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APRESENTACAO

Atecnologia esta ganhando cada dia mais espaco na vida das pessoas e em tudo
que as cerca. Compreende-se por tecnologia todo o conhecimento técnico e cientifico
e sua aplicacao utilizando ferramentas, processos e materiais que foram criados e
podem ser utilizados a partir deste conhecimento. Quando, para o desenvolvimento
da tecnologia estédo envolvidos sistemas biol6gicos, seres vivos ou seus metabdlitos,
passa-se a trabalhar em uma area fundamental da ciéncia, a Biotecnologia.

Toda produgéo de conhecimento em Biotecnologia envolve areas como Biologia,
Quimica, Engenharia, Bioquimica, Biologia Molecular, Engenharia Bioquimica,
Quimica Industrial, entre outras, impactando diretamente no desenvolvimento das
Ciéncias Biologicas e da Saude. A aplicagéo dos resultados obtidos nos estudos em
Biotecnologia esta permitindo um aumento gradativo nos avancgos relacionados a
qualidade de vida da populacéo, preservacéo da saude e bem estar.

Neste ebook & possivel identificar varios destes aspectos, onde a produgao
cientifica realizada por pesquisadores das grandes academias possuem a proposta
de aplicagdes que podem contribuir para um melhor aproveitamento dos recursos
que a natureza nos oferece, bem como encontrar novas solugcdées para problemas
relacionados a manutencéo da vida em equilibrio.

No volume 2 sao apresentados artigos relacionados a Bioquimica, Tecnologia em
Saude e as Engenharias. Inicialmente é discutida a producéo e acao de biocompostos
tais como acido hialurénico, enzimas fungicas, asparaginase, lipase, biossurfactantes,
xilanase e eritritol. Em seguida sdo apresentados aspectos relacionados a anélise
do mobiliario hospitalar, uso de oxigenoterpia hospitalar, engenharia clinica, e
novos equipamentos utilizados para diagnéstico. Também sdo apresentados artigos
que trabalham com a tecnologia da informacdo no desenvolvimento de sistemas e
equipamentos para o tratamento dos pacientes.

No volume 3 estao apresentados estudos relacionados a Biologia Molecular
envolvendo a leptospirose e diabetes melitus. Também foram investigados alguns
impactos da tecnologia no estudo da microcefalia, agregacéo plaquetéaria, bem como
melhorias no atendimento nas clinicas e farmacias da atencao basica em saude.

Em seguida discute-se a respeito da utilizagcdo de extratos vegetais e fungicos
na farmacologia e preservagcdo do meio ambiente. Finalmente sdo questionados
conceitos envolvendo Educacdo em Saude, onde sao propostos novos materiais
didaticos para o ensino de Bioquimica, Biologia, polinizagao de plantas, prevencédo em
saude e educacgao continuada.

Christiane Trevisan Slivinski
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RESUMO: A presenca de respostas evocadas
cerebrais pode ser testada usando detectores
de respostas objetivas. Um problema desses
detectores estd relacionado ao tempo
necessario para afirmar se ha presenca ou néo
do sinal de interesse. Para melhorar o tempo de
deteccdo sao usados detectores de respostas
objetivos multivariados. Neste artigo foi usada
uma técnica conhecida como magnitude
quadratica da coeréncia multipla na deteccao
de respostas auditivas em regime permanente
evocadas por tons modulados em amplitude.
Foi realizada uma analise off-line de dados
registrados em eletrodos dispostos no escalpo
de acordo com o sistema internacional -. Para
encontrar as combinagbes que maximizam
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o desempenho da magnitude quadratica da
coeréncia multipla, o teste foi aplicado a todas
as combinacgdes possiveis com os eletrodos.
Foi levada em consideracéo a taxa de deteccéo
e o tempo médio de deteccdo para quantificar
o desempenho de cada combinagdo. As
combinacoes A — {T5,Fp1,T4, F4, C4, 02,Fz,
Cz}{tempo médio de deteccdo 63,59 s; taxa
de deteccédo = 91,18%], B — {C3,F4 ,Cz,Pz}
[tempo médio de deteccao =38,70 s ; taxa
de deteccdo =74,26% ] e C — {C3, T4, C4,Fz
,Cz} [tempo médio de deteccdo = 38,70 s; taxa
de deteccdo =74,26 ] foram consideradas as
melhores combinagdes. A combinag¢do A possui
a maior taxa de deteccdo, a combinacdo B
possui 0 menor tempo médio de deteccao e a
combinacdo C possui o melhor desempenho
intermediario entre as combinacdes A e B.
PALAVRAS-CHAVE:
Resposta Auditiva em Regime Permanente,
Objetivos de
Magnitude Quadratica da

Eletroencefalograma,
Detectores Respostas
Multivariados,
Coeréncia Multipla.

ABSTRACT: The presence of cerebral evoked
responses can be tested using objective
responses detectors. A problem with these
detectors is related to the time required to say
whether there is presence or absence of the
signal of interest. To improve the detection time
multivariate objective response detectors was
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used. This paper presents the analysis of a technique known as multiple magnitude-
square coherence in the detection of auditory steady-state response evoked by
amplitudemodulated tones. An off-line analysis was performed with data recorded
in electrodes arranged in the scalp according to the - international system. To find
the combinations that maximize the performance of the multiple magnitude-square
coherence, the test was applied to all possible combinations with the electrodes. It
was taken into account the detection rate and the average detection time to rank the
performance of each combination. The combinations A — {T5,Fp1,T4, F4, C4, 02,Fz,
Cz }[ average detection time 63,59 s; detection rate = 91,18% ], B — {C3,F4 ,Cz,Pz}
[average detection time = 38,70 s; detection rate = 74,26% ] and C — {C3, T4, C4,Fz
,Cz} [average detection time = 45,33 s ; detection rate = 86,76% ] were considered
the best combinations. The combination A has the highest detection rate, combination
B has the lowest average detection time and the combination C has an intermediate
performance between combinations A and B.

KEYWORDS: Electroencephalogram, Auditory Steady-State Response, Multivariate
Objective Response Detection, Multiple Magnitude-Squared Coherence.

11 INTRODUCAO

O Eletroencefalograma (EEG) é o registro das atividades elétricas do cérebro,
consequéncia do fluxo de correntes ibnicas desencadeadas por potenciais de acdo que
ocorrem em funcao de estimulos sensoriais, execu¢ao de tarefas, pensamentos, entre
outros estimulos. O EEG € captado utilizando eletrodos colocados sobre o escalpo.

A andlise de respostas cerebrais imersas nos sinais do EEG tem instigado o
estudo de uma manifestacéo cerebral: o Potencial Evocado (EP, do inglés — Evoked
Potential). Segundo Miranda de S& e Felix (2003), o EP & uma resposta elétrica
do cérebro quando realizado um estimulo externo. Este estimulo pode ser visual,
audiolégico ou somatossensorial.

Considerando os estimulos auditivos, a modulacao em amplitude (AM, do inglés
- Amplitude Modulation) é um exemplo de estimulo acustico que evoca uma Resposta
Auditiva em Regime Permanente (ASSR, do inglés - Auditory Steady-State Response)
(Kuwada et al., 1986). Uma ASSR ocorre quando um estimulo auditivo é apresentado
a uma taxa suficientemente elevada, de modo que a resposta a qualquer estimulo
sobreponha a resposta anterior. De acordo com Dolphin e Mountain (1992), a ASSR
evocada por tom AM é caracterizada por um aumento de energia na frequéncia
moduladora (e seus harménicos) no espectro de poténcia do EEG. Devido a baixa
relacdo sinal ruido (SNR, do inglés - Signal Noise Ratio) resultante, surge o problema
de deteccéo de presenca ou auséncia do EP.

Adeteccao objetiva de respostas (ORD, do inglés - Objective Response Detection)
engloba um conjunto de fungées matematicas no dominio do tempo e da frequéncia.
As ORDs no dominio da frequéncia oferecem mais beneficios em relagéo as técnicas
no dominio do tempo por tratarem o problema de deteccédo como um teste de hip6tese
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estatistico. Estas técnicas executam um teste de hip6tese automatico, comparando
o valor do detector a um limiar estatistico que independe do tipo de sinal periddico,
dependendo apenas do niumero de janelas do sinal usado e do nivel de significancia
estipulado a priori (Felix, 2006).

Para as técnicas ORD, a probabilidade de deteccéo € diretamente proporcional ao
numero de janelas, demandando um tempo maior do exame. Para melhorar a deteccéo
de respostas evocadas, para um numero fixo de janelas sdo utilizadas técnicas de
deteccdo objetiva de respostas multivariadas (MORD, do inglés - Multivariate Objective
Response Detection) (Felix et al., 2007). Elas sdo baseadas no uso de mais sinais de
EEG coletados durante a estimulacéo.

Outra forma de reduzir o tempo do exame do EEG para a detec¢cao de ASSRs
€ a aplicagcao online dos MORDs. Isso é possivel com o desenvolvimento de técnicas
de aplicacéo dos detectores a cada trecho de sinal coletado, como feito em (Carvalho,
2015).

Neste artigo sera analisado o desempenho da Magnitude Quadratica da
Coeréncia Multipla (MMSC, do inglés - Multiple Magnitude-Squared Coherence) (Felix
et al., 2007) na deteccao de ASSRs evocadas por tons AM, utilizando uma técnica
para deteccao online de respostas.

2 | MATERIAIS E METODOS

Estimulos Auditivos — Os estimulos foram gerados digitalmente por meio do
software MATLAB®, com uma frequéncia de 44100 Hz . Todos os estimulos foram
tons AM com profundidade de modulagéo de 100%, pois evoca uma ASSR de maior
amplitude (Dimitrijevic et al., 2001), e amplitude ajustada para intensidade de 50 dB
SPL (Sound Pressure Level) que esta acima do limiar auditivo de uma pessoa normal.

Em cada sessao de estimulacéo foi aplicado um sinal AM em apenas uma das
orelhas, com portadoras variando em 0,5, 1, 2 e 4 kHz , com moduladoras de 35,39,
42 e 46 Hz para a orelha esquerda e 37, 40,5, 44 e 47,5 Hz para a orelha direita.

As moduladoras foram corrigidas a priori para um namero inteiro de ciclos dentro
de uma janela, o que evita o espalhamento espectral na deteccao objetiva de ASSRs
(Felix et al., 2009).

Os valores de moduladoras corrigidas para uma janela de analise espectral de
1024 pontos e frequéncia de amostragem = 601,5 foram: 35,2441 Hz , 38,7686 Hz,
42,2930 Hz e 45,8174 Hz para os estimulos da orelha esquerda e 37,0063 Hz ,40,5308
Hz, 44,0552 Hz e 47,5796 Hz para os estimulos da orelha direita.

Os estimulos foram aplicados por meio de um cabo blindado acoplado a um fone
de insercéo E-A-RTone 5A (Aearo Technologies). Para obter os valores de amplitude do
sinal elétrico de acordo com o nivel de intensidade desejada, foi realizada a calibragcéo
do sistema pela empresa Acustica Maducha, utilizando um ouvido artificial acoplado a
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um medidor de niveis sonoros, de acordo com a resolu¢do CFFa numero 365 (2009)
do Conselho Federal de Fonoaudiologia.

Aquisicao de Sinais — Os experimentos foram realizados em uma cabine
acusticamente isolada, localizada no Nucleo Interdisciplinar de Analise de Sinais
(NIAS) da Universidade Federal de Vigosa (UFV). Participaram 17 voluntarios adultos
com audicdo normal na faixa etaria de 17 a 33 anos (média de 24,59 anos e desvio
padréo de 4,68 anos), sendo 7 do género feminino e 10 do género masculino, de
acordo com protocolo aprovado pelo comité de ética local (n° 051/2010/UFV). Os
voluntarios foram orientados a sentar recostados confortavelmente, manter os olhos
fechados e nao dormir.

Foram utilizados 23 eletrodos dispostos no escalpo de acordo com o sistema
internacional 10 - 20 com referéncia ao eletrodo Cz no vértex e terra no eletrodo Fpz
na testa. Os sinais foram referenciados matematicamente ao eletrodo Oz, pois esta
referéncia possui as melhores SNRs para as ASSRs (Van Der Reijden et al., 2004).

Os sinais foram coletados por meio do amplificador de sinais bioldgicos BrainNET
BNT-36. A taxa de amostragem foi definida como 601,5 Hz , com configuracdes de
filtro: notch em 60 Hz , passa-baixas de 100 Hz e passa-altas de 0,1 Hz .

Foram realizadas 8 sessdes de aproximadamente 10 minutos em cada voluntario.
Cada orelha foi estimulada separadamente nas frequéncias 0,5, 1, 2, e 4 kHz com
intensidade de 50 dB SPL. Cada 1024 pontos amostrados representam uma janela
(aproximadamente 1,7 segundos), com isso em cada sessdo foram coletados 352
janelas. Os resultados foram salvos em arquivos de dados para analise off-line. O
processo de estimulo e coleta de sinais foi feito por um mesmo programa em software
MATLAB®.

Magnitude Quadratica da Coeréncia Multipla (MMSC) - AMMSC é obtida ao se
estender a técnica Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC, do inglés - Magnitude-
Squared Coherence) para diversos canais. Para um estimulo deterministico e periddico
em cada janela x [n], sincronizado com N eletrodos y, [n] (j = 1,2,...,N), para um sistema
linear multivariado, a MMSC € dada por (Felix et al., 2007):

a1
() = ARGLAL) (1)
N M
Sendo:

Vi) = | X ) Xl -+ X YM(f)] @

_S‘.\‘l}-l {f) 3'}'1}'2(-?!‘) Svl.vN(f)
3 (f) = 3\‘2}'1(1‘-) ‘g‘ﬂﬂ(f) gylyl\'(f)
S})(f) : E , (3)

_gv'le(f.) g,\W)'Z(f) g}‘NyN (f)
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Onde H é o operador hermitiano da matriz, que representa o conjugado transposto
da matriz; M o numero de janelas; Y; (f) (j = 1,2,..., N) a Transformada Discreta de
Fourier da 1-ésima janela do sinal do canal j, e S, a estimativa da densidade espectral
de poténcia cruzada dos sinais nos eletrodos p e g, (p,q = 1,2,..., N), dada por:

M

A

Sypyalf) = Z ljf:(f) Yq:’(f) @

i=1
O limiar de deteccéo € dado por (Felix et al., 2007):
kz .= Fcrit,a,ZN,Z(M—N)
cri M — N
T + Fcrit,a,ZN,Z(M—N) (5)

Onde N é o numero de sinais, M & o numero de janelas, F;i o on2m-n) € O valor
critico para a distribuicdo F com 2N e 2(M - N) graus de liberdade para um dado nivel
de significancia a. A resposta é considerada presente se @i,(fm) > k2., onde fmé a
frequéncia moduladora do estimulo.

Deteccao Online de Resposta — O detector da Equacéo 1 foi utilizado neste
artigo visando uma aplicacdo em tempo quasi-real da MMSC, em que é necessario
afirmar a presenca ou ndo das ASSRs no menor tempo possivel, por isso o teste de
deteccéo é aplicado nos sinais do EEG a cada janela (1024 pontos) coletada, até que
se tenha uma resposta significativa. Foi definido um nivel de significancia de 5% para
o teste de hipétese nula. O teste foi aplicado em todo o sinal a cada janela adicionada,
até encontrar uma reposta significativa ou atingir as 352 janelas. A detecgcao ocorrera
na primeira resposta significativa e o tempo de deteccéo corresponde ao tempo
necessario para coletar a janela que isso ocorreu.

Selecao de Canais — O desempenho da MMSC é afetado pela SNR de cada
sinal e pela correlagéo do ruido entre os sinais (Felix et al., 2007). Para obter o melhor
conjunto de eletrodos que minimize esses dois efeitos, foram testadas todas as
combinagbes possiveis com os 19 sinais do EEG, (C1g; i=1,2,3,...,19). Deste modo, o
total de combinacdes é dado pelo somatorio: Zi21 Cio: = 524287 combinagdes.

Cada um dos 17 voluntéarios participou de 8 sessbes de estimulos ( 4 tons para
cada orelha), totalizando 136 respostas para serem detectadas por cada uma das
524287 combinacdes.

A escolha da melhor combinagcdo leva em consideracdo duas medidas de
desempenho:

Taxa de Deteccdo: E a razdo entre o nimero de estimulos detectados pelo
numero total de estimulos a serem detectados.

Tempo Médio de Detecgéo: A média entre os tempos de deteccdo entre todos os
estimulos detectados.

Duas metodologias foram adotadas para encontrar as melhores combinacdes:

Pela Taxa de Deteccdo Maxima: Duas combinagcbes serdo consideradas
as melhores, aquela que apresentar a maior taxa de deteccdo geral e aquela que

Impactos das Tecnologias nas Ciéncias Biologicas e da Saude 2 Capitulo 24




apresentar o menor tempo médio de deteccdo entre aquelas que apresentarem taxas
de deteccao acima de 86,5%.

Pelo Tempo Médio de Detec¢do Minimo: Duas combinacdes serdo consideradas
as melhores, aquela que apresentar o menor tempo médio de deteccao geral e aquela
que apresentar a maior taxa de deteccéo entre as combina¢cées com os tempos médios
de deteccéo menores que segundos.

31 RESULTADOS

A Figura 1 mostra o histograma do numero de combinacdes em fungéo da taxa
de deteccdo. Acombinacgao {T5, Fp1, T4, F4, C4, 02, Fz, Cz} apresentou a melhor taxa
de deteccao (91,18%) com um tempo médio de deteccao de 63,59 segundos. Dentre
as combinacdes com as maiores taxas de deteccdes presentes na parte ampliada do
histograma da Figura 1, a combinacao {C3,T4,C4,Fz,Cz} apresentou o melhor tempo
médio de deteccéo (45,33 segundos) com uma taxa de deteccéo de 86,76%
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Figura 1. Histograma do numero de combinagbes em funcéo da taxa de deteccao.

A Figura 2 mostra o histograma do numero de combinagdes em fungdo do
tempo médio de deteccédo. A combinacéao {C3,F4,Cz,Pz} apresentou o melhor tempo
médio de deteccao (38,70 segundos) com uma taxa de deteccao de 74,26% . Dentre
as combinagbes com os melhores tempos médios de deteccdo presentes na parte
ampliada do histograma da Figura 2, a combinacao {C3, T4, C4, Fz, Cz} apresentou
a melhor taxa de deteccéo (86,76% ) com um tempo médio de deteccao de 45,33
segundos. E importante notar que essa configuracdo é a mesma obtida anteriormente
pelo critério da taxa de deteccdo méxima.
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Figura 2. Histograma do numero de combinagdes em funcéo do tempo médio de detecgéo.

A Tabela 1 resume as medidas de desempenho encontradas para as melhores
combinagodes.

Combinacao Taxa de Deteccéo (%) | Tempo Médio de Detecgéo (s)
A—{T5, Fp1, T4, F4, C4, O2, 91,18 63,50
Fz, Cz}
B-{C3, F4, Cz, Pz} 74,26 38,70
C—-{C3,T4,C4, Fz, Cz} 86,76 45,33

Tabela 1. Medidas de desempenho para as melhores combinacgdes.

4 |1 DISCUSSAO E CONCLUSAO

As combinacbes A — {T5, Fp1, T4, F4, C4, 02, Fz, Cz }, B — {C3, F4, Cz,Pz} e
C —{C83, T4, C4, Fz, Cz }, mostradas na Tabela 1, foram consideradas as melhores
combinag¢des para aplicacdo da MMSC. A combinagcdo A possui a maior taxa de
deteccao, a combinacao B possui o0 menor tempo médio de deteccdo e a combinacao
C foi obtida tanto pela analise da combina¢ao mais rapida entre as combinag¢des com
as maiores taxas de deteccdo quanto pela analise da combinacdo com a maior taxa
de deteccdo entre as combina¢des mais rapidas. A combinacdo C possui a melhor
relacdo custo beneficio entre acuracia e velocidade.

A combinacao B tem ainda a vantagem de possuir menor numero de eletrodos.
A relagcdo entre o0 numero de eletrodos é diretamente proporcional ao esforco
computacional o que é importante para uma aplicacdo em tempo real.

O tempo médio de deteccao das trés melhores combinacgdes ficou entre 38,70 e
63,59 segundos, o que levaria entre 5,16 minutos e 8,48 minutos para detectar os 8
estimulos. Este resultado € comparavel com o obtido por Carvalho (2015) em que foi
utilizada varreduras de 16 janelas no calculo da MMSC, aplicando estimulos binaurais
a cada sessao. A melhor combinacgao obtida por Carvalho (2015) obteve uma taxa de
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deteccéo de 96,35% para os estimulos em 50 dB SPL e detectou os 8 estimulos em
8,43 minutos.

O método apresentado neste artigo possui vantagem em relacdo ao método
apresentado por Carvalho (2015) em termos de tempo de deteccéo. Para a combinacao
B o tempo foi 3,27 minutos menor e para a C foi 2,39 minutos menor. A desvantagem
fica por conta das taxas de deteccdo que ficaram em 91,18%, 74,26% e 86,76%
respectivamente para as combinagdes A, B e C, mas que ainda séo proximas da obtida
por Carvalho (2015).
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