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Forschungsprofil

Die Klinik flir HNO-Heilkunde ist international flihrend in der Horforschung. Das Forschungsspektrum umfasst Ursachen,
Diagnostik und Therapie von Horstdrungen aller Art. Von besonderer Bedeutung ist das Gebiet der funktionellen Wie-
derherstellung des Horvermégens durch auditorische Implantate. Dazu zahlen die Cochlea-Implantate bei Ausfall des
Innenohrs, die zentral auditorischen Implantate im Bereich von Mittelhirn und Hirnstamm bei neuraler Taubheit und die
implantierbaren Horgeréte bei Mittel- und Innenohrschwerhérigkeit. Damit einher gehen Arbeiten zur Regeneration des
Innenohrs, der lokalen Pharmakotherapie von Hérstdrungen, die Entwicklung neuartiger Gehérkndchelchenprothesen
und die Signalverarbeitung im auditorischen System. Diese Arbeiten werden grundlegend fundiert durch physiologische
Untersuchungen zur Auswirkung von Hérstérungen auf die Entwicklung und Funktion des auditorischen Systems
einschlieBlich der Plastizitdtsvorgange. Mit den Laboratories of Experimental Otology (LEO), dem Verbundinstitut fiir
Audioneurotechnologie und Nanobiomaterialien (VIANNA) und dem Deutschen Hérzentrum Hannover (DHZ) bildet die
Klinik fiir HNO-Heilkunde die gesamte Innovationskette von der Grundlagenforschung tber die Translationsforschung
bis zur klinischen Forschung und Produktentwicklung in Kooperation mit der Industrie ab. In Zusammenarbeit mit den
international fihrenden Herstellern kdnnen so Ergebnisse der Grundlagenforschung in neuartige Methoden umgesetzt
und verwertet werden. Zu nennen sind hier neuartige Cochlea-Implantat-Elektroden zur Hérerhaltung bei partieller
Taubheit, das auditorische Mittelhirnimplantat sowie physiologisch basierte Sprachverarbeitungsalgorithmen. Produkte
kénnen anschlieBend unmittelbar in klinischen Studien auf ihre Wertigkeit fiir eine verbesserte klinische Versorgung
Gehorgeschadigter tberprift werden. Basis dafir ist das weltweit groBte Programm fiir implantierbare Horhilfen
(Cochlea-Implantat, implantierbare Hérgerate) mit mehreren Tausend bereits versorgter Patienten. Aus diesem Bereich
stammen eigene Entwicklungen wie moderne Sprachverarbeitungsalgorithmen, non-invasive und invasive Methoden der
Hordiagnostik, atraumatische Cochlea-Implantat-Elektroden und neuartige Innenohrimplantate. Die Klinik ist ebenfalls
an vorderster Front bei der Neuentwicklung moderner Operationsverfahren tétig. Die computer- und roboterassistierte
Chirurgie wird es zukiinftig erlauben, unter Verwendung aktiver Elektrodensysteme eine atraumatische Insertion von
Reizelektroden und mechanischen Aktuatoren in das Innenohr und in das zentrale Horsystem auszufiihren. Hierzu zahlen
auch neuartige optoakustische Horimplantate fiir die Stimulation der Hérsinneszellen im Innenohr durch Laserpulse.
In dem Bereich der Tumorforschung ist die Klinik fihrend auf dem Gebiet der In-vivo-Differenzierung von Geweben
und Zellen sowie dem lasergesteuerten gezielten Gewebeabtrag.

Im Bereich der Nasennebenhdhlenchirurgie werden degradable Stents zur permanenten Beliiftung des Nasen-
nebenhohlensystems entwickelt. Die Forschung ist ausgezeichnet durch zahlreiche Forschungsverbiinde. Die inter-
nationale Spitzenstellung wird widergespiegelt durch das Exzellenzcluster ,Hearingdall” (stv. Sprecher: Prof. Dr. T.
Lenarz). Zu den weiteren Forschungsprojekten zéhlen die EU-Projekte ACTION, PROHEARING und NeuEar, die BMBF
Projekte Robolig, FINAMI und FlowTrode und die DFG Projekte AkvaMed, Cochlea-Implantation und Adaptierbare
Horimplantate. Seit diesem Jahr ist zudem, neben Klinik und Lehre, auch in der Forschung der HNO ein QM-System
implementiert, welches mit einem TUV-Zertifikat ausgezeichnet ist. Somit werden von nun an kontinuierlich MaBst&be
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des Qualitdtsmanagements eingehalten gemal den Anforderungen der DIN 1SO 9001:2008.
Forschungskonzeption und -leitung werden kollegial nach dem Duo-Konzept von Prof. Lenarz und Prof. Kral (W3-
Forschungsprofessur) gestaltet.

Ausgewabhltes Forschungsprojekt

Objektive Cochlea Implantat Anpassung mittels Elektroenzephalografie

Cochlea Implantate (Cls) ermdglichen die Wiederherstellung des Horvermégens in stark schwerhérenden und ertaub-
ten Personen durch direkte elektrische Stimulation des Hornervs. Allerdings ist, verglichen mit der normalen Funktion
des Gehdrs, das Uber das Cl Ubertragene Audiosignal stark degradiert. Dadurch sind das Horen und Verstehen fiir
Cl-Tragerlnnen viel schwieriger als fur normalhdrende Personen. Im Rahmen der Rehabilitation wird das Cl individuell
angepasst. Hierbei wird die Stromstarke, mit der der Hornerv stimuliert wird, so eingestellt, dass fir den Patienten
der optimale Horeindruck entsteht. Fir eine bestmdgliche individuelle Einstellung des Implantates ist man allerdings
auf die subjektive Riickmeldung der Cl-Tragenden angewiesen. Es sind jedoch nicht alle Personen in der Lage, eine
entsprechende Riickmeldung zu geben. Objektive Messverfahren kdnnten daher helfen, die Einstellung von Cls z.B.
bei Kindern zu erleichtern oder zu automatisieren.

Ein solches objektives Messverfahren ist die Elektroenzephalografie (EEG). Sie misst die elektrische Aktivitat des
Gehirns durch, dies anhand von Potentialdnderungen an der Kopfoberflache. Damit ist das EEG eine nicht-invasive,
sichere und glinstige Methode, die auch zu Langzeitstudien genutzt werden kann. Die sensorische und kognitive
Verarbeitung von akustischen Stimuli ist im EEG leicht nachweisbar. Im sogenannten "Oddball" Paradigma kann ein
abweichender Ton (Deviant) in einer Folge gleicher Tone (Standards) im EEG erkannt werden, sofern der Unterschied von
den Probanden wahrgenommen wird. Eine klare Unterscheidung ist im Allgemeinen aber erst nach vielen gemittelten
Wiederholungen (Ereigniskorreliertes Potential, EKP) des Stimulus mdglich und manifestiert sich im Potential der P3. Die
Voraussetzung zahlreicher Mittelungen schrankt bisher die praktischen Anwendungsmaglichkeiten im Cl-Bereich stark
ein. In unserer aktuellen Arbeit streben wir an, die Anzahl der bendtigten Durchldufe auf einen einzelnen zu reduzieren
(single-trial classification; Abbildung 1). Vorarbeiten hierzu kommen aus dem Gebiet der Hirn-Computer Schnittstellen.

Averaged EEG Channels Subject: 6 Single Channel: CPPz
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stimulus, stimulus

Artifacts removed

-200 0 200 400 600 800 1000 -200 0 200 400 600 800 1000
time (ms) time (ms)

Abb. 1: zeigt EEG-Verldufe in Bezug auf Standard (schwarz) und Deviant (rot) Stimuli. Links ist das EEG (iber viele Durchlaufe gemittelt,
wodurch der Unterschied zwischen den Stimuli leicht zu erkennen ist. Rechts ist das EEG von einzelnen Durchldufen dargestellt.
Obwohl Unterschiede zwischen einzelnen roten und schwarzen Kurven schwer zu erkennen sind, kann die Software diese berechnen.
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Die entsprechenden Methoden wurde von uns angepasst und auf EEG-Daten von Cochlea Implantat-Trégerinnen
angewendet. In vier Durchgangen haben die Patientinnen auf Téne reagiert, die manchmal in Tonhéhe oder Tonlaut-
starke von einem wiederkehrenden Standardton abwichen. Die Detektion dieser Devianten wurde mittels Tastendruck
bestatigt.
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Abb. 2: Die Abbildung zeigt Bereiche im EEG, wo sich Standard und Deviant Stimuli unterscheiden. Bei Lautstérke-Deviants (links)
fallt dieser Unterschied deutlich kleiner aus als bei Frequenz-Deviants (rechts).

Unsere Auswertung beschrankte sich auf jene Durchgénge, in denen die Probanden den Ton richtig erkannt hatten.
Unsere Software hatte nun die Aufgabe, jeden einzelnen Durchgang automatisch als Standard oder Deviant zu klas-
sifizieren. In ersten Auswertungen mit fiinf gesunden Cl-Tragenden wurden Erkennungsraten von bis zu 86% erreicht.
Bei allen Probanden lag die Erkennnungsrate iiber Zufallsniveau, wenn auch bei manchen nur knapp. Diese Ergebnisse
weisen Potential auf, zeigen jedoch starke Schwankungen zwischen den Probanden auf. Weitere Untersuchungen in
Bezug auf personenspezifische Unterschiede und der zeitlichen Stabilitét der Ergebnisse sind noch erforderlich.

In Zukunft kénnte diese Methode eine schnelle und automatische Messung des Tonunterscheidungsvermégens
von Cl-Tragenden erméglichen und Anwendung in der individualisierten Einstellung von Cls finden. Dies ist vor allem
unter dem Blickwinkel der immer komplexer werdenden Cls von Bedeutung. Immer mehr Parameter kdnnen verandert
werden und es gibt verschiedene Programme, zwischen denen der Patient wahlen kann. Eine objektive Unterstlitzung
der Anpassung im Rahmen der Nachsorge kdnnte hier helfen, die Anpassung teilweise zu automatisieren. Langfristig
kdnnte man sogar Uberlegen, eine derartige Technologie in das Cl mit einzubauen, um eine Fernanpassung und/oder
eine automatische Anpassung des Cls an bestimmte Horsituationen zu erméglichen.

Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: DFG

Weitere Forschungsprojekte (mit Stichtag 01.12.2015)

Praklinische Realisierung einer ganzheitlich minimalinvasiven Cochlea-Implantat-Versorgung durch
patientenspezifische Bohrschablonen (Robolig)Teilvorhaben: Anwendungsorientierte Implementierung
Projektleitung: Majdani, O. (Prof. Dr.); Forderung: BMBF VDI
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Entwicklung von Neuroimplantaten unter Einsatz von 3D Druck von Silikon fiir Steckverbinder und
Elektroden (FINAMI)
Projektleitung: Doll, T. (Prof. Dr.); Forderung: BMBF Aif

Application of nanotube electrodes in multimodal detection and activation of neuronal signals
(Flowtrode)
Projektleitung: Doll, T. (Prof. Dr.); Férderung: BMBF VDI

Etablierung einer Implantat-gebundenen Alginat-Matrix zur zellvermittelten Neuronenprotektion
(EIgAM)
Projektleitung: Scheper, V. (Dr.); Férderung: DFG

Situnsahes mechatronisches Assistenzsystem fiir hochgenaue Eingriffe am Schadel (MiniHex II)
Projektleitung: Majdani, O. (Prof. Dr.); Forderung: DFG

Cochlea-Implantation: Evaluation der Dissolution der Platin-Elektroden und Entwicklung stabiler
Elektrodenparameter fiir die neurale Stimulation
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Durisin, M. (Dr.); Bach, F.-W. (Prof. Dr.); Forderung: DFG

Aktiv-verformbare, hydraulisch-aktuierte, nachgiebige Mechanismen fiir schonende Implantate und
Instrumentarien: AkvaMed
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Majdani, O. (Prof. Dr.); Férderung: DFG

Adaptive Horgerdte
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Maier, H. (Prof. Dr.); Forderung: DFG

Improved inner ear diagnostics - non-invasive spectroscopy and invasive perilymph analysis
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Morgner, U. (Prof. Dr.), LUH; Kooperationspartner: Wollweber, M. (Dr.), LUH;
Hohl, M., LUH; Forderung: DFG, Hearing4all, A1.8

Theragnostic inner ear probe
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Maier, H. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Morgner, U. (Prof. Dr.), LUH; Rissing,
L. (Prof. Dr.), LUH; Wallaschek, J. (Prof. Dr.), LUH; Férderung: DFG, Hearing4all, A1.9

Intra-operative monitoring methods for optimization and fitting of middle ear implants
Projektleitung: Maier, H. (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Hearing4all, A1.10

Functional characterisation of the central hearing system by emission tomography
Projektleitung: Berding, G. (Prof. Dr); Forderung: DFG, Hearing4all, A1.11

Electromechanical Stimulation of the cochlea (EMS)
Projektleitung: Majdani, O. (Prof. Dr.); Maier, H. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Rissing, L. (Prof. Dr.), LUH; Wurz,
M.C. (Dr.), LUH; Wallaschek, J. (Prof. Dr.), LUH; Neubauer. M. (Dr.), LUH; Forderung: DFG, Hearing4all, A2.1

Behavioural and electrophysiological investigations on electrical/optogenetic stimulation in the
auditory midbrain

Projektleitung: Kral, A. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Hildebrandt, J. (Prof. Dr.), Uni Oldenburg; Forderung: DFG,
Hearingdall, A2.2

Cortical evoked potentials in individuals with central auditory implants
Projektleitung: Kral, A. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Debener, S. (Prof. Dr.), Uni Oldenburg; Forderung: DFG,
Hearing4all, A2.3
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Improvement of electrode-nerve interaction
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Warnecke, A. (PD Dr.); Kooperationspartner: Behrens, P. (Prof. Dr.), LUH; Zeilinger,
C. (PD Dr.), LUH; Forderung: DFG, Hearing4all, A2.4

Development of carbon nanotubes-based Cl electrodes for higher electrode contact numbers as well
as decreased stiffness of electrode carriers
Projektleitung: Doll, T. (Prof. Dr.); Forderung: Forderung: DFG, Hearing4all, A2.5

Development of a biohybrid electrode with regenerative potential and for a local drug delivery in
the inner ear

Projektleitung: Warnecke, A. (PD Dr.); Kooperationspartner: Behrens, P. (Prof. Dr.), LUH; Férderung: DFG, Hearing4all,
A2.6

Development of a robust sensor system for the measurement of the inner ear pressure; Selection of
a piezo-electric actuator concept for the stimulation of the cochlea

Projektleitung: Maier, H. (Prof. Dr.); Rissing, L. (Prof. Dr.), LUH; Kooperationspartner: Wurz, M.C. (Dr.), LUH; Forderung:
DFG, Hearing4all, A2.7

Optoacoustic, optical stimulation: Excitation pattern in inferior colliculus and interaction with
electrical stimulation

Projektleitung: Kral, A. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Heisterkamp, A. (Prof. Dr.), LZH; Forderung: DFG, Hearing4all,
A2.8

Improved biointegration of electrode surfaces
Projektleitung: Behrens, P. (Prof. Dr.), LUH; Kooperationspartner: Warnecke, A. (PD Dr.); Férderung: DFG, Hearing4all,
A2.9

Electrophysiological correlates of auditory change detection and auditory distraction effects: A
comparison of subcortical LFP and surface EEG measurements
Projektleitung: Krauss, J. (Prof. Dr.); Lenarz, Thomas (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Hearing4all, A2.12

Cortical plasticity after sensory deprivation and cochlear implantation
Projektleitung: Kral, A. (Prof. Dr.); Dengler, R. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Debener, S. (Prof. Dr.), Uni Oldenburg;
Forderung: DFG, Hearing4all, A3.1

Application of an fNIRS-based evaluation of the activity in the auditory cortex after cochlear
implantation in infants
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Forderung: DFG, Hearing4all, A3.6

Individualized Speech Intelligibility Model for Cl users/Cl user model release
Projektleitung: Nogueira, W. (Prof. Dr.); Jirgens, T. (Prof. Dr.), Uni Oldenburg; Forderung: DFG, Hearing4all, B4.8

Music signal processing for cochlear implants (MuSIProCl)
Projektleitung: Nogueira, W. (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Hearing4all, B4.9

Assessing and predicting the individual outcome for Cochlea Implants, Middle Ear implants & Bone
Conduction Instruments
Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.), Maier, H. (Prof. Dr.); Forderung: DFG, Hearing4all, B5.2

Individual Model of a Cochlear Implant “IndiMoCl”
Projektleitung: Nogueira, W. (Prof. Dr.); Férderung: DFG, Hearing4all, B5.6
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Electrophysiological correlates of speech perception in noise in cochlear-implant users
Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Ruigendijk E. (Prof. Dr.), Universitat Oldenburg; Férderung:
DFG, Hearing4all, B5.11

Invasive recordings in cochlear implant users
Projektleitung: Lenarz,T. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Debener, S. (Prof. Dr.), Bleichner, M (Dr.), Universitat
Oldenburg; Férderung: DFG, Hearing4all, C7.5

Active implant for optoacoustic natural sound enhancement (ACTION)
Projektleitung: Kral, A. (Prof. Dr.), Reuter, G. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: EU (FP7)

A novel micronutrient-based strategy to prevent hearing impairments: test and road to market for
age-related hearing loss and preservation of residual hearing (PROHEARING)

Projektleitung: Scheper, V. (Dr.); Kooperationspartner: von der Leyen, H. (Prof. Dr.), HCTC; Gomez, J., (Prof. Dr.),
Universitat LaMancha; Forderung: EU

Neurotrophic Cochlear Implant for Severe Hearing Loss
Projektleitung: Scheper, V. (Dr.); Kooperationspartner: NsGene, Ballerup, Danemark; MED-EL, Innsbruck; Férderung:
EU NeuEar

Etablierung einer Zelllinie als Ersatzkultur fiir primére auditorische Neurone
Projektleitung: Scheper, V. (Dr.); Férderung: EU NeuEar

Phase 1 Safety Study for a new Two-Shank Auditory Midbrain Implant (AMI)
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Lim, H. (Prof.), Universitat Minnesota; HCTC; Férderung:
NIH, Universitat Minnesota

Biofabrication for NIFE, Modul “Klinische Translation” (M3)
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Férderung: MWK

BlO-Middle Ear MUCosa
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Brandes, G. (Dr.), Institut fir Zellbiologie im Zentrum
Anatomie; Scheper, T. (Prof. Dr.), LUH; Férderung: MWK

Stellungsnahme "Medizintechnik und individualisierte Medizin" (Akatec)
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Brandes, G. (Dr.), Institut fiir Zellbiologie im Zentrum
Anatomie; Scheper, T. (Prof. Dr.), LUH; Férderung: Leopoldina Acatech

The Stereo Effect in Music Perception for Different Listening Conditions in Cl Users AB Study-Clinical
Investigation Plan
Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: Advanced Bionics AG

Enhancement of an impulsive noise canceller and clinical evaluation of Phonak's auto zoom
Projektleitung: Blichner, A. (Prof. Dr.); Forderung: Advanced Bionics AG

Evaluation of Residual Hearing in Subjects implanted with the Advanced Bionics Hifocus V Electrode
Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Blichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: Advanced Bionics AG

Evaluation of a new BTE Sound Processor
Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: Advanced Bionics AG
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Feasibility Trial of a new Power Saving Strategy

Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Kooperationspartner: Advanced Bionics AG

Clinical Validation of the Codacs™ DP810 Sound Processor

Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Forderung: Cochlear

Comparison of Fitting Methods using Clinical Care Innovation
Projektleitung: Blichner, A. (Prof. Dr.); Forderung: Cochlear

Codacs vs. Conventional

Projektleitung: Maier, H. (Prof. Dr.); Férderung: Cochlear

Differential Indication criteria for three classes of invasive hearing devices: Cochlea Implants, Middle

Ear implants, Bone Conduction Instruments

Projektleitung: Lenarz, T. (Prof. Dr.); Maier, H. (Prof. Dr.); Biichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: MED-EL

Vergleich zweier Kodierungsstrategien mit unterschiedlicher Anzahl an Feinstrukturkanalen
Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr.); Férderung: MED-EL

Cognitive ability & listening effort - A study on postlingually deafened Cochlear Implant users

Projektleitung: Biichner, A. (Prof. Dr); Forderung: Oticon
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