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요요요요                약약약약

최근, 동물에 대한 객관적 이명 유무 검사인 GPIAS (gap prepulse inhibition of acoustic startling) 방법
이 보고된바 있으나 동물과 달리 큰 자극음에 의한 놀람 반응 (startling response)을 사람에게서 측정하는 
것은 어렵기 때문에, 청성 유발 반응과 같은 뇌파 신호를 측정하는 것이 사람 이명 검사법 연구에 보다 적
합하다. 본 연구에서는 GPIAS 방법에서 사용하는 gap prepulse 기반의 소리 자극법을 자유롭게 적용할 수
있으며, 청각 심리학적 현상인 이명과 연관된 대뇌 피질 활동을 반영하는 청성 후기 반응 (auditory late
latency  response, ALLR) 뇌파를 간편하게 측정할 수 있는 청성 후기 반응 측정 시스템을 구현하였다. 또
한, 구현된 시스템을 정상 청력을 가진 8인의 피험자에게 적용하는 실험을 통해 gap prepulse 기반의 소리 
자극에 의한 청성 후기 반응의 N1-P2 첨두치 크기를 측정하였고, gap prepulse에 의한 N1-P2 억제율 현상
을 확인 및 평가하였다. 이를 통해, 구현된 청성 후기 반응 측정 시스템이 향후 gap prepulse 소리 자극법에
기반한 객관적 이명 검사법 연구 및 검증 도구로서 이용될 수 있음을 확인하였다.

AAAABBBBSSSSTTTTRRRRAAAACCCCTTTT

Recently, a method for detecting animal tinnitus objectively, gap prepulse inhibition of acoustic
startling (GPIAS) were reported. However, the GPIAS method is difficult to be directly applied to
human tinnitus research because measuring repeatedly startling responses evoked by more than 110 dB
SPL acoustic stimuli for human is not easy. In this paper, the auditory late latency response (ALLR)
measurement system which can measure conveniently evoked potentials involving the information about
the brain cortical activity related with auditory psychologic phenomena such as a tinnitus has been
implemented. By using the implemented system, 8 persons with normal hearing sense have been 
experimented to measure N1-P2 amplitudes of ALLRs evoked by gap prepulse based acoustic stimuli.
Through the experimental results, the prepulse inhibitions of all the participants' N1-P2 responses have 
been observed and their characteristics were evaluated. And it is verified that our implemented system 
can be utilized as a device for researching and evaluating the objective tinnitus detection method in the
future study.

KKKKeeeeyyyywwwwoooorrrrdddd    :::: tinnitus, objective tinnitus detection, gap prepulse inhibition, auditory late latency response
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  이명은 현재까지 발생 원인과 기전이 완전히 밝
혀지지 않은 상태이며, 진단 방법도 이명 환자의 증
상 표현에 의존하는 주관적 이명 검사 (subjective 
tinnitus test) 방법만 존재하기에 이를 대신할 수 
있는 객관적 이명 검사 방법 연구에 대한 관심이 
높아지고 있다. 특히, 사람이 아닌 동물에 대해 
Turner 등은 객관적 이명 유무 검사인 GPIAS (gap 
prepulse inhibition of acoustic startling) 방법을 발
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표한 바 있다[1]. 이들은 이독성 (ototoxicity) 약물
에 의해 이명이 유발된 동물에 대해 그 이명 발생 
유무를 소리 자극에 의한 놀람 반응 (startle 
response)을 통해 객관적으로 판단할 수 있음을 확
인하였다[2-3]. 즉, gap prepulse에 의한 놀람 반응
의 억제 현상이 정상 동물과는 달리 이명 동물에서
는 일어나지 않거나 줄어드는 특징을 이용하였다. 
그러나 이러한 방식은 놀람 반응을 얻기 위해 11
0～120 dB SPL 이상의 큰 음압을 사용해야하며, 소
동물의 놀람 반응 움직임을 측정하는 것이므로 사
람에 그대로 적용하여 놀람 반응을 측정하기에는 
어려움이 있다. 최근에는 이명 환자의 대뇌에서 발
생되는 피질전도 (electrocorticography, ECoG), 뇌
전도(electro- encephalography, EEG), 또는 뇌자도
(magneto- electrography, MEG) 측정을 통한 이명 
인지 현상 검출 연구들이 시도되었다[4-8]. 하지만, 
현재까지 동물에 대한 객관적 이명 검사방법으로 
평가받는 GPIAS 측정에서 사용하는 gap prepulse 
기반의 소리 자극법을 사람에 적용하여 청성 유발 
전위 반응 (auditory evoked potential response)를 
측정한 연구는 아직 보고된바 없다. 특히, gap 
prepulse에 의한 동물 놀람 반응 억제 현상과 유사
하게, 청각 피질 활동을 반영하는 청성 후기 반응 
(auditory late latency response, ALLR)에서 gap 
prepulse가 어떤 영향을 미치는지에 대한 심도 깊은 
연구가 필요하다. 하지만, 현재 임상에서 쓰이고 있
는 기존 상용의 청성 유발 전위 반응 측정 시스템
은 제한된 몇 가지의 소리 자극 패턴 생성 및 측정 
알고리즘 방법으로 되어 있어서 객관적 이명 검사 
연구에 사용되는 GPIAS용 소리 자극 방법을 적용
하는데 어려움이 있다. 또한, 다수의 전극을 사용할 
경우, 번거로운 전극의 탈부착과 복잡한 전극 선 연
결 등으로 인해 측정에 참여하는 피험자 및 측정자
에게 불편함을 주기도 한다.
  본 연구에서는 GPIAS 방법에서 사용하는 gap 
prepulse 기반의 소리 자극법을 포함한 다양한 자극
법을 적용할 수 있고, 이명과 같은 청각 심리학적 
특성과 연관되는 대뇌피질의 활동을 반영하는 청성 
후기 반응을 복잡한 전극선 없이 편리하게 측정할 
수 있는 무선 EEG 측정 헤드셋 기반의 청성 후기 
반응 측정 시스템을 구현하였다. 또한, 구현된 시스
템을 정상 청력을 가진 8인의 피험자에게 적용하는 
실험을 통해 gap prepulse에 의한 청성 후기 반응을 
획득하였으며, 청각 피질에서 발생하는 대표적 외인
성 (exogenous) 반응인 N1-P2 첨두치 크기를 대상
으로 gap prepulse에 의한 억제율 (inhibition)을 측
정하였다. 이를 통해, 구현된 청성 후기 반응 측정 

시스템이 이명 환자에 대한 객관적 이명 검사법 연
구 및 개발 도구로서 이용될 수 있음을 평가 및 확
인하고자 하였다.

2222....    GGGGaaaapppp    pppprrrreeeeppppuuuullllsssseeee    소소소소리리리리    자자자자극극극극법법법법    기기기기반반반반의의의의    
청청청청성성성성    후후후후기기기기    반반반반응응응응    측측측측정정정정    시시시시스스스스템템템템의의의의    설설설설계계계계    
및및및및    구구구구현현현현

  전체 시스템은 그림 1과 같이 PC 기반으로 동작
하는 gap prepulse 기반의 소리 자극 생성 및 DAQ 
(data acquisition) 제어 소프트웨어, EEG 증폭부 및 
기록 (logging) 소프트웨어, 소리 자극과의 동기화된 
EEG 측정을 위한 전기 절연 분리된 트리거 
(trigger) 회로 및 획득된 EEG에 대한 후처리 및 청
성 후기 반응 신호 추출 소프트웨어로 구성된다. 생
성된 소리 자극 신호는 DAC 포트, 오디오 앰프 및 
insert earphone을 통해 피측정자에게 음향 신호로
서 인가된다. 또한, 이러한 소리 자극과 청성 후기
반응 측정 신호와의 동기화와 gap 삽입 유무 식별
을 위해 서로 다른 펄스 폭을 가지는 측정 trigger 
신호를 별도의 DAC 포트 및 전기적 절연 분리 회
로를 통해 EEG 측정 장치에 전달되도록 하였다. 측
정된 EEG는 무선으로 PC로 전송되어 전극 와이어 
없이 편리하게 실시간 저장되며, 저장된 EEG 데이
터는 오프라인으로 EEG 후처리 및 청성 후기 반응 
신호 추출 과정을 통해, 객관적 이명 검사의 연구 
대상이 될 수 있는 gap prepulse에 의한 N1-P2 첨
두치 크기 억제율을 측정 및 평가 확인하게 된다. 
시스템 구현에 사용된 DAQ 장치는 NI사의 
PXI-6251이며, EEG 측정을 위해 사용된 장치 및 
기록 소프트웨어는 Emotiv사의 EEG neuroheadset
과 TestBench이다. 또한, 소리 인가를 위해 사용된 
이어폰은 Auditory system사의 3A insert earphone
이다.

 

그림 1. 객관적 이명 검사 연구를 위한 청성 후기 
반응 측정 시스템의 전체 블록도
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2222....1111    GGGGaaaapppp    pppprrrreeeeppppuuuullllsssseeee    기기기기반반반반의의의의    소소소소리리리리    자자자자극극극극    생생생생성성성성    
및및및및    DDDDAAAAQQQQ    제제제제어어어어    소소소소프프프프트트트트웨웨웨웨어어어어    구구구구현현현현

  동물에 대한 객관적 이명 검사 방법으로 평가되
고 있는 GPIAS 측정법은 그림 2에서처럼 2가지의 
패턴의 gap prepulse 기반의 소리 자극을 이용한다. 
즉, GPIAS 소리 자극은 놀람 반응을 일으키기 위한 
주자극 펄스와 이명 신호에 해당하는 배경 잡음, 그
리고 주자극 펄스 앞에 위치하는 무음 간격(gap)으
로 구성된다. gap은 자극 반복 시 피측정 대상의 학
습에 의해 반응이 줄어들 수 있으므로, 무작위적으
로 배경 잡음에 첨가되는 것이 특징이다. 또한, 주
자극 펄스의 반복 주기도 무작위로 선택되어 주자
극 인가 시점을 예측하지 못하도록 한다. 본 연구에
서는 이러한 동물에 대한 객관적 이명 유무 검사 
방법에서 사용하는 gap prepulse 기반의 소리 자극
을 사람에게도 적용할 수 있는 소리 자극 생성 및 
DAQ 제어 소프트웨어를 설계 및 구현하였다. 그림 
3.(a)와 (b)는 각각 LabVIEW로 구현된 소리 자극 
생성 소프트웨어에서 간편하고 자유도가 높은 자극 
패턴 조작부 및 생성된 소리 자극 디스플레이 GUI
를 보여준다. 구현된 소리 자극 조작부를 통해, 우
선 gap prepulse 기반의 다양한 소리 자극 설정이 
가능하도록 연구 설계자가 gap과 주자극의 위치, 반
복 주기, gap의 무작위 삽입 여부를 결정할 수 있으
며, 주자극 및 배경잡음으로는 tone noise, narrow 
band noise, white noise를 이용할 수 있도록 하였
다. 특히, 그림 2와 같은 2가지 종류의 gap prepulse
기반의 소리 자극을 무작위 반복할 경우에도 배경 
잡음이 일시적으로 끊어지지 않고 연속 출력되도록 
하였다. 이는 배경 잡음의 시작 부분이 gap 
prepulse와 다른 새로운 prepulse로서 작용하여 주
자극에 의한 청성 후기 반응에 영향을 줄 가능성을 
배제하기 위함이다. 

그림 2. 본 구현된 청성 후기 반응 측정 시스템에 
적용된 gap prepulse 기반의 소리 자극

(a)

(b)

그림 3. LabVIEW로 구현된 gap prepulse 기반의 
소리자극 생성 및 DAQ 제어 소프트웨어의 (a) 자
극 패턴 조작부 및 (b) 생성된 소리 자극 디스플레
이 GUI 모습

2222....2222    EEEEEEEEGGGG    신신신신호호호호    측측측측정정정정    및및및및    청청청청성성성성    후후후후기기기기    반반반반응응응응    신신신신
호호호호    추추추추출출출출    소소소소프프프프트트트트웨웨웨웨어어어어의의의의    구구구구현현현현

  구현된 본 시스템에 적용된 gap prepulse 기반의 
소리 자극에 대한 청성 후기 반응 신호를 획득하는 
과정을 그림 4에 나타내었다. 그림 4에서 보듯이, 
Gap prepulse 기반의 소리 자극 시퀀스가 피험자에
게 인가됨과 동시에 각 자극의 시작 시점과 어떤 
종류의 자극이 인가되는지를 펄스의 폭으로 알려주
는 trigger 신호를 EEG 측정 장치에 입력한다. 이때 
단순히 배경 잡음만 인가되는 경우, gap이 없는 자
극의 경우, gap prepulse 자극의 경우의 순서로 점
차 넓은 폭을 가지게 설계하였다. 이렇게 다른 펄스
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그림 4. Gap prepulse 기반의 소리 자극에 따른 EEG 세그멘트 분류 및 청성후기반응신호 획득 과정

폭을 가진 trigger 신호는 EEG 측정 장치 및 기록 
소프트웨어에 의해 별도의 채널 신호로 기록되어 
청성 후기 반응 신호 추출 과정에서 gap prepulse 
자극과 no gap prepulse 자극에 의한 EEG 세그멘
트들을 각각 분리할 수 있는 기준 신호의 역할을 
하게 된다. 일단 PC에 기록된 EEG 신호는 그림 5
와 같이 본 연구에서 구현된 EEG 신호 후처리 및 
청성 후기 반응 추출 소프트웨어에 의해 오프라인
으로 처리된다. 먼저, 1Hz부터 30Hz까지의 통과대
역을 가지는 6차 버터워스 BPF의 후처리 과정을 
통해 EEG 신호의 baseline drift와 high frequency 
noise를 제거한다. 그 다음, trigger 신호를 이용하여 

그림 5. LabVIEW로 구현된 EEG 후처리 및 청성 
후기 반응 추출 소프트웨어의 GUI. 

EEG 신호 세그멘트를 분리할 때, 그림 4에서와 같
이 눈깜임에 의한 안전도 신호 (EOG)가 실려 허용 
크기 범위를 벗어나는 EEG 신호 세그멘트의 경우
는 청성 후기 반응 신호 추출 과정에서 제거하게 
된다. 최종 분리된 gap prepulse 자극과 no gap 
prepulse 자극에 의한 EEG 세그멘트들을 샘플 포인
트 단위로 평균하여 각각의 대표 파형을 얻어내게 
된다.

3333....    실실실실험험험험    및및및및    고고고고찰찰찰찰

  본 연구에서 구현된 시스템의 성능을 확인하기 
위하여, gap prepulse 기반의 소리자극에 대한 청성 
후기 반응 측정 실험을 하였다. 그림 6은 최종 구현
된 gap prepulse 기반의 소리자극에 의한 청성 후기 
반응 측정 시스템을 이용한 실제 측정 모습을 보여
준다. 실험에 사용된 gap prepulse 기반의 소리자극 
시퀀스에서 배경 잡음은 1 sec의 폭과 8 kHz, 40 
dB SPL의 음압을 가지는 tone noise를 사용하였고, 
주자극음 (main pulse)은 배경 잡음 시작 후 400 
msec 시점에 시작되고 20 msec 폭과 100 dB SPL
의 음압을 가지는 white noise로 구성하였다. gap은 
50 msec의 폭을 가지며 주자극음이 시작하기 전 
100 msec 위치에 50%의 확률로 삽입되었다. 
  구현된 시스템을 이용하여 정상 청력을 가진 총 
8명의 피험자에 대해 각성 상태를 유지한 상태에서 
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그림 6. 구현된 gap prepulse 기반의 소리자극에 의
한 청성 후기 반응 측정 시스템을 이용한 실제 측
정 모습

각각 약 5분씩의 측정 과정을 총 3회씩 반복 시행
하였다. 소리 인가는 왼쪽 귀에 실시하였고, 반대편 
귀는 ear plug를 이용하여 외부 소음을 차폐하였다. 
EEG 측정은 AF3, AF4, F3, F4의 4개 채널을 통해 
획득 및 저장되었고, 구현된 후처리 및 청성 후기 
반응 추출 소프트웨어에 의해 그림 7과 같이 no 
gap response와 gap response를 획득하였다. 그림 7
의 결과에서 보듯이 모든 실험 참가자들에서 
N1-P2 첨두치가 확연하게 측정이 되었으며, 공통적
으로 no gap response의 N1-P2 첨두치가 gap 
response의 그것보다 크게 측정되었다. 임상적으로 
약 100msec 전후에서부터 발생이 시작되는 청성 후
기 반응 중 N1-P2 파는 청각 피질에서 발생하는 
외인성 (exogenous) 반응으로서 소리 자극의 세기, 
속도 등의 물리적 특성에 영향을 받는 것으로 알려
져 있다[7]. 그러므로 동일한 주자극임에도 청성 후
기 반응의 N1-P2 파가 서로 다르게 나오는 것은, 
GPIAS 발생 기전 가설[1-3]과 유사하게, gap 
prepulse가 청각 피질에서의 주자극 신호 처리에 영
향을 끼치는 것으로 판단되며 이에 대한 추가적 검
증 연구가 필요하다. Gap prepulse에 의한 청성 후
기 반응의 N1-P2 첨두치 억제율 (gap prepulse 
inhibition, gPPI)을 

     gPPINPno gap
NPno gap NPgap

×      (1)

와 같이 정의하였다. 여기서, N1P2no gap 및 N1P2gap

은 각각 no gap 자극 및 gap 자극에 의한 N1-P2 
첨두치를 나타낸다. 그림 8의 결과에서처럼, 각성 
상태가 유지된 상태의 모든 피험자들에게서 평균  
43±8.7 %의 억제율을 보였다. 서 등은 이명 환자의 
경우 이명 소리와 유사한 배경 잡음에 삽입된 200 
msec의 gap prepulse 인식율이 정상인에 비해 유의

한 수준으로 떨어짐을 보고하였다[8]. 따라서 이명
으로 인해 gap prepulse를 잘 인식하지 못하여 no 
gap 자극과 gap 자극이 혼동되거나 구별되지 못하
는 이명환자들에게 있어서는 gap prepulse가 청각 
중추에서의 주자극 (main pulse) 신호 처리에 끼치
는 영향이 줄어들 것으로 추측된다. 향후, gap 
prepulse 소리 자극법에 기반한 객관적 이명 검사법
의 검증을 위해서는 임상 실험을 통해 gap prepulse
에 의한 N1-P2 첨두치 억제율을 조사하여 이명환
자와 정상인 간의 차이를 비교하는 연구가 필요하
다. 

그림 7. 구현된 시스템을 이용하여 획득한 gap 
prepulse 기반 소리 자극에 따른 청성 후기 반응 파
형 결과 (A～H: 8명의 정상 청력 실험 참가자) 

그림 8. Gap prepulse에 의한 청성 후기 반응의 
N1P2 크기 억제율 (gap prepulse inhibition) 결과
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4444....    결결결결론론론론

본 연구에서는 동물에 대한 객관적 이명 존재 유무 
검사인 동물 놀람 반응 측정법에서 사용하는 gap 
prepulse 기반의 소리 자극법을 적용하여 객관적 이
명 검사법 연구 및 개발 도구로서의 청성 후기 반
응 뇌파 측정 시스템을 구현하였다. 구현된 시스템
은 기존의 청성 유발 측정 장치와는 달리 무선 
EEG 헤드셋을 이용하여 간편하게 EEG를 측정할 
수 있으며, 다양한 소리자극 설계가 가능하도록 설
계되었다. 구현된 본 시스템과 gap prepulse 기반의 
소리 자극법을 이용하여, 8인의 정상 청력 피험자에 
대한 청성 후기 반응 측정 실험을 실시하였으며, 전
형적인 N1-P2 반응 신호를 획득할 수 있음을 확인
하였다. 특히, 모든 피험자에게서 동물 놀람 반응 
억제 현상과 유사하게 gap prepulse에 의해 N1-P2 
첨두치가 억제됨을 확인 및 평가하였다. 이로써, 구
현된 청성 후기 반응 측정 시스템이 이명 환자에 
대한 gap prepulse 소리 자극법에 기반한 객관적 이
명 검사법을 연구 및 검증하는 도구로서 이용될 수 
있음을 확인하였다. 향후, 각성 정도, 배경 잡음의 
크기, gap의 위치, 주자극음의 종류 및 세기에 따른 
N1-P2 첨두치 억제율의 변화 실험을 통해 최적 소
리 자극 조건을 찾는 연구가 필요하며, 추가적인 임
상시험으로 이명 환자에 대한 gap prepulse N1-P2 
억제율을 측정하여 본 논문에서 구현된 시스템을 
이용한 객관적 이명 검사의 가능성을 검증하는 것
이 기대된다.
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