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RIJEC GLAVNOG I ODGOVORNOG UREDNIKA 1@: CAETS
Postovani Citatelji, Eura OASE

Izuzetno smo ponosni i radosni $to vam, ubrzo nakon prvog ovogodiSnjeg broja ,, Engineering Powera“, mozemo
predstaviti dvobroj nasega Glasnika na hrvatskom i engleskom jeziku ,, Tehnic¢ke znanosti“ Vol. 21(1) 2017 /
wEngineering Power“ Vol. 12(2) 2017.

Ovo izdanje nastalo je u suradnji suradnika Akademije i gostuju¢eg urednika Marija Cifreka s njegovim kolegama
i suradnicima s Fakulteta elektrotehnike i racunarstva u Zagrebu i iz Klini¢kog bolnickog centra Zagreb. Izdanje
je posveceno odabranim istrazivackim projektima iz podrucja neurofiziologije, koji se bave elektrickim signalima
mozga, odnosno njihovim mjerenjem, procesiranjem, analizom i primjenom.

Nasa Akademija, kao znanstvena organizacija posveéena promociji i popularizaciji tehnickih i biotehnic¢kih znanosti, stalnom poticanju

suradnje nasih najistaknutijih znanstvenika te jacanju javne svijesti o vaznosti tehnickih i biotehnic¢kih znanosti, dosljedno i odlu¢no

poduzima napore kako bi ¢itateljima nasih publikacija iz svih podrucja i profesija pruzila najvaznije i najvrjednije uvide u aktivnosti
nasih ¢lanova, a time i u stanje pojedinih podrucja u tehnickim i biotehnickim znanostima.

Glavni i odgovorni urednik

Vladimir Androcec, Predsjednik Akademije tehnickih znanosti Hrvatske

RIJEC UREDNIKA

Prozimanje inzenjerskih znanosti i suvremene medicinske prakse jedan je od najboljih primjera nuznosti multi-
disciplinarnog pristupa u danasnjoj znanosti. Od rac¢unalnog modeliranja i numerickih simulacija fizikalnih i
kemijskih procesa unutar bioloskih sustava te upotrebe instrumentarija temeljenog na sve sofisticiranijim teh-
noloskim rjeSenjima za dijagnosticke svrhe, do inteligentnih ortopedskih pomagala i pametne protetike (,, wearable
robotics ), primjena naprednih inZenjerskih rjeSenja nezaobilazna je u gotovo svim granama suvremene medicine.
Svijest 0 nuznosti takve povezanosti preslikava se i u svakodnevnim aktivnostima Akademije tehnickih znanosti
Hrvatske koja usko suraduje s Akademijom medicinskih znanosti Hrvatske i klini¢ko-istrazivackim institucijama
u okviru rada na zajedni¢kim projektima, organizaciji znanstvenih skupova te drugim djelatnostima od drustvenog znacaja.

Imajuci u vidu gore receno, posebno me raduje predstaviti ovo izdanje ,, Tehnickih znanosti“ s temom koja domene inzenjerskog djelo-
vanja i medicinske prakse povezuje na posebno aktualan nacin. Gostujuéi urednik je Mario Cifrek, ¢lan suradnik Akademije tehnickih
znanosti Hrvatske, Odjel za sustave i kibernetiku i redoviti profesor Fakulteta elektrotehnike i ra¢unarstva Sveucilista u Zagrebu.

Urednik
Zdravko Terze, Dopredsjednik Akademije tehnickih znanosti Hrvatske

RIJEC GOSTUJUCEG UREDNIKA

Elektricki signali mozga — mjerenje, obrada, analiza i primjene

Biomedicinsko inzenjerstvo je interdisciplinarno podrucje koje ujedinjuje znanja iz inZenjerstva (elektrotehnika,
racunarstvo, informacijsko-komunikacijske tehnologije, fizika, kemija...), biologije i medicine. Razvoj medicin-
skih znanosti, organizacije zdravstvene zastite i zdravstvene skrbi krajem proslog i pocetkom ovog stoljeca usko
je i nedjeljivo povezan s razvojem elektronickih, racunarskih, informacijskih i komunikacijskih tehnologija. Elek-
tromedicinski uredaji i oprema sastavni su dio skoro svakog pregleda/zahvata, a racunala i informacijsko-komuni-
kacijski sustavi su danas nedjeljivi dio svakodnevnice.

Elektroencefalografija (EEG) je jedna od osnovnih neurofizioloskih metoda registracije bioelektricke aktivnosti mozga. Prvi put se
spominje u radovima neuropsihijatra Hansa Bergera koji je tridesetih godina proSlog stolje¢a koriStenjem osjetljivih galvanometara
snimio prve signale koji prema dana$njoj klasifikaciji spadaju u alfa frekvencijsko podrucje. EEG se kao dijagnosticka metoda pocinje
rutinski provoditi pojavom pryih komercijalno dostupnih elektroencefalografa pedesetih godina proslog stoljeca. Tu svakako treba ista-
knuti da je prof. dr. sc. Ante Santi¢ ve¢ 1957. godine, kao zaposlenik Instituta za elektroprivredu u Zagrebu, konstruirao i komercijali-
zirao 12-kanalni elektroencefalograf, prvi u srednjoj i isto¢noj Europi. Po dolasku na Elektrotehnicki fakultet Sveucilista u Zagrebu,
1972. godine osniva Laboratorij za biomedicinsku elektroniku i pokre¢e predavanja iz predmeta Biomedicinska elektronika, za koji je
napisao i istoimeni udzbenik, te time postavlja temelje biomedicinskog inZenjerstva u Hrvatskoj. Tehnoloski napredak omogucio je da
ve¢ sedamdesetih godina proslog stoljeca dr. sc. Stanko Tonkovi¢, dipl. ing., zaposlenik Elektrotehni¢kog fakulteta u Zagrebu i dr. sc.
Velimir I§gum, dipl. ing, zaposlenik Klinickog bolnickog centra Zagreb obraduju EEG signale na racunalu PDP-8. Dr. sc. [Sgum nastav-
lja svoju karijeru na Klinici za neurologiju KBC Zagreb gdje je tijekom svojeg radnog vijeka sudjelovao u osnivanju Laboratorija za
evocirane potencijale te kasnije osnovao i Laboratorij za kognitivnu i eksperimentalnu neurofiziologiju. Nekoliko radova u ovom temat-
skom prilogu predstavljaju nastavak istrazivanja koja su zapoceta u tim laboratorijima.

Pokretanje i razvoj ovakvog inter- i multi-disciplinarnog podrucja bilo bi neizvedivo bez podrske i aktivnog sudjelovanja lijecnika. Ta
izuzetno kvalitetna i plodna suradnja odrzala se i do danasnjih dana, §to je izravno vidljivo iz priloga koji slijede.

U ovom tematskom prilogu prikazana su neka od aktualnih istrazivanja iz podrucja neurofiziologije u kojima se koristi mjerenje, obrada
i analiza elektroencefalografskih signala. U prvom prilogu prikazano je nekoliko projekata sucelja mozga i racunala, podrucja koje se
vrlo aktivno istrazuje. Slijedi prilog o invazivnom EEG monitoriranju s primjenom u kirurSkom lijecenju pacijenata s farmakorezisten-
tnom epilepsijom. U tre¢em prilogu opisano je koristenje metode evociranih potencijala u dijagnostici multiple skleroze. U Cetvrtom
¢lanku opisana je primjena i dijagnosticka vrijednost vibracijskih evociranih potencijala, dok se peti ¢lanak bavi slusnim evociranim
potencijalima s naglaskom na koriStene podrazaje i paradigme.

Gostujuéi urednik
Mario Cifrek, SveudiliSte u Zagrebu, Fakultet elektrotehnike i ra¢unarstva, Zagreb
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SUCELJA MOZGA 1 RACUNALA
Sveuciliste u Zagreb Fakultet elektrotehnike i racunarstva

UvoD

Nove tehnologija i znanstvena dostignuca svoju primjenu
traze, barem u svom pocetku, u pomaganju ljudima i olak-
Savanju (uljep$avanju) njihovog zivota. Asistivne tehno-
logije danas mozemo naci u svakodnevnoj upotrebi, od
glasovnih naredbi na pametnim telefonima do ,.eye trac-
king* tehnologije. Takve tehnologije mozemo svrstati u
podrucje sucelja Covjeka i racunala (engl. human-compu-
ter interfacing, HCI). Sucelja mozga i racunala (engl.
brain-computer interfaces, BCI) spadaju unutar tog Sireg
podrucja istrazivanja. Cilj takvih sustav jest povezivanje
covjekove (ispitanikove, odnosno korisnikove) namjere i
fizickog, stvarnog djelovanja na okolinu, tj. izvrSenja te
namjere. Time je moguée zaobici poteskoce u kojima oso-
be nisu u moguénosti koristiti uredaje (nepokretne osobe)
ili nisu sposobne komunicirati s okolinom na bilo koji
nacin (osobe s ,,/locked in“ sindromom). U toj domeni od
velike pomo¢i mogu biti aplikacije sucelja mozga i racu-
nala razvijene za ljude s teSkim neuromuskularnim oste-
¢enjima nastalim, na primjer, kao posljedica ozljede ledne
mozdina, amiotrofi¢ne lateralne skleroze, mozdanog uda-
ra ili cerebralne paralize [1]. Osim ovih specifi¢nih pri-
mjena, BCI sustave mozemo koristiti 1 u biofeedback
sustavima, kojima biljezimo naSe psihofizicko stanje
(mozda 1 nesvjesni njega samog) te nas racunalo trenira
ili prilagodava okolinu nasim potrebama.

BCI sustavi obuhvacéaju mjerenje, analizu i evaluaciju
slozenih neurofizioloskih obrazaca u mozgu ocitovanih
u elektri¢noj aktivnosti mozga. Sama istrazivanja obu-
hvacaju multidisciplinarno podrucje rada jer se bave ne
samo elektroni¢kim senzorima, pojacalima i obradom
signala, ve¢ 1 neurofiziologijom mozga te kognitivnim i
senzornim procesima u mozgu.

Svaki od BCI sustava sastoji se od mjernog instrumenta
za mjerenje elektri¢ne aktivnosti mozga (pojacalo signa-
la EEG-a), racunala na kojem se obraduju snimljeni si-
gnali i detekcije komponenata karakteristi¢nih za odre-
deni BCI sustav. Mjerenje elektricne aktivnosti mozga
moze biti invazivno (engl. electrocorticography, ECoG)
s elektrodama smjestenim izravno na povrSinu mozga,
ili neinvazivni (engl. electroencephalography, EEG) s
elektrodama smjestenim na skalp glave. Unato¢ boljoj
kvaliteti signala s ve¢im odnosom signala i Suma, kori-
Stenje invazivne metode nije primjereno za svakodnevnu
upotrebu ili istrazivanje. Obrada i klasifikacija signala
ovise izravno o zadatku koji je pred ispitanika stavljen.
Primjeri primjene upravljanja sustavima iz okoline mogu
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Slika 1. Opcenita shema sustava sucelja mozga i raunala
(preuzeto iz [2] i prilagodeno)

biti jednostavni, od davanja naredbi racunalu, racunalnih
igara, paljenja i gaSenja kuéne rasvjete, pomicanja inva-
lidskih kolica, do slozenijih poput upravljanja robotom
ili umjetnom protezom. Slika 1 prikazuje shemu jednog
opc¢enitog BCI sustava.

SUCELJE MOZGA I RACUNALA
TEMELJENO NA EVOCIRANIM
POTENCIJALIMA STABILNOG STANJA

Evocirani potencijali stabilnog stanja

Evocirani potencijali stabilnog stanja (engl. steady-state
visual evoked potentials, SSVEP) spadaju u grupu vid-
nih evociranih potencijala. Evocirani potencijali na-
staju kao reakcija mozdane aktivnosti na odredeni podra-
zaj. Osim vizualnih, postoje auditivni 1 somato-
senzorni evocirani potencijali. SSVEP se javlja pri trepta-
vim svjetlosnim podrazajima. Amplituda mu je izrazena
na okcipitalnoj regiji mozga, odnosno vidnom korteksu.

Karakteristika SSVEP-a ovisna je o svojstvima podraza-
ja (frekvenciji 1 kontrastu podrazaja). Pokazuje i se is-
pitaniku niz vidnih podrazaja, koji slijede jedan iza dru-
gog u Sto ujednacenijim vremenskim razmacima,
pobudene skupine mozdanih struktura ne stignu se vra-
titi u stanje mirovanja. Zbog jakog kontrasta, najcesce
se za podrazaj koristi prikaz Sahovskih plo¢a kod kojih
dolazi do periodi¢ne izmjene crnih i bijelih polja. Kao
posljedica tog podrazaja javlja se visoka amplituda u
frekvencijskom spektru signala EEG-a s okcipitalne re-
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Slika 2. Shema sucelja mozga i ra¢unala s treptavim $ahovnicama

gije mozga, na frekvenciji treptanja Sahovnice. Shema
BCI sustava koji koriste treptave Sahovnice kao izvor
podrazaja prikazan je na slici 2.

Detekcija i klasifikacija usmjerenosti pogleda
na Sahovnicu

Sucelje mozga i rac¢unala zahtjeva rad u stvarnom vre-
menom te je stoga potrebno Sto vise minimizirati vrijeme
izvodenja programskog koda zaduzenog za ekstrakciju
znacajki i klasifikaciju usmjerenosti pogleda ispitanika
na odredenu $ahovnicu. Zbog vrlo kratkog vremena iz-
vodenja algoritama kao metoda analize uzeta je Fourie-
rova transformacija izvedena algoritmom brze Fouriero-
ve transformacije (engl. Fast Fourier Transform, FFT).

Prije Fourierove transformacije, nad prethodno filtrira-
nim blokom signala provodi se autokorelacija. Autoko-
relacija nad signalom f{t) dana je formulom:

1
Ry(m)=lim— [ (D) f(t=7)di

Autokorelacija periodickog signala je periodi¢ka funkcija
jednake frekvencije kao sam signal, dok autokorelacija ape-
riodickog signala tezi k nuli za velike pomake [3]. Time se
postiglo smanjenje utjecaja spontane mozdane aktivnosti na
spektar EEG signala, a povecao se utjecaj periodi¢ne priro-
de evociranog potencijala stabilnog stanja.

Klasifikacija pogleda moze se provesti raznim metoda-
ma poput strojnog ucenja ili adaptivne promjene praga.
Kako se u ovom slucaju radi o relativno robusnoj pojavi,
koriStena je klasifikacijama pragovima za amplitude
spektra na frekvencijama titranja Sahovskih polja i nji-
hovim harmonicima.

Primjene

Razvijeno sucelje mozga i racunala svoju primjenu na-
lazi u standardnim upravljanima i naredbama, npr. virtu-

alnoj tipkovnici. Zanimljiva primjena moguca je u pa-
metnim domovima, gdje bi se ovakav sustav, zbog
svoje robusnosti, mogao iskoristiti za npr. upravljanje
kuéanskom rasvjetom.

Znacajnu primjenu BCI sustav temeljeni na evociranim
potencijalima stabilnog stanja mogu imati u video igra-
ma za djecu s poremecajem paznje. Zbog potrebe da se
ispitanik treba fokusirati na podrazaje, moguce je dizaj-
nirati igru koja bi poticala koncentraciju.

SUCELJE MOZGA I RACUNALA
S DETEKTOROM ALFA VALOVA

Aktivnost mozdanih ritmova

Mentalne aktivnosti, emocionalna i psiholoska stanja,
kao $to su san, relaksacija, rjeSavanje slozenih matema-
tickih problema ili Zustre rasprave, praceni su razli¢itom
mozdanom aktivnoséu. Mozdana aktivnost moze se ma-
nifestirati u obliku mozdanih ritmova (valova), nazvanih
alfa (), beta (B), delta (8), theta (6) 1 gama (y).

Njemacki neurolog Hans Berger prvu je uocenu ritmi¢nu
EEG aktivnost nazvao alfa valovima. Alfa valovi domi-
niraju u okcipitalnoj regiji mozga i javljaju se u stanju
opustenosti, a amplituda im raste sa zatvaranjem ociju.
Amplituda alfa valova nije konstantna, ve¢ se mijenja u
obliku vretena, zatim potpuno nestane, da bi se nakon
nekoliko sekundi ponovno pojavila. Alfa valovi nestaju
za vrijeme spavanja kao i prilikom pojacane misaone
aktivnosti (razmisljanja, rjeSavanja nekog problema).
Frekvencije alfa valova se kre¢u od 8 Hz do 12 Hz, dok
im je amplituda priblizno jednaka 50 pV.

Beta valovi su nize amplitude i uglavnom se javljaju
prilikom pojacane mozdane aktivnosti (koncentracija,
razmisljanje i sl.), a dominantni su i kod pacijenata koji
su anksiozni. Otvaranjem ociju dolazi do blokiranja alfa
ritma, jer se koncentracija pacijenta poveca i to uzroku-
je pojavu beta i nestanak alfa valova. Najcesce se pojav-
ljuju u frontalnoj i parijetalnoj regiji.

Theta i delta valovi spadaju u valove niskih frekvencija
( <8 Hz) i velikih amplituda u odnosu na ostale valove.
Javljaju se kod mlade djece, u dubokom snu kod odraslih
a mogu biti i patoloski pokazatelj bolesti mozga.

Gama valovi nalaze se u frekvencijskom podrucju od
30 Hz do 100 Hz te spadaju u valove najvisih frekven-
cija. Do nedavno se nisu gledali kao dio EEG-a te ih se
tek u posljednje vrijeme pocinje vise proucavati. Istrazi-
vanja pokazuju da mozak ulazi u gama stanje prilikom
visokih razina obradivanja informacija.

Osim dominantnih mozdanih ritmova, prepoznat je i mu
mozdani ritam, poznat jo$ kao i Rolandov ritam. Nalazi
se u frekvencijskom i amplitudnom podrucju alfa ritma,
no topologijom 1 fizioloskim znadajem se razlikuje od
ritma. Mu ritam vezan je uz zamisljanje pokreta i moto-
ricke pokrete. Koristi se za istrazivanja motorickih i sen-
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zornih funkcija tijela, kao i u rehabilitaciji napadaja epi-
lepsije.

Znanstvena zajednica se slaze da su alfa valovi znacajan
izvor spoznaja i informacija o nacinu rada ljudskog moz-
ga te su Cesto inspiracija u brojnim istrazivanjima ljud-
skog ponasanja, ucenja i1 koncentracije. Alfa valovi su
dodatnu paznju dobili s pojavom biofeedback teorije,
koja tvrdi da je moguée barem djelomicno kontrolirati
tjelesne procese kojima inace upravlja autonomni zivéa-
ni sustav. Primjena alfa ritma u kombinaciji s biofeed-
back metodom za sada pokazuje zanimljive rezultate u
podrucju lijecenja fobija i depresije. No u posljednjih
nekoliko godina se alfa valove sve vise dovodi u vezu s
meditativnim stanjima, dok se istovremeno isti¢e pozi-
tivna korelacija izmedu visoke razine alfa valova i kre-
ativnosti, boljeg pamcenja i brzeg rjesavanja problema.
Zbog toga znanstvenici, ali sve viSe i laici, pokuSavaju
pronac¢i metodu koja bi omogucila svjesnu kontrolu nad
alfa valovima [4].

Detekcija alfa valova primjenom vali¢ne
transformacije

Snimljeni signal EEG-a prvo se filtrira pojasnopropu-
snim Butterworth filtrom 4. reda grani¢nih frekvencija
fdmy.g =3,5Hzi fg oma— 40 Hz kako bi se izbjegle smetnje
gradske mreze. Nakon predobradbe signala slijedi izdva-
janje i detekcija alfa ritma primjenom valiéne transfor-
macije. Prototip valiéne funkcije najvazniji je parametar
u analizi signala EEG-a, s obzirom da pronalazenje i
izdvajanje svojstava signala ovisi o korelaciji analizira-
nog signala i valiéne funkcije. Izdvojena je skupina or-
togonalnih vali¢nih funkcija kao jedna od skupina ¢iji
prototipi daju najbolje rezultate prilikom izdvajanja alfa
ritma iz EEG signala. U skupinu ortogonalnih vali¢nih
funkcija ubrajaju se Daubechies, Symlets i Coiflets, pri
¢emu su testirane primjene Daubechies funkcije reda 4
[5], Symlets funkcije reda 9 [6] 1 Coiflets funkcije reda
5171

Primjenom diskretne vali¢ne transformacije (engl. Dis-
crete wavelet transform, DWT) izlu€uju se detalji osam
razina. Pri frekvenciji otipkavanja od 200 Hz detalji ¢e-
tvrte razine (D4) obuhvacaju frekvencijski pojas od 6,25
do 12,5 Hz. Taj pojas priblizno spada u podrucje alfa
ritma te su koeficijenti te razine uzimaju u daljnju obra-
du. Nad koeficijentima se provode dvije metode odluci-
vanja, odnosno postavljanja pragova za odluku o prisu-
stvu alfa ritma. Obje se metode temelje na najvecoj
apsolutnoj vrijednosti koeficijenata vali¢ne transforma-
cije M(T). Formule izracuna pragova dane su sljede¢im
izrazima:

Prag, = mean(M ;) +2-std(M ;)

Prag, =1.5-std(M )

pri cemu su mean() i std() funkcije aritmeticke sredine 1
standardne devijacije, a M, je definiran kao:

M (T) = max|Cy(j)|

gdje je C, (j) koeficijent razine j dobiven vali¢nom tran-
sformacijom segmenta EEG signala x(¢) u trenutku T.

Za ispitivanje metode, uzeti su odsjecci od 200 uzoraka
(1 sekunda) signala. Odsjecci su uzimani svakih 100
uzoraka (pola sekunde). Ukoliko je 25 % koeficijenata
vali¢ne transformacije odsjecka vece od postavljenog
praga, definira se pozitivna prisutnost alfa ritma u od-
sjecku. U suprotnom, definira se negativna prisutnost.

Takoder, po uzoru na primjere u literaturi [8], analizira-
na je metoda izracuna Fourierove transformacije na ra-
nije izraCunatim komponentama valiéne transformacije
D4. Tocne granice frekvencijskog pojasa obuhvacenog
u detaljima ovise o prototipu koristene vali¢ne funkcije,
kao 1 broju razina dekompozicije. Zbog toga je Fourie-
rovom analizom moguce detaljnije analizirati sadrzaj
komponente D4 te ispitati sadrzi li odsjecak, uz alfa ri-
tam, i signale drugih frekvencija. Jednostavnim algori-
tmom se izdvajaju samo vrijednosti spektra koje pripa-
daju frekvencijama 8 — 13 Hz te je izraCunat spektar
snage za izdvojeno podrucje:

13
P(T)= Y| X (/)]

7=8

Dobiveni spektar normiran se na vrijednosti [0,1] radi
lakSe odluke o vrijednostima pragova. Za prag detekcije
uzeta je vrijednost 0,25. U slucaju da ukupna snaga izra-
¢unatog normiranog spektra odsjecka veca od 0,25 pri-
sutnost alfa ritma definira se pozitivno, inace negativno.

Primjene

Biofeedback je tehnika lijecenja kojom se pacijente uci
kontrolirati unutrasnje tjelesne procese koji su inace au-
tomatski i pod kontrolom autonomnog zZiv¢anog sustava
(npr. puls, krvni tlak, napetost miSica, tjelesna tempera-
tura, EEG aktivnost). Primjenom EEG snimanja moguce
je u stvarnom vremenu dobiti povratnu informaciju o
koncentraciji alfa valova u cjelokupnoj mozdanoj aktiv-
nosti, Sto je indikacija trenutne smirenosti i opustenosti
ispitanika. Trenutno najpopularnija primjena biofeed-
back tehnike je upravo tijekom meditacije, jer je primi-
jeceno znacajno povecanje koncentracije alfa valova ti-
jekom dubokih meditativnih stanja. Biofeedback tehnika
je svoju primjenu nasla i u lije¢enju fobija, depresije, kao
iu smirivanju hiperaktivne djece ili u vjezbanju s djecom
s problemima u govoru. Psiholozi su takoder pronasli
primjenu alfa valova i u obuci vojnika, koji uz svjesno
povecanje koncentracije alfa valova uspjeSnije prolaze
ispitivanja detektorom lazi u slucaju da su zarobljeni.
Vjerojatno najzanimljivija primjena biofeedback tehnike
danas je u poslovnom okruZenju visokog rizika. Naime,
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istrazivanja su pokazala da koncentracija alfa valova po-
raste za ¢ak 25 % prije nego Sto ispitanik napravi gresku,
nakon ¢ega se ponovno primijeti znacajan pad u njihovoj
koncentraciji kad ispitanik postane svjestan te greske. Ta
je korelacija vazna kod zanimanja visokog rizika (npr.
kontrolori leta) koje je pomocu biofeedback metode mo-
guce upozoriti u trenutku kada im koncentracija padne
ili kada poc¢nu automatizirano i nesvjesno obavljati neki
zadatak [9]. Uz navedene, biofeedback tehnika svoje ¢e
primjene pronadi i u brojnim drugim aspektima zivota i
poslovanja, posebno kada se radi o jo§ nedovoljno istra-
zenim karakteristikama 1 utjecajima alfa valova. Zbog
toga je kvalitetna, pouzdana i brza ekstrakcija alfa ritma
iz cjelokupnog EEG signala od velikog znacaja.

SUCELJE MOZGA I RACUNALA TEMELJENO
NA EVOCIRANIM POTENCIJALIMA
ZAMISLJANJA POKRETA

Evocirani potencijali zamisljanja pokreta

Dva tipa mozdane aktivnosti javljaju se pri izvr§avanju
pokreta (a sli¢na aktivnost javlja se i pri zami$ljanju po-
kreta [10]): pokretom evocirani kortikalni potencijali
(engl. movement-related cortical potentials, MRCPs) 1
promjene u amplitudi senzomotorickog ritma (engl. sen-
sorimotor rhythms, SMRs).

Primarni somatosenzorni korteks nalazi se na vanjskom
djelu parietalnog reznja, dok se primarni motoricki kor-
teks nalazi pri straznjem djelu frontalnog reznja, a raz-
dvojeni su fisurom centralni sulkus. Na slici 3. oznacena
je podjela mozga na reznjeve te dijelovi zaduzeni za
senzorne odnosno motoricke funkcije.

Temporal lobe

Slika 3. Podjela mozga na reznjeve (lijevo) i homunculus
motorickog korteksa (desno) (preuzeto iz [11])

Detaljnija podjela oznacena na slici naziva se homunculus
(lat. covjeculjak). Na slici 3. vidljivo je da pojedini dio
tijela ima razlicitu povrSinu regije odgovornu za njegovu
kontrolu. Tako stopala imaju relativno malu povr$nu na
primarnom motori¢kom korteksu, dok ruke imaju relativ-
no veliku. Razlog tomu lezi u kompleksnosti pokreta koju
mozemo izvesti prstima na rukama, za razliku od onih na
nogama. Vaznost toga u kontekstu sucelja mozga i racu-
nala je u odabiru dijelova tijela kojima ¢emo upravljati.
Jedino ¢e dio tijela s dovoljno velikom reprezentacijom
na motorickom korteksu dati korisne kontrolne signale.

Dodatno, aktivnost ruke ocitava se na kontralateralnoj he-
misferi mozga (aktivnost lijeve ruke javlja se u desnoj
hemisferi i obratno). Tako je lako moguce razlikovati koja
ruka sudjeluje u kontroli, dok je razlikovanje aktivnosti
lijevog i desnog stopala tezak zadatak.

U navedenim regijama javljaju se MRCP potencijali za
vrijeme planiranja, pripreme i izvrSavanja pokreta. Za
izazivanje vidljive aktivnosti MRCP-a snimljene EEG-
om potrebno je nekoliko desetaka ponavljanja istog po-
kreta nakon Cega se snimljena aktivnost mozga usred-
njuje. Male amplitude (svega nekoliko mikrovolti) u
odnosu na spontanu mozdanu aktivnost (slika 4), zajed-
no s velikom vremenskom varijabilnosti u odnosu na
trenutak pokreta, ¢ine MRCP nepogodnim za koristenje
kao kontrolne signale u suceljima mozga i racunala bu-
du¢i da je potrebno mnogo vremena za izluc¢ivanje pre-
poznatljivog valnog oblika.
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Slika 4. Usrednjeni MRCP (crveno) i neusrednjene snimke EEG
signala (plavo) (preuzeto iz [11])

Somatosenzori ritmovi pokazuju dva tipa amplitudne
modulacije pri izvodenju pokreta: evocirana desinkroni-
zacija (ERD) i evocirana sinkronizacija (ERS). Unutar
frekvencijskog pojasa mu ritma, pri evociranoj desinkro-
nizaciji dolazi do atenuacije amplitude pri pripremi i
izvodenju pokreta, dok se evocirana sinkronizacija javlja
u beta frekvencijskom pojasu, nakon izvedenog pokreta.
Za razliku od tradicionalnih evociranih potencijala (do-
bivenih usrednjavanjem), koji se mogu promatrati kao
serija postsinaptickih odgovora glavnih piramidalnih ne-
urona aktiviranih nekim podrazajem, ERD/ERS se mogu
promatrati kao promjena u jednom ili viSe parametara
koji kontroliraju oscilacije u neuronskim strukturama. Te
promjene nisu fazno vezane za dogadaj, te je potrebno
provesti vremensko-frekvencijsku analizu.

Vremensko frekvencijska analiza evocirane
sinkronizacije i desinkronizacije

Kako bi se izlucile znacajke karakteristi¢ne pri evocira-
noj sinkronizaciji, odnosno desinkronizaciji, potrebno je
provesti vremensko-frekvencijsku (engl. time-frequency,
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TF) analizu. Cesto koristena je jednostavno pojasno fil-
triranje frekvencijskog pojasa od interesa. Usporedbom
snage spektra s baseline razinom usrednjenom prije sa-
mog izvrSenja pokreta moguce je pokazati pojavu desin-
kronizacije, odnosno sinkronizacije (slika 5).

5 pv 0pv 5pv

Slika 5: Evocirana desinkronizacija i sinkronizacija tijekom
izvrSavanja pokreta desne ruke (snimljeno na elektrodi C3).

Pokazano je da se upotrebom sloZenijih matematickih
metoda, poput Hilbert-Huangove transformacije, moze
poboljsati kvaliteta klasifikacije. Hilbert-Huangova
transformacije za realne signale dana je izrazom:

1 w x(T)

hy, (f) = H[x(1)] nPVf_wt_Tdr
Zbog velike individualnosti signala svakog ispitanika,
veca tocnost postize se odabirom individualnih vremen-
skih i frekvencijskih prozora u odnosnu na trenutak po-
Cetka zamisljanja pokreta. Na slici 6 vidi se razlicita
tocnost klasifikacije za razlicita vremenske prozore i
frekvencijske pojaseve.
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Slika 6: Toc¢nost klasifikacije za razlic¢ite vremensko-frekvencijske
pojaseve (preuzeto iz [11])

Primjena

Primjena ovakvog sustava najprirodnija je u sustavima
upravljanja, gdje zamisljanje odredenog pokreta daje na-

redbu (npr. zamisljanje pokreta lijeve ruke pokrece inva-
lidska kolica u lijevo). Zanimljiva primjena zamisljanja
pokreta je u rehabilitaciji pacijenata od posljedica moz-
danog udara. Zamisljanje pokreta pruza jedan nacin rada
na rehabilitaciji tijekom treniranja pokreta [12]. Primje-
nom sustava sucelja mozga i racunala moguce je dati

.....

7ao njegov oporavak.
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Epilepsija je jedna od najc¢escih neuroloskih bolesti. Mani-
festira se kao poremecaj funkcije srediSnjeg ziv€anog su-
stava koji je izazvan ponavljanjem abnormalnog, ekscesiv-
nog i sinkronog neuralnog izbijanja [1]. Takvo neuralno
izbijanje klinicki se manifestira epilepticnim napadajem, a
dijagnoza epilepsije se postavlja ako se napadaji ponove
dva ili viSe puta. Mogu¢i uzroci nastanka epilepsiju su ra-
zni: genetski poremecaji, porodajne traume, anoksije, in-
fekeije, traumatske ozljede glave, mozdani udari te mnogi
drugi, no kod otprilike jedne tre¢ine pacijenata uzrok na-
stanka epilepsije je nepoznat. Epilepti¢ni napadaji imaju
veliki utjecaj na zdravlje bolesnika — svaki novi napad uzro-
kuje mikro oSte¢enja na mozgu te su moguca ozljedivanja
tijekom trajanja napada. Takoder, napadaji utjecu na kvali-
tetu zivota bolesnika — Cesto ljudi oboljeli od epilepsije
imaju problema sa zaposlenjem i moguc¢nos¢u napredova-
nja, za mnoge od njih je uskraéena vozacka dozvola, tako-
der pati i socijalni zivot zbog Ceste izolacija od prijatelja te
stalne neizvjesnosti da li ¢e se dogoditi napadaj.

Zbog svega navedenog, glavni cilj lijecenja kod oboljelih
od epilepsije je upravo redukcija ili potpuno zaustavljanje
epilepti¢nih napadaja. Terapija se obi¢no provodi medika-
mentno, sa jednim, dva ili viSe antiepileptika. No, veliki
problem predstavlja farmakorezistentni oblik epilepsije,
kod kojeg se napadaji nastavljaju i nakon dvije godine
lijecenja i/ili nakon neuspjesnog lijecenja sa kombinaci-
jom od dva do tri antiepileptika [2]. Prema dostupnoj li-
teraturi, kod oko 50% oboljelih od epilepsije dolazi do
potpunog zaustavljanja napadaja sa samo jednim antiepi-
leptikom, no problem je u tome §to oko 36% oboljelih ima
farmakorezistentni oblik epilepsije [3].

Oboljeli od farmakorezistentnog oblika epilepsije tretiraju se
invazivnim metodama, poput ugradnje vagusnog stimulatora
ili nekim od neurokirurskih postupaka. Vagusni stimulator u
kombinaciji sa terapijom lijekovima moze biti vrlo koristan.
Stimulator se ugradi u lijevo prsiste a Zice elektroda se omo-
taju oko lijevog zivca vagusa [1]. On radi na pretpostavcei da
stimulacija osjetnih vlakana zivca vagusa moze desinhroni-
zirati kortikalnu aktivnost te smanjiti uéestalost i tezinu epi-
lepti¢nih napadaja [1]. Druga moguénost lije¢enja farmako-
rezistentnih epilepsija je kirurska resekcija epileptogenih
dijelova mozga, a to je znatno agresivnija metoda. KirurSka
resekcija se preporuca provesti $to ranije, jer dugotrajna po-
java ucestalih i jakih napadaja moze dovesti do ozbiljnog
oStecenja tkiva mozga te bitno utjecati na kognitivne i moto-
ricke sposobnosti osobe s epilepsijom.

S obzirom da je rezultat kirurSke resekcije uklanjanje jednog
dijela mozga, od velike vaznosti je prije same resekcije dobro

definirati podrucja koja su odgovorna za generiranje epilep-
ticnih napadaja radi njihovog uspjesnog uklanjanja, ali je od
jednake vaznosti i odrediti da li se ta podru¢ja mogu ukloni-
ti bez kobnih posljedica za neuroloske i kognitivne funkcije.
U tu svrhu se provodi temeljita i detaljna preoperativna pro-
cjena Cija je svrha Sto tocnije predvidjeti ishod kirurSkog
postupka te ocuvati kvalitetu zivota bolesnika.

Postupak preoperativne procjene i invazivnog monitori-
ranja provodi se od 2010. godine na Klinici za neurolo-
giju KBC-a Zagreb, u sklopu Referentnog centra za epi-
lepsiju Ministarstva zdravlja Republike Hrvatske pod
vodstvom prof. dr. sc. Sanje Hajnsek. Na izuzetno za-
htjevnoj proceduri radi multidisciplinarni tim sastavljen
od neurologa, neurokirurga, neuroradiologa te medicin-
skih inZenjera. Sam postupak je izuzetno individualan i
zahtjeva veliki stupanj strucnosti i znanja te pazljivu
selekciju bolesnika koja se temelji na detaljnoj preope-
rativnoj evaluaciji (odredivanje semiologije epileptickih
napada, detekciju epileptogene lezije, detekciju epilep-
togene zone [4]). Nakon selekcije bolesnika prelazi se
na preoperativnu obradu, koja prethodi samom postupku
neurokirurskog uklanjanja epileptogenog tkiva.

Preoperativna obrada se moze podijeliti u dvije faze:
faza I — neinvazivni postupci i faza II — invazivni po-
stupci. Faza I se sastoji od: neuropsiholoSkog i neuroko-
gnitivnog preoperativnog testiranja, kognitivnih evocira-
nih potencijala, video EEG poligrafskog snimanja,
magnetne rezonancije (MR - 3T), volumetrijske MR
analize (osobito kod hipokampalne skleroze), funkcij-
skog MR snimanja s MR traktografijom, MR spektro-
skopije, te ‘postprocessing’” MR metoda. Primjeri rezul-
tata MR snimanja prikazani su na slici 1.

Takoder, rade se i funkcijske pretrage, kao $to su PET
(Positron emission tomography), SPECT (Single-photon
emission computed tomography), te SISCOM (Subtra-

'\Y

Slika 1: a) MR — 3T sa oznacenim podrucjem lezije i b) funkcijski
MR mozga sa ozna¢enom lokacijom Fasciculus arcuatus
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INTERICTAL

Slika 2: SISCOM - oduzimanje rezultata iktalnog SPECT-a od

rezultata interiktalnog SPECT-a i njihova koregistracija sa rezulta-

tima magnetne rezonancije — povezivanje funkcijske i morfoloske
informacije, oznac¢eno podrucje epileptogene aktivnosti

ction Ictal SPECT CO-registered to MR) koji nastaje
usporedbom iktalnog i interiktalnog SPECT-a (slika 2).

Na temelju podataka dobivenih u fazi I preoperativne obra-
de, poblize je poznata lokacija podrucja od interesa te se
kreée u fazu I1, koja se sastoji od invazivnih postupaka koji
daju detaljnu informacije o tocnoj lokaciji epileptogenog
tkiva koje treba ukloniti. Takoder, u fazi II dolazi do izra-
Zaja vrijednost invazivnog monitoriranja, jer se tu ispituje
Sto ¢e se dogoditi ako se epileptogeno tkivo odstrani i kakav
¢e to utjecaj imati na funkcioniranje pojedinca.

Invazivna faza preoperativne obrade sa sastoji od Wada
testa 1 invazivnog EEG monitoriranja. Wada test se radi
na nacin da se odredenom dozom anestetika privremeno
anestezira jedna hemisfera mozga da bi se vidjelo kakav
¢e utjecaj odsustvo jedne hemisfere imati na motoricke i
kognitivne funkcije ispitanika [5]. Iako je Wada test zlat-
no pravilo za lateralizaciju govornih funkcija, potrebno je
procijeniti za svakog pojedinog ispitanika da li su rizici
koje ova metoda nosi manji od postoperativnog dobitka.

Invazivno EEG monitoriranje je postupak kojim se odre-
duje epileptogena zona radi neurokirurske resekcije, ali
takoder se pri tome mapiraju podru¢ja kore mozga zadu-
Zena za govor, kognitivne funkcije, motoriku i senzoriku.
Pacijentu se ugraduju specijalne elektrode za invazivno
monitoriranje te se tijekom nekoliko dana 24 sata dnevno
pomocu 128-kanalnog pojacala prati EEG aktivnost, pri
¢emu se odreduje epileptogena zona. Na temelju podataka
dobivenih iz prethodno provedenih pretraga, odreduje se
za svakog pacijenta koje elektrode su potrebne za inva-
zivno monitoriranje i to¢na lokacija gdje ¢e se te elektro-
de ugraditi. Postoji vise vrsta elektroda, a one se razliku-
ju po svojem obliku te nac¢inu postavljanja (povrsinske
elektrode ili duboke elektrode). Na slici 3 prikazan je
shematski prikaz lokacije elektroda (a) te realan prikaz
lokacije (b). 1z podataka dobivenih invazivnim monitori-
ranjem o lokaciji epileptogene zone, neurokirurzi odredu-
ju trajektoriju neurokirurske resekcije.

Anatomska grada mozga (girusi i sulkusi) i organizacija
mozdanih funkcija su specifi¢ne za svaku osobu. Zbog toga

Slika 3: Shematski prikaz lokacije elektroda (a) i realan prikaz (b)

jenuzno utvrditi da i se u podrucju epileptogene zone, koja
je predodredena za neurokirursku resekciju, nalaze podruc-
ja mozga vezana uz motoriku, senzoriku, kognitivne funk-
cije ili govor. Zbog toga se radi ,,brain mapping®, ¢ija je
glavna uloga ocuvanje kvalitete Zivota pacijenta nakon
operacije. ,,Brain mapping™ se provodi uz pomo¢ kortikal-
nog stimulatora i baterije testova, pri ¢emu se uz pomoc
strujne stimulacije nad pojedinim elektrodama, simulira
onesposobljavanje mozdanog tkiva ispod tih elektroda da
bi se utvrdilo S§to ¢e se dogoditi ako se taj dio tkiva ukloni.
Baterija testova je odabrana na nacin da ispituje kognitivne,
motoricke i1 senzoricke funkcije. Odabiru se dvije po dvije
elektrode, te se postupno povecéava intenzitet stimulacije, i
pri tome se biljeze sve promjene koje pacijent osjeéa veza-
no uz motoriku, senzoriku, kogniciju ili govor.

Na temelju provedenog testiranja, za svakog pacijenta se
izraduje funkcijska mapa (prikazana na slici 4). Funkcij-
ska mapa pomaze kod planiranja neurokirurske resekci-
je jer daje uvid u to koje funkcije su vezane uz podrucje
epileptogene zone, te koji dio tkiva se smije ukloniti bez
Stetnih posljedica za pacijenta.

Nakon invazivnog monitoriranja prelazi se na neuroki-
rursko uklanjanje epileptogenog tkiva, u ovisnosti o in-
formacijama dobivenim invazivnim monitoriranjem.

Uspjesnost provedenog postupka se vrednuje prema kva-
liteti Zivota pacijenta nakon operacije, odnosno ¢injenici
u kojoj mjeri je postignuta redukcija epilepti¢nih napa-
daja uz ocuvanje svih motorickih, senzorickih i kogni-
tivnih funkcija.

GORNJI PARIETALNI
LOBULUS S LEZIJOM

Slika 4: Funkcijska mapa — individualni prikaz senzornog i
motorickog podrucja uz epileptogenu zonu i leziju
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UvOoD

Multipla skleroza (MS) je kroni¢na upalna demijelinizacij-
ska bolest srediSnjeg Ziv€anog sustava i vodeci je uzrok
onesposobljenosti u mladih odraslih osoba. S obzirom da
se upala moze razviti u bilo kojem dijelu srediSnjeg Zivca-
nog sustava, bolest se moze prezentirati s raznovrsnim
simptomima te ju se ponekad naziva i ,,bolest s tisucu lica®.
Simptomi koje bolesnici razvijaju rezultat su upale koja
dovodi do demijelinizacije, odnosno ostecenja mijelinske
ovojnice neurona $to posljedicno dovodi do usporenja pro-
vodenja signala zivéanim putevima i ispadom funkcije su-
stava (npr. lokomotornog, osjetnog itd.) koje ta zivcana
vlakna inerviraju. Za primjer, jedna od vaznijih funkcija
koja je Cesto ostecena u bolesnika s MS-om, poglavito kod
onih kod kojih bolest duze traje, je funkcija hoda. Prema
registru North American Research Committee on Multiple
Sclerosis oko 45% osoba starih izmedu 18-64 godina koje
boluju od MS-a koriste neku vrstu pomagala za kretanje
(1). Takoder, MS je glavni uzrok koristenja invalidskih ko-
lica u ovoj dobnoj skupini (2). Tek u zadnje vrijeme razvi-
jeno je vise lijekova za lijeCenje MS-a te se oni ovisno o
sigurnosnom profilu lijeka dijele u dvije osnovne skupine;
prva i druga linija. U drugu liniju lijekova spadaju oni s
vec¢om ucinkovitoséu, ali i1 tezim nuspojavama. Posljednja
skupina lijekova stoga se primjenjuje kod bolesnika s agre-
sivnijim oblikom bolesti ili onih bolesnika kod kojih lije-
kovi prve linije nisu ostvarili zeljeni u¢inak.

S obzirom na veci broj danas dostupnih terapija jedan od
izazova je procijeniti koja je terapija najbolja za odredenog
bolesnika uzimajuci u obzir njegovo trenutno stanje te fak-
tore koji mogu upuéivati na buduéi tijek bolesti tog bole-
snika. Kako bi se dobio uvid u stanje bolesnika i aktivnost
njegove bolesti uz neuroloski pregled uobicajeno se koristi
i magnetna rezonancija (MR) mozga i kraljezni¢ke mozdi-
ne. Studije su pokazale da prisutnost na MR-u vidljivih
oSte¢enja nekih dijelova srediSnjeg ziv€anog sustava, poput
No poznato je i da nalaz MR-a ne korelira uvijek dobro s
klini¢kim nalazom, odnosno bolesnik moze imati odredene
simptome za koje nema korelata na MR-u (tzv. klini¢ko-ra-
dioloski paradoks) (6), Sto se posebno odnosi na mozdano
deblo (7). Zbog navedenog postoji potreba za dodatnim
metodama kojima mozemo procijeniti funkciju odredenog
sustava. Jedna od tih metoda su evocirani potencijali.

EVOCIRANI POTENCIJALI

Evocirani potencijali (EP) su metoda kojom se mjeri odgo-
vor odredenog ziv€anog puta na primjenu odgovarajuée
stimulacije. Na ovaj se nacin mogu ispitati brojni ziv¢ani
putevi 1 sustavi, primjerice somatosenzorni (somatosenzor-
ni evocirani potencijali - SSEP), vestibularni (vestibularni
miogeni evocirani potencijali - VEMP), vidni (vidni evoci-
rani potencijali - VEP), slusni (slusni evocirani potencijali
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mozdanog debla — BAEP) i motorni sustav. Za primjer,
jedan od cestih oblika stimulacije koji se primjenjuje za
SSEP je elektri¢ni impuls. Taj ¢e impuls podraziti osjetna
ziv€ana vlakna koja zatim prosljeduju informaciju od mje-
sta stimulacije (npr. glezanj) do senzornog korteksa na kori
velikog mozga. Signal o podrazaju prenosi se u obliku pro-
lazne promjene elektricnog potencijala na membrani Zivca-
nih stanica i te se promijene potencijala (tzv. evocirani
potencijali) mogu detektirati elektrodama postavljenim duz
ispitivanog ziv€anog puta. U analizu se uzima nekoliko
parametara snimljenog odgovora, odnosno njegova ampli-
tuda 1 latencija te morfologija, koji se zatim usporeduju s
referentnim vrijednostima zdrave populacije. Naziv sni-
mljenog odgovora (tzv. val) obi¢no sadrzi informaciju radi
li se o pozitivnoj (P) ili negativnoj (N) promjeni potencija-
la te koliko milisekundi nakon stimulacije se javlja odrede-
ni odgovor u zdravoj populaciji. Primjerice, val P100 ozna-
¢ava pozitivnu promjenu potencijala koja se obi¢no biljezi
100 ms nakon stimulacije.

ULOGA EVOCIRANIH POTENCIJALA U
MULTIPLOJ SKLEROZI

Uloga evociranih potencijala u procjeni stanja bolesnika
s MS-om mijenjala se kroz vrijeme te je s pojavom novih
tehnologija, prvenstveno MR-a, neopravdano smatrana
manje vrijednom. U posljednjih nekoliko godina EP-ovi
ponovno dobivaju sve veéi znacaj u dijagnostici MS-a,
§to se najbolje ocituje u ¢injenici da je nalaz vidnih evo-
ciranih potencijala uvrsten u nove dijagnosticke kriterije
za MS (8). Za razliku od slikovnih metoda poput MR-a,
evocirani potencijali nam daju uvid u stvarnu funkciju
odredenog ziv€anog puta. S obzirom na demijelinizacij-
sku upalu koja karakterizira MS tipi¢an nalaz evociranih
potencijala su produzene latencije odgovora zbog uspo-
renog provodenja signala Zzivéanim vlaknima. Cest nalaz
su 1 smanjene amplitude ili potpuni izostanak odgovora
ovisno o stupnju oste¢enja mijelinskih ovojnica i samih
Ziv€anih stanica.

VIDNI EVOCIRANI POTENCIJALI (VEP)

S obzirom da se u oko 20% bolesnika MS prvi put ma-
nifestira upalom vidnog Zivca, odnosno optickim neuri-
tisom (ON), VEP je jedna od najcesce koriStenih metoda
evociranih potencijala u MS-u (9). Tipi¢an nalaz VEP-a
u akutnoj fazi ON-a su produZene latencije i smanjene
amplitude odgovora. lTako se nakon preboljelog ON-a
amplitude odgovora na VEP-u Cesto vracaju u granice
normale, produljene latencije odgovora obi¢no zaostaju.
Osjetljivost ove metode u prepoznavanju bolesnika koji
su nekad preboljeli ON iznosi 77-100% (10,11). 1z tog
se razloga ova metoda danas moze koristiti za zadovo-
ljavanje jednog od kriterija za postavljanje dijagnoze
MS, tj. kriterija diseminacije u vremenu. Prikaz produ-
zene latencije vala P100 kod vidnih evociranih potenci-
jala prikazan je na slici 1.
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| ’ : ' : ' * : *_300nis 10pV
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| . . N75 " .N135 . " 00ms 10y
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N75 N135 ° . : Y7
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| 300ms 10,
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Slika 1: Primjer produzene latencije vala P100 (>120 ms) kod
vidnih evociranih potencijala

SOMATOSENZORNI EVOCIRANI
POTENCIJALI (SSEP)

SSEP-ovi gornjih i1 donjih ekstremiteta daju uvid u funk-
ciju somatosenzornih puteva u dorzalnoj kolumni kraljez-
nicke mozdine i talamo-kortikalnog senzornog sustava u
mozgu. Vrijednost evociranih potencijala kao metode oci-
tuje se prvenstveno u moguénosti detekcije subklini¢kih
oStecenja zivCanog sustava, a SSEP-ovi donjih ekstremi-
teta smatraju se jednim od najvrjednijih metoda medu
evociranim potencijalima (12). Istrazivanja su pokazala
da se ovom metodom moze otkriti oste¢enje kraljeznickog
somatosenzornog sustava u ¢ak 80% MS bolesnika bez
odgovarajucih klini¢kih simptoma (13). Primjer urednog
nalaza SSEP-a donjih ekstremiteta nalazi se na slici 2.

R TIBIAL MALLEOLUS

N5O . . 100ms 2V

100ms 2pV
Th12-5123

Slika 2: Primjer urednog nalaza SSEP-a donjih ekstremiteta
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EVOCIRANI POTENCIJALIMOZDANOG DEBLA

Slusni evocirani potencijali mozdanog debla (BAEP) i
vestibularni evocirani miogeni potencijali (VEMP) daju
informaciju o funkciji slusnog odnosno vestibularnog su-
stava na razini mozdanog debla. Dok je BAEP jedna od
najmanje osjetljivih metoda evociranih potencijala (14),
VEMP se pokazao superiornim u odnosu na BAEP, kao 1
u odnosu na neuroloski pregled i nalaz MR-a mozga (15).

Somatosenzorni evocirani potencijali trigeminalnog Ziv-
ca takoder su se pokazali vrijednim u detekciji lezija u
podrucju gornjeg dijela mozdanog debla, odnosno me-
dumozga, kod bolesnika s MS-om (16).

ZBROJ EVOCIRANIH POTENCIJALA

S obzirom da se evociranim potencijalima mogu ispitati
razni dijelovi Ziv€anog sustava, razvila se ideja stvaranja
pokazatelja koji bi mogao dati uvid u ukupnu tezinu oste-
¢enja funkcije Zivéanog sustava u bolesnika s MS-om. Leo-
cani i sur. stvaraju takozvani EP zbroj (eng. evoked poten-
tial score) boduju¢i nalaze vidnih i slusnih evociranih
potencijala te motornih 1 somatosenzornih evociranih po-
tencijala gornjih i donjih ekstremiteta ovisno o stupnju oste-
¢enja; 0 — normalan odgovor, 1 — produzena latencija, 2 —
smanjena amplituda ili promijenjena morfologija odgovora,
3 —izostanak odgovora (17). U toj longitudinalnoj studiji u
kojoj su pacijenti praceni oko 3 godine, EP zbroj je pokazao
dobru korelaciju s klini¢kim nalazom neurologa te se tako-
der pokazalo da ima i prediktivnu vrijednost. Bolesnici ¢iji
je EP zbroj bio visi od medijana vrijednosti ove skupine
ispitanika, imali su 72.5% veci rizik za pogorsanje klinic-
kog stanja u kontrolnom intervalu. Takoder, jedna retros-
pektivna studija s duzim periodom pracenja potvrdila je
prediktivnu vrijednost EP zbroja (18).

Jedan od nedostataka spomenutih studija jest koristenje slus-
nih evociranih potencijala mozdanog debla za kojeg se zna
da je jedna od najmanje osjetljivih EP metoda, pogotovo
uzevsi u obzir spomenutu vaznost lezija mozdanog debla kao
razloga razvijen je VEMP zbroj koji je pokazao dobru kore-
laciju s klinickim i radioloskim nalazom oste¢enja mozdanog
debla te se pokazao kao neovisni prediktor klinickog stanja
bolesnika (19,20). Vrijednost VEMP zbroja u predvidanju
tijeka bolesti bolesnika s MS-om jos je predmet istraZivanja.

ZAKLJUCAK

Evocirani potencijali vrlo su vrijedna neurofizioloska me-
toda u dijagnostici 1 pra¢enju bolesnika s MS-om. Najveca
prednost evociranih potencijala kao metode je mogucnost
detekcije subklinickih osteéenja Zivéanog sustava. Takoder,
s obzirom da ova metoda daje informaciju o funkcionalnom
stanju ispitivanog ziv€anog puta, ona je komplementarna
magnetskoj rezonanciji u pracenju bolesnika s MS-om.
Neka istrazivanja pokazuju da se Sirom neurofizioloskom
obradom moze dobiti bolji uvid u stanje bolesnika s MS-om
Moguénost predvidanja tijeka bolesti bolesnika posebno je
vazna s obzirom na odabir lijeka za pojedinog bolesnika.
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Osjet vibracija je jedan od sastavnih dijelova propriocep-
tivnog osjeta i poteskoce povezane s osjetom vibracija su
Cesto pokazatelji odredenih neuroloskih oboljenja. U kla-
si¢noj klinickoj praksi osjet vibracija se veéinom ispituje
pomocu zvucne viljuske. Zvucéna viljuska ne pruza kvanti-
ficiranu informaciju o ispitivanju osjeta vibracija, dobivena
informacija je podlozna subjektivnom dozivljaju, a metoda
nije pogodna za koristenje kod osoba s poremecajem svi-
jesti te male djece [1]. Osim klasi¢ne zvuéne viljuske koja
vibrira sa samo jednom frekvencijom, postoji i kvantitativ-
na zvucna viljuska, Rydel-Seifferova zvucna viljuska, koja
uz pomo¢ posebnih nastavaka ima sposobnost promjene
frekvencije od 64 Hz do 128 Hz [2, 3, 4]. Obje vrste zvuc-
ne viljuske pruzaju samo subjektivnu informaciju o osjetu
vibracija, zbog ¢ega nije moguce longitudinalno pratiti pro-
mjene koje se dogadaju u vibracijskom osjetnom sustavu.
Osjet vibracija se ispituje i pomocu tehnike kvantitativnog
senzornog testiranja (QST — quantitative sensory testing).
Tehnika se bazira na ispitivanju osjeta vibracija i topline na
kozi, no ovisi o suradnji i subjektivnoj procjeni ispitanika
te ne postoji uniformna interpretacija dobivenih rezultata
izmedu istrazivackih skupina [5, 6, 7]. Navedene metode
imaju nestandardizirane parametre ispitivanja i ovise o ak-
tivnoj suradn;ji ispitanika i njegovoj subjektivnoj procjeni
te je potrebno standardizirati metodu ispitivanja osjeta vi-
bracija da bi se omogucéilo dobivanje kvantificiranih infor-
macija pogodnih za daljnju analizu.

Takoder, navedene metode ne daju informaciju o funkcional-
nom integritetu cijelog vibracijskog osjetnog puta. Zbog toga
su u upotrebu uvedeni vibracijski stimulatori koji se koriste
u sklopu neurofizioloskih ispitivanja [8]. Neurofizioloska
ispitivanja se baziraju na snimanju elektricne aktivnosti ziv-
¢anog sustava, koja moze biti spontana (elektroencefalogra-
fija— EEQG) ili odgovor na djelovanje nekog podrazaja (evo-
cirani potencijali). Tehnika evociranih potencijala ima veliku
primjenu u medicini te u raznim granama znanosti. Sluzi za
ispitivanje osjetnih i motorickih putova te visih kognitivnih
funkcija. Sama metoda je potpuno neinvazivna, te neovisna
od edukacijskih i kulturoloskih utjecaja [9].

Istrazivanja provedena s vibracijskim stimulatorima kori-
stila su razne parametre podrazaja (trajanje podrazaja,
frekvencija podrazaja, mjesto podrazivanja). Miinte je
podrazivanjem miSi¢a na ruci podrazajem razlicitih fre-
kvencija (40 Hz, 80 Hz, 160 Hz) evocirao prvu kompo-
nentu 50 ms nakon pojave podrazaja [10]. Haméldinen i
suradnici ispitivali su podraZivanje srednjeg prsta na ruci
impulsima niske (24 Hz) i visoke (240 Hz) frekvencije te
su takoder registrirali prvi evocirani odgovor u vidu pozi-
tivnog vrh koji se pojavio 45 ms nakon pojave podrazaja
u kontralateralnom primarnom osjetnom korteksu [11].

Radi donosenja dijagnoze kod brojnih sistemskih i neuro-
loskih bolesti, bitno je ispitati funkcionalni integritet cije-
log vibracijskog osjetnog puta, od osjetnih elemenata u
kozi, mehanoreceptora, do osjetnih podrucja na korteksu,
pri ¢emu je osobito vazna informacija o perifernim i ranim
kortikalnim komponentama. Dosad provedena istraziva-
nja rezultirala su prvenstveno kasnijim kortikalnim kom-
ponentama (oko 50 ms), no niti jedno nije pruzilo infor-
maciju o perifernim i ranim kortikalnim komponentama.

Somatosenzorni evocirani potencijali su evocirani po-
tencijali pobudeni strujnim podrazajem i pobuduju osjet-
ne putove koji su anatomski gotovo identi¢ni osjetnim
putovima za vibraciju. Oni se koriste svakodnevno u
klinickoj upotrebi i kod njih su periferne i rane kortikal-
ne komponentne jasno prepoznatljive. Zbog toga se po-
stavlja pitanje zasto se kod vibracijskih evociranih po-
tencijala ne mogu registrirati periferne i rane kortikalne
komponente te pratiti cijeli vibracijski osjetni put.

Metoda evociranih potencijala bazira se na ¢injenici da je
srednja vrijednost elektricne aktivnosti mozga pobudene
ponavljaju¢im podrazajima jednaka aktivnosti koja se jav-
lja kao odgovor na jedan podrazaj, ali samo ako su svi
podrazaji uvijek istovjetni (uz zanemarivanje utjecaja
Suma). Poznavajuéi ¢injenicu da vibracijski receptori ge-
neriraju akcijske potencijale sinkrone vibracijskoj stimu-
laciji, upitno je zasto se pobudena aktivnost ne moze re-
gistrirati uzduz cijelog osjetnog puta kao §to je to slucaj
kod somatosenzorni evociranih potencijala, gdje se i naj-
ranije komponente mogu lako i jednoznacno registrirati.
Takoder, odgovor mehanoreceptora odgovornih za osjet
vibracije ovisi o parametrima podrazaja te bi isti podrazaj
trebao generirati isti evocirani odgovor [12, 13]. Navede-
no vodi do pretpostavke da je problem registriranja aktiv-
nosti pobudene vibracijskom stimulacijom kroz cijeli vi-
bracijski osjetni put nastaje zbog toga jer uzastopni
vibracijski podrazaji nemaju iste karakteristike, §to uzro-
kuje neadekvatnu aktivaciju vibracijskih receptora te stva-
ranje akcijskih potencijala razli¢itih karakteristika. Nea-
dekvatna aktivacija receptora uzrokuje asinkronu
propagaciju akcijskih potencijala kroz sustav i onemogu-
¢ava mjerenje perifernih komponenti i ranih komponenti
kortikalnog odgovora. Kasni kortikalni odgovor je zapra-
vo rezultat kasne kortikalne integracije asinkrono pristi-
glih informacija u primarni osjetni korteks.

Vibracijski stimulatori koji se ve¢inom koriste imaju kon-
stantnu amplitudu vibracijskog podrazaja. Ta amplituda go-
vori o koli¢ini energije koja je predana tkivu preko vibracij-
skog podrazaja [8], ali to nije adekvatna mjera jer
geometrijski odnos izmedu vibracijskog aplikatora i tkiva
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(ispitanika) nije konstantan. Zbog toga se, iako je isporucena
svaki put ista koli¢ina energije, ona zapravo ne predaje u
cijelosti tkivu i koli¢ina isporucene energije ovisi o medusob-
nom odnosu aplikatora i tkiva. To uzrokuje promjenu para-
metara izmedu uzastopnih podrazaja, a zbog nedostatka
identi¢nog podrazaja ne moZze se ni razviti jednoznacni evo-
cirani odgovor. Pacinijevo tjeleSce, mehanoreceptor osjetljiv
na vibracijski podrazaj, reagira na komponentu pritiska te je
bilo nuzno konstruirati vibracijski stimulator koji omogucava
generiranje uzastopnih vibracijskih podrazaja sa jednakim
karakteristikama pritiska vibracijskog aplikatora.

Zbog toga je na Fakultetu elektrotehnike i raunarstva
Sveucilista u Zagrebu dizajniran vibracijski stimulator,
prikazan na slici 1. Glavna karakteristika tog stimulato-
ra je odrzavanje jednakih karakteristika pritiska vibracij-
skog aplikatora, umjesto konstantne amplitude vibracij-
skog podrazaja. Na taj nacin je omogucéeno stvaranje
identi¢nih podrazaja, dobro definiranih parametara koji
mogu pobuditi odgovarajuéi evocirani odgovor vibracij-
skog osjetnog puta. Vibracijski stimulator ima vrlo pre-
cizno definirane parametre podrazaja. Mogu¢ je odabir
izmedu dva valna oblika (sinusoidalni i trokutasti), oda-
bir frekvencije podrazaja u frekvencijskom podru¢ju od
30 do 300 Hz, odabir trajanja podrazaja od 10 ms do
500 ms te razli¢itih amplitude/intenziteta pritiska.

Mjerenja provedena sa novokonstruiranim vibracijskim
stimulatorom u Laboratoriju za kognitivnu i eksperimen-
talnu neurofiziologiju Klinike za neurologiju Klinickog
bolnickog centra Zagreb pokazala su da je za dobivanje
pouzdanog i ponovljivog odgovora, prikazanog na slici
2., potreban podrazaj sljedec¢ih karakteristika:

Slika 1: Vibracijski stimulator

C3Vib 1202 S0ms

EE

S
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r

Slika 2: Vibracijski evocirani potencijali pobudeni podrazivanjem
desne ruke vibracijskim podrazajem

Frekvencija podraZivanja: 120 Hz

Elektri¢na aktivnost mozga pobudena vibracijskim po-
drazajem frekvencije 120 Hz najbolje odgovara od prije
poznatoj elektri¢noj aktivnosti mozga pobudenoj struj-
nom stimulacijom. Evocirani odgovor se sastoji od ranih
komponenti (N1, P1) te od kasne kortikalne komponen-
te. Kod podrazivanja frekvencijom od 120 Hz, aktivno
je vise vrsta mehanoreceptora, ve¢inom Pacinijeva tje-
leSca a uz njih odgovoru doprinose i Meissnerova tjeles-
ca, te je zbog toga odgovor na ovu frekvenciju podraza-
ja vrlo jako izrazen, sa najvecom amplitudom i jasno
izrazenim glavnim komponentama, a odabrana frekven-
cija je u skladu s dostupnom literaturom [14].

Trajanje podraZaja: 50 ms

Usporedbom slika 3.a i 3.b, vidljivo je da vibracijski
podrazaji trajanja 10 ms i 50 ms pobuduju glavne kom-
ponente odgovora koje imaju priblizno jednake latencije,
pa je zbog toga bilo potrebno odrediti koje od navedenih
trajanja podrazaja pobuduju znacajniji odgovor. Vidljivo
je da vibracijski podrazaj u trajanju od 50 ms pobuduje
odgovor veceg intenziteta, te je trajanje podrazaja od
50 ms zbog toga prihvatljivije za daljnje ispitivanje.
Duze trajanje podrazaja omogucéava duzu izlozenost pri-
marnog osjetnog korteksa informacijama o osjetu vibra-
cija, ¢ime se povecava aktivacija osjetnog korteksa te je
zbog toga i intenzitet pobudene aktivnosti ve¢i.

Mjesto podraZivanja: zapeSée ruke

Ruka ima dobro izraZzenu somatotopsku organizaciju te
izrazitu lateralizaciju u osjetnom podrucju kore mozga.
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Slika 3: Vibracijski evocirani potencijali podrazeni vibracijskim
podrazajem trajanja: a) 10 ms i b) 50 ms

Podrazivanje zapesca ruke osigurava dovoljnu stimula-
cijsku povrsinu za aktivaciju odgovarajuceg broja Paci-
nijevih tjeleSaca koja imaju malu prostornu gustocéu.

Evocirani odgovor dobivenim podrazajima navedenih
parametara moze se jednoznacno registrirati povrsin-
skim elektrodama smjestenim iznad Zeljenog osjetnog
podruc¢ja. Time je potvrdena ucinkovitost vibracijske
stimulacije u aktivaciji vibracijskog osjetnog puta za
odredenu ruku te moguénost pra¢enja funkcionalnosti
vibracijskog osjetnog puta putem metode evociranih po-
tencijala, a §to nam daje neinvazivan i kvantificiran uvid,
jer se rezultati metode evociranih potencijala prezentira-
ju jednoznacéno s izmjerenim vrijednostima (latencija i
amplituda).

Postojanje jednozna¢no izmjerenih vrijednosti evocira-
nog odgovora omogucuje kvantitativno longitudinalno
pracenje jednog ispitanika, a takoder i usporedbu izmedu
razlicitih ispitanika, §to do sad nije bilo moguée zbog
nedostatka jasno definiranih i kvantificiranih ranih para-
metara evociranog odgovora.

Prezentirana metoda vibracijske stimulacije je u postup-
ku uvodenja u svakodnevnu klinicku praksu, gdje ¢e
doprinijeti pravovremenom otkrivanju te pracenju tijeka
raznih neuroloskim oboljenja.
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VAZNOST PODRAZAJA I PARADIGMI KOD SLUSNIH
EVOCIRANIH POTENCIJALA

Sveuciliste u Zagrebu Fakultet elektrotehnike i racunarstva

Slusni evocirani potencijali nastaju kao odgovor uha,
mozdanog debla i slusne kore na zvucéni podrazaj. Nji-
hova primjena je velika: od probira u rodilistima, ispiti-
vanja sluha, psiholoskih istrazivanja, ispitivanja govor-
no-jezi¢nih poteskoca, do primjene u kognitivnim
ispitivanjima razlicitih neuroloskih poremecaja.

Snimanje slusnih evociranih potencijala sli¢no je kao i kod
drugih evociranih potencijala. Ispitanik udobno sjedi na
stolici, na glavi mu je postavljena kapa s elektrodama po-
mocu kojih mjerimo EEG, a u usima su slusalice preko
kojih ispitanik slusa podrazaje rasporedene u odredenim
intervalima, tj. paradigmi (slika 1.). Tijekom stimulacije
ispitanik aktivno slusa podrazaje ili ih ignorira gledajuci
vizualni sadrzaj. Mala djeca koja spavaju i osobe u komi
takoder reagiraju na stimulaciju, iako svjesno ne sudjeluju
u ispitivanju. Nakon snimanja primjenjuje se metoda usred-
njavanja EEG epoha za dobivanje trazenih potencijala.

1000 msec

Slika 1. Sustav za snimanje slusnih evociranih potencijala [1]

Ovisno o mjestu nastanka elektri¢ne aktivnosti dijelimo
ih na potencijale ranih (1 do 10 ms), srednjih (10 do
50 ms) i kasnih (nakon 50 ms) latencija (slika 2.).

Slusni evocirani potencijali ranih latencija nastaju usli-
jed prijenosa elektricnog signala sluSnim putem do tala-
musa, dok slu$ni evocirani potencijali srednjih latencija
predstavljaju elektricnu aktivnost talamusa i dolaska
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Slika 2. Slusni evocirani potencijali: a) evocirani potencijali

mozdanog debla; b) evocirani potencijali srednjih latencija;
¢) kognitivni evocirani potencijali [2]

slusne informacije u primarnu slu$nu koru [2]. Evocira-
ni potencijali dugih latencija funkcija su kognitivnih
faktora kao Sto su paznja, memorija, jezik, itd.

SLUSNI EVOCIRANI POTENCIJALI RANIH
LATENCIJA

Unutar 10 ms nakon podrazaja nastaje odgovor puZznice,
slusnog zivca i mozdanog debla (slika 3.). Svaki od Sest

Auditory
cortex

\‘{rhalam

V. Inferior
colliculus

IV. Lateral
lemniscus

I. Auditory nerve 1ll. Superior olive

n A%
)

E /\L /M
v / j
‘\/\{ N N
L

AMPLITUDES
(peok-to-pegk)

e \
,/i/ \/ /i
./“ 1/
25 uv

ABSOLUTE
5 LATENCIES

N~

RELATIVE
(INTERWAVE)
LATENCIES

A A A A A A A A A

1.0 ms/div.

I
<

Slika 3. Slusni put [1] i evocirani potencijali ranih latencija [3]
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valova (I-VI) anatomski je povezan je s neuronskim
strukturama slusnog puta. Dijagnosticki su znacajne la-
tencije 1 medulatencije prvog, treceg i petog vala, budu-
¢i su ti valovi najuocljiviji kod mjerenja. Potencijali
mozdanog debla daju bitnu informaciju o procesiranju
zvucnih informacija na vrlo niskoj razini, a posebno kod
novorodencadi i male djece, jer ranim otkrivanjem slus-
nih oStecenja zapocCinje i rana intenzivna rehabilitacija.

Najcesce se primjenjuju klik i sinusiodalni podrazaji razlici-
tih frekvencija i anvelopa. Klik podrazaj nastaje aktivacijom
zvu¢nog pretvornika s monofazi¢nim pravokutnim elektric-
nim pulsom kratkog trajanja (npr.100 ps) i predstavlja seriju
zvucnih valova u trajanju nekoliko milisekundi i frekvencij-
skog podrucja 50-3000 Hz. Polaritet evocirane aktivnosti
ovisi o polaritetu pravokutnog pulsa koji utje¢e na pocetni
smjer pomaka membrane zvu¢nog pretvornika. Primjenom
alternirajuc¢eg podrazaja eliminira se ta ovisnost .

Cisti sinusiodalni tonovi koriste se pri pronalaZenju slus-
nih pragova, kao 1 snimanju kognitivnih evociranih po-
tencijala. Oblik podrazaja odreden je maksimalnim in-
tenzitetom, vremenom porasta, trajanja i pada trapezne
ovojnice sinusnog signala, a vremena su reda veli¢ine
nekoliko desetaka milisekundi [4].

Kod svakog ispitivanja tezimo $to bolje izmjeriti aktiv-
nost mozga. Zbog specifi¢ne grade puznice i rasporeda
receptora po frekvencijskim podrucjima moguce je pri-
lagoditi zvuéni podrazaj u cilju dobivanja odgovora visih
amplituda. Prilikom stimulacije klikom nisu svi recepto-
ri u isto vrijeme podrazeni, stoga ovisno o frekvenciji,
razli€iti receptori reagiraju u razlicito vrijeme (slika 4.).

Odgovori na klik podrazaj za vise frekvencije su zakas-
njeli i zbog toga je suma tih odgovora manje amplitude.
Ukoliko prilagodimo zvuéni signal tako da mu kompo-
nente visokih frekvencija zakasnimo, a zbog toga svi
podrazaji pristignu u isto vrijeme do odgovarajucih re-
ceptora, suma odgovora bit ¢e veca i dobit ¢emo bolji
odgovor (slika 4.), a time 1 postavljanje to¢nije dijagno-
ze. Takav podrazaj zove se chirp podrazaj [5].

Odgovori mozdanog debla (engl. Auditory Brainstem
Response, ABR) najcesce se koriste u pedijatrijskoj di-
jagnostici, posebice u neurologiji 1 audiometriji u svrhu
ispitivanja slusnih ostecenja.

ABR predstavlja objektivni audiogram (slika 5.) i zato
daje bolju dijagnosticku informaciju kod ispitanika ¢iji
su subjektivni odgovori nepouzdani. Osim u vremenskoj
domeni, kao §to se prikazuje ABR, ispitivanje funkcio-
nalnosti slusnog puta moze se analizirati i u frekvencij-
skoj domeni. Pretraga koja se temelji na drugacijoj ana-
lizi zove se ASSR (engl. Auditory Steady State
Response). Podrazaj je frekvencijski i/li amplitudno
modulirani ton frekvencije 500 Hz, 1 kHz, 2 kHz 14 kHz
ili Sirokopojasni signali (klik, Sum, AM Sum i chirp).
Ako postoji odgovor, EEG aktivnost sinkronizirat ¢e se
s frekvencijskim sadrzajem stimulacije [6]. Zbog brzog
dobivanja odgovora i kraceg vremena mjerenja koristi se
prilikom probira novorodenc¢adi u rodiliStima.
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Slika 4. a) utjecaj zvucnog podrazaja na vrijeme podrazivanja
puznice; b) odgovori mozdanog debla u ovisnosti o frekvencij-
skim komponentama zvu¢nog podrazaja (prilagodeno prema [5])

Evocirani potencijali ranih latencija jednoznaéni su kod
vecéine ispitanika i zbog toga su primjenjivi u klinicke
svrhe. Za razliku od njih slusni evocirani potencijali ka-
snih latencija nisu zastupljeni u dijagnosti¢koj praksi.
Mnogobrojne su paradigme i podrazaji koje koriste istra-
zivaci, ali klini¢ke aplikacije su manje uspjesne iz slje-
de¢ih razloga: paradigme su komplicirane za primjenu,
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Slika 5. ABR u ovisnosti o intenzitetu zvu¢nog podrazaja [1]
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vremenski su zahtjevne, loSe je definirana veza odrede-
nih evociranih komponenata i kognitivnih teskoca, razli-
ke izmedu kontrolne grupe i populacije s kognitivnim
tesko¢ama nisu znacajne, a to sve umanjuje dijagnostic-
ku vrijednost kognitivnih potencijala [7].

SLUSNI EVOCIRANI POTENCIJALI KASNIH
LATENCIJA

Prve odgovore slusne kore, izmedu 60 i 250 ms nakon
podrazaja, predstavljaju valovi P11 N1 (slika 2.). Odraz
su analize fizickih karakteristika podrazaja, npr. intenzi-
teta, frekvencija, visine i boje, a posebno su pod utjeca-
jem paznje[2]. Ponavljaju¢i podrazaji izazivaju osnovni
N2 val. Manja frekvencija tih podrazaja doprinosi pove-
¢anju amplitude tog vala, te se smatra da komponenta
N2 odgovara procesu kategorizacije podrazaja [8].

Kada je trenutni memorijski model sadrzaja pobude ocu-
van, jer nijedan podrazaj nije izazivao promjenu u opaza-
nju, snimit ¢emo samo osjetne evocirane potencijale (N1,
P2, N2). U proces stimulacije ukljuceni su razliciti sluSni
podrazaji, na neke od njih Zelimo da ispitanik obrati pozor-
nost i zato ih nazivamo ciljni, ostali su neciljni podrazaji.
Kada ubacimo nepoznati tj. ciljni podraZzaj, procesi zapaza-
nja upravljaju promjenom ili nadogradnjom reprezentacije
podrazaja $to je praceno pojavom vala P3 ili P300.

Osnovnu komponentu P3 daje paradigma u kojoj se je-
dini ciljni podrazaj javlja nasumi¢no u vremenu, kao i
oddball paradigma u kojoj su izmedu neciljnih podraza-
ja ubaceni ciljni. Paradigmom s tri razliCita podrazaja
izazivamo subkomponente vala P3 (slika 6.). Subkom-
ponenta P3b, parijetalno maksimalna, pojavljuje se kada
izmedu neciljnih podrazaja umetnemo ciljni koji imaju
zadacu provjeriti ispitanikovu sposobnost usporedivanja
i diskriminacije dva podrazaja. Dok se subkomponenta
P3a, frontalno maksimalna, dobiva dodano ubacenim
podrazajem koji sluzi za odvlacenje paznje [9]. Smatra
se da je P3b odraz kognitivne obrade podrazaja [10].

Prilikom izrade paradigme vrlo su vazni odredeni para-
metri buduc¢i da utje¢u na odgovor. Tako manja vjerojat-
nost pojave ciljnih podrazaja doprinosi vecoj amplitudi
vala P3. I tezina zadatka mijenja amplitudu vala. Ukoli-
ko je zadatak tezak, ispitanik ulaze vise napora i ampli-
tuda je veca, $to dovodi do zakljucka da je generiranje
vala P3 vezano uz koli¢inu ulozenog napora. No ukoliko
je zadatak pretezak i osoba nije sigurna da li je zadani

je vrlo bitno razraditi detalje ispitivanja.

Vrh vala najveéi je u vremenskom rasponu od 250 do
500 ms. Zbog jednostavnosti se nasiroko koristi oddball
paradigma. Slusna oddball paradigma zahtijeva skup fre-
kventnih (oko 80%) tonova (npr. 65 dBHL, 1000 Hz,
50 ms trajanje, 10 ms rastuc¢e/padajuce vrijeme) sa slu-
¢ajno prezentiranim nefrekventnim tonovima (oko 20 %,
npr. 65 dBHL, 2000 Hz, 50 ms trajanje, 10 ms rastuce/
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Slika 6. Paradigme za dobivanje vala P3 i subkomponenata
P3aiP3b [9]

padajuce vrijeme). Vremenski interval medu podrazaji-
ma je oko 1500 ms, a potrebno je minimalno 50 ciljnih
podrazaja. Ispitanik broji frekventne tonove ili priti§¢e
tipku u dominantnoj ruci za svaki ciljni ton, a time osi-
guravamo ispitanikovu paznju. Jako vazna varijabla su
godine (latencije rastu s godinama) i rezultati se trebaju
interpretirati u odnosu na odgovarajucu kontrolnu sku-
pinu [11].

Ukoliko oddball paradigmu primijenimo s istim podra-
zajima, ali s uputom ispitaniku da zanemari slusnu sti-
mulaciju nego obrati pozornost na vizualni sadrzaj (npr.
nijemi film ili ¢itanje knjige), pojavit ¢e se evocirani
potencijal negativnosti nesuglasja (engl. mismatch nega-
tivity - MMN) (slika 7.).
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Slika 7. MMN izazvan promjenama frekvencije podrazaja [11]
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Negativno padaju¢i val MMN, najveéi na centralno polo-
zenim elektrodama sa vrhom izmedu 160 i 220 ms, gene-
riran je procesom nepodudaranja izmedu osjetilnog ulaza
rijetkog podrazaja i osjetilno-memorijskog traga koji
predstavlja fizicko svojstvo standardnog podrazaja [8].
Taj proces, kao i osjetilna analiza slu$nog ulaza i njihovo
kodiranje u memorijski trag, dogada se automatski budu-
¢i da je MMN izazvan promjenom slusnih podrazaja bez
usmjeravanja ispitanikove paznje. MMN posebno je zani-
mljiv, jer je moguce pristupiti diskriminacijskim sposob-
nostima pojedinaca ¢iji su zvucni kapaciteti teski za odre-
divanje, ukljucujuéi novorodencad, mladu djecu i osobe s
jacim kognitivnim oStecenjima [7].

Sam podrazaj ne sluZzi uvijek kao standard za usporedbu
karakteristika podrazaja. I kod najjednostavnijih slusnih
oddball paradigmi, proces takoder ukljucuje faktore Si-
reg konteksta zvucne sekvence. Osnova pojave MMN je
izlu¢ivanje nepravilnosti. Takoder, ni sam odnos nefre-
kventnih i frekventnih podrazaja ne izaziva MMN, a isto
tako 1 sama vjerojatnost pojave podrazaja nije dovoljna
za dobivanje MMN (slika 8.). Klju¢an utjecaj na pojavu
MMN ima predstavljeni ponavljajuci standardni uzrok.
MMN je rezultat serije procesa koji prethode detekciji
razlike i osjetljivi su na S$iri slusni kontekst [12].

A Random Eficits MMN
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Slika 8. A) Paradigma kojom se izaziva MMN - vjerojatnost
nefrekventnog podrazaja je varijabilna; B) Pravilne sekvence po-
drazaja ne izazivaju MMN [12]

MMN racunamo kao razliku usrednjenog odgovora na fre-
kventne podrazaje i usrednjenog odgovora na nefrekventne
podrazaje. Vremenski interval medu podrazajima je oko
500 ms do 1s [13], a potrebno je najmanje 150 nefrekven-
tnih podrazaja. MMN se evocira razli¢itim paradigmama:
standardna oddball paradigma, paradigma s viSestrukim
nefrekventnim podrazajima, paradigma bez frekventnih po-
drazaja, paradigma bez medupodrazajnog vremena.

Podrazaji takoder mogu biti rijeci ili re€enice, a jezicna
obrada dogada se iza 400 ms. Val N400 je negativan val
maksimalan na centralno i parijetalno smjestenim elek-
trodama moduliran oc¢ekivanjem ili predvidanjem rijeci
iz konteksta recenice, a narusavanje semanticke forme
postize se izmjenom zadnje rijeci u recenici, parom rije-
¢i (koje su vise ili manje semanticki ovisne), jednom
rijecju (koju ispitanik nije cuo ili ju je rijetko ¢uo) ili
slikama koje predstavljaju objekt ili akciju [14]. Potreb-
no je prezentirati najmanje 50 rijetkih podrazaja, a svaki
ciljni podrazaj trebao bi biti razli¢it jer ponavljanje sma-

njuje amplitudu vala N400, takoder narusavajuéi podra-
7aj trebao bi biti iz kategorije istog semantickog polja,
ucestalosti javljanja u govoru i iste duljine [7]. Kasna
komponenta koja je u korelaciji sa sintaktiCkom obra-
dom predstavljena je centralno parijetalnom pozitivno-
S¢u sa latencijom 600-1000 ms. To je val P600 [14].

S obzirom na navedeno, ispitivanje kognitivnih evocira-
nih potencijala zahtijeva dobro poznavanje izrade para-
digmi i utjecaja njezinih parametara na Zeljeni odgovor.
Iste paradigme uz ispitanikovu paznju ili nepaznju mogu
izazvati razli¢ite odgovore. Mnostvo je drugih parame-
tara koji mogu promijeniti odgovor: karakteristike po-
drazaja, trajanje medupodrazajnog vremena, vjerojatnost
pojave nefrekventnog podrazaja, kao 1 analize koje mogu
dati jasnije rezultate ukoliko npr. umjesto u vremenskoj
domeni analiziramo odgovore u vremensko- frekvencij-
skoj domeni. Iz tog razloga slusni potencijali kasnih la-
tencija joS uvijek se primjenjuju u istrazivacke svrhe, da
bi u buducénosti dobili dijagnosticku vrijednost.
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AKTUALNE I PREDSTOJECE AKTIVNOSTI
AKADEMIJE TEHNICKIH ZNANOSTI HRVATSKE U 2017. GODINI

Sukladno usvojenom Programu rada za 2017. godinu, Aka-
demija tehnickih znanosti i u ovoj godini nastavlja s inten-
zivnim aktivnostima, posebno u pogledu pokroviteljstava
nad skupovima, organizacije vlastitih skupova i suorganiza-
cije skupova u suradnji s drugim istaknutim akademijama,
znanstvenim organizacijama i tvrtkama u zemlji i inozem-
stvu. Akademija takoder redovito sudjeluje na sastancima i
skupovima od javnog interesa, koje organiziraju druge surad-
nicke institucije.

Pokroviteljstva Akademije

Tekstilno-tehnoloski fakultet u Zagrebu — 10. Znanstve-
no-strucno savjetovanje Tekstilna tehnologija i gospo-
darstvo 2017. — ,,Komplementarnost znanosti, tehnolo-
gije i dizajna“, TTF, Zagreb, 24. sije¢nja 2017.
Sveuciliste Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku, Prehram-
beno-tehnoloski fakultet u Osijeku, Poljoprivredni fakul-
tet u Osijeku, Gradevinski fakultet u Osijeku, Odjel za
biologiju Sveucilista J. J. Strossmayera u Osijeku, Odjel
za kemiju Sveucilista J. J. Strossmayera u Osijeku, Pre-
hrambeno-biotehnoloski fakultet Sveudilista u Zagrebu,
Europska udruga za higijensko inZenjerstvo i dizajn
(EHEDG), DANUBEPARKS — Mreza zasti¢enih parkova
prirode uz tok rijeke Dunava, Hrvatska agencija za hranu,
Hrvatska agencija za okoli§ i prirodu, Hrvatske vode —
VGO Osijek, Osjecko-baranjska zupanija, Vodovod-Osi-
jek d.o.o., Javna ustanova Park prirode Kopacki rit i Za-
vod za javno zdravstvo Osjecko-baranjske zupanije — V1.
medunarodni skup ,,Voda za sve“, Osijek, 9-10. ozujka
2017.

Hrvatska udruga za boje (HUBO) — Medunarodni dan
boja 2017. (MDB 2017), Zagreb, 21. oZzujka 2017.

Hrvatska komora inZenjera strojarstva — 5. medunarodni
kongres DANI INZENJERA STROJARSTVA, Vodice,
29-31. ozujka 2017.

Fakultet prometnih znanosti u Zagrebu — Zavod za vodni
promet — Okrugli stol “BUDUCNOST LINIJISKOG PO-
MORSKOG PUTNICKOG PROMETA U REPUBLICI
HRVATSKOJ”, Zagreb, ZUK Borongaj, 5. travnja 2017.

Fakultet strojarstva i brodogradnje u Zagrebu, Sveuciliste
Sjever, Hrvatska udruga za PLM — Medunarodna znan-
stvena konferencija MOTSP 2017 (Management of
Technology — Step to Sustainable Production), Dubrov-
nik, 5-7. travnja 2017.

Hrvatsko drustvo za biotehnologiju (HDB), European
Biotechnology Thematic Network Association (EBTNA),
EUROBIOTECH i Sveuciliste u Zagrebu — Prehrambe-
no-biotehnoloski fakultet — European Biotechnology
Congress 2017, Dubrovnik, 25-27. svibnja 2017.

Fakultet prometnih znanosti Sveucilista u Zagrebu, Hrvat-
ska i Fakulteta za logistiko Univerze v Mariboru, Slove-
nija— International Conference on Traffic Development,
Logistics & Sustainable Transport (ZIRP 2017) — “New
Solutions and Innovations in Logistics and Transporta-
tion”, Opatija, 1-2. lipnja 2017.

Hrvatsko kartografsko drustvo (HKD) — 13. savjetovanje
»Geobastina, geoinformacije i kartografija“, Selce, 7-9.
rujna 2017.

Elektrotehnicki fakultet u Osijeku — International Confe-
rence on Smart Systems and Technologies 2017
(SS72017), Osijek, 11-13.10.2017.

(Su)organizacija skupova Akademije

8. zajednicka sjednica Savjeta i Koordinacije Akademije
medicinskih znanosti Hrvatske, Akademije tehnickih
znanosti Hrvatske, Akademije pravnih znanosti Hrvat-
ske i Akademije Sumarskih znanosti, Zagreb, 30. sijecnja
2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske — Odjel kemij-
skog inzenjerstva i Centar za zastitu okoliSa i razvoj odr-
zivih tehnologija, PLIVA Hrvatska d.d. i Model d.o.o. —
Znanstveno-strucéni skup ,,Primjena matematickog
modeliranja i numerickih simulacija u kemijskoj proces-
noj industriji“, Zagreb, 23. veljace 2017.

Hrvatski inzenjerski savez, Akademija tehnickih znanosti
Hrvatske i Sumarski fakultet u Zagrebu — 3. Dan inZenje-
ra RH, Zagreb, 2. ozujka 2017.

Akademija medicinskih znanosti Hrvatske, Akademija
tehnickih znanosti Hrvatske, Akademija pravnih znanosti
Hrvatske 1 Akademija Sumarskih znanosti — Znanstveni
simpozij ,,Moderne tehnologije: Etika koristenja i prav-
na regulacija®, Zagreb, 17. ozujka 2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske, Pucko otvoreno
uciliste Zagreb i Fakultet strojarstva i brodogradnje u Za-
grebu — Okrugli stol ,,Nastavnicke kompetencije u viso-
koSkolskom obrazovanju“ i predstavljanje knjige ,, Kuri-
kulumske i didakticko-metodicke osnove visokoskolske
nastave " (autori: prof. dr. sc. Dusko Petricevi¢, prof. dr.
sc. Gojko Nikoli¢, Daniel Domovié, dipl. ing. racunarstva
i Jelena Obad, prof. psihologije), Zagreb, 28. ozujka
2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske — Odjel grafickog
inzenjerstva i Centar za graficko inZenjerstvo, Skolska
knjiga Zagreb — Medunarodna znanstvena konferencija
» liskarstvo & Dizajn 2017, Zagreb, 9. ozujka 2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske i Fakultet elektro-
tehnike i ra¢unarstva u Zagrebu — Okrugli stol ,,Stanje i
buduénost tehnickih i biotehnickih znanosti u Hrvatskoj
u 21. stoljeéu‘; predstavljanje , Godisnjaka Akademije
tehnickih znanosti Hrvatske 2016. **; predstavljanje novih
brojeva glasnika ,, Tehnicke znanosti ““ i ,, Engineering Po-
wer*, Zagreb, 8. svibnja 2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske i Sveuciliste u
Zagrebu — 32. godiSnja (izborna) skupstina HATZ-a, Za-
greb, 15. svibnja 2017.

Akademija tehnickih znanosti Hrvatske — Okrugli stol
»Potrebna znanja za uspjeSno zasnivanje i odlucivanje
o implementaciji velikih energetskih projekata u RH*,
listopad/studeni 2017.
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Polish Academy of Sciences (PAN) i European Council
of Academies of Applied Sciences, Technologies, and En-
gineering (Euro-CASE) — Euro-CASE Annual Confe-
rence 2017 ,,Cybersecurity*, Poznan, Poljska, 7-8. stude-
noga 2017.

Real Academia de Ingenieria (RAT), Spanjolska i Interna-
tional Council of Academies of Engineering and Techno-
logical Sciences (CAETS) — CAETS 2017 Convocation,
Madrid, Spanjolska, 13-16. studenoga 2017.

National Academy of Engineering (NAE US — CAETS) i
Technology Academy Finland (TAF — Europ-CASE) —
The 2017 EU-US Frontiers of Engineering Symposium,
University of California, Davis, CA, SAD, 16-18. stude-
noga 2017.

Sudjelovanje Akademije na skupovima i
sastancima od javnog interesa

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Znanstveno
vijece za tehnoloski razvoj — Predavanje akademika Bo-
fidara Lisc¢ica ,,Kako realizirati pametnu proizvodnu
specijalizaciju za izvozne proizvode velike dodane vrijed-
nosti“, HAZU, Zagreb, 24. sije¢nja 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Otvorenje
XII. Noéi muzeja — ,,Glazba i glazbeni velikani i njihov
utjecaj na drustvo“, Zagreb, 27. sije¢nja 2017.

Akademija medicinskih znanosti Hrvatske — Tribina
“Trendovi u farmaceutskoj industriji te uloga i poloZaj
genericke industrije” (predavac: Mihael Furjan, dipl.
oec., Pliva Hrvatska d.d., predsjednik Uprave i glavni di-
rektor za Juznu i Istocnu Europu), HLZ, Zagreb, 31. si-
jecnja 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Predavanje
dr. sc. Marijane Bori¢ “FAUST VRANCIC — 400 GO-
DINA POSLIJE” (povodom 400. obljetnice smrti Fausta
Vrancica), 2. veljace 2017.

Hrvatski inZenjerski savez, Sumarski fakultet u Zagrebu i
Hrvatsko Sumarsko drustvo — Okrugli stol ,,Uloga drvne
tehnologije i Sumarstva u kruZnoj ekonomiji, Zagreb,
27. veljace 2017.

Akademija medicinskih znanosti Hrvatske — Tribina “Ro-
boti u medicini” (predavac: prof. dr. sc. Gojko Nikoli¢),
Zagreb, 28. veljace 2017.

SveuciliSte u Zagrebu — Fakultet strojarstva i brodograd-
nje — Okrugli stol ,,Prijedlog dopune nacrta Strategije
nacionalne sigurnosti i Dugoroc¢nog plana razvoja Hr-
vatske ratne mornarice putem vlastitog razvoja do 2024.
godine*, Zagreb, 9. ozujka 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Razred za pri-
rodne znanosti i Razred za matematicke, fizicke i kemij-
ske znanosti — Sastanak u povodu 160. obljetnice rodenja
akademika Andrije Mohorovici¢a, Zagreb, 21. ozujka
2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Svecanost
predstavljanja projekta novog putnickog terminala
Zracne luke ,,Franjo Tudman* (autori: akademik Bran-
ko Kincl, akademik Velimir Neidhardt i pok. prof. dr. sc.
Jure Radié), Zagreb, 20. ozujka 2017.

Groupe interacadémique pour le développement (GID) —
Euro-Mediterranean Academic Network (EMAN) — Fo-
rum Parmenides VIII ,,What Knowledge to Reconcile
the Evolution of Port Facilities with Sustainable Deve-
lopment in the Mediterranean?“, Genova, Italija, 21-23.
ozujka 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti i Hrvatska za-
klada za znanost — I kolokvij: Predavanje akademika
Miladena Obada-Scitarocija (redovitog clana HAZU i
¢lana HATZ-a u Odjelu arhitekture i urbanizma), ,,Una-
prjedenje kulturnog nasljeda u kontekstu urbanizma
nasljeda®, Zagreb, 23. ozujka 2017.

Europsko istrazivacko vije¢e (ERC), Ministarstvo znano-
sti i obrazovanja RH, Agencija za mobilnost i programe
EU — Svecana konferencija u povodu 10 godina posto-
Jjanja ERC-a ,,Europsko istraZivacko vijece — 10 godina
odlicnih ideja“, Zagreb, 27. ozujka 2017.

Inovacijski centar Nikola Tesla (ICENT) — 2. radionica u
sklopu projekta CROBOHUB o istrazivanjima i inovaci-
jama u podrucju robotike, Zagreb, 27. ozujka 2017.

Akademija medicinskih znanosti Hrvatske — Tribi-
na “Sumski ekosustavi Hrvatske kao prirodna stanista
uzrocnika zoonoza” (predavac: prof. dr. sc. Josip Marga-
leti¢, clan Akademije Sumarskih znanosti), Zagreb, 28.
ozujka 2017.

Tehnix d.o.o. i Zagrebacki velesajam — 2. medunarodna
tehnoloSka konferencija za odrZivo gospodarenje otpa-
dom (u sklopu 9. medunarodnog sajma zastite okolisa i
komunalne opreme — EMAT), Zagreb, 5. travnja 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Predavanje
dr. sc. Guste Santinija ,,MOGUCI PRAVCI KONVER-
GENCIJE POREZNIH POLITIKA U OKVIRU EU -
PORUKA HRVATSKOJ*, Zagreb, 12. travnja 2017.

Hrvatska akademija znanosti i umjetnosti — Znanstveno
vije¢e za promet, Medunarodni znanstveni skup “Valo-
rizacija intermodalnog logistickog koridora Ploce-Mo-
star-Sarajevo-Vukovar (srednji Jadran-Podunavlje)”,
Pala¢a HAZU, Zagreb, 25. travnja 2017.
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