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Sykevélivaihtelu (heart rate variability, HRV) tarkoittaa vaihtelua perdkkaisten
syddmen lyontien vélisessd ajassa. HRV kuvastaa monia fysiologisia tekijoita, jot-
ka saatelevat syddmen normaalia rytmia. HRV:n analysointi on yksi lupaavimmista
menetelmistd autonomisen hermoston (autonomic nervous system, ANS) toiminnan
tarkasteluun. Analysoimalla HRV:td saadaan lisitietoa terveydentilasta ja sairauk-
sien fysiologisista vaikutuksista. Normaalista poikkeava HRV voi kertoa jo olemassa
olevasta sairaudesta tai ennakoida lahestyvié sydansairauksia.

Tamén tutkielman tarkoituksena on selvittada HRV-analyysiin kaytettéavien pit-
kén, lyhyen ja erittdin lyhyen (ultra-short-term, UST) aikavilien erot, kayttokohteet,
mahdollisuudet ja rajoitteet. Tutkielmassa esitelladn elektrokardiografian mittauspe-
riaate, siitd saatavan signaalin kasittely ja HRV-analyysiin vaadittavan RR~aikasarjan
maarittdminen. Tutkielmassa perehdytaan myos HRV-analyysimenetelmista aika- ja
taajuustasoanalyysiin. Lisaksi tutkielmassa tarkastellaan HRV-analyysin soveltamis-
ta unihairiodiagnostiikassa. Tutkielma toteutettiin kirjallisuuskatsauksena.

HRV-analyysissa olennaista on RR-aikasarjatallennuksen kesto. Analysointiaika-
vali on valittava aina tutkimustavoitteiden mukaisesti, koska tallennuksen kesto vai-
kuttaa merkittavasti HRV:n arvoihin. Eri aikavaleilta maéritettyja HRV-parametrejé
ei voi korvata toisillaan. Padsaantoisesti HRV:ta analysoidaan pitkilld (24 h) ja lyhyil-
14 (5 min) aikavéleilld, mutta viime vuosina myos UST-analyysin (< 5 min) luotetta-
vuutta on tutkittu runsaasti. Pitkén aikavélin analysointi tarjoaa tietoa ANS:n toi-
minnasta arkipaivéisten aktiviteettien aikana ja ennustaa hyvin tulevia terveysriskeja.
Lyhyen aikavélin HRV-analyysin avulla voidaan selvittaa fysiologisia, farmakologisia
ja patologisia muutoksia ANS:n toiminnassa. Vaikka pitkan ja lyhyen HRV-analyysit
ovat kaytossé useilla tutkimusaloilla, niita ei silti hyodynneta yleisessa ladketieteessé
johtuen esimerkiksi suhteellisen pitkédstd mittauksen kestosta. Ratkaisun tdhan voi
tarjota UST-analyysi. Jos UST-analyysin luotettavuus saadaan vahvistettua, voitai-
siin HRV-analyysi ottaa laajemmin kayttoon yleisessa terveydenhuollossa.

Tulevaisuudessa HRV-tutkimuksen kohteena on UST-analyysin kéyttokelpoisuu-
den vahvistaminen. UST-analyysin haasteena on viela mm. mittauksen standardisoin-
ti seka viitearvojen ja yhtendisten kelpoisuuskriteereiden maarittdminen. Jos UST-
analyysin puutteet saadaan ratkaistua, HRV:té voitaisiin tarkastella rutiininomaisesti
esimerkiksi ladkarin vastaanotoilla. HRV on laadukas riippumaton mittari terveyden-
tilan tarkasteluun ja tulevien terveysriskien ennustamiseen. UST-analyysin kiyttoon-
otto ladketieteessa voisi siis tarjota uuden menetelman terveyden arvioimiseen, miké
mahdollisesti helpottaisi tarkempien diagnoosien tekemista. HRV on osoittanut poten-
tiaalia kliinisend apuvélineend myo6s unihairiodiagnostiikassa. Unihairiot ovat yleisia
sairauksia ja ne ovat laheisesti yhteydessa sydan- ja verisuonitauteihin. HRV:n sovel-
taminen unihéiriodiagnostiikassa voisi tuoda helppokayttoisen keinon unihairiéiden
tunnistamiseen ja siten ehkéisté tulevia terveysriskeja.
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1 Johdanto

Terve sydan ei ole tasaista tahtia lyova elin, vaan perakkaisten sydamen lyontien va-
liset ajat vaihtelevat. Tata ajallista vaihtelua kuvastaa sykevélivaihtelu (heart rate
variability, HRV). [1] HRV on péadasiassa riippuvainen sykkeen ulkoisesta sdételysta,
joten se heijastaa monia fysiologisia mekanismeja, jotka sédatelevit sydémen normaa-
lia rytmié [2]. HRV:n analysointi on erds lupaavimmista menetelmista erityisesti au-
tonomisen hermoston (autonomic nervous system, ANS) toiminnan tarkastelemiseen
[3]. HRV antaa lisitietoa henkilon terveydentilasta ja sairauksien fysiologisista vaiku-
tuksista, ja parantaa siten terveysriskien ennustamista. Esimerkiksi alhainen HRV on
osoittautunut riippumattomaksi riskitekijéksi tuleville terveysongelmille ja on ldhei-
sesti yhteydessa lisddntyneeseen kuolleisuusriskiin. [4]

HRV:n analysoimiseen on kehitetty useita menetelmia, joista kaikki perustuvat
perikkaisten sydamen lyontien vélisiin aikoihin eli yleensd RR-intervalleihin [4], [5].
Analysointia varten potilaalta mitatusta jatkuvasta elektrokardiogrammista (EKG)
madritetdan RR-aikasarja, joka on tallenne RR~intervallien kestoista ja jonka pohjalta
analysointi suoritetaan [6]. Olennaista HRV-analyysissa on RR-aikasarjatallennuksen
kesto. Analysointiaikavéli on valittava aina tutkimustavoitteiden mukaisesti, koska
tallennuksen kesto vaikuttaa merkittaviasti HRV-parametrien arvoihin. Eri aikavé-
leiltd maaritettyja HRV-parametrejd ei voi korvata toisillaan. [I), 3] Padsaantoisesti
HRV:ta analysoidaan pitkilla (24 h) ja lyhyilld (5 min) aikavileill&, mutta viime vuo-
sina myos erittdin lyhyen aikavélin (ultra-short-term, UST, < 5 min) analysoinnin
luotettavuutta on tutkittu runsaasti [3), [7]. Talla hetkelld HRV-analyysi on vahéisessa
kaytossa yleisessa ladketieteesséd johtuen mm. pitkasta mittauksen kestosta verrattuna
esimerkiksi rutiininomaiseen verenpainemittaukseen. UST-analyysilla on siis potenti-
aalinen rooli laaketieteellisessd hoidossa ja henkilokohtaisen terveyden seurannassa.
Lyhentamalla HRV-mittauksen kestoa se voitaisiin ottaa kattavammin kayttoon ter-
veydenhuollossa esimerkiksi lisadmalla HRV:n analysointimahdollisuus laajalti kay-
tettyihin mittalaitteisiin, kuten EKG-laitteeseen. [7]

HRV-analyysia sovelletaan monilla tutkimusaloilla, silli HRV:n mittaaminen on
helppo, edullinen, ei-invasiivinen ja kivuton toimenpide [§]. Erés sovelluskohde on uni-
hairiodiagnostiikka. ANS:n toiminta muuttuu unen alkaessa ja eri univaiheiden aika-
na, joten unenaikainen HRV:n seuranta voi antaa lisatietoa unihairididen aiheutta-
mista terveysvaikutuksista. [9, [10] HRV-analyysia on sovellettu esimerkiksi uniapnea-
potilaiden seulonnassa. Uniapnea on yleinen unihéirio, joista 80-90 % potilaista jaa
diagnosoimatta ja hoitamatta. [I1] Uniapneapotilaat on tunnistettava mahdollisim-
man nopeasti, jotta heidédn elaménlaatuansa pystytadn parantamaan ja tulevien ter-
veysriskien kehittyminen voidaan estdd [12]. HRV:n seuranta on osoittautunut mah-
dolliseksi keinoksi tunnistaa potilaita, joilla on kohonnut riski sairastua keskivaikeaan
tai vaikeaan uniapneaan [9].

Tassa tutkielmassa perehdytaan elektrokardiografian mittausperiaatteeseen, sen
taustalla vaikuttavaan syddmen sédhkoiseen toimintaan, EKG-signaalin kasittelyyn
sekd HRV-analyysissa hyodynnettavin RR-aikasarjan maérittdmiseen. Tutkielmassa
esitelladn HRV:n analysointimenetelmista aika- ja taajuustasoanalyysi. Tutkielman
paatarkoituksena on selvittad HRV-analyysissa kaytettyjen eri aikavalien erot, mah-
dollisuudet, rajoitteet ja kayttokohteet. Lisdksi tutkielmassa tutustutaan HRV:n so-
veltamiseen uniapneapotilaiden seulonnassa ja jatkuvan ylipainehengityshoidon (con-
tinuous positive airway pressure, CPAP) vaikutuksien arvioinnissa.



2 Elektrokardiografia

Sydénlihassolut tuottavat jatkuvasti aktiopotentiaaleja, jotka saavat aikaan syddmen
eri alueiden jarjestelméllisen supistumisen [13]. Aktiopotentiaalien edetessi sydames-
sé syntyy potentiaalieroja, jotka ovat mitattavissa kehon pinnalta [14]. Elektrokardio-
grafia on mittausmenetelma, jolla naitd sydamen sdhkoisid signaaleja tallennetaan.
Sydamen sahkoisid signaaleja siséltdvaa tallennetta kutsutaan puolestaan EKG:ksi
eli syddnsahkokayraksi. [13] Elektrokardiografia on nykypéivina yleisin menetelméa
sydén- ja verisuonitautien diagnosoimiseen ja siten siitd on tullut olennainen tyokalu
kliinisessd tutkimuksessa [15]. EKG-tallenteesta voidaan havaita esimerkiksi syddmen
johtumishairioita, sen mahdollinen laajentuminen tai sen eri alueiden vaurioita [13].

2.1 Sydamen sihkoinen toiminta

Syddmen normaalin mekaanisen toiminnan taustalla on sen sahkoinen jéarjestelmé
[16], eli verkosto erikoistuneita sydanlihasséikeitd, joita kutsutaan autorytmisiksi séi-
keiksi (autorhythmic fibers) [13]. Nailld séikeilld on kaksi tdrkedd ominaisuutta: ne
toimivat tahdistimena saédtelemalla sydamen supistumisen rytmié ja ne muodostavat
syddmen johtoratajirjestelmén, jota pitkin aktiopotentiaalit etenevit sydamessa [13].

Sydamen sahkoinen aktiivisuus saa normaalisti alkunsa sinussolmukkeesta (sinoat-
rial node) eli nk. luontaisesta tahdistimesta, joka sijaitsee syddmen oikean eteisen sei-
naméssé [13,[16]. Sinussolmukkeen tahdistinsoluilla ei ole vakaata lepojannitetté, vaan
ne depolarisoituvat spontaanisti kynnysjénnitteeseen [13] maaraten syddmen normaa-
lin rytmin yhdessid muiden siditelymekanismien kanssa [17]. Esimerkiksi ANS:n her-
moimpulssit ja verenkierron valitykselld kulkevat hormonit, kuten adrenaliini, vai-
kuttavat jokaisen sydédmen lyonnin ajoitukseen ja voimakkuuteen. Kun sinussolmuk-
keen tahdistinsolut ylittavat kynnysjannitteen, syntyy aktiopotentiaali, joka levida
kaikkialle vasemman ja oikean eteisen sydénlihassoluihin. [I3] Oikean eteisen sydanli-
hassoluja pitkin aktiopotentiaali saavuttaa edelleen AV-solmukkeen (atrioventricular
node) [13},17]. AV-solmukkeessa aktiopotentiaalin eteneminen hidastuu merkittavasti,
jolloin sydamen eteisilla on aikaa supistua ja tyhjentaéd verta eteenpéin kammioihin.
Noin 0,1 s viiveen jéilkeen aktiopotentiaali jatkaa kulkuaan AV-solmukkeesta Hisin
kimppuun (bundle of His) ja sen oikeaan ja vasempaan haarakkeeseen. [I3] Lopul-
ta aktiopotentiaali etenee sahkoé johtaviin Purkinjen saikeisiin (Purkinje fibers) [17].
Purkinjen saikeet johtavat aktiopotentiaalin nopeasti kaikkialle kammioiden seiné-
miin, jolloin niiden sydénlihassolut supistuvat tyontaen verta valtimoihin ja niista
muualle verenkiertoon [13].

Autorytmisten siikeiden tuottamat aktiopotentiaalit kuvastavat sydéanlihassolu-
jen ionikanavien perakkaisia aktivoitumisia ja inaktivoitumisia. Ndméa ionikanavat
johtavat sydintd depolarisoivia sisddnpéin suuntautuvia natrium- (Na™) ja kalsiu-
mionivirtoja (Ca") sekd sydénta repolarisoivia ulospiin suuntautuvia kaliumionivir-
toja (K*). [I6] Terveelld sydinlihassolulla on noin —90 mV:n suuruinen solukalvon
lepojinnite, jota hallitsee K™ -ionien tasapaino [17]. Viereisistd soluista saapuva ak-
tiopotentiaali nostaa sydanlihassolun noin —60 mV:n suuruiseen kynnysjannitteeseen,
jonka seurauksena sen jinniteriippuvaiset Na™-kanavat aukeavat [13, [17]. Koska solu-
lima on sidhkoisesti negatiivisempi ja sen Na™-ionien konsentraatio on pienempi kuin
solunulkoisessa nesteessé, niiden ionikanavien avautuminen mahdollistaa Na™-ionien
sisddnvirtauksen solukalvon lapi. Na'-ionien sisddnvirtaus aiheuttaa solukalvon no-



pean depolarisaation (vaihe 0). [I3] Jo muutaman millisekunnin sisilli Na*-kanavat
inaktivoituvat automaattisesti ja Na'-ionien sisdénvirtaus vihenee [I3] [I7]. Inakti-
voituneet Na'-kanavat eivit voi avautua uudelleen ja kdynnistdd uutta solun supis-
tumista ennen kuin ne ovat palautuneet noin -70 mV:n suuruiseen lepotilaansa ja
sulkeutuneet. Tata ajanjaksoa, jolloin seuraava solun supistuminen ei voi kaynnistya,
kutsutaan refraktoriseksi ajaksi. [13] Vaihetta 0 seuraa hetkellinen repolarisaatio (vai-
he 1), joka kuvastaa K*-ionien poistumista solusta jinniteriippuvaisten K*-kanavien
aktivoituessa [16]. Solukalvon depolarisaatio vaiheessa 0 aiheuttaa myos janniteriip-
puvaisten Ca?"-kanavien aukeamisen, jotka sijaitsevat seké solukalvossa ettid sar-
koplasmakalvostossa [I7]. Naiden kanavien aukeamisen seurauksena soluliman Ca**-
ionikonsentraatio kasvaa, mika lopulta saa aikaan solun supistumisen [I3], [17]. Noin
200-250 ms:n ajan Ca®'-ionien sisddnvirtaus tasapainottaa K'-ionien ulosvirtauk-
sen, jolloin solun kalvojannite pysyy ldhes 0 mV:ssa [I7]. Tété vaihetta kutsutaan
tasannevaiheeksi (vaihe 2) [I3]. Tédmén viiveen jilkeen Ca®'-kanavat inaktivoituvat
ja yhé useampi K'-kanava aukeaa, jolloin ulospiinsuuntautuneet K*-ionivirrat alka-
vat jalleen hallitsemaan solun kalvojénnitetta [I7]. Tamé johtaa solunkalvon repo-
larisaatioon (vaihe 3), jolloin solun supistuminen padattyy, ja solun kalvojénnitteen
palaamiseen takaisin negatiiviseen —90 mV:n lepojénnitteeseensi (vaihe 4) [13| 16].
Kuvassa |1} on esitetty tyypillisen aktiopotentiaalin etenemisen vaiheet kammion sy-
danlihassolussa.

+20

Kalvojannite (mV)

| Refraktorinen aika |

Kuva 1: Aktiopotentiaalin eteneminen kammion lihassolussa. Vaihe 0 eli nopea depola-
risaatio on seurausta Na'-ionien sisddnvirtauksesta. Vaiheessa 1 K'-kanavat aktivoituvat
aiheuttaen hetkellisen repolarisaation. Tasannevaihe (vaihe 2) johtuu Ca®T-ionien sisddn-
virtauksen ja K'-ionien ulosvirtauksen tasapainosta. Vaiheessa 8 solu repolarisoituu K-
ionien ulosvirtauksen myéti Ca*t -kanavien inaktivoituessa. Lopulta positiivisten Kt -ionien
ulosvirtaus palauttaa solun takaisin —90 mV:n lepojinnitteeseensd (vaihe 4). Refraktorinen
aika eli ajanjakso, jolloin inaktivoituneet Nat-kanavat eivit voi avautua vudelleen ja kdyn-
nistad uutta solun supistumista, alkaa samalla hetkelld kuin depolarisoituminen ja pddttyy
noin puolessa vilissi repolarisoitumista. Ca®T -ionikonsentraation kasvusta aiheutuva solun

supistuminen kaynnistyy vatheen 1 alussa ja padttyy vaiheen 8 alkaessa. Kuva muokattu
lihteestd [13].



Aktiopotentiaalit etenevéit erikoistuneiden johtoratajarjestelmén solujen liséksi
my0s kaikkien muiden sydénlihassolujen vélilla. Sydanlihassolut ovat toisiinsa péis-
taan kiinni kytkylevyjen (intercalated disk) avulla, jotka ovat solukalvon epasaannol-
lisia poikittaisia paksuuntumisia. [I7] Namé levyt sisaltdvit desmosomeja, jotka pitéa-
vt solut yhdessé ja joihin sydénlihassolut ovat kiinnittyneitéa [17] sekd aukkoliitoksia,
jotka mahdollistavat aktiopotentiaalin johtumisen sydanlihassolusta toiseen [13]. Sy-
dédnlihassolujen aukkoliitokset koostuvat putkimaisista konneksiini-proteiineista, jot-
ka yhdistavét viereisten solujen solulimat toisiinsa [I3], [I7]. Konneksiini-proteiinit es-
tavat isojen molekyylien, kuten elintdarkeiden solunsiséisten proteiinien liikkumisen
solujen valilla, mutta sallivat ionien ja muiden pienien molekyylien siirtymisen. Té-
méa mahdollistaa aktiopotentiaalin etenemisen ionivirtauksien myoté presynaptisesta
solusta postsynaptiseen soluun. [13]

2.2 EKG:n mittaaminen

Viereisista soluista saapuva aktiopotentiaali aktivoi sydanlihassolun sahkoisesti, jol-
loin solun kalvojannitteen polaarisuus muuttuu negatiivisesta positiiviseksi (ks. kuva
. Polaarisuuden muutokset pitkin sydanlihassoluja luovat positiivisesti varautunei-
ta sahkovirtoja. Jokaisen sydamen lyonnin aikana naméa sahkovirrat luovat sydamen
sisalle ja sen ympérille ajasta riippuvan sahkokentan, jonka suunta ja voimakkuus
vaihtelevat sen lapéistessa ymparoivia kudoksia ja elimia. [14] Téata sydamen sdhkois-
ta toimintaa mitataan elektrokardiografialla [13], jossa naita sahkokentdn muodosta-
mia potentiaalieroja tallennetaan kehon pinnalta elektrodien ja EKG-laitteen avulla
[14].

Standardi 12-kanavainen EKG tallennetaan 10 elektrodin avulla, jotka ovat sijoi-
tettu kuhunkin neljdin raajaan ja kuuteen eri kohtaan rintakehélle [13], 14]. Elektro-
dit muodostavat 12 erilaista kytkentaa: kuusi raajakytkentéa ja kuusi rintakytkentaa
[15]. Kytkennét rekisterivét potentiaalieroja kahden elektrodin vélilté, joista toinen
elektrodeista on valittu positiiviseksi ja toinen negatiiviseksi [14]. Positiivista elekt-
rodia ldhestyvit sahkovirrat kuvautuvat EKG-tallenteessa positiivisena aallon taipu-
mana ja vastaavasti negatiivista elektrodia lahestyvit sihkovirrat negatiivisena [15].
Koska raaja- ja rintaelektrodit sijaitsevat eri paikoissa suhteessa syddmeen ja yla-
vartalon kudoksien sédhkoisten impedanssien vélilld on eroja, jokainen kytkennoisté
rekisterdi hieman erilaisen séhkoisen signaalin [13]. Rekisteroidyt sahkoiset signaalit
vahvistetaan, tallennetaan ja muutetaan digitaaliseen muotoon EKG-laitteella, jois-
ta EKG-kiayrda muodostetaan [15]. Elektrokardiografiassa on kiinnitettédva huomiota
elektrodien paikkoihin, niiden alle jaavén ihon késittelyyn ja potilaan asentoon. Vir-
heellinen elektrodin kiinnitys, ihon epapuhtaudet ja potilaan liike tallennuksen aikana
voivat vaikuttaa rekisterdityyn sahkoiseen signaaliin. [14]

Tyypillinen EKG-kayré on kuvan [2| mukainen. EKG-kéyristéd voidaan tunnistaa
kolme eri aaltomuotoa: P-aalto, QRS-kompleksi ja T-aalto [13]. P-aalto kuvastaa
eteisten depolarisoitumista, QRS-kompleksi kammioiden nopeaa depolarisaatiota ja
T-aalto kammioiden repolarisaatiota [I3],[14]. Niiden aaltomuotojen suuruksia tarkas-
telemalla voidaan saada informaatiota syddmen poikkeavuuksista. Esimerkiksi suuri
P-aalto osoittaa eteisten laajentumista, kun taas normaalia pienempi T-aalto voi mer-
kitd sydanlihaksien hapen puutetta. EKG-analyysissa oleellista on myos tarkastella
aaltomuotojen valisia aikoja, joita kutsutaan intervalleiksi tai véleiksi. Esimerkik-
si PQ-intervalli kuvaa aikaa P-aallon alusta QRS-kompleksin alkuun. Toisin sanoen
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-
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Kuva 2: Tyypillinen EKG-kayri. EKG-kdyrdstd havaitaan kolme tunnistettavaa aaltoa: P-
aalto, QRS-kompleksi ja T-aalto. P-aalto kuvaa eteisten depolarisaatiota, QRS-kompleksi
kammioiden depolarisaatiota ja T-aalto kammioiden repolarisaatiota. PQ-intervalli kuvas-
taa aikaa, joka vaaditaan aktiopotentiaalin leviimiseen syddmessd. ST-vdli kuvaa ajanjak-
soa, jolloin kammion syddnlihassolut supistuvat tasannevaiheen aikana. QT-intervalli il-
maisee ajan, joka kestid kokonaisuudessaan kammioiden syddnlihassolujen de- ja repolari-
soitumiseen. Kuva muokattu lihteestd [13].

PQ-intervalli ilmaisee ajanjakson, jonka aikana aktiopotentiaalin etenee syddmen la-
pi. Vastaavasti ST-véli kuvaa ajanjaksoa, jolloin kammion sydénlihassolut supistuvat
tasannevaiheen aikana, ja QT-intervalli kuvastaa aikaa, joka kestdd kammioiden sy-
dénlihassolujen de- ja repolarisoitumisessa. [13]

Riippuen tutkimuksen tarkoituksesta, standardin 12-kanavaisen EKG-tallennuksen
lisdksi on myos monia muita tallennusmenetelmié, joissa on vaihteleva méaara elektro-
deja ja kytkentoja [14]. Syddmen toiminnan héiriét tapahtuvat usein hyvin pikaisesti
ja oireettomasti, jolloin lyhyen aikavélin kliininen EKG-mittaus ei vélttamatta ehdi
havaitsemaan hairioitd tallennuksen aikana [I8]. T4lloin kdytetddn jatkuvaa ambula-
torista EKG:n pitkdaikaisrekisterointia (Holter-tutkimus). Holter-tutkimuksessa kol-
me tai useampi rintakehén elektrodi on kytkettyné potilaan yllapitdmadn mittauslait-
teeseen, joka tallentaa EKG:ta jatkuvasti 24 tunnin ajan. [13| 14] EKG:n pitkaaikais-
rekisteroinnin avulla saadaan lisatietoa sydémen toiminnasta paivittaisen arkielaméan
aikana ja nain ollen tehtyd yhéa tarkempia diagnooseja [18].

2.3 EKG-signaalin kasittely

EKG-signaalin kasittely tapahtuu vaiheittain, joista jokainen edellyttad metodolo-
gisten standardien noudattamista. Ennen varsinaista EKG-signaalianalyysia nayte-
signaali tallennetaan ja suodatetaan EKG-laitteella. Naytteenottotaajuutena kéyte-
tdan useimmiten monta kertaa suurempaa taajuutta kuin EKG-signaalin jatkokasit-
telyyn normaalisti vaadittaisiin. Tamaéa ylinaytteistaminen on suositeltua, jotta tut-
kittava digitaalinen signaali saadaan tallennettua riittavan laajalta taajuusalueelta.
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[15] Séhkoisend signaalina EKG on altis erilaisille hédirickomponenteille [19], joten
EKG-signaalista on seuraavaksi suodatettava matala- ja korkeataajuuksinen kohina
[15]. Matalataajuuksinen kohina johtuu mm. signaalin perustason ailahtelusta (base-
line wandering), liikkumisesta mittauksen aikana ja hengittamisestéd, kun taas kor-
keataajuuksinen kohina on seurausta esimerkiksi lihasten vapinasta ja verkkovirran
aiheuttamasta hairiostd. [I5] Normaalista aikuisilta mitatusta EKG:std matalataa-
juuksinen kohina poistetaan 0,05 Hz:n ylipadstosuodattimella ja korkeataajuuksinen
kohina 150 Hz:n alipaédstosuodattimella [14]. Suodattamisen jilkeen EKG-signaali on
jo tulkittavissa, mutta sen jatkokésittelya varten edetdan QRS-kompleksien paikanta-
miseen, aaltomuotojen tunnistamiseen, QRS-kompleksien amplitudien ja intervallien
mittaamiseen, ja lopulta signaalin analysoimiseen [15].

QRS-kompleksien, tai tarkemmin sanottuna niiden R-aaltojen tunnistaminen, on
ratkaisevan tarkeéd vaihe kaikissa EKG:n sovelluksissa [20]. Kenties tunnetuin algo-
ritmi QRS-kompleksien automaattiseen tunnistamiseen on Jiapu Panin ja Willis J.
Tompkinsin [21] kehittdmé reaaliaikainen QRS-tunnistusalgoritmi (Pan- Tompkins al-
gorithm), johon monet muut algoritmit perustuvat. Myos lukuisia muita algoritmeja,
jotka perustuvat mm. Hilbert-muunnokseen (Hilbert transform) tai johonkin muu-
hun digitaaliseen suodatusmenetelmadn, hahmontunnistukseen (pattern recognition)
tai wavelet-muunnokseen (wavelet transform) on kehitetty QRS-kompleksien auto-
maattiseen tunnistamiseen. Algoritmien vélilld voi olla laadullisia eroja, mutta jokai-
nen niistd perustuu niytesignaalin esikésittely- ja péaittelyvaiheisiin. [6] Esikésitte-
lyvaiheessa néytesignaaliin sovelletaan eri signaalinkéasittelytekniikoita korostamaan
QRS-komplekseja ja suodattamaan hairickomponentteja [20]. Algoritmin paattely-
vaihe noudattaa yleisesti empiirisia sdantoja ja tapoja R-aaltoehdokkaan likimaarai-
sen sijainnin loytamiseksi. Toisin sanoen R-aallot tunnistetaan vertailemalla niiden
amplitudeista ja RR-intervalleista riippuvia kynnysarvoja EKG-signaalin verhoké&y-
rdan. Naita kynnysarvoja mukautetaan maaraajoin aiempien havaittujen R-aaltojen
amplitudien, kestojen ja RR-intervallien perusteella. Algoritmin suorituskykyé voi-
daan arvioida sen herkkyyden (Se) ja tarkkuuden (+P) avulla, jotka saadaan méaéari-
tettya yhtéloista:

TP
- - 1
Se TPLFN 00% (1)
TP
= gpEp 100% 2)

missd TP (true positive) on oikein tunnistettujen R-aaltojen lukumééara, FP (false
positive) on véaérin tunnistettujen R-aaltojen lukuméérd ja FN (false negative) on
tunnistamatta jadneiden R-aaltojen lukumééré. [20] Useimpien EKG:n sovelluksien
suorituskyky turvautuu voimakkaasti R-aaltojen tunnistamistarkkuuteen, joten tar-
kan R-aallon tunnistamisen ja laadukkaan algoritmin tarkeytta ei voi liikaa korostaa
6], 20].

2.3.1 RR-aikasarja

RR-aikasarja on tallenne perakkaisten R-aaltojen valisien aikojen kestoista eli RR-
intervallien kestoista [6]. Sarja mééritetddn mittaamalla RR-intervallit jatkuvasta
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EKG-tallenteesta, jotka visualisointia varten voidaan edelleen kuvata koordinaatis-
toon ajan funktiona (kuva [3) [0, 22]. RR-aikasarjaa kiytetadn HRV:n analysoimi-
seen. EKG-signaalia késiteltdessa tarkka R-aaltojen tunnistaminen vihentéé virhetta
RR-aikasarjan muodostamisessa ja siten HRV:n analysoimisessa. Koska perakkais-
ten sydamen lyontien véliset kestot vaihtelevat, RR-aikasarja on luonnollisesti epéa-
tasaisesti naytteistynyt. Erityisesti HRV:n taajuustasoanalyysissa RR-aikasarjan ai-
kariippuvuus ja epatasainen naytteistyminen on otettava huomioon, silld spektries-
timointimenetelmat olettavat signaalin olevan tasavalisesti naytteistynyt. Taajuusta-
soanalyysissa taman ongelman lahestymiseen on eri keinoja. Erds naistéd keinoista
on RR-aikasarjan uudelleen nédytteistdminen interpolaatiomenetelmilla, kuten spline-
interpolaatiolla. [6]

EKG (mV)

B)

T1 T, Ta Ta Ts

RR (s)

Kuva 3: A) EKG-signaali, josta on mitattu perikkdisten R-aaltojen vdiliset ajanjaksot.
Signaali on muodostettu Kubios HRV Premium 8.4.1 ohjelmalla. B) RR-aikasarja. Kuva
muokattu lihteestd [6].

12



3 Sykevalivaihtelu

HRV tarkoittaa vaihtelua perdkkaisten sydamen lyontien valisessd ajassa eli RR-
intervallien vaihtelua [I]. HRV on pédéasiassa riippuvainen sykkeen ulkoisesta saételys-
té, joten se heijastaa monia fysiologisia tekijoité, jotka sdatelevat sydamen normaalia
rytmid [2]. HRV:té pidetddn mittana, joka kuvastaa sekd syddmen ja aivojen vuoro-
vaikutusta ettd ANS:n toimintaa [4]. HRV tarjoaa tehokkaan tyokalun etenkin ANS:n
parasympaattisen (parasympathetic nervous system, PNS) ja sympaattisen (sympat-
hetic nervous system, SNS) hermostojen vuorovaikutussuhteen tarkkailuun [2].

Normaaliin HRV:hen vaikuttaa ANS:n aktiivisuuden, verenpaineen ja hengityse-
linten sdatelymekanismien vuorovaikutus. Myo6s aineenvaihdunta, hormonit seka muu-
tokset vuorokausirytmissa ja kehon ydinlampotilassa vaikuttavat normaaliin HRV:hen.
[2,14] HRV on my6s riippuvainen mm. idsté, sukupuolesta, mahdollisesta laékityksesté
sekd unesta ja sen vaiheista. Normaalista poikkeava HRV voi kertoa jo olemassa ole-
vasta sairaudesta tai ennakoida lahestyvia sydansairauksia. [2] Esimerkiksi alhainen
HRV on todettu vahvaksi riippumattomaksi ennusteeksi tuleville terveysongelmille.
Alhaista HRV:ta on havaittu mm. henkil6illd, jotka karsivat ANS:n toimintahé&iriois-
td, masennuksesta tai ahdistuksesta. [4] Tavallisesti korkea HRV on terveyden kan-
nalta edullista, mutta se ei valttdma aina kerro paremmasta terveydesta. Esimerkik-
si sydamen johtumishéiriot voivat nostaa HRV:ta, mika yhdistetaén lisddntyneeseen
kuolleisuusriskiin. [I] Kuten muidenkin saatelyjarjestelmien tapauksissa, niin myos
HRV:ssé, optimaalinen vaihtelutaso on tarkedéd luontaisen sopeutumiskyvyn kannal-
ta, mika nakyy hyvané terveytena ja hyvinvointina. Liiallinen epavakaus on haitallista
fysiologiselle toiminnalle, kun taas liian vahéinen vaihtelu antaa viitteitd mahdolli-
sesta sairaudesta. [4]

Digitaalisten, korkeataajuuksisten, 24 tunnin monikanavaisten EKG-mittauslaittei-
den saatavuuden myoétd HRV:sta on tullut hyodyllinen tyokalu terveysriskien en-
nustamiseen [3] ja ANS:n toiminnan tarkkailuun [5]. HRV-analyysia sovelletaan mo-
nilla tutkimusaloilla, silla HRV:n mittaaminen on helppo, suhteellisen edullinen, ei-
invasiivinen ja kivuton toimenpide [8]. Etenkin kardiologiassa HRV:n analysoimisesta
on tullut tarkea apuvéline, silld sen mittaaminen on myos hyvin toistettavissa ja antaa
ennustavaa tietoa sydansairauksista [2].

3.1 Sykevilivaihtelun analysointi

HRV:ta analysoidaan aika- ja taajustasoanalyysiin perustuvilla menetelmilla seké
epalineaarisilla menetelmilld [5]. Kaikissa menetelmissda HRV-analyysi tehdaan peréik-
kéisten sydamen lyontien vélisien kestojen pohjalta, jotka ovat maéritetty kayttden
joko EKG:té tai fotopletysmografiaa (photoplethysmograph, PPG). Joissakin tapauk-
sissa EKG:11a ja PPG:1l4 méaritettyjen lyontien kestojen valilla voi olla eroja, mutta
EKG:114 méaaritettya RR-aikasarjaa (ks. luku 2.3.1) pidetdén kuitenkin parempana
vaihtoehtona uusien ja tarkempien algoritmien kehityksen myota. [4] Vaikka HRV:n
mittaaminen on viime vuosikymmeninéd helpottunut, eri menetelmilld johdetut pa-
rametrit voivat olla vaikeasti tulkittavissa ja mahdollisesti johtaa vaériin johtopaé-
toksiin [§]. Tamén ongelman valttdmiseksi vuonna 1996 julkaistiin standardit HRV:n
mittausmenetelmille ja parametreille sekd niiden fysiologisille tulkinnoille [3]. Stan-
dardeja ja tulkintoja on edelleen péivitetty viimeaikaisissa tutkimuksissa [§]. Téassa
tutkielmassa tutustutaan tarkemmin aika- ja taajuustasoanalyysiin perustuviin me-
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netelmiin ja niiden parametreihin.

3.1.1 Aikatasoanalyysi

Kenties yksinkertaisimpia HRV:n analysointimenetelmia ovat aikatasoanalyysiin pe-
rustuvat menetelmat. Naissd menetelmissd maédritetadn joko tilastollisia tai geomet-
risia parametreja RR-intervalleista, jotka ovat peréisin sinussolmukkeen depolari-
saatiosta, eli ns. NN-intervalleista. [3, 4] Epdnormaalit syddmen lyonnit aiheutta-
vat virhettd HRV:n parametreissd [6], joten ne on pyrittavd poistamaan jo EKG-
tallenteesta tarkempaa analyysia varten [4]. Aikatasoanalyysin parametrit kuvaavat
havaittua HRV:ta tietyn tarkkailujakson ajalta, joka voi vaihdella minuutista 24 tun-
tiin [I]. Suoraviivaisimpia laskettavia tilastollisia parametreja ovat esimerkiksi NN-
intervallien keskiarvo, keskiméaaréinen syke tai pisimman ja lyhyimméan NN-intervallin
erotus. Pitkén aikavélin eli perinteisesti 24 tunnin RR-aikasarjasta voidaan maarittaa
monimutkaisempia tilastollisia parametreja koko tallenteesta tai lyhyemmistéa tallen-
teen segmenteista. [3] Parametrit lasketaan joko NN-intervalleista suoraan tai joh-
detaan NN-intervallien vilisista erotuksista [5]. Yleisimpié tilastollisia parametreja
ovat NN-intervallien keskihajonta (SDNN), NN-intervallien keskiarvojen keskihajonta
(SDANN), NN-intervallien keskihajontojen keskiarvo (SDNN-indeksi), perdkkéisten
NN-intervallien erojen nelidllinen keskiarvo (RMSSD), yli 50 ms toisistaan poikkea-
vien perdkkéisten NN-intervallien prosenttiosuus (pNN50) ja korkeimman ja mata-
limman sykkeen keskimaariinen ero (HR,n: — HRypin) (taulukko (1)) [T, 3.

Taulukko 1: Yieisimpid aikatasoanalyysin parametreji. Taulukko muokattu lihteistd [1, [3]

Parametri Yksikko Kuvaus
SDNN ms NN-intervallien keskihajonta
SDANN ms Viiden minuutin segmenteiltd mitattujen NN-intervallien

keskiarvojen keskihajonta 24 tunnin RR-aikasarjassa

SDNN-indeksi ms Viiden minuutin segmenteiltd mitattujen NN-intervallien
keskihajontojen keskiarvo 24 tunnin RR-aikasarjassa

pNN50 % Prosenttiosuus peréakkaisistd NN-intervalleista,
jotka poikkeavat toisistaan enemmén kuin 50 ms

HR,.o. — HR,in bpm Keskimaarainen ero korkeimman ja matalimman
sykkeen vélilla jokaisen hengityskierron aikana

RMSSD ms Perékkéisten NN-intervallien erojen nelidllinen keskiarvo

HRV kolmioindeksi NN-intervallien lukumééré jaettuna histogrammin
korkeudella

TINN ms Histogrammiin sovitetun kolmion kannan leveys
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SDNN kuvastaa kaikkia jaksollisia tekijoitéd, jotka vaikuttavat HRV:hen tietylla
tarkkailuaikavalilli. SDNN voidaan maédrittad yhtalosta

SDNN = \l fj NN; — NN)? (3)

missd NN on NN-intervalli, N on NN-intervallien lukumééra ja NN on NN-intervallien
keskiarvo. [3] Mitattuna 24 tunnin tallenteesta SDNN:&4 pidetéén standardina sydén-
sairausriskien arvioinnissa. SDNN:n arvot ennustavat sekd sairastumisen ettd kuol-
leisuuden riskia. 24 tunnin seurannan perusteella potilailla, joiden SDNN-arvot ovat
alle 50 ms luokitellaan epéaterveiksi ja potilaat, joilla SDNN-arvot ovat yli 100 ms
luokitellaan terveiksi. Terveyden tulkitaan olevan vaarantunut, jos SDNN-arvot ovat
valiltd 50-100 ms. [I]

SDANN eli yleensé viiden minuutin segmenteiltd mitattujen NN-intervallien kes-
kiarvojen keskihajonta ja SDNN-indeksi eli yleensa viiden minuutin segmenteilta mi-
tattujen NN-intervallien keskihajontojen keskiarvo [3] kuvastavat tekijoita, jotka vai-
kuttavat HRV:n suuruuteen lyhyilla aikavéleilla [I]. SDANN:44 pidetddn toisaalta
yleisesti tarpeettomana, koska se korreloi voimakkaasti SDNN:n kanssa eiké siten
tarjoa lisdtietoa HRV:std. SDNN-indeksi heijastaa ensisijaisesti ANS:n toiminnan vai-
kutusta HRV:ssé. [1]

Yleisesti kaytettyja NN-intervallien eroista johdettuja parametreja ovat RMSSD
ja pNNb5O0:

1 N-1
N—-1:3
NN50
PNN50 = ——— - 100%, (5)

missa NN50 on yli 50 ms toisistaan poikkeavien perédkkaisten NN-intervallien luku-
maard [3]. RMSSD:ta kiytetddn ensijaisesti PNS:n aiheuttamien HRV-muutoksien
arviointiin. pNN50 heijastaa myos PNS:n vaikutuksia HRV:ssé ja korreloi voimak-
kaasti RMSSD:n kanssa. [I] Tyypillisesti RMSSD tarjoaa paremman arvion PNS:n
toiminnasta ja siten sen kayttoa suositaan pNN50:n sijasta [§].

HR, ... — HR,.;, on RR-intervalleista méaritettyjen korkeimman ja matalimman
sykkeen keskimééréinen ero jokaisen hengityskierron aikana [3], 4]. Parametri on eri-
tyisen herkka hengitysnopeuden vaikutuksille, jotka ovat riippumattomia PNS:n toi-
minnasta [I]. HR,u: — HRyuin kuvastaa hengitykseen liittyvia sykkeen vaihteluja [1]
ja korreloi voimakkaasti RMSSD:n ja SDNN:n kanssa [4].

RR-aikasarja voidaan muuttaa geometriseksi kuvioksi, joista pystytdan maaritté-
méaén aikatasoanalyysin geometrisia parametreja [3]. Usein geometristen parametrien
laskemiseen vaaditaan RR- tai NN-intervalleista muodostettu histogrammi [3], jonka
vaaka-akselina on intervallien kesto ja pystyakselina intervallien lukumaééra [2]. His-
togrammin pylvaiden leveydeksi maaritetadn yleensa 7,8 ms, joka vastaa nykyisten
kaupallisten laitteiden tarkkuutta [3]. Histogrammiin sovitetaan kolmio approksimoi-
malla pylvdiden korkeuksia pienimmén nelibsumman menetelmélld (least squares).
Geometriset parametrit, HRV kolmioindeksi (HRV triangular index, HTT) ja NN-
intervallihistogrammin kolmiointerpolointi (¢riangular interpolation of the NN inter-
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val histogram, TINN) (taulukko [I]), lasketaan sovitetun kolmion avulla. [5] HTT arvioi
koko HRV:ta tarkasteluajanjaksolta ja se maaritetdan jakamalla kolmion siséltamien
NN-intervallien lukuméara histogrammin korkeudella. TINN on kolmion kannan le-
veys ja approksimoi NN-intervallien jakaumaa. [3] Geometristen parametrien etuna
on, etta niihin ei vaikuta virheelliset sydamen lyonnit RR-aikasarjassa, silla ne jaévat
kolmion ulkopuolelle [2]. Parametrien laskemiseen vaaditaan kuitenkin paljon NN-
intervalleja, jonka takia ne ovat laskettava vdhintdan 20 minuutin tallenteesta eiké
niitd voida hyddyntaa lyhyempien aikavélien tarkasteluissa [3].

3.1.2 Taajuustasoanalyysi

Aikatasoanalyysin menetelmét ovat laskennallisesti yksinkertaisia, mutta niiden avul-
la ei pystytd erottamaan SNS:n ja PNS:n vaikutuksia HRV:ssd toisistaan [2]. Nai-
hin taustalla vaikuttaviin PNS:n ja SNS:n toimintoihin paéstdan paremmin késiksi
taajuustasoanalyysilla tai ts. RR-aikasarjan spektrianalyysilla [3]. Taajuustasoana-
lyysissa RR-aikasarja eritelldan sen eri taajuusalueilla operoiviin komponentteihin
joko nopealla Fourier-muunnoksella (Fast Fourier Transformation, FFT) tai auto-
regressiivilld malleilla, eli muodostetaan RR-aikasarjan spektri (kuva [4) [I, 4]. Ennen
spektriestimointimenetelmien soveltamista RR-aikasarjaa téytyy kuitenkin esikasi-
tella. Esimerkiksi FFT-menetelma vaatii signaalin olevan tasavélisesti nédytteistetty,
joten RR-aikasarja taytyy siis uudelleen naytteistaé interpolaatiomenetelmilla. Inter-
polaatiomenetelmat voivat toisaalta aiheuttaa virhetta tarkasteltaessa suurta maaraé
dataa, joten taajuustasoanalyysi tyypillisesti suoritetaan viiden minuutin mittaisis-
ta segmenteista. [23] RR-aikasarjan spektrin avulla saadaan tietoa, miten teho, eli
signaalin energia [1], jakautuu taajuuden funktiona [3]. Taajuusalueen teho kertoo
sydamen rytmin amplitudista ja stabiilisuudesta. Taajuus puolestaan viittaa ajanjak-
soon, jolla rytmi esiintyy. Taajuustasoanalyysin tarkeimpéana etuna on, ettd se tar-
joaa informaatiota syddmen rytmien taajuuksista ja amplitudeista, jotka esiintyvét
RR-aikasarjassa. Menetelmén avulla voidaan maarittaa eri vardhtelyja mista tahansa
RR-aikasarjan vaiheesta, toisin kuin aikatasoanalyysissa. [4]

RR-aikasarjan spektri jaectaan ensisijaisesti neljaan taajuusalueeseen: korkea taa-
juus (high frequency, HF, 0,15-0,4 Hz), matala taajuus (low frequency , LF, 0,04-0,15
Hz), hyvin matala taajuus (very low frequency, VLF, 0,003-0,04 Hz) ja erittain mata-
la taajuus (ultra low frequency, ULF, < 0,003 Hz). Lyhyen aikavélin eli perinteisesti
viiden minuutin mittauksissa RR-aikasarjan spektrissé esiintyy taajuusalueet HF, LF
ja VLF. Pitkén aikavélin eli perinteisesti 24 tunnin mittauksissa edelld mainittujen
taajuusalueiden lisaksi spektrissa esiintyy myos ULF-komponentti. Yleisimpia taa-
juustasoanalyysin parametreja ovat HF-, LF-, VLF- ja ULF-tehot, LF/HF-suhde ja
spektrin kokonaisteho (taulukko [2)). [3, ]

HF-alueen késittelemiseksi edellytetédan ainakin minuutin mittainen RR~aikasarja.
HF-teho kuvastaa PNS:n aktiivisuutta ja korreloi voimakkaasti RMSSD:n ja pNN50:n
kanssa. [I] Taajuusaluetta kutsutaan usein myos hengityskaistaksi, koska se vastaa
hengitykseen liittyvia sykkeen vaihteluja [4]. HF-teho voi nousta y6lla ja laskea paivin
aikana. Alhaista HF-tehoa on havaittu esimerkiksi stressin, paniikin tai ahdistunei-
suuden yhteydessa. [I]
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Kuva 4: 15 minuutin RR-aikasarjasta mddritetty sykesignaali eritelty sen eri taajuusaluedl-
la operoiviin komponentteihin. VLF kuvaa hyvin matalaa taajuusaluetta (0,003-0,04 Hz),
LF matalaa taajuusaluetta (0,15-0,4 Hz) ja HF korkeaa taajuusaluetta (0,15-0,4 Hz). Va-
semmassa alakulmassa on RR-aikasarjan spektri. Oikeassa alakulmassa on taajuusalueiden
tehojen prosenttiosuudet mittauksessa. Kuva muokattu lihteestd []).

LF-alueen tarkasteluun vaaditaan vihintdan kahden minuutin mittainen RR-aika-
sarja. LF-tehoon vaikuttaa eri tekijoitda. Yleensa ajatellaan, ettd teho on seurausta
PNS:n, SNS:n ja barorefleksin eli verenpaineen sadtelymekanismin yhteisaktiivisuu-
desta. LF-tehoon voi toisaalta vaikuttaa myos pelkastdan PNS:n aktiivisuus tai pel-
késtddn barorefleksien aktiivisuus. [I] Lepotilassa LF-teho kuvastaa ensijaisesti baro-
refleksien aktiivisuutta [4].

VLF-alueen tulkitsemiseksi vaaditaan vahintdan viiden minuutin, mutta mielui-
ten 24 tunnin mittainen RR-aikasarja. VLF-alueen toiminnasta vastaavista fysiolo-
gista mekanismeista on epavarmuutta. [I] Kokeellinen naytto viittaa kuitenkin sii-
hen, ettd sydan luontaisesti muodostaisi VLF-rytmin, jonka amplitudiin ja taajuu-
teen vaikuttaa SNS:n aktiivisuus [1l 4]. Myos pitkén aikavilin sdatelymekanismien,
limmonsaatelyn, reniini-angiotensiinijirjestelmén (RAS) ja muiden hormonaalisten
tekijoiden katsotaan vaikuttavan VLF-alueeseen [4, B]. VLF-teho korreloi voimak-
kaammin yleisen kuolleisuusriskin kanssa kuin HF- ja LF-tehot. Alhainen VLF-teho
on yhdistetty esimerkiksi dkilliseen sydédnkuolemaan, postraumaattiseen stressihéiri-
66n (post-traumatic stress disorder, PTSD) ja tulehdustiloihin. [I]

ULF-alueen tarkastelu edellyttéé ainakin 24 tunnin RR-aikasarjan [I]. ULF:n ai-
heuttavien mekanismien alkuperésta ei ole viela yksimielisyytta, mutta sykkeen vuo-
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Taulukko 2: Yieisimpid taajuustasoanalyysin parametrejd. Taulukko muokattu ldhteistd
1, 3.
L

Parametri Yksikké Kuvaus Taajuusalue
Kokonaisteho ms? NN-intervallien varianssi < 0,4 Hz
ULF teho ms? Teho erittain matalan taajuuden alueella < 0,003 Hz
VLF teho ms? Teho hyvin matalan taajuuden alueella 0,003-0,04 Hz
LF teho ms? Teho matalan taajuuden alueella 0,04-0,15 Hz
HF teho ms? Teho korkean taajuuden alueella 0,15-0,4 Hz
LF/HF % LF- ja HF-tehojen suhde

rokautisen véarahtelyn arvellaan olevan taajuusalueen ensisijainen lahde. Kehon lam-
monsdételyn, aineenvaihdunnan ja RAS:n epéillidn my6s vaikuttavan ULF-alueen
tehoon. [I} 4] Vaikka ULF - ja VLF-tehojen fysiologisessa taustassa on viela epésel-
vyyksia, ne ovat silti osoittautuneet paremmiksi sydén- ja verisuonitautien ennusta-
jiksi kuin tunnetummat HF- ja LF-tehot [5].

LF/HF-suhteen oletetaan arvioivan PNS:n ja SNS:n aktiivisuuksien tasapainoa
[1]. Alhainen LF/HF-suhde viittaa suurempaan PNS:n aktiivisuuteen ja korkea suh-
de puolestaan suurempaan SNS:n aktiivisuuteen [4]. LF/HF-suhteen tulkinta on toi-
saalta haastavaa johtuen LF-tehoon vaikuttavista eri tekijoista. Myos eri mekanismit
vaikuttavat LF/HF:n suuruuteen eri aikavéleilld, joten parametria tulee tulkita varo-
vaisesti. Kuitenkin, jos ndma mekanismit ymmérretadn ja mittausaikavali on tutki-
mustavoitteen mukaisesti valittu, niin parametrin tulkinnassa ei ole kiistanalaisuuk-
sia. [T, 4]

Lyhyen aikavalin tallenteissa spektrin kokonaisteho on VLF-, LF- ja HF-tehojen
summa. 24 tunnin tallenteen kokonaisteho sisaltdéd myos ULF-tehon. [I] Pitkédn ai-
kavélin mittauksissa kokonaistehosta noin 5 % koostuu HF- ja LF-tehoista ja 95 %
VLF- ja ULF-tehoista. SNS:n aktiivisuus liittyy yleenséd huomattavaan kokonaiste-
hon vahentymiseen, kun taas PNS:n aktiivisuus sen kasvuun. [3] Kokonaisteho vastaa
NN-intervallien varianssia ja korreloi voimakkaasti SDNN:n kanssa [5].

3.2 Analysoinnin aikavalit

HRV-tallennuksien kestot vaihtelevat alle minuutista 24 tuntiin [7]. Pa&sdantoisesti
HRV:ta analysoidaan pitkilla (24 h) ja lyhyilla (5 min) aikavéleilla [T, 3], mutta viime
vuosina myos UST-analyysin luotettavuutta on pyritty vahvistamaan [7]. Analysoin-
tiaikavali on valittava aina tutkimustavoitteiden mukaisesti, koska tallennuksen kesto
vaikuttaa merkittavisti HRV-parametrien arvoihin [I, 3. Eri fysiologiset mekanismit
vaikuttavat HRV:n suuruuteen eri aikavaleilld, joten eri aikavileiltd maéritettyja pa-
rametreji ei voi korvata toisillaan [I]. Suosituksena on, ettd tallennuksen kesto tulee
olla vahintadn 10 kertaa suurempi kuin pienimmaéan tarkasteltavan HRV-komponentin
aallonpituus. [3]
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3.2.1 Pitka aikavali

Pitkan aikavalin eli perinteisesti 24 tunnin RR~aikasarjat kerdtdan Holter-monitoroin-
nilla [I]. Mittauksilla saadaan tietoa ANS:n toiminnasta arkipaivéisten aktiviteettien
aikana ja kuinka se reagoi erilaisiin arsykkeisiin, kuten liikuntaan ja ladkeaineisiin [5].
24 tunnin HRV:hen vaikuttavat vuorokausirytmin muutokset, kehon ydinlampdtilan
ja RAS:n vaihtelut sekéd unisykli. Pitkdaikaistallenteiden avulla seurataan sydén- ja
keuhkoperiista kuntoa erilaisissa tilanteissa, fyysisid tyoméaria ja keskushermoston
ennakoivia reaktioita ympariston arsykkeisiin. [7] 24 tunnin tallenteiden avulla pys-
tytddn hahmottamaan, kuinka SNS:n toiminta vaikuttaa HRV:hen [1].

Pitkén aikavilin HRV-parametrit maéritetdan joko suoraan koko 24 tunnin tal-
lenteesta tai keskiarvona siitd méaaritetyistd viiden minuutin mittaisista segmenteista
[3, 8. Viiden minuutin segmenttien tarkastelu voi olla hyodyllisté, koska niiden avul-
la pystytaan tutkimaan HRV-parametrien arvoissa nékyvia vuorokausirytmin muu-
toksia ja yoarvoja, jotka joissakin tapauksissa voivat olla péiviaaikaan maéaaritettyjé
parametreja ennustavampia [8]. Yleisesti HRV:n analysointimenetelmisté aikatasoa-
nalyysi on ideaalisin pitkdn aikavélin tarkasteluihin, mutta myos muita menetelmia,
kuten taajuustasoanalyysia kidytetddn. Taajuustasoanalyysin ongelmana on, etté pit-
kélta aikavililtd mitattua signaalia ei voida pitdd stationaarisena. [3] Ainoastaan,
jos sydamen rytmista vastuussa olevat mekanismit pysyviat muuttumattomina koko
tallennuksen ajan voidaan vastaavaa HRV:n taajuusaluetta kayttda rytmin mittana.
Muulloin parametrien tulkinnassa syntyy epavarmuuksia. [3, 8] Esimerkiksi LF- ja
HF-tehoon vaikuttavia mekanismeja ei voida pitda stationaarisena koko 24 tunnin
ajan [3]. Tamén takia taajuustasoanalyysi usein tehddén viiden minuutin mittaisis-
ta tallenteen segmenteista. HF- ja LF-tehot lasketaan jokaiselta segmentiltd erik-
seen ja keskiarvoistetaan. Keskiarvoistetut tehot arvioivat koko tallenteen HF-ja LF-
tehoja. [5] Huomioitavaa on, ettd VLF- ja ULF-tehojen tarkasteluun vaaditaan koko
24 tunnin tallenne johtuen niiden taustalla olevista fysiologisista mekanismeista [4].
Tarkka EKG-signaalin késittely on erittain tdrkeda 24 tunnin taajuustasoanalyysis-
sa. Jos RR~aikasarja sisiltaa virhelyonteja, taajuustasoanalyysin tarkkuus heikentyy
huomattavasti, jopa enemmaén kuin aikatasoanalyysissa. [5]

24 tunnin HRV-analyysilla pystytddn luotettavammin ennustamaan tulevia ter-
veysriskejéd kuin lyhyemmilla aikavéleilld, minké takia pitkan aikavélin tallenteet edus-
tavat vertailustandardia kliinisessi HRV:n arvioinnissa [I], [7]. Tallennuksen kesto vai-
kuttaa merkittavésti laskettaviin parametreihin, joten lyhyen aikavilin parametrit
vastaavat heikosti 24 tunnin arvoja [1, 4]. Esimerkiksi 24 tunnin tallenteesta mééari-
tetty SDNN ennustaa sydansairauksien riskid, kun taas viiden minuutin tallentees-
ta mitattuna ei [I]. Hyvasta ennustearvosta huolimatta pitkaaikainen HRV-analyysi
ei ole viela laajasti kdytossa yleisessa laaketieteessa johtuen vaadittavasta Holter-
monitoroinnista ja kalliista kustannuksesta [7].

3.2.2 Lyhyt aikavali

Lyhyen aikavilin (5 min) HRV mitataan yleensé valvotuissa laboratorio-olosuhteissa
potilaan ollessa joko levossa tai ennen ja jélkeen jotain autonomista hermostoa haas-
tavaa toimintaa, kuten lddkkeiden ottamista [Il, 5]. Lyhytaikainen HRV on seurausta
neljista toisistaan riippuvasta tekijastd. Sen voi aiheuttaa SNS:n ja PNS:n dynaa-
minen vuorovaikutus, hengitysvalitteinen sykkeen nousu ja lasku, verenpainetta saé-
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televit barorefleksit ja verisuonten halkaisijoiden rytmiset muutokset. [Il, [7] Viiden
minuutin HRV-analyysin avulla voidaan selvittda fysiologisia, farmakologisia tai pa-
tologisia muutoksia ANS:n toiminnassa [5].

Lyhyen aikavilin HRV:n tarkastelussa suositaan taajuustasoanalyysia. Vaikka ai-
katasoanalyysin parametreja, erityisesti SDNN:4a ja RMSSD:té voidaan kayttaa ly-
hyen aikavalin HRV:n tarkasteluun, taajuustasoanalyysin parametrit antavat yleensé
paremmin tulkittavia tuloksia. [3] Yleensé lyhyen aikavélin tallennuksista saadut le-
poarvot korreloivat huonosti 24 h -arvojen kanssa ja niiden fysiologiset merkitykset
voivat poiketa toisistaan [I]. Viiden minuutin HRV-arvot ovat pitkdn aikavélin arvo-
jen véliarvoja, jotka ennustavat huonommin tulevia terveysriskeja [7]. Huomioitavaa
my0s on, etta lyhyen aikavalin tallenteesta laskettuja parametreja voidaan hyodyntaa
vain, jos potilas hengittdd normaalia tahtia (~11-20 bpm) johtuen esimerkiksi lyhy-
taikaiseen HRV:hen vaikuttavasta hengitysvalitteisesta sykkeen noususta ja laskusta
.

Suhteellisen nopean ja helpon tallentamisen vuoksi lyhytaikaisia HRV-mittauksia
on kaytetty ja tutkittu laajasti jo useiden vuosien ajan, jonka takia useimmissa tutki-
muksissa julkaistu HRV-data on juuri lyhyen aikavéilin mittauksista [I]. Vaikka lyhy-
taikainen HRV-mittaus ei edellyta Holter-monitorointia eika siitd seuraa yhta suuria
kustannuksia kuin pitkan aikavélin mittauksista, se on silti vahaisessa kaytossa laé-
ketieteellisessé hoidossa. Yhtena syyné tahan on mittauksen kesto. Viiden minuutin
HRV-mittaus on pitka verrattuna esimerkiksi rutiininomaiseen verensokerin, veren-
paineen ja kehon lampotilan mittaamiseen. [7]

3.2.3 Erittain lyhyt aikavali

Viime vuosina viiden minuutin HRV:n mittausstandardi on haastettu viela lyhyem-
milld mittauksilla [§]. Huolimatta lyhyen aikavilin HRV:n viitearvojen saatavuudesta
lyhytaikaista HRV:té ei kayteta laajalti ladketieteessa kardiologian ja synnytysopin
ulkopuolella. Hoitajat eivat esimerkiksi rutiininomaisesti tarkkaile HRV:ta yleisilla
tarkistuskdynneilld johtuen mm. suhteellisen pitkastd mittauksen kestosta. Ongel-
man ratkaisemiseksi on tutkittu UST:n eli alle viiden minuutin RR-aikasarjan kayt-
tokelpoisuutta. UST-tallennuksilla on potentiaalinen rooli lddketieteellisessé arvioin-
nissa, lyhyissa kokeellisissa tehtavissa ja henkilokohtaisen hyvinvoinnin arvioinnissa.
Jos UST-tallennuksien tarkkuus ja ennustavuus pystytdan vahvistamaan seka ikaén
ja sukupuoleen liittyvat viitearvot saadaan madritettyd, valmistajat pystyisivat li-
sdamaan HRV:n analysointiominaisuuden laajalti kaytettyihin mittalaitteisiin, kuten
EKG-laitteeseen ja pulssioksimetreihin. [7]

UST-tallennuksen hyodyntéminen kliinisessa tutkimuksessa olisi térkead sen te-
hokkuuden vuoksi [1]. Esimerkiksi minuutin mittaisesta RR-aikasarjasta maaritetty
RMSSD:n luonnollinen logaritmi on osoittautunut luotettavaksi parametriksi verrat-
tuna standardoidusta viiden minuutin tallennuksesta laskettuun RMSSD:hen [8]. Li-
saksi Munoz ym. [24] havaitsivat, ettd on tarpeetonta kéyttdd kahta minuuttia pitem-
paa tallennetta saadakseen tarkkoja RMSSD:n ja SDNN:n arvoja. UST-tallennuksien
kestot on kuitenkin valittava analyysimenetelman ja tutkimustavoitteiden mukaisesti,
koska eri HRV-parametrit voivat vaatia eri mittausajan. Esimerkiksi taajuustasoana-
lyysin HF-tehon tarkastelemiseen vaaditaan vahintddn minuutin mittainen tallenne
ja LF-tehoon vahintédan kaksi minuuttia. UST-tallennuksien avulla pystyttéisiin ly-
hentdamadn HRV-mittauksen kestoa ja hyodyntadméan sita monissa tapauksissa, kuten
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geneettisten epidemiologiatutkimusten suorittamisessa. [§]

UST-mittauksilla pyritddn korvaamaan viiden minuutin mittaukset, jotka puo-
lestaan pyrkivét arvioimaan 24 tunnin mittauksia. UST-mittausten lisdkéyttoonotto
edellyttad vakuuttavaa nayttoa siita, etta niistd méaritetyt parametrit voivat ennus-
taa todellisia terveys- tai suorituskykytuloksia. [7] Standardisoinnin, yhtenéisten kel-
poisuuskriteereiden ja parametrien viitearvojen puutteen vuoksi UST-arvoja ei voida
vield hyodyntédéd viiden minuutin ja 24 tunnin tallenteiden HRV-arvojen sijasta [I].
Lisaksi yksittdinen virheellisesti tunnistettu sydédmen lyonti voi muuttaa huomatta-
vasti HRV-parametrien arvoja, joten UST-analyysiin kiytettdvien mittauslaitteiden
taytyy automaattisesti pystya poistamaan virhelyonnit tallenteesta. Virheellisié lyon-
teja sisaltavaa UST-tallennusta ei voida hyodyntaa terveydenhuollossa. Lisda tutki-
musta vaaditaan tunnistamaan UST-HRV:hen vaikuttavat ensisijaiset tekijat ja sel-
vittamaan kykenevatko parametrit ennustamaan luotettavasti tulevia terveysriskeja.

7]
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4 Sovelluksia unihairiodiagnostiikassa

Viime vuosikymmenina kiinnostus unihairioitd kohtaan on ollut kasvussa, koska ne
ovat laheisesti yhteydessa sydan- ja verisuonitauteihin. ANS on ensisijaisesti vastuus-
sa unenaikaisista syddmen ja verisuonien toiminnoista. [10] Téastd johtuen unihéi-
riodiagnostiikassa on sovellettu HRV-analyysia, silla sen avulla pystytadn ymmaérta-
méaan ANS:n toiminnan muutoksia unen alkaessa ja eri univaiheiden aikana [9] [10].
HRV:ta on hyodynnetty lukuisien unihéirididen, kuten uniapnean, raajaliikehairion ja
unettomuuden tutkimiseen [9]. Téssa tutkielmassa tarkastellaan HRV:n soveltamista
uniapneapotilaiden seulonnassa ja jatkuvan ylipainehengityshoidon (continuous posi-
tive airway pressure, CPAP) vaikutuksien arvioinnissa.

4.1 Uniapnea

Uniapnea on unihdirio, jossa esiintyy toistuvia unenaikaisia taydellisié (apnea) ja osit-
taisia (hypopnea) hengityskatkoja eli hengitysilmavirran vihenemisia [12]. Apneoiksi
luokitellaan vahintdéan 10 s kestévat hengityskatkot, joissa hengitysilmavirran ampli-
tudi laskee vahintaan 90 % perustasosta. Hypopneoiksi puolestaan luokitellaan vé-
hintdan 10 s kestavit hengitysilmavirtauksen vihenemiset, joissa hengitysilmavirran
amplitudi laskee vahintddn 30 % perustasosta ja joihin liityy joko vahintaan 3 % ve-
ren happisaturaation lasku tai unesta havahtuminen. [25] Hengityskatkot voivat olla
seurausta joko ylahengitysteiden tukkeutumisesta (obstruktiivinen apnea) tai hengi-
tysliikkeen pysédhtymisesté (sentraalinen apnea) [26]. Uniapnea luokitellaan kolmeen
eri tyyppiin riippuen hengityskatkojen syntyperasta [12]. Uniapnea on obstruktiivi-
nen (obstructive sleep apnea, OSA), jos potilaalla esiintyvit hengityskatkot ovat suu-
rimmalta osalta obstruktiivisia. Vastaavasti uniapnea on sentraalinen (central sleep
apnea, CSA), jos suurin osa hengityskatkoista ovat sentraalisia. Uniapnea voidaan luo-
kitella myo6s ndiden kahden yhdistelméksi. [14] OSA on néisté kolmesta uniapneatyy-
pisté yleisin [10]. Uniapnean vakavuutta arvioidaan apnea-hypopneaindeksilla (AHI),
joka méaaritellaan hengityskatkojen lukuméaarana nukuttua tuntia kohden. Uniapnea
on lieva, jos AHI on véliltd 5-15, keskivaikea, jos AHI on véliltd 15-30 ja vaikea, jos
AHI on yli 30. Uniapneapotilailla on kohonnut riski sairastua elintapoihin liittyviin
liitannaissairauksiin, kuten verenpainetautiin ja tyypin II diabetekseen. Uniapnea on
tunnistettu myos riskitekijaksi sydan- ja verisuonitauteihin, péivaaikaisen tyotehok-
kuuden heikkenemiseen ja liikkenneonnettomuuksiin. [12]

4.1.1 Uniapneapotilaiden seulonta

Uniapnea on yleinen unihairio, mutta silti 80-90 % potilaista jaa diagnosoimatta ja
hoitamatta [I1]. Erds syy tédhan on, ettd unihdirididen diagnosoimiseen kaytettava
unipolygrafia (polysomnography, PSG) vaatii erityislaitteistoa ja asiantuntijoita, mi-
ka rajoittaa sen kaytettavyytta useissa sairaaloissa. Uniapneaa voidaan diagnosoida
myo6s kotiolosuhteissa yopolygrafialla, jossa unta monitoroidaan kannettavilla mitta-
laitteilla. Kannettavat unimonitorointilaitteet ovat kuitenkin kalliita ja niiden kayt-
t6 edellyttaa erityisosaamista, miké rajaa niiden saatavuutta. [I1) [12] Potentiaaliset
uniapneapotilaat on diagnosoitava mahdollisimman nopeasti, jotta heidan elaman-
laatuansa pystytdan parantamaan ja tulevien terveysriskien kehittyminen voidaan
estad. Uniapneapotilaiden seulomiseen olisi siis suotavaa kehittad helppokéyttoinen
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ja edullinen menetelmad, jolla henkilot, joilla on kohonnut riski sairastua uniapneaan,
pystyttaisiin tunnistamaan kotiolosuhteissa ja siten mahdollistamaan hoidon aloitta-
misen riittavin ajoissa. Mahdollisen keinon téhéan tarjoaa unenaikainen HRV:n seu-
ranta. [12] Uniapnea vaikuttaa ANS:n toimintaan, mika nikyy sykkeessé ja HRV:ssé
[9, 12]. Henkil6it4, joilla uniapneaa voi esiintyd voidaan siis tunnistaa tarkkailemalla
heidén unenaikaista HRV:ta [12]. Esimerkiksi yon aikainen syklinen sykkeen vaihtelu
on yhdistetty suureen riskiin altistua keskivaikeaan tai vaikeaan OSA:an [9].

Nakayma ym. [I2] esittivat tutkimuksessaan menetelmén OSA-potilaiden seulon-
taan HRV:n ja koneoppimisen avulla. He ehdottivat HRV-pohjaista algoritmia, joka
seuraa unenaikaista HRV:téd puettavalla sykeanturilla seka erottaa apneat normaalista
hengityksesta. Hengitystilan arviointiin kdytettiin apnea/normaali -hengitys erotte-
lumallia, joka kehitettiin satunnaismetsi-koneoppimismenetelmélld (random forest).
Koneoppimismenetelma opetettiin uniapneapotilaiden ja terveiden henkiléiden HRV-
datan avulla. Potilailta suoritettiin PSG-mittaus 67 unitunnin ajalta. Potilaan hera-
tessé algoritmi analysoi opittua HRV-dataa selvittddkseen oliko potilaalla OSA vai ei.
Tuloksia he vertailivat kliiniseen PSG-dataan, jonka pohjalta algoritmin herkkyydeksi
madritettiin 76 % ja tarkkuudeksi 92 %. Tulokset ovat verrattavissa olemassa oleviin
kannettaviin unimonitorointilaitteisiin, joten ehdotettu seulontamenetelmé osoittaa
kayttokelpoisuutta OSA-potilaiden tunnistamisessa.

Iwasaki ym. [I1] puolestaan ehdottivat menetelmén uniapneapotilaiden seulon-
taan HRV:n ja pitkékestoisen lyhytkestomuistin (long short term memory, LSTM)
avulla, joka on erdanlainen takaisinkytketty neuroverkko (recurrent neural network).
Tutkimuksessa potilaille tehtiin PSG-mittaus 6-7 unitunnin ajalta. PSG-mittauksien
pohjalta potilailta maéaritettiin RR-aikasarjat, jotka edelleen jaettiin minuutin mit-
taisiin jaksoihin. Jokainen jakso luokiteltiin joko normaaliksi hengitykseksi tai ap-
neaksi LSTM-neuroverkon avulla. LSTM-neuroverkon koulutusaineiston perusteella
potilaalla tulkittiin olevan riski sairastua keskivaikeaan tai vaikeaan uniapneaan, jos
apneaksi luokiteltujen jaksojen suhde normaaleihin jaksoihin oli yli 0,168. Tuloksia
vertailtiin kliiniseen PSG-dataan, jonka perusteella menetelméan herkkyydeksi seké
tarkkuudeksi maaritettiin 100 %. Menetelman suorituskyky on huomattavasti pa-
rempi kuin muiden jo olemassa olevien uniapneapotilaiden seulontamenetelmien. Eh-
dotettu menetelméa voi siis osoittautua hyodylliseksi kotikédyttoiseksi menetelmaksi
seuloa uniapneapotilaita.

HRV-data voidaan kerdta edullisilla ja puettavilla mittalaitteilla, joten HRV:n
kayttd uniapneapotilaiden seulontaan on kaytannon nakokulmasta potentiaalinen
vaihtoehto [I1]. Huomioitavaa kuitenkin on, ettd uniapneapotilaan terveydellinen ti-
la ja mahdolliset liitdnnéissairaudet voivat muuttaa ANS:n toimintaa, joka aiheuttaa
hairioitd HRV-pohjaisessa uniapnean seulontamenetelmassa. Vaérien diagnosoimisien
valttamiseksi potilaan fysiologisen tilan ja muiden olosuhteiden vaikutukset HRV:hen
taytyvat olla tiedossa. [9]

4.1.2 Jatkuvan ylipainehengityshoidon vaikutuksien arviointi

OSA:a hoidetaan CPAP-hoidolla [27], jossa yldhengitysteiden tukkeutuminen este-
taan tayttamalla ne ylipaineistetulla ilmalla [10]. CPAP-hoito poistaa yon aikaisen
syklisen sykkeen vaihtelun ja samalla vahentdd merkittéavasti hengityselinten aiheut-
tamaa liiallista SNS:n aktiivisuutta. CPAP-hoidolla oletetaan olevan huomattavia
vaikutuksia ANS:n toiminnassa seké paivalla ettd yolla. HRV tarjoaa ei-invasiivisen
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tyokalun ANS:n toiminnan tarkasteluun, joten sen avulla voidaan myos mahdollisesti
arvioida CPAP-hoidon vaikutuksia uniapneapotilailla. [9]

Nastatek ym. [27] arvioivat tutkimuksessaan HRV-analyysin hyodyllisyytta kol-
men kuukauden CPAP-hoidon vaikutuksien arvioinnissa. Tutkimuksen kohteena oli
54 henkil6d, joista 39 sairasti vaikeaa OSA:ta (AHI > 30) ja loput 15 tervetta henki-
164 muodostivat kontrolliryhmén. Kaikilta potilailta mitattiin 24 tunnin EKG Holter-
monitoroinnilla ennen CPAP-hoitoa ja sen jilkeen. Ennen CPAP-hoitoa OSA-potilai-
den aikatason HRV-parametrien arvot olivat pienempié ja taajuustason parametrien
arvot suurempia verrattuna kontrolliryhmén mittaustuloksiin, mika osoitti, ettd OSA-
potilailla unenaikainen SNS:n aktiivisuus oli suurempaa verrattuna PNS:n aktiivisuu-
teen. Hoidon jalkeen OSA-potilaiden HRV-parametrien arvoissa havaittiin muutoksia,
jotka kuvastivat siirtymista takaisin suotuisempaan unenaikaiseen PNS:n aktiivisuu-
den hallintaan.

Efazati ym. [28] puolestaan tarkastelivat muutoksia OSA-potilaiden HRV:ssé en-
nen ja jilkeen yhden yon aikaista CPAP-hoitoa. Tutkimukseen valittiin 55 henkil64,
joilla ei ollut HRV:hen vaikuttavia sairauksia, kuten muita unihairioita tai sydansai-
rauksia. Potilaiden HRV-arvot méaaritettiin yon yli tehtyjen PSG-mittauksien pohjal-
ta ennen CPAP-hoidon aloittamista ja sen jalkeen. Tutkimuksessa havaittiin CPAP-
hoidon viahentavan yon aikaista SNS:n aktiviisuutta, mika ndkyi HRV-parametrien
arvojen laskuissa. Tutkimuksen HRV-parametrien tulokset osoittivat yhden yon ai-
kaisen CPAP-hoidon vaikuttavan ANS:n aktiivisuuteen siten, etta se oli unelle suo-
tuisempaa.

Nastatek ym. [27] ja Efazati ym. [28] tutkimuksien tulokset osoittavat, ettd HRV:n
analysoiminen tarjoaa keinon CPAP-hoidon tehokkuuden arviointiin. Molemmissa
tutkimuksissa CPAP-hoidon jalkeen HRV-parametrien arvoissa havaittiin muutok-
sia, jotka ilmaisivat hengityselinten aiheuttaman liiallisen unenaikaisen SNS:n aktii-
visuuden véhenemista [27, 28]. Usein HRV:n kéytt6a hoidon arvioinnissa rajoittaa
kuitenkin OSA:n liitdnnéaissairaudet ja niiden ldédkehoito, mitkéd vaikuttavat osaltaan
HRV:hen [27]. HRV-analyysin soveltamista CPAP-hoidon arviointiin on tutkittava
lisédé ottaen huomioon eri liitAnnaissairaudet [9].
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5 Pohdinta

Tassa tutkielmassa tarkasteltiin HRV-analyysissa kaytettavien eri analysointiaikavé-
lien eroja, kayttokohteita, rajoitteita ja mahdollisuuksia. Jo vuonna 1996 asetettiin
standardit pitkdn (24 h) ja lyhyen (5 min) aikavilin HRV-analyyseille sekd niiden
parametrien fysiologisille tulkinnoille [3], mutta silti HRV:n tarkkailu on védhéaisessa
kaytossa laaketieteellisessa hoidossa. Vaikka pitkan aikavalin HRV-analyysi ennus-
taa hyvin tulevia terveysriskeja ja edustaa vertailustandardia kliinisessé HRV:n ar-
vioinnissa, sen kaytettavyytta rajoittaa siihen vaadittava Holter-monitorointi ja kal-
liit kustannukset. Lyhyen aikavélin HRV-analyysi on puolestaan yleisin tutkimuksissa
tarkasteltu aikavéli sen helpon ja suhteellisen nopean mittauksen myota. Ladketie-
teellisen hoidon nakokulmasta viiden minuutinkin HRV-analyysi on pitka verrattaes-
sa esimerkiksi rutiininomaiseen verenpainemittaukseen eika HRV:ta yleensd taman
takia tarkastella normaaleilla ladkérin vastaanottokaynneilla. [11 [7]

Viime vuosina HRV:n kaytto on alkanut tuoreiden tutkimustulosten avulla yleis-
tya kliinisend apuvélineend. Erityisesti UST-analyysia (< 5 min) on tutkittu runsaasti
ja sen luotettavuutta on pyritty vahvistamaan [7], §]. UST-analyysin my6ta HRV:n
tarkastelemisesta voisi tulla uusi riippumaton ja rutiininomainen menetelma tervey-
den seuraamiseen. Ongelmakohtina kuitenkin vield ovat UST-analyysin standardi-
soinnin, yhtenaisten kelpoisuuskriteereiden ja viitearvojen puutteet. Lisdksi UST-
HRV:hen vaikuttavat ensisijaiset tekijat eivit ole vield tarkasti tiedossa eika tiedeté
varmuudella pystyviatko UST-arvot ennustamaan luotettavasti tulevia terveysriskejé.
[T, [7] Toisaalta tiettyjd HRV-parametreji voidaan jo madrittaa luotettavasti suhteel-
lisen lyhyista tallenteista. Esimerkiksi Munoz ym. [24] osoittivat, ettd on tarpeetonta
analysoida HRV:ta kahta minuuttia pidemmasta tallenteesta saadakseen luotettavia
RMSSD- ja SDNN-arvoja. UST-mittauksia standardoitaessa ongelmana on erittéin
lyhyt tallenteen kesto. Jos tallenne siséltaéd useita epanormaaleja syddmen lyontejé,
tarkasteltavaa dataa voi jaada jiljelle liian vihan luotettavien analysointien suorit-
tamiseen. UST-mittaukset on siis pyrittiavd tekemédn sellaisissa olosuhteissa, joissa
epanormaalit syddamen lyonnit pystytdan mahdollisimman hyvin valttamé&an. Jos na-
ma UST-analyysin puutteet onnistutaan ratkaisemaan, HRV:n analysointiominaisuus
voitaisiin lisdta esimerkiksi EKG-laitteisiin ja pulssioksiometreihin nopeamman tar-
kastelun takaamiseksi [7].

ANS:n toimintaa kuvaavana mittarina HRV-analyysi on osoittautunut hyodylli-
seksi useilla tutkimusaloilla [8]. HRV-analyysia on sovellettu esimerkiksi unihairiéiden
tutkimiseen. Perinteisesti unihéirioita diagnosoidaan PSG:lla tai kannettavilla unimo-
nitorointilaitteilla, jotka vaativat erityislaitteistoa ja -osaamista. Tamén takia useat
unihéiriditd sairastavista potilaista jaa diagnosoimatta. Unen aikainen HRV:n seu-
ranta osoittaa potentiaalisuutta luotettavaksi unihairividen diagnosoimiseen kéytet-
tavéiksi apuvilineeksi. [9] [10] Esimerkiksi Iwasaki ym. [11] ja Nakayma ym. [12] osoit-
tivat tutkimuksissaan, ettd HRV:td voitaisiin kayttdad OSA-potilaiden seulonnassa.
Unihéairiot ovat yleisia sairauksia ja ne ovat laheisesti yhteydessa sydan- ja verisuoni-
tauteihin, joten HRV:n soveltaminen unihairiédiagnostiikassa voisi tuoda helppokéyt-
toisen keinon unihairididen tunnistamiseen ja siten tulevien terveysriskien ehkaisemi-
seen [10]. Huomioitavaa on, ettd HRV on herkkd monille tekijoille, jotka vaikuttavat
ANS:n toimintaan. Jos HRV:té tulevaisuudessa kéytettéisiin unihéirididen diagno-
soimiseen, huomiota taytyisi kiinnittdd mahdollisiin liitdnnaissairauksiin, jotka vai-
kuttavat HRV:hen. [9] HRV:n tulkinta on monimutkaista ja lisitutkimusta tarvitaan
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siitd, kuinka eri liitdnnéissairaudet vaikuttavat HRV:hen.

HRV:n kéytto eri tutkimusaloilla on yleistynyt johtuen my6s HRV:n mittaami-
sen helpottumisesta nykypéiviisten kannettavien EKG-laitteiden myotéa [3]. HRV-
analyysi perustuu yleensé jatkuvasta EKG:std méaaritettyyn RR-aikasarjaan, mutta
analysointi voidaan suorittaa myos PPG:1la maéaritettyjen perakkéisten sydamen lyon-
tien vélisien kestojen pohjalta, jonka tarkkuus voi hieman poiketa RR-aikasarjasta [4].
Tasséa tutkielmassa keskityttiin pelkéstdan RR-aikasarjan pohjalta tehtavaén analy-
sointiin. Tarkka R-aaltojen méarittdminen on erittdin tarkedd HRV-analyysin kannal-
ta, joten EKG-signaalin késittelyyn tulee kiinnittdd huomiota. Nykyisin automaatti-
seen R-aaltojen tunnistamiseen on lukuisia hyvin tarkkoja algoritmeja, mutta tietyis-
sé tapauksissa visuaalisia signaalin tarkistuksia ja manuaalisia korjauksia voi joutua
tekeméén parhaan mahdollisen tarkkuuden takaamiseksi. [6, 20] Esimerkiksi UST-
analysiin lyhyen keston takia yksikin virheellisesti tunnistettu R-aalto vaikuttaa mer-
kittavisti HRV-parametreihin eikéd parametreja voida talloin tulkita [7].

HRV:n analysointiinkin on eri menetelmié, joista tutkimuksessa kaytetaan tutki-
mustavoitetta parhaiten vastaavaa menetelméaa [3, [5]. Kenties helpoin ja yksinkertai-
sin analyysimenetelmé on aikatasoanalyysi, jonka parametrien tulkinnat ovat suh-
teellisen hyvin tiedossa. Aikatasoanalyysin heikkoutena kuitenkin on, ettd sen avulla
ei pystyta erottamaan SNS:n ja PNS:n vaikutuksia HRV:ssé toisistaan. ANS:n toi-
mintaa voidaan paremmin tutkia taajuustasoanalyysilla, minka avulla paastdan ké-
siksi myos sydamen rytmiin ja stabiilisuuteen. Taajuustasoanalyysi on osoittautunut
hyodylliseksi erityisesti lyhyen aikavélin analysoinneissa, jossa se tarjoaa paremmin
tulkittavia tuloksia kuin aikatasoanalyysi. [2, B, 4] Toisaalta taajuustasoanalyysin
parametrien tulkinnoissa on paljon epavarmuuksia ja kiistanalaisuuksia. Esimerkik-
si VLF- ja ULF-taajuusalueiden synnyttaviat mekanismit eivit ole tarkasti tiedossa.
[T, [4] Parametrien tulkinnalliset varmuudet ovat viime aikoina edenneet parempaan
suuntaan, mutta viela etenkin taajuustasoanalyysin parametrien tulkintoihin liittyen
vaaditaan lisdtutkimusta. Toisaalta, jos tutkimustavoite on tiedossa ja mittaukses-
sa on taysi ymmaérrys kaikista fysiologista tekijoisté, jotka vaikuttavat kdytettaviaan
parametriin, niin HRV-analyysissa ei ole kiistanalaisuuksia [11, [4].

Pitkén ja lyhyen aikavalin HRV-analyysien parametrien tulkinnallisista vaikeuk-
sista huolimatta pitkan ja lyhyen aikavalin analysointia voidaan kiyttaa useissa tut-
kimuksissa luotettavasti. HRV on laadukas riippumaton mittari terveystilan tarkas-
teluun ja tulevien terveysriskien ennustamiseen. HRV:n tarkkailu on alkanut yleis-
tya arkisessa kaytossé, kuten alykelloissa, mutta tulevaisuuden tavoitteena on HRV:n
kayttoonottaminen yleisessa laaketieteessa. Jos HRV:ta voitaisiin tarkastella rutii-
ninomaisesti esimerkiksi ladkarin vastaanotoilla, se tarjoaisi uuden menetelman ter-
veydentilan tarkastelemiseen ja mahdollisesti helpottaisi tarkempien diagnoosien te-
kemistd. Haasteena vield on vaadittava pitka HRV-mittauksen kesto. Tulevaisuudes-
sa HRV-tutkimuskohteena onkin UST-analyysin kayttokelpoisuuden vahvistaminen.
Luotettava UST-analyysi vahentdisi HRV-mittauksen kestoa, jolloin HRV:n tarkkai-
lua voitaisiin hyodyntda entistd laajemmin terveydenhuollossa ja eri tutkimusaloil-
la. HRV:sta on tehty runsaasti tutkimusta viime vuosikymmenien aikana, jonka an-
siosta HRV:hen vaikuttavia mekanismeja ymmaérretdan jatkuvasti paremmin. Vaikka
UST-analyysissa on vield suuria haasteita, tuoreiden tutkimustulosten nojalla UST-
analyysin kayttoonotto kliinisend apuvalineend vaikuttaisi olevan mahdollista lahitu-
levaisuudessa.
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