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Dit rapport bevat de resultaten van een transversale studie naar de normatieve
gegevens van het kwantitatieve EEG (qEEG), die een onderdeel vormt van een

studie naar de ontwikkeling van elektrofysiologische variabelen bij kinderen tussen
5 en 13 jaar. De resultaten vormen een referentie-database voor het qEEG bij
kinderen met referentiegegevens (gemiddelde en spreiding) per variabele per
leeftijdsklasse.
De achtergrond van dit onderzoek wordt gevormd door de wenselijkheid om in een
zo vroeg mogelijk stadium stoornissen in de ontwikkeling van het zenuwstelsel bij
kinderen te kunnen vaststellen. Ook is het van belang effecten op het zenuwstelsel
van blootstelling aan toxische stoffen (bijvoorbeeld uit het milieu) en effecten van
het gebruik van bepaalde geneesmiddelen te kunnen onderzoeken. Dergelijk
onderzoek is alleen goed mogelijk wanneer referentiegegevens bekend zijn die
afkomstig zijn uit een 'normale' populatie. Het vervolg van dit onderzoek zal dan
ook vooral bestaan uit meer rechtstreeks toepassingsgericht onderzoek, zowel door
het NIPG als door anderen uit te voeren, waarbij gebruik gemaakt kan worden van
de verzamelde referentiegegevens. Eerste toepassingen hebben reeds plaatsgevonden,
onder andere in een vooronderzoek naar de verbeteringsmogelijkheden voor de
(vroeg)diagnostiek van MBD (minimal brain dysfunction)-problematiek bij kinderen.

Leiden, maart 1990

Dr. C.L. Ekkers, directeur





SAMENVATTING

Dit rapport bevat de resultaten van een transversale studie naar de normatieve

gegevens van het kwantitatieve EEG (qEEG) die een onderdeel vormt van een

studie naar de ontwikkeling van elektrofysiologische variabelen bij kinderen tussen

5 en 13 jaar.

In hoofdstuk I wordt de doelstelling van het onderzoek gegeven en een model

gepresenteerd dat de grondslag voor analyse en interpretatie van de gegevens vormt.

Dit hypothetische model stelt dat het aan de schedel geregistreerde EEG de

resultante is van N verschillende processen binnen het CZS. Ieder proces draagt voor

ziin specifieke deel bij aan iedere variabele die met het qEEG gemeten wordt. Ieder

proces reageert ook op ziin specifieke wijze op invloeden op het CZS. Door het

meten van de veranderingen opgewekt door een bekend en meetbaar effect op het

qEEG kunnen de daarmee gerelateerde procesvariabelen (PY's) opgespoord worden.

In dit onderzoek is de leeftijd, dat wil zeggerr de verandering in de tijd, de externe
grootheid en de PY's zijn de procesvariabelen die daardoor worden beïnvloed.

In hoofdstuk 2 worden de steekproefselectie, de registratieprocedures en de

gebruikte signaal-analytische en statistische methoden beschreven.

Voor de selectie van de kinderen is een uitgebreide lijst van criteria gebruikt, geba-

seerd op die van Petersen & Eeg-Olofsson (1971).

Om de leeftijdsvariabiliteit uit te sluiten is leeftijdssynchronisatie toegepast. Hierbij
hebben alle kinderen binnen één leeftijdsgroep exact dezelfde leeftijd door ze

allemaal een gelijk aantal dagen na hun geboortedag te registreren. In dit onderzoek
was dit 6 maanden, precies tussen twee verjaardagen.
Het hier beschreven onderdeel is gebaseerd op 4 stukken van I 50 s. EEG in rust
geregistreerd van 4 verschillende montages van elk l2 kanalen. Alle registraties zijn
gedigitaliseerd met 102.4Hz en uit de 150 s.-registratie zijn 100 s.'artefact-arm'
EEG geselecteerd voor verdere analyse.

Signaalanalyse bestaat uit een FFT over l0 s. en berekening van de vermogens in

de frequentiebanden zoals door Matousek & Petersen ( 1973a) is gepubliceerd alsmede

berekening van enkele quotiënten (Matousek) en de Hjorth-parameters (Hjorth
1970).
De statistische analyse is erop gericht tot een maximale datareductie te komen. De

belangrijkste stappen daaruit zijn een variantieanalyse naar leeftijd op alle variabelen
per kanaal per montage, het formeren van samengestelde variabelen, 'combines'
genoemd, die opgebouwd zijn uit die variabelen die met betrekking tot de leeftijds-
verandering dezelfde informatie bevatten en de berekening van gewichten voor de

mate van bijdrage van elke combine tot de procesvariabelen en de constructie
daarvan.
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In hoofdstuk 3 worden de resultaten gepresenteerd van de verschillende analy-
sestappen. Verandering door de leeftijd wordt in het merendeel van de spectraal-
en Hjorth-parameters gevonden, hoewel niet overal even sterk. Yoor de vermogens
in de verschillende banden vinden we over het algemeen een regelmatige afname
die echter tussen 7 en l0 jaar duidelijk minder is en vanaf het l0e tot het 13" weer
gelijk is aan die tussen 5 en 7. De Mobility geeft een toename te zien die per jaar
steeds minder wordt tot het l2t jaar om dan plotseling zeer sterk toe te nemen.
Uit de combines kunnen 2 leeftijdsafhankelijke PY's geconstrueerd worden.
PYl: De invloed van de leeftijd is hierin voor > 50% waarneembaar. Yoor t 450/o

zijn individugebonden eigenschappen verantwoordelijk voor de variantie.
PY2: De invloed van de leeftijd is hier voor t 28% verantwoordelijk voor de

variantie en > 70% is toe te schrijven op individugebonden eigenschappen.

Er bestaat geen wezenlijke correlatie tussen beide variabelen.
Vergeleken met de invloed van de leeftijd is de invloed van geslachtsverschil veel
minder duidelijk. Enig verschil wordt gevonden in de vermogens van de É-banden
over de pariëto-occipitale gebieden en de o-top.
De verschillen in vermogen tussen de linker- en rechter-hemisfeer zijn duidelijk
aanwezig. Deze doen zich in alle frequentiebanden voor en zijn verschillend voor
de verschillende schorsgebieden zoals deze in het EEG tot uitdrukking komen. In
het algemeen is de amplitudo van de rechter-hemisfeer wat hoger dan van de linker-
en het grootst voor de o-band over de occipitale gebieden waar het gemiddelde

verschil l2o/o bedraagt.

Hoofdstuk 4 geeft de conclusies van het onderzoek weer. De belangrijkste is dat
leeftijdsafhankelijke parameters in het qEEG een systematisch verloop vertonen dat
ook door anderen is aangetoond. De procesvariabelen representeren twee
onafhankelijke onderliggende processen die door de ontwikkeling veranderen. De
veranderingen zijn niet over het gehele onderzochte leeftijdstraject gelijk, hetgeen
in de andere onderzoeken door de gebruikte methoden niet was gevonden.
Geslachtsverschillen in het EEG zijn op deze leeftijd weinig duidelijk maar
asymmetrieën in de vermogens tussen homologe gebieden zijn hier voor het eerst
kwantitatief aangetoond en van wezenlijk belang voor de klinische toepasbaarheid
van de gegevens.

De hier gepresenteerde resultaten geven een duidelijk inzicht in de wijze waarop
het zenuwstelsel zich op de basisschoolleeftijd ontwikkelt. Zij vormen tevens een

referentie-database die de basis is voor toepassing van het qEEG als onderzoeksme-
thode bij kinderen met aandoeningen van het zenuwstelsel.
De combinatie van de ontwikkelde methoden en deze database maakt het tot een

belangrijk diagnostisch instrument voor de dagelijkse klinische praktijk. Daarvoor
is het noodzakelijk dat de database de gehele menselijke levensduur omvat en dat
de hier gepresenteerde gegevens geverifieerd worden. Over dit laatste zal een

separaat rapport verschijnen terwijl de registraties voor uitbreiding van de database
in I989 een aanvang hebben genomen.
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Tevens vormt dit geheel van methoden en referentiewaarden een belangrijke
aanwinst voor psychologisch, farmacologisch en toxicologisch onderzoek. Het meten
van de activiteit van cerebro-actieve farmaca en het detecteren van veranderingen
in het qEEG, veroorzaakt door toxische stoffen in het milieu, mogen daarbij als

voorbeeld dienen.

Hoewel dit rapport zich beperkt tot de ontwikkeling van het EEG bij kinderen mag
hopelijk duidelijk zijn dat het NIPG-TNO voor toegepast neurowetenschappelijk
onderzoek volwassen mogelijkheden biedt.
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l.t

ALGEMENE ASPECTEN

Inleidine

In dit rapport zullen de resultaten g,epresenteerd worden van een transversale
studie van de ontwikkeling van het elektro-encefalogram (EEG) als afgeleide
van de functie van het zenuwstelsel.
In het eerste rapport "Het EEG-profiel I" dat in 1980 is verschenen zijn de opzet
en verwerkingsmethodes uitvoerig beschreven. In dit rapport zullen deze waar
nodig beknopt worden vermeld. De grote hoeveelheid gegevens die bij een der-
gelijk onderzoek verkregen wordt maakt een stapsgewijze benadering noodzake-
lijk wat een aanzienlijke datareductie oplevert. Deze benadering heeft geleid tot
de ontwikkeling van een model voor de interpretatie van de verkregen resultaten.
Dit model, ontwikkeld voor de leeftijdsontwikkeling, heeft ook een meer

algemene betekenis waarop in de discussie nog zal worden ingegaan.

t.2 Rapportindeline

In dit hoofdstuk zullen enkele algemene aspecten aan de orde komen. Naast een

beknopt literatuur overzicht - de literatuur tot 1980 is reeds in "Het EEG-profiel
I" beschreven - en de doelstellingen moet aandacht besteed worden aan de wijze
van interpreteren van het EEG en de constructie van het gehanteerde model daar

de resultaten o.a. in termen van dit model gegeven zullen worden .

In hoofdstuk 2 zullen de gebruikte methoden van dataverwerking beknopt wor-
den beschreven onder verwijzing naar "Het EEG-profiel I". Meer gedetailleerd

zullen de opeenvolgende statistische stappen aan de orde komen die gebruikt zijn
om tot de gepresenteerde resultaten te komen.
Hoofdstuk 3 zal de resultaten bevatten terwijl in hoofdstuk 4 ingegaan zal

worden op de fysiologische betekenis van de gegevens en de mogelijkheden tot
klinische toepassing.

1.3 Doelstelline

Het onderzoek heeft als primaire vraagstelling te onderzoeken of, met kwantita-
tieve analysemethoden, veranderingen in het EEG, ten gevolge van de ontwikke-
ling van het zenuwstelsel met de leeftijd, gemeten kunnen worden en grenzen

voor normaliteit in afhankelijkheid van de leeftijd kunnen worden bepaald.

Leeftijdsafhankelijke kenmerken vormen ook bij de visuele beoordeling van het

EEG een belangrijke factor waarmee bij kinder-EEG's rekening moet worden



gehouden. Het semi-kwantitatieve aspect van de visuele beoordeling maakt

echter dat tussen verschillende beoordelaars van hetzelfde EEG aanzienlijke
discrepanties kunnen voorkomen (Blom e.a., 1989).
In dit rapport zullen de resultaten beschreven worden van:

l. De ontwikkeling van het kwantitatieve EEG (qEEG).
2. De invloed van geslachtsverschil op het qEEG.
3. De verschillen tussen linker- en rechter-hemisfeer zoals deze in het

qEEG tot uitdrukking komen.
Deze resultaten vormen een referentie-database voor het qEEG bij kinderen
waarbij de ontwikkeling zowel referentiegegevens (gemiddelde en spreiding) per

variabele per leeftijdsklasse als een meer globale maat voor de 'elektrofysiologi-
sche ontwikkelingsleeftijd'oplevert die voor klinische toepasbaarheid relevant is.

Referentiewaarden voor de asymmetrie van het EEG is vooral klinisch van

belang daar bijvoorbeeld kleine frequentie-asymmetrieën al op het bestaan van

afwijkingen duiden (Van Huffelen, 1980) evenals vermogens asymmetrieën.
De hier beschreven resultaten vormen een deel van dit onderzoek dat daarnaast
gegevens heeft opgeleverd over de veranderingen in het qEEG bij hyperventila-
tie waarover reeds is geschreven (De Rooy-Oosterhoff e.a., 1987), de ontwikke-
ling van de auditieve evoked potential (Merkx en Blom, 1987) en de leeftijdsin-
vloeden op de visuele evoked potential.

t.4 Motivatie

Het qEEG is de logische stap in de ontwikkeling naar betere, meer nauwkeurige
en minder subjectieve meetmethoden voor de neurologische diagnostiek. Het
moet overigens niet gezien worden als een volledige vervanging voor de visuele

analyse van het EEG. Het menselijk oog is gemakkelijk in staat eenmalige,
plotseling optredende veranderingen, zogenaamde'transients', te detecteren zodat

daarvoor kwantitatieve anatyse niet direct nodig is. Met het qEEG kunnen echter
verbanden zichtbaar gemaakt worden die zonder de hulp van signaal-analytische
en statistische bewerkingen niet waarneembaar zijn. Daarnaast heeft de beschrij-
ving van het basis-EEG met behulp van kwantitatieve technieken zich in de

laatste l0 jaar ontwikkeld tot een betrouwbare methode om het EEG in maat en

getal te beschrijven. Dit geeft de mogelijkheid tot vergelijking van EEG's op

basis van statistische methoden voor de detectie van verschillen en opent

daarmee de weg tot objectivering van de EEG-analyse.
Wanneer men een methode wil gebruiken om veranderingen te detecteren, ver-
oorzaakt door van de methode onafhankelijke factoren (bijv. ziekten), moet rnen

eerst referentiewaarden bezitten zonder deze onafhankelijke factoren. Refe-
rentiewaarden zijn sterk afhankelijk van het doel waarvoor men de methode wil
gebruiken. Voor de klinische diagnostiek is dat het met een zo groot mogelijke
mate van betrouwbaarheid kunnen detecteren van verschillen tussen meet-
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waarden zoals deze zich bij het gezonde deel van de populatie voordoen en die
welke gevonden worden bij aandoeningen waarvoor de methode een diagnostisch
hulpmiddel is.

Dat houdt in dat men referentiewaarden moet vergaren die aan deze eisen vol-
doen en bovendien beantwoorden aan de huidige stand der techniek. Tevens is

het van belang de referentiewaarden op een zodanige wijze te verzamelen en te
presenteren dat zij in de dagelijkse klinische praktijk gebruikt kunnen worden.
Dit houdt in het algemeen in dat men een groter aantal kanalen gebruikt dan in
het merendeel van de gepubliceerde studies gebruikelijk is. Wellicht ten over-
vloede dient opgemerkt te worden dat voor een verantwoorde klinische
toepassing van refentiewaarden de registratieprocedures overeen moeten stem-
men.
Hoewel in de literatuur door verschillende auteurs referentiegegevens voor het
qEEG bij kinderen gepubliceerd zijn (zie par. 1.9 en hoofdstuk 4) verschillen
deze onderling sterk in wijze van registreren, leeftijdsinterval, het aantal kanalen
etc. Daarnaast zijn de verschillen in verwerkingsmethodes en de wijze van
presentatie zo groot dat onderlinge vergelijking nauwelijks mogelijk is (zie
hoofdstuk 4). De hier gegeven referentiewaarden pretenderen zeker niet aan alle
eisen ook in de toekomst te kunnen voldoen. De ontwikkelingen in de techniek
gaan zó snel dat zij op enkele technische aspecten wellicht niet meer volledig
toereikend zijn. Zij zijn echter opgesteld gericht op klinische toepasbaarheid met
behulp van een geautomatiseerd qEEG-analysesysteem met bijzondere aandacht
voor de zuiverheid van de referentiepopulatie (zie hoofdstuk 2).

In de 50er jaren was De Haas een van de eersten die systematisch onderzoek
heeft verricht naar de lengte- en gewichtontwikkeling van kinderen van 0 tot 2l
jaar, wat heeft geresulteerd in de eerste Nederlandse lengte- en gewichtgroei-
curven en tabellen. Hoewel het qEEG op het eerste gezicht minder goed ver-
gelijkbaar lijkt met deze maten is vergelijking toch zeker op zijn plaats. Zijn
lengte en gewicht uitgedrukt in grootheden als meter en kilogram, het qEEG laat
zich goed beschrijven in grootheden als Volt en daarvan afgeleiden. Een verschil
is wel dat het hier gaat om dynamische gegevens die het functioneren van het
organisme beschrijven en niet om statische die meer betrekking hebben op de

anatomie ervan.
Meerdere artikelen en proefschriften zijn in de afgelopen jaren uit het instituut
verschenen over de normale ontwikkeling van diverse parameters en de daarvoor
voor de praktijk ontwikkelde of aangepaste methoden zoals de Ewing-test voor
het gehoor (Van Laar, 1965) en het Van \Yychen-schema voor onderzoek van
zuigeling en kleuters (Schlezinger, 1981). De eerste publikaties met betrekking
tot het qEEG, afkomstig uit het NIPG, stammen vit 1977 (Yan Gemundt e.a.) en
in 1978 is al de ontwikkeling gestart dat heeft geleid tot de hier gepresenteerde

resultaten.



De ervaring die bestaat in het doen van onderzoek bij grote groepen proefper-
sonen maakt dit instituut bij uitstek geschikt om dit soort epidemiologisch ge-

richt onderzoek uit te voeren.
Bovenstaande laat zien dat voor al het medisch - maar dat niet alleen - handelen

referenties essentieel zijn, zij het voor lengte en gewicht, het gehoor, de algeme-
ne lichamelijke en geestelijke) ontwikkeling of andere lichamelijke en geestelij-
ke functies. Onderzoek naar en het vaststellen van referenties behoort geheel tot
de onderzoekstraditie van het NIPG-TNO, waarin een referentie-database voor
het qEEG van kinderen heel goed past.

1.5 Doelsroep

Het gebruik van het qEEG en de hier gepresenteerde referentiewaarden zal een

belangrijke diagnostische winst kunnen geven bij het opsporen van lichte aan-
doeningen c.q. aandoeningen die nog in een vroeg stadium van ontwikkeling ver-
keren. Dit betekent dat de kinderneurologie en -psychiatrie er het meeste profijt
van zullen hebben.
Toepassing van het qEEG met de in dit rapport beschreven referentiegegevens
kan een belangrijke bijdrage leveren op de volgende terreinen:
l. Diagnostiek.

In de kinderneurologie is de vroegtijdige detectie van lichte cerebrale func-
tiestoornissen van grote betekenis. Op basis van de klinische symptomen is het
vaak niet mogelijk met zekerheid te differentiëren tussen een neurologische of
een psychiatrische oorzaak van de symptomen. De visuele beoordeling van het

EEG heeft hierbij maar een beperkte betekenis. Kwantitatieve EEG-analyse
met een referentie-database zal in belangrijke mate kunnen bijdragen aan een

nauwkeuriger differentiatie.
Daarnaast zal de gevoeligheid en nauwkeurigheid van de techniek er ook toe

bijdragen dat ernstige stoornissen in een vroeger stadium dan met visuele
analyse gedetecteerd kunnen worden.

2. Therapie.
Het regelmatig herhalen van qEEG-registraties bij kinderen met manifeste
cerebrale stoornissen met onderlinge vergelijking - en toetsing aan de refe-
rentiewaarden - kan voor de clinicus belangrijke informatie opleveren over de

effectiviteit - of ineffectiviteit - van therapieën en een toetsing vormen voor

de mogelijkheden en beperkingen in de ontwikkeling van een kind. Dit kan
uiteraard ook met behulp van de visuele analyse. Vergelijking berust dan op de

visuele interpretatie en kan niet ondersteund worden door statische toetsing,
hetgeen door het kwantitatieve karakter van het qEEG uiteraard geen pro-
bleem is.

Toepassingen in dit kader kunnen een belangrijke bijdrage leveren in de

prognose van het ziektebeeld voor de patiënt.
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3. Onderzoek.
Voor wetenschappelijk onderzoek bij kinderen vormt de referentie-database
een essentiële basis waartegen de qEEG-gegevens van een experimentele groep
getoetst kunnen worden. Yeel uitspraken gebaseerd op onderzoek op dit terrein
hebben vaak een beperkte waarde doordat men voor de referentiegroepen niet
aan de strikte selectiecriteria kon voldoen die voor deze referentiegroep zijn
gehanteerd. Het is bovendien researchtechnisch aantrekkelijk indien men voor
het qEEG geen referentiemetingen hoeft te verrichten, een situatie vergelijk-
baar met bijvoorbeeld psychologische testen waarbij men ook refereert aan
uitkomsten gemeten aan een standaard-populatie.

1.6 Interpretatie

Het is een voor de hand liggend uitgangspunt bij de interpretatie van het qEEG
naar overeenkomsten te zoeken met de visuele beoordeling. Hierin schuilt echter
een aantal problemen die berusten op verschillen in de wijze van benadering. De
visuele beoordeling is gebaseerd op beschrijving van complexe curven met
behulp van semi-kwantitatieve aanduidingen. Het qEEG daarentegen beschrijft
het EEG in getallen die met behulp van bepaalde mathematisch-statistische
functies zijn verkregen. Deze benaderingswijzen verschillen zodanig dat het niet
gemakkelijk is overeenkomsten te vinden noodzakelijk voor een gelijkwaardige
interpretatie.
Interpretatie in termen van de fysiologische mechanismen welke aan het qEEG
ten grondslag liggen zou een andere mogelijkheid kunnen zijn. De kennis over
de ontstaansmechanismen van het EEG laat dit echter nog niet toe.
Het qEEG levert andere gegevens op dan de visuele beschrijving. Deze extra
informatie zal een verbetering in de diagnostiek betekenen indien de relatie tus-
sen de grote verscheidenheid aan ziektebeelden en het qEEG gelegd kan worden.
Het is daarbij een eerste vereiste dat voor alle leeftijden de normale waarden
met hun grenzen bekend zijn. Dit onderzoek levert deze waarden op voor de
leeftijd van 5 tot l3 jaar.

1.7 Uiteangsnunten

Om aan te geven hoe de gedachtengang is geweest die heeft geleid tot de ont-
wikkeling van het model dat in de volgende paragraaf beschreven wordt, zijn in
figuur I de belangrijkste stappen afgebeeld die uitgevoerd moeten worden bij de
interpretatie van het EEG, zowel voor de visuele beoordeling als voor het qEEG.
Dit begint bij het bepalen van de descriptors, de beschrijvingselementen voor het
te analyseren signaal. Voor de visuele beoordeling zijn dat semi-kwantitatieve



grootheden als de 'frequentie' - i.e. de mate van variatie van het signaal per

tijdseenheid - met de geschatte amplitudo, mate en plaats van voorkomen, ken-

merkende grafo-elementen van een min of meer duidelijk herkenbaar karakter

zoals pieken, trage golven, etc., onderlinge relaties tussen patronen in verschil-

lende curven en algemene veranderingen in totale beeld'

Voor het qEEG zijn de descriptors getallen die de uitkomsten zijn van de ge-

bruikte mathematisch-statistische functies. Bepaalde functies geven bijvoorbeeld

de gemiddelde amplitudo per tijdseenheid, het aantal nuldoorganSen enlof
omslagpunten per tijdseenheid,. etc. De frequentie-analyse beschrijft het EEG in

termen van frequenties met hun vermogen of amplitude en daarvan afgeleide

grootheden.
r#elke benadering men ook kiest, in alle gevallen is het nodig om uit de grote

veelheid aan gegevens een keuze te maken tussen betekenisvolle en betekenis-

arme c.q. -loze elementen. Deze keuze is gebaseerd op voorkennis welke in het

ene geval is verkregen door ervaring en in het ander geval door het volgen van

een of andere procedure.

Hoe men het ook doet, het resultaat is een selectie van het aantal betekenisvolle

elementen dat in de uiteindelijke beoordeling een rol gaat spelen. Bij de visuele

beoordeling zijn dat de verschillende grafo-elementen en 'frequenties', bij het

qEEG zijn dat, voor wat betreft de leeftijdsschatting, bepaalde lineaire combi-

naties van voor het specifieke doel uitgekozen en samengestelde grootheden.

De uiteindelijke beoordeling - hiervoor ontwikkelingsschatting - berust bij de

één op ervaring en bij de ander op statistische grenzen. Daar nu zit weer wel

overeenkomst. Beide berusten op voorkennis welke, naarmate ze uitgebreider is,

de kans op een juiste beoordeling doet toenemen.

In principe eeldt dit ook voor de twee andere aspecten die in dit onderzoek zijn
betrokken, namelijk geslachtsverschillen en links/rechts-verschillen (asymme-

trieën). Daarbij is met name het beoordelen van de mate van asymmetrie van

wezenlijke betekenis voor diagnostische toepassingen van het qEEG' Kennis over

grootte en spreiding van de asymmetrie van de beschrijvingsparameters van het

qEEG, zoals de vermogens en frequenties in de verschillende banden, is daarvoor

essentieel daar stoornissen en daardoor verschillen in activiteit meestal in één

hemisfeer ontstaan.
De betekenis van asymmetriegegevens voor de praktijk is wel een andere dan

van de leeftijdsschattingen. Geven de laatste een maat voor een abstract begrip

als 'de elektrofysiologische ontwikkelingsleeftijd', de eerste zijn zuiver op de

elektrofysiologie gerichte gegevens waarbij afwijkingen van de referentiewaar-

den direct gerelateerd kunnen zijn aan stoornissen in de elektrofysiologie Dit
geldt uiteraard eveneens voor de Srootte en spreiding van de beschrijvingspara-

meters per leeftijdsklasse van het qEEG die de basis vormen van de database die

dit referentiebestand vormt voor het qEEG van kinderen tussen 5 en l3 jaar.



Fiquur 1

KWALITATIEF
(VISUEEL)

beoordelen van een EEGEtementen in het

tr-.,ffi;l

KWANTÍTATIEF
Spectra & HjoÍrh

variabelen
peÍ kanaal

1.8 Model

Digitalisering van het analoge EEG-signaal vormt de basis van het qEEG, is de
eerste stap in de bewerking en geeft theoretisch geen informatieverlies. Yerwer-
king van de gedigitaliseerde signalen heeft tot doel gewenste informatie eruit te
extraheren. Om tot een goede keuze voor een signaal-analytische methode te
komen moet men dus eerst bepalen welke informatie men wenst. Iedere stap in
de analyse geeft een datareductie maar maakt daardoor de gewenste informatie
duidelijker. Het aantal keuzes ten aanzien van de gewenste informatie neemt dus
af met iedere volgende analysestap.
Voor dit onderzoek is als eerste stap gekozen voor de frequentie-analyse. De
consequentie daarvan is dat kortdurende, plotseling optredende gebeurtenissen in
het EEG, ntransients' genoemd, niet meer gedetecteerd kunnen worden maar
alleen de min of meer constant aanwezige informatie beschikbaar blijft.
Hoewel we niet precies weten hoe het EEG gegenereerd wordt is het mogelijk
een model op te stellen van de relatie tussen de cerebrale processen die het EEG
genereren en het aan de schedel gemeten signaal.
Het in dit onderzoek ontwikkelde model stelt dat het EEG de status representeert
van N cerebrale processen en elk proces met één of meer procesvariabelen (PV)
daarin vertegenwoordigd is of, anders gesteld:

EEG --> {PY l,PV2,PV3.........,PVn,ruis)

Wiskundig model
gebaseerd op

stÀtistische gegevens

c1, C2, ..C.

C = procesvariabele



Afhankelijk van de vraagstelling zal de analyse zo gekozen moeten worden dat er
gemaximaliseerd wordt naar de meest relevante factoren. Wordt dus, zoals in dit
onderzoek, de ontwikkeling in de tijd onderzocht dan zal volgens bovenstaand
model gestreefd worden dié procesvariabelen te detecteren die het meest duide-
lijk de door ontwikkeling beïnvloede, cerebrale processen representeren. Bij een

andere vraagstelling zullen andere PV's geëxtraheerd moeten worden uit het
EEG.
Indien men procesvariabelen voor leeftijd wil onderzoeken moet men beginnen
te veronderstellen dat alle cerebrale processen door de ontwikkeling worden

beïnvloed. Dit kan men dan voorstellen als:

EEG - -> ((PV l,L I ),(PY 2,L2),(PY 3,L3),.......(PYn, Ln),ruis)

Hierbij wordt aan iedere PY, en dus aan ieder cerebraal proces, een eigen en een

leeftijdscomponent (L) onderkend. Indien we alle variabelen die uit het EEG be-
rekend kunnen worden in het model willen betrekken zullen er ongetwijfeld
PY's zijn met een leeftijdscomponent 0. Indien nu in de analyse naar de leeftijd
is gemaximaliseerd dan zullen deze PV's uit het model verwijderd worden zodat
alleen de PV's met een L > 0 over zullen blijven. Dezelfde redenering kan

uiteraard ook opgesteld worden voor andere externe processen, i.e. maximalise-
ren naar het effect van farmaca, slaap, etc.

1.9 Literatuur

Het "Het EEG-profiel I" (Blom, 1980) bevat een literatuuroverzicht van norma-
tieve gegevens voor het EEG tot 1980. Hier zal een beknopt overzicht van de

literatuur met betrekking tot het qEEG tot en met 1988 worden gegeven met de

belangrijkste publikaties op dit gebied uit de voorafgaande jaren .

In hoofdstuk 4 zullen deze gegevens voor zover mogelijk vergeleken worden met
het in dit rapport beschreven onderzoek.
De eerste publikatie over normatieve gegevens van het qEEG verscheen in l97l
uit de groep van Petersen (Petersen &Eeg Olofsson, l97l) met de resultaten van

een transversale studie bij kinderen tussen 5 en l5 jaar. Hoewel de door hen ge-

bruikte methoden van signaalanalyse niet goed vergelijkbaar zijn met die uit
later onderzoek vormen hun gegevens een belangrijke referentie. Zij vonden een

duidelijke relatie tussen EEG-veranderingen en leeftijdstoename voor een be-
perkt aantal kanalen.
De groep van John (1977,198 1,1982) ontwierp een systeem, door hem "neurome-
trics" genoemd, waarmee referentiewaarden werden gemeten bij een groot aantal

kinderen in dezelfde leeftijdscategorie. Met "neurometrics" wordt de 'EEG-leef-
tijd' geschat uit de spectrale gegevens en deze geschatte 'EEG-leeftijd' vormt de

basis van het referentiebestand. Het uitgangspunt komt sterk overeen met
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datgene wat in deze studie is gekozen. Echter de wijze van registreren, de
verwerking van de signaal-analytische gegevens en de statistische benadering van
beide studies zijn sterk verschillend. Daar in geen van de publikaties van deze
groep de ruwe uitgangswaarden gepubliceerd zijn is vergelijking met de gege-
vens uit de onderhavige studie in kwantitatieve zin niet mogelijk. De leef-
tijdsafhankelijkheid van het qEEG komt in hun werk duidelijk naar voren.
Een van de eerste studies waarin deze methode werd toegepast was van Kaye
(1980) bij kinderen met leerstoornissen waarmee duidelijk het praktische nut van
deze wijze van aanpak naar voren komt.
Chavance & Samson-Dollfus (1978) en Samson-Dollfus & Goldberg (1979)
hebben de resultaten gepubliceerd van een studie naar de ontwikkeling van het
EEG bij kinderen tussen 6 en l6 jaar. Hoewel hun resultaten globaal dezelfde
trend aangeven in de ontwikkeling van het EEG als de voorgaande studies zijn
ook hun gegevens moeilijk vergelijkbaar met die van anderen door de gevolgde
methode van signaalanalyse.
Hoewel niet dezelfde leeftijdscategorie bestrijkend, dient de publikatie van
Lechle e.a. (1980) hier vermelding die.5 tot 5 jarigen de ontwikkeling van het
EEG gedurende 5 jaar heeft gevolgd en voor deze leeftijdsgroep tot een duide-
lijk op de kalenderleeftijd gebaseerd onderscheid kon komen dat als maat kan
dienen om verschillen in chronologische ontwikkeling van het EEG op te sporen.
In enkele studies worden de gegevens van 'normale' kinderen gepubliceerd als
referentie voor het qEEG bij kinderen met, meestal, een psychiatrisch ziekte-
beeld. Een voorbeeld daarvan is de studie van Satterfield e.a. (t9S4) naar het
qEEG bij 'hyperactieve' en'normale' kinderen waarbij bij een klein deel van de
kinderen een tweede registratie na 4 jaar plaatsvond. Daarin worden de leeftijds-
veranderingen beschreven die volgens zijn gegevens bij sommige 'hyperactieve'
kinderen anders zijn dan bij 'normalen'. Een vergelijkbare studie is ook met het
in dit rapport beschreven referentiebestand gedaan (Merckx & Blom e.a., 1987).
De studie van Matsuura e.a. (1985) omvat een grote steekproef van ruim 1400
proefpersonen tussen 6 en 39 jaar. Zij beschrijven het verloop van de verschil-
lende ritmen in het EEG waarbij een zelf ontwikkeld algoritme voor bepaling
van golfvormen in het tijddomein wordt toegepast. Zowel de slechts 4 gebruikte
kanalen als de gebruikte methode maken hun resultaten onvergelijkbaar met de
gegevens uit de spectraalanalyse.
Ten slotte moeten de studies van Benninger e.a. (1984) en Gasser e.a. (1988)
worden genoemd. De studie van Benninger is een longitudinale studie die een
vervolg is op de transversale studie waarvan de gegevens in 1980 zijn gepubli-
ceerd (Matthis e.a., 1980). Hoewel beide studies van veel minder kanalen zijn
uitgegaan en de methoden van verwerking en analyse van de onze verschillen, zal
in hoofdstuk 4 ingegaan worden op beider resultaten en waar mogelijk een
vergelijking worden gemaakt. In een ander rapport (Blom, 1989b) zullen de
resultaten worden gegeven van de longitudinale studie welke op een deel van
deze steekproef is verricht.



Bovenstaand beknopt overzicht laat zien dat er reeds een aantal studies is

verricht naar referentiewaarden van het qEEG. De resultaten laten zich echter

nauwelijks met elkaar vergelijken zodat slechts op algemene punten overeen-

komsten gevonden kunnen worden.
De onderhavige studie wijkt op een aantal punten af van de onderzoekingen die

in bovenstaand overzicht vermeld zijn. Deze verschillen zijn ingegeven door de

iets andere benadering die eraan ten grondslag ligt daar deze studie primair be-

doeld is inzicht te verkrijgen in de normale ontwikkeling van de elektrische ac-

tiviteit van het zenuwstelsel gemeten met behulp van het qEEG. Deze doelstel-
ling loopt uiteraard in hoge mate parallel aan het opzetten van een database voor

het qEEG bij kinderen maar rechtvaardigt daardoor de extra voorzorgen die
genomen zijn om dit doel te bereiken. Deze verschillen liggen op het terrein van

de toegepaste methoden voor dataverzameling en analyse en zullen in het

volgende hoofdstuk worden besproken. Kort samengevat zijn het:

l. De toepassing van leeftijdssynchronisatie (zie hoofdstuk 2).

2. De wijze van registreren.
3. De keuze van en het grote aantal parameters.

4. De wijze van statistische analyse van de parameters van het qEEG.

Ondanks deze methodologische verschillen zal waar mogelijk in hoofdstuk 4 ge-

refereerd worden aan reeds gepubliceerde gegevens om overeenkomsten en ver-
schillen te demonstreren. Daarnaast zou het echter van groot belang zijn indien

de mogelijkheid geboden zou worden de gegevens van anderen met de door ons

ontwikkelde benadering te bewerken om na te gaan in hoeverre die resultaten

afwijken van de hier gepresenteerde. Dit is met name van belang om na te gaan

of de wijze van registreren van invloed is op de resultaten.

Om de betrouwbaarheid van de hier gepresenteerde gegevens te toetsen zijn her-
halingsmetingen noodzakelijk. Een longitudinale studie die als vervolg op dit on-
derzoek is verricht zou daar een antwoord op kunnen geven. De resultaten daar-
van zullen in een volgend rapport gepresenteerd worden.
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2.1

2. METHODEN

Inleidine

In dit hoofdstuk zal een beschrijving worden gegeven van opzet, registratiepro-
cedures en de verschillende analysestappen.
Daar het onderzoek zich vooral gericht heeft op de leeftijdsafhankelijke factoren
is de variantie daarvan geminimaliseerd. De daartoe gehanteerde procedure
wordt leeftijdssynchronisatie genoemd. Hieronder wordt verstaan het registreren
van alle kinderen binnen één leeftijdsgroep op exact dezelfde leeftijd namelijk
hun geboortedatum plus 6 maanden. Daar het interval tussen leeftijdsgroepen
precies één jaar is liggen de meetpunten op het midden van de leeftijd dus resp.
5.5, 6.5, 7.5, etc. tot en met 12.5 jaar. Ook met andere factoren die van invloed
op een leeftijdseffect zouden kunnen zijn is rekening gehouden. Om die reden is
ervoor gezorgd dat het aantal meisjes en jongens per leeftijdsgroep gelijk was.
Daarnaast zijn uitsluitend rechtshandige kinderen in het onderzoek betrokken.
Hierbij is uitgegaan van de gedachte dat bij rechtshandigen de taal- en moto-
riekdominantie in de linker-hemisfeer is gelegen, terwijl dir bij linkshandigen in
t 500/o van de gevallen zo zov zijn. Dit geeft de gelegenheid na te gaan of er
leeftijdsonafhankelijke geslachts- en hemisfeerverschillen in het materiaal voor-
komen.

De signalen die ten grondslag liggen aan het EEG zijn de potentiaalveranderin-
gen in de tijd tussen twee elektroden opgewekt door de elektrische activiteit in
het eronder gelegen hersenweefsel. Een dergelijk elektrodepaar wordt een aflei-
ding genoemd.

Bewerking van deze signalen levert een groot aantal variabelen op die als input
dienen voor verdere statistische analyse.
Deze analyses zijn verricht door de afdeling statistiek van het NIpG die de wijze
van aanpak met de opeenvolgende reductiestappen heeft opgesteld. Appendix I
(Yan Nooten) bevat de technische beschrijving daarvan. Deze reductiestappen
zijn zodanig gekozen dat de veranderingen ten gevolge van de ontwikkeling zo
goed mogelijk naar voren komen.

2.2 Intake-orocedures

De kinderen zijn afkomstig uit de lagere-schoolpopulatie van de gemeente voor-
schoten van het schooljaar 1978. zij zijn in de steekproef opgenomen indien ze

aan een aantal insluitingscriteria voldeden die zodanig waren opgesteld dat de
kans op het aanwezig zijn van enige vorm van stoornis van het CZS geminimali-
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seerd is. De lijst is een enigszins uitgebreide versie van die welke door Petersen

& Eeg-Olofsson in l97l is gebruikt (appendix II).
In het rapport "Het EEG-profiel I" (Blom, 1980) wordt een nadere detaillering
gegeven van de samenstelling van de steekproefpopulatie en de wijze waarop

deze is verworven,

2.3 Ree.istratieprocedures

2.3.1 Signaal- en stimulusspecificaties

In een tijdsbestek van 2 uur werden van ieder kind 8 perioden van spontane

EEG-activiteit geregistreerd en 4 evoked potentials. Deze werden zowel in
analoge als digitale vorm opgeslagen. De details worden verder alleen gegeven

van de in dit rapport beschreven delen van het onderzoek. In tabel I staan de

specificaties voor de EEG-registratie.

Tabet 1 De specificaties voor de registraties van het EEG

SaÍnple frequentie z 102.4

Aantat afIeidingen : 1?

Aantal montages : 5

Duur (sec) : 150

Bandbreedte (Hz) : .03 - 70

2.3.2 De montages

In dit rapport wordt onder montage verstaan de combinatie van elektrodeparen

die per registratie tegelijk geregistreerd worden. Een afleiding is de wijze
waarop de ingangen van de EEG-versterkers met de elektroden verbonden zijn
(Macgillavray, 1973). Een kanaal is het signaal van één elektrodepaar aan een

pen of een uitgang van de elektro-encefalograaf.
Technische beperkingen maakten dat slechts l2 kanalen tegelijk gedigitaliseerd

konden worden hoewel steeds l6 kanalen op papier geregistreerd werden. Omdat

niet a priori te verwachten is dat de ontwikkeling van de verschillende schors-

delen identiek is, is het noodzakelijk meerdere montages te gebruiken. De 4

montages die voor het EEG in rust worden gebruikt zijn in figuur 2 afgebeeld.

Om de montages te onderscheiden worden ze benoemd naar hun voornaamste

kenmerken.
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Montage I is een voor-achterwaartse (longitudinale) referentieafleiding. Daarin
wordt per kanaal één elektrode afgeleid naar de gemiddelde gemeenschappelijke
referentie. In de andere montages wordt een kanaal gevormd door twee aparte
elektroden en spreken we van een bipolaire serieafleiding.
Montage II is een longitudinale bipolaire afleiding waarbij steeds opeenvolgende
elektroden een kanaal vormen.
Montage III is een transversale bipolaire afleiding. Daarbij zijn de opeenvolgen-
de elektroden in de breedte over de schedel in l2 kanalen gegroepeerd.
Montage IV is een bipolaire combinatieafleiding. Het is een combinatie van en-
kele kanalen uit II en III aangevuld met 3 aparte kanalen en geeft speciaal infor-
matie over het achterste gedeelte van de schedel.

Alle metingen waarover in dit rapport gesproken wordt werden met gesloten
ogen en in rust uitgevoerd.
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Figuur 2 De vier montages die gebruikt zijn voor de registratie van het EEG. Atteen de

eerste 12 kanaten per montage zijn voor krantitatieve anaIyse gebruikt. De

gebruikte elektrodeaarduidingen zijn de standaard-benamingen van het 10-20

systeem

I

kanaal EEG

1 F4-Av 1

Z c4- AYZ ?
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4 02- Av 4
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De montages worden in de tekst verder in Romeinse cijfers aangegeven.

Montage I Montage II

d
@1
o
@

10o

t4



Figuur 2 (vervolq) De vier montages die gebruikt zijn voor de registratie van het EEG.

Atteen de eerste Í2 kanaIen per montage zijn voor kHantitatieve
anatyse gebruikt. De gèbruikte etektrodeaanduidingen zijn de

standaard-benamingen van het 10-20 systeem
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2.3.3 Meetprotocol

Per meting werd minimaal 150 s. EEG opgenomen dat later door verwijdering
van artefacten werd teruggebraght tot 100 s. "artefact-arm" signaal voor verdere

bewerking.
In totaal leverde dit l2 minuten spontaan EEG-signaal in rust op. Het standaard-

meetprotocol is in tabel 2 weergegeven.

ïabe[ 2 Standaard-Íneetprotocot

1 EEG montage I

2 EEG montage I t

3 EEG montage I I

4 EEG montage I I I

5 EEG montage lV

ogen gestoten
ogen gestoten
ogen open

ogen gestoten
ogen gestoten

150 s.
150 s.
150 s. (hier niet beschreven)
150 s.
150 s.

2.3.4 Beoordeling en analyse EEG's

De gedigitaliseerde EEG's werden met een apart programma op een grafisch

scherm afgebeeld en beoordeeld op het vóórkomen van, o.a. door oog- of
lichaamsbewegingen veroorzaakte, artefacten die verwijderd werden aan de hand

van tevoren vastgelegde criteria. In eerste instantie werd dit door twee personen

(een medewerker en de projectleider) gedaan. Nadat voldoende ervaring was op-
gedaan bleek beoordeling door één persoon voldoende betrouwbaar. Daarna werd

zoveel verwijderd dat uiteindelijk 100 s. "artefact arm" EEG overbleven.
Op deze 100 s. werd per montag,e per kanaal een Fourier-analyse uitgevoerd met

een epoch-duur van l0 s. Deze l0 delen van l0 sec. per meting werden gemid-

deld tot één ensemble-spectrum dat het gebied van 0.1 tot 30 Hz beslaat met een

resolutie van 0.1 Hz.
Deze 0.1 Hz-punten zijn samengenomen in banden zoals deze door Matousek &
Petersen (1973) zijn voorgesteld. Ook werden de bandparameters topfrequentie,
topvermogen, het halve-hoogte-piekvermogen (HHPV) plus drie quotiënten van

de o- en d-vermogens, zoals deze door Matousek zijn voorgesteld, berekend.
Onder het HHPV wordt verstaan het geïntegreerde vermogen binnen één band

van alle punten die een hoger vermogen bezitten dan 500/o van het topvermogen.
In het tijddomein zijn de Hjorth-parameters Activity, Mobility en Complexity
berekend welke vergelijkbaar zijn met resp. het gemiddelde vermogen, de ge-

middelde frequentie en de gemiddelde bandbreedte van het signaal.

Deze parameters staan in tabel 3 en vormen de input voor de statistische analyses

welke in de volgende paragrafen besproken zullen worden.
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Tabet 3 variabeten berekend uit de vermogensspectra. De variabeten 10, 11 en 12 zijn de

Hjorth-parameters verkregen uit het ti jddorpin

1. Log vermogen 6r-band (0,1 - 1,4 Hz)

2. Log vermogen 62-bard (1,5 - 3,4 Hz)

3. Log vermogen 0-bard (3,5 ' 7,4 Hz,
1. Log vermogen cr-band <7,5 ' 9,4 Hz>

5. Log verÍnogen cr-band (9,5 - 12,4 jlz)
6. Log verÍnogen pf-barË (12,5' 17,4 ltz)
7. Log vennogen P'-bdtd <17,5 - 24,5 Hz,
8. Log vermogen p'-band <?4,5 - 30 Hz)

9. Log totaa[ venmogen

10. Act ivi ty
1'l . t'lobitity
12. Comptexity

13. Piekfrequentie d-band

11. Log piekvermogen d-band

15. Log hatve vermogen 0-bandbreedte
16. Piekfrequentie c-band
17. Log piekvermogen c-band
18. Log hatve verÍnogen o-bandbreedte
19. PiekfreqentieP-bard
20, Log piekvermogen P-band
?1. Log hatve vermogen 9-bandbreedte
2?. Quotiënt vermogen d/c,
23. ouotiënt vermogen d/c,
24. ouotiënt vermogen 0/<ar*ar1

2.4 Statistische analvse

De vraagstelling zoals deze in hoofdstuk I is verwoord is erop gericht in eerste
instantie na te gaan in hoeverre er een algemeen ontwikkelingseffect in het EEG
meetbaar is. Dit is ingegeven door de gedachte dat er weliswaar kleine onder-
linge verschillen kunnen bestaan maar dat het van groot praktisch nut zou zijn
een eenvoudige maat te bezitten die iets zegt over de algemene ontwikkelings-
kenmerken van de cerebrale elektrische activiteit. Daarom zijn ook een groot
aantal reductiestappen ondernomen, beginnende met een variantieanalyse op alle
variabelen tegen de leeftijd en eindigend met de berekening van weegfactoren
die al de verschillende componenten samen doet nemen tot enkele variabelen die
als algemene relatieve ontwikkelingsmaten voor het EEG kunnen dienen.
Relatief, want we weten niet wat ze representeren, alleen dat ze leeftijdsafhan-
kelijk zijn.
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In figuur 3 zijn de opeenvolgende stappen die in de statistische analyse genomen

zijn aangegeven.

Fiquur 3 Opeenvotging van anatyses on de procesvariabeten te berekenen

Kwantitatieve EEG

- Uitkomsten3 Spectra & Hjorth variabelen

Variantie Analyse (leefiijd)

Uitkomsten: Leeftijd gerelateerde variabelen

- Uitkomsten: 2 factoren (omvattend > 83 o/o combines)

- Uitkomsten: Gewichten 'w' voor PY:

I ! fV = wr Col + w2 C02 + w, Co3 + .....wn Con

Variantie Analyse (leef tijd)

[] Uitkomsten: Partiële varianties

De Romeinse cijfers geven de votgorde aan, Rechts staan de beuerkingen en Iinks de uit-
komsten die ats input voon de votgende bererking dienen.

2.4.1 Variantieanalyse

Yoor de variantieanalyse is een ontwerp opgesteld waarin een van de 24 varia-
belen (zie tabel 3) uit de signaalanalyse als afhankelijke variabele werd getoetst
tegen een van de onafhankelijke grootheden die in tabel 4 zijn weergegeven.

Tabet 4 Onafhanketijke variabeten en hun niveaus voor de variantieana[yse. Voor etk werd

een variatieanatyse uitgevoerd met aLs afhanketijke variabeten de spectraat- en

ll j orth - pa rameters

1.

2.
4.
3.

Gestacht (aantat: 2)
Leefti jdsklasse (aanta[: 8)
Afteiding (aantat: 12)
llontage (aantat: 4)

Uitkomsten:'Combines' (Co)

Uitkomsten:'Beste' montage

Berekening Gewichtsfactoren
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In totaal waren in de analyse 144 registraties betrokken, verdeeld over 8 leef-
tijdsklassen elk met 8 kinderen per geslacht. Alleen de jongste leeftijdsgroep had
l6 kinderen per geslacht daar deze gebruikt is in de vervolgstudie en voorkómen
moest worden dat door uitvallers het aantal deelnemers te klein zou worden.
Zoals tabel 4 laat zien zijn er per montage 12 kanalen die parallel geregistreerd
worden en zijn 4 verschillende montages (figuur 2) gebruikt. In dit rapport
zullen alleen de resultaten voor het absolute vermogen worden weergegeven.
Daarbij zijn de leeftijdseffecten beschouwd voor beide hemisferen tezamen en
apart.
De resultaten van een variantieanalyse per kanaal, per montage geven aan of er
al dan niet een significante relatie bestaat tussen de onafhankelijke variabele, in
dit geval leeftijd of geslacht, en een afhankelijke, die hier een van de variabelen
uit tabel 3 kan zijn. De varianties van de afhankeliike variabele voor de ver-
schillende niveaus van de onafhankeliike variabele (bijv. in het geval van de
leeftijd de leeftijdsklassen) geven informatie over de samenstelling van de
gegevens. Zijn deze min of meer gelijk dan geeft dat aanleiding te veronderstel-
len dat het materiaal homogeen is, wat uitspraken ten aanzien van de populatie
waaruit de steekproef is getrokken algemeen geldend kan doen zijn.
Het aantal variabelen dat uit de signaalanalyse van het EEG ontstaat is groot.
Yoor datareductie is gekozen voor een overschrijdingsdrempel van l0lo (p <.01).
Tevens werden variabelen slechts naar een volgende datareductiestap meegeno-
men wanneer zein 2 of meer kanalen van een montage significant waren.

2.4.2 Principale componentanalyse

Uit de 24 variabelen die per kanaal in de variantieanalyse zijn betrokken zijn die
7 variabelen geselecteerd die in de helft of meer van de kanalen in de versch-
illende afleidingen de significantiedrempel overschreden. Dit geeft reeds een
sterke datareductie. wanneer we echter kijken naar het aantal kanalen en het
aantal montages dan blijft er nog een groot aantal variabelen bestaan. Om dit
aantal verder te verkleinen is voor iedere variabele over alle kanalen per montage
een principale componentanalyse uitgevoerd om te zien over welke kanalen de
variabele gemiddeld kon worden. Dit is een wat ander gebruik van de principale
componentanalyse dan te doen gebruikelijk daar meestal gekeken wordt naar
systematische factoren die verantwoordelijk zijn voor de variantie. Hier is per
montage gekeken naar factoren waarop verschillende kanalen een hoge lading
hebben.
Alle waarden van een variabele die per kanaal op een factor een correlatie > 0.60
vertoonden werden gemiddeld. De restgegevens, namelijk die kanalen die een
lagere correlatie vertoonden, werden ook twee aan twee gecombineerd naar
hoogte van hun correlatie maar van een apart label voorzien. Deze nieuwe va-
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riabelen werden comblnes Senoemd en vormen de inputgegevens voor de vol-
gende datareductiestappen. Er konden dus per variabele maximaal 6 factoren in
één montage voorkomen. Dit betekent namelijk dat geen twee kanalen een corre-
latie hoger dan 0.60 vertonen en ze dus 2 aan 2 gecombineerd werden naar

aflopende hoogte van correlatie. Daar er 4 montages en 7 variabelen zijn kunnen

er zo maximaal 168 combines gevormd worden. Naarmate meerdere kanalen in
een combine zitten zullen er minder combines ontstaan. Het minimum is uiter-
aard 28 (4 montages * 7 combines waarbij iedere combine uit 12 kanalen
bestaat).
Zoals uit de resultaten zal blijken is het aantal combines lll.

2.4.3 Regressieanalyse

De vorige reductiestap heeft een totaal aan I I I combines opgeleverd, verdeeld

over de 4 geanalyseerde montages. Deze montaS,es bevatten voor een deel de-
zelfde kanalen (montage II en IV), terwijl voor een ander deel dezelfde schors-
delen, zij het in een andere richting, in verschillende montages voorkomen.
Daarom werd een multiple regressieanalyse per montage op de combines uitge-
voerd om na te gaan of er grote verschillen tussen de montages bestonden en

welke de hoogste correlatie met de leeftijd vertoonde.
In deze multiple regressie was leeftijd de afhankelijke variabele en waren de

combines de onafhankelijke grootheden. Daar de voornaamste reden was de

montage te vinden die de hoogste correlaties vertoonde werden alle combines
voor één variabele per montage samengenomen.
Deze stap levert uiteraard weer een aanzienlijke datareductie op daar, indien
aangetoond wordt dat de verschillende montages onderling weinig verschil verto-
nen, voor verdere analyse volstaan kan worden met de combines van één monta-
ge.

2.4.4 Factoranalyse

De laatste reductiestap heeft tot doel na te g,aan of het mogelijk is een combi-
natie te vinden van combines die de rijpingsleeftijd van het EEG representeren.
Dit is een gevolg van de gedachte dat het van belang is per parameter en per

kanaal na te gaan hoe het verloop in de ontwikkeling is. Even belangrijk is het
echter na te gaan of er een algemeen kenmerk voor de cerebrale leeftijdsont-
wikkeling te bepalen is, vergelijkbaar met andere algemene ontwikkelingsken-
merken zoals bijvoorbeeld de lengtegroei van een individu.
Deze reductiestap is essentieel daar zij de resultaten moet kunnen opleveren in
de termen van het beschrijvingsmodel dat in hoofdstuk I is gegeven.
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Factoranalyse levert factoren op waarvan de grootte aangeeft in welke mate ze

bepalend zijn voor de variantie van het EEG. Niet alle combines zullen in even
grote mate onderdeel uitmaken van de factor waarop ze de grootste lading verto-
nen. De mate van bijdrage van een combine aan een factor kan uitgedrukt wor-
den in een weegfactor die aangeeft in hoeverre deze combine een bijdrage levert
in de totale variantie van het EEG.
De algemene ontwikkelingsvariabelen per kind kunnen nu met behulp van deze
weegfactoren berekend worden. Immers, de weegfactoren geven van iedere
combine aan in welke mate ze bijdraagt tot deze algemene ontwikkelingsvariabe-
len. Door optelling van de produkten van combine maal bijbehorende weegfactor
zullen deze algemene leeftijdsvariabelen ontstaan die dan gelijk gesteld worden
aan de procesvariabelen (PY's) die in hoofdstuk I zijn beschreven.
Deze kunnen per individu berekend worden waardoor het mogelijk wordt indi-
viduele PV's te berekenen waardoor het EEG beschreven kan worden in de ter-
men van het model zoals dat in het eerste hoofdstuk gegeven is.

Een laatste stap is nog nodig om de systematische en de door leeftijd veroor-
zaakte variantie van elkaar te scheiden. Dit is gedaan met een variantieanalyse
van de gevonden variabelen naar leeftijd die de gewenste resultaten oplevert.

Van Nooten (appendix I) beschrijft deze analyse meer gedetailleerd met toelich-
ting over de statistische achtergronden.
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3.

3.1

RESULTATEN

Inleidine

In dit hoofdstuk zullen de gegevens over de spectrale waarden van de 8 groepen

kinderen uit de transversale studie besproken worden. De resultaten zullen
gepresenteerd worden in de volgorde van de verschillende analyses.

Hoewel formeel niet in de resultatensectie van een rapport definities behoren te
staan is daar hier vanaf geweken om eventuele misverstanden bij interpretatie
van de resultaten te voorkomen.

De spectrale waarden zijn gegroepeerd in spectrale banden waarvan de grenzen

gelijk zijn aan die welke door Matousek & Petersen (1973a) zijn gedefinieerd
(zie tabel 3).
De gegevens van een spectrale band zeggen iets over een deel van het spectrum
waaruit een EEG-signaal is opgebouwd. Onder de amplitudo van een spectrale

band wordt de gemiddelde spectrale amplitudo voor die bepaalde band verstaan.

Dit is fundamenteel verschillend van wat onder de amplitudo bij de visuele

beoordeling van het EEG wordt verstaan. Daarbij gaat het om de gemiddelde

grootte van min of meer regelmatige golfvormen die op het papier zijn afge-
beeld. Deze golfvormen zijn geen zuivere sinussen en de amplitudo welke wordt
bepaald heeft betrekking op de maximale uitslag (top-top amplitudo).
De gemiddelde spectrale amplitudo heeft betrekking op de frequenties, die

tussen de bandgrenzen liggen, en is *y/2 maal de halve top-top amplitudo.
\Yanneer men bijv. in het EEG voor het o-ritme een top-top amplitudo van
gemiddeld 75pV vindt zal men - indien deze amplitudo en frequentie continu
voorkomt - in de o-band ten hoogste een gemiddelde spectrale amplitudo vinden
van 26p,Y maar meestal zal dit lager zijn daar het percentage van voorkomen veel

lager is. Is dit bijv. 500/o van de tijd dan zal de amplitudo in de band maximaal
maar l3pV bedragen. Bovendien wordt dan nog aangenomen dat de frequenties
die samen het grafische beeld van het o-ritme vormen uitsluitend in de o-band
gelegen zijn, iets wat zeker niet het geval is.

Bovenstaande laat zien dat er geen directe relatie getrokken kan worden tussen

de visuele beschrijving van het EEG en de resultaten van de spectraalanalyse.
Hoewel beide hetzelfde materiaal tot uitgangspunt hebben zijn ze nauwelijks met

elkaar te vergelijken daar elk op geheel verschillende wijze het EEG beschrijft.
Het is daarbij helaas verwarrend dat voor beide dezelfde terminologie wordt
gebruikt.
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3.2 Variantieanalvse

In tabel 5 zijn de overschrijdingskansen van de voornaamste variabelen uit de
berekening van de spectra- en Hjorth-parameters gegeven voor de variantieana-
lyse met leeftijd als onafhankelijke variabele voor 4 verschillende montages.
De andere parameters die berekend zijn (zie tabel 3) zijn óf niet in de analyse
meegenomen door een te groot aantal ontbrekende waarden - bijv. het piek-
vermogen in de d-band - óf reeds op een andere manier berekend zoals bij de
Activity het geval is. Deze is, behoudens afrondingsverschillen, identiek aan het
gemiddelde vermogen.

Tabel. 5 Uitkomsten van de variantieanatyse voor de Íneeste parameters uit de spec-

traatanalyse en de l,lobitity

lilontage I (kanalen)

Log

vermogen 1210

0

5

5

6

5

2

4

4

0

5

4

3

2

2

3

1

0

2

2

0

2

2

4

2

2

,l

1

3

0

2

2

61

62

0

a1

d2
Rl

B2

Totaa I
vermogen

Quot i ënt

0/az
0/(ar+a2)
ilobi t i ty
o-top

554444555
433223444
-0643365 1

122222322

5

3

4

4

3

0

4

4

3

0

De analyse is verricht met ats onafhankelijke variabete de teeftijd en de cijfers en de

cijfers hebben de votgende betekenis:
0=0.05 <p<0,025
1=0,025<p<0,01
Z=1O-2.p.lO-3
3=i0-3.p.lO-4
De kanaatnumErs verrijzen naar Fig. 2

4=10-4.p.10-5
5=10-5.p.10-6
ó=,;0-6.p.10-7
l=1o-7.p.10-8
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Tabel 5-vervotg Uitkoínsten van de variantieanatyse voor de meste Pararneters uit de

spectraalanatyse en de llobitity

l,lontage I I (kanaten)

Log

vermogen 1110

-4344
413í1
53233
0-

10
0-
-l

234?4 1

7330'.1 5

5 2 t 
:: ;

0100

l.-::l
361 225555
243225423
656--55
132-22022

3

1

I

3

3

6

3

615
627
05
al o

a2

Rl 2
g2

Totaa I

vermogen 5

ouot i ënt
0/az J

0/(ar+ar) 1

Hobi t ity 1

o-top 1

l.lontage I I I (kanaten)

Log

vermogen 10 11

73355
82345
53345
0--0

124
567
344
335
-?4
123
1-0

0--3332

- :-. :1 ::
-11223?

7

7

5

1

7

8

5

2

7

7

5

6ro
626
0+
01 4

az1
R1 2

sz1
Totaa I
vermogen 3

ouot i ënt

o/az
0/(ar+a) -

l,lobi t i ty
o-top 1

2

0

3

3

I
,l

4

3

3

1

3

3

6

3

4

3

6

3
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Tabe[ S-vervoIq Uitkomsten van de variantieanatyse voor de m€este parameters uit de
spectraatanaIyse en de llobitity

I'lontage IV (kanaten)
Log

vermogen142536711810912

6r
62

0

o1

d2
B1

B2

Totaa I
verrlogen

ouot i ënt

0/az
0/(ar+a2)
I'lobi t i ty
o- top

5

7

5

3

3

3

5

4

3

4

1

2

5

2

3

5

2

3

5

3

3

4

2

4

Í

5

2

4

2

0

2

6

6

1

4

4

De anatyse is verricht Ínet ats onafhanketijke variabele de teeftijd en de cijfers hebben
de votgende betekenis:
0=0,05 <p<0,025
1=0.025<p<0,01
?=10-2.p.10-3
3=10-3.p<10-4
De kanaalnunmers veruijzen naar Fig. 3

3.2.1 Het vermogen in de 6-band

In het frequentiegebied tussen 0.1 en 1.4 Hz (de 6r-band) en 1.5 - 3 Hz (de 6r-
band) is een significant leeftijdseffect waarneembaar. De p-waarden zijn echter
niet voor alle kanalen per montage even groot wat er op kan wijzen dat niet alle
schorsgebieden op dezelfde wijze door de ontwikkeling worden beïnvloed.
opvallend is dat in de afleiding tegen de gemiddelde referentie (I) de 6r-band
nauwelijks een leeftijdsinvloed is te zien in tegenstelling rot de bipolaire
montage (II) waarin dezelfde schorsgebieden worden geregistreerd. In tabel 5

zijn steeds homologe kanalen van linker- en rechter-hemisfeer naast elkaar
weergegeven wat laat zien dat de overeenkomst in systematisch effect daartussen
veel groter is dan tussen naast elkaar gelegen schorsgebieden.

5544
2322
5465
3232

3353553
11 3341 4
-06555
20333?

4=10-1.p.10-5
5=10-5.p<lo-6
ó=10-6<p<lo-7
l=10-7.p.10-8
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3.2.2 Het vermogen in de d-band

Yoor de g-band geldt hetzelfde als voor de 6-band: ook hier een uitgesproken

invloed van de leeftijd op het gemeten vermogen dat in alle kanalen zichtbaar is.

Nadere bestudering van de tabellen laat zien dat het leeftijdseffect zich het

meest uitgesproken voordoet in de frontale en centrale gebieden gezien de hoge

p-waarden voor de kanalen 1,2,7 en 8 in de referentiële en bipolaire voor-

achterwaartse montages (I en II) en de kanalen 1,2,3 en 4 van de dwarse

montage (III).
De zeer lage p-waarden (p . l0-8) die in sommige kanalen voor de 6, en de

d-band (p . t0-6) gevonden worden, laten zien dat deze banden duidelijk met de

leeftijd veranderen. In de kanalen die het pariëto-occipitale gebied bestrijken

bereiken de significantieniveaus iets minder hoge waarden.

De indruk bestaat dat in het vermogen in de d-band de invloed van leeftijds-

afhankelijkheid voor alle schorsgebieden tot uitdrukking komt. In de fron-
to-centrale gebieden wordt dit tevens in het vermogen in de 6-band weerspie-

geld.

3.2.3 Het vermogen in de o-band

In eerste instantie wellicht wat opmerkelijk vertoont het vermogen in de o-band

nauwelijks enige relatie met de leeftijd. Slechts in de transversale montage (III)
laten de kanalen over de frontale en fronto-temporale gebieden enige invloed

van betekenis zien, het meest uitgesproken in de or-band. Daarbij moet men in

aanmerking nemen dat in deze gebieden het vermogen in de o-band slechts 6

procent van het totale vermogen vormt, wat veel lager is dan in de occipitale
gebieden waar het vaak tot 40 procent van het totale vermogen kan uitmaken.

In de or-band wordt alleen enige invloed van betekenis gezien in de pariëtale en

occipitale kanalen van de afleiding naar de gemiddelde referentie (I). Deze

invloed is het meest duidelijk over de occipitale gebieden in de kanalen 4, 10, 5

en I I in montage I en 3 en 9 in montage IL Opmerkelijk is de significantie in

montage III welke hoogstwaarschijnlijk niet het o-maar het p-ritme betreft.

3.2.4 Het vermogen in de B-band

Zoals in tabel 5 is te zien is er slechts een minimaal effect waarneembaar in de

drie B-banden dat nog het meest duidelijk is in de fronto-centrale en, in

mindere mate, de fronto-temporale gebieden. Ook voor deze banden geldt dat

maar een zeer klein deel van het totale vermog,en hieruit afkomstig is. Daardoor
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ontstaat een ongunstige signaal/ruis-verhouding die een eventueel effect kan
versluieren.

3.2.5 Het gemiddelde totale vermogen

In de bipolaire afleidingen (II, III en IY) is een systematisch effect van leeftijd
duidelijk waarneembaar. In de afleiding tegen de gemiddelde referentie daaren-
tegen is nauwelijks van enige invloed sprake. Bij deze montage worden alle
kanalen naar een gemeenschappelijke elektrode gerefereerd die opgebouwd is uit
de deelnemende elektroden, wat een middelend effect heeft.
Uit de resultaten van de bipolaire voor-achterwaartse en dwarse afleidingen
blijkt ook hier weer dat de effecten het meest uitgesproken zijn over de frontale
en fronto-temporale gebieden, wat te zien is aan de kanalen 1,7,4 en l0 van
montage II en I , 4,2, 3,5, 8 en ook 6 en 7 van montage III.

3.2.6 De quotiënten

Drie van de door Matousek & Petersen (1973a) ontworpen quotiënten uit de P-

en o-band zijn bij de variantieanalyse betrokken. Zoals ook in hoofdstuk 2 is

vermeld zijn de logaritmen van de quotiënten genomen daar deze bij benadering
statistisch normaal verdeeld zijn.
Uit de resultaten blijkt dat de quotiënten 0/a, en 0/(a, + or) een heel duidelijk
effect van de leeftijd laten zien in tegenstelling tot het quotiënt 0/a, dat geen
effect laat zien.
Het is opvallend dat het effect in bijna alle kanalen even sterk is - behalve de
frontale kanalen in montage III - . Ook valt op dat voor het quotiënt d/o2 steeds
een iets hogere p-waarde gevonden wordt dan voor het quotiënt met de gehele
o-band.

3.2.7 De Mobility en de e-topfrequentie

In de Mobility is duidelijk de invloed van de Ieeftijd te zien. In tegenstelling tot
de vermogenswaarden blijken de veranderingen die onder invloed van de leeftijd
op de frequentie-inhoud van het signaal teweeg worden gebracht het meest
uitgesproken te zijn over de centrale en pariëto-occipitale gebieden zoals aan de
Mobility in tabel 5 is te zien. De kanalen 2,8, 3, 9 en 4, l0 in montage I en 2, 8

en 3 en 9 in montage II zijn hier voorbeelden van.
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Zoals in paragraaf 3.2 reeds is vermeld, is de Activity, de eerste Hjorth-parame-
ter, identiek aan het gemiddelde of totale vermogen en is daarom niet apart in de

tabel opgenomen. De derde Hjorth-parameter, de Complexity, die een maat is

voor de bandbreedte van het signaal, vertoont geen systematische invloed van de

leeftijd.
De resultaten van de variantieanalyse vOor de o-topfrequentie laten ook een

duidelijk verloop tegen de leeftijd zien (tabel 5). Een technisch probleem bij
deze parameter is dat hij niet in alle kanalen bij alle kinderen voldoet aan de

criteria waaraan een waarde binnen een frequentieband moet voldoen om als top

te worden aangemerkt. Zoals in de inleiding van dit hoofdstuk al is opgemerkt is

dat een argument geweest om deze variabele niet in de verdere analyse te

betrekken. Hoewel daarmee wellicht belangrijke informatie niet gebruikt wordt
is dit gedaan om de verdere analyse niet te compliceren.

3.2.8 Geslacht

Daar het aantal jongens en meisjes per groep gelijk was is een variantieanalyse

uitgevoerd met geslacht als onafhankelijke variabele (2 niveaus) en de EEG-
parameters als afhankelijke. Tabel 6 geeft de uitkomsten hiervan weer. Deze laat

zien dat geslachtsverschillen een minder systematische invloed op het EEG

vertonen dan de leeftijdsverschillen.
De variabelen die er het meest door beïnvloed worden zijn de vermogens in de

É-banden, de piekfrequentie van de o-band en de Mobility. De laatste bereikt

alleen significante waarden boven de occipitale gebieden (kanaal 3 en 9 in
montage II en kanaal 3 en 6 in montage IV). De andere worden wat meer ge-

spreid gevonden maar de invloeden zijn het meest uitgesproken boven de parië-

to-occipitale gebieden. Dit is te zien in de kanalen 3,9, 4 en l0 in montage I, 2,

8, 3 en 9 in II eng, 12, 10, en ll in III.
De lage p-waarden wijzen erop dat voor de betrokken parameters de verschillen

veroorzaakt door geslachtsinvloeden weinig systematisch zijn. De tabel laat

tevens zien dat in de parameters waarin de leeftijdsinvloed het meest uitge-
sproken is geen significant effect van geslachtsverschillen waarneembaar is. Een

uitzondering daarop vormt de Mobility.
Een analyse naar de interactie tussen leeftijd en geslacht toont voor de Mobility
en de o-piekfrequentie een lichte interactie aan. Daar alleen de Mobility in de

verdere analyse betrokken is en de interactie slechts matig is, is hier verder geen

rekening mee gehouden.
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TabeL ó Uitkomten van de variantieanatyse voor 14 variabeten uit de spectraa(anatyse
en de Hjorth-paramtèrs. De anatyse is verricht met €ts onafhanketijke
variabete gestacht. De cijÍers hebben dezetfde betekenis ats in tabet 5

llontage I (kanaten)
L09

vermogen 1211't0

6r

62

0

01

a2
B1

È2

Totaa I
vermogen

o- top
Quot i ënt

0/ar
0/or+a,
ilobi I i ty
Corptexi ty

2

2

1

1

0 0

0

0

llontage II (kanaten)
Log

vermogen1728 121110

61

62

0

ol
d2

B1

B2

Totaa I

vermo9en

0-toP
Quot i ënt
0/ar
0/ar+a,
l{obi t i ty
Cotrptexi ty

0

0

0

1

0

0
,|

0
:
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Tabel. ó-vervoto Uitkcmsten van de variantieanatyse voor 14 variabe[en uit de spec-

traalanalyse en de Hjorth-parameters. De anatyse is verricht met ats

onafhanketijke variabele gestacht. De cijfers hebben dezelfde betekenis

ats in tebel 5

Iontage lIl (kanaten)
Log

vermogen 1210 11

61

62

0

o1
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coÍptexi ty

?

2

2

1

1

1

0

1

0

1

1

0

0
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Log
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0
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0

0

0

1

?

1

0

2

11

t

1

2
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3.2.9 Datareductie

De gegevens uit tabel 5 vormen de basis voor selectie van de variabelen die per
kanaal in de volgende analysestap worden betrokken. Daarbij komen alleen die
variabelen in aanmerking die in het merendeel van de kanalen een duidelijk
systematisch leeftijdseffect vertonen. Dit betekent dat deze variabelen in
minstens de helft van de kanalen in de 4 montages een p-waarde moesten hebben
< .01. Dit heeft geleid tot de volgende variabelen:
l. Het vermogen in de 6r-band (0.1 - 1.5 Hz)
2.}{et vermogen in de 6r-band (1.6 - 3.5 Hz)
3. Het vermogen in de d-band (3.5 - 7.4 Í{z)
4. Het totale vermogen
5. Het quotiënt d/o,
6. Het quotiënt 0/(a, + o,2)

7. De Mobility

Dit betekent dat de vermogens in de o- en B-banden in de verdere analyse geen
rol meer spelen evenals het vermogen van de o-top. Zoals in paragraaf 3.2.7 is

uiteengezet werd dit van verdere analyse uitgesloten daar het niet in alle kanalen
bij alle kinderen aanwezig was.

Deze analysestap heeft ervoor gezorgd dat een datareductie van het aantal
variabelen per kanaal gemaakt kan worden. In de volgende stap zal onderzocht
worden hoe het aantal kanalen gereduceerd kan worden.

3.3 Principale componentanalvse (PCA)

In de voorafgaande reductiestap is het aantal variabelen dat per kanaal in de
verdere analyse betrokken dient te worden sterk gereduceerd. De hier besproken
stap dient ertoe het aantal kanalen dat per montage geanalyseerd moet worden te
reduceren door op basis van de PCA kanalen samen te nemen die met betrekking
tot de leeftijd dezelfde informatie bevatten.
In dit onderzoek is een PCA toegepast op de geselecteerde variabelen over de
kanalen. De verkregen ladingen zijn gebruikt om te bepalen welke kanalen
sameng,enomen konden worden. Alle waarden voor één variabele in de verschil-
lende kanalen die op dezelfde factor een lading hadden > .60 zijn gemiddeld. De
zo ontstane nieuwe variabele wordt combine genoemd.
De resultaten van deze analyse zijn in tabel 7 weergegeven. Deze, samen met
enkele niet met de leeftijd samenhangende gegevens die uit de PCA zijn verkre-
gen, zullen in de volgende paragrafen kort worden besproken.
Een algemeen resultaat uit de PCA voor alle variabelen in alle 4 de montages is
dat homologe gebieden altijd hoog op dezelfde factor laden en dan ook altijd
samengenomen kunnen worden.
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Tabet 7 Samenstetting van de conÈines per firntage Per variahte. Per codcine staan de

kanaalnunners uit de desbetreffende montages aangegeven

ColÈi nes l'{ontage I
kana I en

CoilÈines l,lontage I I

kana I en

Log 1.

vermogen 2.

6t-band 3.
lr-

1+4
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5+1 I
4+1 0

1.

2,
3.
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5a

3+ó+8+9+1 0

2+8
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5+Í 1

Log 1.

vemlogen 2-
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4a
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5+1 1
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3+ó+9+ I 2
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4+1 0
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5+1 I

1.

?.
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1a
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Log 1.
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6d.

\+7
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2.
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1+7
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34.
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Í.
2.

5.
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Tabet 7-vervotg Samenstetling van de coíóines per montage per variabel,e. Per combine
staan de kanaatnurners uit de desbetreffende montages aangegeven

CorÈi nes l,lontage I I I
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3.3.1 Het vermogen in de 6r-band

Montage I
Het vermogen in de 6r-band in montage I blijkt op factor II van de PcA zeer

hoog te correleren. De lading is zelfs voor alle kanalen > '60. Dit wijst erop dat

er een gemeenschappelijke factor bestaat die in alle kanalen constant aanwezig is.

Deze factor kan verklaard worden uit het feit dat iedere elektrode in deze

montage naar één gemeenschappelijke referentie-elektrode is afgeleid.

Om ondanks deze hoge lading toch tot een groepering voor deze variabele te

komen zijn de kanalen met de hoogste lading samengenomen en is voor verdere

differentiatie steeds de hoogste lading op de andere factoren als maatstaf

genomen.
De eerste combine bestaat dan uit de rechter- en linker-centro-pariëto-tempo-
rale gebieden (de kanalen 2, 3 en 6 en de kanalen 8, 9 en l2). De andere 3 com-

bines zijn opgebouwd uit de andere 6 kanalen, twee aan twee samengenomen

voor de homologe gebieden.

Montage II
Hoewel de combines van de bipolaire voor-achterwaartse montage overeenkomst

vertonen met de referentiële afleiding (montage I) zijn er ook verschillen aan te

wijzen.
De eerste combine bestaat hier uit de pariëto-temporo-occipitale gebieden ter-
wijl de centrale gebieden een aparte combine (2) vormen. In montage I vormen

de occipitale kanalen een aparte combine. De andere combines, opgebouwd uit

de homologe kanalen, komen overeen met die uit montage l. Zo is combine 3 die

het fronto-temporale gebied bestrijkt overeenkomend met combine 3 uit
montage I evenals combine 4 met combine 2 uit I. Combine 5 bestrijkt een

gebied dat in I niet wordt meegenomen.

Montage III
Het beeld is overeenkomstig dat van de andere twee montages. Wel valt op dat

alleen homologe kanalen combineren, waardoor 6 combines ontstaan.

Montage IV
Deze montage komt grotendeels overeen met montage IL Duidelijk is dat de

pariëto-temporo-occipitale gebieden bij elkaar genomen blijven, zoals te zien is

aan de eerste combine (IV-l) die alle kanalen over de achterste schedelhelft om-

vat (zie figuur 2). Hij is identiek aan combine I uit montage II (II-l) met als

extra kanaal 9 dat het signaal tussen de beide occipitaal-elektroden representeert.

Kanaal 12 neemt in geen combine deel als gevolg van het feit dat dit geen

homoloog deel bezit daar dit in de middellijn van de schedel is geregistreerd,

namelijk tussen de elektroden Po en Co. De andere combines zijn identiek aan

die van montage II: IV-2 =ll-2; IY-3 = ll-4;' lY-4 = II-5.
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3.3.2 Het vermogen in de 6r-band

Montage I
Deze combineert op iets andere wijze dan het vermogen in de 6r-band, zoals uit
tabel 2 blijkt. Opvallend is dat hier geen factor aanwezig is waarop alle kanalen
even hoog laden.
De eerste combine is opgebouwd uit de fronto-centrale gebieden terwijl de
tweede weer de pariëto-temporo-occipitale gebieden omvat. De andere twee
vormen weer combines van homologe kanalen.

Montage II
Hier is de combinevorming identiek aan die voor het vermogen in de ór-band.
Het verschil met de referentiële montage is slechts dat de frontale en centrale
kanalen aparte combines vormen.

Montage III
De combines voor deze montage zijn wel duidelijk anders gevormd dan voor de
6r-band. De frontale, centrale en centro-temporale gebieden zijn in één combine
gevat. De andere 4 kanalen vormen 2 combines van de homologe gebieden.

Montage IV
Evenals in montage II is deze identiek aan de combines van de 6r-band.

3.3.3 Het vermogen in de d-band

Montage I
We zien hier dat er geen combinaties mogelijk zijn waarbij verschillende gebie-
den van een hemisfeer betrokken zijn. Alleen homologe gebieden kunnen samen-
genomen worden zodat 6 combines resulteren.

Montage II
Combine 2 is, overeenkomstig combine I voor het vermogen in de 6r- en 6r-
banden, opgebouwd uit de pariëto-temporo-occipitale gebieden. De fronto-
centrale gebieden vormen hier echter ook één combine (l), wat van de voorgaan-
de banden verschilt. De andere twee bevatten weer homologe kanalen.

Montage tII
Deze levert voor het vermogen in de d-band slechts twee combines op. De eerste
omvat de frontale, centrale en centro-temporale gebieden, de tweede de pariëtale
en occipito-temporale gebieden. Dit geeft aan dat het vermogen in de d-band
over grote delen van de hersenschors een zelfde leeftijdsverloop vertoont.
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Montage IV
Deze is weer overeenkomstig montage II voor zover het dezelfde gebieden be-
treft IV-l = ll-2, lY-2 = II-l (deels, daar de kanalen 4 en l0 van montage II
niet in montage IV voorkomen); IV-3 = II-3; lY-4 = II-4. Combine IV-5 is weer

zelfstandig.

3.3.4 Het totale vermogen

Montage I
Hier is de eerste combine samengesteld uit de frontale, fronto-temporale en

centrale gebieden, een combinatie die in kanaal I niet eerder is voorgekomen. De

andere combines volgen weer het patroon van de homologe gebieden.

Montage II
Deze is voor het totale vermogen voor wat betreft de samenstelling van de com-
bines gelijk aan die voor de 6r-band. Echter de factoren waarop de ladingen
liggen zijn wel verschillend.

Montage III
Ook hier weer iets anders samengestelde combines waarbij opvalt dat de eerste

combine is samengesteld uit de frontale, centrale en centro-temporale gebieden

en de tweede uit de homologe fronto-temporale gebieden. In montage I zijn deze

gebieden wel in een combine gevat. De derde combine beslaat weer de

occipito-temporale en pariëtale gebieden.

Montage IV
De combines van montage IY zijn overeenkomstig die voor het vermogen in de

d-band.

3.3.5 De quotiënten

Montage I
Voor de beide quotiënten van het vermogen in de 0-band en de beide o-banden
is er voor montage I één factor waarop praktisch alle kanalen hoog laden. Voor
het quotiënt 0/a, gedragen de centrale gebieden zich iets anders in de zin dat ze

op een andere factor hoger laden en voor het quotiënt 0/(a, + or) g,eldt dit voor

de centrale en frontale kanalen.
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' Montage II
Het quotiënt 0/a, wordt gemiddeld over de gehele middelste en achterste

schedelhelft. Alleen de voorste gebieden vallen er buiten. Yoor het quotiënt

0/(o.r+ 02) vormen ook hier de centrale gebieden een aparte combine.

Montage III
De combinaties voor de beide quotiënten zijn identiek en liggen resp. over de

frontale, centrale en pariëtale schorsgebieden.

Montage IY
Deze laat zien dat de pariëtale, temporale en occipitale gebieden voor de quo-

tiënten een identiek leeftijdsverloop vertonen waardoor al deze gebieden in een

combine gevat kunnen worden. Ook hier vertonen de centrale gebieden een

duidelijk ander verloop, wat zich uit in de andere twee combines.

3.3.6 De Mobility

Montage I
Deze parameter verkregen uit de tijdsdomeinanalyse heeft een andere betekenis
dan de vermogensspectra, hetgeen tot uiting komt in de samenstelling van de

combines.
De eerste combine van deze montage is samengesteld uit de centrale, pariëtale en

occipitale kanalen wat bij de vermogensmaten niet is voorgekomen. De andere

combines zijn weer uit homologe kanalen samengesteld.

Montage II
De eerste combine is evenals in montage I samengesteld uit de pariëtale en

occipitale kanalen. De tweede combineert de gehele linker- en rechtertemporaal-
streek. De derde en vierde zijn weer de gecombineerde homologe kanalen.

Montage III
Ook hier vinden we weer hetzelfde beeld als in de andere montages: de com-
binatie van de centrale en pariëtale gebieden (2) en in dit geval alle frontale
gebieden (l), evenals dat voor deze montage bij de quotiënten het geval was. De

combines 3 en 4 zijn weer de homologe kanalen.

Montage IV
Montage IV tenslotte heeft dezelfde combines als montage II met als bijzon-
derheid dat kanaal 12, de montage over de middellijn, zich niet onderscheidt van

de andere kanalen in dit gebied. Dit is de enige variabele waarbij kanaal l2 niet
apart is.
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3.3.7 Datareductie

Bovenstaande beschrijving van de combines over kanalen per montage laat zien
dat de ontwikkeling van het zenuwstelsel op de berekende variabelen in overeen-
komstige delen van de hersenschors in hoge mate symmetrisch verloopt. Daar-
naast is er voor iedere variabele apart in wisselende mate samenhang tussen
verschillende delen in dezelfde hemisfeer, wat blijkt uit de vorming van combi-
nes van meer dan 2 kanalen. Door deze bewerking is het totale aantal variabelen
verder gereduceerd tot I I I combines verdeeld over 4 montages.

3.4 Multiple reeressieanalvse

Een volgende data-reductiestap is geweest om na te gaan of met éen montage
volstaan kan worden welke de hoogste correlatie met de leeftijd vertoont. Om dit
na te gaan is een multiple regressie uitgevoerd naar leeftijd per variabele per
montage. De resultaten daarvan zijn in tabel 8 weergeg,even. De daar weer-
gegeven correlatie-coëfficiënten zijn het resultaat van een multiple correlatie van
alle combines van een variabele.

ïabet 8 l.luttipl.e corretatiecoëfficiënten per montage voor de 7 variabeten. Atte combínes
per montage zijn hierbij tesamen genomen. Zie verder tekst

Hontage IVIIIII

Log vermogen 6r-band
Log vermogen 6r-band

Log vermogen d-band
Íotaat vermogen

ouotiënt d/o,
Quotiënt 0/a, + a,
Mobi L i ty

.502

.721

.ó38

.400

.605

.544

.508

.658

.733

.ó88

.613

.607

.511

.615

.767

.733

.634

.705

.567

.539

.691+

.729

.801

.695

.7?6

.612

.573

.615

Wanneer we deze bekijken zijn de onderlinge verschillen tussen de 4 montages
niet groot. Voor iedere variabele, behalve voor de quotiënten, zijn de waarden in
montage I het laagst. De andere drie ontlopen elkaar nau\4/elijks.
Voor alle montages geldt dat het vermogen in de 6r-band het hoogst met de
leeftijd correleert (r > .72).
Het grootste verschil tussen de montages wordt gevonden voor het totale ver-
mogen waarvan de correlatie-coëfficiënt voor montage I .40 is en voor montage
IY .72. Het vermogen in de 6r-band vertoont in montage I ook een lagere
correlatie-coëfficiënt. Het onderlinge verschil tussen de 4 montages is relatief
klein, waarbij montage I nog de laagste correlaties met de leeftijd vertoont.
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Een keuze tussen de andere drie montages is arbitrair waarbij montage IV,
hoewel ze wellicht de hoogste waarden geeft, minder geschikt is daar ze een te
klein deel van de schedel beslaat. De transversale constructie van montage III is
het meest geschikt daar zij alle schorsdelen - met uitzondering van de occipitale
gebieden - omvat. Zowel de frontale, de centrale, de pariëtale als de temporale
gebieden worden er volledig door bestreken. De verdere analyses zijn dan ook
uitsluitend op deze montage uitgevoerd.

3.5 De procesvariabelen

3.5.1 Uitkomsten analysestappen

Het model voor analyse van het EEG dat in hoofdstuk I is beschreven veronder-
stelt dat uit het EEG grootheden verkregen kunnen worden die kenmerkend zijn
voor de ontwikkeling van het zenuwstelsel binnen de gehanteerde leeftijdsgren-
zen.
De laatste en belangrijkste datareductiestap is het berekenen van de proces-
variabelen (PV) door middel van een factoranalyse op de combines van de geko-
zen montage (= montage III). Deze PV's zijn samengestelde variabelen die
zodanig geconstrueerd moeten worden dat de samenhang met het proces dat
onderzocht wordt, in dit geval de ontwikkeling van het CZS in de tijd, maximaal
tot uitdrukking komt.
De gedetailleerde statistische achtergrond van deze analyse is in appendix I
weergegeven. Hier wordt volstaan met de stappen te noemen en de resultaten die
ze hebben opgeleverd.
Als eerste stap is op de 24 combines een variantieanalyse naar leeftijd uitge-
voerd. Zoals te verwachten is op grond van de constructie en selectie van de
combines, laat deze voor alle combines een verschil tussen de leeftijdsgroepen
zien met een lineaire component met de leeftijd. Met behulp van de waarden uit
deze variantieanalyse wordt een correlatiematrix opgebouwd (zie appendix I) die
als input dient voor een factoranalyse.
Deze factoranalyse gaf als resultaat dat er twee belangrijke factoren waren waar
het grootste deel van de combines op laadden;
factor I: Hierop laadden alle combines die de vermogens van de 6- en d-banden
en het totale vermogen bevatten.
factor II: Hierop laadden de quotiënten en één combine die de Mobility bevatte.

Het is opvallend dat 19 van de 24 combines op maar één factor een lading van
betekenis vertoonden. van de andere 5 waren 3 combines samengesteld uit de
Mobility van de frontale en pariëto-temporale gebieden, die geen lading van
betekenis op een van beide factoren vertoonden. De combine die het totale ver-
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mogen van de pariëto-temporale gebieden bevatte had op beide factoren een la-
ding van betekenis, terwijl de combine die de linker- en rechterfronto-tempora-
le gebieden omvatte zeer sterk met factor I samenhing maar daarmee dan een
derde factor zou moeten vormen of, indien geen derde factor geconstrueerd
werd, een te g,root residu vertoonde. Daarom zijn deze 5 combines niet in de
verdere analyse meegenomen.
Op deze l9 combines werd weer een factoranalyse uitgevoerd die, zoals te ver-
wachten was, nu twee factoren opleverde met voor iedere combine een factorla-
ding van betekenis op een van beide factoren. Deze factorladingen, gecombi-
neerd met andere berekende waarden zoals de partiële varianties per combine
(zie appendix I), leverden gewichten op die de basis vormen voor de berekening
van de procesvariabelen PVI en PV2. Een procesvariabele is dan opgebouwd uit
de som van de waarden van de samenstellende combines, elk vermenigvuldigd
met zijn gewicht. De gewichten voor de combines zijn in tabel 9-l en 9-2
weergegeven. De formule voor een procesvariabele is dan:

PVn=wr*Cr+wr*Cr+wa*Cr+......w.*Cr.

Hierbij is w een van de gewichten uit tabel 9-l of 9-2 en C de bijbehorende
combine.
PVI is opgebouwd uit l2 componenten zoals deze in tabel 9-l zijn weergegeven.
PV2 bestaat uit 7 componenten die in tabel 9-2 staan.
Zowel uit de variantieanalyse als uit de PCA blijkt dat homologe gebieden voor
wat betreft veranderingen door ontwikkeling een overeenkomstig verloop van de
variabelen vertonen. Daarom zijn met dezelfde gewichten de procesvariabelen
per hemisfeer berekend. In tabel 9-3 zijn de waarden weergegeven voor PVI en
in tabel 9-4 voor PY2 (zie verder paragraaf 3.5.3).

Tabet 9-1 SaÍnenstettende combines voor de berekening van PVI

nr.
corilci ne

Heeg-

fac tor pa raíneter kana I en

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

o.1657
0.617?
0.1787
0.4402
0.1057
0.4759
1.3746
0.6539
0.82ó8

0. ó1 89

0 .510ó

1.5983

tog (P-6r)
tos (P-6t)
tos (P-6t)
Los (P-6r)
tos (P-ót)
tog (P-6r)
tog (P-62)

tos (P-62)

tog (P-62)

tos(Pd )

tos(Pd )
tog (P Toï PtrR)

1+4

9+12

3+8

5+8

6+7

10+11

1+?+3+4+5+6+7+8

9+12

10+11

1+2+3+4+5+6+7+8

9+ 10+1 'l+12

2+3+5+ó,+7+8
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Tabet 9-2 Samenstetlende combines voor de berekening ven PV2

nr.
combine

ueeg-

factor Parameter kana I en

1

2

3

4

5

6

7

0.91 00

í .138ó

0-3711

1.1735

1 .0253

0.59óó
-0. 1870

0/a,
0/a,
0/a,
0 / <ar+ar1

0/(afaz)
0 / <ar+dr1
I,IOBILITY

1+2+3+4

5+6+7+8

9+1 0+1 1+1 2

1+2+3+4

5+6+7+8

9+1 0+1 1+1 2

6+7+1O+11

Tabet 9-5 SàÍnenstetterde corÈines voor PV'l L & R

nr.
coíÍÈine

Heeg-

factor paraÍÍEter kanaIen Re kanalen

1

2

3

4

5

6

7

8
9

10

11

12

0.1ó57
0.647?
0.1734
0.4402
0.4057
0.4759
1.3746
0 . ó539
0 .82ó8

0.ó189

0.51 06

1 .5983

tog (P-6r)
tog (P-6r)
tos (P-6r)
tog (P-6r)
tog (P-dt)
tog (P-6r)
tos (P-62)
to9 (P-62)

tog (P-62)

tog (P-d )

tog (P-d )
toS (P ï0Í PUR)

1

9

2

5

6

10

1+2+5+6

9

10

1+2+5+6

9+1 0

2+5+6

4

12

3

8

7

11

3+4+7+8

12

11

3+4+7+8

11+12

3+7+8

Tabel.9-4 Samenstettende combines voor PV2 L & R

nr.
conrbi ne

Hee9-

fac tor parameter kanalen Re kanaten

1

?

3

4

5

6

7

0 .9t 00

1 .138ó

0.3711

1.1735

0.0253

0.59óó
-0. 1 870

0/a,
0/a,
0/a,
0 / <ar*ar1
0 t <ar+ar1

0 / <af az)
I,IOBILIÏY

1+2

5+6

9+1 0

1+2

5+ó

9+1 0

6+1 0

3+1

7+8

11+12

3+4

7+8

11+12

+11

41



3.5.2 Analyse procesvariabelen

In de procesvariabelen PVI en PV2 is de ontwikkeling van het zenuwstelsel

gemeten met het EEG per hemisfeer optimaal Serepresenteerd. Dit houdt in dat

een variantieanalyse met leeftijd als hoofdeffect zonder twijfel een sterke

samenhang te zien zal geven. Gezien het model dat in hoofdstuk I is voorge-

steld, is het echter van belang na te gaan of alle systematische variantie van deze

grootheden hieruit verklaard moet worden of dat er nog andere bronnen voor

systematische variantie aanwezig kunnen zijn.
De variantieanalyse bevestigde de grote samenhang met leeftijd en leverde de

partiële varianties op waaraan te zien was dat voor beide variabelen een tweede

systematische variantiebron aanwezig is die dus leeftijdsonafhankelijk is. De

verhouding tussen beide variantiebronnen is sterk verschillend voor beide

variabelen.
De procentuele verdeling van de varianties naar hun bronnen zoals deze uit de

partiële variantieanalyse naar voren komen zijn in tabel l0 weergegeven.

ïabel, 10 Partiëte varianties procesvariabeten PV1 en Pv2

( Vaniantie op basis van teeftijd 50.7ï.

PV1 { variantie op basis van proces 45.9%

Rest variantie 3.47.

{ variantie op basis van teeftijd 25.9%

Pv2 Variantie op basis van proces ó8.8X

{ Rest variantie 5.3%

Deze resultaten laten zien dat de variantie van PVI voor 510/o wordt bepaald door

de samenhang met leeftijd maar dat 460/o bepaald wordt door het specifieke
proces dat in de combinatie van de vermogens over de kanalen tot uitdrukking
wordt gebracht.
De variantie van PY2 blijkt maar voor 26oh door de samenhang met leeftijd
verklaard te worden terwijl een veel Sroter deel van de variantie door het

specifieke proces wordt verklaard.
Tenslotte is onderzocht of er een samenhang tussen PYI en PV2 bestaat. De cor-
relatie-coëfficiënt bedraagt 0.119 wat correspondeert met een p >.05. Dit is een

zo zwakke correlatie dat er geen betekenis aan Sehecht behoeft te worden.
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3.5.3 PVI en PV2 naar leeftijdsgroepen

In tabel I I zijn de waarden voor PVI en PY2 met hun standaarddeviaties voor
de 8 leeftijdsgroepen gegeven. Hoewel de varianties voor de twee variabelen per
leeftijdsgroep niet geheel gelijk zijn toont analyse aan dat deze verschillen
statistisch niet significant zijn. De gemiddelde standaarddeviatie over de 8

groepen is dan een betere schatter voor de populatievariantie daar extreme
variaties binnen een groep minder invloed hebben.

Tabet 11-1 Deze tabetIen bevatten de gemiddetden en standaarddeviaties (s.d.) van de

procesvariabel,e I (PVl) en de raarden hiervoor berekend voor resp. de Iinker-
(PVl-L) en rechter(PVl-R)-hemisfeer. In de kotormen rnet s.d. staan de gemid-

delden over de teeftijdsgroepen in de bovenste koton. De individuete groeps-

waarden zijn tussen haakjes op de desbetreffende teeftijdsrij te vinden

PVl PVl.L PVl.R

Leeft i jd gem. s. d,
1 .07

s.d.
1 .03

gem. s.d,
1.11

5.5
6.5
7.5
8.5
9.5

10.5
í1.5
12.5

14.98 (1.10)
14.06 (0.95)
13.77 (1.1ó)
13.69 (1.33)
13.16 (0.ó8)
12.67 ( 1 .01)
12.21 <1.26>
11.59 (0.93)

14.88 (0.9ó)
14.03 (0.92)
13.71 (1.12)
13.5ó (1.33)
13.02 (0.73)
12.61 (1.01 )
12.07 (1 .22)
11.19 (0.84

15.01 (1.25)
14.0ó (1.00)
13.78 (1.??)
13.77 (1.35)
13.24 (0.ó9)
12.66 <1 .07)
12.31 (1 .29)
11.64 (1.04)

Tabet 11-2

PV2 PV2. L PVz. R

LeeÍt i jd gem. s. d.
1 .04

gem. s. d.
1 .0ó

gem. s.d.
1 .05

5.5
6.5
7.5
8.5
9.5

10.5
11.5
12.5

r.51 0.85
1.09 1.?3
0.62 1.19
0.59 0.88
0.48 1.10
0.14 1.15
0.27 0.87
-0.ó3 1.14

1.53 0.88
1.17 1 .1

0.ó5 1.14
0.58 0.84
0.49 1.14
0. 15 1 .22
o.24 0.95
-0.ó0 1.23

1.48 0.83
1.00 1.33
0.5ó 1 .26
0.58 0.94
0./+5 1.O7

0.09 1.11

0.28 0.82
-0.69 1.08
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3.5.3.1 PVr

In figuur 4 is het verloop van de PVI tegen de leeftijd g,egeven met 2 maal de

standaardfout van het gemiddelde (Standard Error of the Mean: s.e.m.). Hieruit
blijkt dat er een monotone, niet-lineaire afname is die tot aan de oudste leef-
tijdsgroep doorgaat. Het grootste verschil vinden we tussen de eerste twee
leeftijdsgroepen. Dit bedraagt .895 en is significant (p . 0.025). Het kleinste
verschil wordt tussen de leeftijden 7.5 en 8.5 jaar gevonden en bedraagt 0.07. In
de leeftijdsgroepen tussen 6.5 tot 8.5 jaar zijn de verschillen klein en niet
significant. De veranderingen in de PYI zijn dan klein. Daarna is er weer een
min of meer regelmatige afname in de waarde van de PVl.

Fiquur 4 verloop van Pvl (Procesvariabele 1) tegen de teeftijd.0p de horizontate as

zijn de teeftijden uitgezet, op de verticate de gemiddetde eaarde en tuee
maat de standaardfout per teeftijdsktasse van Pv1 berekend voor de gehete

cortex. De metpunten ti99en precies tussen de aangegeven hete jaren in

16
units

t5

12 't3
jaren
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3.5.3.2 PY2

De PV2 toont een ander verloop dan de PYI hoewel ook deze met de loop van de

ontwikkeling een afname laat zien. Ook hiervoor geldt dat het gemiddelde van

zowel de standaarddeviatie als de standaardfout over de 8 groepen een betere
schatter van beide grootheden is dan de waarden daarvan per groep. Het verloop
van het gemiddelde van deze variabele tegen de leeftijd is in figuur 5 weerge-
geven. Daaruit blijkt duidelijk dat de leeftijd zich op een andere wijze manifes-
teert in de PV2 dan in de PYl.
Dit andere verloop brengt tot uitdrukking dat de leeftijdscomponent bij de PY2
een veel kleinere bijdrage in de variantie heeft dan bij de PYI (zie tabel 6).

Opvallend is de sterke afname die zich tussen de twee laatste leeftijdsgroepen
voordoet.

Fiquur 5 verloop van Pvz (Procesvariabete 2) tegen de Leeftijd. 0p de horizontate as

zijn de teeftijden uitgezet, op de verticate de gemiddetde Haarde en tHee

maaI de stardaardfout per IeeftijdskIasse van PV2 berekeM voor de gehete

cortex. De Íneetpunten Iiggen precies tussen de aangegeven hete jaren in

2
u nits

12 13
jaren
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3.6 De individuele combines

De PVI en PV2 zijn samengestelde grootheden waarbij de invloed van de ont-
wikkeling op de aparte, uit het EEG berekende variabelen niet meer is terug, te

vinden. Daarom is voor een aantal combines het verloop met de ontwikkeling
van het gemiddelde met de s.e.m. weergegeven in de figuren 6 t/m ll.
Zoals te verwachten is verschilt dit niet wezenlijk van de beide procesvariabelen

waarbij alle een vlakker verloop vertonen in de periode tussen 7 en 9 jaar.

In figuur 6 is het verloop van combine 5 (tabel 9-2) weergegeven. Deze bevat het

vermogen in de 6r-band van de centrale gebieden. Dit verloop is gelijkmatig met

een iets sterkere daling tussen 5 en 6 jaar en tussen ll en 12 jaar. Het verloop
voor dezelfde variabele in de temporale gebieden (figuur 7) laat een weliswaar

vergelijkbaar verloop zien maar de fluctuaties zijn wat groter. Het verloop in de

6r-band, dat in figuur 8 staat afgebeeld, betreft combine 7 en heeft betrekking
op de gehele voorste schedelhelft gevormd door de eerste 8 kanalen van montage

III.
Hier valt op dat er tussen 7 en 9 jaar een verstoring in de continue afname

optreedt, die echter gezien de grote spreiding geen betekenis hoeft te hebben.

Deze verstoring is nog duidelijker zichtbaar in combine 8 (figuur 6)'
In figuur l0 is het totale vermogen (combine l2) afgebeeld waarvan het verloop

sterk overeenkomt met dat van de 6r-band.
Dit is niet zo verwonderlijk daar, met uitzondering van de fronto-temporale
kanalen, dezelfde gebieden participeren en het vermogen in de 6r-band onder-
deel van het totale vermogen uitmaakt.

Een geheel ander verloop vertoont de Mobility over de centrale kanalen (com-

bine 7, tabel 9-2) die in figuur I I is afgebeeld. Deze laat een toename zien

waarvan het verschil tussen de groepen steeds kleiner wordt tot de leeftijd van

I I jaar om daarna plotseling sterk toe te nemen. De Mobility is uiteraard een

andersoortige grootheid dan de vermogensmaten. Ook deze laten over de centrale
gebieden wel een wat sterkere verandering zien tussen ll en 12 jaar zoals bijv.
in de figuren 3, 4 en 5 is te zien. Dit is echter veel minder uitgesproken dan voor

de Mobility over de centrale gebieden het geval is waar het verschil tussen de

twee groepen statistisch significant is (p . .05). Opmerkelijk is ook dat de

Mobility over de andere gebieden dit in het geheel niet laat zien.
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figuui ó vertoop van het vermogën in de dl-band voor de centràte gebieden (c4-co en

cg-%) t€gen de Leeftiid. 6p de hol:ízontale as zijn de teeftijden uitgezet,
op de vërticate de gemiddetde uaatde en tuee maal de stardaard-fout per

leeftijdsktasse van de togaritme van het verÍ&cgen. In deze en volgende
f-iguren is attiJd de togaritme van het absotutë ver|nogen uitgez€t

c.!o
log pV'

2.OO

12 í3
jaien
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Fisuur 7 Vertoop van het vermogen in de 6r-bard voor de telporate gebieden (Ta-c. en

ca-Ts) tegen de teeftijd. @ de horizontale as zijn de teeftijden uitgezet,
op ile verticate de geriiddeLde raarde en tHèe maal de standasrd-fout per

leeftijdsktasse van de togaritme van het vcrmogen

10 11 12 13
Jarcn
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Fisuur 8 vertoop van het vermogen in de 6r-band voor de fronto-centrate, fronto-tem-
porate, centrate en centro-tèítporate gebieden tegen de teeftijd. Deze corÈine

omvat de voorste 8 kanaten van montage ItI (zie fi9.2). op de horizontale as

zijn de teeftijden uitgezet, op de verticate de gemiddelde gaarde en tlee

maal de standaard-fout per teeftijdsktasse van de logaritnre van het vermogen

12 13
jaren

1.70
log pV2

11
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Fisuur 9 verloop van het vermogen in de ,-band voor de fronto-centrale, fronto-tem-
porate centrate en centro-temporate gebieden tegen de teeftijd. Deze combine
olvat evenats figuur 8 de voorste 8 kanaten van montage ltl (zie figuur 2).
Op de horizontate as zijn de teeftijden uitgezet, op de verticate de
gemiddetde Haarde en tree maal de stendaard-fout per teeftijdsktasse van de
logaritme van het vennogen

180
log pVz

1.70

Í.to
12 13

jaren
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Fisuur 10 Verloop van het totate vermogen voor de fronto-centrate, centrate en centro-
terporate tegen de teeftijd. Deze coíflbine omvat de voorste 8 kanaten van
montage III (zie figuur 2). 0p de horizontate as zijn de leeftijden uitgezet,
op de verticate de gemiddetde raarde en tree maat de standaard-fout per [eef-
tijdsktasse van de togaritme van het vermogen

2.50
log íV2

2-40

12 Í3
jaren
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Fiquur 11 Vertoop van de Ilobility voor de centrate en centro-Pariëtate gebieden tegen

de teeítijd. Deze combine omvat de afdetingen C{-c,, Ca-C,, P4-Po en Pg-P''
op de horízontale as zijn de leeftijden uitgezet, op de verticale de raarden

van de l4obitity (in Hz), ConÍorm de verrachting neemt deze met toeneÍneMe

teeftijd toe raarbij er een ognerketijk sterke stijging tussen 11 en 12 jaar

optreedt

8.50
Hz

6.00
5.90 12 13

jaren

5.1 Links/rechts- relaties

Voor de beoordeling van het EEG is een van de belangrijkste eigenschappen de

symmetrie tussen linker- en rechterhomologe schorsgebieden. Stoornissen in het

EEG uiten zich heel vaak in het asymmetrisch zijn van gemiddelde amplitudo,
frequentie en mate van voorkomen van de verschillende ritmen waarmee he1

EEG beschreven wordt. De variabelen die met de spectraalanalyse verkregen
worden zijn bij uitstek geschikt voor een dergelijke wijze van beoordeling. Daar

dit onderzoek gericht is op het verkrijgen van zoveel mogelijk gegevens over hel

EEG bij kinderen is de mate van symmetrie tussen beide hemisferen in de 4

montages in de analyse betrokken.
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Zoals in paragraaf 3.3 is beschreven is de invloed van de leeftijd op homologe
gebieden identiek zodat er geen interactie van verwacht mag worden. Daarom

zijn de vermogens- en frequentiegegevens van alle 144 kinderen die aan het

onderzoek deelnamen in deze analyse betrokken.
De gegevens in de vorm van overschrijdingskansen en percentageverschillen van

de logaritme van de vermogens per band en per kanaal zijn in de tabellen 5 en 6
weergegeven. Gezien het grote aantal toetsingen is om enige betekenis aan de

waarden te kunnen hechten een hoge overschrijdingsdrempel gekozen: p < 0'001.
In enkele gevallen is een iets lagere drempel genomen, hetgeen in de tabellen
vermeld is. De links/rechts-verschillen zijn uitgedrukt in percentages waarbij
het teken de hemisfeer aangeeft met het hoogste vermogen. Wanneer de rechter
een hogere waarde heeft dan de linker is dit aangegeven met een +teken,

andersom met een -teken.

3.7.1 Bipolaire voor-achterwaartse montages

Omdat de montages II en IV (zie hoofdstuk 2) een groot aantal kanalen gemeen-

schappelijk hebben zijn de gegevens daarvan in één tabel (12) weergegeven met

de waarden van montage IV tussen haakjes.

Tabe[ 12 Links/rechts-verschitten montage II en montage IV (overtapPende kanaten), in
procenten. Atteen significante Haarden met p < 0.0'l zijn opgenomen.

- Rechts > tinks: + Rechts < tinks: -.
De verschitlen voor montage IV staan tussen haakjes.
Een . voor een getal betekent p < 0.005; een * betekent p < 0.01; atte andere

waanden p < 0.001

F rontaà [ Cent raa I occipi taat Temporaa I

61 -T/. <-7/")

62

0

ol
a2

Fr
B2

§s
Tot. verm. -4% (-3%)

Verm. o-top-
Írlobi t i ty .+5% (+4%)

coÍnptexi ty -

.+4% (-)
- G3%)

_ 1+4%)

+ 6% 1+T/")

+ 6% <+6%)

+ 8% (+9%)

*+6% 1+5%)

*-+3% 1+4%)

- 6% (-6%)

+ 6% G6%)

.+Tl G6%)
- ?% <-2%)
-1lit <-10%t

I(Ts-Í5)-(T4-T6)

+ 5% (+ 6%)

+ 6% (+ 6%)

+ 7"/. (+ 6%)

+11% (+11%)

+ 8% (+ 8%)

+ 6% (+ T/.)

.+12% G12%)
*- 7',À ( - )
t- 3% (- 4%)

t(F3-ca)-(F4-c4)I t(cA-P3)-(c4-P4)l t(P3-01)-(P4-02)l

*+7% (-)
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In de fronto-centrale gebieden is een asymmetrie van 70/o zichtbaar voor de 6r-
band, links hoger dan rechts. Deze asymmetrie vinden we terug in het totale
vermogen, hetgeen niet verwonderlijk is daar in de frontale gebieden de ó-band
het grootste deel van het totale vermogen bepaalt. De gemiddelde frequentie
uitgedrukt in de Mobility is in deze gebieden rechts iets hoger (30ó). In de

centrale gebieden vinden we een asymmetrie voor de c-activiteit ten nadele van
links dat in montage II een p-waarde heeft <.01 en in montage IV deze drempel
net niet overschrijdt (p < .02). Dit zien we uiteraard weerspiegeld in het vermo-
gen van de o-top en het omgekeerde laat het vermogen in de pr-band zien.
De pariëto-occipitale gebieden geven een ander beeld. Praktisch het gehele spec-
trum laat een asymmetrie zien ten nadele van links. Deze is het hoogst voor de
o-banden, 60/o voor de ar-band en ruim 890 voor de or-band, maar ook voor de

lagere frequentiebanden is de asymmetrie duidelijk aanwezig. De Complexity
daarentegen is l0o/o lager aan de rechterzijde dan aan de linkerzijde hetgeen erop
zou kunnen wijzen dat het spectrum rechts wat smaller is dan links.
De temporaalstreek laat een overeenkomstig beeld zien met zelfs een nog iets
grotere asymmetrie in de o-band. Alleen is hier de Mobility links duidelijk oger
dan rechts vergeleken met de occipitaalstreek. Een verschil van 7o/o komt overeen
met 0.5 Hz. Het verschil in Complexity is hier veel kleiner.

3.7.2 De dwarse montage

Door de opzet van deze bipolaire montage kunnen slechts drie homologe gebie-
den met elkaar vergeleken worden namelijk fronto-temporaal, centro-temporaal
en pariëto-temporaal. De resultaten staan in tabel 13.

Fronto-temporaal is de asymmetrie in de 6r-band waarbij links groter is dan
rechts zichtbaar evenals dat in de fronto-centrale gebieden in de montages I en
IV het geval was. Een lichte asymmetrie voor de 6r- en 0-banden waarbij de
rechterzijde iets groter is dan links (30lo) wordt in dit gebied gevonden, evenals
dit nog iets nadrukkelijker (50/o en 4o/o) voor de laagste twee B-banden zichtbaar
is. Ook de Mobility is evenals dat in de fronto-centrale gebieden het geval was

hier rechts iets hoger dan links (60/o), wat neerkomt op 0.4 Hz.
De centro-temporale kanalen vertonen alleen in de beide 6-banden enige
asymmetrie met rechts groter dan links, welke iets meer uitgesproken is voor de

6r-band (490) dan voor de 6r-band (2Vo).

De pariëto-temporale gebieden vertonen een duidelijk asymmetrie van de d-
(6.50/o), or- (80/o), a2- (6Vo) sn §f (40lo) banden waarbij rechts groter is dan links.
Ook het totale vermogen is asymmetrisch, wat erop wijst dat hier van een
wezenlijk verschil gesproken kan worden. De asymmetrie in het o-top vermogen
val 9o/o is hiermee in overeenstemming en deze gegevens komen goed overeen
met wat in de voor-achterwaartse montages al was gevonden.
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ïabet 13 Links/rechts-verschiIten dHarse montage II en montage lV (over'tappende kana-

[en), in procenten. Atteen significante raarden met p < 0.01 zijn opgenomen.

- Rechts > [inks: + Rechts < [inks: -.
Een . voor een getal betekent p < 0,005; een * betekent p < 0.01; atte andere

waarden p < 0.001
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3.7.3 De montage naar de gemeenschappelijke referentie

Deze montage is van een wat ander karakter dan de andere drie, daar hierbij alle
elektroden naar een zelfde punt gerefereerd worden. De gegevens staan in tabel
t4.
Yoor de frontaal geplaatste elektroden F, en F. is de asymmetrie gelijk aan die
welke voor de elektrodeparen Fs-Fz en F8-F4 van de dwarse montage is gevon-
den zij het dat bij deze laatste de verschillen iets groter zijn, wat vooral tot
uiting komt in de B-banden en de Mobility.
Een duidelijk ander beeld vinden we echter voor de centrale elektroden C, en C,
vergeleken met de bipolaire montages. Over alle banden, met uitzondering van
de or- en de B.-band, vinden we een duidelijke asymmetrie met rechts groter
dan links. De Mobility daarentegen en dus de gemiddelde frequentie van het
EEG is links iets hoger wat ook voor de pariëtale elektroden geldt. Deze verto-
nen ook een aanzienlijk verschil in de pr- (50/o) en §3- (l}o/o)band waarbij links
groter is dan rechts. Daarbij is de Mobility links hoger evenals de spectrale
breedte van het EEG dat in de Complexity is gerepresenteerd (80/o).

Ook enigszins verrassend is dat de occipitale elektroden slechts een asymmetrie
vertonen voor de or-band (60/o) en het totale vermogen rechts groter is dan links,
maar dat met name het o-top vermogen de drempel van p<0.001 niet over-
schrijdt. Wel is de asymmetrie even groot en overeenkomstig als die van de
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bipolaire montages is gevonden. Ook de Complexity toont, zij het veel minder
uitgesproken, hetzelfde beeld als de bipolaire montages.
De mid-temporaal geplaatste elektroden T5 en T6 laten echter wel een beeld zien

dat met de bipolaire montag,es overeenstemt. Een asymmetrie met rechts hoger
dan links voor alle banden met een overschrijdingskans <0.001 behalve de 6r-
band en de B-banden. Het feit dan de Mobility niet in de tabel is opgenomen
betekent niet dat er geen overeenkomstig verschil is gevonden maar alleen dat
het de grens van p < 0.001 niet heeft overschreden.

Links/rechts-vergelijking van de logaritme van de vermogens van homologe
gebieden laat zien dat er in wisselende mate een asymmetrie tussen de beide
hemisferen bestaat die kan variëren van 2 tot 12 procent voor de verschillende
onderzochte variabelen. Deze is het meest uitgesproken in de occipitale en

temporale gebieden waarbij de asymmetrie temporaal rond 100/o van zowel het
vermogen in de o-band als het vermogen van de o-top is.

De resultaten geven aan dat er in geen enkel gebied sprake is van een frequen-
tie-asymmetrie. Zij hebben betrekking op de vermogens in de spectrale banden
van het kwantitatieve EEG in het frequentiedomein. Zij mogen dan ook niet
zonder meer vergeleken worden met de amplitudo's zoals deze in het visueel
beoordeelde EEG in het algemeen gebruikt worden.

TabeL l4 Links/rechts-verschi I len refenentiëte afteiding, in procenten.
Atteen significante Haarden met p < 0.0Í zijn opgenomen.
- Rechts > tinks: + Rechts < [inks: -

Een . voor een getal betekent p < 0.005, een * betekent p < 0.01; atte
andere waarden p < 0.001.t
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t(F3-Ar)-(t4-4.)1

61 i - 3l
62 + 3x

O + 2.5x

al -

,2
91 +21
i2 ' + 2'51

4
Íot. vean. -

Verm. a-top _

ilobiLity r + 5t
cdpLerity -

t(ca-Ar)-(c4-Ar)l

+8r
+ól
+11

+ 1'l
+5Í
. +31

+51
-. 
,,

t(P3-Af) - (P4-^r )1

--,,

- 10x

-52
-ax

t(01-Ar)-(02-ar)l t(Í5-4.)-(Íó-Ar)1

- +l,l
- +77.

+ 6l +10X

- +77.

__*r,
+3Í +5Í
- +18

-lt -5I

56



4.

4.1

DISCUSSIE

Algemene asoecten

Zoals in hoofdstuk I is beschreven, is dit onderzoek opgezet om veranderingen
in de elektrische activiteit van het cerebrum ten gevolge van ontwikkeling en
rijping te meten aan de hand van het qEEG.
Het qEEG geeft een getalsmatige beschrijving van de elektrische veldpotentialen
die aan de hoofdhuid ontstaan door de spontane elektrische activiteit van axonen
en neuronen in de cerebrale cortex. De belangrijkste fase bij de kwantificering
van analoge signalen is de analoog-digitaal omzetting. Deze bepaalt de nauwkeu-
righeid van de waarden. Er wordt daarbij (Dolce & Kunkel, 1975) voor spectra
een nauwkeurigheid van 12 bit en voor de Complexity zelfs van l4 bit geëist om
betrouwbare resultaten te verkrijgen. Een lagere resolutie is ontoereikend: bij l2
bit is de nauwkeurigheid l:1000 (10/0.), bij 8 bit l:64 (1,570). In dit onderzoek is

een l2 bit A/D converter gebruikt (zie hoofdstuk 2).
Naast spectraalanalyse zijn er verschillende andere kwantitatieve technieken
mogelijk om het EEG te beschrijven. Door Lechle e.a. (1980) wordt een onder-
zoek beschreven waarbij zowel spectraalanalyse, Kalman-filtering, een autore-
gressieve methode (welke door ons eveneens is beproefd) als tijdsinterval-analyse
wordt gebruikt om karakteristieken met betrekking tot de leeftijd aan het EEG
te onttrekken. Een lineaire discriminantanalyse op deze karakteristieken liet een
hoog onderscheidingsvermogen zien tussen groepen kinderen van respectievelijk
0.5, I en 2 jaar. Daarbij was er geen verschil tussen de drie methoden voor wat
betreft hun discriminerend vermogen. Ook de studie van Ogawa e.a. (1984) geeft
de leeftijdsafhankelijkheid van het EEG aan met behulp van autoregressieve
technieken. Hoewel hun methoden zodanig verschillen van de in dit onderzoek
gebruikte dat geen directe numerieke vergelijkingen mogelijk zijn, komen hun
resultaten met betrekking tot het verloop van de verschillende componenten van
het EEG met de ontwikkeling overeen met die welke uit het hier gepresenteerde
onderzoek naar voren komen.
Autoregressieve technieken vormen een belangrijke alternatieve beschrijvings-
methode van het EEG naast Fourier-transformatie. De voornaamste beperking
ervan is gelegen in het feit dat er een aanzienlijk rekenvermogen voor nodig is.
Ongetwijfeld zal dit binnen afzienbare tijd geen beperkingen meer vormen en
dan een belangrijke aanvulling kunnen geven op gegevens uit de spectraalanaly-
se, met name voor de detectie van transients.

4.1 .l Spectrabeschrij ving

Een belangrijk punt van bespreking is de onderverdeling in banden zoals deze in
dit onderzoek is gebruikt.Zoals uit tabel l blijkt is het EEG russen 0.1 en 30 Hz
opgedeeld in 8 banden. Deze door Matousek & Petersen (1973) gepubliceerde
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grenzen zijn ook in dit onderzoek toegepast daar dit de meest zinvolle manier
van initiële datareductie leek. Daarenboven worden deze, of daar sterk mee

overeenkomende banden, in veel publikaties over het qEEG gebruikt, wat de

mogelijkheid schept tot vergelijking. In de praktijk blijkt echter dat het niet
gemakkelijk is vergelijkingen te maken omdat wijze van registreren, aantal
kanalen en methoden van signaal- en statistische analyse zo sterk verschillen dat
de uiteindelijke resultaten zich nauwelijks laten vergelijken.
Deze keuze betekent wel een beperking die voor de toepasbaarheid zeker niet de

beste hoeft te zijn. Het gebruik van arbitrair gekozen grenzen leidt er immers toe

dat verschuivingen binnen één band niet waargenomen kunnen worden zodat
smalle banden te prefereren zijn. Het nadeel daarvan is uiteraard dat het aantal
parameters per montage toeneemt, wat een grote invloed heeft op de wijze van

analyse en de analysetijd.
Daar de verschillende analysestappen, zoals deze in hoofdstuk 2 zijn beschreven,
erop gericht zijn een zo sterk mogelijke data-reductie te bewerkstelligen leidt
een toename van het aantal variabelen per montage ertoe dat in eén van de

stappen toch een samennemen van banden noodzakelijk is. Het voordeel daarvan
is wellicht een betere keuze van de grenzen daar deze dan volgens een leeltijd-
gerelateerd statistisch criterium gekozen worden in plaats van volgens een

ervaringscriterium. Het blijven echter arbitraire grenzen. Voor een analyse
waarbij specifiek naar de mogelijkheid van verschuivingen in de spectra gekeken
wordt, zijn andere methoden van analyse noodzakelijk. Daar al het materiaal
zowel in analoge als digitale vorm voorhanden is zullen deze analyses in de

toekomst uitgevoerd kunnen worden.
In deze studie is een signaalsegment (epoch) met een duur van l0 seconden toe-
gepast. Deze epochduur van l0 s. geeft een frequentie-resolutie van 0.1 Hz.Deze
is van belang voor de bepaling van de piekfrequenties en de daarbij behorende
vermogens. Gebruik van een kortere epochduur leidt tot een grovere frequentie-
resolutie. Wil men echter kleine flrequentieverschillen in spectra detecteren dan is

een dergelijke resolutie noodzakelijk, zeker wanneer het gebruikt moet worden
als referentiebestand.
Yoor de berekeningen is het absolute vermogen van de spectrale banden gebruikt
in tegenstelling tot de meeste andere studies naar de leeftijdsontwikkeling (e.g.

John, 198 l) waarin van het relatieve vermogen in al dan niet genormeerde vorm
wordt uitgegaan.
Om het absolute vermogen te gebruiken zijn een aantal redenen te noemen, die
hieronder kort zullen worden besproken.
In de eerste plaats kunnen de vermogens dan uitgedrukt worden in de eenheden

in plaats van dimensieloze verhoudingsmaten. In de onderhavige studie is dat

log pV2 wat tevens de mogelijkheid biedt verschillen in vermogen in dB op te
geven.

In de tweede plaats heeft dit het voordeel dat het vermogen in een bepaalde band

niet beïnvloed wordt door verstoringen die in andere banden kunnen optreden
door signalen van niet-cerebrale oorsprong. Oog- en lichaamsbewegingen zullen
de 6-band beïnvloeden en spiercontracties de B-band. Omdat ze deel uitmaken
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4.2

van het totale vermogen zullen ze ook het relatieve vermog,en in de andere
banden beïnvloeden.
Een nadeel is wel dat veranderingen in de vermogens in de hogere banden, die
door hun ongunstiger signaal/ruis-verhouding relatief laag zijn, minder duidelijk
waarneembaar zullen zijn terwijl algemene factoren die het gehele spectrum
kunnen beïnvloeden niet onderscheiden kunnen worden. Indien bijvoorbeeld een
met de leeftijd gerelateerde factor het vermogen in alle banden gelijkelijk
beïnvloedt, zal door het nemen van het relatieve vermogen deze factor nauwe-
lijks meer waarneembaar zijn. Bij het absolute vermogen blijft deze echter
duidelijk aanwezig.
De resultaten gepresenteerd in hoofdstuk 3 geven aan dat over alle gebieden van
de schedel bij toename van de leeftijd veranderingen in het EEG gevonden
worden. De samenstelling van de combines laat echter zien dat er onderlinge
verschillen zijn, zodat de parameters PYI en PV2 slechts een maat kunnen zijn
voor de globale ontwikkeling van het cerebrum per hemisfeer en als geheel. De
verschillen in ontwikkeling en rijping die tussen schorsdelen binnen één hemi-
sfeer kunnen bestaan komen daarin niet tot uiting.

Leeftiideebonden aspecten

De resultaten laten zien dat de belangrijkste invloed van de ontwikkeling op het
EEG gevonden wordt in de 6- en d-banden, de quotiënten 0/a, en 0/(or+o.r) en
de Mobility. Daar vooral bij kinderen het grootste deel van het vermogen in deze
lage frequentiebanden is begrepen, is het begrijpelijk dat ook het totale vermo-
gen deze invloed laat zien.
Zoals in de vorige paragraaf is aangegeven zijn de resultaten uit de meeste
studies, zowel uit de oudere als de meer recente literatuur, niet gemakkelijk met
de onderhavige te vergelijken zowel door de gebruikte analysemethoden als de
keuze van de montages en/of breedte van de leeftijdsgroepen.
Zo zijn de gegevens uit een van de eerste studies op dit gebied (Matousek &
Petersen, 1973) verkregen middels een niet-digitale frequentie-analysator welke
de gemiddelde amplitude en niet de vermogens per band berekende. Daar-
enboven waren hun leeftijdsklassen breder en werden andere montages gebruikt.
Ook de publikaties van de groep van Samson-Dollfus (Chavance & Samson-Doll-
fus, 1978; Samson-Dollfus & Goldberg, 1979) kunnen maar zeer beperkt met de
onze vergeleken worden daar zowel klassebreedten, montages als gebruikte
technieken niet overeenkomen.
De reeds eerder genoemde groep van R. John heeft in de afgelopen l0 jaar een
groot aantal publikaties doen verschijnen over het kwantitatieve EEG, waarbij
de nadruk heeft gelegen op het gebruik ervan voor vroege diagnostiek van psy-
chiatrische syndromen, al dan niet op organische basis.
In zijn eerste samenvattende publikatie (John, 1977) geeft hij een uitgebreide
beschrijving van het door hem ontwikkelde stelsel van metingen, "neurometrics"
genoemd. Een deel van deze meetbatterij wordt gevormd door vermogensspectra
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van het gekwantificeerde EEG, opg,edeeld in banden die breder zijn dan de door
ons gebruikte; een ander deel bestaat uit een groot aantal evoked responses op
zeer uiteenlopende stimuli. Een essentiële stap in zijn analyse wordt gevormd
door de normering van al zijn data door middel van een Z-transformatie. Dit
houdt in dat alle variabelen uitgedrukt worden als een kanswaarde in een norma-
le verdeling met gemiddelde 0 en variantie l. Deze genormeerde maten worden
dan gebruikt als input voor verdere statistische analyse.

Multivariate variantie-analysemethoden zijn de voornaamste technieken die dan
toegepast worden voor het verkrijgen van leeftijdgebonden parameters. Deze zijn
echter op een geheel ander uitgangspunt gebaseerd. De PVI en PV2 zijn factoren
die, per hemisfeer of voor de gehele cortex, de met de leeftijd gebonden
processen die in het EEG tot uiting komen, representeren. John e.a. daarentegen
(1980, 1981, 1983) geven hun referentiewaarden in de vorm van weegfactoren
die per spectraalband en per elektrodepositie berekend zijn uit de referentie-
groep. \Yeging van de kalenderleeftijd van een kind met deze factoren levert een

referentiewaarde voor het genormeerde vermogen van de spectraalband op die
direct vergeleken kan worden met de waarde die bij een kind gemeten wordt.
Deze benadering maakt het niet goed mogelijk een directe vergelijking met de

resultaten uit dit onderzoek te maken. Daarnaast zijn er verschillen in wijze van
registreren en selectie van kinderen. De EEG's zijn in zittende houding gere-
gistreerd; er is geen leeftijdssynchronisatie toegepast en de kinderen zijn niet
geselecteerd aan de hand van criteria als door Petersen en Eeg-Olofsson (1971)
zijn aangegeven.
In veel publikaties worden qEEG-data vergeleken van normale kinderen met
kinderen met afwijkingen. Een voorbeeld daarvan is de publikatie van Satter-
field e.a. (1984) die een follow-up studie presenteert van 60 normale en 138

hyperactieve kinderen. De criteria voor normaliteit echter, de wijze van regis-
treren, de montages en de analysemethoden worden in deze publikatie niet
vermeld, waardoor vergelijking met onze gegevens onmogelijk is en de betekenis
van de resultaten moeilijk is in te schatten.
Een tweetal recente publikaties (Gasser e.a., 1988a, 1988b) geeft informatie over
het verloop van het vermogen in de Matousek en Petersen (1973)-banden tegen

de leeftijd bij een groep kinderen van 6 tot 17 jaar. Hoewel deze studie in
sommige opzichten overeenkomsten vertoont met ons onderzoek, zijn er ook
aanzienlijke verschillen. Deze hebben zowel betrekking op het verzamelde mate-
riaal als op de toegepaste analyses. Hun steekproef bestond uit 158 kinderen (77

meisjes en 8l jongens), min of meer regelmatig verdeeld over de periode van ll
jaar. Leeftijdssynchronisatie is niet toegepast en er is een groter leeftijdsbereik
gebruikt (l I jaar tegen 7 jaar).
Gasser gebruikte per kanaal 20 seconden artefact-arm EEG dat door middel van

automatische artefact-detectie was verkregen, terwijl in ons onderzoek 100 sec.-
artefact-arm signaal met manuele artefact-detectie is gebruikt. Belangrijker is
wellicht de door hen gebruikte montages die, evenals in de Amerikaanse litera-
tuur, bestaan uit 8 kanalen, alle gerefereerd naar de 'linked earlobes'. Dit vormt
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een groot probleem voor vergelijking met onze gegevens daar de vermogens door
de wisselende afstanden tussen actieve en referentie-elektrode niet goed verge-
lijkbaar zijn. Zelfs montage I, waarbij naar één elektrode (de gemiddelde
referentie-elektrode) is geregistreerd, is hier niet goed mee te vergelijken.
In hun eerste artikel (1988a) geven Gasser e.a. niet de gevonden vermogens maar
het verloop ervan tegen de leeftijd in de vorm van polynomen, van verschillende
orde (max. 3e orde) met waarden voor het vermogen bij 6 en 17 jaar (uitgedrukt
in p,Yz) en de gemiddelde verandering per jaar. Een eerste indruk is dat er een
redelijke overeenkomst is voor de data voor de zesjarige leeftijd. Het is uiteraard
moeilijk hierover een definitieve uitspraak te doen daar onze gegevens berusten
op materiaal dat op een geheel andere wijze is samengesteld. Ondanks alle
verschillen in benadering tonen alle onderzoeken dat een deel van de variabelen
uit het kwantitatieve EEG leeftijdsafhankelijkheid vertoont. Het hier beschreven
onderzoek laat bovendien zien dat over het gemeten leeftijdstraject per jaar
veranderingen meetbaar zijn. In het onderzoek van Samson-Dolfuss & Goldberg
(1979) worden bredere leeftijdsgrenzen gebruikt, terwijl John e.a. (1980) de
leeftijden niet in klassen verdelen maar een polynomiale regressielijn construeren
van de relatieve vermogensmaten naar de leeftijd, gemeten in jaren zoals ook
door Gasser e.a. wordt gedaan. Daarbij is het belangrijkste verschil dat Gasser
een per vermogensband verschillende regressie-polynoom berekent. Beide
onderzoeken gaan echter uit van'unipolaire' afleidingen, hetgeen duidelijk van
onze aanpak verschilt.
Door de leeftijdssynchronisatie die maakt dat leeftijdsspreiding als variantiebron
geëlimineerd wordt, zijn de gegevens uit het onderhavige onderzoek als het ware
"meetpunten" in de tijd geworden, waardoor in strikte zin ook geen uitspraak
gedaan kan worden over de EEG's van kinderen wier leeftijd daarvan afwijkt.
Omdat echter een groot aantal meetpunten achter elkaar geëvalueerd is en de
veranderingen in het EEG niet zodanig zijn dat verwacht mag worden dat ze in
een interval van één jaar sterk zullen variëren, mag lineaire interpolatie zonder
al te veel bezwaar toegepast worden.
De belangrijkste verandering die in alle onderzoeken vermeld wordt, is de
afname van de vermogens in de 6- en d-banden met de leeftijd. Dat ook het
totale vermogen bij de leeftijdsafhankelijke parameters behoort komt doordat
deze vermogens een belangrijk deel van het totale vermogen uitmaken. Chavance
en Samson-Dolfuss (1978) vinden dat de Activity, die identiek is met het totale
vermogen, tussen hun groepen I (6-8 jaar) et 2 (10-12 jaar) niet afneemt (het
gemiddelde neemt zelfs iets toe) maar wel significant afneemt naar de leef-
tijdsgroep 14-16 jaar.
Dit resultaat hoeft niet in tegenspraak met onze resultaten te zijn daar deze
betrekking hebben op alle l2 kanalen die gemeten zijn. Chavance en Samson-
Dolfuss gebruiken slechts 4 kanalen. Zowel de keuze van de elektroden als de
leeftijdsspreiding kan juist in dit leeftijdstraject voor dit resultaat zorgdragen.
De in ons onderzoek toegepaste methode om kanalen samen te nemen in hun
relatie tot de leeftijdsontwikkeling en om variabelen zodanig te wegen dat een
optimale representatie van de veranderingen met de leeftijd zichtbaar wordt,
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betekent zeker niet dat één variabele (bijvoorbeeld het totale vermogen in één

kanaal) niet een ander verloop zou kunnen hebben dan een van de samengestelde
maten. Hetzelfde kan al gezegd worden voor één combine. Het is bovendien uit
de individuele gegevens uit dit onderzoek waarschijnlijk dat het verloop van de

ontwikkeling niet in alle schorsdelen gelijk verloopt. Voor de huidige aanpak is
er echter eerst voor gekozen om na te gaan of er meer algemene leef-
tijdsafhanketijke effecten in het qEEG te vinden zijn voordat naar de individue-
le schorsgebieden gekeken wordt.
In hun tweede artikel beschrijven Gasser e.a. (1988b) de topografische verande-
ringen in het vermogen, wat enigszins vergelijkbaar is met de combinevorming
welke wij hebben toegepast. Hun uitgangsgegevens zijn echter duidelijk ver-
schillend van de door ons gebruikte, waardoor vergelijking ook op dit punt niet
goed mogelijk is.

Hun uitgangspunt is het vermogen (P) in een bepaalde band (f) van een elektrode
(e) (Ps") gerelateerd aan de som voor dit vermogen over alle elektroden (te weten
het relatieve vermogen):

Pr"

In ons onderzoek daarentegen is uitgegaan van de vermogens per band en per
kanaal (=elektrode): Pre.

Van de principale componentanalyse (PCA) welke door hen op deze gegevens

werd uitgevoerd werden de eerste 3 of 4 componenten gebruikt. Anders dan in
onze studie echter hebben ze niet kanalen samengenomen - of gescheiden - op

basis van de uitkomsten maar voor elk kanaal apart geïnterpreteerd.
Zoals te verwachten is (zie discussie m.b.t. de PCA op onze montage I) krijgen
zij voor alle elektroden een zeer hoge lading op hun eerste factor als gevolg van

de gemeenschappelijke elektrode (de 'linked earlobes'). Daardoor zijn de ladin-
gen op de andere componenten laag.
Ondanks de verschillen in data-acquisitie, analysemethoden en benadering
komen, daar waar dat mogelijk is, hun resultaten goed overeen met de hier
gepresenteerde.
Evenals wij vinden zij een strikte symmetrie in de ontwikkeling van het EEG,
terwijl eveneens geen duidelijke geslachtsverschillen werden gevonden.
Verdere vergelijking van de resultaten is niet mogelijk door de verschillen in
benadering en vraagstelling.

Zoals uit tabel 5 blijkt is de PVI voornamelijk samengesteld uit de vermogens in
de lage frequentiebanden en de PV2 uit de, uit de vermogens berekende,
dimensieloze grootheden en de Mobility. Door het feit dat het samengestelde
grootheden zijn is hun betekenis een andere dan de ontwikkelingsmaten zoals
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deze door de'neurometrics' worden gegeven. De referentiewaarden daarvan zijn
zodanig geconstrueerd dat zij direct de kans aangeven dat het vermogen in een
bepaalde band in een bepaald elektrodepaar afwijkt (op een 5o/o-niveau) van de
referentiepopulatie. De PYI en PV2 daarentegen zijn maten die voor het gehele
cerebrum of een hemisfeer uitdrukking geven aan de mate van ontwikkeling.
Uiteraard kan met het gemiddelde en de variantie daarvan op dezelfde wijze als
door John (1977) wordt gedaan een uitspraak verkregen worden in hoeverre een
individuele waarde afwijkt van de referentiegroep. De uitspraak geldt dan echter
niet één variabele in één gebied maar heeft betrekking op een veel groter deel
van het zenuwstelsel. Beide benaderingen zijn verschillend en kunnen elkaar heel
goed aanvullen. Ze maken directe vergelijking echter nauwelijks mogelijk.
Zowel het gegevensbestand als de gevolgde methoden maken een analyse per
kanaal goed mogelijk en is een van de uitwerkingen die in de nabije toekomst
uitgevoerd zullen worden. Dit is vooral van belang wanneer het referentiebestand
vergeleken moet gaan worden met specifieke doelgroepen waarbij naast leeftijd
ook andere factoren veranderingen in het EEG doen ontstaan.
De piekfrequentie en het piekvermogen van het o-ritme zijn, vanwege het
ontbreken van waarden, niet in de analyse betrokken ondanks het feit dat
bekend is uit de visuele beoordeling van het EEG dat dit een leeftijdseffect
vertoont. Hoewel dit een vermindering van de resultaten kan opleveren is ervoor
gekozen alleen die variabelen in de analyse mee te nemen die bij alle kinderen in
alle kanalen gemeten konden worden. Yoor de o-top geldt dat zij in de occipita-
le, temporale en centro-pariëtale gebieden aanwezig is, maar zeker niet bij alle
kinderen in alle kanalen is zij voor wat betreft de ontwikkeling buiten beschou-
wing gebleven. voor de bepaling van andere kenmerken in het qEEG als geslacht
en symmetrie zijn ze wel in de analyse betrokken.

4.2.t Methodologische aspecten

De benadering van het qEEG waarop dit onderzoek stoelt is duidelijk verschil-
lend van datgene wat tot nu toe in het algemeen is gepubliceerd. Het uitgangs-
punt is te trachten uit de variabelen, berekend uit het gedigitaliseerde EEG,
kenmerken te verkrijgen die processen representeren welke verantwoordelijk
zijn voor het ontstaan van het EEG. Dat is een ander uitgangspunt dan een be-
schrijving geven van de verschillende componenten van het EEG in de vorm van
spectrale waarden of grafieken. Hiermee is het niet mogelijk een onderlinge
samenhang tussen de verschillende spectrale parameters en schorsgebieden te
ontdekken waarvoor één of meerdere processen verantwoordelijk zijn. Daarvoor
is het in de eerste plaats noodzakelijk te zoeken naar een extern criterium waar-
van zeker is dat het een verandering in processen teweegbrengt.
Indien we bijvoorbeeld weten dat een bepaalde stof een verandering doet ont-
staan in het EEG kunnen we het qEEG registreren vóór en nà toediening daar-
van en nagaan welke kenmerken in het EEG erdoor veranderen. ongetwijfeld
zullen er andere onderliggende oorzakelijke processen door veranderen dan door
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ontwikkeling en bijgevolg zullen andere combines en andere weegfactoren ont-
staan uit de opeenvolging van analysestappen die in hoofdstuk 2 zijn geschetst.

Dit betekent dus dat voor ieder nieuw criterium de gehele analyse uitgevoerd
moet worden. Is dit echter eenmaal verricht, dan kunnen de hiermee verkregen
kenmerken gebruikt worden voor het toetsen van dit externe criterium. Hoe
globaler het externe criterium (bijvoorbeeld circulatieverandering, ruimte-
innemend proces, etc.), des te algemener de uitspraak zal worden. Dit staat los

van de detaillering naar lokalisatie. In dit onderzoek is niet nader gedetailleerd
dan naar hemisfeer. Verdere detaillering is zeker mogelijk en zal afhangen van

het doel van de vraagstelling.
In het onderhavige geval is de leeftijd als extern criterium gekozen waardoor de
kenmerken onderliggende processen representeren die over het g,emeten traject
in de tijd veranderen, hetgeen als ontwikkelingsproces wordt aangemerkt. Daar
maar een deel van de qEEG-variabelen nodig is om deze kenmerken te beschrij-
ven is de consequentie daarvan dat de rest van de variabelen niet leeftijdsafhan-
kelijk is.
De laatste analysestap, waarbij een partiële variantie analyse wordt uitgevoerd op
de procesvariabelen naar de leeftijd, laat zien dat beide naast een leeftijds-
afhankelijk deel, waarop ze zijn geselecteerd, ook een leeftijdsonafhankelijke
component vertonen. Deze is in het geval van de PYI verantwoordelijk voor +

45o/o van de variantie en in het geval van de PY2 zelfs voor bijna 700/o daarvan.
Dit laat zien dat deze processen per kind verschillen als uiting van de biologische
variabiliteit evenals dat voor andere leeftijdsafhankelijke processen bestaat zoals

lengte, gewicht, etc.
Een ander methodologisch nieuw aspect dat in dit onderzoek is toegepast is
leeftijdssynchronisatie. Dit heeft het grote voordeel dat het externe criterium
geen variantie heeft zodat alle variantie betrekking heeft op de onderliggende
processen. Aangezien we veranderingen in de tijd meten kunnen de enige vari-
antiebronnen verschillen in maturatiesnelheid en biologische, leeftijdsonafhanke-
lijke verschillen zijn. Yerschillen veroorzaakt door meet-onnauwkeurigheid
vormen uiteraard een derde bron.

4.2.2 Steekproefkeuze

Tegen de wijze waarop de steekproef, in navolging van Petersen en Eeg-Olofs-
son (1971), is samengesteld kan als kritiek worden ingebracht dat door de strenge
selectiecriteria de referentiegegevens slechts voor een beperkte groep kunnen
gelden daar - zie het rapport EEG-profiel I (1980) - slechts ! 20o/o van de

kinderen uit de steekproefpopulatie aan deze criteria voldeden.
Deze kritiek gaat echter voorbij aan het feit dat de criteria zijn opgesteld als
zgn. "worst case"-veronderstellingen. Hieronder wordt verstaan dat alle criteria
waarop is gescreend mogelijkerwijs neurologische stoornissen en dus EEG-
afwijkingen kunnen veroorzaken. Het betekent echter niet dat ze deze altijd tot
gevolg moeten hebben. Sterker, in de overgrote meerderheid van de gevallen
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gebeurt dit niet en ontwikkelen de kinderen zich normaal. In dat geval zullen
hun procesvariabelen ook binnen de variatiebreedte van hun leeftijdsklasse
moeten vallen. Gebeurt dit echter niet en vallen ze erbuiten dan is de kans groot
dat dit veroorzaakt wordt door de reden waarom ze buiten de selectie zijn
gebleven en zijn ze dus terecht niet in de steekproef opgenomen.
De zorgvuldige selectie en de leeftijdssynchronisatie hebben bewerkstelligd dat
de verschillende leeftijdsgroepen voor wat betreft deze factoren homogeen
waren. Dit zou een reden kunnen zijn voor het feit dat de varianties per leef-
tijdsgroep niet significant verschillen. O.a. het onderzoek van Gasser e.a. (1988)
laat zien dat dit ook geldt indien geen leeftijdssynchronisatie wordt toegepast.
Yoor de berekeningen zoals die in het analysepakket EEGAN worden uitgevoerd
(Blom, 1990a), heeft dit tot praktisch gevolg dat voor alle groepen dezelfde
variantie kan worden gebruikt.
Uiteraard heeft de leeftijdssynchronisatie alleen tot doel gehad de variantiebron
leeftijd uit te schakelen. Door leeftijden homogeen over het te meten traject te
nemen zal de variantie wel homogeen blijven; hij zal echter groter worden daar
een extra variantiebron wordt toegevoegd en het onderscheidend vermogen
tussen leeftijdsklassen zal daardoor afnemen.

4.2.3 Differentieel verloop

Wanneer we het verloop van de beide variabelen in relatie tot de Ieeftijd be-
kijken valt op dat dit niet gelijkmatig is. Wel is er een afname van de waarde
van beide grootheden met de leeftijd maar het verschil tussen 5 en 6 jaar en I I
en 12 jaar is t +200/o terwijl in het tussenliggende gebied de afname veel kleiner
is en er sprake is van een stilstand die met name tussen 7 en 9 jaar duidelijk is.
Dit betekent zeker niet dat er dan ook een stilstand in de ontwikkeling van het
zenuwstelsel moet zijn. De enige conclusie die getrokken kan worden is dat in
die periode de ontwikkelingen geen verandering in deze EEG-parameters doen
ontstaan.
Indien we naar andere ontwikkelingsmaten van het kind kijken zoals lengtegroei
en skeletontwikkeling dan vertonen deze ook een gefaseerd verloop, zij het met
geheel andere leeftijdsverdelingen.
Bij beschouwing van de individuele componenten blijkt dat het vermogen in de

É-band en de Mobility over de centro-pariëtale gebieden plotseling snel veran-
dert tussen ll.5 en 12.5 jaar. Voor de Mobility vinden we zelfs een overschrij-
ding van het 5olo-significantieniveau voor het verschil tussen deze beide leef-
tijden. Een mogelijke oorzaak zou het begin van de puberteit kunnen zijn. Daar
echter geen andere maten dan het EEG in dit onderzoek zijn betrokken kan dit
slechts een veronderstelling zijn. Nader onderzoek zal moeten uitwijzen of er
verband gevonden kan worden tussen specifieke symptomen die wijzen op 'pu-
berty-onset' en deze EEG-parameters. In de literatuur komen geen vermeldingen
voor van 'puberty-onset'-fenomenen. Dat in ons materiaal daarvoor duidelijke
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aanwijzingen voorhanden zijn kan voor een groot deel berusten op de leef-
tijdssynchronisatie.
Nagegaan is of bij psychologische leeftijdstesten overeenkomsten gevonden kon-
den worden in het verloop tegen de leeftijd. Met name is gekeken of tussen 5.5

en 6.5 jaar en ll.5 en 12.5 jaar eveneens zulke relatief grote veranderingen
optraden met tussen 7 en 9 jaar relatief weinig verandering. Vanzelfsprekend
meten beide verschillende grootheden, maar het is voorstelbaar dat psychologi-
sche ontwikkelingsmaten een zekere overeenkomst vertonen met een fysiologi-
sche ontwikkelingsmaat als het EEG.
Het blijkt dat daarover zeer weinig is gepubliceerd. Anastasi (1958) stelt dat
groeicurven gebaseerd op standaardtesten in feite leercurven zijn die de cumu-
latieve effecten weergeven van training en ervaring uit het dagelijkse leven. Zi1
weerspiegelen veel meer de ontwikkeling door culturele, sociale en omgevings-
factoren dan ontwikkeling in fysiologische zin.
Een aantal subtesten uit de testbatterij 'de Leidse Diagnostische Test' (LDT:
Schroots, 1979) laat een significant verschil zien tussen 5- en 6-jarigen zoals de

PYI en enkele individuele EEG-parameters dat ook laten zien.
Jones en medewerkers (1971) rapporteren een aantal longitudinale studies uitge-
voerd over tientallen jaren, waarin uitgebreid aandacht wordt besteed aan de

mentale ontwikkeling gemeten met verschillende intelligentietesten. Hun resul-
taten zijn echter niet zodanig gerepresenteerd dat een ontwikkelingsverloop,
vergelijkbaar met fysiologische maten, eruit op te maken zou zijn.
Het bovenstaande laat zien dat de literatuur nauwelijks informatie biedt over het
verloop van psychologische maten met de leeftijd, en een studie naar de correla-
tie tussen EEG-leeftijdsprofielen en deze maten is daarom zeker gewenst.

Naast deze psychologische aspecten is nagegaan of er morfologische en neur-
oanatomische parameters zijn die een leeftijdgebonden verloop vertonen dat
vergelijkbaar zou kunnen zijn met het qEEG.
In de eerder genoemde studie van Jones e.a. (1971) is de verandering in schedel-
omvang onderzocht tijdens de ontwikkeling. Zij vinden dat tussen 5 en l2 jaar

de schedelomvang met t 5 mm per jaar toeneemt. Deze toename valt in twee
factoren uiteen, namelijk een toename ten gevolge van vergroting van de

schedelinhoud en groei ten gevolge van diktetoename van de schedelwand. Dit
laatste gebeurt vooral in het begin van de puberteit. In de voorafgaande periode

overheerst de toename van de schedelinhoud.
Neuro-anatomische gegevens over de ontwikkeling van de cortex cerebri zijn
afkomstig van Conel en medewerkers en verschenen in een serie publikaties tus-
sen 1938 en 1978 (in: Falkner F. & J.M. Tanner, 1979). Deze studies geven

kwantitatieve gegevens over schorsdikte en celdichtheid van de verschillende
schorsgebieden vanaf de 6e conceptiemaand tot het 10" levensjaar. Uit deze
gegevens komen de verschillen in ontwikkeling en ontwikkelingssnelheid van de

diverse schorsgebieden duidelijk naar voren. Deze uitgebreide studie geeft aan

dat in het algemeen de grootste veranderingen zich in de eerste twee jaren na de
geboorte voordoen. Verder blijkt dat er duidelijke verschillen in ontwikkeling
tussen verschillende gebieden van de cortex bestaan. Ook blijken verschillen in
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variabiliteit tussen individuen niet voor alle gebieden gelijk te zijn. Een voor-
beeld daarvan is de visuele schors die reeds op vrij jonge leeftijd al een 'vol-
wassen! beeld vertoont, waarbij de meer algemene groeiverschijnselen het minst
opvallend zijn.
Praktisch alle gebieden vertonen in de periode tussen zes en acht jaar een
verandering. Deze bestaat uit een afname van de schorsdikte met een toename
van het aantal cellen in de verschillende lagen.
Rabinovicz (1979) stelt dat de periode tussen 6 en 8 jaar een belangrijke periode
in de corticale rijping is waarin de cerebrale cortex in dikte, neuron-aantal en
dendrietcomplexiteit duidelijk verandert. Opmerkelijk is dat het qEEG, gemeten
aan de PVI en PV2, juist in deze periode nauwelijks verandert. De hyperventila-
tie-reactie - welke in dit rapport niet verder besproken wordt - blijft in deze
leeftijdsperiode zijn leeftijdsafhankelijkheid vertonen (De Rooy-Oosterhoff e.a.,
1987).
Deze discrepantie tussen neuroanatomische en neurofysiologische veranderingen
doet het voorkomen of de anatomische veranderingen weinig relatie vertonen
met de elektrofysiologische basisactiviteit van de cortex zoals deze in het EEG
tot uitdrukking wordt gebracht. Het lijkt alsof pas nadat de anatomische veran-
deringen zich voltrokken hebben de elektrofysiologische ontwikkeling zich weer
kan voortzetten.
Een mogelijke hypothese zou gebaseerd kunnen zijn op het feit dat het normale
EEG voornamelijk de activiteit in de bovenste schorslagen (t 400 pr) weergeeft.
Hierin lopen parallel aan het oppervlak de cortico-petale vezels welke afkomstig
zijn uit de thalamus. De activiteit daarin geeft o.a. de mate van koppeling tussen
cortex en thalamus weer. Zolang beide structuren zich gelijkmatig ontwikkelen
verandert er weinig in deze koppeling wat zich uit in een min of meer gelijke
verandering t.o.v. de leeftijd. Wanneer nu een van beiden, in dit geval de cortex,
een apart veranderingsproces ondergaat zal dit tot gevolg hebben dat bij het
'leeftijdseffect' een 'veranderingseffect' wordt opgeteld. Indien dit 'verande-
ringseffect' op het EEG een tegengestelde invloed heeft aan het leeftijdseffect
zal het lijken of er een stagnatie is. Deze zal pas verdwijnen nadat het verande-
ringsproces voltooid is en weer alleen het leeftijdseffect de veranderingen
bepaalt.
Een andere mogelijkheid is dat het verschil veroorzaakt wordt door het feit dat
de PYI en PY2 over de gehele cortex bepaald zijn terwijl de neuroanatomische
gegevens op kleine cortex-gebieden gebaseerd zijn. De noodzakelijke middeling
over de cortex die is toegepast voor de EEG-parameters kan ook oorzaak zijn
van het feit dat de op neuroanatomische basis gevonden veranderingen niet
direct in het EEG tot uitdrukking worden gebracht.
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4.3 Niet-leefti ideebonden asoecten

Naast leeftijdsafhankelijke veranderingen levert de studie ook gegevens op over
het verband met niet-leeftijdsgebonden karakteristieken in het EEG waartoe de
geslachtskenmerken en links/rechts-verschillen behoren.

4.3. r De geslachtskenmerken

Zoals uit tabel 2 blijkt zijn er maar weinig variabelen die enig systematisch
geslachtseffect vertonen. De significantieniveaus zijn over het algemeen vrij
laag. Zij zijn nog het meest uitgesproken in de temporo-occipitale gebieden en

betreffen de vermogens in de hogere frequentiebanden en de o-band.
Leeftijdsonafhankelijke geslachtsverschillen zijn slechts weinig gepubliceerd.

Petersen en Eeg-Olofsson (1971) beschrijven een sexeverschil voor de o-top-
frequentie, wat in ons onderzoek ook waarneembaar is (zie tabel 6). Benninger
e.a. (1984) vinden in een longitudinale studie dat er bij kinderen ouder dan 6
jaar geen verschil tussen de sexen in het EEG gevonden wordt. Onder de 6 jaar

is het percentage trage activiteit in het EEG bij jongens groter dan bij meisjes.
Matsuura e.a. (1985) beschrijven een algemeen wat meer voorkomen van B-acti-
viteit bij vrouwen dan bij mannen in een studie die de leeftijden van 6 tot 40
jaar omvat. Ook vinden zij een wat hoger percentage d-activiteit bij vrouwen,
dat meer uitgesproken is tijdens de ontwikkeling dan op volwassen leeftijd.
Uit alle studies blijkt dat geslachtsverschillen klein zijn in vergelijking tot de

leeftijdsverschillen. Het grootste probleem in de vergelijking van resultaten
onderling wordt wel veroorzaakt door het feit dat zowel het materiaal als de

methoden zo sterk verschillen.
In het onderzoek van Benninger e.a. (1984) zijn de É-banden niet in het onder-
zoek betrokken. In een Zweeds onderzoek over het EEG bij adolescenten
(Petersen & Eeg-Olofsson, l97l) daarentegen wordt door hen wel een significant
hoger voorkomen van snelle activiteit bij meisjes dan bij jongens gevonden. Dit
wordt in de latere publikatie van Matousek & Petersen (1973b) in de kwantita-
tieve analyse van hetzelfde materiaal bevestigd.
Ook verschillen in samenstelling van de populaties maakt het moeilijk tot een-
duidige verschillen of overeenkomsten te komen. Het onderzoek van Petersen &
Eeg-Olofsson (1971) omvatte een grote populatie van I tot 15 jaar, maar het
aantal onderzochte kinderen in de overeenkomstige leeftijdsperiode van ons

onderzoek was kleiner en minder evenwichtig over de leeftijden gespreid.

Ditzelfde geldt voor het onderzoek van Matsuura e.a. (1985) dat zich ook over
een groot leeftijdsgebied uitstrekt.
Ook de keuze van de elektrodecombinaties zijn sterk verschillend en kunnen
mogelijke verschillen verklaren. In het Zweedse onderzoek (Petersen & Eeg-

Olofsson, 197 l) zijn slechts 4 kanalen bekeken, namelijk links en rechts centraal
en links en rechts occipitaal, gerefereerd naar de gemiddelde referentie-elektro-
de, evenals in het onderzoek van Benninger e.a. (1984). Het onderzoek van Mat-
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suura e.a. (1985) is slechts op 3 kanalen verricht, te weten prefrontaal, centraal
en occipitaal, gerefereerd naar de 'linked earlobes'. Daar in ons onderzoek de
verschillen ook klein waren en voornamelijk over de temporale gebieden ge-

vonden werden, kan daar voor een deel de verklaring in liggen.
Tenslotte vormen de verschillen in gevolgde methoden een verklaring voor de

discrepanties.
De overeenkomsten liggen in de constatering dat de invloed van sexeverschil
gering is in de leeftijdsperiode waarop dit onderzoek is verricht en dat ver-
schillen in de hogere frequentiebanden ook door anderen worden vermeld.
Een ander niet-leeftijdsgebonden aspect is de links/rechts-verhouding in het

EEG. De verhouding van amplitudes of vermogens in de verschillende frequen-
tiebanden is voor de klinische diagnostiek een belangrijke maat. Pathologische
processen in een hemisfeer uiten zich in een asymmetrie in amplitude of vermo-
gen in een frequentieband of het gehele spectrum. Het normale EEG vertoont
echter ook een asymmetrie die waarschijnlijk berust op kleine functionele ver-
schillen tussen de beide hersenhelften.
In dit onderzoek zijn de verhoudingen bepaald van de logaritmen van de band-
vermogens uit het vermogensspectrum. Zoals in de tabellen 5 t/m 7 in hoofdstuk
3 is te zien, verschillen deze asymmetrieën zowel per kanaal als per band.
In de frontale gebieden is weinig asymmetrie te vinden. Slechts de 6r-band, en

daarmee ook het totale vermogen, vertoont een asymmetrie waarbij de linkerhe-
misfeer een wat hoger vermogen bezit dan de rechter. De gemiddelde frequentie
uitgedrukt in de Mobility is ook iets asymmetrisch. De rechter-hemisfeer ver-
toont een iets grotere Mobility dan de linker-. De centrale gebieden vertonen
nauwelijks enige asymmetrie. In de beide voor-achterwaartse bipolaire montages

en de montage naar de gemiddelde referentie wordt slechts voor de o-band een

asymmetrie gevonden met rechts wat hoger dan links. De afleiding naar de

gemiddelde referentiële elektrode laat een duidelijke asymmetrie (rechts > links)
zien voor de vermogens in de lagere banden, wat geheel verklaard moet worden
uit de wijze waarop de kanalen zijn geconstrueerd.
Bij deze afleiding wordt voor ieder kanaal steeds tegen dezelfde elektrode afge-
leid, zoals in de volgende vergelijking is aangegeven:

(el, - Av) - (elz - Av) = sl, - .1,
Daarbij zijn elr- en er-elektroden ergens op de schedel (bijvoorbeeld C, en T3)

en Av de gemiddelde gemeenschappelijke referentie-elektrode.
Daar alleen naar verschillen wordt gekeken is de invloed van de gemiddelde
referentie-elektrode afwezig en wordt het verschil bepaald door de activiteit
welke door iedere elektrode apart wordt opgevangen. Yerschillen bepaald aan de

bipolaire afleidingen daarentegen Beven aan of het verschil in activiteit van een
plaats (elr-elr) on de schedel verschilt van het verschil in activiteit op een

homologe plaats (elr-eln) aan de contra-laterale zijde van de schedel. Hoewel dit
een mogelijke verklaring vormt, kan slechts een nieuwe berekening waarbij
uitgegaan wordt van de gemiddelde referentie-afleiding, aantonen of boven-
staande verklaring juist is.
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De meest duidelijke asymmetrie in alle montages wordt over de occipitale en
temporale gebieden gevonden. Hierbij is altijd het vermogen over de rechter-he-
misfeer groter dan over de linker-. In de bipolaire afleidingen vinden we een

asymmetrie in het totale vermogen van 6% en 7%, terwijl in de o-band de
gemiddelde verschillen groter dan l0% zijn. Daarbij geldt voor alle montages dat
de asymmetrieën voor de temporale gebieden nog wat groter zijn dan voor de

occipitale. In de gemiddelde referentiemontage is de asymmetrie het meest

uitgesproken over de temporale gebieden en komt daar goed overeen met wat de
bipolaire montages tonen.
De voor-achterwaartse montages laten een duidelijk verschil zien in de Com-
plexity over de achterste en temporale gebieden. De Complexity geeft de band-
breedte van het signaal aan zodat dit betekent dat aan de linkerzijde meer hoge
en/of lage frequenties in het EEG voorkomen dan rechts. Het is niet duidelijk of
dit enige klinische betekenis kan hebben en wat de verklaring ervoor kan zijn.
Met deze toch niet onaanzienlijke asymmetrieën zal bij de beoordeling van het
qEEG rekening gehouden moeten worden. Niet iedere vermogens-asymmetrie
heeft klinische betekenis. Wel zijn in de analyse de grenzen (10/o) vrij scherp ge-

steld zodat verondersteld mag worden dat waarden die dit niveau overschrijden
slechts een kleine kans hebben onterecht als afwijkend beoordeeld te worden.
De resultaten bevestigen die van Matousek & Petersen (1973b). Ook uit de vi-
suele beoordeling van het EEG is bekend dat het vermogen over de rechter-
hemisfeer, welke bij de meeste rechtshandigen als de 'niet-dominante' wordt
aangemerkt, in het algemeen hoger is. In dit onderzoek participeerden uitsluitend
rechtshandige kinderen (zie EEG-profiel I), en, in overeenstemming met de
bevindingen uit de visuele beoordeling, wordt voor de meeste kanalen en banden
het hogere vermogen over de rechter-hemisfeer gevonden. Dit hoeft overigens
zeker niet te betekenen dat dit bij linkshandigen niet het geval zal zijn daar
dominantie vooral betrekking heeft op de output-functies (motoriek) van het
zenuwstelsel, wat voor het EEG van weinig belang is. En zoals uit het vermogen
in de 6-band over de voorste gebieden blijkt, geldt dit niet voor alle gebieden.
Samson-Dolfuss & Goldberg (1979) vinden dezelfde asymmetrieën voor het o-
ritme over de occipitale gebieden. De temporale gebieden werden echter in hun
studie niet meegenomen. Ook in de publikaties van John (1977, 1980, 198 l)
worden asymmetrieën vergelijkbaar met de hier gepresenteerde vermeld.
Belangrijk is dat frequentie-asymmetrieën tussen homologe gebieden nooit zijn
gevonden. Bij de visuele beoordeling zijn verschillen in frequentie van grote
betekenis wanneer ze I Hz of meer bedragen daar het daarmee zeer moeilijk is

kleinere frequentieverschillen betrouwbaar te schatten. Enkele publikaties waar-
bij het qEEG is gebruikt (bijvoorbeeld Van Huffelen, 1980) tonen aan dat
frequentieverschillen groter dan .4 Hz zeker als afwijkend beschouwd kunnen
worden. Onze resultaten ondersteunen dit daar bij geen van de kinderen in de
referentiepopulatie een dergelijk frequentieverschil gevonden werd. Frequentie-
verschillen binnen één hemisfeer zijn in dit onderzoek wel gevonden zodat aan

het bestaan daarvan alléén geen klinische betekenis gegeven kan worden. Zij zijn
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het gevolg van het verschillend functioneren van de verschillende delen van de
cortex.
In de onderhavige studie werd geen toename in de inter-individuele variabiliteit
gevonden zoals deze door Matousek & Petersen (1973a, 1973b) is beschreven.
Noch de procesvariabelen noch de individuele combines vertoonden een derge-
lijke toename. In dit onderzoek is getoetst op verschillen tussen groepen op basis
van de variantie van de onderscheiden parameters binnen de groepen. Matousek
daarentegen heeft de variatie-coëfficiënt (= s.d./gem.) als parameter in een
non-parametrische toets tegen verloop (Wilcoxon) gebruikt. Indien de varianties
binnen de groepen gelijk blijven maar de gemiddelden een systematisch verloop
vertonen zal ook de variatie-coëfficiënt dit verloop vertonen. Als het gemiddelde
afneemt zal deze toenemen, wat de resultaten van Matousek kan verklaren.

4.4 Conclusies

De gerapporteerde resultaten tonen aan dat kwantitatieve EEG-analyse een
belangrijke methode is voor het bepalen van de cerebrale ontwikkeling, enigszins
analoog aan de bot-rijpingsmaten uit de röntgenologie. Hoewel het in strikte zin
slechts de relatie aangeeft tussen de kalenderleeftijd en de elektrofysiologische
toestand zoals deze door het qEEG wordt gepresenteerd, is het zeer aannemelijk
dat door de nauwe relatie tussen vorm (anatomie) en functie (fysiologie) dit
tevens de ontwikkeling van het zenuwstelsel representeert. In hoeverre deze
resultaten ook voorspellende waarde hebben zal duidelijk worden uit de resulta-
ten van de longitudinale studie wanneer deze gereed zullen zijn voor publikatie.
Toetsing zal plaats kunnen vinden indien een longitudinale studie wordt verricht
naar de ontwikkeling van het qEEG bij kinderen met cerebrale functiestoornis-
sen en een discrepantie tussen kalenderleeftijd en de geschatte EEG-ontwikke-
lingsleeftijd op grond van het qEEG.
De klinische betekenis van de hier gevonden resultaten blijft echter zeker niet
beperkt tot het bepalen van de cerebrale ontwikkelingsleeftijd. Mag dit laatste
wellicht een beperkt toepassingsgebied kennen, het geheel aan gegevens dat met
betrekking tot het qEEG gevonden is zal, zoals in paragraaf 4.1 reeds is opge-
merkt, op praktisch ieder gebied van de kinderneurologie en kinderpsychiatrie
gebruikt kunnen worden (zie verder paragraaf 4.4.3).

4.4.1 Methoden

Deze studie heeft aangetoond dat het zeer goed mogelijk is bij groepen mensen
zowel transversale als longitudinale studies naar het cerebraal functioneren te
verrichten. Niet alleen blijkt het in organisatorisch opzicht goed uitvoerbaar te
zijn maar het wordt door de steekproefpopulatie gemakkelijk geaccepteerd wat
mag blijken uit de grote bereidheid van zowel ouders als kinderen om mee te
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werken en de praktisch 100% medewerking in de follow-up studie die over de

gehele periode van 8 jaar hoog is gebleven (wordt elders beschreven)'
Een tweede belangrijk resultaat is dat in de loop van dit onderzoek een EEG-
analysepakket is ontwikkeld dat een routinematige aanpak van metingen bij
groepen patiënten of proefpersonen mogelijk maakt. Daar het voor een groot

deel is opgebouwd rond standaardprocedures, waarbij de computerverwerking
geïntegreerd is in het registreren aan de patiënt, is het pakket zeker geschikt

voor toepassing in een routine klinische omgeving.

4.4.2 De procesvariabelen

De in de loop van deze studie ontwikkelde procesvariabelen die als maat voor de

ontwikkeling van het EEG zijn gebruikt zijn nieuw, in die zin dat ze gebaseerd

zijn op een ander concept dan in de kwantitatieve EEG-analyse meestal gebrui-
kelijk is. Dit maakt het niet gemakkelijk duidelijk te maken waaÍ ze voor staan

en wat er mee gedaan kan worden.
Het concept dat ten grondslag ligt aan deze maten is de gedachte dat het EEG
een aantal, al dan niet gecorreleerde, processen representeert die ieder op hun
eigen wijze in de variabelen waarmee het EEG beschreven kan worden parti-
ciperen (zie hoofdstuk I ). Daar wij de directe fysiologische correllaten van deze

processen niet kennen kunnen ze alleen maar kenbaar worden indien ze onder
invloed van een onafhankelijke bekende parameter veranderen. Wanneer

bijvoorbeeld een bepaald farmacon waarvan de bloedspiegel, werkingsduur, etc.

exact gemeten kan worden, wordt toegediend kan dit een of meerdere cerebrale
processen beïnvloeden. Door nu de periode voor en na toediening te vergelijken
en al die parameters te combineren die op dezelfde wijze een verandering laten
zien, kunnen die processen herkenbaar worden gemaakt.
Ditzelfde geldt voor het externe proces ontwikkeling of veroudering. Die pro-
cessen die tijdens de ontwikkeling veranderen zullen herkenbaar worden wan-
neer we de verandering van het externe proces, in dit geval de tijd, exact
kennen. De processen die constant blijven zullen hiermee niet opgespoord
worden. We weten dan dat de processen die we hiermee herkenbaar maken onder

invloed van de ontwikkeling veranderen. Daar deze processen niet voor ieder

kind gelijk zullen zijn, kunnen we met behulp van statistische methoden schatten
welk deel van de variabiliteit op het conto van de ontwikkeling geschreven moet
worden en welk deel de individuele variabiliteit tussen kinderen weergeeft,

onafhankelijk van de leeftijdsvariabiliteit.
Dit zegt uiteraard niets over de eventuele fysiologische betekenis van de
grootheden waarmee de processen uitgedrukt worden. De grootheden beschrijven
alleen deze processen. De fysiologische betekenis kan daaruit niet worden afge-
leid omdat geen onafhankelijke cerebrale fysiologische grootheden gemeten zijn.
Het is voor het doel van het onderzoek ook niet van belang daar dit erop gericht
is om parameters te vinden die zo optimaal mogelijk met leeftijd samenhangen.

Strikt genomen mogen ze dan ook alleen daarvoor gebruikt worden.
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Indien er, in het kader van een onderzoek bij kinderen waarbij het vermoeden
bestaat dat er cerebrale afwijkingen kunnen voorkomen, een van de referentie-
groep afwijkende waarde gevonden wordt, dan kan dit betekenen dat er een
afwijkende ontwikkeling is geweest of dat het proces afwijkt van de referentie-
groep. Wil men dit kunnen differentiëren dan zullen herhaalde metingen verricht
moeten worden om te zien of het verloop van de ontwikkeling de referentiegroep
volgt.
Dit impliceert tevens dat het van belang is te zoeken naar andere processen in
het EEG daar lang niet altijd leeftijdsafhankelijke processen stoornissen hoeven
te vertonen. Een extern criterium dat daarvoor gebruikt zou kunnen worden is
bijv. de reactiviteit van het CZS, gerepresenteerd in het verschil tussen het EEG
met geopende en gesloten ogen of de reactie op ischaemie, opgewekt door middel
van hyperventilatie.
Een andere mogelijkheid is na te gaan of de samenhang in activiteit tussen
verschillende schorsgebieden een parameter is die gebruikt kan worden.
wat men ook gebruikt, altijd zal eerst nagegaan moeten worden wat de invloed is
van de ontwikkeling.

4.4.3 Toepassingsgebieden

De resultaten hebben aangetoond dat kwantitatieve EEG-analyse grootheden op-
levert die een maat zijn voor de leeftijdsontwikkeling van het zenuwstelsel . Deze
grootheden kunnen gebruikt worden om stoornissen daarvan te detecteren met
echter de bovengenoemde beperking dat maar een deel van de stoornissen zich in
deze parameters zal manifesteren. De nog lopende longitudinale studie zal moe-
ten aantonen hoe stabiel en betrouwbaar de gevonden waarden zijn.
De door John (1977) ontwikkelde en door hem met "neurometrics" betitelde
methode kan als voorbeeld dienen van de toepassing van het qEEG. In de eerste
publikaties (Kaye 1980, John l98l) konden met de neurometrics-scores verschil-
len worden aangetoond tussen kinderen met cerebrale functiestoornissen en een
normale refererentiegroep. In een meer recent artikel (John e.a., 1988) laten zij
zien dat toepassing van qEEG-technieken voor een grote verscheidenheid van
aandoeningen van het centraal zenuwstelsel een aanzienlijke verbetering in de
diagnostiek kan brengen. Niet alleen bij neurologische aandoeningen maar, met
name bij volwassenen, ook bij psychiatrische syndromen, kunnen significante
verschillen worden gevonden tussen groepen patiënten en normalen. Voorbeelden
van ziektebeelden in deze groep zijn depressies en schizofrenie.
De resultaten uit eigen onderzoek bij kinderen met lichte cerebrale functie-
stoornissen waarin de gegevens uit dit rapport zijn gebruikt (Merkx e.a., 1987)
vormen een ander toepassingsvoorbeeld.
Dit alles laat zien dat er grote behoefte is aan gegevens over het qEEG van
neurologische en psychiatrische aandoeningen bij kinderen en volwassenen.
Daarbij kan men voor de kinderleeftijd denken aan ziekten als infantiele encefa-
lopathie, PKU, etc. waarbij het vooral van belang is het verloop van de ont-
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wikkeling in maat en getal te kunnen volgen. De gegevens uit dit rapport zijn
een onderdeel van de referentie-database die de grondslag vormt voor het qEEG

als diagnostisch hulpmiddel. Dit geldt uiteraard evenzeer voor de gegevens met

betrekking tot het vermogen in de verschillende frequentiebanden als voor de

andere in dit rapport beschreven data. Met name de gegevens betreffende
asymmetrie zijn van groot belang voor het opsporen van betekenisvolle asymme-

trieën, met betrekking tot zowel frequentie als vermogen.

In dit rapport is één deel van de gegevens, verkregen in een transversale studie

naar de ontwikkeling van het EEG, gerepresenteerd. Een volgend rapport zal de

resultaten bevatten van de longitudinale studie welke bij de jongste leeftijds-
groep is verricht. De eerste voorlopige resultaten daarvan zijn in 1987 gepubli-
ceerd (Blom, 1987). Tevens is het de bedoeling enkele deelrapporten over de

'evoked response'-ontwikkeling en de invloed van de reactiviteit te laten ver-
schijnen. Over dit laatste is reeds een publikatie verschenen (De Rooy-Ooster-
hoff e.a., 1987) en hebben de resultaten tot een interne publikatie van de Yrije
Universiteit te Amsterdam gediend (Doctoraal scriptie De Rooy-Oosterhoff,
1986).

4.4.4 Toekomstige ontwikkelingen

Dit rapport bevat de eerste afgeronde serie resultaten van een onderzoekslijn die

in 1978 is gestart. Het was misschien beter geweest na de publikatie van het

eerste rapport (1980) dat de methoden en technieken en de eerste preliminaire
resultaten bevatte, de hier beschreven resultaten in een eerder, minder uitge-
werkt stadium, te presenteren. Publikatie thans heeft echter het voordeel dat

reeds gedurende langere tijd met de gegevens en de methoden is gewerkt en dat

nieuwe ontwikkelingen in de kwantitatieve EEG-analyse toegevoegd konden

worden en op hun merites bestudeerd. In de huidige tijd wordt van klinische

zijde steeds meer gevraagd om referenties en standaarden voor een betere en

efficiëntere vorm van EEG-diagnostiek. De stormachtige ontwikkeling van snelle
geavanceerde hard- en software in de afgelopen 5 à l0 jaar hebben de moge-

lijkheden voor kwantitatieve EEG-analyse zowel in technisch als in financieel

opzicht binnen het bereik van ieder klinisch neurofysiologisch laboratorium
gebracht. Waar vroeger grote - en dure - minicomputers of mainframes noodza-

kelijk waren zijn nu PC's voorhanden die een zelfde en zelfs grotere rekenkracht

bezitten tegen een fractie van de kosten. Ditzelfde geldt voor de ontwikkelingen
op het gebied van randapparatuur als schermen, A/D converters, etc.

Deze technische ontwikkelingen zijn op het NIPG-TNO gevolgd waardoor het

heden ten dage optimaal is uitgerust om deze technieken toe te passen, daarbij
met vrucht gebruik makend van de jarenlange ervaring op dit gebied.

Dit betekent in de eerste plaats de noodzaak tot uitbreiding van de database van

qEEG-parameters van kinderen met, aan de ene kant, die van volwassenen tot

minstens 80 jaar en, aan de andere kant, tot de pasgeborenen.
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Daarnaast is het begrijpelijk dat de hier gerepresenteerde methode van datare-
ductie in de vorm van de PV's zeker niet de enige benaderingswijze mag zijn.
Het toetsen van EEG's aan de referentiewaarden per parameter, zoals dat o.a.
door John (1988) wordt gedaan met behulp van zogenaamde'probability maps',
is reeds gedeeltelijk gerealiseerd en zal in de nabije toekomst tot de routinemo-
gelijkheden behoren.
Belangrijk is ook dat naast de hier beschreven statistische methoden andere
methoden van datareductie worden beproefd waarbij steeds de referentiegege-
vens die voorhanden zijn als uitgangspunt dienen.
Het vergaren van referentiegegevens is voor de klinisch werkzame onderzoeker
niet gemakkelijk uitvoerbaar. Het ziekenhuis is immers niet de plaats waar zich
gezonde proefpersonen bevinden noodzakelijk om de referentie-database te
verkrijgen. Daarenboven mist het de organisatie om dergelijke groepen proef-
personen te verzamelen. TNO, en met name het NIPG-TNO, is daar veel beter
toe uitgerust, als instituut met een lange traditie zowel in sociologisch gericht
gezondheidszorg-onderzoek als in het onderzoek naar referentiewaarden.
De klinicus heeft niet alleen de referentiewaarden nodig. Yormen deze de basis
voor zijn diagnostisch onderzoek, nog relevanter is het gegevens te verkrijgen
van qEEG-parameters van neurologische en psychiatrische ziektebeelden. Zoals
voor bepaalde aandoeningen zeer significante EEG-patronen zichtbaar zijn bij
visuele beoordeling (bijvoorbeeld epilepsie, SSPE, etc.), zo is het denkbaar dat er
met het qEEG patronen te detecteren zijn die karakteristiek zijn voor bepaalde
aandoeningen.
Andere toepassingsgebieden voor deze resultaten en onderzoeksmethoden worden
in de farmacologie, de toxicologie en de psychologie gevonden. Met name het
onderzoek naar de invloed op het zenuwstelsel van nieuwe geneesmiddelen is een
belangrijk terrein voor de kwantitatieve EEG-analyse. Een voorbeeld is het
opstellen van zogenaamde farmaco-EEG-profielen voor psychofarmaca, waarbij
de veranderingen van het qEEG onder invloed van een farmacon aangeven welk
werkingsgebied van het middel verwacht kan worden. Daarnaast vormt patiënt-
gebonden onderzoek een belangrijke toepassing voor de methode en de erbij
behorende database. De goede samenwerking die er bestaat met het academisch
ziekenhuis Utrecht maakt dat ook dit type onderzoek heel goed door het NIPG-
TNO verricht kan worden.
Tenslotte vormt de aanwezige outillage, kennis en expertise een goede basis tot
samenwerking met andere groepen binnen het NIPG of andere instituten binnen
TNO waar onderzoek verricht wordt waarbij het van belang is metingen aan het
zenuwstelsel te kunnen verrichten.
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APPENDIX I
Drs. W.N. van Nooten, statisticus NIPG-TNO

l. Inleidins

Zoals aangegeven in hoofdstuk 3, paragraaf 3.5, bestond de laatste stap van de

data-reductie in het vormen van een klein aantal beschrijvende variabelen uit de

op dat moment voorhanden 24 combines.
Deze stap is vooral inhoudelijk van belang en er zal daarom hier niet alleen
worden stilgestaan bij de berekeningswijze van de uiteindelijke variabelen, maar

ook en vooral bij de manier waarop men ze moet opvatten.

2. Niet-leeftiideebonden variatie

Tot op het moment waarop de 24 combines ter beschikking kwamen speelde

het selecteren van variabelen hun leeftijdsafhankelijkheid een hoofdrol
werden uit de geselecteerde variabelen samengestelde variabelen gevormd
basis van onderlinge verwantschappen.

Het zou nu mogelijk zijn verder te gaan met het construeren van een

samengestelde variabele, die optimaal met de leeftijd samenhing in de een of
andere zin, bijvoorbeeld als dié lineaire combinatie van de combines die een

maximale correlatie met de leeftijd vertoonde. Een dergelijke variabele zou een

zodanige aard hebben dat daarin niet-leeftijdsafhankelijke maar wèl
systematische variatie tussen de kinderen zoveel als mogelijk is zou worden
onderdrukt.

Bij die werkwijze zou men een resultaat verkrijgen, waarmee de leeftijd van de

kinderen uit hun EEG kon worden geschat, mogelijk vrij nauwkeurig, maar de

variatie om het gemiddelde per groep zou een zo ondoorzichtige opbouw hebben,
dat er geen conclusies op zouden kunnen worden gebaseerd.

Het is echter juist het gedeelte van de variatie in de variabelen dat niet met de

leeftijd samenhangt, maar dat wel kenmerkend is voor de kinderen waarop de

laatste analyse-stap is gericht.

3. Een voorbeeld ter verseliikine

Om tot een goed begrip van de situatie te komen, gebruiken we als

verduidelijkend beeld het geval waarbij van kinderen in de groeifase, in plaats

van een reeks op EEG-gegevens gebaseerde combines, een reeks lichaamsmaten
voorhanden zijn, zoals lichaamslengte, knie- en zithoogte, pols- en borstomvang
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en dergelijke.
Elk van deze maten zal eerr samenhang met de leeftijd vertonen, maar daarnaast
zullen er ook binnen elke leeftijdsband samenhangen zijn.
Als eerste systematische variatiebron zullen we het onderscheid vinden in
postuur. Kinderen zijn groot of klein voor hun leeítijd, d.w.z. er zijn verschillen
in lengte ook nadat met de gemiddelde lengtegroei rekening is gehouden. Verder
zullen we als bron van systematische variatie een aspect vinden dat te maken
heeft met dik of mager zijn, en mogelijk nog andere.
Kenmerken als 'postuur' en 'gezetheid' zijn bij menselijke lichaamsafmetingen
direct waarneembaar, we hebben ze door ervaring als aspecten van de
lichaamsbouw leren herkennen. Bij het analyseren van gegevens over
lichaamsmaten zouden ze Ítaar voren komen doordat die maten, ook nadat men
de leeftijdsafhankelijkheid heeft verwijderd, nog samenhangen vertonen. Die
wijzen op systematische aspecten waarin kinderen zich kunnen onderscheiden en
ze komen naar voren voor zover ze in meerdere maten tot uitdrukking komen.

Bij de combines, ontleend aan het EEG, bleken naast de leeftijdsafhankelijkheid
óók nog andere aspecten in meerdere combines vertegenwoordigd. Deze aspecten
kunnen alleen als systematisch worden herkend voor zover ze tot meerdere
combines een bijdrage leveren. De analyse in de laatste stap is gericht op het
naar voren halen van deze aspecten. Het zijn deze waarvan we weten dat ze
informatief zouden kunnen zijn, informatief in de zin van iets zeggend over
andere verschijnselen, of op zichzelf te begrijpen. Hiermee wordt er dus voor
gezorgd dat we iets in handen krijgen dat de mogelijkheid in zich bergt ook
'ergens op te slaan', misschien zelfs in andere termen te beschrijven of
samenhangend met andere verschijnselen.

4. . Analvse-methode

Ieder kind heeft op elk van de combines een 'score', zeg vij voor kind 7 op
combine i. Het gemiddelde per leeftijdsgroep noemen we w1 (4), en hierin is de
afhankelijkheid van de leeftijd tot uitdrukking gebracht. \Ye voeren vervolgens
nieuwe variabelen x,, = v1.;-w1 (4) (l)
in voor elk van de leeftijdsgroepen en alle kinderen die daartoe behoren. Factor-
analyse op de verschilscores voor de kinderen leverde twee factoren op. Daarbij
werden van de combines twee groepen afgesplitst, de een met hoge ladingen op
de eerste factor en lage op de tweede, de ander met het omgekeerde beeld. De
twee gevonden groepen werden vervolgens ieder apart gebruikt voor het
construeren van een nieuwe variabele, waarin datgene wat de combines in de
groep gemeenschappelijk hebben naar voren werd gehaald. De werkwijze daarbij
wordt hierna beschreven.
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5. Uitwerkins van de methode

Als we met x een k-vector* aanduiden, waarvan x,, de k-vector van de verschil-
scores van kind 7, een gerealiseerde uitkomst is, dan is

x=aU+e (2)

waarin a een k-vector is, u een latente variabele is bij deze groep variabelen, zo

gekozen dat Eu = 0 en o21u; = I en e een stochastische k-vector van residuen
met Ee = 0 een covariantie-matrix Ee, die niet (noodzakelijk) diagonaal is. Een

eerste eis is dat Eu e'= 0, zodat Ex u = a. Daar
,21u; = l, zijn ae componenten ai uà 

" 
ae regressie-coëfficiënten van de xr op

u. Voor de covariantie-matrix hebben we dan

E=aa'*le

Gezocht wordt een k-vector b zodat geldt

b' »e b f b'aa'b is minimaal g)

Dit houdt in dat lineaire combinaties van de 4 worden gevormd, namelijk b'x,
zodat de variantie van het residu b'e zo klein mogelijk is in verhouding tot de

'systematische' variantie b'a die erbij hoort. Uit (4) is duidelijk dat b slechts

bepaald kan zijn op een vermenigvuldigingsfactor na en we kiezen b zó dat

b'a = l.

Er geldt nu het volgende voorschrift: bepaal b en r zodat

b'Eeb-2(b'a-l)r

minimaal is. Hierin is r een Lagrange-vermenigvuldiger. Dan volgt hieruit:

D"b=ar I
'a-= l, )
zodat

b = »-l a1,

a'b=aïElar=1,

r = l/ (a'»l ul.

Symbolen die stochatische variabelen aanduiden bestaan uit een letter
met onderstreping

(3)

(5)

(6)

(1)

(8)

(e)
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Yerder uit (7)

r=b'E"b

en uit (3) en (10)

Ib'Eb=t+r=,*_;tl_;_

Tenslotte uit (8)

b=»la/(a'»la). ( 12)

b is dus evenredig met Ela, en als Ee diagonaal is zien we dat de componenten
ai van a daarbij gewogeí worden met l/oz(ei), die als een 'precisie' kunnen
worden opgevat.

De vector a is (ongeacht zijn keuze !) op te vatten als de vector van regressie-
coëfficiënten van de componenten van l! op u. Bij regressie van die
componenten op x'b krijgen we op grond van (7) de vector

(gx x'b)/ (l + r) =»b/ (l + r) = (a + E" b)/ (l + r) = a.

Regressie van de componenten Ài van x op u geeft dus dezelfde regressie-
coëfficiënten als regressie van de x, op x'b, namelijk a,.

uir

b'x=u+b'e

zien we de relatie tussen b'x en u. b'x bestaat uit u en een toegevoegd
residueel deel, dat daaraan onlosmakelijk is verbonden. De variantie van b'x is

daardoor I + r in plaats van 1, de variantie van u.

Schaalinvariantie van x'b blijkt als volgl gaat x over in Dx bij diagonaal-
matrix D (alle dii , 0), dan is de covariantie-matrix daarbij
E=DED=Daa'D+D8"2.
b gaat over in bo = (D-1Ï I o-t) Dar = D-1 » I ar = D-r b, zodat
x'Dbo= x'DD-lb= x'b.

Tot op dit moment zijn aan a geen speciale beperkingen opgelegd. We kiezen
echter a als factorladingen van het één-factormodel dat de samenhangen tussen
de k variabelen het beste beschrijft. Dan wordt de residuele matrix bij
benadering een diagonaal-matrix en x'b representeert de factor. Voor het

( l0)

(l l)



bepalen van a is een factor-analysemethode van Jöreskog gekozen die in dezelfde
zin schaalinvariant is als b'x bij de hier beschreven bepaling. Deze is voor de

twee groepen variabelen apart toegepast.
Per groep variabelen wordt uit de waargenomen covariantie-matrix S a

berekend, alsook S" = S-aa'. (S en S" zijn de waargenomen pedanten van D en

D"). Hieruit vindeíwe b volgens (17) en r volgens (9). Vervolgens worden de

lin'eaire combinatie van de oorspronkeli jke waarden per kind berekend. Daarmee
wordt de leeftijdsafhankelijkheid weer geïntroduceerd. Immers voor kind j uit
leeftijdsklasse 4 is rj = w (4) + xj en de lineaire combinatie wordt
b'vr=6'w(q)+b'xr.
De twee geconstrueerde variabelen hangen
met elkaar samen. Bij constant houden
samenhang echter verwaarloosbaar klein.

door deze leeftijdsafhankelijkheid
van de leeftijd is de onderlinge
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APPENDIX II

Onderzoeksformulier oroiect EEG-orofiel

Nederlands Instituut voor Praeventieve Geneeskunde
Wassenaarseweg 56

Leiden
071 - 150940
Dr. J.L. Blom

Achternaam:
Voornamen:
Geboortedatum:
Adres:
Huisarts:

Roepnaam:
Exp.nr.
Woonplaats:
Tel:
School:

0

ia
0 = onbekend
nee

0

0

0

0

0

0

0

0
0

0

0

0

0

0

0

0

0

l. Erfeliikheid (le eraad)
l.
)
J.

Diabetes
Epilepsie (congenitaal)
Neurologische syndromen (gesp.)

2. Graviditeit
l.
2.

J.

4.

l.
2.

J.

4.

5.

Geboortegewicht < 2500 gr.
Ademhalingsstoornissen (RDS)
Hypotonie
Icterus > 5 dagen
Opname kinderafdeling > I dag

Bloeding eerste helft graviditeit
Rode hond (etc.) eerste helft
graviditeit
Ernstige hypertensie
Graviditeit < 37 weken > 43 weken

0

0

0

0

0

0

0

0
0

0

0

0

0

0

0

0

0

-r- Partus
l. Vliezen > 24 uur gebroken
2. Partus in stuitligging
3. Forcipale extractie
4. Vacuum extractie
5. Sectio Caesarea

Neonatale toestand4.
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0

ia
0 = onbekend
nee

0

0

0

0

0

0

0
0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

5. Aaneeboren/dooreemaakte ziekten
l.

,'

3.

4.

5.

Ernstige aangeboren afwijkingen
(cardiale afw. spina bifida, cerebrale
motoriekstoornissen, etc. )
Stuipjes (incl. ernstige koortsstuipjes)
Ernstige chronische aandoeningen (astma,

afw. steunapp.)
Meningitis/Encefalitis
Ernstig schedeltrauma met neurologische
symptomen

6. Ontwikkeline

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

l.
a

3.

4.
5.

7. Lenste en gewicht
l. Lengte:
2. Gewicht:

l.
2.

3.

Los lopen pas na l8 mnd.
Opvallend laat praten
Opvallende spraakstoornissen
Overdag nog nat > 5 jaar
's Nachts nog nat > 8 jaar

8.

9.

10.

ll.

Zintuieen
L Yisus < 6/6 (gecorr.)
2. Kleurenblind (Ishihara)
3. Gehoor > 20 dB verlies I oor

Motoriek
I. Kinderen niet voldoend aan criteria
2. Linkshandig

Intellectuele capaciteiten
l. IQ < 80 (LDT of WISC)
2. Schoolprestaties afwijkend voor de leeftijd

Emotioneel -sociaal eedrae

cm<Prof>Pn,
kg. Adipositas

Hyperkinetisch syndroom
Concentratiestoornissen
Sociale gedragsproblemen (agressief gedrag,
mutistisch gedrag, etc.)

82



LITERATUUR

AiIASTASf, A. DifferentiaI psychology: individua] 8nd group difference in behavior; 3rd

ed. Ner York, l,lacmi t tan, 1958.

BENiIINGER, C., P. IIATTHIS & D. SCHEFFIIER. EEG devetopnent of healthy boys and girts;
results of a tongitudinaI str.rdy, Etectroenceph, Clin. t{europhysiot.5T (1984) 1-12

BLol.l, J.L. Reference data on the quantitative EEG in chitdren: transversat and tongitudi-
nal data. clin. ileurol. [eurosurg. 89'2 (1987) Suppt. í, p. 72

BLc[,], J.L. Het EEG-profiet I. Leiden, Nedertands Instituut voor Praeventieve Gezondheids-

zorglTN0.1980.

BLotl, J.L. Het EEG-profieI IIL Het EEGAN systeem. Leiden, ]ledertanCs Instituut voor

Praeventieve Gezondheidszorg/TNo, 1990a. (ln beHerking)

BLotl, J.L. Het EEG-profiet IV. Longitrrdinate data. Leiden, t{edertands Instituut voor Pre-

ventieve Gezondheidszorg/T[o, 1990b. (ln beHerking)

Blol.t, J.1., A.C. VAN HUFFELEII, tl. TItlllER-AIINEVELDT & A, RIJPSTRA. Leeftijdsschatting van

het Kinder-EEG: visuete & corputergegevens; abstract. 1989. (ln press)

cHAvAtilcE, l.l. & D. SAIISON-DoLLFUS. Anatyse spectraIe de ['EEG de t,enfant normaI entre 6

et 1ó ans: choix et vatidation des paramètres tes plus informationnels. Etectroenceph.

ctin. Neurophysiot. 45 (1978t 767-776

DOLCE, c. & H. KUNKEL (eds). CEAI, Conputerized EEG Anatysis; synposiun of ilerckrsche

GeseIschaft fiir Kunst und ]lissenschaft Kronberg/Taunus, 8-10 April 1971. Stuttgart,
Fischer Ventag, 1975.

FALKNER, F. & J.l.l. TAltilER (eds). Human groHth,'vot.3. l{eu York, Ptenun Press, 1979.

GASSER, ï., R. VERIEGER, P. BAECHER & L. SRoKA. Devetopnent of the EEG of schoot-age

chitdren and adotescents. L Anatysis of band poHer. Etectroenceph. Ctin. Neurophysiot,

69 (1988a) 91-100

GASSER, ï., C. JEllllEll-STElNtlETZ, L, SROKA et at. Devetotrnent of the EEG of schoot-age

children and adotescents. ll. Topography. Electroenceph. Ctin. Neurophysiot. ó9 (1988b)

100-110

GEiIUND, J.J. VAll, K.iIECHELSE, J.D. NIJE, & J.J. RADDER. i{ethoden ter vergetijking van

etectroencephatograrrnen van normate en afwijkende kinderen. Dt.l en D[.11. Leiden, Neder-

Iands Instituut voor Praeventieve cezondheidszorg/TNo, 1977.

83



HJoRT, B. EEG anatysis based on time donain properties. Electroenceph. Ctin'
lleurophysiol. 29 (1970, 30ó-310

tIUFFELEl{, A.C. VAtl. Ou6ntitative electroencephatogrephy in centrst ischemia. Proefschrift
Ri jksuniversiteit Utrecht, 1980.

JoHll, E.R. lleuroínetrics: ctinicaI apptication oÍ quantitative electroPhysiotogy. NeH

York, Hitey, etc., 1977.

JoHt{, E.R. }leuroínetric evatuation of brain dysfunction related to Iearning disorders.

Acta lleurol. Scand. 89 (198í) Suppt,, p. 87-100

JOHH, E.R., H. AHN, L. PRfCHEP et at. Developnental equations for the etectroencephato-
gram. Science 210 (1980) 1255-1262

J0Hil, E.R., L. PRICHEP, H. AHI et at. l,leuroínetric evatuation of cognitive dysfunctions

and neurotogicat disorders in children. Prog. ileurobiot. 21 (1985) ?39-290

J0HN, E.R., L.S. PRICHEP, J.FRIDI'lAil & P.EASToll. NeuroÍnetrics: coíIputer-assisted

differentiat diagnosis of brain dysfunctions. Science 239 (1988) 162

JONES, l,l.C., il. BAYLEY, J.!/. TIACFARLANE & tl.P. HoNZIK. The course of hunan devetoFnent.

t,altham, i{ass., Xerox Coltege Pubt., 1971.

KAYE, H., E.R. JOHll, H. AH[ & L. PRICtIEP. ]leuroínetric evatuation oÍ [earning disabted

chitdren. Intern. J. [èuroscience 13 (1981) 15-25

LAAR, F. vAN. AridioÍnetry in preschoot children. Int. Ardio[.4 (19ó5) 201'206

LECHLE, il., P. f4ICHELS, U.S. TIRSCH et at. Ansàtze zur maschineI ten Erkennung der

attersgemËssen Entxicklung des kindl.ichen EEG im Rahmen einer 5-jahres-Làngschnittstudie.
Neuropediatrics 11 (1980) 303-3?2

MACGILLIVRAY, B.B, Traditionat methods of examination in cIinical EEG. in: A. Remond

(ed.). Handboek - neurophysiotogy. vot.3. l.l.R, Detucchi (ed). Part C: Techniques El'lG.

Amsterdam, Etsevier, 1975.

MATSUURA, 1,1., K. YAl.lAl,lOTo, H. FUKUZAIIA et at. Age devetognent arïC sex differences oÍ

various EEG etements in heatthy chitdren and adutts - quantification by coíIputerized rave

form anatysis. Etectroencephat. Ctin. lleuroíysiot. 60 (1985) 394 ' 106

ilATCXJSEK, tl. & t. PETERSEII. Autoínated evatuation of EEG background activity by means of

age-dependent EEG quotients. Etectroenceph. ctin. [europhysiot. 35 (1973a) 603-61?

84



ilATq.JSEK, 1,1. & I. PETERSEII. Frequency anatysis of the EEG in normaI chitdren and

adotescents. In: P. Kettaxay & l. Petersen (eds). Automation of ctinicaI etectro-
encephatography. lleu York, Raven Press, 1973b. Pp. 75-102

tlATÍHIS, P., D. SCHEFFT{ER, C. BENNINGER et at. Changes in the background activity of the

etectroencephatogram according to age. Etectroenceph. Ctin. t{europhysiot.49 ('1980)

625-635

l.lERCKx, J. & J.L. Blcl,l. Scatp distribution of long tatency auditory evoked potentiats in
chitdren from 5 til[ 13 years. Ctin. Neurot. ]teurosurg. 89-2 (987) Suppt. t, p.79

l,lERcKx, J., J.L. BLoil, A,C. VAll HUFFELEII & ll. ïll{l,lER-Al{NEvELDï. KHantitatieve etectro-
encefatografie bij kinderen met tichte cerebrate functiestoornissen. Leiden, Nedertands

Instituut voor Praeventieve cezondheidszorg/Tllo, 1987. (Rapportnr. 8704'l)

0GAtrA, T,, A. SUGIYAIIA, S. ISHItIA et a[. Ontogenic devetopnent of autoregressive
coflponent *aves of Haking EEG in normat infants and chitdren. Brain Dev. ó (1984) 289-303

PETERSEI|, l. & O. EEG-OLOFSSON. The devetopnent of the electroencephatogram in normaI

chitdren from the age of I through 15 years : non-pàroxysÍnaI activity. ileuropediàtrie 2

(1971, 247-304

RABIIIOVICZ, T. The diÍferentiate maturation oÍ the hunan cerebraI cortex. In: F. Fatkner

& J.ll. Tanner (eds). Hunan groLth; vot. 3. ileu York, Ptenun Press, 1979. ?p.97-1?3

R00Y-00SïERH0FF, A.E. DE. Leeftijdsafhanketijke veranderingen ín het EEG door
geprovoceerde hyperventitatie; een onderzoek bij kinderen van 5 tot en met 12 jaar.
Doctoraatscriptie Vri je Universiteit te Amsterdam. 198ó.

RoOY-ooSTERHOFF, A.E. DE, J. i{ERCKX & J.L. BLot't. Age-dependent effects of hyper-
ventitation measured by quantitative EEG anaIysis. CIin. ileuro[. ]leurosurg. 89-Z (1987>

Suppt. I, p. 98-99

SAl,{SOil-DOLLFUS, D. & P. GOLDBERG. EIectroencephatographic quantification by time domain

anaIysis in norma[ 7-15 year-ol.d chitdren. Etectroenceph. CIin. Neurophysiot.4ó (1979)

147 - 154

SATTERFIELD, J.H., A.l,l. SCHELL, R.!,,. BACKS & K.C. HIDAKA. A cross-sectionaI and

tongitudinat study of age effects of etectrophysiotogicat measures in hyperactive and

normal chitdren. Biot. Psychiat. 19 (1984) 973-990

SCHLESIiIGER-trAS, E.A. Ontrikketingsonderzoek van zuigetingen en kteuters op het
consuttatiebureau. Leiden, [edertands lnstituut voor Praeventieve Gezondheidszorg/TNO,

1981 . Proefschri ft

85



SCHROOTS, J,J.F. LDT: cognitieve ontLikketing, teervermogen en schootprestaties. Lisse,

sHets & Zeittinger, 1979. Proefschrift vrije Universiteit Amterdam

86



HUISDRUKKERIJ NIPG-TNO


