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单侧感音神经性听力损伤患者的失匹配负波小波时频分析
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摘要:目前,对失匹配负波(MMN)的研究主要集中在时域上观察负波的波形与潜伏期。本研究的目的在于利用小波时频

变换对神经认知功能的结构及强度进行分析,以此作为鉴别听力损伤后中枢反应的标志。利用128导联电极记录左侧感

音神经性听力损伤人群和听力正常人群的 MMN,经过小波时频分析,发现 MMN波段能量主要集中在低频段(0~4
Hz),分别统计计算两组人的 MMN在低频段的小波功率谱,结果表明,正常人与听力受损患者的小波功率谱值存在显著

性差异,可见,这种与功能性神经元网络激活相关的时频小波变换能作为特定神经认知功能的判断工具。
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事件相关电位(Event-relatedpotentials,ERP)是应用在认知神经科学上,用于评估认知过程中时间和空间

动态变化的工具[1]。ERP是由一系列正负波形组成,这些波形代表着感觉或认知过程中不同阶段的反应。例

如,失匹配负波(Mismatchnegativity,MMN),指的是在听觉记忆痕迹学说的基础上,通过一个不同于原先的非

注意声信号(标准声)的声信号(差异信号)所诱出,主要发生在听觉输入后的100~300ms之间[2]。MMN与听

觉皮质的初级听皮质和相关区域对刺激变化的反应与处理有关,在高级中枢神经活动机制方面具有特殊优势,
可以客观反映听觉皮质的功能状态。目前,在耳科及听力学领域,MMN已经在评估助听器、人工耳蜗植入、听觉

训练效果方面显示出了良好的应用前景[3-5]。
小波变换的多分辨率分析特性,能有效地分析事件相关电位这样的非平稳随机信号[6-7]。Burger等人指出

小波变换能对皮层反应进行量化分析与数据简化,能作为反映听觉处理过程的客观诊断工具,用于辅助对不同

听力人群及听觉相关疾病的心理声学及听力评估[8]。Debener等人[9]发现小波变换在认知处理过程中有应用价

值,其中包括听觉 MMN的检测。BishopandHardiman[10]报道,在单试验分析中,时频分析检出82%受试者的

MMN反应,而只有70%个体的 MMN在时域分析检出。
随着感音神经性听力损失的发生,患者的听觉输入较正常人群减少,因此可能导致中枢功能的处理强度及

重塑改变。例如,早期研究发现,先天性或早期重度听力损伤患者出现不同感觉通路或脑区的代偿或可塑性变

化[11]。然而对于晚期感音神经性听力损伤患者来说,听觉剥夺可能会导致听觉皮层内的重组,但是由于听皮质

结构改变的程度不同,结果仍存在争议。因此,本文对单侧听力损伤患者进行 MMN测试,并用小波变换对信号

行时频分析,旨在研究比较单侧听力受损患者和正常人中枢皮层对空间角度声信号的分辨能力。

1小波分析方法

1.1连续小波变换

设ψ(t)∈L2(R)(L2(R)为平方可积的实数空间,即能量有限的信号空间),若其傅立叶变换ψ(ω)满足条件:

∫
R

|ψ̂(ω)|2
|ω|

dω< ∞, (1)

则称ψ(t)为母小波,对母小波函数ψ(t)进行平移和伸缩,就可以得到多个与母小波函数形状相似,位置和宽度都

不同的一簇函数,称之为小波基函数,定义如下:
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,a>0,τ∈R, (2)

其中,a>0称为尺度因子,τ称为平移因子,给定能量有限信号f(t)∈L2(R),则信号f(t)的连续小波变换CWT
(Continuouswavelettransform)定义为:

WTf(a,τ)=<f(t),ψa,τ(t)>=1
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a dt。 (3)

小波变换也可以看成是一种广义的加窗傅里叶变换,对于小波基函数ψa,τ(t),a的值的变化,影响着时频分

析的特性。当a增大时,时域分析范围增大,时域分辨率降低,频域观察范围缩小,频域分析精度提高;同理,当a
缩小时,时域分析精度增强,频域分析精度降低。因此,小波变换的时频特性很适合分析事件相关电位这种非平

稳随机信号,结合时域频域的变化来观察分析信号。

1.2小波功率谱

经过小波变换后可以得到各尺度下的小波系数,用这些系数来表示对应频段下信号的小波功率Pf(a),可
以通过下式计算:

Pf(a)=1N∑
N

1|WTf(a,τ)|2, (4)

其中,WTf(a,τ)为尺度a下的小波系数,N 为离散信号的点数。

2材料与实验方法

2.1受试者与测试方法

20位听力正常人群与20位左侧听力下降受试者,年龄介于18~60岁之间,主要通过社区广告或当地诊室

募集病人。左侧听力损伤受试者的患耳听阈介于轻度至中重度感音神经性聋之间,相当于损伤耳的听阈在500,

1000,2000和4000Hz频率低于70dB。
采用美国EGI公司128导脑分析仪。检查前与受试者充分沟通,交待检查的目的和注意事项,测试在声电

声屏蔽室内进行,为了最大化减少对刺激声的注意状态影响,要求受试者保持清醒,睁眼观看无声电影,避免注

意刺激音,减少眨眼及躯体活动。按EGI公司的网状电极帽使用手册戴好128导电极帽,检查测电极与皮肤间

阻抗小于40kΩ,开始测试。
使用钢琴声(基频为C4,谐频)作为刺激,利用头相关传递函数,合成水平位上0,右侧45°,右侧90°,左侧45°

和左90°声音。声刺激持续时间为1s(250ms上升时间和250ms下降时间),刺激间隔为650ms,标准刺激来

自正中0°,以50%的概率出现;差异刺激分别为右侧45°,右侧90°,左侧45°和左90°来源声音,分别以12.5%的

概率出现。伪随机作业,第一个差异刺激前有40个标准刺激,每个差异刺激前至少有1个标准刺激,相邻差异

刺激不相同。每439次刺激组成一个循环,每次测试包含3次循环。所有刺激音经Eprime2.0软件(Psychol-
ogysoftwaretools,Inc,USA)控制通过声卡及耳机(拜亚动力DT880)给声,声强约为阈上30dB。用NetSta-
tion(EGI,USA)同步收集和记录EEG数据。

检查结束后,对记录的EEG数据用NetStation分析系统离线分析,按滤波(0.1~30Hz)、脑电分段(Ep-
och,-200~+700ms)、去除伪迹(Artifactrejection)(眼动、睁眼)、去除坏电极(Badchannelsreplacement)、叠
加平均(Average)、选择鼻根参考电极(Reference)、基线校正(Baselinecorrection)及差异波计算8个步骤顺序

分析。

2.2数据处理

由于对声刺激的 MMN反应Fz点电极最明显,本文重点研究在Fz通道所收集的离线处理后的数据,时间

为刺激开始前200ms至刺激开始后700ms,相对于250Hz的采样频率,ERP信号总共的数据点为225,对每位

受试者及组平均数据进行小波变换,小波基选取‘db4’小波,为了在低频处取得较高的分辨率,令尺度a=
(1.02)L(L=1∶256),对应的每个尺度的实际中心频率Fa=FC×fs/a,其中FC 为小波中心频率。

针对 MMN负波出现的潜伏期为100~300ms,根据(4)式,选取所对应的 N′个数据来计算小波功率谱

P′f(a)=1N′∑
N2
N1

|WTf(a,τ)|2,其中 N1 为100ms对应的数据点,N2 为300ms对应的数据点,N′=N2-

N1=50。
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由 MMN信号的时频分析可知,潜伏期出现的 MMN负波,频率成分主要在低频0~4Hz,因此取实际频率

0Hz<Fa<4Hz尺度下的P′f(a)平均值作为特征值,计算公式为P=1M∑
f2
f1
P′f(a),这里f1 为起始尺度的实

际中心频率,f2 为结束尺度的实际中心频率,从f1 到f2,总共有尺度层数M。

2.3统计学分析

分别测量各个受试个体标准刺激及差异刺激波形的 MMN潜伏期、波幅,以算术均数±标准差(x±s)进行

描述;对于小波变换后的功率谱值统计学比较,计算各个体 MMN在0~4Hz频率范围内,100~300ms内平均

功率值P,利用重复测量方差分析方法对两组被试及不同角度的组内因素进行分析,采用统计软件SPSS18.0
进行数据处理,P<0.05为有统计学差异。

3结果

3.1失匹配负波的时域分析

在Fz通道中,正常听力组 MMN波幅(-1.897)显著地高于听力损伤组波幅(-1.179;F=7.573,p=
0.001)。角度因素也提示在不同听力人群中,对于差异刺激来源45°与90°,中枢皮层作出的反应强存在明显差

异(F=5.293;p=0.028)(如图1所示)。

 

 
图1 正常听力受试者与左侧听力损伤受试者的 MMN时域比较,实线箭头指示正常听力组 MMN出现的部位,

虛线箭头指示听力损伤组 MMN出现部位

3.2失匹配负波的时频分析

图2为采集到的一组ERP信号在时域、频域和时频域的图像。从图2a时域图中可见 MMN出现在刺激后

100~300ms之间,体现了大脑对差异信号做出的反应;图2b为ERP信号的频域图,能量主要集中在低频处;图
2c为时频图,灰度表示小波系数的大小。可以看出,该图结合了时域和频域信息,在 MMN出现的100~300ms
时间中,相对应的在低频段0.4~2Hz里有着比较集中的能量,因而就能从时间和频率上定位和分析 MMN。

对Fz通道所采集的数据经过小波变换,进行时频分析,图3为正常听力组和听力损失组的ERP信号的时频

图,分4个角度的差异声,灰度表示小波变换后值的大小,反映了大脑对刺激反应的强度,可以看出正常听力组

对刺激反应的强度,要明显强于听力损伤组。

3.3统计学分析结果

对于正常听力组和听力损伤组各20位个体提取小波功率进行统计学分析,如下表1,发现正常听力组的功

率值明显高于听力损伤组,结果具有统计学差异(F=5.57,p=0.027),组内因素分辨45°与90°声源之间也存在统

计学差异(F=7.40,p=0.012),可以发现在正常听力组中,相对分辨45°声源所诱发的大脑反应能量(20.471μV),
来自90°方位的差异声源能诱发出更高能量(8.44μV),且具有显著统计学差异(t=-2.95,p=0.008),而听力
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损伤组结果无统计学差异(t=1.42,p=0.169)。这种基于小波变换的时频分析有效地结合了时间和频谱的信

息,反应随着时间变化的大脑中枢信息处理的频谱强度变化。

a ERP信号时域分析

 

  b ERP信号频域分析             c ERP信号时频域分析

图2 ERP信号时域、频域、时频域分析

图3 经小波变换后的正常听力受试者与左侧听力损伤受试者的 MMN时频图比较,图中灰度代表大脑对刺激反应的强度

表1 正常听力组与听力损伤组Fz导脑电功率值分析 μV2

听力类型
角度

R45° R90° L45° L90°

正常听力 8.46±6.32 19.95±16.04 9.12±9.81 20.99±20.13

左侧听力损伤 5.23±4.44 7.82±6.96 7.86±9.76 7.73±8.62

4总结

从本文的实验结果来看,正常人与单侧感音神经性听力损伤患者的 MMN信号经过小波时频分析后,可以

清楚地观测到小波最大功率集中在刺激开始后100~300ms,并且在低频处有着明显的能量差异,这可能是由于
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听力损伤后对声刺激反应所募集的皮层神经元减少,减弱了同步化放电模式与处理速度,从而导致中枢处理声

信息的效能降低,引起听觉空间分辨能力的减弱。
综上所述,小波变换所提供的时频分析可以探讨大脑的认知处理过程,对 MMN信号的时频分析能有效地

评估听觉系统对差异刺激的反应,同时能够直观地观察听力损伤后引起空间分辨能力下降的中枢改变,这种与

功能性神经元网络激活相关的时频小波变换能作为特定神经认知功能的判断工具,用于评价听力损失人群进行

空间声源分辨的能力的客观指标。
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Abstract:Atpresent,theanalysisofmismatchnegativity(MMN)mostlyfocusesonitswaveformandlatency.Theaimofthis
studywastousewavelettransformtoanalyzeMMNandfurtherinvestigatestructuralchangeandfunctionalreactionofthecentral
afterhearingloss.TheMMNresponsesweremeasuredbetweensensorineuralhearinglossandcontrolnormalhearingpopulationby
usinga128-ChannelDenseArrayEEGSystem.Afterwavelettime-frequencytransformed,resultsshowedthatmostenergyof
MMNconcentrateinlowerfrequencyband(0~4Hz)andinthisfrequencyband,thewaveletpowerofnormalhearinggroupwas
significantlylargerthanthatofhearinglossgroup.ItindicatedMMNwavelettime-frequencyanalysiscanprovideevidenceforjud-
gingnormalhearingpersonsandhearinglosspersonsreferringtotheircapabilityofneuralcognitivefunction.
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