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Zusammenfassung

Die Erforschung von akustischer Stimulation von Probanden mit chronischem Tinnitus bietet
zum einen die Mdglichkeit ein tieferes Verstandnis von Tinnitus zu erlangen, zum anderen der-
zeitige Therapiemdglichkeiten zu erweitern. Sowohl bildgebende Verfahren als auch elektro-
physiologische Untersuchungen legen nahe, dass es einen pathophysiologischen Unterschied
zwischen tonalem und noise-like (aus dem Englischen ,,noise fiir Rauschen oder Gerdusch)
Tinnitus gibt. Da man davon ausgeht, dass ein Sinuston bei Probanden mit tonalem Tinnitus im
Bereich der Tinnitusfrequenz die grofitmogliche residuale Inhibition (RI) hervorruft, ist es ein
vielversprechender Ansatz auch Probanden mit noise-like Tinnitus mit einem Gerdusch zu sti-
mulieren, das ihrem Tinnitus am n&chsten kommt.

Deswegen wurden in dieser Studie fur Probanden mit noise-like Tinnitus Stimuli auf Basis des
WeiRen Rauschens erstellt, die in ihrer Bandweite und Centerfrequenz so weit wie moglich
dem individuellen Tinnitus des jeweiligen Probanden glichen. Da sich in vergangenen Studien
ein Trend abzeichnete, dass amplitudenmodulierte Stimuli unter Umstanden eine gréiere resi-
duale Inhibition nach sich ziehen, wurde dieses Schmalbandrauschen mit 10 Hz und 40 Hz
Amplitudenmodulation sowie unmoduliert prasentiert. Als Kontrollstimuli sollte das WeilRe
Rauschen mit den analogen Modulationen dienen. Als weiterer Kontrast wurde ein Schmal-
bandrauschen auf Hohe der Tinnitusfrequenz mit Lautstarke auf Minimum Masking Level
(MML) prasentiert.

Als Kontrollgruppe dienten Probanden mit tonalem Tinnitus. Auch diesen wurden die oben
genannten akustischen Stimuli prasentiert. Die Stimuli mit Schmalbandrauschen hatten dabei
als Centerfrequenz die Tonhohe des Tinnitus’ und eine feste Filterbandbreite.

Die fur die akustische Stimulation verwendeten sieben Stimuli wurden fir jeweils drei Minuten
prasentiert. Im Anschluss wurde die Tinnituslautstarke im zeitlichen Verlauf erfasst. Die Studie
bestatigte das Potential von Stimuli auf Basis des WeiRen Rauschen R1 auszuldsen. Den Trend,
dass amplitudenmodulierte, akustische Stimuli zu einer gréReren, residualen Inhibition fiihren,
konnte beziglich Stimuli auf Basis des WeiRen Rauschens in der vorliegenden Studie nicht
bestatigt werden. Die Ergebnisse zeigten einen signifikanten Unterschied der RI fiir die beiden
Fallgruppen ,,Tonal* (n=15) und ,,Noise-like* (n=14) direkt nach Stimulationsende. Auch bei
vorliegender, unterschiedlicher Geschlechterverteilung der beiden Fallgruppen, kann dies auf
ein besseres Ansprechverhalten beziglich akustischer Stimulation mit Stimuli auf Basis des
Weilien Rauschens hindeuten. Dies stellt einen weiteren Schritt in Richtung individualisierter,

akustischer Tinnitustherapie dar.
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1 Einleitung

1.1 Definition von Tinnitus

Tinnitus stellt einen oft benutzten Begriff dar und allgemein beschreibt dieser in der medizini-
schen Fachsprache ein Ohr- oder Kopfgerdusch, unabhangig von dessen Ursache. Das Wort

stammt vom lateinischen Verb ,,tinnire” und bedeutet tibersetzt ,,klingeln® (1).

1.2 Klassifikation von Tinnitus

1.2.1 Subjektiver und objektiver Tinnitus

Der subjektive Tinnitus ist die haufigste Form des Tinnitus’ und besteht aus einer breiten
Gruppe verschiedener Gerdusch- oder Tonwahrnehmungen, die durch abnorme, neuronale Ak-
tivitat im Nervensystem erzeugt werden. Diese Aktivitét entsteht nicht durch Schallaktivierung
der sensorischen Zellen in der Cochlea. Der subjektive Tinnitus ist ein Phantomgerdusch, bei
dem die Betroffenen Tone oder Gerausche in Abwesenheit einer entsprechenden Schallquelle
wahrnehmen (2). Der subjektive Tinnitus wird von manchen Autoren als Symptom beschrie-
ben, dessen Ursachen vielféltig sind und meist mit einem Horverlust einhergehen (2).

Wie bereits beschrieben setzt sich der subjektive Tinnitus aus einer groRen Bandbreite verschie-
dener Sensationen zusammen. Die meisten Betroffenen nehmen den Tinnitus als hohen, klaren
Ton wahr, andere beschreiben ein Gemisch aus Tonen oder ein breit- oder schmalbandiges
Rauschen (3). In eigenen Untersuchungen hat Goebel die Tinnitusfrequenz bestimmt. Diese
ergaben, dass etwa 70 % der ermittelten Frequenzen tiber 3000 Hz lagen (4).

Vom subjektiven Tinnitus, den nur der Betroffene selbst wahrnimmt, ist der objektive Tinnitus
abzugrenzen. Unter objektivem Tinnitus versteht man ein tatsachliches Gerdusch, das im Kor-
per des Betroffenen erzeugt und zum Ohr weitergeleitet wird. Er ist somit ,,objektivierbar* und
kann in vielen Fallen akustisch gemessen werden. Ursachen fiir einen objektiven Tinnitus sind
zum Beispiel Stromungsgerdusche der Blutbahn, die unter anderem durch Anomalien der Ge-
faRe oder Tumorerkrankungen, die BlutgefaRe einengen, ausgeldst werden kénnen. Aber auch
Spasmen der Mittelohrmuskeln kénnen Gerédusche erzeugen, die vom Ohr auditorisch wahrge-
nommen werden (4).

Diese Arbeit beschéftigt sich mit dem subjektiven, chronischen Tinnitus und wird im weiteren
Verlauf vereinfacht als Tinnitus ohne die genaue Differenzierung bezeichnet.
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1.2.2 Zeitliche Einordnung

Wie viele Erkrankungen, kann man auch den Tinnitus in eine akute und eine chronische Form
unterteilen. Besteht der Tinnitus fur mehr als drei Monate spricht man nach aktueller Leitlinie
von chronischem Tinnitus. Diese Abgrenzung ist durch Verlauf und Wahl der Therapie begriin-
det (5).

1.2.3 Schwere- und Kompensationsgrad

Um den Leidensdruck und die Einschrankung im alltdglichem Leben zu erfassen und eine The-
rapieindikation stellen zu kénnen, haben sich in der Praxis die Einteilung des Schweregrades
nach Biesinger et al. 1998 (6) und der auch in dieser Studie angewandte Tinnitus-Fragebo-
gen (TF) bewéhrt (7, 8).

Beide Einteilungen in jeweils vier Schweregrade lassen sich des Weiteren in kompensiert (Grad
1 und 2) und dekompensiert (Grad 3 und 4) abstufen (8). In diesem Sinne nimmt ein Patient mit
einem kompensierten Tinnitus das Ohrgerdusch zwar wahr, es besteht allerdings wenig bis kein
Leidensdruck und auch die Lebensqualitat ist wenig bis gar nicht eingeschrénkt. Bei einem
Patienten mit einem dekompensierten Tinnitus besteht wiederum sowohl ein hoher Leidens-

druck als auch eine Einschrankung der Lebensqualitat (8).

1.3 Epidemiologie

Studien zur Pravalenz von Tinnitus fihrten bisher zu sehr unterschiedlichen Ergebnissen. In
den Studien wurden oft keine einheitlichen Kriterien oder Definitionen fir den Tinnitus ver-
wendet. Folglich ist die Streuung der Pravalenzschéatzungen breit. Die Studienergebnisse zeig-
ten, dass die Pravalenzrate in der erwachsenen Bevolkerung meist zwischen 10 und 15 % liegt
(9). Invielen dieser Studien zur Pravalenz wurde nach Tinnitus gefragt, der langer als 5 Minuten
anhalt (10).

Fir die Definition des in Abschnitt 1.2.2 beschriebenen chronischen, subjektiven Tinnitus liegt
die Dauer jedoch bei mindestens drei Monaten. Diese Definition wurde in einer grofen ameri-
kanischen Umfrage (n=99.435) angewandt und es gaben 5,4 % der befragten tiber 20-J&hrigen
an, die letzten 3 Monate durchgehend an Tinnitus zu leiden (11).

Zur Pravalenz von Tinnitus in Deutschland wurde von der Deutschen Tinnitusliga 1999 eine
Telefonumfrage durchgefiihrt. Von den 3.049 Befragten, mit einem Mindestalter von 10 Jahren,

gaben 24,9 % an, im Moment an Tinnitus zu leiden oder diesen bereits einmal erlebt zu haben.
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3,9 % der Befragten hatten den Tinnitus zum Zeitpunkt der Erhebung und 3,6 % gaben an, dass
dieser schon seit mehr als drei Monaten anhalte (12).

Zur Inzidenz von Tinnitus gibt es eine aktuelle Kohortenstudie aus England. Es wurden 4,7
Millionen Einwohner im Alter von unter 85 Jahren beriicksichtigt. Es ergab sich eine Inzidenz
von 5,4 Fallen auf 10.000 Patientenjahre. Dabei handelte es sich um Félle, die entweder mit der
Erstdiagnose Tinnitus aus dem Krankenhaus entlassen wurden oder erstmals ambulant mit Tin-
nitusbeschwerden behandelt wurden und innerhalb von 28 Tagen zur medizinischen Follow-
Up-Untersuchung kamen (13).

Bisherige Untersuchungen zeigten, dass die Pravalenz von Tinnitus mit dem Alter ansteigt (2).
Bei einer Umfrage des National Center for Health Statistics in den USA im Jahr 1996 gaben
1 % der Befragten unter 45 Jahren an, an Tinnitus zu leiden, wohingegen es bei den uber 65-
Jahrigen 9 % waren (14). In den meisten Studien finden sich hohere Pravalenzwerte bei Man-
nern als bei Frauen (10).

In Zeiten des demografischen Wandels ist in diesem Zusammenhang auf eine steigende Belas-
tung unseres Gesundheitssystems hinzuweisen, die bereits zum jetzigen Zeitpunkt nicht zu un-
terschétzen ist (15, 16).

1.4 Atiologie/Pathogenese

Obwonhl in den letzten Jahrzehnten groRe Fortschritte in der Erforschung von Tinnitus gemacht
wurden, sind noch viele Aspekte und Fragen ungeklart. Der derzeitige Wissensstand uber die
neuronalen Korrelate von Tinnitus beruhen groBtenteils auf Tierversuchen, psychoakustischen

Messungen am Menschen und bildgebenden Verfahren (17).

1.4.1 Deafferenzierung

Tinnitus kann aus verschiedenen pathologischen Veranderungen des konduktiven Hérapparates
oder entlang der gesamten Horbahn entstehen, angefangen vom Cortiorgan tber den Hornerv
bis hin zum auditorischen Kortex (18).

Periphere Lasionen der Horbahn flhren dazu, dass in den zugehdrigen kortikalen Arealen we-
niger Informationen erhalten werden. Dies wird auch als Deafferenzierung beschrieben. In den
meisten Fallen entwickelt sich diese als Folge eines Schadens in der Cochlea, also im Innenohr.
Die Griinde daftr kdnnen verschieden sein und reichen vom Knalltrauma Gber Altersschwer-

horigkeit und Horsturz bis hin zu ototoxischen Medikamenten (19). Virale Infektionen, wie
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zum Beispiel durch Herpes Zoster, die einen Horverlust verursachen kdnnen, sowie eine Kom-
pression des HOrnervs durch Tumore, wie das Akustikusneurinom, gelten als weitere Ursachen
flr Tinnitus (18). Neben der Schadigung des Innenohres und des Hérnervs kann auch eine chro-
nische Otitis media zu einem Tinnitus fihren. Hier werden im Lauf der Zeit die Gehorkndchel-
chen beeintréchtigt oder gar zerstort. Oftmals klingt der Tinnitus infolgedessen wie ein breit-
bandiges Rauschen (20).

Traumatische Ereignisse kénnen durch unterschiedliche Mechanismen zu Tinnitus fihren. So
entwickeln bis zu 53 % der Patienten, die an den Folgen eines Schadel-Hirn-Traumas leiden,
Tinnitus (21).

Die meisten Falle von Tinnitus liegt ein Horverlust vor. So konnte eine Studie aus England den
Zusammenhang zwischen Tinnitus und einem Hoérverlust im Bereich von 4000 Hz darlegen
(22, 23). Die Tonlage des Tinnitus’ entspricht in vielen Féllen dem Bereich des grofiten Hor-
verlustes (24). So kann zum Beispiel ein Knalltrauma, das zu einem einseitigen Horverlust mit
grofitem Schaden im Bereich der Frequenz von 4000 Hz fiihrt, einen Tinnitus auf gleicher Seite
mit ahnlicher Frequenz zur Folge haben (25). Allerdings ist der Zusammenhang zwischen Hor-
verlust und Tinnitus nicht zwingend. Nicht jeder mit Horverlust entwickelt Tinnitus und nicht
jeder mit Tinnitus hat einen entsprechenden Horverlust in der audiometrischen Untersuchung
(19). Als ein Grund fur Letzteres wird diskutiert, dass nicht jede Deafferenzierung zu einem in

der Audiometrie messbaren Horverlust fuhrt (19).

1.4.2 Folgen der Deafferenzierung

Inzwischen wird Tinnitus nicht mehr als ausschlieRliche Pathologie der Cochlea angesehen,
sondern als komplexe Stérung des Gehirns, die neuronale Verdnderungen in verschiedenen Sta-
tionen der Horbahn bis hin zum auditorischen Kortex umfasst (25). Der genaue Mechanismus,
wo und wie der Tinnitus erzeugt wird, ist bisher noch nicht abschlieBend geklart.

Nach aktueller Auffassung fiihrt ein cochlearer Schaden zu einem erniedrigten neuronalen Out-
put von der Cochlea zum zentralen auditorischen System (26). Dieser erniedrigte Output kann
als verringerte Amplitude des Gesamtaktionspotentials des Hornervs in Tierversuchen detek-
tiert werden (27). Die Ergebnisse aus weiteren Tierversuchen zeigten, dass ein cochlearer Scha-
den durch akute Larmeinwirkung zu einer verringerten Sensitivitdt und Spontanaktivitat im
Nucleus cochlearis fuhrt (28). In einem weiteren Experiment wurde gezeigt, dass diese verrin-

gerte Aktivitat nach einem langerem Zeitraum in eine erhdhte Aktivitét tbergeht, bevorzugt in
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denjenigen Arealen des dorsalen Nucleus cochlearis, die vom herbeigefiihrten Horschaden be-
sonders stark betroffen waren (29). Es gibt Hinweise, dass diese erhohte Aktivitat Folge einer
Kompensation durch Anderung in der neuralen Inhibition mittels GABA- oder Glycinausschiit-
tung ist. Dieser Regulierungsprozess wird mit einer veranderten Balance zwischen Exzitation
und Inhibition in Verbindung gebracht (30).

Ein Ph&dnomen, das in Zusammenhang mit HOrverlust und damit geh&uft mit Tinnitus auftritt,
ist die tonotope Reorganisation. Der primér auditorische Kortex ist tonotop gegliedert, die ver-
schiedenen Tonhdhen sind also bestimmten Arealen zugeordnet. Wenn durch einen Horverlust
in bestimmten Frequenzbereichen weniger Information ankommt, reagieren die betroffenen
Neurone infolgedessen auf benachbarte Frequenzen, die noch ausreichend Signal erhalten. Dies
filhrt zur Uberreprasentation der Frequenzen an den Grenzen zum Horverlust (31). Die Vermu-
tung, dass dadurch die Aktivitat der Uberreprasentierten Grenzfrequenzen steigt und das Tinni-
tussignal an jenen Grenzfrequenzen entsteht, wird durch Studien infrage gestellt, die die Tinni-
tusfrequenz geh&uft im Bereich des groRten Horverlustes sehen und nicht an dessen Grenzen
(24, 26).

Als Folge der reduzierten, afferenten Aktivitat aus der Cochlea, wird angenommen, dass eine
Verstarkung von Signalen stattfindet, also ein ,,increase in central Gain* vorliegt (26). Es wird
argumentiert, dass dieser gesteigerte Gain und die verdnderte Aktivitat in den verschiedenen
Stationen der Hérbahn im Zusammenhang mit neuronaler Plastizitat stehen (32). Neuronale
Plastizitat ist die Fahigkeit des Nervensystems seine Funktion auf der Basis von Erfahrungen
anzupassen (33). Die Aktivierung dieser Umstrukturierung kann eine Anpassung auf verénderte
Umsténde, wie Schdden in einem Teil des Gehirns oder des Rickenmarks, ermdglichen (18).
Beispiele fiir die Anpassung sind die Regulierung der Exzitabilitat oder Anderungen in den
Synapsen der Nervenzellen (34). Der Entzug von afferenten Informationen oder Signalen (In-
put) ist einer der stdrksten Faktoren, die die neuronale Plastizitat beginstigen (35). Es wird
diskutiert, dass diese Anpassungsmechanismen jedoch nicht immer vorteilhaft sind, sondern
auch zu Hyperaktivitat in sensorischen Systemen des Gehirns fuhren kénnen und im Zusam-
menhang mit Tinnitus, Parasthesien und neuropathischen Schmerzen stehen (33). In Bezug auf
Tinnitus wird angenommen, dass diese Mechanismen in den aufsteigenden Anteilen der
Horbahn dazu beitragen sollen ein gewisses Mal an Aktivitat aufrechtzuerhalten, trotz der
Deafferenzierung durch periphere L&sion (36).

Infolge der neuronalen Plastizitat soll es zu einer erhohten Feuerrate im auditorischem Kortex
kommen. Im tonotop gegliederten, auditorischen Kortex ist zudem eine erhéhte neuronale Syn-

chronitat in denjenigen Bereichen zu beobachten, die von der Deafferenzierung betroffen sind.
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Zur Diskussion steht, ob eine verringerte ,,feed-forward Inhibition zu dieser erhéhten Synchro-
nitét beitragt (37). Die feed-forward Inhibition fuhrt physiologischer Weise zu einer verzoger-
ten Hemmung der Nervenzelle nach Erregung durch einen akustischen Reiz (38). Dieser Me-
chanismus scheint im ZNS eine stabilisierende Funktion einzunehmen und die tonotope Glie-
derung des auditorischen Kortex aufrechtzuerhalten (38). Bei vorliegendem Hdorverlust werden
die Nervenzellen durch Deafferenzierung seltener erregt und die Regulierung durch feed-for-
ward Inhibition ist verringert. Dies fuhrt moglicherweise zu einer erhdhten Erregbarkeit flr
laterale Verbindungen zwischen den Nervenzellen, denen eine hohe Plastizitat zugeschrieben
wird (38).

Folgen der Umstrukturierung bei Personen mit Tinnitus im Vergleich zu Personen ohne Tinni-
tus sind in verschiedenen bildgebenden Verfahren zu erkennen. Diese strukturellen Verénde-
rungen umfassen auditorische und limbische Strukturen. Allerdings ist bisher nicht klar, ob
diese verénderten Aktivitaten in bestimmten Arealen die Ursache fir den Tinnitus sind oder
nur Folgen der Deafferenzierung darstellen (26). Neben den bereits beschriebenen neuronalen
Anderungen gibt es noch andere Korrelate im auditorischen Kortex (25). Viele Messungen lber
EEG und MEG haben gezeigt, dass die Alpha-Aktivitat (8-12 Hz) von Tinnitusbetroffenen ge-
ringer ist als bei Personen ohne Tinnitus. Des Weiteren ist bei Patienten mit Tinnitus die Akti-
vitat der langsamen Delta- und Theta-Wellen (1-6 Hz) sowie die Gamma-Wellen (>30 Hz) er-
héht (25). EEG-Studien zeigten einen positiven Zusammenhang zwischen subjektiver Tinni-

tuslautstarke auf der visuellen Analogskala und der Gamma-Aktivitat (25).

1.5 Psychoakustische Charakteristika

Wie in Abschnitt 1.2.1 beschrieben, kann der Tinnitus verschiedene Klangcharakteristika ent-
sprechen. Die hdufigsten sind ein klarer Ton einer einzelnen Frequenz (,,pure tone*=PT), ein
mehr oder weniger schmales Rauschen (,,narrow band noise“=NBN) oder ein ,,Weilles Rau-
schen* (,,white noise“=WN), das sich iiber einen sehr groBen Frequenzbereich erstreckt (vgl.
Abschnitt 1.5.1). Im Zusammenhang mit diesen psychoakustischen Charakteristika werden nun
im Abschnitt 1.5.2 die Wege der Horbahn beschrieben und im Abschnitt 1.5.3 die Verbindung

zu psychoakustischen Charakteristika hergestellt.
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1.5.1 Akustische Grundlagen

Wird ein Gegenstand in Schwingung versetzt, flhrt dies im angrenzenden Medium zu Druck-
schwankungen, die sich tber dieses Medium ausbreiten. So versetzt zum Beispiel eine Stimm-
gabel, die umgebende Luft in Schwingung. Dabei kann die Frequenz dieser Schwingungen pro
Sekunde in Hertz (Hz) angegeben werden. Im Ohr wird die Frequenz dieser Schwingung ana-
lysiert und es entsteht die Wahrnehmung eines bestimmten Tones mit einer entsprechenden
Tonhohe.

Die Intensitat oder die Lautstarke, mit der dieser Ton wahrgenommen wird, ergibt sich Gber
den Schalldruck, den die Schwingung erzeugt. Dieser kann Uber die logarithmische Umrech-
nung als Schalldruckpegel in Dezibel (dB) angegeben werden. Ein Ton kann folglich durch
seine Frequenz, also den Schwingungen pro Sekunde, und seiner Druckamplitude charakteri-
siert werden (39). Wenn man die Amplitude des Tones, kontinuierlich und wiederkehrend va-
riiert, werden die Téne abwechselnd als leise und laut wahrgenommen. Man nennt dies auch
Amplitudenmodulation (AM). Wie schnell diese Schwankungen in der Sekunde auftreten, kann
als Modulationsfrequenz der Amplitude in Hertz (Hz) angegeben werden. So wird ein Ton mit
10 Hz Amplitudenmodulation zehnmal in der Sekunde bis zu einem gewissen Modulationsgrad
leiser und anschlieRend wieder lauter.

Im Gegensatz zu einem Ton, der durch nur eine Tonhohe, also einer Frequenz, charakterisiert
ist, besteht ein Klang aus mehreren Teiltdnen. Ein Gerdusch wiederum besteht nicht aus weni-
gen, klar definierten Teilfrequenzen. Es ist durch ein kontinuierliches Spektrum an Frequenzen
mit unterschiedlicher Amplitude der einzelnen Frequenzen charakterisiert, die sich auch zeitlich
veréndern (39).

Ein Sonderfall davon ist das Weil3e Rauschen. Hier wird ber den gesamten Horbereich ein
gleichmaRiges, kontinuierliches Frequenzspektrum mit gleicher Amplitude und statisch
schwankender Phasenlage geschaffen, wahrzunehmen als héhenbetontes, gleichméaliges Ge-
réausch (39).

Ein sogenanntes Schmalbandrauschen entsteht, wenn man das WeiRe Rauschen durch einen
schmalen Bandpassfilter moduliert. Das bedeutet, dass nur ein gewisses Frequenzband diesen
Filter passieren kann. Dieser Bandpassfilter ist durch seine Mittelfrequenz (im Weiteren als

Centerfrequenz bezeichnet) und seine Filterbandbreite charakterisiert (39).
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Abbildung 1: Bildliche Darstellung akustischer Begrifflichkeiten

1.5.2 Wege der Horbahn

In der Cochlea wird die neuronale Information tiber Rezeptoren erzeugt. VVon hier gelangen die
Signale tber den Hornerv in den Nucleus cochlearis. Nun gibt es zwei verschiedene aufstei-
gende Wege vom Nucleus cochlearis zum auditorischen Kortex. Die einen sind die klassischen
oder lemniscalen Wege, die anderen sind die nicht-klassischen oder extralemnsicalen Wege
(40). Wahrend viel tber die klassischen Wege und ihren Verlauf erforscht ist, weil3 man tber
die Physiologie der nicht-klassischen Wege nur wenig. Allerdings geht man davon aus, dass
die Nervenzellen der nicht-klassischen Wege nicht so trennscharf und fein abgestimmt sind,
wie die der klassischen Wege.

Die Neurone der klassischen Wege der Horbahn stehen in direkter Verbindung zum priméren
auditorischen Kortex (41). Die Neuronen der nicht-klassischen Wege projizieren tber den hin-
teren Anteil des Thalamus in sekunddre und hohere Cortexareale. Sie leiten neben des beschrie-
benen auditorischen Inputs auch Informationen anderer Modalitaten, wie visuelle oder soma-
tosensorische Informationen weiter (41). Auch die Amygdala und der Assoziationsareale sollen

hierdurch Afferenzen erhalten (41). Dieses Umstande kénnen zu Interaktionen zwischen ver-
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schiedenen Modalitaten auf den Tinnitus fihren (40). Derartige Interaktionen kdnnen bei Kin-
dern vorkommen, fiir Erwachsene ohne Tinnitus werden sie als untypisch erachtet (42). Aller-
dings zeigen sich diese Interaktionen bei manchen erwachsenen Personen mit Tinnitus, was
vermuten lasst, dass die nicht-klassischen Wege in manchen Fallen mit dem Tinnitus in Ver-
bindung stehen (18). So ist die temoporomandibulére Dysfunktion mit der Entstehung und der
Persistenz von Tinnitus assoziiert. Ein Grund daflr kann sein, dass der dorsale Anteil des Nu-
cleus cochlearis somatosensorische Informationen aus verschiedenen Quellen bezieht. Er erhalt

Afferenzen vom Nervus trigeminus und vom Riickenmarksegment C2 (19).

1.5.3 Pure Tone und noise-like Tinnitus

Wie im vorhergehenden Abschnitt beschrieben, unterscheiden sich die klassischen und die
nicht-klassischen Wege der Horbahn in der Trennschérfe. So sind die nicht-klassische Wege
weniger tonotop als die Klassischen (43). AulRerdem feuern die Neuronen des nicht-klassischen
Systems uberwiegend im Burst-Modus, also in einer Reihe von zeitnahen Potentialen gefolgt
von einer Periode ohne Potential. Die Neurone des klassischen Systems dahingegen feuern mit
einzelnen Erregungen, die in einem gewissen Abstand zueinander liegen. Dies wird als tonische
Erregung bezeichnet (43). Basierend auf den Unterschieden der beiden Systeme wird vermutet,
dass der WN-Tinnitus mit synchroner Burst-Hyperaktivitat im nicht-klassischem System asso-
ziiert sei. Der PT-Tinnitus steht eher in Verbindung mit erhohter tonischer Aktivitat im klassi-
schen System. Der NBN-Tinnitus kdnnte mit einer Aktivierung beider Systeme zusammenhéan-
gen (44).

Unterstltzt wird diese Ansicht von Studien unter Zuhilfenahme transkranieller Magnetstimula-
tion (TMS). Es konnte gezeigt werden, dass eine Burst-Stimulation bei Probanden mit noise-
like Tinnitus eine grofiere Suppression des Tinnitus’ zur Folge hat als eine tonische Stimulation.
Bei Probanden mit tonalem Tinnitus war die Suppressionsstarke der beiden Stimulationsarten
ahnlich grol3 (44). Im EEG zeigten sich Unterschiede zwischen Probanden mit tonalem und
noise-like Tinnitus lateral frontopolar (Brodmann-Areal 10), im Bereich des posterioren Cin-
gulum und parahippocampal flr Delta-, Beta- und Gamma-Frequenzbander (45). Diese patho-
physiologischen Unterschiede legen die Wichtigkeit einer Unterteilung der beiden Tinnitusar-
ten nahe.

Ergebnisse einer aktuellen Studie aus den Niederlanden, die versuchte eine groRe Stichprobe

(n=1607) anhand verschiedener Merkmale in Subgruppen zu unterteilen, ergaben die Haufig-
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keiten 44,5 % fur tonalen Tinnitus, 44,1 % fir noise-like Tinnitus und 11,4 % flir andere Be-
schreibungen (46). In einer Auswertung audiologischer Daten teilten Schecklmann et al. Pro-
banden mit Tinnitusfrequenz < 8kHz in pure tone, narrow band und braod band noise Tinnitus
ein. Die Variable n steht hierbei fir die ausgewertete Anzahl der Ohren mit Tinnitus bei einer
Stichprobe, die Patienten mit ein- und beidseitigem Tinnitus enthielt. Bei n=486 ergaben sich
Anteile von 70,0 % fur den pure tone Tinnitus, 23,7 % fur den narrow band noise Tinnitus und
6,4 % fur den broad band noise Tinnitus (24).

1.6 Tinnitus als physiologisches Phdnomen

Tinnitus kann jedoch auch bei Horgesunden physiologischer Weise auftreten. Bei einem Expe-
riment verbrachten 80 junge Probanden mit normalem Horvermdogen jeweils flinf Minuten in
einem schallisolierten Raum. 94 % gaben an in dieser Zeit mindestens ein Gerdusch &hnlich
eines Tinnitus® wahrgenommen zu haben (47). Allerdings stellt dies ein kurzzeitiges und rever-

sibles Phdnomen dar (47).

1.7 Audiologische Grundlagen

Die Acufenometrie beschreibt ein audiologisches VVorgehen um bestimmte Parameter des Tin-
nitus zu erfassen (48). Es beinhaltet das sogenannte Pitch-matching (vgl. Unterab-
schnitt 1.10.4.1), die Ermittlung der subjektiven Intensitat beziehungsweise Lautstarke (vgl.
Abschnitt 2.3.3), die Mdglichkeit den Tinnitus mittels bestimmter akustischer Stimuli zu mas-
kieren (vgl. Abschnitt 1.10.2) und die Messung und Beurteilung einer méglichen residualen
Inhibition (vgl. Abschnitt 1.10.3).

1.8 Komorbiditaten

In Kapitel 1.4 wurde bereits beschrieben, welche Prozesse nach aktueller Auffassung zur Wahr-
nehmung von Tinnitus fihren. Im Folgenden soll darauf eingegangen werden, wie die Betroffe-
nen auf den Tinnitus reagieren und mit welchen Komorbiditaten Tinnitus einhergehen kann (8).
Tinnitus kann bei Betroffenen zu Beeintrachtigungen in verschiedenen Reaktionssystemen fiih-
ren. Bei Patienten mit Tinnitus ist hdufig eine Beeintrachtigung des kognitiv-emotionalen Re-
aktionssystems zu beobachten. Als Folge kénnen Konzentrationsstérungen, Resignation, dys-
funktionale Gedanken, fehlendes Selbstwert- oder Hilflosigkeitsgefiihl auftreten. In Bezug auf
das Verhalten besteht ein Zusammenhang mit sozialem Riickzug, Isolierung, Vermeidungsver-

halten und Beziehungsstérungen. Es kénnen auch korperliche Reaktionen auftreten, wie zum
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Beispiel Ein- oder Durchschlafstorungen, Muskelverspannungen im Bereich der Halswirbel-
séule oder Bruxismus. Da Tinnitus oftmals mit Horverlust einhergeht, kann dies zu Kommuni-
kationsstorungen fihren. Auch Hyperakusis tritt gehdauft mit Tinnitus auf (8). Der Tinnitus kann
bei Betroffenen psychiatrische oder psychosomatische Komorbiditaten induzieren oder bei pré-
existenten, kompensierten Komorbiditéten zu einer Dekompensation fuhren.

Bei Patienten mit Tinnitus ist eine erhohte psychische Komorbiditat zu beobachten. So ist zum
Beispiel die Pravalenz von depressiven Stérungen bei Menschen, die von Ohrgerduschen be-
richten, erhoht (49). Dem Zusammenhang zwischen Tinnitus und Depression liegt vermutlich
die Beteiligung des limbischen Systems zugrunde (50). Die Pravalenz der folgenden psychi-
schen Komorbiditaten bei Patienten mit Ohrgeréuschen liegt bei ca. 18-39 % fur depressive
Stérungen, 8-34 % flr somatoforme Stérungen, 19 % fir Personlichkeitsstorungen und 11-19

% fur Angststérungen (49).

1.9 Therapie

Chronischer, subjektiver Tinnitus ist eine der am schwierigsten zu behandelnden Horstorungen.
Bisherige Versuche das Ohrgerdausch zu eliminieren waren kaum erfolgreich. Allerdings kann
man versuchen die Symptome zu lindern und den Betroffenen Lebensqualitat zuriickzugeben.
Es gibt zahlreiche vielversprechende Therapieansétze. Die akustische Stimulation wird als zent-
rales Thema dieser Arbeit in Kapitel 1.10 aufgefhrt.

1.9.1 Psychologischer Ansatz

Angst und Wut sind die Emotionen, die die Betroffenen meist mit Tinnitus in Verbindung brin-
gen. Aufkl&rung, im Sinne eines Tinnituscounseling, kann helfen, den Tinnitus besser zu ver-
stehen, so einen Teil der Angst zu nehmen und beschreitbare Wege zu er6ffnen. Die Effektivitét
des Tinnituscounselings wurde bisher vor allem in Verbindung mit anderen Malinahmen, wie
zum Beispiel der kognitiven Verhaltenstherapie, tberpruft (51). Laut der aktuellen interdiszip-
lindren Leitlinie zu chronischem Tinnitus sollte Tinnituscounseling jedem Patienten mit chro-
nischem Tinnitus angeboten werden und die Grundlage einer Therapie darstellen (5).

Ein weiteres Mittel die Belastung durch den Tinnitus zu senken sind verhaltenstherapeutische
Verfahren. Die kognitive Verhaltenstherapie (KVT) fihrte in verschiedenen kontrollierten Stu-
dien zur einer Reduktion der Tinnitusbelastung und zu einer besseren Lebensqualitat (8). Das
Ziel dieser Interventionen, die oft als Gruppentherapie angeboten werden, ist die Aufmerksam-

keit in Bezug auf den Tinnitus zu senken, die personliche Einstellung zum Tinnitus und seinen
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Folgen zu reevaluieren und den Teilnehmern Bewaltigungsstrategien an die Hand zu geben
(51).

1.9.2 Medikamentdse Behandlung

Laut der aktuellen interdisziplinaren Leitlinie von 2021 zu chronischem Tinnitus ist keine pri-
mare medikamenttse Therapie der chronischen Tinnitus mit nachgewiesener Wirksamkeit be-
kannt. Aufgrund potenzieller Nebenwirkungen der Arzneimittel wird von der Verwendung vie-
ler Medikamente abgeraten. Im Gegensatz dazu konnen die in Kapitel 1.8 beschriebenen
Komorbiditaten, wie zum Beispiel eine potentiell vorliegende Depression, medikamentos be-
handelt werden (5).

1.9.3 Elektromagnetische Verfahren

Mit elektromagnetischen Verfahren kann versucht werden die abnormen neuronalen Verande-
rungen (vgl. Kapitel 1.4) uber fokale Modulation zu veréndern. Das bisher am besten erforschte
Verfahren ist die repetitive transkranielle Magnetstimulation (rTMS) (19). Hierbei werden ver-
schiedene Hirnareale mit magnetischen Impulsen stimuliert. Es konnten kurzfristige Effekte
durch dieses Verfahren erzielt werden. Aufgrund einer limitierten Studienlage ist die Wirksam-

keit dieses Verfahrens noch nicht abschlieRend geklart (5).

1.10 Akustische Stimulation bei chronischem Tinnitus

Der Ansatz, Patienten mit Tinnitus tber akustische Stimulation zu therapieren, ist weit verbrei-
tet. Der Begriff ,akustische Stimulation wird in Zusammenhang mit vielen Verfahren ge-
bracht, die sich durch das Prasentieren von akustischen Reizen positiv auf den Tinnitus auswir-
ken (52-55). Es werden verschiedene Mechanismen zur Interaktion zwischen akustischen Sig-
nalen und dem Tinnitus diskutiert. Ein Beispiel ist das Durchbrechen von abnormer synchroner
Nervenaktivitat, die in Verbindung mit Tinnitus gebracht wird (56). Im Folgenden werden

wichtige Therapieansatze der akustischen Stimulation vorgestellt.
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1.10.1 Kompensation des Horverlustes

Tinnitus geht oft mit einem Horverlust einher (vgl. Kapitel 1.4). Ein eingeschranktes Horver-
mdgen kann mithilfe verschiedener Horhilfen wie externen Horgerdten oder Cochleaimplan-
tanten verbessert werden. Diese sollen die Einschrankung des Hérvermdgens mindern, die Auf-
merksamkeit, die dem Tinnitus entgegengebracht wird, reduzieren und die Deafferenzierung
kompensieren (56). Durch die prinzipielle Wirksamkeit von Horgerdten und Cochleaimplanta-
ten liegt der Schluss nahe, dass eine akustische Stimulation grundsatzlich sinnvoll ist (54). Die
Auswahl der geeignetsten Stimuli und die Effektivitét dieser Therapie sind immer noch Gegen-

stand der Forschung und werden in Bezug auf die vorliegende Studie naher beleuchtet (54).

1.10.2 Tinnitusmasking

Tinnitusmasker sind Gerausche, die dazu genutzt werden, den Tinnitus zu Uberdecken und ihn
so leiser oder nicht hérbar zu machen. Ab einer gewissen Lautstarke des prasentierten Geréau-
sches, kann ein Patient mit Tinnitus diesen nicht mehr wahrnehmen, da das Ohrgerdusch durch
das AuRengerédusch Gberdeckt oder maskiert wird. Oft werden Gerdusche mit einem schmalen
oder breiten Frequenzband verwendet (19). Aufgrund positiver Assoziationen kénnen auch Na-
turgeréusche wie zum Beispiel das Gerausch von Regen, Wellen am Meer oder das eines Was-
serfalls verwendet werden (19). Allerdings scheint ein breitbandiges Rauschen den Naturge-
rduschen tberlegen zu sein (52). Sie kdnnen Gber Lautsprecher, Kopfhorer oder auch Horgerate
dargeboten werden. Sie sorgen flr eine schnelle Erleichterung und kénnen dem Patienten helfen
zu entspannen (57). Die Lautstarke des Maskers, ab der der Proband den Tinnitus nicht mehr
wahrnehmen kann, wird auch als Minimum Masking Level (MML) bezeichnet.

Ein tonaler Tinnitus kann in der Regel sowohl durch einen klaren Ton im Bereich der Tinnitus-
frequenz mit ausreichender Intensitat maskiert werden als auch durch ein schmalbandiges oder
breitbandiges Rauschen, das jeweils die Tinnitusfrequenzen abdeckt (48). Das Maskieren eines
noise-like Tinnitus mittels eines klaren Tones ist in den meisten Féllen nicht méglich (48). Bei
einseitigem Tinnitus besteht die Mdglichkeit diesen sowohl ipsilateral als auch kontralateral zu
maskieren (48). Beziiglich des kontralateralen Maskings ist eine hohere Lautstarke von Noten
(48).

Bisherige Studien konnten jedoch keine evidenten Hinweise fur die Effektivitat als isolierte
TherapiemalRnahme finden. Allerdings ist die bisherige Datenlage nicht ausreichend, um eine
Effektivitat des Maskings abschlieRend klaren zu kénnen. Ein Grund dafiir war zum Beispiel

die kombinierte Anwendung zusammen mit Tinnituscounceling in einer Studie (53, 57).
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1.10.3 Residuale Inhibition

Interessant ist, dass der Tinnitus wahrend der Prasentation eines Maskers nicht nur leiser oder
weg ist, sondern auch eine sogenannte residuale Inhibition (RI) stattfindet. Das bedeutet, dass
die Tinnituslautstarke, auch nach Ende des akustischen Einflusses durch den Masker, fur Se-
kunden bis Minuten leiser bleibt (58). Es gibt allerdings auch Falle in denen die RI mehrere
Minuten oder langer anhalt (59, 60). Die Tinnituslautstarke steigt langsam wieder an, bis die
urspriingliche Lautstarke wieder erreicht ist. Das Ansteigen der Tinnituslautstarke ist individu-
ell unterschiedlich. Die RI kann jedoch nicht in allen Fallen ausgelst werden. Die Rate liegt in
der Literatur zwischen 69,5 % (38) und 88 % (61). Bei Personen, die ausreichend auf eine
akustische Stimulation mit RI reagieren, ist es auch sehr wahrscheinlich, dass sie bei einer wei-
teren Stimulation ahnlich stark reagieren (62). Dies setzt voraus, dass die Wirkung der vorhe-
rigen RI bereits vollstdndig abgeklungen ist. Es wird postuliert, dass sich die Mechanismen, die
der Entstehung von Tinnitus zugrunde liegen, und die der RI iberschneiden (38). Eine Erfor-
schung dieses Phdanomens kann somit ein tieferes Verstdndnis von Tinnitus erbringen. Die er-
worbenen Erkenntnisse kénnen den Menschen, die an Tinnitus leiden, in Form von akustischen
Stimulationsverfahren eine Erleichterung verschaffen (38).

Als einer der Mechanismen fir die RI wird die sogenannte feed-forward Inhibition diskutiert
(vgl. Abschnitt 1.4.2). Diese findet physiologisch nach jedem Horen eines Tones statt. Bei Be-
stehen eines Horverlustes erfolgt diese folglich erst, wenn Tone tber der Horschwelle préasen-
tiert werden. Durch die akustische Stimulation ber der Horschwelle findet wieder eine feed-
forward Inhibition statt. Dies soll die abnorme synchrone Hyperaktivitat in den von Hérverlust
betroffenen Kortexarealen vermindern, beziehungsweise durchbrechen (37).

Viele Studien, die sich mit der residualen Inhibition beschaftigten, versuchten ein einheitliches
Bild dieses Phdanomens zu schaffen. So fand man im Laufe der Erforschung von akustischer
Stimulation bei Tinnitus heraus, dass die Stimulationslautstarke einen direkten Einfluss auf die
Wirkungsstérke der residualen Inhibition (RI-depth) und die Wirkungsdauer hat (38, 60).

Es ergab sich in bisherigen Studien doch eine nennenswerte Variabilitat bezuglich der unter-
schiedlichen Messungen der RI. Als Griinde daftir werden Unterschiede in den Tinnitusmes-
sungen, wie zum Beispiel die des Matchings, den verwendeten Stimuli, den VVorgehensweisen
bei der Stimulation beziehungsweise beim Maskings und das individuelle Ansprechverhalten
der Probanden angefuhrt (63). Die vorliegende Arbeit gliedert sich in die Studien ein, die ver-
suchen die akustische Stimulation durch Variationen und Modulationen zu verbessern. Im Fol-
genden wird genauer auf die sogenannte pitch-matched Stimulation und die Amplitudenmodu-

lation eingegangen.
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1.10.4 Pitch-matched Stimulation

Wie im vorherigen Abschnitt 1.10.2 beschrieben, kdnnen Masker zu einer residualen Inhibition
fihren. In verschiedenen Studien hat sich gezeigt, dass die residuale Inhibition bzw. die Tinni-
tussuppression fir Stimuli mit hoher Centerfrequenz gréRer ist (38, 54). Das individuelle An-
sprechverhalten kann unter anderem vom HOrvermdgen abhangen. Roberts beschreibt in seiner
Arbeit einen negativen Zusammenhang zwischen Horvermdgen und RI-depth. Folglich ist die
residuale Inhibition gréRer, desto naher man am Bereich des maximalen Horverlustes stimuliert
(38). Es wird postuliert, dass sich die Tinnitusfrequenz in diesem Bereich befindet. Somit sollte
die maximale residuale Inhibition erreicht werden, wenn der akustische Stimulus mit dem des
Tinnitusspektrums tbereinstimmt (20, 24, 38). Die Stimuli sind also an die Tonhdhe des Tin-
nitus‘ angeglichen. Aufgrund dessen kommt hierbei dem Pitch-Matching (aus dem Englischen
,.pitch* fir Tonhéhe und ,,to match* flr anpassen oder angleichen), also der Bestimmung der
Tinnitusfrequenz, eine besondere Bedeutung zu und ist mitunter ein entscheidender Faktor fir

den Erfolg der akustischen Stimulation (56).

1.10.4.1 Pitchmatching

Wie in Kapitel 1.5 beschrieben, kann ein Tinnitus verschiedene psychoakustische Charakteris-
tiken aufweisen. Die Vorgehensweisen des Matchings sind fiir tonal und noise-like Tinnitus
unterschiedlich und im Folgenden aufgefiihrt.

Fur das Pitchmatching des tonalen Tinnitus haben sich im Laufe der Zeit verschiedene Verfah-
ren etabliert. Wie bereits beschrieben, versucht man die Tonhohe des Tinnitustones zu ermit-
teln. In einer Studie von Neff et al. wurden verschiedene VVorgehensweisen diesbeziglich mit-
einander verglichen (64). Die Studie beinhaltete die ,,Method of adjustment (MOA), die in
dieser Form auch in der vorliegenden Studie verwendet wurde (vgl. Unterabschnitt 2.3.3.1).
Hierbei kann der Patient tber einen Drehregler die Tonhdhe des ihm présentierten Tones ver-
andern und so an die Tonhohe seines Tinnitustones angleichen. Eine weitere Methode war die
,Likeness-Rating-Methode* (LR). Hier werden in randomisierter Reihenfolge Tone unter-
schiedlicher Frequenz vorgespielt und anschlieBend vom Patienten auf Ahnlichkeit zum Tinni-
tuston bewertet. Als dritte Methode wurde die ,two-alternative forced-choice-Methode*
(2AFC) angewendet. Hier werden dem Probanden immer wieder zwei Tone unterschiedlicher
Tonhdhe dargeboten. Er muss sich entscheiden, welcher der beiden Téne seinem Tinnitus ahn-

licher ist. Mittels eines speziellen Algorithmus wird das Suchfeld auf diese Weise immer weiter



Einleitung 22

eingegrenzt (64). Keine der drei Methoden ging als klarer Sieger hervor. Alle Methoden hatten
eine gute Reliabilitat (64).

Bezliglich der MOA ist anzumerken, dass die Moglichkeit eines Bias hinsichtlich der Tonhohe
bestanden haben kdnnte. Der initial prasentierte Ton war mit 500 Hz relativ tief. Dies kdnnte
eine durchschnittlich tiefere Tinnitushohe in der MOA-Gruppe erklaren (64). Aufgrund der
zentralen Bedeutung des Pitchmatchings bei Studien und Therapien mit pitch-matched Stimu-
lation wird postuliert, die einzelnen Verfahren weiter zu verbessern und deren individuelle Vor-

teile gegebenenfalls miteinander zu kombinieren (64).

Sollte sich der Tinnitus nicht wie ein klarer Ton anhdren, sind die oben beschriebenen Vorge-
hensweisen ungeeignet. Aufgrund dessen wurden Patienten mit noise-like Tinnitus aus Studien,
die sich mit pitch-matched, akustischer Stimulation befassen, oft ausgeschlossen (60). Wenn
man davon ausgeht, dass diese Patienten keinen klaren Ton horen, setzt sich der psychoakusti-
sche Eindruck folglich aus verschiedenen Tonen unterschiedlicher Frequenzen zusammen. Sie
horen ein Gerausch. In der Literatur geht man bisher davon aus, dass sie die Tinnitusfrequenz
des tonalen Tinnitus im Bereich des groRten Horverlustes befindet. Unter der Annahme, dass
dies auch beim sogenannten noise-like Tinnitus zutrifft, sollten sich die Einzeltdne, die das
., Tinnitusgerdusch* bilden, auch in diesem Bereich befinden. Ein Tinnitusgerdusch, das sich
auf ein schmales Frequenzband beschrénkt, kann man als schmalbandiges Rauschen bezeich-
nen. Dieses kann durch eine Centerfrequenz und die Bandbreite dieses Frequenzbandes be-
schrieben werden (vgl. Abschnitt 1.5.3).

Die Matching Methoden des noise-like Tinnitus sind in der Praxis bei weitem noch nicht so
etabliert wie die des tonalen Tinnitus. In Studien wurden bisher Verfahren mit festen relativen
Filterbandbreiten verwendet. Bei Roberts waren es £5 % der Centerfrequenz bei -10 dB fir
,ringing Tinnitus und +15 % der Centerfrequenz bei -10 dB fiir ,,hissing* Tinnitus (65). ES
gab aber auch schon Versuche mit flexiblen, vom Patienten direkt anpassbaren Filterbandbrei-
ten. So konnten die Probanden bei Henry et al. an einem Drehknopf die Filterbandbreite stu-
fenweise anpassen (66).

Das in der Studie verwendete Matchingverfahren im Sinne einer ,,Methode of Adjustment*
wird im Methodenteil genauer beschrieben (vgl. Unterabschnitt 2.3.3.2). Der Patient kann nach

eigenem Belieben die Centerfrequenz und die Bandbreite des Rauschens verandern.
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1.10.4.2 Amplitudenmodulation

Wie bereits in Abschnitt 1.5.1 beschrieben, wird bei der sogenannten Amplitudenmodulation
(AM) die Lautstarke des akustischen Stimulus repetitiv verringert und wieder erhoht. Die
Amplitude beziehungsweise die Lautstarke wird folglich moduliert. Eine anschauliche Darstel-
lung dieser Modulation ist als Beispiel im Methodenteil zu sehen (vgl. Abbildung 3 in Kapitel
2.4).

Die Stimulation mit modulierter Amplitude soll die neuronale Hyperaktivitat, die bei Tinnitus
vorliegt, effektiver durchbrechen. Diese Uberlegung wird durch eine Untersuchung von Zeng
et al. unterstutzt, die durch eine elektrische Stimulation tber Cochleaimplantate mit niedriger
Stimulationsfrequenz (<100 Hz) eine kurzzeitige Suppression des Tinnitus® erreichen konnten
(67). Daraus leitete Reavis et al. den Versuch ab diese Suppression des Tinnitus* bei Patienten
ohne Cochleaimplantat mittels ,,Jlow-rate, amplitudenmodulierten, akustischen Stimuli zu er-
reichen. Im Vergleich zum Kontrollstimulus des Weilten Rauschens wurde in dieser Studie den
amplitudenmodulierten Tonen mit Frequenzen von 6000 — 9000 Hz die grofite Wirkung zuge-
schrieben (54).

Wie bereits in Kapitel 1.4 beschrieben ist bei Personen mit Tinnitus die Alpha-Aktivitét verrin-
gert. Nach der elektrischen Stimulation konnte in der Studie von Zeng et al. eine Erhéhung der
Alpha-Aktivitat festgestellt werden (67). Daraus leiteten Neff et al. das Prinzip des sogenannten
,ZJAlpha-Entrainments* ab und versuchten mittels akustischer, amplitudenmodulierter Stimula-
tion einen ahnlichen Effekt zu erreichen (60). Als Zielvariable wurde die subjektive Tinnitus-
lautstarke im Zeitraum von zwei Minuten nach Stimulationsende gewahlt. Da der Fokus der
Studie auf der systematischen Erforschung des Wirkungsgrades verschiedener Stimulationsty-
pen lag und ohne EEG durchgefuhrt wurde, konnte man die Erhéhung der Alpha-Aktivitét nicht
direkt nachweisen (60). In der Studie konnte gezeigt werden, dass die amplitudenmodulierten
Sinustone im Bereich der Tinnitusfrequenz zu einer statistisch signifikant groReren RI-depth
fihren als Pink Noise. Der Kontrast zwischen dem unmodulierten und dem amplitudenmodu-
lierten PT wurde nicht signifikant. Neff wies jedoch darauf hin, dass dieser Kontrast in nach-

folgenden Studien signifikant werden konnte (60).

1.10.5 Laterale Inhibition

In Kontrast zur akustischen Stimulation im Bereich der Tinnitusfrequenz zielen andere Stimu-
lationsverfahren darauf ab, den Frequenzbereich des Tinnitus‘ auszusparen und die angrenzen-

den Frequenzen zu stimulieren (68). Dies soll erreichen, dass Gber benachbarte Nervenzellen,
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die vom Horverlust nicht betroffen sind, eine Hemmung auf die neuronale synchrone Aktivitét
(vgl. Kapitel 1.4) stattfindet. Die Bezeichnung hierfur ist ,,laterale Inhibition“. Dieser Begriff
stammt aus der Neurophysiologie und wurde unter anderem auch an der Netzhaut des Auges
erforscht (69). Dieser Mechanismus wird jedoch auch an anderen Stellen des zentralen Nerven-
systems beschrieben, wie zum Beispiel im auditorischen und olfaktorischen System (70). Im
Allgemeinen dient dieser dazu, Kontraste zwischen wahrgenommen Informationen zu verstér-
ken (71). Im Prinzip hemmt jede Nervenzelle, die aktiviert wird, seinen Nachbarn. Dies kann
eindrucksvoll beim Betrachten des Hermann’schen Gitters nachempfunden werden (72)

Dieses Prinzip der lateralen Inhibition wird beim sogenannten ,.tailor-made notched music trai-
ning*“ angewendet. Hierbei werden Musikstiicke présentiert, bei denen ein Frequenzband im
Bereich der Tinnitusfrequenz ausgespart ist (73). Die Neuronen des auditorischen Kortex, die
die Tinnitusfrequenz kodieren (vgl. Abschnitt 1.4.2), sollen dadurch wenig oder keine afferen-
ten Signale bekommen (74). Gleichzeitig werden benachbarte Frequenzen aktiviert und fiihren
zu einer lateralen Inhibition im Bereich der nicht aktivierten Tinnitusfrequenz (74). Dies fiihrte
in einer Langzeitstudie zu einer signifikanten Reduktion der Tinnituslautstarke und der Aktivi-
tat in der Magnetenzephalographie (MEG), die der Tinnitusfrequenz zugeschrieben wurde (75).

Die Studie dauerte 12 Monate und war Placebo-kontrolliert (75).

1.11 Ziel der Arbeit

Das Ziel der Arbeit ist es, die Effekte akustischer Stimulation auf Versuchspersonen mit chro-
nischem Tinnitus zu untersuchen. In dieser Studie wurden gezielt Probanden in die Untersu-
chungen miteingeschlossen, die ihren Tinnitus als nicht-tonal, sondern noise-like wahrnehmen.
Da es von dieser Gruppe aufgrund des schwierigen Matchings bisher wenige Daten zur pitch-
matched Stimulation gibt, werden die Ergebnisse auf Unterschiede in den beiden Gruppen tonal
und nicht-tonal Uberpruft. In dieser Arbeit soll der Fokus vor allem auf akustische Stimuli mit
Klangcharakter eines mehr oder weniger breiten Rauschens liegen. Bis zum Zeitpunkt der Da-
tenerhebung gab es unseres Wissens nach keine Studie, die bei Probanden mit noise-like Tin-
nitus eine pitch-matched Stimulation mit Amplitudenmodulation untersucht hatte. In der vor-

liegenden Studie sollen funf Hypothesen tGberprift werden.

Es muss grundsatzlich untersucht werden, ob die Effekte, die durch die Stimulation ausgeldst
werden, der residualen Inhibition entsprechen und wie sich diese Ergebnisse in die Literatur
eingliedern:
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Hypothese I: Im Durchschnitt ist direkt nach der akustischen Stimulation die subjektive Tinni-
tuslautstarke bei Probanden am geringsten. Anschlie3end steigt diese wieder an.

In der Studie fand ein Stimulus Verwendung, der mit der Lautstarke des Minimum Masking
Levels prasentiert wurde und damit leiser war als die tbrigen Stimuli. Es soll Gberprift werden,

ob eine geringere Lautstdrke auch eine geringere Wirkung erzielt:

Hypothese I1: Die Stimulation mit einer geringeren Lautstarke fihrt zu einer geringeren RI-
depth.

Wie bereits beschrieben wird in der Literatur postuliert, dass bei akustischer Stimulation bei
chronischem Tinnitus diejenigen Stimuli zur gréBRten RI-depth flihren, die einen moglichst ho-
hen Schalldruck im Bereich der Tinnitusfrequenz entfalten. Folglich misste ein Schmalband-
rauschen mit der Tinnitusfrequenz als Centerfrequenz zu einer groReren RI-depth fiihren als ein

breites Weilles Rauschen. Die dritte Hypothese lautet deswegen:

Hypothese I11: Die Stimuli auf Basis des gefilterten Weien Rauschens flihren zu einer starkeren

Tinnitusunterdriickung als die ungefilterten Varianten.

In bisherigen Studien wurde die Amplitudenmodulation als eine mdgliche verstarkende Modu-
lation diskutiert. Dies soll in dieser Studie unter Verwendung von Stimuli auf Basis des gefil-
terten und ungefilterten Weilen Rauschens tberpriift werden:

Hypothese 1V: Die amplitudenmodulierten Stimuli fihren zu einer starkeren Unterdrickung als

ihre jeweilige Variante ohne Amplitudenmodulation.

In der Studie wurden zwei gleichgroRe Gruppen mit noise-like und tonalem Tinnitus rekrutiert.
Um zu untersuchen, ob grundsatzlich ein unterschiedliches Ansprechverhalten vorlag, wurde

diese These als Nullhypothese folgendermal3en formuliert:

Hypothese V: Es gibt keinen Unterschied in der Tinnitusunterdriickung zwischen Probanden

mit noise-like Tinnitus und Probanden, die ihren Tinnitus als tonal wahrnehmen.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign
Die Durchfiihrung der Studie begann im April 2017 an der Klinik fiir Psychiatrie und Psycho-

therapie der Universitat Regensburg und endete im Juni 2017. Es handelte sich um ein Grund-
lagenexperiment, bei der den Probanden Gerédusche in randomisierter Reihenfolge prasentiert
wurden und deren Wirkung auf den Tinnitus erfasst wurde. Die Stimuli waren amplituden-
moduliert. Es wurden jedoch auch nicht amplituden-modulierte Stimuli als Kontrollbedingun-
gen prasentiert. Die Studie war einfach verblindet. Der Versuchsleiter erstelle die einzelnen
Stimuli und présentierte sie anschliefend. Der Proband wusste nicht welche Art von Stimulus

prasentiert wurde.

2.2 Patientenkollektiv

Die Rekrutierung der Probanden erfolgte per Briefschreiben. Dazu wurden den Einschlusskri-
terien entsprechend Manner und Frauen aus der Datenbank des Tinnituszentrums Regensburg
ausgewahlt. Demnach waren diese schon einmal dort vorstellig und wurden sowohl psychiat-
risch als auch von einem Facharzt fiir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde untersucht.

Fur die Studie wurden sowohl Patienten mit tonalem Tinnitus als auch Patienten mit noise-like
Tinnitus gesucht. Da das Sprachverstandnis der Probanden bezuglich der Begriffe ,,Rauschen,
Pfeifen< und ,,Ton* divergiert, wurde dies im Vorfeld telefonisch ausfiihrlich mit ihnen be-
sprochen (vgl. Abschnitt 1.5.3).

Weitere Einschlusskriterien waren, dass der Tinnitus schon langer als sechs Monate bestand
und die Probanden sich im Alter zwischen 18 und 75 Jahren befanden. Ausgeschlossen wurden
Probanden, die sich zu dem Zeitpunkt schon wegen Tinnitus in Behandlung befanden oder de-
ren Tinnitus von pulsierendem Charakter war. Weitere Ausschlusskriterien waren schwere in-
ternistische, neurologische oder psychiatrische Erkrankungen, die nicht mit dem Tinnitus asso-
ziiert waren oder der regelméaRige Konsum von illegalen Rauschmitteln (vgl. Anschreiben Ka-
pitel 6.6). Bei Einnahme von Psychopharmaka mussten die Probanden zum Testtag seit 10 Ta-
gen auf eine stabile Dosis eingestellt sein.

Ein Ausschlusskriterium war urspringlich das Tragen eines Horgerates als Indikator einer
Schwerhérigkeit. Da das Tragen eines Horgerates jedoch die Horleistung und somit die akusti-
sche Stimulation verbessert, wurden auch Probanden mit Horgeréaten in die Studie eingeschlos-

sen.
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2.3 Studienablauf

Die Untersuchung dauerte pro Proband circa zweieinhalb Stunden und wurde am Tinnituszent-
rum Regensburg durchgefiihrt. Vorab fand das von den dort titigen Arzten durchgefiihrte Auf-
klarungsgesprach statt. Die Dokumente zu Einwilligung und Aufklarung fuhrt die Arbeit im
Anhang an (vgl. Kapitel 6.7, 6.8). Folgende Abbildung 2 illustriert den Ablauf der Untersu-

chung.

0 1 2 3

Abbildung 2: Ablauf der Untersuchung in chronologischer Reihenfolge

»
L
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2.3.1 Fragebogen

Anfangs wurde der Proband gebeten, die der Studie zugehdrigen Fragebdgen (vgl. Kapitel 2.5)
zu bearbeiten. Zudem wurde ein strukturiertes Interview (vgl. Kapitel 6.5) zur Tinnitusmodali-
tat gefiihrt, falls der Proband seinen Tinnitus in mehr als einer Form wahrnahm. Im Anschluss
sollte er die aktuelle Lautstarke seines Tinnitus’ einschétzen und auf einer visuellen Ana-
logskala (vgl. Abschnitt 2.5.6) markieren.

2.3.2 Audiometrie

Damit der Proband die Lautstarke seines Tinnitus’ unabhangig von Umgebungsgerauschen be-
urteilen konnte, setzte er Kopfhorer auf. Danach folgte die Audiometrie, bei der ein aktuelles
Audiogramm im Frequenzbereich von 125 bis 8000 Hz erstellt wurde. Zudem wurde die untere
Lautstarkenschwelle eines Rauschens bestimmt, ab der die Probanden ihren Tinnitus nicht mehr
wahrnehmen konnten, das sogenannte ,,Minimum Masking Level“. Hierzu wurde dem Proban-
den Uber Kopfhorer ein Rauschen prasentiert, dessen Lautstarke so lange erhoht wurde, bis er
seinen Tinnitus nicht mehr wahrnahm. Dieses Rauschen wurde dem Probanden auf beiden Oh-
ren prasentiert, wenn er sein Ohrgeréusch auch auf beiden Ohren wahrnahm. Bei einseitigem
Tinnitus wurde das Rauschen nur auf der betroffenen Seite tiber die Kopfhorer abgespielt.
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2.3.3 Matching |

Um einen Eindruck der Ohrgerdauschcharakteristik zu erhalten, wurde der Teilnehmer gebeten
dieses zu vokalisieren, also mit der Stimme oder mit dem Mund nachzubilden. Dieses Gerdusch
wurde zudem digital aufgezeichnet. Als Néachstes wurde versucht, den Tinnitus des Probanden
bestmdglich digital nachzuahmen. Dieser Vorgang wird Matching genannt. Die VVorgehenswei-
sen des Matchings war flr tonal und noise-like Tinnitus unterschiedlich

2.3.3.1 Matching tonal

Beschrieb der Proband seinen Tinnitus als klaren Ton, folgte zuerst die Ermittlung der Frequenz
des Tinnitustones. Dazu wurde dem Teilnehmer zu Beginn ein Sinuston mit der Frequenz von
3000 Hz vorgespielt. Diesen konnte er uber zwei Drehregler, einer fur grobe und einer fir feine
Einstellung, in der Tonhohe so lange angleichen, bis diese der Tonhohe seines Tinnitustones
entsprach. Sobald der Proband zufrieden mit der Tonhéhe war, wurde ihm noch jeweils die
Oktave Uber und unter dem eingestellten Ton vorgespielt. Dies sollte vermeiden, dass er die
sehr dhnlich klingenden Tone, die in Oktavabstanden zueinanderstehen, miteinander verwech-
selte. AnschlieRend passte der Teilnehmer die Lautstarke des Tones tber die Kopfhorer an die
Lautstarke seines Tinnitustones an. Zuletzt stellte er Gber einen Schieberegler die Seitengewich-
tung des Tinnitustones ein, um darzustellen, ob er seinen Tinnitus einseitig, beidseitig oder
beidseitig mit einseitiger Lautstdrkendominanz wahrnahm. Es wurden die Parameter Frequenz,
Lautstarke, und die Seitengewichtung notiert. AnschlieRend bewertete der Proband das Mat-
ching anhand des Matchingbewertungsbogens (vgl. Abschnitt 2.5.7). Der Versuchsleiter no-
tierte sich die Dauer des Matchings und schatzte das Procedere sowie das Matchingergebnis

ein.

2.3.3.2 Matching noise-like

Beschrieb der Proband sein Ohrgerdusch eher mit einem Rauschen und bestétigte dies auch das
Vokalisieren, war das Ausgangsgerausch flr das Matching dieses noise-like Tinnitus* ein Breit-
bandrauschen und kein Sinuston. Uber dieses Rauschen wurde ein Filter gelegt, sodass nur noch
eine gewisse Frequenzbandbreite des Rauschens zu hdren war. Der Teilnehmer konnte nun das
gefilterte Rauschen in der Tonhohe verandern, indem er die Centerfrequenz des Rauschens tber
einen Drehregler verschob. Zudem konnte er die Bandbreite des Filters verstellen, sodass das
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Rauschen schmaler oder breiter wurde, bis es sich wie ein ,,breiter Wasserfall*“ oder ein ,,schma-
les Winds&useln anhorte. Die beiden Parameter Centerfrequenz und Filterbandbreite wurden
so lange verandert und aufeinander abgestimmt, bis der Proband dem Geréusch die groitmog-
liche Ubereinstimmung mit seinem Ohrgerausch zuschrieb.

Es folgten, wie beim Matching des tonalen Tinnitus, die Einstellung der Tinnituslautstérke und
der Seitengewichtung und auf’erdem das Notieren der Centerfrequenz, der Tinnituslautstarke,
der Seitengewichtung und der Filterbandbreite. Abschliefend und analog zum tonalen Mat-
ching fullte der Proband den Matchingbewertungsbogen (vgl. Abschnitt 2.5.7) aus. Der Ver-
suchsleiter notierte Dauer und Bewertung des Experiments.

2.3.4 Akustische Stimulation

Es folgte die akustische Stimulation mit sieben Gerduschen, die mittels der beim Matching er-
hobenen Parametern erstellt wurden. Die verwendeten Stimuli sind in Kapitel 2.4 aufgefuhrt.
Die Reihenfolge der Présentation erfolgte randomisiert. Zu diesem Zweck wurde eine Liste mit
50 zufélligen Sequenzen mit den Werten eins bis sieben tiber die Homepage www.random.org
erstellt. Es wurde zudem ausgeschlossen, dass einzelne Werte sich gehduft an einer Position
befanden. Bei jedem Probanden wurde die numerisch zugehérige Sequenz verwendet und die
Geréausche in dieser Reihenfolge flr jeweils drei Minuten Gber Kopfhorer prasentiert. Der Pro-
band war angehalten, sich wahrend dieser Zeit zu entspannen und aus dem Fenster zu sehen,
wahrend er die Gerausche auf sich wirken lieR. Nach der dreimin(tigen Stimulation stoppte das
Gerausch und der Stimulationsbewertungsbogen wurde bearbeitet. Beschreibung und Durch-
fihrung des Stimulationsfragebogens sind in Abschnitt 2.5.8 beschrieben.

Nach Ausfillen des Fragebogens wurde die Stimulation mit dem ndchsten Gerdusch weiterge-
fuhrt. Falls die subjektive Ausgangslautstarke des Tinnitus® noch nicht wieder erreicht war,
wurde abgewartet und die Zeit zum Eintritt dieser Lautstarke notiert. Ausnahmefalle mit lang-
anhaltender Unterdriickung der subjektiven Tinnituslautstarke sind in Unterabschnitt 3.4.2.3

aufgefiihrt.
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2.3.5 Matching Il

Nach Anwendung und Bewertung des siebten Gerdusches erfolgte nochmals das VVokalisieren
und das Matching nach beschriebenem Schema (vgl. Abschnitt 2.3.3). Abschliefend wurde er-
neut die visuelle Analogskala (vgl. Abschnitt 2.5.6) verwendet, um die Tinnituslautstarke im

Nachhinein zu bestimmen.

2.4 VVerwendete akustische Stimuli

In der Studie wurden sieben verschiedene Stimuli verwendet, die der Versuchsleiter dem Pro-
banden fur jeweils drei Minuten Gber Kopfhorer préasentierte. Die verwendeten Gerdusche las-
sen sich in zwei Kategorien einteilen: Zum einen das Weif3e Rauschen mit oder ohne Amplitu-
denmodulation zum anderen das bandbreitengefilterte Rauschen mit oder ohne Amplitudenmo-
dulation. Das WeiRe Rauschen wurde bei allen Probanden jeweils mit 10 Hz und mit 40 Hz
Amplitudenmodulation prasentiert und zudem ohne Amplitudenmodulation als Kontrollstimu-
lus verwendet. Die Stimuli sind nachfolgend in Form von Spektrogrammen dargestellt (vgl.
Abbildung 3).

Fur das bandbreitengefilterte Rauschen wurde bei Probanden mit noise-like Tinnitus die Filter-
bandbreite des ersten Matchings verwendet. Bei Probanden mit tonalem Tinnitus wurde stan-
dardmaBig eine Filterbandbreite von einer Oktave verwendet (73). Die Prasentation des jewei-
ligen Rauschens mit Bandbreitfilter erfolgte jeweils mit 10 Hz und mit 40 Hz Amplitudenmo-
dulation. Auch hier wurde das gefilterte Rauschen ohne Amplitudenmodulation als Kontroll-
stimulus verwendet.

Die Lautstarke der sechs bisher beschriebenen Stimuli orientierte sich am Sensation Level (SL)
der jeweiligen Tinnitusfrequenz beziehungsweise der Centerfrequenz beim noise-like Tinnitus.
Zudem wurde das gefilterte Rauschen mit 10 Hz Amplitudenmodulation auf dem Lautstarkeni-
veau des Minimum Masking Levels verwendet.

Zur anschaulichen Darstellung der beschriebenen Stimuli dienen die erstellten Beispielstimuli
in Abbildung 3. Die Stimuli entsprechen einem Probanden mit der durchschnittlichen Tinnitus-
frequenz der Gesamtstichprobe von 5400 Hz unter der Verwendung der bereits beschriebenen

Standardfilterbandbreite von einer Oktave bei tonalem Tinnitus (73).
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A White Noise D Bandpass

B White Noise AM 40 Hz

C White Noise AM 10 Hz F Bandpass AM 10 Hz

Abbildung 3: Spektrogramme der verwendeten, akustischen Stimuli. In den Grafiken ist die Frequenz der Gerau-
sche (y-Achse) gegen die Zeit aufgetragen (x-Achse). Die Lange der Ausschnitte betrégt eine Sekunde. Die Laut-
starke ist durch die Farbcodierung veranschaulicht, leise Abschnitte sind blau, laute Abschnitte rosa markiert.
A-C: Weilles Rauschen mit oder ohne Amplitudenmodulation (AM) D-G: Weil3es Rauschen tber das ein Band-
passfilter gelegt ist, mit oder ohne Amplitudenmodulation (AM) A: Weies Rauschen B: WeiRes Rauschen mit 40
Hz AM C: Weifes Rauschen mit 10 Hz AM D: bandpassgefiltertes Weilles Rauschen ohne AM E: bandpassgefil-
tertes WeiRes Rauschen mit 40 Hz AM F: bandpassgefiltertes WeiRes Rauschen mit 10 Hz AM G: bandpassgefil-
tertes WeilRes Rauschen mit 10 Hz AM mit Lautstarke entsprechend des Minimum Masking Levels (MML)
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2.5 Verwendete Fragebdgen

Wie bereits im Ablauf beschrieben, wurden an den verschiedenen Stellen der Studie Daten mit-
tels Fragebdgen erhoben. Zu Beginn der Studie wurden TSCHQ (Abschnitt 2.5.1), numerische
Ratingskalen (Abschnitt 2.5.2), THI (Abschnitt 2.5.3), TF (Abschnitt 2.5.4) und der HKI (Ab-
schnitt 2.5.5) verwendet, um einen umfassenden Einblick in das Krankheitsgeschehen des Pro-
banden zu erhalten. Zudem fand an dieser Stelle auch ein strukturiertes Interview mit dem Pro-
banden Anwendung (vgl. Kapitel 6.5). Vor der Audiometrie und am Schluss der Sitzung er-
fasste eine visuelle Analogskala (Abschnitt 2.5.6) eine gegebenenfalls aufgetretene Anderung
der Tinnituslautstarke im Verlauf des gesamten Procederes. Nach jedem der zwei Matchings
fullten die Probanden auRerdem ein Bewertungsbogen aus (Abschnitt 2.5.7). Um die Wirkung
der einzelnen akustischen Stimulationen erfassen zu kénnen, wurde nach der Présentation eines

jeden Stimulus ein Stimulationsfragebogen (Abschnitt 2.5.8) bearbeitet.

2.5.1 Tinnitus Sample Case History Questionnaire (TSCHQ)

Der Tinnitus Sample Case History Questionnaire ist ein Instrument zur Erfassung von klini-
schen Merkmalen und demografischen Daten. Er besteht aus 35 Items. Diese haben sich nach
Analyse verschiedener ,,Case history questionaires als besonders sinnvoll und verbreitet her-
auskristallisiert (76). Die Verwendung des TSCHQ soll dazu flhren, dass sich das Mal an ret-
rospektiver Vergleichbarkeit mit anderen Datenerhebungen erhoht und zukiinftige Datenerhe-
bungen vereinheitlicht werden kénnen (76). Erhoben werden unter anderem demographische
Daten, wie Alter, Geschlecht und Zivilstand, sowie Informationen zur Qualitat und Atiologie
des Tinnitus‘. Dartber hinaus werden Komorbiditaten, Einflussfaktoren und Therapieversuche

erfragt.

2.5.2 Numerische Ratingskalen (NRS)

Auf funf numerischen Ratingskalen wurden weitere Charakteristika zur Wahrnehmung des Tin-
nitusgerausches erfasst. Dieses Instrument dient zur Erganzung der verwendeten Fragebdgen
und bewahrte sich bereits in einigen Studien zur Erfassung der folgenden Parameter (77—79).
Neben der Lautstarke (,,Wie STARK oder LAUT ist Ihr Tinnitus momentan?*‘), der Unbehag-
lichkeit (,,Wie UNBEHAGLICH ist Ihr Tinnitus im Moment, wenn alles um Sie herum ruhig
ist?*) und der Listigkeit (,,Wie LASTIG ist Ihr Tinnitus im Moment?*) wurde vom Probanden
bewertet, wie unangenehm er den Tinnitus empfand (,,Wie UNANGENEHM ist Ihr Tinnitus
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im Moment?*) und ob er ihn ignorieren konne (,,Wie leicht féallt es Ihnen im Moment Ihren
Tinnitus zu IGNORIEREN?*). Die einzelnen Attribute wurden auf einer Skala von 0 bis 10

erfasst.

2.5.3 Tinnitus Handicap Inventory (THI)

Das Tinnitus Handicap Inventory ist der am weitesten verbreitete Tinnitusfragebogen (80). Er
wird verwendet, um den Grad der Einschrankung des Patienten durch den Tinnitus zu erfassen.
Entwickelt wurde er 1996 von Newman in englischer Sprache (81) und 2007 in Deutsch vali-
diert (82). Der THI kann zudem verwendet werden um Therapieerfolge einzuschétzen (83). Er
besteht aus 25 Items von dem jedes mit ,,ja“ (4 Punkte), ,,gelegentlich® (2 Punkte) und ,,nein‘
(0 Punkte) beantwortet werden kann. Somit ergibt sich ein Gesamtscore von 0-100 Punkten.
Der Beeintrachtigungsschweregrad des Gesamtscores kann, basierend auf den Quartilen, in vier
Kategorien eingeteilt werden: Keine Einschrankung (0-16 Punkte), milde Einschrankung (18-
36 Punkte), moderate Einschrankung (38-56 Punkte) und schwere Einschrankung (58-100
Punkte). Durch Kategorisierung der Items kénnen drei Subskalen gebildet werden. Allerdings
ist deren Aussagekraft fraglich, weswegen nur die Nutzung des Gesamtscores empfohlen wird
(80).

2.5.4 Tinnitus-Fragebogen (TF)

Der Tinnitus-Fragebogen wurde von Hallam et al. entwickelt (84) und 1998 von Goebel und
Hiller ins Deutsche Ubertragen (7). Er ist ein weit verbreitetes Selbsteinschatzungsinstrument
zur Quantifizierung der Beschwerden von Tinnituspatienten. Der Fragebogen besteht aus 52
Items, welche auf einer Skala mit den Stufen ,,stimmt*, ,,stimmt teilweise* und ,,stimmt nicht*
angegeben werden konnen. 40 dieser Items werden in sechs Kategorien aufgeteilt: Emotionale
Belastung, kognitive Belastung, Penetranz des Tinnitus, Horprobleme, Schlafstdrungen und so-
matische Beschwerden. Fur jede dieser Kategorien lasst sich ein Score berechnen. Die restli-
chen zwdlf Items ohne Bezug zu einer dieser Skalen werden separat betrachtet (85). AuRerdem
kann Uber Errechnung eines gewichteten Gesamtscores die Belastung durch den Tinnitus in
vier Abstufungen vorgenommen werden (86): geringfugig (0-30 Punkte), méaRig (31-46
Punkte), schwer (47-59 Punkte) und sehr schwer (60-84 Punkte).
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2.5.5 Hyperakusis Inventar (HKI)

Das Hyperakusis Inventar wurde von Goebel und Berthold entwickelt. Es stellt ein neues Mess-
instrument zur Erfassung der Hyperakusisbelastung unter Berticksichtigung von Phonophabie,
Schwerhdrigkeit und Rekruitment, dem Uberméligen Anstieg des Lautstdrkeempfindens bei
steigendem Schallpegel, dar (87). Unter Zuhilfenahme des Geréduschempfindlichkeits-Fragebo-
gens (GUF), dem Hyperakusis Questionnaire (HQ) und dem Strukturierten Tinnitus Interview
wurden neun Items erstellt. Diese kdnnen vom Probanden auf einer Skala von null (,,stimmt
nicht®) bis drei (,,stimmt immer*) angegeben werden. Daraus ergibt sich ein Gesamtwert von
maximal 27 Punkten mit der Einteilung in leichtgradige Hyperakusis (0-8 Punkte), mittelgra-
dige Hyperakusis (9-13 Punkte), schwergradige Hyperakusis (14-18 Punkte) und schwerstgra-
dige Hyperakusis (19-27 Punkte) (88).

2.5.6 Visuelle Analogskala

Vor der Audiometrie und am Schluss der Teilnahme wurde eine visuelle Analogskala (VAS)
verwendet, um eine Anderung der Tinnituslautstarke im Verlauf des gesamten Procederes zu
erfassen. Die Lautstiarkenskala startete am linken Ende bei ,,nicht wahrnehmbar*, veranschau-
licht durch ein Lautloszeichen, und endete bei dem lautesten Gerdusch, das sich der Proband

vorstellen konnte, dargestellt durch ein Flugzeug.

2.5.7 Matchingbewertungsbogen

Nach jedem Matching wurde dem Probanden ein Bewertungsbogen mit drei Fragen vorgelegt.
Zuerst sollte er auf einer 10-Punkte-Skala bewerten, wie gut der eingestellte Ton oder das ein-
gestellte Gerdusch mit dem Tinnitus libereinstimmte. Die Skala reichte von ,,Gar nicht* (1
Punkt) bis ,,Perfekt* (10 Punkte). Auf einer weiteren 10-Punkte-Skala wurde der Proband ge-
beten die allgemeine Brauchbarkeit der Anpassungsmethode zu bewerten. Diese Skala umfasste
Werte von ,,Gar nicht brauchbar* (1 Punkt) bis ,,Sehr brauchbar* (10 Punkte). In der dritten
Frage wurde abgefragt, ob sich der Tinnitus wéhrend oder nach der Prozedur verandert habe

oder nicht.
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2.5.8 Stimulationsfragebogen

Nach jeder Stimulation erhielt der Proband einen Fragebogen, der in vier Abschnitte unterteilt
war. Sofort nach dem Ende der Stimulation wurde Abschnitt 1 bearbeitet. In diesem sollte der
Proband die Lautstérke des Tinnitus’ im Vergleich zur Ausgangslautstarke in % angeben, wah-
rend er die Kopfhdrer noch aufgesetzt hatte. Der Versuchsleiter notierte sich die Zahl und wie-
derholte seine Frage alle 30 Sekunden bis t=180 s nach Stimulationsende erreicht war oder bis
die Ausgangslautstarke Uber eine Minute hinweg wieder konstant vorhanden war.
Abschnitt 2 war an die Clinical Global Impression (CGl), genauer die CGI- | angelehnt (89).
Sie diente dazu, eine Veranderung der Belastung durch den Tinnitus nach der Stimulation zu
erfassen. Auf einer 9-Punkte-Skala konnte der Proband die Belastung nach der Stimulation im
Vergleich zur Ausgangsbelastung beurteilen. Die Skala umfasste die Bewertungen ,,Sehr viel
belastender* (1 Punkt), ,,Wie vorher* (5 Punkte) und ,,Sehr viel weniger belastend* (9 Punkte).
Im né&chsten Abschnitt sollte der Proband die Belastung durch den Tinnitus nach der
Stimulation bewerten und angeben, ob und falls ja, wie sich durch die Stimulation die Tonhohe
oder die Art des Tinnitus’ verandert hatte.
Zuletzt wurde das Stimulationsgeréusch an sich bewertet. Der Proband konnte dem Gerédusch
einen gewissen Valenzwert zuschreiben. Er gab an, ob er das Gerdusch als angenehm (hohe
Valenz) oder eher als unangenehm (niedrige Valenz) empfunden hatte. Auch konnte er dem
Gerdusch ein MaR an Arousal, das es in ihm ausloste, zuordnen. Wenn er es als beruhigend
empfand, schrieb er ihm ein geringes, wenn er als aufregend oder aufwiihlend empfand, ein
hohes Arousal zu (vgl. Abbildung 4).

Valenz

A,

5
.

Arousal

\
J

Abbildung 4: Bewertung des Stimulus beztglich der Valenz und des Arousals
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2.6 Technische Ausstattung

Der wahrend der Studie verwendete Computer war ein Dell Optiplex 790 PC, mit Intel®
Core™ (3-2100 CPU @ 3.10 GHz Prozessor, 16 GB RAM Arbeitsspeicher, Realtek ALC269Q
High Definition Audio Codec und Intel® HD Graphics Grafikkarte mit einem Gesamtspeicher
von ca. 1700 MB. Um eine ausreichende Abschottung des Probanden von AulRengerduschen zu
erreichen, wurde das Kopfhdrermodell HDA 200 der Marke Sennheiser fir die Audiometrie,
Matching und die akustische Stimulation verwendet. Diese verfligen uUber eine hohe externe
Schallddmpfung. Des Weiteren wurde eine externe Grafikkarte vom Modell RME Babyface mit
der dazugehorigen Software TotalMix FX genutzt, um die Lautstérke der Stimuli anzupassen.
Fur das Matching diente das modulare Steuerpult Palette Gear Expert Kit, bestehend aus einem
Basis-Modul, Knopfen, zwei Schieberegler und drei Drehreglern zum Adjustieren der Tinni-
tusparameter. Die Parameter wurden mit MAX 7 der Softwarefirma Cycling '74 visualisiert und
ausgelesen. Die Audiometrie erfolgte mit einem Audiometer vom Modell Midimate 622 D von
Madsen Electronics. Die akustischen Stimuli wurden nach Eingeben der entsprechenden Para-
meter mit dem Programm MATLAB R2015a erstellt und im wavesound-Format ausgegeben.
Die Lautstarkenmessung der Stimuli erfolgte mittels des Schallpegelmessgerat NTi AUDIO
XL2. Der Versuchsleiter stellte die passende Lautstarke der Stimuli mit der Software der Exter-
nen Soundkarte ein und spielte sie tiber den Windows Media Player 12 ab. Mit der Homepage
www.random.org wurden randomisierte Stimulationsreihenfolgen generiert. Das Programm
Audacity wurde zur Mikrophonaufnahme der Nachstellversuche der Probanden verwendet.
Hierbei wurde zudem das Mikrophon des oben beschriebenen Schallpegelmessers benutzt. Die
Erstellung der Dissertation erfolgte mit den Programmen Microsoft Word 2016, Microsoft
Excel 2016, Microsoft Editor und Citavi.

2.7 Statistische Auswertung

Das Exportieren der Daten der am PC ausgefiillten Fragebogen erfolgte aus ,,Unipark™ als
SPSS-File. Die restlichen Daten der Studie tbertrug der Versuchsleiter nach jedem Probanden
direkt in eine Excel-Tabelle und wertete die Daten mit Microsoft Excel 2016 deskriptiv und mit
IBM SPSS Statistics 25 statistisch aus. Die Varianzanalysen wurden mit R 3.3.1 durchgefunhrt.

Das Signifikanzniveau war bei allen statistischen Tests auf a=0.05 festgelegt
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3 Ergebnisse
3.1 Beschreibung der Stichprobe

3.1.1 Beschreibung der Gesamtstichprobe

Zur Studie angetreten (N=48)

Abbruch (N=4)

-Massiver Horverlust (N=2)
-Andere Grinde (N=2)

\ 4

y

Studie vollendet (N=44)

Ausschluss-Analyse (N=15)

-Ausreisser (N=5)
-Technische Probleme (N=6)
-Andere Griinde (N=4)

\ 4

Einschluss-Analyse (N=29)

A 4 A

tonal (N=15) noise-like (N=14)

Abbildung 5: Flussdiagramm zur Zusammensetzung der analysierten Stichprobe

Bei 48 Probanden, die zur Studie antraten, konnte diese in vier Féllen nicht vollstandig durch-
gefuhrt werden, unter anderem da der Horverlust in zwei Fallen zu ausgepragt war, um ein
genaues Matching durchfiihren zu kénnen. Weitere 15 Félle eigneten sich nicht flr die statisti-
sche Analyse. Zum einen musste die Stimulationslautstarke zu Beginn der Studie nochmals
angepasst werden, da die Filter fir die Stimuli deren Lautstarke verringerten. Zum anderen
waren die Effekte der Stimulation in fiinf Féllen so langanhaltend, dass durch Akkumulation
die Wirkung nicht mehr exakt auf die einzelnen Stimuli zuriickzufiihren war. Des Weiteren
konnten zwei Probanden mit einem pulsierenden Tinnitus, der wahrend des Experiments zu
Tage trat, nicht berlicksichtigt werden. Eine genauere Beschreibung dieser Probanden, die in

der Analyse nicht beriicksichtigt werden konnten, folgt in Kapitel 3.4.2.
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Insgesamt wurden 29 Probanden in die statistische Analyse eingeschlossen. Davon waren sie-
ben weiblichen und 22 mannlichen Geschlechtes. Das Durchschnittsalter der Probanden lag
zum Zeitpunkt der Messung bei 55,6 (SD=9,5) Jahren. Im Schnitt lag der Tinnitus seit 160
(SD=17,2) Monaten vor. Im gewichteten Gesamtscore des Tinnitusfragebogens ergab sich ein
durchschnittlicher Wert von 33,3 (SD=17,0). Im Hyperakusis Inventar (HKI) ergab sich im
Schnitt eine Punktzahl von 11,3 (SD=5,8) von 27 und im Tinnitus Handicap Inventory wurde
im Durchschnitt ein Wert von 55,5 (SD=11,3) erhoben.

Zwei der 29 Probanden (3,5 %) nahmen den Tinnitus nur auf der linken und zwei andere nur
auf der rechten Seite wahr. Zwolf Probanden (21,1 %) nahmen den Tinnitus auf beiden Seiten,
jedoch ungleich laut wahr, wobei neun (15,8 %) den Tinnitus auf der linken Seite lauter horten
und drei (5,3 %) auf der rechten Seite. Dahingegen nahmen ihn 13 (22,8 %) mittig beziehungs-
weise auf beiden Seiten, ohne Seitendominanz wahr.

Tinnitusfrequenz bzw. die Centerfrequenz des Schmalbandrauschens beim ersten Matching lag
im Durchschnitt bei 5399,6 (SD=1374) Hz. Der durchschnittliche MML-Wert betrug 54,2 (SD=
16,8) dB und das durchschnittliche Sensation-Level 33,1 dB.

Anzahl der analysierten Probanden 29

Alter 55,6 (SD=9,5) Jahre
Geschlecht 72,223
Tinnitusdauer 160 (SD=17,2) Monate
Mittlere Tinnitusfrequenz 5399,6 (SD=1374) Hz
Seite (links/beidseitig/rechts) 2/25/2
THI-Gesamtscore 39,0 (SD=22,6)
TF-Gesamtscore 33,3 (SD=17,0).

HKI 11,3 (SD=5,8)

Tabelle 1: Mittelwerte der wesentlichen Merkmale der Gesamtstichprobe
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In Abbildung 6 ist ein Audiogramm dargestellt, in dem die durchschnittlichen Horschwellen

der Gesamtstichprobe zu sehen sind.
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Abbildung 6: Horschwellenaudiometrie des durchschnittlichen Horverlustes der Gesamtstichprobe (n=29). Der

Standardfehler ist mit Fehlerbalken gekennzeichnet.

3.1.2 Beschreibung der Fallgruppen ,,Tonal* und ,,Noise-like*

Die Gesamtstichprobe in Abhangigkeit von der Wahl des Matchingverfahrens in Matching I

(vgl. Kapitel 2.3) in die beiden Fallgruppen ,,Tonal“ und ,,Noise-like* eingeteilt. Um die Ver-

gleichbarkeit der beiden Gruppen einschétzen zu kénnen, wurde getestet, ob sich die beiden

Fallgruppen in zentralen Merkmalen unterscheiden. Aus Griinden der Ubersichtlichkeit werden

die zu vergleichenden Variablen tabellarisch angegeben.

Tonal Noise-like Vergleich
Anzahl 15 14
Geschlecht 12,143 62,83 ¥?=5,2; p=0,02*
Alter 53,1 (SD=10,4) Jahre | 58,5 (SD=7,8) Jahre t=-1,6; p=0,13
Mittlerer Horverlust | 16,9 (SD=8,7) dB 19,2 (SD=11,5) dB t=-0,6; p=0,55
links
Mittlerer Horverlust | 16,0 (SD=9,0) dB 18,7 (SD=11,8) dB t=-0,7; p=0,49
rechts
Tinnitusdauer 197,4 (SD=90,0) Mo- | 119,86 (SD=80,3) Mo- | t=2,4; p=0,02*
nate nate
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Tinnitusfrequenz 5395,3 (SD=1893,5) 5404,2 (SD=1618,9) t=-0,1; p=0,99
Hz Hz
Frequenzunterschied | 1116,7 (SD=1185,1) 2762,14 (SD=2603,0) |t=-2,2; p=0,04*
(M1/M2) Hz Hz
Matchingdauer (M1) | 8,8 (SD=4,1) m 13,5 (SD=3,6) m t=-3,3; p=0,03*
Matchingdauer (M2) | 8,9 (SD=0,6) m 8,4 (SD=1,1) m t=1,5; p=0,13

Tinnituslautstarke

63,8 (SD=15,0) dB

38,1 (SD=14,7) dB

{=4,7; p<0,001*

(Matching)

MML 60,5 (SD=13,5) dB 47,4 (SD=17,9) dB t=2,2; p=0,04*
Lateralitat 0/14/1 2/11/1

(links/beidsei-

tig/rechts)

Tabelle 2: Vergleich der beiden Fallgruppen "Tonal" und "Noise-like". Signifikante p-Werte sind mit einem "*"

gekennzeichnet. Die Abkirzung M1 steht fir Matching 1, M2 fir Matching 2, m fir Minuten.

3.2 Primare Zielvariable: Tinnituslautstarke

Die Anderung der subjektiv wahrgenommenen Lautstirke des Tinnitus® war die primare Ziel-

variable der Studie.

3.2.1 Gesamitstichprobe

3.2.1.1 Durchschnittliche Unterdriickung

Die grafische Darstellung der Effekte in Abbildung 7 zeigt, dass die akustische Stimulation in

der Regel die Lautstdrke des Tinnitus’ fur gewisse Zeit verringerte. Die Stimulationen fiihrten

gemittelt tber alle Probanden und Stimuli zu einer Tinnitusunterdriickung auf 76,8 % zum Zeit-

punkt direkt nach der Stimulation im Vergleich zum Ausgangswert. AnschlieRend stieg die

Tinnituslautstarke langsam wieder an und erreichte nach 180 Sekunden einen Wert von

94,4 %.
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Ubersicht aller Stimulationen
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Abbildung 7: Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen sind in verschiedenen Blauténen alle Stimu-

lationen (n=203) gegen die Zeit t (s). Die griline Linie ist der entsprechende Mittelwert aller Stimulationen, der
Standardfehler ist mit Fehlerbalken gekennzeichnet.

Jedoch trat nicht nach jeder Stimulation auch eine Tinnitusunterdriickung auf. In 32,0 % der
Falle blieb der Tinnitus zum Zeitpunkt t=0 s unverandert und in 16,3 % gaben die Probanden
ihn als lauter an. In Uber der Hélfte der Félle (51,7 %) war der Tinnitus zum Zeitpunkt t=0 s
jedoch leiser, in 28,6 % der Falle fiel die Tinnituslautstérke sogar auf 50 % oder weniger. Bei
11 der 29 Probanden war der Tinnitus nach Stimulationsende bei mindestens einer der Stimu-
lationen lauter als zuvor. Davon befanden sich sieben in der Fallgruppe Tonal und drei in der
Fallgruppe Noise-like.
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3.2.1.2 Einfluss der Amplitudenmodulation

Die durchschnittliche Tinnitusunterdrickung ist in Abbildung 8 veranschaulicht.

Unterdriickung der einzelnen Stimuli
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Abbildung 8: Tinnitusunterdriickung der Gesamtstichprobe (n=29) nach Stimulation. Aufgetragen sind die Mit-
telwerte der einzelnen Stimuli gegen die Zeit. Die Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass 10 Hz AM (BP10), Band-
pass 10 Hz AM MML (BP10_MML), Bandpass 40 Hz AM (BP40), White Noise (WN), White Noise 10 Hz AM
(WN210) und White Noise 40 Hz AM (WN40). Das 95%-Konfidenzintervall ist mit nach unten gerichteten Fehler-

balken gekennzeichnet.

In der folgenden Tabelle 3 ist die mehrfaktorielle Varianzanalyse der unabhangigen Faktoren
verwendeter Stimulus, Zeit nach Stimulationsende und Fallgruppe auf die abhangige primare
Zielvariable Tinnituslautstarke zu sehen. Sowohl der Faktor Stimulus als auch der Faktor Zeit
hatten einen signifikanten Einfluss auf die Tinnituslautstarke. Der Haupteffekt der Fallgruppe
wurde nicht signifikant. Die kombinatorische Testung auf einen Interaktionseffekt von Stimu-
lus x Zeit und Stimulus x Gruppe wurde ebenfalls nicht signifikant. Der Interaktionsterm von
Zeit x Gruppe war signifikant. Auch die kombinatorische Testung von Zeit x Stimulus x Gruppe

war signifikant. Im dazugehoérigen post-hoc Test, korrigiert fir multiple Vergleiche mit der
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F-Wert p-Wert

Stimulus 3,1 0,005
Zeit 1937 <.0001

Gruppe 1,6 0,2
Stimulus x Zeit 0,9 0,508
Stimulus x Gruppe 0,9 0,506
Zeit x Gruppe 3,9 0,048
Zeit x Stimulus x Gruppe | 2,3 0,036

Tabelle 3: Dreifaktorielle Varianzanalyse der Fakto-
ren verwendeter Stimulus, Zeit und Fallgruppe auf die

primare Zielvariable Tinnituslautstarke nach Stimula-

tionsende.
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Tukey-Methode, ergab sich kein signifikanter
Gruppenmittelwertunterschied  (vgl.  Kapitel
6.4). Beim entsprechenden post-hoc Test ohne
den Faktor Gruppe ergab sich ein signifikanter
Unterschied fur den Kontrast BP10_MML x
BP40 (t=3,7; p=0,004).

3.2.2 Fallgruppen Tonal und Noise-like

3.2.2.1 Durchschnittliche Unterdriickung

In den beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like reagierten die Probanden unterschiedlich auf

die Stimulationen. Die Unterdriickung war zum Zeitpunkt t=0 s in der Fallgruppe Noise-like

mit 64,0 % ausgepragter als in der Fallgruppe Tonal mit 88,7 %. Dies stellte einen statistisch
signifikanten Unterschied dar (t=2,2; p=0,036).

Tinnitusunterdrickung der Fallgruppen Tonal und Noise-like
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Abbildung 9: Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen ist die Mittelwerte der beiden Fallgruppen

Tonal (n=105) und Noise-like (n=98) aller Stimulationen gegen die Zeit. Der Standardfehler ist mit Fehlerbalken

gekennzeichnet.
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3.2.2.2 Unterdrickung durch die einzelnen Stimuli

Die Fallgruppen reagierten zudem unterschiedlich auf die beiden Stimulustypen Weil3es Rau-
schen und bandpassgefiltertes Rauschen. Zum anschaulichen Vergleich sind die Effekttenden-
zen der einzelnen Stimuli paarweise in Abbildung 10 dargestellt. In der Fallgruppe Tonal fiihr-
ten die Stimuli auf Basis des ungefilterten Rauschens 6fter zu einer Unterdriickung als die Sti-
muli auf Basis des gefilterten Rauschens. In der Fallgruppe Noise-like fiihrten die bandpassge-
filterten Stimuli haufiger und auch zu einer starkeren Unterdriickung als die Stimuli auf Basis
des ungefilterten Weillen Rauschens. Diese Auffalligkeiten werden im Folgendem statistisch

untersucht.

Effekttendenzen der Fallgruppen im Vergleich

White Noise T
NL

White Noise AM40Hz T
NL

White Noise AM 10Hz T
NL

Bandpass T
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Bandpass AM 40 Hz T
NL

Bandpass AM 10 Hz T
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Bandpass AM 10 Hz MML T
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0,0% 20,0% 40,0% 60,0% 80,0% 100,0%
lauter (<100) © keine Anderung (=100%) ™ leiser (100%>x>50%) M sehr viel leiser (<50%)

Abbildung 10: Relative Haufigkeiten der Effekttendenzen der einzelnen Stimuli der beiden Fallgruppen Tonal (T)
und Noise-like (NL) zum Zeitpunkt t=0 s.
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Unterdrickung der einzelnen Stimuli aufgeteilt in Fallgruppen
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Abbildung 11: Tinnitusunterdriickung der Fallgruppen Tonal (n=15) und Noise-like (n=14) nach Stimulation.

Aufgetragen sind die Mittelwerte der einzelnen Stimuli gegen die Zeit. Die Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass
10 Hz AM (BP10), Bandpass 10 Hz AM MML (BP10_MML), Bandpass 40 Hz AM (BP40), White Noise (WN),
White Noise 10 Hz AM (WNZ10) und White Noise 40 Hz AM (WN40). Das 95%-Konfidenzintervall ist mit nach

unten gerichteten Fehlerbalken gekennzeichnet.
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In der folgenden Tabelle 4 ist die zweifaktorielle VVarianzanalyse der beiden unabhangigen Fak-
toren verwendeter Stimulus und Zeit nach Stimulationsende auf die abhangige primére Zielva-
riable Tinnituslautstarke abgebildet, aufgeteilt in die beiden Fallgruppen Noise-like und Tonal.
In der Fallgruppe Noise-Like hatte sowohl der Faktor Stimulus als auch der Faktor Zeit einen
signifikanten Einfluss auf die Tinnituslautstarke. In der Fallgruppe Tonal war der Haupteffekt
der Zeit signifikant, nicht jedoch der Haupteffekt des Stimulus. In beiden Gruppen war der

Interaktionsterm aus Stimulus und Zeit nicht signifikant.

Noise-like F-Wert p-Wert Tonal F-Wert p-Wert
Stimulus 2,43 0,025 Stimulus 1,98 0,065

Zeit 199,3 <.0001 Zeit 23,9 <.0001
Stimulus:Zeit 0,38 0,89 Stimulus:Zeit 0,99 0,43

Tabelle 4: Zweifaktorielle Varianzanalysen der Faktoren verwendeter Stimulus und Zeit nach Stimulationsende

der Fallgruppen Noise-like (n=14) und Tonal (n=15)

Der Tukey post-hoc Test zeigte fur keine der beiden zweifaktoriellen Varianzanalysen signifi-
kante Unterschiede zwischen den Kontrasten, bis auf eine Ausnahme in der Fallgruppe Noise-
like. Hier zeigte sich ein signifikanter Unterschied (p=0,035) zwischen der Unterdriickung von
BP 40 x BP10_MML (t=-2,88; p=0,004).

3.2.3 Geschlechterspezifische Unterschiede

Beim Vergleich der Tinnitusunterdriickung der beiden Geschlechter fielen Unterschiede auf,
wie in Abbildung 12 zu sehen ist. Bei den Ménnern sank die Lautstarke des Tinnitus’ durch die
Stimulation im Durchschnitt auf 83,0 %. Bei den Frauen betrug diese 56,9 % (T=4,2; df=67,9;
p<0,001). Die Tinnituslautstarke stieg bei den Frauen allerdings schneller wieder an und er-
reichte am Schluss 98,8 %, wohingegen die Steigung der Lautstarkekurve bei den Mannern
flacher war und bei 93,0 % endete (T=-3,9; df=201; p<0,001).
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Geschlechtsabhangige Unterschiede
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Abbildung 12:Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen sind die Mittelwerte der Tinnituslautstarke
aller Stimulationen von weiblichen (n=7) und mannlichen (n=21) Probanden gegen die Zeit. Der Standardfehler
ist mit Fehlerbalken gekennzeichnet.

Die Untersuchung geschlechterspezifischer Unterschiede ist nicht zentrales Thema dieser Ar-
beit. Da nicht genugend Probanden zur Auswahl standen, konnte leider nicht auf eine gleiche
Geschlechterverteilung Rucksicht genommen werden. Allerdings ware es ein Versaumnis bei
diesen Unterschieden nicht nach méglichen Griinden fiir diese verschieden grofien Effekte zu
suchen. Deswegen wurde ein Vergleich der Effektstarke durchgefiihrt zwischen Frauen und
Mannern, die sich jeweils in Alter und Tinnitustyp entsprechen. Im Detail sind die Vergleiche
im Anhang angeflgt (vgl. Kapitel 6.3), zusammengefasst aber im Folgenden beschrieben.
Beim Angleichen des Alters wurde jeder Frau ein ménnlicher Proband in moglichst &hnlichem
Alter zugewiesen und diese beiden Gruppen miteinander verglichen. Die Unterschiede in der
Unterdriickung blieben aber in den beiden Gruppen weiterhin signifikant bestehen. Bei den
Ménnern betrug die mittlere Tinnituslautstarke zum Zeitpunkt t=0 s 78,98 %, bei den Frauen
56,94 % (T=2,85; df=96; p=0,005). Zum Zeitpunkt t=180 s war die Tinnituslautstérke bei den
Ménnern 88,16 %, bei den Frauen 98,78 % (T=-3,2; df=96; p=0,002).

Beim Vergleich von Ménnern und Frauen innerhalb der Fallgruppe Noise-like glichen sich die
Unterschiede in der Unterdriickung zum Zeitpunkt t=0 s zwar an, bestanden aber weiterhin. Bei
den Méannern war die mittlere Tinnituslautstarke zum Zeitpunkt t=0s 70,98 %, bei den Frauen
56,94 % (T=2,21; df=96; p=0,03). Zum Zeitpunkt 180 s betrug die Tinnituslautstarke der Man-
ner 86,79 % und bei den Frauen 98,57 % (T=-3,33; df=96; p=0,001).
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3.2.4 GroRte Unterdrickung

Betrachtet man die groRtmaogliche Unterdriickung des Tinnitus’ eines jeden der 29 Probanden
uber alle Stimulationen hinweg, sprachen funf Probanden (17,9 %) Uberhaupt nicht auf die
akustische Stimulation an. Zwolf Probanden (42,9 %) gaben eine maRige Lautstarkereduktion
von bis zu 50 % an und bei sieben (39,3 %) fiel die Tinnituslautstarke auf weniger als 50 %.

Nach Unterteilung in die beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like verschoben sich diese An-
teile. 20,0 % der Fallgruppe Tonal reagierten nicht auf die Stimulation, 46,5 % zeigten eine
maRige (bis 50 %) und 33,3 % eine starke (gréRer 50 %) Tinnitusunterdriickung. In der Fall-
gruppe Noise-like zeigten 15,4 % keine, 38,5 % eine méaRige (bis 50 %) und 46,2 % eine starke

Tinnitusunterdruckung.

3.2.5 Bester Stimulus

Es wurde betrachtet, wie haufig der jeweilige Stimulus die grofite RI-depth bei einem Proban-

den nach sich zog. Die absoluten H&aufigkeiten sind in folgender Grafik veranschaulicht.

Bester Stimulus

BP_AM10 BP_MML BP_AM40 WN_AM10 WN_AMA40

(6]

SN
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o

H Tonal M Noise-like

Abbildung 13: Bester Stimulus pro Proband. Aufgetragen sind die absoluten Haufigkeiten, mit der ein Stimulus
zur groRten Rl-depth filhrte. Im Sinne der Ubersichtlichkeit wurde in dieser Grafik BP_AM10_MML in
BP_MML umbenannt.
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3.3 Sekundére Zielvariablen

3.3.1 Auswertung der VAS

%

M vorher \y
% ——

nachher

Abbildung 14: Durchschnittliche Tinnituslautstérke auf der visuellen Analogskala zwischen "keinem Gerausch”

und "dem lautesten Gerdusch, das man sich vorstellen kann", gemessen einmalig vor und nach den Stimulationen.

Um den Einfluss des gesamten Experimentes auf die Tinnituslautstérke des Probanden zu mes-
sen, wurde die visuelle Analogskala zu Beginn und am Ende der Studie verwendet. Zur an-
schaulichen Darstellung wurden die Durchschnittswerte der Tinnituslautstarke eingetragen.
Vor dem Stimulationsabschnitt wurde die Tinnituslautstarke bei 4,5 cm (SD=2,3 cm) markiert,
nach dem Stimulationsabschnitt bei 4,0 cm (SD=2,2 cm). Bei einer Gesamtlange von 10,2 cm
entspricht das einem Unterschied von 5,2 %. Der Unterschied dieser Mittelwerte ist statistisch
signifikant (T=2,1; df=28; p=0,04).

3.4 Besonderheiten der Stichprobe

3.4.1 Studienabbrtiche (Drop-Outs)

Wie in Abbildung 5 veranschaulicht beendeten 44 der 48 angetretenen Probanden die Studie.
Zwei Probanden nahmen beim Matching bei voller Lautstarke die Téne sehr schlecht bezie-
hungsweise Uber einen sehr groflen Frequenzbereich hinweg Uberhaupt nicht wahr. Somit
konnte das Matching aufgrund des Horverlustes nicht ordnungsgemaR durchgefuhrt und die
Studie musste abgebrochen werden. Eine andere Probandin mit Gerduschiberempfindlichkeit
brach die Studie wahrend der Stimulation ab, da sie die Gerdusche als zu unangenehm empfand.

Ein weiterer Proband beendete die Studie aus personlichen, terminlichen Grinden.
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3.4.2 Ausschluss aus der Analyse

3.4.2.1 Stimulationslautstarke

Der Filter fur das Schmalbandrauschen reduzierte die Lautstarke der betreffenden akustischen
Stimuli. In den Anfangen der Studie entsprach die Stimulationslautstérke bei fiinf Probanden
nicht dem gewunschten Mal3. Die Effekte waren dadurch nicht représentativ und dies fiihrte zu
einem Ausschluss dieser Falle aus der Analyse. Dieses Problem konnte im Laufe der Studie
mittels manueller Messung und Verstarkung der Stimulationslautstarke behoben werden. Bei
einem anderen Fall war die Messung der Stimulationslautstarke des MML-Stimulus mittels

Schallpegelmesser nicht ordnungsgemaf maoglich.

3.4.2.2 Ausschlusskriterien

An der Studie nahmen zwei Probanden teil, die ihrem Tinnitus einen pulsierenden Charakter
zuschrieben. Dies war im Anschreiben klar als Ausschlusskriterium formuliert worden und
wurde in beiden Féallen auch bei der telefonischen Terminvereinbarung nicht ersichtlich. In ei-
nem der beiden Falle lie sich dies bei der Beschreibung des Tinnitus’ wahrend der Studie
eruieren. Nach Absprache mit der Probandin wollte diese trotzdem an der Studie teilnehmen.
Die Daten wurden allerdings in der finalen Analyse nicht berlicksichtigt. Nach der Analyse der
Fragebdgen wurde festgestellt, dass ein weiterer Proband seinem Tinnitus einen pulsierenden
Charakter zuschrieb. Unter telefonischer Ricksprache wurde dies nochmals bestatigt und der
Fall aus der Analyse ausgeschlossen. Zwei weitere Probanden wurden wegen Horverlustes aus-

geschlossen.

3.4.2.3 Sonderfalle

Bei funf Probanden flhrte die Stimulation zu einer langanhaltenden Unterdrtickung des Tinni-
tus. Da die Unterdriickung nicht mehr eindeutig auf einzelne Stimuli zurtickzufthren war, wur-
den die Probanden aus der Analyse ausgeschlossen. Bei vier der finf Probanden wurde die
Messung unter Abweichung vom Standardprozedere durchgefiihrt und Daten erhoben. Diese
,Good Responder wurden auf Gemeinsamkeiten tUberprift. Wichtige Parameter der digitalisier-

ten Daten sind im Folgenden tabellarisch aufgefihrt.



Ergebnisse 51

N 013 N 0I5 N 0I8 N 031 N 046

Tinnitustyp Rauschen Rauschen Grillen  Tonal Rauschen
Alter 66 53 62 59 60
Tinnitusdauer 5 Jahre 6,5Jahre 6 Jahre  fehlt 6 Jahre
Suppression durch Matching | Ja Ja Ja Ja Nein
Maximaler HV 30dB 40 dB 15 dB 30dB 65 dB
Geschlecht Mannlich  Méannlich Weiblich Weiblich Weiblich
Durchgefiihrte Stimulationen | 1 6 6 1 6
Maximale Suppression 30% fehlt 10% 10% 10%

Tabelle 5: Wichtige Parameter der Akkumulationsfalle, die durch das Abweichen vom Standardprozedere fehlen-

den Daten sind mit ,, fehlt* markiert.

Bei vier der finf ,,Good Responder* fiihrte schon das Matching zu einer Suppression der Tin-
nituslautstarke. Zudem nahmen drei der funf Probanden ihren Tinnitus als Rauschen wahr. Die
Tinnitusdauer der vier erhobenen Félle ist mit durchschnittlich 5,9 Jahren kiirzer als die der
Gesamtstichprobe mit durchschnittlich 13,3 Jahren. Die Horkurven lieRen kein besonderes
Muster erkennen, der maximale Horverlust (HV) variierte von 15 bis 65 dB.

Bei Probandin N_013 kam es durch einmalige Stimulation mit dem Weien Rauschen ohne
AM zu einer Reduktion der Tinnituslautstarke auf 30 %. Die Probandin gab an, dass der Tinni-
tus nicht mehr wie vorher klinge, sondern ,,flacher und angenehmer*. Bei einem einmaligen
Telefonat zwei Tage spater duBerte die Probandin, dass diese Anderung bis zum Nachmittag
angehalten habe. Zum Zeitpunkt des Telefonates, also zwei Tage spater, sei der Tinnitus immer

noch bei ca. 50% der Ausganslautstérke.
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Tag 1 Tag 2 Tag 3
08:00 30 % 20 %
09:00 30 % 20 %
10:00 30 % 20 %
11:00 100 % 30 % 30 %
12:00 10 % 40 % 30 %
13:00 10 % 40 % 30 %
14:00 20 % 40 % 40 %
15:00 20 % 40 % 40 %
16:00 30 % 40 % 40 %
17:00 30 % 50 %
18:00 30 % 50 %
19:00 40 % 50 %
20:00 40 % 50 %
21:00 40 % 50 %
22:00 50 % 50 %
23:00 50 % 50 %
24:00 50 % 50 %

Tabelle 6: Protokoll Giber den zeitlichen Verlauf der Tinni-
tuslautstarke in % der urspringlichen Tinnituslautstarke
der Probandin N_031. Die ursprungliche Tinnituslaut-
starke vor Stimulation wurde mit 100 % definiert. Die akus-
tische Stimulation fand um ca. 12 Uhr an Tag 1 statt. An-
schlieBend wurde die Tinnituslautstarke stiindlich von der

Probandin notiert. Die Aufzeichnung endete an Tag 3 um

16:00 Uhr.

52

Bei Probandin N_031 fiihrte die akustische
Stimulation zu einer Reduktion der subjekti-
ven Tinnituslautstarke auf 10 % der ur-
sprunglichen Lautstarke. Es zeigte sich wéah-
rend des Experimentes trotz langeren Ab-
wartens keine Tendenz eines Wiederanstei-
gens der Tinnituslautstirke. Die Probandin
wurde auf freiwilliger Basis instruiert stiind-
lich die Tinnituslautstarke im Verlauf zu no-
tieren. Dies tat die Probandin fur knapp drei
Tage. Ihre Erhebungen sind in Form von Ta-

belle 6 aufgefuhrt.
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4 Diskussion
4.1 Stichprobe

4.1.1 Gesamtstichprobe

Zur Rekrutierung des Patientenkollektivs wurden Personen, die schon einmal am Tinnituszent-
rum in Regensburg vorstellig waren, per Post angeschrieben. Die durchschnittliche Tinnitus-
dauer der analysierten Gesamtstichprobe betrug 13,3 Jahre (SD=1,4). Dies ist sehr viel langer
als die Definition des chronischen Tinnitus von mindestens 3 Monaten. Die Rekrutierung durch
die Datenbank der Sprechstunde am Tinnituszentrum stellt einen ein méglicher Faktor dar, der
die Stichprobe beziiglich langer Tinnitusdauer oder hohen Leidensdrucks beeinflussen kénnte.
In der Studie wurde primar versucht Probanden mit noise-like Tinnitus zu akquirieren. Dieses
Kriterium wurde aus der Datenbank des Tinnituszentrums ausgelesen. Dass die Begrifflichkei-
ten,, Ton*“ und ,,Rauschen‘ im allgemeinen Sprachgebrauch oft nicht klar getrennt werden, hatte
zur Folge, dass auch Probanden mit tonalem Tinnitus eingeladen wurden. Aus dieser Entwick-
lung heraus entstand das Konzept, zwei Fallgruppen zu bilden: eine mit tonalem und eine mit
noise-like Tinnitus. Es wurde versucht einen Unterschied im Ansprechverhalten in Bezug auf
die akustische Stimulation mit Stimuli auf Basis des WeilRen Rauschens und dessen Modulati-

onen zu finden.

Es fand von vornherein folgende Selektion statt: Probanden, die sich zum damaligen Zeitpunkt
in anderweitiger Tinnitusbehandlung befanden, durften nicht an der Studie teilnehmen, um
mdogliche Storfaktoren auszuschlieBen. Aus dem gleichen Grund wurden Probanden mit den im
Anschreiben (vgl. Kapitel 6.6) beschriebenen Krankheiten ausgeschlossen. Des Weiteren
wurde das Pulsieren des Tinnitus’ im Sinne eines Zeichens fiir den objektiven Tinnitus als Aus-
schlusskriterium festgelegt, da dem objektiven Tinnitus eine andere Pathologie zugrunde liegt

und er anders auf akustische Stimulation reagiert.

Nach der Vorauswahl traten 48 Probanden die Studie an. Der Ausschluss der Probanden mit
langanhaltenden Effekten von der analysierten Stichprobe stellte eine Selektion dar. Hier wur-
den Probanden mit langanhaltender Tinnitussuppression in der statistischen Auswertung nicht
berucksichtigt, da es nicht mdglich war, die Effekte der akustischen Stimulation den einzelnen
Stimuli zuzuschreiben. Das Studiendesign war mit den kurz aufeinander folgenden akustischen

Stimulationen nicht auf derartige Félle ausgelegt.
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Da diese Sonderfélle unter Umstanden einen groReren Nutzen von einer dauerhaften akusti-
schen Stimulation haben kdnnten, werden diese in Abschnitt 4.2.3 diskutiert.

Die Geschlechterverteilung der analysierten Stichprobe war mit sieben Frauen und 22 Méannern
ungleich. Dieses Ungleichgewicht war nicht gewollt und konnte aufgrund mangelnder Auswahl
an Probanden nicht ausgeglichen werden. Zudem wurde von vornherein nicht von einem unter-
schiedlichem Ansprechverhalten der beiden Geschlechter ausgegangen. Die Unterschiede in

der Suppression der beiden Gruppen werden in Abschnitt 4.2.4 diskutiert.

4.1.2 Fallgruppen Tonal und Noise-like

Die beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like unterschieden sich nicht signifikant in den zent-
ralen Merkmalen Alter und mittlerem Horverlust (vgl. Tabelle 2). Darauf wurde von vornherein
bei der Bildung der beiden Gruppen Wert gelegt. Allerdings unterschieden sich die Gruppen
abgesehen vom Merkmal des Tinnitustyps unter anderem in den folgenden Merkmalen. Das
Geschlecht unterschied sich signifikant (x°=5,2 p=0,02). Dieser Punkt wird als méglicher Ein-
flussfaktor in Abschnitt 4.2.4 diskutiert. Auch die Tinnitusdauer (t=2,4; p=0,02) war bei den
Probanden mit tonalem Tinnitus signifikant héher. Zudem lag ein héheres Minimum Masking
Level (t=2,2; p=0,04) und eine hohere Lautstarke des Tinnitus’ im Matching (t=4,7; p<0,001)
vor. Der Einfluss dieser Faktoren auf die primare Zielvariable Tinnituslautstarke nach Stimu-
lation wird im Abschnitt 4.2.2 diskutiert.

Einen Hohenunterschied bezlglich der Tinnitusfrequenz im Matching konnte nicht festgestellt
werden. Roberts et al. (38) stellten einen signifikanter Unterschied zwischen der Gruppe von
Probanden, die ihren Tinnitus als ,,hissing* beschrieben hatten (mittlere Tinnitusfrequenz von
5,4 kHz), und der Gruppe von Probanden, die ihren Tinnitus als ,,tonal* eingestuft hatten (mitt-
lere Tinnitusfrequenz 7,4 kHz; p=0,34), fest. Die Bezeichnung ,,hissing* entspricht am ehesten
einem Schmalbandrauschen, also einem narrow band noise Tinnitus. Die Beobachtung, dass
sich diese beiden Gruppen in der Hohe der Tinnitusfrequenz unterscheiden, konnte in dieser
Arbeit nicht bestatigt werden.

Nachdem sich die beiden Gruppen nicht signifikant in den zentralen Merkmalen Alter und Hor-
verlust unterscheiden, werden die Unterschiede der beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like
im Ansprechverhalten auf die akustische Stimulation betrachtet. Es ist anzumerken, dass sich

in der Fallgruppe Tonal nur eine der 15 Teilnehmenden weiblichen Geschlechts war, wohinge-
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gen in der Fallgruppe Noise-like sechs von 14 Teilnehmenden Frauen waren. Weitere signifi-
kante Merkmalsunterschiede zwischen den beiden Gruppen, die eine angenommene Vergleich-

barkeit einschranken, werden in den jeweiligen Abschnitten beleuchtet.

4.2 Primare Zielvariable: Tinnituslautstarke

Im Folgenden wird die primare Zielvariable, die Tinnituslautstarke nach Stimulationsende, dis-
kutiert. Der Abschnitt 4.2.1 wird mit der Wirkung der akustischen Stimuli auf die Gesamtstich-
probe eingeleitet. Hierbei liegt das Augenmerk auf dem Vorliegen einer gelungenen akusti-
schen Stimulation im Sinne einer residualen Inhibition (Hypothese 1). Daraus ergibt sich die
statistisch untermauerte Auseinandersetzung mit moglichen Einflussfaktoren, wie der Stimula-
tionslautstarke (Hypothese I1) und dem Einsatz von bandpass-gefilterten Stimuli im Vergleich
zu ungefilterten Stimuli des Weilen Rauschens (Hypothese I11). AuBerdem wird auf die Ver-
wendung der Amplitudenmodulation eingegangen (Hypothese 1V). Anschlielend folgt in Ab-
schnitt 4.2.2 die Darstellung der Wirkung der akustischen Stimulation in Bezug auf die beiden
Fallgruppen Tonal und Noise-like (Hypothese V). Zudem werden mdgliche Einflussfaktoren
auf das Ansprechverhalten und Implikationen der Studie aufgefiihrt.

AbschlieRend folgt in Abschnitt 4.2.3 die Erdrterung der Sonderfalle mit langanhaltender Supp-

ression und in Abschnitt 4.2.4 das unterschiedliche Ansprechverhalten der beiden Geschlechter.

4.2.1 Gesamtstichprobe

4.2.1.1 Residuale Inhibition und Hypothese I

In 51,7 % der Stimulationen wurde die subjektive Tinnituslautstarke durch die akustische Sti-
mulation reduziert und stieg anschlieRend sukzessive wieder an. Dieses Muster entspricht dem
der residualen Inhibition (vgl. Abschnitt 1.10.3) und ist analog zu vergangenen Studien zu wer-
ten (54, 60, 90). Vergleichbare Ansprechraten fiir eine R1 lagen bei Reavis et al. unter Verwen-
dung eines Schmalbandrauschens im Frequenzbereich von 6000-9000 Hz bei ca. 50 % und im
Frequenzbereich von 3000-6000 Hz bei ca. 34 % (54). Die Ansprechraten bewegten sich folg-
lich in derselben GrélRenordnung, auch wenn die unterschiedliche Methodik keinen direkten
Vergleich zul&sst.

Die Tinnituslautstarke nach Stimulation fiel in Bezug auf die Gesamtstichprobe auf durch-
schnittlich 76,8 % im Vergleich zur Ausgangslautstérke (vgl. Abbildung 7). Dies befindet sich
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in derselben Grolienordnung wie bei den Daten von Reavis et al. Hier kam es zu einer Reduk-
tion der Tinnituslautstarke von durchschnittlich 39 % mit einer entsprechenden Tinnituslaut-
stérke von 61 % nach Stimulation (54).

Zusammenfassend l&sst sich sagen, dass die akustische Stimulation in Gber 50 % der Stimula-
tionen zu einer Suppression der Tinnituslautstérke fiihrte. Anschlieend stieg diese wieder lang-
sam an. Dies entspricht dem Muster der residualen Inhibition.

Hypothese I: Im Durchschnitt ist direkt nach der akustischen Stimulation die subjektive Tinni-

tuslautstarke bei Probanden am geringsten. AnschlieRend steigt diese wieder an.

Hypothese | wird nicht abgelehnt. Die Ergebnisse sind folglich mit der Theorie der hyperakti-
ven, neuronalen Hyperaktivitat bei Tinnitus vereinbar. Der Theorie nach, wird diese kurzzeitig
durch Stimuli oberhalb der Horschwelle im Bereich der Tinnitusfrequenz tiber sogenannte For-
ward Suppression kurzzeitig durchbrochen oder verringert (91).

Wie Abbildung 7 der Ergebnisse zeigt ist das Ansprechen auf die akustische Stimulation vari-
abel. Diese Variabilitat ist mit der Heterogenitét, die dem Tinnitus im Allgemeinen zugeschrie-
ben wird, in Einklang zu bringen. Es ist Gegenstand der wissenschaftlichen Forschung, Licht
in diesen heterogenen Symptomkomplex zu bringen. Im Folgenden wird versucht, durch ver-
schiedene Erklarungsansatze und das Herausarbeiten verschiedener Einflussfaktoren dieses un-

terschiedliche Ansprechverhalten zu deuten.

4.2.1.2 Diskussion der statistischen Auswertung

Es folgt die Diskussion der statistischen Auswertung der Tinnituslautstarke nach Stimulation
bezlglich der Haupteffekte Zeit und Stimulus. Es folgen Schlussfolgerungen beztglich der Hy-
pothesen Il bis IV. Zuletzt soll die Interpretation des Haupteffektes Fallgruppe auf den Ab-
schnitt 4.2.2 mit Diskussion des Ansprechverhaltens der beiden Fallgruppen Tonal und Noise-
like Uberleiten.

Wichtige Einflussfaktoren der abhéngigen Variable Tinnituslautstarke wurden betrachtet. Bei
der Berechnung der dreifaktoriellen ANOVA ergab sich ein signifikanter Haupteffekt fur den
Faktor Zeit (F=1937; p<0.0001) und fir den Faktor Stimulus (F=3,1; p<0.005). Der grol3e Ef-
fekt der Zeit mit F=1937 lasst sich an der Verlaufskurve der Tinnitusunterdriickung erkennen
(vgl. Abbildung 7).
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4.2.1.2.1 Stimulationslautstarke und Hypothese Il

Da auch der Haupteffekt Stimulus signifikant wurde, ergab sich die Frage, welcher Stimulus
statistisch zur groften Unterdriickung fuhrte. Um die Unterschiede zwischen den sieben Stufen
zu untersuchen, wurde ein post-hoc Test durchgefihrt. Im post-hoc Test, korrigiert fir multiple
Vergleiche mit der Tukey-Methode, ergab sich ein signifikanter Gruppenmittelwertunterschied
flr den Kontrast zwischen BP10_MML x BP40. Der entsprechende Kontrast in normaler Laut-
starke BP10 x BP40 wurde nicht signifikant. Es ist aber zu bedenken, dass die Korrektur fur
den Fehler erster Art bei 21 Kontrasten zu einer erheblichen Erhdhung der p-Werte flihrte. Wie
in Tabelle 8 im Anhang erkennbar, stehen die Kontraste mit den niedrigsten p-Werten in Ver-
bindung mit dem MML Stimulus, also mit einer geringeren Stimulationslautstarke. Hieraus
lasst sich ableiten, dass die Lautstarke der akustischen Stimulation eine wichtige Rolle spielt.
Diese Abhéngigkeit der RI-depth von der Stimulationslautstarke beschrieb unter anderem be-

reits Reavis et al. (54).

Hypothese I1: Die Stimulation mit einer geringeren Lautstarke fiihrt zu einer geringeren RI-
depth.

Summa summarum wird Hypothese Il aufgrund der Tatsache, dass der BP_AM10 Hz MML zu

einer statistisch signifikant niedrigeren RI-depth fiihrte als BP_AM40 Hz, nicht verworfen.

4.2.1.2.2 Filtern des Weil3en Rauschens und Hypothese IlI

Dass nur einer der oben genannten Kontraste statistisch signifikant war, ist auch Ausdruck der
ahnlich starken Unterdriickung durch die einzelnen Stimuli, wie es in Abbildung 8 an der band-
artigen Gruppierung der Verlaufskurven zu erkennen ist. Als ein Grund dafiir kann aufgefiihrt
werden, dass allen Stimuli die Basis des WeiRen Rauschens gemeinsam war. Zudem fanden
alle Stimulationen oberhalb der Horschwelle statt. Des Weiteren wurde unter der Annahme,
dass das Matching die Tinnitusfrequenz ausreichend genau bestimmte, bei jeder Stimulation
auch im Bereich der Tinnitusfrequenz stimuliert: Entweder direkt beim Schmalbandrauschen
mit Tinnitusfrequenz als Centerfrequenz oder bei Stimulation mittels Weilem Rauschen, das
alle horbaren Frequenzen abdeckt (vgl. Abschnitt 1.5.1).

Unter der Annahme, dass Hypothese Il zurecht nicht verworfen wurde, muss man sich jedoch
folgende Uberlegung vor Augen fithren. Mit Ausnahme des MML Stimulus hatten alle 6 Sti-

muli den gleichen Gesamtschalldruck. Allerdings ist dieser beim Schmalbandrauschen mit der
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Tinnitusfrequenz als Centerfrequenz auf den Tinnitusbereich konzentriert. Dieser Bereich wird
somit mit einer hoheren Energie stimuliert. In der Literatur wird angegeben, dass die Stimula-
tion im Bereich der Tinnitusfrequenz besonders effektiv sei (vgl. Abschnitt 1.10.4). Zudem
wird angegeben, dass Stimulationen mit héherer Lautstarke effektiver sind (vgl. Abschnitt
1.10.3). Somit missten in der Theorie diejenigen Stimuli zu grof3ten RI-depth fuhren, die einen
groReren Partialschalldruck im Bereich der Tinnitusfrequenz abgeben.

Analog dazu war in bisherigen Studien die akustische Stimulation mit WeilRen Rauschen oft
denjenigen Stimulationen unterlegen, die mit héherem Schalldruck auf den Bereich der Tinni-
tusfrequenz abzielten (54, 60). Dementsprechend ergab eine Studie von Roberts et al. (38), dass
das Schmalbandrauchen dem WeiRen Rauschen im Frequenzbereich von 5 bis 10 kHz uberle-
gen war (p<0,028), wohingegen in Frequenzbereichen des Schmalbandrauschens von 0,5 bis
1,0 kHz das Weil3e Rauschen zu einer grélReren R1-depth fuhrte (p<0,016).

Als Griuinde dafir, dass sich dieser Zusammenhang in dieser Studie nicht statistisch untermau-
ern lasst, wird das heterogene Ansprechverhalten der Teilnehmer (vgl. Abbildung 7), die groRe
Anzahl der Kontraste (vgl. Tabelle 8), ein unterschiedliches Ansprechverhalten der beiden Tin-
nitustypen (vgl. Abbildung 9, Abschnitt 4.2.2) sowie eine Limitation durch das Matching
(vgl. Kapitel 4.4) in Betracht gezogen.

Hypothese I11: Die Stimuli auf Basis des gefilterten WeilRen Rauschens fiihren zu einer stérkeren

Tinnitusunterdrickung als die ungefilterten Varianten.

Summa summarum kann Hypothese 111 in Bezug auf die Gesamtstichprobe verworfen werden.

4.2.1.2.3 Amplitudenmodulation und Hypothese IV

Bezuglich der Verwendung von Amplitudenmodulation ergab sich kein statistisch signifikanter
Unterschied in der post-hoc Analyse. Dies steht im Widerspruch mit Studien, die darauf abziel-
ten, die groRtmogliche RI-depth durch Verwendung von Sinustonen im Bereich der Tinnitus-
frequenz mit Amplitudenmodulation zu erreichen (60, 54, 92). Allerdings konnten diese Stu-
dien bisher nur Trends aufzeigen und keine klare Uberlegenheit der amplitudenmodulierten
Tone im Vergleich zu den gleichen Ténen ohne Amplitudenmodulation nachweisen (90).

Bisher wurden unseres Wissens nach die Amplitudenmodulationen mit 10 oder 40 Hz nur auf

Sinustone angewendet und nicht auf WN-Stimuli. Die Kontraste zwischen den Stimuli mit und
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ohne Amplitudenmodulation wurden nicht signifikant (vgl. Tabelle 8). Dass der Trend der gro-
Reren RI-depth, der sich bei den Sinustdnen mit AM abzuzeichnen scheint, sich in dieser Studie
nicht gezeigt hat, kann verschiedene Grinde haben. Es besteht die Méglichkeit, dass sich ana-
log zur Argumentation in Absatz 4.2.1.2.2 in einer heterogenen und kleinen Stichprobe diese
mutmalilich kleinen Effekte nicht statistisch nachweisen lassen.

Allerdings muss man sich auch die Frage stellen, ob das Prinzip der Amplitudenmodulation
von einem Sinuston auf ein Weilles Rauschen und seine gefilterten Abwandlungen Gbertragbar
ist. Wie in Abschnitt 1.5.1 beschrieben, hat das WeilRe Rauschen zwar eine relativ konstante
Gesamtamplitude und damit auch einen konstanten Gesamtschalldruck, jedoch verteilt sich die-
ser zuféllig und stdndig wechselnd in einem sehr breiten Frequenzbereich. So entsteht dieser
eher unruhige Horeindruck des Rauschens, verglichen mit einem klaren Ton. Die Amplituden
der einzelnen Frequenzen éndern sich jedoch standig (39). Somit kénnte man das WeilRe Rau-
schen als bereits amplitudenmoduliert bezeichnen. Eine eingeschrénkte Wirksamkeit einer wei-
teren Amplitudenmodulation wére denkbar.

Hypothese 1V: Die amplitudenmodulierten Stimuli fihren zu einer stéarkeren Unterdriickung als

ihre jeweilige Variante ohne Amplitudenmodulation.

Unter Berlicksichtigung der oben beschriebenen Aspekte kann Hypothese IV in Bezug auf die

Gesamtstichprobe verworfen werden.

4.2.2 Fallgruppen Tonal und Noise-like

4.2.2.1 Diskussion anhand der post-hoc Tests

Neben den variablen Effekten, gepaart mit der kleinen Stichprobe ist ein weiterer moglicher
Grund fur das Ausbleiben anderweitiger signifikanter Unterschiede in der Gesamtstichprobe
die heterogene Zusammensetzung der Stichprobe. Sie besteht aus den Fallgruppen Tonal und
Noise-like. Das Ansprechverhalten der beiden Gruppen auf die akustische Stimulation wird im
Folgenden diskutiert.

In der dreifaktoriellen Varianzanalyse der Faktoren verwendeter Stimulus, Zeit und Fallgruppe
auf die primare Zielvariable Tinnituslautstarke nach Stimulationsende (vgl. Tabelle 3) wurde
der Faktor Fallgruppe nicht signifikant (F=1,6 und p=0,2). Dies scheint verwunderlich, wenn

man die Abbildung 9 betrachtet. Hier zeigt sich eine groRe Differenz der beiden Mittelwerte,
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vor allem direkt nach Stimulationsende. Allerdings fallt ein groRer Standardfehler des Mittel-
wertes in der Fallgruppe Noise-like auf. Dies konnte zur Erh6hung des p-Wertes beitragen. Des
Weiteren war der Interaktionsterm Zeit x Gruppe signifikant (F=3,9; p=0,048). Wegen der gro-
Reren Unterdriickung in der Fallgruppe Noise-like kann dies flr ein schnelleres Wiederanstei-
gen der Tinnituslautstarke sprechen. Die Dreifachinteraktion Zeit x Stimulus x Gruppe war sig-
nifikant (F=2,3; p=0,036). Interessant ist hier, dass die Interaktion aus Zeit x Stimulus nicht
signifikant wurde. Dies spricht wiederum dafir, dass sich der Interaktionsterm Zeit x Stimulus

zwischen den beiden Gruppen unterschied.

In der zweifaktorielle Varianzanalyse der Fallgruppe Tonal mit der unabhéangigen Variable Zeit
und Stimulus (vgl. Tabelle 4) wurde der Faktor Zeit signifikant (F=23,9; p<0,0001). Dies ist
analog zum Ergebnis in der Gesamtstichprobe zu betrachten und folgte dem Muster der residu-
alen Inhibition (vgl. Unterabschnitt 4.2.1.1). Der Effekt des Stimulus wurde nicht signifikant
(F=1,98; p=0,065).

In der gleichartigen zweifaktoriellen VVarianzanalyse der Fallgruppe Noise-like (vgl. Tabelle 4)
wurde auch der Faktor Zeit signifikant (F=199,3; p<0,0001). Hier ist auffallig, dass der F-Wert
der Zeit in der Fallgruppe Noise-like grofier ist als in der Fallgruppe Tonal. Dies spricht wiede-
rum fir den stérkeren Wiederanstieg der Tinnituslautstérke in der Fallgruppe Noise-like sowie,

als Voraussetzung dafr, fur eine groRere Suppression nach Stimulationsende.

4.2.2.1.1 Unterschiedliches Ansprechverhalten der Fallgruppen

Beim Mittelwertvergleich der Tinnituslautstarke der beiden Fallgruppen zum Zeitpunkt t=0 s
wurde ein statistisch signifikanter Unterschied festgestellt (t=2,2; p=0,036). Somit flihrte die
akustische Stimulation mit Stimuli auf Basis des Wei3en Rauschens und dessen Modulationen
bei den Probanden der Fallgruppe Noise-like zu einer groReren Unterdriickung der Tinnitus-

lautstarke als bei den Probanden der Fallgruppe Tonal.

Hypothese V: Es gibt keinen Unterschied in der Tinnitusunterdriickung zwischen Probanden

mit noise-like Tinnitus und Probanden, die ihren Tinnitus als tonal wahrnehmen.

Folglich wird Hypothese V verworfen.
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Ein moglicher Grund fir ein unterschiedliches Ansprechverhalten kdnnte sein, dass Probanden
mit einem noise-like Tinnitus besser auf Stimuli reagieren, die dem noise-Charakter ihres Tin-
nitus’ entsprechen. Bei Probanden mit tonalem Tinnitus rief der Sinuston auf Tinnitusfrequenz
in bisherigen Studien eine groRere RI-depth hervor als Stimuli auf Basis eines Rauschens (60).
Ob ein Sinuston auf Hohe der Centerfrequenz des noise-like Tinnitus eine dhnlich groRe RI-
depth hervorzurufen vermag, konnte in dieser Studie nicht tberprift werden, da kein entspre-
chender Stimulus verwendet wurde. Das Prinzip Tone oder Gerdusche zu verwenden, die dem
Tinnitus so ahnlich wie mdglich sind, wurde auch in der Studie von Norena et al. verwendet
(93). Allerdings wurde hier nicht die darauffolgende RI-depth gemessen, sondern die Mdglich-
keit Gberprift, den Tinnitus mit diesen &hnlichen Stimuli zu maskieren. Dieses Prinzip ist auch
in der Audiologie bekannt. Ambrosetti et al. postulieren, dass ein breitbandiger Tinnitus kaum
mit einem Sinuston zu maskieren ist (48). Deswegen ware es denkbar, dass Stimuli, die dem
Tinnitus so &hnlich wie mdglich sind, die groRte RI-depth hervorrufen. Diese kann unter Um-
standen durch weitere Modulationen, wie die der Amplitude, gesteigert werden. Folglich ware
ein moglicher Grund flr das unterschiedliche Ansprechverhalten der beiden Zielgruppen, die
Auslegung der Stimuli dieser Studie auf die maximale RI-depth der Fallgruppe noise-like, da
das Klangcharakteristikum der Stimuli dem Tinnitus der Fallgruppe noise-like entsprach. Dies
kann in zukunftigen Studien tberprift werden.

Es sind auch andere Ursachen in Betracht zu ziehen, die die unterschiedliche RI-depth beein-
flussen konnen. Der Horverlust ist abhéngig vom Alter. Ein schlechtes Horvermdgen schrankt
die Qualitat der akustischen Stimulation ein. Jedoch unterscheiden sich die beiden Fallgruppen
nicht signifikant in den Merkmalen Alter und mittlerer Horverlust (vgl. Tabelle 2). Allerdings
unterschieden sich die beiden Gruppen sowohl im Merkmal der Tinnituslautstarke als auch im
Merkmal des Minimum Masking Levels (vgl. Tabelle 2). In der Literatur wird postuliert, dass
das MML ein prognostischer Faktor fiir den Therapieerfolg mittels Masker sei (94, 95). Dies
wird durch die Studie von Feldmann unterstutzt, bei der bei 32 % der Probanden der Tinnitus
schon mit einem leisen Gerdusch unabhéngig von der Frequenzzusammensetzung maskiert
werden konnte. Da dies durch ein leises Gerdusch moglich war, kénnte man darauf schlief3en,
dass bei diesen Probanden auch ein niedriges MML vorlag. Da bei 90 % der Probanden das
Masking zu irgendeiner Form der residualen Inhibition flhrte, kénnte man hier von einem di-
rekten Zusammenhang ausgehen (55, 61). Es wurde fur den Faktor MML eine Korrelation nach
Pearson mit Zielvariable Tinnitussuppression berechnet. Diese wurden nicht signifikant. Damit
ist dieser Faktor trotz des theoretisch denkbaren Zusammenhanges am ehesten zu vernachlés-

sigen.
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Bei den Probanden der Fallgruppe Tonal bestand der Tinnitus signifikant langer (vgl. Tabelle
2). Ein Chronifizierungsprozess des Tinnitus’ kénnte die RI-depth negativ beeinflusst haben.
Allerdings zeigte die Korrelation nach Pearson keinen statistisch signifikanten Zusammenhang
zwischen Tinnitusdauer und Tinnitussuppression, weshalb dieser Parameter als Einflussfaktor
am ehesten zu vernachl&ssigen ist.

Summa summarum flhrte die akustische Stimulation auf Basis des WeilRen Rauschens zum
Zeitpunkt t=0 s in der Fallgruppe Noise-like zu einer signifikant groReren RI-depth. Eine Kor-
relation der oben beschriebenen signifikanten Fallgruppenmerkmalsunterschiede mit der Ziel-
variable Tinnituslautstarke nach Stimulation konnte ausgeschlossen werden. Folglich wird die
Nullhypothese, dass es keinen Unterschied zwischen dem Ansprechverhalten der beiden Fall-
gruppen gibt, verworfen.

Ob jedoch die Implikationen dieser Studie bezuglich des Ansprechverhaltens auf akustische
Stimulation mit einer ausreichenden Gewissheit auf die Allgemeinheit Gibertragen werden kon-
nen, bleibt durch einen nicht signifikant gewordenen post-hoc Test fur den Faktor Fallgruppe

offen. Dies zu untersuchen ist Aufgabe von Studien mit gréReren Fallgruppen.

4.2.2.2 Diskussion von Trends

Nach der Auseinandersetzung mit den moglichen Griinden fiir das unterschiedliche Ansprechen
der Fallgruppen, schlief3t sich nun die Diskussion uber die Stimuli und Modulationen in Bezug
auf die Fallgruppen an. In der Fallgruppe Noise-like wurde der Faktor Stimulus signifikant
(F=2,43; p=0,025). Da dies in der Fallgruppe Tonal nicht der Fall war, spricht dies daftr, dass
die Wahl des richtigen Stimulus auf Basis eines Rauschens einen grolieren Effekt in der Fall-
gruppe Noise-like hatte als in der Fallgruppe Tonal.

An dieser Stelle ist zu betonen, dass es sich innerhalb der Fallgruppen um kleine Stichproben
handelte. Diesbezuglich werden groRere Effekte fiir signifikante Unterschiede bendtigt. Ein
eindriickliches Beispiel stellt die abhangige Variable Stimulus dar. In der Varianzanalyse der
Fallgruppen betrug p(tonal)=0,065 und p(noise-like)=0,025, wohingegen bei der Betrachtung
der Gesamtstichprobe p(gesamt) den Wert 0,005 ergab.

Die AusreilBer, die kleinen Fallgruppen und die Varianz der Effekte erschweren es, eine statis-
tisch untermauerte Bewertung der einzelnen Stimuli im Sinne eines signifikanten Mittelwert-
unterschiedes in den post-hoc Tests abzugeben. Deswegen erscheint es sinnvoll in dieser Studie
explorativen Charakters deskriptive Beobachtungen zum Ansprechverhalten der beiden Fall-

gruppen auf die jeweiligen Stimuli und deren Modulationen (vgl. Absétze 4.2.2.2.1 - 4.2.2.2.3)
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festzuhalten, um diese in Zukunft systematisch mit groReren Stichproben untersuchen zu kon-

nen.

4.2.2.2.1 Filtern des Weilten Rauschens

In der grafischen Darstellung der Effekttendenzen (vgl. Abbildung 10) scheinen sich Systema-
tiken im Ansprechverhalten der Fallgruppen zu ergeben. Zundchst lasst sich feststellen, dass
bei jedem der sieben Stimuli auf Basis des ungefilterten Weil3en Rauschens und den gefilterten
Stimuli die Fallgruppe Noise-like h&ufiger eine Reduktion der Tinnituslautstérke erfuhr als die
Fallgruppe Tonal. Der Kontrast zeigte sich am deutlichsten bei den Stimuli des gefilterten Rau-
schens.

In der Fallgruppe Noise-like fuhrten die Stimuli auf Basis des gefilterten Rauschens absolut zu
einer haufigeren RI-depth < 50 % als die Stimuli auf Basis des ungefilterten Rauschens. Dies
ware mit der Theorie, dass die gezielte akustische Stimulation im Bereich der Tinnitusfrequenz
zu einer groReren RI-depth fiihrt, vereinbar. In zukunftigen Studien gilt es diesen Zusammen-
hang statistisch zu untermauern. Zudem ware eine interessante Fragestellung, wie die RI-depth
mit einem Sinuston oder einem sehr schmalen Rauschen im Vergleich mit dem variabel breiten
Rauschen, analog zu individuellen Tinnituscharakteristik, ausfallen wirde.

In der Fallgruppe Tonal fiihrten die Stimuli auf Basis des ungefilterten Weil3en Rauschens ab-
solut gesehen h&ufiger zu einer Unterdriickung, in der Fallgruppe Noise-like wiederum die ge-
filterten Stimuli. Dies steht im Widerspruch zu Absatz 4.2.1.2.2., da ein Stimulus der mehr
Schalldruckleistung im Bereich der Tinnitusfrequenz entfaltet zu einer gréReren RI-depth fuh-
ren sollte. Ein mdglicher Grund kdnnte die residuale Verstarkung sein, wie in Abschnitt 4.2.5
diskutiert wird. In diesem Sinne konnten akustische Stimulationen, die nicht im Bereich der
Tinnitusfrequenz stimulieren, zu einem Lauterwerden des Tinnitus’ flhren. Eine subjektiv als
zu laut empfundene Stimulation kénnte diesen Effekt verstarken. Dies wird zudem durch die
Beobachtung unterstutzt, dass Probanden mit tonalem Tinnitus in dieser Stichprobe den NBN-
Stimuli ein eher hoheres Arousal zuschrieben als den Stimuli auf Basis des breitbandigen Wei-
Ren Rauschens. Ein Abschnitt zur emotionalen Bewertung ist im Anhang Kapitel 6.1 aufge-
fahrt. Ein hoheres Arousal konnte in Bezug zu einer gréReren Tinnituslautstarke stehen (vgl.
Unterabschnitt 4.2.5.2).

Bedingung fiir eine moglichst effektive Anwendung von Schmalbandrauschen im Bereich der
Tinnitusfrequenz ist ein moglichst korrektes Pitch-Matching. Ein ungenaues Matching, aber
auch ein heterogenes Ansprechen auf akustische Stimulation wéren denkbare Griinde daftr,
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dass die Kontraste zwischen gefiltertem und ungefiltertem Rauschen in beiden Fallgruppen
nicht signifikant unterschiedlich wurden, wie es Studienergebnisse aus der Vergangenheit na-
helegen (54). Die Limitationen beztglich des Matchings werden in Kapitel 4.4 diskutiert.

4.2.2.2.2 Modulation der Amplitude

Es entstand der Eindruck, dass Amplitudenmodulation in beiden Fallgruppen haufiger zu einem
Lauterwerden des Tinnitus’ fihrte, in der Fallgruppe Tonal jedoch auch zu einer starkeren Un-
terdriickung. Letzteres gliedert sich in die Studien ein, die einen Trend der gréReren RI-depth
bei Verwendung von AM bei Probanden mit tonalem Tinnitus beobachteten (60, 54).

In der Fallgruppe Noise-like zeigte das Verwenden der AM scheinbar wenig Effekt auf die
Unterdriickung. Dieser Unterschied im Ansprechverhalten ware auch mit dem unterschiedli-
chen Ansprechverhalten bezlglich transkranieller Magnetstimulation unter der Verwendung
von burst und tonischer Stimulation vereinbar (vgl. Abschnitt 1.5.3).

Ein Unterschied zwischen der 10 und der 40 Hz AM schlug sich statistisch nicht nieder. Aller-
dings ist es bemerkenswert, dass die AM mit 40 Hz im Schnitt eine dhnliche Wirkung aufwies
wie die Modulation mit 10 Hz. Sie fuhrte aber auch am haufigsten zu einer residualen Verstar-
kung (vgl. Abbildung 10, Abschnitt 4.2.5). Dies kdnnte auf eine unterschiedliche Potenz be-
zlglich des Ausldsens von RI hinweisen. Ein weiterer denkbarer Grund dafur ist eine negative
Valenz, beziehungsweise ein hohes Arousal, bei dieser Art von Amplitudenmodulation. Aus
Abbildung 15 geht hervor, dass den beiden Stimuli BP_AM40 und WN_AMA40 das hochste
Arousal zugeschrieben wird.

Eine besondere Auffélligkeit ist, dass in der Verlaufskurve der Fallgruppe Tonal der Stimulus
BP_AMA40 sich zwar zuerst nicht sehr viel von der Suppression der anderen Stimuli unterschei-
det (vgl. Abbildung 11), ab dem Zeitpunkt t=60 s féllt bei diesem Stimulus die durchschnittliche
Unterdriickung jedoch als einzige unter die 90 % Linie. Wenn man noch miteinbezieht, dass
die 40 Hz AM Stimuli die hdchste Rate an residualer Verstarkung in der Stichprobe zeigten,
kdnnte dies eine hohe Potenz dieser Modulationsfrequenz implizieren. Sollte sie zu einer Supp-
ression fuhren, fallt diese vergleichsweise grof3 aus. Im Kontrast dazu fuhrt sie auch haufiger
zu einer residualen Verstarkung.

Eine Anpassung der VVorgehensweise zur Steigerung der RI-depth ware folgendermalen denk-
bar: Falls es zu einer residualen Verstarkung kommt, kénnte dies in Zusammenhang mit unge-

nauem Matching stehen. In diesem Fall kdnnte man das Matching nochmals anpassen. Falls der
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Frequenzbereich des Matchings richtig ist, konnte die Filterbandbreite des Matchings angepasst

werden, mit dem Ziel die RI-depth zu erhéhen.

4.2.2.2.3 Lautstarke auf Minimum Masking Level
In der Fallgruppe Noise-like verringerte der Stimulus BP_AM10_MML den Tinnitus genauso

haufig wie der entsprechende Stimulus in normaler Lautstérke. Er flihrte aber weniger haufig
zu einer starken Unterdriickung kleiner gleich 50 %. Dieses Ergebnis gliedert sich in die Lite-
ratur ein, in der beschrieben ist, dass eine leisere Stimulation zu einer schwécheren Unterdri-
ckung der Tinnituslautstarke fiihrt (96).

Aus den beiden Abschnitten 4.2.2.2.1 und 4.2.2.2.2 lassen sich zu den Modulationen des Wei-
Ren Rauschens Vermutungen ableiten. Das Filtern zum Schmalbandrauschen scheint die Sti-
mulation effektiver zu machen, unter der VVoraussetzung, dass im Frequenzbereich des Tinnitus’
stimuliert wird. Findet die Stimulation auerhalb dieses Frequenzbereiches statt, besteht die
Madglichkeit einer residualen Verstarkung. Es scheint, als wirke die Amplitudenmodulation ver-
starkend auf die Wirktendenz. Fihrt eine akustische Stimulation mit einem gefilterten Rau-
schen zu einer residualen Inhibition, verstarkt die Amplitudenmodulation deren Wirkung. Bei
einer Stimulation im falschen Frequenzbereich scheint die Amplitudenmodulation die residuale
Verstarkung zu erhéhen. Ein moéglicher Zusammenhang mit einem héherem Arousal wére
denkbar. In der Fallgruppe Tonal scheint die Wirkung des BP_AMA40 langer anzuhalten als die
Wirkung des Stimulus ohne Amplitudenmodulation.

Es ist zu betonen, dass alle hier aufgestellten Vermutungen durch die systematische Interpreta-
tion der deskriptiven Ergebnisse im Rahmen dieser explorativen Studie und deren Einordnung
in die Literatur entstanden. Die Aufgabe zukiinftiger Studien ist es diese moglichen Zusam-

menhénge statistisch zu belegen.

4.2.2.2.4 Bester Stimulus

Die absoluten Haufigkeiten, mit der ein Stimulus die gréfite RI-depth zum Zeitpunkt t=0 s bei
einem Patienten hervorrufen konnte, wurden ermittelt. Anhand der Abbildung 13 l&sst sich ein
variables Ansprechverhalten erkennen. Dass auch der Stimulus BP_AM10_MML einer der Sti-
muli war, der direkt nach der Stimulation bei drei Probanden die gréfite RI-depth hervorrufen
konnte, spricht deutlich fir die grundsatzliche und bereits beschriebene Ahnlichkeit der sieben

verwendeten Stimuli.
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In der Fallgruppe Noise-like fuhrten die Stimuli WN und WN_AM40 am haufigsten zur grofiten
Unterdriickung. Ein Erklarungsansatz konnte sein, dass die Stimuli auf Basis des Weilen Rau-
schens tatsachlich zu einer gréReren Unterdriickung als die Stimuli auf Basis des gefilterten
Rauschens fiihren. Andererseits ist zu bedenken, dass die Stimulation mit den BP-Stimuli stark
von der Centerfrequenz abhédngt. Liegt diese nicht im Bereich des Tinnitus, fihrt die Stimula-
tion nicht zur groRtmaoglichen RI-depth. Der mittlere Unterschied der Centerfrequenz von Mat-
ching 1 zu Matching 2 lag in der Fallgruppe Noise-like bei 2762,14 Hz. Dieser, als sehr hoch
anzusehende Frequenzunterschied, stellt die Reliabilitdt des Matchings und somit auch den
Vergleich der maximal auslosbaren RI-depth zwischen dem WeilRen Rauschen und dem
Schmalbandrauschen infrage.

Als ein weiterer Grund dafr, dass die Stimuli ahnlich haufig zur gréfiten Unterdriickung fihr-
ten, ware die randomisierte Darbietung denkbar. Jeder Stimulus wurde in etwa in ahnlicher
Hé&ufigkeit als erster Stimulus verwendet. Angenommen die erste akustische Stimulation im
Bereich der Tinnitusfrequenz fiihrte zu einer langer anhaltenden Suppression, ohne dass der

Proband bewusst etwas davon wahrnahm, konnte dies zum Teil die breite Verteilung erklaren.

4.2.3 Sonderfalle

Die akustische Stimulation fiihrte bei vier Probanden zu einer langanhaltenden Suppression der
Tinnituslautstarke. Der Umstand, dass bei drei der vier Probanden ein noise-like Tinnitus vor-
lag, kdnnte ein weiterer Hinweis auf das bessere Ansprechen von Probanden mit noise-like
Tinnitus auf noise-like Stimuli sein. Diese konnte therapeutische Konsequenzen haben.

Des Weiteren gaben drei der vier Good Responder an, schon durch das Matching eine Tinni-
tussuppression erfahren zu haben. Aufgrund dieser Beobachtung mussten gut ansprechende Pa-
tienten schon durch ein kurzes Screening mit RI leicht herauszufiltern sein. Durch eine stan-
dardmafige Implementierung des Matchings des noise-like Tinnitus in die audiologische Stan-
darduntersuchung koénnte dieses Phdnomen bei jedem Tinnituspatienten geprift werden.

Ein weiterer Punkt ist die Tinnitusdauer. Auch wenn sich beziiglich der Gesamtstichprobe keine
statistisch signifikante Korrelation nach Pearson zwischen Tinnitusdauer und Suppressions-
starke zeigte, gewinnt man durch die, verglichen mit der Gesamtstichprobe, geringe Tinnitus-
dauer der Sonderfalle den Eindruck, dass dies ein relevanter Faktor sein kdnnte.

Durch ihr Gberdurchschnittliches Ansprechen auf die akustische Stimulation kénnten diese Pro-

banden von einer akustischen Langzeittherapie profitieren. Es ware eine Art von Screening fur
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akustische Stimulation denkbar. Aus den Eindriicken dieser Studie lieRBen sich folgende Krite-
rien ableiten: Proband mit noise-like Tinnitus, geringe Tinnitusdauer (Zeitraum beispielhaft <
8 Jahre), Matching fuhrt zu RI, niedriges MML (beispielhaft < 50 dB), standardméaRige RI-

Testung fallt Gberdurchschnittlich stark aus.

4.2.4 Geschlechterspezifische Unterschiede

Wie in Abschnitt 3.2.3 beschrieben, ergab sich fir die Frauen ein anderes Ansprechverhalten
als fiir die Manner. Bei den Frauen war die Suppression der Tinnituslautstarke zum Zeitpunkt
t=0 s groRer als bei den Mannern (p=0,005). Allerdings stieg diese auch schneller wieder an
und schnitt die Verlaufskurve der Manner (vgl. Abbildung 12). Durch eine langer anhaltende
Unterdriickung bei den Ménnern ergab sich ein erneuter signifikanter Unterschied (p=0,002).
Es fanden sich fir die Teilnahme an der Studie nur sieben Frauen. Durch diese kleine Anzahl
ist eine zuféllige Auswahl an Frauen, die besonders gut auf akustische Stimulation reagieren,
maoglich. Deswegen sollte den Ergebnissen keine oder nur eine bedingte Allgemeingultigkeit
zugerechnet werden. Allerdings sind die Unterschiede derart groR3, dass es ein Versaumnis
ware, diese nicht zu untersuchen. Die Ergebnisse dieser Untersuchung sind im Anhang genauer

aufgefiihrt und hier im Hauptteil zusammengefasst (vgl. Kapitel 6.3).

Es wurde neben dem Geschlecht nach anderen Einflussfaktoren, die das unterschiedliche An-
sprechverhalten der beiden Stichproben Frauen und Manner erklaren konnten, gesucht. Die
Frauen waren im Durchschnitt 5,8 Jahre alter als die Ménner (T=-1,5; p=0,16). Der Vergleich
von Mannern und Frauen in moglichst gleichem Alter erbrachte keine nennenswerte Annéhe-
rung der beiden Lautstarkekurven (vgl. Abbildung 19). Deswegen wird das Alter als ein Ein-
flussfaktor die Unterschiedlichkeit der Verlaufskurven als unwahrscheinlich eingestuft.

Ein augenscheinlicher Unterschied zwischen Ménnern und Frauen war die Verteilung in die
beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like. Sechs der sieben Frauen befanden sich in der Fall-
gruppe Noise-like. Infolgedessen wurde die Verlaufskurve der Frauen der Fallgruppe Noise-
like mit der der Ménner der Fallgruppe Noise-like verglichen (vgl. Abbildung 20). Es zeigte
sich ein Annéhern der beiden Kurven zum Zeitpunkt t=0 s und die Differenz verringerte sich
von 22,04 auf 15,83 Prozentpunkte. Dieses Angleichen spricht dafir, dass die Tinnitusmodali-
tat ein Einflussfaktor fur das bessere Ansprechverhalten der Frauen in der Gesamtstichprobe
ist. Allerdings bleibt auch beim direkten Vergleich der Ménner und Frauen in der Fallgruppe
Noise-like ein signifikanter Unterschied zum Zeitpunkt t=0 s bestehen (p=0,03).
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Deswegen sprechen die Ergebnisse, trotz kleiner Fallgruppen, fur einen geschlechtlichen Un-
terschied im Ansprechverhalten bei akustischer Stimulation. Ahnliche Beobachtungen wurden
in der Vorgangerstudie von Neff et al. festgestellt (60).

Neben einer neurogenen Komponente ist ein sogenannter ,,gender bias* denkbar. Bei einem
Intelligenztests bei Kindern schien das Geschlecht des Versuchsleiters eine Rolle zu spielen.
Kinder, sowohl Médchen als auch Jungen, erzielten in Anwesenheit einer weiblichen Versuchs-
leiterin hohere Werte im Wechsler Intelligenztest (97). Ein Review Artikel bezliglich des Ein-
flusses des sogenannten ,,gender effects* des Versuchsleiters legt nahe, dass Probanden, die mit
einem andersgeschlechtlichen Versuchsleiter ein Experiment durchfiihren, haufiger soziale An-
erkennung ersuchen (98). Maglicherweise wirken sich die Erwartungen des Versuchsleiters
starker auf Frauen aus als auf Manner. Der Umstand, dass die Daten von einem mannlichen
Versuchsleiter erhoben wurden, kénnte dies verstarken. Vor dem Hintergrund dieser Uberle-
gungen kann dieser ,,gender effect in zukiinftigen Studien durch eine gleichgeschlechtliche
Aufteilung in Versuchs- und Kontrollgruppe minimiert werden.

4.2.5 Falle der residualen Verstarkung

Bei 11 der 29 Probanden filhrte mindestens eine der Stimulationen zu einem Anstieg der Tin-
nituslautstarke. Dabei kam dies in der Fallgruppe Tonal mit insgesamt sieben Mal haufiger vor
als in der Fallgruppe Noise-like, in der dies vier Mal auftrat. Als Erklarungsansétze soll das
Phéanomen der residualen Verstarkung und als weiterer psychologischer Ansatz die Adaption

Level Theorie dienen.

4.2.5.1 Residuale Verstarkung

Es wurde in Tierversuchen gezeigt, dass bei M&usen mit einem L&rmschaden auf einer be-
stimmten Frequenz durch Présentation eines akustischen Stimulus mit jener Frequenz eine Re-
duktion der neuronalen Synchronitdt im DCN nach Stimulationsende herbeigefuhrt werden
konnte. Wenn allerdings ein Ton vorgespielt wurde, der nicht in die Kerbe des Horverlustes
traf, kam es in ca. 30 % der Félle zu einer residualen Faszikulation, also einer kurzzeitigen
Erhéhung der Feuerrate der dort ansassigen Neuronen (91). Unter der Voraussetzung, dass man
die Ergebnisse auf den Menschen bertragen kann, hangt die Reduktion der Feuerrate im DCN
mit einer Reduktion der Tinnituslautstarke zusammen, wohingegen die Erhdhung der Feuerrate

mit einer Erhéhung der Tinnituslautstérke einhergehen kdnnte. Folglich kénnten Stimulationen,
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die nicht im Bereich der Tinnitusfrequenz liegen, zu einer kurzzeitigen Erhéhung der Tinnitus-
lautstarke flhren (91). Dieses Phdanomen soll vor allem bei tonalem Tinnitus auftreten (91).
Tatsachlich wurde auch in der vorliegenden Studie (vgl. Ergebnisse in Abschnitt 3.2.1) beo-
bachtet, dass die akustische Stimulation in manchen Fallen zu einem kurzzeitigen Lauterwerden
des Tinnitus’ fihrte, was im Folgenden als residuale Verstarkung bezeichnet wird (65). Diese
Effekte hielten meist weniger lang an als die der residualen Inhibition. Diese Uberlegungen
machen Klar, wie essenziell und erfolgsentscheidend das korrekte Matching bei einer pitch-
matched, akustischen Stimulation ist. Auch gliedern sich die Ergebnisse der vorliegenden Stu-
die dahingehend in die Literatur ein, dass die Mehrzahl der Falle von residualer Verstarkung
bei Probanden mit tonalem Tinnitus auftrat (91). Die in den oben beschriebenen residualen
Faszikulationen bei Tierversuchen traten in 30 % der Stimulationen bei Ténen auBerhalb des
Tinnitusfrequenzbereiches auf (91). In der vorliegenden Studie wurden allerdings keine Sinus-
tone, sondern das breite WeiRe Rauschen, das alle Frequenzen umfasst, und das gefilterte
Schmalbandrauschen, deren Centerfrequenz im Idealfall im Tinnitusfrequenzbereich lag, ver-
wendet.

Durch die beschriebenen Falle, die durch die akustische Stimulation ein kurzzeitiges Lauter-
werden des Tinnitus’ erfuhren, ergab sich die Frage welche Stimuli am hdufigsten zu einer
residualen Verstarkung des Tinnitus’ fuhrten. Insgesamt wurde nach 33 der 209 Stimulationen
angegeben, dass die Lautstarke des Tinnitus’ hther war als vor der Stimulation. Davon fallen
die meisten auf die Stimuli mit 40 Hz Amplitudenmodulation, acht (24,2%) Stimulationen mit
BP_AMA40 und sechs (18,8%) Stimulationen mit WN_AM40. Die beschriebenen Phdnomene,
die residuale Inhibition und Verstarkung, werden entweder fir die akustische Stimulation des
Tinnitusfrequenzbereiches (Inhibition) oder fiir die akustische Stimulation des benachbarten
Frequenzbereiches (Verstarkung) beschrieben (91). Bei einer gleichzeitigen Stimulation der
beiden Frequenzbereiche scheint die Inhibition zu tiberwiegen, da die akustische Stimulation
mit WeiRem Rauschen Uber alle Frequenzbereiche in der Regel zu einer residualen Inhibition
fuhrt. Da jedoch nicht nur das gefilterte Rauschen, sondern auch das WeiRe Rauschen und seine
Modulationen zu einer residualen Verstarkung fihren kénnen, lasst sich keine allgemeingtiltige
Aussage dartiber treffen.

Ein weiterer moglicher Zusammenhang kdnnte sein, dass beim WeilRen Rauschen durch einen
Horverlust, und somit durch ein erhohtes Sensation Level, im Bereich der Tinnitusfrequenz nur
wenig residuale Inhibition ausgeldst wird. Somit wére die Stimulation zu leise. Bei gleichzeitig
gutem Horvermdgen im Frequenzbereich, der an den Tinnitus angrenzt, kdnnte durch die be-

schriebenen residualen Faszikulationen eine residuale Verstarkung ausgelost werden. Dies
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wirde einem Zusammenspiel aus unzureichender Stimulation des Tinnitusbereiches und einer
relativ gesehen zu lauten Stimulation der angrenzenden Frequenzen entsprechen. Die gemesse-
nen Sensation Levels im Frequenzbereich des Tinnitus’ waren zwar durchschnittlich 33,1 dB,
in Einzelfallen jedoch bis zu 70 dB hoch, was die Wirksamkeit der akustischen Stimulation bei

einer maximalen Stimulationslautstarke von 80 dB einschranken kann.

4.2.5.2 Adaption Level Theorie

Als eine weitere Ursache fiir die residuale Verstarkung ist eine subjektiv als zu laut empfundene
Stimulation denkbar. Dadurch wird ein unangenehmes Gefiihl ausgeldst, das sich auf die an-
schlielende subjektive Bewertung der Tinnituslautstarke Ubertrégt. Als wissenschaftliches Er-
klarungsmodell bezuglich der Lautstarkenbewertung des Tinnitus’ soll im Folgenden die Adap-
tion Level Theorie (ALT) dienen, die dem 6kologischen Modell des Tinnitus’ entstammt (36).
Nach der ALT haben dufere Einfliisse und Emotionen eine Wirkung darauf, wie ein Mensch
mit Tinnitus diesen wahrnimmt (99). Hierbei sollen eine Vielzahl von inharenten, sozialen und
Umweltfaktoren eine Rolle spielen (52). Nach der Theorie von Helson (100) ist das Adaption
Level (AL) eine Art interner Anker oder auch Referenzpunkt, um sensorische GroReneinschét-
zungen durchzufiihren, welche durch verschiedene Faktoren, wie zum Beispiel Zeit oder auch
den Kontext der Sinneswahrnehmungen, beeinflussbar sind. Das Modell des Adaption Levels
findet nicht nur beim Thema Tinnitus Anwendung, sondern wird auch in anderen Bereichen der
Wahrnehmung, wie zum Beispiel Geschmack oder Geruch, genutzt, um Veranderung in der
Wahrnehmungsgewichtung zu erklaren (101).

Bezogen auf den Tinnitus leiten sich die AL Schatzungen der Tinnituslautstarke, aber auch die
Einschéatzung der Belastung durch den Tinnitus, von Interaktionen zwischen der fokalen Kom-
ponente, also dem Tinnitus, kontextabhangigen Faktoren, wie Hintergrundgerdusche oder akus-
tische Stimuli, und verschiedenen residualen Komponenten, wie individuelle Persénlichkeits-
merkmale, Erfahrungen oder Geftihlen, ab. Diese einzelnen Faktoren lassen sich in der ALT
beeinflussen und in zwei Gruppierungen eingliedern. Bei der Top-Down Beeinflussung wird
von hoheren Kortexarealen, wie dem limbischen System, z.B. eine emotionale Bewertung der
wahrgenommenen Sinneseindriicke durchgefihrt. Je nachdem wie diese Bewertung ausféllt,
wird der Tinnitus als mehr oder weniger beeintrachtigend eingestuft. Der Top-Down Beeinflus-

sung ist die Bottom-Up Beeinflussung gegeniiberzustellen. Hier wird der Input des auditori-
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schen Kortex direkt beeinflusst. Uber Kontrasteffekte, also tiber Ablenkung oder direkten Ver-
gleich mit anderen wahrgenommenen Gerduschen, kann hier eine Verschiebung der erlebten
Tinnituslautstarke erreicht werden.

Der Erfolg von akustischer Stimulation kénnte durch Variablen, die in Beziehung zu sogenann-
ten Top-Down-Prozessen stehen, beeinflusst werden. Diese umfassen die Dimensionen von
Personlichkeitseigenschaften, Erfahrungen, Erwartungen, Aufmerksamkeit oder Emotionen.
Auch sogenannte Bottom-Up Prozesse kdnnen Einfluss auf die empfundene Tinnituslautstarke
nehmen. Hierzu zéhlen primitive auditorische Analysen, wie der Lautstarkenkontrast zwischen

Gerduschen oder Tonen (52).

Die in der vorliegenden Studie vorkommenden Falle von residualer Verstarkung des Tinnitus’
kdnnten durch eine zu intensive akustische Stimulation auBerhalb des Tinnitusfrequenzberei-

ches zustande gekommen sein.

Bei der Verwendung eines Schmalbandrauschens kann dies auf ein ungenaues Matching zu-
rickzufiihren sein. Bei der Stimulation mittels Breitbandrauschens kann die Diskrepanz aus
dem meist hohen Sensation-Level bei Horverlust im Bereich der Tinnitusfrequenz im Vergleich
zu einem wenig eingeschrankten Horvermogen im Bereich auBerhalb der Tinnitusfrequenz zu
einer intensiven akustischen Stimulation auBerhalb der Tinnitusfrequenz fuhren.

Diese als subjektiv zu laut oder unangenehm wahrgenommene, akustische Stimulation kénnte
zudem im Sinne eines Top-down Prozess der ALT eine negative Auswirkung auf die Tinnitus-
wahrnehmung haben. Die Tatsache, dass die 40 Hz Amplitudenmodulation am haufigsten zu
einem Lauterwerden des Tinnitus’ flihrte, kénnten zum einen neurophysiologische Ursachen
zugrunde liegen, die es weiter zu erforschen gilt. Zum anderen kdnnte im Sinne der ALT ein
hohes Arousal durch die hohe Amplitudenmodulation mit 40 Hz tiber einen Top-Down Prozes-

ses zu einer verénderten Lautstarkenwahrnehumg des Tinnitus’ fuhren (vgl. Kapitel 6.1).

4.3 Sekundare Zielvariablen
4.3.1 Fragebogen

4.3.1.1 Visuelle Analogskala

Auf der visuellen Analogskala ist zu erkennen, dass die Tinnituslautstarke nach dem Experi-

ment geringer war als zu Beginn. Dieser Unterschied ist signifikant (T=2,1; df=28; p=0,04).
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Trotz der beschriebenen Einzelfalle mit residualer Verstarkung, die in der Regel nicht langer
als Sekunden anhielten, scheint es deswegen vertretbar, vergleichbare Experimente auch in Zu-

kunft durchzufthren.

4.4 Limitationen und Ausblick

Die Studie flhrte nur in wenigen Aspekten zu statistisch signifikanten Ergebnissen. Ein Grund
dafur ist die GroRke der Stichprobe, die anschlieBend in zwei kleinere Fallgruppen unterteilt
wurde. Diese wiederum waren von unterschiedlicher geschlechtlicher Zusammensetzung. In
zukinftigen Studien, die das Ansprechverhalten von Probanden mit noise-like und tonalen Tin-
nitus auf akustische Stimulation untersuchen, sollten gréfi3ere Stichproben mit ahnlicher Zusam-
mensetzung bezuglich Geschlecht und zentralen Faktoren, wie Alter und Horverlust, verwendet
werden. Zudem fiihrte ein heterogenes Ansprechverhalten mit Féallen der residualen Verstér-
kung zu Einschrankungen beziiglich der statistischen Aussagekraft.

Der Fokus dieser Studie lag auf der systematischen Analyse der Effektivitat von Amplituden-
modulation bei Stimuli auf Basis des Wei3en Rauschens. Ein weiterer interessanter Untersu-
chungsgegenstand wére, wie Probanden mit Noise-like Tinnitus auf tonale Stimulation anspre-
chen, also die Stimuli, die bei Probanden mit tonalem Tinnitus zur groBten RI fuhren. Dies
konnte in kommenden Studien untersucht werden.

Wie in vielen Studien bezuglich pitch-matched Stimulation beschrieben, besteht eine der
Hauptlimitationen dieser Stimulation im Matching des Tinnitus’ (vgl. Abschnitt 2.10.4). Durch
das Matching soll eine mdglichst genaue Stimulation im Bereich der Tinnitusfrequenz gewéhr-
leistet werden. Beim Matching des tonalen Tinnitus haben sich bereits verschiedene Methoden
etabliert (vgl. Unterabschnitt 1.10.4.1). Das Matchingergebnis ist jedoch subjektiv. Es gibt bis-
her kein Instrument, um das Matching objektiv zu Gberprifen. Wie Tabelle 2 zeigt, lag der mitt-
lere Unterschied der Centerfrequenz von Matching 1 zu Matching 2 in der Fallgruppe noise-like
bei 2762,14 Hz. Es ist die Aufgabe kiinftiger Studien ein besseres Matchingverfahren fur den
noise-like Tinnitus zu entwickeln.

In Bezug auf noise-like Tinnitus wére es interessant, ob es noch andere Filtereinstellungen gibt,
die den Klangcharakter des Tinnitus’ noch besser treffen. Es ware denkbar, dass in Zusammen-
arbeit mit Personen mit noise-like Tinnitus verschiedene Filter oder Anpassungen entwickelt
werden kdnnten, um ein besseres Matching und mit der besser tbereinstimmenden Klangcha-
rakteristik eine bessere Akzeptanz der daraus entstehenden akustischen Stimulation zu errei-
chen. In den Ergebnissen hatte es den Anschein, dass die ungefilterten Stimuli zwar am h&u-
figsten die effektivsten Stimuli waren, allerdings fuhrten die gefilterten pitch-matched Stimuli
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zu mehr starken Unterdriickungen. Dies konnte implizieren, dass durch ein genaues Matching
eine groRere RI-depth mdglich ist.

Wenn man den grof3en Frequenzunterschied zwischen Matching 1 und Matching 2 betrachtet,
stellt sich die Frage, ob man in zukiinftigen Studien nicht eine andere Methodik wéhlen sollte,
um geeignete akustische Stimuli zu generieren. Es gibt inzwischen Methoden, die gegebenen
Falles dazu verwendet werden kénnen, denjenigen Frequenzbereich zu finden, in dem mit der
groRten RI zu rechnen ist (102):

Ein Sinuston oder Schmalbandrauschen wird mit Lautstérke tiber dem MML fur eine sehr kurze
Zeit prasentiert. Die Lautstarke wird sukzessive erhoht. Der Proband wird instruiert zu melden,
wenn der Kurzzeitmasker die Lautstarke des Tinnitus in den Pausen verringert oder vollkom-
men unterdriickt. Unter Verwendung dieser kurzen Impulse kénnte man Frequenzbereich des
Horverlustes ,,abtasten*, um den Bereich der groRtmadglichen RI herauszufinden. Bezuglich des
noise-like Tinnitus® kann anschlieBend mit dem gleichen Prinzip eine geeignete, individuelle
Filterbandbreite erhoben werden. Das Matching wére somit nicht mehr pitch-matched, sondern
RI-matched.

Die akustische Stimulation bei den Probanden mit noise-like Tinnitus fiihrte in dieser Studie zu
einer groReren RI als bei den Probanden mit tonalem Tinnitus. Auch bei Roberts et al. (35)
flhrte die akustische Stimulation unter der Verwendung von Sinusténen und Schmalbandrau-
schen unterschiedlicher Frequenz in der Gruppe mit ,hissing™ Tinnitus zu einer gro3eren RI-
depth als in der Gruppe ,,tonal* im Frequenzbereich von 6000 Hz (F=4,99; p=0,029). Hier wur-
den fir Probanden mit tonalem Tinnitus Sinusténe und fiir Probanden mit ,,hissing® Tinnitus
Schmalbandrauschen verwendet. Dies ist als Argument fiir ein gutes Ansprechverhalten von
Probanden mit noise-like Tinnitus auf akustische Stimulation zu werten. Dies sollte bei zukunf-
tigen Studien beziiglich akustischer Stimulation bei Tinnitus in Betracht gezogen werden und
das Matching sowie das Studiendesign auf einen gezielten Einschluss dieser Probanden ausge-

legt werden.

Das Studiendesign war statisch (vgl. Abbildung 2). Dies ist eine nétige Voraussetzung, um
sowohl vergleichbare als auch reproduzierbare Daten zu erhalten. Allerdings wurde das Mat-
ching, sobald es abgeschlossen war, nicht mehr infrage gestellt. In Fallen, in der die Stimulation

zu keiner RI oder sogar zu einem Anstieg der Tinnituslautstarke fuhrt, kdnnte im Prozedere
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einen Schritt zuriickgegangen werden und ein einmaliges erneutes Matching durchgefthrt wer-
den. Ein moglichst genaues Matching ist ein wichtiger Pfeiler fur eine adaquate pitch-matched
Stimulation. Deswegen sollte jeglicher Indikator, der das Matchingergebnis und damit die akus-

tische Stimulation verbessern kdnnte, genutzt werden.

In der Studie gab es Probanden mit sehr langanhaltender RI. Diese "Good Responder" kénnten
von einer langerfristigen akustischen Stimulation profitieren. Mégliche Aspekte eines audiolo-
gischen Screeningverfahrens wurden bereits in (vgl. Abschnitt 4.2.3) angesprochen. Ein stan-
dardisiertes audiologisches Screeningverfahren beziglich des RI-Ansprechverhaltens ware
eine Moglichkeit Good Respondern eine individualisierte akustische Therapie zukommen zu

lassen.

4.5 Fazit

Hypothese I: Im Durchschnitt ist direkt nach der akustischen Stimulation die subjektive Tinni-
tuslautstarke bei Probanden am geringsten. AnschlieRend steigt diese wieder an.

Hypothese I: Wird nicht abgelehnt. Im Sinne der residualen Inhibition ist die Tinnituslautstarke
nach Stimulationsende am geringsten. Die Lautstérke glich sich meist innerhalb von einer Mi-
nute wieder an die urspringliche Lautstérke an. Dies entspricht dem Muster der residualen In-
hibition.

Hypothese I1: Die Stimulation mit einer geringeren Lautstarke fihrt zu einer geringeren RI-
depth.

Wird nicht verworfen. Der Stimulus BP_AM10 fuhrte in der Fallgruppe Noise-like doppelt so
haufig zu einer starken Unterdriickung kleiner gleich 50 % als der entsprechende Kontrollstim-
ulus auf MML-Lautstarke. Zudem ist der einzige Kontrast, der im post-hoc Test der Gesamt-
stichprobe signifikant wurde, ein Kontrast mit dem leiseren Stimulus BP_AM10_MML.
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Hypothese I11: Die Stimuli auf Basis des gefilterten WeiRen Rauschens flihren zu einer starkeren

Tinnitusunterdrickung als die ungefilterten Varianten.

Diese Hypothese kann in Bezug auf die heterogene Gesamtstichprobe verworfen werden. Nach
Unterteilung in die beiden kleineren Fallgruppen Tonal und Noise-like wurde keiner der Kon-
traste zwischen den Stimuli auf Basis des gefilterten und des ungefilterten Rauschens signifi-
kant.

Hypothese 1V: Die amplitudenmodulierten Stimuli fiihren zu einer stérkeren Unterdruckung als
ihre jeweilige Variante ohne Amplitudenmodulation.

Hypothese IV: Wird verworfen. In dieser Stichprobe konnte kein statistisch signifikanter Hin-

weis fiir die Uberlegenheit der Amplitudenmodulation gefunden werden.

Hypothese V: Es gibt keinen Unterschied in der Tinnitusunterdriickung zwischen Probanden

mit noise-like Tinnitus und Probanden, die ihren Tinnitus als tonal wahrnehmen.

Die Nullhypothese, dass es keinen Unterschied im Ansprechverhalten der beiden Fallgruppen
gibt, wird verworfen. Die ausgewdhlten Stimuli fiihrten in der Gesamtheit zu einer signifikant
groReren Unterdriickung der Tinnituslautstarke zum Zeitpunkt t=0 s in der Fallgruppe Noise-
like in Relation zur Fallgruppe Tonal. Der hohere Anteil an Frauen, mit einem in dieser Studie
beobachtetem, besserem Ansprechen, in der Fallgruppe Noise-like schrankt die Vergleichbar-

keit der beiden Fallgruppen jedoch ein.
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6 Anhang

6.1 Emotionale Bewertung

Nach jeder Stimulation konnten die Probanden den jeweiligen Stimulus bewerten. Der ange-
nehmste Stimulus war BP_AM10 MML mit einer Valenzpunktzahl von durchschnittlich 5,7,
Der unangenehmste Stimulus war WN_AM40 mit 3,97. Die Stimuli mit dem hdchsten Arousal
waren die beiden Stimuli mit 40 Hz Amplitudenmodulation BP_AM40 (5,7 Punkte) und
WN_AMA40 (5,6 Punkte), dicht gefolgt von WN_AM10 (5,4 Punkte). Zudem ergibt sich in fol-
gendem Diagramm ein negativer Zusammenhang zwischen Arousal und Valenz. So haben Sti-
muli mit einem hohen Arousal in der Regel einen niedrigen Valenzwert. Ein weiterer Punkt
wird aus dem Diagramm ersichtlich, wenn man die gleichfarbigen Markierungen miteinander
vergleicht. Der Valenzwert der bandbreitengefilterten Stimuli ist im Durchschnitt héher als das

dazugehorige Korrelat ohne Bandbreitenfilter.

Gesamtstichprobe: Emotionale Bewertung der

Stimuli
6,00
f
5,50 N BP
BP10
5,00
= BP10_MML
4
o 4,50 BP40
o
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4,00 WN
WN10
3,50
WN40
3,00
3,00 3,50 4,00 4,50 5,00 5,50 6,00
VALENZ

Abbildung 15: Emotionale Bewertung der einzelnen Stimuli. Die Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass 10 Hz AM
(BP10), Bandpass 10 Hz AM MML (BP10_MML), Bandpass 40 Hz AM (BP40), White Noise (WN), White Noise
10 Hz AM (WN10) und White Noise 40 Hz AM (WN40). Aufgetragen ist die Valenz gegen das Arousal. Die Farben
sind zur Kenntlichmachung der Amplitudenmodulation gewahlt. Zur leichteren Unterscheidung der Punkte ist nur

jeweils der Ausschnitt auf x- und y-Achse von 3 bis 6 gewahlt.
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Es fiel auf, dass die Probanden der Fallgruppe Tonal die Stimuli anders bewerteten als Proban-
den der Fallgruppe Noise-like. Probanden mit tonalem Tinnitus schrieben den bandbreitenge-
filterten Stimuli im Durchschnitt ein htheres Arousal zu als die Probanden mit noise-like Tin-
nitus. Hier ergab sich ein signifikanter Unterschied flr den BP-Stimulus (T=2,2; p=0,04). Alle
anderen Unterschiede wurden nicht signifikant (p(BP10)=0,45; p(BP10_MML)=0,05;
p(BP40)=0,32).

Arousal

3;

o
o
5})
(O3]
o

4,00 4,50 5,00 5,50 6,00

WN10
WN40
BP
BP10

BP10_MML

L

BP40
B Tonal M Noise-like

Abbildung 16: Bewertung des Arousals durch die Stimuli, aufgeteilt in die beiden Fallgruppen Tonal und
Noise-like. Die Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass 10 Hz AM (BP10), Bandpass 10 Hz AM MML
(BP10_MML), Bandpass 40 Hz AM (BP40), White Noise (WN), White Noise 10 Hz AM (WN10) und White Noise
40 Hz AM (WN40).

Dahingegen bewertete die Fallgruppe Tonal die bandbreitengefilterten Stimuli mit einem nied-
rigeren Valenzwert. Jedoch wurde hier keiner der Unterschiede signifikant, mit dem kleinsten

p-Wert fir BP mit p=0,09 und alle anderen mit p>0,34.
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Abbildung 17: Bewertung der Valenz der Stimuli, aufgeteilt in die beiden Fallgruppen Tonal und Noise-like. Die
Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass 10 Hz AM (BP10), Bandpass 10 Hz AM MML (BP10_MML), Bandpass40
Hz AM (BP40), White Noise (WN), White Noise 10 Hz AM (WN10) und White Noise 40 Hz AM (WN40)

Die Unterschiede der beiden Fallgruppen betreffend Valenz und Arousal der White-Noise Sti-
muli wurden nicht signifikant mit p-Werten groiier 0,33.
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6.2 Graphische Darstellung der einzelnen Stimulationen der

Fallgruppen
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Abbildung 18: Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen sind in verschiedenen Blauténen (Fall-
gruppe Tonal) und Grunténen (Fallgruppe Noise-like) alle Stimulationen (n=203) gegen die Zeit. In Rot sind die
jeweiligen Mittelwerte eingetragen. Die Zuteilung der Blau- und Griinténe erfolgte zuféllig und soll nur einer

besseren Unterscheidung dienen.
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6.3 Geschlechtervergleich

Wie in der unten aufgefiihrten Tabelle unterschieden sich Mé&nner und Frauen in keinem der
wesentlichen Parameter signifikant, bis auf den Tinnitustyp (x°=5,2 p=0,02) und die unter-
schiedliche Gruppengrolie.

weiblich mannlich Vergleich
Anzahl 7 22
Tinnitustyp 1 tonal 14 tonal ¥?=5,2 p=0,02*
6 noise-like 8 noise-like
Alter 60,1 (SD=6,2) Jahre 54,3 (SD=10,0) Jahre | t=-1,5; p=0,16
Mittlerer Horverlust | 22,6 (SD=12,2) dB 16,5 (SD=9,0) dB t=-1,5; p=0,16
links
Mittlerer Horverlust | 23,0 (SD=13,6) dB 15,5 (SD=8,7) dB t=-1,7; p=0,09*
rechts
Tinnitusdauer 116,9 (SD=102,5) Mo- | 173,7 (SD=87,4) Mo- | t=1,4; p=0,16
nate nate
TF-Gesamtscore 41,6 (SD=14,4) 30,6 (SD=17,1) T=-1,5; p=0,14

Tabelle 7: Vergleich von weiblichen und ménnlichen Probanden. Signifikante p-Werte sind mit einem "*" ge-
kennzeichnet.

Es wurde exemplarisch ein Vergleich von Ménnern und Frauen mit &hnlichem Durchschnitts-
alter durchgefiihrt. AnschlieBend wurde noch ein Vergleich zwischen den Frauen und Ménnern
mit noise-like Tinnitus durchgefuihrt. Ziel des gematchten Vergleiches war es, eine Annéherung
der Tinnitusunterdriickung der beiden Geschlechter zu erreichen.

6.3.1 Alter

Die Frauen waren mit durchschnittlich 60,1 Jahren (SD=10,0) &lter als die Manner mit 54,3
Jahren (SD=6,2)(T=-1,4; df=27; p=0,15). Wenn man nun jeder Frau einen moglichst dhnlich
alten Mann zuordnete, erhielt man eine Gruppe der Frauen (n=7) mit Durchschnittsalter 60,2
Jahren und eine Gruppe der Ménner (n=7) mit Durchschnittsalter 60,0 Jahren.



Anhang 89

Vergleich Manner und Frauen gleichen Alters
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Abbildung 19: Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen sind die Mittelwerte der Tinnituslautstarke
(%) nach Stimulation von Mannern und Frauen gleichen Alters gegen die Zeit. Der Standardfehler ist mit Fehler-
balken gekennzeichnet.

Beim oben zu sehenden Vergleich der Frauen mit den bezuglich des Alters gematchten Mén-
nern, ergab sich ein signifikanter Unterschied zum Zeitpunkt t=0 s (T=2,85; df=96; p=0,005).
Bei den Mannern betrug die mittlere Tinnituslautstarke 78,98 %, bei den Frauen 56,94 %.

Nach ca. 80 Sekunden glich sich die Tinnituslautstarke der beiden Geschlechter an und durch
ein starkes Ansteigen der Frauen und einen schwachen Anstieg bei den Ménnern ergab sich
erneut ein signifikanter Unterschied zum Zeitpunkt t=180 s (T=-3,2; df=96; p=0,002). Bei den

altersgematchten Mannern war hier die Tinnituslautstarke 88,16 %, bei den Frauen 98,78 %.

6.3.2 Tinnitustyp

Da sich bei den Frauen der Grofiteil (sechs von sieben) in der Fallgruppe Noise-like befand,
wurde anschlieBend noch verglichen, ob der Unterschied der beiden Geschlechter in der Tinni-
tusunterdriickung mit der Art des Tinnitus’ zusammenh&ngen konnte. Beim direkten Vergleich
von Méannern und Frauen mit noise-like Tinnitus, glichen sich die Unterschiede in der Unter-

drickung nach Stimulationsende zwar an, bestanden aber weiterhin.
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Geschlechterunterschiede Fallgruppe Noise-like
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Abbildung 20: Tinnitusunterdriickung nach Stimulation. Aufgetragen sind die Mittelwerte der Tinnituslautstarke
(%) nach Stimulation von Mannern und Frauen der Fallgruppe Noise-like gegen die Zeit. Der Standardfehler ist
mit Fehlerbalken gekennzeichnet.

Es ergab sich ein signifikanter Unterschied zum Zeitpunkt t=0 s (T=2,21; df=96; p=0,03). Bei
den Mannern betrug die mittlere Tinnituslautstarke 70,89 %, bei den Frauen 54,76 %. Auch
hier war ein starkeres Ansteigen der Tinnituslautstarke der Frauen zu beobachten, was zu einem
Schneiden der beiden Graphen bei ca. 70 Sekunden fiihrte. Zum Zeitpunkt t=180 s betrug die
Tinnituslautstarke der Ménner 86,79 % und bei den Frauen 98,57 %. Auch dieser Unterschied
war signifikant (T=-3,33; df=96; p=0,001).

Um Unterschiede in den beiden Gruppen festzustellen, wurden von mdglichen Einflussfaktoren
die Mittelwerte bestimmt. Die Frauen waren im Durchschnitt mit 61,50 Jahren (SD=5,57) alter
als die Manner mit 56,25 Jahren (SD=8,81). Die Tinnitusdauer betrug bei den Frauen 96,33 Mo-
nate (SD=95,56), bei den Ménnern 137,50 Monate (SD=68,25). In den dazugehdrigen t-Tests
wurde der Unterschied der Mittelwerte fiir das Alter (T=-1,27; df=12; p=0,23) und die Tinni-
tusdauer (T=0,95; df=12; p=0,36) nicht signifikant. Der Horverlust war gemittelt Gber alle ge-
messenen Frequenzen bei den Frauen groRer (links: 25,15 dB; rechts: 25,98 dB) als bei den
Maénnern (links: 14,65 dB; rechts: 13,18 dB). Dabei wurde der Unterschied fiir den Horverlust
rechts signifikant (T=-2,33; df=12; p=0,038), auf der linken Seite nicht (T=-1,85; df=12;
p=0,089).
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6.4 Post-hoc Test (Tukey-korrigiert) der unabhéngigen Variable

Zeit und Stimulus

estimate

df

t-value

contrast SE p-value

BP10_MML - BP40 5,5042326 1,485978 1365 3,7041138 0,00413618
BP - BP10_MML -4,3479025 1,485973 | 1365 | -2,9259637 | 0,05396013
BP10_MML - WN40 4,1009736 1,485963 | 1365 | 2,7598086 | 0,08483664
BP40 - WN -3,8613693 1,485978 | 1365 | -2,5985369 | 0,12712457
BP40 - WN10 -3,2645046 1,485973 | 1365 | -2,1968805 | 0,29775214
BP10 - BP10_MML -2,8317931 1,485978 | 1365 | -1,9056759 | 0,47680371
BP - WN -2,7050392 1,485963 | 1365 | -1,8203947 | 0,53436597
BP10 - BP40 2,6724395 1,485973 | 1365 | 1,7984445| 0,54930809
WN - WN40 2,4581103 1,485973 1365 1,6542095 0,64683789
BP10_MML - WN10 2,239728 1,485976 1365 1,5072439 0,74058425
BP - WN10 -2,1081744 1,485977 1365 | -1,4187131 0,79181683
WN10 - WN40 1,8612456 1,485978 1365 1,2525388 0,87315706
BP10_MML - WN 1,6428633 1,485973 1365 1,105581 0,92653927
BP - BP10 -1,5161093 1,485978 1365 | -1,0202769 0,94944488
BP40 - WN40 -1,403259 1,485976 | 1365 | -0,9443351 | 0,96522223
BP10 - WN40 1,2691805 1,485977 1365 0,8541053 0,9789813
BP10 - WN -1,1889298 1,485976 | 1365 | -0,8001004 | 0,98499327
BP - BP40 1,1563301 1,485976 1365 0,7781622 0,98702412
WN - WN10 0,5968647 1,485978 | 1365 | 0,4016645| 0,99967551
BP10 - WN10 -0,5920651 1,485963 | 1365 | -0,3984386 | 0,99969033
BP - WN40 -0,2469288 1,485972 1365 | -0,1661732 0,99999823

Tabelle 8: Post-hoc Test der unabhéngigen Variable Zeit und Stimulus, korrigiert fiir multiple Vergleiche mit der
Tukey Methode. Die Stimuli sind Bandpass (BP), Bandpass 10 Hz AM (BP10), Bandpass 10 Hz AM MML
(BP10_MML), Bandpass 40 Hz AM (BP40), White Noise (WN), White Noise 10 Hz AM (WN10) und White Noise

40 Hz AM (WN40).

6.5 Multiple Quality of Tinnitus Questionnaire (MQTQ)

Dieser selbsterstellte Fragebogen (vgl. 6.9), der in Form eines strukturierten Interviews ablief,

liel? sich in zwei Abschnitte unterteilen. Der erste Abschnitt wurde nur dann durchgefiihrt, wenn

der Proband angab, dass er seinen Tinnitus auf mindestens zwei verschiedene Arten, wie zum

Beispiel einen hohen Pfeifton und ein Rauschen, wahrnahm. Zuerst wurde erfragt, aus welchen

unterschiedlichen Gerduschqualitaten sich der Tinnitus zusammensetzte. Der Proband konnte

hier zwischen ,,Rauschen®, ,,Ton oder Pfeifen®, ,,Klingeln*, ,,Knacken* und ,,Grillen* auswéh-

len. Sollte keiner dieser Begriffe zutreffen, konnte er auch eigene Worte wahlen. Anschlie3end

antwortete der Proband auf die Fragen, welches der Ohrgerdusche als erstes aufgetreten war,
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welches er als lauter und welches er als stérender empfand. Zudem wurde gefragt, ob die Ohr-
gerdusche immer vorhanden und ob die Ohrgeréusche immer gleich laut waren. Falls der Pro-
band die Lautstarke der Ohrgeréusche als verénderlich angab, wurde erfragt, ob sich die Ohr-
gerdusche gleichformig verénderten.

Im zweiten, bei allen Probanden obligatorischen Abschnitt ging es um die mogliche Beeinflus-
sung der Lautstérke der Ohrgerdusches tber bestimmte Techniken. Der Versuchsleiter notierte
die entsprechenden Aussagen der Probanden. Als Néchstes bewertete der Proband fiinf Aussa-
gen auf einer Likert-Skala von ,,Trifft iiberhaupt nicht zu“ (1 Punkt) bis ,, Trifft voll und ganz
zu“ (7 Punkte) bewerten. Die Aussagen waren: ,,Wenn ich Schmerzen habe, verdndert sich mein
Tinnitus®, ,,Wenn ich aufgeregt bin, verdndert sich mein Tinnitus®, ,,Wenn ich meinen Kiefer
bewege, verdndert sich mein Tinnitus®, ,,Bewegungen oder Beriihrungen in meinem Gesicht
verdndern meinen Tinnitus®, ,,Wenn ich meinen Nacken oder Kopfbewege, verdandert sich mein

Tinnitus*.

6.5.1 Auswertung des MQTQ

Die Fragen 9 bis 13 des MQTQ betrafen die Mdglichkeit des Probanden seinen Tinnitus soma-
tosensorisch modulieren zu kénnen (vgl. Kapitel 6.5). Aus den Antwortpunkten dieser Fragen
wurde ein Summenscore gebildet. In einem t-Test zwischen den beiden Fallgruppen zeigte sich
ein signifikanter Unterschied. Probanden mit tonalem Tinnitus hatten im Schnitt einen Sum-
menscore von 9,5 (SD=4,4), Probanden der Fallgruppe Noise-like hatten im Schnitt einen Sum-
menscore von 14,3 (SD=4,7) (t=-2,8; df=27; p=0,009).

Drei Probanden gaben an zwei verschiedene Tinnitusmodalitaten wahrzunehmen. In allen drei

Féllen war es ein tonaler und ein noise-like Tinnitus gleichzeitig.

6.5.2 Diskussion des MQTQ

Der zweite Abschnitt des MQTQ wurde entworfen, um einschatzen zu kénnen, inwieweit der
Proband seinen Tinnitus tber bestimmte Techniken modulieren kann und wie empfénglich der
Tinnitus flr andere duRere Einfllsse ist. In der Theorie wird der noise-like Tinnitus in Verbin-
dung mit den extralemniscalen Bahnen der Horbahn gebracht, die auch Afferenzen aus anderen
Sinnesmodalitaten erhélt (vgl. Abschnitt 1.5.3). Aus den Fragen 9-13, die die Modulierbarkeit
des Tinnitus’ erfassen sollen, wurde ein Summenscore gebildet. Dieser unterschied sich signi-
fikant zwischen den beiden Fallgruppen Noise-like mit 14,3 (SD=4,7) und Tonal mit 9,5
(SD=4,4) (t=-2,8; df=27; p=0,009). Dies lasst sich mit der oben beschriebenen Pathophysiolo-

gie von noise-like und tonalem Tinnitus vereinbaren.
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6.6 Anschreiben

Betreff: Teilnahme an einer Studie zur akustischen Stimulation bei Tinnitus

TMS Labor/Tinnituszentrum
Fon +49 (0) 941/941-2096
Fax +49 (0) 941/941-2025

Datum

Sehr geehrte Damen und Herren,

derzeit leiden in Deutschland rund drei Millionen Menschen an Tinnitus. Auf diesem Krank-
heitsgebiet gibt es immer noch viele ungeklarte Fragen. Diese Ohrgerausche werden von den
Betroffenen oft unterschiedlich wahrgenommen. Denn der Tinnitus kann sich auf verschie-
dene Arten duflern: von Pfeifen bis Sduseln oder gar Rauschen. Deshalb wenden wir uns mit
diesem Brief an Sie: Aktuell ist das Tinnituszentrum Regensburg auf der Suche nach Teilneh-
merinnen fir eine neue Studie, in der durch das Anhoéren bestimmter Gerdusche die Wahr-
nehmung des Tinnitus verandert werden soll. In dieser Studie suchen wir verstarkt Probanden,
die ihren Tinnitus als Rauschen oder Sauseln wahrnehmen.

Dem Tinnitus liegt eine verdanderte Aktivitdt der Nervenzellen im Gehirn zugrunde, welche zu
einem Phantomgerdusch fuhrt. Bringt man diese Nervenzellen wieder in ihr urspriingliches
Aktivitatsmuster zuriick, kénnen dadurch die Symptome des Tinnitus gelindert werden. Dies
soll mithilfe einiger spezieller Gerdusche, sog. akustischer Stimuli, gelingen, die die Versuchs-
teilnehmerlinnen fir je einige Minuten anhoéren sollen. Der zeitliche Rahmen dieser Testungen
betragt ca. 2 Stunden. lhre Teilnahme ermdglicht uns die Gewinnung neuer Erkenntnisse zur
Entwicklung weiterer Behandlungsoptionen fiir alle Tinnituspatienten. Aullerdem ermdoglicht
Ihnen die Teilnahme, lhren Tinnitus besser kennenzulernen und zu erfahren, welche Gerau-
sche lhren Tinnitus verandern.

Wenn Sie Interesse haben, an dieser Studie teilzunehmen, mochten wir Sie zunachst darum
bitten, die folgenden Teilnahmekriterien fir diese Studie aufmerksam durchzulesen.
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Sie konnen an der Studie teilnehmen, wenn Sie:
e zwischen 18-75 Jahre alt sind
e seit mindestens 6 Monaten einen deutlich wahrnehmbaren Tinnitus haben.

e lhren Tinnitus als rauschhaftes Gerdusch wahrnehmen (Rauschen, Sduseln oder der-
gleichen)

Nicht an dieser Studie teilnehmen kénnen sie, wenn Sie:
e |hren Tinnitus nur als hohen Ton wahrnehmen

e einen pulsierenden Tinnitus haben
e gerade eine andere Tinnitusbehandlung durchfiihren

e andere schwere internistische, neurologische oder psychiatrische Erkrankungen vor-
weisen

o regelmaRig illegale Rauschmittel konsumieren.

Wenn Sie Interesse an unserer Studie haben und die Teilnahmekriterien erfiillen, melden Sie
sich bitte bei uns:

e am besten per E-Mail: johannes.arnds@stud.uni-r.de
e alternativ per Telefon: 0941-941-2096 (Frau Staudinger, Tinnituszentrum)

e falls Sie lieber per Post antworten wollen, legen Sie den ausgefillten Antwortab-
schnitt (Seite 3) in den frankierten Riickumschlag und senden Sie diesen an uns zu-

rick.

Wir bedanken uns herzlich fiir lhr Interesse und freuen uns auf lhre Riickmeldung.

g WL Shiee ) 4

Prof. Dr. Berthold Langguth Dr. Martin Schecklmann Dr. Winfried Schlee Stud. med. Johannes
Arnds
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Falls Sie sich nicht per E-Mail oder Telefon bei uns melden kénnen, fillen Sie bitte diesen Ant-
wortbogen aus, ein vorfrankierter Briefumschlag liegt bei.

Antwort: ,,Studie zur akustischen Stimulation bei Tinnitus” am Tinnituszentrum Regensburg

Name:

0 Ja, ich mochte an der Studie teilnehmen und erkldre mich damit einverstanden, kontaktiert
zu werden.

per E-Mail: telefonisch:

O Bitte kontaktieren Sie mich auch zukiinftig zwecks der Teilnahme an anderen Studien des

Tinnituszentrums.

O Bitte sehen Sie davon ab mich (iber weitere Studienteilnahmemaglichkeiten zu kontaktie-
ren.

Ort, Datum Unterschrift
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6.7 Aufklarung

Patienten-/Probandenaufklarung
Titel der Studie:

Untersuchungen zum Einfluss akustischer Stimulation auf die subjektive

Wahrnehmung des Tinnitus

Sehr geehrte Studienteilnehmerin, sehr geehrter Studienteilnehmer,

Sie haben Interesse gedufert, an einer Studie teilzunehmen, bei welcher der Einfluss von Gerduschen auf die be-
wusste Wahrnehmung des chronischen Tinnitus tberprift wird.
Voruntersuchungen haben zeigen kénnen, dass entsprechend individualisierte akustische Stimulationen den Tin-

nitus flr eine gewisse Zeit reduzieren oder unterdriicken.

1. Beschreibung/Zweck der Studie

Im Rahmen der Studie mdchten wir untersuchen, ob die Wahrnehmung des Tinnitus mit geeigneten Gerduschen
effektiv unterdriickt werden kann und wovon die Dauer der Unterdriickung abhéngt. Dafir ist es notwendig vor
und nach der Stimulation eine genaue Messung der Tinnitusfrequenz, der Tinnituslautstarke sowie die Belastung
durch den Tinnitus zu erheben. Unser Ziel ist es, langfristig eine mdglichst effektive Behandlung zu entwickeln.
2. Wie lauft die Studie ab?

Am Bezirksklinikum findet die Studie an einem Tag statt und dauert jeweils ca. 2 Stunden.

3. Risiken im Zusammenhang mit der Studie

Es sind bislang keine Risiken im Zusammenhang mit akustischen Stimulationen bekannt.

Die akustische Stimulation wird mit geringer Lautstérke, deutlich unterhalb der Schmerzgrenze, dargeboten. Soll-
ten sie die Stimulation als zu laut empfinden, kénnen sie jederzeit das Experiment abbrechen. Zu ihrer Sicherheit
ist eine Lautheitsbeschrankung in die Technik eingebaut (< 80 dB).

Als Folge der akustischen Stimulation kann sich die Frequenzcharakteristik ihres Tinnitus verandern. Dies wird

haufig jedoch als angenehm empfunden.
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4. Vorteile im Zusammenhang mit der Studie

Sowohl theoretische Betrachtungen als auch bisherige Studien haben zeigen kénnen, dass die akustische Stimula-
tion die Wahrnehmung des Tinnitus reduzieren kann.

Systematische Untersuchungen wurden bisher aber noch nicht unternommen.

Mit Ihrer Teilnahme unterstiitzen Sie die klinische Forschung auf diesem Gebiet und kénnen u.U. personlich pro-
fitieren.

5. Datenschutz und Vertraulichkeit

Alle wahrend der Studie erhobenen Daten werden pseudonymisiert in der Klinik flr Psychiatrie und Psychothera-
pie der Universitdt Regensburg aufbewahrt. Das bedeutet, dass Ihre Daten im Biro des Studienleiters im Bezirks-
klinikum verschlisselt werden und personliche Daten im Labor nicht zugénglich sind. Es werden ausschlief3lich
die pseudonymisierten Daten fiir die wissenschaftliche Auswertung verwendet. Im Umgang mit allen Studiendaten

werden die gesetzlichen Datenschutzbestimmungen eingehalten.

6. Das Recht Fragen zu stellen und das Recht die Teilnahme abzubrechen

Sie haben das Recht, jederzeit Fragen zu den méglichen und/oder bekannten Risiken dieser Studie zu stellen. Ihre
Teilnahme an der Studie ist freiwillig und Sie kdnnen jederzeit Ihre Teilnahme ohne Angabe von Griinden
widerrufen, ohne dass Ihnen irgendwelche Nachteile entstehen.

Wenn Sie Fragen zu dieser Studie haben, wenden Sie sich bitte jederzeit an:

PD Dr. Berthold Langguth (Leitender Arzt) Tel. 0941-941-2099 oder
Dr. Martin Schecklmann (Diplom-Psychologe) Tel. 0941-941-2054 oder
Dr. Winfried Schlee (Diplom-Psychologe) Tel. 0941-941-2096 oder

Wir geben lhnen gerne weitere Auskdinfte.

Regensburg, den .......cccccovovevienenee e Regensburg, den ........ccocovoevvienenceeeeen

Name des aufklarenden Arztes Name des Studienteilnehmers

Unterschrift des aufklarenden Arztes Unterschrift des Studienteilnehmers
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6.8 Einverstandniserklarung

Patienten-/Probandeneinwilligung

Hiermit willige ich

Name, Vorname: Geburtsdatum: .

Adresse:

Telefonnummer/Email:

in die Teilnahme an der Grundlagen-Studie
suntersuchungen zum Einfluss amplituden-modulierter akustischer Stimulation auf die subjek-
tive Wahrnehmung des Tinnitus*“

ein, welche wissenschaftliche Untersuchungen zu meinem Tinnitus einschlie3t. Bei der akustischen
Stimulation werden mir tber Kopfhorer verschiedene Gerausche dargeboten und untersucht inwieweit
diese Gerdusche geeignet sind den Tinnitus zu unterdriicken.

Ich willige auch ein, drei spezifische Fragebtgen zu meinem Tinnitus und meinem allgemeinen
Gesundheitszustand zu mehreren Zeitpunkten auszufillen.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass im Rahmen dieser Studie mich betreffende personenbezo-
gene Daten/Angaben durch die Studienleiter erhoben, verschlisselt (pseudonymisiert) auf elektroni-
schen Datentragern aufgezeichnet und verarbeitet werden durfen. Ich bin auch damit einverstanden,
dass die Studienergebnisse in nicht rick-entschlisselbarer (anonymer) Form, die keinen Rickschluss
auf meine Person zulasst, verdffentlicht werden.

Mir ist bekannt, dass ich meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von Grinden und ohne nachteilige
Folgen fur mich zurlickziehen und einer Weiterverarbeitung meiner Daten jederzeit widersprechen und
ihre Léschung bzw. Vernichtung verlangen kann.

Ort, Datum Unterschrift des Studienteilnehmers

Das Aufklarungsgespréach hat gefihrt:

Erklarung des aufklarenden Arztes:
Hiermit erklare ich, den/die o.g. Teilnehmer/inam . . Uber Wesen, Bedeutung, Tragweite
und Risiken der o0.g. Studie mindlich und schriftlich aufgeklart und ihm/ihr eine Ausfertigung der Infor-

mation sowie dieser Einwilligungserklarung Uibergeben zu haben.

Ort, Datum Name und Unterschrift des/der aufklarenden Arztes/Arztin
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6.9 ,,Multiple Quality of Tinnitus Questionnaire* MQTQ

(Fur Probanden mit verschiedenen Tinnitusmodalitaten)

1) Sie haben mir bereits erzahlt, dass sie Ihren Tinnitus wahrnehmen als Kombination aus:
o Rauschen

Ton oder Pfeifen
Klingeln

Knacken

Grillen

In eigenen Worten:

O O O O O

2) Welches Ohrgerdusch ist als erstes aufgetreten?

Rauschen

Ton oder Pfeifen
Klingeln

Knacken

Grillen

In eigenen Worten:

O O O O O O

3) Welches Ohrgerdausch empfinden Sie als lauter?

Rauschen

Ton oder Pfeifen
Klingeln

Knacken

Grillen

In eigenen Worten:

0O O O O O O

4) Welches Ohrgerausch empfinden Sie als stérender?

Rauschen

Ton oder Pfeifen
Klingeln

Knacken

Grillen

In eigenen Worten:

0O O O O O O
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5) Sind Ihre Ohrgerdusche immer vorhanden?

Ja, beide

Ja, das Rauschen

Ja, der Ton oder das Pfeifen

Ja, das Klingeln

Ja, das Knacken

Ja, das Grillen

Ja, das (Ohrgerdusch in eigenen Worten)
Nein

0O O O O O O O O

6) Sind die Ohrgerdusche immer gleich laut?

Ja, beide

Ja, das Rauschen

Ja, der Ton oder das Pfeifen

Ja, das Klingeln

Ja, das Knacken

Ja, das Grillen

Ja, das (Ohrgerausch in eigenen Worten)
Ja, beide

Nein, sie verandern sich nicht

0O O O O O O O O O

7) Wenn sie sich verandern, verandern sich beide Ohrgerdusche gleichférmig, werden sie also
gleichzeitig lauter oder leiser?
o Ja
o Nein
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(Fur alle Probanden)

8) Konnen Sie die Lautstarke lhrer Ohrgeréusche uber bestimmte Techniken beeinflussen?
o Nein

o Ja

Bitte bewerten Sie fur sich folgende Aussagen:

9) Wenn ich Schmerzen habe, verandert sich mein Tinnitus.

trifft trifft voll
uberhaupt # —® und ganz
nicht zu zu zZu

1 2 B %8 6 7
OooOooooOooOoao

10) Wenn ich aufgeregt bin verandert sich mein Tinnitus.

trifft trifft voll
tUberhaupt < » und ganz
nicht zu zu zu

1 2 3 %5 6 7
OOoOoooOooOao

11) Wenn ich meinen Kiefer bewege, verandert sich mein Tinnitus.

trifft trifft voll
uberhaupt «¢ — und ganz
nicht zu zu zZu

1 2 3 4 5 6 7
N

12) Bewegungen oder Beriihrungen in meinem Gesicht verandern meinen Tinnitus.

trifft trifft voll
uberhaupt «¢ # und ganz
nicht zu zu zZu

1 2 3% & 8 T
0 I I I

13) Wenn ich meinen Nacken oder Kopf bewege, veréndert sich mein Tinnitus.

trifft trifft voll
tiberhaupt » und ganz
nicht zu zu zZu

1 2 3 4 5 6 7
Oooooooano
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14) Mit welcher(/n) Technik(en) konnen Sie Ihre Ohrgeréusche beeinflussen?

Wollen Sie diesen Fragen noch etwas hinzufuigen?
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6.10 Stimulationsfragebogen

1) Bitte geben Sie alle 30 Sekunden die Lautstarke [hres Tinnitus in Prozent

an.
100% stellen die Ausgangslautstirke dar, 50% entsprechen der Halfte

des Ausgangswerts. Machen Sie [hre Angaben auf 10%-5Schritte genau.
Der Versuchsleiter notiert lhre Aussagen.

Hein Tinnitus hdrbar Ausesaneslautstarke
¥ ¥
024 10 20 30 40 a0 &l 70 a0 o0  100% 110

2) Wie schitzen Sie die jetzige Belastung durch [hren Tinnitus im Vergleich
zur Ausgangsbelastung ein?

Sehr viel belastender Wie 'l.?Cl*l‘hE-'l' Sehr viel weniger belastend
¥ ¥
o o o o o o o o o
@ ©

3) Gab es Veranderungen in der Tonhéhe oder Art des Tinnitus?

d Nein

4) Bitte bewerten 5ie den Stimulus an sich.

unangenehm

1 angenehm
.

beruhigend

Syl aufregend
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