohen
Frequenzen basal ihr Amplitudenmaximum, bei tiefen Frequenzen apikal in der Spitze
des Helikotremas. Das heift, hohe T6ne werden basal, tiefe Tone apikal abgebildet
(Ortstheorie).

Abb. 3: Lokalisation der Frequenzen auf der Basilarmembran ( Aus: Zenner 1994)

Diese Theorie der passiven Wanderwelle wurde in neueren Untersuchungen

iiberarbeitet mit dem Schluf}, daB das frequenzspezifische Auslenkungsmaximum nicht

10



allein Folge der passiven Wanderwelle sein kénne. Zu hoch ist die Frequenzselektivitit
und Empfindlichkeit des Innenohres ( Allen 1977, de Boer 1980, 1983, Rhode 1984).
Mit hochempfindlichen Mefimethoden gelang es zeitgleich Khanna und Leonhard
(1982) sowie Sellik et al. (1982, 1983), das Schwingungsverhalten der Basilarmembran
an der weitgehend intakten Kochlea zu untersuchen.

So wird heute angenommen, da3 die dufleren Haarsinneszellen im Bereich einer halben
Oktave (dies entspricht beim Meerschweinchen 1,25mm) unterhalb der Wanderwelle in
Erregung versetzt werden und durch mechanische Riickkoppelung die Auslenkung der
Wanderwelle so verstidrken und zuspitzen, daf} sie um den Faktor 100 bis 1000 grofer
ausfillt, als dies bei einer rein passiven Schwingung der Basilarmembran erwartet
wiirde ( Kim 1986, Zenner 1986, Dallos 1992). Bereits 1948 waren von Gold aufgrund
theoretischer Uberlegungen aktive Prozesse in der Cochlea vermutet worden, stieBen
jedoch auf wenig Resonanz. 1978 berichtete Kemp sodann erstmalig iiber
Schallemissionen aus dem Ohr, worauthin die Entdeckung dieser schallevozierten
otoakustischen Emissionen aus dem Innenohr zur Etablierung von aktiven,
energieverbrauchenden Verstirkungsprozessen in Cochleamodeilen fiihrte (Zwicker

1979).

i
i Effekt des
|+ kachledren
2000 Hz ‘ : Verstarkers
v. Békésy-Wanderwelle

\

Amplituda (linear)

Einhillende ’

i 1 ' i H 13
4 § 8 10 12 16 mm
Abstand ven Stapes

Abb. 4: Umhiillende der aktiven (—) und passiven (----) Wanderwelle (Aus Lehnhard 1996)
Somit setzt sich die Wanderwelle in der intakten Cochlea aus zwei Komponenten

zusammen; Dem passiven Anteil (Klassische Wanderwelle) mit niedriger Amplitude
und breiter unscharfer Abstimmung, sowie der hochamplitudigen, scharf abgestimmten
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aktiven Komponente, die sich in der lebenden, gesunden Cochlea auf die passive
Wanderwelle aufpfropft (aktive Wanderwelle). Es resultiert eine aktive
Schallverarbeitung, die von der Cochlea selbst - durch die duBeren Haarzellen -
produziert wird (Baumgarte 1999). Diese Schallvorverarbeitung ist die bedeutendste
Stufe in der Frequenzanalyse des Schalls duch das auditorische System. Dieses Modell
wurde  bestitigt duch In-situ-Ableitungen von Haarzellpotentialen nach
frequenzabhéingiger Stimulation. Russel und Sellick (1978) sowie Dallos et al. (1982)
fanden scharfe Abstimmungen von elektrischen Tuningkurven der Haarzellen, welche
vergleichbar waren mit den neuralen Antworten bei den Einzelfaserableitungen des
Hornerven.

So wird die Vorstellung gestiitzt, daB Frequenzselektivitiit bereits auf der Ebene der

Haarzellen realisiert ist.

2.1.5. Lineares Verhalten / Nichtlineares Verhalten

Im gesunden Innenohr wirken bei geringen Schalldriicken die #uBeren Haarzellen
verstirkend auf die Wanderwelle ein; bei mittlerem Schalldruck 148t diese Wirkung
nach, um bei hohen Schalldriicken wahrscheinlich sogar in eine aktive Abschwichung
iberzugehen, man spricht vom nichtlinearen Verhalten.

Im kranken Innenohr dagegen bleibt bei geringen Schalldriicken die Verstirkung der
Wanderwelle durch die duBeren Haarzelle aus, und bei hohen Schalldriicken wird die
dimpfende Wirkung der &uBeren Haarzellen auf die Wanderwelle fehlen - ein lineares
Verhalten. Mit dem Ausfall der duBeren Haarzellen ist der ,cochlesire Verstirker

verlorengegangen.
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3. LARMTRAUMA

Bereits im 1.Jhrd. vor Chr. findet sich der erste dokumentierte Zusammenhang von
Lirmtraumatisierung und Horverlust: Plinius der iltere erwihnt in seiner ,,Natural
History“ Personen, die in der Nihe der Nilwasserfille lebten und ,,strucken deaf* waren '
(Bacon 1627: Sylva Sylvarum: Or A Natural History). Jabrhunderte spéter findet sich
ein weiterer Hinweis auf die Moglichkeit der Entstehung einer Schwerhdrigkeit durch
chronische Larmbelastung, niimlich 1831 in Victor Hugos Glockner zu Notre Dame, bei
dem Quasimodo durch das jahrelange Liuten der grofien Glocken schwerhérig wird.
1890 bereitete Habermann das Felsenbein eines wegen seiner Schwerhorigkeit tédlich
verungliickten Kesselschmiedes histopathologisch auf und untersuchte es. In seiner
Arbeit ,,Uber die Schwerhdrigkeit der Kesselschmiede“ (Arch. Ohrenheilkunde 1890;
30:1) sah er als erster Defekte in den basalen Abschnitten der Schnecke als mogliche
Ursache einer Hochtonschwerhorigkeit.

Mit bahnbrechenden Untersuchungen iiber die Vorginge im Innenohr ist der Name
Wittmaak eng verbunden. Thm gelang es 1907 festzustellen, da Tone hoher
Frequenzen den groften Schaden in der Nihe des ovalen Fensters anrichten, wéhrend

Tone tiefer Frequenzen diesen in den apicalen Anteilen der Cochlea verursachen.

Intensitatsverhaltnis Bel Dezibel
Diisenmotor 10 000 000000 000 = 103 13 130
Niethammer 1 000 000 0G0 00C = 1012 12 120
Bohrhammer: 100 000 000 000 = 101! 11 110
Papiermaschine 10 000 000 000 = 1010 10 100
Webereisaal 1 000 000 000 = 10° 9 90
Blechwerkstatt 100 000 000 = 108 8 80
StraBenverkehr 10 000 000 = 107 7 70
Normales Gesprich 1 000 000 = 106 6 60
Leise Radiomusik 100 000 = 10% 5 50
Leises Gesprich 10 000 = 104 4 40
Fliistern - 1 000 = 103 3 30
Ruhige Stadtwohnung 100 = 102 2 20
Rauschen von Laub 10 mal starker = 10! 1 10
Hérschwelle 1 = 100 0 0

Abb. 5: Geriusch- und Lirmquellen (Aus: v. Liipke 1980)
(Zum Vergleich: Diskotheken-,,Larm™: 102-111 dB!!!)

Klinische und experimentelle Untersuchungen haben gezeigt, daB es durch
Lirmbelastung zu direkten mechanischen Schédden der Sinneszellen kommt. Sehr lange

sind dabei nur die #uBeren Haarzellen (OHC) betroffen, bevor es zu Alterationen erst
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der Stiitzzellen und dann schlieBlich der inneren Haarzellen kommt (Spoendlin 1980,
1971, Duan 1996). So setzt die schallinduzierte Vulnerabilitit der OHC 1 im Vergleich
zu den IHC bereits 20 dB frither ein (Robertson 1980). Dariiber hinaus gilt es als
gesichert, dal cochledre Schiden auch durch eine metabolische Dekompensation
entstehen kénnen (Tonndorf et al. 1955, Mishrahy et al 1958, Barrenas 1997).

Dabei findet sich das Maximum der Schidigung bei Beschallung mit reinen Ténen
frequenzbezogen (Robertson 1982, Libermann 1984), bei Beschallung mit
Breitbandrauschen im oberen Anteil der Basalwindung im Freqenzbereich von 4000
Hz, variierend zwischen 3000 und 6000 Hz. Dieser Bereich wird als Hochtonsenke
beschrieben. Als Erkldrung 148t sich die Hydrodynamik der Perilymphe heranziehen,
die bei anhaltender Gerduschbelastung einen maximalen Energieverbrauch an der Stelle
der Basilarmembran entstehen 146t, die dem Frequenzbereich des besten Hoérens (100-

4000 Hz) entspricht (Meyer zum Gottesberge 1960, Lehnhardt 1966).

3.1.1. Schallschaden

Im urspriinglichen, ungeschédigten Zustand bestehen die Stereozilien aus Biindeln
paralleler Fasern von Aktin (Flock und Cheung 1977; Tilney et al. 1980; Zenner 1980).
Dabei liegt das Aktin in polymerisierter Form vor, wobei offenbar Briicken zwischen
den Aktinfiden ausgebildet sind, die fiir die Steife der Stereozilien verantwortlich sind.
Nach Beschallung mit hoher Intensitit findet man die physiologischerweise aufrecht
stehenden Stereozilien in der rasterelektronenmikroskopischen Betrachtung umgefallen
oder mit Nachbarstereozilien fusioniert (Hunter-Duvar 1984). Dahinter verbirgt sich
eine molekulare Anderung der Ordnung der Aktinfilamente in den Stereozilien sowie
ein Verlust der Quermolekiile, die die benachbarten Actinfilamente in den Stereozilien
miteinander vernetzen. Die Zilien werden schlaff (Tilney et al. 1982). Von Orman und
Flock (1983) und von Flock und Strelioff (1984) wurde desweiteren berichtet, dal die
Steife der Stereozilien der Abhingigkeit von ATP in Verbindung mit Ca™ unterliegt.
Als weiteres Schidigungsmuster wurden Schwellungen in der Stria vascularis (Duvall
1974), sowie Schwellungen im Bereich der afferenten Nervenendigungen im Bereich
der Haarzellen (Robertson 1983) oder der Stiitzzellen des Cortiorgans (Raphael 1992)

gesehen.
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J.L. Puel bestitigt 1996 die Beobachtungen von Untersuchern wie Saunders (1985),
Robertson (1983) und Spoendlin (1971), die nach Beschallung von Meerschweinchen
mit groflen Intensititen (120-135 dB) ein typisches Schidigungsmuster sahen: zuerst
degenerierte die erste Reihe der &uBeren Haarzellen (OHC), dann die Inneren
Haarzellen (IHC), im weiteren Verlauf dann erst die zweite und dritte Reihe der OHCs.
Zusitzlich fanden sich elektronenmikroskopisch Auszackungen des basalen Poles der
IHCs, sowie massive Schwellungen oder gar Zerstorung der dendritischen Endigungen
unterhalb der IHCs. SchluBendlich, bei sehr hohen Intensititen, kam es zu Zerreiungen
der Membranen. Die zerstérten OHCs wiesen Schwellungen der Kerne und ein
vacuolisiertes Zytoplasma auf. Verbunden mit diesen Zerstérungsmustern war ein
Horverlust von mehr als 60 dB.

Aufgrund von Versuchen mit Agonisten, die dhnliche Schiden wie die durch Lirm
bedingten setzen, bezichtigt Puel den Neurotransmitter Glutamat als schidigendes
Agens beziiglich der dendritischen Verdnderungen im Bereich der IHCs. Eine
gleichzeitig wihrend der Beschallung durchgefiihrte Beflutung der Cochlea mit
Glutamat-Antagonisten verhinderte eine Schiddigung der Dendriten, wihrend die
Haarzelldestruktion persisitierte. Barrenas (1997) wies mit seinen Untersuchungen an
larmtraumatisierten Meerschweinchen einen haarzellschiitzenden Einflul von Melanin

nach.

3.1.2. Innere Haarzellen - Aufiere Haarzellen

Es fand sich, daB} zwischen duBeren und inneren Haarzellen eine Horschwellendifferenz
von circa 40 dB zuungunsten der inneren Haarzellen besteht (Ryan 1975, Stebbins
1979, Robertson 1980). Die inneren Haarzellen sind offenbar um dieses AusmaB
weniger empfindlich. Kim (1986) und Lehnhardt (1984) wiesen in diesem
Zusammenhang  mittels  psychoakustischer =~ Messungen und  anatomischer
Untersuchungen nach, dal bei Schwellenanhebungen < 50 dB nur die #ufBeren
Haarzellen geschidigt sein miissen.

Wird durch Wegfall der #ufleren Haarzellen die Wanderwelle nicht mehr aktiv
verstérkt, so wird erst oberhalb der schlechteren physiologischen Schwelle der inneren

Haarzelle, ndmlich ab etwa 50-70 dB, gehort.
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Werden im lebenden Organismus die duBeren Haarzellen selektiv zerstort, dann wird
das Ohr nicht taub, sondern die Frequenzselektivitit geht verloren und die Wanderwelle
wird breit und unscharf wie im postmortalen Ohr. Lediglich der kochleobasal gelegene
flache Anteil der Abstimmkurve bleibt noch erhalten. (Dallos 1978, Ryan 1975,
Libermann 1984).

Die #uBeren Haarzellen wirken bei niedrigen Intensitéiten wie ein Verstirker in Form
eines Triggers fir die inneren Haarzellen als den eigentlichen Rezeptoren und sorgen
andererseits bei hohen Intensitiiten iiber die Abkoppelung der inneren Haarzellen von
der Deckmembran fiir den groen Dynamikbereich des Ohres. So wird die Zunahme der
Lautheit bei steigender Lautstirke von den #ufleren Haarzellen und damit vom
efferenten System kontrolliert (Zheng 1997).

Da die efferente Innervation vom basalen Ende der Basilarmembran hin zum apikalen
Ende abnimmt, ist diese Kontrolle der Lautheitsfunktion fiir hohe Frequenzen kritischer
als fiir tiefe (Lehnhardt 1996).

3.2.1. TTS (Temporary Threshold Shift)

Léarmschédigungen fiihren anfangs zu einer voriibergehenden Schwellenabwanderung
(TTS: temporary threshold shift), welche in direkter Beziehung zu Expositionszeit,
Schalldruckpegel und individueller Empfindlichkeit steht (Dierhoff 1966, Pfander 1975,
Lehnhard 1984). Sie erholt sich innerhalb von Minuten bis Stunden.

Der TTS bildet sich in einem linearen Verhdltnis zur Schallintensitit des
Belastungstones, wobei die Anstiegsrate fiir hohe Frequenzen grofer ist. Voraussetzung
ist die Uberschreitung einer kritischen Intensitit, die bei ca 70 dB gesechen wird (Ward
1959).

Dierhoff (1994) gibt eine Zusammenfassung der Charakteristika fiir den

voriibergehenden Lérmschaden (TTS):

eDie Zunahme der TTS in dB verhilt sich in etwa linear zum Logarithmus der
Beschallungszeit (Ward 1959). Dabei 148t sich sagen, daf8 die Schwellenabwanderung
fiir jede Verdoppelung der Expositionszeit durchschnittich um 5,7 dB zunimmt.

Jede Erhohung der Intensitit um 3 dB bewirkt einen ungefihren Anstieg der
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Horschwelle um 4,3 dB (Grenner 1989).

*40-50 dB TTS werden als kritische TTS gesehen: Bei Uberschreitungen muB mit
bleibenden Schéden gerechnet werden.

eTieffrequenter Schall erzeugt eine geringere TTS als hochfreqenter Schall reiner Téne,
kritisches Bandpafirauschen wirkt stirker traumatisierend als Breitband- bzw. weiBe
Gerdusche gleicher Gesamtintensitit.

*Tone und Schmalbandgeréusche rufen 1/2 oder 1 Oktave oberhalb des Einwirkungs-
bereiches die groBte TTS hervor.

eIntermittierende Gerfiusche produzieren eine wesentlich geringere TTS als
Dauergerdusche. Ein Gerdusch, das im Verhiltnis 1:1 unterbrochen wird, muB die
doppelte Stundenzahl einwirken, um die gleiche TTS zu erzeugen wie das

entsprechende Dauergerdusch (Dieroff 1994).

3.2.2. PTS (Permanent Threshold Shift)

Der bleibende Horschaden (PTS) ist abhéingig von Frequenz, Intensitiit und der Dauer
der Einwirkung. Dabei beginnt jenseits einer ,kritischen Schwelle“ von 80-115 dB
(Riiedi 1957, Gerhardt 1962) fiir Breitbandrauschen das Zusammenspiel von
Haarzellverlust und méglichem PTS in Abhingigkeit von der einwirkenden totalen
Energie.

Mit einem bleibenden Horschaden ist zu rechnen, wenn die initiale Horschwellen-
Abwanderung tiber den kritischen Bereich von 40 dB hinausgeht (McFadden 1982).
Kommt es nach einer voriibergehenden Schwellenabwanderung in der Erholungsphase
nicht zu einer vollstindigen Restitution, so resultiert eine permanente
Innenohrschédigung (PTS: permanent threshold shift) (Ward 1973, Spoendlin 1980,
Ding-Pfennigdorff 1998). Dieser endgiiltige Horausfall ist Hinweis auf eine definitive,
irreversible Zerstorung der Haarzellelemente. Wie bei der TTS liegt das Maximum des
permanenten Horschadens 1/2 bis 1 Oktave oberhalb der Frequenz des
Stimulationstones, bei Tongemischen findet man den initialen und maximalen Schaden
im Bereich von 4000-6000 Hz im Sinne einer C5- Senke (Meyer zum Gottesberge
1960). Spoendlin stellte 1971 fest, daB bei Schalldriicken von 125 dB bleibende
Veridnderungen der Ultrastruktur der Cochlea zu finden sind. Gogniashwili berichtete
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4. AKUSTISCH EVOZIERTE POTENTIALE

4.1.1. Elektrocochleographie (EcochG)

Die Elektrocochleographie gehort zur Evozierten (elektrischen) Reaktionsaudiometrie
(ERA), einem Verfahren, das durch Auswertung auditiver bioelektrischer Potentiale der
Cochlea und des Hérnervs bei der Begutachtung der Schwerhérigkeit einen festen Platz
eingenommen hat. Generell lassen sich - in zeitlicher Abhiingigkeit vom Reizbeginn -
die akustisch evozierten elektrischen Potentiale entlang des gesamten Hérsystems

darstellen und einteilen in:

eFrithpotentiale (0-10ms)
ePotentiale mittlerer Latenz (10-50ms bzw. autorabhiingig 10-100ms)
«Spitpotentiale (liber 90ms).
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Abb. 6: Einteilung der Evozierten Reaktionsaudiometrie (Aus: Dieroff 1994)

Zu den Fn‘ihpotentialén zdhlt die Elektrocochleograpie mit ihren Potentialen, die sich
auf Polarititsschwankungen in der Cochlea beziehen. An ableitbaren Potentialen finden

sich:
sSummenaktionspotential (Compound Action Potential: CAP)

eSummationspotential (Summating Potential: SP)
¢Cochleiires Microphonpotential (Cochlear Microphonics: CM)
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4.2.1. Summenaktionspotential (CAP)

Das CAP wurde von Ruben 1960 erstmals intraoperativ dargestellt und als
Wechselstrompotential beschrieben. Es reprisentiert die synchronisierte Gesamtantwort
einer Vielzahl von Einzelfasern des Hornervs auf einen akustischen Reiz und entsteht in
den dendritischen Aufistelungen des Hornerven. Wenn die praesynaptischen
Einzelpotentiale der Dendriten in ihrer Summe eine Depolarisation auslésen kénnen,
wird ein CAP generiert. Es bedarf eines iiberschwelligen Reizes, um nach dem ,»Alles-
oder-Nichts Gesetz“ ein Potential auszulSsen. Je nach nach Reizintensitiit erscheint es

mit einer Latenz von 1,5 bis 2,5 ms.

CAP-Amplitude: Die CAP-Amplitude wird als Differenz zwischen der maximalen
negativen Auslenkung und der isoelektrischen Nullinie vor dem Aktionspotential
gemessen und in pV (Mikrovolt) angegeben.

CAP-Latenz: Die CAP-Latenz in ms (Millisekunden) wird als Intervall zwischen

Reizbeginn und maximal negativem Peak des CAP gewertet.
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- az-b=_S8P
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1 1 1 1 ~ 1 L 1 —]
TIME (msec)

Abb. 7: Elektrocochleographische Ableitung (Aus: I. Kaufmann Arenberg 1991)

4.2.2. Summationspotential (SP)
Dieses Potential wurde 1950 von v. Békésy und Davis unabhingig voneinander ent-
deckt. Anders als CM und CAP ist das Summationspotential ein reizsynchrones

Gleichspannungspotential, dessen Ursprung in den nichtlinearen Schwingungen der
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Basilarmembran vermutet wird, mit einer daraus resultierenden Verlagerung der
isoelektrischen Linie wihrend der Stimulation. Das morphologische Korrelat stellen die

duBeren Haarzellen dar, mit ihrer Bedeutung fiir die Feinabstimmung der Cochlea.

SP-Amplitude: Wie das Cochledre Mikrophonpotential (CM) weist das
Summationspotential (SP) keine Latenz auf. Die Amplitude des SP wird in puV
gemessen ausgehend von der bioelektrischen Nullinie bis zum tiefsten Punkt seiner

Schulter, eingebettet in die absteigende Flanke des Summenaktionspotentials (CAP).

Beim Menschen weist das SP meist eine negative Polaritét auf (Eggermont 1976), kann
jedoch bei steigender Frequenz seine Polaritéit wechseln.

In elektrophyisologischen Ableitungen unversehrter Meerschweinchen ist das SP bei
Ableitung am runden Fenster positiv (van Deelen 1986).

Beim Endolymphhydrops ist die zur Scala tympani gerichtete Auslenkung der
Basilarmembran begrenzt, weil sie in diese Richtung durch den Hydrops bereits
,,vorgespannt“ ist. Die schon normalerweise zur Scala vestibuli gerichtete Asymmetrie
wird damit gesteigert. Als Folge kann ein vergroBertes negatives Summationspotential
(SP) gefunden werden, das als Schulter in die Welle des CAP eingelagert ist. (Gibson
1983; Morizono 1984, 1985; Arakawa 1998). Kumagami fand 1983 deutlich negative
SP-Amplituden, wihrend andere Untersucher bei chirugisch induziertem
endolymphatischem Hydrops kaum negative Summationspotentiale sahen (Aran 1984,
Horner 1997).

4.2.3. Cochleiire Microphonpotentiale (CM)

Benannt sind diese Potentiale nach den ersten Messungen, die bereits in den 30er Jahren
von Adrian (1931) und Wever (1930) durchgefiihrt wurden. Dabei wurden Elektroden
auf das Promontorium appliziert und an Vertstirker und Lautsprecher angeschlossen.
Ins Ohr gesprochene Worte konnten sodann nach Verstirkung der registirierten
Potentiale durchaus verstanden werden; das Ohr fungierte also geradezu als Mikrophon.
Hauptquelle der "modernen" CM sind nach Untersuchungen von Davis (1957), Tasaki
(1954) und Dallos (1973) die Aktivititen der #ulleren Haarzellen (v.a. Kutikularplatte
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und Stereozilien), erzeugt durch die Bewegung der Basilarmembran; es handelt sich um
présynaptische Wellen.

Das CM ist wie das CAP ein Wechselspannungspotential, es erscheint als erstes der drei
stimulusabhiingigen Potentiale. Dabei tritt es ohne Latenz zum Stimulus auf, hilt iiber
die Dauer des Reizes an und verschwindet mit Reizende (Wever 1930, Dallos 1973,
Ferraro, Arenberg 1985). Problematisch dabei ist, dal es als Artefakt die Darstellung
des CAP {iiberlagern oder gar verzerren kann (Ferraro 1985). Um dies zu unterbinden,
werden fiir die Messung der cochleiren Mikrophonpotentiale nicht alternierende
Stimuli, sondern Sogstimuli angeboten. Da fiir die Messung des CAP ein alternierender
Reiz verwendet wird, hat der Rechner so die Moglichkeit, das gegenphasig verlaufende

Potential des CM herauszurechnen.

CM-Amplitude: Das Mikrophonpotential weist keine Latenz auf, seine Amplitude
wird 10ms nach Stimulusbeginn als Differenz zwischen maximal positivem und

maximal negativem Ausschlag in pV ausgemessen.

5. AUFGABENSTELLUNG

Low Frequency Biasing - oder: ,Effekt eines niederfrequenten Maskers auf die
elektrocochleographischen Reizantworten der mit hochintensem weiBem Rauschen
schwerst ldarmtraumatisierten Meerschweinchencochlea® - soll ein Ansatz sein,
objektive, reproduzierbare Parameter zur Diagnosestellung bei Innenohrschidigungen
zu etablieren und dariiber hinaus aufgrund abgrenzbarer elektrophysiologischer

Spezifitdten zu ermdglichen, eine Aussage iiber die urséchliche Noxe zu machen.

Als Teil einer umfassenden elektrophysiologischen Untersuchungsreihe war ein
Meerschweinchenkollektiv iiber 1 Stunde mit 122 dB weilem Rauschen beschallt und
damit einem schweren Lirmtrauma ausgesetzt worden. Die Modulationsantworten der
larmgeschédigten Cochleae wurden im AnschluB mit elektrocochleographischen
Methoden denen eines gesunden Kollektivs gegeniibergestellt.

Das ,,low frequency acoustic biasing”, bei dem in spezifischen Intervallen in einen
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kontinuierlich prisentierten niederfrequenten Sinus-Dauerton von 52Hz jeweils Ton-
Bursts unterschiedlicher Frequenzen und Intensititen hineingegeben werden, soll es
erméglichen, das Modulationsverhalten und damit die cochleire Mikromechanik zu
untersuchen. Gesunde Cochleae sollen gegeniiber lirmgeschidigten, diese wiederum

von anderen Innenohrschidigungen abgrenzbar werden.

Die Ergebnisse der hier durchgefiihrten Studie sollen Ergebnissen aus vorangegangenen
tierexperimentellen Untersuchungen zum endolymphatischen Hydrops, dem patho-

physiologischen Korrelat des Morbus Meniére, gegeniibergestellt werden.

6. MATERIAL UND METHODEN:

6.1. Wahl des Versuchstieres

Sechs Versuchstieren standen sechs Tiere als Kontrolle gegeniiber.

Es wurden weifle, weibliche, vier bis acht Wochen alte Meerschweinchen gewihlt, die
wihrend der Versuchsreihe ein Koérpergewicht von 250-350 Gramm aufwiesen (Stamm
Hartley, Charles River Wiga GmbH Sulzfeld). Vor Versuchsbeginn wurde eine
Beeintrichtigung des Gehors mittels Preyer’schem Ohrmuschelreflex ausgeschlossen,

auch Tiere mit entziindlichen Prozessen wie Otitiden wurden nicht zugelassen.

Im Vergleich zu anderen Siugetieren eignet sich das Meerschweinchen besonders flir
elektrophysiologische Untersuchungen, da ein verhéltnism#Big unblutiger operativer
Zugangsweg von retroaurikuldr zum Innenohr machbar ist und das runde Fenster zur
Positionierung der Ableitelektrode leicht aufgefunden werden kann. Zum anderen sind
die gefundenen bioelektrischen Potentiale gut tibertragbar auf andere Siuger, vor allem
aber auf den Menschen. McCormick und Nuttall (1973) zeigen in einer Ubersicht die
Ahnlichkeit des Horschwellenverlaufs von Mensch (H) und Meerschweinchen (G).
Festzuhalten ist der etwa eine Oktave grofiere Empfindlichkeitsbereich des
Meerschweinchens fiir héhere, dafiir die hohere Sensitivitidt des menschlichen Ohres im

Bereich niedrigerer Frequenzen.
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Abb. 8: Horschwellenverlauf von Mensch (H), Meerschweinchen (G), Katze (C), Ratte (R),
Affe (M) und Chinchilla (X) (Aus: J.E. Wagner: The Biology of the Guinea pig).

6.2. Versuchsaufbau

6.2.1. Beschallung

Jeweils unmittelbar vor Durchfiihrung der elektrophysiologischen Ableitungen wurden
die 6 Versuchstiere iiber einen Zeitraum von 1 Stunde mit 122dB SPL ,weifem
Rauschen” larmtraumatisiert.

Das ,,weifle Rauschen® reprisentiert hinsichtlich der Energieverteilung ein homogenes
Spektrum, es liefert eine Belastung mit einem frequenzunspezifischen Reiz zwischen
- circa 20Hz und 20 kHz.

Der hier verwendete Breitbandrauschgenerator (Typ: Briiel und Kjier) verfligte iiber ein
Frequenzspektrum von 1.000 bis 20.000 Hz. Er war iiber einen Vorverstiirker mit einer
Revox-Aktivlautsprechereinheit gekoppelt; der dabei maximal zu erzielende
Schalldruckpegel betrug 129 dB SPL.

Jeweils ein Tier wurde in einem kleinen Kifig vor den Lautsprecher gesetzt, nachdem
vor jedem Durchgang der im Kifiginneren erreichte Schalldruckpegel mittels eines
kalibrierten Probemikrophons (Briiel und Kjder Type 4170, Kalibrierung mit Briiel und
Kjder Sound Level Calibrator Type 4230, 93,8dB SPL bei 1000 Hz) und einem
Frequenzanalysator (Briiel und Kjder High Resolution Signal Analyzer Type 2033)
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Uberpriift worden war. Die Léirmtraumatisierung erfolgte in einer schall- und
radiofrequenzgeschiitzten Horkabine (IAC), die wihrend der Beschallung nicht mehr

betreten wurde.

6.2.2. Narkose:

Wagner und Gerhardt (1964) fanden bei der Gegeniiberstellung von Lokalanisthesie
und Athyl-Rethan-Narkose, daB ein in Narkose auf das Trommelfell wirkender
Schallreiz dem ovalen Fenster um 1 bis 2,5 dB besser iibertragen wird als im
Wachzustand; dabei wird die Ursache in einer Minderung des Binnenohrmuskeltonus
gesehen. Diese Erkenntnis unterstiitzte Stopp 1983 bei dem Vergleich von
anésthesierten und wachen Meerschweinchen, als er sowohl morphologische als auch
elektrophysiologische ~Unterschiede fand: die Horschwellenabwanderung —der
andsthesierten Versuchstiere war um 27 dB gré8er als die der bei Beschallung wachen
Kontrollgruppe; morphologisch fand sich bei den anésthesierten Tieren eine weitaus
groflere Zerstorung der &uBeren Haarzellen. J. Hawkins berichtete 1982 im Rahmen
einer Diskussion, Untersuchungen hinsichtlich des Einflusses von Anisthetika bei
lairmtraumatisierten Meerschweinchen hitten keinen Unterschied beziiglich des
gesetzten Schadens ergeben. Allerdings fanden sich bei der Katze enorme Unterschiede:
Andésthesierte Katzen wiesen nach Beschallung einen weit hdheren Schaden auf
Hawkins sah den Grund hierflir in der EinfluBnahme der wachen Katze auf die
Larmexposition durch Bewegung ihrer pinnae und damit in der protektiven Auswirkung
auf die Gehorkndchelchen.

Obwohl in dieser Versuchsanordung die gewihlte Intensitéit mit 122 dB fiir 1 Stunde
deutlich tiber der kritischen Belastungsschwelle fiir Meerschweinchen liegt, so wurde
eine Beschallung in nichtnarkotisiertem Zustand gew#hlt, um eine mogliche

Beeinflussung sicher auszuschlieBen.
Der operative Eingriff zur Plazierung der Ableitelektrode am runden Fenster sowie die

elektrocochleographischen = Untersuchungen wurden in  Allgemeinanisthesie

durchgefiihrt. Dazu wurde vorab zur Sedierung 4 mg/kg Korpergewicht Dihydro-
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Thiazin (Rompun®, Bayer-Leverkusen) intramuskulér in den Hinterlauf appliziert. Nach
5 Minuten erfolgte die Narkotisierung durch die intramuskuldre Injektion von 10 mg/kg
KG Ketamin (Ketanest®, Bayer-Leverkusen) in den anderen Hinterlauf. Zur
Vermeidung einer Uberlagerung der Versuchsergebnisse mit Muskelpotentialen war
eine ausreichende Muskelrelaxierung wiinschenswert. Diese wurde erreicht durch die
stindliche Nachinjektion von 5mgkg KG Ketanest®. Um zudem bei der
retroaurikuldren Préparation des Zugangsweges eine Affektion des dort verlaufenden
Hautnervs zu vermeiden, wurde vor Inzision 0,9 ml Ultracain® in das retroauriculire
Gewebe injiziiert.

Die gewihlten Dosierungen beeintréichtigten die Zwerchfellatmung nicht wesentlich, so

daB auf Tracheotomie und kontrollierte Beatmung verzichtet werden konnte.

Rompun: Wirkstoff: 5,6-Dihydro-2-(2,6-Xylidino)-4H-1,3-Thiazin (Xylazin)

Ketanest:  Wirkstoff: 2-(2-Chlorphenyl)-2-Methylaminocyclohexa-non-HCL
(Ketamin- HCL) 57,67 mg (entspr. 50 mg Ketamin-Base)

Ultracain:  Wirkstoff: Articain-HCL 10mg, Methyl-4-hydroxy-benzoat 1mg,
Natriumchlorid, Wasser fiir Injektionszwecke.

6.2.3. Operatives Vorgehen:

Da eine Absenkung der Temperatur auf 29°C eine Verschiebung der Latenzen um 0,6
ms nach sich ziehen kann ( Starr 1977, Stockard 1978), wurde das Tier auf ein
Wirmekissen gebettet und die Korpertemperatur {iber eine rektale Sonde iiberwacht.

15 Minuten nach Einleitung der Narkose wurde das Meerschweinchen in einer eigens
angefertigten (Hohmann), weich ausgepolsterten Kopfhalterung fixiert. Nach Rasur der
rechten Retroaurikularregion wurde dieses Areal wegen des dort verlaufenden
Hautnervs mit 0,9 ml Ultracain lokalanasthesiert.

Das gesamte rechte duBlere Ohr wurde zur besseren Sicht mit dem elektrischen Messer
abgetragen, mit dem Skalpell wurden Haut und retroaurikuléres Fettgewebe durch einen
vertikalen Hautschnitt scharf durchtrennt, nach Blutstillung die die Bulla tympanica
bedeckende Muskulatur mobilisiert und vom Occiput abgetrennt. Die Bulla wurde
dorsal des Austrittspunktes des Nervus dorsalis zuerst mit der Skalpellspitze erdffnet,
dann mit dem Housel6ffel auf circa 3 mm erweitert, bis unter mikroskopischer Sicht die

basale Windung der Cochlea darzustellen war.
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6.2.4. Positionierung von Ableitelektrode und Signalgeber

Die in einen Mikromanipulator (Brinkmann Instrumentenbau, Mannheim)
eingespannte, {iber einem Brenner durch kurzes Anschmelzen vorab angefertigte
Silberballelektrode wurde auf die Membran des runden Fensters positioniert. Mit Hilfe
eines zweiten Mikromanipulators wurde der Signalgeber, ein normalerweise
intraoperativ verwendeter Silikonkopfhorer (Tip 300, Fa. Nicolet) mit aufgesetztem
Ohrtip (Fa. Nicolet), direkt auf den knochernen Gehorgang gesetzt. Sowohl die
eroffnete bulla tympanica bei liegender Ableitelektrode, als auch der knocherne
Gehorgang rund um den Signalgeber wurde mit Vaseline abgedichtet.

Neben der Silberballelektrode (99,9 % Silber, Goodfellow, Cambridge/Great Britain),
die zur Stabilisierung und Isolierung durch eine Glaspipette gefiihrt war und damit
Ubergangswiderstinde von unter 2 kOhm gewihrleistete, wurde als Referenzelektrode
eine Nadelelektrode in die Weichteile direkt distal der erdffneten Bulla tympanica,
sowie eine zweite Nadelelektrode in die Nackenmuskulatur als Erdung angebracht. Die
Elektroden wurden iiber eine Modulenbuchse mit dem Input des MeBplatzsystems

verbunden.

Die Kennzeichnung der Elektroden ergab sich wie folgt:
Al: Silberballelektrode, ableitend vom runden Fenster
A2: Referenz-Spitzelektrode, Ndhe Bulla tympanica
Fpz: Erdung, in Nackenmuskulatur

Die Positionierung einer Silberballelektrode direkt am runden Fenster zur Ableitung der
Potentiale (Ferraro 1983, Ruth 1988) geh6rt wie die transtympanale
Elektrocochleographie und die Ableitung vom Promontorium zu den invasiven
Methoden. Zwar weisen die Messungen im Vergleich zu Messungen mit
Nadelelektroden ein giinstigeres Signal/Rausch Verhiltnis und stabilere Antworten auf
(H6hmann 1990), jedoch ist ein chirurgisches Eroffnen der Paukenhohle erforderlich.
Daher ist diese Methode {iberwiegend chirurgischen Eingriffen, wie z.B. dem
intraoperativen Monitoring, vorbehalten (Coats 1981, Hohmann 1990).

Sofort nach Durchfiihrung und Abspeicherung der elektrocochleographischen

Messungen wurden die Tiere durch eine Uberdosis an Narkotikum getotet und
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anschliefend dekapitiert. Die Felsenbeine beider Seiten wurde entnommen und zwecks

spéterer histologischer Aufbereitung konserviert.

6.3. Elektrophysiologische Datenerfassung

- MeBtechnische Voraussetzungen:

6.3.1. Signalgenerator:

Das Biasing-Gerit wurde speziell als ,Hydropsfinder® von Héhmann und Georgi
(1990) entwickelt und im Detail beschrieben.

Ein kontinuierlicher niederfrequenter Biasing-Ton von 52 Hz wurde erzeugt, in dessen
Sinusschwingung jeweils phasenverschoben das eigentliche Reizsignal als Tone-burst
hineingegeben wurde. Die Bursts der Frequenzen 1, 2, 4 und 8 kHz wurden zu acht

verschiedenen Phasen mit jeweils 45° Phasendifferenz standardisiert angeboten.

Phase 1: 0 Grad Phase 5: 180 Grad
Phase 2: 45 Grad Phase 6: 225 Grad
Phase 3: 90 Grad Phase 7: 270 Grad
Phase 4: 135 Grad Phase 8: 315 Grad

Der 52 Hz- oder Biasing-Ton wurde iiber einen programmierbaren Kristalloszillator
generiert, der als DIP-chip (SP 8640) auf eine Frequenz von 416 Hz eingestellt wurde.
Nach Dividierung durch 8 ergab sich die Maskerfrequenz von 52 Hz. Genauer
Einfallszeitpunkt in den niederfrequenten Sinusdauerton und Reiz-Rate der Ton-Bursts
wurde durch einen mit dem Oszillator verbundenen IC-MC 14526 geregelt. Die
Intensitit sowohl des Bursts als auch des Maskers konnte zwischen 50 und 120 dB SPL

in 1 dB Schritten variiert werden.

Die Reizsignale wurden vor Beginn der eigentlichen eigentlichen MeBvorginge

kalibriert, angegeben werden ihre Amplituden in dB/SPL gemé&B der Gleichung

L=20 log Py/P, in dB(SPL)
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Dabei sind L = Schalldruckpegel
Py = Schalldruck in Pascal, der definiert werden soll (1Pa=1N/m?)
P, = Bezugsschalldruck: 20 uPa
dB = Dezibel

SPL = Sound pressure level

Dieses logarithmische Verhiltnismafl ermoglicht die Erfassung der Spannbreite in der
akustischen Wahrnehmung. So betriigt der geringste vom Menschen wahrgenommene
Schalldruck 20 pPa (daher auch Bezugsschalldruck), der lauteste, ohne eine

Schmerzempfindung zu verursachen, 100 Pa.

6.3.2. Datenanalye:

Als Mefplatzsystem diente ein Nicolet Pathfinder 1 (Electrodiagnostic System Nicolet,
Offenbach/Main, Madison Wisconsin). Die gewonnenen elektrophysiologischen
Ableitungen lieBen sich iiber ein Farb-Raster Scan Display oder wahlweise iiber einen
Dot-Matrix-Ink-Jet Graphikdrucker (Okidata) darstellen. Die Speicherung zur spiteren
Auswertung beziiglich Amplituden und Latenzen von CAP, SP und CM erfolgte auf
Dual-Floppy-Disketten von 327 kB.

6.3.3. Reize

Um eine synchrone Entladung der Neuronen und damit ein relativ grofes elektrisches
Signal an der Ableitelektrode zu erlangen, sind Reize mit kurzer Anstiegszeit und Dauer
erforderlich. Langzeitreize hingegen wiirden nur unnétig Artefakte produzieren
(Eggermont 1974).

Es lassen sich vor allem zwei Reizformen unterscheiden:

Klick: Es handelt sich um einen Rechteckimpuls mit einer definierten Dauer von meist
1 ms. Das Frequenzspektrum ist breitbandig zwischen 500-5500 Hz mit einem
Maximum bei ca 4 kHz. Da hiermit der physiologische Horbereich angesprochen wird,
finden Clicks gerne in der Pddaudiologie als Screening-Reiz ihren Einsatz.

Von Nachteil ist bei dieser Reizform der sogenannte Ringing Effekt, bei dem es durch
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die reizinduzierte Synchronisation vieler Rezeptoren zu Schwingungen, aber auch zu
Nachschwingungen der Membran kommen kann, die die eigentliche Antwort

verfilschen konnen. (Davis 1976, Coats 1977).

Ton-burst: Bei der auch in der vorliegenden Versuchsreihe verwendeten Reizform
handelt es sich um einen sinusformigen, aus unterschiedlichsten Frequenzen
zusammengesetzten Reiz, der neben einer Plateauzeit zusitzlich durch eine Anstieg-
und Abfallzeit gekennzeichnet ist. Dabei ist die Wahl der Anstiegs- bzw. Plateauzeit
von Bedeutung, da in diesen Phasen der Reiz seinen gréBten Impuls erreicht. Bursts mit
einer kurzen Anstiegs- und Abfallszeit, aufgrund der symmetrischen Sinusform
deckungsgleich, erreichen eine bestmdgliche Synchronisation der Neurone und damit

eine bestmogliche frequenz- und intensitéitspezifische Reizantwort.

In jeder der vier Testfrequenzen wurden acht Intensititskombinationen

(Testton/Biasington) durchlaufen, so daB sich folgendes Arbeitsprotokoll ergab:

1kHz: 90/90; 90/100; 90/110; 100/100; 100/110; 100/120; 110/110; 110/120 dB.
2kHz: 90/90; 90/100; 90/110; 100/100; 100/110; 100/120; 110/110; 110/120 dB.
4kHz: 90/90; 90/100; 90/110; 100/100; 100/110; 100/120; 110/110; 110/120 dB.
8kHz: 90/90; 90/100; 90/110; 100/100; 100/110; 100/120; 110/110; 110/120 dB.

Der erste Wert der Kombination bezeichnet jeweils die Intensitit des Testtons, der

zweite die des Biasing-Tons.

30



Tabelle I gibt eine Ubersicht iiber die Reiz- und Ableitparameter der ECochG-Potentiale:

Frequenz: Masker / Biasing Ton: 52 Hz Sinusdauerton
Tone bursts: 1,2,4,8kHz

Signaldauer: 1-12 -1 ms (Anstieg - Plateau - Abfall)
Reizrate: 10 pro Sekunde

Intensitt: Tone bursts: 90-120 dB; Biasing Ton: 90-110 dB
Anzahl gesammelte Antworten: >100

Zeitfenster: 20ms

Hochpassfilter: 5Hz

Tiefpassfilter: 1.500 Hz

Ubergangswiderstand zur Membran des runden Fensters: < 2kOhm
Sensitivitit fuir das Input-Signal: 50 pV maximal
Polaritit der Stimuli: CAP, SP: alternierend; CM: Sogreiz
Artefaktunterdriickung: eingeschaltet

Vertdubung Gegenohr: nicht notwendig

6.4. Statistische Analyse der elektrophysiologischen Ergebnisse

Um einen Vergleich zwischen den Reizantworten der Versuchs- und der Kontrolltiere
durchfithren zu koénnen, wurden Mittelwert und Standardfehler des arithmetischen
Mittels (SEM, standard error of the mean) fiir jede MeBkombination berechnet, wobei
die beiden Gruppen stets getrennt wurden. Die Mittelwerte und Standardfehler wurden
in Diagramme eingezeichnet, wobei sich im Anhang zur Verdeutlichung des
Modulationsverhaltens eine Aufstellung der Diagramme findet, anhand derer sich in
der Gegeniiberstellung der beiden Gruppen der Verlauf des Modulationsverhaltens iiber

die 8 Phasen aufzeigen 1aft.

Um signifikante Unterschiede bestimmen zu kénnen, kamen aufgrund der vorliegenden
StichprobengréBle von n=6 Tieren je Gruppe spezifische Tests zur Anwendung, die sich

insbesondere bei kleinen Gruppen eignen. Diese sogenannten "small sample size tests"
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werden in der Statistik auch als exakte oder verteilungsfreie Tests bezeichnet und
basieren nicht auf schwerwiegenden Voraussetzungen wie groBe GruppengroBe

gekoppelt an Normalverteilung und homogenes Verhalten der Varianzen.

Fiir den Vergleich zwischen den beiden Gruppen wurde der exakte Mann-Whitney-Test
verwendet.

Den Vergleichen innerhalb einer Gruppe (z.B. Frequenzen- oder Intensititsvergleich
innerhalb einer Gruppe) diente der exakte Wilcoxon-Test.

Fiir den Vergleich mehrerer abhingiger Messungen (z.B. wenn alle 8 Mefphasen auf
Unterschiedlichkeit gepriift wurden) kam der exakte Test nach Friedman zur

Anwendung.
Alle verwendeten explorativen Tests eignen sich fiir Stichproben des vorliegende Typs

und basieren auf keinerlei Voraussetzungen, so dafl die errechneten Signifikanzen

problemlos interpretierbar sind.

Tabelle II gibt einen Uberblick tiber die Bewertung der ermittelten Signifikanzen:

nonsigﬁifikénter Unferschiéd iwischen Grlippen -

p von 0.05 bis 0.10 nonsignifikanter Unterschied, die Signifikanzschwelle
wurde nur geringfiigig verfehlt

p<0.05 signifikanter Unterschied

p<0.01 hochsignifikanter Unterschied

1 p=<0.001 hochsignifikanter Unterschied
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7. ERGEBNISSE

7.1. HORSCHWELLEN:

Zur Ermittlung der Horschwelle wurden, ohne gleichzeitiges Hinzuschalten des 52 Hz
Biasing-Tones, sowohl dem Kontroll- als auch dem Versuchskollektiv Tone-Bursts der
Frequenzen 1, 2, 4 und 8 kHz angeboten. Jeweils beginnend bei 120 dB SPL wurden
zunéichst die Amplituden und Latenzen des CAP (Compound Action Potential), sowie
die Amplituden des SP (Summationspotential) und des CM (Cochledres
Microphonpotential) weit iiberschwellig generiert, sodann wurde durch sukzessives
Herunterfahren der Reizintensitit in 10er Schritten die Horschwelle ermittelt.

Dabei wurde, stellvertretend ausgehend von der Amplitude des CAP, die
Pseudohorschwelle (Morizono 1984) dort festgelegt, wo nach Extrapolation noch eine

Amplitude von 5 pV als Reizantwort identifiziert werden konnte.

Horschwellen
120 -

—e— Versuchstiere
100 A

---o--- Kontrolitiere i ¢

80 -

60

40

20 1

1kHz 2 kHz 4 kHz 8 kHz

Frequenz

(Horschwellen der CAP-Amplituden in uV; Mittelwert und SEM)

Fiir alle Frequenzen 1, 2, 4, 8 kHz fand sich fiir das lirmgeschédigte Kollektiv eine
signifikante Hérschwellenabwanderung (p<0,00018), die gegeniiber der Kontroligruppe
zwischen 4 dB (1kHz) und 47dB (8kHz) lag. Die hoheren Frequenzen waren im
Vergleich zu den niedrigeren Frequenzen ausgeprigter betroffen; bei der Frequenz 1

kHz lagen die Horschwellen der beiden Gruppen noch eng beieinander (Mittelwert

33



Versuchsgruppe: 67,3 dB; Mittelwert Kontrollgruppe: 63,9 dB). Mit ansteigender
Frequenz jedoch wichen die Horschwellen mehr und mehr auseinander — das
Maximum der Horschwellenabwanderung fand sich bei 8 kHz; dort, wo bei dem
Normalkollektiv die Horschwellenempfindlichkeit mit 43,8 dB (Mittelwert) am besten

gewesen war.

7.2. CAP-AMPLITUDEN

Unabhingig von den Testfrequenzen und der Testton-/Biasingtonintensitit fand sich
fir alle vermessenen Kombinationen eine signifikante Modulation der CAP-
Amplituden sowohl fiir die Kontroll- als auch fiir die Versuchstiere. Die Modulation
der Versuchstiere war zwar statistisch signifikant, bewegte sich jedoch innerhalb sehr
enger Grenzen. Hingegen war die Modulation der Kontrolltiere erwartungsgemif weit
deutlicher ausgeprdgt als die der Versuchstiere. Hierauf deuteten die Unterschiede
zwischen den Phasen hin, die iiber sogenannte Steigungsdiskrepanzen statistisch

gepriift wurden.

CAP-Amplituden unabhangig von Frequenz und Latenz

Gruppenunterschiede
500 1 p<0.01 ***  p<0.01 *** p<0.01 ***  p<0.01 *** p<0.01 **  p<0.01 *** p<0.01 **  p<0.01 ***

. Prlifung der Modulation:
400 - —e— Versuchstiere - Testkollektiv p<0.01 **

- i fexe P
...o-- Kontrolitiere Kontrolikollektiv p<0.01 B

= I Lo %%

200 -
Steigungsdiskrepanzen
p<0.01 *** p=0.26 n.s. p=0.07 n.s. p=0.32 ns. p=0.04 * p<0.01 *** p=0.05 *
100 -
— z
b —&
I h4 + ) 4 3 3 ¢ <
0
1 2 3 4 5 6 7 8
Phase

(CAP-Amplituden in uV; Mittelwert und SEM)
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o Intensit:it

Mit steigender Intensitit erfolgte in der Kontrollgruppe eine deutliche Zunahme der
CAP-Amplitude. Statistisch erwies sich der Anstieg von 90 dB auf 100 dB als
signifikant, wihrend der numerische Anstieg von 100 dB auf 110 dB nur tendenzielle
statistische Signifikanz erreichte. Bei den Versuchstieren fand sich hingegen ein
geringer Anstieg der CAP-Amplituden. Wiahrend der Ubergang von 100 dB auf 110 dB
keine statistische Signifikanz erreichte, war die AmplitudenerhShung von 90 dB auf

100 dB statistisch signifikant.

Intensititsbezogene Analyse der CAP-Amplituden

B Versuchstiere
Kontrolitier

N
8

p=0.01 ** . p=0.07 n.s.
600 . - . - . )
p=0.04 * " p=0.17 n.s. ”
500 p<0.01 ***
. —
E p<0.01
p<0.01 **
» 400 -
ke
c
=
5 300 - 230
2
[]
=
=

100 +

90 dB SPL 100 dB SPL 110 dB SPL

Ein #hnlicher Befund fand sich als Ausdruck der Modulationsfihigkeit bei den
Modulationsspannen, die sich ergeben aus der Differenz zwischen maximalem und
minimalem Wert der Amplituden iiber die 8 Phasen. Sie fielen bei den Versuchstieren
erwartungsgemiB geringer aus: Wahrend der Ubergang von 100 dB auf 110 dB keine
statistische Signifikanz erreichte, war die geringe Erhhung der Spannen von 90 dB auf
100 dB statistisch signifikant.
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Intensitdtsbezogene Analyse der CAP-Spannen
700

199

L p=0.02 * N p=0.07 n.s.
600 - p=0.06 n.s. " p=0.38 n.s. *
p<0.01 ==
E 500 B Versuchstiere p<0.01 ***
n Kontrolitiere
2 4001 313
; p<0.01 ™=
o
] 300 A
)
=
=

[
[=3
(=]

-

[]

o
s

90 dB SPL 100 dB SPL 110 dB SPL

» Maskerintensitiit

Eine Betrachtung der Maskerintensitit unabhiingig von anderen Faktoren resultierte
insgesamt in hoheren Werten bei den Kontrolltieren. Anstiege der Maskerintensitiiten
resultierten bei den CAP-Amplituden der Versuchstiere nur von 90 dB nach 100 dB in
einer Signifikanz, wihrend bei den Kontrolltieren keine sukzessiven
intensitétskorrelierten Anstiege beobachtbar waren.

Beziiglich der Spannen als Ausdruck der Amplitudenmodulation fand sich mit
zunehmender Intensitdt des Maskers sowohl fiir die Kontrollen als auch fiir das

Versuchskollektiv eine Zunahme der Spannen.
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Masker-intensitidtsbezogene Analyse der CAP-Amplituden

Mittelwert und SEM
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Masker-intensitatsbezogene Analyse der CAP-Spannen
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37



 Frequenz

Eine Unterscheidung nach Frequenzen zeigte, daBl die Kontrolltiere stets signifikant
hohere Amplituden aufwiesen. Interessanterweise unterschieden sich die CAP-
Amplituden innerhalb der beiden Gruppen jeweils zu den héheren und zu den
niedrigeren Frequenzen. D.h. wihrend die Amplituden bei 1 kHz und 8 kHz signifikant
hoher ausfielen, waren die Amplituden im Mittelbereich (2 kHz und 4 kHz) signifikant
geringer. Insgesamt waren bei den Kontrolltieren alle Unterschiede im

Frequenzvergleich signifikant.

Frequenzbezogene Analyse der CAP-Amplituden
800

p=0.01 ** o p=0.23 n.s. . p=0.01 **
700 - ¢ p=0.01 = v p=0.04 * M p=001 = °
600 1 B Versuchstiere p<0.01 ***
Jeoor ™ Kontrollti
500 - ontrolitiere 402
333 p<0.01 **
400 '

p<0.01 ***
e

246

300 - 202

200 -

100

1 kHz 2 kHz 4 kHz 8 kHz

Bei den Versuchstieren lagen alle Amplituden erwartungsgemiB deutlich unter denen
der Kontrolltiere. Signifikante Unterschiede innerhalb der Versuchstiere wurden jedoch
zwischen niedrigen (1 kHz) und mittleren Frequenzen (2 und 4 kHz) und zwischen
mittleren (2 und 4 kHz) und hohen Frequenzen (8 kHz) sichtbar. Die Frequenzen im
Extrembereich (1 und 8 kHz) gingen bei den Kontrolltieren mit den signifikant héheren
Amplituden einher.
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Ein #hnliches Bild zeigten die CAP-Spannen der Versuchstiere. Wenn auch nicht
signifikant, so zeigten die Kontrollen doch numerisch gesehen eine Variabilitit in der
Frequenzanalyse mit eckpfeilig hoheren Spannen bei 1 und 8 kHz. Im Vergleich
blieben die Spannen der Versuchstiere iiber die 4 Frequenzen relativ konstant, es

konnte somit eine geringere Modulationsfihigkeit verzeichnet werden.

Frequenzbezogene Analyse der CAP-Spannen

800 4 p=0.38 n.s. p=0.38 n.s. =0.06 n.s.

. &
g

Py
* & *
& pe &

700 - p=0.12 n.s. M p=0.3 n.s. v p=0.02 * "

600 1 B Versuchstiere p<0.01 =
p<0.01 ***

500 - . . Kontrolltiere

100 | 3 2 p<0.01 *** 334

p<0.01 ***

300 1 211 226

Mittelwert und SEM
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« Intensititskombinationen

Insgesamt waren die Amplituden der Versuchstiere fiir alle Intensitiitskombinationen
signifikant hoher als bei der Versuchsgruppe. Interessanterweise hatte bei den Kontroll-
wie auch bei den Versuchstieren eine Erhohung des Maskers teils eine mindernde
Wirkung auf die Amplitude (bei 100 dB Testton-Intensitéit oder bei 110 dB). Diese
mindernde Wirkung wurde teilweise auch bei den Versuchstieren beobachtet,

wenngleich die absoluten Zahlen weitaus geringer ausfielen.

Intensitédtskombinationsbezogene Analyse der CAP-Amplituden
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Insgesamt waren als Ausdruck der Amplitudenmodulation die CAP-Spannen der
Kontrolltiere flir alle Intensititskombinationen signifikant groBer als bei der
Versuchsgruppe. Die Erhohung der Intensitit des Maskers bei gleichbleibender
Testtonintensitdt zeigte sowohl fiir die Kontrollen als auch fiir das Versuchskollektiv

eine Zunahme der CAP-Spanne.
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Intensititskombinationsbezogene Analyse der CAP-Spannen
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» Intensitiit und Frequenz

Eine Betrachtung der Amplituden nach Frequenz und Intensitit zeigte die schon
beobachteten auffallend geringen Amplitudenwerte der Kontrolltiere im mittleren
Frequenzbereich. Bei den Kontrolltieren war nur bei den drei unteren Frequenzen
(1,2,4 kHz) ein signifikanter CAP-Amplitudenanstieg von 90 auf 100 dB zu
beobachten, nicht jedoch bei 8 kHz, dort war er nur numerisch zu verzeichnen. Fiir die
Versuchstiere hingegen zeigte eine Betrachtung von Intensitit und Frequenz, daB die
CAP-Amplitude signifikant stieg, wenn bei 2, 4 und 8 kHz die Testtonintensitit von 90
dB auf 100 dB erhohte wurde, dies war jedoch nicht bei der niedrigsten Frequenz 1
kHz zu beobachten.
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7.3. CAP-LATENZEN

Unabhéingig von Testfrequenzen und der Testton-/Biasingtonintensitit fanden sich fiir
nahezu alle vermessenen Kombinationen niedrigere Latenzen der Kontrolltiere. Die
Unterschiede zwischen den Gruppen waren jedoch nicht durchweg signifikant. Auch
die Unterschiede zwischen den Phasen, die iiber sogenannte Steigungsdiskrepanzen
statistisch gepriift wurden, waren nur von Phase 6 bis 8 signifikant. Insgesamt
bewegten sich die Latenzen beider Gruppen im Vergleich der Phasen auf etwa dem
gleichen Niveau mit einer deutlichen Niveauverschiebung zugunsten kiirzerer Latenzen

der Kontrolltiere.

CAP-Latenzen unabhangig von Frequenz und Intensitét

3.1 “Gruppenunterschiede
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C | I § ............ % _____________ { ............. 4} ............. % ............. % .............
2 ¢ i
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p=0.21 n.s. p=0.5 n.s. p=0.08 n.s. p=0.37 ns. p=0.47 ns. p<0.01 ** p=0.05 *
1.9 -
17 +——
1 2 3 4 5 6 7 8
Phase
o Intensitiit

Mit steigender Intensitdt erfolgte in der Kontrollgruppe eine signifikante
intensititskorrelierte Reduktion der CAP-Latenz, wobei der Schritt von 90 auf 100 dB
SPL die ausgeprigteste Latenzverkiirzung ausloste. Die Uberlegenheit der
Kontrollgruppe in der Latenz gegeniiber der Versuchsgruppe erreichte bei 100 und 110
dB SPL statistische Signifikanz, wéhrend bei 90 dB SPL keine statistisch signifikanten
Latenzunterschiede zwischen den Gruppen beobachtbar waren. War bei Betrachtung

innerhalb der Gruppen bei den Kontrolltieren ein kontinuierlicher signifikanter Abfall
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der Latenzen unter Anhebung der Testton-Intensitit zu beobachten, so war dies bei den
Versuchstieren nicht der Fall. Vielmehr resultierte die Anhebung der Intensitéit von 90
auf 100 dB SPL in einer Verldngerung der Latenz. Die weitere Steigerung auf 110 dB
SPL resultierte zwar wieder in einer Verkiirzung der Latenz, die aber mit 2,44 ms

immer noch ldnger war als bei 90 dB SPL.

Intensitatsbezogene Analyse der CAP-Latenzen

2.9
p=0.46 n.s. p=0.02 *
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p<0.01 **
—

281 p=0.19 n.s. 2.48
—

p=0.03 *

N
iN
L

Mittelwert und SEM

N
N
.

Versuchstiere
Kontrolitiere

N
-

N
o
}
|
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» Maskerintensit:it

Bei Betrachtung der Maskerintensitit kam es im Vergleich der Gruppen nur bei hohen
Dezibelwerten (110 dB und 120 dB) zu einem statistisch signifikanten Unterschied der
Latenzen, wihrend eine Steigerung der Maskerintensititen im niedrigeren Bereich
keine statistische Signifikanz der Gruppenunterschiede erreichte. Auffillig war
innerhalb der Gruppe der Versuchstiere eine deutliche Verringerung der Latenz bei 100
dB, wihrend die Kontrolltiere die geringsten Latenzen bei den hochsten Intensitiiten
aufwiesen. Insgesamt zeigten die Kontrollen bei Steigerung der Masker-Intensitit eine
numerisch kontinuierliche Verkiirzung der Latenzen. Bei den Versuchstieren hingegen

kam es bei Steigerung teilweise zu einer signifikanten Verlédngerung der Latenzen.
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Masker-intensitiatsbezogene Analyse der CAP-Latenzen
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» Frequenz

Eine Unterscheidung nach Frequenzen unabhingig von weiteren Faktoren zeigte die
erwartet kiirzeren Latenzen der Kontrolitiere auf fast jeder der vier Frequenzstufen.
Insgesamt zeigten sich mit einem Frequenzanstieg von 1 auf 2 kHz eine Verldngerung
der Latenzen bei beiden Gruppen. Bei 4 und 8 kHz fanden sich hoch- bzw. signifikante
Unterschiede zwischen den Gruppen, da zwar Versuchs- und Kontrollgruppe initial
diese Verlingerung der Latenzen zeigten, dann aber die Versuchsgruppe die
stufenweise signifikante Latenzverkiirzung der Kontrollen bei steigenden Frequenzen
(2 auf 4 kHz) nicht mehr mitmachte. Erst beim Ubergang in hohe Frequenzen (4 auf 8
kHz) kommt es auch bei der Versuchsgruppe wieder zu einer Verkiirzung der

Latenzen. Fiir die Frequenz 4 kHz wurde der deutlichste Gruppenunterschied

festgestellt.
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Frequenzbezogene Analyse der CAP-Latenzen
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o Intensitiitskombinationen

Insgesamt waren die CAP-Latenzen der Versuchstiere fliir nahezu alle
Intensitdtskombinationen signifikant héher als bei der Kontrollgruppe. Die Erhshung
der Intensitét des Maskers bei gleichbleibender Testtonintensitit resultierte bei den
Versuchstieren groftenteils in einer Verlingerung der Latenzen, ein #hnliches
Verhalten zeigten die Antworten der Kontrollen. Innerhalb der Kontrolltiere resultiert
die Steigerung der Testton-Intensitét bei gleichbleibendem Masker in einer Verkiirzung
der Latenzen. Vergleicht man unter diesem Aspekt die Versuchstiere untereinander, so
findet sich eine Verldngerung der Latenzen, am deutlichsten ausgeprigt bei 90/100 auf
100/100 dB SPL (0,2 ms).

Der grofite Latenzunterschied zwischen ldrmtraumatisierter Gruppe und
Kontrollgruppe zeigt sich bei 100/110 dB SPL (0,41 ms), die geringste bei 90/100 dB
SPL (0,06 ms).
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Intensitétskombinationsbezogene Analyse der CAP-Latenzen
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7.4. SP-AMPLITUDEN

Unabhingig von Testfrequenzen und der Testton-/Biasingtonintensitit fanden sich fiir
nahezu alle vermessenen Kombinationen niedrigere SP-Amplituden der Versuchstiere.
Die Unterschiede zwischen den Gruppen waren in allen Phasen signifikant. Die
Kontrolltiere fallen insgesamt durch einen ausgesprochen geschwungenen Verlauf auf,
der bei den Versuchstieren extrem gediampft erscheint, somit kaum Modulation
aufweist. Sémtliche Steigungsdiskrepanzen fielen aufgrund dieses Verlaufstyps
statistisch ~ signifikant aus. Zudem iiberwiegen im Kontrollkollektiv hoch

negativamplitudige Reizantworten zum Ende der 8 Phasen.
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SP-Amplituden unabhéngig von Frequenz und Intensitét
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« Intensitiit

Insgesamt waren die SP-Amplituden der Versuchstiere auf jeder Intensititsstufe
signifikant verringert, im Bereich niedriger Intensititen (90 dB SPL) fanden sich sogar
negative Werte. Mit steigender Intensitét erfolgte sowohl in der Kontroll- als auch in
der Versuchsgruppe eine Zunahme der SP-Amplituden. Alle Intensitétsanstiege bei den
Kontrolltieren resultierten in signifikant hoheren SP-Amplituden, wihrend die
Amplituden der Versuchsgruppe von 100 dB auf 110 dB statistisch nicht signifikant
stiegen.

Entsprechend verhielten sich auch die Spannen, die als Ausdruck der
Modulationsfihigkeit mit steigender Intensitét zunahmen, bei den Versuchstieren in

stets geringerem AusmaB.
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Mittelwert und SEM

Mittelwert und SEM
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Intensititsbezogene Analyse der SP-Amplituden
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Intensitdtsbezogene Analyse der Spanne der SP-Amplituden
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 Frequenz

Eine Unterscheidung nach Frequenzen unabhéngig von weiteren Faktoren zeigte die
erwartet hoheren SP-Amplituden der Kontrolltiere auf jeder der vier Frequenzstufen.
Fiir die Kontrollgruppe wurden bei Reizung mit 1 kHz groBere Amplituden als bei 2
kHz und 4kHz gesehen. Erst die hochste Frequenz 8 kHz wies die grofte Amplitude
auf, der Frequenzbereich bei dem auch die groBten Spannen als Ausdruck der
Modulationsfihigkeit gefunden wurden. Bezeichnend fiir das Modulationsverhalten der
Versuchsgruppe waren die negativen Amplituden, die sich bei Reizung mit 1 kHz
auffinden lieBen, eine Steigerung der Frequenzen resultierte dann in einer
Gréfenzunahme der Amplituden. Interessanterweise waren bei den Versuchstieren im
mittleren Frequenzbereich (2 vs. 4 kHz) signifikante Unterschiede auffindbar, die sich
in der Kontrollgruppe nicht =zeigten, wenn auch hier ein numerischer

Amplitudenanstieg vorhanden war.

Frequenzbezogene Analyse der SP-Amplituden
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Frequenzbezogene Analyse der Spanne der SP-Amplituden
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« Intensititskombinationen

Insgesamt waren die SP-Amplituden der Versuchstiere fiir nahezu alle
Intensititskombinationen erwartungsgemi signifikant geringer als die der
Kontrolltiere. Eine Erhohung der Intensitdt des Maskers bei gleichbleibender
Testtonintensitét verringerte die SP-Amplitude bei den Kontrolltieren teilweise
bedeutsam (z.B. bei 100 dB oder bei 120 dB). Beim lirmtraumatisierten Kollektiv
hingegen fand sich sowohl bei Masker- als auch bei Testtonsteigerung ein Anstieg der
Amplituden, die initial bei Testtonkombinationen niedriger Intensitit negative Werte

aufwiesen.
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Intensitédtskombinationsbezogene Analyse der SP-Amplituden
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o Intensitiit und Frequenz

Eine Betrachtung der SP-Amplituden nach Frequenz und Intensitit zeigte in der
Kontrollgruppe steigende SP-Amplituden mit ansteigender Intensitt, allerdings nur bei
4 und 8 kHz signifikant. Zudem présentierte die Kontrollgruppe bei moderaten Testton-
Intensitédten hauptsichlich positive Werte iiber die 8 Phasen (s.Abbildungen S. 87 ff.).
Eine Steigerung der Intensititen fiihrte zu einer Zunahme der sinusférmigen
Modulation iiber die 8 Phasen, zu Beginn und zum Ende der Phasen lieBen sich auch
negative SP Amplituden messen. Nach Lirmtraumatisierung war dieses
Modulationsbild aufgehoben, die Kurven verliefen flach.

Bei den Versuchstieren ist der Amplitudenverlauf {iber die Phasen generell wesentlich
flacher, vor allem in den Frequenzen 1 und 2 kHz sind bei den moderaten
Intensititskombinationen 90/90, aber auch 90/100, 90/110 dB SPL die
durchschnittlichen SP-Amplituden iiber die 8 Phasen negativ, wihrend die Amplituden
bei den Kontrolltieren positiv sind. (s. Abbildungen S. 87 ff.)
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7.5. CM-AMPLITUDEN

Unabhingig von Testfrequenzen und der Testton-/Biasingtonintensitit fanden sich fiir
nahezu alle vermessenen Kombinationen héhere CM-Amplituden der Kontrolltiere.
Die Unterschiede in den CM-Amplituden zwischen den Gruppen waren fiir alle Phasen
signifikant. Die gruppenspezifischen Unterschiede zwischen den Phasen, die iiber
sogenannte Steigungsdiskrepanzen statistisch gepriift wurden, waren nur von Phase 3
nach 4 und 5 bis 7 signifikant. Insgesamt bewegten sich die CM-Amplituden in der
Versuchsgruppe rein numerisch auf etwa dem gleichen Niveau mit einer deutlichen

Niveauverschiebung zugunsten hoherer Amplituden bei den Kontrolltieren.

CM-Amplituden unabhéngig von Frequenz und Intensitéat

1400 Gruppenunterschiede
p<0.01 **  p<0.01 ** p<0.01 ** p<0.0t ***  p<0.01 ** p<0.01 ** p<0.01 ** p<0.01 ***
1200 - .
. Prufung der Modulation:
*— Versuchstiere - Testkollektiv p<0.01 **
1000 - ...o-- Kontroltiere - Kontrollkollektiv p=0.03 *

LS S S SN SN SO S

400 Steigungsdiskrepanzen
p=0.14 ns. p=0.43 ns. p=0.02 * p=0.43 n.s. p<0.01 ** p<0.01 *** p=0.43 n.s.

200 -
i T Y 1 I T
t t t t t t + {
0
1 2 3 4 5 6 7 8
Phase
« Intensitiit

Insgesamt waren die CM-Amplituden der Kontrolltiere auf jeder Intensititsstufe
signifikant groBer. Mit steigender Intensitét erfolgte in der Kontrollgruppe wie auch in

der Versuchsgruppe eine Zunahme der CM-Amplituden.
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Intensitétsbezogene Analyse der CM-Amplituden

1200 -
R p=0.02 * N p=0.02 *
* p=0.01 * M p=0.02 *

1000 -
s p<0.01 = 749
L gog | p<0.01 ** —
W —
°
c
=
+ 600 -
(0] = —L
2 B Versuchstiere
f:;’ 400 - Kontrolitiere

200 1

0 4

90 dB SPL 100 dB SPL 110 dB SPL

o Maskerintensitit

Eine Betrachtung der Maskerintensitit unabhéngig von anderen Faktoren resultierte bei
den Kontrolltieren stets in erhShten CM-Amplituden. Sukzessive Anstiege der
Maskerintensitéiten resultierten in beiden Gruppen in signifikanten Anstiegen der CM-
Amplituden, wenngleich die Anstiege bei den Versuchstieren statistisch zwar

signifikant, jedoch numerisch sehr gering ausfielen.

Masker-intensitdtsbez. Analyse der CM-Amplituden

1400 . p=0.02"
¢ p=0.01* e
1200 - 0<0.01 %
1000+ PO0T" g @ Versuchstiere 823
L e .
Kontrolltiere
800 -

600

400 4

200

100 dB SPL 110 dB SPL
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» Frequenz

Eine Unterscheidung nach Frequenzen unabhingig von weiteren Faktoren zeigte die
erwartet hheren CM-Amplituden der Kontrolltiere auf jeder der zwei Frequenzstufen.
Insgesamt ist bei beiden Gruppen auch eine Reduktion der CM-Amplitude mit héherer
Frequenz beobachtbar, wobei die Reduktion in absoluten Werten bei der

Kontrollgruppe massiver ausfillt als bei den Versuchstieren.

Frequenzbezogene Analyse der CM-Amplituden

=0.04 *
1600 . d .

p=0.01 ** M

1400 -

1200 -

B Versuchstiere

1000 - B Kontrolltiere

800 -

p<0.01 *
600 -

Mittelwert und SEM

312

400 -

200 -

o Intensitiitskombinationen

Insgesamt  waren die = CM-Amplituden der Kontrolltiere fiir alle
Intensitétskombinationen signifikant hoher als bei der Versuchsgruppe. Bei einer
Erhéhung der Intensititskombination stieg die CM-Amplitude bei den Versuchstieren
an (von 90/90 auf 100/100 dB und von 100/110 auf 110/110 dB). Der Effekt war bei
der Kontrollgruppe nicht so deutlich ausgeprégt.
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Intensititskombinationsbezogene Analyse der CM-Amplituden
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o Intensitiit und Frequenz

Eine Betrachtung der CM-Amplituden nach Frequenz und Intensitit zeigte einen klaren
intensitdtsabhéngigen Anstieg der CM-Amplituden (von 90 auf 100 dB): Sowohl in der
Kontroll- als auch in der Versuchsgruppe stiegen die CM-Amplituden mit héher
werdender Testtonintensitét —signifikant an, wenngleich die Anstiege der

Kontrollgruppe iiberaus deutlicher ausfielen als die der Versuchsgruppe.

57



Intensitéts- und frequenzbez. Analyse der CM-Amplituden (bei 1 kHz)
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Intensitéats- und frequenzbez. Analyse der CM-Amplituden (bei 2 kHz)
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8. DISKUSSION

Die Methode des ”low frequency acoustic biasing”, bei der Testténe kombiniert mit
einem niederfrequenten Bias-Ton angeboten werden, versucht mit den Moglichkeiten
der FElektrocochleographie das diagnostische Spektrum zu erweitern, um
Innenohrpathologien voneinander abzugrenzen.

So sollen in der vorliegenden Arbeit Unterschiede zwischen einem normalhérenden und
einem lirmtraumatisierten Meerschweinchenkollektiv dargestellt werden. Dariiberhinaus
werden auch Vergleiche zur hydropisch geschidigten Cochlea gezogen, deren
Schidigung in Vorversuchen mit diesem Verfahren objektiviert werden konnte

(Hohmann 1991, 1993).

Horschwelle

Der progressive Horverlust ist ein charakteristisches Moment des M. Méniére, wobei die
CAP-Hérschwellenabwanderung von vielen Untersuchern als aussagekriftigstes
Kriterium fiir das Horvermdgen der hydropischen Tiere gesehen wird (Uno 1969,
Kumagami 1983, Morizono 1985, Horner 1987). Dabei zeigte sich ein deutlicher
Zusammenhang zwischen Horschwellenabwanderung und Ausmall des Hydropses
(Takeda 1981, Morizono 1985). Die Dysfunktion von Haarzellen und Cochlea findet ihr
histopathologisches Korrelat bereits lichtmikroskopisch: Haarzelldegenerationen wurden
vor allem im apicalen Anteil der Schnecke gesehen, dort war auch der Hydrops in der
Scala media am ausgeprigtesten. Tonndorf (1957) erkldrte die primédr apikale
Aufweitung der Strukturen duch den endolymphatischen Druck damit, dal der
Endolymphschlauch in diesem Bereich flexibler als basal ist. Von den
Haarzellpopulationen waren die dufleren stirker betroffen als die inneren. Horner (1988)
beobachtete im oberen Bereich der Cochlea eine selektive Atrophie der kurzen und
mittleren Stereozilien der #uBeren Haarzellen. In elektronenmikroskopischen
Untersuchungen lieBen sich zusitzlich subzelluldre Verdnderungen im Bereich der
Cuticularplatten, der neuralen Endigungen der inneren und &uBeren Haarzellen, der

myelinisierten dendritischen Fasern und der Ganglionzellen nachweisen (Nadol 1994).
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Als Charakterisitikum des endolymphatischen Hydropses konzentriert sich der
auftretende Horverlust analog zum apicalen anatomischen Schiddigungsmuster auf die
niedrigen Frequenzen (Rahko 1990), da diese im apicalen Anteil der Cochlea
reprisentiert sind. So fand Morizono (1985) eine Schwellenabwanderung nur im Bereich
unterhalb 4 kHz, #hnlich wie Horner und Cazals (1987). Sie sahen einen
Schwellenverlust von bis zu 20 dB im Frequenzbereich 250 Hz bis 6 kHz, wihrend die
Horschwellen hoherer Frequenzen unbeeintriachtigt blieben. Auch Hohmann (1991) fand
in seiner Versuchsreihe an Meerschweinchen mit operativ induziertem Hydrops eine
Abwanderung der Horschwelle um 15 dB bei 1 kHz, bei den héheren Frequenzen gab es

kaum Verinderungen.

Ein Hochtonverlust wie bei Larmschwerhorigkeit ist somit untypisch fiir den Hydrops.
Diese Affektion der hohen Frequenzen bei Lirmschiddigung, wie sie bereits in der
Literatur (Robertson 1982, Libermann 1984, Puel 1996) beschrieben wurde, konnte in
dieser Versuchsreihe bestitigt werden. Entsprechend dem Muster, wie Robertson (1983)
und Spoendlin (1971) es fanden, beginnt die Schddigung mit dem Untergang zuerst der
ersten Reihe der #ufleren Haarzellen (OHC), um dann {iber die IHC und OHC 2 und 3
fortzuschreiten. Kim (1986) und Lehnhard (1984) hatten in ihren Versuchen zeigen
konnen, daB eine Schwellenabwanderung bis 50 dB oftmals nur mit einer Schédigung

der duBeren Haarzellen verbunden ist.

In der vorliegenden Versuchsreihe zeigte sich, deutlich abgrenzbar vom endolympha-
tischen Hydrops, ein ausgeprigter Horverlust fiir die Frequenzen 4 und 8 kHz: Die
Diskrepanz zwischen Kontroll- und Versuchskollektiv betrug 41,8 bzw. 47,2 dB.
McFadden formulierte 1982, daf eine initiale Horschwellenabwanderung {iber 40 dB mit
einem bleibenden Horschaden (Permanent Threshold Shift, PTS) einhergeht. Die
histologischen Ergebnisse von Spoendlin (1971) unterstiitzen den Verdacht des PTS:
Nach Beschallung mit 125 dB sah er bleibende Schiden an den cochledren Strukturen.

Eine Erklarung fiir den im hohen Frequenzbereich lokalisierten Schaden 16t sich darin
finden, daB bei der traumatisierenden Beschallung mit weilem Rauschen typischerweise
alle Frequenzen zwischen 20 Hz und 20 kHz vertreten sind. Entsprechend miissen alle

Frequenzen die basalen Reprisentationsorte der hohen Frequenzen passieren, um geméif

60



der Ortstheorie die apical gelegenen Regionen der tiefen Frequenzen zu erreichen. Im
basalen Anteil der Cochlea kommt es somit zur groBten Beanspruchung und so zur

grofiten Schidigung.

Die Frequenzgewichtung der Innenohrschidigung und auch das AusmaB der
Horschwellenverschiebung 146t damit bereits eine konkrete Unterscheidung zwischen
Hydrops (tiefe Frequenzen; 20 dB shift) und Larmtrauma (hohe Frequenzen; > 40 dB
shift) zu.

Summenaktionspotential (CAP)

In tierexperimentellen Anséitzen untersuchten Morizono und Sikora, die 1984 den
Begriff des ”low frequency acoustic biasing” begriindeten, den modulierenden EinfluB
eines niederfrequenten Biastones auf einen hoherfrequenten Testton.

Dabei wurden tone bursts unterschiedlicher Frequenzen zwischen 2 und 16 kHz in einen
50 Hz-Sinusdauerton mit jeweils 45° Phasenverschiebung hineingegeben und das
Modulationsverhalten der Amplituden und Latenzen von Cochleapotentialen gesunder
Meerschweinchen dem solcher mit operativ induziertem Hydrops gegeniibergestellt.
Bereits in psychoakustischen Messungen hatten Deatherage (1967) und Zwicker (1977)
darstellen konnen, daB unter Hinzuschaltung von ”low frequency sound” zwischen 50
Hz und 200 Hz mit einer Intensitit von 79 bis 105 dB SPL die Hérschwelle fiir
hoherfrequente Reize (oberhalb 1000 Hz) beeinflufit werden konnte: Die psychoaku-
stische Horschwelle lie} sich um bis zu 28 dB veréndern. Deatherage (1967), Zwicker
(1977) und Morizono (1984) vermuteten eine maximale Abscherung der
Basilarmembran in Richtung Scala tympani als Ursache fiir die Schwellenerhhung,.
Durch die niederfrequente Sinuswelle kommt es in der gesunden Cochlea zu einer
Vorspannung und Abscherung der Basilarmembran , wobei der konvexe Anteil des
Biastones eine Anspannung, der konkave Anteil eine Entspannung der Basilarmembran
auslost. Dies spiegelt sich im sinusférmigen Modulationsverhalten der
Reizantwortamplituden wider (Mrowinski 1996).

Im meniére’schen Innenohr kann der modulierende Effekt des Biasingtones jedoch nicht

mehr so ausgeprigt zum Tragen kommen, da die Basilarmembran aufgrund der
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hydropischen Verhiltnisse bereits vorgespannt ist. Der endolymphatische Hydrops
nimmt gewissermaflen den Maskingeffekt vorweg und unterbindet eine ausgepriigte
Reaktion auf den Biasing-Ton. Es wird angenommen, da8 die Héhe der modulierenden
CAP-Amplituden den Ausprigungsgrad des Hydrops widerspiegelt (Kabudwand 1998).
Morizono wies 1986 bei einer kurzfristigen Erhdhung des hydrostatischen Druckes in
der Scala media eine reversible Verminderung der CAP-Amplituden nach.

Es wird im folgenden gezeigt, dal auch andere Innenohrpathologien - wie das hier
untersuchte Lirmtrauma - eine vergleichbare Auswirkung auf die endocochledren

Reizantworten haben kénnen.

Hohmann (1991, 1993) hatte in den Vorversuchen zum endolymphatischen Hydrops im
Kontroll- und Versuchskollektiv mit steigender Intensitit der Testton/Biasington-
Kombination eine Zunahme der Spanne (maximaler Amplitudenwert minus minimaler
Amplitudenwert in den 8 Phasen) als Ausdruck der zunehmenden Modulation gefunden.
Dabei konnte die ausgeprigteste Modulation gesehen werden, wenn die Intensitit des
Biasingtones 10 bis 20 dB iiber der des Testtons gew#hlt wurde. Dieses Antwortmuster
trifft in den eigenen Untersuchungen sowohl fiir die Kontrollen als auch fiir das
larmtraumatisierte Kollektiv zu. Dabei findet sich fiir das ldrmtraumatisierte Kollektiv
iber alle analysierten Parameter eine deutliche, stets signifikante Suppression der
Versuchstier-Amplituden gegeniiber denen der Kontrollen, wie auch Homma (1994) in

seinen Untersuchungen zum lérmtraumatisierten Meerschweinchen zeigen konnte.

Auch die Tiere mit endolymphatischem Hydrops hatten fiir alle
Intensitétskombinationen geringere Amplituden gegeniiber den Kontrollen aufgewiesen,
die Modulation iiber die 8 Phasen war ebenfalls geringer ausgeprigt . Dies spiegelte sich
in der GroBe der Spannen wider, die fiir das hydropische Kollektiv sémtlich unter 50pV
lagen, wihrend die Spannen der Kontrollen stets dariiber lagen und Werte bis 250 pV
erreichten.

Bei der Gegeniiberstellung der Innenohrpathologien Hydrops und Lirmtrauma erwies
sich die Modulationsspanne als geeignetes Unterscheidungskriterium: Denn auch bei
den lirmgeschédigten Cochleae der vorliegenden Untersuchungsreihe fand sich so gut

wie keine Spanne grofer als 50 uV und hob sie damit deutlich von den Kontrollen ab,
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bei denen Werte bis 360 pV gemessen wurden. Die Unterschiedlichkeit Hydrops -
Lérmtrauma - Kontrollen wird dann deutlich, wenn die Betrachtung des 50pV-
Spannenkriteriums an die fiir die jeweilige Innenohrpathologie charakteristische
Horschwellenabwanderung gekoppelt wird. Zusammen mit den charakteristischen
Abfillen - Hochtonverlust mit 45 dB Shift fiir Larmtrauma, Tieftonverlust mit 20 dB
Shift fiir Hydrops - ist die Differenzierung moglich.

In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen dieser Untersuchungsreihe hatte Héhmann
(1991, 1993) in den Voruntersuchungen zum endolymphatischen Hydrops im
Kontrollkollektiv die ausgepriigteste Modulation bei 1 kHz gefunden, wihrend sich die
hoheren Frequenzen relativ stabil iiber die Phasen zeigten mit der niedrigsten
Modulation bei 4 kHz. Bei 8 kHz fand sich wiederum eine ausgeprigtere Modulation
gegeniiber 4 kHz. Anders als bei den Tieren nach Lirmtraumatisierung lieBen sich
Kontrollkollektiv und hydropisches Kollektiv am besten bei 1 kHz unterscheiden.

Beim lirmtraumatisierten Kollektiv hingegen waren es die Frequenzen 4 und 8 kHz , bei
denen die Spannen als Ausdruck der Modulationsfihigkeit mit einem Faktor von 7,5
bzw. 8,5 unter dem der Kontrollen lag. Dies entsprach dem Frequenzbereich, in dem
auch die CAP-Amplituden mit Abfillen auf 1/9 (4 kHz) und 1/8 (8kHz) der
Kontrollwerte am stiirksten veréndert waren. Dieses Frequenzmuster korreliert mit den
bei der Beschreibung der Horschwellen aufgefundenen am stirksten geschidigten
Frequenzen und gibt Hinweis auf den basal gelegenen Ort der grofiten Schidigung.

Da das CAP in den dendritischen Aufistelungen des Hornerven entsteht und die
synchronisierte Gesamtantwort einer Vielzahl von Einzelfasern des Hornervs auf einen
akustischen Reiz reprisentiert, kann als Schédigungsursache die von Mulroy (1990)
elektronenmikroskopisch gesehene Affektion der afferenten Synapsen zwischen

Haarzellen und Hornervenfasern vermutet werden.

CAP-Latenzen
Die Auswertung der Latenzen ermdglicht eine Abgrenzung des durch weiles Rauschen
larmgeschédigten Kollektivs von den Antworten nach operativ induziertem Hydrops.

Das hydropische Kollektiv zeigte eine Verkiirzung der Latenzen gegeniiber den

63



Kontrollen (Hohmann 1991), was Aran 1984 fiir die hydropische Cochlea mit einem
Rekruitment der Amplituden und Latenzen des CAP erklirte. Horner (1987) wies eine
direkte Proportionalitét zwischen Latenzverkirzung und HérschwellenerhShung am
hydropischen Innenohr des Meerschweinchens nach.

Dem entgegengesetzt fand sich fiir das lirmgeschédigte Versuchskollektiv iiber alle

Ableitungsparameter eine zumeist signifikante Verlingerung der Latenzen.

Ahnlich wie in den Vorversuchen Héhmanns (1991, 1993) fand sich im
Kontrollkollektiv eine Frequenz- und Intensititsabhingigkeit dahingehend, daB, mit
Ausnahme von 2 kHz, eine Steigerung der Frequenz mit einer Verkiirzung der Latenz im
Kontrollkollektiv  einherging. Ein paralleles Antwortmuster lieferten die
larmtraumatisierten Versuchtiere, wobei bei 4 kHz der deutlichste Unterschied (p< 0,01)
zwischen den beiden Kollektiven entsprechend der Hauptschidigung der
larmgeschédigten Cochlea auszumachen war. Diese Ergebnisse bestitigen sich in der
Literatur, wo Yoshie (1973) dokumentierte, daB im Frequenzbereich zwischen 1 und 4
kHz die Latenzen eine zur Frequenzsteigerung fast proportionale Verkiirzung zeigen, bis
8 kHz geringer abnehmen und sich ab 10 kHz konstant verhalten. Bei
horschwellennahen Reizen ist zudem die Latenz abhingig von der Frequenz des
Reiztones; sie ist bei niederfrequenten Reizen verlingert, da entsprechend der
Ortstheorie ein lingerer Weg zur frequenzspezifischen apexnahen Region zuriickgelegt
werden muB. Hochintense Reize jedoch nivellieren den EinfluB der Frequenzen
(Eggermont 1974).

Entsprechend den Vorversuchen (H6hmann 1991, 1993) wurden unter physiologischen
Bedingungen die Latenzen mit ansteigender Intensitét vor allem der Testtonkomponente
proportional  kiirzer. Nach  Larmschiddigung blieben die  signifikanten
Gruppenunterschiede erhalten, aber unter Anhebung der Testtonintensitit kam es eher zu

einer Latenzverldngerung (90/100 auf 100/100 dB SPL: 0,2 ms).

Die Spannen waren im hydropischen Kollektiv gegeniiber den Kontrollen verringert,
was in Ubereinstimmung mit den Ergebnissen Morizonos (1984) fiir durch den Hydrops
verdnderte endocochledre Strukturen, verbunden mit einer eingeschrinkten

Modulationsfahigkeit der Cochlea, spricht. Im Gegensatz dazu lieferte das
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larmtraumatisierte Kollektiv mit ansteigenden Frequenzen eine Zunahme der Spannen,
was vermuten ldBt, daB die lirmgeschédigte Cochlea beziiglich der Latenzen einen

ausgeprigteren Effekt des 52-Hz-Maskers zulaft.

Summenaktionspotential (SP)

Das SP ist definiert als Verlagerung der isoelektrischen Linie zum Negativen oder
Positiven hin (Dallos 1973), wobei sich das morphologische Substrat in den Haarzellen
findet (Zheng 1997). Treten beispielweise Spannungsverinderungen wie bei einem
endolymphatischen Hydrops auf, so kommt es in der Arbeitsweise der Cochlea zu
verstirkt nichtlinearen Merkmalen (Russel 1978), was sich wiederum in der Ausbildung
der SP Amplitude widerspiegelt. Das Meerschweinchen weist unter Normalbedingungen
ein positives SP auf; je ausgeprégter der hydropsbedingte Druck in der Scala media,
desto haufiger finden sich negativierte Amplituden des im unversehrten Ohr urpriinglich
positiven SP (Gibson 1983,1991, Morizono 1984, 1985).

Klis und Smoorenburg (1988) fanden bei operativ induziertem endolymphatischem
Hydrops eine geringer ausgeprigte Modulation sowie bei moderaten
Stimulusintensititen ein negatives bzw. kleines SP, das mit zunehmender Intensitit
groBer und stets positiv wurde. Diese Ergebnisse decken sich mit den Resultaten aus den
Versuchen Hoéhmanns (1991, 1993) zum endolymphatischen Hydrops: Im
Kontrollkollektiv war eine sinusformige Modulation zu sehen gewesen, die offenbar
dem Verlauf des 52-Hz-Tons folgte. Bei zunehmender Intensitét vor allem des Maskers
kam es zu einer Zunahme der Amplituden mit wiederholt negativen Werten in den
spiten Phasen 7 und 8, teilweise auch in der Frithphase 1. Das hydropische Kollektiv
hingegen wies deutlich flachere Modulationskurven mit kleineren Spannen auf,
allerdings ging der sinusfSrmige Verlauf des Kontrollkollektivs nicht ganz verloren.
Passend zu den Ergebnissen anderer Untersucher (Aran 1984, Horner 1987, Badr-El-
Dine 1997), die bei operativ induziertem Hydrops keine ausgepriigt negativen
Summationspotentiale gefunden hatten, sah auch Hshmann in seinem Versuchskollektiv
keine negativen SP, sondern im Mittel reduziert positive Potentiale.

Die vorliegende Untersuchungsreihe nach Lirmtraumatisierung kommt beziiglich der

Kontrollgruppe zu den gleichen Ergebnissen.
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Wesentlich ausgeprigter als beim Hydrops findet sich fiir das ldarmtraumatisierte
Kollektiv eine Unterdriickung der sinusformigen Modulation, bei insgesamt flacher
Modulationskurve finden sich hier verstirkt negative Verldufe iiber die 8 Phasen .
Anders als bei den hydropischen Tieren der Vorversuche finden sich im Kollektiv mit
Horschédigung iiberhaupt negative SP-Amplituden, die vor allem fiir die Frequenz 1
kHz und fir milde Testtonanteile in den Kombinationen gefunden werden (90/90,
90/100, 90/110).

Im Zuge von Haarzellverlusten hatten auch Aso (1991) und Kanzaki (1982) geringere
SP-Amplituden gesehen; Ochi (1992), der hydropische und kanamycingeschidigte Tiere
beziiglich ihres Modulationsverhaltens ausgewertet hatte, kam ebenso zu dem Schlu8,
daB ein negativiertes SP nicht ausschlieBlich mit einem Hydrops assoziiert ist, sondern
vielmehr hindeute auf eine generelle Haarzelldysfunktion.

Die Bedeutung der Haarzellen im Zusammenhang mit Lirmschidigungen des
Innenohres ist von Puel (1996), Saunders (1985), Robertson (1983) und Ding-
Pfenninghoff (1998) beschrieben worden. Sie sahen typische Zerstérungsmuster, die
zuerst die dufleren Haarzellreihe, dann fortschreitend auch die innere betrafen. Da der
Ausfall der duBeren Haarzellen eine aktive Verstdrkung der Wanderwelle beeintrichtigt,
kommt es zu einer reduzierten Mechanik der Cochlea, dhnlich wie sie auch bei den
iiberdehnten Verhiltnissen des hydropischen Innenohres gefunden werden kann. Daher
ist auch ein recht #hnliches Ableitungsmuster des Summationspotentials verstandlich,
das zudem als verldBlicher Unterscheidungsparameter nur bedingt heranziehbar ist. So
werden in der Literatur nach Reizung mit Tone bursts sowohl negative, negative und

positive und auch nur positive Summationspotentiale gefunden.

Cochleiires Mikrophonpotential (CM)

Konishi und Kimura (1981) fanden beim endolymphatischen Hydrops die Amplituden
des CM reduziert. Kusakari (1990) sah, &hnlich wie andere Untersucher vor ihm (Uno
1969, Kumagami 1981, 1983), eine eindeutige Suppression der CM-Amplituden fiir alle
Frequenzen. In Ubereinstimmung mit morphologischen Studien Horners (1988), der die
Zerstérung von #uBeren Haarzellen (OHC) bei Hydrops fand, macht Kusakari die
Beschiddigung der OHC fiir die Suppression der CM verantwortlich, da dieses Potential
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durch die Aktivitit der #duBeren Haarzellen, ausgelost durch die Bewegung der
Basilarmembran, entsteht (Sellik und Russel 1980). Allerdings lag bei diesen
Untersuchern zwischen operativ induziertem endolymphatischen Hydrops und
Untersuchungszeitpunkt ein langer Zeitraum.

Hohmann (1991,1993), der seine Untersuchungen im Frithstadium eines operativ
induzierten endolymphatischen Hydropses durchfithrte, kam zu entgegengesetzten
Ergebnissen. Die frequenzbezogene Analyse ergab, dal die Amplituden der
Mikrophonpotentiale nach Reizung mit einem 2-kHz-Testton im Mittel doppelt so grof3
waren wie die der Kontrollgruppe. Noch bei 1kHz lagen die Amplituden signifikant
unter denen des Kontrollkollektivs, Wiahrend bei dieser tiefen Frequenz die Reduktion
des Potentials mit der Schidigung der apikalen duBleren Haarzellen zu erkldren ist
(Horner 1988; Kusakari 1987), ist im frithen Stadium noch nicht von einer Lésion der
fiir die héheren Frequenzen (wie 2 kHz) mehr basalwirts gelegenen Areale auf der
Cochlea auszugehen. Zu einem spiteren Untersuchungszeitpunkt konnten derartige
Verdnderungen durchaus gefunden werden. Morrison (1980) hatte hydropische CM-
Amplituden ohne eindeutige Intensitéts- oder Frequenzabhéngikeit beschrieben.

Da aus Vorversuchen mit unversehrten Cochleae bekannt war, dafl die CM-Amplituden
bereits bei niedrigen Schalldruckpegeln auBerordentlich hoch sind, bei mittleren Pegeln
dann iiberproportional zunehmen, um rasch in eine S#ttigung iiberzugehen, gleichzeitig
aber auch bei Steigerung der Frequenz drastische Amplitudenabfille zu verzeichnen
sind, wurde in der vorliegenden Untersuchung zum einen das CM nur bei 1 kHz und 2
kHz erhoben, zum anderen beschrinkte sich die Versuchsanordnung auf vier

Intensititskombinationen zwischen 90 dB und 110 dB.

Vergleichbar zu Hohmann (1991, 1993) fand sich im Kontrollkollektiv unabhéngig von
der Intensititskombination bei einem 1-kHz-Testton die grofite Mikrophonpotential-
Amplitude ( 1057pV), die nach Erhshung auf 2 kHz auf ca 1/3 dieses Wertes abfiel (312
uV). Ein Anheben der Intensitiiten, vor allem des Testtons, fiihrte zu einem deutlichen
Anstieg der CM-Amplituden auf gemittelt fast das Doppelte. Dies entspricht den
Erkenntnissen Dancers und Franckes (1980), die nach Druckmessungen an der gesunden

Meerschweinchen-Cochlea und Untersuchungen auf  Frequenz- und
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Intensitdtsabhéngigkeit der CM-Antworten feststellten, daB sich die Amplituden
proportional zur Intensitdt und umgekehrt proportional zur Frequenz verhalten.

Ahnlich wie bei den Kontrollen folgte im lirmtraumatisierten Versuchskollektiv auf eine
Intensititserhdhung (von 90 auf 100 dB) ein signifikanter Anstieg der Amplituden um
den Faktor 2,5 (Kontrollen Faktor 1,8). In der frequenzbezogenen Analyse jedoch
lieferten die Cochleae nach Lirmschéidigung ein deutlich anderes Antwortmuster als,
wie oben geschildert, das hydropische Kollektiv aus den Voruntersuchungen: die
Anhebung der Frequenz von 1 auf 2 kHz fithrte nicht zu einem Anstieg, sondern zu
einem signifikanten Abfall der Amplituden auf 1/3 des 1-kHz-Wertes.

Generell zeichnete sich das ldrmtraumatisierte Kollektiv durch einen deutlich
ausgeprégteren Amplitudenabfall gegeniiber dem Kontrollkollektiv aus. Sowohl in der
intensitéts-, vor allem aber auch in der frequenzbezogenen Analyse fand sich eine
hochsignifikante Suppression der Amplituden gegeniiber den Kontrollen, was in diesem
Ausmal nach hydropischer Schiddigung nicht zu finden war. Histologisch korrelierend
ist der larmtraumabedingte Untergang der &ufleren Haarzellen (OHC).

Wagner und Gerhardt (1963,1964; Zheng 1997) konnten entsprechend zeigen, dall es
unter Schallbelastung zu einem Absinken der Mikrophonpotentiale kommt. Biedermann
(1983, 1990) sah bereits bei einem Impuls von 60us Dauer und einem Schalldruck von
etwa 160 dB ein sofortiges Absinken des Mikrophonpotentials am Meerschweinchen.
Zumindest, was den frithen endolymphatischen Hydrops angeht, 148t sich das cochleére
Mikrophonpotential folglich zur Differenzierung zwischen Hydrops und Lirmtrauma als

Ursache einer Innenohrschédigung heranziehen.
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9. ZUSAMMENFASSUNG

Eine der vielversprechendsten Methoden, cochledre Dysfunktionen mit objektiven
Diagnostika zu verifizieren, ist die Elektrocochleographie (ECoG). Erweitert durch das
Prinzip des Biasings, also der gleichzeitigen Présentation von Testtonen in einen
niederfrequenten 52-Hz-Sinusdauerton, 148t sich die Funktion der Cochlea und eine
moglicherweise pathologische Arbeitsweise aufdecken. In der Auswertung der
Amplituden des Summationspotentials (SP), des cochledren Mikrophonpotetials (CM)
und des Summenaktionspotentials (CAP) mit seiner Latenz lassen sich charakteristische
Unterschiede im Zusammenhang mit der zugrundeliegenden Pathologie zeigen.

Bereits in verOffentlichten Voruntersuchungen zum experimentell induzierten
endolymphatischen Hydrops beim Meerschweinchen waren Unterschiede zu einem
Normalkollektiv aufgezeigt worden: Das Modulationsvermogen, dagestellt als die
wechselnde AmplitudengroBe tiber die 8 Phasen der Stimulation, war im
Versuchskollektiv statistisch belegbar wesentlich geringer ausgeprigt, die Amplituden
waren statistisch signifikant geringer. Zudem war die Horschwelle ein erster Indikator

fiir das Vorliegen eines Horschadens.

Die hier durchgefiihrte Untersuchungsreihe an einem ldrmtraumatisierten
Meerschweinchenkollektiv ergab ein ebenfalls eingeschrinktes Modulationsverhalten.
Die statistische Analyse der elektrophysiologischen Ergebnisse lie jedoch eine
Unterscheidung zu anderen Innenohrpathologien wie dem endolymphatischen Hydrops
Zu.

Die Hérschwelle mit der fiir Lirmtraumata charakteristischen Hochtonabwanderung im
Gegensatz zum Tieftonverlust des Hydrops war ein erster Indikator fiir die
Unterschiedlichkeit des Schadens. Aber auch CAP, SP und CM wiesen in ihrem
Amplitudenverhalten Merkmale auf, die eine zuverldssige Unterscheidung zum Hydrops
ermoglichen. Die Spanne der CAP Amplituden wiesen #hnlich wie beim Hydrops nur
Werte  geringer 50uV  auf, gekoppelt an die jeweils spezifische
Horschwellenverschiebung war die Unterscheidung zum Hydrops, aber auch zur
Gentamycinschidigung und zum Normalkollektiv eindeutig moglich.

Die Latenz zeigte im Gegensatz zum Hydrops, der zu einer Verkiirzung flihrte, eine

Verlingerung, der CM-Amplituden-Abfall des ldrmtraumatisierten Kollektivs war im
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Vergleich zu den hydropischen Tieren signifikant deutlicher ausgepriigt und zeigte auch
in der frequenzbezogenen Analyse deutliche Unterschiede.

Allein das SP zeigte ebenso wie beim Hydrops einen Abfall der Amplituden, eine
deutliche Unterscheidungsmoglichkeit zwischen Larmtrauma und Hydrops ergab sich

jedoch nicht.

Die Resultate konnten eine Ubertragung auf die elektrocochleographischen Methoden
beim Menschen ermoglichen und somit einen Beitrag zur Erweiterung des
diagnostischen Spektrums zur Aufdeckung von Innenohrpathologien und ihren Ursachen

leisten.
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ABKURZUNGEN

CAP: Compound Action Potential; Summenaktionspotential
CM: Cochletres Mikrophonpotential

dB: Dezibel

dB SPL: dB Sound Pressure Level

EcochG: Electrocochleographie

KHz: Kilo-Hertz

ms: Millisekunden

mV: Millivolt

MW: Mittelwert

pv: Mikrovolt

PTS: Permanent Threshold Shift

SEM: Standard Error of the Mean - Standardabweichung des Mittelwertes
SP: Summationspotential

SPL: Sound Pressure Level

STR: Streuung - Einfache Standardabweichung

TTS: Temporary Threshold
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