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Svensk Sammanfattning

Bakgrund

Rett syndrom (RTT) ar en utvecklingsneurologisk storning som patraffas globalt. Tillstandet
omfattar grundldggande kroppsliga funktioner inklusive hjarnstammens centrala kontroll av
det autonoma nervsystemet. Musik tycks vara oerhdrt betydelsefullt for ndstan varje individ
med RTT och anvands av foraldrar och vardare i olika situationer till exempel for att lugna
ner, aktivera, motivera och for att kommunicera. Betydelsen av musik for personer med RTT
finns dokumenterad i litteraturen. Dr Andreas Rett (Rett 1966), som forst beskrev syndromet,
skrev om musikens betydelse sa tidigt som 1966. Ingen studie ar daremot gjord for att mer i
detalj undersoka varfor musiken har sa stor betydelse, och hur musiken fysiologiskt paverkar
personer med RTT. De har i allménhet vissa musikstycken som sina stora favoriter, och nar
de lyssnar till dem kan man observera tydliga effekter. Betydelsen av favoriter och en viss typ
av musik hos personer med RTT har undersokts i en svensk och en amerikansk studie
(Houtaling, 2003; Merker, Bergstrom-Isacsson, & Witt Engerstrém, 2001). Bada rapporterna
slog fast dels att musik ar av avgérande betydelse for personer med RTT vad avser deras satt
att reagera pa musik och dels att de hade favoritlatar vilket rapporterades av deras vardare.
Familjemedlemmar till personer med RTT beskrev hur man anvéinde musik som en “medicin”
for att fa dem att lugna ner sig och ddmpa angest, otalighet och skrikande, men ocksa for att fa
battre kontakt, fa dem att somna eller minska angesten vid ett besok hos doktorn eller
tandldkaren — helt enkelt ndr ingenting annat tycktes hjalpa (Bergstrom-Isacsson, 2001).
Personer med RTT har mycket stora kommunikationssvarigheter (Elefant, 2002; Trevarthen
& Burford, 2001). Flertalet saknar tal och tydligt kroppssprak. Foraldrar och annan
vardpersonal maste i allmanhet lita till sin egen férmaga att tolka individens kommunikativa
signaler, mestadels i form av ansiktsuttryck och dgonpekning. Tidigare forskning har
framhallit att dessa signaler ibland blir 6vertolkade (Bergstrom-Isacsson, Julu, & Witt
Engerstrom, 2007). Musikterapeuter och forskare har funnit att vissa musikstycken tycks ha
en lugnande effekt medan andra 6kar andningsfrekvensen, och att de skilda reaktionerna ar
svara att vardera (Bergstrom-Isacsson, et al., 2007; Mount, Hastings, Reilly, Cass, &
Charman, 2001).

Medicinsk forskning har pekat pa att det ar mycket vanligt att personer med RTT har en
omogen hjarnstam och ett bristféalligt fungerande autonomt nervsystem (Armstrong & Kinney,
2001; Julu, 2001). Hjarnstammen styr en stor del av det autonoma nervsystemet, som
samordnar och kontrollerar kroppens basala funktioner. Det svarar mycket snabbt pa hur vi



upplever stimulans fran var omgivning och har stor del i vara kanslor samt styr en del av vara
ansiktsuttryck. Det autonoma nervsystemet bestar av tva delar, det parasympatiska och det
sympatiska systemet. Det senare hojer blodtrycket och 6kar pulsen for att mota plotsliga
forandringar. Nar det sympatiska systemet stimuleras blir vi alerta, rodnar och far forhajd puls
och blodtryck. Nar det parasympatiska systemet aktiveras gar hjartats frekvens och slagvolym
ner, blodtrycket sjunker, pupillerna dras samman och salivproduktion och tarmroérelser 6kar.
Det parasympatiska systemet fungerar som en naturlig broms sa att det sympatiska systemet
inte Okar okontrollerat. I denna studie var avsikten att komma pa ”insidan” av
forsokspersonerna med hjalp av en hjarnstamsundersokning och méta det fysiologiska svaret
fran hjarnstammen pa den musik som var forsokspersonernas favorit men ocksa pa okénd
musik. Det fanns dessutom en avsikt att fran “utsidan” identifiera ansiktsuttryck som uppstod
i samband med musiken och registrerade hjarnstamsreaktioner. Eftersom musik kan ha bade
stimulerande och lugnande effekt var det av intresse att relatera olika typer av musik till bade
ansiktsuttryck och den autonoma reaktionen i hjarnstammen. Kanslomassiga reaktioner som
framkallas av musik kan avlasas i ansiktsuttryck, och kan skilja sig fran dem som uppstar pa
grund av patologiska spontana hjarnstamsaktiveringar (ASBA). Det ar darfor viktigt att
kombinera fynden fran hjarnstamsaktiveringar med ansiktsuttrycken for att om majligt skilja
dessa som uttryck for en akta kansla fran dem som &r utlosta av patologisk
hjarnstamsaktivitet.

De undersokningar som genomforts i denna studie grundar sig pa tidigare presenterad
forskning (se kapitel 2). Klinisk erfarenhet och foraldrars beréattelser &r daremot underlag for
mina hypoteser om hur personer med RTT uppfattar musik bade psykologiskt och fysiskt (det
vill s&ga stimulerande eller lugnande) och de fordelar musiken innebér. Syftet med denna
forskning &r att undersoka vilken effekt musikaliska stimuli har pa det autonoma
nervsystemets kontrollfunktioner och pa kortikala emotionella reaktioner hos personer med
RTT.

Hypoteser

De foljande sex hypoteserna ar formulerade med tanke pa de forvantade effekterna i det

autonoma nervsystemet nér personen utsatts for olika typer av musikaliska stimuli.

1. Ett okant musikstycke (Horn), sarskilt utvalt for detta andamal, ger endast upphov till
Okad uppmarksamhet (en fysiologisk arousal) utan 6kning av sympatisk eller

parasympatiska aktivitet.



2. Aktiverande musik (Activating) vald av foraldrar eller vardare, ger upphov till en
sympatisk reaktion (ett aktiverande svar).

3. Lugnande musik (Calming), vald av foraldrar eller vardare, ger upphov till en
parasympatisk reaktion (ett avslappningssvar).

4. Vibroakustisk stimulering (VT), ger upphov till en parasympatisk reaktion (ett
avslappningssvar).

5. VT kombinerad med ett séarskilt utvalt musikstycke (VT+Mu), ger upphov till en
parasympatisk reaktion (ett avslappningssvar).

6. Det sarskilt utvalda musikstycket fran kombinationen med VT men nu framfért utan

VT, (Mu) ger upphov till en parasympatisk reaktion (ett avslappningssvar).

De fysiologiska svaren jamfors med ett utgangsvarde (baslinje) som bestar av de mest stabila
registreringarna av sympatisk och parasympatisk aktivitet under normal andningsverksamhet
med blodgaser inom normalomradet, full vakenhet och ingen epileptisk aktivitet (Julu et al.,
2001). Personer med RTT bildar en grupp och ett kliniskt normalmaterial (barn mellan 1 och
5 ar) bildar en jamférelsegrupp.

Metod

Design

Denna experimentella studie ar genomford som bade en jamforelse av data mellan de tva
grupperna (a between-groups study) och individuella métresultat inom respektive grupp (a
within-subjects study), dven kallad a repeated measures design”. Utgangsvirdena for varje
individ i bagge grupperna jamfordes med de individuella svaren pa de sex olika musikaliska
stimuli som anvandes. Studiens design anvéandes for att 6ka testresultatens kanslighet.
”Repeted measure design” kunde anvéindas eftersom varje individ fungerade som sin egen
kontroll och variationen mellan de olika forsokspersonerna blev da inget problem. Denna typ
av design var mojlig eftersom reaktionerna pa de olika stimuli personerna exponerades for
forvantades bli relativt kortvariga. Resultaten fran gruppen med normala barn anvandes for att
undersoka eventuella skillnader eller likheter i de erhallna vardena. Fysiologiska data
registrerades vid en hjarnstamsundersokning. Analysen pa gruppniva kompletterades med
fallbeskrivningar som gjorde det mojligt att ta hansyn till ytterligare en uppséttning
fysiologiska parametrar i form av blodgaser. Data registrerades ocksa med en videoanalys av
ansiktsuttryck med hjalp av Facial Action Coding System (FACS). Avsikten med FACS var
att identifiera ansiktsuttryck (Action Unit = AU) som utléstes av patologisk

hjarnstamsaktivitet och om mojligt skilja dem fran emotionellt orsakade ansiktsuttryck som



utlosts fran cortex. Dessa ansiktsuttryck indelades i positiva, negativa och obestamda och
jamfordes med resultaten av hjarnstamsregistreringen och respektive musikaliska stimuli.
Forsokspersoner

| studien deltog 35 personer med RTT som remitterats till Rett Center for rutinmassig
hjarnstamsbedémning under en period av tva ar (2006-2008). Sex personer uteslots enligt
vissa kriterier varfor 29 aterstod, varav tva av manligt kon. Dessa var diagnosticerade med
RTT innan de remitterades till Rett Center och hjarnstamsbedémningen. En genetisk
undersdkning var inget krav eftersom RTT fortfarande betraktas som en Kklinisk diagnos. En
identisk hjarnstamsbedémning forutom EEG gjordes pa 11 barn med normal utveckling, i den
har studien kallad the non-clinical group. Denna grupp bestod av sex flickor och fem pojkar
som alla genomgatt en normal férlossning och sedan utvecklats normalt bade fysiskt och
intellektuellt.

Teknisk utrustning

Ett NeuroScope fran MediFit Instruments Ltd, London, UK anvandes for att registrera
hjartverksamheten slag for slag raknat mellan R-R intervallen pa EKG. Systoliskt och
diastoliskt blodtryck registrerades ocksa per hjartslag med Portapres modell 2. En
fotopletysmografisk fingermanschett anvandes for att erhalla kontinuerlig information om det
arteriela fingerblodtrycket. Andningsrorelserna registrerades med ett piezoelektriskt balte runt
nedre delen av bréstkorgen. | en dator integrerades de registrerade andningsrorelserna med
vardena pa blodets syre- och koldioxidspanning som registrerats transkutant. Enheten anslots
till ett Medulla Lab som bearbetade alla data och gjorde det mdéjligt att studera
hjartverksamheten slag for slag. En EEG-hétta med inbyggda elektroder anvandes for EEG-
registreringen. Samtliga data kunde visualiseras samtidigt pa en datorskarm som gjorde det
mojligt att under pagaende hjarnstamsbedomningen diskutera och félja forloppet i realtid.
Samtliga undersokningsresultat synkroniserades och processen filmades av tva digitala
videokameror som gjorde det mojligt att i efterhand analysera resultaten i detalj. Den ena
kameran var fokuserad pa forsokspersonens ansikte medan den andra registrerade
upptréddande och kroppsrorelser under registreringen. Videofilmen anvéndes for att i efterhand
koda ansiktsuttryck och analysera deras samband med olika typer av musik och fysiologiska
reaktioner fran hjarnstammen. Under sjélva registreringen satt forsokspersonen i en saccosack
(Musik-Molly) med inbyggda hogtalare. Under VT och VT+Mu kom de lagfrekventa tonerna
fran hogtalarna i saccosacken och upplevdes som vibrationer. En CD-spelare kopplad till
saccosacken skapade vibrationerna och ytterligare en CD-spelare framférde musiken under

VT+Mu liksom den musik som valts av foraldrar eller vardare.



Genomforandet

Varje foralder eller vardare intervjuades fore hjarnstamsbedémningen. De fick fragor om den
favoritmusik man anvande bade for aktivering och i lugnande syfte. De fick dessutom fragor
om forsokspersonen haft eller hade pagaende musikterapi och i sa fall enligt vilken metod,
samt om, och i vilket syfte de anvande musik i boendet. Fore hjarnstamsbedémningen
genomgick ocksa forsokspersonen en medicinsk undersékning som var ett av syftena med
remissen till Rett Center. Forsokspersonen och foraldrar eller vardare visades runt i
undersdkningsrummet och fick i férvag se all utrustning. Strax innan registreringen borjade
fick forsdkspersonen ta plats i bonsécken. Alla elektroder for EKG och transkutan
blodgasmatning, andningsbaltet, fingermanschetten och EEG huvan fastes vid
forsokspersonen. Videokamerorna, datorn och EEG-maskinen synkroniserades. | borjan av
hjarnstamsbedémningen registrerades utgangsvardet enligt ovan.

Datainsamling och analys

De data som samlades in kom fran en undersokning av hjarnstammens kontroll av de
autonoma funktionerna under cirka en timmes tid. Kontrollvardena utgjordes av
forsokspersonens egna utgangsvarden, baslinjen. Nar baslinjen var sékerstalld utsattes
forsokspersonerna for sex olika musikaliska stimuli: Horn, Activating, Calming, VT, VT+Mu
och Mu i slumpartad ordningsfoljd. De kontinuerliga beroende variabler som registrerades
var: Cardiac Vagal Tone (CVT, styrkan av vagusnervens styrning av hjartat), Cardiac
Sensitivity to Baroreflex (CSB, hjartats kanslighet for baroreflexen), Mean Arterial blood
Pressure (MAP, genomsnittligt arteriellt fingerblodtryck) och koefficienten for variationen i
MAP (MAP-CV). Dessa parametrar anvandes for att beskriva hjarnstammens reaktioner pa de
olika typerna av musikalisk stimulans och karakterisera dem i parasympatiskt, sympatiskt,
arousal eller obestdmt svar. Dessa fyra kategorier anvandes i hypoteserna for att beskriva det
forvantade svaret pa de sex olika musikaliska stimulanserna. Efter varje stimulus foljde en
viloperiod da férsokspersonens varden atergick till baslinjevardena eller nast intill. Ingenting
annat pagick i undersokningsrummet nar forsokspersonen utsattes for den musikaliska
stimulansen. Transkutana registreringar av partialtryck av syrgas och koldioxid i blod var ett
matt pa hjarnstammens formaga att balansera blodgaserna och utgjorde tillsammans med
andningsmaonstret grunden for att bestdimma forsokspersonens fenotyp betréffande
andningsrorelser (Julu, 2001). Blodgasvarden anvéandes dessutom i fallbeskrivningarna for att
fa en mer genomgripande forstaelse av analysen av de individuella métvardena.

En analys av videoupptagningarna av ansiktsuttrycken under den sista minuten relaterades till

CVT, CSB och MAP fran motsvarande tidsperiod. Genom att videokameran synkroniserats



med EEG maskinen var det méjligt att i den maskinen markera och koda bade frekvens och
duration av alla ansiktsuttryck. Detta var viktigt for att sarskilja de olika ansiktsuttrycken fran
specifika individuella ansiktsrorelser orsakade av RTT. Kombinationer av AU:s kodade enligt
FACS (“events”) kan beskrivas med emotionella termer om undersokaren viljer att gora sa,
men detta ar en foljd av ett ytterligare steg inom FACS (Ekman & Rosenberg, 2005). | detta
arbete anvandes sadana termer for att undersoka om FACS kan vara en metod for att
identifiera och sarskilja ansiktsuttryck kopplade till en kansla fran dem orsakade av patologisk
hjarnstamsaktivitet. Varje enskilt AU kodades och markerades (start och stopp av AU) .

Tool for Music Analysis (TMA) anvandes for att urskilja férandringar i musiken vilket kan ha
betydelse for olika emotionella uttryck. TMA &r skapat av mig i samarbete med musikvetaren
och forskaren Erik Christensen, grundat pa Aare, Grgnager & Ragnnenfelt (2003), Grocke
(1999) och Hooper (2003, 2010). TMA gjorde det ocksa mojligt att jamfora de val som
foraldrar eller vardare gjorde av forsokspersonens favoritlatar.

Resultat

Kontinuerliga och kategoriska variabler

Baslinjevardena skiljde sig mellan forsokspersonerna i bada grupperna liksom mellan
grupperna. CVT och CSB lag hdgre i gruppen med normala barn och MAP var signifikant
lagre. Dessa hogre varden bland de normala barnen kan tyda pa en mer mogen hjarnstam och
darigenom en battre férmaga att styra det autonoma nervsystemet. | gruppen med RTT
registrerades det forvantade kategoriska svaret enligt hypoteserna med 7% for Horn, 36% for
Activating, 39% for Calming, 52% for VT, 32% for VT+Mu, och 28% for Mu. Inom de tva
grupperna sags det forvantade svaret oftast hos en minoritet av forsokspersonerna: forvantad
reaktion for de tre stimuli Activating, VT och VT+Mu, forekom i 6ver 30% och det
forvantade svaret for Calming var vanligare for personer med RTT (39%) an for de normala
barnen (9%). Ett obestamt svar, som innebar att alla registrerade parametrar (CVT, CSB,
MAP) ckade forekom i bagge grupperna. Ett obestamt svar kunde ocksa erhallas vid en sa
kallad hjarnstamsavstangning da vardet for samtliga registrerade variabler gick ner. Denna typ
av reaktion ses nar en hjarnstam inte kan hantera alltfor manga signaler eller stimuli. Det &r en
patologisk reaktion som man framfor allt observerar nar hjarnstammen &r mycket omogen och
latt blir 6verbelastad. Denna hjarnstamsavstangning sags endast hos personer med RTT.
Resultaten visade ocksa pa betydelsen av blodgasvarden och andningsménster for att korrekt
beddma den fysiologiska reaktionen och ansiktsuttrycken hos personer med RTT som

exponerades for musikaliska stimuli.



Tolkning av ansiktsuttryck och kanslomassiga uttryck

Analys av ansiktsuttryck hos personer med RTT visade att Activating gav upphov till mer
leenden &n dvriga stimuli. Mu utloste mer negativa svar som ilska eller angest, och Horn
framkallade flera liknande reaktioner. Ett 6vergripande chi-tva test visade att de
kénslomassiga svaren inte var slumpmassigt fordelade (p<.001) vilket antyder att personer
med RTT faktiskt kan uttrycka bade avsikt och musikaliska preferenser. Bland de normala
barnen var leenden oftast forekommande vid VT+Mu och Calming, men ocksa relativ vanliga
vid Activating. | den gruppen forekom nastan inga negativa reaktioner. Falska leenden vid
Activating forekom i bada grupperna.

Kategoriska hjarnstamsreaktioner i samband med musik och ansiktsuttryck

Vid analys av ansiktsuttrycken visade det sig att flertalet av personer med RTT hade ett unikt
och specifikt rorelsemonster relaterat till diagnosen och som tycktes vara utlost av patologisk
hjarnstamsaktivitet. Motsvarande sags inte hos de normala barnen. De kategoriska
reaktionerna fran hjarnstammen dverensstamde i allmanhet med ansiktsuttrycken, utom vid
VT. Analysen av ansiktsuttrycken relaterat till hela stycken av favoritmusiken (inte bara den
sista minuten) visade ocksa att samtliga deltagare i bada grupperna reagerade nar musiken
borjade, men det forefdll finnas skillnader i det satt forsokspersonerna i de tva grupperna
reagerade over tid. | fallbeskrivningarna anvandes blodgasvéardena som en ytterligare
parameter for att uppna en mer rikhaltig forstaelse av de individuella reaktionerna. Nar
fallbeskrivningarna jamfordes med varandra visade det sig att musiken hade effekt pa de fyra
forsokspersonerna. Det forekom daremot skillnader i deras formaga att kontrollera de
reaktioner som musiken gav upphov till, att balansera blodgaserna och att férmedla
(kommunicera) de k&nslomassiga reaktionerna.

Diskussion

Erhallna resultat i detta arbete visar att bade personer med RTT och barnen i
jamforelsegruppen hade olika reaktioner fran hjarnstammen pa musikaliska stimuli
(parasympatiska, sympatiska, arousal och obestdmda reaktioner), men inte alltid med det
forvantade svaret. En omogen hjarnstam, som férekommer vid RTT, har inte formaga att styra
det autonoma nervsystemets funktioner pa ett normalt sétt. Nar forsokspersonerna med RTT
fick lyssna till musik kunde de till exempel att bérja med reagera med en &kta lyckokansla,
men pa grund av hjarnstammens bristande kontrollfunktion kunde denna kénsla ga 6ver i ett
tillstand av stress. For att uppmarksamma denna 6vergang ar det mycket viktigt att i detalj
observera forandringar i ansiktsuttrycken. Resultaten visar ocksa att det &r kliniskt mojligt att

tolka ansiktsuttryck hos personer med RTT, grundat pa sambandet mellan



hjarnstamsreaktioner och FACS, och darigenom férhoppningsvis kunna undvika
feltolkningar. De detaljerade fallbeskrivningarna visar att det &r av vérde att folja
kontinuerliga eller kategoriska hjarnstamsreaktioner, men for att komma underfund med hur
personen verkligen mar ar det battre att aven ta med en bedémning av blodgaser,
andningsrorelser, ansiktsrorelser och kénslouttryck i analysen.

Studiens begransningar

En grupp pa 29 personer med RTT som inte var slumpmassigt ssmmansatt, kan inte ses som
representativ for hela populationen (med RTT). Resultaten hanfor sig givetvis endast till
denna grupp.

Framtida forskning

Framtida forskning borde om mojligt forsoka kombinera ytterligare neurofysiologiska
variabler for att undersoka musikens paverkan pa bade kropp och sinnesstamning. Man bor
till exempel registrera blodgaserna och analysera dem som kontinuerliga variabler. Olika
typer av musik gav i denna studie skilda resultat vilket &r av intresse att folja upp. FACS som
enskild metod, och i kombination med en hjarnstamsbedémning hos personer med RTT, &r ett
nytt och tidigare oprévat angreppssatt. Ytterligare forskning inom omradet som helhet ar
nddvandig for att kunna dra generella slutsatser.

Slutsats

Ett av de huvudsakliga fynden i detta arbete var att flertalet personer med RTT hade ett unikt
rorelsemonster i sina ansiktsuttryck, kopplat till diagnosen, och som latt kunde uppfattas som
en kanslomassigt grundad mimik. Dessa specifika rorelsemdonster visade sig vara utldsta av
plotsligt upptrddande patologisk hjarnstamsaktivitet (ASBA:s) som férekom spontant och inte
behdvde varar uttryck for en kdnsla. Daremot kunde denna patologiska hjarnstamsaktivering
ge upphov till kanslor som exempelvis angest och radsla vilket grundar sig pa sambandet
mellan resultaten av hjarnstamsbedomningen och FACS. Analysen visade ocksa att man ur
klinisk synpunkt kunde skilja mellan de patologiskt utldsta rérelsemonstren och
kanslouttryck, men da var en detaljerad observans helt nddvandig.

Foreliggande arbete visade ocksa att personer med RTT reagerade pa olika typer av musik pa
skilda satt, vilket liknade reaktionerna hos de normala barnen med hjarnstam av ungefar
samma mognadsgrad. Detta stod klart bade vid bedémning av fysiologiska svar fran
hjarnstammen och vid analys av ansiktsuttryck. Samtliga deltagare i bada grupperna gav
nagon form av reaktion nar musiken eller vibrationerna bérjade men det forefoll vara en
skillnad i hur de reagerade for respektive stimulus 6ver tid. N&stan samtliga deltagare i de

bada grupperna anvande vanligtvis musik i nagon form. Betydelsen av musik, och de



reaktioner den utloste, antyder att den del av hjarnan som tar emot och bearbetar musik
forefaller intakt hos personer med RTT, vilket kan forklara varfor musik ar sa viktig del av
deras liv. Musik forefaller &ven vara den mest véasentliga vagen for kommunikation, att
samverka med andra och att forsta sammanhang och olika situationer for personer med RTT.
Musik anvandes ocksa som ett mycket viktigt medium av andra manniskor i deras relation till
deltagarna i denna studie.

Denna studie har satt fingret pa att man misstolkar uttrycken for kénslor hos personer med
RTT pa grund av bristande kunskaper. Kombinationen av en hjarnstamsbedémning och FACS
har varit avgdrande for detta resultat. Det &r mycket viktigt att kanna till alla problem och
svarigheter som ar forknippade med RTT i all samverkan med dessa personer, och det &r
vasentligt for kliniker att se hela manniskan, inte bara svarigheterna, och att vara mycket
uppmarksam pa ansikts- och kanslouttryck.

Var for sig innebar varken resultaten fran en hjarnstamsbedomning eller varderingen med
FACS nédgon ”sanning”, men kombinationen leder i ritt riktning. Den enda sanningen &r att
personer med RTT har enorma svarigheter, som man givetvis maste ta hand om, men vi far
aldrig glomma att de ocksa behover stimulans och en berikande livsmiljo, till exempel i form

av musik.
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