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Tutkielmassa tarkastellaan kallonsisdistd painetta ja sen monitorointia non-
invasiivisilla menetelmilld. Kallonsisidisen paineen perinteinen monitorointi perus-
tuu invasiivisiin menetelmiin, joihin liittyy merkittavia riskejé ja rajoitteita. Non-
invasiivisilla menetelmilld tavoitellaan paineen riskittomampéaéd monitorointia, joka
olisi saatavilla myGs resurssirajoitteisissa ymparistoissa. Tutkielman tavoitteena on
tunnistaa ajankohtaisimmat kallonsisdisen paineen non-invasiiviset menetelméat ja
arvioida niiden toimivuutta. Tutkielma on toteutettu kirjallisuuskatsauksena. Tut-
kielmassa tarkastellaan yhteenséd 14 mittausmenetelméé, jotka eroavat toisistaan se-
ki toimintaperiaatteiden etta tavoitteiden osalta. Suurin osa non-invasiivisista me-
netelmisté perustuu paineen binddriseen diagnosointiin, kun taas osa pyrkii arvioi-
maan paineen numeerista arvoa. Tulokset osoittavat, ettd ajankohtaisten ja ver-
tailukelpoisten tutkimustulosten kokoaminen on haastavaa, ja menetelmien toimi-
vuudessa, erityisesti spesifisyydessé, esiintyy merkittédvaa vaihtelua. Télla hetkella
non-invasiivisia menetelmié voidaan hyodyntéda lahinné diagnostisina lisdtyokaluina,
eivitka ne vield korvaa perinteisia invasiivisia menetelmié. Kirjallisuuskatsaus osoit-
taa, ettd jatkotutkimus on vilttamatonta, jotta menetelmét saavuttavat riittavan
kliinisen tarkkuuden ja niiden kiytto voi yleistya.

Asiasanat: kallonsisdinen paine, ICP, non-invasiivinen monitorointi, non-invasiiviset
mittausmenetelmat
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1 Johdanto

Kallonsiséisen paineen (engl. Intracranial pressure, ICP) muodostumiseen vaikut-
tavat useat anatomiset ja fysiologiset tekijat. Luisessa kallo-ontelossa kallonsisdisen
paineen maarittavit ensisijaisesti aivokudoksen, aivo-selkdydinnesteen ja veren tila-
vuudet. Kallonsisdisen paineen nousu perustuu yhden tai useamman kallonsisdisen
tilavuuden kasvuun ylitse muiden kompensaatiokyvyn. [1] Kohonnut kallonsisdinen
paine on yksi kallonsiséisistéd tekijoistéd, joka aiheuttaa sekundaarisia vaurioita ai-
vovammapotilailla sekd vaikuttaa potilaiden toipumiseen [2]. Kallonsisiista painet-
ta on monitoroitava, jotta sen kohoamiseen pystytdan reagoimaan mahdollisimman
nopeasti ja pysyvat vauriot pystytadn minimoimaan.

Perinteisia invasiivisia kallonsisédisen paineen mittausmenetelmié ovat intravent-
rikulaariset seké intraparenkymaaliset monitorit. Ndiden menetelmien kayttoon liit-
tyy kuitenkin huomattavia riskeja ja rajoitteita, kuten infektiot ja kallonsisdiset ve-
renvuodot. [3] Kallonsisédisen paineen non-invasiiviset mittausmenetelmét ovat kiin-
nostava tutkimuskohde niiden potentiaalisen kliinisen hyodyn sekd uusien mahdol-
lisuuksien kannalta. Invasiivisten ja non-invasiivisten menetelmien eroavaisuuksia
on hyodyllista tarkastella myos kiytannon nakokulmasta. Erot mittausmenetelmien
kiyttajavaatimuksissa, aikavaativuudessa, liikuteltavuudessa ja kustannuksissa voi-
vat olla ratkaisevia kliinisessé ympéaristossa.

Tutkielman tavoitteena on selvittdéd, millaisilla non-invasiivisilla mittausmene-

telmilla kallonsiséisté painetta voidaan mitata ja mitkd menetelmista ovat ajankoh-
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taisimpia. Tutkielmassa késitelladn myo6s kallonsisdisen paineen mittauksen tulevai-
suuden nakymié ja siind piilevid haasteita. Perinteiset invasiiviset mittausmenetel-
mét toimivat lahtokohtana non-invasiivisten mittausmenetelmien kiyton ja luotet-
tavuuden tarkastelulle. Tutkimuskysymykset ovat rajautuneet naiden lahtokohtien

perusteella seuraaviin:

e Tutkimuskysymys 1: Miten non-invasiiviset [CP-mittausmenetelmét eroavat

toisistaan toimintaperiaatteiltaan?

e Tutkimuskysymys 2: Miten tarkkoja non-invasiiviset I[CP-mittausmenetelmét

ovat?

e Tutkimuskysymys 3: Missé tilanteissa non-invasiivinen ICP-mittaus voisi kor-

vata perinteisen invasiivisen mittauksen?

Tahan kirjallisuuskatsauksena toteutettuun kandidaatintutkielmaan haettiin
lihdemateriaalia kahdesta eri tietokannasta: PubMedistéa ja Web of Sciencestd. Ha-
kulause (“intracranial pressure” OR ICP) AND "non-invasive” AND (monitoring
OR measuring) tuotti yhteensd 177 hakutulosta valituista tietokannoista. Téssé
haun ensimméisesséd vaiheessa hakutulosten julkaisuvuosiksi rajattiin 2024-2025.
Kyseinen rajaus on oleellinen tutkielman ajankohtaisuuden kannalta. Julkaisuvuo-
sien rajauksella hakulause tuotti pa#osin relevantteja hakutuloksia, joita haun toi-
sessa vaiheessa rajattiin otsikoiden ja tiivistelmien perusteella 36 hakutulokseen.
PubMed ja Web of Science antoivat osittain paillekkéisid hakutuloksia, joista kak-
soiskappaleet rajattiin pois téssé haun toisessa vaiheessa.

Karsintaprosessi eteni rajattujen hakutulosten JUFO-tasoluokitusten lapikay-
miseen. Jatkokésittelyyn luettavaksi valittiin vain ne artikkelit, joiden JUFO-
tasoluokitus on 1-3. Néisséd artikkeleissa mainittiin yhteensd 14 erilaista non-

invasiivista mittausmenetelméd, jotka on siséllytetty tahén kirjallisuuskatsaukseen.
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Valittujen artikkeleiden ldhdeluetteloita hyddynnettiin, ja niistd loydettiin tdyden-

tavad lahdemateriaalia. Tiedonhaun prosessi on visualisoitu kuvaan 1.1.

Valittujen
aineistojen

viiteluetteloista

Web of Science 105
Rajaus otsikon Rajaus JUFO- . s
ja tivistelman 36 tasoluokitusten 27 Haj:?jms;i?lim 23
72 perusteella perusteella P
PubMed

Kuva 1.1: Tiedonhaun ja aineiston valinnan prosessi

2
Tutkielman
artikkelit

Tutkielman luku 2 taustoittaa kallonsisdisen paineen anatomiaa ja fysiologiaa
seké kallonsisédisen paineen mittaamista kasittelemalld ajankohtaisia hoidon ja mo-
nitoroinnin suosituksia. Luvussa 3 kisitelladn perinteisia invasiivisia kallonsisédisen
paineen mittausmenetelmid. Taustaluvut 2-3 auttavat ymmértamasan kallonsiséisté
painetta fysiologisena ilmioné seka kallonsisédisen paineen monitoroinnin lahtokohtia.
Luvussa 4 késitellaan tiedonhaussa 16ytyneita kallonsisidisen paineen non-invasiivisia
mittausmenetelmia ja niiden ajankohtaisia tutkimustuloksia. Mittausmenetelmét on
ryhmitelty toimintaperiaatteen mukaan viiteen ryhmééan, joissa kyseiset menetelmat
kasitelladn. Luvussa 5 syvennytddn pohtimaan kasiteltyjen non-invasiivisten mit-
tausmenetelmien eroavaisuuksia sekd niiden toimivuutta kdytannossa. Luku 5 sisél-
taa lisdksi pohdintaa menetelmien tulevaisuuden nakymisté, esimerkiksi mahdollisis-
ta jatkotutkimuksista. Luku 6 toimii tutkielman yhteenvetona ja vastaa esitettyihin

tutkimuskysymyksiin kirjallisuuskatsauksen pohjalta.



2 Kallonsisainen paine

Normaalina kallonsisdisené paineena pidetddan alle 10 mmHg:n painetta ja vaaralli-
seksi luokitellaan yli 20 mmHg:n paine. Kohonneen kallonsisdisen paineen vaarana
ovat sen seurauksena syntyvit sekundaariset aivovauriot. Sekundaariset aivovauriot
johtavat hermokudoksen lisédvaurioon tyypillisesti minuuttien tai paivien kuluttua
primaarivauriosta. Kohonnut kallonsisdinen paine on yksi kallonsiséisista tekijoista,
joka aiheuttaa aivovammapotilailla sekundaarivaurion joko suoraan paineen kautta
tai valillisesti aivoverenkiertoa heikentamalla. 2], [4]

Nykyinen kasitys kallonsisdisestd paineesta perustuu Monro-Kellien hypoteesiin,
jonka mukaan aivokudoksen, aivo-selkdydinnesteen ja kallonsisdisen veren yhteen-
laskettu tilavuus on vakio joustamattoman kallon sisélla. Hypoteesin mukaan yhden
rakenneosan tilavuuden muutos johtaa painvastaiseen muutokseen muiden rakenneo-
sien tilavuuksissa. Monro-Kellien hypoteesin késitys joustamattomasta kallosta on
kuitenkin kiistanalainen, ja uudet tutkimukset ovat osoittaneet myos kallon sopeu-
tuvan paineen muutoksiin ajan myoté. [1] Kallon mukautumisen vaikutusta kallon-
sisdiseen paineeseen sekd hoitotulokseen on tutkittu suhteellisen vihéan, mistéd joh-
tuen tutkielmassa keskitytddn muihin anatomisiin tekijoihin kallonsisdisen paineen
muodostumisessa. Tutkielman padosassa on mydskin akuutti kallonsisdisen paineen
nousu eikd kroonisesti koholla oleva paine. Tamén lisdksi tutkielmassa tarkastel-
laan lahtokohtaisesti aikuisten kallonsisédistéa painetta, koska kehityksellisisté eroista

johtuen vastasyntyneiden kallo reagoi eri tavalla paineeseen.
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2.1 Anatomiset tekijat ja kompensaatiomekanismit

Kallo-ontelo on tilavuudeltaan noin 1700 cm?, ja se siséltda aivokudosta (1400 cm?),
laskimo- ja valtimoverta (150 cm?) seké aivo-selkdydinnestettd (100 cm?) [4]. Kallo-
ontelon sisalla sijaitsevat aivot muodostavat yhdessé selkdytimen kanssa keskusher-
moston. Keskushermostoa suojaavat kallon luiden alla sijaitsevat aivokalvokerrokset
(engl. meninges), jotka uloimmasta sisimpéén ovat kovakalvo (engl. dura mater),
lukinkalvo (engl. arachnoid membrane) ja pehmytkalvo (engl. pia mater). Aivokal-
vokerrosten vélissd sijaitsevat subduraalitila sekd subaraknoidaalitila. [5] Kuva 2.1
havainnollistaa aivokalvokerrosten anatomiaa.

Aivokudos koostuu pédosin neuroneista (hermosoluista) ja gliasoluista (hermo-
tukisoluista), jotka vastaavat yhdessé aivojen toiminnasta [5]. Aivojen hermokudos
sietdd tilavuuden vaihtelua vain pienisséd méarin vaihtelun perustuessa solunulkoisten
nestetilavuuksien muutoksiin [4]. Kallonsisdisen paineen kohoaminen johtaa aivoku-
doksen puristumiseen ja sen toimintakyvyn heikkenemiseen [5|. Aivokudoksen riit-
tdva hapensaanti on elintarkead, ja aivot kiyttavatkin noin 20 % keuhkojen kautta
elimist6on saapuvasta hapesta. Neuronien hapenkulutus vaihtelee niiden senhetkisen
aktiivisuuden mukaan, mikd on seurausta aivojen sisdisestd alueellisesta saételysta.
[4] Aivokudoksen hapensaanti on suorassa yhteydessé kallonsisdiseen verenkiertoon.

Kallonsisdinen verenkierto perustuu neljaén suureen valtimoon, joiden tehtavana
on kuljettaa hapekasta valtimoverta aivoihin. Valtimoista virtaava veri lapéisee veri-
aivoesteen matkalla aivokudokseen, jossa aineenvaihdunta tapahtuu. Aineenvaih-
dunnan jélkeen laskimoveri kulkee suurenevia laskimoita pitkin kohti aivojen pin-
taa. Pinnallisista aivolaskimoista laskimoveri virtaa suuriin laskimosinuksiin, jotka
ohjaavat lopulta laskimoveren ulos kallo-ontelosta sisemmén kaulalaskimon kautta.
Estynyt laskimopaluu johtaa usein aivokudoksen turvotukseen. Aivojen veritilavuu-

den vaihtelut perustuvat aivojen sisdiseen alueelliseen sdatelyyn seké valtimopulssin
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syklisyyteen. Valtimopulssi sddtelee myds aivo-selkdydinnesteen kiertoa toimien sen

pumppuvoimana. [4], [6]

Laskimosinus

Laskimot (Superior sagittal sinus)

Kallon luut

N_ — Kovakalvo

~s=— Subduraalitila

Lukinkalvo

Subaraknoidaalitila

/ A ‘ ' ‘ Lukinkalvojyvaset
Pehmytkalvo | ! |

Lukinkalvon saikeet

Aivokuori

l ‘ (Longitudinal fissure)

Aivolaskimo

Kuva 2.1: Aivokalvokerrokset. Mukailtu lahteestd |7]. Lisensoitu CC BY 4.0 -
lisenssilla (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Aivo-selkiydinneste (engl. Cerebrospinal fluid, CSF) muodostuu aivopuoliskojen
suonipudoksissa (engl. choroid plexus), joista se virtaa aivokammiojirjestelmadn.
Aivo-selkéydinneste virtaa lateraalikammioista kolmanteen aivokammioon, josta vir-
taus etenee aivonesteviemarin kautta neljanteen aivokammioon. Neljadnnen aivokam-
mion aukot avautuvat subaraknoidaalitilaan, jossa osa aivo-selkdydinnesteesté osal-
listuu aivokudosta puhdistavaan glymfaattiseen virtaukseen. Subaraknoidaalitilas-
ta aivo-selkiiydinneste imeytyy lukinkalvojyvésten kautta laskimoverenkiertoon. [5]
Aivo-selkiydinnesteen kierto on vilkasta, mistd johtuen se toimii kompensaatiome-
kanismina kallonsisiisen paineen noustessa, ja sen tilavuus voi vaihdella jopa 50 %.
Hairiot aivo-selkdydinnesteen kierrossa johtavat kallonsisdisen paineen nousemiseen
sekd aivokammiojarjestelméssd ennen héirickohtaa sijaitsevien kammioiden laajene-

miseen. 8] Aivo-selkdydinnesteen kierto on havainnollistettuna kuvassa 2.2.
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Laskimosinus

Subaraknoidaalitila

\ Kovakalvo
Oikea

lateraalikammio

~+—— Lukinkalvojyvaset
AN
N\

Suonipudos

(Chroid plexus)
(\

Aivokammioaukko \ ’l
Kolmas aivokammio/

~____sC

Aivonesteviemari

Neljdnnen aivokammion aukko
(Lateral aperture)

Neljannen aivokammion
aukko (Median aperture)

Neljas aivokammio
Keskuskanava

Kuva 2.2: Aivo-selkiydinnesteen kierto. Kuvassa nuolet esittévit virtauksen
suunnan. Mukailtu l&hteestd [7]. Lisensoitu CC BY 4.0 -lisenssilld (https://
creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Edella esiteltyjen tekijoiden, aivokudoksen, kallonsisdisen veren ja aivo-
selkdydinnesteen, lisdksi aivovammat ja kallonsisdinen ylimédrdinen massa vaikut-
tavat paineen muodostumiseen. Kallonsiséiselld yliméaraisella massalla tarkoitetaan
esimerkiksi aivokudoksen turvotusta, hematoomia eli verenpurkaumia, kasvaimia,
erilaisia tulehdusalueita seké paiseita [4], [9]. Kallonsisdisen paineen kohotessa kom-
pensaatiomekanismien tavoitteena on turvata aivojen verenkierto ja pitaéd kallonsi-
sdinen paine mahdollisimman vakiona. Kompensaatiomekanismien toiminta perus-
tuu aivo-selkdydinnesteen ja laskimoveren ohjaamiseen kallon ulkopuoliseen tilaan.
Kompensaatiomekanismien kuormittumisen jialkeen jo pieni kasvu kallonsiséisissé
tilavuuksissa johtaa nopeasti suuriin muutoksiin paineessa. [9]

Muutokset kallonsiséisessd paineessa aiheuttavat erilaisia oireita, joita voivat ol-
la paansarky, pahoinvointi, tajunnan hamértyminen ja erilaiset ndkooireet. Nékooi-

reet perustuvat nakohermon ja aivo-selkdydinnesteen yhteydeen, ja niitd ovat naon
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hamartyminen, kaksoiskuvat, nidkokentéan puutokset ja silméliikkeiden héairiot. [10]
Kohonnut kallonsisédisen paine oirehtii nakyvéasti, mika edellyttdéd hoitotoimenpitei-

ta.

2.2 Monitoroinnin ja hoidon suositukset

Kallonsisaisen paineen monitoroinnin ja hoidon suositukset ovat vaihtelevia, ja alan
ammattilaiset suosivat erilaisia mittausmenetelmis, kynnysarvoja ja parametreja.
Kallonsisaista painetta suositellaan monitoroitavan potilailla, joiden tajunnantaso
on alentunut ja tietokonetomografiassa on nahtavissd merkkeja kohonneesta kallon-
sisdisestd paineesta [11]. Monitorointia suositellaan myos siiné tapauksessa, jos po-
tilaan tajunnantason seuranta ei ole jostain syystd mahdollista [11]. Brain Trauma
Foundationin suositusten mukaan kallonsisdisen paineen seuranta viahentéda kuollei-
suutta sairaalassa sekd kahden ensimméisen viikon aikana [12]. Monitorointi on siis
perusteltua aivovammapotilailla, jotta kohonnut kallonsisdinen paine havaitaan ja
sithen voidaan reagoida ajoissa. Monitoroinnin suosituksissa on kuitenkin puuttei-
ta kiytettavan mittausmenetelmén, seurannan keston ja indikaatioiden maéarittelyn
osalta [13].

Kohonneen kallonsiséisen paineen hoitotoimenpiteet tahtadvat riittavan aivove-
renkierron turvaamiseen. Ilman hoitotoimenpiteitd paineen kohoaminen johtaa ai-
vovaltimoiden ja aivorungon puristumiseen ja edelleen potilaan menehtymiseen. 2]
Brain Trauma Foundationin suositusten mukaan kallonsiséistd painetta tulisi hoi-
taa sen ylittdessd 22 mmHg [12]. Kansainvélisen kyselyn tulosten mukaan kuitenkin
vain 27,5 % alan ammattilaisista toimii juuri kyseisen kynnysarvon mukaan ja jopa
70 % kuvailee olevansa joustavia kynnysarvojen suhteen. Suurin osa kyselyyn vas-
tanneista ammattilaisista kannatti suositusten paivittadmista potilaskohtaisempaan

suuntaan seka non-invasiivisten menetelmien lisddmistd hoidon suositusten tarken-



2.2 MONITOROINNIN JA HOIDON SUOSITUKSET 9

tamiseksi. [14] Yksittainen keskiarvoon perustuva kynnysarvo voi siis jopa rajoittaa
hoitotulosta [3].

Kallonsisdisen paineen prosessoidun keskiarvon lisdksi monitoroinnissa voidaan
tarkkailla lisiparametreja, jotka saadaan muiden invasiivisten tai non-invasiivisten
menetelmien avulla [3]. Lisdparametreja ovat muun muassa aivojen perfuusiopaine
(engl. Cerebral perfusion pressure, CPP), kallonsiséinen sopeutuvuus (engl. Intrac-
ranial compliance, ICC) seké kallonsisdisen paineen aaltomuoto (engl. ICP wave-
form, ICPW). CPP viittaa kallonsisdisen paineen ja keskiméériisen valtimopaineen
(engl. Mean arterial pressure, MAP) paine-eroon, joka varmistaa aivojen riittavan
verenkierron ja hapetuksen [9]. Kohonnut kallonsiséinen paine yhdistetdén alle 60
mmHg:n perfuusiopaineeseen. ICC viittaa tilavuuden ja paineen muutoksen suhtee-
seen, mikd kuvaa kallonsisdisten tekijoiden kykya pitdd paine vakiona tilavuuden
muutoksista huolimatta. [3] ICPW-kiyrdan amplitudi kuvaa kallonsisdisen paineen
tasoa ja kdyrdn kolmen huipun (P1, P2 ja P3) muodot ja keskendiset suhteet hei-
jastavat muutoksia kallonsisdisessa paineessa. Kayrén kolme huippua liittyvéit valti-
mopulsaatioon (P1), kallonsisdiseen sopeutuvuuteen (P2) ja aorttalapéan sulkeutu-
miseen (P3). [3], [9]

Kallonsisédisen paineen kohoamisen intensiteetin lisdksi voidaan tarkastella myos
kohonneen paineen kestoa (engl. ICP dose). Ndiden molempien samanaikainen mo-
nitorointi on tarkeéa, silld on todettu, ettd huonommat hoitotulokset ovat yhdistet-
tavissa pitkittyneeseen kohonneeseen kallonsisdiseen paineeseen. [3] Kallonsisdisen
paineen tarkasteleminen useamman parametrin avulla tarjoaa kattavamman kuvan

aivojen terveydestd ja kallonsisaisista fysiologisista ilmiGista.



3 Invasiiviset mittausmenetelmat

Kallonsisaista painetta on mitattu invasiivisesti jo 1940-luvulta ldhtien, jolloin en-
simmaéinen intraventrikulaarinen, eli aivokammioiden sisdlle asennettava, mittaus-
menetelmé kehitettiin [3]. Invasiiviset mittausmenetelmét ovat neurokirurgisesti kal-
lon sisélle asennettavia ladketieteellisia laitteita, jotka mahdollistavat kallonsisédisen
paineen suoran mittaamisen. Yleisesti kiytettavia invasiivisia menetelmié ovat intra-
ventrikulaariset seké intraparenkymaaliset monitorit, jotka eroavat toisistaan asen-
nuspaikoiltaan. Kuva 3.1 havainnollistaa menetelmien valisié eroja.
Ventrikulostomia (engl. External ventricular drainage, EVD) on lateraalikam-
mioon asennettava intraventrikulaarinen monitori, jota kutsutaan myos kallonsiséi-
sen paineen mittaamisen kultaiseksi standardiksi. Monitoroinnin lisdksi ventriku-
lostomialla voidaan myos hoitaa kohonnutta kallonsisédistd painetta laskemalla kal-
lonsisdisen aivo-selkdydinnesteen tasoa dreenin avulla sekd annostelemalla suoraan
intraventrikulaarisia ladkkeitd. [3|, [9] Ventrikulostomian yleisimpié komplikaatioi-
ta ovat asennusvirheistd johtuvat toimintah&iriot, verenvuodot ja infektiot. Infek-
tioriskin todennakoisyys kasvaa monitoroinnin keston pitkittyessa sekd useampien
samanaikaisten invasiivisten monitoreiden asentamisen myota. |9
Intraparenkymaalinen monitori (engl. intraparenchymal bolt) on vaihtoeh-
toinen invasiivinen mittausmenetelmé ventrikulostomialle. Intraparenkymaalisten
monitorien toiminta perustuu mikroanturiin, joka implantoidaan aivojen toimin-

nalliseen hermokudokseen. Intraparenkymaalisten monitorien infektio- ja verenvuo-
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Kuva 3.1: Invasiiviset ICP-mittausmenetelmét: epiduraalinen (A), subduraalinen
(B), intraparenkymaalinen (C) ja intraventrikulaarinen (D) monitori. Téssa luvussa
keskitytadan menetelmiin C ja D niiden ollessa yleisimpié. Lahde [15]. Lisensoitu CC
BY 4.0 -lisenssilla (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
toriskit ovat ventrikulostomiaa matalampia. 3] Intraparenkymaaliset monitorit ei-
vat kuitenkaan mahdollista kohonneen paineen hoitoa ventrikulostomian tavoin eiké
niitd voi uudelleen kalibroida enéé asentamisen jilkeen. |9

Kallonsisdisen paineen invasiivisten mittausmenetelmien kaytto vaatii niiden si-
sdltamien riskien vuoksi tapauskohtaisen arvion monitoroinnin riski-hyotysuhteesta
potilaalle [3]. Riskien lisiksi on térked& huomioida, etté invasiiviset mittausmene-
telmét eivat sovellu hétatilanteissa kdytettaviksi ja niiden asentaminen edellyttaa
aina erikoislddkarin, yleensd neurokirurgin, lasnéoloa. Pitkékestoinen monitoroin-
ti yhdistetdan yleenséd pitkddn sairaalajaksoon ja monitoroinnin pitkittyessd myds
kustannukset ovat korkeita. [9] Invasiivisten menetelmien saatavuudessa on oletet-
tavasti maakohtaisia eroja, silla matalan ja keskitulotason maissa non-invasiivisten
menetelmien kdytto on yleistynyt invasiivisten menetelmien puutteen takia [14]. In-
vasiivisten mittausmenetelmien etuna on kuitenkin niiden korkea tarkkuus, jonka

kanssa samalle tasolle eivét non-invasiiviset menetelmét ole vield pédsseet [3].


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

4 Non-1nvasiiviset

mittausmenetelmat

Non-invasiivisessa mittauksessa haluttua mittauskohdetta monitoroidaan epésuo-

rasti. Talloin kallonsiséisen paineen suoran mittaamisen sijaan mitataan jotain sii-

hen liittyvaéa suuretta, jonka monitorointi ei vaadi invasiivista toimenpidetta. Tés-

sé tutkielmassa kallonsiséisen paineen non-invasiiviset mittausmenetelmét on ryh-

mitelty toimintaperiaatteiden mukaan ultradénimenetelmiin, optisiin menetelmiin,

bioelektrisiin menetelmiin, kuvantamismenetelmiin ja mekaanisiin menetelmiin. Me-

netelmien ryhmittely on visualisoitu taulukkoon 4.1.

Taulukko 4.1: Non-invasiiviset menetelmét toimintaperiaatteittain

Menetelméa Toimintaperiaate Tavoite Mita menetelmélld mitataan?
ONSD Ultradani B nékdhermon tupen halkaisija
TCD Ultradani B valtimoveren virtausnopeus
TCCD Ultradani B rakenteelliset muutokset
Ultradani-TRX Ultradani A kallon mittasuhteiden muutokset
Fundoskopia Optiikka B verkkokalvon valtimot ja laskimot
PPG-NIRS Optiikka A verisuonten pulsaatio
Pupillometria Optiikka B pupillien koko ja valoreaktio
EEG Bioelektriikka B aivojen sahkoinen aktiivisuus
REG Bioelektriikka A impedanssimuutokset

EIT Bioelektriikka B impedanssimuutokset

CcT Kuvantaminen B rakenteelliset muutokset

MRI Kuvantaminen B rakenteelliset muutokset
Archimedes Mekaniikka A silmdmunan pulsaatio

B4C Mekaniikka A kallon mittasuhteiden muutokset

A = paineen numeerinen arvo, B = paineen bindédrinen diagnosointi.

Toimintaperiaatteidensa lisdksi menetelmét eroavat toisistaan myos siind, mi-

té fysiologisia ilmi6itd ne mittaavat ja minké tyyppisid tuloksia ne tuottavat. Osa
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menetelmistéd tavoittelee tuloksenaan numeerista ICP-arvoa, joka non-invasiivisilla
menetelmilld saadaan tyypillisesti ICPW-kéyrian kautta, kun taas osa menetelmisté
perustuu normaalin ja kohonneen paineen diagnostiseen erottamiseen. Mittausme-
netelmien toimivuutta arvioidaan esiteltdvissa tutkimuksissa erilaisilla mittareilla,
joista yleisimpié ovat herkkyys eli sensitiivisyys (engl. sensitivity) ja tarkkuus eli
spesifisyys (engl. specificity). Naita tdydentévit negatiivinen ennustearvo (engl. ne-
gative predictive value, NPV) seké positiivinen ennustearvo (engl. positive predictive
value, PPV). Lisiksi menetelmien suorituskykyé tarkastellaan korrelaatiokertoimen
sekis ROC-analyysin ja kdyréin alle jaavan pinta-alan (engl. area under curve, AUC)
avulla.

Herkkyys kuvaa diagnostisen testin kykya tunnistaa sairaat oikein eli todenné-
koisyyttéd saada oikea positiivinen tulos, kun tutkittavalla on kyseinen tauti. Spesi-
fisyys kuvaa puolestaan testin kykyé tunnistaa terveet oikein eli todennakoisyyttéa
saada oikea negatiivinen tulos, kun tutkittava on terve. NPV ilmaisee, kuinka toden-
nékoisesti negatiivisen tuloksen saanut henkilé on terve, ja PPV vastaavasti, kuinka
todennakoisesti positiivisen tuloksen saaneella henkil6lla on kyseinen tauti. Korre-
laatiokertoimella mitataan muuttujien valista riippuvuutta, téssa tapauksessa usein
non-invasiivisen ja invasiivisen mittausmenetelméan tulosten valilld. ROC-kéyra ku-
vaa graafisesti diagnostisen testin hyvyytta, ja sen alle jaava pinta-ala (AUC) kuvaa
testin diagnostista kykyé. AUC-arvojen kohdalla isompi pinta-ala viittaa toimivam-
paan testiin.

Seuraavaksi esiteltévistd menetelmistd osa esiintyi tiedonhaussa ainoastaan kat-
sausartikkeleissa. Témén seurauksena nédiden menetelmien kohdalla ei esitelld tutki-

mustuloksia, silla niista ei ole saatavilla vertailukelpoisia ja ajankohtaisia tuloksia.
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4.1 Ultraaaneen perustuvat menetelmat

Ultraddnimenetelmiin kuuluvat nékéhermon tupen halkaisijan mittaus (engl. op-
tic nerve sheath diameter, ONSD), transkraniaalinen doppler (engl. transcranial
doppler, TCD), transkraniaalinen vérikoodattu duplex (engl. transcranial color-
coded duplex, TCCD) ja ultradénilahetin-vastaanotin (engl. ultrasonic through-
transmission transceiver, TRX). Ryhmén menetelmistd TCD, TCCD ja TRX hyo-
dyntavat kallon luiden muodostamia akustisia ikkunoita, kun taas ONSD-mittaus
suoritetaan silméaluomen paaltd. Menetelmistda ONSD ja TCCD kéyttavat B-mode-
ultradanikuvantamista, jonka tuottama kuva toimii raakadatana mychemméssé
analyysissd. TCCD yhdistdd B-mode-ultradénikuvantamisen ja vérillisen Doppler-
tekniikan, mikd mahdollistaa veren virtauksen tarkastelun suhteessa anatomisiin ra-
kenteisiin. TCD puolestaan monitoroi Doppler-tekniikalla ainoastaan veren virtaus-
nopeutta. Doppler-tekniikka liittyy tédten veren virtausnopeuden mittaamiseen, kun
taas B-mode-kuvantaminen mahdollistaa anatomisten rakenteiden visualisoinnin.
ONSD tuottaa mittaustuloksena ultradénikuvan, josta voidaan mitata nakoéher-
mon tupen halkaisija millimetreina. Ndkohermon tupen halkaisija kuvaa kallonsisai-
sen paineen muutoksia, silla paineen kohotessa myos tupen halkaisija laajenee. Paine
luokitellaan kohonneeksi, kun halkaisija ylittdd ennalta méaéaritellyn raja-arvon. [16]
ONSD-mittauksessa ultradédnianturi asetetaan silméluomelle kohtisuorassa ylévarta-
loon. Laitteen asetuksia sdddettéessd on huomioitava, ettd ndkohermo ja sen tuppi
erottuvat ja silmén herkét rakenteet eivit vaurioidu. [17] ONSD:n eri mittausmoda-
liteetit ovat poikittainen skannaus (ONSLD), pitkittdinen skannaus (ONSVD) seké
tupen pinta-alaan perustuva mittaus (ONSA). [16] ONSD soveltuu hététilanteisiin,
tehohoitoon seké resurssirajoitteisiin ympéristoihin, silld se on kustannustehokas ja
potilaan séngyn vierelld suoritettava. ONSD ei sovellu kédytettaviksi, jos silmamu-

na tai -kuoppa on kokenut trauman. Tamén lisdksi ONSD-mittauksessa haasteita
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tuovat standardoimattomat raja-arvot ja tekniikka sekd menetelmén virhealttius
erilaisille artefakteille. [17]

Jiang et al. [16] tutkivat kolmen eri mittausmodaliteetin (ONSLD, ONSVD ja
ONSA) kykya ennakoida kohonnutta kallonsiséisté painetta. Tutkimukseen osallistui
104 potilasta neurologian osastolta. Eri mittausmodaliteetit korreloivat kallonsiséi-
seen paineeseen vaihtelevasti modaliteetin sekd vasemman ja oikean puolen nakdher-
mojen véalilld (r = 0,62-0,71). ROC-analyysin tulosten pohjalta kohonneen paineen
raja-arvoiksi saatiin ONSLD > 5,55 mm, ONSVD > 5,75 mm ja ONSA > 25,73 m?.
Modaliteettien diagnostinen kyky sai seuraavat lukemat: AUC 0,89-0,94, herkkyys
78,85-90,38 %, spesifisyys 80,77-96,15 %, PPV 81,8-95,9 % ja NPV 81,4-90,9 %.
Tutkimuksen kolme modaliteettia olivat lahes identtisia korrelaation, herkkyyden ja
tarkkuuden suhteen.

Ferreira et al. [18] tutkivat ONSD:n ja invasiivisesti mitattujen ICP-arvojen yh-
teytta tavoitteenaan madrittdd ONSD:n kynnysarvo kohonneelle kallonsisiiselle pai-
neelle. Tutkimukseen osallistui 40 vakavan traumaattisen aivovamman kérsinytta po-
tilasta. ONSD:n ja intraparenkymaalisen mittauksen valilld havaittiin positiivinen
mutta heikko korrelaatio (r = 0,33). ROC-kiyrdanalyysi osoitti 20 mmHg:n ylit-
tdvien arvojen havaitsemisen herkkyydeksi 77,8 %, tarkkuudeksi 81,8 % ja AUC
0,82 (ONSD:n raja-arvolla 6,18 mm). Ferreiran et al. [18] mukaan menetelmé toi-
mii talla hetkella parhaiten lisdtyokaluna kliinisessé paatoksenteossa sen kohtalaisen
herkkyyden takia.

TCD tuottaa aivoverenkierron ominaisuuksiin perustuvan reaaliaikaisen arvion
kallonsiséisen paineen tilasta. Useimmiten monitoroinnin kohteena on keskimmainen
aivovaltimo (engl. middle cerebral artery) sen diagnostisen merkittdvyyden vuoksi.
Ultraddnimittauksessa tallennetaan keskiméérédinen virtausnopeus (engl. mean flow
velocity), systolinen huippunopeus (engl. peak systolic velocity) ja diastolinen lop-

punopeus (end-diastolic velocity). Edelld mainittujen paremetrien avulla lasketaan
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pulsaatioindeksi (engl. Pulsatility Index, PI), joka kohoaa paineen ja aivoverisuonten
vastuksen kasvaessa ja viittaa tdten kohonneeseen paineeseen. Kohonneen paineen
indikaattoreina toimivat myos kohonnut keskimééridinen virtausnopeus ja heikenty-
nyt diastolinen virtausnopeus, joka kriittisesti kohonneen paineen seurauksena l&-
hestyy nollaa. Aivovaltimon systolinen huippunopeus korreloi kohonneen paineen
kanssa ja mahdollistaa [CP-trendin seuraamisen. TCD:n rajoitteina ndhdaan sen
riippuvaisuus kayttajan taidoista sekd epaluotettavat mittaukset, jotka johtuvat ohi-
moluun heikosta akustisesta ikkunasta, esimerkiksi idkkailla potilailla tai potilailla,
joiden kallo on paksumpi. [17]

TCCD on TCD:té kehittyneempi menetelma, silld se yhdistda aivovaltimoiden
virtausnopeuksien monitoroinnin ja aivojen anatomisten rakenteiden visualisoimi-
sen, mikd mahdollistaa valtimoiden virtausnopeuksia tarkastelun suhteessa keskeisiin
anatomisiin rakenteisiin. [17], [19] Visualisoitavia rakenteita ovat vastakkaispuolei-
nen kallo ja aivoparenkyymi, keskiaivot ja erilaiset luiset rakenteet. TCCD:n avulla
voidaan monitoroida aivojen keskiviivasiirtyméé, jota tutkitaan perinteisesti tieto-
konetomografialla. Keskiviivan referenssikohtana hyédynnetéaan talloin kolmatta ai-
vokammiota, kiipyrauhasta tai aivojen keskiviivassa sijaitsevaa villiseindméaa (engl.
septum pellucidum), ja etéisyys keskiviivaan voidaan mitata kallon vastakkaiselta
sekd samalta puolelta. [17] TCCD toimii myoskin tdydentaviani testind aivokuole-
man todentamisessa, silla sen avulla voidaan vahvistaa aivoverenkierron pyséhtymi-
nen [19]. TCCD:n rajoitteet vastaavat TCD:n rajoitteita, ja yhteistd menetelmille
on, ettd ne soveltuvat paremmin ICP-trendin seuraamiseen kuin tarkan ICP-arvion
tuottamiseen.

Ultradani-TRX-laite monitoroi kallonsisiistd painetta mittaamalla muutoksia
kallo-ontelon halkaisijassa. Kallonsisédisen paineen nousu johtaa kallo-ontelon laajen-
tumiseen, jota laite mittaa ultradénisten ToF -muutosten (engl. time-of-flight) kaut-

ta. ToF-tekniikan avulla seurataan, kuinka kauan signaalilla kestdd matkustaa l&-
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hettimestd kallon toisella puolella sijaitsevaan vastaanottimeen. Laitteen toiminta
perustuu siis sen kolmeen paidkomponenttiin, jotka ovat ldhetin, vastaanotin ja lait-
teen toiminnan ajoituksesta vastaava ohjain. Lahettimen pulssigeneraattori vastaa
signaalin tuotosta ja vastaanotin mittaa ToF-muutoksia. Laitteessa vastaanotettu
signaali vahvistetaan ja kasitellaan ennen ToF-muutosten laskemista ja korreloimis-
ta vastaavaan kallo-ontelon halkaisijaan ja ICP-aaltomuotoon. Ultradani-TRX on
kannettava laite, joka on vasta kehityspolkunsa alkuvaiheessa. [20]

Topalli et al. [20] esittiviit tutkimuksessaan ensimmaéisen version ultradéani-TRX-
laitteesta, jonka validointi koostuu tutkimuksista seké vesisailitssad ettéd ihmispaan
mallilla. Thmispaan malli perustuu toiminnaltaan ohjattavaan pumppuun, joka tuot-
taa vaihtelevia kallonsiséista painetta jaljittelevid paineaaltoja mallin kallon alueelle.
Mallin takaosaan asetettu invasiivinen ICP-sensori mittaa samalla todellista paine-
aaltoa. Ultragsani-TRX:n ja invasiivisen ICP-mittauksen selitysaste on korkea R? —
0,93. R? ei ole kuitenkaan suoraan verrannollinen muiden tutkimusten yhteydessi
esitettdviin korrelaatiokertoimiin.

Ultradénimenetelméat muodostavat potentiaalisen ryhmén kallonsisdisen pai-
neen non-invasiiviseen monitorointiin, ja ryhmé&n menetelmistda ONSD, TCD ja
TCCD ovat talla hetkelld ensisijaisesti kéytettdvid ultradénimenetelmia ICP-
monitoroinnissa. Ultradani-TRX poikkeaa muista ryhmén menetelmistd toiminta-
periaatteeltaan seké siind, ettd se vaatii viela jatkotutkimusta eldin- sekd ihmisko-

keilla.

4.2 Optiset menetelmat

Optisiin menetelmiin kuuluvat fundoskopia, PPG-NIRS (engl.
photoplethysmogram—near-infrared — spectroscopy) ja pupillometria.  Optiset
menetelmat hyodyntaviat nimensd mukaisesti valon ominaisuuksia toiminnassaan.

Pupillometria ja fundoskopia perustuvat silmén rakenteiden monitorointiin valon
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avulla ja ne toimivat diagnostisina tyokaluina. PPG-NIRS mittaa puolestaan
kallon lépi heijastuvaa valoa ja silla tavoitellaan numeerista kallonsisdisen paineen
lukemaa.

Fundoskopia perustuu silménpohjan kuvaamiseen ja verkkokalvon valtimoiden
ja laskimoiden vilisen suhteen (engl. arteriole-venous ratio, A/V ratio) mittaami-
seen. Kohonnut kallonsisidinen paine johtaa heikentyneen laskimovirtauksen kautta
laskimoiden laajenemiseen, mikd on yhdistettdvissd alentuneeseen A /V-suhteeseen.
Fundoskopia tallentaa verkkokalvon rakenteet videolle, jota voidaan analysoida jo-
ko manuaalisesti tai syvaoppimismallien avulla. Tallennettu video erotetaan ensin
yksittaisiksi kuviksi, joista jatkokasittelyyn etenevét kuvat, joissa verkkokalvon ve-
risuonet nédkyvét riittavalla tarkkuudella. Kuvista méaritetdan verkkokalvon valti-
moiden ja laskimoiden mittauspisteet, joista lasketaan suonten halkaisijat ja edelleen
A /V-suhteet. [21], [22] Fundoskopialla voidaan tarkkailla kallonsiséisen paineen suh-
teellisia muutoksia, mutta se ei tuota tuloksena tarkkaa kallonsisédisen paineen arvoa
[22].

Nortvig et al. [21] tutkivat fundoskopialla mitatun A/V-suhteen ja invasiivisesti
mitatun kallonsiséisen paineen yhteyttéa. Tutkimus suoritettiin tehohoidon potilailla,
joiden verkkokalvoista otettiin paivittdin videoita. Tallennettujen videoiden analyy-
sissa hyodynnettiin syvaoppimismalleja. Tutkimukseen osallistuneista potilaista vain
15/40 siséllytettiin lopulliseen analyysiin heikon kuvanlaadun takia. Paineen raja-
arvolla 15 mmHg tulosten analyysi saavutti seuraavat lukemat: AUC 0,64, herkkyys
80 %, spesifisyys 22,5 %, PPV 75,7 % ja NPV 27,3 % (A /V-suhteen cut-off-arvolla
0,75). Tutkimus osoitti, etté alle 15 mmHg:n paineessa A /V-suhteen muutokset eivét
ole merkittavia.

Eriksen et al. [22] jatkoivat ICP:n ja A/V-suhteen yhteyden tutkimista eldinko-
keella, jossa kuuden sian kallonsisaisté painetta kontrollointiin niin, etta fundoskopia

pystyttiin suorittamaan samassa koe-eldimessa ennalta maaritetyissa ICP-arvoissa 5
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mmHg:n vilein. Eldimid monitoroitiin samanaikaisesti invasiivisesti, ja videoanalyy-
si suoritettiin manuaalisesti. Herkkyysanalyysin mukaan paineen raja-arvon ollessa
20 mmHg menetelmén AUC on 0,64, herkkyys 81 %, spesifisyys 37 %, PPV 53,91 %
ja NPV 72,55 % (A/V-suhteen cut-off-arvolla 0,83). Tutkimustulosten [21], [22] al-
haiset AUC-arvot osoittavat, ettd fundoskopia ei vield toimi riittéavalla diagnostisella
tasolla.

PPG-NIRS on otsalle asetettava laite, joka ldhettda infrapunavaloa kallon 14~
pi ja mittaa takaisin heijastuvan valon kahden anturin avulla. Laitteen toiminta
perustuu siihen, etté kerattyjen optisten signaaleiden muutokset ovat yhteydessa ai-
vokudoksen verisuonten pulsaatioon ja taten myos kallonsisédisen paineen vaihtelui-
hin. Laite on yhdistettyna akkukéyttoiseen yksikkoon, joka syottaa virtaa LED:eille,
muuntaa ja vahvistaa havaitun valon intensiteetin jannitteeksi seké esikésittelee ha-
vaitut signaalit. Kyseiset signaalit lahetetdan kannettavaan tietokoneeseen, jonne ne
tallennetaan. PPG-NIRS-signaalien aaltomuodosta voidaan algoritmien ja koneop-
pimismallien avulla johtaa kallonsisdisen paineen lukema eristdmaélla signaaleista
haluttuja piirteitd. PPG-signaalit ovat herkkié héairioille, kuten liikkeille ja ympéris-
ton valolle, joten ndma artefaktit poistetaan signaalinkasittelyssd. PPG-signaalien
suodatus tapahtuu Butterworth-suodattimilla. PPG-NIRS soveltuu jatkuvaan mo-
nitorointiin, mutta reaaliaikainen aaltomuodon analyysi vaatii viela jatkotutkimusta
algoritmin kehityksen osalta. [23]

Roldan et al. [23] toteuttivat ensimmaéisen kliinisen pilottitutkimuksen PPG-
NIRS-sensorilla, jossa 40 tehohoitopotilaan kallonsiséista painetta seurattiin saman-
aikaisesti invasiivisella ICP-monitorilla ja non-invasiivisella PPG-NIRS-laitteella.
PPG-NIRS-laitteen ja invasiiviseen ICP:n korrelaatio oli korkea (r = 0,8254), ja
ROC-analyysi viittaa vahvaan kohonneen paineen diagnostiseen tarkkuuteen: AUC

0,92, herkkyys 80 % ja spesifisyys 89 % (raja-arvolla 15 mmHg).
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Pupillometria tuottaa kvalitatiivista tietoa pupillien valoreaktiosta, jota hyo-
dynnetdan neurokriittisten potilaiden arvioinnissa ja kliinisessa péadatdksenteossa.
Pupillien koko ja valoreaktio voivat indikoida, mistd kohonnut kallonsisdisen pai-
ne johtuu. Yksipuolinen laajentunut ja valodrsykkeeseen reagoimaton pupilli viittaa
tilaa vievddn vammaan, kun puolestaan kaksipuoleiset laajentuneet ja reagoimatto-
mat pupillit viittaavat laajaan aivorunkovaurioon. NPi-algoritmi (engl. Neurological
Pupil Index) vertaa objektiivisesti pupillien halkaisijoita normatiiviseen malliin. Pu-
pillien reaktio luokitellaan asteikolla 0-5, ja alle 3.7 NPi yhdistetdan kohonneeseen
kallonsisédiseen paineeseen. Kuten muissakin silmiin perustuvissa menetelmissa, myos
pupillometriassa on otettava huomioon, ettd silmédvammat rajoittavat menetelméan
kiyttoa. Pupillometria on diagnostinen lisdtyokalu, joka ei tuota suoraa arviota kal-
lonsiséisestd paineesta ja joka ei mahdollista jatkuvaa monitorointia. [24]

Optiset menetelmét ovat keskenéén erilaisissa kehitysvaiheissa, sillé fundoskopia
ja PPG-NIRS vaativat viela teknologian viimeistelyé ja jatkotutkimusta isommilla
potilasryhmilld, kun taas pupillometriaa on kiytetty jo pitkdédn rutiininomaisessa
kliinisessa kaytossa. Pupillometria on sekd toiminnaltaan ettéd tavoitteiltaan muita
menetelmia yksinkertaisempi, ja sitd kaytetdan lahtokohtaisesti neurologisen tilan

tarkkailuun, ei paineen monitorointiin.

4.3 Bioelektriset menetelmat

Bioelektrisiin menetelmiin kuuluvat aivosdhkokdyrd (engl. electroencephalogram,
EEG), REG (engl. rheoencephalography) ja sdhkoinen impedanssitomografia (engl.
electrical impedance tomography, EIT). Mittausmenetelmét arvioivat aivoverenkier-
ron kautta kallonsisdisen paineen muutoksia. EEG hyddyntéaé elektrodeja aivojen
sdhkoisen aktiivisuuden mittaamisessa, kun taas REG ja EIT perustuvat kudos-
ten resistiivisyyden eroista syntyviin impedanssimuutoksiin. EEG ja REG tuottavat

mittaustuloksena sidhkoisid signaaleita, kun taas EIT on toiminnallinen kuvantamis-
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menetelma, jonka tuloksena saadaan signaaleista johdettuja aikasekvenssikuvia. EIT
on kuitenkin luokiteltu tdhén ryhméan, koska sen toimintaperiaate pohjautuu vah-
vasti sahkoisiin ilmi6ihin ja eroaa téten oleellisesti muista kuvantamismenetelmista.

EEG monitoroi reaaliaikaisesti aivojen sahkoista aktiivisuutta, minké avulla ar-
vioidaan, miten hermosolujen aktiivisuuden muutokset liittyvit kallonsisdisen pai-
neen sekd perfuusiopaineen muutoksiin. Kukin kahdeksasta péaanahalle asetetusta
elektrodista mittaa aivokuoren paikallista sdhkoista aktiivisuutta ja tuottaa oman
signaalinsa. EEG-signaalit suodatetaan Butterworth-kaistanestosuodattimella ja ne
esikésitelladn tulkittavuuden parantamiseksi. My6s aiemmin esitelty PPG-NIRS
hyodyntad Butterworth-suodatinta signaalinkésittelyssa. Suodatetuista signaaleista
johdetaan laskennallisesti EEG:n eri taajuusalueet seké niiden vastaavat energiat ja
EEG:n kokonaisenergia, jonka avulla luokitellaan kallonsisédinen paine joko normaa-
liksi tai kohonneeksi asetetun rajan mukaan. EEG on suhteellisen edullinen, helposti
lilkuteltava ja se soveltuu kéytettaviksi myos resurssirajoitteisilla alueilla. EEG on
kuitenkin herkkd ympéariston hairidille, joita esiintyy esimerkiksi tehohoidossa, ja
elektrodien sijoittelulla voi olla vaikutusta mittaustuloksiin. [25]

Pose et al. [25] tutkivat kolmen sian eldinkokeessa, voidaanko EEG-signaalin
kokonaisenergian perusteella arvioida, onko kallonsisdinen paine normaali (alle 20
mmHg) vai kohonnut (yli 20 mmHg). Tutkimuksessa kohonnutta painetta jiljitel-
tiin asettamalla sikojen aivoparenkymiin katetrin avulla pallo, jota laajennettiin
suolaliuoksella. Tutkimuksessa esitetty malli saavutti seuraavat lukemat: AUC 0,7,
herkkyys 53 % ja spesifisyys 79 %.

REG perustuu bioimpedanssimittaukseen, jossa syddmen syklin aikaisia impe-
danssivaihteluita mitataan johtamalla pieni séhkovirta kahden padnahkaan kiinni-
tetyn elektrodin kautta kallon ldpi ja lukemalla elektrodien véliin syntynyt jannite-
ero. Otsalle sijoitettujen elektrodien uskotaan kuvaavan kaulavaltimosta ldhtevéan sil-

méverisuonenhaaran verenkiertoa, joka on yhdistettévissd veren virtaukseen kallon
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sisadan. Mittaustulokset kertovat valtimoiden supistumisen ja laajenemisen kautta
aivoverenkierron tilavuuden muutoksista, verisuonten reaktiivisuudesta seké aivove-
renkierron itsesadtelystd. REG tuottaa aika-akselille aaltomuotoisen kiyran, jonka
amplitudi kuvaa impedanssin ajallisia muutoksia, jotka liittyvat padasiassa veren
virtauksen ja tilavuuden vaihteluihin. REG:n hitaat pulssiaallot ovat fysiologisesti
yhdistettavissa [CP:n pulssiaaltoihin, ja pulssiaaltojen P2-huippujen muutokset ovat
liitettavissd kohonneeseen paineeseen. REG sopii kdytettéiviksi resurssirajoitteisis-
sa ymparistoissd seké tehohoidossa jatkuvassa monitoroinnissa. Sen tamén hetkistéa
kiyttoa rajoittavat kuitenkin standardoinnin seké validoinnin puute ja herkkyys lii-
keartefakteille. [26]

EIT hyodyntda useampaa elektrodia kuin REG, mutta menetelmien mittauspe-
riaatteissa on yhtélaisyyksid. REG:n tavoin myos EIT:ssé syotetdédn ensin sidhkovir-
ta yhteen kohdepinnan elektrodiin, minké jalkeen mitataan muiden elektrodiparien
valisid rajajannite-eroja. REG:sta poiketen EIT rekonstruoi ndiden mittausten pe-
rusteella kuvasarjan, joka kuvaa impedanssin ajallisia muutoksia. REG perustuu
péddasiassa verenkierron aiheuttamiin impedanssivaihteluihin, kun taas EIT kuvaa
laajemmin kallonsiséisten kudoksien impedanssimuutoksia. Kallonsisdinen perusim-
pedanssi laskee sydédmen supistuessa ja veren virratessa kalloon. Perusimpedanssi on
puolestaan normaalia korkeampi, kun aivoverenkierto on heikentynyttd kohonneen
kallonsiséisen paineen seurauksena. [27], [28] Signaalinkésittelyssa EIT-signaalia k-
sitellddn alipdédstosuodattimella perusimpedanssin selvittamiseksi [28]. EIT soveltuu
reaaliaikaiseen ja jatkuvaan monitorointiin ja sen etuina on korkea aikaresoluutio ja
herkkyys. EIT-signaaliin laatuun voivat vaikuttaa kuitenkin dynaamiset seka sah-
kémagneettiset hairiot. [27], [28]

Zhu et al. |28] jaljittelivit eldinkokeessaan korkeaa kallonsisdistd painetta injek-
toimalla 12 sian aivoparenkyymiin verta samalla kun kallonsiséista painetta monito-

roitiin seké invasiivisesti ettd non-invasiivisesti. ROC-kéyrédanalyysin mukaan mene-



4.4 KUVANTAMISMENETELMAT 23

telmé havaitsee paineen nousun seuraavasti: AUC 0,95, herkkyys 95 %, spesifisyys
96 % (5 mmHg:n nousu) ja AUC 0,96, herkkyys 95 %, spesifisyys 97 % (10 mmHg:n
nousu).

Bioelektriset menetelmét eivéit ole viela valmiita kliiniseen kayttoon, ja niiden
tutkimukset nostavat esiin useita rajoitteita. Naiden menetelmien standardointi kal-
lonsisdisen paineen monitoroinnissa on puutteellista elektrodien asettelun seké kay-
ton osalta. Ennen kliinistd kiyttoonottoa on myos ratkaistava haasteita, joista mer-
kittavin on menetelmien herkkyys ympariston héiricille, seka toteutettava jatkotut-

kimuksia suuremmalla otoskoolla.

4.4 Kuvantamismenetelmat

Neurokuvantamismenetelmiin kuuluvat tietokonetomografia (engl. computer tomo-
graphy, CT) ja magneettikuvaus (engl. magnetic resonance imaging, MRI). Naméa
menetelmat tarjoavat kvalitatiivista tietoa kallonsisdisten rakenteiden muutoksista
ja kuvaavat vain juuri kuvantamishetkelld vallitsevaa tilannetta, mistd johtuen ne
eivit sovellu reaaliaikaiseen jatkuvaan monitorointiin [29]. CT ja MRI ovat kliini-
sen kayton suhteen samankaltaisia kohonneen kallonsisdisen paineen tunnistamises-
sa. Tietokonetomografia on yleensé ensisijainen menetelmé, etenkin hététilanteissa,
magneettikuvauksen korkeampien kustannusten sekd ajallisen vaativuuden takia.
[24]

Tietokonetomografia on vakiintunut traumapotilaiden kuvantamismenetelma,
joka auttaa havaitsemaan kohonneen kallonsisdisen paineen seké poissulkee sen mah-
dolliset taustasyyt. Kohonneeseen kallonsisédiseen paineeseen viittaavat CT:n 16ydok-
set liittyvat keskiviivasiirtyméan, rakenteellisiin poikkeavuuksiin aivokammioissa ja
-sisternoissa (engl. cisterns), lukinkalvon alaiseen verenvuotoon, aivokuorten uur-
teiden hévidmiseen sekd herniaatiokuvioihin. Néaista keskiviivasiirtyma seké sister-

noiden poikkeavuus tai kompressio ovat merkittdvimpia parametreja kohonneesta
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paineesta. Normaali CT-kuva ei kuitenkaan poissulje kohonnutta kallonsisaista pai-
netta, koska véédran negatiivisen tuloksen mahdollisuus on suuri. [24], [29] CT ei siis
tarjoa tarkkaa ICP-lukemaa tuloksenaan. Tietokonetomografian kliinista kiyttoa ra-
joittavat sen séteilyaltistus, hankala liikuteltavuus seké korkeat kustannukset [30].
Tietokonetomografia mahdollistaa kuitenkin nopean hoidon mukauttamisen [24].

Magneettikuvaus mahdollistaa kallonsisdisen paineen arvioinnin nakéhermon,
silmdmunan ja sellan rakenteellisten muutoksien kautta. Biomarkkereista erityisesti
Yuh sella -luokka, ndkéhermon pystysuuntainen kiertymé ja ndkohermonpéaan ul-
konema vaikuttavat olevan yhdistettavissa kohonneeseen kallonsisédiseen paineeseen.
[31] Lisdksi MRIL:n avulla voidaan arvioida aivoverenkiertoa tarkkailemalla kallon-
sisdisten laskimoiden, valtimoiden seké aivo-selkdydinnesteen virtausta sekd niiden
tilavuuden ja nopeuden muutoksia [29]. Magneettikuvauksen hytdyntamisté rajoit-
tavat sen aikavaativuus, korkeat kustannukset sekd hankala liikuteltavuus. MRI ei
kuitenkaan altista séteilylle ja sen hyotyjéa ovat korkea resoluutio seké voimakas peh-
mytkudoksen kontrasti. [30]

Pandit et al. [31] tutkivat MRI-biomarkkereiden toimivuutta ICP:n arvioinnissa
325 aikuispotilaalla, jotka kéviviat magneettikuvauksessa kolmen kuukauden aika-
na ICP-monitoroinnista. Tutkimuksessa MRI-kuvia tulkitsi aivojen kuvantamiseen
erikoistunut ladkari. Tutkimus osoittaa, ettd poikkeavat MRI-16ydokset ovat yhdis-
tettéavissd korkeampaan mitattuun kallonsisdiseen paineeseen: sella 9,5 mmHg* /3,5
mmHg** ndkéhermon pystysuuntainen kiertymé 6,7 mmHg/3,5 mmHg ja n#ko-
hermonpédn ulkonema 16,2 mmHg /4,00 mmHg (*keskim&érdinen paine 16ydoksen
kanssa, **keskiméérdinen paine ilman 16ydosté).

Neurokuvantamismenetelmét toimivat yleensd seulomismenetelminé, ja ne eroa-
vat eniten toimintaperiaatteeltaan sekd tuloksiltaan muista kasiteltavistda mittaus-
menetelmistd. Kuvantamismenetelmien tuottamien tulosten luonteen vuoksi niita

on haastava verrata muihin menetelmiin ja tutkimustukoksiin. Algoritmien ja neu-
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roverkkojen hyodyntaminen kuvien tulkitsemisessa ja paineen diagnosoinnissa muo-

dostaa potentiaalisen jatkotutkimusaiheen kuvantamismenetelmien alalla.

4.5 Mekaaniset menetelmat

Mekaanisiin menetelmiin kuuluvat Archimedes ja Brain4Care (B4C) nimiset laitteet,
joiden toiminta perustuu kallonsisaisesta paineesta johtuvien mekaanisten liikkeiden
ja muutoksien tarkkailuun. Menetelmét tuottavat reaaliaikaisen ICPW-kéayran, jos-
ta voidaan johtaa kallonsisdinen paine sekd arvioida kallonsisdisen sopeutuvuuden
muutoksia. Archimedes ja B4C monitoroivat mekaanista liikettd eri anatomisten
rakenteiden kautta.

Archimedes monitoroi silmédmunan mekaanista sykkivéaa liikettd, joka on ldh-
toisin aivo-selkdydinnesteen pulsaatiosta ndkohermoa ympéaroiviassa subaraknoidaa-
litilassa. Archimedes on suljettujen silméaluomien péélle asetettava silmésuoja, joka
on hydrostaattisessa kontaktissa silmdmunan kanssa. Silmésuojan sisétila on tdynné
puristumatonta nestetté, johon on sijoitettu mekaanista liikettd mittaava digitaali-
nen painesensori. Sensori lahettéda Bluetooth-yhteydella reaaliaikaisen painesignaalin
suoraan mobiililaitteeseen. [32| Signaalinkésittelyssd 100 Hz:n néytteenottotaajuu-
della tallennetusta signaalista poistetaan muun muassa hengitysaallot ja pulssiaal-
lot erotetaan raakasignaalista Butterworth-kaistanpadstosuodattimella [33]. Archi-
medes koostuu joko yhden silmén péaélle asetettavasta yksittaisesté silmésuojasta tai
kahdesta silmésuojasta, jotka mittaavat samanaikaisesti molempien silmien arvoja.
Archimedes on kertakdyttoinen ja langaton, ja se soveltuu kéytettéaviksi eri ympéa-
ristoissé, esimerkiksi tehohoidossa, leikkaussaleissa seké niiden ulkopuolella. [32]

Putnynaite et al. [32] tutkivat Archimedeksella mitattujen non-invasiivisten ja
ventrikulostomialla mitattujen invasiivisten ICP-aaltomuotojen samankaltaisuutta.

Tutkimukseen osallistui 10 tehohoidon potilasta, joiden hoito vaati invasiivisen sen-
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sorin asettamista. Tutkimuksen invasiivisten ja non-invasiivisten pulssiaaltojen kor-
relaatiokerroin on r = 0.933.

B4C monitoroi kallon mittasuhteiden hienovaraisia muutoksia, jotka ovat lah-
toisin kallonsisdisen tilavuuden vaihteluista ja paineen pulsaatiosta. B4C-laitteen
avulla voidaan arvioida aivojen sopeutumista paineen muutoksiin, tunnistaa ve-
renkiertohéirididen varhaisia merkkeja sekd mukauttaa lddkehoitoa. [34] B4C-
laitteen jannitesensori asetetaan potilaan padnahkaa vasten otsa- ja ohimolohko-
jen alueelle, missd se mittaa kallon luiden hienovaraisia liikkeitd ja johtaa niis-
tdd [CP-aaltomuodon. Archimedes-laitteen tavoin B4C on yhdistetty mobiililaittee-
seen Bluetooth-yhteydelld. Tallennetut signaalit suodatetaan ja digitoidaan B4C-
laitteessa, minkéa jilkeen pilvipalvelun automatisoitu algoritmi suodattaa hengityk-
sen vaihtelut ja identifioi seké eristdd signaalissa esiintyvét pulssit. [34], [35] B4C on
uudelleen kiytettava ja kannettava, ja se soveltuu seké hatatilanteisiin etta tehohoi-
don kiyttoon [34], [35].

De Moraes et al. [35] tutkivat B4C:114 mitattujen ICPW-kéyrien P2/P1-suhteen
tarkkuutta diagnostisessa kaytossé. Tutkimuksessa 69 tehohoitopotilaan kallonsisiis-
tad painetta monitoroitiin samanaikaisesti seké invasiivisesti ettd non-invasiivisesti.
B4C-laitteen kohonneen paineen erottamiskyky sai seuraavat lukemat: AUC 0,83,
herkkyys 93 %, spesifisyys 60 % ja NPV 97 % (P2/P1-suhteen cut-off-arvolla 1,13).
B4C toimii siis kohonneen paineen poissulkutesting, jonka suhteellisen korkea herk-
kyys ja siitd seuraava korkea negatiivinen ennustearvo mahdollistavat kohonneen
paineen luotettavan poissulkemisen.

Archimedes- ja B4C-laitteiden kehitys on vield varhaisessa vaiheessa menetelmien
tarkkuuden ja luottavuuden arvioinnin osalta. Tutkimukset nostavat esiin suhteelli-
sen pienet otoskoot sekéd jatkotutkimusten tarpeen isommilla data-aineistoilla. [32],

[35]
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Kallonsisdisen paineen non-invasiiviseen monitorointiin on tarjolla useita vaihtoeh-
toisia mittausmenetelmié, joista osaa hydodynnetddn jo rutiininomaisessa kliinises-
sd kaytossd. Tassa tutkielmassa késiteltdvistd menetelmisté erityisesti ultradani-
TRX, fundoskopia, EEG, REG, EIT ja Archimedes ovat vield kehityksensa alku-
vaiheessa eivatka ole talla hetkelld yleisesti kiytettavissd. Kuvantamismenetelmat,
TCD/TCCD ja ONSD ovat puolestaan vakiinnuttaneet asemansa non-invasiivisten
menetelmien joukossa. Tata johtopadtosta tukee Brasilin et al. [14] suorittama tut-
kimus, jossa kyseiset menetelmét saavuttivat yli 60 %:n kdyttoosuuden ja nousi-
vat kiytetyimmiksi non-invasiivisiksi menetelmiksi alan ammattilaisten keskuudes-
sa. Brasilin et al. [14] mukaan seuraavaksi kiytetyimpid menetelmid ovat pupillo-
metria (40 %), B4C (28 %) ja NIRS (< 5 %). Kirjallisuuskatsauksen perusteella
B4C ja NIRS edellyttéavit kuitenkin viela jatkokehitystd ennen laajempaa kliinistéa
kayttoda.

Tutkielmassa késiteltyjen mittausmenetelmien vertailukelpoiset tutkimustulok-
set on koottu taulukkoon 5.1. Taulukko ei sisélla ultradani-TRX:n tai MRI:n tut-
kimustuloksia niiden vertailukelvottomuuden vuoksi. Tutkielma ei myoskaan sisélla
tutkimustuloksia pupillometriasta, REG:std, CT:sta, TCD:sta tai TCCD:sta. Nais-
td menetelmista 10ytyi tiedonhaussa ainoastaan katsausartikkeleita, joissa esitellyt
tutkimustulokset olivat erittdin vaihtelevia sekd huomattavasti vanhempia muiden

menetelmien tutkimustuloksiin verrattuna. Tamé vaikeutti ajantasaisten ja vertailu-
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kelpoisten tulosten kokoamista, ja johti siihen ettei kaikista mittausmenetelmisté ole
tutkimustuloksia. Esimerkiksi TCD ja TCCD ovat tunnistetusti potentiaalisia me-
netelmid non-invasiivisessa ICP-monitoroinnissa, minkd vuoksi uusien tutkimusten
puute on huomionarvoista. Tata voivat osaltaan selittda tutkimuksen painopisteen
siirtyminen menetelmien vakiintumisen myo6té tai toisaalta menetelmien tarkkuuden

rajojen ja muiden mahdollisten haasteiden tunnistaminen kliinisessa kéytossa.

Taulukko 5.1: Tutkimustuloksia non-invasiivisista menetelmisté

Mittausmenetelmda ~ AUC Herkkyys (%) Spesifisyys (%) r NPV (%) PPV (%)
ONSD [16] 0,89-0,94 78,9-90,4 80,8-96,2 0,62-0,71 81,4-90,9 81,8-95,9
ONSD [18] 0,82 77,8 81,8 0,33 - -

Fundoskopia [21] 0,64 80,1 22,5 - 27,3 75,7
Fundoskopia [22] 0,64 80,9 36,6 - 72,6 53,9
PPG-NIRS [23] 0,92 79,7 89 0,825 - -
EEG [25] 0,70 53 79 ] . -
EIT [28] 0,96 95 97 . . -
Archimedes [32] - - - 0,933 - -
BAC [35] 0,83 93 60 . o7 -

Taulukon 5.1 tutkimustuloksia vertaillessa on huomioitava niiden taustalla olevat
eroavaisuudet tutkimusmenetelmissé. Esimerkiksi Zhun et al. [28] EIT:114 toteutta-
man tutkimuksen AUC-arvo, herkkyys ja spesifisyys osoittautuvat taulukon arvoista
korkeimmiksi. On kuitenkin muistettava, etté kyseessé on eldinkoe, jossa kohonnutta
painetta jaljiteltiin keinotekoisesti. Kyseisen tutkimuksen liséksi kallonsiséistéd pai-
netta jéljiteltiin keinotekoisesti eldimilla myos Eriksenin et al. [22] sekd Posen et
al. |25] suorittamissa tutkimuksissa. Muut taulukossa esitellyistd tutkimustuloksista
perustuvat ihmispotilailla suoritettuihin tutkimuksiin sairaalaolosuhteissa. Naiden
tutkimusten puolesta on huomioitava, etté eettisistd syistd johtuen korkeita ICP-
arvoja kontrolloidaan potilaiden hoitotulosten parantamiseksi. Tdmé johtaa siihen,
ettd ihmispotilailla suoritetuissa tutkimuksissa esiintyy vahemmaén todella korkeita
ICP-arvoja kuin vastaavissa eldinkokeissa.

Kliiniseen kayttoon tarkoitetuilla mittausmenetelmilld spesifisyys ja herkkyys

ovat keskeisid mittareita, silld ne kertovat menetelmien tuottamista viarista positii-
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visista ja negatiivisista tuloksia. Taulukon 5.1 perusteella herkkyydessé ja spesifisyy-
dessé on kuitenkin huomattavaa vaihtelua eri non-invasiivisten menetelmien valilla.
Esimerkiksi fundoskopialla suoritetuilla tutkimuksilla menetelmén herkkyys on mo-
lemmissa yli 80 % spesifisyyden jdddessa huomattavasti alle 40 %, minki seurauksena
menetelmé saattaa tuottaa merkittavan méadrdn vaaria positiivisia tuloksia. Herk-
kyyden ja spesifisyyden lisdksi voidaan tarkastella myds menetelmien AUC-arvoa
seké korrelaatiokerrointa. AUC-arvon suhteen menetelmistéd lupaavimmilta vaikut-
tavat ONSD, PPG-NIRS ja EIT, kun puolestaan fundoskopialla ja EEG:114 kyseinen
arvo jad matalammaksi. Korrelaatiokertoimien osalta on huomionarvoista, etta Jian-
gin et al. [16] ja Ferreiran et al. [18] ONSD:1la suorittamien tutkimusten korrelaa-
tiokertoimet eroavat merkittavéisti toisistaan niiden ollessa 0,62-0,71 ja 0,33. Tama
osoittaa, ettd menetelmien toimivuuden arviointi on haastavaa vain muutamien tut-
kimustulosten perusteella. Esitellyt tulokset mahdollistavat kuitenkin tutkimusalan
nykytilanteen havainnoimmisen ja eri non-invasiivisten menetelmien toimivuuden
alustavan arvioimisen.

Mittausmenetelmien diagnostisen toimivuuden lisdksi on hyodyllista tarkastella
niitd myos kiytannon nakokulmasta. Kallonsisédisen paineen monitorointiin lisdarvoa
tuovat menetelmét, jotka eiviat vaadi potilaan kuljettamista laitteen luokse ja ovat
kustannus- ja aikatehokkaita. Menetelmét eivit myoskaédn saisi olla alttiita ympé-
riston héirioille, joita esimerkiksi tehohoidossa esiintyy. Tutkielmassa esitellyt bio-
elektriset menetelmét eivat vield hairidalttiuden osin ole otollisia kliiniseen kayttoon.
Kuvantamismenetelmét, MRI ja CT, vaativat puolestaan potilaan siirtdmistéa, ja ne
eivat ole kustannus- tai aikatehokkaita. Mittausmenetelmien ryhmisté ultradéneen,
optiikkaan ja mekaniikkaan perustuvat menetelméit ovat potentiaalisimpia néiden
kdytdnnon vaatimusten suhteen. Mekaaniset menetelmét, Archimedes ja B4C, so-
veltuvat sekd jatkuvaan ettd reaaliaikaiseen monitorointiin. Sen sijaan ultraddneen

ja mekaniikkaan perustuvat menetelmét soveltuvat lahtokohtaisesti vain reaaliaikai-
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seen monitorointiin. Tésta poikkeuksena ovat ultraddni-TRX ja PPG-NIRS, jotka
tavoittelevat myos jatkuvaa monitorointia. Naméa menetelmét, jotka kykenevéit seka
reaaliaikaiseen ettd jatkuvaan monitorointiin, ovat kuitenkin vield kehityksen alku-
vaiheessa, eikéd niiden pitkéikestoisesta toimivuudesta ole vield tutkimusnéyttoa.

Mittausmenetelmien kiyttédjavaatimuksia voidaan tarkastella myos yhtena kes-
keisena kdytdnnon ndkokulmana. Perinteisid invasiivisia menetelmié voivat tyypil-
lisesti kayttda vain alan erikoislddkarit, mika rajoittaa niiden saatavuutta ja kéyt-
tomahdollisuuksia. Non-invasiivisten menetelmien tavoitteena on osaltaan parantaa
monitoroinnin saatavuutta, minkd vuoksi kiyttajavaatimusten on oltava joustavia
ja tarvittavan lisikoulutuksen kohtuullista sekéd helposti toteutettavaa. Tata néke-
mysté tukee Garofalon et al. [36] suorittama tutkimus, jossa selvitettiin 1ddketieteen
ja hoitotyon opiskelijoiden sekd teho-osaston ladkareiden ja hoitajien kykyé suorit-
taa ONSD-mittauksia lyhyen lisikoulutuksen jélkeen. Tulosten perusteella ONSD-
tekniikka voidaan opettaa suurimmalle osalle terveydenhuollon ammattilaisista me-
nestyksekkaasti lyhyelld lisikoulutuksella, minké ansiosta ONSD:t4 voisivat hyodyn-
tad myos esimerkiksi hyvin koulutetut sairaanhoitajat, ei vain erikoislaakérit. Mui-
den tutkielmassa esiteltyjen menetelmien osalta ei 16ytynyt vastaavaa tutkimusta
ja on epaselvia, minkalaista mahdollista lisékoulutusta ne vaativat. Koulutusvaati-
musten tarkastelu olisi perusteltua myos muiden menetelmien osalta niiden kliinisen
kiyttoonoton kannalta.

Invasiivisten ja non-invasiivisten menetelmien erona on, ettd invasiiviset mene-
telmét tahtadviat paineen numeeriseen arvoon, kun taas suurin osa non-invasiivisista
menetelmisté tavoittelee paineen bindarista diagnosointia. Invasiivisista menetelmis-
td paineen numeerista arvoa tavoittelevat ultradéani-TRX, PPG-NIRS, REG, Arc-
himedes ja B4C. Non-invasiivisista menetelmista kaikki eivit myoskddn mahdollista
reaaliaikaista jatkuvaa monitorointia, mika on invasiivisilla menetelmillé 1ahtokohta-

na. Invasiivisiin menetelmiin verrattuna non-invasiiviset menetelmét ovat kuitenkin
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kustannustehokkaampia. Non-invasiivisten menetelmien etuna on niiden vah&inen
riski, kun taas invasiiviset menetelmét mahdollistavat korkeamman spesifisyyden.

Lahes jokainen téassé tutkielmassa esitellyistd tutkimuksista nostaa esiin jatko-
tutkimustarpeen. Yleisimpié syita tdmén taustalla ovat suhteellisen pienet otoskoot,
tutkimustulosten toistettavuuteen liittyvat haasteet sekd puutteet menetelmien
standardoinnissa. Kuten taulukon 5.1 tutkimustulokset osoittavat, non-invasiivisten
menetelmien diagnostista toimivuutta on vield arvioitava ja kehitettavd ennen kuin
ne voivat saavuttaa riittavén kliinisen spesifisyyden ja toimia vaihtoehtona perintei-
sille invasiivisille menetelmille. Téahéan kyetessédédn non-invasiiviset menetelmét toisi-
vat uusia mahdollisuuksia kallonsisdisen paineen seurantaan ja veisivat sen moder-
nimpaan ja potilaskeskeisempédén suuntaan.

Kuten on aiemmin todettu, yksittdinen paineen kynnysarvo voi jopa rajoittaa
hoitotulosta ja useampien parametrien yhdistdminen on suositeltavaa. Tahan pe-
rustuu my6s multimodaalinen ldhestymistapa, jossa eri non-invasiivisia mittausme-
netelmia hyodynnetddn samanaikaisesti diagnostiikan tarkkuuden parantamiseksi
ja yksittaisten menetelmien sisdltdmien virheriskien vahentamiseksi. Tata tutkivat
Robba et al. [37] monitoroimalla tehohoitopotilaiden kallonsisdisté painetta saman-
aikaisesti ONSD:114, automatisoidun pupillometrian NPI:114 ja TCD:hen perustu-
valla ICP-arviolla (eICP) sekd pulsaatioindeksilld. Menetelmét saavuttivat yksit-
tdin seuraavat AUC-lukemat: ONSD 0,78, PI 0,85, eICP 0,86 ja NPI 0,71. ONSD:n
ja elCP:n multimodaalisella yhdistelmélld saavutettiin tutkimuksen korkein AUC
(0,91), miké osoittaa, ettd multimodaalisesti voidaan saavuttaa korkeampi tarkkuus
kuin menetelmilld yksittdin. Non-invasiivisten menetelmien multimodaalinen yhdis-
tdminen nayttaytyy taten lupaavana jatkotutkimuksen kohteena, ja parhaimmillaan
se voi ratkaista toimivuuden rajoitteet, joita non-invasiivisella kallonsisdisen paineen

seurannalla on talla hetkella.



6 Yhteenveto

Tassé tutkielmassa tarkasteltiin kallonsisdisen paineen non-invasiiviseen monitoroin-
tiin soveltuvia menetelmié, ja niiden hyodyntéamista kliinisessa kaytossa. Kallonsisai-
sen paineen monitorointi on ollut pitkdédn invasiivista, ja non-invasiivinen mittaus
on verrattain uudempi tutkimusala. Invasiivisten menetelmien kiyttoa rajoittavat
verenvuoto- ja infektioriskit seké tarkat kdyttdjavaatimukset. Non-invasiiviset me-
netelmét mahdollistaisivat taten paineen riskittomammén monitoroinnin sekd sen
laajemman hyodyntdmisen. Non-invasiivisten menetelmien tarkkuus on kuitenkin
rajallinen, ja kallonsisédisen paineen monitoroinnin ja hoidon suositukset ovat vaih-
televia, mikd nakyy yhtenevéisten hoitokidytéantojen puutteessa.

Non-invasiiviset [CP-mittausmenetelmét hyodyntavat ultrdéanté, optiikkaa, bio-
elektriikkaa, kuvantamista ja mekaniikkaa monitoroidakseen anatomisia rakentei-
ta ja fysiologisia ilmiGitéd, jotka ovat yhteydessé kallonsisdiseen paineeseen. Mene-
telméat mittaavat muun muassa silmén rakenteita, aivoverenkiertoa, rakenteellisia
muutoksia, kallon mittasuhteiden muutoksia, aivojen sahkoisté aktiivisuutta ja im-
pedanssimuutoksia seké paineen pulsaatioon perustuvia hienovaraisia liikkeitd. Non-
invasiivisilla menetelmilla tavoitellaan joko paineen numeerista arvoa tai binaérista
diagnoosia, joka erottaa kohonneen paineen normaalista. Tutkielmassa esiteltiin yh-
teensd 14 eri non-invasiivista menetelmaa.

Non-invasiivisten ICP-mittausmenetelmien spesifisyys vaihtelee merkittavésti

menetelmasta riippuen. Téta selittavit osaltaan menetelmien erilaiset kehitysvai-
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heet: osa on jo vakiinnuttanut asemansa kliinisessé kiytossa, kun taas toiset mene-
telméat ovat vield varhaisessa tutkimus- ja kehitysvaiheessa. Tutkielmassa esiteltyjen
menetelmien spesifisyys vaihteli valilld 22,5 %-97 % tutkimustulosten mukaan. Eri-
tyisesti ONSD ja B4C erottuivat menetelmisté positiivisesti kdiytdnnon vaatimusten
ja tutkimustulosten suhteen. Myts PPG-NIRS ja EIT vaikuttavat tulostensa perus-
teella lupaavilta, mutta kyseiset menetelmét ovat viela varhaisessa kehitysvaiheessa
ja kliinisesta kaytosté ei ole riittavisti nayttoa. Tutkielmassa esitelty multimodaa-
linen ldhestymistapa tarjoaa potentiaalisen keinon tarkkuuden parantamiseen ja on
yksi alan kiinnostavimmista jatkotutkimuskohteista.

Non-invasiivinen ICP-mittaus ei vielé tédysin korvaa invasiivisia menetelmié, jot-
ka ovat olleet kliinisessd kdytossd jo vuosikymmenien ajan. Non-invasiiviset mene-
telméat mahdollistavat kuitenkin kallonsisdisen paineen monitoroinnin myos resurssi-
rajoitteisissa ymparistoissa seké tehohoidon ja leikkaussalien ulkopuolella. Invasiivi-
sista menetelmistéd poiketen non-invasiivisten menetelmien kiytto ei vaadi erikoistu-
neen laakarin lasndoloa, miké osaltaan laajentaa niiden kiyttomahdollisuuksia. Non-
invasiivisia menetelmié voidaan hyodyntaa korkean riskin potilaiden tunnistamises-
sa ja seurannassa seké hoidon tarpeen arvioinnissa. Non-invasiivisia menetelmia voi-
daan kayttaa silloin, jos invasiivisten menetelmien kiytto ei ole riski-hyotysuhteen
mukaista tai se ei ole hoidon tai vammojen kannalta mahdollista.

Non-invasiivisten menetelmien tdmén hetkiset haasteet voidaankin tiivistaé tyy-
pillisesti standardoinnin seké validoinnin puutteeseen ja riittamattoméan kliiniseen
tarkkuuteen. Tamén tutkielman perusteella voidaan todeta, etté tarve jatkotutki-
muksille on valttdméaton, jotta non-invasiiviset menetelmét saavuttaisivat riittavan
tarkkuuden ja voisivat yleistya kliinisessd kdytossd. Tutkielma kuitenkin osoittaa,
ettd non-invasiivisten menetelmien ominaisuudet soveltuvat ldhtékohtaisesti hyvin
kallonsisédisen paineen monitoroinnin vaatimuksiin ja ne ovat perinteisia invasiivisia

menetelmia paremmin saatavilla.
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